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Ambulant erworbene
Pneumonie und HIV

Es ist unklar, ob die S3-Leitlinie zum Vorgehen bei ambulant erworbener
Pneumonie auch far HIV-positive Patienten geeignet ist. Entsprechende
Daten fehlen. Die CAPNETZ-Studie soll das kidren.

Die Inzidenz der ambulant erworbenen
Pneumonie (CAP) in Deutschland wird
in der Literatur mit 3,7 bis 10/1.000 pro
Jahr angegeben. Aufgrund dessen kann
man in Deutschland von jahrlich 400.000
- 680.000 neuen CAP Fillen ausgehen
(Schnoor et al. 2007). Bei 30- bis 40-Jah-
rigen liegt die Inzidenz bei <1/1.000 und
geht mit einer Letalitdt von circa 3,6%
einher. Im Alter nimmt die Letalitat
deutlich zu und liegt bei 60- bis 70-Jah-
rigen bei 9,5%. (Ewig et al. 2009).

RISIKOSTRATIFIZIERUNG

Die Risikostratifizierung erfolgt nach
Empfehlung der S3-Leitlinie fiir CAP, die
jedoch Immunsupprimierte nicht be-
ricksichtigt, mit dem schnell zu bestim-
menden CRB-65-Index (C=Confusion;
R=Atemfrequenz >30/min; B=Blutdruck
systolisch <90mmHg; 65=Alter >65). Bei
einem Score von Null rechnet man mit
einer Letalitat von <1%. Eine stationére
Therapie ist somit vermeidbar. Bei 1-2
erfiillten Kriterien steigt die Letalitit auf
6%, was eine stationdre Therapie recht-
fertigt. Patienten mit einem Score von
3-4 sollten auf einer Intensivstation be-
handelt werden, da das Risiko fiir einen
letalen Verlauf bei circa 20% liegt (Ewig
2016).

Ob diese Stratifizierung ohne weiteres
von HIV-Negativen auf HIV-Positive
tibertragbar ist, ist bisher nicht bekannt
und kann auch aufgrund der aktuellen
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Datenlage nicht beantwortet werden. Die
Letalitat von tiber 50-jdhrigen HIV-posi-
tiven Patienten in einer Publikation von
Barakat et al. 2015 lag bei 5%. Wir gehen
aber davon aus, dass das Risiko fiir Tod
im Zusammenhang mit CAP durch Alter
allein bei HIV-Positiven nicht relevant
anders beeinflusst wird als bei HIV-
Negativen.

Die Parameter des CRB-65-Index sind
bisher bei HIV-positiven nicht evaluiert
worden. Abgesehen vom Parameter
»Alter® gibt es in der Literatur keine Hin-
weise fiir die Aussagekraft des CRB-65-
Index bei HIV-positiven mit CAP. Aller-
dings gibt es derzeit keine spezifischen
Konzepte fiir die Risikostratifizierung
von HIV-positiven mit CAP.

BEHANDLUNG

Gemif3 der S3-Leitlinie kann bei einem
ambulant behandelten CAP-Patienten
vor dem Hintergrund des hohen Pneu-
mokokkenanteils zur empirischen The-
rapie ein orales Aminopenicillin (1.
Wahl) eingesetzt werden. Bei Allergie
sind Makrolide oder Chinolone eine
sinnvolle Alternative. Auf den Einsatz
von Ciprofloxacin sollte aufgrund unzu-
reichender Wirksamkeit gegen Pneu-
mokokken verzichtet werden. Auch
Roxithromycin wird in der tiberarbei-
teten S3 Leitlinie nicht mehr empfohlen,
da die zugelassene Dosis unzureichend
erscheint und Alternativen mit addqua-
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terer Dosierung (Clarithromycin und
Azithromycin) verfligbar sind. Im Falle
einer ambulant behandelten Pneumonie
mit Komorbiditiaten wie COPD, Herzin-
suffizienz oder ZNS-Erkrankung sollte
die empirische Therapie Beta-Lakta-
mase-bildende Erreger wie S. aureus,
Hamophilus und Enterobakterien mit
erfassen (Tabelle 1) (Ewig 2016).

Es ist unklar, ob die HIV-Infektion hier
als Ko-Morbiditat gewertet werden muss,
die mit einem anderen Erregerspektrum
einhergeht. Dies wurde in Deutschland
unseres Wissens nach bisher nicht unter-
sucht. Wir wiirden jedoch im Hinblick
auf den hohen Anteil von Pneumokok-
ken in der spanischen Arbeit von Corde-
ro et al. 2002 nicht zum priméren Einsatz
von Beta-Laktamase-Inhibitoren raten,
da diese auf Pneumokokken keinen zu-
satzlichen Effekt haben. Pneumokokken
bilden keine Beta-Laktamasen. Peni-
cillin-Resistenz bei Pneumokokken ent-
steht durch Mutation der Penicillin-bin-
denden Proteine. Zudem sind Resis-
tenzen gegen Penicillin bei Pneu-
mokokken-Isolaten in Deutschland sehr
selten (<1%).

