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Die Deutschsprachige Mykologische Gesellschaft vereinigt eine Reihe unter-
schiedlicher Fachgruppen wie Dermatologen, Mikrobiologen, Gyndkologen,
Infernisten und Biologen um nur einige zu nennen. Naturlich sind diese Mitglieder
auch in anderen Gesellschaften tafig. Insbesondere fUr junge Nachwuchswissen-
schaftler sind interdisziplinGre Tagungen wie die jahrlich staftffindende Fachgrup-
pe ,Eukaryontische Krankheitserreger” der Deutschen Gesellschaft fur ,Hygiene
und Mikrobiologie” wichtig, um sich gegenseitig auszutauschen, ihre Daten zu prd-
sentieren und neue Kontakte zu knupfen. Die Fachgruppe EK wurde 1997 von einer
kleinen Gruppe unter Federfuhrung von Uwe GroB3 und Jérg Hacker bei der DGHM
beantragt und besteht seit dieser Zeit ohne Unterbrechung als sehr aktive wissen-
schaftliche Gemeinschaft. Die Fachgruppe EK, als einzige der DGHM, die sich Uber
eine Erregergruppe definiert, umfasst klinisch relevante Pilze und Parasiten als
Krankheitserreger. Bedingt durch die eukaryontfischen Merkmale dieser Krank-
heitserreger ergeben sich viele Gemeinsamkeiten, die bei prokaryontischen Er-
regern nicht auftreten. Die Fachgruppe bietet ein Forum fur alle Mitglieder, die PROE. DR, MED.

Interesse an eukaryontischen Krankheitserregern haben. Dies schlieBf SOwonl  serin Schatter, TusiNGEN,
molekular- und zellbiologische Grundlagenforschung, Forschung Uber Resistenz  steiv. VORSITZENDER DER
und Resistenzmechanismen, immunologische Aspekte, als auch Epidemiologie  DMYkG E.V.

und Diagnostik von Pilzen und Parasiten mit ein.

Im Mdarz 2009 wurde die Fachgruppentagung Eukaryonten gemeinsam vom Insti-
fut far Hygiene und Mikrobiologie und der Hautklinik des Universitatsklinikum Tu-
bingen organisiert. Bei diesem Workshop soll, wie bereits bei den vorhergehenden
auch, die Moglichkeit des wissenschaftlichen Austausches (vor allem fur Diplo-
manden, Doktoranden und Postdocs) genutzt werden. Dazu werden die Arbeiten
und Themengebiete in Vortrdgen vorgestellt, und es wird Zeit fur infensive Diskussi-
on und wissenschaftlichen Austausch eingeplant. Vom 6. bis 7 M&rz 2009 trafen
sich dazu in Tubingen 35 junge Wissenschaftler. Neben zahlreichen Beitrdgen zu
Candida albicans umfasste das Programm auch Candida glabrata, Aspergillus,
Toxoplama und Kryptosporidien und als eingeladener Vortrag Antigenvariationen
von Plasmodium falciparum. Diese Themenvielfalt ist wichtig um einen das eigene
Forschungsgebiet erweiternde Einblick zu erhalten und den Bogen von der Klinik
bis zur Grundlagenforschung zu starten.

Gerade die inferdisziplindre Gestaltung — wie sie beispielhaft in der DMykG vor-
handen ist — wird zur Starkung der wissenschaftlichen und klinischen Bereiche der
Mykologie in Deutschland beitragen.

Mit freundlichen Griflen
Martin Schaller
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Seltene Infektionserreger ,unter dem Fungiscope” -
Engyodontium album und Schizophyllum commune

G. Fischer (Prof. Dr. rer. nat. - Juniorprofessur ,Umwelthygiene - Mykologie und biogene Umweltnoxen”
Medizinische Fakultét der RWTH Aachen, Universitétsklinikum, Tel. 0241-8088876,
Guido.Fischer@rwth-aachen.de)

Anupma J. Kindo, Department of Microbiology, Sri Ramachandra Medical College and Research Institute,
Sri Ramachandra University, Porur, India

Maria J.G.T. Riping (1), Claudia Beisel (1), Oliver A. Cornely (1,2)

1 Klinik | fir Innere Medizin, Klinisches Studienzentrum 2 - Schwerpunkt Infektiologie
2 Zentrum fiir Klinische Studien Kéln (ZKS KéIn) 01KNO706
Beide: Uniklinik K&In, Kerpener Strafle 62, 50937 Kéln, Tel: 0221-478-6494

ine der ersten Kulturen, die in die Datenbank ,Fungiscope” aufgenommen

wurde, war ein Stamm, der als Engyodontium album identifiziert, und uns aus
Porur Indien zugesandt worden war (ID 481416/ 2 isoliert aus dem Sinus frontalis
einer 514ahrige Pafientin ohne Immunsuppression). Vor der Aufnahme in die
Fungiscope-Sammiung wurde das Isolat nachbestimmit.

Nach 7 Tagen Inkubation zeigte sich auf MEA und OA (Difco) ein schnell-wachsen-
des, weiBes Myzel, das keine Sporulation zeigte (steriles Myzel). Nach 10 Tagen In-
kubation erschienen dann erste Primordien von Fruchtkdrpern auf beiden Nahr-
medien, die das typische Merkmal zeigten: gespaltene ,Lamellen” (Namel). Bei die-
sem Isolat handelte es sich um Schizophyllum commune. Schizophyllum commu-
ne gehort zu den Sténderpilzen (Basidiomycota) und ist einer der hdufigsten Pilze
auf abgestorbenem Buchenholz in unseren Waldern. Die Art ist weltweit verbreitet,
in den letzten 50 Jahren wurden lediglich 37 Fdlle von Infektion in der Literafur be-
schrieben (Baron et al. 2006), in den meisten Fallen handelte es sich um Infekfionen

IR der Nase und der Bronchien. Stalpers J.A. (1978) beschreibt in seinem Schlussel zur
SCHIZOPHYLLUM COMMUNE AUF kulfivierungsabhdngigen Identifizierung, dass einige Hyphen dicht mit spinulosen
OA UND MEA BILDET BEREITS NACH  AusstUlpungen besetzt sind und dass die Fruchtkdper innerhallo von 6 Wochen er-
ZEHN TAGEN FRUCHTKORPER AUS. scheinen. Ungewdhnlich ist fur unser Isolat die schnelle Ausbildung von Fruchtkor-

pern (bereits nach 10 d). Fruchtkdrper entstehen bei Basidiomycota nur am dika-
ryotischen Myzel, monokaryofische Isolate zeigen keine Schnallenbildung (clamp
connections) und sind daher schwer zu identifizieren. In der Literatur wird berichtet,
dass monokaryotische Isolate von Schizophyllum im Nativprdparat keulenférmige
Hyphen aufweisen, die an Konidientrager mit Vesikel von Aspergillus spp. erinnern.

Das Protokoll der Erstbestimmung in Indien deutete allerdings auf Engyodonfium
album hin: ,The conidiogenous cells showed an elongate to subcylindrical, fape-
ring basal part, a well develloped rachis with denticles, which had a verticillate ar-
rangement with zig zag rachis in the terminal ends, bearing single celled conidia”
Die eingesandte Kultur war nicht kontaminiert (vgl. Bild 2, Case 1), eine Kontamina-
fion wahrend des Versandes bzw. der Bearbeitung in Deutschland ist ausge-
schlossen, da die Kultur gut verschlossen versandt wurde (Schrégagar-Kulturen mit
Schraubdeckell) und Schizophyllum zweimal unabhdngig voneinander aus der
Originalkultur angezuchtet wurde.

Moglicherweise wurden beide Artenisoliert und in Co-Kultur weitergegeben. Beide
Pilzarten sind als seltene Infektionserreger aufgrund inrer Okologie von besonde-
rem Interesse. Sie wachsen in Kultur als weiBes Myzel. Engyodontium album kommt

BILD 2: in Deutschland bei Feuchteschdden im Innenraum haufig als typischer Feuchte-
ORIGINALKULTUREN AUS INDIEN, zeiger insbesondere auf Putz vor und hat damit eine innenraumhygienische Rele-
4CASE 1”7 GANZ LINKS. vanz. Schizophyllum commune ist ein weit verbreiteter holzzerstérender Pilz (Weil3-
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faule, hohe Laccase und Peroxidase-Aktivitat), der ganzjahrig vorkommt. Er wachst
besonders gerne an sonneexponierten Holzern, was schon auf seine Thermotole-
ranz hinweist und ist zudem sehr austrocknungstolerant.

Die Biologie, Okologie und Physiologie seltener Infektionserreger kann wertvolle Er-
kenntnisse fur die Infektionsprophylaxe und die Resistenzentwicklung liefern. Vor die-
sem Hintergrund aber auch aufgrund der hohen Anforderungen, die an die
verl@ssliche Identifizierung von seltenen Infektionserregern mit Blick auf mogliche
Therapieoptionen gestellt werden, ist es interessant méglichst viele Falle seltener In-
fekfionserreger zu sammeln, auszuwerten und die Identifizierung zu objektivieren —
hierzu will ,Fungiscope” als global fungal registry einen wichtigen Beitrag leisten. m

Literatur:

Baron, O., Caissang, S. Persodani, J. et al. Nucleotide sequencing for diagnosis of sinusal infection by Schizophyllum
commune, an uncommon pathogenic fungus. Journal of Clinical Microbiology 44(8): 3042-3043 (2006).

Stalpers, J.A. Identification of wood-inhabiting Aphyllophorales in pure culture. Studies in Mycology 16 (1978)
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Leitlinien

Aktuell: Ab sofort mdchten wir Sie in dieser Rubrik auf aktuelle
Leitlinien zur Therapie von Mykosen aller Fachbereiche aufmerksam machen.

Folgende Leitlinien sind 2009 erschienen:

Cornely OA, Bohme A, Buchheidt D, Einsele H, Heinz W, Karthaus M, Krause SW,
Kruger W, Maschmeyer G, Penack O, Ritter J, Ruhnke M, Sandherr M, Sieniawski
M, Vehreschild JJ, Wolf HH, Ullmann AJ. Primary Prophylaxis of Invasive Fungal
Infections in Patients with Hematologic Malignancies. Recommendations of the
Infectious Diseases Working Party of the German Society for Haematology and
Oncology. Haematologica 2009:113-22. Correspondence: Oliver A. Cornely, MD,
Klinikum der Universitat zu KéIn, Klinik | fur Innere Medizin Zentrum fur Klinische
Studien (BMBF 01KNO0706) 50924 K&In, Germany. E-Mail: oliver.cornely@ctuc.de

Bohme A, Ruhnke M, Buchheidt D, Cornely OA, Einsele H, Enzensberger R,
Hebart H, Heinz W, Junghanss C, Karthaus M, Kruger W, Krug U, Kubin T, Penack
O, Reichert D, Reuter S, Silling G, Sudhoff T, Ullmann AJ, Maschmeyer G. Treat-
ment of Invasive Fungal Infections in Cancer Patients—Recommendations of the
Infectious Diseases Working Party (Agiho) of the German Society of Hemato-
logy and Oncology (Dgho). Annals of hematology. 2009 Feb; 88 (2):97-110.
Corresponding Author: A. Bohme, ONKOLOGIKUM, Frankfurt am Museumsufer,
SchaubstraBe 16, 60596 Frankfurt, Germany.

E-Mail: angelika.boehme®@onkologikum.de

Pappas PG, Kauffman CA, Andes D, Benjamin DK Jr, Calandra TF, Edwards JE Jr,
Filler SG, Fisher JF, Kullberg BJ, Ostrosky-Zeichner L, Reboli AC, Rex JH, Walsh TJ,
Sobel JD; Infectious Diseases Society of America. Clinical practice guidelines for
the management of candidiasis: 2009 update by the Infectious Diseases
Society of America. Clin Infect Dis. 2009 Mar 1,48 (5):503-35. Corresponding
Author: Dr. Peter G. Pappas, Department of Medicine, Division of Infectious Disea-
ses, University of Alabama at Birmingham, Birmingham, Alabama 35294-0006,
USA. pappas@uab.edu
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Antimykotische Therapie -
Leitlinien wichtige Orientierungshilfe

ragen zur empirischen Therapie invasiver Mykosen bei Pafienten mit

hamato/onkologischen Erkrankungen beantwortete Professor Dr. med. Oliver
A. Cornely in einem kurzlich geflUhrten Gesprdch. Er betonte darin den Wertvon Leit-
linien, z.B. der AGIHO, weil sie sich nahe an der klinischen Realitdt bewegen und die
faglich notwendigen Therapieentscheidungen bei konkreten Patienten wesentlich
unterstlfzen. Ausserdem machen sie die Studienlandschaft tfransparenter und
geben eine gute Orientierung fur die Behandlungsoptionen der verschiedenen
Mykosen.

In der Kélner Klinik | fur Innere Medizin fragen die meisten Pafienten ein hohes
Mykoserisiko, da es sich Uberwiegend um hdmatologische Erkrankungen handelt
wie akute myeloische Leukdmie (AML), akute lymphatischer Leukédmie (ALL) oder
myelodysplastische Syndrome. Infolge hochdosierter Chemotherapieregime und
I&nger andauernder Neutropeniephasen ist oftmals mit einer Mykose zu rechnen.

PROF. DR. MED.

OLIVER A. CORNELY, KOLN,
Candidosen und Aspergillosen sind die haufigsten Pilzinfektionen. Zygomykosen  VORSITZENDER DER DMYKG E.V.
werden in lefzter Zeitin Fachkreisen zwar haufiger erwahnt, sind jedoch laut Cornely
sehr selten. In den letzten 15 Jahren wurde am Kélner Klinikum keine Zygomykose
nachgewiesen.

In Bezug auf antimykotische Behandlung pladiert Cornely fur die moglichst fruh-
zeitige Intervention. ,Wenn wir warten, bis alle diagnostischen Kriterien erfullt sind,
kommen wir mit der Therapie zu spdt.” Bei Hochrisikopatienten ist eine Prophylaxe
angezeigt, bei Mykoseverdacht wird frihzeitig empirisch behandelt. Damit wurden
laut Studiendaten die besten Ansprechraten erzielr.

Als wichtige Unferstutzung fur den Klinikalltag empfiehlt der DMykG-Vorsitzende die
Orientierung u.a. an den aktuellen deutschen Leitlinien der AGIHO:

Treatment of fungal infections in cancer patients - Recommendations of the Infec-
fious Diseases Working Party (AGIHO) of the German Society of Hematology and
Oncology (DGHO), Angelika B6hme et al. (2009)

(Red.)

Quelle:
10 Fragen an den Experten zum Thema

,Die empirische Therapie invasiver Mykosen in der Hémato/Onkologie” (MSD)
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Leitlinien

Leitlinien fir die Therapie von
Candida-Infektionen - IDSA 2009

Teil 1

Die neuen Leitlinien der IDSA wurden von einem intfernationalen Experten-Gremi-
um erarbeitet und im Mdarz 2009 in ,CID - Clinical Infectious Diseases”! publiziert.

Seit der lefzten Ausgabe der Leitlinien im Jahr 2004 hat sich hinsichtlich der antimy-
kotischen Therapie MaBgebliches gedndert: Neue Antimykotika wie Echinocandine
und Azole mit erweitertem Erregerspekirum, neue Studienergebnisse, heue dia-
gnostische Methoden und mehr klinische Erfahrungen in Bezug auf die bewdhrten
Therapien stehen zur Verfugung. Dass ein frihzeitiger Therapiebeginn den Thero-
pieerfolg deutlich verbessert und maBgeblich zur Reduzierung der LetalitGtsrate
beitragt ist mittlerweile unumstritten. Da bis zum mikrobiologischen Nachweis einer
Mykosen zu viel Zeit vergeht, wird zur unverzuglichen Therapie bei Verdacht auf
eine Pilzinfektion geraten. In Bezug auf die Pafienten erscheint eine Neubewertung
der individuellen Risiken notwendig. Berucksichtigung finden auch besondere For-
men invasiver Candidosen, Schleimhautmykosen einschl. oropharyngealer und
oesophagealer Candidiasis. Prospektive Daten zur Préavention invasiver Candi-
dosen bei Fruhgeborenen und Erwachsenen und zur empirischen Therapie bei
Mykoseverdacht wurden hier ebenfalls erfasst.

Die wesentlichen Anderungen in der Behandlung von Candido-Infektionen be-
ziehen sich auf den Einsatz von Echinocandinen und Azolen mit erweitertem
Wirkspektrum, selteneren Formen von Candida-Infekfionen und Schleimhautcan-
didosen.

Die erweiterten Therapieoptionen haben die Uberlebenschancen fir Patienten
mit schweren invasiven Pilzinfekfionen erheblich verbessert. Die unmittelbare Um-
setzung in die Klinische Praxis wird deshallb empfohlen.

Enfscheidend fUr eine erfolgreiche Therapie bleibt nach wie vor die Aufmerksam-
keit fur Mykosen. Es gilt, das Mykoserisiko stets in das diagnostische Spekfrum mit
einzubeziehen. Erhdhtes Mykoserisiko tragen u.a. Patienten in der Onkologie, in der
Infensivmedizin und in der Transplantationsmedizin. Hier sollte auch immer an die
Mbglichkeit einer Mykose gedacht werden.

Die Empfehlungen der Leitlinien richten sich auf folgende wesentliche Frage-
stellungen zur antimykotischen Therapie:

Therapie von Candidé@mie bei nicht-neutropenischen Patienten

2 Als Primdrtherapie werden Echinocandine fUr die meisten erwachsenen
Patienten empfohlen (A-l). Insbesondere bei Patienten mit moderater bis schwe-
rer Erkrankung und vorausgeganger Azoltherapie (A-lll). Patienten im weniger
Kkritischen Zustand und ohne Azolvorbehandlung konnen mit Fluconazol
behandelt werden (A-lll). Gleiches Vorgehen, jedoch in sorgfaltig angepasster
Dosierung, gilt fur die antimyktoische Therapie bei Kindern (B-Ill).

* Neue Antimykotika

* Frihzeitiger
Therapiebeginn wichtig

* Bewdihrtes beibehalten
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2 2 Dosierungen:
Fluconazol inifial 800 mg (12 mg/kg), anschl. 400 mg (6 mg/kg/Tag)
Caspofungin initial 70 mg, anschl. 50 mg/Tag
Micafungin 100 mg/Tag
Anidulafungin intial 200 mg, anschl. 100 mg/Tag

< Bei Patienten in stabilem Zustand und bei Nachweis Fluconazol-empfindlicher
Spezies wie z.B. Candida albicans kann von einer initialen Echinocandin-Thera-
pie auf Fluconazol umgestellt werden (A-ll).

< Bei Candida-glabrata-infektionen sind Echinocandine zu bevorzugen (B-lIl).
Eine Umstellung auf Fluconazol oder Voriconazol sollte nur nach vorheriger
Empfindlichkeitstestung erfolgen.

< Bei C. parapsilosis bedingter Mykose kann Fluconazol eingesetzt werden (B-lI1).
Nach initialer Therapie mit einem Echinocandin, Klinischer Besserung und
negativen Folgekulturen, kann die Echinocandin-Therapie fortgesetzt werden
(B-I1I).

< Amphotericin B (AMB) oder liposomales AMB (LAMB) kommmt als Alfernative bei
Intfoleranz gegen andere Anfimykotika in Frage. Eine Umstellung von AMB auf
Fluconazol ist moglich, wenn Fluconazolempfindlichkeit besteht. Dosierung
AMB 0,5-1,0 mg/kg/Tag, LAMB 3-5 mg/kg/Tag.

< Voriconazol erhielt die A-l Bewertung aufgrund seiner Effektivitat bei Candi-
ddmie und wird fur die orale Therapie (Step-down nach i.v.) und C. krusei-
bedingter Candidiasis und Voriconazol-empfindlichen C. glabrata empfohlen
(B-1II). Dosierung Voriconazol 400 mg (6 mg/kg) 2 x t&glich 2 Dosen, anschl.
200 mg (3 mg/kg) 3 x taglich.

2 Dauer der antimykotischen Therapie - weitere zwei Wochen nachdem im Blut
kein Candida spp. mehr nachgewiesen konnte und keine klinischen Symptome
auf Candida hinweisen (A-lll).

< Bei Nicht-neutropenischen Patienten mit Candidédmie sollten intravendse
Katheter unbedingt entfernt werden.

Ein fruhzeitiger Therapiebeginn spielt die enftscheidende Rolle fur den Therapie-
erfolg. Aktfuelle Studiendaten konnten zeigen, dass die LetalitGtsrate bei denjenigen
Patienten deutlich hdher war, deren Therapie mit zeitlicher Verzogerung einge-
leitet wurde.

Quelle:
1. Pappas et al., Clinical Practice Guidelines for the Management of Candidiasis : 2009 Update by Infectious Disease
Society of America, CID 2009:48;503-534

Fortsetzung - Teil 2 - in Ausgabe 2/2009

Die vollsténdige Zusammenfassung wird in Kirze unter www.dmykg.de
unter der Rubrik ,Leitlinien” zur Verfigung stehen.
Redaktion: Gabriele Henning-Wrobel, Dr. Klaus A. Schmidt
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Focus 19 on Fungal Infections,
4. bis 6. Mérz 2009 in Fort Myers, Florida

Hannelore Bernhardt, Manfred Knoke
Apfelweg 4a, 17489 Greifswald, E-Mail: dmykbern@uni-greifswald.de

er 19. Focus on Fungal Infections fand unter der bewdhrten Leitung von
E.J. Anaissie (Liffle Rock, Arkansas) und M.G. Rinaldi (San Antonio, Texas) in
diesem Jahr in Sanibel Harbour, Fort Myers, statt.

Er begann wie immer mit zwei Workshops, die sperzielle diagnostische Methoden
sowie akfuelle Angaben zur Taxonomie und Nomenklatur der Pilze vermittelten
(AW. Fothergill, San Anfonio, Texas, und D. A. Sutton, San Antonio, Texas; G.W. Procop,
Cleveland, Ohio, und G.D. Roberts, Rochester, Minnesota).

Die epidemiologischen Trends bei den invasiven Pilzinfektionen (IFl) zeigten die
neuen Daten des Transplant Associated Infection Surveillance Network (TRANSNET)
des CDC, das alle IFIs von 23 US-Transplantationszentren seit 2001 prospektiv erfasst
(B.J. Park, Atlanta, Georgia). 1208 gesicherte oder wahrscheinliche Falle in den
letzten 12 Monaten wiesen keinen Anstieg bei den Candida-Infektionen und einen
moglichen bei den Aspergillosen nach. Bei Candida war eine Zunahme der
Resistenz fUr Fluconazol zu verzeichnen.

Ein weiteres Reqister PATH Alliance (Prospective Antifungal Therapy) umfasst eine
Kohorte von mehr als 6900 Patienten mit IFI aus 25 nordamerikanischen Zentren aus
denJahren 2004-2008 (D. Horn, Philadelphia, Pennsylvannia). Darunter waren 4495
Patienten mit invasiver Candidose und 748 Patienten mit invasiver Aspergillose. Die
Therapie bei ersterer erfolgte vorwiegend mit Fluconazol, gefolgt von Caspofungin, hs ; i oi
Micafungin und Voriconazol. Die Speziesverteilung bei 2019 Episoden einer Can- it JLIY. - ARSI
didamie wich von der europdischen ab: C. albicans 45,6%, C. glabrata 26%, C. ; : :
parapsilosis 15,7 %, C. fropicalis 8,1%, C. krusei 2,5%. Die Mortalitdt nach 12 Wochen
betrug 35,2% und war am niedrigsten bei einer C. parapsilosis-Candiddmie (23,7 %)
und am hdchsten fur C. krusei (52,9%). Die 12-Wochen-Uberlebenszeit war besser
bei deninvasiven Aspergillosen als bei den invasiven Candidosen und am schlech-
testen bei den Zygomykosen. 16 Zentren berichteten Uber 234 Stammzelltrans-
plantierte mit 250 IFls, bei denen am haufigsten invasive Aspergillosen (59,2%)
beobachtet wurden, gefolgt von Candidose (24,8%), Zygomykosen (7,2%) und an-
deren Schimmelpilzen (6,8%). Am hdufigsten wurde Voriconazol (68,4%) verabreicht
gefolgt von Caspofungin und LF-AMB.

