Bedaquillin ist ein wichti-
ger Schritt bei XDR-TB -
aber nicht alle profitieren
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Die Persistenz der multiresistenten
Tuberkulose gefdhrdet zunehmend
die Tuberkulosekontrolle weltweit.
Wie Patienten bei ausgepragt multi-
resistenter Tuberkulose (extensively-
drug resistant-tuberculosis, XDR-TB)
am besten behandelt werden sollen,
ist nicht vollstandig geklart. Olatun-
de Olayanju von der Universitat Kap-
stadt in Siidafrika und Kollegen ver-
glichen verschiedene XDR-TB-Thera-
pieregime mit und ohne Bedaquilin.

Die Studienkohorte umfasste 272 Pa-
tienten, die zwischen 2008 und 2017
erstmals die Diagnose einer XDR-TB er-
halten hatten. Etwa die Halfte der Pa-
tienten (49,3%) war mit dem humanen
Immunodefizienz-Virus (HIV) infiziert,
die mediane CD4-Zellzahl lag bei 169
Zellen/ul. Prospektiv verglichen die For-
scher die 24-Monats-Ergebnisse der Be-
handlung mit Regimen ohne Bedaquilin
aus dem Zeitraum vor 2013 (n=204) mit
denen, die ab 2013 mit einem Regime
mit Bedaquilin behandelt worden waren
(n=68; 80,9% erhielten auch Linezolid).
Ein glinstiges Behandlungsergebnis war
definiert als eine Heilung oder ein plan-
gemaRer Abschluss der Behandlung.

Ergebnisse

Nach 24 Monaten war die Rate glinstiger
Behandlungsergebnisse mit Bedaquilin
mit 66,2 % (45 von 68) signifikant besser
als ohne (13,2%; 27 von 204; p<0,001).
Ein Behandlungsversagen musste nach
24 Monaten nur bei 5,9% der Patienten
festgestellt werden, ohne Bedaquilin
war das bei 26% der Patienten der Fall
(p<0,001). Nur 1,5% der Patienten hat-
ten die Therapie nicht durchgehalten,
bei Therapie vor Einflihrung von Beda-
quilin lag die Rate bei 15,2% (p<0,001).

Ein starker Pradiktor fiir einen glinstigen
Verlauf war ein negatives Ergebnis in der
Kultur nach 6 Monaten. Andere unab-
hiangige Pridiktoren fiir das Uberleben
waren ein Kérpergewicht>50kg bei Auf-
nahme, eine hohe Zahl von Anti-Tuber-
kulosemedikamenten sowie die Bedaqui-
lin-Gabe. Der Vorteil von Bedaquilin fiir
das Uberleben blieb in einer Subgrup-
penanalyse auch bei Patienten mit HIV-
Infektion unabhdngig von der CD4-Zell-
zahl signifikant. In dieser Subgruppe war
der Verlauf allerdings nur bei 18,2%
glinstig.

In Kombination mit Bedaquilin musste Li-
nezolid allerdings bei etwa einem Drittel
der Patienten wegen Nebenwirkungen
abgesetzt werden (18 von 55; 32,7%).
Im Zusammenhang mit der Bedaquilin-
Therapie traten bei etwa jedem zehnten
Patienten QT-Zeit-Verlangerungen auf,
die aber in keinem Fall zu einem Abset-
zen der Therapie fiihrten und das Thera-
pieergebnis nicht beeinflussten.

FAZIT

Diese pragmatische Studie belegt
klar, dass Patienten mit einer XDR-TB
von einem Therapieregime, das Be-
daquilin und Linezolid mit umfasst,
profitieren. Die Autoren weisen aller-
dings darauf hin, dass immer noch
mehr als ein Drittel der Patienten
einen unglinstigen Verlauf hat und
die Mortalitdt mit 15% trotz Bedaqui-
lin hoch ist. Die Prognose bei XDR-TB
ist damit trotz dieser Regime immer
noch schlechter als bei manchen
Krebserkrankungen und macht wei-
tere neue Wirkstoffe notwendig.
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