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1 Abkirzungsverzeichnis
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2 Zusammenfassung

Hintergrund

In Kamerun, dessen Bevdlkerung auf 18,5 Millionen geschatzt wird, gibt es jahrlich
schatzungsweise 60.000 neue Human Immunodeficiency Virus (HIV) -Infektionen
und ca. 25.500 neue Tuberkulose (TBC) -Infektionen. Vierzig Prozent der TBC-
Patienten sind HIV-koinfiziert.

In Kamerun gab es bis 1987 ein nationales Tuberkuloseprogramm (NTP) unter
Federfuhrung des Ministeriums fur offentliche Gesundheit. Wahrend dieser Zeit
wurden Diagnostik sowie ambulante und stationdre Therapie der TBC kostenlos
angeboten. Die Wirtschafts- und Finanzkrise Ende der 1980er Jahre fuhrte jedoch
zur Streichung von finanziellen Mitteln in der TBC-Bekampfung und infolgedessen
wurde die TBC nicht mehr als Hauptgesundheitsproblem angesehen. Im Jahre
1997 wurde erneut ein NTP entsprechend Empfehlungen  der
Weltgesundheitsorganisation (WHO) und der International Union Against
Tuberculosis and Lung Disease (IUATLD) eingefuhrt. Auf nationaler Ebene wurde
dieses Programm aber erst ab dem Jahr 2002 umgesetzt und aus Mitteln des
Global Fund finanziert. 2004 fand in Kamerun auf nationaler Ebene eine
Reorganisation des NTP statt.

Im ersten Quartal 2007 fand in der Region Littoral eine Baselineevaluation statt,
um die tatsachliche Effektivitat des NTP zu Uberprifen und zu veranschaulichen.
Die Ergebnisse waren verheerend. Infolgedessen wurde in Zusammenarbeit mit
der deutschen Gesellschaft fur technische Zusammenarbeit (GTZ, seit 2011 GI2),
in der Region Littoral ein Pilotprojekt zur Reorganisation des NTP gestartet, um -
im Falle eines Erfolges - beispielhaft als Vorbild fiir die Reorganisation des NTP
von ganz Kamerun dienen zu kdnnen.

Diese Studie beschreibt die Ziele, Strategien, Vorgehensweisen und Ergebnisse

dieses Pilotprojekts.

Fragstellung

Diese Arbeit untersucht im Rahmen eines Pilotprojektes in der Region Littoral,
welchen Einfluss die Verbesserungen der Organisation des NTP auf dessen
Umsetzung hatten. Eine verbesserte Organisation von HIV- und TBC-Diagnostik

und -Behandlung wirde eine verbesserte und systematisierte Umsetzung



gewahrleisten. Dies wirde sich in der Erfassung und Versorgung von HIV/TBC-
koinfizierten Patienten dieser Region widerspiegeln und kénnte als Vorbild fur das
NTP von ganz Kamerun dienen.

Es wurden Daten aus dem Zeitraum vom vierten Quartal 2007 bis zum vierten
Quartal 2009 ausgewertet. Der Erfolg der Umsetzung des reorganisierten NTP
wurde anhand von Patientendaten Uber die Anzahl der durchgefihrten HIV-Tests
bei neu erfassten TBC-Patienten, die Anzahl der Verordnungen einer
Cotrimoxazolprophylaxe fur HIV/TBC-koinfizierte Patienten und die Ver&dnderung
der Mortalitat der neu erfassten koinfizierten TBC-Patienten seit Beginn der

Reorganisation des NTP gemessen.

Methodik

Fur die Studie wurde ein Erfassungsbogen entworfen, der auf die TBC-Register
abgestimmt wurde. Dieser Erfassungsbogen diente der Datenerhebung in den
insgesamt 32 am NTP teilnehmenden Krankenhausern und Gesundheitszentren in
der Region Littoral.

In einem Zeitraum von sieben Wochen wurden die Patientendaten fur den
Zeitraum vom vierten Quartal 2007 bis zum zweiten Quartal 2009
zusammengetragen. Taglich wurde eines der Krankenhduser oder Gesundheits-
zentren aufgesucht. Vor Ort wurde ein Informationsgesprach mit dem
Verantwortlichen der Einrichtung gefihrt. Im Anschluss daran wurden die
Patientenkarten, HIV-Register und TBC-Register exzerpiert und die gewilnschten
Daten erfasst. Die Daten fiur das dritte und vierte Quartal 2009 wurden Anfang
2010 nacherfasst. Die Daten wurden mit dem Tabellenkalkulationsprogramm
Microsoft Excel weiterverarbeitet und geordnet. Die Verteilungen der Haufigkeiten
in den einzelnen Kategorien wurden mit den Statistikprogrammen SAS und SPSS
mittels  Chi-Quadrat-Test  (X2-Test) und Mantel-Haenszel-Chi-Quadrat-

Test berechnet. Ein p-Wert <= 0,05 wurde als statistisch signifikant angesehen.

Ergebnisse und Diskussion

Im vierten Quartal 2007 stimmten nur 55,37% der neu erfassten TBC-Patienten
einem HIV-Test zu, wohingegen es im vierten Quartal 2009 bereits 91,75% waren.
Mitverantwortlich fur diese signifikante Zunahme (p<0,0001) war die im Rahmen

der Reorganisation des NTPs geleistete Aufklarungsarbeit unter den neu erfassten



TBC-Patienten Uber die Notwendigkeit eines HIV-Tests und die Schulung der
Mitarbeiter des NTP.

Daten zur Cotrimoxazolprophylaxe bzw. deren konsequenter Einsatz wurden im
Rahmen des reorganisierten NTP in Littoral erst ab dem zweiten Quartal 2008
systematisch erfasst. Die Anzahl der TBC-Patienten, deren HIV-Test positiv
ausfiel, und denen in Folge des reorganisierten NTP eine Cotrimoxazolprophylaxe
verordnet wurde, stieg von 76% im zweiten Quartal 2008 auf 93,5% im vierten
Quartal 2009 signifikant an (p<0,0001). Ein Zusammenhang zwischen der Anzahl
der Cotrimoxazolprophylaxe und dem Rickgang der Mortalitat konnte im
Untersuchungszeitraum vom vierten Quartal 2007 bis zum vierten Quartal 2009
nicht statistisch gesichert werden.

Was die Mortalitat aller neu erfassten TBC-Patienten und deren Riuckgang betrifft,
SO ist zu beachten, dass im vierten Quartal 2007 noch bei 19,13% der TBC-
Patienten das Outcome unbekannt war, gegeniber 13,52% im vierten Quartal
2009. Dies weist auf eine Verbesserung des Patienten-Follow-up hin, verfalscht
aber auch den Vergleich der Mortalitat zwischen dem vierten Quartal 2007 und
dem vierten Quartal 2009. In der statistischen Analyse wurde daher das vierte
Quartal 2007 nicht mit einbezogen und stattdessen der Unterschied vom ersten
Quartal 2008 zum vierten Quartal 2009 untersucht. Hierbei war eine Abnahme der
Mortalitat von 5,49% (85/1547) auf 3,10% (45/1442) zu verzeichnen, die jedoch
nicht signifikant war (p=0,0530; Chi-quadrat-Test). Die weiterfihrende Analyse
mittels Mantel-Haenszel-Test zeigte einen signifikanten Zusammenhang zwischen
der steigenden Anzahl der seit Beginn der hier untersuchten MalRnahmen

verstrichenen Quartale und der abnehmenden Mortalitat (p=0,004).

Schlussfolgerung

Anhand der Ergebnisse bezuglich HIV-Testraten und der Anzahl der
Cotrimoxazolprophylaxen, sowie anhand der deutlichen Abnahme der Mortalitat,
kann man erkennen, dass die organisatorischen Mal3nahmen zur Reorganisation
und Verbesserung der Umsetzung des NTP in der Region Littoral im Rahmen des
Pilotprojekts erfolgreich waren. Da derzeit fur Kamerun noch keine weitere Studie,
die Richtlinien und Empfehlungen dieser Art liefert, vorliegt, kdnnen die Ergebnisse
dieser Studie dazu dienen, das NTP in ganz Kamerun in Art und Weise dieses

Pilotprojekts zu reorganisieren und dadurch zu verbessern.



3 Einleitung

3.1 Kamerun - geographische, demographische, wirtschaftliche und
politische Situation

Kamerun liegt am Golf von Guinea 148 in West-Afrika, nordlich des Aquators.
Nachbarlander sind Nigeria im Westen, der Tschad im Norden, die
zentralafrikanische Republik im Osten, sowie Kongo, Gabun und Aquatorialguinea
im Suden. Das Land hat eine Gro3e von rund 475 440 Quadratkilometer. Kamerun
gliedert sich in zehn Provinzen, die seit 2008 “Régions” (Regionen) genannt
werden. Diese sind in 58 “Départements” (“Bezirke”) aufgeteilt, die wiederum in
269 “Arrondissements” (Kreise) und 53 “Districts” (Verwaltungsbezirke) unterteilt
sind. Die Hauptstadt Yaoundé stellt eine eigene Region dar.

Kameruns Einwohnerzahl wurde 2007 auf 18,5 Millionen geschatzt, 42,7% davon
im Alter zwischen 25 und 45 Jahren und 49,9 % im Alter unter 15 Jahren. Die
jahrliche Bevolkerungswachstumsrate betragt 2,7%.

Der Human Development Index (HDI) ist ein Index der Vereinten Nationen, der als
Wohlistandsindikator fir Lander gilt. Der HDI von Kamerun betragt 0,482. Im
internationalen Vergleich liegt Kamerun damit auf dem HDI-Rang 150 von 187,
was die wirtschaftliche Entwicklung angeht (UNDP 2012). Damit befindet sich
Kamerun in der Gruppe der Nationen mit dem niedrigsten Entwicklungsstand.
Kamerun hat, ahnlich wie die USA, ein prasidentielles Regierungssystem. Anders
als in den USA ist jedoch der Prasident vom Parlament relativ unabhangig.

Die Unabhéngigkeit von Frankreich erlangte Kamerun im Jahre 1960. Im Jahre
1961 stimmten die zwei englischsprachigen Regionen Kameruns (Sudwestregion,
Nordwestregion), die von 1914 bis 1960 von Grol3britannien und von 1960 bis
1972 von Nigeria regiert worden waren, fur die Ruckkehr in den kamerunschen
Staatsverband. 1972 entstand so die Vereinigte Republik Kamerun.

In den spaten 1980er Jahren wurde das wirtschaftliche Wachstum durch eine
Wirtschaftskrise stark beeintrachtigt. Im Jahr 2007 wurde die wirtschaftliche
Wachstumsrate auf 4,8% geschatzt (Wiser 2007). Laut der periodischen
Haushaltsbefragung 2004 leben 40,2% (7,4Mio/18,5Mio) der Bevolkerung unter
der Armutsgrenze (Institut National de la Statistique Enquéte 2004; Noeske 2007;
The Economist Intelligence 2007)
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Abb. 1: Karte von Afrika (grau) und Kamerun (griin) auf der die Region Littoral rot dargestellt ist (Quelle: © Béngel 2012)



3.2 Tuberkulose

3.2.1 Allgemeine Informationen zur Tuberkulose

3.2.1.1 Definition und Atiologie

Die Tuberkulose (TBC) ist eine bakterielle Infektionskrankheit, welche durch
Erreger des Mykobakterium-tuberculosis-Komplexes verursacht wird. Die meisten
Infektionen werden durch Mykobakterium tuberculosis hervorgerufen. Die
Mykobakterien haben aufgrund des rund 60%igen Lipidanteils in der Zellwand eine
besonders stark ausgepragte Resistenz gegenuber auf3eren Einflissen. Sie
werden beispielsweise von der Magensaure nicht abgetdtet, konnen bei
Austrocknung noch monatelang Uberleben und sind gegentber Kalte bis -70°C
unempfindlich. Durch Granulozyten und durch ruhende, nicht stimulierte
Makrophagen werden Mykobakterien zwar phagozytiert, aber nicht abgetotet. Nach
Phagozytose sind sie in der Lage, sich in diesen Zellen zu vermehren (Hahn
2009). Mycobacterium tuberculosis verfugt Uber eine ausgesprochene
Widerstandsfahigkeit gegentber der Umwelt wie auch gegenlber vielen
Desinfektionsmitteln. Daher sollten ausschlie3lich speziell auf die Wirksamkeit
gegen Mykobakterien Uberpriufte Desinfektionsmittel eingesetzt werden (Robert-
Koch-Institut 2010).

3.2.1.2 Epidemiologie

In Mitteleuropa bzw. in den Industrielandern ist die Morbiditat an Tuberkulose seit
Beginn des 20. Jahrhunderts stark zuriickgegangen (Hahn 2009). Dies liegt
wahrscheinlich an den verbesserten hygienischen und rdumlichen Verhaltnissen.
Seit den 1950er Jahren wurde die Letalitat auch durch die Chemotherapie
reduziert. In Deutschland betrug die Inzidenz im Jahr 2006 im Durchschnitt
6,6/100000 Einwohner pro Jahr. Das entsprach rund 5400 gemeldeten
Neuerkrankungen. Die Letalitat in Deutschland liegt bei ca. 3,8%. Das entspricht in
etwa 200 Todesfallen pro Jahr oder 0,2/100000 Einwohner pro Jahr. Weltweit
berichtet die WHO jedoch von 9,2 Millionen Neuerkrankungen pro Jahr und 1,7
Millionen Todesféallen pro Jahr. Von der WHO als Hochpravalenzlander definiert

sind Entwicklungslander wie die afrikanischen Lander sudlich der Sahara und



Lander in Asien, in denen Uber 80% aller TBC-Patienten leben, aber auch

Industrielander wie Russland gehoéren dazu (Hahn 2009).

3.2.1.3 Ubertragung

Man unterscheidet eine offene TBC von einer geschlossenen TBC. Bei der offenen
TBC sind in der Sputumprobe mittels Ziel-Neelsen-Farbung séurefeste Stabchen
nachweisbar. Alle anderen TBC-Formen werden als geschlossen TBC gewertet.
Bei etwa der Halfte aller neu diagnostizierten TBC-Félle ist die TBC offen und
damit besonders kontagits. Die Ubertragung findet in 95% der Falle in hauslicher
Umgebung, in Schulen, am Arbeitsplatz oder in 6ffentlichen Verkehrsmitteln durch
inhalative Tropfcheninfektion von Mensch zu Mensch statt. In Deutschland
verursacht jeder Patient mit einer offenen TBC ca. 2-10 neue Infektionen. In
Entwicklungslandern und in Landern mit hoher Pravalenz und Inzidenz liegt diese
Zahl wesentlich héher (Hahn 2009).

3.2.1.4 Pathogenese

Die TBC ist eine systemische Infektion, die in verschiedenen Stadien ablauft. Man
unterscheidet eine Primar-TBC von einer Postprimar-TBC. Bei der Primar-TBC
werden die Erreger nach Inhalation von Alveolarmakrophagen und dendritischen
Zellen phagozytiert. Aufgrund der unter 3.2.1.1 (Seite 8) erwéhnten erhghten
Resistenz findet zunachst im Inneren der Makrophagen und dendritischen Zellen
eine Vermehrung des Erregers statt. Wenn die bakterienhaltigen Zellen absterben,
werden die freigesetzten Bakterien von anderen Makrophagen phagozytiert. Die
beim Zerfall der Makrophagen und dendritischen Zellen freigesetzten
entzindungsférdernde Stoffe verursachen einen lokalen Entzindungsherd, den
Priméraffekt. Dieser entwickelt sich in der Regel innerhalb von 10-14 Tagen nach
Aufnahme des Erregers. Aus dem Primaraffekt gelangt das Mykobakterium
tuberculosis Uber die ableitenden Lymphbahnen zu den regionalen Lymphknoten.
In den lokalen Lymphknoten findet eine weitere Vermehrung des Erregers statt.
Zudem stimuliert der Erreger die zellulare Immunantwort, woraufhin spezifische T-
Lymphozyten entstehen. In Folge der T-Zellvermehrung schwillt der Lymphknoten
an. Dieser lokale, in die Infektion einbezogene Lymphknoten bildet zusammen mit
dem Primaraffekt den so genannten Primarkomplex. Parallel zu der Entstehung

des Primarkomplexes kommt es zur Granulombildung und Makrophagen-



aktivierung. Diese Verdnderungen sind Folge der Immunreaktion der nun
einsetzenden determinierenden Phase der Primar-TBC. Es kommt zu einer
Reaktion zwischen den mykobakteriellen Antigenen und den neugebildeten
spezifischen T-Zellen. In Uber 90% der Falle verharrt die Infektion im Stadium des
Primarkomplexes. Hierbei kommt es zu einer Vernarbung und Verkalkung des
Primaraffektes und des Primarkomplexes. Da durch die zellvermittelten
Immunreaktionen die Vermehrung und die Verbreitung der Erreger ausbleibt,
zeigen sich keine klinischen Symptome. Somit besteht im klinischen Sinne keine
Krankheit (Hahn 2009).

Als primare Streuherdbildung bezeichnet man den Vorgang, bei dem ein kleiner
Teil der Erreger weitere innere Organe erreicht. Dies kann bereits wahrend des
Stadiums des Primaraffektes stattfinden. Ein kleiner Teil der Erreger passiert den
regionalen Lymphknoten und erreicht Uber die Lymphwege und die Blutbahn
andere innere Organe. Diese Streuherde, vor allem die, die sich im apikalen
Lungenabschnitt abgelagert haben und als Simon-Spitzenherde bezeichnet
werden, kdénnen noch nach Jahrzehnten reaktiviert werden und Ursache der
Reaktivierungskrankheit, der Postprimar-TBC, sein (Hahn 2009).

Die Postprimar-TBC stellt die eigentliche Krankheit dar und manifestiert sich bei
knapp 10% der Infizierten. Ausgangspunkt sind meist die Simon-Spitzenherde,
seltener ein Primarkomplex. Der Postprimar-TBC liegt eine Schwéachung des
Immunsystems zugrunde, in deren Folge der Erreger nach Entwicklung des
Primarkomplexes nicht mehr unter Kontrolle gehalten werden kann. Ursache fir
die Schwachung des Immunsystems k&nnen unter anderem Unterernahrung,
starke korperliche Arbeit, hohes Alter, Alkoholismus und eine HIV-Infektion sein.
Bei einer frischen TBC-Infektion muss stets an eine HIV-Infektion gedacht werden,
da bei einer HIV-Infektion in der Regel ein Primarkomplex reaktiviert wird (Hahn
2009).

3.2.1.5 Kilinik

Klinische Symptome der TBC sind unspezifisch und &uf3ern sich in
Allgemeinsymptomen wie Fieber, Nachtschweil3 und Gewichtsverlust. Die
Erkrankung kann sich in verschiedenen Organsystemen manifestieren. In 80% der
Falle manifestiert sich die Postprimar-TBC in der Lunge. Der zu Beginn noch

unproduktive Husten nimmt in Folge der Gewebezerstorung zu und wird produktiv.
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Wenn eine Verbindung zwischen infiziertem Gewebe und Bronchialsystem
entsteht, dann entwicklet sich eine offene Lungen-TBC. Im Sputum lassen sich
saurefeste Stabchen nachweisen, und entstehende infektiose Aerosole
verursachen die Transmission des Erregers. In 10% der Falle manifestiert sich der
Erreger in Pleura und Lymphknoten. Bei Pleurabeteiligung treten typischerweise
pleuritische Schmerzen sowie Fieber auf. Haufig wird aufgrund dieser Symptomatik
zundchst eine akute Pneumonie anderer Ursache vermutet. Unter den
Lymphknoten sind am h&aufigsten die zervikalen, axillaren, inguinalen und hilaren
Lymphknoten betroffen. Sie sind schmerzlos vergrof3ert und verursachen lokale
Symptome. In den verbleibenden 10% der Falle manifestiert sich der Erreger im
Skelettsystem, dem Zentralnervensystem (ZNS), dem Urogenitaltrakt, dem
Darmtrakt und anderen seltenen Lokalisationen. Im Skelettsystem ist am
haufigsten die Wirbelsaule betroffen. Es kommt zu Symptomen wie Schmerzen im
Bereich der Halswirbelsaule bzw. Rickenschmerzen oder einer Gangschwache.
Die TBC der Meningen betrifft vor allem Kinder im Rahmen der Primar-TBC oder
abwehrgeschwéchte Personen im Rahmen der postprimaren Manifestation
(Loscher 2010). Symptomatisch tritt eine zunachst unspezifische Klinik auf, gefolgt
von Kopfschmerzen, Hirnnervenausfallen, Liguorzirkulations- und
Bewusstseinsstdorungen mit dann rascher Verschlechterung des
Allgemeinzustandes (Loscher 2010). Ist der Urogenitaltrakt betroffen, bleibt die
Erkrankung haufig auf eine Niere beschrankt. Meist steht eine Hamaturie im
Vordergrund. Manifestationen im Darmtrakt verursachen bei den Patienten
chronische Bauchschmerzen, Durchfélle und Gewichtsverlust (Hahn 2009).

