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Parapneumonischer Erguss und Pleuraempyem -
aktuelle Aspekte zu Einteilung, Diagnose und Therapie

Parapneumonic Effusion and Pleural Empyema - Topical Aspects of Classification,
Diagnosis and Treatment

Zusammenfassung

Parapneumonische Pleuraergiisse sind nicht selten und kénnen
bei Patienten mit bakteriellen Pneumonien in ca. 40-50% der
Fdlle beobachtet werden. Dennoch sind Diagnostik und thera-
peutisches Vorgehen ausgesprochen variabel und bis jetzt kaum
durch evidenzbasierte Daten gesichert. Die Einteilung der para-
pneumonischen Pleuraergiisse kann nach morphologischen,
chemischen und bakteriologischen Kriterien erfolgen. In Abhin-
gigkeit vom Schweregrad reichen differenzialtherapeutische
Verfahren vom Verlauf ohne Intervention {iber Entlastungspunk-
tion und Drainageanlage mit oder ohne lokale Fibrinolyse bis zu
den chirurgischen Verfahren VATS und offene Exploration. In der
vorliegenden Ubersicht wird versucht, die aktuellen Aspekte der
Einteilung, Diagnostik und Therapie zusammenzufassen und
Schlussfolgerungen fiir die tdgliche Praxis zu ziehen.

Einleitung

Unter physiologischen Bedingungen befindet sich zwischen den
Pleurabldttern eines Erwachsenen eine geringe Menge Fliissig-
keit, die einen ca. 10 um dicken Film bildet, um der Lunge ihre
Atemexkursion zu ermdoglichen [1]. Diese Pleurafliissigkeit wird
zum iiberwiegenden Anteil von der parietalen Pleura gebildet
und von dieser auch vorrangig reabsorbiert, um {iber die Lymph-
gefdBe der Zirkulation zugefiihrt zu werden. Sie erfiillt die Krite-
rien eines Transsudates und enthdlt 10-20g/l Protein, einen
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pH-Wert > dem Plasmawert, einen LDH-Level bis ca. 50% des
Plasmawertes und 1000-5000 Zellen/ml, bevorzugt Lympho-
zyten, Monozyten und Mesothelzellen [2].

Dieses Gleichgewicht kann durch eine Reihe von Erkrankungen
auf den Ebenen der Filtration und Reabsorption gestort werden,
was letztlich zur Akkumulation pleuraler Fliissigkeit fiihrt. Er-
hohter hydrostatischer oder erniedrigter onkotischer Druck bei
(links-)kardialen, hepatischen, renalen oder metabolischen Er-
krankungen begiinstigt die Entstehung eines Transsudates. Alte-

Institutsangaben

Medizinische Klinik und Poliklinik I, Universitdtsklinikum Carl Gustav Carus, Dresden

Korrespondenzadresse

Martin Kolditz - Medizinische Klinik und Poliklinik I (Direktor: Prof. Dr. med. G. Ehninger) -
Universitdtsklinikum Carl Gustav Carus - Fetscherstr. 74 - 01307 Dresden

Eingang: 31. Juli 2003 - Nach Revision angenommen: 31. Oktober 2003

Bibliografie

Pneumologie 2004; 58: 83-91 © Georg Thieme Verlag Stuttgart - New York -
ISSN 0934-8387 - DOI 10.1055/5-2003-812528

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



Tab.1 Kriterien zur Diagnostik eines exsudativen Pleuraergusses
mit Angabe von Sensitivitdt und Spezifitdt (nach Referenz

(31)

Test Sensitivitdt Spezifitdt
(fiir Exsudat) (fiir Exsudat)

Ratio Proteinkonzentration 86% 84%
Pleurdfliissigkeit/Serum > 0,5
Ratio LDH-Konzentration 90% 82%
Pleurafliissigkeit/Serum > 0,6
LDH in Pleurafliissigkeit 82% 89%
>?/5 des oberen Normwertes fiir LDH
im Serum
Eines oder mehr der o. g. Kriterien 98% 83%

rationen der pleuralen Permeabilitit durch infektiologische und
inflammatorische Erkrankungen oder Traumata, toxische Schd-
digung und maligne Tumorerkrankungen fiihren typischerweise
zur Ausbildung eines Exsudates, welches vorliegt, wenn mindes-
tens eines der in Tab.1 genannten Kriterien zutrifft.

Zu den hdufigsten exsudativen Pleuraergiissen gehort der para-
pneumonische Erguss, welcher in 36 -57 % der Fille einer Pneu-
monie nachgewiesen werden kann und in ca. 5% zu einem Empy-
em fortschreitet [4]. Die Letalitit des Empyems bzw. fortge-
schrittenen parapneumonischen Ergusses wird mit 1-20% ange-
geben [1,2], kann aber bei Patienten > 65 Jahren mit Begleiter-
krankungen bis auf 40-70% ansteigen [5]. Die Mehrzahl aller
bakteriellen, nichttuberkulésen Pleuraempyeme ist nach einer
pulmonalen Infektion entstanden (56%), gefolgt von operativen
Komplikationen nach thorax- oder mediastinalchirurgischen
Eingriffen (22 %); andere Ursachen wie Trauma oder Osophagus-
perforation spielen eine nachgeordnete Rolle [5].

