Ckommeap_———_____Ji

Therapie mit Inmungiobulinen
bel HIV-Infektion

Intramuskulér und intravends applizierte Immunglobulinprédparate werden
fiir ein breites Spektrum von Erkrankungen eingesetzt. Bei der HIV-Infek-
tion wurden sie bei Kindern als Substitutionstherapie angewandt, was die
Rate bakterieller Infektionen nachgewiesenermaBen senkt. Bei Erwach-
senen stand der Gedanke der Immunmodulation im Vordergrund. Ein kli-
nisch relevanter Nutzen ist jedoch insbesondere in Zeiten einer Vielzahl von
hochwirksamen antiretroviralen Regimen im Allgemeinen nicht erkennbar.

Eine Rationale fir den Einsatz von Im-
munglobulinen bei HIV-Infektion wurde
erstmals in den 80er Jahren formuliert.
Bei HIV-infizierten Kindern traten gehauft
Infektionen auf, die auch bei Antikorper-
mangelsyndromen beobachtet wurden,
z.B. Pneumonien mit Pneumokokken
und Haemophilus. Die Substitutionsthe-
rapie mit intravendsen Immunglobulinen
vermindert die Haufigkeit der bakteriel-
len Infektionen bei den Kindern. Das be-
legen gute, randomisierte Studien.

Weniger Infektionen

Bei erwachsenen HIV-Infizierten sind
bakterielle Erkrankungen sehr viel sel-
tener als bei Kindern und es liegt keine
Evidenz fUr eine &hnliche Wirksamkeit
wie bei den HIV-infizierten Kindern vor.
Selbst ein positiver Einfluss auf Surro-
gatmarker (CD4-Lymphozyten) im Sinne

In Verruf geraten

Immunglobuline sind teure Medikamente. Die
Kosten einer Dauersubstitution belaufen sich
auf 50.000 € pro Jahr und mehr. Zu Zeiten als
noch keine antiretrovirale Therapie zur Verfii-
gung stand, Immunglobulinen aber in groBer
Menge haben einzelne pharmazeutische Un-
ternehmen diese Substanzen sehr aggressiv
beworben. Solche Marketingstrategien bein-
halteten Naturalrabatte und hoch bezahlte
Beratervertrige ohne addquate Gegenlei-
stung, was die unkritische Verordnung dieser
Arzneimittel gefordert hat.

In Zeiten der wirksamen antiretroviralen Kom-
binationstherapie ist es um intravenésen Im-
munglobulinen deutlich ruhiger geworden. Die
antivirale Therapie hat die Komplikationen der
HIV-Infektion wirksam reduziert. Gleichzeitig
zeichnet sich seit einiger Zeit ein Engpass bei
Immunglobuline auf dem Weltmarkt ab — und
wenn die Nachfrage das Angebot iibersteigt,
wird aggressives Marketing iiberfliissig.

einer Immunmodulation konnte nicht ge-
zeigt werden. Bei Erwachsenen sind hau-
fig stark erhdhte IgG-Spiegel vorhanden,
was auf eine Regulationsstérung des B-
zelluldren Immunsystems hinweist.

Bei Guillain-Barré?

Intravendse Immunglobuline haben bei
bestimmten neurologischen Erkrankun-
gen bzw. Komplikationen einen gun-
stigen Effekt. Das Guillain-Barré-Syn-
drom (GBS) beispielsweise ist gekenn-
zeichnet durch einen akuten, meist
rasch progredienten entzindlichen Pro-
zess, der Uber eine Demyelinisierung der
Nervenfasern zur Tetraparese bis hin zur
Atemldahmung fUhren kann. Die Stan-
dardtherapie des GBS besteht in einem
Plasma-Austausch. Die Behandlung mit
intravendsen Immunglobulinen ist eben-
falls wirksam, wie kontrollierte Studien
belegen. Ein GBS kann auch bei HIV-In-
fektion auftreten. Es gibt entsprechende
Beschreibungen, z.B. im Rahmen einer
akuten HIV-Infektion.

Bei peripherer Polyneuropathie?

Die chronisch-entztindlich-demyelinisie-
rende Polyneuropathie (CIDP) verlauft
im Vergleich zum GBS weniger akut und
wesentlich langsamer. Adaquate Stu-
dien zur Wirksamkeit von intravendsen
Immunglobulinen bei dieser Sonderform
der Polyneuropathie gibt es nicht. Fall-
serien zeigen widerspritchliche Ergeb-
nisse. Die Therapie mit Immunsupp-
ressiva (z.B. Glucocorticoide) ist in der
Regel wirksam. Bei der multifokalen
Motorneuron-Neuropathie (MMN), einer
weiteren Sonderform der chronischen
Polyneuropathie, ist der Nutzen von in-
travendsen Immunglobulinen durch Stu-
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dien dagegen gut belegt. Die Immunglo-
buline kénnen in diesem Fall bei andau-
ernder Anwendung die Progression der
Nervenerkrankung verlangsamen.

Die Polyneuropathie bei HIV-Infektion
kann den oben beschrieben Verlaufs-
formen &ahneln. Das hat dazu gefihrt,
dass intravendse Immunglobuline bei
HIV-infizierten Patienten mit chronischer
Polyneuropathie teils als Dauertherapie
angewandt wurden, ohne dass hier hin-
reichende Daten zur Wirksamkeit exis-
tieren. Ein solcher Einsatz ist sehr kri-
tisch zu sehen, zumal die Dauertherapie
erhebliche Ressourcen verschlingt (z.B.
Zeit des Patienten, Zeit des Arztes, Kos-
ten flr Immunglobuline und Infusionszu-
behdr) und jede intravendse Applikation
auch Infektionsrisiken mit sich bringt.

Fazit: Nur bei gesicherter
Indikation

Im Licht der vorliegenden Daten sollten
intravendse Immunglobuline auBerhalb
ihrer definierten Indikationen nur nach
Sicherung einer entsprechenden Diag-
nose eingesetzt werden. Die HIV-Infek-
tion sowie ihre Komplikationen sind bei
Erwachsenen keine Indikation. Ausnah-
men sind neurologische Erkrankungen
(z.B. GBS, MMN), bei denen intravenbse
Immunglobuline nachgewiesenermaBen
wirksam sind, und seltene hamatolo-
gische Komplikationen. Diese Krank-
heiten sind allerdings sehr selten und
mussen sicher differentialdiagnostisch
abgegrenzt werden, d.h. der Patient
sollite an einer Fachklinik mit entspre-
chender Spezialisierung vorgestellt wer-
den. Und natlrlich muss sichergestellt
sein, dass eine Verschreibung keinen
finanziellen Vorteil fir den Verschrei-
benden oder den Lieferanten mit sich
bringt — eine selbstverstandliche Forde-
rung, die aber im Licht der frlheren Ver-
schreibungspraxis von Immunglobulinen
noch einmal bekraftigt werden sollte. W
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