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Zwischen 1983 und 1987 wurde bei 37 von 100 HIV-
Antikorper-positiven Patienten mit 40 bronchopulmo-
nalen Infektionen prospekiiv ein abgestuftes diagnosti-
sches Programm durchgefihrt, das im wesentlichen
aus einer flexiblen Bronchoskopie, verbunden mit
einer Lavage, transbronchialen Biopsie und (oder)
bronchialem Biirstenabstrich, bestand. Unter Beriick-
sichtigung simtlicher intravitaler und autoptischer
Untersuchungsverfahren hatten 25 der 37 Patienten
einc Pneumocystis-carinti-Pneumonie (67,5%), drei-
zchn Patienten bakterielle Pneumonien, davon sechs
mykobakterielle Infektionen {atypische Mykobakie-
rien n = 4), acht Patienten Neoplasien (pulmonales
Kaposi-Sarkom n = 5, Plattenepithelkarzinom n = 2,
M. Hodgkin n = 1) und vier Patienten einc Cytomega-
lievirus-Infektion. Die diagnostische Gesamtausheute
der flexiblen Bronchoskopie betrug 78%, bezogen auf
die Pneumocystis-Pneumonie 91%.

Das erworbene Immundefektsyndrom (AIDS) ist durch
Infektionen mit opportunistischen Keimen, das Auftreten
maligner Lymphome sowie die Entwicklung neurologi-
scher Erkrankungen charakterisiert (17, 38). Die Pneu-
mocystis-carinii-Pneumonie ist die hiufigste sekundire
Infektionskrankheit und wird bei etwa 64% aller AIDS-
Patienten angetroffen (40). Damit stellt die Lunge cines
der wichtigsten Zielorgane sekundirer Erkrankungen
beim AIDS dar (59).
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Pulmonary complications in AIDS: results of a pro-
spective study

Between 1983 and 1987, a stepwise diagnostic pro-
gramme was undertaken prospectively in 37 of 100
HIV-positive patients with 40 bronchopulmonary
infections. 1t consisted chiefly of texible broncho-
scopy combined with lavage, transbronchial biopsy
and/or removal of bronchial brush cells. Takimg into
account all examinations performed 1 life and at
autopsy, 25 of the 37 patients had Pncumocystis
cannii - pneumonia (67.3%), 13 had  bacterial
prneumonia, six of these were mycobacterial infections
atypical mycobacteria in four), eight had neoplasms
pulmonary Kaposi's sarcoma in five, squamous-cell
carcinoma in two, and Hodgkin’s disease in one), and
four patients had cvtomegalovirns infecuon. Total
diagnostic success of bronchoscopy was 78 % related

0/

to Pneumocystis pneumona it was 91 %.

{

In der vorhegenden Untersuchung wurden 37 HIV-
Antikorper-positive Patienten mit pulmonalen Kompli-
kationen, die sich in den letzeen drei Jahren im Klintkum
Steglitz vorstellten, prospektiv erfafit. Dabei wurde ver-
sucht, Risikofaktoren fiir diec Entwicklung pulmonaler
Komplikationen zu erkennen und proguostische Indices
zu erarbeiten. Ferner wurde die Sensitivitat diagnosti-
scher Verfahren anhand des Vergleiches intravital und
autoptisch erhobener Betunde ermittelt.

Patienten und Methode

Patienten. Von Qkrober 1983 bis Januar 1987 betreuten wir
ambulant vnd stationdr 100 B V-seropositive Parienten, bei denen
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aufgrund ihrer sexuellen Priferenz oder anderer Risikoparameter
eine hohe Wahrscheinlichkeit fiir die Entwicklung eines AIDS
beziehungsweise das Vollbild des Immundefektsyndroms bestand.
Bei den Patienten wurden neben einer ausfithrlichen Anamnese,
kérperlichen Untersuchung und den tblichen Blutuntersuchungen
folgende Laborparameter bestimmt:

1. Immunelektrophorese, atterielle Blutgase, Lactat-Dehydroge-
nase.

2. Immunologische Zellmarker: Die quantitative Erfassung der
T-Lymphozyten-Subpopulationen erfolgte durch Charakterisie-
rung der Oberflichenantigene mittels monoklonaler Antikorper
{(MAK) in der indirekten Immunfluoreszenz. Die Auswertung
erfolgte im  Fluoreszenzmikroskop oder Durchflufizytometer
(EPICS 752, Coulter).