Die Pleurafliissigkeit stellt aufgrund ihrer Zusammensetzung ei-
nen guten Ndhrboden fiir bakterielles Wachstum dar. Dieses
wird zusdtzlich begiinstigt durch eine lokal eingeschrankte Im-
munfunktion, u.a. wegen der relativen Armut pleuraler Fliissig-
keit an opsonierenden Faktoren und Komplement sowie der ver-
minderten Phagozytosefdhigkeit neutrophiler Granulozyten in
freier Fliissigkeit [5]. Aus einer einfachen parapneumonischen,
exsudativen Fliissigkeitsansammlung entwickelt sich daher
rasch ein superinfizierter und damit , komplizierter* Erguss. Im
Rahmen dieses Progresses fallen pH-Wert, Sauerstoffgehalt und
Glukosekonzentration der Ergussfliissigkeit, wdhrend die Kon-
zentration der LDH steigt [4]. Zunehmende Deposition von Fibrin
an der pleuralen Oberfliche kann schlielich lokale Verklebun-
gen und eine Kammerung des Ergusses zur Folge haben. In die-
sem Fall spricht man vom ,komplex komplizierten“ parapneu-
monischen Erguss. Die Einwanderung von Fibroblasten bewirkt
die Entstehung einer verdickten, unelastischen Pleura und fiihrt
zu fibréser Septierung des Ergusses.

Auf dieser pathophysiologischen Progression basiert die Eintei-
lung der parapneumonischen Ergiisse in eine exsudative, eine fi-
bropurulente und eine organisierende Phase [6]. Ein Empyem
liegt vor bei Nachweis von Pus im Pleuraraum; es ist mit einer
ungiinstigeren Prognose assoziiert [7].

Diagnostik

Klinisch imponieren beim parapneumonischen Erguss die physi-
kalischen Parameter eines Pleuraergusses. Das Vorliegen eines
komplizierten Pleuraergusses oder eines Empyems sollte bei je-
der klinisch schlecht auf eine antimikrobielle Therapie anspre-
chenden Pneumonie erwogen werden. Weitere diagnostische
Hilfsmittel zur Evaluation eines parapneumonischen Ergusses
sind rontgenologische und sonographische bildgebende Verfah-
ren und die makroskopischen, chemischen und bakteriologi-
schen Parameter des punktierten Ergusses.

Fiir den behandelnden Arzt ist daher neben der deskriptiven und
der pathophysiologisch basierten Einteilung von parapneumoni-
schen Ergiissen vorrangig eine klinisch orientierte Klassifikation
anhand konkreter diagnostischer Kriterien von Interesse. Der op-
timale analytische Zugang zur Diagnose ist jedoch nach wie vor
Gegenstand kontroverser Diskussionen, da keine prospektiven
Daten zur Validierung diagnostischer Kriterien vorliegen.

Light [8] erstellte 1995 anhand der Parameter rontgenologische
Ausdehnung, Vorliegen von Septierungen, Nachweis von Bakte-
rien in der Kultur oder im Gram-Prdparat sowie Glukose-, LDH-
Konzentration und pH-Wert des Ergusses eine Einteilung in 7
Kategorien mit assoziiertem therapeutischen Stufenschema,
welche als klinische Richtlinie zum therapeutischen Prozedere,
insbesondere zur Entscheidung iiber die Benutzung invasiver
Drainageformen, dienen kann. Dabei gewinnen biochemische
Kriterien des Ergusses als wichtige Indikatoren fiir ein fortge-
schrittenes Krankheitsstadium vor allem dann an Wert, wenn
auf den ersten Blick keine ausgepragte Purulenz der punktierten
Fliissigkeit erkennbar ist.

Eine Metaanalyse mehrerer kleinerer Studien stellte die Bedeu-
tung des pH-Wertes im Erguss als besten Vorhersagewert fiir
das Vorliegen eines ,komplizierten Ergusses“ hervor, welcher
die Anlage einer Thoraxdrainage erforderlich macht [9]. Die Au-
toren dieser Studie fanden einen pH <7,21-7,29 als Grenzwert,
unterhalb dessen eine Drainageanlage fiir den therapeutischen
Erfolg notwendig erscheint, wahrend die Bestimmung von Glu-
kose und LDH die Aussagekraft diesbeziiglich nicht weiter ver-
bessern konnte. Einschrdnkend sei darauf hingewiesen, dass die
zugrundeliegenden Daten alle ohne Blindung der jeweiligen Un-
tersucher beziiglich der Testergebnisse und therapeutischen
Entscheidungen sowie des Krankheitsverlaufes gewonnen wur-
den.

Eine Expertengruppe des ,American College of Chest Physicians*
(ACCP) [10] publizierte im Jahr 2000 auf der Grundlage des Ex-
pertenkonsensus eine revidierte Einteilung des parapneumoni-
schen Ergusses in 4 Risikogruppen fiir einen nachteiligen klini-
schen Verlauf (Tab. 2) und leitete daraus die Notwendigkeit einer
Drainagebehandlung fiir die Risikogruppen 3 und 4 ab. Dabei er-
folgte die Risikostratifizierung nach der klinischen Erfahrung,
dass ein Fortschreiten der Erkrankung ohne addquate Drainage
zunehmend mit verldngerter Hospitalisierung, vermehrter sys-
temischer Toxizitdt, erhohter Morbiditdt im Zusammenhang mit
Drainageprozeduren, vermehrtem Risiko fiir bleibende respira-
torische Einschrankungen, Ausbreitung der lokalen inflammato-
rischen Reaktion sowie erhohter Letalitdt assoziiert ist. Aller-
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Tab.2 Risikoklassifizierung fir Patienten mit parapneumonischem Erguss mit Empfehlung zur Drainagebehandlung (nach Referenz [10])

