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Underdiagnostiseres innenlandssmittede
Cryptosporidium- og Giardia-infeksjoner
| Norge?

Sammendrag

Bakgrunn. Cryptosporidium og Giardia
regnes for & veere viktige arsaker til
vannbaren sykdom i mange land. For
a fa en oversikt over undersgkelser og
diagnostikk av disse parasittene

i Norge, kartla vi metoder og indika-
sjoner for undersgkelse for disse para-
sittene ved landets medisinsk-mikro-
biologiske laboratorier.

Metode. Vi sendte et sparreskjema til
alle landets medisinsk-mikrobiologiske
laboratorier. Vi spurte om metodikk,
indikasjoner og antall avfgringsprever
undersgkt med henblikk pa Giardia og
Cryptosporidium i perioden
1998-2002.

Resultater. Av de 22 laboratoriene som
mottar avfaringsprever, hadde 17 meto-
dikk for pavisning av Giardia og 14 for
Cryptosporidium. Undersgkelse for
Giardia var vanlig ved alle de 17 labora-
toriene, i hovedsak som rutinekontroll

i prover fra asylsgkere eller innvandrere
eller fra andre med symptomer etter
opphold i risikoomrader. Undersgkelser
for Cryptosporidium ble sjelden ufert.
Ti av de 14 laboratoriene oppgav at de
undersgkte faerre enn ti prever per ar,
og alle oppgav at Cryptosporidium
sjelden ble pavist.

Fortolkning. Den folkehelsemessige
betydningen av innenlandssmitte av
Cryptosporidium og Giardia er i reali-
teten aldri blitt kartlagt i Norge. Mye
tyder pa at sykdom forérsaket av disse
parasittene er underdiagnostisert her

i landet. Selv om de trolig ikke har det
samme endemiske niva her som i en
rekke andre land, ber det kartlegges om
og eventuelt hvor disse infeksjonene
utgjer et folkehelsemessig problem.
Malrettede, effektive forebyggende
tiltak kan da iverksettes der dette
anses a veere ngdvendig.
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Det har i flere land veert rettet oppmerksom-
het mot forekomst av tarmparasittene Cryp-
tosporidium og Giardia i drikkevann og den
helsemessige betydningen av dette.

Giardia intestinalis (ogsd kalt Giardia
lamblia) ble forste gang identifisert i 1859,
og er pa verdensbasis en av de hyppigst dia-
gnostiserte tarmparasittene hos mennesker.
Denne parasitten er ogsé den vanligst iden-
tifiserte arsak til vannbarne sykdomsutbrudd
i USA (1, 2). Cryptosporidium parvum ble
forst identifisert som drsak til gastroenteritt
hos mennesker i 1976. I England er Crypto-
sporidium den vanligst identifiserte arsak til
vannbéarne sykdomsutbrudd (3), og den er
ofte arsak til utbrudd med svemmebassen-
ger som utgangspunkt (1, 2, 4). I England
anbefales det at alle avferingsprever fra pa-
sienter med gastroenteritt rutinemessig un-
dersgkes for denne parasitten (5), og over
halvparten av laboratoriene gjor dette (6, 7).

Begge parasittene smitter i form av cyster
(Giardia) eller oocyster (Cryptosporidium)
via direkte kontakt med smitteforende avfe-
ring fra mennesker eller dyr eller via konta-
minert vann eller matvarer, serlig ra gronn-
saker. Bade Giardia og Cryptosporidium
gjennomgar en oppformering i tarmen til
dem som er smittet, og store mengder infek-
sigse cyster og oocyster kan skilles ut med
avforingen. Cystene/oocystene er relativt
hardfere, og kan overleve uker til méaneder i
fuktige miljoer (8, 9). Cystene/oocystene er
sma (5—15 um) og vil derfor i liten grad hol-
des tilbake i vanlige raske sandfiltre, som
benyttes i mange vannverk. Cryptosporidi-
um-oocystene er mer hardfere enn Giardia-
cystene og er i tillegg mindre, noe som forer
til at de er enda vanskeligere & eliminere enn
Giardia ved vanlig sandfiltrering. Vanlig
desinfeksjon som klorering er heller ikke til-
strekkelig til & eliminere cystene/oocystene.
Effektive metoder for fjerning er f.eks.
membranfiltrering eller flokkulering etter-

fulgt av sandfiltrering. UV-behandling har i
den senere tid vist seg a vere mer effektivt
enn tidligere antatt (10).

