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Norbert Suttorp

CAPNetz

BMBF-Kompetenznetz
Ambulant erworbene Pneumonie

Wissen zur Pneumonie
interdisziplinar verzahnen

Die ambulant erworbene Pneumonie (Community Acquired Pneumonia / CAP) ist in
Deutschland eine Volkskrankheit mit etwa 800.000 Erkrankungsféllen pro Jahr.
Gleichwohl sind die diagnostischen und therapeutischen Fortschritte bislang
wenig aufsehenerregend, die Patientenversorgung ist verbesserungswiirdig. Auch
der Grundlagenforschung galt in der Vergangenheit wenig Augenmerk, zudem
waren Einzelprojekte wenig gebiindelt und koordiniert. Daher fordert das Bundes-
ministerium fiir Bildung und Forschung (BMBF) seit Anfang 2002 CAPNetz, das
Kompetenznetzwerk ambulant erworbene Pneumonie. Damit werden erstmalig

seit 20 Jahren wieder
Untersuchungen zur
Volkskrankheit Pneumo-
nie von offentlicher Seite
finanziell gefordert.

Tab. 1
Grundlagen zur ambulant
erworbenen Pneumonie

Die ambulant erworbene Pneumonie ist ohne Zweifel
in Deutschland eine haufige, z.T. bedrohliche Erkran-
kung. Trotzdem fehlen zuverldssige Daten zum Erre-
gerspektrum, zur Resistenz der Erreger und zum
Krankheitsverlauf ebenso wie evidenzbasierte Thera-
pieempfehlungen (siehe Tab. 1). CAPNetz versucht,
durch eine engere Verzahnung des ambulanten und
stationdren Bereichs und durch eine bessere Koordi-
nation der Forschung einen Beitrag zur Uberwindung
von GAP zu leisten.

Grundlagen
zur ambulant erworbenen Pneumonie

® Man unterscheidet eine »ambulant erworbene
Pneumonie« (CAP) von einer »im Krankenhaus
erworbenen (nosokomialen) Pneumonie«. Die
Unterscheidung ist wichtig, da unterschiedliche
Erreger Ursache der Pneumonie sind.

® Pathogene werden bei CAP nur in 50 % der Félle
identifiziert, hdufigster Erreger ist pneumokok-
kus pneumoniae, gefolgt von Chlamydien, Myko-
plasmen, Viren und Legionellen.

® CAP fihrt haufiger zur Krankenhausaufnahme
als Herzinfarkt oder Schlaganfall.

® Die Penicillin-Resistenz der Pneumokokken ist in
Nachbarlédndern z.T. > 50 %, die Zahlen sind fiir
Deutschland weniger dramatisch, im Detail aber
nicht bekannt.

® [is bestehen Unsicherheiten, welche Krankheits-
schwere noch ambulant behandelt werden kann
(billiger) bzw. unbedingt stationdr eingewiesen
werden muss.

® Tidliche Verldufe treten insbesondere bei Alte-
ren auf, bei denen die Krankheit initial atypisch
und wenig dramatisch imponiert.

® [is gibt eine Impfung gegen Pneumokokken, von
der aber leider viel zu wenig Gebrauch gemachs
wird.

® Die Versorgungssituation hinsichtlich CAP ist in
Deutschland unbefriedigend.

§

Abb. 1
Lobédrpneumonie

CAPNetz aus zahlreichen Projekten ausgewahlt

Als das Bundesministerium fiir Bildung und Forschung
(BMBF) vor einigen Jahren einen »Wettbewerb um
Forderprogramme fiir medizinische Netzwerke« aus-
schrieb, iberstieg die Zahl der eingereichten Antrége
die Erwartungen bei weitem: 150 Projekie wurden
vorgestellt, aber nur ein gutes Dutzend wurde fir for-
derungswiirdig erachtet. Darunter war auch das Kom-
petenznetzwerk Ambulant erworbene Pneumonien
(CAPNetz), das im Januar 2002 mit Hilfe der offentli-
chen Fordergelder seine Arbeit aufnehmen konnte.