Risiko- Anatomie des Pleuraraumes Bakteriologie der Pleurafliissigkeit Biochemie der Drainage

klasse Pleuradfliissigkeit

1 minimaler Erguss (< 10 mm des lateralen und Kultur oder Gramfarbung unbekannt und pH-Wert nein
Dekubitus) unbekannt

2 kleiner bis mittlerer, nicht gekammerter und Kultur und Gramfarbung negativ und pH-Wert nein*
Erguss (> 10 mm und <[, Hemithorax) >7,20

3 groRer (>'[, Hemithorax) oder gekammerter  oder Kultur oder Gramfarbung oder pH-Wert ja
Erguss oder verdickte Pleura im CT (mit KM) positiv <7,20

4 Pus ja

* Bei symptomatischem Erguss oder progredienter Klinik wiederholte Pleurapunktion und erneute Klassifizierung

dings bleibt die prospektive Evaluierung dieser Risikogruppie-
rung eine wichtige Aufgabe der zukiinftigen Forschung.

Auch die aktuelle Leitlinie zur Behandlung pleuraler Infektionen
der ,,British Thoracic Society* [1] nennt die diagnostischen Krite-
rien Purulenz, pH-Wert <72 und positiver Keimnachweis zur
Indikationsstellung fiir eine Drainageanlage. Bei klar sichtbarer
Purulenz ist jedoch eine pH-Bestimmung nicht mehr notwendig

(1].

Dem Kliniker ist damit ein leicht umsetzbares Prozedere zur
zeitnahen Planung des weiteren therapeutischen Vorgehens im
direkten Anschluss an die primadre diagnostische Punktion in die
Hand gegeben. Eine schnelle und genaue Bestimmung des pH-
Wertes unmittelbar nach der Probengewinnung erfolgt dabei
am sichersten nach Zusatz von Heparin in einem Blutgas-Analy-
segerdt [1,11], eine ldngere ungekiihlte Lagerung der Proben
fithrt zur pH-Erhéhung [5]. Zum Nachweis von Septierungen
und fibrinéser Organisation des Ergusses ist die Sonographie
das Verfahren mit der hochsten Fiahigkeit zur Feindifferenzie-
rung bei einfacher Handhabbarkeit, sie ist dariiber hinaus pro-
blemlos auch beim liegenden Patienten durchfiihrbar [12]. Unter
optimalen Bedingungen kann so auch bei nichteitrigem Erguss
die Indikation zur Drainageanlage in einer Sitzung gestellt wer-
den.

Weitere im Punktat bestimmbare Marker dienen vor allem diffe-
renzialdiagnostischen Fragestellungen des infektiésen Ergusses:
So weisen z.B. neutrophile Granulozyten von > 50% auf eine aku-
te Pleuritis und Lymphozyten von >90% auf eine Tuberkulose
oder Tumorerkrankung hin, wihrend eosinophile Granulozyten
von >10% beim linger bestehenden Pneumothorax vorkommen
oder mit dem Abklingen der Infektion assoziiert sein kénnen
[2,3]. Bei Verdacht auf eine Tuberkulose sind Interferon-y [13]
und Adenosindeaminase [14] im Punktat richtungweisende Mar-
ker, deren diagnostischer Nutzen in einer kiirzlich erschienen
Metaanalyse [15] bestdtigt wurde. Hohe Amylase- oder Lipase-
werte deuten auf eine Osophagusruptur oder Pankreatitis [16].

In letzter Zeit wurden weitere Marker zur Diagnostik und Diffe-
renzialdiagnostik des infektiésen Pleuraergusses beschrieben:
Der CRP-Wert im Punktat zeigte in einer Studie zur diagnosti-
schen Abgrenzung parapneumonischer Ergiisse gegen Exsudate
anderer Genese ab einem Wert von >30 mg/I eine hohe Sensiti-

vitdt von 93,7 % bei einer Spezifitdt von 76,5 % und einem positi-
ven Vorhersagewert von 98,4% [17]. Die Fahigkeit zur Differen-
zierung von Exsudaten infektioser Genese ist auch fiir das mit
Apoptoseprozessen assoziierte Molekiil Fas-Ligand beschrieben
[18]. Ein weiterer Indikator fiir die Differenzierung des Schwere-
grades parapneumonischer Ergiisse ist das Aktivierungsprodukt
der Komplementkaskade SC5b-9 [19]. Gemessen mit einem
kommerziellen ELISA zeigte es eine hohe diagnostische Genauig-
keit von 90% bei der Identifikation komplizierter Ergiisse, die
Testung an grofSeren Patientenkollektiven steht aus.

Die weitere Differenzialdiagnostik des exsudativen Pleuraergus-
ses ist umfangreich [3,16] und sprengt den Rahmen dieser Uber-
sicht, es wird auf die einschldgige Literatur verwiesen.

Therapie

Die Therapie des parapneumonischen Ergusses verfolgt die zen-
tralen Ziele der Kontrolle der Infektion, der Drainage des infizier-
ten Ergusses, der (Re-)Expansion der Lunge und der Vermeidung
der Ausbildung von Pleuraschwarten [20].