Bei der Miliar-TBC sind zahlreiche hirsekorngrof3e Infiltrate in den Lungenfligeln
und anderen Organen zu finden. Charakteristisch ist die gleichzeitige Erkrankung
mehrerer Organsysteme, wobei das ZNS in Kombination mit den Lungenfliigeln am
haufigsten betroffen ist. Verlauft die Miliar-TBC subakut, kann es zur Pleuritis,
Peritonitis und Meningitis kommen. Die akute Verlaufsform der Miliar-TBC kann
sich als ARDS manifestieren und hat eine Letalitat von 90% (Hahn 2009).

3.2.1.6 Diagnostik
Die wichtigsten diagnostischen Mal3nahmen sind der direkte Erregernachweis

mittels Mikroskopie, PCR und Kultur, sowie der Tuberkulinhauttest und der

Gamma-Interferon-Freisetzungstest (y-IFN-Test). Bei der mikrobiologischen
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Diagnostik mittels Mikroskopie sollte moglichst an drei verschiedenen Tagen
Morgensputum als Untersuchungsmaterial gewonnen werden. Nétigenfalls kann
die Sputumproduktion durch Inhalation von 5%-iger Kochsalzlésung provoziert,
oder eine Bronchiallavage durchgefihrt werden. Als Untersuchungsmaterial fur die
Diagnostik einer extrapulmonalen TBC dient jedes gewonnene Material (Punktate,
Biopsien, Urin, Stuhl). Vor der mikroskopischen Untersuchung wird das
Untersuchungsmaterial nach Ziehl-Neelsen oder mit Auramin (Fluoreszenzfarbung)
gefarbt. Werden bei einem Patienten mikroskopisch sé&urefeste Stdbchen im
Sputum nachgewiesen, muss er sofort als offener TBC-Fall isoliert werden (Hahn
2009).

Der Mendel-Mantoux-Intrakutantest dient als Screeningverfahren. Er erfasst die
zellvermittelte Immunreaktion auf Bestandteile der Tuberkuloseerreger, die als
sogenanntes Tuberkulin vorliegen. Fur den Test werden eine bis zehn Einheiten
Tuberkulin streng intrakutan injiziert. Eine positive Tuberkulinreaktion stellt sich als
eine nach 24-72 h an der Injektionstelle auftretende Schwellung dar. Das bedeutet,
dass das Immunsystem sich damit auseinandergesetzt hat, oder dass eine aktive
Impfung mit BCG stattgefunden hat. Anders verhéalt es sich bei einem Individuum,
das erst frisch infiziert ist und sich noch in Inkubationszeit befindet. In diesem Falle
tritt keine Tuberkulinreaktion ein, da noch kein Primarkomplex und noch keine
spezifischen T-Zellen gebildet worden sind. Des Weiteren kann es bei Patienten
mit Immundefekt, beispielsweise durch eine HIV-Infektion, zu einem falsch
negativen Befund kommen. (Hahn 2009).

Der Gamma-Interferon-Freisetzungstest (y-INF-Test) ist im Vergleich zum
Tuberkulintest hoch spezifisch. Er misst die durch mykobakterielle Antigene
auslosbare Gamma-Interferon-Produktion durch Blutzellen. Er ist bei Patienten, die
mit atypischen Mykobakterien infiziert sind, und bei Patienten, die mit BCG geimpft
wurden, bis auf wenige Ausnahmen negativ. In Landern mit niedriger TBC-
Préavalenz, wie den Industrielandern, gilt der Wert des Testverfahrens als gesichert.
Umestritten ist er jedoch in Entwicklungslandern mit hoher Pravalenz (Hahn 2009).
Beweisend fiur die Diagnose einer TBC sind daher in erster Linie klinische und
rontgenologische Befunde in Kombination mit dem direkten mikrobiologischen
Nachweis (Hahn 2009).
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3.2.1.7 Therapie

Bei klinischem Verdacht und Nachweis sadurefester Stabchen wird sofort mit einer

Therapie begonnen. Um einer maoglichen Resistenzentwicklung vorzubeugen,
werden mehrere Tuberkulostatika kombiniert. Wahrend der Initialtherapie, die zwei
Monate andauert, wird eine Vierfachtherapie aus Isoniazid (INH), Rifampicin
(RMP), Pyrazinamid (PZA) und Ethambutol (EMB) verabreicht. In der
Stabilisierungsphase wird Uber weitere vier Monate eine Zweifachtherapie
bestehend aus INH und RMP verabreicht. Zur Therapietiberwachung der TBC wird
monatlich Sputum auf TBC-Erreger untersucht. Eine urspringlich offene TBC gilt
dann als geschlossen, wenn in drei sukzessiv gewonnen Sputumproben

mikroskopisch oder kulturell keine Erreger mehr nachzuweisen sind (Hahn 2009).

3.2.1.8 Pravention

Bei der Schutzimpfung mit dem Bacillus Calmette-Guérin (BCG) wird intrakutan ein
virlulenzgeschwachter Stamm des Mykobakterium bovis geimpft. In Deutschland
wurde die BCG-Schutzimpfung von 1930 bis 1998 im Sauglingsalter durchgefihrt,
wird aber von der Standigen Imfkomission (STIKO) heute nicht mehr empfohlen
(Robert-Koch-Institut 2010). Wahrend die BCG-Schutzimpfung zwar im Kindesalter
Schutz gegen die meningeale Form der TBC bietet, ist die Schutzfunktion im
Erwachsenenalter generell ungentgend (Hahn 2009).

Schnelle Diagnostik, die Isolation offener TBC-Félle und ein schnellstmoglicher
Therapiebeginn sind von grof3ter Bedeutung, da ein Patient mit einer nicht
erkannten offenen TBC die wichtigste Ansteckungsquelle darstellt (Hahn 2009).
Die TBC ist eine meldepflichtige Erkrankung (Hahn 2009).

3.2.2 TBC in Entwicklungslandern und insbesondere in Kamerun

Weltweit ist die TBC noch immer die Infektionskrankheit mit der héchsten
Morbiditdt und Mortalitdt. Wahrend in Westeuropa bereits vor Einfihrung der
antituberkulésen Therapie ein Ruckgang der Zahlen an TBC-Patienten zu
erkennen ist, kommt es besonders in dicht besiedelten Entwicklungslandern seit
Anfang 1990 zu einer deutlichen Zunahme der Erkrankung (L&scher 2010). Die

hochsten Pravalenzen werden in subtropischen und tropischen Regionen
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beobachtet (Lang 2000). Die Eliminierung der Krankheit wird besonders dadurch
erschwert, dass sie sich vor allem in Landern ausbreitet, in denen sie mit Armut,
mangelnden hygienischen Verhaltnissen, hoher Bevolkerungsdichte, der HIV-
Epidemie und Resistenzentwicklung der Keime einhergeht (L6scher 2010).

Bei der offenen TBC, ist es ein wichtiges Ziel, die weitere Verbreitung in der
Bevolkerung zu vermeiden. Daflr entscheidend ist die Verbesserung von
Diagnosestellung, Therapie und Pravention. Jahrlich werden von einer Person mit
nicht erkannter offener TBC 10 bis 14 andere Menschen infiziert (Lang 2000).

Die wichtigsten tuberkulostatisch wirksamen Medikamente sind INH, RMP, PZA,
Streptomycin (SM) und EMB. In manchen Regionen wird RMP durch Thiacetazon
ersetzt. Bei HIV-positiven Patienten wird die Therapie mit Thiacetazon aufgrund
der geh&uften Unvertraglichkeitsreaktionen vermieden (Cameroon Ministry of
Public Health 1998; Tuberculosis Coalition for Technical Assistance 2006).

Ob eine Therapie erfolgreich verlauft, hangt weniger vom Behandlungsschema als
von der Konsequenz der Durchfihrung ab. Wichtigste Faktoren hierfir sind Kosten
und Verfugbarkeit der Medikamente sowie die Compliance der Patienten. Durch
nachhaltiges Engagement der nationalen Gesundheitssysteme konnen diese
Faktoren positiv beeinflusst werden. So filhren klar definierte und regelmaRig
kontrollierte Ziele sowie standardisierte therapeutische und diagnostische
Methoden innerhalb eines nationalen Gesundheitswesens zu den besten
Therapieerfolgen (Lang 2000).

Weltweit wurde im Jahr 2009 die Zahl an TBC erkrankter Menschen von der WHO
auf 9,4 Millionen geschatzt (WHO 2010). Im Jahr 2006 verstarben 1,7 Millionen
von 9,2 Millionen TBC-Patienten. Mindestens 700.000 der Erkrankten und 200.000
der verstorbenen Personen waren mit HIV koinfiziert (Loscher 2010). In den
meisten Teilen der Welt zeigen Daten der WHO eine stabile und sinkende TBC-
Inzidenz, allerdings nehmen die die absoluten Fallzahlen jahrlich immer noch um
0,6% zu (WHO 2008; Loscher 2010).

In Kamerun wurde die jahrliche TBC-Infektionsrate (ARI) im Jahr 2002 auf 1-2 %
geschatzt (Cauthen, Pio et al. 2002). Im Jahr 2009 wurden 1,5 Erkrankungsfélle
pro 1000 Einwohner erfasst. Das entsprach ca. 25.500 TBC-Neuerkrankungen
(WHO 2009).

Der Altersgipfel der TBC-Patienten in Kamerun liegt zwischen dem 15. und dem
44. Lebensjahr (Corbett, Watt et al. 2003). Manner sind haufiger betroffen als
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Frauen (5:3) (Institut National de la Statistique (INS) et ORC 2004; Institut National
de la Statistique Enquéte 2004). Fur die Therapie der TBC stehen in Kamerun
aul3erhalb des NTP keine Medikamente zur Verfugung (Noeske 2010).

Die Therapie in Kamerun sieht folgendermaf3en aus: Patienten mit TBC-
Erstmanifestation werden sechs Monate lang mit dem ublichen Short Course
Chemotherapy (SCC) behandelt. Zwei Monate erhalten die Patienten RMP, INH (in
Kamerun ohne Zusatz von Vitamin B-6), PZA und EMB. Danach erfolgt eine
Einnahme von RMP und INH fur weitere 4 Monate.

Patienten, die bereits friher wegen TBC behandelt worden waren, werden
zunachst zwei Monate lang mit RMP, INH, PZA, EMB, SM behandelt, dann einen
Monat mit RMP, INH, PZA, EMB. Vom vierten bis zu dem achten
Behandlungsmonat wird mit RMP, INH, EMB therapiert (Cameroon Ministry of
Public Health 1998).

3.3 HIV und AIDS

3.3.1 Allgemeine Informationen zu HIV und AIDS

3.3.1.1 Definition und Atiologie

Der Erreger des erworbenen Immunschwachesyndroms (AIDS = Acquired
Immunodeficiency Syndrome) ist das Humane Immundefizienz-Virus (HIV). HIV
gehort zu dem Genus Lentivirus in der Familie der Retroviren. Retroviren sind
Einzelstrang-RNA-Viren, bei denen kurz nach Zelleintritt das RNA-Genom durch
eine virale Polymerase (Reverse Transkiptase) in eine DNA-Kopie umgeschrieben
wird. Die fur den Menschen pathogenen HI-Viren existieren als Subtyp HIV-1 und
HIV-2. HIV-1 ist weltweit verbreitet und ist fir die weltweite HIV-Epidemie
verantwortlich. HIV-2 hingegen kommt im Wesentlichen in LaAndern Westafrikas vor
(Hahn 2009).

3.3.1.2. Epidemiologie
Laut WHO und United Nations Programme on HIV/AIDS (UNAIDS) leben derzeit
weltweit rund 33,4 Millionen Menschen mit HIV/AIDS (davon 15,7 Millionen Frauen

Uber 15 Jahre und 2,1 Millionen Kinder unter 15 Jahre). Davon wurden pro Jahr ca.
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2,7 Millionen neu infiziert, und ca. 2,1 Millionen versterben an den Folgen der
Infektion (UNAIDS 2007; UNAIDS/WHO 2010). Der Grof3teil der Infektionen findet
in armeren Landern, vor allem in Afrika stdlich der Sahara, statt, in denen rund 22
Millionen aller HIV-Infizierten weltweit leben. Ferner sind in Asien und Stdamerika
betroffen, und zwar in allen Bevolkerungsschichten (Hahn 2009; Hoffmann 2010).
HIV wird in diesen afrikanischen und asiatischen Landern Uberwiegend
heterosexuell Ubertragen. Eine ebenfalls wichtige Rolle spielt hier die Mutter-Kind-
Ubertragung (Léscher 2010). In den Industriestaaten Nordamerikas und Europas
sind vorwiegend Bevdlkerungsgruppen mit Risikoverhalten wie Manner die sexuell
promiskuitiv mit Mannern aktiv sind (MSM), Prostituierte oder i.v.-Drogenabhéangige
betroffen (Hahn 2009). Hier stellt HIV/AIDS ein eher marginales
Gesundheitsproblem dar, wohingegen es in Entwicklungslandern, vor allem in
Afrika sudlich der Sahara, die haufigste Todesursache Uberhaupt darstellt
(Hoffmann 2010). AIDS hat die Lebenserwartung vermindert und die
Bevolkerungsstruktur erheblich verandert; es sterben vorwiegend Erwachsene, die
sich im Berufs- und Familienleben befinden (Hahn 2009). In manchen
afrikanischen Staaten ist die Lebenserwartung um tber 20 Jahre gesunken; tber
zehn Millionen Kinder wurden zu Waisen (Hoffmann 2010).

In Deutschland lebten laut Schatzungen des Robert-Koch-Institutes Ende 2010
rund 70.000 Menschen, die mit HIV infiziert sind. Davon haben ca. 54.000 ein
positives HIV-Testergebnis erhalten und somit Kenntnis tber ihre Infektion. 40.000
davon erhalten eine ART (Robert-Koch-Institut 2010).

3.3.1.3 Ubertragung

Hauptibertragungswege sind Geschlechtsverkehr, Nadelstichverletzungen (vor
allem i.v.-Drogenabhangige), kontaminiertes Blut oder Blutprodukte sowie die
Vertikalibertragung von Mutter auf Kind (vor der Geburt, unter der Geburt, oder
durch das Stillen) (Hoffmann 2010). Dabei hangt die Infektionswahrscheinlichkeit
stark von der vorliegenden Viruslast der infektiosen Korperflissigkeit (Sperma,
Vaginalsekret, Blut, Plasma, Serum, Muttermilch), deren Volumen, und im Falle

einer Verletzung, von deren Art und Tiefe ab (Hahn 2009).
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3.3.1.4 Pathogenese

Das CD4-Oberflachenmolekil ist notwendig, um dem HI-Virus den Zelleintritt zu
ermoglichen. CD4 findet sich auf etwa 60% der T-Lymphozyten, auf T-Zell-
Vorlauferzellen des Knochenmarks und des Thymus sowie auf Monozyten,
Makrophagen, Eosinophilen, dendritischen Zellen und Mikroglia. Fur den Befall von
T-Zellen sind auflerdem CXCR4-Korezeptoren fir den Zelleintritt nétig, far
Monozyten und Makrophagen sind CCR5 Korezeptoren obligat. Das Gut-
Associated-Lymphoid Tissue - Gewebe (GALT) der Schleimhaute stellt
wahrscheinlich das Hauptreservoir an infizierten T-Zellen dar. Dendritische Zellen
gehoren in den Schleimhauten zu den zuerst infizierten Zellen (Loscher 2010). Sie
nehmen Fremdantigene auf und transportieren diese in regionale Lymphknoten.
Dort werden CD4-positive T-Helferzellen infiziert. Es kommt zu einer massiven
Vermehrung der Viren im lymphatischen Gewebe (Loscher 2010).

Innerhalb der ersten drei Wochen nach Erstinfektion 16st HIV eine starke
Immunantwort aus, unter der CD8-positive zytotoxische T-Zellen gebildet werden,
die die initial sehr hohe Viruslast schnell absenken. Je wirksamer diese erste
starke T-Zell-Antwort ausfallt, und je starker die Viruslast gesenkt werden kann,
desto langer ist die symptomfreie Krankheitsphase. Somit korreliert die Stéarke der
initialen HIV-spezifischen T-Zellantwort mit der Prognose der Erkrankung (Hahn
2009). Patienten mit weniger als 1000 HIV-RNA-Kopien/ml sind meist sogar 12
Jahre nach Infektion noch nicht an AIDS erkrankt, wohingegen 80% der Patienten,
die zwei Jahre nach Serokonversion eine Viruslast von Uber 100.000 HIV-RNA-
Kopien vorweisen, bereits eine manifeste AIDS-Erkrankung entwickelt haben
(Hoffmann 2010). Neben den CD8-positiven zytotoxischen T-Zellen werden in den
Wochen nach HIV-Erstmanifestation auch Antikdrper gegen eine Reihe bestimmter
viraler Proteine gebildet (p24, p19, gpl120, gp41) (Hahn 2009).

Das Hi-Virus zeichnet sich durch eine hohe genetische Variabilitat aus. Dies liegt
sowohl an der hohen Fehlerrate der reversen Transkriptase als auch am
Mechanismus der Rekombination, bei dem ganze Genomabschnitte ausgetauscht
werden (Loscher 2010). Dadurch entstehen taglich zwischen 10° und 10* neue
Virusmutanten. Auch wenn nicht alle neuen Virusmutanten lebensfahig sind,
entstehen doch genug neue Mutationsformen, um Resistenzen gegen die

antiretroviralen Medikamenten auszubilden. In einem infiziertem Individuum ist
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daher niemals nur eine einzige HIV-Sequenz zu finden, sondern eine Vielzahl
unterschiedlicher HIV-Sequenzen (Hahn 2009).

3.3.1.5 Kilinik
Die Klassifikation der Centers for Disease Control and Prevention (CDC) richtet
sich nach den klinischen Symptomen, der Anzahl der CD4-positiven T-Zellen im

peripheren Blut und den AIDS-definierenden Erkrankungen.

CD-4-Zellzahl Klinische Einteilung
A B* C**
Asymptomatische- und Akute Symptomatische HIV- AIDS-indikator-Erkrankung
HIV-Erkrankung oder Erkrankung die nicht A und C
peristierende, generalisierte entspricht
Lymphadenopathie
>500 Zellen/pl Al B1 C1
200-499 Zellen/pl A2 B2 Cc2
<200 Zellen/pl A3 B3 C3

* 2.B. Mundsoor, Herpes Zoster,Haarzellleukoplakie,etc.