Ambulant erworben, ambulant behandelt

Viele der vom BMBF geforderten medizinischen Netz-
werke — etwa Rheuma, Schlaganfall, Parkinson, Hepa-
titis oder chronisch entziindliche Darmerkrankungen —
beschéftigen sich mit Krankheiten, die chronisch ver-
laufen und bei denen die Patienten zundchst stationar
in spezialisierten Abteilungen an Kliniken der Maxi-
malversorgung behandelt werden. Das erleichtert den
Aufbau von Netzwerken.

Im Gegensatz dazu ist die ambulant erworbene Pneu-
monie eine akute Infektionskrankheit, die primédr vom
Hausarzt gesehen und behandelt wird. Nur etwa 25%
der Patienten kommen in die Klinik. Daher bietet CAP-
Netz die einmalige Chance, Expertenwissen aus den
unterschiedlichen medizinischen Versorgungsebenen
und den unterschiedlichsten Fachrichtungen zusam-
menzufiihren und zu biindeln.

Datenlage bei CAP unbefriedigend

Bei der Pneumonie handelt es sich um eine Infektion
des Alveolarraums, die von der Akkumulation von Ent-
ziindungszellen in den Alveolen gekennzeichnet ist und
zu einer bisweilen erheblichen Storung des Gasaus-
tausches fihrt.

Jede Pneumonie, bei der der auslosende Erreger
auBerhalb des Krankenhauses aufgenommen wurde,
gilt als »ambulant erworben«. Im Gegensatz dazu sind
»nosokomiale Pneumonien« Infektionen, die 48 Stun-
den oder spater nach Krankenhausaufnahme oder in
den ersten 14 Tagen nach Krankenhausentlassung auf-
treten.
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Krankenhausaufnahmen in Deutschland 1968

(Quelle: Statistisches Bundesamt)

[ TR Eraskenhausastnahmes

1l
Aorribii Laerel rvesdbenag Picumaonie Rl
Sepsls 17345
Tuberkulose 125109
¥inethepatits 10537
Miningnis 2.837
Rkds 448
Artidielle Hypeitension pLoN- ]
Schlaganiall 164758
Myobardinfarkt 132.509

Tab. 2
Diagnosen bei Krankenhausaufnahmen 1998

Pneumonien sind weltweit nicht nur eine echte
Gesundheitsgefahr, sondern zudem fiir die Gesund-
heitssysteme eine enorme sozio-Okonomische Belas-
tung. Die WHO schétzt, dass jahrlich etwa 3—4 Millio-
nen Menschen, vor allem Kinder und Altere, an Pneu-
monie sterben. Damit ist sie weltweit die dritthdufigs-
te zum Tode fiihrende Infektionskrankheit.

Auch wenn exakte epidemiologische Daten fehlen, kann
die GAP in Deutschland als »Volkskrankheit« angese-
hen werden. Im Jahr 1998 (Quelle: Statistisches Bun-
desamt) wurden 240.000 Patienten wegen GAP in ein
Krankenhaus aufgenommen. Damit fiihrt die CGAP héufi-
ger zur stationdren Aufnahme als Myokardinfarkt und
Schlaganfall. Da erfahrungsgemés jeder vierte bis fiinf-
te CAP-Patient stationdr behandelt werden muss, kann
man in Deutschland von ca. 800.000 Patienten mit
CAP pro Jahr ausgehen. (Tab. 2)

Die Pneumoniemortalitdt ist zwar zwischen 1970 bis
1980 zuriickgegangen, heute aber bewegl sie sich auf
dem Stand von vor 20 Jahren, sie liegl mit 6-8 Pro-
zent immer noch sehr hoch. CAP ist damit die
sechsthaufigste Todesursache in Deutschland. Vor
allem multimorbide und &ltere Personen sind geféhr-
det. (Abb. 1)