Antimikrobielle Chemotherapie

Die therapeutische Basis ist die suffiziente, erregergerechte anti-
mikrobielle Chemotherapie mit dem Ziel, die zugrunde liegende
Infektion zu kontrollieren. Beim einfachen parapneumonischen
Erguss ist die antibiotische Therapie der ursichlichen Pneumo-
nie meist ausreichend und in der Lage, durch Sterilisation des pa-
renchymalen Infektionsfokus kleine Ergiisse zu eradizieren und
deren Progression in komplizierte, infizierte Ergiisse zu verhin-
dern [4]. Dabei ist eine Eskalation von Dauer und Spektrum der
Medikamente meist nicht notwendig.

Bei der antibiotischen Therapie des infizierten, drainagebed{irfti-
gen Ergussstadiums sind zunehmend weitere Einflussfaktoren
wie das verdnderte Erregerspektrum und die Penetrationsfahig-
keit der Substanzen in den pleuralen Raum sowie Begleiterkran-
kungen und Immunstatus des Patienten zu beriicksichtigen. Hier
ist eine primdre kalkulierte Chemotherapie angezeigt, die sich in
Spektrum und Dauer von den Empfehlungen zur Therapie der
unkomplizierten Pneumonie unterscheidet. Ziel bleibt dabei im-
mer die resistenzgerechte Deeskalation der Therapie nach Ein-
gang des Ergebnisses der kulturellen Erregerisolation.
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Einschrainkend muss erwdhnt werden, dass evidenzbasierte
Empfehlungen zur optimalen Auswahl und Dauer sowie zu Do-
sierung und Monitoring der antibiotischen Behandlung aufgrund
fehlender prospektiver, vergleichender Studien nicht existieren
und die therapeutischen Entscheidungen daher auf retrospekti-
ven Daten, epidemiologischen Erhebungen oder theoretischen
Uberlegungen basieren.

Wichtig fiir die initiale kalkulierte Chemotherapie ist die Kennt-
nis des bakteriologischen Spektrums infizierter Pleuraergiisse.
Eine Ubersicht iiber die hiufigsten kulturell identifizierten Erre-
ger zeigt Tab. 3.

Bei sonst gesunden Patienten dominieren gram-positive Kokken;
es finden sich iiberwiegend Pneumokokken und weitere Strepto-
kokken, insbesondere aus der Viridans-Gruppe, sowie Staphylo-
kokkus aureus [1,5,6]. Dabei ist eine Pneumokokken-Pneumonie
in etwa 40% der Falle mit einem unkomplizierten Erguss assozi-
iert, schreitet aber nur in <5% zu einem Empyem fort [5].

Altere Patienten mit Begleiterkrankungen wie COPD oder Diabe-
tes mellitus weisen ofter pleurale Infektionen durch gram-nega-
tive Erreger auf, die bis zu > 10% durch Pseudomonas aeruginosa
verursacht sein konnen [5]. Bei Alkoholabusus und Diabetikern
wurden Klebsiellen als hdufige Erreger identifiziert [2,23,29].
Bei Immunsuppression und Tumorleiden ist zusdtzlich an Infek-
tionen durch Pilze oder Mykobakterien zu denken.

Eine moglicherweise oft unterschatzte Rolle kommt den Anaero-
biern zu: In der Serie von Bartlett u. Mitarb. [21] an 83 kulturpo-
sitiven Patienten mit Pleuraempyem wurden in 76% der Fille
anaerobe Bakterien isoliert, wobei 41% Mischinfektionen auf-
wiesen. Andere Autoren fanden jedoch geringere Zahlen
(Tab.3,[1]). Nicht selten - in einer Erhebung sogar in 75% der
Fdlle [7] - gelingt kein kultureller Erregernachweis aus dem Em-

pyem.

Eine kalkulierte Chemotherapie sollte gram-positive Kokken,
gram-negative Keime (ggf. inkl. Pseudomonas) und Anaerobier
einschlieBen. Um sicher eine ausreichend hohe Serumkonzen-
tration zu erreichen, wird initial eine parenterale Applikation be-
vorzugt [6]. AuRerdem muss eine ausreichende Penetration in
die Pleurafliissigkeit gewdhrleistet sein. Eine Auswahl von Sub-
stanzen, deren Konzentration in Pleurafliissigkeit gemessen
wurde, gibt Tab.4 wieder; insbesondere Daten aus infizierten
Pleuraergiissen sind jedoch sparlich.

Antibiotika mit sehr guter Penetration sind Clindamycin und Ci-
profloxacin [41], sie erscheinen in dieser Kombination auch nach
ihrem Erregerspektrum fiir die Initialtherapie des komplizierten
Ergusses geeignet. Die Praparate sind auSerdem relativ kosten-
giinstig und in oraler Form verfiigbar. Daten einer Studie, die bei
179 Patienten mit Pleuraempyem fiir ein Clindamycin-haltiges
Regime eine gute Erfolgsrate ermittelte, unterstiitzen diese Op-
tion [22]. Die Kombination aus einem Cephalosporin der Gruppe
[l und Clindamycin, Carbapeneme und Acylaminopenicilline mit
Betalactamasehemmer (xClindamycin) sind alternative Regime
zur kalkulierten Initialtherapie. Eine potenzielle Rolle kommt
auch den Fluorchinolonen der Gruppe IV (Moxifloxacin, Gatiflo-
xacin) zu: Bei sehr guter Penetration ins Lungengewebe [42] und

