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Pilzinfektionen –  

eine neue Bedrohung  

oder  

alte Bekannte?  

PD Dr. med. Helene Häberle  





Klare Empfehlung  

Hämatologische 
Immunsupprimierte 

Patienten 

Chirurgische 
Patienten 

Solid 
Organtransplantatio

nen 

✓ Guideline 

Einz.  
Empfehlungen 

Guideline  
in Bearbeitung 

Sollten Ihnen meine Aussagen zu klar gewesen sein, 
dann müssen Sie mich missverstanden haben. 
Alan Greenspan 



Aktuelle Problematik 

Therapie =>? 
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faktoren 

Viele Risiko-
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Keine 
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Definitionen 

P. Eggimann et al. ; Journal of Hospital Infection 89 (2015) 302e308 



1. Interaktion Bakterien - Pilze 

6 

Mikrobiom 
 

Interaktion Bakterien - Pilze 



Entwicklung 
Pilzsepsis 

ohne 
Therapie? 

Selektion von 
Aspergillen 

Mukor? 

Extracorporal 
Devices 
Biofilm? 
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Empirische 
Therapie? 

Wie würden SIE entscheiden?  



K., G. geb. 16.09.1948; Aufnahme 19.03. zur ECMO Implantation 

Diagnosen: 

• ARDS bei Pneumonie 
- In BAL vom 14.03.2016: Nachweis von Legionellen, PJP und CMV 

• Septisches Nierenversagen 

• IL-6: 543 ng/l (< 4 ng/l) 

• CRP: 50 mg/dl 

• Leukozyten 6940/µl; Lymphopenie 

• PCT 14,9 ng/ml 

 

Vor- / Begleiterkrankungen: 

1. Spinale Blutung im Bereich BWK1 ungeklärter Ätiologie,  

2.      V.a. Ependymom 01/2016 

3. Cholangitis bei Choledocholithiasis 10/2008 

4. Cholezystolithiasis 

5. Erosive Duodenitis 10/2008 

6. Duodenaldivertikel 

 

Case Report 
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Risikofaktoren 

Risikofaktoren 



Chirurgisches Patientengut 

• Colonization of several body sites 

• Broad-spectrum antibiotics 👍 

• Neutropenia  

• Burns (> 50%) 

• Disruption of physiological barriers in the digestive tract 

• Major abdominal surgery 

• Surgery of the urinary tract in  

• presence of candiduria 

• Major trauma (ISS > 20) 

• Parenteral nutrition 

• Hemodialysis 👍 

• APACHE score II > 20 👍 

• Central venous catheter 👍 

• Candiduria > 10
5 

cfu/ml 

• Young and old ages  

• Diabetes 

• Renal failure 👍 

• Recent surgery  

• Urinary catheter 👍 

• Vascular catheters 👍 

• Prolonged ICU stay (> 7 days) 👍 

• Multiple transfusions 👍 

P. Eggimann et al. ; Journal of Hospital Infection 89 (2015) 302e308 



RISIKOFAKTOREN – Lebertransplantation 

INVASIVE CANDIDIASIS  INVASIVE ASPERGILLOSE 

PRÄOPERATIV 
•  ICU Aufenthalt 90 Tage vor Tx 
•  Multifocale Candida spp.         
    Colonisation/infection 
•  MELD score >30 Bzw.20 - 30 
•  fulminantes Leberversagen

 

•  Lebensspende, Splitleber 
 
INTRAOPERATIV 
•  Choledochojejunostomy 
•  Transfusion > 40 Blutprodukte  
•  Lange OP-Zeit 
 
POST-OPERATIV 
•  AKIN +/- RRT 
•  Abstoßung innerhalb ersten 2 Wochen

 

•  CMV-DNaemia >100000 copies/mL 
•  Re-Operation 
•  Re-Transplantation

 

 

PRÄOPERATIV 
•  fulminantes Leberversagen 
 
INTRAOPERATIV 
•  Multiviszeraltransplantation 
•  Komplexe Op 
 
POST-OPERATIV 
•  AKIN +/- RRT 
•  Abstoßung mit Indikation für ATG, OKT3,  
    Alemtuzumab 
•  >6 g kum.Prednisone in 3 Monaten  
    post-transplant 
•  Re-Operation 
•  Re-Transplantation 
•  Leukopenie (<500/mm

3
) 

•  Chronisches Transplantversagen 
 

Giannella at al; J Antimicrob Chemother 2018; 73 Suppl 1: i51–i59 



RISIKOFAKTOREN – Nierentransplantation 

INVASIVE ASPERGILLOSE 
 

• Tx-Funktionsverlust + RRT 
• Langfristige RRT vor Tx 
• Neutropenie 
• Verlängerte hochdosierte 

Cortisontherapie  
 

Giannella at al; J Antimicrob Chemother 2018; 73 Suppl 1: i51–i59 



Bezogen auf den Fall 

CS: 2 

CI: 0 
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DIAGNOSTIK 

Diagnostik 



Osthoff et al.; Journal of Thoracic Disease, Vol 9, No 3 March 2017 

Ausreichend?
? 