Bei den ambulant behandelten Patienten
nimmt die Leitlinie eine empirische Be-
handlungsliicke bei atypischen Erregern
(v.a. Mykoplasmen, sehr selten Chlamy-
dien und Legionellen) bewusst in Kauf.
Zwei CAPNETZ-Arbeiten haben gezeigt,
dass Mykoplasmen-Pneumonien eine
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deutlich niedrigere Letalitat als Pneumo-
kokkenpneumonien haben, wobei in der
Gruppe der ambulant behandelten Pati-
enten die Letalitdt prinzipiell sehr niedrig
ist (Dumbke et al. 2015; von Baum 2009).

ANDERS BEI HIV?

Daten aus einer prospektiven Kohorten-
studie aus Frankreich zeigen, dass die
Gesamtinzidenz der Pneumonie bei
HIV-infizierten Menschen in etwa der
von nicht- infizierten entspricht, sich je-
doch in Abhdngigkeit von Alter, Immun-
status und Hohe der HIV-Viruslast deut-
liche Unterschiede ergeben. So liegt die
Inzidenz bei HIV-positiven Menschen
bereits in der Altersgruppe der 30- bis
40-Jahrigen bei 13,6/1.000. Bei CD4-
Werten von 200 bis 350/ul und erhohter
Viruslast von >1.000 Kopien HIV-RNA/
ml werden Inzidenzen von 16/1.000 an-
gegeben. Im Durchschnitt wurden die
3.336 eingeschlossenen Patienten in die-
ser Studie 3,3 Jahre beobachtet. Wiahrend
dieses Zeitraumes sind 135 Episoden von
bakterieller Pneumonie aufgetreten
(Bénard et al. 2010). Aktuelle Untersu-
chungen mit reprisentativen Fallzahlen
zum bakteriellen Erregerspektrum der
ambulant erworbenen Pneumonie bei
HIV-infizierten Menschen liegen nicht
vor. Jedoch weisen Daten von Bénard et
al. 2010 darauf hin, dass auch bei HIV-
infizierten Pneumokokken (22/31) einen
relevanten Anteil bilden, der in der em-

pirischen Therapie erfasst werden sollte.
In einer anderen Studie an 1.203 (533
HIV-negativen vs. 670 HIV-positiven)
iiber 50jdhrigen amerikanischen Vete-
ranen mit CAP konnte gezeigt werden,
dass sich das Erregerspektrum und die 30
Tagesmortalitdt bei HIV-positiven nicht
von HIV-negativen unterscheidet. Die 30
Tagesmortalitit betrug in beiden Grup-
pen circa 5% und das bakterielle Erreger-
spektrum war mit 13% eher unterrepra-
sentiert. Das Erregerspektrum war aber
auch nicht der priméire Endpunkt dieser
Studie und blieb bei dem tiberwiegenden
Teil der Studienpatienten (1.017 von
1.203) unklar (Barakat et al. 2015).

Altere Daten einer spanischen Arbeits-
gruppe aus den 90er Jahren untermauern
jedoch signifikant den hohen Anteil von
Pneumokokken bei HIV-positiven Pati-
enten mit bakterieller Pneumonie. In
dem Patientenkollektiv mit radiolo-
gischem Nachweis einer CAP (n=355)
wurde bei 313 Patienten die Diagnostik
aus Sputum und bei 329 Patienten eine
Diagnostik aus der Blutkultur veranlasst.
Die Patienten waren zu 76% méannlich
und durchschnittlich 32 Jahre alt. Die
CD4-Zahl war in dem Studienkollektiv
mit nur 125-198 Zellen pro pl eher nied-
rig und 299 Patienten hatten zuvor eine
AIDS definierende Erkrankung. Nur
16% waren gegen Pneumokokken
geimpft. Fir 82% wurde die Benutzung
von intravendsen Drogen angegeben. Ein

Komorbiditat

Erreger

Chronische Herzinsuffizienz
coli)

Enterobakterien (z. B. Klebsiella pneumoniae, Escherichia

ZNS-Erkrankungen
(mit Schluckstorungen)
coli)

S. aureus (MSSA)
Enterobakterien (z. B. Klebsiella pneumoniae, Escherichia

Anaerobier

Schwere COPD (GOLD IV und/oder
haufige Exazerbationen), Bronchiektasen

P. aeruginosa

Bettlagerigkeit, PEG-Sonde

coli)

S. aureus (MSSA)
Enterobakterien (z. B. Klebsiella pneumoniae, Escherichia

P. aeruginosa

Tab. 1 Risikofaktoren fUr definierte Erreger in Abhéangigkeit von der Komorbiditat