Tab.3 Bakteriologie des primaren Pleuraempyems und parapneumonischen Ergusses

Bouros 97 +99 + 02 [26-28]

90er

Davies 97 +99 [25,7]

90er

Lim 99 [24]
1990-1997

Chen 00 [23]

1989-1998

Mandal 98 [22]
1973-1997

Bartlett 74 [21]

70er

Referenz

Zeitraum
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parapneum. Erguss/[Empyem parapneum. Erguss/Empyem parapneum. Erguss/Empyem

primdres Pleuraempyem primdres Pleuraempyem

primdres Pleuraempyem

Patientenkollektiv

34/109 (31) 34/101 (34)

39/82 (48)

139/171 (81)

114/157 (73) (ohne Tbc)

83

kulturpositive Fdlle (Prozent)

in % aller kulturpositiven Falle

53

Erreger

94 41
56

46

41

gram-positive Aerobier gesamt

18

} 11 Mischkultur

10,5
6

S. pneumoniae

23,5
12

38

10
28
50
24

20,5

andere Streptokokken

15
38

18
15

20,5
36

S. aureus

21

29

O O Mm o M O M

33
23

gram-negative Aerobier gesamt

Klebsiella pneumoniae

13
12

E. coli

2,5

Pseudomonas spp.

H. influenzae

33

27

76
72

Anaerobier

12

14

Mischkulturen
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Tab.4 Antibiotikapenetration in Pleurafliissigkeit (Auswahl)

Antibiotika mit nachgewiesener guter bis sehr guter Penetration: ~ [Referenz]
Ciprofloxacin* [30,31]
Clindamycin [32]
Meropenem [33]
Moxifloxacin™* [34]
Cefotaxim [35]
Ceftriaxon [36,37]
Ceftazidim [38]
Ampicillin/Sulbactam * [39]

Antibiotika mit unzureichender Penetration:

Aminoglykoside * [40]

* Untersuchung an Empyemflssigkeit
** Untersuchung am experimentellen Empyem bei Versuchstieren

nachgewiesener Wirksamkeit beim experimentellen Pneumo-
kokkenempyem im Tiermodell [34] umfasst das Spektrum die
relevanten Erreger (mit Ausnahme von Pseudomonas ssp.) bei
einmaltdglicher Dosierung und der Moglichkeit oraler Sequenz-
therapie mit dem gleichen Prdparat.

Ebenso wenig wie zur Auswahl der antibiotischen Therapie exis-
tieren klinische Daten zur optimalen Dauer der antimikrobiellen
Medikation. Unter Beriicksichtigung von Faktoren wie der lokal
erheblich eingeschrankten Immunfunktion und der verlingerten
Generationszeit von Bakterien in Abszesshohlen mit verminder-
ter Antibiotikaempfindlichkeit [5] ist eine konsequente Therapie
in ausreichender Dosierung und Dauer angezeigt. Viele Autoren
empfehlen fiir die antibiotische Behandlung komplizierter Pleu-
raergiisse eine Dauer analog zur Therapie des Lungenabszesses
von mindestens 4 Wochen [4,6,41], andere geben eine Therapie
von 2-4 Wochen an [1,5,43]. Allerdings kann auch eine deutlich
kiirzere, resistenzgerechte antiinfektiése Therapie von nur 7 Ta-
gen bei optimaler Drainage mit einem guten Ergebnis assoziiert
sein [44].

Drainagetherapie

Die zweite zentrale Sdule der Therapie des komplizierten para-
pneumonischen Ergusses ist die effektive und weitgehend voll-
standige Drainage der infizierten Fliissigkeit. Dabei ist der opti-
male Zeitpunkt der Anlage einer Thoraxdrainage im Verlauf der
fortschreitenden Erkrankung nicht klar definiert, zumal diese In-
tervention fiir den Patienten mit zusdtzlichen Schmerzen und
Morbiditdt verbunden ist.

Die Autoren des ACCP-Konsensus [10] schlagen im Rahmen ihrer
bereits zitierten Stadieneinteilung auf der Basis einer gepoolten
Datenanalyse mit einer erhohten Mortalitit und vermehrten
Notwendigkeit sekunddrer Interventionen in der Gruppe ohne
Drainage die Anlage einer Drainage fiir Patienten mit einem gro-
Ben (>1/2 Hemithorax) oder gekammerten Erguss, einer ver-
dickten parietalen Pleura im CT, einem Bakteriennachweis oder
einem pH < 7,2 aus dem Punktat sowie beim Auftreten eines Em-
pyems vor (vgl. Tab.2). Ahnlich lauten die Empfehlungen der
LBritish Thoracic Society“ [1]. Einschrdankend muss angefiihrt
werden, dass diese Empfehlungen zumeist auf historisch kon-
trollierten Daten beruhen. Auf die Notwendigkeit individuali-

sierter Entscheidungsprozesse wird von den Autoren ausdriick-
lich verwiesen.

Auch zur bevorzugten Art der Drainageprozedur kann aufgrund
fehlender vergleichender Studien keine Aussage getroffen wer-
den [1]. Es sind mehrere Verfahren etabliert und mit guten Er-
gebnissen publiziert. Die Verwendung grofBer Katheter
(28-36F) wird hdufig favorisiert [2,20]. Zunehmend gelangt
aber die CT- oder Ultraschall-gesteuerte Anlage kleinerer Kathe-
ter (z.B. 16 F) in den Blickpunkt, nachdem dieser Zugang zum Teil
selbst nach Versagen einer primdren Drainageanlage gute Ergeb-
nisse zeigte [45] und damit zweifellos eine komfortable und we-
niger traumatische Alternative darstellt. Auch mit der Anlage
doppellumiger Spiildrainagen wurden selbst bei fortgeschritte-
nen, gekammerten Ergiissen sehr giinstige Resultate erreicht
[20,44].