I en kartleggingsstudie av vannkilder i
Norge ble oocyster/cyster av Cryptospori-
dium eller Giardia funnet i rdvannet i drikke-
vannskilder i 14 av 19 fylker, men i meget
smé mengder (11). Det ble ikke undersekt
om oocystene/cystene som ble funnet var in-
feksiose og eventuelt patogene for mennes-
ker. I en mindre studie av kalver med diaré
ble C parvum pavist hos 20 %, noe som kan
representere en betydelig risiko for kontami-
nering av miljeet (Lucy Robertson, upubli-
serte data).

Smittedosen kan vare lav — under 100
oocyster/cyster angis a vere tilstrekkelig til
a kunne gi infeksjon (12—14). Asymptoma-
tiske infeksjoner er svert vanlig for begge
parasittene. Det vanligste kliniske bildet ved
bade giardiasis og cryptosporidiose er en
forbigdende gastroenteritt av 1—4 ukers va-
righet.

Giardiasis gir hos noen pasienter mer kro-
niske symptomer, med periodevis diaré, fla-
tulens, malabsorpsjonssyndrom og vekttap.
Uten behandling kan noen vare asympto-
matiske barere over lengre tid. Det finnes
flere effektive medikamenter til behandling
av bade klinisk syke og asymptomatiske bae-
rere (f.eks. metronidazol eller timidazol).

Cryptosporidiose gir som regel mildere
symptomer, og kan lett forveksles med andre
akutte diarétilstander, som viral gastroente-
ritt eller matforgiftning. Personer med nor-
malt immunforsvar kvitter seg med parasit-
ten i lopet av 2—4 uker, men personer med
nedsatt immunforsvar, serlig AIDS-pasien-

Hovedbudskap

De fleste laboratorier undersgker for
Giardia og Cryptosporidium bare nar
legen ber spesielt om det

Giardiasis regnes som en importsyk-
dom, og det blir sjeldnere rekvirert
undersgkelse ved sykdom ervervet
innenlands

Undersokelsesfrekvensen for crypto-
sporidiose ved landets laboratorier er
sveert lav

Det er grunn til & tro at forekomsten av
bade cryptosporidiose og giardiasis i
Norge er undervurdert
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Tabell 1 Antall prover undersekt for Giardia over antall positive prever per medisinsk-mikrobiologisk laboratorium i Norge 1998-2002 (inkludert
data fra landets to kompetansesentre for import- og tropesykdommer)

Gjennomsnittlig

Gjennomsnittligantall ~ Andel positive

Laboratorium 1998 1999 2000 2001 2002 antall prever/ar’ positive prever’ prever? (%)
1 765/10 829/12 664/19 634/7 825/11 743 12 1,6
2 1129/32 1193/37 837/17 695/12 841/15 939 23 2,4
3 —/- 449/4 386/6 306/9 = 380 6 1,7
8 1124/ 1937/141 1 686/85 2 036/93 2 351/150 1827 117 5,9