Eine Reihe von Vortrdgen wandte sich der Candidose zu. Die unterschiedliche geo-
grafische Verteilung der Inzidenz der Candidé&mie untersuchte A.L. Colombo (SGo
Paulo, Brasilien). SUdamerika weist ein erheblich gréBeres Vorkommen als die USA
und Europa auf. Speziell wurde C. parapsilosis untersucht, die in Brasilien bis zu 21%
vorkommt. Daten sind im ARTEMIS DISK Anfifungal Surveillance Program (M.A.
Pfaller et al.) enthalten.

L. Ostrosky-Zeichner (Houston, Texas) wies auf die Risikofaktoren bei nicht-neutro-
penischen Patienten hin. Hervorgehoben wurden dabei neben den Klassischen
Risikofaktoren die anti-anaeroben Antibiotika, Pankreatitis, Sepsis und die linksven-
frikul@ren HerzunterstUtzungssysteme. So kann die Inzidenz der invasiven Candi-
dose bei der Pankredtitis sehr hoch sein. De Waele et al. (2003) fanden bei 37%
inrer Patienten mit akuter schwerer Pankreatitis eine albdominale Pilzinfektion, am
haufigsten mit C. albicans. 7 von 117 Patienten mit einem HerzunterstUtzungssystem
entwickelten eine Candiddmie, davon 5-mal mit C.parapsilosis. Die Mortalitdtsrate
betrug 71% (Shoham et al. 2007).
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M.A. Pfaller (lowa City, lowa) sprach zur diagnostischen Strategie und den neuen
Entwicklungen in der Methodik. Schwerpunkte waren die Blutkulturen, die nicht-kul-
turellen Methoden zur Diagnose von IFl und die rasche Identifikation von Candida
bis zum Spezieslevel als Voraussetzung fur eine rasch einsetzende Therapie. Ver-
schiedene Blutkultursysteme, Ergebnisse der PNA-FISH-Technik und der Empfind-
lichkeitstestung von Anfimykotika mit verschiedenen Methoden wurden verglei-
chend vorgestellt. Empfohlen wurden der Platelia Candida Mannan/anti-mannan
EIA, der Fungitell BG Assay und der C.albicans/C.glabrata PNA FISH Assay. Risiko-
faktoren bei neutropenischen Patienten behandelte C. Rofstein (Toronto, Canada).

Unterbrechungen ergaben sich durch eine Reihe von interaktiven Falldemonstra-
tionen.

Beachtenswerte Trends in der Antimykotikaempfindlichkeit von Candida-Spezies
machte MA. Ghannoum Cleveland, Ohio) aus: Bei C. albicans keine Zunahme der
Fluconazol-Resistenz, fur C. glabrata hat sich der Anteil der resistenten Stmme fast
verdoppelt (8,3% auf 15,2%) und auch fur C. parapsilosis war eine Zunahme von
0,4% auf 4,2 % zu verzeichnen. C. krusei wies gegenuber verschiedenen Azolen eine
Mulfidrug-Resistenz auf, doch zeigte sie eine gute Empfindlichkeit der Candi-
démieisolate gegen Posaconazol, Voriconazol und die Echinocandine Anidula-
fungin, Caspofungin und Micafungin. Verschiedene Stdmme von C. parapsilosis
und C. guillermondii zeigten spezies-spezifische Unterschiede in den MIC-Werten
oder eine Kreuzresistenz gegen Caspofungin, Micafungin und Fluconazol, nicht
aber gegen Anidulafungin oder Voriconazol. Hinsichtlich ihrer Antimykotikaemjp-
findlichkeit sind C. glabrata und C. parapsilosis besonders zu beobachten.

Auch A.C. Reboli (Camden, New Jersey) wies auf den signifikanten Anstieg der Can-
didamie-Mortalitdt bei verzdogertem Beginn der antimykotischen Therapie hin. Da
der Grenzwert bei 12 Stunden liegt, wird auf einen Beginn spdtestens nach 6 Stun-
den orientiert. Die angegebene Prophylaxe richtete sich nach den akfualisierten
und jungst veroffentlichten IDSA-Guidelines. Ein Hauptrisikofaktor fur eine fehl ge-
lenkte Therapie der Candidose ist nach Ergebnissen der PATH Alliance-Studie eine
inaddqguate Fluconazol-Initialdosis, 400-800 mg/d sind erforderlich (A.J. Olyaei, Port-
land, Oregon).

Einen breiten Raum nahm die Diskussion uber die Notwendigkeit einer Entffernung
von venosen Kathetern als Ursache einer Candiddmie ein (P.G. Pappas, Birming-
ham, Alabama, vs. M. Nucci, Rio de Janeiro, Brasilien). Letzterer fand in zwei Studien
mit insgesamt 908 randomisierten Patfienten keinen Effekt der Katheterentfernung
auf die Responserate der gepruften Therapieschemata. Zu berucksichtigen sind
die generellen Klinischen Bedingungen, die Art des Katheters und die wahrschein-
liche Ursache der Candiddmie. Eine Metaanalyse der Candiddmie-Literatur der
Jahre 1965-2000 sprach trotz methodischer Probleme eher gegen die Entfernung.

Ein weiterer Vortragsblock widmete sich den Zygomykosen. T.J. Walsh (Bethesdaq,
Maryland) wandte sich den Fallstricken bei ihrer Diagnostik, T.F. Pafterson (San
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Antonio, Texas) ihrer Behandlung bei Patienten mit einer metabolischen oder im-
munologischen Dysregulation zu. Ihre Therapie wurde von M. Kleinberg (Baltimore,
Maryland) dargestellt, der Posaconazol und liposomales Amphotericin B bevor-
zugte, oft kombiniert mit einer chirurgischen Behandlung.

Die vierte Falldemonstration leitete das Kapitel Aspergillose ein. KA. Marr (Seattle,
Washington) sprach zu ihrer Epidemiologie. Wahrend der 90iger-Jahre ist es welt-
weit zu einem Anstieg ihrer Inzidenz gekommen auf 5-15% in einer Hochrisikopo-
pulation. Enfsprechende Ergebnisse belegen die TRANSNET-und PATH Alliance-Stu-
dien. So ist die invasive Aspergillose mit 59,2% die haufigste IFl, gefolgt von der in-
vasiven Candidose (24,8 %) und den Zygomykosen (7,2%) bei 234 erwachsenen
Stammzelltransplantierten. In den Jahren 2002-2004 kam es aber in einer Studie
von A. Upton et al. bei diesen Patienten zu einem signifikanten Ruckgang der Mor-
talitat im Vergleich zu den friheren Jahren (45% vs. 22%; P<.001). Das wird auf ver-
schiedene Anderungen in der Transplantationspraxis wie Einsatz von nichtmyelo-
ablativer Konditionierung, von peripheren Blutstammzellen, schnellere Diagnostik
der invasiven Aspergillose und den Einsatz von Voriconazol zuruckgefuhrt. A.
lentulus, A. udagawae und andere neu beschriebene Spezies werden oft phdno-
typisch als A. fumigatus missidentifiziert und weisen eine hohe Azolresistenz auch
gegen Voriconazol, Ravuconazol u.a. auf. Hingewiesen wurde auf einen Ausbruch
von invasiver Aspergillose im letzten Jahr in StraBburg.

Weitere Vortrage befassten sich mit den Risikofaktoren (D.A. Stevens, San Jose,
Kalifornien), der Aspergillose bei neutropenischen Patienten (E.J. Bow, Winnipeg,
Canada), den Anfimykofika zur Prophylaxe und bei gesicherter Aspergillose. Dabei
spielten auch die Behandlungskosten eine Rolle. Die therapeutische Uberwachung
beim Einsatz von Anfimykofika wurde an den Beispielen 5-FC, Voriconazol und Po-
saconazol von P.O. Gubbins (Little Rock, Arkansas) erldutert. J.R. Bariola (Little Rock,
Arkansas) wies auf die Updates der IDSA Leitlinien fur die Behandlung von Sporo- —
trichose (2007), Blastomykose (2008) und Histoplasmose (2007) hin.

Den Abschluss der Tagung bildete ein Ausblick auf die Zukunft der Pilzinfektionen
gegeben von T.J. Walsh (Bethesda, Maryland) und T.M. Hohl (New
York, New York).

Eine nicht groBe Posterausstellung komplettierte die
Veranstaltung.

Das eigene Poster tfrug den Titel:

H. Bernhardf, M. Knoke, G. Schwesinger, A. Glockner,
J. Bufler, J. Bernhardt. Differential effect of voriconazole
and anidulafungin on biofiims of Candida species in
confinuous flow culture.

Der ndchste Focus 20 on fungal infections findet vom
3. bis 5. Marz 2010 in New Orleans statt. |
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Abschlussbericht zum Dr.-Manfred-Plempel-Stipendium

Forschungsprojekt: Etablierung des quantitativen
Nachweises von Gliotoxin aus biologischen Proben als
diagnostischer Marker einer Infektion mit Aspergillus spp.

Ergebnisse der Projektarbeiten:

Bezuglich der Vorarbeiten sei auf den Zwischenbericht vom 5. Mai 2008 verwiesen.

Etablierung einer kombinierten HPLC-massenspekiroskopischen
Methode zum Nachweis von Gliotoxon

Ausgehend von den im Zwischenbericht dargelegten Vorarbeiten konnte mit Hilfe
eines kommerziell erhdltlichen Gliotoxin Standards ein Protokoll zum quantitativen
Nachweis mittels HPLC-MS etabliert werden. Die Nachweisgrenze aus Serum liegt
bei unter 10 ng/ml. Die Methode kommt mit einem kurzen isokratischen HPLC-Lauf
aus, so dass die Messung einer einzelnen Probe nur ca. 10 min. dauert.

Daruber hinaus wurde noch ein alleiniger HPLC Nachweis fur Gliotoxin etabliert.
HierfUr wurde die HPLC Methode des HPLC-MS Protokolls deutlich verfeinert. Dafur
wurde von den Fordergeldern auch ein geeignetes HPLC-Gerdt mit Diode-Array-
Detection angeschafft. Hiermit wurden verschiedene Gradientenprotokolle, Lauf-
mittel sowie chemische Modifikationen der Laufmittel (z.B. ph-Wert) evaluiert. Hier-
durch konnte die Sensitivitat der Methode auf eine untere Nachweisgrenze von ca.
10 ng/ml Serum gesteigert werden. Quantitativ zeigte sich eine sehr gut repro-
duzierbare Linearitdt der Methode bei geringer intra- und interassay Variabilitat.
Allerdings wird hierfur ein Protokoll von 30 miin. Linge bendtigt sowie danach ein
Reinigungslauf von ebenfalls 30 min. LAdnge. Insgesamt ist diese Nachweismetho-
de also mit deutlich mehr Zeitaufwand verbunden. Die alleinige HPLC Methode hat
jedoch den groBen Vorteil, dass fur das etablierte Protokoll nahezu in jedem Insti-
tut fur klinische Chemie ein geeignetes HPLC-Gerdte zur VerfUgung stehen sollte (im
Gegensatz zur Massenspektroskopie) und die HPLC-Methodik weniger komplexes
Fachwissen erfordert als die Massenspekiroskopie. Der apparative und auch per-
sonelle Aufwand der alleinigen HPLC Methode ist also deutlich geringer, was eine
Einfuhrung des Nachweises von Gliotoxin in die tdgliche Routineanalytik erheblich
erleichtern wurde. Insgesamt konnten somit zwei Methoden zum sensitiven Nach-
weis von Gliotoxin efabliert werden.

Extraktion von Gliotoxin aus Serum/Vollblut,
Bronchiallavage, Urin und Gewebe

Es wurde zun&chst eine Extrakfionsprotokoll fur Serum etabliert. Hierzu wurde Serum
eines freiwilligen Spenders mit einem kommerziellen Gliotoxin Standard in ver-
schiedenen Konzentrafionen versetzt. In ausfuhrlichen Versuchsreinen zeigte sich
eine Fallung von Serum mit Ethylacetat mit anschlieBender Vakuumaufkonzentrie-
rung und Wiederaufnahme der proben in 50% MeOH (HPLC-MS) bzw. 50% Aceto-
nitril (HPLC) als sehr gut reproduzierbar bei hoher Sperzifitat. Auch bei alleiniger HPLC
Messung waren unfer Verwendung des optimierten HPLC-Protokolls (siehe oben)
keine koeluierenden Substanzen nachweisbar. Unter Verwendung dieser Proto-
kolle konnte eine reproduzierbare Nachweisgrenze von 10 ng/ml Serum mit beiden
Methoden erreicht werden.
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In der Folge wurde das so etablierte Extraktionsprotokoll auch fur Urinproben und
Proben von bronchoalveoldren Lavagen eingesetzt. Es zeigte sich, dass das Proto-
koll zur Extraktion unverdndert Ubernommen werden konnte. Dabei ergab sich fur
die Urinproben eine gleiche Nachweisgrenze wie fur Serum, fur Probben von bron-
choalveoldrer Lavage eine geringfugig hdhere Nachweisgrenze von ca. 20 ng/ml.

FUr die Extraktion von Gliotoyin aus Lungengewebe musste das Protokoll jedoch
signifikant verandert werden. Insbesondere war vor der eigentlichen Eytraktion
eine mechanische und eine chemische Lyse des Gewebes notwendig, welche in
Versuchsreihen etabliert werden konnte.

Insgesamt konnte die Extraktion von Gliotoxin in ausreichender Sensivitat aus
Serum, BAL, Urin und Gewebe erfolgreich etabliert werden.

Messung von Gliotoxin in Lungengewebe und Serum von Mé&usen
mit experimenteller pulmonaler Aspergillose (Kooperation mit
Prof. Brakhage in Jena) Ergebnisse: (siehe auch Zwischenbericht)

Insgesamt konnte durch o.g. Methoden gezeigt werden, dass Gliofoxin von
A. fumigatus wahrend einer Infekfion im Lungengewebe produziert wird.

Ebenso war es moglich, Gliotoxin exemplarisch im Serum der infizierten Mduse zu
detektieren. Auf weitere tierexperiementelle Untersuchungen wurde zundchst ver-
zichtet, da sich der Infekfionsverlauf bei dem verwendeten Infektionsmodell sig-
nifikant zum Ublichen Infekfionsverlauf beim Menschen unterscheidet (fulminant
verlaufende invasive Aspergillose, die Ublicherweise nach 10 d nach Infektion zum
Tode fuihrt). Eine Ubertragbarkeit der Werte ist von daher nur begrenzt maglich; der
Nutzen dieser Experimente bestand folglich vor allem darin zu zeigen, dass Glio-
foxin in vivo gebildet wird und das GefdBsystem erreichen kann.

Zusammenfassung:

Im Projektzeitraum konnten zwei sensitive Nachweise zur Detektfion von Gliotoxin in
biologischen Materialien vom Stipendiaten in Zusammenarbeit mit den beteiligten
Instituten erfolgreich etabliert werden. Es hjandelt sich hierbei einmal um eine kom-
binierte HPLC-massenspkiroskopische Methode sowie um eine alleinige HPLC-Me-
thode. Extraktionsprotokolle wurden fur Serum, Urin, BAL sowie Lungengewebe eto-
bliert. Einen Hinweis auf einen Nutzen des Nachweises von Gliotoxin in biologischen
Materialien erbrachten erste tierexperimentelle Untersuchungen in einem Modell
der invasiven Aspergillose der Maus. Hier konnte Gliotoxin exemplarisch sowohlim
Lungengewebe als auch im Serum unter Verwendung der etablierten Protokolle
nachgewiesen werden. Die Ziele des geforderten Projektes konnten somit erreicht
werden.

Die Ergebnisse wurden auf der diesjahrigen DMykG-Jahrestagung sowie auf der
DGHM-Tagung vom Stipendiaten présentiert.

Ob der Nachweis von Gliotoxin als diagnostischer Marker bei invasiver Aspergillose
von Nutzen sein kann, soll nun in einer prospektiven Studie evaluiert werden. Diese
Studie hat an der Universitat zu Kéln unter Leitung von Prof. O.A. Cornely aktuell
begonnen. [ ]

DRr. MED. CLAUDIO KUPFAHL

UNIVERSITATSKLINIKUM MANNHEIM - INSTITUT FUR MEDIZINISCHE - MIKROBIOLOGIE UND HYGIENE
PROF. DR. MED. H. HOF

THEODOR-KUTZER-UFER 1-3 - 68167 MANNHEIM
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Ausschreibung des
Dr. Manfred Plempel-Stipendiums

Die Stiffungssumme betragt 15.000,00 € und soll einem/r jungen Mykologen/in die
Finanzierung eines Forschungs- oder Fortbildungsaufenthaltes in medizinischer
Mykologie mit Schwerpunkt auf dem Gebiet der diagnostischen Grundlagenfor-
schung oder diagnostischen Fortbildung fur die Dauer eines Jahres an einer an-
gesehenen Institution, insbesondere auch im Ausland erméglichen.

Der/die Bewerber/in soll zum Zeitpunkt der Bewerbbung nicht dlter als 40 Jahre sein.

Zur Bewerbung um das Stipendium sind folgende Unterlagen einzureichen:
1. Detaillierte Beschreibung des Forschungsvorhabens und Zielstellung;

2. Lebenslauf;

3. Bisheriger wissenschaftlicher Ausbildungsgang;

4

. Zustimmung der Insfitution, an der das Forschungsvorhaben bzw.
die Fortbildung durchgefuhrt werden soll;

5. Zwei Zeugnisse von Hochschullehrern Uber die Férderungswurdigkeit
des Bewerbers;

6. Publikationsliste.

Uber die Vergabe des Stipendiums entscheidet ein Kuratorium. Bewerbungen in
siebenfacher Ausfertigung (Original und Kopien) sind bis zum 30. Juni 2009 zu rich-
fen an den Vorsitzenden der Deutschsprachigen Mykologischen Gesellschaft eV,
Herrn Prof. Dr. med. Oliver Cornely, Klinik | fur Innere Medizin, Klinikum der Univer-
sitat zu KoIn, Kerpener StraBe 62, 50937 Koln. Das Stipendium wird bei der Jahres-
tfagung der Gesellschaft am 04.09.2009 in Kéln vergeben.

Prof. Dr. med. O. Cornely (Vorsitzender)
Vorsitzender der Deutschsprachigen Mykologischen Gesellschaft e.V.

Ausschreibung

Der Vorstand der DMykG biftet um Einsendung von Fotografien von Pilzen. In
Frage kommen makroskopische wie mikroskopische Bilder. Biffe fugen Sie
neben den Ublichen Angaben zu der verwendeten Farbung eine kurze Be-
schreibung bei. Die Fotos werden auf der Tagung |
ausgehdngt. Das Foto, das die meisten Stimmen
der Tagungsteilnenhmer auf sich vereinen kann,
wird mit 500 € pramiert. Alle Fotos werden im
Mykologie Forum publiziert. Einsendung bitte bis
1. August 2009 per E-Mail oder auf CD in unkom-
primierter Form an den SchriftfUhrer der DMykG.”




Ausschreibung

Stiftung der Deutschsprachigen
Mykologischen Gesellschaft e.V.

Ausschreibung

Die Stiftung der Deutschsprachigen Mykologischen Gesellschaft e.V. schreibt fur
2009 drei Preise fur wissenschaftliche Publikationen aus den Gebieten der medizi-
nischen und veterindrmedizinischen Mykologie aus. Die Preise sind mit je 1000,- €
dotiert. Teilnahmeberechtigt sind alle Arzte und Naturwissenschaftler im deutsch-
sprachigen Raum, mit Ausnahme der Mitglieder der Preisauswahlkommission, als
Erstautoren der Arbeit. Einzureichen sind nur Originalarbeiten, die in einem Peer-
Review-Journal 2008 oder bis Mai 2009 erschienen oder aber zur Publikation an-
genommen und als elektronische Version bereits abrufloar sind. Bewerbungen sind
in Schriftform unter BeiflUgung von einem Sonderdruck oder Ausdruck einer elek-
fronischen Version an Herrn Prof. Dr. Joachim Morschhduser, Institut fur Molekulare
Infektionsbiologie, Rontgenring 11, 97070 Wlrzburg zu richten. Das Bewerbungs-
schreiben sollte eine Selbsteinschdtzung enthalten, warum die Arbeit fur die Myko-
logie besonders wertvoll ist bzw. welche Ergebnisse besonders hervorzuheben
sind. Einsendeschluss ist der15. Juni 2009. Dem Bewerbungsschreiben ist eine
ErklGrung des/der Bewerbers/in beizufugen, wonach alle Co-Autoren mit der Be-
werbung um den Preis einverstanden sind. Der Rechfsweg ist ausgeschlossen. Die
Preisverleihung erfolgt bei der Jahrestagung der Deutschsprachigen Mykolo-
gischen Gesellschaft e.V. am 4. September 2009 in Koin.

Prof. Dr. Claus Seebacher
Geschéftsfihrender Vorsitzender der Stiftung

Ausschreibung der Posterpreise 2009

Die Stifftung der Deutschsprachigen Mykologischen Gesellschaft e V. verleiht
zur 43. Wissenschaftlichen Tagung der DMykG 2009 in K&ln Posterpreise.
Vorgesehen sind:
1. Hans Rieth-Posterpreis (500,00 €)
2. Grundlagenforschung/Diagnostik (250,00 €)
3. Epidemiologie/Klinische Falldarstellung (250,00 €)
4. Antimykotische Therapie / Antimykotika (250,00 €)
Die Auswahl der Preistrager erfolgt durch eine Posterkommission. Sind zu
einem Thema keine oder keine preiswurdigen Poster ausgestellt, wird der
Preis nicht vergeben.
Prof. Dr. Claus Seebacher
Geschdftsfihrender Vorsitzender der Stiftung
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Kasuistik

Candida-Sepsis bei Choledochusleckage -
erfolgreiche Therapie mit Anidulafungin

Condido spp. gehdren zu den haufigeren Erregern von Blutstrominfektionen und
schwerer Sepsis bei Infensivpatienten.'2 Die Candiddmie ist insbesondere bei
schwerer Sepsis mit einer hohen Mortalitét assoziiert, die deutlich héher liegen
kann als bei bakterieller Sepsis.>** Eine frihzeitige addguafe Therapie von
Candidao-Blutstrominfekfionen kann entscheidend zur Reduktfion der Sterblichkeit
beitragen.4>¢

Wir berichten hier Uber den Einsatz von Anidulafungin bei einer dlteren Patientin,
die nach einer Laparotomie mit Choledochusrevision eine Candiddmie mit schwe-
rer Sepsis entwickelte.

Fallbeschreibung

Die Patienfin M. H. (78 Jahre, 162 cm, 68 kg) entwickelte Mitte Dezember 2007 einen
Ikterus mit Ubelkeit und Erbrechen. Ein Choledochuskonkrement wurde mittels ERCP
entfernt.