** oppurtunistische Infekte wie Pneumocystis-jirovicii-Pneumonie, Toxoplasmose,etc.

Tab1.: CDC-Klassifikation fiir HIV infizierte Erwachsene und Heranwachsende (ATEC National Resource Center 2012)

Der nattrliche Verlauf einer HIV-Infektion wird in drei Stadien unterteilt:

1. Akute Infektion (Stadium I)

2. Asymptomatische Phase (Stadium II)

3. Symptomatische Phase/AIDS (Stadium III).

Bei der akuten Infektion treten ca. 10-30 Tage nach Infektion in 50-90% der Falle
Allgemeinsymptome  wie  Fieber,  Gliederschmerzen,  Abgeschlagenheit,
Halsschmerzen, Kopfschmerzen, Exantheme, Arthralgien, zervikale
Lymphknotenschwellung, Ulzera oder teilweise Soor im Mund auf. Bei ca. 20% der
Erkrankten entspricht das Bild einer infektiosen Mononukleose. Diese Symptome
klingen meistens in weniger als 14 Tagen wieder ab. Wahrend der akuten Infektion
entstehen durch die extrem starke Replikation des Virus sehr hohe Viruslasten,
und die Zahl der CD4-Lymphozyten im peripheren Blut sinkt aufgrund der
Zerstbrung durch das replizierende HIV stark ab. Durch den Anstieg der CD8-
positiven virusspezifischen zytotoxischen T-Zellen kommt es zu einem erniedrigten

Quotienten von CD4- zu CD8-Zellen. Da in diesem Stadium Antikdrper gegen HIV
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oft noch nicht vorhanden sind, kann ein in diesem Stadium durchgefihrter HIV-
Test falsch negativ sein (sogenanntes diagnostisches Fenster) (Hahn 2009).

In dem anschliel3enden zweiten Stadium, der asymptomatischen Phase, sind die
Patienten in der Regel symptomlos, aber weiterhin infektios (Hahn 2009).

Das dritte Stadium der Erkrankung, das Vollbild AIDS, tritt ohne Therapie ca. 1-15
Jahre nach Erstmanifestation auf. AIDS stellt das Endstadium der unbehandelten
HIV-Infektion dar. Charakteristisch sind Auswirkungen, die auf ein geschwachtes
Immunsystem zurtckzufiihren sind. Dies sind in der Regel opportunistische
Infektionen (wie z.B. Pneumocystis-jirovecii-Peunomie, Zytomegalie-
Viruserkrankungen, Candidiasis, Tuberkulose, Toxoplasmose) oder typische AIDS-
assoziierte Tumoren (wie z.B. Kaposi-Sarkom, priméres zerebrales Lymphom,

Non-Hodkin-Lymphom, invasives Zervixkarzinom, Analkarzinom) (Hahn 2009).

3.3.1.6 Diagnostik

Zur Diagnostik einer HIV-Infektion dient in erster Linie ein HIV-Antikorper-

Nachweis. Verwendet wird ein Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA). Als
Test-Antigene dienen in erster Linie die Proteine p24 (Kapsidprotein), gp120 und
gp41 (Hullglykoproteine). Da die HIV-Antikérperbildung erst ca. drei bis sechs
Wochen nach Erstmanifestation, in Einzelfallen sogar erst nach bis zu sechs
Monaten, einsetzt, schliel3t ein negatives ELISA-Ergebnis eine HIV-Infektion nicht
aus. Aus diesem Grund gewinnen in letzter Zeit immer mehr Antikdrper/Antigen-
Kombinationstests, die das bereits kurz nach Erstinfektion zirkulierende p24-
Antigen erfassen kdnnen, an Bedeutung. Neben dem Antikérpernachweis mittels
ELISA steht auch der Antikérpernachweis im Western Blot zu Verfiigung. Durch
diesen Test lasst sich im Sinne eines Bestatigungstestes Uberprifen, ob ein
positives ELISA-Ergebnis tatsachlich auf einer Reaktion von Patientenantikérpern
mit HIV-Antigenen oder auf einer unspezifischen Reaktion beruht (Hahn 2009). Der
sensitivste Nachweis einer HIV-Infektion in der Frihphase ist der Nachweis von
viraler RNA mittels Polymerase-Kettenreaktion (PCR). Die PCR ist in der Lage,
sowohl das "freie Virus” z.B im Plasma (in Form von genomischer RNA), als auch
das ’"integrierte Provirus” in Zellen (in Form von viraler DNA) nachzuweisen.
Wahrend der Nachweis von proviraler DNA nur noch in Ausnahmeféllen fur
diagnostische Zwecke genutzt wird, findet der empfindlichere Nachweis viraler

RNA aus dem Serum und Plasma in der Praxis die hadufigere Anwendung. Hierbei
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wird virale RNA mithilfe der reversen Transkriptase zunachst in cDNA
umgeschrieben, bevor diese mittels PCR amplifiziert wird. Die in der Regel heute
angewendete Real-Time-PCR (RT-PCR), bei der die Menge an im Plasma oder
Serum vorliegender RNA quantifiziert und dadurch die Viruslast bestimmt werden
kann, dient sowohl zur Kontrolle des Therapieerfolges als auch zur Bestatigung der
Diagnose im Zeitraum des diagnostischen Fensters. Des Weiteren wird die RT-
PCR in Deutschland routinemaRig eingesetzt, um Blutspenden zu testen, und um
im Rahmen der antiretriviralen Kombinationstherapie die Viruslast des Patienten zu
Uberprufen (Hahn 2009).

3.3.1.7 Therapie
Im Marz 2010 standen 28 Einzel- und Kombinationspraparate fir antivirale HIV-

Therapie zur Verfigung. Diese sind insgesamt funf Wirkstoffklassen zuzuordnen:
Die Nukleosidische Reverse-Transkriptase-Inhibitoren (NRTI), die durch
kompetitive Inhibition der Reversen Transkiptase zu einem Einbau falscher
Bausteine und dadurch zum Kettenabbruch fihren (z.B. Emtricitabin, Lamivudin,
Zidovudin), die Nichtnukleosidische Reverse-Transkriptase-Inhibitoren (NNRTI),
die durch nichtkompetitive (allosterische) Bindung an der Reversen Transkiptase
die Enzymaktivitat reduzieren (z.B. Efavirenz, Nevirapin, Etravirin), die Protease-
Inhibitoren (PI), die durch Hemmung der Protease die Aufspaltung der HIV-
Vorlauferproteine und die daraus resultierende Entstehung von Kapsid-Proteinen
(z.B. p24) verhindern und zur Bildung unreifer, nicht infektioser Viruspartikel fuhren
(z.B. Lopinavir, Atazanavir, Damnavir), die Entry-Inhibitoren (Korezeptorblocker
und Fusionsinhibitoren) die durch Blockade des sich an der Virushiille befindende
gp41-Protein die Bindung und Verschmelzung des HIV mit der Wirtsmembran
verhindern (Maraviroc, Enfuvirtide) und zuletzt die Integrase-Inhibitoren, die den
Einbau viraler DNA in das Wirtsgenom verhindern (Raltegravir). Da eine Heilung
mit den derzeit verfliigbaren Praparaten bislang noch nicht mdglich ist, bleibt es das
wichtigste Therapieziel, das Leben des Patienten bei mdglichst guter Gesundheit
und hoher Lebensqualitat zu verlangern (Hoffmann 2010). Daher ist es von grof3er
Bedeutung, die Zerstérung des Immunsystems zu verhindern, indem man die daftr
verantwortliche HIV-Replikation unter Kontrolle hélt (Hahn 2009). Dies ist heute in
der Regel fur mehrere Jahrzehnte moglich (Hoffmann 2010). Nach derzeit gultigen

Richtlinien wird mit der Therapie erst dann begonnen, wenn die HIV-Infektion
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soweit fortgeschritten ist, dass die CD4-Zahl auf unter 350 Zellen/ul Blut gefallen
ist oder eine Erkrankung der Kategorie B oder C der CDC-Klassifizierung auftritt.
Eine suffiziente HIV-Therapie wird durch eine Kombinationstherapie gewéabhrleistet.
Das derzeitige Therapieprinzip der Wahl ist die Kombination von 2 NRTI plus einer

Substanz aus den vier anderen Medikamentenklassen (Hoffmann 2010).

3.3.1.8. Pravention

Die wichtigste Pravention ist die Vermeidung einer Exposition. Hierzu gehoéren
allgemeine MalRnahmen wie standige Bevdlkerungsaufklarung beziglich
Risikoverhaltens und —situationen (z.B. Benutzung von Kondomen,
Schutzhandschuhe, sterile Nadeln) wie auch, nach Abwéagung des Risikos, eine
medikamentdse Expositionsprophylaxe nach Verletzung oder Kontakt mit HIV-
infiziertem Blut bzw. anderer ggf. infektioser Korperflissigkeiten (Hahn 2009).

3.3.2. HIV und AIDS in Entwicklungslandern und speziell in Kamerun

Laut WHO und UNAIDS leben weltweit rund 33,4 Millionen Menschen mit
HIV/AIDS (UNAIDS/WHO 2010). Etwa 67% der HIV-infizierten Menschen leben in
Afrika (UNAIDS/WHO 2007; UNAIDS/WHO 2008). Allein in den afrikanischen
Landern sudlich der Sahara leben 22 Millionen aller HIV-Infizierten, und HIV ist die
haufigste Todesursache (Hoffmann 2010). Dies liegt unter anderem daran, dass in
Entwicklungslandern  die  HIV-Infizierten oft an nicht  HIV-typischen
Infektionskrankheiten wie bakteriellen Pneumonien oder Diarrhden versterben,
bevor (berhaupt die typischen opportunistischen Infektionen, die fir das
Endstadium der HIV-Infektion (=AIDS) charakteristisch sind, auftreten. Die
wichtigste opportunistische Erkrankung ist hier die TBC (L6scher 2010).

In Kamerun, dessen Bevolkerung auf 18,5 Millionen geschatzt wird, gibt es jahrlich
schatzungsweise 60.000 neue HIV-Infektionen (Noeske 2010). Am haufigsten
findet sich der HIV-Subtyp A des HIV-1 Virus der Gruppe M (Fonjungo, Mpoudi et
al. 2002; Ndembi, Takehisa et al. 2004; Ndongmo, Pieniazek et al. 2006).
Vorrangig betroffen sind die 15- bis 45-Jéahrigen. Die HIV-Infektionsrate wird im
Landesdurchschnitt auf 5,5% geschétzt. Das entspricht 540.000 infizierten

Menschen. Manner sind zu 4,1%, Frauen dagegen zu 6,8% betroffen (Institut
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National de la Statistique (INS) et ORC 2004). Zur HIV-Diagnostik stehen in
Kamerun verschiedene Testverfahren zur Verfigung. Unter anderem wird ein HIV-
Schnelltest durchgefiihrt, dem bei positiven Ergebnis eine weitere Untersuchung im
Centre Pasteur du Cameroun in der Hauptstadt Yaounde folgt. Ein negatives
Ergebnis wird als richtig-negativ akzeptiert. Die Bestimmung der CD4-Zellzahl ist
Standard bei einer HIV-Neudiagnose, wird jedoch nur in 60 Gesundheitszentren in
ganz Kamerun angeboten. Eine Virenlastquantifizierung findet ausschlief3lich im
Centre Pasteur du Cameroun satt. Indikation fir eine antiretrovirale Therapie sind
CD4-Zellzahlen unter 350 oder eine diagnostizierte TBC. Die Erstbehandlung ist
eine Dreifachtherapie aus Lamivudine, Zidovudine und Efavirenz. Die Kosten fur
die Patienten liegen bei etwa einem Euro fir einen HIV-Schnell-Test und finf Euro
fur den Immunstatus anhand der CD4-Zellzahlen. Die ART ist kostenlos. Fir die
HIV-Prophylaxe werden regelmafig Aufklarungskampagnen durchgefthrt, oftmals
auch zielgruppenspezifisch wie beispielsweise fir Schwangere, Gefangene, oder
TBC-Patienten. Speziell fir Schwangere werden Uberall in Kamerun Preventing-of-
Mother-to-Child-Transmission (PMTCT) angeboten. Zudem werden landesweit,
mitfinaziert von der deutschen Entwicklungshilfe, kostenlos Kondome zur

Verfligung gestellt.

3.4HIV/TBC-Koinfektion

3.4.1. Pathogenese der Interaktion zwischen HIVV und TBC

Eine HIV-Infektion bzw. AIDS und eine TBC beginstigen sich gegenseitig. Der
Verlust von CD4-T-Lymphozyten fihrt zu einer Verminderung der Granulombildung
und unzureichender Makrophagenaktivierung, die den Ausbruch einer TBC-
Erkrankung begunstigt. Wenn uberhaupt keine Granulombildung mehr stattfindet
und die Mykobakterien sich ungehindert ausbreiten kénnen, kann sich eine akute
sepsisartige Verlaufsform der TBC entwickeln (Landouzy-Sepsis), an der die
Patienten meist versterben. Umgekehrt verursacht eine Infektion mit M.
tuberculosis in einem HIV-Patienten eine verstarkte T-Zell-Aktivierung. Sind die T-
Zellen jedoch mit HIV infiziert, fihrt das zu einer starkeren Virusvermehrung und
infolgedessen zur beschleunigten Ausbildung des vollen Krankheitsbildes AIDS
(Hahn 2009).
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3.4.2. Situation in Entwicklungslandern und insbesondere in Kamerun

Die TBC ist in Entwicklungslandern die wichtigste opportunistische Erkrankung bei
HIV-Infektion (Loscher 2010). HIV verschlechtert die zellvermittelte Immunabwehr
und damit die Immunantwort bei einer TBC-Neuinfektion (Sume G.E. 2008). Mit der
HIV-Infektion steigt das Risiko fir eine TBC-Neuinfektion, flur eine latente TBC-
Reaktivierung sowie fur die TBC-Progression nach Infektion (Daley 1992; Loscher
2010). Bei HIV-negativen Patienten mit einer latenten TBC-Infektion liegt das
Risiko, im Verlauf ihres Lebens eine aktive TBC zu entwickeln, bei 10-20%. Bei
HIV-positiven Patienten mit latenter TBC-Infektion entwickelt sich meist innerhalb
von zwei Jahren eine aktive TBC (Boon 2006; Loscher 2010). HIV fuhrt so zu einer
Haufung neuer TBC-Falle (Sume G.E. 2008). Seit Beginn der HIV-Epidemie kann
man einen dramatischen Anstieg der TBC-Inzidenz beobachten, speziell in
Landern mit hoher Kopravalenz (Loscher 2010). Vor allem die extrapulmonalen
TBC-Erkrankungen nehmen im Verlauf einer fortschreitender HIV-Infektion und der
damit verbundenen Immundefizienz zu. Wéhrend etwa 25% der HIV-infizierten
Patienten eine extrapulmonale TBC entwickeln, sind unter dem Vollbild AIDS 70%
der Patienten an einer extrapulmonalen TBC erkrankt (Lang 2000).

Die antituberkulose Therapie bei HIV entspricht weitgehend der fir immungesunde
Patienten (3.2.1.7, Seite 13). Sie besteht aus einer Vierfachtherapie mit INH, RMP,
PZA und EMB, gefolgt von einer Erhaltungstherapie aus INH und RMP. Allerdings
sind mogliche Wechselwirkungen mit antiretroviralen Medikamenten und hohere
Nebenwirkungsraten zu beachten (Loscher 2010). In manchen Regionen wird in
der TBC-Therapie RMP durch Thiacetazon ersetzt. Bei HIV-Patienten wird die
Therapie mit Thiacetazon aufgrund der gehauften Unvertraglichkeitsreaktionen
vermieden (Cameroon Ministry of Public Health 1998). Fir HIV-Patienten mit einer
latenten TBC empfiehlt die WHO in Entwicklungslandern eine INH-Monotherapie.
Allerdings wird diese praventive INH-Monotheraphie aufgrund der oft
problematischen Differenzierung zu einer doch schon aktiven TBC und der
Ungenauigkeit der Hauttests in vielen Landern nicht oder nur sporadisch
durchgefthrt (L6scher 2010).

In der Regel wird zuerst mit der TBC-Therapie begonnen und ca. 2-8 Wochen
danach mit der antiviralen Therapie (ART). Ein zu friher Beginn der ART erhdht
die Wahrscheinlichkeit fir das Auftreten eines bei mykobakteriellen Infektionen

haufigen Immunrekonstitutionssyndroms, wohingegen ein spaterer Beginn der ART
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mit dem Risiko weiterer opportunistischer Erkrankungen einhergeht. Von einem
Abwarten des ART-Beginns bis zur vollstandigen Beendigung der TBC-Therapie ist
ebenfalls abzuraten. Dies wurde in der Starting Antiretroviral Therapy at Three
Points in Tuberculosis-Studie (SAPIT), die im sidlichen Afrika durchgefuhrt wurde,
untersucht. Hierbei zeigte sich, dass in der Untersuchungsgruppe mit dem
sequenziellen Therapiebeginn eine um 55% hohere Mortalitat als in der
Untersuchungsgruppe mit integriertem Therapiebeginn zu verzeichnen war
(Loscher 2010).

Ob eine Therapie erfolgreich verlauft, hangt weniger vom Behandlungsschema, als
von der konsequent durchgefihrten Therapie als solcher ab. Wichtigste Faktoren
hierfir sind Kosten und Verfligbarkeit der Medikamente sowie die Compliance der
Patienten. Durch ein nachhaltiges Engagement  der  nationalen
Gesundheitssysteme konnen diese Faktoren positiv beeinflusst werden. So fuhren
klar definierte und regelmaRig kontrollierte Ziele sowie standardisierte
therapeutische und diagnostische Methoden innerhalb eines nationalen
Gesundheitswesens zu den besten Therapieerfolgen (Lang 2000).

Von den weltweit neu an TBC erkrankten 9,4 Millionen sind ca. 1,1 Millionen (12%)
mit HIV-koinfiziert (WHO 2010). Etwa 80% der Koinfizierten leben in Afrika (Lucas
1993; WHO 2010).

Die Wahrscheinlichkeit einer HIV-Koinfektion bei einer frisch diagnostizierten TBC
liegt weltweit bei 13%, in Afrika bei 40% und in einigen afrikanischen Gegenden
bei 80% (Loscher 2010). TBC ist eine der Haupttodesursachen bei HIV-Patienten
in Afrika, weil sie die HIV-Replikation und somit das Fortschreiten einer HIV-
Infektion verstarkt (Lucas 1993; Centers for Disease Control and Prevention 1998;
Maher, Harries et al. 2005).

In Kamerun sind 40% der TBC-Patienten mit dem HIV koinfiziert (Mbanya, Sama et
al. 2008; Kuaban C. 2009). Um Finanzmittel einzusparen, werden in Kamerun,
entgegen den WHO-Empfehlungen, HIV- und TBC-Programme haufig voneinander
getrennt (Noeske 2007). Bereits im Jahr 2002 verdffentlichte die WHO
Empfehlungen zur Verbesserung der lokalen Zusammenarbeit zwischen TBC- und
HIV-Programmen (Cameroon Ministry of Public Health 2002; Cameroon Ministry of
Public Health 2006). Empfohlen wurde, dass sich alle TBC-Patienten einem HIV-
Test unterziehen und bei einem positiven  HIV-Testergebnis eine

Cotrimoxazolprophylaxe erhalten. 2004 folgten WHO-Empfehlungen zur
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Einrichtung von Gruppen auf nationaler, regionaler und lokaler Ebene zur
Koordination von lokalen TBC- und HIV-Programmen (WHO 2004).

3.5 Das Gesundheitssystem in Kamerun

In Kamerun existieren ein staatliches und ein nichtstaatliches Gesundheitssystem.
Die Einrichtungen des staatlichen Gesundheitssystems umfassen vier Kategorien:
sieben zentrale Krankenh&duser, elf regionale Krankenh&auser, 178 Bezirks-
Krankenhduser und 1650 Gesundheitszentren. Die Hauptversorgung der
Bevolkerung wird in den Bezirkskrankenhdusern und in den zugeordneten
Gesundheitszentren geleistet. Das Gesundheitssystem einer jeden Region wird
durch die jeweilige Gesundheitsdelegation (Gesundheitsministerien der Regionen)
koordiniert (Noeske 2007).