10 570/8 440/11 416/6 345/2 == 443 7 1,5

11 481/2 684/18 600/8 700/16 -~ 616 11 1,8

13 43714 449/8 526/20 528/6 611/6 510 11 2,1

14 418/12 494/5 486/9 415/5 548/13 472 9 1,9

16 750/17 960/27 800/26 960/44 990/34 892 30 3,3

17 794/46 964/53 856/55 807/48 990/49 882 50 5,7

18 41710 491/5 639/10 74714 745/5 608 9 1.4

19 176/0 295/3 328/1 2391 285/3 265 2 0,8

20 == = = == 2 283/125 2283 125 5,6

21 554/8 684/20 563/26 421/8 593/24 563 17 3.1

23 579/1 692/5 733/5 705/8 1031/15 748 7 0,9

24 —/20 —/7 —/4 7 198/4 198 8 2,0

25 —/- —/219 /131 2 508/136 2 346/71 2427 139 5,7

Totalt 14 796 583 4,0

1 Gjennomsnitt basert pa de arene data er oppgitt

2 Andelen positive prover beregnet ut ifra de arene der data ble oppgitt bade for antall positive prever og for totalantall prever undersgkt for Giardia

ter, kan veere ute av stand til 4 kvitte seg med
den. Infeksjonen kan da fa et kronisk, livs-
truende forlep pé grunn av vedvarende diaré
med vesketap. Nitazoxanid ble nylig god-
kjent i USA for behandling av cryptospori-
diose hos barn (15). Preparatet er imidlertid
ikke godkjent for behandling av personer
med nedsatt immunforsvar, og det er ikke
godkjent i Norge. Behandlingen blir derfor
rettet mot grunnlidelsen kombinert med
symptomatisk stetteterapi.

Giardiasis er en meldingspliktig sykdom i
Norge, og i de siste drene er det blitt meldt
300—400 tilfeller arlig til Meldingssystem
for smittsomme sykdommer (MSIS). Minst
80% av pasientene er rapportert & veare
smittet utenlands, hovedsakelig land i Asia.
Cryptosporidiose, derimot, er bare mel-
dingspliktig som initialt AIDS-definerende
diagnose. I perioden 1983—-2000 ble det
meldt ni tilfeller til MSIS. Lite er kjent om
hvilken betydning denne parasitten har som
arsak til gastroenteritt i Norge. Forelopige
data fra en kartleggingsstudie av forekoms-
ten av Giardia og Cryptosporidium i kloakk
fra renseanlegg i bl.a. Oslo og Trendelag in-
dikerer at infeksjon med disse parasittene er
ganske utbredt (Lucy Robertson, upubliserte
data).

Vi har undersgkt gjeldende praksis for
diagnostikk av disse parasittene i Norge ved
a kartlegge metoder og indikasjoner som an-
vendes ved landets medisinsk-mikrobiolo-
giske laboratorier, og hvor hyppig disse un-
dersokelsene ble utfort. Vi presenterer her
resultatene fra kartleggingen.

Materiale og metode
Et standardisert sperreskjema ble sendt til
alle landets medisinsk-mikrobiologiske
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laboratorier. Vi bad om informasjon om ana-
lysemetoder, indikasjoner for undersekelse
og antall undersekte prover pa arsbasis for
Cryptosporidium og Giardia for perioden
1998—-2002. Data ble lagt inn i en Epi-Info
database (Epi Info versjon 6.04).

Resultater

Alle landets 27 medisinsk-mikrobiologiske
laboratorier svarte pa sperreskjemaet. I til-
legg ble det innhentet informasjon fra lan-
dets to kompetansesentre for import- og tro-
pesykdommer ved Ulleval universitetssyke-
hus og Haukeland Universitetssykehus.

22 av de medisinsk-mikrobiologiske la-
boratoriene (81 %) undersgker avferings-
prover, hvorav 17 har etablert metodikk for
pdvisning av Giardia og 14 for pavisning av
Cryptosporidium. Laboratoriene som ikke
har etablert metodikk for pévisning av Giar-
dia eller Cryptosporidium, oppgav at de vi-
deresender prover til andre laboratorier der-
som undersokelser for disse parasittene er
rekvirert.