Am 2. Januar 2008 (= Tag 1) wurde die Patientin wegen einer sonographisch diag-
nostizierten unklaren Raumforderung des Pankreaskopfes stationdr aufgenom-
men. Bei der explorativen Laparotomie am Tag 2 bestatigte sich ein Tumorverdacht
nicht. Im Zuge des Eingriffs wurde der Ductus choledochus bei Choledocholithiasis
revidiert und ein T-Drain eingelegt, zudem wurde eine Adhdsiolyse durchgefuhrt.

Der postoperative Verlauf gestaltete sich bis Tag 10 zundchst komplikationslos. Am
Tag 11 entwickelte die Patienten eine akute respiratorische Insuffizienz mit Schock
unklarer Genese. Sie wurde mit Verdacht auf Lungenembolie in die Intensivstation
verlegt und dort intubiert und beatmet. Die CT-Angiographie ergab keinen Hinweis
auf eine Lungenembolie. Ein akutes Koronarsyndrom wurde ebenfalls ausge-
schlossen. Bei Infensivaufhnahme zeigte sich ein akutes Nierenversagen und eine
metabolische Azidose. Die Diagnose lautete schwere Sepsis mit Schock bei unkla-
rem Fokus und unbekanntem Erreger.

Unter Therapie mit Imipenem (1 g 3x/d ab Tag 12) kam es am Tag 14-15 zur Klini-
schen Besserung mit Entfieberung, rucklaufigem Katecholaminbedarf, Abfall der
Entzindungsparameter und verminderter Beatmungsintensitat. Am Tag 16-17 stieg
das Fieber jedoch wieder auf Werte um 39 °C an. Eine erneute h&dmodynamische
Instabilitat erforderte die Gabe hdherer Katecholamindosen.

Am Tag 12 abgenommene Blutkulturen waren am Tag 15 positiv fur Candida spp.,,
dieam Tag 16 als C. albicans identifiziert wurden. Alle Blut- und Katheterkulturen wo-
ren negativ fur bakterielle Erreger. Die am Tag 16 durchgefuhrte explorative Lapa-
roskopie ergab eine akute gallige Peritonitis, mehrere infraalbbdominelle Abszesse
und eine Leckage des Ductus choledochus. In infraoperativ enfhommenen mikro-
biologischen Proben wurde Entferococcus faecium nachgewiesen.

Die Candid@mie wurde ab Tag 15 mit Anidulafungin (200 mg an Tag 1; dann
100 mg/d) behandelt. Zur Therapie der intraabdominellen Enterokokken-Infekfion
wurde ab Tag 17 Linezolid (600 mg 2x/d) gegeben.

Unter der erweiterten antimikrobiellen Therapie besserte sich der klinische Zustand
der Patientin. Bereits 2 Tage nach Therapiebeginn mit Anidulafungin (Tag 17) wo-
ren die Uberwachungskulturen negativ fUr Candida spp.. Die Hamofiltration
(CVVHF) konnte am Tag 22 beendet werden, ebenso die Katecholamingabe. Am
Tag 24 wurde die Patientin extubiert und die anfimykotische Therapie auf Flucono-
zol (400 mg/d) deeskaliert. Imipenem wurde am Tag 25 abgesetzt, Linezolid am
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Tag 28. Fluconazol wurde noch bis Tag 31 weitergegeben (14 Tage Uber die lefzte
positive Blutkultur hinaus). Am Tag 38 konnte die Patientin auf die Allgemeinstation
zurlckverlegt werden.

Diskussion

Wegen der hdaufigen Besiedelung des Gastrointestinaltraktes mit Candida spp.
z&hlen Patienten mitintraabdominellen Eingriffen zu den Hochrisikogruppen fur in-
vasive Candida-Infektionen, insbesondere wenn Anastomoseninsuffizienzen oder
Perforationen vorliegen.? Bei der hier beschriebenen Patientin bestand eine Cho-
ledochusleckage mit galliger Peritonitis. Sie wies zudem weitere etablierte Risiko-
faktoren auf: Schwere Sepsis mit Nierenversagen, vorausgegangener operativer
Eingriff, Beatmung, zentraler Venenkatheter, Einsafz von Breitspektrumantibiotika,
hoher APACHE-II-Score (> 20)und hohes Alter.10

Die antimykotische Therapie wurde sofort nach Bekanntgalbe der Candida-positi-
ven Blutkultur in Unkenntnis der Erregerspezies begonnen. Angesichts des Risiko-
profils der Patientin und der schweren Sepsis mit hohen Katecholamindosen wdre
der Beginn einer Antimykotikatherapie bei Bekanntwerden der Choledochus-
Leckage auch dann angezeigt gewesen, wenn noch kein posifives Blutkultur-
Ergebnis vorgelegen hatte > Die Mortalitat bei Candiddmie mit schwerer Sepsis
steigt namlich bei Verzdogerung der Initialtherapie binnen weniger Stunden stark
an,*das Ergebnis der Blutkultur sollte also bei Hochrisikopatienten mit schwerer Sep-
sis nicht abgewartet werden.> Zudem ist die Blutkultur als Nachweismethode fur
Candida spp. nur maBig sensitiv, einzeitig negative Blutkulturen sind also zum Aus-
schluss einer Candid@mie nur bedingt geeignet. Eine aktuelle europdische Leitlinie
zur Sepsistherapie empfiehlt bei entsprechender Risikokonstellation die Einbezie-
hung eines Anfimykotikums in die initiale kalkulierte Therapie bei schwerer Sepsis.™
Im beschriebenen Fall wurde als Antimykotikum initial Anidulafungin eingesetzt,
und zwar aus folgenden Grinden: Ubereinstimmend empfehlen aktuelle Leit-
linien’21314 bej schwer kranken Patienten mit invasiver Candida-Infektion die initiale
Gabe eines Echinocandins. Anidulafungin erzielte in einer randomisierten Ver-
gleichsstudie bei Candiddmie eine signifikant hdhere Erfolgsrate als Fluconazol.”
Die Pharmakokinetik von Anidulafungin ist unabhdngig von Organfunkfionen
(Leber, Niere) und die Substanz zeigt keine bekannten Arzneimittelinteraktionen.’
Fluconazol war schon wegen der hdmodynamischen Instabilitét nicht indiziert und
ist wegen der komplexen Dosierungsanpassungen bei Patienten mit Nierenversa-
gen und Hamofiltration kaum geeignet.’® Aufgrund des hohen Anteils resistenter
oder vermindert empfindlicher Isolate bei den Spezies C. glabrata und C. krusei, die
insgesamt ca. 20% der klinischen invasiven Candida-Isolate ausmachen,' ist die
Substanz zudem fUr die Initialtherapie bei unbekannter Erregerspezies als nicht
addquat anzusehen.

Die deeskalierende Umstellung der Antimykotikatherapie von Anidulafungin auf
Fluconazol erfolgte nach 10 Tagen und erst nachdem mehrere Voraussetzungen
erflullt waren: hdmodynamische Stabilitdt, klinische Besserung, Entfieberung, Erho-
lung der Nierenfunkfion und nachgewiesene Fluconazol-Empfindlichkeit des initi-
al aus der Blutkultur isolierten Erregers. In randomisierten Zulassungsstudien mit
Echinocandinen war eine Deeskalation auf Fluconazol frihestens nach 10tagiger
Therapie zul&ssig.”'® Eine frihere Umstellung von Echinocandin auf Azol (ab Tag 5)
erscheint unter den genannten Voraussetzungen zwar durchfuhrboar,® war aller-
dings bislang nicht Bestandteil der Studienprotokolle randomisierter Studien.

Der hier vorgestellte Fall illustriert die erfolgreiche Anwendung des neu eingefuhr-
fen Echinocandins Anidulafungin bei einer infensivmedizinischen Hochrisiko-
patientin, die aufgrund einer Choledochusleckage mit galliger Peritonitis eine
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Candidamie mit schwerer Sepsis entwickelte. Mit Anidulafungin gelang die rasche
Eradikation von Candida spp. aus dem Blutstrom. Anidulafungin ist aufgrund seines
pharmakologischen Profils besonders geeignet fur die Anwendung in der Infen-
sivmedizin.

Dr. med. Rainer H&hl

Klinikum Nirnberg Nord - Klinik fir Andsthesiologie und operative Intensivmedizin

Dir.: Prof. Dr. med. Dieter Heuser

Prof.-Ernst-Nathan-Strafle 1 - 90419 Nirnberg
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Kasuistik

Schwere Sepsis mit Fluconazol-resistenter
Candida spp. bei nekrotisierender Pankreatitis:
erfolgreiche Therapie mit Anidulafungin

andido-Blutstrominfekfionen mit schwerer Sepsis gehdren zu den Infektionen

mit der héchsten Mortalitdt bei Intensivpatienten.’23 Der unverzugliche
Beginn der Therapie mit einem geeigneten Antimykotikum kann die Uberlebens-
chancen signifikant erhdhen.34> Mit der Klasse der Echinocandine wurden die
Therapiemaoglichkeiten bei diesen noch zu haufig unterschatzten Infekfionen ent-
scheidend erweitert. Wir berichten Uber die Therapie von Anidulafungin bei einer
Patientin, die unter Therapie mit Fluconazol eine Candidédmie mit schwerer Sepsis
entwickelte (Breakthrough-Candiddmie).

Fallbeschreibung

In der Vorgeschichte waren bei der Patientin (67 Jahre, 168 cm, 82 kg) eine Chole-
zystektomie, eine Adnexexstirpation und eine Hysterektomie vorgenommen wor-
den. Zudem war eine Thyreoiditis und eine Soorésophagitis dokumentiert. Wegen
des Verdachts auf eine Choledocholithiasis wurde am 23.10.2007 eine ERCP durch-
gefuhrt. Die Patientin  entwickelte in der Folge eine zundchst exsudative, dann
nekrofisierende Pankreatitis. Am 11.12.2007 wurde eine Pneumonie rechts basal
diagnostiziert. Die im Januar 2008 durchgefuhrten CT-Kontrollen ergaben keinen
Hinweis auf eine Infektion der Pankreasnekrosen.

Am 18.2.2008 (= Tag 1) wurde die Patientin mit Fieber bis 40 °C auf die Intensivsta-
fion aufgenommen. Es bestand ein septischer Schock mit beatmungspflichtiger
respiratorischer Insuffizienz und akutem Nierenversagen, das eine Hamofiltrati-
onsbehandlung (CVVHF) erforderte. Zur Schockbehandlung erhielt die Patientin Hy-
drocortison und Noradrenalin (max. 2,4 mg/h). Sie wurde mittels PICCO Uberwacht.

Eine Computertomographie zeigte Lufteinschlusse im Bereich der Pankreasnekro-
sen. Tags darauf (Tag 2) wurde die Patientin laparotomiert: nekrotfisches Gewebe
wurde enffernt, Abszesse ausgerdumt und nach Einlage mehrerer Robinson-Drai-
nagen mit der Spulbehandlung begonnen. Die Blutkulturen vom Tag 1 waren ne-
gativ, aus intraoperativ entnommenen Proben wurden Staphylococcus epidermi-
dis, Bacteroides sp., Escherichia coli und Klebsiella pneumoniae kultiviert. Die Blut-
kultur ergalbb am Tag 2 S. epidermidis. Am Tag 4 wurden erneut operativ Nekrosen
und Abszesse aus der Bursa omentalis ausgerdumt. In den mikrobiologischen Kul-
furen war jetzt Enterobacter cloacae nachweisbar. Die antimikrobielle Therapie
umfasste die Anfibiotika Imipenem (1g 3x/d) und Linezolid (600 mg 2x/d);, wegen
des hohen Risikos einer invasiven Candida-Infektion bei einer Pravalenz von 25%
C. glabrata auf dieser Station wurde auch Fluconazol 800 mg/d in das Regime
einbezogen.

Unter der antimykotischen Therapie wurden am Tag 12 Hefepilze in der Blutkultur
nachgewiesen, die am Tag 14 als azolresistente C. glabrata identifiziert wurden.
Auch in der Robinson-Drainage war C. glabrata nachweisbar. In weiteren Kulturen
aus Blut, zentralem Venenkatheter, Trachealsekret und Urin wurden C. albicans und
C. glabrata gefunden. Die Antimykotikatherapie wurde am Tag 14 auf Anidulafun-
gin (1 x 200 mg, dann 100 mg/d) umgestellt und bis Tag 30 beibehalten. Am Tag 15

»Der unverzigliche
Beginn der Therapie
mit einem geeigneten
Antimykotikum kann die
Uberlebenschancen
signifikant erh6hen.”
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war in den Blutkulturen keine Candida mehr nachweisbar. Die Patientin bendtigte
ab Tag 16 keine Katecholamine mehr und konnte am Tag 22 extubiert werden. Am
Tag 40 wurde sie auf die Allgemeinstation verlegt.

Diskussion

Die hier beschriebene Patientin entwickelte im Gefolge einer ERCP eine nekrofisie-
rende Pankreatitis und gehorte damit zu einer klassischen Hochrisikogruppe fur
invasive Candida-Infektionen einschlieBlich Candida-Sepsis. Zusatzlich hatte sie
zahlreiche weitere Risikofaktoren fUr invasive Mykosen, darunter vorausgegange-
ner operativer Eingriff, bakterielle Sepsis, Breitspekirumantibiotikatherapie, Nieren-
versagen, Beafmung und zenfraler Venenkatheter.® In der Anamnese fand sich
zudem mit der Soorbsophagitis eine Schleimhautcandidose, die gehduft bei im-
munkompromittierten Patienten auftritt. Aufgrund dieses Risikoprofils war mit Flu-
conazol bereits in das initiale antimikrobielle Regime préemptiv ein Antimykotikum
infegriert worden.

Fluconazol weist fur den Einsatz bei Hochrisikopatienten einige Nachteile auf, da-
runter zahlreiche Arzneimittelinteraktionen, Abhdngigkeit der Wirkstoffspiegel von
der Nierenfunktion (bei kontinuierlichen Nierenersatzverfahren sind komplexe Do-
sisanpassungen erforderlich)'© und ein eingeschranktes Wirkspektrum. Zahlreiche
Stdmme der Spezies C. glabrata (die nach C. albicans hdufigste Spezies bei inva-
siven Candida-Infektionen)® sind gegen Fluconazol resistent oder eingeschrankt
empfindlich,” die Spezies C. krusei ist infrinsisch Fluconazol-resistent. Im vorliegen-
den Fall entwickelte sich unter Fluconazol eine Sepsis mit einem Fluconazol-
resistenten C. glabrata-Stamm. Diese Durchbruchinfektion konnte mit Anidulafungin
erfolgreich therapiert werden. Bereits einen Tag nach Beginn der Anidulafungin-
Gabe waren in der Blutkultur keine Candida spp. mehr nachweisbbar. Am Folgetag
war die Patientin hdmodynamisch stabil und bendtigte keine Katecholamine mehr.
Die Therapie wurde 14 Tage Uber die erste negatfive Blutkultur hinaus fortgefuhrt.
Ein Umstellung auf orale Therapie musste unterbleiben, da das initiale Isolaf resis-
tent gegen Azolantimykotika war.

Mehrere jungst aktualisierte internationale Leitlinien empfehlen den bei moderat
bis schwer kranken Patienten mitinvasiven Candida-Infekfionen bereits primdar Echi-
nocandin-Antibiotika einzusetzen.’>134 Der Einsatz von Fluconazol wird bei hdmo-
dynamisch instabilen Patienten, Nachweis von C. glabrata oder C. krusei oder Vor-
exposition gegenuber Azolantimykotika nach generell widerraten.

Anidulafungin ist fur den Einsatz in der Infensivmedizin besonders geeignet, da
seine Wirkstoffspiegel unabhdngig von der Funktion von Leber und Niere sind und
keine Klinisch relevanten Arzneimittelinteraktionen bestehen. In einer randomisier-
ten Doppelblindstudie zur Therapie invasiver Candida-Infekfionen erzielte Anidu-
lafungin eine signifikant hdhere Therapieerfolgsrate als Fluconazol. Analysen von
Subpopulationen dieser Studie ergaben konsistent hdhere Erfolgsraten bei
Patienten mit akuten Organdysfunktionen (renal, hepatisch, respiratorisch, kardial),
besonders ausgepragt war die Differenz bei Patienten mit multipler Organdys-
funktion (64% vs. 35%).°

Dr. med. Rainer H&h!

Klinikum Nirnberg Nord - Klinik fir Andsthesiologie und operative Intensivmedizin
Dir.: Prof. Dr. med. Dieter Heuser

Prof.-Ernst-Nathan-StraBe 1 - 90419 Nirnberg
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Antimykotische Therapie im klinischen Alltag: Wann, wie, was?
Breites Wirkspektrum - flexibler Einsatz

ommt es bei Hochrisiko-Patienten unter einer anfimykotischen Prophylaxe zu

Anfibiofika-refraktdrem Fieber, ist aufgrund der Probleme bei der Erreger-
|dentifikation die empirische Therapie Standard. Dies war der Tenor der Experten
bei einem Satellitensymposium im Rahmen der gemeinsamen Jahrestagung der
Deutschen, Osterreichischen und Schweizerischen Gesellschaften fur Hdmatologie
und Onkologie in Wien. Derzeit zugelassen zur empirischen Therapie von Fieber
unbekannter Genese (FUO) bei neufropenischen Patienten ist z.B. AmBisome®
(liposomales Amphotericin B), das Uber ein breites Wirkspekfrum verfugt. Es erfasst
neben den gdngigen Erregern auch Zygomyceten, Kryptokokken sowie Azol-
resistente Candida-Spezies und ist dabei gut vertraglich. Bei einer versagenden Erst-
linientherapie bietet die Kombination von liposomalem Amphotericin B mit Caspo-
fungin eine viel versprechende Therapieoption.

Bei Patienten, die ein hohes Risiko fur eine invasive Mykose haben, hat sich in den
vergangenen Jahren eine antimykotische Prophylaxe zum Beispiel mift oralen Azo-
len etabliert. Kommt es trofz der Prophylaxe zu persistierendem Fieber, kann das
laut Dr. Werner Heinz, Wirzburg, folgende Ursachen haben: Zu geringe Plasma-
spiegel des Antimykotikums, eine Resistenz der Pilzerreger gegenuber dem Anti-
mykotikum sowie eine Infekfion mit Pilzspezies (z.B. Aspergillus non-fumigatus,
Zygomyceten oder Fusarien), die durch das Prophylaxe-Antimykotikum nicht erfasst
werden. Heinz erklarte weiter, dass seit einiger Zeit Pilzspezies, die frUher als
,exofisch” bezeichnet wurden, zunehmen. So ist beispielsweise ein auffalliger
Anstieg der mit einer hohen Letalitdt verbundenen Zygomyceten-Infektionen zu
verzeichnen.

Lungeninfiltrate in der Bildgebung: Aspergillus oder Mucor?

Im Kklinischen Alltag wird das weitere Vorgehen bei Patienten mit Antibiotika-refrak-
t@rem Fieber unter antimykotischer Prophylaxe dadurch erschwert, dass der rasche
und sichere Nachweis einer invasiven Pilzinfektion tfrotz verbesserter diagnostischer
Verfahren nach wie vor schwierig ist. So erhéhen zwar Infiltrate in der Bildgebung
die Wahrscheinlichkeit fur eine Fadenpilzinfektion, doch lassen sich Aspergillen als
Infekfionsverursacher ohne weitere mikrobiologische Hinweise nicht von anderen
Fadenpilzen wie Zygomyceten abgrenzen, betonte PD Dr. Andrew Ullmann, Mainz.
Sollte es daher keine weiteren mikrobiologischen Hinweise auf den vermuteten Er-
reger geben, sei der Einsafz eines maoglichst breit wirksamen Antimykotikums wie
bei der empirischen Therapie angeraten, so Ullmann.

Vorteile durch breites Wirkspektrum

Aufgrund seines breiten Wirkspekirums und des geringen Resistenzpotenzials ist
liposomales Amphotericin B fUr die empirische Therapie geeignet. Es ist hoch effek-
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fiv und gut vertraglich. Insbesondere treten im Vergleich zu konventionellem Am-
photericin B signifikant weniger nephrotoxische Effekte und infusionsbedingte Ne-
benwirkungen auf ! 2. Diese Aspekte schlagen sich auch in den aktuellen Leitlinien
nieder: FUr den empirischen Therapieansatz wird in den aktuellen Guidelines der
ECIL (European Conference on Infections in Leukemia) liposomales Amphotericin B
mit dem hdchsten Empfehlungsgrad Al bewertet 3. Aufgrund positiver Studien-
daten wird es dartber hinaus zur Primdartherapie einer invasiven Aspergillose
(ECIL Grad B1, Infectious Diseases Society of America (IDSA) Grad AT) empfohlen 43

Versagen der Erstlinientherapie: Wechsel oder Kombination?

Mbgliche Grinde fur das Versagen einer anfimykotischen Primdartherapie sind Pro-
fessor Dr. Helmut Ostermann, MUnchen, zufolge, zu geringe antimykotisch wirksa-
me Plasmaspiegel, Licken in den Wirkspekiren der verwendeten Antimykotika
sowie diagnostische Probleme. Als sinnvolle Sekunddrstrategien bei versagender
Erstlinientherapie nannte er den Wechsel der Medikation und den Einsatz von Kom-
binationstherapien. Da bisher kaum prospektive, randomisierte Studien Uber Kom-
binationsregime vorliegen, mussen als Enfscheidungshilfe fur die Praxis Daten aus
offenen oder retrospektiven Studien dienen. In einer von Ostermann prdsentierten
retrospektiven Kohortenstudie 9 mit 56 antimykotisch vorbehandelten Hochrisiko-
Patienten konnte bei der Halfte der Patienten eine invasive Mykose hachgewiesen
werden (62 Prozent Aspergillus-, 18 Prozent Candida-Spezies). Die anfimykotische
Kombinationstherapie bestand bei der Mehrheit der Patienten aus liposomalem
Amphotericin B und Caspofungin (63 Prozent). Die Ansprechraten lagen auf dem
Niveau bisher publizierter Ergebnisse anderer Untersuchungen: 73 Prozent der
Patienten sprachen auf die Therapie an. 84 Prozent der Patienten waren nach 30
Tagen noch am Leben, die ZwaIf-Wochen-Uberlebensrate lag bei 66 Prozent. Die
Toxizitat der Kombinatfionsregime war akzeptabel. Aus solchen Praxisdaten I&sst
sich ein Trend ableiten, der fur den Einsatz von Kombinationsregimen spricht, er-
klarte Ostermann. (Red.)

Quellen:
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Invasive Mykosen bei immungeschwéchten Patienten:
wirksame Prophylaxe mit Posaconazol

Symposium ,Evidenzbasierte Vermeidung invasiver Pilzinfektionen
bei hamatologischen Hochrisikopatienten” der Essex Pharma GmbH
am 13. Mérz 2009 in Freiburg.

nvasive Pilzinfektionen stellen fur h&dmato-onkologische Patienten mit ge-

schwdchtem Immunsystem ein hohes Mortalitdtsrisiko dar. So ergab eine
retfrospektive Studie an fast 12.000 Patienten, dass 42 % derjenigen, die eine inva-
sive Aspergillose entwickelf hatten, daran verstarben. Daher ist die antimykotische
Prophylaxe bei solchen Hochrisikopatienten besonders wichtig, betonte Dr. Oliver A.
Cornely, KéIn. Eine gute Therapieoption in diesem Zusammenhang bietet das Breit-
spektrum-Antimykotikum Posaconazol (Noxafil®), wie Studienergebnisse, aber
auch Erfahrungen aus dem Klinischen Alltag belegen.