3. Serologische Untersuchungen zum Nachweis von Antikdrpern
bzw, von Antigenen gegen Candida spp., Aspergillus spp., Myko-
plasmen, Chlamydien, Spirochiten, Toxoplasma gondii sowie
gegen Viren der Herpesgruppe, Adenoviren, RS-Viren und Influ-
enza-Parainfluenza-Viren. Antikérper gegen das humane Immun-
defekt-Virus (HIV) wurden mit einem ELISA-Test {Abbott)
bestimmt, der mit dem Westernblot-Verfabren bestatigt wurde.

Bronchoskopie. Die flexible Bronchaoskopie mit dem Fiberendo-
skop BF-1 T (Olympus) wurde bei allen Patienten mit neu aufgetre-
tenen pulmonalen Infiltraten oder akuten klinischen Beschwerden
mit Luftnot, Husten oder Auswurf durchgefihrt. Bei den meisten
Patienten erfolgte zunichst eine bronchoalveolire Lavage in Ver-
schiufSposition aus dem Segment mit den rontgenologisch stirksten
Verinderungen oder aus dem medialen Mittellappensegment mit
6 x 25 wl physiologischer NaCl-Lésung. Je nach klinischem
Zustand des Patienten (pa O, > 50 mm Hg) wurde eine transbron-
chiale Biopsie unter Rontgendurchleuchtung angeschlossen.

Verarbeitung des bronchuskopisch gewonnenen Materials. Die
transbronchialen Biopsate {meist zwel transbronchiale Biopsien
pro Patient) wurden in Formalin-Losung und physiologischer
NaCl-Losung aufgenommen und histologisch sowie parasitolo-
gisch untersucht. Ein Teil wurde fiir die Durchfithrung eines Tier-
versuches zum Nachweis von Toxoplasma gondii verwendet.

Die bronchoalveolire Fliissigkeit wurde in sterilen Rohrchen
aufgefangen und folgendermafien verarbeitet:

a) Mikroskopische Beurteilung des Zentrifugates nach Gram,
Grocott, Giemsa, Himatoxylin-Eosin sowie Ziehl-Neelsen bzw.
mit Auramin.

b) Bei allen Patienten wurde die bronchoalveolire Lavage zur
Anzucht von Bakterien (Sediment in Traubenzuckerbouillon und
Thioglykolat-Bouillon bzw. auf Hammelblutagar, Kochblutplatte,
Endoagarplatte, Azidagar und Schaedler’s Agar sowie Kultur nach
Lowenthal-Jensen, Hohn 1V, Stonebrink, BCYE-Agar zum Nach-
weis von Legionellen, kombiniert mit der direkten Immunfluores-
zenz mit FITC-markierten Antiseren), Pilzen (Sabouraud-Dextrose-
Agar), Viren (menschliche Lungen-Fibroblasten, Nierenzellen der
afrikanischen Griinen Meerkatze sowie Fibroblasten MRC §, pri-
mire PHA-stimulierte PBL-Zellen fiir die HIV-Anziichtung) und
von Toxoplasma gondii im Tierversuch innerhalb der ersten 4
Stunden nach Gewinnung des Materials verarbeitet. Die Identifizie-
rung der Keime erfolgte nach konventionellen Methoden (28).

Autopsie. Alle Autopsien wurden innerhalb der ersten 48 Stun-
den nach Eintritt des Todes vorgenommen.

Die Uberlebenszeiten wurden mit der Kaplan-Meier-Methode
unter Verwendung des Lograng-Tests ermittelt, die Signifikanz mit
dem Wilcoxon-Test fiit Paardifferenzen berechnet (24).

Ergebnisse

Demographische Daten. Von den 100 ambulant und
stationdr betreuten HIV-Antikorper-positiven Personen
(Risikofaktoren: Homo- oder Bisexualitit n = 78,
Transfusion/Hamophilie n = 5, intravendser Drogenab-

usus n = 4, heterosexuelle Promiskuititn = 3) mit einem
Durchschnittsalter von 35 (18-60) Jahren (96 Minner, 4
Frauen) entwickelte sich bei 37 wihrend der Beobach-
tungszeit von drei Jahren eine pulmonale Komplikation.
Mit einem Durchschnittsalter von 37 + 8 Jahren unter-
schieden sich diese Patienten nicht von denen ohne pul-
monale Komplikationen (34 % 9 Jahre). Wahrend die
Zahl der Patienten mit Kaposi-Sarkomen in der Gruppe
mit und ohne pulmonale Komplikation weitgehend
gleich war, bestand bei vier Patienten der Gruppe mit
pulmonaler Manifestation auch ein malignes Lymphom
(bei keiner der Personen ohne Lungenbeteiligung). Der
Quotient aus T-Helfer- und T-Suppressorzellen war in
der Patientengruppe mit 0,3 + 0,2 signifikant (P < 0,05)
niedriger als in der HIV-Antikérper-positiven Kontroll-
gruppe ohne Lungenkomplikation (0,7 + 0,5).