Die nichtstaatlichen Gesundheitseinrichtungen sind teils gemeinnitzig, teils
kommerziell organisiert. Die gemeinnutzigen Gesundheitseinrichtungen sind
grofRtenteils in kirchlicher Tragerschaft. Es handelt sich um 40 Missionsstationen
mit ambulanter Betreuung und 350 Gesundheitszentren. Diese Einrichtungen
bewadltigen je nach Region 25 bis 40% der Gesundheitsfirsorge. Eine
Zusammenarbeit mit den kommerziell organisierten Gesundheitseinrichtungen
besteht nur in speziellen Fallen oder Programmen, wie z.B. dem Expanded
Programme on Immunization (EPI) und dem NTP. Die kommerziell organisierten
Gesundheitseinrichtungen umfassen im Wesentlichen private Spezialkliniken in
gro3eren Stadten (Noeske 2007).

3.6 Das nationale Tuberkuloseprogramm (NTP)

3.6.1 Entstehung und Strukturen des nationalen Tuberkuloseprogramms

In Kamerun gab es bis 1987 ein Programm zur TBC-Bekampfung unter
Federfihrung des Ministeriums fir offentliche Gesundheit (Ministere de Santé
publique). Wéahrend dieser Zeit wurden Diagnostik sowie ambulante und stationare
Therapie kostenlos angeboten. Die Wirtschafts- und Finanzkrise Ende der 1980er

Jahre flhrte jedoch =zur Streichung von finanziellen Mitteln in der TBC-
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Bekampfung. Infolgedessen wurde die TBC nicht mehr als
Hauptgesundheitsproblem angesehen. Im Jahre 1997 wurde erneut ein NTP
entsprechend Empfehlungen der WHO und IUATLD eingefiihrt (Cameroon Ministry
of Public Health 1998; Enarson D 2000 ; National Tubercolosis Control Programme
2004; WHO 2006). Auf nationaler Ebene wurde dieses Programm erst ab dem Jahr
2002 umgesetzt und aus Mitteln des Global Fund finanziert. 2004 fand auf
nationaler Ebene eine Reorganisation des NTP statt, um die Verwendung der vom
Global Fund bereitgestellten Mittel besser zu kontrollieren. Dies wurde unter
anderem durch eine Einfihrung eines zentralen Kontrollkomitees (Tuberculosis
Central Technical Group) bewirkt. Dieses Kontrollkomitee besteht aus einem
Vorsitzenden und sechs Abteilungen. Eine Abteilung ist fur die Betreuung und
Verwaltung der Patienten zustandig, eine andere fir die Kommunikation mit den
unterstiutzenden Organisationen. Eine dritte Abteilung widmet sich der Forschung
und der Schulung von Personal. Ferner gibt es noch Abteilungen fir
Labordiagnostik, fur Verwaltung und Finanzwirtschaft sowie Monitoring und Follow-
up. Auf regionaler Ebene besteht das Kontrollkomitee aus Koordinatoren, denen
speziell geschulte Krankenschwestern zur Seite stehen. Die Koordinatoren
beaufsichtigen das Monitoring, die Evaluation, die Planung, die Fortbildung und
die Datenerhebung in den jeweiligen Einrichtungen. Den gréf3ten Zulauf haben
staatliche Krankenhauser, Missionskrankenhduser sowie die staatlichen
Gesundheitszentren, welche Uber eine gute Sach- und Personalausstattung
verfligen. Auf ganz Kamerun verteilt gibt es 214 Gesundheitszentren, welche
Patienten mit TBC behandeln (Stand Dezember 2009). Bei einer Einwohnerzahl
von 18,5 Millionen Einwohnern versorgt ein fir die TBC-Therapie ausgestattetes
Gesundheitszentrum im Durchschnitt 84.130 Menschen. Das Zentrallabor “Centre
Pasteur de Cameroun” in der Landeshauptstadt Jaunde dient dem NTP als
Referenzlabor. Es fuhrt Qualitdtskontrollen durch und bildet Laborpersonal aus. Es
befindet sich in privater Tragerschaft (Noeske 2007; Kuaban C. 2009).

3.6.2 Inhalte des nationalen Tuberkuloseprogramms
Das NTP hat von der WHO das Ziel ubernommen, bis 2014 85% aller bisher

diagnostizierten TBC-Patienten zu heilen und mindestens 70% der bisher nicht

erfassten offenen TBC-Patienten zu entdecken. Ziel des EPI, das ein Teil des

staatlichen Impfprogramms ist und mit dem NTP verflochten ist, ist es, wenigstens
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80% der jahrlich geborenen Kinder mittels BCG zu impfen (WHO 2006; Kuaban C.
2009).

Seit 2004 wird das NTP vor allem vom Global Fund to Fight AIDS, Tuberculosis
and Malaria (GFATM) finanziert. Hinzu kommt Unterstitzung von der WHO, der
deutschen Gesellschaft fur internationale Zusammenarbeit (GIZ), der schweizer
Aide aux Lépraux Emmalus-Suisse (ALES) und dem franzdsischen Service de
Coopération et d’Action Culturelle (SCAC) und Agence Francaise de
Développement (AFD) (Kuaban C. 2009).

Voraussetzung fur die Umsetzung des NTP sind Schulungen und Kurse flr das
Gesundheitspersonal der Gesundheitszentren, einschliellich Schulung Uber
Fuhrung eines TBC-Registers (Abb. 3, Seite 33). Die folgende Tabelle zeigt die
Anzahl von Mitarbeitern des NTP, die zwischen dem Jahre 2002 und 2008
weitergebildet wurden (Noeske 2007).

Mitarbeiter | Allgemeimeinarzte Pneumologen Krankenschwestern Labor-MTA’s
Anzahl 210 7 700 240
Tatiakeit Diagnose,Folge- Diagnose, Folgeuntersuchung/-behandlung, Sputummikroskopie
9 untersuchung/ - Folgeuntersuchung/- | Medikamenteneinnahmeiiberwachung
behandlung behandlung

Tab2.: Ubersicht NTP Mitarbeiter, Stand 12/2008

TBC-Patienten werden in Gesundheitszentren, Bezirkskrankenh&ausern und HIV-
Therapiezentren "passiv” detektiert. Das bedeutet, dass Patienten, die wegen einer
anderen Erkrankung zur Untersuchung kommen, als Verdachtsfall identifiziert
werden. Von diesen Patienten wird eine Sputumprobe untersucht. Nur bei
komplizierten Fallen oder bei Verdacht auf Resistenz wird die Sputumprobe an
Speziallabors oder an Referenzkrankenh&user weitergereicht, in denen Kulturen
und Resistogramme, basierend auf Empfehlungen von WHO und IUATLD angelegt
bzw. erstellt werden (WHO/UNAIDS 2004; WHO/UNAIDS 2005). Als weitere
MalRnahme werden Aufklarungskampagnen organisiert. Diese werden meist tUber
die Medien gefiihrt und haben das Ziel, die Bevolkerung Uber Symptome der TBC
zu informieren. Dazu gehdren auch Informationen dariber, wie sich durch die
Therapie die Lebensbedingungen von TBC-Patienten verbessern lassen. Des
Weiteren werden die Standorte der oben erwahnten Gesundheitszentren bekannt

gemacht. In manchen Regionen werden Informationsflugblatter verbreitet, auf
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denen Uber TBC und deren Behandlungsmethoden informiert wird. Mit solchen
Flugblattern sind auch Gefangnisinsassen erreichbar. Fir die Ermittlung der
Ansteckungswege gibt es nationale Richtlinien (National Tubercolosis Control
Programme 2004). So sollen alle Familienmitglieder eines TBC-Patienten auf TBC
untersucht werden. Dies ist, von manchen Missionskrankenhdusern abgesehen,
bisher nur sehr lickenhaft umgesetzt worden (Noeske 2007).

Fur die TBC-Therapie differenziert das NTP zwischen TBC-Erstmanifestationen,
die demzufolge auch zum ersten Mal behandelt werden, und Fallen, die zum
wiederholten Mal therapiert werden. Letztere umfassen TBC-Ruckfalle (Patienten,
die bereits zu einem friheren Zeitpunkt in Therapie waren, bei denen die TBC
jedoch erneut ausgebrochen ist), TBC-Therapieversager (Patienten, bei denen die
Therapie nicht erfolgreich war) oder Therapieabbrecher (National Tubercolosis
Control Programme 2004).

Patienten mit TBC-Erstmanifestation werden sechs Monate lang mit dem Ublichen
SCC behandelt. Zwei Monate erhalten die Patienten RMP, INH (in Kamerun ohne
Zusatz von Vitamin B-6), PZA und EMB. Danach erfolgt eine Einnahme von RMP
und INH fur weitere vier Monate.

Patienten, die bereits friher wegen TBC behandelt worden waren, werden
zunachst zwei Monate lang mit RMP, INH, PZA, EMB, SM behandelt, dann einen
Monat mit RMP, INH, PZA, EMB. Vom vierten bis zu dem achten
Behandlungsmonat erfolgt eine Therapie mit RMP, INH, EMB (Tab. 3) (Cameroon
Ministry of Public Health 1998).

Tuberkulosetherapie fir Erwachsene

Ruckfalle,Therapieversager,Therapieab-
TBC-Erstmanifestation brecher
1.und 2. Monat RMP,INH,PZA EMB,(SM) 1.und 2. Monat RMP,INH,PZA EMB,(SM)
3. Monat RMP,INH,PZA EMB
3.bis 6. Monat RMP,INH 4.bis 8. Monat RMP,INH,EMB

Tab. 3: TBC-Medikation NTP

3.6.3 Ergebnisse des NTP von 2003 bis 2007

Abbildung 2 zeigt die TBC-Falle, die das NTP in den Jahren 2003 bis 2007 in ganz
Kamerun neu erfasst hat.

Im Jahr 2003 wurden 16478 TBC-Patienten neu erfasst; im Jahr 2004 waren es
18790 Patienten. Im Jahr 2005 wurden 22073 und im Jahr 2006 wurden 24878
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TBC-Patienten neu erfasst. Im Jahr 2007 wurden 24589 TBC-Patienten neu erfasst
(10.1.1, Abb. 2). Die Ergebnisse fur die Jahre 2008 und 2009 waren zum Zeitpunkt
der Datenerhebung noch nicht verfigbar (Kuaban C. 2009).
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Anzahl Thc-Féalle
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Jahr
—8&— neu erfasste Thc-Falle —— auf HIV getestet HIV-positiv

Abb. 2: Alle neu erfassten TBC-Patienten, Anzahl der HIV-Tests, Anzahl HIV-positiver Tests; 2003 bis 2007 in Kamerun

Da die HIV-Tests auf freiwilliger Basis erst seit 2007 systematisch allen neu
erfassten TBC-Patienten angeboten wurden, liegen fir Anzahl der durchgefuhrten
HIV-Tests und die HIV/TBC-Koinfektion in ganz Kamerun nur Ergebnisse ab dem
Jahr 2007 vor. Im Jahr 2007 wurden 13258 (54%) der 24589 TBC-Patienten auf
HIV untersucht und 5707 (43%) der 13258 waren HIV positiv. Zuvor war die
Erfassung dieser Daten zu keinem Zeitpunkt Bestandteil des NTP gewesen.
Ebenfalls kein Bestandteil des NTP war die systematische Verordnung einer
Cotrimoxazolprophylaxe fur koinfizierte Patienten und deren Registrierung.
Ingesamt ist anhand der Daten des NTP zwischen 2003 und 2007 eine Zunahme
an neu erfassten TBC-Patienten in ganz Kamerun zu verzeichnen. Eine Aussage
Uber den Verlauf der HIV-Testraten, Gber die HIV/TBC-Koinfektion sowie Uber die
Verordnung einer Cotrimoxazolprophylaxe ist jedoch aufgrund mangelnder
systematischen Umsetzung des NTP leider nicht moglich (Corbett, Watt et al.
2003).
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4 Ziele der Arbeit

Diese Arbeit untersucht im Rahmen eines Pilotprojektes in der Region Littoral,
welchen Effekt die systematische Neuorgansiation des NTP beziglich Erfassung
und Versorgung von HIV/TBC-koinfizierten Patienten in der Region Littoral hat.
Sollte eine Verbesserung der Versorgung der Patienten zu verzeichnen sein, so
konnten die Malinahmen zur Reorganisation des NTP auf ganz Kamerun
ausgeweitet werden.

Die vorhandenen Daten aus dem Zeitraum vom vierten Quartal 2007 bis zum

vierten Quartal 2009 werden im Hinblick auf folgende Fragen ausgewertet:

- Worin bestanden die organisatorischen MalRnahmen, die zu einer
Verbesserung der Umsetzung des NTP fuhren sollten?

- Wie erfolgreich war die Umsetzung der organisatorischen Mal3nahmen
des NTP?

- Wie viele der neu erfassten TBC-Patienten wurden auf HIV getestet?

- Wie viele HIV/TBC-koinfizierten Patienten erhielten eine
Cotrimoxazolprophylaxe?

- Wie hat sich die Mortalitat aller TBC-Neuerfassungen seit der

Verbesserung der Organisation des NTP verandert?
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5 Material und Methoden

5.1 ZeitrGume
Die Datenerhebung der Studie bezieht sich das vierte Quartal des Jahres 2007,
das Jahr 2008, sowie das Jahr 2009.

5.2Teilnehmende Gesundheitszentren in der Region Littoral

Die Region Littoral ist in vier “Districts” (Verwaltungsbezirke) unterteilt. Dies sind
Sanaga Maritime, Nkam, Moungo und Wouri. Douala, die Hauptstadt Littorals, liegt
im Verwaltungsbezirk Wouri. Im Stadtgebiet von Douala nehmen 20 medizinische
Einrichtungen an dem NTP, und somit an der Datenerhebung, teil. Es handelt sich
um kirchliche und staatliche Einrichtungen. Eine Auflistung Gber Art und Trager der
Krankenhauser bzw. Gesundheitszentren befindet sich in Anhang (10.1.2).

In den drei landlichen Verwaltungsbezirken Sanaga Maritime, Nkam und Moungo
werden 12 medizinische Einrichtungen in dieser Studie berucksichtigt (10.1.3).

Ingesamt wurden also die Daten von 32 medizinischen Einrichtungen ausgewertet.

5.3 Studienpopulation

Fir die Studie wurden Daten von Patienten verwendet, die im Rahmen des NTP
in Kamerun behandelt wurden und 15 Jahre oder alter waren. Die Daten dieser
Patienten wurden aus den oben genannten 32 Krankenhausern und

Gesundheitszentren erhoben und ausgewertet.

5.4 Ein- und Ausschlusskriterien fur die Teilnahme am NTP
Einschlusskriterium war eine HIVV/TBC-Koinfektion.

Ausschlusskriterium war ein Lebensalter unter 15 Jahren.

5.5. Quellen der Daten

Neben Patientenkarten (das sind die Patientenkurven, die in der jeweiligen
Einrichtung gefuhrt werden) dienten die HIV-Register sowie die von uns
durchgefiihrten Patientenbefragungen als Informationsquellen.

Im Rahmen des NTP wurden zuséatzliche, spezielle Patientenregister entwickelt
(Abb. 3, Seite 33) und an die am NTP teilnehmenden Einrichtungen verteilt. Auf
diese Weise hatte jede Einrichtung exakt dasselbe Register zur Datenerhebung im

Gebrauch.
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5.6. Datenerhebung

Fur die Studie wurde ein Erfassungsbogen (Abb. 4, Seite 34) entworfen, auf den
die Daten aus den TBC-Registern tUbernommen wurden. Dieser Erfassungsbogen
diente der Datenerhebung in den insgesamt 32 am NTP teilnehmenden
Krankenhausern und Gesundheitszentren in der Region Littoral.

In einem Zeitraum von sieben Wochen wurden die unter 5.7. aufgefihrten Daten
fur die unter 5.1. dargestellten ZeitrAume zusammengetragen. Es wurde taglich
eines der Krankenhduser oder Gesundheitszentren (siehe 5.2. sowie Anhang
10.1.2 und 10.1.3) aufgesucht. Vor Ort wurde ein Informationsgesprach mit dem
Verantwortlichen der Einrichtung gefuhrt. Im Anschluss daran wurden die
Patientenkarten, HIV-Register und TBC-Register herangezogen und die
gewunschten Daten erfasst.

Im Anschluss daran wurden diese Daten in Excel-Tabellen (bertragen und
ausgewertet.

Die Daten fur das dritte und vierte Quartal 2009 wurden Anfang 2010 nachgereicht.
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Abb. 3:: Auszug aus dem original TBC-Register des NTP inklusiv deutscher Ubersetzung (blau)
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5.7. Ausgewertete Parameter

Zu folgenden Parametern wurden in dieser Studie Daten erhoben:

- die Anzahl aller neu erfassten TBC-Patienten

- der Anteil der neu erfassten TBC-Patienten, die einem HIV-Test
zugestimmt haben

- die Anzahl der getesteten Patienten, bei denen der HIV-Test positiv
ausgefallen ist

- die Anzahl der HIV/TBC-koinfizierten Patienten denen eine
Cotrimoxazolprophylaxe verordnet wurde

- die Mortalitat aller neu erfassten TBC-Patienten

5.8 Datenverarbeitung Statistik

Die Erfassung und Ordnung der erhobenen Daten wurde mit dem
Tabellenkalkulationsprogramm Microsoft Excel durchgefuhrt.

Die Verteilungen der Haufigkeiten in den einzelnen Kategorien wurden mit den
Statistikprogrammen Statistical Analysis Systems (SAS) und Statistical Package
for the Social Sciences (SPSS) mittels Chi-Quadrat-Test (X32-Test) und Mantel-
Haenszel-Chi-Quadrat-Test berechnet. Ein p-Wert <= 0,05 wurde als statistisch

signifikant angesehen.
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6 Ergebnisse

6.1 Ausgangssituation vor der Reorganisation des NTP

6.1.1 Baseline-Erhebung in der Region Littoral

Im ersten Quartal 2007 fand in der Region Littoral eine Erhebung tber die Zahl der
neu erfassten TBC-Patienten, die Durchfihrung von HIV-Tests sowie die
Umsetzung der Cotrimoxazolprophylaxe bei HIV/TBC-koinfizierten Patienten statt,
um die Ausgangslage vor der Reorganisation des NTP in der Region Littoral zu
verdeutlichen. Ort der Datenerhebung waren 30 Gesundheitszentren, von denen
19 in der Stadt Douala und 11 in den umliegenden Verwaltungsbezirken lagen.
Des Weiteren wurde eine Stichprobe von insgesamt 30 HIV/TBC-koinfizierten
Patienten zusammengestellt und personlich befragt (Djouffou 2007).

6.1.2 Ergebnisse der Baseline-Erhebung

6.1.2.1 Neu erfasste TBC-Patienten

Im ersten Quartal 2007 wurden 867 neue TBC-Patienten erfasst.

6.1.2.2 HIV/TBC-Koinfektion
451 (52%) aller neu erfassten TBC-Patienten wurden auf HIV getestet. 407 (90%)

der getesteten Patienten waren HIV-positiv. (Abb. 5, Seite 40)

6.1.2.3 Cotrimoxazolprophylaxe-Verordnungen
45 (11%) der 407 auf HIV getesteten TBC-Patienten wurde eine

Cotrimoxazolprophylaxe verordnet, nicht aber die Anzahl der Patienten erfasst
(Abb. 5, Seite 40). In sieben Gesundheitszentren wurde Uberhaupt keine
Cotrimoxazolprophylaxe verordnet. 19 Gesundheitszentren Uberwiesen die
HIV/TBC-koinfizierten Patienten wegen der Behandlungskosten an so genannte
UPEC-Einrichtungen in den "Districts” (Verwaltungsbezirken), die speziell fir HIV-
Infizierte nicht aber fur TBC zustandig sind. Eine Zusammenarbeit zwischen den
UPEC und den Gesundheitszentren des NTP fand zu diesem Zeitpunkt noch nicht

statt.
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6.1.2.4. Logistische und finanzielle Probleme

In 11 der 30 Gesundheitszentren war der HIV-Test gratis. In den restlichen
Einrichtungen beliefen sich die Kosten eines einzelnen Tests auf 500 bis 3000
FCFA (ca. 0,75 bis 4,50 € pro Test). In 42% der Gesundheitszentren bestanden
Nachschubprobleme, und es herrschte Mangel an Cotrimoxazol und HIV-
Testmaterial.