Prover for parasittdiagnostikk blir i ho-
vedsak innsendt uten tilsetning (21 laborato-
rier) og/eller i Cary-Blairs transportmedium
(12 laboratorier). Seks laboratorier mottar i
tillegg prover sendt pd andre mater (forma-
lin- eller polyvinylalkohol (PVA)-fiksert).

Indikasjoner og metoder for pavisning
av Giardia (17 laboratorier)

Ingen av laboratoriene oppgav at de rutine-
messig tester alle avferingsprover for disse
parasittene. Ni av de 17 laboratoriene som
har etablert metodikk for pdvisning av Giar-
dia, oppgir at undersekelsen kun blir gjort pa
foresporsel fra rekvirerende lege. De ovrige
foretar undersokelsen ogsé etter egen vurde-

ring av rekvisisjonen. Vanlige indikasjoner
er: Screening av asylsekere og innvandrere,
diaré¢ etter utenlandsopphold, langvarige
diarétilstander, mistanke om smitte fra vann
og sykdomsutbrudd.

Alle som utferer undersgkelser for Giar-
dia, gjor dette etter konsentrering av avfo-
ringsprevene. Av de 12 som oppgav konsen-
treringsmetode, brukte seks Para-Pak Spin-
Con, fire brukte eter-/formalinkonsentrering
og to brukte CON-trate-system. Pavisnings-
metoder for Giardia-cyster er i hovedsak ba-
sert pd mikroskopi. To laboratorier har hur-
tigtester basert pa immunkromatografi (Im-
munoCard STAT! Crypto/Giardia), og to har
metodikk for immunfluorescenspévisning
(Merifluor). Ett laboratorium bruker rutine-
messig ELISA (ProSpecT Giardia Micro-
plate Assay).

Gjennomsnittlig antall prever undersokt
med henblikk pa Giardia per laboratorium
per ar i perioden 1998 til 2002 varierte fra
rundt 200 til neermere 2 500. Ikke alle labo-
ratoriene kunne gi data for alle &rene. Ande-
len positive prover fra de forskjellige labora-
toriene varierte mellom 0,8 % og 5,9 % (tab
1). Basert pa de oppgitte data ble det for hele
Norge undersekt i underkant av 15 000 pro-
ver for Giardia per ér i perioden 1998—-2002,
og det ble funnet i underkant av 600 positive
praver per ar (tab 1).

Indikasjoner og metoder for pavisning
av Cryptosporidium (14 laboratorier)
12 av de 14 laboratoriene som har etablert
metodikk for péavisning av Cryptospori-
dium, oppgav at undersekelsen kun ble gjort
pa foresporsel fra rekvirerende lege, og flere
kommenterte at dette i praksis ikke forekom.
Som vanlige indikasjoner for undersekelsen
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Tabell 2 Antall prever undersekt for Cryptosporidium over antall positive praver per medisinsk-mikrobiologisk laboratorium i Norge 1998-2002
(inkludert data fra landets to kompetansesentre for import- og tropesykdommer)

Laboratorium 1998 1999
3 -~ =
8 == ==

10 9/0 3/0

11 -/0 -/0

13 4/0 4/0

14 0/0 0/0

16 5/0 0/0

17 4/0 1/0

18 —/- —/-

19 13/0 8/0

20 —-/0 —/0

21 /0 —/0

23 -~ =

25 —/— 94/0

Gjennomsnittlig antall

2000 2001 2002
~- - ~-
- - -
14/0 9/0 ~-
/0 /0 ~-
3/0 1/0 0/0
0/0 0/0 0/0
3/0 5/1 0/0
0/0 1/0 7720
~- ~+ -
12/0 11 29/6°
-0 /0 /0
-0 /0 -0
~- - ~-
108/1 61/1 41/2

T Gjennomsnitt basert pa de &rene data er oppgitt eller pd kommentarer i skjiemaet

2 Endret metodikk
3Fra tre pasienter

nevnte ni laboratorier diarétilstander hos
HIV/AIDS-pasienter, og sju nevnte diarétil-
stander hos andre immunsupprimerte. Ett
laboratorium oppgav at de undersekte for
Cryptosporidium enkelte ganger ved langva-
rige diarétilstander etter utenlandsopphold,
og av og til ved utbrudd.