Unter kontrollierten Studienbedingungen ...

So erhieltenim Rahmen einer Multicenter-Studie 302 neutropenische Patienten, die
unter akuter myeloischer Leukdmie (AML) bzw. myelodysplastischem Syndrom
(MDS) litten, mit jedem Chemotherapiezyklus vorbeugend Posaconazol (dreimal
taglich 200 mg). Im Vergleich dazu wurden 298 Pafienten mit Fluconazol (einmal
400 mg/Tag) bzw. ltraconazol (zweimal 200 mg/Tag) behandelt. Die Auswertung
der Daten brachte folgende Ergebnisse: Invasive Mykosen traten wahrend der Zeit
der Prophylaxe, also bis zu einer Woche nach Medikamentengabe, unter Posaco-
nazol beilediglich sieben Patienten (2%), in der Vergleichsgruppe hingegen bei 25
Patienten (8%) auf. Davon wurde bei zwei Patienten (1%) respektive 20 Patienten
(7%) eine Aspergillose diagnostiziert. Nach einer Beobachtungszeit von 100 Tagen
betrug die Gesamtsterblichkeitsrate unter Posaconazol 14% und war damit signifi-
kant niedriger als unter den Standardazolen mit 21%; die pilzbedingte Mortalitat
war ebenfalls deutlich geringer (2% gegenuber 5%).

...und im Klinikalltag wirksam

Diese positiven Resultate lassen sich auch in die Praxis Ubertragen, wie Dr. Cornely
anhand einer Untersuchung am Universitatsklinikum Koéln darlegte. Hier wird seit
Januar 2006 prophylaktisch Posaconazol bei neutropenischen Patienten mit AML
und MDS eingesetzt. Ein Vergleich zwischen 68 Patienten, die von 2006 bis 2008 das
Azol praventiv erhalten hatten, und 58 Patienten aus den Jahren 2003 bis 2005 ohne
diese prophylaktische Behandlung, brachte eindeutige Ergebnisse:

* Mittels CT waren beiinsgesamt 38% der Patienten unter Posacozol-Prdvention Lun-
geninfiltrate nachweisbar, demgegentber wiesen 67% der Pafienten, die keine
systemische Prophylaxe erhalten hatten, derarfige Verdnderungen auf.

e Infiltrate mit typischen radiologischen Zeichen einer invasiven Mykose wurden
bei 9% der Patienten unter Posaconazol gefunden, hingegen bei 36% ohne
Prophylaxe.

* GemdaB 'EORTC-Kriterien gesicherte oder zumindest wahrscheinliche Pilzinfek-
fionen konnten letztlich bei 3% bzw. 16% der Patienten festgestellt werden.

Mit Posaconazol steht dem Arzt also ein Antimykotikum zur Verfugung, mit dem er
im Klinischen Allfag bei immungeschwdadchten hdmato-onkologischen Patfienten in-
vasiven Mykosen effektiv vorbeugen und so deren Leben schutzen kann. Dement-
sprechend wurde Ende 2006 die Zulassung fur Posaconazol von der Europdischen
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Zulassungsbehorde EMEA erweitert, und zwar um die Prophylaxe invasiver Myko-
sen bei gefdhrdeten AML- oder MDS-Pafienten sowie bei Stammzelltransplantat-
Empfangern mit einer Graft-versus-Host-Disease. Auch die akfuellen 2DGHO- und
SECIL-Leitlinien empfehlen beidiesen Patientengruppen mit héchstem Evidenzgrad
den Einsatz von Posaconazol zur anfimykotischen Prophylaxe.

Stefan Oetzel, Tibingen

1 European Organisation for Research and Treatment of Cancer
2 Deutsche Gesellschaft fir Himtologie und Oncologie
3 European Conference on Infections in Leukaemia

Antimykotika

Die neue Option in der Behandlung
und Prophylaxe von Candida-Infektionen

Seit Januar 2009 ist mit Micafungin (Mycamine®) ein neuer Wirkstoff zur
infravendsen Behandlung von Candida-Infektionen in Deutschland erhdaitlich.
Zugelassen ist das Praparat fur die Therapie systemischer Candidosen, sowie fur
die Prophylaxe im Rahmen einer Stammzelltransplantation bei Erwachsenen und
Kindern, einschlieBlich Neugeborenen. Die Zulassung erstreckt sich zudem auf die
Behandlung dsophagealer Candidosen bei Erwachsenen. Das Breitbandantimy-
kotikum aus der Wirkstoffklasse der Echinocandine, zeichnet sich durch seine hohe
Wirksamkeit auch gegenuber resistenten Stmmen und non-albicans Candido-
Spezies aus. Der Einfuhrung ging ein umfangreiches Klinisches Forschungspro-
gramm mit rund 3.000 Patienten voraus.

Bis zu 90 Prozent der Infekfionen konnten erfolgreich behandelt werden; nach einer
Prophylaxe lag die Inzidenz von Durchbruchinfekfionen deutlich unter zwei Prozent.
In allen durchgefUhrten Studien war der Behandlungserfolg unter Micafungin dem
des Referenzproduktes mindestens gleichwertig. Bei prophylaktischer Anwendung
zeigte sich eine signifikant bessere Wirksamkeit: es kam achtmal seltener zu einer
Besiedlung mit C. glabrata, dem zweithdufigsten Candida-Stamm, als im Rahmen
der Vergleichstherapie.

Das Echinocandin wies eine hohe In-vitro-Aktivitdt gegenuber allen Klinisch rele-
vanten Candida- und Aspergillus-Stammen auf. Unterhalb des in der EU und den
USA vorgeschlagenen Breakpoints von 1 ug/ml wurde bei den meisten untersuch-
fen Stdmmen eine hundertprozentige Hemmung erzielt.

Bei Applik 2 ug/mlwurden Stdmme vollstdndig gehe
von In-vifro- nwar die Inzidenz spontaner Resistenze
1000-fach geringe i u funktionell verwan
Klasse der Echino
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Mycamine® erfasst die
wesentlichen Candida Spezies.s

Breite Wirksamkeit*
o Zugelassen zur

- Behandlung und Prophylaxe der invasiven Candidose=*

bei Erwachsenen, Jugendlichen und Kindern einschlieBlich Neugeborenen

- Behandlung der 6sophagealen Candidose "+

bei Erwachsenen und Jugendlichen

o Sehr gutes Interaktionsprofil’

o Einfache Anwendung'

1 mal téglich ohne Loading Dose. Keine Dosisanpassung bei Nieren- und leichter/méaBiger Leberinsuffizienz'

@ Bei der Entscheidung, MYCAMINE® anzuwenden, sollte in Betracht gezogen werden, dass ein Risiko zur Lebertumorbil-
dung besteht. MYCAMINE® ist daher nur anzuwenden, wenn andere Antimykotika nicht geeignet sind

b Prophylaxe: Bei einer allogenen, hamatopoetischen Stammzelltransplantation oder wenn eine Neutropenie
(absolute Neutrophilenzahl < 500/ul) von mindestens zehn oder mehr Tagen zu erwarten ist

1. Mycamine® (Micafungin) Fachinformation. 2. Espinel-Ingroff A. Rev Iberoam Micol 2003;
20: 121-136. 3. Tawara S et al. Antimicrob Agent Chemother 2000; 44: 57-62. 4. Kuse
ER et al. Lancet 2007; 369; 1519-1527. 5. Pappas PG et al. Clin Infect Dis 2007; 45:
883-893.

MYCAMINE® 50 mg Pulver zur Herstellung einer Infusionsldsung, MYCAMINE® 100 mg
Pulver zur Herstellung einer Infusionslosung. Darreichung: Jede Durchstechflasche
enthélt nach der Rekonstitution pro Milliliter 10 mg bzw. 20 mg Micafungin als Natrium-
Salz. Sonstige Bestandteile: Lactose-Monohydrat, Citronenséure, Natriumhydroxid. An-
wendungsgebiete: Bei Erwachsenen (einschlieBlich élterer Patienten), Jugendlichen
und Kindern (einschlieBlich Neugeborenen) mit invasiver Candidose, zur Prophylaxe
von Candida-Infektionen bei einer allogenen, hamatopoetischen Stammzelltransplanta-
tion oder wenn eine Neutropenie (absolute Neutrophilenzahl < 500/pl) von mindestens
10 oder mehr Tagen zu erwarten ist. Behandlung der dsophagealen Candidose bei
Erwachsenen (einschlieBlich &lterer Patienten) und Jugendlichen. Die Entscheidung,
Mycamine® anzuwenden, sollte in Betracht ziehen, dass ein Risiko zur Lebertumorbil-
dung besteht. Mycamine® ist daher nur anzuwenden, wenn andere Antimykotika nicht
geeignet sind. Dosierung und Anwendung: Die Behandlung mit Mycamine® ist von
einem Arzt einzuleiten, der Erfahrung mit der Behandlung von Pilzinfektionen hat. Zur
Isolierung und Identifizierung der (des) Krankheitserreger(s) sind vor der Behandlung
Pilzkulturen anzusetzen und andere relevante Laboruntersuchungen durchzufiihren
(einschlieBlich histopathologischer Untersuchungen). Die Behandlung kann noch vor
Bekanntwerden der Ergebnisse solcher Kulturen oder Untersuchungen begonnen
werden. Wenn die Ergebnisse bekannt sind, ist die antimykotische Therapie jedoch ent-
sprechend anzupassen. Dosis: Zur Behandlung invasiver Candidose 100 mg/Tag (Kor-
pergewicht > 40 kg) oder 2 mg/kg/Tag (Korpergewicht < 40 kg); Behandlung dsopha-
gealer Candidose: 150 mg/Tag (Kdrpergewicht > 40 kg) oder 3 mg/kg/Tag (Korper-
gewicht <40kg); Prophylaxe von Candida-Infektionen: 50 mg/Tag (Korpergewicht

> 40 kg) oder 1 mg/kg/Tag (Korpergewicht < 40 kg). Dosiserhhung wegen nicht aus-
reichendem Ansprechen bei invasiver Candidose auf 200 mg/Tag (Kdrpergewicht von
> 40 kg) und auf 4 mg/kg/Tag (Korpergewicht < 40 kg) mdglich. Behandlungsdauer:
Invasive Candidose: mindestens 14 Tage. Nach zwei aufeinander folgenden negativen
Blutkulturen und nach dem Abklingen der Klinischen Anzeichen und Symptome der In-
fektion, Fortsetzung der Therapie noch mindestens 1 Woche lang. Osophageale Candi-
dose: Die Therapie sollte nach Abklingen der klinischen Anzeichen und Symptome noch
mindestens 1 Woche fortgesetzt werden. Prophylaxe von Candida-Infektionen: nach
Normalisierung der Neutrophilenzahl noch mindestens 1 Woche Therapie. Spezielle
Bevolkerungsgruppen: Geschlecht, ethnische Zugehdrigkeit, Nierenfunktionsstorung
und leichte/méBige Leberinsuffizienz erfordern keine Dosisanpassung. Die Behandlung
von Patienten mit schwerer rinsuffizienz wird nicht empfohlen. Nach Rekonstitution
und Verdiinnung ist die Ldsung tiber ca. 1 Stunde intravends anzuwenden. Schnellere
Infusionen kdnnen zu vermehrten histaminabhangigen Reaktionen fiihren. Gegenanzei-
gen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen Bestandteile.
Warnhinweise und VorsichtsmaBnahmen: Hepatische Wirkungen: Nach einer Behand-
lungsperiode von > 3 Monaten wurden bei Ratten Foci préneoplastischer Hepatozyten
und hepatozellulére Tumore beobachtet und der vermutliche Schwellenwert befand sich
in etwa im Bereich der klinischen Exposition. Die Relevanz fiir die therapeutische
Anwendung kann nicht ausgeschlossen werden. Wahrend der Behandlung ist die Leber-
funktion sorgféltig zu kontrollieren und ein friihzeitiges Absetzen wird empfohlen, wenn
die ALT/AST-Werte signifikant und dauerhaft erhht sind. Die Behandlung sollte auf
Basis einer sorgféltigen Nutzen-Risiko-Bewertung erfolgen, inshesondere bei Patienten
mit Leberinsuffizienz oder chronischen Lebererkrankungen, welche bekanntermaBen
praneoplastische Prozesse darstellen oder bei Patienten, die eine Begleittherapie erhal-
ten insbesondere mit hepatotoxischen und/oder genotoxischen Eigenschaften. Signifi-
kante Beeintrachtigungen der Leberfunktion traten sowohl bei Patienten als auch
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JETZT im Handel

Erstes zur Behandlung
von Kindern UND Neugeborenen
zugelassenes Echinocandin

MYCAMINE’

micafungin
Breitspektrum candizid

gesunden Probanden auf, einschlieBlich schwerer Storungen und Todesféllen. Kinder
<1 Jahr neigen mdglicherweise eher zu Leberschaden. Mycamine® kann auch Nieren-
probleme und —insuffizienz verursachen. Anaphylaktoide Reaktionen einschlieBlich
Schock konnen auftreten. Félle von Hémolyse, einschlieBlich akuter intravasaler Hamo-
lyse oder hémolytischer Andmie wurden selten berichtet. Patienten mit seltenen ange-
borenen Problemen von Galactoseintoleranz, Lapp-Lactase-Mangel oder Glucose-Ga-
lactose-Malabsorption sollten Mycamine® nicht einnehmen. Wechselwirkungen: Die
Wirkung anderer Arzneimittel kann beeintrachtigt oder verstarkt werden. Schwanger-
schaft und Stillzeit: Micafungin darf in der Schwangerschaft nicht angewendet werden,
es sei denn dies ist unbedingt erforderlich. Micafungin kann moglicherweise die Fertilitat
bei Mannern beeintrdchtigen. Nebenwirkungen: Die haufigsten Nebenwirkungen wa-
ren Ubelkeit, erhdhte ALP im Blut, Phlebitis, Erbrechen und erhdhte AST-Werte; allergie-
artige Symptome: Hautausschlag und Rigor wurden ebenfalls berichtet; hepatische
Nebenwirkungen: die Mehrzahl der Nebenwirkungen waren leichten oder méBigen
Schweregrades. Am héufigsten waren ein Anstieg von AP, AST, ALT, Bilirubin im Blut
sowie abnorme LFTs zu beobachten. Félle von schwerwiegenden Leberfunktionssto-
rungen kamen gelegentlich vor; Reaktionen an der Einstichstelle: keine Einschrankung
der Behandlung; Andere héufige Nebenwirkungen: Leukopenie, Neutropenie, Anémie,
Hypokalémie, Hypomagnesdmie, Hypokalzémie, Kopfschmerzen, Diarrhd, Bauch-
schmerzen, Fieber; Kinder: Einige der Nebenwirkungen traten bei Kindern ger auf
als bei Erwachsenen. Kinder < 1 Jahr zeigten ca. zweimal haufiger einen Anstieg von
ALT, AST und AP als altere Kinder. Andere haufige Nebenwirkungen bei Kindern: Tachy-
kardie, Hypertonie, Hypotonie, Hyperbilirubindmie, Hepatomegalie, akutes Nierenver-
sagen, erhohter Harnstoff im Blut. Weitere Angaben:

siehe Fachinformation. Verschreibungspflichtig. )
Stand der Information: Oktober 2008. Astellas ot e Q
Pharma GmbH, Postfach 50 01 66, 80971 Miinchen La ?telll aLIS
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Echinocandine: aktuelle Daten und
Erkenntnisse zu Anidulafungin aus der Literatur

ie zellwandaktfiven Echinocandine haben sich bei invasiven Candida-Infek-

fionen als hochwirksam erwiesen. Mit Anidulafungin erweiterte sich das
Spektrum der verfugbaren Echinocandine jungst um eine Substanz mit einem
pharmakologischen Profil, das eine besondere Eignung fur den Einsatz bei Intfen-
sivpatienten nahelegt. Der vorliegende Ubersichtsartikel referiert Daten und
Erkenntnisse zu Anidulafungin, die in dem Jahr seit der hiesigen MarkteinfUhrung
von Anidulafungin publiziert und présentiert wurden.

Daten zur klinischen Wirksamkeit

Wie Zaragoza et al. (2008)' hervorheben, ist Anidulafungin die einzige Substanz, fur
die eine therapeutische Uberlegenheit gegeniiber Fluconazol, der Standard-
therapie bei Candiddmie, gezeigt werden konnte. Zudem wurde in der Phase-lll-
Studie eine tendenziell niedrigere Gesamtmortalitat (22,8% vs. 31,4%) in der Anidu-
lafungin-Gruppe bobachtet,2 wobei die Rate der unmittelbar mykoseassoziierten
Todesfdlle nach Angaben von Rogers et al. (2008)3 bei 1,6% vs. 4,2% lag. Wie J. Vaz-
quez in einem Vortrag 2008 erl@uterte,* ist die Phase-llI-Studie zu Anidulafungin zu-
dem die einzige Candiddmie-Zulassungsstudie, in der sowohl die Therapieer-
folgsrate als auch die Uberlebensrate im experimentellen Arm héher war als in der
Vergleichsgruppe.

Kett et al. (2008)° publizierten in ihrer Ubersichtsarbeit eine Subpopulationsanalyse
der Studiendaten. Demnach war Anidulafungin insbesondere bei Intensivpatienten
und bei Pafienten mit Organdysfunkfionen (Niere, Leber, Lunge) deutlich besser
wirksam als Fluconazol. Besonders ausgeprdagt war der Unterschied in der Subpo-
pulation mit multiplen Organdysfunktionen (64,3% vs. 37,5%; p = 0,07) (Abbildung 1a).
Die Autoren verweisen auf Daten, die Shorr et al. als Poster prdsentiert hatten, do-
nach lag die Mortalitdt bei Infensivpatienten nach 14 Tagen in der Anidulafungin-
Gruppe bei 8,6%, wdhrend in der Fluconazol-Gruppe zu diesem Zeitpunkt bereits
uber 21,4% der Patienten verstorben waren. Der Trend zu geringerer Mortalitdt war
auch nach 28 Tagen noch deutlich erkennbar (Abbildung Tb). Kett et al. (2008) be-
richteten zudem Uber eine verkurzte Verweildauer der Uberlebenden Patienten auf
der Infensivstation (15 vs. 32 Tage) und im Krankenhaus insgesamt (27 vs. 41 Tage).
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ABBILDUNG TA: SUBPOPULATIONSANALYSE DER PHASE-III-STUDIE2 ZUR THERAPIE INVASIVER
CANDIDA-INFEKTIONEN MIT ANIDULAFUNGIN VS. FLUCONAZOL. A. THERAPIEERFOLGSRATEN BEI
INTENSIVPATIENTEN UND PATIENTEN MIT ORGANDYSFUNKTIONEN (MODIFIZIERT NACH REF. 7)
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ABBILDUNG 1B: UBERLEBENSWAHRSCHEINLICHKEIT BEI DER SUBPOPULATION DER
INTENSIVPATIENTEN IN DER PHASE-III-STUDIE ZUR THERAPIE INVASIVER CANDIDA-INFEKTIONEN
MIT ANIDULAFUNGIN (NACH REF. ©)

Die klinisch-mikrobiologische Erfolgsrate mit Anidulafungin hatte in der Gesamt-
population der Phase-lll-Studie bei 76% gelegen, gegenuber 60% mit Fluconazol
(p <0,02).2 Brielmayer et al.8 berichteten 2008 Uber den Einsatz von Anidulafungin
in der Routinetherapie und zwar vorwiegend bei Patienten mit hepatischer Dys-
funktion, schwerer Sepsis bzw. Organ- oder Stammzelltransplantation. Die Thero-
pieerfolgsrate betrug bei den evaluierbaren Patienten 77%. Als Besonderheit von
Anidulafungin diskutieren die Autoren die Eignung bei Pafienten mit schweren
Leberfunktionsstbrungen, da fur Anidulafungin als einzigem Echinocandin phar-
makokinetische Daten fur diese Population vorliegen.

Leitlinien zur Therapie invasiver Candida-Infektionen

Die beschriebenen Ergebnisse sind konsistent zu den 2009 publizierten Leitlinien
der Infectious Diseases Society of America (IDSA) fur die Therapie invasiver Candi-
da-Infekfionen.® Die IDSA empfiehlt Anidulafungin und andere Echinocandine als
Mittel der ersten Wahl in der Erstlinientherapie der Candiddmie bei moderat bis
schwer kranken nichtheutropenischen Patienten, sowie bei Patienten mit Azolvor-
exposition oder hohem Risiko fur eine Infektion mit C. glabrata oder C. krusei. Auch
bei neutropenischen Patienten sind Echinocandine einschlieBlich Anidulafungin fur
die meisten Patienten die bevorzugte Option.

Ahnliche Empfehlungen gibt die Deutsche Gesellschaft fur Hdmatologie und
Onkologie (DGHO),'0 die in ihren 2009 publizierten Leitlinien ebenfalls Anidulafun-
gin und andere Echinocandine als Primdrtherapie der ersten Wahl bei invasiven
Candida-Infektionen nennt, und zwar unabhdngig vom Neutfropeniestatus.

Tierexperimentelle und mikrobiologische Daten

Klinische Daten zur Therapie von C. krusei-Infektionen mit Anidulafungin liegen bis-
her nurin geringem Umfang vor, dain der Phase-llI-Studie dokumentierte C. krusei-
Infektionen ein Ausschlusskriterium waren (infrinsische Resistenz von C. krusei ge-
genUber Fluconazol). Eine aktuelle tierexperimentelle Arbeit von Ostrosky-Zeichner
et al. (2009)" zeigt, dass Anidulafungin gegen diese relativ seltene, aber epide-
miologisch mit der hdchsten Mortalitdr (59%) assoziierte Non-albicans-Spezies sehr
gut wirksam ist (Abbildung 2).
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ABBILDUNG 2. UBERLEBENSRATEN BEI NEUTROPENISCHEN RATTEN MIT DISSEMINIERTER C. KRUSEI-
INFEKTION BEI THERAPIE MIT ANIDULAFUNGIN UND ANDEREN ANTIMYKOTIKA (NACH REF. 11)

Verschiedene Berichte bestatigen, dass innerhalb der Klasse der Echinocandine re-
levante Unterschiede im mikrobiologischen Aktivitatsprofil bestehen kbnnen. So
beobachteten Ghannoum et al. (2009)'2 an 23 C. parapsilosis-lsolaten von Patieten
einer Verbrennungsstation deutlich niedrigere MHK-Werte fur Anidulafungin als fur
Caspofungin oder Micafungin (Tabelle 1).

Anidulafungin

Caspofungin

Micafungin

MHKso pg/mi

1

1

MHKgo pg/mi

2

8

16

MHK-Bereich, pg/mi

0,03-2

0,125-8

0,03-16

TABELLE 1. MINIMALE HEMMKONZENTRATIONEN VON ECHINOCANDINEN
BEI C. PARAPSILOSIS-ISOLATEN VON VERBRENNUNGSPATIENTEN. 12

In einer Metaanalyse stellten Quindos et al. (2008)" publizierte Daten zur mikrobio-
logischen Aktivitdt von Anidulafungin und verschiedenen anderen Antimykotika bei
mehreren tausend Candida-Isolaten zusammen. Nach dieser Auswertung weist
Anidulafungin fur alle untersuchten Candida spp. sehr glnstige Werte auf, die zum
Teil betrachtlich niedriger liegen, als fur andere haufig bei invasiven Candido-In-
fektionen eingesetzte Antimykotika (Tabelle 2).