Viele Patienten hatten Schwierigkeiten, die Gesundheitszentren, bzw. die Unité de
prise en charge (UPECs) zu erreichen. Achtzig Prozent der Befragten gaben an,
dass die Entfernung zu grof3 und die Anreise zu kompliziert sei und 70% sagten,
dass die Anfahrtskosten zu teuer seien. Vierzig Prozent der Patienten zweifelten
an der Einhaltung der Schweigepflicht bzw. des Datenschutzes. Siebzig Prozent
gaben an, dass sie lieber in eine Behandlungseinrichtung ihrer Wahl gehen
wirden, statt, je nach Wohnort, bestimmten Gesundheitszentren zugewiesen zu

werden.

6.1.3. Konsequenzen der Baseline-Erhebung 2007

Ziele und Strategien zur Verbesserung der Organisation des NTP wurden definiert
und umgesetzt, wie im Folgenden beschrieben.

Fir die Region Littoral wurde ein verantwortlicher Ansprechpartner eingesetzt.

Das Gesundheitspersonal wurde mit den nationalen Richtlinien beztglich der
Vorgehensweise bei den HIV-Tests und der Cotrimoxazolprophylaxe vertraut
gemacht (10.1.4). Dies geschah im Rahmen eines Workshops im Anschluss an
das jahrliche Evaluierungstreffen sowie durch eine weitere praktische
Ubungseinheit. Bei dem jahrlichen Evaluierungstreffen kommen alle
Verantwortlichen des NTP wie Arzte, Pfleger, Laboranten usw. zusammen, um die
TBC-Registerergebnisse zu diskutieren und die Strategien neu abzustimmen.

Fir jedes Gesundheitszentrum wurden schriftlich standardisierte Vorgehensweisen
beziglich der TBC-Therapie und der HIV-Tests, der HIV-Testdurchfiihrung und der
Cotrimoxazolprophylaxe festgelegt.

Des Weiteren wurde die Menge der bendtigten Reagentien fur HIV-Tests und die
Menge der bendtigten Cotrimoxazolprophylaxe berechnet und die kontinuierliche

Versorgung fur die einzelnen Gesundheitszentren geplant.
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In Zusammenarbeit mit dem Gesundheitspersonal wurden die
Anfahrtsmdglichkeiten der Patienten zu den jeweiligen Gesundheitszentren geplant
und organisiert.

In jedem Gesundheitszentrum wurde ein monatliches Monitoring zur Registrierung
und Kontrolle bezuglich der Umsetzung der eingefiihrten MalRRnahmen und der
Sorgfaltigkeit bei der Datenerhebung eingefiihrt. Dieses Monitoring wurde unter
Aufsicht eines verantwortlichen Ansprechpartners gestellt, der zuvor in dem
jeweiligen Gesundheitszentrum fur diese Aufgabe eingesetzt worden war und der

einmal im Quartal ein Bericht abzugeben hatte (Noeske 2007).

6.2 Ergebnisse unserer Pilotstudie

6.2.1 Anzahl neu erfasster TBC-Patienten, durchgefuhrter HIV-Tests, HIV-

Testergebnisse und Verordnung einer Cotrimoxazolprophylaxe

6.2.1.1 Viertes Quartal 2007
Im vierten Quartal 2007 wurden 1396 neue TBC-Patienten erfasst. Von den 1396

neu erfassten TBC-Patienten stimmten 773 (55%) einem HIV-Test zu. Bei 600

der getesteten Patienten (78%) war der HIV-Test positiv. Daten zur
Cotrimoxazolprophylaxe wurden im Rahmen des NTP erst ab dem zweiten Quartal
2008 erfasst (10.1.5, Abb. 5).

6.2.1.2 Erstes Quartal 2008

Im ersten Quartal des Jahres 2008 wurden 1547 neue TBC-Patienten erfasst. Von
den 1547 neu erfassten TBC-Patienten lief3en sich 1118 (72,3%) auf HIV testen.
Bei 429 der getesteten Patienten (38,4%) war der HIV-Test positiv (10.1.6, Abb. 5).

6.2.1.3. Zweites Quartal 2008

Im zweiten Quartal 2008 wurden 1203 neue TBC-Patienten erfasst. Von den 1203
neu erfassten TBC-Patienten lieRen sich 937 (77,9%) auf HIV testen. Bei 347
(37%) der getesteten Patienten war der HIV-Test positiv und 264 (76,1%) der

HIV/TBC-koinfizierten Patienten wurde eine Cotrimoxazolprophylaxe verordnet
(10.1.6, Abb. 5).
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6.2.1.4 Drittes Quartal 2008

Im dritten Quartal 2008 wurden 1383 neue TBC-Patienten erfasst. Von den 1383
neu erfassten TBC-Patienten lieBen sich 1118 (80%) auf HIV testen. Bei 419
(37,5%) der getesteten Patienten fiel der HIV-Test positiv aus und 328 (78,3%) der

419 HIV/TBC-koinfizierten Patienten wurde eine Cotrimoxazolprophylaxe verordnet
(10.1.6, Abb. 5).

6.2.1.5 Viertes Quartal 2008

Im vierten Quartal 2008 wurden 1407 neue TBC-Patienten erfasst. Von den 1407
neu erfassten TBC-Patienten stimmten 1154 (8%) dem HIV-Test zu. Bei 415 (36%)
der 1154 getesteten Patienten fiel der HIV-Test positiv aus und 392 (94,5%) der

415 HIVITBC-koinfizierten Patienten wurde eine Cotrimoxazolprophylaxe verordnet
(10.1.6, Abb. 5).

6.2.1.6 Erstes Quartal 2009

Im ersten Quartal wurden 1524 neue TBC-Patienten erfasst. Von den 1524 neu
erfassten TBC-Patienten lie3en sich 1238 (81,2%) auf HIV testen. Bei 454 (36,7%)
der 1238 getesteten Patienten war der HIV-Test positiv und 432 (95,2%) der 454
HIV/TBC-koinfizierten Patienten wurde Cotrimoxazolprophylaxe verordnet (10.1.7,
Abb. 5).

6.2.1.7 Zweites Quartal 2009

Im zweiten Quartal 2009 wurden 1396 neue TBC-Patienten erfasst. Von den 1396
neu erfassten TBC-Patienten lieBen sich 1200 (86%) auf HIV testen. Bei 421
(35,1%) der 1200 getesteten Patienten war der HIV-Test positiv und 344 (81,7%)
der 421 HIV/TBC-koinfizierten Patienten wurde eine Cotrimoxazolprophylaxe
verordnet (10.1.7, Abb. 5)

6.2.1.8 Drittes Quartal 2009

Im dritten Quartal 2009 wurden 1248 neue TBC-Patienten erfasst. Von den 1248
neu erfassten TBC-Patienten lie3en sich 1132 (90,7%) auf HIV testen. Bei 413
(36,5%) der 1132 getesteten Patienten war der HIV-Test positiv und 385 (93,2%)

der 413 HIV/TBC-koinfizierten Patienten wurde eine Cotrimoxazolprophylaxe
verordnet (10.1.7, Abb. 5).
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6.2.1.9 Viertes Quartal 2009

Im vierten Quartal 2009 wurden 1442 neue TBC-Patienten erfasst. Von den 1442
neu erfassten TBC-Patienten liel3en sich 1323 (91,7%) auf HIV testen. Bei 433
(32,7%) der 1323 getesteten Patienten war der HIV-Test positiv und 405 (93,5%)
der 433 HIV/TBC-koinfizierten Patienten wurde eine Cotrimoxazolprophylaxe
verordnet (10.1.7, Abb. 5).
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Abb. 5: Alle neu erfassten TBC-Patienten, Anzahl der HIV-Tests, Anzahl der HIV-positiven Tests, Anzahl der
Cotrimoxazolprophylaxe-Verordnungen; Baselineevaluation im 1. Quartal 2007 und Vergleich 4.Quartal 2007 bis 4.Quartal
2009; Littoral
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6.2.2 Veranderung der Mortalitat aller neu erfassten TBC-Patienten

Abb. 6 zeigt die Anzahl der verstorbenen TBC-Patienten vom vierten Quartal 2007
bis zum vierten Quartal 2009. Erfasst wurden alle Todesfélle, die wahrend der
sechsmonatigen Behandlungsdauer auftraten. Ebenfalls erfasst, aber nicht Teil
dieser weiterfihrenden Auswertung, waren die Anzahl der geheilten Patienten, die
Anzahl der Patienten, die die Therapie beendet hatten, die Anzahl der
Therapieversager, die Anzahl der "lost to follow up”-Patienten und die Anzahl der
verlegten Patienten.

Im vierten Quartal 2007 war die Empfehlung zur systematischen Verordnung einer
Cotrimoxazolprophylaxe an HIV/TBC-koinfizierten Patienten noch nicht in Kraft

getreten, wohingegen das ab dem zweiten Quartal 2008 der Fall war.

6.2.2.1 Viertes Quartal 2007

Im vierten Quartal 2007 wurden 1396 neue TBC-Patienten erfasst, von denen 101

(7,23%) verstarben. 469 Patienten waren geheilt worden; bei 551 war die Therapie
abgeschlossen, bei acht versagte die Therapie, 172 waren ”lost to follow up” und

95 waren in eine andere Einrichtung verlegt worden (10.2.4, Abb. 6).

6.2.2.2 Erstes Quartal 2008
Im ersten Quartal 2008 wurden 1547 neue TBC-Patienten erfasst, von denen 85

(5,49%) verstarben. 556 Patienten waren geheilt worden; bei 647 war die Therapie
abgeschlossen, bei zehn versagte die Therapie, 153 waren ”lost to follow up” und

96 waren in eine andere Einrichtung verlegt worden (10.2.4, Abb. 6).

6.2.2.3 Zweites Quartal 2008

Im zweiten Quartal 2008 wurden 1203 neue TBC-Patienten erfasst, von denen 63

(5,24%) verstarben. 413 Patienten waren geheilt worden; bei 509 war die Therapie
abgeschlossen, bei elf versagte die Therapie, 125 waren ”lost to follow up” und 82

waren in eine andere Einrichtung verlegt worden (10.2.4, Abb. 6a & 6b).

6.2.2.4 Drittes Quartal 2008

Im dritten Quartal 2008 wurden 1383 neue TBC-Patienten erfasst, von denen 68

(4,91%) verstarben. 519 Patienten waren geheilt worden; bei 597 war die Therapie
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abgeschlossen, bei sieben versagte die Therapie, 126 waren ”lost to follow up” und

66 waren in eine andere Einrichtung verlegt worden (10.2.4, Abb. 6a & 6b).

6.2.2.5 Viertes Quartal 2008

Im vierten Quartal 2008 wurden 1407 neue TBC-Patienten erfasst, von denen 67

(4,76%) verstarben. 503 Patienten waren geheilt worden; bei 606 war die Therapie
abgeschlossen, bei zehn versagte die Therapie, 132 waren ”lost to follow up” und

89 waren in eine andere Einrichtung verlegt worden (10.2.4, Abb. 6a & 6b).

6.2.2.6 Erstes Quartal 2009

Im ersten Quartal 2009 wurden 1524 neue TBC-Patienten erfasst, von denen 71

(4,66%) verstarben. 560 Patienten waren geheilt worden; bei 665 war die Therapie
abgeschlossen, bei 6 versagte die Therapie, 138 waren ”lost to follow up” und 84

waren in eine andere Einrichtung verlegt worden (10.2.4, Abb. 6a & 6b).

6.2.2.7 Zweites Quartal 2009
Im zweiten Quartal 2009 wurden 1396 neue TBC-Patienten erfasst, von denen 62

(4,43%) verstarben. 498 Patienten waren geheilt worden; bei 618 war die Therapie
abgeschlossen, bei 14 versagte die Therapie, 129 waren ”lost to follow up” und 75

waren in eine andere Einrichtung verlegt worden (10.2.4, Abb. 6a & 6b).

6.2.2.8 Drittes Quartal 2009

Im dritten Quartal 2009 wurden 1248 neue TBC-Patienten erfasst, von denen 52

(4,16%) verstarben. 536 Patienten waren geheilt worden; bei 461 war die Therapie
abgeschlossen, bei 13 versagte die Therapie, 113 waren ”lost to follow up” und 73

waren in eine andere Einrichtung verlegt worden (10.2.4, Abb. 6a & 6b).

6.2.2.9 Viertes Quartal 2009
Im vierten Quartal 2009 wurden 1442 neue TBC-Patienten erfasst, von denen 45

(3,1%) verstarben. 582 Patienten waren geheilt worden; bei 603 war die Therapie
abgeschlossen, bei 17 versagte die Therapie, 128 waren ”lost to follow up” und 67

waren in eine andere Einrichtung verlegt worden (10.2.4, Abb. 6a & 6b).
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6.2.3 Signifikanztestung der Veranderung der Ergebnisse vom vierten
Quartal 2007 bis zum vierten Quartal 2009

6.2.3.1 Vergleich der Anzahl der neu erfassten TBC-Patienten

Im vierten Quartal 2007 wurden 1396 neue TBC-Patienten erfasst. Im vierten
Quartal 2009 wurden 1442 neue TBC-Patienten erfasst.

6.2.3.2 Vergleich der Anzahl der durchgefihrten HIV-Tests
Im vierten Quartal 2007 wurden 773 (55%) der 1396 neu erfassten TBC-
Patienten auf HIV getestet. Im vierten Quartal 2009 wurden 1323 (91,7%) der 1442

neu erfassten TBC-Patienten auf HIV getestet. Der Anstieg des Anteils der HIV-

getesteten Patienten von 55% auf 91,7% ist signifikant (p<0,0001).

6.2.3.3 Vergleich der Anzahl der HIV positiven Testergebnisse
Im vierten Quartal 2007 war der HIV-Test bei 600 (78%) der 773 getesteten
Patienten positiv. Im vierten Quartal 2009 war der HIV-Test bei 433 (32,7%) der

1323 getesteten Patienten positiv. Der Rickgang des Anteils positiver HIV-Tests
von 78% auf 32,7% ist signifikant (p<0,0001).

6.2.3.4 Vergleich der Anzahl der Cotrimoxazolprophylaxe Verordnungen

Vom vierten Quartal 2007 und bis zum ersten Quartal 2008 wurden im Rahmen
des NTP noch keine Daten zur Cotrimoxazolprophylaxe erfasst. Im zweiten Quartal
2008 erhielten 264 (76%) der 347 HIV/TBC-koinfizierten Patienten eine
Cotrimoxazolprophylaxe. Im vierten Quartal 2009 erhielten 405 (93,5%) der 433
HIV/TBC-koinfizierten Patienten eine Cotrimoxazolprophylaxe. Der Anstieg des
Anteils der Patienten die eine Cotrimoxazolprophylaxe erhalten, von 76% auf
93,5% ist signifikant (p<0,0001).

6.2.3.5 Vergleich der Mortalitatsrate

Im vierten Quartal 2007 wurden 1396 neue TBC-Patienten erfasst, von denen 101
(7,23%) verstarben. Im vierten Quartal 2009 wurden 1442 neue TBC-Patienten
erfasst, von denen 45 (3,1%) verstarben. Der Riickgang der Mortalitat der
HIV/TBC-koinfizierter Patienten von 7,23% auf 3,1% ist signifikant (p<0,0001).
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7 Diskussion

7.1 Objektive Wertung der Methodik

Der Erfolg eines Nationalen Tuberkuloseprogramms (NTP) hangt stark von der
Qualitat der Erfassung und Auswertung seiner Daten ab. Andererseits ist nur ein
gut funktionierendes NTP in der Lage, standardisierte und aussagekraftige Daten
zu erheben (WHO 2005). In den meisten Teilen der Welt, in denen NTPs etabliert
sind, wie auch in Kamerun, findet die Erfassung und Auswertung der Daten
manuell auf Papier statt. Der Vorteil der handschriftlichen Datenerhebung liegt
darin, dass sie mit geringem technischem Aufwand leicht zu etablieren ist. Sie
kann relativ leicht in allen Ebenen des Gesundheitssystems, also auch bis auf die
niedrigste regionale Verwaltungsebene, umgesetzt werden. Die Kosten fir den
laufenden Betrieb sind gering. Die Nachteile einer solchen manuellen
Datenerhebung liegen darin, dass man Schwankungen in der Qualitat der Daten
erst spat entdeckt. Zudem ist die manuelle Datenerhebung und —auswertung
zeitaufwendig. Des Weiteren sind die Moglichkeiten, das Patientengeheimnis
sicherzustellen und Datenverlust zu verhindern, beschrénkt. Die elektronische
Datenerhebung, die bereits in den afrikanischen Landern Sudafrika, Botswana,
Tansania, Uganda und Kenia umgesetzt wird, ist dagegen zeitsparend, erlaubt
komplexere Analysen, erhoht die Prazision, und die Einhaltung des
Patientengeheimnisses und Datensicherheit konnen leichter gewéhrleistet werden.
Trotzdem kann die elektronische Datenerhebung aufgrund mangelnder
Infrastruktur, mangelnder personeller Resourcen und wesentlich hoheren
Anschaffungskosten in vielen Landern der Welt, wie auch in Kamerun, nicht ohne
weiteres etabliert werden (Nadol, Stinson et al. 2008).

Allerdings hat unsere Studie exemplarisch in der Region Littoral, gezeigt, dass es
in Kamerun moglich ist, das NTP systematisch und erfolgreich umzusetzen.
Hierbei sind die gezielt geschulten Mitarbeiter von grofer Bedeutung. Der
wichtigste Faktor der manuellen und der elektronischen Datenerhebung bleibt der
zustandige Mitarbeiter. Die Qualitdt der erfassten Daten hangt von dessen
Grundlichkeit und Gewissenhaftigkeit ab. Zeitmangel und Fehler einzelner
Mitarbeiter fuhren zu falschen oder fehlenden Daten (Snodgrass and Chew 1995;

Vranken P., D. et al. 2001). Bei der handschriftichen Datenerhebung muss ein
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Verantwortlicher des jeweiligen NTP personlich alle am NTP teilnehmenden
Gesundheitszentren besuchen, um die Daten zwecks zentraler Erfassung und
Aufarbeitung abzugreifen. Die anschlieBende Ubertragung in Computerdateien ist
arbeitsintensiv und fehleranfallig (Doy 1973; Snodgrass and Chew 1995; Vranken
P., D. et al. 2001). In Littoral konnte jedoch anhand unserer Studie gezeigt werden,
wie die Reorganisation des NTP auch zur Verbesserungen der Datenerfassung

und -auswertung fuhren kann.

7.2 Diskussion der Ergebnisse

Einer der héartesten Ruckschlage in den vergangenen 25 Jahren hinsichtlich der
TBC-KontrollmalRnahmen war der Einfluss der HIV-Epidemie, der die TBC-Inzidenz
und -Pravalenz vervielfachte (Nunn and De Cock 2008). Die Notwendigkeit, die
HIV-Diagnostik und Behandlung mit in die NTPs zu integrieren, wurde nur langsam
erkannt und umgesetzt (Raviglione and Uplekar 2006; WHO 2006; Nunn and De
Cock 2008). Zweiundsiebzig Prozent der NTPs, die im Rahmen des WHO-Reports
von 2006 ausgewertet wurden, haben die Art ihrer Datenerfassung erneuert oder
umgestaltet. Neunundfiinfzig Prozent davon gaben an, dass der Hauptgrund fir
die Umgestaltung die Integration der HIV-Diagnostik und Behandlung bzw. die
Datenerfassung gewesen sei (WHO 2006; WHO 2007). Die Folge war, dass in den
jeweiligen nationalen TBC-Registern Fortschritte in der Umsetzung der HIV-
Diagnostik und Behandlung zu verzeichnen waren. Dennoch ist die Umsetzung der
HIV-Diagnostik und Behandlung in vielen der Gesundheitszentren noch weit davon
entfernt, vollstandig, systematisch und reibungslos umgesetzt zu werden (Van't
Hoog, Onyango et al. 2008). So wird l&ngst nicht jeder HIV-Patient auf TBC und
nicht jeder TBC-Patient auf HIV untersucht und therapiert (Gunneberg, Reid et al.
2008). Das liegt vor allem an mangelndem Wissen, wie diese Anforderung
umgesetzt werden kann (Corneli, Jarrett et al. 2008). Um dies weiter zu
verbessern, ist eine genauere Datenerhebung notwendig, die prézise die Art und
Weise der Integration der HIV-Diagnostik und -Behandlung in die NTPs beschreibt.
Die aussagekraftigsten Parameter sind die Quantitat und Qualitat der in den TBC-
Registern erfassten Patientendaten Uber den HIV-Status, HIV/TBC-Koinfektion
sowie der Cotrimoxazolprophylaxe (Kanara, Cain et al. 2008). Hierbei sind die
systematische Umsetzung durch die NTPs und der funktionierende Datentransfer
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vom regionalen bis hin zum globalen Niveau die wichtigsten Faktoren (Nunn and
De Cock 2008).

