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BCG	–	Impfung	weltweit	

WHO	

	
	



BCG-Impfung	

•  Lebendvakzine:	Bacille	Calme:e-Guerin	(BCG)		

•  intradermale	InjekCon		->	BCG	Narbe	

•  STIKO	/	RKI:	in	D	seit	1998	nicht	mehr	empfohlen,			
da	günsCge	epidemiologische	SituaCon	in	D	und									
nicht	sicher	belegbare	Wirksamkeit	der	Impfung	
(schützt	„nur“	ca	50%	vor	pulmonaler	Erkrankung,	
reduziert	Risiko	der	schweren	TB-Verläufe	z.B.	
MenigiCs)		

•  Empfehlungen	der	WHO:	keine	Impfung	in	
PopulaConen	mit	TB-InfekConsrisiko	<	0,1%		



ImpBandidaten	

MVA-85	A	vaccine	trial	,Tameris	et	al.	Lancet.	2013	



	Herausforderungen	in	der	Prophylaxe:	
		

	-	 	es	fehlen	Surrogatmarker		
	-	 	bessere	Impfstoffe	

	



Hohe	SensiHvität,		
aber	geringe	Spezifität	der	IGRAs	

Skin-test	 ELISA	 ELISPOT	

SensiCvity	 65	%	 80	%	 81	%	

Specificity	
TB	suspects	 75	%	 79	%	 59	%	

Sester	et	al.	(2011)	Eur	Respir	J	



IGRA	„der	ersten	GeneraHon“	sind	aufgrund	der	
geringen	Spezifität	ungeeignet,	eine	akHve	

Tuberkulose	zu	diagnosHzieren	
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Test	 PPV	 NPV	

TST	 2.3-3.3	 99.7	

QFT-G-IT	 2.8-14.3	 99.8	

T-SPOT.TB	 3.3-10.0	 97.8	

Diel	et	al.	(2011)	Eur	Respir	J	

PPV	und	NPV	immun-basierter	Assays	für	die	
Entwicklung	einer	Tuberkulose	



PrädikHver	Wert	von	TST	und	IGRAs		
bei	Immunsupprimierten	PaHenten	

Ø  	Ergebnisse	von	TST	und	IGRAs	ähnlich	“schlecht”	in	der	Vorhersage	einer	
Tuberkulose	

	
Ø  Risiko	der	Entwicklung	einer	Tuberkulose	am	höchsten	bei	HIV-Infizierten	
	
Ø  Bei	der	Hälne	aller	HIV-Infizierten,	die	eine	TB	entwickelten,	bestand	kein	

Hinweis	für	eine	latente	InfekCon	
	
Ø  PosiCve	replizierende	HIV	-Last	ist	der	größte		Risikofaktor	

Sester	et	al.	(2014)	Am	J	Respir	Crit	Care	Med		
Lange	et	al.	(2016)	AIDS	



Number	needed	to	treat	

Sester	et	al.	(2015)	ERJ	



Zak	et	al	Lancet	(2016)	 	 	 	 	 	 	 	updated	from	Chaussabel	et	al	Immunity	(2008)		

16	Gen-RNA	Signature	aus	dem	Blut	
idenHfiziert	Personen	mit	Risiko	einer	aTB		



		Herausforderung	in	der	PrävenHon:		
	
		- 		bessere	IdenHfikaHon,	wer	erkrankt	
		-			kurzes	Therapieregime	(9Mo	INH)	
		-			PostexposiHonsprophylaxe	für	MDR	/	XDR-TB	



Methode	 Einschränkung	

		Radiologie	 Unspezifische	radiologische	
Veränderungen	

		Mikroskopie	 SensiCvität	±	50	%	

		PCR	 SensiCvität	50	–	70	%	bei	ZN-	Sputum	

		Kultur	 dauert	3-5	Wochen	

Immun-
diagnosCk	

Keine	Differenzierung	akCver	TB	von	
einer	LTBI	

						Probleme	in	der	DiagnosHk	



DefiniHon	der	M.	tuberculosis		
AnHbioHka	-	Resistenz	



Next	GeneraHon	Sequencing	

Molekulare	Mykobakteriologie,	S.	Niemann	am	FZB	



			Herausforderungen	in	der	DiagnosHk:	
	