Diese Ergebnisse bestatigten Moet und Mitarbeiter (2008),* die insgesamt Uber
1400 Candida-Isolate, vornehmlich aus Blutkulturen, untersuchten. Sie beobachte-
ten, dass Anidulafungin etwa vierfach wirksamer war als Caspofungin (MHK-
Bereich 0,002-4 ug/ml bzw. 0,03-16 pg/ml). In der gleichen Untersuchung war
Anidulafungin zudem die Substanz mit der besten Wirksamkeit gegen Aspergillus
spp. (MHK-Bereich =0,001-0,008 ug/ml).

FUr Azol-Antimykotika liegen schon seit ldngerer Zeit klinisch interpretierbare Break-
points vor. Das CLSI Antifungal Subcommittee analysierte nun die Korrelation der mi-
nimalen Hemmkonzentrationen mit dem klinischem Therapieergebnis auch fur
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MHKso [ug/mi]
Aﬂid“lﬂmﬂgiﬂ cﬂﬁp'ﬂfu“ﬂi“ Fluconazol Alﬂphﬂtﬂl'iﬂlﬂ B

C. albicans 0,03 0,25 1 1
C. dubliniensis 0,06 05 8 0,5
C. glabrata 0,125 1 32 0.5
C. krusei 0,125 2 =64 1
C. lusifaniae 0.5 1 2 0,125
C. parapsilosis 2 2 2 1
C. tropicalis 0,125 0.5 8 0,5

TABELLE 2. MINIMALE HEMMKONZENTRATIONEN VON ECHINOCANDINEN
BEI KLINISCHEN CANDIDA-ISOLATEN (METAANALYSE).!3

Echinocandine und publizierte 2008 einen Vorschlag zur Einteilung der Ergebnisse
von In-vitro-Empfindlichkeitsprafungen mit dieser Wirkstoffklasse (Pfaller et al. 2008).
Demnach liegf die Grenze des empfindlichen Bereichs fur alle Echinocandine bei
2 yg/ml; dieser Bereich umfasst 99-100% der untersuchten Isolafe. Die seltenen
Isolate mit MHKs von 4 ug/ml und hdher finden sich praktisch ausschlieBlich in den
Spezies C. guilliermondii und C. parapsilosis und gelten als ,nicht empfindlich”.
Eine Kaftegorie ,resistent” wurde nicht eingerichtet, da die klinische Daten fur Isolo-
fe mit Resistenzmnechanismen und hohen Echinocandin-MHK auf wenige Fdlle be-
schrankt sind.

Setzt man den vorgeschlagenen CLSI-Breakpoint in Beziehung zu den MHKgo-Wer-
ten fur Anidulafungin, wird erkennbar, dass die weit Uberwiegende Zahl der Can-
dida-Isolate bereits bei Konzentrationen gehemmt werden, die um 3 log?-Stufen
unterhalb des Grenzwertes liegen. So betrug die MHKgo flr die Gesamtheit der Kli-
nischen Candida-Isolate in der Phase-llI-Studie zu invasiven Candida-Infekfionen?
0,25 pg/ml. Bei keinem Isolat war die MHK héher als 2 ug/ml.

In einer Untersuchung zur Pharmakodynamik von Anidulafungin in vivo (neutrope-
nische Mause) identifizierten Andes et al. (2008)° den Quotienten Cmax/MHK als den
Indikator, der am besten mit der Keimzahlreduktfion im Gewelbe korreliert, dies gilt
fur alle untersuchten Candida-Arten. Anidulafungin zeigte in dieser Studie einen
ausgepragten postantifungalen Effekt mit Suppression des Erregerwachstums
Uber 56 bis >96 Stunden nach Gabe von Einzeldosen. Hiermit konsistent waren Do-
sierungsschemata mit ldngeren Verabreichungsintervallen (bei gleicher Gesamt-
dosis) besser wirksam als Regime mit Gaben in rascherer Folge.

Anfachopoulos et al. (2008)" beschreiben pharmakodynamische Untersuchungen
zur Wirksamkeit der Echinocandine gegen Aspergillus spp., in denen sowohl ge-
keimte als auch ungekeimte Konidien eingesetzt wurden. Anidulafungin zeigt fur
beide Inokulumsformen sehr niedrige minimale Hemmkonzentrationen. Der Ver-
gleich der Konzentrations-Effeki-Kurven am Beispiel A. fumigatus zeigt ein gunsti-
ges Profil fur Anidulafungin (Abbildung 3).
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ABBILDUNG 3. KONZENTRATIONS-EFFEKT-KURVE FUR ANIDULAFUNGIN UND CASPOFUNGIN
GEGEN ASPERGILLUS FUMIGATUS (INOKULATION MIT UNGEKEIMTEN KONIDIEN; NACH REF.17)

Wirksamkeit in Biofilmen

Candida spp. bilden in vivo Biofilme auf Fremdmaterialien. Insbesondere intrave-
nose Katheter kdnnen als Quelle bzw. Reservoir einer Candiddmie fungieren. Die
generell empfohlene Entfernung von intfravendsen Verweilkathetern bei Candi-
ddmie ist nicht bei allen Patienten sofort durchfuhrbar. Daher erscheint in dieser
Situation die Gabe Biofilm-wirksamer Anfimykotika angezeigt. Azolantimykotika
zeigen gegen biofiimsténdige Candida-Zellen drastisch reduzierte Akfivitat, wah-
rend die antimyzetische Aktivitat von Echinocandine auch in Biofilmen weitgehend
erhalten bleibt.

Jacobson et al. (2008)' verglichen die Wirksamkeit verschiedener Antimykotika
gegen planktonische und biofilmstandige Zellen der gleichen C. albicans-Isolate.
Dabei war Anidulafungin das einzige Anfimykotikum, dessen MHKo im Biofilm
gegenuber der FlUssigkultur nicht erhoht war (Abbildung 4). Dementsprechend
wurden in der Klinischen Phase-lll-Studie? in der Anidulafungin-Gruppe 3 von 4
Patienten, deren Katheter nicht entfernt werden konnten, erfolgreich behandelt,
gegenuber 3 von 11 in der Fluconazol-Gruppe.

Pharmakokinetische Daten

Damle et al.* publizierten 2009 Untersuchungen zum Abbau- und Eliminationsme-
chanismus von Anidulafungin. Demnach wird Anidulafungin primdar durch nicht-
enzymatische Degradation abgebaut, es ist weder ein Substrat noch ein Inhibitor
der hepatischen CYP450-Isoenzyme. Die Substanz wird nichtrenal eliminiert. Dieser
ungewohnliche Mechanismus ist die Ursache der Sonderstellung von Anidulafun-
gin im Hinblick auf pharmakokinetische Aspekte, die mehrere 2008 publizierte
Ubersichtsartikel hervorheben.

Nach Joseph et al. (2008)2° hat Anidulafungin das gunstigste pharmakokinetische
Profil der Echinocandine: klinisch relevante Arzneimittelinteraktionen sind nicht be-
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ABBILDUNG 4. WIRKSAMKEIT VON ANTIMYKOTIKA GEGEN C. ALBICANS IN FLUSSIGKULTUR
UND IN BIOFILMEN (DATEN AUS REF. 18)

kannt, und die Dosierung ist unabhdngig von der Funktion der Leber und der Nie-
re sowie dem Korpergewicht. Zudem hat Anidulafungin die I&ngste Halbwertszeit
unter den Echinocandinen. Gléckner und Cornely (2008) heben die Praxisrelevanz
einfacher Dosierungsregime hervor, die die Wahrscheinlichkeit einer addquaten
Therapie deutlich erhbhen kbnnen? und verweisen in diesem Zusammenhang auf
eine amerikanische Untersuchung,?? nach der die Vorgaben zu Dosierungsanpas-
sungen fur Fluconazol in der klinischen Routine nur in der HdlIfte der Fdlle einge-
halten werden.

Gewebepenetration

FUr die Echinocandine liegen bisher keine Humandaten zur Gewebepenetration
vor. Damle et al.2® publizierten 2008 eine Untersuchung zur Gewebeverteilung von
Anidulafungin im Tiermodell (infravendse Gabe bei Ratten). Die Daten lassen eine
effektive Penetration in Organe erkennen, die bei invasiven Candida-Infekfionen
betroffen sein konnen, darunter Leber, Niere, Lunge und Milz. Eine dhnliche Unter-
suchung zu Caspofungin ergab eine starke Anreicherung vor allem in der Leber,
wdahrend die Penetration in die anderen genannten Organen offenbar geringer
ausgepragt ist (Tabelle 3).

Anidulafungin Caspofungin
Leber 12 x 16 x
Niere 11 x 3%
Lunge 10 x 1x
Milz 9 x 1x
Skelettmuskel 0.9x 03x

TABELLE 3. ANREICHERUNG VON ECHINOCANDINEN IM GEWEBE GEGENUBER DEN PLASMASPIEGELN
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Weitere Entwicklung von Anidulafungin in klinischen Studien

Das therapeutische Potential von Anidulafungin wird derzeit in mehreren klinischen
Studien zu invasiven Infektfionen mit Candida spp. und Aspergillus spp. weiter
untersucht. Ergebnisse werden voraussichtlich in den ndchsten beiden Jahren
vorliegen.

Hierzu z&hlen unter anderem eine randomisierte Studie zum Vergleich vs. Caspo-
fungin bei neutropenischen Pafienten mit invasiver Candido-Infektion? und eine
einarmige prospektive Studie, in der Infensivpatienten mit invasiver Candida-Infek-
fion und zusatzlichen Risikofaktoren mit Anidulafungin behandelt werden.?

Im Indikationsgebiet der invasiven Aspergillus-Infektionen wird die kombinierte An-
wendung von Anidulafungin plus Voriconazol in einer groBen Vergleichsstudie vs.
Voriconazol-Monotherapie geprift.2e Wie Estes et al. (2009)? in ihrem Ubersichtsar-
fikel erdrtern, ergaben vorangegangene tierexperimentelle Studien eine erhéhte
Wirksamkeit der Kombination gegentber der Monotherapie. Des weiteren wird in
einer einarmigen Studie?® die Monotherapie mit Anidulafungin bei Patienten mit
Unvertraglichkeit von Polyen-Antimykotika untersucht,

Dr. med. M. Steinhorst
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Erratum

Die Geschichte der Gesellschaft fir Medizinische Mykologie der DDR
(Mykologie Forum Dezember 2008, Seite 43)

Bei der redaktionellen Bearbeitung des 0.g. Arfikels ist ein bedauerlicher Fehler
unterlaufen. Im Gegensatz zum Original (siehe Homepage der DMykG) wurde
generell vor die Abkurzung DDR das Wort ehem. gesetzt. Abgesehen davon,
dass jeder Leser des Mykologie Forums wei3, dass die DDR Vergangenheit ist
und der Hinweis "ehem.” Uberflussig ist, wird er drgerlich, wenn er in eingetra-
genen Eigennamen verwendet wird. So in der Uberschrift und mehrfach im
Text, im Zusammenhang mit ,Gesellschaft fur Medizinische Mykologie der
DDR”. Auch die Bezeichnung des Grindungsortes, die ,Akademie fur Arztliche
Fortbildung der DDR” ist ein eingetragener Eigennamen. Es handelte sich hier-
pbei um eine akademische Einrichtung mit Promotions- und Habilitationsrecht
sowie der Berufung von Professoren und Dozenten, die der qualifizierten fach-
lichen Weiter- und Fortbildung aller Arzte in der DDR diente. Sie wurde 1990/91
geschlossen.

Wir bitten den Fehler zu enfschuldigen.
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Severe Infections in South Africa with a special tribute
to fungal infections - New organisms or old rulers?

rom the view-point of the so-called 1s" world, many diseases that castigated
humanity for along time, seem to have been conquered at the beginning of the
215 century. Attention is directed towards increasingly difficult health problems and
alarge personnel and financial effort is put into the research of these.
But an excursion info the world of the continent hosting the next Soccer World Cup
reveals clearly that this is not always the position in some parts of the world.
And in the course of economic globalisation and increasing travelling activity, not
least through events such as the Soccer World Cup the large health problems of this
world are becoming the problem of everyone to an increasing extent. The country
of Nelson Mandelqg, South Africg, serves as an example: the population structure
and living conditions could not be more contrasting, but everyone has one thing in
common - great soccer enthusiasm.

The so-called 2" and 3 world, but there is only 1world

Infectious diseases sfill belong fo the main causes of death globally. Community
acquired, hospital acquired and opportunistic infections are representing substan-
fial threats as well. There have been controversial stafements regarding the com-
monness and severity, durafion and course, as well as the percentage share of in-
fections in the causes of death for a long fime. Obviously there are considerable
differences between various regions of the world.

While man believed to have conquered these problems by means of constantly
new antibiotics, antimycotics and antiviral sulbbstances, the current insight is that not-
withstanding a large arsenal of therapeutics and increasing improved diagnostics,
the problem does not only persist, but is even taking on larger dimensions.

The uncritical use of antibiotics, new organisms, increasing resistance, severe basic
diseases and immune suppressive therapeufic measures in oncology, infensive
care and transplantation medicine are contributing to the intensification of the
situation.

Furthermore the globalisation that is progressing rapidly is also creating problems
that were previously limited locally and now occur globally, and are even causing
new manifestations of infections.

Thus the next Soccer World Cup with the accompanying vast infernafional fravelling
activity will probably also “export” numerous infection organisms from the African
continent fo the whole world and will “import” others to South Africa.

Last but not least large “classic” infectious diseases, such as tuberculosis, diphthe-
ria and others seem to be having a renaissance.

New global dramatic developments, especially HIV, are assuming unknown pan-
demic proportions in certain regions of the world. Here hunger, poverty and
catastrophic hygienic conditions are the driving factors.

The actual outbreak of cholera in Zimbabwe shows very clearly that the striving for
power and political conditions reminding of medieval circumstances form the basis.
With regard to the aspect of exploitation of resources such as gold or diamonds in
Africa, one cannot overlook the fact that the role of the so-called developed western
world often remains dubious, and in Asia and Latfin America it is probably just as
much of a reality. It is frightening that excessive wealth is sfill going hand in hand
with dire poverty and that infections can indeed be regarded as being caused
socio-culturally, or even politically.
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Hospital infections

The classic differenfiation between hospital and commmunity acquired infections is
only given fo a certain extent in South Africa, since common hospital infections
already occur outside the hospitals in many places due fo the difficult hospital
situation, especially in the public hospitals. To reduce the infection rates and the mor-
tality rate thereof with a lasting effect, the most urgent task is further improvement
of general medical care. Above all, the situation in public hospitals needs to be im-
proved because even in the case of acute illnesses and severe cases, long waiting
fimes are often the order of the day. Fighting of rare infecfion symptoms, parficu-
larly when the diagnosis is difficult and expensive, is not regarded as urgent.
However, the medical care in private hospitals has a remarkably high standard as
far as diagnostics and therapy are concerned, while the quality of care is often even
higher than the European standard - private insurance, which 15-20% of South Aftri-
cans have, being a precondition of course.
PRIVATE HOSPITAL IN The most important diseases in South Africa that are not associated with HIV are,
CAPE TOWN besides tuberculosis, with a very high comorbidity with HIV, various helminthic disea-
ses as well as malaria.
In a study onincidence and therapy of helminthism it was shown, that the most com-
mMon causative organisms, Ascaris spec. Trichuris, and Schistosome are still very pre-
valent, but that distinct benefits are achieved by means of therapy.”
The expectation that malaria would be conguered rapidly was unfortunately not
fulfilled in past years; mosquito nets and DDT are still the adequate means chosen,
while prophylaxis is probably only feasible for isolated cases and tourists.

Classic hospital infections

Classic bacterial infections only differ slightly from the “European” infections with re-
gard to causative organisms, diagnosis and therapy. Differences associated with
skin colour hardly play any role. Differences with regard to resistance can also hard-
ly be ascertained.

Causative organisms such as Pseudomonas, MRSA, betalactamase producing bac-
feria are in the centre of interest. Reliable epidemiological data are, however, not
available. Scientific research is aimed af the practicability of the medication (rural
areas) and at reasonably priced alternative options (poor population). In a study in
respect of sexually fransmiftted diseases the comparison of Azithromycin versus
Doxycyclin/Ciprofloxcin revealed that the more effective option of Azithromycinis al-
so the more practicable option in the environment of poor populations.?2 Oral me-
dication in parficular, single dosage and substances with few side effects are in the
foreground. But highly effective substances, such as Tygecyclin, Chinolone as well
as Betalactames were tested as well.

Various studies were concerned with the question of different incidence and anti-
microbial effectiveness in HIV and non-HIV patients.

Thus it could be proved for instance that the antibacterial standard therapy of
the WHO in respect of severe pneumonia in children is not adequate if they are
HIV-infected.?

Studies regarding patients with and without TB are stratified in the same way. The
results of all these studies show clearly that just as in Europe and North America the
main aim is a speedy diagnosis, well-aimed therapy, isolation of certain special
groups of patients, the preventive strategy such as the medical prophylaxis or vac-
cinafion and discharge from the intensive care unit as early as possible, or complete
discharge from hospital, since these present factors that complicate the prognaosis.
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Human” causative organisms, globally

The most recent developments in Zimbabwe demonstrate how dramatic the effect
of desolate economic and political conditions can (or even mustlll) be.

The outbreak of cholera is regarded as one of the worst since many years, if not
ever4

The number of people who are ill is slowly moving towards 100 000, the number of
casualties towards 4000. The mortality is particularly high this fime, relief organi-
zations are locked out (like at the earthquake in Myanmar), app. 50% of the
population is dependant on international food relief, the inflation is reaching
231000000%!! An inconceivable figurel

Af the same fime the ruler is preparing for his 85thll Birthday which is to be cele-
brated with tons of lobster, caviar, salmon, shrimps, prawns, whisky and other deli-
cacies.

The world is horrified that the former “granary” of Africa has become THE poverty-
stricken country; pity is preached while mankind is watching nonetheless (or is even
looking away!)

A Ukrainian parliamentarian remarked during the outbreak of this disease in his
country in 1994 that “the spread of cholera and other infectious diseases are the
calling card of an economy in trouble”>

CHOLERA OUTBREAK
IN ZIMBABWE

Fungal infections

The rating of severely life-threatening fungal infections can very well be compared
fo the European and North American situation, while candida also represents the
most common cause of invasive fungal infections here.

Peculiarities can, however, be due to e.g. cultural and linguistic differences between
patients and hospital staff and can indeed experience consequences during me-
dical treatment, as found amongst patients speaking Xhosa and doctors speaking
English.©

In a study amongst children it was found that the share of fungal infections in
bloodstream infections is 10%, while Candida parapsilosis had a higher incidence
than in other centres.”)

In a comparison of the effectiveness of Amphotericin B and Fluconazol in neonatal
children it was found that there was not only a lower failure rate of Fluconazol (33%
against 45%) but also a lower rate of side effects.®

However, the most serious problem by far is HIV. As is known, most cases of
oropharyngeal and oesophageal candidosis are caused by candida.?

By means of HAART therapy the incidence of symptomatic candidiasis is reduced.
According fo a retrospective analysis of Ojikutu the occurrence of oral candidiasis
is the only predictor for mortality besides the CD 4 cell count under 50/microl.’9
Inthe use of various prophylaxis schemes for the prevention of oropharyngeal can-
didosis only Fluconazol proved to be effective in comparison with a placebo, while
comparative studies of various substances were not available atthe time. However,
potential resistance as well as the cost of prophylaxis are factors that could possi-
bly influence the implementation of general prophylaxis.™

Anyhow a comparative study in the year 2008 established that, compared with the
highly individualised proceedings in Switzerland, the programmatic HAART pro-
ceedings in South Africa culminated in a similar virological outcome - and this at a
distinctly higher immunodeficiency than in the Swiss group.

Just as in earlier studies in SA, however, invasive bacterial and fungal infections
mostly appear fo be the most important causes for higher mortality, while data ob-
fained systematically from South Africa are absent to a large extent.’?
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In a large aufopsy study amongst mine workers an incidence of 7,1% cryptococcal
pneumonia was determined with a high HIV prevalence in this group.

These infections simultaneously had a high accompanying rate of Pneumaocystis
Jjirovecii and of mycobacterial infections.

Once again this shows clearly how serious the problem of HIV as well as TB is due
fo the very high comorbidity and how they as basic diseases represent the basis for
the fatal course of opportunistic infections.'?)

Conclusion and prospects

The subject depicted above shows that with SA having the highest HIV rate globally
currently™, the drastic reduction of the HIV rate is the centre of all efforts.

The stable political situation, the upturn of the economy since the end of Apartheid
in 1990 and the firm infegration of the country info the internafional community
make it quite plain that the medical situation of the country will also continue fo
improve, and that no developments similar to those with the current outbreak of
cholera in Zimbabwe need fo be feared.

In a country such as South Affica that had to suffer from exploitation and later also
from the Apartheid regime, remarkable results have been achieved in less than 20
years of democratic development.

Everyone who is going to be here for the Soccer World Cup nextyear will recognise,
when taking this history into consideration, what a wonderful country this is.

If the so-called western world of the states in which extremely high health standards
are indeed available as well as affordable for a large number of inhabitants, finally
becomes engaged with a lasting effect - both politically and economically-, much
better conditions can be achieved in many countries of this continent and the ma-
jor health scourges of humanity can be fought much more effectively.

Zimbabwe will also prove how able we as human beings are to help ourselves.
Each and everyone is needed.

South Africa is on a very good course to overcome this problem after centuries of
the most unfair “health distribution”.

The globalisation that we wanted and (mis-)used so much will otherwise not be
able to achieve global benefits for much longer, but will come back fo us as a boo-
merang of diseases with vast pandemics, because (un-)fortunately we only have
this ONE WORLD.
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Arzte, Forscher, Lehrer - Geschichte der
Medizinischen Mykologie im Deutschsprachigen Raum

Einfihrung

Die medizinische Mykologie als eigenstandiges Fach im groBeren Rahmen der
Medizinischen Mikrobiologie gibt es erst seit den 1950iger Jahren. Die Abgrenzung
ist gekennzeichnet durch folgende Marksteine:

v'Umfassende monografische Abhandlungen des Fachgebiets;

v Grindung wissenschaftlicher Fachgesellschaften weltweit in rascher Folge;
v'Periodische Abhaltung von Fachkongressen;

v Grindung fachspezifischer Periodika.

Die geistesgeschichtlichen Wurzeln der Medizinischen Mykologie freilich reichen
uber 170 Jahre weiter zurick und sind sehr wohl mit denen der medizinischen
Bakteriologie vergleichbar. Namen wie Johann Lucas Schoenlein, Robert Remalk,
Bernhard v. Langenbeck, Carl Ferdinand Eichstedt, Rudolf Virchow, Otto Busse und
Abraham Buschke — um nur einige zu nennen - belegen dies. Bereits diese Namen
zeigen, dass der deutschsprachige Raum zum Aufblihen und Gedeihen der
Medizinischen Mykologie wesentlich beigetragen hat.