Die Integration der HIV-Diagnostik und Behandlung im Rahmen von NTPs hat
verschiedene Vorteile gegenlber der HIV-Diagnostik und Behandlung in reinen
HIV-Programmen. NTPs sind in der Lage, den gro3ten Teil an Patienten zu
erfassen, die eine HIV-Therapie bendtigen (Nelson and Wells 2004). Eine HIV-
Infektion wird wesentlich friiher entdeckt, wenn die Patienten aufgrund von TBC-
Symptomen, und nicht erst aufgrund eines anderweitigen HIV-Verdachtes, auf HIV
getestet werden (Bock, Nadol et al. 2008). Zudem haben NTPs meist
jahrzehntelange Erfahrung mit standardisierten Behandlungsverfahren und deren
Archivierung und Evaluierung (WHO/UNAIDS 2007). Voraussetzung fur die
Integration der HIV-Diagnostik und -Behandlung in die NTPs sind auf nationaler
Ebene formulierte Richtlinien fir die an den NTPs teilnehmenden
Gesundheitszentren.  Infolgedessen muissen administrative  Verwaltungen
eingesetzt und die Gesundheitszentren bzw. deren Mitarbeiter geschult werden
(WHO/CDC 2005). Evaluationsstudien demonstrieren, dass nach speziellen
Schulungen der Mitarbeiter eines Gesundheitszentrums bereits nach drei Monaten
88% der TBC-Patienten, die zuvor aus mangelnder Information und der damit
verbundenen Unsicherheit einen HIV-Test abgelehnt hatten, nun einem HIV-Test
zustimmen (Bock, Nadol et al. 2008).

In Kamerun wurde das NTP auf nationaler Ebene ab dem Jahr 2002 umgesetzt
und aus Mitteln des Global Fund finanziert. Im Jahr 2004 fand eine Reorganisation
des NTP statt, um die Verwendung der vom Global Fund bereitgestellten Mittel
besser zu kontrollieren. Dies wurde unter anderem durch die Einfuhrung eines
zentralen Kontrollkomitees (Tuberculosis Central Technical Group — TB-CTG)
bewirkt. Auf regionaler Ebene besteht dieses Kontrollkomitee aus Koordinatoren,
denen speziell geschulte Krankenschwestern zur Seite stehen. Die Koordinatoren
beaufsichtigen Monitoring, Evaluation, Planung, Fortbildung und Datenerhebung in
den jeweiligen Einrichtungen. Allerdings liegen beziglich der Umsetzung in die
Praxis auf nationaler Ebene fir Kamerun keine Evaluationsdaten vor. Es ist
anzunehmen, dass auf nationaler Ebene die Umsetzung der Richtlinien und
Empfehlungen immer noch mangelhaft ist. In der Region Littoral wurde im ersten
Quartal 2007 diesbeziglich eine Baselineevaluation erhoben, und die Ergebnisse

waren nicht zufriedenstellend. In diesem Quartal wurden in Littoral insgesamt nur
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867 neue TBC-Patienten erfasst. Nur 451 (52%) der neu erfassten TBC-Patienten
wurden auf HIV getestet und 407 (90%) der getesteten Patienten waren HIV-
positiv. Nur 45 (11%) der 407 HIV positiven TBC-Patienten wurde eine
Cotrimoxazolprophylaxe verordnet. In sieben Gesundheitszentren wurde
Uberhaupt keine Cotrimoxazolprophylaxe verordnet und in 42% der
Gesundheitszentren bestanden Nachschubprobleme und somit Mangel an
Cotrimoxazolprophylaxe und HIV-Testmaterial (Djouffou 2007).

Infolge dieser nicht zufriedenstellenden Ergebnisse fand in der Region Littoral in
Zusammenarbeit mit der GIZ eine Reorganisation des NTP statt. Die hier
vorgestellte Pilotstudie dient der Evaluation der Reorganisation des NTP auf
regionaler Ebene, mit dem Ziel, die MalRnahmen, sofern sie sich als erfolgreich
erweisen, auf ganz Kamerun auszuweiten. So wurde Dbeispielsweise das
Gesundheitspersonal mit den nationalen  Richtlinien  bezlglich  der
Vorgehensweise der HIV-Testung und Verordnung der Cotrimoxazolprophylaxe im
Rahmen von Workshops vertraut gemacht (siehe Abschnitt 10.1.4, Seite 69). Fir
jedes Gesundheitszentrum wurden schriftlich standardisierte Vorgehensweisen
bezuglich der TBC-Therapie und der HIV-Tests, der HIV-Testdurchfiihrung und der
Cotrimoxazolprophylaxe festgelegt. Des Weiteren wurde die Menge der bendétigten
Reagentien fur die HIV-Diagnostik und die Menge der Cotrimoxazolprophylaxe
kalkuliert und die kontinuierliche Versorgung fur die einzelnen Gesundheitszentren
damit sichergestellt. In Zusammenarbeit mit dem Gesundheitspersonal wurden die
Anfahrtsmaoglichkeiten der Patienten zu den jeweiligen Gesundheitszentren geplant
und organisiert. In jedem Gesundheitszentrum wurde ein monatliches Monitoring
zur Registrierung und Kontrolle bezuglich der Umsetzung der eingefiihrten
MalRnahmen und der Sorgfaltigkeit bei der Datenerhebung implementiert. Dieses
Monitoring wurde unter Aufsicht eines verantwortlichen Ansprechpartners gestellt,
der zuvor im jeweiligen Gesundheitszentrum fur diese Aufgabe eingesetzt worden
war und der einmal im Quartal ein Bericht dariiber abzugeben hatte (Noeske
2007).

Mdoglicherweise findet in anderen Landern eine &hnlich gut strukturierte
Reorganisation der NTPs statt. Studien, die - wie unsere Studie - detaillierte
Ergebnisse der ReorganisationsmafRnahmen darstellen, liegen unseren Wissens
jedoch nicht vor. Daher untersucht diese Studie die Anzahl der neu erfassten TBC-

Patienten, der HIV-Testergebnisse und der Cotrimoxazolprophylaxe bei HIV/TBC-
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koinfizierten Patienten, sowie der Mortalitatsraten unter den TBC-Neuerfassungen.
Im Folgenden werden die Ergebnisse dieser Verbesserungsmalinahmen des NTPs

von Kamerun im Einzelnen diskutiert.

7.2.1 Anzahl der durchgefiihrten HIV-Tests

Im vierten Quartal 2007 stimmten nur 55,37% der neu erfassten TBC-Patienten

einem HIV-Test zu, wohingegen es im vierten Quartal 2009 bereits 91,75% waren.
Mitverantwortlich fir diese signifikante Zunahme (p<0,0001) konnen die im
Rahmen der Reorganisation des NTPs geleistete Aufklarungsarbeit unter den neu
erfassten TBC-Patienten Uber die Notwendigkeit eines HIV-Tests sowie die
Schulung der Mitarbeiter des NTP sein.

In einer Studie von Van't Hoog, Onyango et al. in Nyanza, Kenya, im Jahr 2006
wurde ebenfalls ein Anstieg bezlglich der Einwilligung zu einem HIV-Test der neu
erfassten TBC-Patienten vermerkt. Im Jahr 2003 wurden hier insgesamt 1492
TBC-Patienten erfasst, 27 (1,8%) davon auf HIV getestet, die Ergebnisse jedoch
nicht im TBC-Register eingetragen. Im Jahr 2006 wurden 3955 TBC-Patienten
registriert und 2272 (57%) auf HIV getestet, und die Ergebnisse im TBC-Register
eingetragen. In Nyanza war, in Anlehnung an die WHO-Empfehlungen, das NTP in
sehr ahnlicher Weise reorganisiert worden wie in Littoral, und damit gelang eine
Verbesserung der Umsetzung der Regeln (Akoth O J 2008; Van't Hoog, Onyango
et al. 2008). In der Studie von Odhiambo, Kizito et al., ebenfalls in Kenya (Nairobi),
wurde festgestellt, dass bis 2003 in Nairobi Uberhaupt keine neu erfassten TBC-
Patienten auf HIV untersucht wurden. Ende 2005 wurden von 2595 neu erfassten
TBC-Patienten 1912 (74%) auf HIV getestet (Kenya Ministry of Health 2005;
Odhiambo, Kizito et al. 2008). Gasana, Vandebriel et al. zeigten in Rwanda, wo
das NTP wie in Kenya und Kamerun in Folge der Empfehlungen der WHO
reorganisiert wurde, einen vergleichbaren Anstieg der durchgefihrten HIV-Tests
von 82% (138/169) im Jahr 2004 auf 93% (240/259) im Jahr 2006 (Rwanda
Ministry of Health 2006; Gasana, Vandebriel et al. 2008). Die Art und Weise der
Reorganisation entsprach auch hier weitestgehend der Reorganisation des NTP
von Littoral. In der Republik Kongo wurden, vergleichbar mit den Ergebnissen
unserer Studie, nach verbesserten organisatorischen MalRhahmen des NTP 95%
(292/308) der neu erfassten TBC-Patienten auf HIV getestet; zuvor hatten
entweder gar keine Tests stattgefunden, oder ihre Ergebnisse waren nicht erfasst
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worden (Van Rie, Sabue et al. 2008). Gammino, Mboya et al zeigten mit ihrer
Baselineevaluation in Botswana im Zeitraum von Oktober 2004 bis Marz 2005, in
dem 1242 TBC-Patienten registriert wurden und nur bei 580 (47%) ein HIV-Test
durchgefuhrt wurde, wie ineffektiv ein bereits existierendes HIV/TBC-Register sein
kann wenn, wenn es nicht systematisch gefuihrt wird (Talbot, Hay Burgess et al.
2004; NACA 2005; Nelson, Talbot et al. 2005; Khan A 2006; Gammino, Mboya et
al. 2008).

Auch in aul3erafrikanischen Landern wurden NTPs nach WHO-Empfehlungen
reorganisiert. Anhand der Ergebnisse ist, wie auch in unserer Studie, der Erfolg der
Reorganisationsmafllnahmen der NTPs abzulesen. So wurden beispielsweise in
Kambodscha im Januar 2003 im Rahmen des TBC-Registers 2244 TBC-Patienten
erfasst, denen in nur 36 von 103 Gesundheitszentren ein HIV-Test angeboten
wurde. Im Januar 2005 wurden dagegen 2632 TBC-Patienten erfasst und in 74
Gesundheitszentren HIV-Tests angeboten (Cambodia Ministry of Health 2002;
Cain, Kanara et al. 2007; Tamura, Eam et al. 2008). Kanara, Cain et al. verglichen
Daten von 2003 und 2005 in der Region Bantey Meanchey (Kambodscha). Im
Untersuchungszeitraum 2003 wurden insgesamt 952 neue TBC-Patienten
registriert. Von den 814 (86%) mit noch unklarem HIV-Status lie3en sich 432 (53%)
auf HIV untersuchen. Im Untersuchungszeitraum von 2005 wurden 601 neue TBC-
Patienten registriert. Von den 322 (54%) TBC-Patienten mit unklarem HIV-Status
wurden 230 (71%) auf HIV untersucht (Cambodia Ministry of Health 2003; Kanara,
Cain et al. 2008).

Shetty, Granich et al. fuhrten in Maharashtra (Indien) eine Pilotstudie Uber den
Zeitraum von Juli 2003 bis Juni 2004 durch, um die Veradnderungen und ggf.
Erfolge des neu organisierten NTP aufzuzeigen. Wurden vor 2003 noch tberhaupt
keiner der neu erfassten TBC-Patieten auf HIV untersucht, so waren zum Zeitpunkt
der Studie von Shetty, Granich et al. bereits 765 (99%) der neu erfassten TBC-
Patienten dazu bereit, sich auf HIV untersuchen zu lassen. Die TBC-
Erfassungsrate im Rahmen des NTP war mit 655/100000 fast finfmal héher als vor
dessen Verbesserung und Neustrukturierung (Shetty, Granich et al. 2008).
Ramon-Pardo, Jacquet et al. beschrieben in ihrer Studie die Entwicklungen der
NTPs von 22 Landern in Lateinamerika und der Karibik. In 17 (77%) der 22 Lander
wurden die NTPs in Anlehnung an die WHO-Empfehlungen neu organisiert. 15
(68%) der 22 Lander fihrten ein HIV-Register. Zwolf (80%) der 15 Lander
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registrierten auch Patientendaten der HIV/TBC-koinfizierten Patienten und in 9
(53%) der 17 Lander, in denen das NTP neu organisiert wurde, wurde
routinemalRig eine HIV-Diagnostik und Behandlung bei der TBC-Diagnostik mit
angeboten. Ramon-Pardo, Jacquet et al. fuhrten ihre teils schlechten Ergebnisse
vor allem auf den Mangel an speziell geschulten Mitarbeitern der NTPs zuriick
(Ramon-Pardo, Jacquet et al. 2008).

Zusammenfassend ist zu erkennen, dass in allen erwdhnten Studien, die HIV-
Testrate zugenommen hat. Dies ist in erster Linie den Reorganisationsmal3nahmen
der jeweiligen NTPs zu verdanken. In den meisten L&andern hatte die
Reorganisation der NTPs zur Folge, dass durch die verbesserte Organisation und
der verbesserten Aufklarungsarbeit mehr HIV-Tests zur Verfigung standen und
angeboten wurden. In den ubrigen Landern war es jedoch erst der Reorganisation
der NTPs zu verdanken, dass uberhaupt mit der Erfassung der HIV-Tests im
Rahmen des TBC-Registers begonnen wurde. In beiden Féllen ist eine klare
Verbesserung im Hinblick auf die Integration von HIV-Diagnostik und Behandlung

in die NTPs erkennbar.

7.2.2 Anzahl positiver HIVV-Testergebnisse

Bezuglich der Anzahl HIV-positiv getesteter TBC-Patienten ist in unserer Studie zu
beachten, dass im vierten Quartal 2007, in dem rund 78% der HIV-Tests positiv
waren, das NTP noch nicht vollstandig reorganisiert worden war. Zu diesem
Zeitpunkt wurden fast nur die TBC-Patienten auf HIV getestet, deren aul3eres
Erscheinungsbild (z.B. Kachexie) bereits stark auf eine Koinfektion mit HIV
schlieRen liel3. Diese Vorselektion hatte zur Folge, dass die Anzahl der positiven
HIV-Tests sehr hoch ausfiel. Ab dem ersten Quartal 2008 wurde gemal des
reorganisierten und damit verbesserten NTP standardisiert untersucht. Da nun fast
jedem TBC-Patient bei seiner Aufnahme in das verbesserte NTP auch ein HIV-
Test angeboten wurde, waren hinsichtlich der Infektionsraten nur die Daten ab
dem ersten Quartal 2008 aussagekraftig. Daher wurde der Untersuchungszeitraum
fur diese Fragestellung auf die Quartale 01/2008 bis 04/2009 eingegrenzt. Die
Rate der positiven Testergebnisse zeigte sich Uber diesen Zeitraum stabil.
Zwischen dem ersten Quartal 2008 und dem vierten Quartal 2009 waren im

Durchschnitt rund 36% der durchgefuhrten HIV-Tests positiv. Es wurden keine
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statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den Quartalen festgestellt
(p=0,1351).

Wenn man die Ergebnisse unserer Studie mit Ergebnissen von Studien L&nder
vergleicht, so sind diese von Land zu Land sehr verschieden. Viele Studien sind
Baselineerhebungen, die an sich schon als Erfolg zu werten sind, bei denen aber
nur zu einem Zeitpunkt Patientendaten erhoben wurden und somit noch keine
Aussage Uber die Entwicklung des jeweiligen NTP getroffen werden kann. Insofern
kann in den folgenden Studien der Vergleichswert mit 0% gesehen werden,
symbolisierend fur Uberhaupt keine Registrierung.

Eine Studie von Van't Hoog, Onyango et al. in Kenia ergab 84% (1902/2272)
positive HIV-Testergebnisse (Van't Hoog, Onyango et al. 2008). In einer Studie von
Odhiambo, Kizito et al. ebenfalls in Kenia (Nairobi), waren es 58% (1114/1912) mit
positivem HIV-Testergebnis und in einer Studie von Gasana, Vandebriel et al. in
Rwanda waren insgesamt 48% der (125/259) TBC-Patienten koinfiziert (Gasana,
Vandebriel et al. 2008; Odhiambo, Kizito et al. 2008). Die entsprechende Studie
aus der Republik Kongo ergab 16% (46/292) mit positivem HIV-Testergebnis (Van
Rie, Sabue et al. 2008). In der Erhebung von Gammino, Mboya et al. in Botswana
waren 84% (488/580) der HIV-Tests positiv (Gammino, Mboya et al. 2008).
Tamura, Eam et al. registrierten in Kambodscha im Januar 2003 12% (265/2244)
und im Jahr 2005 9% (265/2632) positive HIV-Testergebnisse (Tamura, Eam et al.
2008). Bei Shetty, Granich et al. und ihrer Studie Uber das NTP in Indien waren
24% (181/765) der TBC-Patienten koinfiziert (Shetty, Granich et al. 2008).

In der Studie von Kanara, Cain et al., ebenfalls in Indien, hatten im Jahr 2005 18%
(77/432) der TBC-Patienten ein positives HIV-Testergebnis; ein Jahr spater waren
es nur noch 14% (32/230). Dies durfte mit dem Anstieg der HIV-Untersuchungsrate

um 34% zusammenh&ngen (Kanara, Cain et al. 2008).

7.2.3 Anzahl verordneter Cotrimoxazolprophylaxen

Daten zur Cotrimoxazolprophylaxe bzw. deren konsequenter Einsatz wurden im
Rahmen des reorganisierten NTP in Littoral erst ab dem zweiten Quartal 2008
systematisch erfasst. Die Anzahl der TBC-Patienten, deren HIV-Test positiv ausfiel
und die in Folge des reorganisierten NTP eine Cotrimoxazolprophylaxe verordnet
bekamen, stieg von 76% im zweiten Quartal 2008 auf 93,5% im vierten Quartal
2009 signifikant an (p<0,0001).
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In Kenia wurden im Jahr 2003 im Rahmen des NTP noch keine Daten beziglich
der Cotrimoxazolprophylaxe registriert. Im Jahr 2005, bzw. 2006 erhielten 33%
(846/2595) bzw. 46% (1835/3955) der koinfizierten Patienten eine Cotrimoxazol-
prophylaxe (Odhiambo, Kizito et al. 2008; Van't Hoog, Onyango et al. 2008). Die
Studie von Gasana, Vandebriel et al. in Rwanda verzeichnete einen Anstieg von
0% im Jahr 2004 zu 72% (90/125) im Jahr 2006 (Gasana, Vandebriel et al. 2008).
In der Vergleichstudie aus der Republik Kongo ergab sich bezuglich der
Verordnung einer Cotrimoxazolprophylaxe ebenfalls ein Anstieg von 0% bzw.
keiner Registrierung zu 94% (43/46) zwischen August 2004 und Juni 2005 (Van
Rie, Sabue et al. 2008).

Anders war die Situation in Botswana, wo durch die Baselineevaluation von
Gammino, Mboya et al. festgestellt wurde, dass zwar eine Reorganisation des NTP
stattgefunden hatte, die Registrierung der Cotrimoxazolprophylaxe jedoch aus
fehlendem Verstéandnis bezlglich deren Bedeutung noch nicht Teil der
Reorganisation gewesen war (Gammino, Mboya et al. 2008).