Tab. 1. Diagnosen der 40 pulmonalen Episoden von 37 Patienten mit
pulmonalen Komplikationen

Dia- nur
Diagnosen gir%?rsat-‘k B{ﬁgﬁgi— Au?ouprsie scja(r%r;t
vital skopie
P.-carinii-Pneumonie 21 21 4 25
pulmonales Kaposi-Sarkom 1 0 4 5
Cytomegalievirus-Infektion 4 4 2 6
Mykobakterien 2 0 4 6
Bronchialkarzinom 2 2 0 2
M. Hodgkin 1 0 0 1
bakterielle Pneumonien 4 4 3 7
~ S. aureus 1 1 3 4
— H.influenzae 1 1 0 1
- E.coli 1 1 0 1
~ Ps. aeruginosa 1 1 0 1
Gesamt 35 31 17 52
} -

Spektrum der pulmonalen Komplikationen. In der
Tabelle 1 sind sdmtliche intravital erhobenen klinischen
Diagnosen aufgefiihrt, die bei den Patienten mit pulmo-
nalen Komplikationen sowohl mit der flexiblen Broncho-
skopie als auch mit anderen Verfahren (offene Lungen-
biopsie n = 1, Thorakoskopie mit Lungenstanze n = 1,
transkutane Feinnadelbiopsie n = 2) gesichert wurden.
Infektiose Ursachen der Lungenverinderungen dominier-
ten mit 31 von 40 Episoden (78%). Dagegen waren
Tumorerkrankungen (Bronchialkarzinom n = 2, M.
Hodgkin n = 1, Kaposi-Sarkom n = 1) mit 4 von 40
(10%) zwar seltener, stellten aber immer noch nicht zu
vernachlissigende Differentialdiagnosen dar. Die haufig-
ste infektidse Komplikation war die P.-carinii-Pneu
monie.

Klinische Symptomatik. Die von den Patienten geschil-
derten Beschwerden variierten erheblich. Fiihrende Sym-
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ptome waren unproduktiver Husten (29 von 40) und
Luftnot (27 von 40), wihrend Auswurf nur bei vierzehn
und atemabhangige Schmerzen nur bei neun Patienten
aufgetreten waren. Hiamoptysen hatten vier Patienten,
davon drei mit Tumoren. An klinischen Befunden waren
eine gesteigerte Atemfrequenz (> 22/min) bei 31 von 40
der Episoden und Fieber iber 38°C bei 33 von 40
Episoden auffillig. Eine Tachypnoe war besonders hiu-
fig bei P.-carinii-Pneumonien anzutreffen. Patienten mit
P.-carinii- oder mit bakteriellen Pneumonien berichteten
iber eine signifikant kiirzere Dauer ihrer Beschwerden
(Belastungsdyspnoe und Husten) von 15 + 11 Tagen
bzw. 12 £ 4 Tagen als Patienten mit Tumoren (118+ 82
Tage, P < 0,05).

Rantgenologische Befunde. Die réntgenmorphologi-
schen Verdnderungen umfafiten diffuse (31 von 40) und
lokalisierte (lobar oder segmental angeordnete) Infiltrate
(6 von 40), die fiir keine der zugrunde liegenden Kompli-
kationen charakteristisch waren. So waren flaue Zeich-
nungsvermehrungen sowohl bei P.-carinii-Pneumonie als
auch Pneumonien durch CMV oder atypische Mykobak-
terien zu finden. Beim Kaposi-Sarkom zeigten sich
sowohl feingranuldre und retikulare bis zu milchglasihn-
liche Verdnderungen als auch dichte Strukturen vom
noduldren Typ. Nur die Endstadien von P.-carinii-Pneu-
monien waren mit diffusen, milchglasartigen, bilateralen
Infilcraten relativ charakteristisch. Die Letalitit der
Patienten mit diesen Verdnderungen (9 von 11) war
signifikant von der mit nur flauen Infiltraten (3 von 11)
verschieden (P < 0,05).