Erregernachweis gelang in 108 (34%) aus
Sputum bzw. 75 (22%) Fillen aus der
Blutkultur. Mit 43 Nachweisen aus Spu-
tum bzw. 36 aus Blutkulturen waren
Pneumokokken mit Abstand die hdu-
tigsten nachweisbaren Erreger. Himo-
philus influenzae war mit 23 (Sputum)
bzw. 5 (Blutkultur) Nachweisen der
zweithdufigste typische Erreger. Fiir En-
terobakterien (u.a. E. coli, Klebsiella sp.)
ergaben sich insgesamt nur 7 Nachweise.
Uberraschenderweise war Pseudomoas
insgesamt mit 22 Nachweisen aus Spu-
tum und 7 Nachweisen aus der Blutkul-
tur das zweithdufigste Pathogen in dieser
Auswertung (Cordero et al. 2002). Ob die
Benutzung von intravendsen Drogen mit
dem Nachweis von Pseudomonaden in
diesem Kollektiv von jungen HIV-posi-
tiven Patienten mit bakterieller ambulant
erworbener Pneumonie korreliert, geht
aus der Publikation nicht hervor. Der
Anteil von atypischen Erregern wie My-
koplasmen (8 Nachweise) und Legio-
nellen (1 Nachweis) wurde in dieser Stu-
die wahrscheinlich unterschitzt, da die
kulturellen Verfahren diese Erreger nicht
erfassen und die serologischen Verfahren
tiir die Diagnostik dieser Erreger zu un-
scharf sind. Diese Daten legen nahe, dass
die mikrobiologische Diagnostik aus
Sputum auch bei HIV-infizierten in 34%
zu einem Nachweis des ursichlichen
Pathogen fithrt und Pneumokokken die
héufigsten Erreger sind.

CAPNETZ-STUDIE

Fiir die empirische antibiotische Thera-
pie von HIV-infizierten mit CAP gibt es
insbesondere in Deutschland bisher
wenig Evidenz. Es sind zusitzliche Infor-
mationen zum mikrobiellen Spektrum
und zu erwartender Antibiotikaresistenz
bei HIV-infizierten Patienten mit CAP
erforderlich, die im Rahmen einer pro-
spektiven Studie erhoben werden sollten.
Denn es fehlten zuverlassige Daten, aus
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denen hervorgeht unter welchen Umstén-
den bei HIV-Infizierten mit einem mittel-
schweren oder gar schweren Verlauf
gerechnet werden muss und welches
Erregerspektrum hier in der empirischen
Therapie berticksichtigt werden sollte.
Die CAPNETZ STIFTUNG untersucht
seit 2001 an 17 Zentren den klinischen
Verlauf und das mikrobielle Spektrum bei
ambulant erworbener Pneumonie im Rah-
men der CAPNETZ-Studie. Dabei werden
Urin, Sputum und Blutkulturen unter-
sucht und der Patient 14 Tage nach Be-
handlung sowie nach 28 und 180 Tagen zu
seinem klinischen Verlauf befragt. Die
Einschlusskriterien fiir diese Studie sind
Alter 218 Jahre, Infiltrat im Rontgen-Tho-
rax sowie mindestens ein weiterer
klinischer Befund (Fieber, Husten, puru-
lentes Sputum, positiver Auskultations-
befund). Die HIV-Infektion stellte bisher
ein Ausschlusskriterium dar. Mit einer
grundsitzlichen Uberarbeitung des eCRF
und einer Umstellung der Datenerfassung
sollen ab 2017 auch HIV-positive Patien-
ten mit ambulant erworbener Pneumonie
in die CAPNETZ-Studie eingeschlossen
werden kénnen. Die Erfassung der HIV-
Infektionen mit zusétzlichen Informati-
onen u.a. zu HIV-Viruslast, CD4-Werten,
CDC-Stadium, Prophylaxen und antiret-
roviraler Therapie sollen Aufschluss iiber
das mikrobielle Keimspektrum in Abhén-
gigkeit von den genannten Parametern im
Zusammenhang mit CAP bei HIV-posi-
tiven Patienten liefern. Auswirkungen der
CAP und Antibiotikatherapie auf den Ver-
lauf von CD4 und HIV-Viruslast sind wei-
tere wissenschaftliche Fragestellungen im
Rahmen des Studienprojektes, welches zu-
néchst von 2017 bis 2020 pro Jahr ca. 100
HIV-Patienten mit einer CAP erfassen
wird. HIV-Schwerpunktzentren, die an
der Studie teilnehmen mochten, wenden
sich an die Geschiftsstelle der CAPNETZ
STIFTUNG, Frau Grit Barten (E-Mail:
grit.barten@capnetz.de).
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