Die Studie von Tamura, Eam et al. aus Kambodscha lieferte zwar keine genauen
Patientendaten, zeigte jedoch, dass zwischen Januar 2003 und Januar 2005 nur in
17 von 74 Gesundheitszentren, die die Verordnung der Cotrimoxazolprophylaxe
standardisiert hatten, umgesetzt worden war. Da in Kambodscha jedoch die
Hauptintension des NTP in erster Linie darauf abzielte, die HIV- und TBC-
Diagnostik und Behandlung miteinander zu vereinen, war die Erfassung der Anzahl
verordneter Cotrimoxazolprophylaxe und der ART noch nicht Bestandteil der
Reorganisationsmallnahmen. Aus dieser Sicht sind selbst 17 der 74
Gesundheitszentren, in denen bereits jetzt eine Cotrimoxazolprophylaxe verordnet
wurde, als Erfolg zu werten. Tamura, Eam et al. zeigten anhand ihrer Studie, wie
wichtig deshalb die weitere Verbesserung von HIV- und TBC-kombinierter
Vorsorge ist, und dass die zuséatzliche Erfassung uber die Verordnung der
Cotrimoxazolprophylaxe und der ART wesentlich dazu beitragen wirde (Tamura,
Eam et al. 2008).

In Indien entsprach die Situation der von Botswana und Kambodscha. Auch hier
wurde trotz reorganisiertem NTP die Daten der Cotrimoxazolprophylaxe noch nicht
im TBC-Register registriert. Das lag daran, dass hier, genauso wie in Botswana
und Kambodscha, die Ziele des NTP noch nicht so hoch gesteckt waren und in

erster Linie erreicht werden sollte, dass die HIV/TBC-kombinierte Diagnostik und
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Behandlung Uberhaupt Bestandteil des NTP wirde. Die Erfassung Uber die
Verordnung einer moglichen Cotrimoxazolprophylaxe ware folglich, wie in
Kambodscha, das nachste Ziel des NTP (Shetty, Granich et al. 2008).

Wenn man die Studien der verschiedenen Lander miteinander vergleicht, so wird
deutlich, dass das noch fehlende Verstdndnis der Bedeutung der
Cotrimoxazolprophylaxe meist ursachlich fir die fehlende Erfassung ist. Haufig ist
zwar die Bedeutung der Cotrimoxazolprophylaxe bereits bekannt, die
Reorganisation des jeweiligen NTP ist jedoch noch damit beschaftigt, eine
HIV/TBC-kombinierte Diagnostik und Behandlung zu etablieren, so dass die
Erfassung der Cotrimoxazolprophylaxe erst der nachste Schritt in der

Verbesserung der NTPs sein wirde.

7.2.4 Mortalitat der neu erfassten TBC-Patienten

Die Mortalitat der neu erfassten TBC-Patienten wurde Uber den gesamten
Untersuchungszeitraum unserer Studie erfasst. Es zeigte sich, dass die Mortalitat
vom vierten Quartal 2007 bis zum vierten Quartal 2009 kontinuierlich und
signifikant abnahm (p<0,0001). Im vierten Quartal 2007 verstarben 101 (7,23%)
der 1396 koinfizierten Patienten. Im vierten Quartal 2009, in dem nur noch 45
(3,10%) der 1442 koinfizierten Patienten verstarben, war die Mortalitat um mehr als
die Halfte gesunken. Hierbei ist jedoch zu beachten, dass Unterschiede in der
Qualitat der Datenerfassung vorlagen. Vor allem davon betroffen war das vierte
Quartal 2007, in dem die organisatorischen MalRBhahmen zu Verbesserung des
NTP noch nicht vollstdndig umgesetzt worden waren. So war im vierten Quartal
2007 noch bei 19,13% der TBC-Patienten das Outcome unbekannt, gegeniber
13,52% im vierten Quartal 2009. Dies weist auf eine Verbesserung des Patienten-
Follow-up hin, verfalscht aber auch den Vergleich der Mortalitat zwischen dem
vierten Quartal 2007 und dem vierten Quartal 2009. In der statistischen Analyse
wurde daher das vierte Quartal 2007 nicht mit einbezogen und stattdessen der
Unterschied vom ersten Quartal 2008 zum vierten Quartal 2009 untersucht. Vom
ersten Quartal 2008 bis zum vierten Quartal 2009 war eine Abnahme der Mortalitat
von 5,49% (85/1547) auf 3,10% (45/1442) zu verzeichnen, die jedoch nicht
signifikant war (p=0,0530; Chi-quadrat-Test). Die weiterfihrende Analyse mittels
Mantel-Haenszel-Test zeigte einen signifikanten Zusammenhang zwischen der

steigenden Anzahl der seit Beginn der hier untersuchten Mal3nahmen
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verstrichenen Quartale und der abnehmenden Mortalitat (p=0,004). Die Tatsache,
dass die Anzahl der Patienten, bei denen keine Daten beziiglich des Uberlebens
vorlagen, ebenfalls signifikante Unterschiede im Cochrane-Mantel-Haenszel-Test
zeigte (p=0,0212), ist jedoch bei der Interpretation dieses Ergebnisses
einschrankend zu bertcksichtigen.

Nun stellt sich die Frage, was fiur die Senkung der Mortalitdt verantwortlich
gewesen ist. In vielen Studien wird diskutiert, ob die Senkung der Mortalitat bei
koinfizierten Patienten tatsachlich der Kombinationstherapie, bestehend aus einer
ART plus einer Cotrimoxazolprophylaxe, oder aber der alleinigen Therapie unter
einem Standard-ART-Therapieregime zuzuschreiben ist. Boulle, Bock et al.
konnten in Sudafrika bei HIV-Patienten ohne TBC-Koinfektion nach Einfliihrung
einer Standard-ART ohne Cotrimoxazolprophylaxe eine Senkung der Todesrate
von 12,7% (11/80) im Jahr 2001 auf 6,6% (232/3508) im Jahr 2005 verzeichnen
(Boulle, Bock et al. 2008).

Eine Studie von Johannessen, Naman et al. dagegen stellte fest, dass in Tansania
62,2% (59/95) der HIV-Patienten ohne TBC-Koinfektion innerhalb der ersten 3
Behandlungsmonate einer Standard-ART verstarben. Johannessen, Naman et al.
machten in erster Linie die Anamie, die Thrombozytopenie und die Unterernahrung
der Patienten daflr verantwortlich (Johannessen, Naman et al. 2008). Auch
Zachariah, Fitzgerald et al., die in Malawi Todesraten bei HIV-Patienten ohne TBC-
Koinfektion von 61% (116/190) in den ersten drei Behandlungsmonaten und 79%
(150/190) wahrend der gesamten Behandlungsdauer einer Standard-ART von
sechs Monaten verzeichneten, stellten einen linearen Trend zwischen der
Mortalitat und der Unterernéhrung, der sinkenden CD4-Zellzahlen und der daraus
resultierenden Schwéachung des Immunsystems dar (Zachariah, Fitzgerald et al.
2006).

In den meisten Landern sudlich der Sahara ist zu beobachten, dass wahrend der
ersten sechs Behandlungsmonate einer Standard-ART die Mortalitat drastisch
zunimmt und somit das Hauptproblem der Standard-ART darstellt (Harries,
Schouten et al. 2006; Lawn, Harries et al. 2008). Die Quartalsberichte der
Gesundheitsministerien dieser Lander berichten sogar, dass zwei Drittel der HIV-
Patienten, die sich einer reinen Standard-ART unterziehen, bereits in den ersten

drei Monaten der ART versterben (Harries, Zachariah et al. 2011).
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Welchen Einfluss hat nun aber die Cotrimoxazolprophylaxe auf die Mortalitat? Eine
Cotrimoxazolprophylaxe kann dazu fihren die Mortalitat zu senken, wenn sie vor
oder bei Beginn der ART begonnen wird (Lowrance, Makombe et al. 2007). Hierbei
ist jedoch zu beachten, dass die Cotrimoxazolprophylaxe in Entwicklungslandern,
insbesondere in Afrika in den Landern sudlich der Sahara, wahrscheinlich anders
wirkt, als in Industrieldndern. In den Industrieldndern, in denen die
Cotrimoxazolprophylaxe in erster Linie dazu dienen soll, eine Pneumocystis
jirovecii Pneumonie und eine Toxoplasmose zu verhindern, wird die
Cotrimoxazolprophylaxe abgesetzt, sobald die CD4-Zellzahlen Uber 200/uL liegen
(Weverling, Mocroft et al. 1999). Im Gegensatz dazu dient die
Cotrimoxazolprophylaxe in Entwicklungslandern, insbesondere in den L&ndern
sudlich der Sahara, zur Pravention eines viel breiteren Spektrums von
Begleiterkrankungen und wird dadurch auch in einem viel weiteren Bereich von
CD4-Zellzahlen eingesetzt. Hier wird die Cotrimoxazolprophylaxe auch bei einem
Anstieg der CD4-Zellzahlen auf Gber 200/ uL aufrechterhalten (Anglaret, Chene et
al. 1999; Wiktor, Sassan-Morokro et al. 1999; Mermin, Lule et al. 2004; Lawn, Little
et al. 2009; Anglaret and Eholie 2010).

Auch wenn die genaue Wirkungsweise der Cotrimoxazolprophylaxe ungeklart
bleibt, sprechen die Ergebnisse fir eine lebensschitzende Wirkung. In Sudafrika
beschrieben Walker, Ford et al. bei HIV-Patienten ohne TBC-Koinfektion einen
Ruckgang der Todesrate innerhalb der ersten zw6lf Wochen der ART nach
EinfUhrung einer taglichen Cotrimoxazolprophylaxe um 27% (Walker, Ford et al.
2010). Mirro, Todd et al. verglichen die Wirkung von einer Cotrimoxazolprophylaxe
bei nicht TBC-koinfizierten HIV-Patienten. In der Patientengruppe, die nur eine
ART erhielten, war innerhalb des ersten Behandlungsjahrs ein Rickgang der
Mortalitdt um 80% zu verzeichnen. Allerdings konnte die Kontrollgruppe, in der den
nicht koinfizierten HIV-Patienten zusatzlich zur ART eine Cotrimoxazolprophylaxe
verabreicht wurde, zeigen, dass die Mortalitdt um weitere 53% abnahm. Das kann
an der protektiven Wirkung der Cotrimoxazolprophylaxe vor weiteren
Begleiterkrankungen wie z.B. respiratorischen Infektionen liegen (Miiro, Todd et al.
2009).

Die Daten unserer Studie lassen zwar vermuten, dass die Cotrimoxazolprophylaxe
zur Senkung der Mortalitat beitragt, ebenso kénnte jedoch die Verbesserung der

medizinischen Versorgung und den damit verbundenen regelmaligeren

56



Arztbesuchen der Patienten, wie es durch das reorganisierte NTP gewahrleistet
wurde, beigetragen haben. Zur Cotrimoxazolprophylaxe kann in unserer Arbeit kein
kausaler Zusammenhang gesichert werden. Das liegt in erster Linie daran, dass
die HIV-Patienten zwar eine ART erhalten, das NTP in Littoral jedoch nur
Patientendaten beziiglich der Cotrimoxazolprophylaxe registriert, nicht aber, wer
bereits eine ART erhalt oder nun verordnet bekommt. Um das NTP in der Region
Littoral und somit auch in ganz Kamerun in Zukunft weiter zu optimieren, ware die
zusatzliche Registrierung des ART-Status hilfreich.

In einigen Studien wird die Auswirkung der Cotrimoxazolprophylaxe auf die
Mortalitat von HIV/TBC-koinfizierten Patienten beschrieben. Hierbei ist zu
beachten, dass stets parallel zu der Datenerfassung der Cotrimoxazolprophylaxe
auch die Erfassung der ART stattgefunden hat und somit die Wirkung der
Cotrimoxazolprophylaxe isoliert dargestellt werden kann.

Wiktor, Sassan-Morokro et al. zeigten in ihrer Studie der Elfenbeinkiste, dass die
Mortalitat unter der Cotrimoxazolprophylaxe um 46% sank. Von den 385 Patienten,
die ein Placebo erhielten, waren 86 verstorben, von den 386 Patienten unter
Cotrimoxazolprophylaxe nur 51 (Wiktor, Sassan-Morokro et al. 1999). Hoffmann,
Fielding et al. analysierten mehrere Studien dieser Art und beschrieben einen
Rickgang der Mortalitat bei koinfizierten Patienten von rund 36% (Anglaret, Chene
et al. 1999; Wiktor, Sassan-Morokro et al. 1999; Badri, Ehrlich et al. 2001;
Zachariah, Spielmann et al. 2003; Mermin, Lule et al. 2004; Nunn, Mwaba et al.
2008; Hoffmann, Fielding et al. 2010). Zwei weitere Studien, die eine aus Sambia
und die andere aus Sudafrika, konnten ein deutlichen Rickgang der Mortalitdt um
43% bzw. 29% unter Cotrimoxazolprophylaxe beschreiben (Zachariah, Spielmann
et al. 2003; Chintu, Bhat et al. 2004; Grimwade, Sturm et al. 2005; Murray,
Sonnenberg et al. 2007). Eine Studie aus Uganda wies ein Absinken der Mortalitat
unter Cotrimoxazolprophylaxe um 46% nach (Mermin, Lule et al. 2004); &hnliche
Ergebnisse wurden von Lawrence, Makombe et al. aus Malawi berichtet. In ihrer
Fall-Kontroll-Studie lag die Sechs-Monats-Mortalitéat bei der Patientengruppe, die
nur mit einer ART behandelt wurde bei 18%, bei der Patientengruppe, die jedoch
eine Cotrimoxazolprophylaxe erhielt, mit 10,7% signifikant niedriger (Lowrance,
Makombe et al. 2007).

Die Studie von Frank, Mwangulu et al. vergleicht Behandlungsergebnisse von zwei

Patientengruppen zu zwei verschiedenen Zeitpunkten (1999 und 2000). Die
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Patienten beider Gruppen waren an TBC erkrankt. Allerdings waren die Patienten
der einen Gruppe HIV-negativ und die der anderen Gruppe HIV-positiv. Die
Ergebnisse waren eindeutig. In der Patientengruppe der HIV-negativen TBC-
Patienten hatte sich die Mortalitat nicht verandert. In der Patientengruppe der HIV-
positiven TBC-Patienten konnte aber ein deutlicher Rickgang der Mortalitat von
43% auf 24% festgestellt werden (Mwaungulu, Floyd et al. 2004).

Insgesamt haben die Ergebnisse all dieser Studien veranschaulicht, dass in
Entwicklungslandern eine deutliche Korrelation zwischen der
Cotrimoxazolprophylaxe und der Mortalitat besteht und die systematische
Verordnung einer Cotrimoxazolprophylaxe an HIV/TBC-koinfizierte Patienten von
grol3er Bedeutung ist (Watera, Todd et al. 2006; Losina, Yazdanpanah et al. 2007).
Dies ist vor allem vor dem Hintergrund zu betrachten, dass die
Cotrimoxazolprophylaxe mit einer sehr guten Vertraglichkeit, sehr geringen Kosten
und einer einfachen Umsetzung in die Praxis einhergeht (Walker, Ford et al. 2010;
Harries, Zachariah et al. 2011). Eine systematische Verordnung der
Cotrimoxazolprophylaxe setzt jedoch ein gut funktionierendes NTP voraus.

Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass eine gelungene Reorganisation eines
NTP sowohl mit einer deutlich héheren Cotrimoxazol-Verordnungsrate, als auch

mit einer Abnahme der Mortalitat bei HIV/TBC-koinfizierten Patienten einhergeht.
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8 Schlussfolgerung

Zusammenfassend zeigen die Ergebnisse unserer Pilotstudie fur die
Reorganisation des Nationalen Tuberkuloseprogramms in Kamerun in der Region
Littoral eine Verbesserung der Diagnostik und Therapie von HIV/TBC-koinfizierten
Patienten. Hinsichtlich der HIV-Testraten ist ein signifikanter Anstieg von 55% auf
92% (p<0,0001) zu verzeichnen. Ein ebenso signifikanter Anstieg von 76% auf
94% (p<0,0001) verzeichnet sich bei der Verordnung der Cotrimoxazolprophylaxe.
Was die Mortalitdt und deren Rickgang betrifft, so kann zwar aufgrund der
Datenlage kein kausaler Zusammenhang zur Cotrimoxazolprophylaxe bewiesen
werden, dennoch ist insgesamt im Verlauf ein deutlicher Trend in Richtung
Ruckgang der Mortalitat von 5,49% auf 3% zu erkennen (p<0,0530).

Anhand dieser Ergebnisse kann man deutlich erkennen, dass die
organisatorischen MalRnahmen, die zur Verbesserung des NTP bzw. dessen
Umsetzung in die Praxis in der Region Littoral im Rahmen eines Pilotprojekts
etabliert wurden, erfolgreich umgesetzt worden sind. Die entscheidende
organisatorische Hilfe, die das Pilotprojekt erst ermdglichte und zur treibenden
Kraft in der Umsetzung der Reorganisation war, kam in der Region Littoral von
Seiten der GTZ (heute GI2).

Diese Studie kann beispielhaft dazu dienen, das NTP in ganz Kamerun nach Art
und Weise dieses Pilotprojekts zu reorganisieren und dadurch die Versorgung der
Patienten zu verbessern. Hierbei steht im Vordergrund, dass im Rahmen einer
Reorganisation eines NTP problemorientierte Fragen gestellt und genaue Ziele
definiert werden. Nur so konnen die fur ein NTP wichtigen Verbesserungs-
mafl3nahmen erarbeitet werden, die eine Reorganisation erfolgreich machen und
infolgedessen den Gesundheitsministerien der jeweiligen Lander Handlungs-

grundlage fur die Planung von Veranderungen verschaffen.
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10 Anhang

10.1 Anhange zu Inhalten der Studie

10.1.1 TBC-Neuerfassungen, Anteil der HIV Getesteten, NTP 2007; Kamerun

neu erfasste TBC-Patienten, sowie der jeweilige Anteil davon der
auf HIV getestet wurde 2003-07, Kamerun

Neu erfasste | davon auf HIV
TBC-Patienten getestet davon HIV positiv | davon auf HIV getetstet davon HIV positiv
Jahr Anzahl Anzhal (%) Anzahl (%) Anzahl (%) Anzahl (%)
2003 16478 k.A. k.A. k.A. k.A.
2004 18790 k.A. k.A. K.A. k.A.
2005 22073 K.A. k.A. K.A. k.A.
2006 24878 k.A. K.A. K.A. k.A.
2007 24589 13258 (54) 5707 (43) 7442 (56) 2943 (40)

10.1.2 Gesundheitszentren in Douala

Annexe Mbingo Baptiste Mboppi

Aussen-/Nebenstelle der Baptisten

Einrichtung Art der Einrichtung Trager
Centre de Pneumo-Phtisiologie

(Laguantinie) Poliklinik Laquantinie

Hépital de District de Bonassama Bezirkskrankenhaus Bonassama

Hépital de District dela Cité des Palmiers | Bezirkskrankenhaus Cité des Palmiers

Hépital de District de Deido Bezirkskrankenhaus Deido

Hépital de District de New Bell Bezirkskrankenhaus New Bell

Hopital de District de Nylon Bezirkskrankenhaus Nylon Staat
Hépital de District de Logbaba Bezirkskrankenhaus Logbaba

Hépital Général de Douala Hauptkrankenhaus Douala

Hépital Militaire de Douala Millitdrkrankenhaus Douala

Prison Centrale de New Bell Zentralgefangnis von New Bell

CMA Bépanda Med. Zentrum Bépanda

Hépital Ad Lucem Bonamoussadi Kath. Krankenhaus A.L. Bonamoussadi
Dispensaire catholique d'Oyack Kath. Ambulanz Oyack

Dispensaire catholique de Barcelone Kath. Ambulanz Barcelone

Dispensaire St Albert le Grand (Bonabéri) | Kath. Ambulanz St A. le G. Bonabéri Romisch-
Centre de la Santé Catholique de la Cité | Kath. Gesundheitszentrum Cité Sic Kath.