CAPNetz plant langfristig

Hauptaufgabe von CAPNetz ist es, das Fachwissen zur
ambulant erworbenen Pneumonie aus den verschie-
densten medizinischen Bereichen zusammenzutragen,
Synergien zu fordern und so ein bundesweiles Netz-
werk von hochster Kompetenz mit einer ausgewiese-
nen Expertise zu schaffen. Hierbei arbeiten niederge-

CAPNETZE - Netzwierk
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Pneumonie

CAP

Community Acquined

Migemein- | Pneumonla

medirin

Oftentliche

Gesiinsdheils-
(risy nad haedt (e

DT

lassene Arzte (Allgemeinmediziner, Internisten, Pneu-
mologen), Kliniker, Mikrobiologen, Virologen, Immuno-
logen, Molekularbiologen, Epidemiologen und IT-Spe-
zialisten eng zusammen. 5000 Patienten werden
deutschlandweit prospektiv rekrutiert. Alle Daten wer-
den in einer zentralen Material- und Informationsda-
tenbank zusammengefiihre. (Abb. 2)

Die Ziele von CAPNelz sind langfristig angelegt und sol-
len dauerhaft die Versorgungsqualitdt von Patienten mit
GAP erhohen. Der Katalog der zu realisierenden Ziele
umfasst Diagnostik, Therapie, Préavention und Grundla-
gen der Erkrankung sowie die intensive Fortbildung
aller in die Versorgung involvierten Berufsgruppen:

1. Verbesserung der Diagnostik durch Zusammen-
fiihrung und Interpretation klinischer und mikrobio-
logischer/virologischer Daten

2. Einrichtung von mikrobiologischen und genetischen
Datenbanken zu den gewonnenen Erregern und
Stdmmen

3. Identifizierung »neuer«, bisher nicht erkannter
Pathogene bei Pneumonie

4. Aufbau einer zentralen Datenbank zur antimikrobi-
ellen Resistenz

5. Therapieverbesserung durch Evaluierung von The-
rapieempfehlungen

6. Aufbau einer zentralen Datenbank fiir die klini-
schen Daten

7. Forderung von MaBnahmen zur Einhaltung von
Impfempfehlungen, Verbesserung der Prévention
durch Evaluierung von Impfprogrammen

8. Fritherkennung von Hochrisikopatienten durch
Charakterisierung bestimmter Polymorphismen

9. Verbesserung des Verstdndnisses der Erreger-Wirl-
Interaktion mit dem Ziel, eine Pneumonie-Therapie
{iber Antibiotika hinaus zu entwickeln

s Lellbiolagie
L !

Abb. 2
Das CAPNetlzwerk
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ADD. 3
Horizontale und vertikale
Vernetzung in CAPNelz

CAPHETZ - Horizontale fvertikale Yernetzung
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10. Verbesserung der fachlichen und wissenschaftl-
ichen Ausbildung auf allen Ebenen (Patienten, nie-
dergelassene Arzte, Krankenhaus-Arzte, Grund-
lagenforscher).

CAPNetz:

Vertikale und horizontale Vernetzung

CGAPNetz (Abb. 3) vernetzt Forschungszentren (univer-
sitdre Abteilungen, Max-Planck-Institut, Robert-Koch-
Institut) und Kliniken miteinander (»horizontale Ver-
netzung«). Viel wichtiger und aufwendiger ist die »ver-
tikale Vernetzung«, d.h., die Verbindungen von Kliniken
zu niedergelassenen Arzten, lokalen Projektgruppen
sowie Patienten. Die vertikale Vernetzung ist bei einer
akuten Infektionskrankheit im Vergleich zu chroni-
schen Erkrankungen ungleich schwieriger und stellt
ein besonders ambitioniertes Vorhaben dar. Die in den
Schwerpunkizentren vorhandenen Forschungsmog-
lichkeiten, die Informationstechnologien des Netzwerk-
es sowie die Datenbanken stehen allen Netzwerkbetei-
ligten offen.