11 av laboratoriene utforer undersokelser
for Cryptosporidium-oocyster etter konsen-
trering av avferingsprevene. Av de atte som
oppgav konsentreringsmetode, brukte fire
Para-Pak Spin-Con, to eter-/formalinkonsen-
trering og to CON-trate-system. De etablerte
pavisningsmetoder er i hovedsak basert pa
mikroskopi med spesialfarging etter konsen-
trering av avferingsprevene. 12 laboratorier
bruker modifisert Ziehl-Neelsen-farging, to
oppgav at de i tillegg bruker fenol-auramin-
farging, og ett laboratorium bruker modifisert
Kinyoun-farging. Fire laboratorier bruker
hurtigtester basert pd immunkromatografi
(ImmunoCard STAT! Crypto/Giardia og
Crypto-Strip) og tre har metodikk for immun-
fluorescenspavisning (Merifluor).

Ti laboratorier oppgav at de underseker i
gjennomsnitt ferre enn 10 prever per &r,
men flere mangler eksakte data pa antall
prover undersekt. Av de fire som oppgav a
ha undersgkt mer enn ti praver per ar, opp-
gav ett at det undersoker i storrelsesorden
50—-100 prever per ar, ett undersekte 30—50
prever per ar og ett 10—15 prover per ar. Ett
sykehus undersgkte 0—5 prover per ar frem
til ar 2002. I 2002 endret laboratoriet meto-
dikken og undersgkte da 77 prover.

Alle laboratoriene meldte om fa positive
prever, 0—2 positive per &r (tab 2).

Diskusjon

Resultatene fra kartleggingen viser at det
undersegkes relativt mange prover for giar-
diasis ved de medisinsk-mikrobiologiske la-
boratoriene i Norge, mens undersgkelser for
cryptosporidiose utfores svaert sjelden.

3408

Laboratoriene brukte til dels ulike meto-
der for péavisning av Cryptosporidium og
Giardia. Andelen positive prover for Giardia
fra de forskjellige laboratoriene varierte fra
under 1% til neermere 6 %, noe som bade
kan skyldes forskjeller i sensitivitet av de an-
vendte metoder eller forskjeller i kriterier
for undersokelse av avferingsprover for pa-
rasitter. En evaluering av kommersielle hur-
tigtester for pdvisning av parasitter viste at
det er betydelige forskjeller i sensitivitet hos
de ulike testene, spesielt ndr antallet oocys-
ter/cyster er lavt (16). Vi hadde i denne stu-
dien ikke til hensikt & vurdere sensitiviteten
av pavisningsmetodene brukt ved de ulike
laboratoriene.

Giardiasis

I Norge regnes giardiasis i stor grad for &
vaere en importsykdom. Resultater fra kart-
leggingen blant laboratorier viser at under-
sokelse for parasitten i hovedsak gjores pa
indikasjon om smitte etter opphold i utlan-
det. Undersgkelser har vist at Giardia-cyster
forekommer relativt ofte i norske vannkil-
der, man ma derfor anta at slike kan vare ar-
sak til smitte ogsd innenlands. Det kan ten-
kes at giardiasis underdiagnostiseres fordi
mange anser dette for & vare en typisk im-
portsykdom og felgelig ikke tenker pa & un-
dersgke for denne parasitten hos personer
som ikke har veert i utlandet.