In der historischen Entwicklung ist das Interesse an Mykosen zundchst unbestreitbbar
von den Dermatologen gepflegt worden, die in den Dermatomykosen mif einem
epidemiologischen Problem ersten Ranges konfrontiert waren. Die endemischen
Mykosen der Warmldnder wurden von der Tropenmedizin wahrgenommen, wobei
die etablierten Kolonialmdachte am Anfang des 20. Jahrhunderts eine fUhrende
Stellung einnahmen. Diese ,Randstdndigkeit” der medizinischen Mykologie
anderte sich schlagartig, als die Fortschritte der Medizin in der zweiten Hdlfte des
20. Jahrhunderts zu einer unerwarteten Fulle opportunistischer Mykosen fuhrte:
Candidosen, Aspergillosen, Cryptococcosen, Zygomykosen sind die epidemio-
logisch bedeutsamsten, aber nicht die einzigen. Die opportunistischen Mykosen
fraten auf als Folge der Verfugbarkeit von Antibiotika, Immunsuppressiva und Kor-
tikoiden, der Entwicklung neuartiger Operationsmethoden, der Transplantafions-
und Intensivmedizin u.a,, Fortschritte, die lebensverldngernd waren, aber auch zu
erhdhtem Risiko fur lebensbedrohliche, tieflokalisierte Mykosen fuhrten. Jetzt waren
die F&cher der inneren Medizin und der Chirurgie mit Mykosen konfronfiert. Mit
dieser neuen Herausforderung erst kam die Medizinische Mykologie in die Eigen-
st@ndigkeit.

In rascher Folge wurden weltweit wissenschaftliche Gesellschaften fur Medizinische
Mykologie gegrundet. 1961 von Hans Gtz die Deutschsprachige Mykologische
Gesellschaft - DMykG - in Essen, die die Mykologen der Schweiz und Osterreichs
mit einschloss. Die Mykologen der damaligen DDR waren gehalten, eine eigene
Gesellschaft zu grinden (1960 durch Harry Braun und Georg Wildfuhr), deren Mit-
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glieder erst nach der Wende 1989 in corpore der DMykG beitreten durften. Beide
Gesellschaften haben die Leistungen der Mykologen des deutschsprachigen
Raumes maBgeblich gebundelt, geférdert und kommunikativ auf vielen Ebenen
sichtfbar gemacht und sich damit groe Verdienste erworben.

Bereits 1954 wurde mit der International Society for Human and Animal Mycology
ISHAM eine infernafionale Fachgesellschaft gegrindet, der sich die nationalen
und regionalen Gesellschaften zum Zweck eines weltweiten wissenschaftlichen Ge-
dankenaustausches assoziierten. Einem offensichtlichen Bedurfnis folgend wurde
auf Initiative franzdsischer Mykologen 1993 in Paris die European Confederation of
Medical Mycology EDMM gegrundet, deren Existenzberechfigung inzwischen
auBer Fragen steht.

Etwa gleichzeitig mit der Grundung wissenschaftlicher Gesellschaften erschienen
auch fachsperzifische Periodika. Mit der ,Sabouraudia”, spafer in ,Journal of Me-
dical and Veterinary Mycology” und schlielich ,Medical Mycology” umbenannt,
schuf sich die ISHAM ein Sprachrohr. Aus dem deutfschsprachigen Raum erwuchs
die Zeitschrift ,mykosen”, seit 1987 ,mycoses”’, 1958 von E. Langer, Heinz Grimmer
und Hans Godtz gegrundet, von einem anfanglichen Beiheft einer dermatologi-
schen Zeitschrift zu einem Publikationsorgan der DMykG mit weltweitem Ansehen,
seit Ende der 80iger Jahre rein englischsprachig.

Organisatorische Rahmenbedingungen allein produzieren freilich noch keine
Wissenschaft. Eine zunehmende Zahl medizinischer Mykologen erarbeiteten im
19.und 20. Jahrhundert den heute verfugbaren Kenntnisstand der klinischen Bilder
pilzbedingter Infektionskrankheiten, von Einsichten in deren Pathogenese, von
einem umfangreichen Repertoire diagnostischer Methoden und von epidemio-
logischen Daten. Die Méglichkeiten der Chemotherapie von Mykosen hat sich von
anfangs nur unzureichenden Moglichkeiten zu einem schlagkraftigen Arsenal
hochwirksamer Antimykotika entwickelt. Niedergelassene ebenso wie Klinisch
tatige Arzte, Labormykologen, Universitétsiehrer und Industrieforscher haben fach-
ubergreifend Uber Jahrzehnte hinweg der medizinischen Mykologie einen spek-
takuldren Aufschwung verliehen.

In der folgenden Dokumentation soll die historische Entwicklung der medizinischen
Mykologie vom frihen 19. Jahrhundert bis zur Gegenwart nachvollzogen werden.
Quellen ersten Ranges sind die im Laufe von Jahrzehnten publizierten Laudationes
und Nachrufe wissenschaftlich herausragender Persénlichkeiten. Daneben geben
Ubersichtsartikel Auskunft tber wegweisende Entwicklungsbahnungen. Diese Do-
kumentation soll nicht nur historische Verdienste festschreiben, sondern sie soll auch
Anlass geben zur kritischen Strukturdiskussionen, und sie soll die Erarbeitung neuer
Zielvorstellungen fur nachfolgende Generationen erleichtern. In diesem Sinne
bitten wir um die UnferstUtzung aus dem gesamten Fachkollegenkreis, relevante
Informationen fur diese Dokumentation zur Verflgung zu stellen.

Johannes Miiller, Claus Seebacher
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Dokumente aus ,mykosen/mycoses” in zeitlicher Reihenfolge

Nicolau, St.G. — mykosen 14, 313, (I. Alteras) 1971
Grimmer, Heinz — mykosen 17, 22-23 (H. Rieth) 1974
Kimmig, Joseph - mykosen 17, 39-40, (H. Rieth) 1974
Gotz, Hans — mykosen 17, 215-218, (H. Rieth) 1974
Rieth, Hans — mykosen 17, 329-331,, (H. Gotz) 1974
Gotz, Hans — mykosen 18, 1-3, (R. Vanbreuseghem) 1975
Sheklakov, Nicolai — mykosen 21, 199-200, (G. Polemann) 1978
Braun, Harry — mykosen 22, 107-108, (H.A. Koch) 1979
Alkiewicz, J. - mykosen 22, 221-222, (W. Sowinski) 1979
Sonck, Carl Eric — mykosen 23, 6011-602, (W. Meinhof) 1980
Georg,Lucille K.-mykosen 24, 129-130, (L. Ajello) 1981
Simon,Nikolaus.mykosen 24, 399-400, (W. Meinhof) 1981
Chmel, Ladislav — mykosen 24, 587-588, (H.A. Koch) 1981
Iwata, Kazuo - mykosen 24, 647, 1981 - GruBbotschaft 20 Jahre DMykG
Stiftung Schénlein-Plakette — mykosen 24, 648-649, (W. Meinhof) 1981
Gotz, Hans — mykosen 24, 650-652, 1981 (O.P. Hornstein)

Verleihung Schonlein-Plakette
Kleine-Natrop, Heinz-Egon — mykosen 25, 651-652, (C. Seebacher) 1982
Preusser, Hans-Jurgen — mykosen 27, 421-422, (mykosen-Redaktion) 1984
Hajsig, Mladen — mykosen 27, 579-580, (V. Cajkovac) 1984
Florian, E. - mykosen 28, 357, (l. Pastinszky) 1985
Balogh, Eva - mykosen 30, 174, (ENagy) 1987
Muller, Hanne-Lene - mycoses 32, 427-428, (J. MUller) 1989
Loeffler, Wolfgang — mycoses 34, Suppl 1, 13, 1991 (J. MUller)
Blaschke-Hellmessen, Renate — mycoses 34, Suppl 1, 14, 1991 (J. MUller)
Adam, Wilhelm — mycoses 34, Suppl 1, 19, 1991 (J. MUller)
Loeffler, Wolfgang - mycoses 36, 455 (J. MUller) 1993
Meinhof, Wolf — mycoses 37, 1-2, (J. Muller) 1994
Rieth, Hans-Heinrich — mycoses 37, 143, (J. Muller) 1994
Vanbreuseghem, Raymond — mycoses 37, 221, (J. Muller) 1094
Ziegler-Bobhme, Hannelore — mycoses 37, Suppl. 1, 8, 1994 (J. Muller)
Gemeinhardtf, Horst - mycoses 37, Suppl. 1, 11, 1994 (H. Ziegler-Bdhme)
Loeffler, Wolfgang — mycoses 37, Suppl. 1, 12, 1994 (J. Muller)
Campbell, Charlofte C. — mycoses38, 171-172 (R.P. Tewari) 1995
Plempel, Manfred — mycoses 38, 337-338 (J. MUller) 1995
Rieth, Hans-Heinrich — mycoses 38, Suppl. 1, 6, 1995 (J. Muller)
Clayton, Yvonne M. - mycoses 39, 1955-156, (J. Muller) 1996
Jung, Heinz-Dieter - mycoses 39, Suppl. 1, 5-6, 1996 (C. Schirren)
Gintfer, Gabriele — mycoses 39, Suppl. 1, 7, 1996 (U. Kaben)
Seeliger, Heinz PR. — mycoses 39, Suppl. 1, 9-10, 1996 (J. MUller)
Plempel, Manfred - mycoses 39, Suppl. 1, 11, 1996 (J. MUller)
Staib, Friedrich — mycoses 41, Suppl. 1, 4-5, 1998 (H. Bernhardt)
Meinhof, Wolf - mycoses 41, Suppl. 1, 6, 1998 (J. MUller)
MdUller, Johannes — mycoses 41, Suppl. 1, 7-8, 1998 (H. Bernhardf)
Gotz, Michael-Hans - mycoses 41, Suppl. 1, 11-12. 1998 (J. Muller)
Seecliger, Heinz PR. — mycoses 41, Suppl. 1, 13-14, 1998 (J. Muller)
Meyer-Rohn, Johannes — mycoses 41, Suppl. 1, 15-17, 1998 (W. Meinhof)
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Heite, Hans-Joachim — mycoses 41, Suppl.1, 18, 1998 (J. MUller)

Plempel, Manfred — mycoses 41, Suppl. 1, 20-26, 1998 (J. MUller)
Krempl-Lamprecht, Luise - mycoses 41, Suppl. 2, 6-7, 1998 (H. Bernhardt)
Kaben, Ursula — mycoses 41, Suppl. 2, 7, 1998 (H. Bernhardt)

Polemann, Gerd — mycoses 41, Suppl. 2, 7, 1998 (H. Bernhardt)

Fresenius, Georg — mycoses 41, Suppl. 2, 89-91, 1998 (A. Schmidt)

Bernhardtf, Hannelore — mycoses 42, Suppl. 1, 3-4, 1999 (J. Muller)

Drouhet, Edouard — mycoses 42, Suppl. 2, 2, 1999 (J. Muller)
Krempl-Lamprecht, Luise — mycoses 42, Suppl 2, 6, 1999 (J. Mdller)

Bohm, Karl Heinz — mycoses 43, Suppl. 1, 1, 2000 (W. Bisping)

Kielstein, Peter — mycoses 43, Suppl 1, 2-3, 2000 (J. Muller)

Korting, Hans Christian — mycoses 43, Suppl. 2, 3-4, 2000 (J. Muller)

Male, Ofto — mycoses 43, Suppl. 2, 8-9, 2000 (J. Muller)

Hantschke, Detflef - mycoses 43, Suppl. 2, 10-11, 2000 (W. Fegeler)

Kaben, Ursula — mycoses 43, Suppl. 1, 12-13, 2000 (J. Muller)

Seebacher, Claus — mycoses 43, Suppl. 2, 14-15, 2000 (R. Blaschke-Hellmessen)
Knoke, Manfred — mycoses 43, Suppl 2, 15-16, 2000 (J. MuUller)
Blaschke-Hellmessen, Renate — mycoses 45, Suppl. 1, 3-4, 2002 (C. Seebacher)
Nolfing, Siegfried — mycoses 45, Suppl. 1, 5-6, 2002 (W. Fegeler)

Buchner, Thomas - mycoses 45, Suppl 1, 7-8, 2002 (J. Muller)

Mdller, Johannes — mycoses 45, Suppl. 3, 1-2, 2002 (H.C. Korting, W. Fegeler)
Mdller, Johannes — mycoses 45, Suppl. 3, 3-6, 2002 (W. Meinhof)

Mduller, Johannes — mycoses 45, Suppl. 3, 65-66, 2002 (J. Muller

Zusammenfassende Darstellungen

H. Schadewaldt : Anfange der Medizinischen Mykologie in Deutschland,
mykosen 24, 654-667, 1981

H.PR. Seeliger. The discorery of Achorion schoenleinii. Facts and Stories.
mykosen 28, 161-182, 1985

M. Knoke & Schwesinger. One hundred years ago: The history of
cryptococcosis in Greifswald. Medical mycology in the nineteenth century.
mycoses 37, 229-233, 1994

M. Knoke & G. Schwesinger. Hundert Jahres Cryptococcose. Medizinische
Mykologie im 19. Jahrhundert in Greifswald. mycoses 37, Suppl 1, 28-33, 1984

M. Knoke, H. Bernhardt & G. Schwesinger: Frihe Beschreibung einer pulmo-
nalen Aspergillose 1847 aus Greifswald. mycoses 46, Suppl. 1, 37-41, 2003

C. Seebacher, R. Blaschke-Hellmessen & P. Kielstein: Zur Geschichte der medi-
zinischen Mykologie in der ehemaligen DDR. mycoses 45, Suppl 3, 7-17, 2002

J. MUller. Die Deutschsprachige Mykologische Gesellschaft: Gestern, heute,
morgen. Festansprache. mycoses 34, Suppl 1, 3-9, 1991

J. MUller: Medizinische Mykologie in Deutschland - eine Bestandsaufnahme
zum 40. Geburtstag der DMyKG. Festansprache. mycoses 45, Suppl. 1,
9-15, 2002

J. MUller. Erfordernisse fur eine fldchendeckende Labordiagnostik in
medizinischer Mykologie in Deutschland. mycoses 41, Suppl.1, 27-29, 1998
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AmBisome® 50 mg Pulver zur Her-
stellung einer Infusionslésung.
Wirkstoff: Amphotericin B. Zusammen-
setzung: | Durchstechflasche mit 1,3269
Trockensubstanz enthélt 50mg in Liposomen
verkapseltes Amphotericin B. Sonsfige Be-
standteile: Hydriertes (3-sn-Phosphatidyl)cho-
lin {aus Sojabohnen), Cholesterol, Distearoyl-
phosphatidylglycerol, ~allrac-a-Tocopherol,
Sucrose, Natriumsuccinat 6 H,0, Natriumhy-
droxid, Salzséure. Anwendungsgebiete:
Behandlung von schweren systemischen oder
tiefen Mykosen bei Patienten, bei denen kon-
ventionelles Amphotericin B wegen einer Nie-
renschédigung oder aus Unvertrdglichkeits-
grinden kontraindiziert ist. Empirische Be-
handlung von vermuteten Pilzinfektionen bei
neutropenischen Pafienten mit Fieber. Sekun-
dartherapie der viszeralen leishmaniose
[Leishmania donovani) bei immunkompeten-
ten Patienten und bei Patienten mit geschadig-
tem Immunsystem. Bei Patienten mit geschd-
diglem Immunsystem muss mit Rezidiven
gerechnet werden. Es liegen keine Erfahrun-
gen zur Rezidivprophylaxe vor. Gegenan-
zeigen: Nachgewiesene Uberempfindlich-
keit gegeniiber dem Wirkstoff oder einem der
sonsfigen Bestandteile, auBer wenn der Zu-
stand des Patienten lebensbedrohlich ist und
ausschlieBlich durch AmBisome® verbessert
werden kann. Frihere schwere anaphylakii-
sche oder anaphylakioide Reaktion unter Am-
Bisome®. Nebenwirkungen: Fieber und
Schittelfrost als héufigste - infusionsbedingte
Reaktion. Seltenere Infusionsreaktionen: Ri-
ckenschmerzen, Engegefihl in der Brust oder
Brustschmerzen, Dyspnoe, Bronchospasmus,
Erdten (Flushing), Tachykardie und Hypoto-
nie. Diese Nebenwirkungen klingen nach
Absetzen der Infusion rasch ab und trefen
maglicherweise nicht bei jeder weiteren
Dosis emeut auf oder kdnnen ausbleiben,
wenn die Infusion mit niedriger Infusionsrate
(iber zwei Stunden) verabreicht wird. Den-
noch kénnen schwere Infusionsreaktionen
einen daverhaften Abbruch der Therapie mit
AmBisome® erforderlich machen. Folgende
Nebenwirkungen wurden unter Behandlung
mit  AmBisome® beobachtet: Sehr hdufig
(>1/10): Hypokalicmie, Ubelkeit, Erbrechen,
Fieber, Schittelfrost. Héufig (>1/100 bis
<1/10}: Hypomagnesiémie, Hypokalziémie,
Hyponatriémie, Hyperglykémie, Kopfschmer-
zen, Tachykardie, Vasodilatation, Hypofonie,
Errsten (Flushing), Dyspnoe, Diarrhoe, Bauch-
schmerzen, Erhéhung des Kreatininwerts und
des Blutharnstoffs, aufféllige Leberwerte,
Hyperbilirubingmie, Erhéhung der alkalischen
Phosphatase, Exanthem, Brust- oder Riicken-
schmerzen.  Gelegentlich (=1/1.000  bis
<1/100): Thrombozytopenie, anaphylakioi-
de Reaktion, Konvulsionen, Bronchospasmus.
Haufigkeit nicht bekannt: Anémie, anaphylak-
tische Reaktionen, Uberempﬁndhchkeif, Herz-
stillstand, Arrhythmie, Nierenversagen, Nie-
reninsuffizienz,  angioneurotisches  Odern.
Unfer der Therapie mit konventionellem Am-
photericin B wurden in seltenen Féllen vor-
ibergehender Horverlust, Tinnitus, Sehstérun-
gen und Doppelisehen beobachtet. Nach
Infusion von konventionellem Amphotericin B
trat in Einzelféllen erhdhter Blutdruck auf.
Aufbewahrungshinweis: Nicht iber
25°C lagern. Nicht einfrieren. (Stand: August
2008) Verschreibungspflichtig GILEAD
Sciences GmbH, Fraunhoferstr. 17,
82152 Martinsried b. Miinchen

¢) GILEAD

Advancing Therapeutics.
Improving Lives.



Buchbesprechung

Antibiotika und Antimykotika

Substanzen - Krankheitsbilder - erregerspezifische Therapie

Der richtige anfimikrobielle Einsatz eines Therapeutikums erfordert Fachwissen und
Fingerspitzengeflhl, denn die Therapie soll effekfiv, kostengunstig und gut
vertraglich sein. Experten verschiedener Fachdisziplinen aus Labormedizin, Medi-
zinische Mikrobiologie, Mykologie, Padiatrie, Pulmologie, Dermatologie und Phatr-
mazie haben durch ihre interdisziplindre Zusammenarbeit ein den aktuellen
Anspruchen gerecht werdendes Werk geschaffen, das auf Grund seiner klaren Ein-
feilung hervorragend geeignet ist fUr das Nachschlagen bei Fragestellungen

® zur Wirkstoffklasse und Substanzen,
® zu einzelnen Erregern,
® zur Behandlung von Krankheitsbildern.

Klar gegliedert werden Daten zur Dosierung und Pharmakokinetik der Wirkstoffe,
Wirkungsspektren und Resistenzprofile und Therapieregimes bei den verschiede-
nen Infektionskrankheiten angefiihrt. So kann dieses Buch Arzten und Apothekern
eine Orientierung in derimmer umfangreicher werdenden Zahl
anfimikrobieller Wirkstoffe und deren effekfiver Verwendung

geben.

Im Teil | werden in 30 Kapiteln die einzelnen Substanzklassen Grit Ackermann
ausfuhrlich besprochen. Neben den einzelnen Antibiotika wer- TR T
Antibiotika und

den auch Antituberkulotika, Antimykotika und Antiseptika de-

tailliert dargestellt. Teil 1| geht auf die erregerspezifische Be- Antimykgtika

handlung von Bakterien und Pilzen ein. Klinik- bzw. organbezo-
gen wird die antiinfektidse Therapie in Teil lll behandelt. Die The-
rapie spezieller Patientengruppen - Schwangere, Neu- und
Friuhgeborene, Kinder und Patienten mit Nierenfunkfionsstorun-
gen wird in Teil IV beschrieben. Zahlreiche Tabellen erleichtern
einen kompakten und Ubersichtlichen Zugriff auf die wichtigs-
fen Informationen.

Manch ein Leser mag sich fragen, brauche ich wirklich dieses
Buch, da es doch den ,Stille” (Antibiotische Therapie) gibt. Ich
meine ja, denn das hier zu besprechende Buch ist nicht nur um
5 Jahre aktueller, sondern handelt zusatzlich noch die Antisep-
fika und deren gezielte Anwendung ab, wichtig fur die unspezi-
fische lokale Behandlung der Haut und Schleimhaut (Autor Prof,
Pietro Nenoff). AuBerdem wird die Therapie der erregerbeding-
ten Infektionen - ausfuhrlich in 22 Kapiteln gegliedert - bis auf
Gattungs-, und da wo es Sinn macht sogar auf Speziesebene
besprochen.

Die Substanzen (Antibiotika, Antituberkulotfika, Antimykotika)
werden in ihrem chemischen Aufbau auch als Strukfurformel

Substanzen, Krankheitshilder,
Erregerspeziflische Therapie

WA issareschaftiiche Werlagsgesellschaft mbH Stuttgart

Medizinisch-
pharmakologisches
Kompendiam
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dargestellt, in tabellarischer Ubersicht die wesentlichen Merk-

male zusammengefasst, die Pharmakokinetik, das Wirkungs- ~ YON GRIT ACKERMANN (HRsG.),

spekirum, Indikationen, Besonderheiten, Resistenzen, Kontrain-
dikafionen, Dosierung, Nebenwirkungen, Interakfionen disku-
fiert und abschlieBend eine Beurteilung gegeben. Der Teil ,Er-

3. VOLLIG NEU BEARBEITETE UND ERWEITERTE

AUFLAGE 2009, 560 SEITEN, 293 TABELLEN,
27 STRUKTURFORMELN, KART.,,
2009 WISSENSCHAFTLICHE VERLAGSGESELLSCHAFT MBH,

regerbedingte Therapie” ist ebenfalls klar gegliedert. Zundchst BIRKENWALDSTRASSE 44, 70191 STUTTGART,
wird der Keim bzw. die Keimgruppe charakterisiert, dann die ISBN 9©78-3-8047-2404-5,
wesentlichen Infektionen und die aktuellen Behandlungsrichtli- EUR 64,00, EUR(A) 65,80, sFR 108,80.
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Buchbesprechung

nien diskutiert. Haufig schlieBen sich Absdatze zu Alternativen, Prophylaxe und Kom-
mentar an. In letzterem spiegelt sich neben dem aktuellen Wissensstand auch die
Erfahrung des jeweiligen Fachexperten wider. Auch in diesem Buchteil geben die
Tabellen eine kompakte Ubersicht. Die aktuelle Therapie der Infektionen durch
Spross- und Schimmelpilze wird jeweils fur sich in zwei Kapiteln gattungsbezogen
aufgefuhrt. Das sind im Einzelnen die Kklinisch wichtigsten 7 Sprosspilz- und 6 Schim-
melpilzgattungen. Bei der Therapie der speziellen Krankheitsbilder werden diese
zundchst kurz dargestellt, dann abschnittsweise die Epidemiologie, Atiologie, Pa-
thogenese, klinische Symptome und Befunde, Diagnostik, Differenfialdiagnosen,
Therapie, Verlauf, ggf. Prognose und Prophylaxe besprochen. Der Kinderarzt und
medizinische Mikrobiologe Prof. Werner Handrick beschreibt im Teil ,Anfimikro-
bielle Therapie spezieller Patientengruppen” die Therapie Neu- und Fruhgebore-
ner, auBerdem von Kindern jenseits der Neonatalperiode und von Schwangeren.
In knapper Darstellung wird ganz aktuell alles Wesentliche gesagt.

