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Neue adjunktive Therapiestrategien bei der Pneumonie
Ein Blick iiber den Horizont der Antibiotikatherapie

Auch heute noch versterben etwa 10% aller hospitalisier-
ten Patienten mit ambulant erworbener Pneumonie - das
ist ein dhnliches Verhaltnis, wie bereits in einer Studie

aus dem Jahr 1938 dokumentiert wurde. Haben wir also
in den letzten gut 70 Jahren nichts erreicht? Nicht viel,
meint Prof. Norbert Suttorp, Berlin. Es gibt Hinweise, dass
die Immunregulation in der Lunge Besonderheiten hat
und sich von anderen Kérperkompartimenten unterschei-
det. Darauf aufbauend sind durchaus innovative adjunk-
tive Therapieansatze, die iiber eine Antibiotikagabe hi-
nausgehen denkbar. Diese gilt es im Detail zu erforschen
- angefangen von der Analyse antimikrobieller Peptide
aus dem Lungenepithel bis hin zu der Korrektur einer
bestehenden Storung der GefaBpermeabilitit in der Lungenstrombahn.
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heit - weltweit, aber auch in
Deutschland. Allein hierzulande
sind pro Jahr etwa 750000 Patien-

Die ambulant erworbene Pneumo-
nie (,community acquired pneu-
monia“; CAP) ist eine Volkskrank-
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ten betroffen. Ungefdhr 240000
Betroffene miissen stationdr be-
handelt werden, und wiederum
rund 10% dieser hospitalisierten
Patienten versterben [1].

Damit ist die ambulant erwor-
bene Pneumonie beziiglich der
Krankheitslast, dem ,burden of
disease“, in der gleichen ,Liga“ wie
der Herzinfarkt und der Schlag-
anfall. Weltweit betrachtet totet
die ambulant erworbene Pneu-
monie mehr Kinder im Alter unter
5 Jahren als Malaria, AIDS und Ma-
sern zusammen [2]. Weitere zirka
200000 Patienten in Deutschland
erleiden eine im Krankenhaus er-
worbene oder eine beatmungs-
assoziierte Pneumonie.

Noch immer versterben

10% der hospitalisierten
CAP-Patienten

Im Rahmen einer placebokontrol-
lierten Antibiotikastudie aus dem
Jahre 1938 verstarben im Verlauf
einer Lobdrpneumonie 27% der
Patienten, wenn sie keine Anti-
biotika erhalten hatten, mit einer

Antibiotikatherapie dagegen ver-
starben nur 8% der Patienten [3].
Antibiotika haben bei dieser In-
fektion somit die Letalitit um
sensationelle absolute 19% ge-
senkt.

Doch seit 70 Jahren hat sich nicht
viel gedndert: Auch heute noch
sterben 10% aller hospitalisierten
CAP-Patienten - trotz rechtzeiti-
ger und treffender Gabe eines An-
tibiotikums. Tote Bakterien sind
offenbar noch lange keine guten
Bakterien, und wir brauchen neue
therapeutische Ansitze, die zu-
sdtzlich zu Antibiotika gegeben
werden.

Antibiotikatherapie mit inno-
vativen Ansdtzen ergdnzen

Anscheinend hat also die Im-
munregulation im Kompartiment
,Lunge’ Besonderheiten und ist
besonders engmaschig reguliert,
muss die Lunge doch auf einer
Minutenbasis den Gasaustausch
garantieren und gleichzeitig die
Attacke von Pathogenen abweh-
ren [4]. Dementsprechend wird
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die Immunabwehr bei einer
Pneumonie anders organisiert
sein als zum Beispiel bei einer
Peritonitis.

Dies impliziert, dass verschiedene
innovative Ansdtze verfolgt wer-
den miissen: Beispielsweise wer-
den antimikrobielle Peptide ana-
lysiert, die vom Lungenepithel ex-
primiert werden. Dariiber hinaus
kommen bisher nicht bedachte

Molekiile ins Spiel, angefangen
von Angiopoetinen {iber Resolvine
und micro-RNAs bis hin zu Trans-
kriptionsfaktoren wie KLF4.

Aber auch gut bekannte Lipidme-
diatoren wie Leukotrien B4 oder
Prostaglandin E2 haben bisher
nicht voll verstandene Wirkun-
gen auf die angeborene Immuni-
tdt der Lunge [5]. Und mit der
Autophagie, der Alveolarzell-

apoptose, der gestérten Prozes-
sierung im Ubiquitin-Proteasom-
System im Zusammenhang mit
der Infiltratauflésung bzw. der
Gewebereparatur werden bisher
nicht ausreichend bedachte Vor-
gdnge beleuchtet.

Drei interessante neue
Ausgangspunkte fiir
alternative Therapien

Eine zentrale Beobachtung ist,
dass eine erhohte GefdBpermeabi-
litdt in der Lungenstrombahn fiir
den Gasaustausch abtrdglich ist
und dass Substanzen wie Adreno-
medullin die Permeabilitdtssto-
rung korrigieren kénnen [6].

Patienten nach einem Schlaganfall
erleiden interessanterweise eine
erhebliche Immunsuppression und
kénnen sich tiber diesen Mechanis-
mus (neben der Schluckstérung und
einer entsprechenden Aspirations-
gefdhrdung) leicht eine Pneumonie
zuziehen. Wenn man den Mecha-
nismus des Effekts verstanden hat,
gelingt es vielleicht, die Immunsup-
pression zu supprimieren [7].

Eine weitere wichtige Beobachtung
bezieht sich auf die Fahigkeit unse-
rer Abwehrzellen festzustellen, ob
sie es mit einem lebenden oder ei-
nem toten Pathogen zu tun haben.
Unsere Korperzellen messen dazu
die prokaryotische mRNA und fah-
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ren, wenn das Bakterium tot ist, die
Starke der Immunabwehr zuriick
[8]. Auch diese Erkenntnis ist ein
denkbarer Ausgangspunkt fiir neue
Therapiestrategien.
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Pneumonie - diesseits und jenseits
des Horizonts

11:30-13:00 Uhr, Plenarsaal A (Halle 7)
(12:36-12:58 Uhr: Neue adjunktive
Therapiestrategien - jenseits von
Antibiotika)