Cryptosporidiose

Det er fortsatt liten kunnskap om den folke-
helsemessige betydningen av Cryptospori-
dium i Norge. Oppmerksomheten om denne
parasitten blant helsepersonell i Norge er
lav, og undersekelsen blir sjelden rekvirert.
Selv blant laboratorier som har metodikk for
pavisning, gjeres undersgkelsen svert sjel-
den. Videre kan man anta at undersekelsens
sensitivitet er forholdsvis lav, dels fordi la-
boratoriene generelt har liten erfaring med

Gjennomsnittlig antall

prever/ar’ positive prever/ar’
< 10/ar 0-1/ar
< b/ar 0
9 0
< 10/ar 0
2 0
0 0
3 0-1/ar
17 0
30-50/ar 0-1/ar
18 0-1/ar
< 10/ar 0
< b/ar 0
| praksis ingen 0
75 0-2/ar

denne diagnostikken, dels fordi oocystene er
sé sma at de lett overses eller forveksles med
eksempelvis sopp. Sensitiviteten reduseres
ogsa hvis prevene er tatt en tid ut i sykdoms-
forlopet, da oocysteutskillingen kan veaere
lav. Studier fra andre land i Europa, inklu-
dert Danmark og Sverige, har pavist Crypto-
sporidium-oocyster hos 1-5 % av pasienter
med akutt gastroenteritt (17—19). Bade pa
grunn av den lave undersokelsesfrekvensen
og mulig lav sensitivitet av undersekelsen er
det all grunn til & tro at cryptosporidiose
underdiagnostiseres i Norge

Representerer disse parasittene
et folkehelseproblem i Norge?
Tarminfeksjoner utgjer et betydelig folke-
helseproblem bade i utviklingsland og i in-
dustrialiserte land. Ulike studier fra Europa
har beregnet en forekomst av gastroenteritt
pa 0,2—1 episode per person per ar (19-21).
Av disse vil kun en liten andel smittede kon-
takte lege, og selv om lege blir kontaktet, vil
avforingsprover ofte ikke bli tatt. Videre vil
analyser av avferingsprover i de fleste til-
feller kun omfatte vanlige bakterielle
agenser (Salmonella, Shigella, Yersinia og
Campylobacter), mens det i de ferreste til-
feller undersegkes med henblikk pé parasit-
ter. Dette gjelder saerlig dersom pasientene
angis 4 vaere smittet i Norge. Hvis vii Norge
har et endemisk niva av Giardia og Crypto-
sporidium pa linje med andre industrialiser-
te land, vil dette representere et stort antall
tilfeller per ar som praktisk talt alle overses.
Kartleggingen av forekomsten av Giardia
og Cryptosporidium i norske drikkevanns-
kilder tyder pa at det kan veere en mulig risi-
ko for smitte via drikkevann i Norge. [ USA
og England har henholdsvis Giardia og
Cryptosporidium vert de vanligst identifi-
serte agenser ved vannbérne utbrudd de siste
arene, og kontaminering av drikkevannskil-
der fra avlep eller husdyr sammen med util-
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strekkelig vannbehandling regnes for & vaere
de vanligste arsakene til disse utbruddene.

Konklusjon

Den folkehelsemessige betydningen av
innenlandssmitte av Cryptosporidium og
Giardia er i realiteten aldri blitt kartlagt i
Norge. Vér studie viser at man sjelden eller
svert sjelden underseker pasienter med
tarminfeksjoner med henblikk pa parasitter
dersom de antas & vere smittet innenlands.
Selv om slike infeksjoner trolig ikke har det
samme endemiske nivd her som i en rekke
andre land, er det rimelig 4 anta at de i dag
er sterkt underdiagnostisert her i landet. Det
bor derfor kartlegges om og eventuelt hvor
disse infeksjonene utgjor et folkehelsemes-
sig problem. Malrettede, effektive forebyg-
gende tiltak kan da iverksettes der dette an-
ses & veere nedvendig.

Line Vold deltar i the European Programme for
Intervention Epidemiology Training (EPIET),
som er stottet av EU-kommisjonen.

Vi takker landets medisinsk-mikrobiologiske av-
delinger som bidrog med datamaterialet rundt
undersokelser og diagnostikk.
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