	-		frühere	Fallfindung		
	-		point	of	care	Test	
	-		frühere	Erkennung	der	Abx-Resistenzen	
		



REMOX	

Gillespie	S	et	al.	NEJM	2014	

Kürzere	Therapiedauer	funkHoniert	bisher	nicht	

-	
-	

+	
-	

-	

RIFAQIN	

Jinandi	A	et	al.	NEJM	2014	

OFLOTUB	

Merle	CS	et	al.	NEJM	2014	

REMOX	 RIFAQIN	 OFLOTUB	



8	+18	Wochen	
12+14	Wochen	
12+14	Wochen	
12+14	Wochen	
12+14	Wochen	

Boere	et	al,	Lancet	InfecCous	Diseases	2017	

In	der	Zukunk	ggf.	Rifampicin	35mg	/kg	KG			



	WHO	Mai	2016	
	www.who.int/tb		



	WHO	Mai	2016	
	www.who.int/tb		



Lange	et	al,	ARJCCM	2016	

LimiHerter	Benefit	des		
neuen	„shorter	MDR-TB	regimen“	in	Europa	

Lange	(2016)	AJRCCM	



Heyckendorf	J	et	al.	AJRCCM	2014	

Individualisierte	Therapie	der	M/XDR-TB	



	
	

Individuelle	MDR/	XDR	-TB	Therapie	

Salzer	H.	et	al.	
RespiraCon	2016	



Olaru	et	al,	Ann	ATS	2015	

Personalisierte	Medizin	



TherapeuHsches	Drug	Monitoring	=	TDM	

Salzer	H.	et	al.	
RespiraCon	2016	



Durchschniqliche	Therapiekosten	in	Europa	

Günther	(2015)		Eur	Respir	J.		



ambulante	Versorgung	

•  Directly	Observed	Treatment	(DOTS)	
	
• 	 	Zusammenarbeit	Gesundheitsamt,	ggf.	Landesamt	für	Ausländer		
							Angehörige,	Betreuer,	Hausarzt/Pneumologe,	

	Pflegeeinrichtung,	Pflegedienst,	Krankenstube	für	Obdachlose	
	
•  		spezieller	Medikamente	nur	über	InternaConale	Apotheke	
	
•  		Zusage	der	Kostenübernahme	von	KK	
	
•  OrganisaCon	der	Medikamentengabe,	insbesondere	i.v.-Medis	
						(Portanlage,	Haltbarkeit)	



							Herausforderungen	in	der	Therapie	
	
			-	schnellerer	Beginn	der	resistenzgerechten	Therapie	
			-		individualisierte	Therapiedauer	(Biomarker-gesteuert)	
			-		individualisierte	MedikamentenkombinaHonen	
			-		opHmiertes	therapeuHsches	Medikamenten-Monitoring	
			-		Verlaufskontrollen	in	spezialisierten	TB-Ambulanzen	
						(Nebenwirkungsmanagement,	InterakHon	HIV-TB)	
			-		Chirurgische	Verfahren	im	Therapieverlauf	einbeziehen	
			-		RedukHon	der	Transmission	in	den	Krankenhäusern	
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Beratung	und	KooperaHon	
	



																																																Veranstaltungen	in		2017	
Januar:	Winterakademie	für	Pneumologie	(St.	Leonard,	Österreich)	
März:	European	MDR-TB	Symposium	(Amsterdam,	Niederlande)	
März:	1st	InternaConal	Symposium	on	Chronic	Pulmonary	
Aspergillosis	(Borstel)	
Mai:	TBNET	Academy	(Eriwan,	Armenien)	
Juli:	16th	ESCMID	Summer	School	(Borstel)	
August:	10th	Conference	on	Mycobacterial	Pathogenesis	
(Stockholm,	Schweden)	
September:	4th	European	Advanced	Cource	in	Clinical	Tuberculosis	
(Stockholm,	Schweden)	
	
	

Aus-	und	Weiterbildung	
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DZIF	online	Consilium	
	

hqp://dzif.fz-borstel.de	
	

	
Telefonische	Beratung	zu	Mykobakterien:	

04537-188-0	
	


