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Mittelschwere ambulant erworbene Pneumonie:

Verkiirzung der antibiotischen Therapie moglich

Pneumonien sind eine sehr haufige Indikation fiir eine antibiotische Therapie. Die ambulant
erworbene Pneumonie (CAP; ,,community acquired pneumonia“) ist weltweit eine der am haufigsten
todlich verlaufenden Infektionserkrankungen (1). Aktuelle Zahlen der Versorgungsforschung aus
Deutschland zeigen auf der Basis von Krankenkassendaten eine Inzidenz von 9,7 Fallen pro 1.000
Personenjahre, was einer Gesamtzahl von mehr als 660.000 Patienten pro Jahr entspricht (2). Die
Inzidenz der CAP ist bei Personen = 65 Jahren deutlich héher (3-5). Anhand der sog. CRB-65-Kriterien
(C = Konfusion = Bewusstseinstriibung), R = Atemfrequenz = 30/Min., B = Blutdruck diastolisch < 60
mm Hg, systolisch 90 mm Hg, 65 = Alter = 65) kann das Letalitatsrisiko bei CAP abgeschéatzt und die

Indikation fiir eine stationadre Aufnahme einfacher gestellt werden (6).

Die initiale kalkulierte Therapie der ambulant erworbenen Pneumonie erfolgt entsprechend einer

Risikostratifizierungin 3 Klassen:
1. Leichte Pneumonie: CRB-65 = 0; Oz-Séttigung > 90%, keine dekompensierte Komorbiditat;
2. Mittelschwere Pneumonie: weder leicht noch schwer;

3. Schwere Pneumonie: akute respiratorische Insuffizienz und/oder schwere Sepsis bzw.

septischer Schock und/oder dekompensierte Komorbiditat.

Patienten mit mittelschwerer CAP sollten stationadr behandelt werden (7), in der Regel mit einem Beta-
Laktam-Antibiotikum fiir 5-7 Tage (7, 8). In europdischen Leitlinien wird eine Behandlungsdauer von 8

Tagen empfohlen (9).

Eine kilrzere Behandlungsdauer reduziert die Haufigkeit von Nebenwirkungen und das Auftreten
bakterieller Resistenzen (10, 11). Daher wurde nun eine Studie durchgefiihrt, die der Frage
nachgegangen ist, ob die antibiotische Therapie bei mittelschwerer CAP auf 3 Tage verkiirzt werden

kann (12). Die Studie wurde vom franzdsischen Gesundheitsministerium finanziert.

Studiendesign: Diese doppelblinde, randomisierte, plazebokontrollierte Nicht-Unterlegenheitsstudie
wurde in 16 Zentren in Frankreich durchgefiihrt. In die Studie wurden Erwachsene (= 18 Jahre) mit
mittelschwerer CAP eingeschlossen. Die Randomisierung erfolgte 1:1 in zwei Gruppen. Alle Patienten
erhielten oral zundchst 1 g Amoxicillin plus 125 mg Clavulansaure dreimal am Tag fiir 3 Tage, und ab

dem 4.-8. Tag eine Gruppe Plazebo, eine andere weiter die antibiotische Therapie. Der primare
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Endpunkt war die Heilung 15 Tage nach Beginn der Therapie, definiert durch Fieberfreiheit,
Verschwinden der respiratorischen Symptome und das Fehlen der Notwendigkeit einer weiteren
antibiotischen Therapie. Als Nicht-Unterlegenheits-Grenze wurden 10 Prozentpunkte festgelegt. Die

Auswertung erfolgte nach ,intention to treat (ITT)“ und nach ,per protocol*.

Ergebnisse: Zwischen Dezember 2013 und Februar 2018 wurden insgesamt 706 Patienten
eingeschlossen. Nach 3 Tagen der Beta-Lactam-Therapie konnten 310 randomisiert werden, wobei ab
diesem Zeitpunkt 157 ein Plazebo und 153 weiter das Antibiotikum erhielten. Sieben Patienten
widerriefen ihre Einwilligung bevor sie eine Therapie erhalten hatten: 5 aus der Plazebo-Gruppe und 2
aus der Antibiotikum-Gruppe. In der nach ITT ausgewerteten Gruppe waren die Patienten im Median
73 Jahre alt (IQR: 57,0-84,0), und 123 (41%) waren Frauen.

Am Tag 15 waren 117 (77%) von 152 Patienten aus der Plazebo-Gruppe und 102 (68%) von 151
Patienten aus der Antibiotikum-Gruppe geheilt. Es ergab sich eine Differenz zwischen den Gruppen
von 9,42% (95%-Konfidenzintervall = Cl: -0,38 bis 20,04), was der pradefinierten Nicht-Unterlegenheit
entspricht. Bei der ,per protocol“-Auswertung waren 113 (78%) von 145 Patienten in der Plazebo-
Gruppe und 100 (68%) von 146 Patienten in der Antibiotikum-Gruppe am Tag 15 geheilt. Die
Auswertung ergab eine Differenz von 9,44% (Cl: -0,15 bis 20,34), was ebenfalls der Nicht-
Unterlegenheit entspricht.

Die Haufigkeit von Nebenwirkungen war in beiden Gruppen dhnlich: 22 (14%) von 152 in der Plazebo-
Gruppe und 29 (19%) von 151 in der Antibiotikum-Gruppe. Meist handelte es sich um intestinale
Beschwerden, die von 17 (11%) Patienten in der Plazebo- und von 28 (19%) in der Antibiotikum-
Gruppe berichtet wurden. Am Tag 30 nach Studienbeginn waren 3 (2%) Patienten in der Plazebo- und
2 (1%) in der Antibiotikum-Gruppe gestorben. Die Todesursachen in der Plazebo-Gruppe waren
kardiogener Schock, Staphylokokkus aureus-Bakteriamie und Herz-Nieren-Versagen. In der

Antibiotikum-Gruppe war die Todesursache je ein Rezidiv der Pneumonie mit Lungenodem.

Diese Studie zeigt, dass bei unkomplizierter CAP eine Verkiirzung der antibiotischen Therapie ohne
Nachteile moéglich ist. In einem Kommentar zur Studie im selben Heft des Lancet wird berichtet, dass
in den USA trotz der Empfehlung, bei unkomplizierter CAP die Therapie auf 5 Tage zu beschranken,
eine kiirzliche Auswertung von 150.000 Patienten dort eine mediane Therapiedauer bei 9,5 Tagen
ergab (13). Die Empfehlung zur kiirzeren Dauer der antibiotischen Therapie gilt nicht fiir CAP mit

Komplikationen, z.B. Pleuraerguss, Empyem oder Abszess.

Fazit: Bei Patienten mit mittelschwerer ambulant erworbener Pneumonie, die nach 3 Tagen
Behandlung mit Amoxicillin/Clavulansaure klinisch gebessert und stabil sind, ist eine Beendigung der
antibiotischen Therapie einer Fortfiihrung fiir weitere 5 Tage nicht unterlegen. Zu einem &hnlichen
Ergebnis kam eine niederlandische Studie bereits 2006 bei Patienten mit milder bis mittelschwerer
ambulant erworbener Pneumonie nach 3 Tagen i.v. Behandlung mit Amoxicillin (14). Die in der

Leitlinie empfohlenen 5-7 Tage antibiotische Behandlung sollten also hinterfragt werden.

Redaktionsschluss: 6.4.2021
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