Flexible Bronchoskopie. Die diagnostische Sensitivitéit
der flexiblen Bronchoskopie (Anzahl der bronchosko-
pisch gewonnenen Diagnosen zur Anzahl aller Diagno-
sen insgesamt) betrug 78% (31 von 40) (Tabelle 2). Die
hochste diagnostische Sensitivitit bestand fir die P.-
carinii-Pneumonien mit 21 von 23 (91%). Die Manife-
station eines pulmonalen Kaposi-Sarkoms war bioptisch
mit der Fiberendoskopie nicht nachzuweisen; bei drei

Tab. 2. Diagnostische Auspeute der flexiblen Bronchoskopie

Patienten lag makroskopisch das Bild eines bronchialen
Kaposi-Sarkoms vor. Eine histologische Sicherung unter-
blieb jedoch wegen der Gefahr von Blutungskomplika-
tionen. Die beiden einzigen mit der flexiblen Broncho-
skopie diagnostizierten Tumoren waren Karzinome. Bei
allen vier Patienten mit CMV-Infektionen, die broncho-
skopiert worden waren, gelang der Virusnachweis, wih-
rend bei keinem Patienten intravital mit der Fiberendo-
skopie eine Infektion durch Mykobakterien festgestellt
wurde.

Die seit Oktober 1986 routinemifig durchgefithrre
Anzucht von HIV aus der Lavage fiihree bei einer von 13
Proben zu einem positiven Resultat.

Klinisch bedeutsame Komplikationen durch die Bron-
choskopien wurden nicht geschen. Bei 13 der insgesamt
36 Untersuchungen wurden leichte Unvertriglichkeitsre-
aktionen beobachtet, wobei passagere Temperaturerhi-
hungen (n = 7) und transiente respiratorische Ver-
schlechterungen zu registrieren waren, In einem Fall
entwickelte sich ein Pneumothorax.

Prneumocystis-carinii-Pneumonie. Wihrend der drei-
jahrigen Beobachtungszeit wurden 25 P.-carinii-Pheumo-
nien diagnostiziert, hiervon 21 intravital. Dic Infektion
war klinisch neben den erwihnten Symptomen durch
einen innerhalb von Tagen stattfindenden raschen Wan-
del der rontgenologischen Infiltrate charakterisiert. Kii-
nisch-chemisch wiesen die Patienten eine signifikant
hohere Aktivitit der Lactat-Dehydrogenase und einen
niedrigeren arteriellen Sauerstoffpartialdruck auf als die
nicht an P.-carinii-Pneumonie Erkrankten {Tabelle 3). Elf
der zwolf Lungenszintigraphien zeigten eine erhohte
" Gallium-Aufnahme.

Die Patienten mit P.-carinii-Pneumonie, die tberlebt
hatten, unterschieden sich sowohl in der Dauer der aktu-
ellen klinischen Symptomatik (14 Tage gegeniber 20
Tagen), in der Hohe der Atemfrequenz bei stationirer
Aufnahme (28/min versus 38/min) und hinsichtlich der
[nfiltrate im Thorax-Rontgenbild von jenen Patienten,

flexible Bronchoskopie (FOB)
|
mil Lavage mit transbronchialer Biopsie
Diagnosen o )
Anzahl Anzahl davon (positiv/gesamt)
FOB gesichert
n n n n 1l
P.-carinii-Pneumonie 25 23 21 (91%) 18 von 22 (82%) 11 von 13(85%)
Tumoren 8 7 2" - 2von6 \
¢ Cytomegalievirus-Infektionen 6 4 4 Ivon4 fvon2
I Mykobakterien 6 3 0 Ovon3 Ovon3
! Sonstige 7 3 4 3von5 -
Gesamt 52 40 31 (78%) 24v0n 34 (71%) 14 von 24 (58%)

" ausschlieBlich Bronchialkarzinome



758

Héffken u. a.: Pulmonale Komplikationen beim erworbenen Immundefektsyndrom

DMW 1988, 113. Jg.. Nr. 19

Tab. 3. Laborbefunde bei 37 HiIV-Antikdrper-positiven Patienten mit 40 pulmonalen Kompiikationen