Wichtigstes Ziel dieser Mafnahme ist eine sonographisch oder
rontgenologisch kontrollierte effektive Drainage der infizierten
Ergussfliissigkeit innerhalb weniger Tage. Bei ausbleibender Bes-
serung ist stets eine kritische Priifung der verwendeten Methode
angezeigt, wobei die ungeniigende Drainage zumeist durch eine
fortgeschrittene Organisation und Kammerung des Ergusses ver-
ursacht ist und weitere Verfahren wie lokale Fibrinolysetherapie,
Katheteranlage unter Sicht oder chirurgische Intervention not-
wendig werden.

Intrapleurale Fibrinolyse

Bei zunehmender fibrindser Septierung des Ergusses im fibropu-
rulenten Stadium der Erkrankung ist die alleinige Drainagethera-
pie hdufig nicht in der Lage, alle Ergussanteile suffizient abzulei-
ten. In solchen Fillen erlangt die lokale chemische Lyse der
Fibrinsepten mit publizierten Erfolgsraten zwischen 44% und
100% eine zunehmende Bedeutung [46].

Mehrere prospektiv randomisierte, doppelblinde klinische Studi-
en an kleinen Patientenzahlen legen in der Zusammenschau eine
Uberlegenheit der Fibrinolysetherapie gegeniiber der alleinigen
Drainage nahe.

Davies u. Mitarb. [25] publizierten 1997 die Ergebnisse der Be-
handlung komplizierter parapneumonischer Ergiisse von 24 Pa-
tienten mit entweder 2500001U intrapleuraler Streptokinase
oder NaCl-Lésung und zeigten eine signifikante Erhdhung der
Drainagemenge sowie eine bessere radiologische Ergussriickbil-
dung nach drei Tagen in der Verumgruppe. In den klinischen
Endpunkten ergab sich bei der kleinen Fallzahl kein signifikanter
Unterschied. Zu einem dhnlichen Ergebnis gelangte eine weitere
prospektive, allerdings nicht verblindet und randomisiert durch-
gefiihrte Studie an 52 Patienten [47]. Die Bedeutung der Draina-
gemenge als Kriterium fiir den Therapieerfolg ist jedoch letztlich
unklar, da eine vermehrte Sekretion auch als Folge des Lokalrei-
zes der Fibrinolytika vorstellbar ist.

Bouros u. Mitarb. [26] konnten dagegen in ihrer plazebokontrol-
lierten Studie an 31 Patienten mit gekammerten Ergiissen bei der
fibrinolytisch mit 100000 IE Urokinase behandelten Gruppe an-
hand stringent definierter Kriterien (24-h-Drainagemenge
<50ml nach drei Tagen ohne Nachweis eines radiologischen
Restergusses) eine signifikant hohere Therapieerfolgsrate von
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86,5 versus 25% in der Plazebogruppe feststellen. Dartiber hi-
naus fanden sich auch Vorteile bei den klinischen Parametern
Zeit zur Entfieberung und Dauer der Hospitalisierung in der mit
Urokinase behandelten Gruppe. Ahnliche Ergebnisse anhand kli-
nischer Endpunkte demonstrierte eine tiirkische Untersuchung
an 49 Patienten, hier konnte als weiterer Unterschied eine signi-
fikant niedrigere chirurgische Dekortikationsrate in der Urokina-
segruppe gezeigt werden [48].

Beide existierende Leitlinien aus GroRbritannien und den USA
empfehlen eine lokale Fibrinolysetherapie insbesondere bei Vor-
liegen von fortgeschrittenen, septierten Ergiissen oder unzurei-
chender Drainage und fehlender klinischer Besserung [1,10]. Die
Autoren des ACCP [10] gelangten nach Auswertung der vorlie-
genden Literatur zu dem Schluss, dass fiir Patienten in den Risi-
koklassen 3 und 4 eine lokale Fibrinolyse neben primadr chirurgi-
schen Verfahren der alleinigen Drainagetherapie vorzuziehen ist,
da die gepoolte Datenanalyse eine tendenziell giinstigere Morta-
litdt von 4,3 % der Falle mit Fibrinolyse versus 8,8 % bei alleiniger
Drainagetherapie sowie eine signifikant niedrigere Notwendig-
keit von Sekundarinterventionen von 14,9 versus 40,3 % aufzeig-
te.

In der klinischen Wirksamkeit scheinen zwischen den Fibrinoly-
tika Streptokinase (250000 IE) und Urokinase (100000 IE) keine
relevanten Unterschiede zu existieren [26]. Insgesamt favorisie-
ren die giinstigeren Kosten den Einsatz von Streptokinase; die
systemische Antigenitdat auch von lokal angewandter Streptoki-
nase mit moéglichen febrilen Reaktionen [26,49] spricht dagegen
fiir die Anwendung von Urokinase.

Abb.1 Gekammertes Pleuraempyem im
konventionellen Réntgen (Abb. 1a u. b) und
im CT (Abb. 1c u. d) des Thorax vor Beginn
der Behandlung und nach lokaler fibrinoly-
tischer Therapie mit Urokinase

(2 x 100000 IE/d) {iber 10 Tage.