1. Lediglich 50-80% der in der Autopsie gesicherten Candidosen werden durch 
Blutkulturen diagnostiziert 

2. Mindestens 2 Blutkulturen (peripher und zentralvenös) sind zu entnehmen  

3. Mindestens 1x anerorb und 1x aeorob  pro Entnahme 

> C. glabrata wächst schneller in anaerober Kultur 

4. Aspergillen können meist NICHT per Blutkulturen erfasst werden 

5. Bei pos. Blutkulturen müssen mind. 2-3 weitere Blutkulturen bei Fieberspitzen 
erfolgen; auch nach Initiierung der Therapie zudem einmal tgl Blutkultur bis mind.  3 
Kulturen negativ bleiben 

 

 

Blutkulturen 

Ruhnke et al.; Mycoses, 2018;61:796–813. 



1. Schnellere Ergebnisse als durch Kultur 

2. Sehr variable Sensitivität und Spezifität 

3. Kombination von Tests ggf. erforderlich 

4. Candida Mannan Ag + anti-Candida Mannan Ak  

5. Galactomannan Ag unspezifisch für Aspergillen 

6. Falsch po. Wert durch Interaktion mit Antibiotika 

7. Falsch neg. unter antifungaler Therapie  

8. Negativ Prädiktiver Wert zum Ausschluss bis zu  > 90% 

 

 

Serologische Untersuchungen 

Ruhnke et al.; Mycoses, 2018;61:796–813. Hartl et al.; Mycopathologia (2018) 183:513–519 



1. Positiv für Candida spp., Aspergillus spp.. Fusarium spp., Acremonium spp., 

Pneumocystis jirovecii 

2. NICHT pos bei Cryptococcal Infektionen, Mucormycosis 

3. Keine Differenzierung zw. Candida und Aspergillen 

4. Hohe Interferezquote mit Ernährungslösungen, Infusionen etc. 

5. Positiv prädiktiver Wert 40-84% 

6. Negativ prädiktiver Wert: 75-100% 

(1->3)ß-D-glucan 



1. EINE negative PCR reicht zum Ausschluss einer Infektion 

2. Es bedarf ZWEI pos. PCR Ergebnissen um Infektion zu bestätigen 

3. Pos PCR unter antifungaler Therapie: unzureichender Effekt oder Resistenz 

4. Für Mucor Microarray bzw andere Primer notwendig 

PCR 



Bezogen auf den Fall 



Bezogen auf den Fall..... 

* 



Bezogen auf den Fall..... 

Beginn Ende Anzahl Tage Wirkstoff

14.03.2016 15.03.2016 2
Piperacillin4g/Tazobactam

0,5g

14.03.2016 15.03.2016 2 Clarithromycin

15.03.2016 26.03.2016 12 Levofloxacin

15.03.2016 20.03.2016 6 Clindamycin

15.03.2016 26.03.2016 12 Ganciclovir

19.03.2016 20.03.2016 2 Meropenem

19.03.2016 1 Vancomycin

20.03.2016 24.03.2016 4 Anidulafungin

20.03.2016 26.03.2016 7
Trimethoprim/Sulfamethox

azol

20.03.2016 22.03.2016 2 Linezolid

22.03.2016 26.03.2016 5 Flucloxacillin

23.03.2016 26.03.2016 4 Erythromycin

24.03.2016 26.03.2016 3 Voriconazol

Aufnahme 



Bezogen auf den Fall 
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Immunstatus Patient 



 

N=5 
N=13 
N=8 







Bezogen auf den Fall...... 



Bezogen auf den Fall...... 



Bezogen auf den Fall...... 
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Empirische Therapie 
von Nutzen? 



Pilzinfektionen unter empirischer 
Micafungintherapie 

Timsit et al.; JAMA. 2016;316(15):1555-1564. 



Überleben OHNE PILZINFEKTION unter empirischer 
Mycafungintherapie 

Timsit et al.; JAMA. 2016;316(15):1555-1564. 



28-TAGE ÜBERLEBENSRATE unter empirischer 
Mycafungintherapie 



Mortalität 

Dupont et al.; Crit Care Med 2017; 45:1937–1945 



Mortalität 

Dupont et al.; Crit Care Med 2017; 45:1937–1945 



Dupont et al.; Crit Care Med 2017; 45:1937–1945 

Candidainfektionen 



Richtige antifungale Therapie von Vorteil 

Papdimitriou et al.; Infection (2017) 45:651–657 
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Auf den Fall bezogen 



Lunge 

Lunge 



Myokard 
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Zusammenfassung 



1.  Bestehende Risikoscores sollen die Awareness für das 
Risiko einer Pilzinfektion erhöhen 
 

2. Risikoscores sind bei jedem Intensivpatienten zu 
erheben 
 

3. Risikoscores sind keine alleinige Rechtfertigung für die 
antifungale Therapie aber ein Richtwerk 

 

 

Risikoscores 



 

1.  Screening bei Risikoprofil erforderlich 
>Scores 
>Serologie?  

2.  Diagnostik 
>Mannan-Ag/Ak + 2 x BK + PCR (BAL>BK) 
 

 

Diagnostik bei nicht immunsupprimierten 
Patienten 





 Prophylaxe: 

Hochrisikopatienten  

> Immunsuppression, septische Schock, APACHE > 20 

> Welche Substanz? 
 

Preemptive Therapie 

Risikopatienten 
> Z.B. chirurgische Patienten mit mehreren abdominellen Eingriffen 

> Welche Substanz? 
 

Empirische Therapie  

V.a. Infektion 
> Echinokandine? 

 

Therapie 

Nachgewiesene Infektion 
> Nach Resistenzmuster 

 
 

 

 

Zusammenfassung 



Vielen Dank für Ihre Aufmerksamkeit! 