I

Lze“t‘gg' L\"/th%hno— T4 T4/T8 igG IgA IgM pa0, LDH

Diagnose et Y| 400700 | >15 <22 <4 <06 >74 < 240
P.-carinii-Pneumonie 57+301 1,0+06 [ 125448 |0,24 £0,2 23£9 86+60 | 3530 57 +16 | 556 £ 374
(n=25)
~ gestorben 6,740 | 1,1 +£08 | 117+ 150|016+ 0,1 22+ 10 90+80 1 3010 51+ 14 | 760 + 530
(n=9)
- Uberlebt 51+30 | 10+04 | 129168 03402 24+ 8 82+50 | 3530 60+ 16 | 454 + 196
(n = 16)
Mykobakteren 51+10 | 1,0£05 74 £ 53 0,202 24+ 8 48+30 1| 37+30 ] %]
{(n=86)
Tumoren 55420} 1,3+03 {199+138|0,34+£0,2 236 53+30 | 54+40 72+12 | 264 £ 96
(n=28)
Cytomegalievirus- 34+15 1 1005 [153+£206| 0302 25+ 7 57+40 | 25+25 73£17 | 527 +63
Infektion (n = 6)
ohne P.-carinii- 52+301 08x£06 ] 90+97 1032x0,2 24+ 9 51x30 ] 51%40 | 78%+9 224 + 103
Pneumonie (n = 12)
Gesamt 58+30 ) 1,1+07 | 153+206)| 03£02 | 24%9 72+50 | 3840 | 62£18 | 519354
(37 Patienten)

die innerhalb der ersten 30 Tage nach Therapiebeginn an
der P.-carinii-Pneumonie gestorben waren.

Mykobakteriosen. Unter Berticksichtigung sowohl der
intravital als auch autoptisch erhobenen Befunde hatten
sechs der 37 Patienten eine pulmonale mykobakterielle
Infektion (M. avium-intracellulare bei vier, M. tubercu-
losis bei zwei Patienten). Die Entwicklung der klinischen
Symptomatik verlief protrahiert tiber im Mittel 43 £ 25
Tage und war vorwiegend durch Temperaturen um
38,5°C und eine progrediente Gewichtsabnahme charak-
terisiert.

Neoplasien. Bei acht Patienten basierten die Infiltratio-
nen auf der pulmonalen Manifestation einer malignen
Erkrankung. Es handelte sich bei fiinf Patienten um ein
Kaposi-Sarkom (intravital in einem Fall diagnostiziert),
bei zweien um ein verhornendes Plattenepithelkarzinom
und bei einem um eine Lymphogranulomatose. Beide
Karzinompatienten waren langjihrige Raucher, so daff
die Tabakinhalation als Cofaktor fiir die Tumorentste-
hung mitberiicksichtigt werden muf. Bei dem Patienten
mit Morbus Hodgkin handelte es sich um ein Rezidiv
einer vor sechs Jahren nach totaler nodaler Bestrahlung
erzielten Vollremission, bei dem die begleitende HIV-
Infektion (T4/T8-Verhiltnis 0,5) als zusitzlicher Cofak-

tor eingeschatzt wurde.

Autopsiebefunde. Bei 22 der gestorbenen Patienten
wurde eine Autopsie durchgefiihrt. Ein Vergleich mit den
klinisch gestellten Diagnosen oder Verdachtsdiagnosen
zeigte, dafs alle P.-carinii-Pneumonien bereits intravital
diagnostiziert oder klinisch vermutet worden waren, Bei
keinem der drei Patienten, die spiter als 30 Tage nach
Beendigung einer Therapie ihrer nachgewiesenen P.-cati-
nii-Pneumonie erlagen, lieff sich eine Persistenz dieser

Parasiten im Lungengewebe oder ein Rezidiv nachwei-
sen. Jeder dieser Patienten hatte bis zu seinem Tod
entweder Cotrimoxazol oder Pyrimethamin-Sulfadoxin
als P.-carinii-Pneumonie-Prophylaxe erhalten.

Bei vier der finf autopsierten Patienten mit Infektio-
nen durch atypische Mykobakterien bestand eine Beteili-
gung des Lungenparenchyms bzw. der regionalen
Lymphknoten (je 2 Patienten), die bei allen Patienten erst
autoptisch nachgewiesen werden konnte. Bis auf einen
Patienten manifestierte sich die M.-avium-intracellulare-
Infektion zusitzlich in Leber, Milz und Lymphknoten (in
ie 4 von 5 Fillen) und im Darm (2 von 3). Histologisch
bestanden ausgedehnte, diffuse Infiltrationen durch
Makrophagen mit dichter intrazytoplasmatischer Abla-
gerung von siurefesten Stabchen; herdférmige Nekrosen
waten die Ausnahme,

Eine histologische Bestatigung einer CMV-Pneumonie,
die intravital durch kulturellen Nachweis von Cytomega-
lieviren in der Lavagefliissigkeit bei vier Patienten vermu-
tet wurde, gelang intravital und autoptisch nur bei je
einem Patienten durch Nachweis von typischen Kernein-
schluffkorperchen.

