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Nichttuberkuldse Mykobakterien (NTM)

Neue internationale Leitlinie: NTM-Lungenerkrankungen
evidenzbasiert behandeln

Frankfurt/Main, 6. August 2020 — Die erste evidenzbasierte Leitlinie zur
Behandlung von Lungenerkrankungen durch nichttuberkultse
Mykobakterien (NTM-LD) ist seit dem 6. Juli verfiigbar. Sie wurde
erstmals gemeinsam von europaischen und amerikanischen
Fachgesellschaften aus den Bereichen der Pneumologie und
Infektiologie erstellt.>* Die Leitlinie fokussiert sich auf die Behandlung
von vier der klinisch relevantesten NTM-Spezies — darunter die Erreger
des Mycobacterium avium complexes (MAC). Die wichtigsten Aspekte
der Therapie von MAC-Lungenerkrankungen fasst Prof. Dr. Dr. h.c.
Christoph Lange, Forschungszentrum Borstel, in einem kurzen Video
zusammen: www.ntmfakten.de/ntm-guidelines.

»ES gibt noch immer zu wenig evidenzbasierte Studien zur Behandlung von
NTM-LD. Umso wichtiger, dass wir nun zum ersten Mal eine internationale
und evidenzbasierte Leitlinie haben, an der sich die Arzte orientieren
kénnen*, fasst Prof. Lange, Medizinischer Direktor der Medizinischen Klinik
am Forschungszentrum Borstel und Co-Autor der Leitlinie zusammen.® Die
Leitlinie kombiniert den aktuellen Stand der Forschung mit der jahrelangen
Praxiserfahrung zahlreicher Experten weltweit. Zur Bewertung der Qualitat
der Evidenz und Einstufung der Empfehlungsstarke, wurde das GRADE-
System verwendet.!” Beteiligt waren die europdischen Fachgesellschaften
European Respiratory Society (ERS) und European Society of Clinical
Microbiology and Infectious Diseases (ESCMID), sowie die amerikanischen
Fachgesellschaften American Thoracic Society (ATS) und Infectious
Diseases Society of America (IDSA).

Bei MAC-Lungenerkrankung: Makrolid-basierte Kombinationstherapie

Im Gegensatz zu den ATS/IDSA-Empfehlungen von 2007 fokussiert sich die
neue internationale Leitlinie auf vier der am haufigsten isolierten pathogenen
NTM-Spezies: M. abscessus, M. kansasii, M. xenopi, sowie dem M. avium
complex (MAC) — zu dem unter anderem M. intracellulare, M. avium und M.
chimaera gehoéren."* MAC wird weltweit am h&ufigsten bei Patienten mit


http://www.ntmfakten.de/ntm-guidelines

NTM-LD isoliert; in Deutschland liegt der Anteil bei 55%.% Die Wirksamkeit
der meisten Antibiotika gegentuber MAC wird durch eine Vielzahl von
Mechanismen, darunter die Bildung von Biofilmen oder einer Persistenz in
Makrophagen, beeintréachtigt.> Makrolide zeigen zwar eine gute Wirksamkeit
in vitro und in vivo, konnen jedoch bei Monotherapie zu einer
Makrolidresistenz  bei MAC fihren.*®  Deshalb wird bei MAC-
Lungenerkrankungen auch eine Makrolid-basierte Kombinationstherapie
empfohlen®, erklart Lange.® Um ein Rezidiv oder eine Reinfektion zu
vermeiden, muss die Therapie nach erfolgreicher Konversion des Sputums
noch 12 Monate fortgesetzt werden.>? ,Eine leichte nodulo-bronchiektatische
Form sollte dreimal wdchentlich mit Azithromycin (oder Clarithromycin) und
Ethambutol sowie Rifampicin (oder Rifabutin) behandelt werden*.*™

Bei Kavernen, Makrolid-Resistenz oder Therapieversagen: Erweiterung
um ein Aminoglykosid

Bei fortgeschrittener, kaverndser oder Makrolid-resistenter MAC-LD wird
empfohlen, das Behandlungsschema um Amikacin i.v. oder Streptomycin i.v.
zu erweitern und die Behandlungsfrequenz auf einmal taglich zu erhéhen.*?
Eine Neuerung: Bei Therapieversagen, definiert als fehlende Sputum-
konversion trotz leitliniengerechter Therapie Uber sechs Monaten, wird
liposomales Amikacin zur Inhalation (ALIS) als zusatzlicher Teil des
Therapieregimes empfohlen.>? ALIS wurde 2018 von der U.S. Food and
Drug Administration (FDA) auf Basis der CONVERT-Studienergebnisse
zugelassen.*® Es liegt keine Zulassung in der EU vor.
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Expertenvideo Prof. Dr. Christoph Lange: www.ntmfakten.de/ntm-guidelines
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Uber Lungenerkrankungen durch nichttuberkulése Mykobakterien
Pulmonale Infektionen mit nichttuberkulésen Mykobakterien (NTM) kdnnen
zu schwerwiegenden Lungenerkrankungen flihren, die einen langeren
Krankenhausaufenthalt nach sich ziehen und eine erhdhte Morbiditats- und
Mortalitatsrate aufweisen.” Besonders gefahrdet sind dabei Patienten mit
vorbestehenden Lungenerkrankungen, wie COPD oder Bronchiektasen.’ Die
Patienten kdnnen eine Vielzahl unspezifischer Symptome wie chronischen
Husten, teils mit blutigem Auswurf, Fatigue, Fieber, Appetitlosigkeit und
Gewichtsverlust aufweisen.® Weltweit besteht eine zunehmende Prévalenz
von NTM-bedingten Lungenerkrankungen.’

Uber Insmed

Insmed Incorporated ist ein globales biopharmazeutisches Unternehmen,
das den bisher ungedeckten medizinischen Bedarf von Patienten mit
seltenen Erkrankungen in den Fokus stellt. Das Unternehmen entwickelt
zurzeit verschiedene Therapien, die sich in unterschiedlichen Entwicklungs-
stadien befinden. Der am weitesten fortgeschrittene Produktkandidat ist ALIS
(liposomales Amikacin zur Inhalation). Es wurde bereits in den USA zur
Behandlung erwachsener Patienten mit therapierefraktarer MAC-LD
zugelassen; eine Zulassung in der EU besteht nicht. Weitere Praparate, die
sich in einem frihen Stadium der klinischen Forschung befinden, sind z.B.
INS1007, ein neuartigen reversiblen Dipeptidylpeptidase 1-Hemmer zur
Behandlung von Bronchiektasien, die nicht mit einer zystischen Fibrose
assoziiert sind, und INS1009, eine Treprostinil Vorlaufersubstanz mit
Nanopartikeln zur Inhalation, die ein differenziertes Produktprofil bei seltenen
Lungenerkrankungen einschlie3lich arterieller Hypertonie bieten kdnnte. Fir
weitere  Informationen  besuchen  Sie bitte unsere  Webseite:
www.insmed.eu/de.
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