Wer sein Wissen weiter vertiefen mdchte, kann die umfangreichen Literaturangao-
ben nutzen, die im Literaturanhang zusammengestellt sind. Der Preis des Buches ist
angemessen. So kann der neue ,Ackermann” all denjenigen empfohlen werden,
die in ihrer taglichen Arbeit etwas mit mikrobiellen Erkrankungen und deren Be-
handlung zu tun haben.

Dr. Jirgen Herrmann, Mélbis
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Interscience Conference on Antimicrobial Agents and Chemotherapy
Highlights der ICAAC 2008 auf CD

F(Jr infektiologisch inferessierte Arzte ist die ICAAC einer der wichtigsten Kon-
gresse. Die CD ,Highlights ICAAC/IDSA 2008 “ fasst Beitrdge zusammen, die von
einem Gremium infektiologischer Experten aus den deutschsprachigen Landern
ausgewdahlt und kommentiert wurden. Dabei wurde besonderer Wert auf die prak-
fische Relevanz der Ergebnisse gelegt. Die Prasentafionen auf der CD kdnnen zur
eigenen Information und fur Fortbildungszwecke henutzt werden.

Die Highlight-CD enthalt
Beitrége zu folgenden Themen:

M Baktferielle Infektionen I CAAC 200 8 l D SA

M Respiratorische Infektionen

M Rationaler Antibiofikaeinsatz
M Infektionskontrolle

M Mykobaktferien

M Pilzinfektionen

M HIV-Infektion

M Virusinfekfionen

M Infektionen in der Padiatrie B
M Vakzine

M Neue Antiinfektiva
M Resistenzen und Empfindlichkeitsprifung H IG H L I G H T S

Zusammenstellung und Verbreitung der CD
werden von infekfiologischen Fachgesell-
schaften wie der AGIHO (DGHO), DAIG, DG,
DGP Sekfion Infekfiologie, DMykG, PEG und
DGPI unterstutzt,

——
Li

nam

Auf Anforderung schickt hnen die Redaktion des MYKOLOGIE FORUMs

gerne eine CD zu.

Biffe schicken Sie einfach eine Mail mit dem Stichwort ,ICAAC CD” an:
ghwpress@aol.com

Bitte nennen Sie uns Ihren Namen und lhre Postadresse.
Die CDs werden innerhalb weniger Tage verschickt.
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Invasiven Mykosen - eine sténdige Herausforderung

Doss mit gezielter Diagnostik auch bestmogliche Therapieerfolgen zu erreichen
sind frifftinsbesondere fUr invasive Mykosen zu. Der Weg dorthin ist jedoch nicht
immer gerade; Zeit, Kosten und Know-How lassen die mykologische Diagnostik und
Therapie nicht selten zu einer Gratwanderung werden, an deren Ende eine kurz-
fristige aber sichere Therapieentscheidung stehen muss. Im Rahmen des Consilium
Mycologicums, das am 13.und 14. Marz 2009 bereits zum 7. Mal in Berlin stattfand
wurden diese Fragen wie immer klar und deutlich diskutiert. Mit einer Gedenk-
minute ehrte das Consilium Mycologicum sein am 2. November 2008 verstorbenes
Mitglieds Prof. Dr. Heinz Spitzbbart (Erfurt). Einen Nachruf auf den verdienten Myko-
loge finden Sie auf Seite 57-58.

J. Muller (Emmendingen) stellte pathobiologische Uberlegungen zur Definition der
Candiddmie an, die den maglichen quantitativen Mannananfall im Blut aus den
Candida-Zellen, die Clearance durch Milz und Leber, den Gradienten zu den Blut-
entnahmeorten im oberen Korper einbezogen. B. Willinger (Wien) sprach sich fur
eine unbedingt notwendige Speziesdiagnostik aus, wobei der Zeitfaktor eine wich-
fige Rolle spielt. Sie bewertete die verschiedenen modernen chromogenen Ver-
fahren wie Glabrata RTT und Bichro-Dubli (Fumouze), die PNA-Fish-Technik, ver-
schiedene PCR-Techniken, einen multifungalen DNA-Microarray und schlieBlich den
Light cycler Septifast von Roche zum Nachweis bei Pilzsepsis mit einem Ergebnis in
6 Stunden. Bemdangelt wurde das Fehlen ausreichender Standards. Zwei positive
Nachweise bringen eine hdohere Diagnosesicherheit. Drei Anfigentests in der sero-
logischen Candidose-Diagnostik wurden von R. Ruchel (Bovenden) verglichen, nGm-
lich CandTec®, Platelia®-Candida und der Virion-Serion-Test. Am besten schnitt der
letztere Test ab, die Leistungsfahigkeit des CandTec® wurde als gering erachtet.
Eine Differenzierung von Schleimhaut- und invasiver Candidose konnte naturge-
Mags von keinem der genannten Verfahren erzielt werden. Auch A. Haas (MUnchen)
berichtete Uber ihre positiven Erfahrungen mit dem Candida-Ag-Elisa von Virion-
Serion. R. Kappe (Nordhausen) und D. Rimek (Bad Langensalza) stellfen die ver-
schiedenen Methoden zur serologischen Aspergillose-Diagnostik vor. So ist der Pla-
telia®-Aspergillus-EIA inzwischen in den USA zugelassen und auch Bestandteil der
Kriterien der EORTC fUr eine invasive Aspergillose. Fur die schnelle Serodiagnostik
wurde von C.R. Thornton (2008) ein immunochromatographic lateral-flow device
entwickelt.

Die Empfindlichkeitstestung der Antimykotika in der Routinediagnostik war Thema
der Beitrdge von W. Fegeler (MUnster) und A. Schmalreck (MUnchen) sowie von
A. Haas (MUnchen). G. Haase (Aachen) setzte sich mit der Zeit- und Kosteneffizienz
in der mykologischen Diagnostik auseinander. In Zeiten der GOA und EMB miissen
die Gesamtkosten ins Auge gefasst werden, was gewdhnlich nicht geschieht. Pro
Patient sind fur die mikrobiologische Diagnostik 16,85 €, fUr die EDV-Kosten jedoch
48,—€ anzusetzen. Ahnlich kritische Gedanken &uBerte C. Seebacher (Dresden), der
in der Weiterbildungsordnung der Landesdrztekammern von 2005 fur die Mykolo-
gie zahlreiche Unmaglichkeiten aufdeckte. So kann die Weiterbildung nur durch
befugte Arzte, nicht aber durch Naturwissenschaftler erfolgen. In mehreren Fach-
gebieten sind die Mykologie und selbst Infektionen Uberhaupt nicht enthalten, was
beispielsweise fur die Frauenheilkunde / Geburtshilfe voll, fur die Labormedizin teil-
weise zutrifft. Nur im Fachgebiet Mikrobiologie ist die Mykologie voll vertreten. Das
hat vor allem Konsequenzen fUr die Zusatzweiterbildung.

Als Fallbeispiele berichteten R. RUchel (Bovenden) Uber die chronisch nekrofisieren-
de pulmonale Verlaufsform der Aspergillose und C. Hipler (Jena) Uber den Fall
einer Fusariose. Aktuelle Aspekte der Prophylaxe und Therapie von invasiven My-
kosen wurden im Rohmen der Pfizer CME Academy dargestellt. M. Ruhnke (Berlin)




Consilium Mycologicum

warb fur das neue Register fur systemische Mykosen ReSyMe. Es fehlf im Unter-
schied zu anderen Ldndern immer noch eine Meldepflicht fur diese Krankheits-
gruppe, und es sind bisher keine epidemiologischen Daten erfasst. Deshalb wird
jetzt von der DMykG und der PEG ein Gemeinschaftsregister erstellt. Seit April 2008
ist Uber die Website der Charité ein Online-Fragebogen abrufbar, der zunehmend
angefordert wird.

J.J.Vehreschild (K&In) berichtete zur Prophylaxe mykotischer Infekfionen, besonders
mit Candida, Aspergillus und Pneumocystis. Die Kosten fur die Behandlung einer in-
vasiven Pilzinfektion belaufen sich auf etwa 21.800,— €, wihrend die Prophylaxe mit
2.801-3.650,~ € veranschlagt werden kann. Der sogen. ,Aplasiekost” wurde eine
Absage erteilt. Sie erbrachte keinen Unterschied zur Ublichen Krankenhauskost.
Einen groBen Raum nahm die leitliniengerechte Therapie ein. A. Glockner (Greifs-
wald) referierte zur Candid@mie/invasive Candidiasis, M. Karthaus (MUnchen) zur
invasiven Aspergillose. R. HONI (NUrnberg) setzte sich mit der Bedeutung von indi-
kationsgerechter Therapie und Deeskalafionstherapie auseinander, und A.H. Groll
(MUnster) verglich Therapieoptionen bei invasiver Candidiasis und invasiver Asper-
gillose. A. Schmalreck (Minchen) und Mitarb. gab einen aktuellen Uberblick Uber
die Antimykotika-Resistenz. Die Empfindlichkeitstestung bei den Pilzen hat durch
standardisierte Bedingungen inzwischen den gleichen Stand wie fur die Bakterien
erreicht.

B. Schulz (Jenq) stellte an Hand der Zahlen der Jenenser Universitatsapotheke die
Verbrauchstendenzen fur Antimykotika dar, wobei die Azole 88%, die Echinocan-
dine nur 1,1% und die Polyene 11% ausmachten. G. Schwesinger (Gro3 Schoritz)
machte deutlich, dass eine Sektfion mit ca. 130,— € billig ist, wenn man bedenkt, dass
etwa 40-60% aller klinischen Diagnosen nicht richtig sind. Trofzdem wird gerade hier
zunehmend gespart. AbschlieBend stellfe C. Warnke (Greifswald) den sehr ein-
drucksvollen Fall einer rezidivierenden Candidédmie nach sonographisch sicht-
barer Schrittrachersondeninfektion vor. Die Frau konnte erfolgreich antimykotisch
behandelt werden.

H. Bernhardt, M. Knoke

Professor Dr. med. Herbert Hof -

Fortbildungsbeauftragter der Deutschsprachigen
Mykologische Gesellschaft e.V. (DMykG)

er Anspruch an die mykologische Fortbildung der Zukunft ist hoch. Kaum ein

medizinisch-wissenschaftliches Fach ist so interdisziplinGr und differenziert
wie die Mykologie. Und kaum ein Fach erfordert mehr Flexibilitdt und Anpas-
sungsfahigkeit. Dem tragt die Deutschsprachige Mykologische Gesellschaft Rech-
nung und beruft Herrn Professor Dr. med. Herbert Hof, Institut fur Hygiene und
Mikrobiologie der Uni Mannheim/Heidelberg, mit soforfiger Wirkung zu ihrem
Fortbildungsbeauftragten.
Professor Hof ist der DMykG bzw. der Mykologie seit Jahren eng verbunden. Von
19099 - 2005 war er stellvertretender Vorsitzender bzw. Vorsitzender der Gesell-
schaft. Die MYK’ 2003 in Heidelberg fand unter seiner FederfUhrung statt und die
Institution der Pilzseminare in Mannheim ist seit Jahren fur Mikrobiologen eine
Konstante in der mykologischen Fortbildung. Zukunftig wird dieses Seminar in die
MYK integriert und ab 2010 mit inr am jeweiligen Tagungsort der MYK statftfinden.
Professor Hof wird mit seiner langjéhrigen Expertise und Erfahrung die Mykologie und
insbesondere die Fortbildung auch nach seinem Abschied aus dem aktfiven Berufs-
leben Ende Septemibber 2009 weiterhin begleiten und maBgeblich unterstitzen. m

T IYIA0LOGIE FORUIM
S ] &
Nachrichten

PROF. DR. MED. HERBERT HOF,

MANNHEIM




F TiV1A0LOGIE FORUM Laudatio

Hannelore Bernhardt zum 75. Geburtstag

er Vorsitzende der Deutschsprachigen Mykologischen Gesellschaft, Herr Prof.

Dr. Oliver Cornely, bat mich, zum 75. Geburtstag von Frau Prof. Dr. rer. nat. habil.
Hannelore Bernhardt, Greifswald, Ehrenmitglied der Deutschsprachigen Mykologi-
schen Gesellschaft, am 25. Januar 2009 eine Laudatio fur unsere Homepage und
das Mykologieforum zu schreiben. Dieser Bitte will ich gern nachkommen, habe
aber das Problem, bereits zum 70. Geburtstag im Mykologieforum 4/2003 eine
solche veroffentlicht zu haben und zusatzlich hat Prof. Dr. Johannes Muller eine aus-
fUhrliche Laudatio fur die Jubilarin, die alle Seiten ihres umfangreichen Wirkens ein-
gehend wardigt, 1999 in MYCOSES 42 (Suppl. 1), 3-4 verdffentlicht. Um mich nicht zu
wiederholen, will ich nachfolgend einige Facetften ihres Lebenswerks, Uberwie-
gend aus eigenem Erleben, beleuchten.

Hannelore Bernhardt legte bereits mit ihrer Dissertation ,Untersuchungen zur Bak-
terien- und Pilzflora der Mundhéhle und des Sputums und zur Frage ihrer Beein-
flussbarkeit durch antibiotisch wirksame Substanzen”, mit der sie 1961 zum Doktor
der Naturwissenschaften promovierte, die Richtung ihrer erfolgreichen wissen-
schaftlichen Tatigkeit fest. 1957 wurde sie Assistentin an der Medizinischen Univer-
sitatsklinik in Greifswald. Ihr damaliger Chef, Prof. Dr. Friedrich Muller, schrieb hierzu
1977 folgendes: ,Vor 20 Jahren stieB bald nach beendetem Studium die junge Mi-
krobiologin Frau Bernhardtf zu unserem Klinikteam. Ich bat sie, die normale, im all-
gemeinen nichfpathogene Mikroflora des Menschen von der Mundhdhle bis in
den DUnndarm hinein systematisch zu erfassen sowie die mikrodkologische Situa-
fion an definierten Standorten des menschlichen Organismus unter verschiedenen
Milieubedingungen zu studieren.” Mit diesem klaren Arbeitsauftrag baute sie in-
nerhalb der Medizinischen Klinik ein leistungsfahiges mikrobiologisches For-
schungslabor auf und konnte so unmittelbar am Patienten Untersuchungen durch-
fUhren, natirlich in enger Kooperation mit Arzten. Aus diesem Labor entwickelte
Frau Bernhardt spdater die Abteilung fur Klinische Biologie, deren Leitung ihr Uber-
fragen wurde. Eine solche Konstellation durfte in Deutschland einmalig gewesen
sein, sie hat aber reiche wissenschaftliche Frichte gebracht. Noch heute lohnt es
sich, in dem gemeinsam mit Manfred Knoke herausgegebenen und im Akademie-
Verlag Berlin 1985 erschienenen Buch ,Mikrodkologie des Menschen - Mikroflora
bei Gesunden und Kranken” nachzulesen. In diesem Buch wird dokumentiert, wie
die Jubilarin den oben zitierten Arbeitsauftrag mit Bravour erfullt hatte. FUr den
klinisch tatigen Arzt wird deutlich, dass Grundkenntnisse in der Mikrodkologie des
Menschen erforderlich sind, um das komplizierte Zusammenspiel von Mikroorgo-
nismen und Makroorganismus auch nur ansatzweise zu verstehen.

Von 1977 bis 1987 fUhrten Hannelore Bernhard und Manfred Knoke vier Sympaosien
,ZUr Gastrointestinalen Mikroflora des Menschen” in Greifswald bzw. Stralsund
durch. Hier wurden die neuesten Forschungsergebnisse auf diesem Gebiet dar-
gestellt und diskutiert. Die internafionale Reputation, die sich Hannelore Bernhardt
und ihre Arbeitsgruppe trotz der bekannten Restriktionen und Schwierigkeiten in der
DDR erworben hatte, zeigen allein die Zahl und Herkunft infernationaler Gaste, die

i B ° 7uU diesen Symposien nach Greifswald kamen, darunter international renommier-
Z‘ - 3 te Wissenschaftler aus der UASSR, Litauen (damals noch UdSSR), CSSR, Ungarn, Eng-

7 4 land, Schweden, Norwegen, Niederlande, USA, Australien, Neu Seeland und Ja-
ﬁ( s pan. In diesem Zusammenhang sei daran erinnert, dass in der DDR Tagungen und

\ Kongresse nicht groBzugig von der Industrie gesponsert wurden. Als sehr beacht-
PROF. DR. H. BERNHARDT, lich muss gewertet werden, dass Kollegen aus dem sowjetischen Institut fUr die me-
GREIFSWALD dizinische Weltraumforschung Vortrdge, u.a.. zur Auswirkung der Langzeitisolation
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auf die Zusammensetzung der Darmflorg, halten durften, da viele Forschungser-
gebnisse der Geheimhaltung unterlagen. Allein zur ersten Tagung wurden 12 von
47 Vortragen von Mitgliedern der Greifswalder Arbeitsgruppe gehalten. Welche
Schwierigkeiten zu Uberwinden waren und welche Kreativitdt dann doch zu Er-
gebnissen fuhrte, zeigten Bernhardt und Mitarb. mit einer selbst gebauten Anae-
robierbox nach der Glove-Box-Technik. Zum Zeitpunkt des 4. Symposiums stand
dann die ,Continuous-flow-culture-Technik” zur Verfugung. Auch diese, fur die DDR
typischen Probleme, fur die Forschung bendtigte Gerdte und Chemikalien nicht
oder nur mit groBten Schwierigkeiten beschaffen zu kbnnen, behinderten viele For-
schungsvorhaben. Umso hoher ist die unter diesen Bedingungen erzielte Arbeits-
leistung von Hannelore Bernhardt zu bewerten.

Bei diesen Symposien frafen sich auch viele Mykologen der DDR, da auch Hefen,
als Bestandteil der gastrointestinalen Mikroflorg, in Vortrdgen behandelt wurden.
Diese Symposien waren fur den Kliniker sehr inferessant und anregend. Wahrend
des ersten Symposiums 1977 war ein Vortrag ,Bedeutung der Gattung Hafnia und
Yersinia als Erreger von Darminfektionen” fur mich der Anlass, eine intensive
Zusammenarbeit mit den Berliner Autoren des Vortrags zur Untersuchung der Be-
deuftung von Yersinia enterocolitica fur das Erythema nodosum und andere der-
matologische Krankheiten zu beginnen. Einen Teil dieser Ergebnisse haben wir auf
dem 4. Symposium 1987 in Stralsund vorgetragen.

Die Tatsache, dass Hannelore Bernhardf Infektionserreger des Menschen, die vom
Orointestinaltrakt her ihren Ausgangspunkt nehmen, nicht als Einzelerreger be-
trachtete, sondern immer als Teil eines gesamten Okosystems, das im Falle einer In-
fekfion gestort sein kann, pragte auch ihre besondere Sicht zur Rolle von Candida
albicans als Krankheitserreger. Nicht der Nachweis dieses Keimes, selbst im stro-
menden Blut, beweist das Vorliegen einer Candidose, sondern die Zusammen-
schau mehrerer Parameter und hier besonders die Situation des Patienten. Da-
durch, dass sie mit inrer Abteilung in die Medizinische Klinik infegriert war, hatte sie
die Moglichkeit, bei Visiten die Kranken selbst zu sehen und am Betft mit den be-
handelnden Arzten zu sprechen. Dieser unschétzbare Vorteil fir die Patienten aber
auch fur den medizinischen Erkenntnisgewinn, geht durch die derzeitige Orgo-
nisation der Abldufe im Krankenhaus, zumindest in Deutschland, zunehmend
verloren.

Als wir 1994/5 die Jahrestagung der DMyKG in Dresden vorbereiteten, hatten Pu-
blikationen zu Mykosen des Verdauungstraktes in der Boulevardpresse, aber ver-
einzelt auch in medizinischen Publikationen, Hochkonjunktur. In einem gesonder-
fen Symposium mit vier Vortradgen wurden die wissenschaftlich unhaltbaren Thesen
der Apologeten dieser ,Pilze im Darm-Bewegung” eingehend unter wissenschaft-
lichem Blickwinkel dargestellt und diskutiert. Hier konnten wir keine kompetentere
Referentin als Hannelore Bernhard fur das Hauptreferat ,Candida im Okosystem
des Orointestinaltraktes’gewinnen. Die vier Vortrdge sind in MYCOSES 1996; 39
(Suppl. 1) 30-47 abgedruckt. Eine ausfuhrliche und sehr lesenswerte Publikation zu
diesem Thema haben Hannelore Bernhardt, Manfred Knoke und Bernhard Hube
in der Reihe Mitteilungen der Kommission ,Methoden und Qualitatssicherung in der
Umweltmedizin” des Robert Koch-Instituts unter dem Titel ,Pathogenetische Be-
deutung der intestinalen Candidabesiedelung” im Bundesgesundheitsbl-Gesund-
heitsforsch-Gesundheitsschutz 2004; 47: 587-600 publiziert. Wer im Infernet bei
www.ncbi.nlm.nih.gov unter dem Stichwort Bernhardt H sucht, findet von 1999, dem
Jahr ihrer Emeritierung, bis 2008 18 weitere Publikationen aufgefuhrt, die ihre un-
gebrochene wissenschaftliche Arbeitslust dokumentieren. Diese zeigt sich auch in
den anspruchsvollen wissenschaftlichen Programmen der 6 bisher durchgefuhrten




Workshops des Consilium Mycologicum, die sie gemeinsam mit Manfred Knoke
zusammengestellt und organisiert hat. Der 7. Workshop ist Hannelore Bernhardf zu
Ehren gewidmet.

Hannelore Bernhardt kann auf ein sehr erfolgreiches und erfulltes Arbeitsleben
zuruckblicken. Sie hat MaBstdbe gesetzt und natfionale und internafionale Aner-
kennung erfahren. Unvergessen bleibt inr Einsafz flr die Deutschsprachige Myko-
logische Gesellschaft, nicht zuletzt als Vorsitzende der Gesellschaft, der in der
Laudatio von Johannes Muller besonders gewurdigt wurde.

Dir liebe Hannelore wunsche ich, auch ausdrucklich im Namen des Vorstandes der
DMYKG und vieler seiner Mitglieder, zum 75. Geburtstag alles erdenklich Gute, Ge-
sundheit und noch viele schone Jahre gemeinsam mit Manfred, den Kindern und
Enkelkindern. Wir danken Dir fur alles, was Du fur die Wissenschaft und speziell fur
die medizinische Mykologie geleistet hast.

Dein Claus Seebacher



Nachruf

Prof. Dr. med. habil. Heinz Kurt Spitzbart,
geb. 30. November 1930, verstorben 2. Dezember 2008.

einz Spitzbart wurde am 30. November 1930 in der Universitats-Frauenklinik

Leipzig geboren, die spdter auch fur viele Jahre sein Arbeitsplatz werden
sollte. Ein langjdhriges Leiden des Vaters soll lefztlich den Wunsch geweckt haben,
Arzt zu werden.

Nach der aufdem Land in der Umgebung Leipzigs absolvierten Grundschule legte
Heinz Spitzbart 1949 in Leipzig das Abitur ab und begann an der Medizinischen
Fakultat der Karl-Marx-Universitat Leipzig das Medizinstudium. Im Jahr 1955
erfolgte die Approbation und am 1. April 1955 die Promotion mit dem Titel ,Uber
den Faktor P und das Vorkommen des Anfi-P-Gehalfes im normalen menschlichen
Serum”.