Ein Einsatz von Streptodornase oder DNase mit dieser Indikation
ist bisher weniger etabliert. Bei giinstigem Wirkprofil in vitro
[50,51] und nachgewiesenem Therapieerfolg der Einzelsubstan-
zen in Fallbeschreibungen [46,51] und der Kombination von
Streptodornase mit Streptokinase (Varidase®) auch an gréReren
Patientengruppen [44] bleibt eine weitere Evaluierung im Rah-
men von Studien abzuwarten.

Das Nebenwirkungsprofil der intrapleuralen Fibrinolysetherapie
ist insgesamt giinstig [46]. Eine systemische Koagulopathie war
in einer Untersuchung auch bei 2 x-tdglicher lokaler Anwendung
von Streptokinase nicht nachweisbar [52]; nur sehr vereinzelt
sind Fille mit Himorrhagien beschrieben [46]. Die Standard-
Kontraindikationen einer systemischen Lysetherapie wie be-
kannte Uberempfindlichkeit gegeniiber Fibrinolytika, himorrha-
gische Diathese, Zustand nach Hirnblutung, intrakranielles Tu-
morleiden oder vorausgegangene Operationen und Traumata
sind jedoch auch bei der lokalen Anwendung zu beachten, als lo-
kale Kontraindikation gelten bronchopleurale Fisteln.

Die genannten Studien benutzten eine einmaltdgliche Gabe der
Fibrinolytika. Die kurze Halbwertszeit der Substanzen von
<30min ldsst jedoch eine hdufigere Anwendung z.B. alle 12
Stunden sinnvoll erscheinen. Dabei wird das Medikament in
100 ml NaCl geldst, nach Applikation {iber die Drainage wird die-
se fiir 2-3 Stunden abgeklemmt und der Patient zum hdufigen
Lagewechsel angehalten, bevor die kontinuierliche Saugung fort-
gesetzt wird. Mit diesem Vorgehen kdnnen auch mehrfach ge-
kammerte, fortgeschrittene Ergiisse ohne chirurgische Interven-
tion mit gutem Ergebnis zur Ausheilung gebracht werden (siehe
Abb.1). Eine Drainagemenge von <50-100ml/d bei nur mini-

Kolditz M et al. Parapneumonischer Erguss und Pleuraempyem ... Pneumologie 2004; 58: 83 -91

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



radiologisch Pleuraerguss

v

A

4

minimal (< 10mm) mittelgroR (< ¥ Hemithorax)

v

v

konservative
Therapie

Pleurapunktion

l

komplette Drainage inkomplette Drainage

v

i

oder Risikofaktoren
(siehe Tabelle 2)

v

groft und/oder gekammert*

v

Pleuradrainage

Kontrolle nach 24 h

|

v

gute Drainage
+ klinische Besserung

v

v

inkomplette Drainage

v

konservative
Therapie

Pleuradrainage
erwagen

konservative
Therapie

intrapleurale
Fibrinolyse
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* bei gekammertem Erguss ggf. direkt intrapleurale Fibrinolyse

malem radiologischen Resterguss gilt als Indikation zur Draina-
geentfernung [4].

Chirurgische Therapie

Als minimalinvasives chirurgisches Behandlungsverfahren des
fortgeschrittenen parapneumonischen Ergusses hat in den letz-
ten Jahren die videoassistierte Thorakoskopie (VATS) mit guten
Ergebnissen an Bedeutung gewonnen [46,53]. Daher bleibt die
offene chirurgische Exploration mit Dekortikation zunehmend
komplizierten Einzelféllen vorbehalten. Bei chronischem Verlauf
kann ferner eine chirurgische Fensterung erforderlich werden.

Uber den optimalen Zeitpunkt einer chirurgischen Intervention
existieren allerdings kontroverse Ansichten: Einige Autoren fa-
vorisieren im komplizierten Ergussstadium ein primar chirurgi-
sches Vorgehen, andere sehen die invasiveren Verfahren als Al-
ternativen bei Versagen der konservativen Drainagetherapie mit
lokaler Fibrinolyse.

Zur Frage der optimalen Primadrtherapie bei drainagepflichtigem
parapneumonischem Erguss, definiert durch das Vorliegen von
Septierungen oder eines pH-Wertes im Erguss von < 7,2, existiert
eine vergleichende, prospektiv kontrollierte klinische Studie an
20 Patienten, die fiir die chirurgische Behandlungsstrategie im
Vergleich zur Thoraxdrainage mit lokaler Fibrinolysetherapie ei-
nen signifikanten Vorteil in der Behandlungsdauer und Thera-
pieeffektivitdt feststellte [54]. Das Design dieser Erhebung an ei-
ner sehr kleinen Patientenzahl fand jedoch auch Kritiker [44,55],
die in der sehr eng gefassten Definition des Erfolges beim primar
konservativen Vorgehen und der kurzen Dauer der Streptokina-

v

inkomplette Drainage

v

VATS

setherapie eine Verzerrung der Ergebnisse zugunsten der VATS-
Gruppe sehen. Dies wird durch die im Vergleich mit anderen Stu-
dien deutlich schlechtere Therapieeffektivitdt von 44% in der
konservativ behandelten Gruppe unterstrichen [54].