Drei der vier erst autoptisch festgestellten Kaposi-
Sarkomherde in der Lunge waren intravital weder ver-
mutet noch nachgewiesen worden, bei jedem dieset
Patienten bestand klinisch eine diffuse kutane Manifesta-
tion des Kaposi-Sarkoms. Weitere Manifestationsorgane
waren der Gastrointestinaltrakt (4 von 4), Lymphknoten
(3 von 4), Epiglottis, Nebennieren (je 2 von 4) sowie dic
Niere, Pankreas und Milz (je einmal). Bei keinem Patien-
ten wurde eine Mitbeteiligung der Leber gefunden.

Hinweise auf bakterielle Pneumonien bestanden bei
drei Patienten. Kulturell wurden S. aureus (n = 2) und
E. coli angeziichtet.
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Prognose. Innerbalb der Beobachtungsperiode von
drei Jahren sind 22 von 34 Patienten (65%) gestorben.
Zu drei Patienten ist der Kontakt abgebrochen, so dafd sie
fiir die Berechnung nicht beriicksichtigt wurden. Die
Wahrscheinlichkeit, die ersten sechs Monate nach Beginn
der Therapie bzw. der Diagnostik der pulmonalen Kom-
plikation zu {iberleben, berechnete sich fiir die gesamte
Untersuchungsgruppe nach der Kaplan-Meier-Methode
auf 0,43 (Abbildung 1). Die Uberlebenswahrscheinlich-
keit nach zwolf Monaten betrug nur noch 0,08. Die
Wahrscheinlichkeit, den ersten Monat nach Beginn der
Therapie bzw, Diagnostik zu iberleben, war in der
Gruppe der Patienten mit P.-carinii-Pneumonie geringer
als in der Gruppe ohne P.-carinii-Pneumonie (0,64 versus
0,75), wobel dieser Unterschied im Lograng-Test nicht
signifikant war. Ein Auseinanderweichen der Uberle-
benskurven dieser beiden Gruppen konnte zwischen dem
dritten und zehnten Monat mit einer geringeren Letalitit
in der Gruppe mit P.-carinii-Pneumonie beobachtet wer-
den (P [Zeitpunkt 6. Monat] 0,54 versus 0,22,
P < 0,1), Erst nach zwolf Monaten glichen sich die
Sterbekurven der beiden Patientengruppen einander an.

. Uberlebensrate-

2. 3 & 1o 1w

sl ‘Monate nach Beqmn der Thérép‘ié '

Abb. 1. Uberlebensrate aller Patienten ({J) sowie Patienten mit (+)
und ohne (©) Pneumocystis-carinii-Pneumonie (Kaplan-Meier-Uber-
lebenskurve),

Diskussion

Die Lunge ist beim AIDS fir die meisten opportunisti-
schen Erreger das Hauptmanifestationsorgan (37, 40,
44, 60). Stover und Mitarbeiter (59) berichteten von
ciner Inzidenz bronchopulmonaler Erkrankungen von
46% bei ihren 130 AIDS-Patienten, was der Haufigkeit
pulmonaler Komplikationen in unserer Untersuchung
weitgehend entspricht. In Ubereinstimmung mit Befun-
den aus den USA kommt eine Vielzahl unterschiedlicher
Ursachen hierfiir in Betracht (7, 34, 40, 52).

Pulmonale Manifestationen. P, carinii ist der haufigste
Erreger von Pneumonien beim AIDS und wird in einer

Haufigkeit von 57-85% nachgewiesen (21, 32, 38, 52,
53, 60). In 10-30% der P.-carinii-Pneumonien werden
noch andere Begleitinfektionen beobachret (38, 59, 60).
Eine retrospektive Erfassung von Patientendaten durch
die Amerikanische Nationale Gesundheitsbehdrde (NIH)
ergab, daf§ bei in einem Dritrel aller P.-carinii-Pneumo-
nien mit kulturellem Nachweis von Cytomegalieviren in
der bronchoalveoliren Lavage zu rechnen ist (38, 41,
59). Das steht in Gegensatz zu unseren Ergebnissen.
Hierbei ist zu beriicksichtigen, daff die kulturelle
Anzucht von Cytomegalievirus aus der Lavage fiir eine
CMV-Prneumonitis nicht beweisend ist und eine Differen-
zierung zwischen CMV-Kolonisation und Organinfek-
tion durch den Nachweis charakteristischer Finschluf-
korperchen im Gewebe notwendig ist (58,