Es folgfen die sogenannte Pflichtassistentenzeit an den Kreiskrankenhdusern
Annaberg und Olbernhau, ein wichtiges wegweisendes Jahr am Bezirkshygiene-
Institut Leipzig unter Prof. WildfUhr, einige Monate Assistenzarzt-Tatigkeit an der
Universitats-Frauenklinik in Rostock sowie von August 1957 bis September 1958 an
der Frauenklinik der damaligen medizinischen Akademie Erfurt.

Ab September 1958 erfolgfe die Ausbildung an der Universitats-Frauenklinik Leipzig
unter Prof. Arresin. Dort wurde Heinz Spitzbart zundchst Oberassistent, 1961 Oberarzt
und spdater 1. Oberarzt.

Am 29. April 1964 habilitierte sich Heinz Spitzbart mit dem Thema ,Die sogenann-
fen antibiotischen Substanzen der normalen Scheidenkeime und ihr Einfluss auf
die pathologische Scheidenflora”. So wurde er am 1. Juli 1964 Dozent und am
1. September 1971 Ordentlicher Professor fur Gyndkologie und Geburtshilfe an der
Universitat Leipzig. Seit dem 8. April 1971 leitete Heinz Spitzbart nach dem Ableben
seines Chefs Prof. Arresin die Universitats-Frauenklinik Leipzig kommissarisch bis
zum 1. April 1974,

Heinz Spitzbart stand im Jahr 1973 als Bewerber fur den Lehrstuhl an der Medizi-
nischen Akademie Dresden in der engeren Wahl, hospitierte im Jahr 1974 an der
Universitats-Frauenklinik Halle sowie am Institut fur Mikrobiologie der Friedrich-Schil-
ler-Universitat Jena, um dann am 1. Februar 1976 als Ordentlicher Professor fur
Gyndkologie und Geburtshilfe an die Frauenklinik der Medizinischen Akademie
Erfurt unter inrem damaligen Direktor Prof. Dr. med. F. Wagner berufen zu werden.
Dort wurde er 1980 in den wissenschaftlichen Rat berufen und behielt diese eh-
renvolle Mitgliedschaft auch nach der Wende nach geheimer Wahl im Jahr 1990.

Im Jahr 1985 wurde Heinz Spitzbart der Titel ,Medizinalrat” verliehen.

Vom 1. April 1993 bis zum 1. September 1993 war Heinz Spitzbart nach dem
Ausscheiden seines Chefs Prof. Wagner GeschdaftsfUhrender Leiter der Klinik und
Poliklinik fur Gyndkologie und Geburtshilfe im Rahmen einer C 3-Professur.

Am 31. Marz 1996 schied Heinz Spitzbart altersbedingt aus dem jetzt zum Klinikum
Erfurt GmbH umbenannten Klinikum aus, behielt dort aber im Rahmen eines
Honorarvertrages unfer der neuen Leitung der Klinik durch Prof. Dr. med. Udo
Hoyme seine gyndkologische Sprechstunde bis ins Jahr 2008 hinein.

AuBerdem hat Heinz Spitzbart wahrend der gesamten Zeit seines Ruhestandes an
der Ludwig-Maximilian-Universitat MUnchen im Klinikum GroBhardern zusammen
mit seinem Freund Prof. E. R. Weissenbacher bei praktisch wbchentlichen Besuchen
Doktoranden betfreut und an Studien, Leitlinien und Publikationen mitgewirkt.
Heinz Spitzbart ist Uber Jahrzehnte hinweg ,die” Instanz fUr gyndkologische Infek-
fionen in der damaligen DDR gewesen, wo er etwa 36 Jahre lang Vorsitzender der

PROF. DR. MED. HABIL.
HEINZ KURT SPITZBART, LEIPZIG




Nachruf

Arbeitsgemeinschaft fur Gyndkologische Mikrobiologie der Gesellschaft fur
Gyndkologie und Geburtshilfe der DDR war und auBerdem in zahlreichen ande-
ren Arbeitsgemeinschaften mitwirkte, z.B. in der Arbeitsgemeinschaft Staphylo-
kokken, der Gesellschaft fur Seuchenschutz, der Arbeitsgemeinschaft Trichomo-
naden, der Deutschen Gesellschaft fur Mykologie, der Parasitologischen Gesell-
schaft, der Arbeitsgemeinschaft Zell- und Gewebezlchtung und der Medizinisch-
Wissenschaftlichen Gesellschaft an der Medizinischen Akademie Erfurt.

Dementsprechend groB ist der wissenschaftliche Nachlass von Heinz Spitzibart mit
etwa 250 Veréffentlichungen und Buchbeitrdgen und etwa 400 wissenschaftlichen
Vortragen.

Zu seinen Ehren stiftete die Europdische Gyndkologisch-Urologische Gesellschaft
fur Infektionen im Jahr 1996 den ,Prof. Dr. Heinz Spitzibart-Preis”, der von der Firma
Cytochemia mit 10.000,— DM dotiert wurde und seitdem jahrlich vergeben wird.

Die Zusammenfuhrung der Arbeitsgemeinschaft fur Infektionen und Infektionsim-
munologie in der Gyndkologie und Geburtshilfe der Bundesrepublik Deutschland
mit der entsprechenden Arbeitsgemeinschaft der DDR war wesentlich von ihm ge-
pragt und fUhrte dazu, dass er zum 2. Vorsitzenden gewdhlt wurde. AuBerdem ist
er Ehrenmitglied in der bulgarischen Gesellschaft der Frauendrzte der Gesellschaft
fur Gyndkologie und Geburtsheilkunde der CSFR sowie seit 1992 in der daraus her-
vorgegangenen Slowakischen Gesellschaft fur Gyndkologie und Geburtshilfe.

Nach der politischen Wende setzte sich Heinz Spitzibart mit groBer Energie fur die
bisher nur auf dem Schriftweg existierenden freundschaftlich kollegialen und wis-
senschaftlichen Kontakte mit den Fachkollegen im westlichen In- und Ausland ein
und wurde aufgrund seiner bescheidenden Seriositat Uberall hoch geschatzt. Er
frug seine nach der Emeritierung in Erfurt und Munchen durchgefuhrten wissen-
schaftlichen Unfersuchungsergebnisse auf Kongressen der European und der
American Infectious Disease Society Uberall in der Welt vor.

In Erfurt betdtigte er sich berufspolitisch zu den verschiedensten Themen, vertrat mit
groBem Engagement, aber immer ausgewogen, das Anliegen, dass es nicht zu
einer Trennung zwischen niedergelassenen Kassendrzten und Klinik&rzten komme
und wurde auch deshalb bei klinischen Studien, zu denen es der Mitarbeit von nie-
dergelassenen Frauendrztinnen und Frauendrzten in Erfurt bedurfte, stets unter-
stifzt. Wegen seines Taktgefuhls und Verstdndnisses fur die Belange von jungen
Kolleginnen und Kollegen war Heinz Spifzbart ein hervorragender Lehrer und
Vorbild. Er wurde von seinen Schulern, Assistenz- und Oberdrzten sowie den Kran-
kenschwestern seiner Klinik verehrt.

Ich lernte Heinz Spitzbart im Jahre 1989 kennen und schdtzen. Sein 1981 heraus-
gegebenes Buch ,Vulvitis/Kolpitis” zeugte von hervorragender Kklinischer Beol-
achtungsgabe, groBer Erfahrung und Flei. Ich habe die 17-jdhrige schone Zu-
sammenarbeit im Vorstand der Arbeitsgemeinschaft fur Infekfionen und Infekti-
onsimmunologie der Deutschen Gesellschaft fur Gyndkologie und Geburtshilfe
ebenso geschdatzt wie die kollegiale Arbeit an verschiedenen Leitlinien.

Uber dem Schreibtisch von Heinz Spitzbart stand ein gerahmter Leitspruch: ,Cha-
rakter haben, ist Klugheit auf lange Sicht”.

Die deutfsche gyndkologische Infekfiologie verliert mit Prof. Dr. med. Heinz Spitzbart
eine wichtige Personlichkeit.

Unser anfeilnehmendes Mitgefuhl gilt seiner lieben Frau Christa und seiner Familie.
Wir werden Herrn Spifzbart in ehrenvoller Erinnerung behalten.
Werner Mendling
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- AUFNAHMEANTRAG -

Bitte deutlich lesbar in Druckbuchstaben ausfiillen!

Ich méchte Mitglied der Devutschsprachigen Mykologischen Gesellschaft e.V. werden:

Name: Titel:
Vorname: Geburtsdatum:
Beruf:

Anschrift dienstlich:

Klinik / Praxis / Institut

StraBe: PLZ: Ort:

Telefon: Telefax: E-Mail:

Anschrift privat:

Strafie: PLZ: Ort:
Telefon: Telefax: E-Mail:
Vereinspost bitte an die Anschrift: U dienstlich U privat

Ich bin damit einverstanden, dass die hier aufgefithrten Angaben EDV-mifig gespeichert werden
und meine Anschrift im Rahmen der Vereinsarbeit (z.B. Postversand) an Dritte weitergegeben wird.

Der Mitgliedsbeitrag von zur Zeit 40,00 € / jahrlich beinhaltet ermifiigte Kongressgebiihren fiir die
wissenschaftlichen Tagungen der DMykG, den kostenlosen Bezug des MYKOLOGIE FORUMs
sowie ein online-Abonnement der wissenschaftlichen Publikation MYCOSES.

Ich ermichtigte die Gesellschaft, den Mitgliedsbeitrag von meinem Konto einzuziehen.

Geldinstitut: BLZ: Konto-Nr.:

Kontoinhaber (falls abweichend vom Antragsteller):

Ort / Datum: Unterschrift:

$} - - - Aufnahmeantrag bitte an den Kassenwart (Adresse umseitig) senden! - - -
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MYK’ 2009 in Kdln

Herzliche Einladung zur MYK’ 2009 nach KéIn

Sehr geehrte Kolleginnen und Kollegen,
sehr geehrte Tagungsteilnehmer,

wir méchten Sie ganz herzlich zur 43. Jahrestagung der Deutschsprachigen Myko-
logischen Gesellschaft nach Kodin einladen. Die MYK wird vom 3. bis 5. September
2009 im Herzen der Stadt im Maternushaus stattfinden.

Erneut soll sich die gesamte Vielfalt unseres facettenreichen Faches im Programm
abbilden. Dabei spannt sich der Bogen von den Grundlagendisziplinen bis hin zur
klinischen Anwendung. Zahlreiche mykologische Beruhrungspunkte ergeben sich
zwischen den Disziplinen z.B. zwischen Dermatologie, Allergologie und Umweltmy-
kologie. Oder zwischen Transplantation, Hdmatologie und Intensivmedizin. Letzte-
re istin diesem Jahr strker vertreten, um neuen Entwicklungen gerecht zu werden.
In den letzten Jahren hat sich ja gerade fur Infensivpatienten ein differenziertes Vor-
gehen in Diagnose und Behandlung invasiver Mykosen erst entwickelt.

Den zahlreichen Beitrdgen der Tagung ist selbstverstdndlich auch in diesem Jahr
der traditionelle Mikroskopierkurs am Donnerstag vorgeschaltet. Er konzentriert sich
erneut ganz auf Klinische Isolate. Aber auch neue Elemente sind vertreten; so wird
ein Konsensus-Panel brennende medizinische Fragen beleuchten und versuchen,
Entscheidungshilfen in prakfische klinischen Fragen zu erstellen.

Die Preistrdger der vergangenen Jahre werden die Tagung in 2009 erneut mit fro-
gen und sicherlich werden hervorragende Beitrdge unserer Jahrestagung erneuf
eine hohe Aftraktivitat verleihen. Nicht zuletzt mdchten wir auf die Preise und Aus-
zeichnungen fur die besten Beitrdge des mykologischen Jahres aufmerksam
machen, deren Ausschreibungen im beiliegenden Programmheft dargestellt sind.

Wir freuen uns auf anregende Diskussionen, die in uns allen neue Ideen und
Fragestellungen entstehen lassen.

Im Namen des lokalen und des wissenschaftlichen Organisationskomitees

Mit herzlichen GriBen
Professor Dr. med. Oliver A. Cornely

NEU IM PROGRAMM DER MYK’2009

Die MYK' 2009 geht neue Wege und hat zweifellos Besonderes zu bieten:

Eine KONSENSUS-KONFERENZ zu INVASIVEN MYKOSEN
beschaftigt sich am 3. September 2009 ab 12:15 Uhr bis 13:45 Uhr
mit AKTUELLEN KLINISCHEN FRAGENSTELLUNGEN.

Ein neues SCHWERPUNKTTHEMA ist die INTENSIVMEDIZIN. Dazu findet
ein Symposium statt am 3. September 2009 von 15:00 Uhr bis 16:30 Uhr.

In das REICH DER PILZE ausserhalb des menschlichen Kérpers fihrt
am 5. September 2009 eine EXKURSION unter der Leitung von
Prof. Guido Fischer, Aachen. Von 14:00 Uhr bis 18:30 Uhr wird ein
entspannender Pilzspaziergang angeboten. Hierzu wird rechtzeitige
Anmeldung empfohlen. Die Teilnehmerzahl ist auf 20 begrenzt.

www.dmykg.de




V Tiv1A0LOGIE FORUM MYK’09 in K&In

43. Wissenschaftliche Tagung
der Deutschsprachigen
Mykologischen Gesellschaft e. V.

Vorprogramm

3. - 5. September 2009
in Koln, Maternushaus




IMPRESSUM

MYKOLOGIE FORUM

Mitteilungen der Deutschsprachigen
Mykologischen Gesellschaft e.V.
DMYKG eV, www.dmykg.de

Herausgeber:

Vorstand der Deutschsprachigen
Mykologischen Gesellschaft e V.

Vorsitzender. Prof. Dr. med. Oliver A. Cornely
Stellv. Vorsitzender. Prof. Dr. med. Martin Schaller
Kassenwartin: PD Dr. rer. nat. Uta-Christina Hipler
SchriftfUhrer: Prof. Dr. rer. nat. Peter-Michael Rath

Redaktion:
Gabriele Henning-Wrobel
Tel. 02943 486880 - E-Mail: presse@dmykg.de

Verlag:
SENT Science News

Layout:
Uwe Rosendahl, Ratingen

Herstellung / Druck:
Druckerei Preu3 GmbH, Ratingen

ISSN-Nr. 1439-5673

Anzeigen (Kontakt und Anfragen):
Brigitte Lippsmeier

Tel.: 02941 76100 - Fax: 02941 761010
info@businesscenter-Ip.de

Einzelheftpreis:
Euro 4,50/ Sfr. 7,30

Titelbild:
Siehe Bericht auf Seite 6

o
T
5

IK0LOGIE FORUM

e.

8 Ve

. & ] ¥ ra
I_J Deutschsprachige Mykologische Gesellschaft e.V.




VEeud® vel invasiven Aspevgillosew”

Setzen Sie auf den Goldstandard

W Hohere Wirksamkeit**: Ansprechrate Vfend: 53 % vs. Am B: 32 %

W Verbesserte Uberlebensraten®*: Vfend 71 % vs. Am B: 58 %

W Gute Vertraglichkeit®

W Einziges Antimykotikum mit Al-Empfehlung bei invasiver Aspergillose in ECIL-Guidelines

FEND

Voriconazol iv/oral

1) Angelika Bohme et al. Ann Hematol (2003) 82 (Suppl 2): $133-5140 2) Segal, B. H., Walsh, T. J. Am ] Respir. Crit. Care Med. 2006; Vol 173. pp 707-717 3) Karthaus M., Cornely, 0. A. Mycoses 2006, 49 (Suppl. 1), 23-26 4) Perfect, ). R. Medical Mycology Supplem

2005, 43: S271/S276 5) Wingard, J. R., Leather, H. L. Current Treatment Options in Infectious Diseases 2003, 5: 517-527 6) Patterson, T. F. et al.; Clin. Inf. Di :1448-1452 7) Herbrecht, R. et al. EJC Suppl. 2007, 49-59

* Vfend® ist zur Behandlung von invasiven Asperglllosen Candidamien bei nicht neutropenischen Patienten, Fluconazol-resistenten, schweren invasive dida-Infektionen (emschlleﬁllch durch C. krusei) sowie zur Behandlung schwerer Pilzinfektionen durch
Scedosporien und Fusarien zugelassen.

in der Therapie invasiver Aspergillosen im Vergleich zu Amphotericin B; Herbrecht, R. et al.: N. Eng. J. Med. 2002; 347, (6)

Uberlebensvorteil™ als MaBstab fiir Erfolg

VFEND 50 mg, 200 mg Filmtabletten. VFEND 200 mg Pulver zur Herstellung einer Infusionslosung. VFEND 40 mg/ml Pulver zur Herstellung einer Suspension zum Einnehmen. Wirkstoff: Voriconazol. Zusammensetzung: Wirkstoff: Filmtabletten:
1 Filmtablette enthélt 50 mg/200 mg Voriconazol. Pulver (Infusionslosung): 1 ml enthalt nach Rekonstitution 10 mg Voriconazol. Nach der Rekonstitution ist, bevor appliziert werden kann, eine weitere Verdiinnung notig. Eine Durchstechfiasche enthalt
200 mg Voriconazol. Pulver (Suspension): Nach Rekonstitution mit Wasser enlhall 1 ml Suspension zum Einnehmen 40 mg Voriconazol. Jede Flasche enthalt 3 g Voriconazol. Sonstige Bestandteile: Filmtabletten: Lactose-Monohydrat (50 mg: 63,42 mg;
200 mg: 253,675 mg), vorverkleisterte Starke aus Mais, Croscarmellose-Natrium, Povidon K 30, Magnesiumstearat (Ph.Eur.), Hypromellose, Titandioxid (E 171), Lactose-Monohydrat, Triacetin. Pulver (Infusionslsung): Natrium-beta-cyclodextrin- sulfobulylelher
(SBECD), Wasser fiir Injektionszwecke. Eine Durchstechflasche enthalt 217,6 mg Natrium. Pulver Suspension): Sucrose (0,54 g/ml Suspension), hochdisperses Siliciumdioxid, Titandioxid (E 171), Xanthan-Gummi, Natriumcitrat, Natriumbenzoat (E 211),
Citronensaure, natiirlicher Orangengeschmack. Anwendungsgebiete: invasive Aspergillosen; Candidamie bei nicht neutropenischen Patienten; Fluconazol-resistente, schwere ‘invasive Candida-Infektionen (einschl. C. krusei); schwere Pilzinfektionen durch
Scedosporium spp. und Fusarium spp. In erster Linie fir Patienten mit progressiven, maglicherweise lebenshedrohlichen Infektionen. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen Voriconazol oder einen der sonst. Bestandteile; gleichzeitige Behandlung
mit Terfenadin, Astemizol, Cisaprid, Pimozid, Chinidin, Rifampicin, Carbamazepin, Phenobarbital, hoch dosiertem Ritonavir, Ergot-Alkaloiden (wie Ergotamin u. Dihydroergotamin), Sirolimus, Johanniskraut. Die Filmtabletten enthalten Lactose und sollten
Patienten mit dem seltenen, erblichen Krankheitshild der Galactose-Intoleranz, einem Lactase-Mangel oder einer gestorten Glucose-/Galactoseresorption nicht verabreicht werden. Die Suspension zum Einnehmen enthalt Sucrose und darf nicht an Patienten
verabreicht werden, die an dem seltenen, erblichen Krankheitshild einer Fructose-Intoleranz, einem Sucrase-Isomaltase-Mangel oder einer gestorten Glucose-/Galactoseresorption leiden. In der Schwangerschaft nur bei zwingender Indikation, ggf. wirksame
VerhutungsmaBnahmen bei zwingender Indikation in der Stillzeit: abstillen. Kinder unter 2 Jahren. Nebenwirkungen: Sehr haufig: periphere Odeme; Kopfschmerzen; Sehstorungen (einschlieBlich verschwommenen Sehens, Chromatopsie und Photophobie);
Bauchschmerzen, Ubelkeit, Erbrechen, Durchfall; Hautausschlag; Fieber. Haufig: erhdhte Leberwerte (einschlieBlich ASAT, ALAT, alkalische Phosphatase, GGT, LDH, Bilirubin), Erhohung der Kreatininspiegel; Panzytopenie, Knochenmarkdepression, Leukopenie,
Thrombozytopenie, Purpura, Anamie; Benommenheit, Verwirrtheit, Tremor, Unruhe, Parésthesie; akutes Atemnotsyndrom, Lungenddem, Atemnot, Brustschmerzen; akute Niereninsuffizienz, Himaturie; exfoliative Dermatitis, Gesichtsodem, vermehrte
Lichtempfindlichkeit der Haut, maculopapuloser Hautausschlag, maculdrer Hautausschlag, papularer Hautausschlag, Cheilitis, Pruritus, Alopezie, Hautrotung; Riickenschmerzen; Hypoglykdmie, Hypokaliamie; Gastroenteritis, Grippesymptome; Hypotonie,
Thrombophlebitis, Phlebitis; Reaktionen/Entziindung an der Injektionsstelle, Schiittelfrost, Asthenie; Sinusitis; Gelbsucht, cholestatische Gelbsucht; Depressionen, Angstlichkeit, Halluzinationen. Gelegentlich: QT-Verlangerung im Elektrokardiogramm,
Erhohung der Harnstoffwerte im Blut, Hypercholesterinamie; Kammerflimmern, ventrikuldre Arrhythmien, Synkope, Vorhofarrhythmien, supraventrikulare Tachykardie, Tachykardie, Bradykardie; Verbrauchskoagulopathie, Agranulozytose,
Lymphadenopathie, Eosinophilie; Hirnodem, Ataxie, Doppeltsehen, Schwindel, Hypasthesie; Papillenodem, Storungen des Sehnervs (einschlieBlich optische Neuritis), Nystagmus, Skleritis, Blepharitis; Pankreatitis, Peritonitis, Duodenitis, Gingivitis,
Glossitis, Zungenodem, Dyspepsie, Verstopfung; Nephritis, Proteinurie; Stevens-Johnson-Syndrom, Quincke-Odem, allergische Dermatitis, Urtikaria, Arzneimittelexanthem, Psoriasis; Arthritis; Nebennierenrindeninsuffizienz; anaphylaktoide Reaktion,
Uberempfindlichkeitsreaktionen; Leberinsuffizienz, Hepatitis, LebervergroBerung, Cholecystitis, Gallensteine. Selten: Torsade de pointes, ventrikulare Tachykardie, kompletter AV-Block, Schenkelblock, AV-Rhythmus; Krampfanfall,

Enzephalopathie, Guillain-Barré-Syndrom, extrapyramidal motorisches Syndrom; Netzhautblutungen, N. opticus-Atrophie, okulogyre Krisen, Hornhauttriibungen; Hypoakusis, Tinnitus; Geschmacksstorungen; Nierentubulusnekrose;

toxische epidermale Nekrolyse, Erythema multiforme, diskoider Lupus erythematodes; Hypertonus; Hyperthyreose, Hypothyreose; pseudomembrandse Colitis; Lymphangiitis; hepatisches Koma; Schlafosigkeit. In seltenen Fallen

und in Zusammenhang mit schweren Grunderkrankungen: schwere Lebertoxizitat, Gelbsucht, Hepatitis und Leberversagen mit Todesfolge. Nach der Markteinfihrung wurden Félle von Pankreatitis bei péadiatrischen Patienten

berichtet. Warnhinweise: Die Filmtabletten enthalten Lactose-Monohydrat. Das Pulver (Suspension) enthélt Sucrose. Das Pulver (Infusionslosung) enthélt Natrium. Bitte beachten Sie auBerdem die Fachinformation. Abgabestatus:
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