Sic Kirche
CS Catholique Miséricorde Kath. Zentrum Miséricorde

Centre Médicaleisé Catholique La Kath. med. Zentrum La DIBAMBA

DIBAMBA

Hépital CEBEC de Bonabéri Baptisten-Krankenhaus Bonabéri Baptisten

68




10.1.3 Gesundheitszentren in den Verwaltungsbezirken Sanga Maritime, Nkam

und Moungo (Littoral)

Einrichtung Art der Einrichtung Trager

CMA de Delangue Med. Zentrum Delangue

Prison d'Edéa Gefangnis von Edéa

CSI Ekol Mbeng (Nkongsamba) Med. Zentrum Mbeng

Hopital de District de Loum Bezirkskrankenhaus Loum Staat

Hépital de District de Mbanga Bezirkskrankenhaus Mbanga

Hépital de District de Nkondjock Bezirkskrankenhaus Nkondjock

Hépital de District de Yabassi Bezirkskrankenhaus Yabassi

Hépital de Province de Nkongsamba Provinzkrankenhaus Nkonsamba

Hépital CEBEC de Ndoungué Baptisten-Krankenhaus Ndoungué Baptsisten
Ro.Kath.
Kirche

Hépital Catholique St André de Pouma Kath. Krankenhaus St A. Pouma
Evang.

Hépital EPC Sakbayémé Kirche

Evang. Krankenhaus Sakbayémé
Hépital St Jean de Malte Krankenhaus St Jean de Malte Privat

10.1.4
Vorgehensweise bei den HIV-Tests und Cotrimoxazolprophylaxe
Fur HIV-Tests qilt:

a) Diagnostik per HIV-Schnelltest

Nationale Richtlinien fiir das Gesundheitspersonal bezlglich der

b) Negatives Testergebnis wird als richtig-negativ akzeptiert. Positives
Testergebnis wird eingeschickt und mittels PCR oder ELISA Uberpruft.
Wenn beides positiv ist, dann wird das als richtig-positives Testergebnis
akzeptiert.

c) Wenn ein oder beide Ergebnisse unklar sind, wird entweder ein
Wiederholungstest mittels PCR oder ELISA durchgefiihrt oder aber ein

Neutest nach drei Monaten angesetzt.
Fur die Cotrimoxazolprophylaxe gilt:

a) Alle Patienten mit einer CD4-Zellzahl <500
b) Alle HIV/TBC-Koinfizierten ungeachtet der CD4-Zellzahl
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10.1.5 Alle neu erfassten TBC-Patienten, Anzahl der HIV-Tests, Anzahl mit
positivem  Testergebnis, Anzahl Cotrimoxazolprophylaxe Verordnungen,
Verstorbene, 4.Quartal 2007; Littoral

Zeitraume
4.Quartal 2007; Littoral
neu erfasste HIV+ und
TBC- auf HIV getestet HIV+ Cotrimoxazolpro- Verstorbene
Patienten phylaxe verordnet
Anzahl Anzahl % Anzahl % Anzahl % Anzahl %
4.Quartal 1396 773 55,0 600 77,6 0 0,0 101 7.23

10.1.6 Alle neu erfassten TBC- Patienten, Anzahl der HIV-Tests, Anzahl mit
positivem  Testergebnis, Anzahl Cotrimoxazolprophylaxe Verordnungen,
Verstorbene, 1. bis 4. Quartal 2008; Littoral

Zeitraume
1. bis 4. Quartal 2008; Littoral
erfrgasl;te HIV+ und
TBC- auf HIV getestet HIV+ Cotrimoxazolpro- Verstorbene
Patienten phylaxe verordnet
Anzahl Anzahl % Anzahl % Anzahl % Anzahl %
1.Quartal 1547 1118 72,3 429 38,4 0 0,0 85 5,49
2.Quartal 1203 937 77,9 347 37,0 264 76,1 63 5,24
3.Quartal 1383 1118 80,8 419 37,5 328 78,3 68 4,91
4.Quartal 1407 1154 82,0 415 36,0 392 94,5 67 4,76
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10.1.7 Alle neu erfassten TBC- Patienten, Anzahl der HIV-Tests, Anzahl mit

positivem  Testergebnis, Anzahl Cotrimoxazolprophylaxe Verordnungen,
Verstorbene, 1. bis 4. Quartal 2009; Littoral

Zeitrdume
1. bis 4. Quartal des Jahres 2009; Littoral
erfnaesite HIV+ und
TBC- auf HIV getestet HIV+ Cotrimoxazolpro- Verstorbene
h phylaxe verordnet
Patienten
Anzahl Anzahl % Anzahl % Anzahl % Anzahl %
1.Quartal 1524 1238 81,2 454 36,7 432 95,2 71 4,66
2.Quartal 1396 1200 86,0 421 35,1 344 81,7 62 4,43
3.Quartal 1248 1132 90,7 413 36,5 385 93,2 52 4,16
4.Quartal 1442 1323 91,7 433 32,7 405 93,5 45 3,1
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10.2 Statistische Tabellen

10.2.1 Anzahl durchgefiihrter HIV-Tests im Quartalsvergleich
10.2.1.1 Vergleich 4.Quartal 2007 bis 4.Quartal 2009

Quartale ausgewertet anhand ihres Outcomes
Quartal Outcome
Fallzahl
% von Gesamtfallzahl
% getestet vs nicht getestet getestet | nicht getestet Total
4.Quartal 2007 773 623 1396
6.16 4.97 11.13
556.37 44.63 100
1.Quartal 2008 1118 429 1547
8.91 3.42 12.33
72.27 27.73 100
2.Quartal 2008 937 266 1203
7.47 2.12 9.59
77.89 22.11 100
3.Quartal 2008 1118 265 1383
8.91 211 11.02
80.84 19.16 100
4.Quartal 2008 1154 253 1407
9.20 2.02 11.21
82.02 17.98 100
1.Quartal 2009 1238 286 1524
9.87 2.28 12.15
81.23 18.77 100
2.Quartal 2009 1200 196 1396
9.56 1.56 11.13
85.96 14.04 100
3.Quartal 2009 1132 116 1248
9.02 0.92 9.95
90.71 9.29 100
4.Quartal 2009 1323 119 1442
10.55 0.95 11.49
91.75 8.25 100
Total 9993 2553 12546
79.65 20.35 100.00
Statistische Auswerung
Statistik TestgroRe P-Wert
Chi-Quadrat 828.9770 <.0001
Mantel-Haenszel Chi-Quadrat 678.1164 <.0001

Stichprobenumfang = 12546
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10.2.1.2 Vergleich 1.Quartal 2008 bis 4.Quartal 2009

Quartale ausgewertet anhand ihres Outcomes
Quartal Outcome
Fallzahl
% von Gesamtfallzahl
% getestet vs nicht getestet getestet | nicht getestet Total
1.Quartal 2008 1118 429 1547
10.03 3.85 13.87
72.27 27.73 100
2.Quartal 2008 937 266 1203
8.40 2.39 10.79
77.89 2211 100
3.Quartal 2008 1118 265 1383
10.03 2.38 12.40
80.84 19.16 100
4.Quartal 2008 1154 253 1407
10.35 2.27 12.62
82.02 17.98 100
1.Quartal 2009 1238 286 1524
11.10 2.57 13.67
81.23 18.77 100
2.Quartal 2009 1200 196 1396
10.76 1.76 12.52
85.96 14.04 100
3.Quartal 2009 1132 116 1248
10.15 1.04 11.19
90.71 9.29 100
4.Quartal 2009 1323 119 1442
11.87 1.07 12.93
91.75 8.25 100
Total 9220 1930 11150
82.69 17.31 100.00
Statistische Auswerung
Statistik TestgroRRe P-Wert
Chi-Quadrat 291.8585 <.0001
Mantel-Haenszel Chi-Quadrat 272.6404 <.0001

Stichprobenumfang = 11150
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10.2.2 Anzahl positiver HIV-Testergebnisse im Quartalsvergleich

10.2.2.1 Vergleich 4.Quartal 2007 bis 4.Quartal 2009

Quartale ausgewertet anhand ihres HIV-Testergebnises
Quartal Ergebnis
Fallzahl
% von Gesamtfallzahl
% getestet vs nicht getestet positiv nicht positiv Total
4.Quartal 2007 600 173 773
6.00 1.73 7.74
77.62 22.38 100
1.Quartal 2008 429 689 1118
4.29 6.89 11.19
38.37 61.63 100
2.Quartal 2008 347 590 937
3.47 5.90 9.38
37.03 62.97 100
3.Quartal 2008 419 699 1118
4.19 6.99 11.19
37.48 62.52 100
4.Quartal 2008 415 739 1154
4.15 7.40 11.55
35.96 64.04 100
1.Quartal 2009 454 784 1238
4.54 7.85 12.39
36.67 63.33 100
2.Quartal 2009 421 779 1200
4.21 7.80 12.01
35.08 64.92 100
3.Quartal 2009 413 719 1132
4.13 7.20 11.33
36.48 63.52 100
4.Quartal 2009 433 890 1323
4.33 8.91 13.24
32.73 67.27 100
Total 3931 6062 9993
39.34 60.66 100.00
Statistische Auswerung
Statistik TestgroRRe P-Wert
Chi-Quadrat 525.2453 <.0001
Mantel-Haenszel Chi-Quadrat 182.8016 <.0001

Stichprobenumfang = 9
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10.2.2.2 Vergleich 1.Quartal 2008 bis 4.Quartal 2009

Quartale ausgewertet anhand ihres HIV-Testergebnises
Quartal Ergebnis
Fallzahl
% von Gesamtfallzahl
% getestet vs nicht getestet positiv nicht positiv Total
1.Quartal 2008 429 689 1118
4.65 7.47 12.13
38.37 61.63 100
2.Quartal 2008 347 590 937
3.76 6.40 10.16
37.03 62.97
3.Quartal 2008 419 699 1118
4.54 7.58 12.13
37.48 62.52 100
4.Quartal 2008 415 739 1154
4.50 8.02 12.52
35.96 64.04 100
1.Quartal 2009 454 784 1238
4.92 8.50 13.43
36.67 63.33 100
2.Quartal 2009 421 779 1200
4,57 8.45 13.02
35.08 64.92 100
3.Quartal 2009 413 719 1132
4.48 7.80 12.28
36.48 63.52 100
4.Quartal 2009 433 890 1323
4.70 9.65 14.35
32.73 67.27 100
Total 3331 5889 9220
36.13 63.87 100.00
Statistische Auswerung
Statistik TestgroRe P-Wert
Chi-Quadrat 11.0825 0.1351
Mantel-Haenszel Chi-Quadrat 7.7027 0.0055

Stichprobenumfang = 9220
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10.2.3 Anzahl Cotrimoxazolprophylaxe Verordnungen im Quartalsvergleich
10.2.3.1 Vergleich 4.Quartal 2007 bis 4.Quartal 2009

Quartale ausgewertet anhand der Cotrimoxazolprophylaxe
Quartal Cotrim
Fallzahl

% von Gesamtfallzahl
% getestet vs nicht getestet Cotrim- Cotrim+ Total
4.Quartal 2007 600 0 600
15.26 0.00 15.26
100.00 0.00 100
1.Quartal 2008 429 0 429
10.91 0.00 10.91
100.00 0.00 100
2.Quartal 2008 83 264 347
211 6.72 8.83
23.92 76.08 100
3.Quartal 2008 91 328 419
231 8.34 10.66
21.72 78.28 100
4.Quartal 2008 23 392 415
0.59 9.97 10.56
5.54 94.46 100
1.Quartal 2009 22 432 454
0.56 10.99 11.55
4.85 95.15 100
2.Quartal 2009 77 344 421
1.96 8.75 10.71
18.29 81.71 100
3.Quartal 2009 28 385 413
0.71 9.79 10.51
6.78 93.22 100
4.Quartal 2009 28 405 433
0.71 10.30 11.02
6.47 93.53 100
Total 1381 2550 3931
35.13 64.87 100.00

Statistische Auswerung

Statistik TestgroBe | P-Wert
Chi-Quadrat 2648.5886 | <.0001
Mantel-Haenszel Chi-Quadrat 1796.3351 | <.0001

Stichprobenumfang = 3931
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10.2.3.2 Vergleich 2.Quartal 2008 bis 4.Quartal 2009

Quartale ausgewertet anhand der Cotrimoxazolprophylaxe
Quartal Cotrim
Fallzahl

% von Gesamtfallzahl
% getestet vs nicht getestet Cotrim+ Cotrim- Total
2.Quartal 2008 264 83 347
9.10 2.86 11.96
76.08 23.92 100
3.Quartal 2008 328 91 419
11.30 3.14 14.44
78.28 21.72 100
4.Quartal 2008 392 23 415
13.51 0.79 14.30
94.46 5.54 100
1.Quartal 2009 432 22 454
14.89 0.76 15.64
95.15 4.85 100
2.Quartal 2009 344 7 421
11.85 2.65 14.51
81.71 18.29 100
3.Quartal 2009 385 28 413
13.27 0.96 14.23
93.22 6.78 100
4.Quartal 2009 405 28 433
13.96 0.96 14.92
93.53 6.47 100
Total 2550 352 2902
87.87 12.13 100.00

Statistische Auswerung

Statistik TestgroRe P-Wert
Chi-Quadrat 160.0022 <.0001
Mantel-Haenszel Chi-Quadrat 60.1560 <.0001

Stichprobenumfang = 2902
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10.2.4 Mortalitat der neu erfassten TBC-Patienten

10.2.4.1 Uberleben im Quartalsvergleich

10.2.4.1.1 Vergleich 4.Quartal 2007 bis 4.Quartal 2009

Quartale ausgewertet anhand ihres Outcomes

Quartal Qutcome
Fallzahl
% von Gesamtfallzahl
% getestet vs nicht getestet tot Uberlebt Total
4.Quartal 2007 101 1028 1129
0.95 9.71 10.66
8.95 91.05 100
1.Quartal 2008 85 1213 1298
0.80 11.46 12.26
6.55 93.45 100
2.Quartal 2008 63 933 996
0.60 8.81 9.41
6.33 93.67 100
3.Quartal 2008 68 1107 1175
0.64 10.46 11.10
5.79 94.21 100
4.Quartal 2008 67 1119 1186
0.63 10.57 11.20
5.65 94.35 100
1.Quartal 2009 71 1231 1302
0.67 11.63 12.30
5.45 94.55 100
2.Quartal 2009 62 1130 1192
0.59 10.67 11.26
5.20 94.80 100
3.Quartal 2009 52 1010 1062
0.49 9.54 10.03
4.90 95.10 100
4.Quartal 2009 45 1202 1247
0.43 11.35 11.78
3.61 96.39 100
Total 614 9973 10587
5.80 94.20 100.00
Statistische Auswerung
Statistik TestgroRe P-Wert
Chi-Quadrat 35.9533 <.0001
Mantel-Haenszel Chi-Quadrat 29.7409 <.0001

Stichprobenumfang = 10587
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10.2.4.1.2 Vergleich 1.Quartal 2008 bis 4.Quartal 2009

Quartale ausgewertet anhand ihres Outcomes
Quartal Outcome
Fallzahl
% von Gesamtfallzahl
% getestet vs nicht getestet tot Uberelebt Total
1.Quartal 2008 85 1213 1298
0.90 12.83 13.72
6.55 93.45 100
2.Quartal 2008 63 933 996
0.67 9.86 10.53
6.33 93.67 100
3.Quartal 2008 68 1107 1175
0.72 11.70 12.42
5.79 94.21 100
4.Quartal 2008 67 1119 1186
0.71 11.83 12.54
5.65 94.35 100
1.Quartal 2009 71 1231 1302
0.75 13.02 13.77
5.45 94.55 100
2.Quartal 2009 62 1130 1192
0.66 11.95 12.60
5.20 94.80 100
3.Quartal 2009 52 1010 1062
0.55 10.68 11.23
4.90 95.10 100
4.Quartal 2009 45 1202 1247
0.48 12.71 13.18
3.61 96.39 100
Total 513 8945 9458
5.42 94.58 100.00
Statistische Auswerung
Statistik TestgroRe P-Wert
Chi-Quadrat 13.9011 0.0530
Mantel-Haenszel Chi-Quadrat 12.3963 0.0004

Stichprobenumfang = 9458
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10.2.4.2 Fehlende Outcome Information im Quartalsvergleich

10.2.4.2.1 Vergleich 4.Quartal 2007 bis 4.Quartal 2009

Quartale ausgewertet anhand ihres Outcomes
Quartal Outcome
Fallzahl
% von Gesamtfallzahl
% getestet vs nicht getestet unbekannt bekannt Total
4.Quartal 2007 267 1129 1396
2.13 9.01 11.14
19.13 80.87
1.Quartal 2008 249 1298 1547
1.99 10.36 12.35
16.10 83.90 100
2.Quartal 2008 207 996 1203
1.65 7.95 9.60
17.21 82.79 100
3.Quartal 2008 192 1175 1367
1.53 9.38 10.91
14.05 85.95 100
4.Quartal 2008 221 1186 1407
1.76 9.47 11.23
15.71 84.29 100
1.Quartal 2009 222 1302 1524
1.77 10.39 12.16
14.57 85.43 100
2.Quartal 2009 204 1192 1396
1.63 9.51 11.14
14.61 85.39 100
3.Quartal 2009 186 1062 1248
1.48 8.48 9.96
14.90 85.10 100
4.Quartal 2009 195 1247 1442
1.56 9.95 11.51
13.52 86.48 100
Total 1943 10587 12530
15,51 84.49 100.00
Statistische Auswerung
Statistik TestgroRRe P-Wert
Chi-Quadrat 25.8482 0.0011
Mantel-Haenszel Chi-Quadrat 16.5673 <.0001

Stichprobenumfang = 12530
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10.2.4.2.2 Vergleich 1.Quartal 2008 bis 4.Quartal 2009

Quartale ausgewertet anhand ihres Outcomes
Quartal Outcome
Fallzahl
% von Gesamtfallzahl
% getestet vs nicht getestet unbekannt bekannt Total
1.Quartal 2008 249 1298 1547
2.24 11.66 13.89
16.10 83.90 100
2.Quartal 2008 207 996 1203
1.86 8.95 10.80
17.21 82.79 100
3.Quartal 2008 192 1175 1367
1.72 10.55 12.28
14.05 85.95 100
4.Quartal 2008 221 1186 1407
1.98 10.65 12.64
15.71 84.29 100
1.Quartal 2009 222 1302 1524
1.99 11.69 13.69
1457 85.43 100
2.Quartal 2009 204 1192 1396
1.83 10.71 12.54
14.61 85.39 100
3.Quartal 2009 186 1062 1248
1.67 9.54 11.21
14.90 85.10 100
4.Quartal 2009 195 1247 1442
1.75 11.20 12.95
13.52 86.48 100
Total 1676 9458 11134
15.05 84.95 100.00
Statistische Auswerung
Statistik TestgroRRe P-Wert
Chi-Quadrat 10.3913 0.1675
Mantel-Haenszel Chi-Quadrat 5.3105 0.0212

Stichprobenumfang = 11134
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10.3 Lebenslauf

Name:
Vorname:
Geburtsdatum:
Geburtsort:

1989-2003
Juni 2003

08/2003-07/2004

10/2004-09/2005
10/2005-09/2008
09/2008

10/2008-07/2011
08/2011-07/2012

Personliche Daten

Pohl

Johannes Christopher
26.06.1982
Heilbronn

Schulbildung

Freie Waldorfschule Heilbronn
Schulabschluss mit dem Abitur/
Allgemeine Hochschulreife
Zivildienst

Hochschulausbildung

Vorklinisches Studium an der Universitat Regensburg
Vorklinisches Studium an der FSU Jena

Erster Abschnitt Arztliche Priifung

Klinisches Studium an der Universitat Rostock
Praktisches Jahr
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