Wissenschaftliche Kooperationen bestehen mit der
Deutschen Gesellschaft fir Pneumologie (DGP), der
European Respiratory Society (ERS), der Deutschen
Gesellschaft fiir Infektiologie (DGI), der Deutschen
Gesellschaft fiir Mikrobiologie und Hygiene (DGHM),
der Deutschen Gesellschaft fiir Internistische Intensiv-
medizin sowie der Deutschen Gesellschaft fiir Innere
Medizin (DGIM).

Das Netzwerk umfasst u.a. Projekie zur Versorgungs-
forschung (Bereich A), Projekte zur Mikrobiologie
(Bereich B) sowie Projekie zur Grundlagenforschung
(Bereich C).

Abb. 4
Landkarte mit lokalen Zentren in Deutschland

Dariiber hinaus bestehen, um 5.000 Patienten mit
CAP deutschlandweit zu rekrutieren, derzeit acht loka-
le klinische Zentren in Berlin, Rotenburg/Wiimme,
Bochum, Kdln/Bonn, Liibeck, Liidenscheid, Magdeburg
und Wiirzburg. (Abb. 4) Diese reprdsentieren Kliniken
und Ambulanzen aller Versorgungsstufen, in denen
Diagnostik und Therapie im Rahmen der klinischen
Pneumologie angeboten und durchgefiihrt werden kon-
nen. Mit den lokalen Zentren kooperieren derzeit etwa
670 niedergelassene Allgemeindrzte, Internisten und
Pneumologen sowie mehr als 30 Krankenh&user. Die
lokalen klinischen Zentren sind ein »Netz im Netz-
werk«. Ein lokaler personlicher Tutor fungiert in den
einzelnen klinischen Zentren als Kommunikationsma-
nager und geht aktiv auf die Teilnehmer (insbesondere
niedergelassene Arzte) zu. Der Tutor ist fiir die Kom-
munikation der Netzwerkmitglieder untereinander
ebenso verantwortlich wie fiir die Organisation von
lokalen Workshops sowie den Daten- und Probentrans-
fer an die zentralen Labore und Verwaltungseinrich-
tungen.

Klinische Studien gehdren zum Selbstverstéandnis

Zum elementaren Selbstverstdndnis von CAPNetz
gehort die Durchfiihrung klinischer Studien nach
internationalen Standards. Eine elektronische Patien-
tenrekrutierung via »remote data entry« ist essentiel-
les Feature von CAPNelz, um zeitgemah und papierlos
die umfangreiche Dokumentation zu gewéhrleisten.
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Ausgehend von dem generierten Datenmaterial wer-
den u.a. folgende Fragestellungen untersucht:

@ Wie haufig verursachen welche Erreger eine CAP?

® Wie ist die Resistenz der Erreger in Deutschland
gegen Antibiotika?

® Gibt es im Blut Pradiktoren fir Krankheitsschwere
und -verlauf?

® [s| das z. 7. in Deutschland praktizierte diagnosti-
sche sowie therapeutische Vorgehen bei CAP 0ko-
nomisch?

® Miissen bestehende Diagnose- und Therapieemp-
fehlungen zu CAP iiberarbeitet werden?

® Wie kann eine bessere Akzeptanz von Impfungen
erreicht werden?

@® Was bringt Bakterien dazu, Schleimhdute nicht nur
zu besiedeln, sondern invasiv zu werden?

® Warum kann das korpereigene Immunsystem CAP
nicht abwehren?

Fiir valide Aussagen braucht es eine groBe Zahl von
Patienten. Die lokalen CAPNetz-Zentren sind deshalb
iiber das gesamte Bundesgebiet verteilt und werden
innerhalb der néchsten beiden Jahre etwa 5.000 CAP-
Patienten erreichen. Es ist davon auszugehen, dass
mit der geographischen Verteilung der Zentren repra-
sentativ ca. 1% der jahrlich in Deutschland auftreten-
den Félle von CAP erreicht werden.