Auf der Grundlage der vorhandenen Daten ist daher eine ab-
schlieBende Beurteilung der optimalen Primdrintervention zur
Zeit nicht mdglich [10]. Bei groRerer Invasivitit und Narkose-
pflichtigkeit der chirurgischen Option erscheint ein primdr kon-
servativer Therapieversuch mit lokaler Fibrinolyse zundchst ge-
rechtfertigt, zumal mit der VATS ein Verfahren zur Verfiigung
steht, welches auch bei Therapieversagen dieser Strategie noch
zu guten Ergebnissen fiihrt [28,56]. Der optimale Zeitpunkt einer
chirurgischen Sekunddrintervention ist dabei ebenfalls offen.
Untersuchungen sprechen dafiir, nach 3 bis 7 Tagen erfolgloser
Drainagetherapie auf ein invasiveres Verfahren umzusteigen
[1,24,28], aber auch eine lingere konsequente konservative Be-
handlung ist nach unseren und anderen [44] Erfahrungen durch-
aus Erfolg versprechend. Ferner existiert bis heute keine klare
Definition eines Therapieerfolges anhand messbarer Kriterien
[46].

In erfahrenen Zentren ist die internistische Thorakoskopie ein al-
ternatives Verfahren zu Fibrinolyse oder VATS [57,58]. Bei ge-
geniiber chirurgischen Verfahren geringerer Invasivitdt bietet
sie ebenfalls die Moglichkeit des Ausschlusses einer malignen
oder tuberkulésen Ursache der Ergussbildung mit hoher Sicher-
heit.
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Schlussfolgerung

Bis Daten aus gréBeren randomisierten klinischen Studien vor-
liegen, werden die drztliche Einschdtzung der individuellen kli-
nischen Situation des Patienten und die Erfahrung mit den thera-
peutischen Alternativen hdufig als maBgebliche Entscheidungs-
kriterien dienen. Einen Vorschlag fiir ein therapeutisches Fluss-
schema enthdlt Abb. 2, auf die Notwendigkeit einer individuali-
sierten Entscheidungsfindung und ein Vorgehen auf der Basis
von ,trial and error* mit engmaschigen klinischen Kontrollen
wird hingewiesen.

Zusammenfassend bleiben der kontrollierte, prospektiv rando-
misierte Vergleich der verschiedenen Behandlungsalternativen
einer antibiotischen Therapie und der Drainageverfahren sowie
die prospektive Validierung von Kriterien zur Risikostratifizie-
rung und Definition des Therapieerfolges beim fortgeschrittenen
parapneumonischen Erguss an ausreichend groRen Patienten-
kollektiven wichtige Aufgaben zukiinftiger klinischer Forschung.
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Information

Bericht zum Lungentag 2003

Am 11. Oktober 2003 fanden die Veranstaltungen zum 6. Deut-
schen Lungentag statt. 189 Veranstalter hatten ihre Aktionen an-
gemeldet, an denen nahezu 30000 Personen teilnahmen.
Im Mittelpunkt der ,Aktion Gesunde Lunge“ standen in diesem
Jahr Aufrufe zur Lungenfunktionspriifung. Mit 7500 Messungen
wurden damit mehr Priifungen vorgenommen als in den letzten
Jahren. 1250 dieser Messungen waren auffdllig, so dass eine Kon-
trolle beim Lungenfacharzt empfohlen wurde. Ebenso wurden
zahlreiche Blutgasanalysen und Allergietests durchgefiihrt.
An (iber 50 Orten beteiligten sich Patientenorganisationen an der
Planung und Durchfithrung. Auch die Lungensportgruppen wa-
ren an mindestens 17 Veranstaltungen beteiligt, eine solche
Zahl wurde in den zuriickliegenden Jahren noch nie erreicht.
Zahlreiche Veranstaltungen wurden von Pharmafirmen, Kran-
kenkassen und Gesundheitsdmtern unterstiitzt.
Zum Gelingen des Lungentages trug sicherlich auch ein Hérfunk-
beitrag bei, in dem auf die steigende Bedeutung von Atemwegs-
und Lungenkrankheiten in Deutschland und die Notwendigkeit
regelmdfRiger Lungenfunktionspriifungen hingewiesen wurde.
45 Sender in Deutschland, Osterreich und der Schweiz sendeten
diesen Beitrag.
Auf grof3es Interesse stie8 auch der vom Bundesverband der
Pneumologen entwickelte COPD-Screening-Fragebogen. Die ca.
2000 an das Sekretariat Deutscher Lungentag zuriickgeschickten
Bbogen werden zur Zeit ausgewertet.
Zieht man eine Bilanz, so kann festgestellt werden, dass auch der
6.Lungentag ein Erfolg war. Mit {iber 135000 erfassten Teilneh-
mern an 6 Lungentagen erweist sich die ,,Aktion Gesunde Lunge*
weiterhin als die groBte Aktion unseres Fachgebietes in der Of-
fentlichkeit. Es ist offensichtlich, dass der eingeschlagene Weg
in den kommenden Jahren beibehalten und intensiviert werden
muss, um dem Thema ,gesunde Lunge“ ein o6ffentliches Be-
wusstsein zu verschaffen.
Der 7. Deutsche Lungentag findet am 25. September 2004 statt.
Alle folgenden Lungentage sollen am letzten Septemberwochen-
ende durchgefiihrt werden.
Schwerpunktthema 2004 ist ,,COPD".

Prof. Dr. Karl-Christian Bergmann, Bad Lippspringe
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