Tumoren. Bei HIV-infizierten Patienten emwickeln
sich tberdurchschnittlich haufig maligne Tumoren, wie
Kaposi-Sarkome und maligne Lymphome, die bei bis zu
40% aller AIDS-Patienten beobachtet werden (24). Die
maligne Transformation wird als Ausdruck der Verdnde-
rungen des  Immunsystems aufgefafst  (15). Solide
Tumoren sind allerdings selten, so daf bei den beiden
von uns diagnostizierten Plattenepithelkarzinomen, ins-
besondere im Hinblick auf dic langjihrige Tabakrauch-
inhalation, eine zufillige Koinzidenz nicht ausgeschlos-
sen werden kann (25). Die Hiufigkeit der pulmonalen
Beteiligung  beim  disseminierten  Kaposi-Sarkom
schwankt zwischen § und 3% in klinischen Studien und
entspricht weitgehend der Haufigkeit in unserer Untersu-
chung (4 von 22, 18%); in Autopsien kann dieser Tumor
bei 33-47Y% aller AIDS-Patienten mit kutanem Kaposi-
Sarkom nachweisbar sein (34, 42, 43, 59). Bei ciner
wenig charakteristischen klinischen Symptomadk herr-
schen zwei Verschattungsmuster vor: lincare (retikulire)
und nodutire Strukturen (4, 7, 33, 34, 57).

Diagnostik. Das am besten geeignete Verfahren in der
differentialdiagnostischen Klirung unklarer pulmonaler
Infiltrate bei AIDS-Patienten ist die flexible Bronchosko-
pie, kombiniert mit der transbronchialen Biopsie, bron-
choalveoliren Lavage oder dem Biirstenabstrich (1, §, 8,
10, 16, 32, 40, 53, 59). Fiir die Sicherung einer P.-carinii-
Pneumonie ist die bronchoalveoldre Lavage sensitiv und
risikoarm mit einer Ausbeute zwischen 71 und 100%
(32, 38, 52, 53). Ungiinstiger sind die Ergebnisse mit
induziertem Sputum und der Teleskopbiirste (3, 59).
Sowohl mit der Lavage als auch mit dem induzierten
Sputum sind allerdings andere, mit der HIV-Infektion
assoziierte Erkrankungen, deren Nachweis hauptsichlich
auf der histologischen Beurteilung der Proben beruht,
wie Kaposi-Sarkom, lymphoide interstitielle Pneumonie,
malignes Lymphom oder Atemnotsyndrom des Erwach-
senen, nicht mit einer entsprechenden Sensitivitit zu
sichern (32, 59). Wie unsere Autopsicbefunde an 22
gestorbenen Patienten zeigten, war der intravitale Nach-
weis des pulmonalen Kaposi-Sarkoms und der atypi-
schen Mykobakterien unbefriedigend (32, 43, 52). Eine
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Verbesserung des intravitalen Nachweises von Myko-
bakterien scheint bisher nur durch Kultivierung zusitzli-
cher Gewebs- oder Flissigkeitsproben wie Blut, Stuhl,
Urin, Knochenmark oder von Leberbiopsaten maglich
(6,22).

Differentialdiagnose. Eine Unterscheidung der ver-
schiedenen Erkrankungen war weder nach klinischen,
klinisch-chemischen noch rontgenologischen Kriterien
eindeutig moglich, so daff die Basis jeder Diagnostik die
Gewinnung eines geeigneten Untersuchungsmaterials ist.
Allerdings manifestieren sich Infektionen durch Myko-
bakterien beim erworbenen Immundefektsyndrom hiu-
fig extrapulmonal, vorwiegend in Lymphknoten (6, 20,
22, 47, 48, 55). Abbildung 2 zeigt eine ungewohnliche,
kutane Manifestation (Tuberkulid).

Abhb. 2. Hauttuberkulose (kulturell nachgewiesen) bei einem Patienten
mit pulmonaler Manifestation.