Die Forschungsprojekte von CAPNetz

Projektbereich A: Klinische Projekte

Den Projektbereich A, mit den klinischen Projekten,
organisiert PD Dr. Tobias Welte, Magdeburg. Mit den
Untersuchungen soll primér die Versorgungsseite der
GAP im Hinblick auf Diagnostik und Therapie verbes-
sert werden. Epidemiologische Fragestellungen sowie
die Evaluierung von PréventionsmaBnahmen gehort
ebenso dazu wie die Themen Patientenschulung und
Therapieempfehlungen nach ERS-Standard, die Detek-
tion genetischer Merkmale bei moglichen Hochrisiko-
patienten sowie die Untersuchung der Rolle von
Chlamydia pneumoniae bei CAP im Hinblick auf even-
tuelle Entwicklung eines Asthma bronchiale.

Projektbereich B: Keimidentifizierung

Die Studien im Forschungsbereich B organisiert Pro-
fessor Reinhard Marre, Universitdt Ulm. Dieser
Bereich konzentriert sich auf die Erkennung und Cha-
rakterisierung von pathogenen Keimen, die eine CAP
induzieren konnen. Dazu gehdren S. pneumoniae,
Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae,
Influenzaviren und RSV. Sie machen die Mehrzahl aller
respiratorischen pathogenen Keime aus. Die Entwick-
lung, Verbesserung und Evaluierung von diagnosti-

Integration von Bereich C in alle CAPNETZ-5trukturen
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Abb. 5
Integration von Bereich C in alle CAPNelz-Strukturen

schen MaBnahmen und Werkzeugen sind Hauptziele
der Arbeit. Vor dem Hintergrund, dass nur in der Half-
te der Félle das kausale Pathogen identifiziert werden
kann, werden auch »neue« CAP-Pathogene gesucht.
Konsiliarlaboratorien fiir CAP-relevante Keime an den
Universitdten Dresden und Jena sowie die Nationalen
Referenzzentren fiir Influenza (Robert-Koch-Institut
Berlin) bzw. Streptokokken (RWTH Aachen) begleiten
und unterstiitzen CAPNetz.

Projektbereich C: Grundlagenforschung

Im Projektbereich G, der unter der organisatorischen
Leitung von Professor Norbert Suttorp, Berlin, steht,
ist die Grundlagenforschung gebiindelt. Das Hauptau-
genmerk gilt der Forschung auf unterschiedlichen
Komplexitdtsniveaus. Die Experimente in diesem
Bereich sollen dazu beitragen, ein besseres Verstand-
nis der Pathogen-Wirt-Interaktionen zu entwickeln.
Durch molekular- und zellbiologische Experimente,
BAL-Analysen (broncho-alveoldre Lavage), Untersu-
chung von Gewebeproben sowie Arbeil mil transgenen
Mausen werden hier Fragestellungen unterschied-
lichster Fachrichtungen vorangebracht. Der Projekt-
bereich ist wie kaum ein anderer in alle Strukturen
von CAPNetz integriert. (Abb. 5)

Projektbereich D: Multizenterstudien
Projektbereich D betreut Fragestellungen, die mit
Drittmitteln aus der pharmazeutischen Industrie oder
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Jg. 1953. Medizinstudium in
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fessor (Stifterverband fiir
die Deutsche Wissenschaft);
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Kontakt
Charité — Universitats-
medizin Berlin
Medizinische Klinik mit
Schwerpunkt Infektiologie/
Asthmapoliklinik
Augustenburger Platz 1
D-133563 Berlin
Schumannstr. 20/21
D-10117 Berlin
Tel.: +49 30 450 553-051
+49 30 450 553-122
Fax: +49 30 450 553-906
E-Mail: norbert.suttorp@
charite.de

von Diagnostikaherstellern gefordert werden. Es han-
delt sich dabei um multizentrische klinische Studien,
die in diesem Umfang und unter den vorgegebenen
engen Zeitfenstern nur von einem gut funktionieren-
den Netzwerk suffizient bewerkstelligt werden konnen.

Projektbereich Z: Netzwerkzentrale —

Kommunikation im Netzwerk

Die Netzwerkzentrale hat eine duBerst wichtige und
anspruchsvolle Servicefunktion. Neben der Organisati-
on der epidemiologischen und statistischen Unterstiit-
zung von Teilprojekten ist der Aufbau und die Unter-
stiitzung durch die Informationstechnologie fiir das
gesamte CAP-Netzwerk von zentraler Bedeutung. Ein
iber ganz Deutschland gespanntes Netzwerk braucht
eine professionelle Kommunikationskultur und -struk-
tur mit dem Ziel:

® Kommunikation nach auBen im Sinne des vertikalen
Wissenstransfers zu gewahrleisten

® Kommunikation innerhalb von CAPNetz zu organi-
sieren und

® cine elekironische Patientenrekrutierung via
»remote data entry« als state of the art-Werkzeug
zu realisieren und damit eine hohe Studienqualitét
zeitgemal und ohne Papier zu gewdahrleisten.

Transfer des medizinischen Wissens

Die Weitergabe des medizinischen Wissens ist ein zen-
trales Anliegen von CAPNetz. Das Informationsangebot
richtet sich an Arzte, medizinisches Assistenzpersonal
und Patienten. Der Wissenstransfer erfolgt tiber inter-
aktive Fortbildung mit einem umfassenden Seminaran-
gebot und einem iiber das Internet erreichbaren Lern-
programm. Videoprogramme ermaoglichen die Vorstel-
lung interessanter Kasuistiken. Weiterhin stehen
lixperten von CAPNelz per Internet fiir Fragen zur
GAP zur Verfiigung (expert@capnetz.de).

Dreiergremium koordiniert die Arbeit

Koordiniert wird die wissenschaftliche Arbeit von CAP-
Netz von einem dreikopfigen Gremium: Professor Nor-
bert Suttorp von der Medizinischen Klinik mit Schwer-
punks Infektiologie an der Charité ist Sprecher von
CGAPNetz. Thm zur Seite stehen PD Dr. Tobias Welte,
Abteilung fiir Pneumologie an der Universitdt Magde-
burg und Professor Reinhard Marre, Abteilung fiir
Medizinische Mikrobiologie und Hygiene an der Univer-
sitdt Ulm. Die CAPNetz-Geschaftsstelle, die von Dr.
Klaus Richter geleitet wird, biindelt als Zentrale
Serviceeinheit die Bereiche Verwaltung, Qualitdtssiche-
rung, Aus- und Weiterbildung sowie Kommunikation.

CAPNetz-Stiftung seit Anfang 2003

Zur Forderung der wissenschaftlichen Arbeiten auf
dem Gebiet der ambulant erworbenen Pneumonie wur-
de zu Beginn des Jahres die »CAPNetz-Stiftung«
gegriindet. Mit den Stiftungserldsen konnen generell
Studien rund um das Thema »CAP« gefordert werden.
lin besonderes Anliegen des Stiftungsrates ist die
Forderung von Préaventionsstudien, wissenschaftlichen
Projekten zur Diagnostik und Therapie der Lungenent-
ziindung und Themen aus dem Bereich der Grundla-
genforschung. AuBerdem soll die Stiftung dazu beitra-
gen, die Zusammenarbeit zwischen den fiihrenden
Forschungseinrichtungen in Deutschland zu optimie-
ren und die Aufkldrung der Bevolkerung iiber CAP zu
beschleunigen. Mit einem Wissenschaftspreis, der alle
2 Jahre ausgelobt wird, sollen Nachwuchswissen-
schaftler bis 30 Jahre fiir ihre Arbeiten zu CAP ausge-
zeichnet werden.

Weitere Informationen

sind abrufbar iiber die Homepage des Netzwerkes
www.capnetz.de

oder konnen angefordert werden {iber:

CAPNetz-Sprecher

Prof. Dr. Norbert Suttorp

Charité — Universitdtsmedizin Berlin

Medizinische Klinik mit Schwerpunkt Infektiologie /
Asthmapoliklinik

Augustenburger Platz 1

D-13353 Berlin

Tel.: +49 30 450 553051

Fax: +49 30 450 553906

E-Mail: norbert.suttorp@charite.de
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