Marker fiir eine giinstige Prognose der P.-carinii-Pneu-
monie waren wie in anderen Untersuchungen eine kurze
Symptomdauer (orientiert an Dyspnoe), ein hoher
T4/T8-Wert bzw. artericller Sauerstoffpartialdruck und
eine niedrige Aktivitit der Lactat-Dehydrogenase (12,
26, 27, 51, 56, 62). Nach Peters und Prakash (43)
beeinflufst nur die Zahl gleichzeitig bestehender Infektio-
nen die Letalitdt signifikant,

Von therapeutischer Bedeutung ist der Nachweis von
bakteriellen Erregern bei 7 von 40 bronchopneumoni-
schen Episoden. Entsprechende Beobachtungen wurden
auch von anderen Arbeitsgruppen mitgeteilt (32, 50, 54,
60). Infektionen durch diese Erreger sind nicht ohne
weiteres durch den zugrunde liegenden B- und T-Zell-
Immundefekt beim AIDS zu erkldren, da sie vorwiegend
ber unspezifische, zellulire Abwehrsysteme begrenzt
werden (19, 23, 39). Bei allen sechs unserer Patienten mit
bakteriellen Pneumonien fehite ein adiquater Anstieg der
neutrophilen Zellen im peripheren Blut (x = 2700/ul,
Streuung 1720-3780/ul).

Ein T-Zell-Defekt disponiert zu Infekrionen durch
bestimmte intrazelluldr lokalisierte Bakterien (23, 50). In
Abhiangigkeit von regionalen und saisonalen Faktoren
witd die jéhrliche Inzidenz an Legionellenpneumonien in

Europa wie in den Vereinigten Staaten auf 2-8% aller
Pneumonien geschatzt (2, 29, 31, 38). Dennoch entwik-
kelte sich bei keinem unserer Patienten eine Legionellose,
was auch den Erfahrungen anderer Untersucher (50, 63)
entspricht.

Letalitit. Die Letalitit pulmonaler Komplikationen
beim AIDS ist hoch (38, 43, 60). Fiir den Kliniker hat
daher die Pravention HIV-assoziierter pulmonaler Kom-
plikationen erhebliche Bedeutung. Aus dieser Perspektive
erscheint unsere Beobachtung wesentlich, daf§ sich bei
keinem der 16 Patienten, die ihre Pneumocystis-Pneumo-
nie initial (iberlebten, bisher ein Rezidiv entwickelte. Alle
Patienten erhielten eine Prophylaxe entweder mit Cotri-
moxazol, Dapson oder Pyrimethamin-Sulfadoxin. Der
Wert einer Prophylaxe mit diesen Substanzen wurde in
den letzten Jahren in zahlreichen Studien belegt und stellt
bei einer spontanen Rezidivrate von iiber 50% eine
gesicherte Indikation dar (9, 13, 18, 21, 37, 61).

Folgerungen

1. Neben einer Pneumocystis-carinii-Pneumonie ist ein
breites Spektrum sehr unterschiedlicher infektiéser und
maligner Komplikationen als Ursache pulmonaler Ver-
inderungen beim AIDS zu berticksichtigen.

2. Die Fiberbronchoskopie ist zur Zeit das Verfahren
der Wahl bei der Klirung dieser Komplikationen und
sollte bei allen Patienten frithzeitig durchgefiihrt werden.
Die konventionelle Réntgenuntersuchung des Thorax ist
hingegen weniger ergiebig, aber besonders zur Verlaufs-
beurteilung wertvoll.

3. Die Aufarbeitung des bronchoskopisch gewonnenen
Materials muf§ den vielfaltigen dlffercntlaldlagnostxschen
Ursachen gerecht werden.

4. Der Nachweis von I’neumocyétls carinii kann aus
provoziertem Sputum versucht werden, falls eine Bron-
choskopie wegen nicht auszugleichender Hypoxie kon-
traindiziert ist. Klinisch besteht Verdacht auf diese Infek-
tion bei unptoduktivem Husten, Luftnot, pathologi-
schem ®Gallium-Szintigramm der Lunge und einer
erhohten Aktivitdt der Lactat-Dehydrogenase im Serum
bei gleichzeitig bestehendem T-Zell-Defekt. Bei kritisch
kranken Patienten sollte eine empirische Therapie mit
Cotrimoxazol, Pentamidin oder mit Trimethoprim-Dap-
son eingeleitet werden.

S. Mykobakterien sollten aus moglichst vielen unter-
schiedlichen Materialien, wie Blur, Respirationssekret,
Knochenmark, Faeces, Urin oder Leberbiopsaten, ange-
ziichtet werden. Die gleichzeitige mikroskopische Unter-
suchung auf siurefeste Stibchen ist obligat.

6. Die Prognose der AIDS-Patienten mit pulmonalen
Komplikationen ist ungiinstig. Neben dem Versuch einer
Azidothymidintherapie als erstem Ansatz einer kausalen
Therapie ist eine medikamentdse Prophylaxe zur Verhin-
derung eines Rezidivs der P.-carinii-Pneumonie indiziert
(14).
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