ICU: Lactoferrin gegen
nosokomiale Infektionen?
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Nosokomiale Infektionen stellen ein
hohes Risiko fiir beatmete Intensivpa-
tienten dar und kénnen das Behand-
lungsergebnis negativ beeinflussen.
Da das koérpereigene Glykoprotein
Lactoferrin mit dem angeborenen
Immunsystem in Verbindung ge-
bracht wird und tiber die Bindung von
Eisen das Wachstum von Bakterien
hemmen kann, scheint hier praven-
tives Potenzial zu liegen. Muscedere
und Team wollten dem nachgehen,
und haben eine Phase-II-Studie durch-
gefiihrt.

Die invasive Beatmung von intensiv-
pflichtigen Patienten stellt fiir Bakterien
eine ausgezeichnete Eintrittspforte dar,
die Entwicklung nosokomialer Infektio-
nen kann das Outcome erheblich negativ
beeinflussen. Da erste klinische Unter-
suchungen Hinweise dafir liefern, dass
das korpereigene Glykoprotein Lacto-
ferrin solche Infektionen maglicherweise
verhindern kdénnte, haben Muscedere
und seine Kollegen nun eine entspre-
chende klinische, randomisierte, doppel-
blinde und placebokontrollierte Phase-II-
Studie durchgefiihrt.

Lactoferrin kommt als wichtiger Akteur
in der angeborenen Immunabwehr vor
und kann (ber die Bindung von Eisen
das Wachstum von Bakterien hemmen.
Die Forscher stellten vorab die Hypo-
these auf, dass eine orale oder nasogas-
trale Gabe von Lactoferrin bei Intensiv-
patienten unter invasiver Beatmung die
Haufigkeit von nosokomialen Infektio-
nen reduzieren, das Behandlungsergeb-
nis verbessern und schlieRlich den Anti-
biotikabedarf verringern wiirde.

Die Studie fand zwischen November 2013
und Dezember 2017 an 5 kanadischen
Krankenhdusern der Regelversorgung
statt. Einschlusskriterien waren neben
einer intensivpflichtigen Behandlung

eine invasive Beatmung fiir mindestens

48 Stunden zum Zeitpunkt der Randomi-

sierung sowie ein Patientenalter ab 18

Jahren. Die Studienautoren definierten

weiterhin folgende Ausschlusskriterien:

= Intensivbehandlung fiir weniger als
72 Stunden,

= Kontraindikation zur oralen oder
nasogastralen Aufnahme,

= kein Zugang zur Mundhahle,

= Allergie oder Empfindlichkeit gegen-
Gber Lactoferrin oder Rinderprotein
oder Milch, Immunsuppression,

= Lebenserwartung unter 6 Monaten,
Schwangerschaft oder Stillzeit.

= Geeignete Patienten wurden an-
schlieBend einer von 2 Studien-
gruppen zugeteilt:

= Interventionsgruppe (IG): orale
und nasogastrale Gabe von 2g
Rinderlactoferrin in 200 ml Wasser
in 4 Dosen pro Tag bis zum 28.Tag
nach Randomisierung.

= Placebogruppe (PG): Gabe von
200ml Wasser in 4 Dosen pro Tag bis
zum 28.Tag nach Randomisierung.

Neben der Intervention erhielten alle
Patienten die Standardbehandlung.

Als priméren klinischen Endpunkt defi-

nierten die Studienautoren antibiotika-

freie Tage bis zum 28.Tag nach Rando-

misierung. Die sekunddren Endpunkte

waren unter anderem

= Machbarkeit,

= Antibiotikabedarf,

= Verdnderungen der Organfunktion
gemessen mit dem Sequential Organ
Failure Assessment (SOFA) Score,

= Krankenhausverweildauer,

= Verweildauer auf Intensivstation,

= 90-Tage-Sterblichkeit

= sowie die Konzentrationen sdmtlicher
Zytokine.

Keinerlei Gruppenunter-
schiede

638 Patienten erfiillten die Kriterien, 214
wurden randomisiert und 212 von ihnen
nahmen schlieRlich an der Studie teil. Sie
waren durchschnittlich 66,3 (IG) bzw.
62,5 (PG) Jahre alt, 44,9 bzw. 48,6 % von
ihnen weiblich. Patienten der Interven-
tionsgruppe waren dlter, hatten in gangi-
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gen Scores eine groBere Krankheits-
schwere und litten eher an einer schwe-
ren Sepsis als Mitpatienten der Placebo-

gruppe.

Den priméren klinischen Endpunkt konn-
ten die Forscher auf 18,5 Tage fiir die
Interventionsgruppe und auf 17,3 Tage
fur die Placebogruppe beziffern. Dieser
Unterschied war dabei statistisch und kli-
nisch nicht signifikant. Insgesamt stell-
ten die Forscher bei 27,8 % der Patienten
die Entwicklung einer nosokomialen In-
fektion im Studienzeitraum fest. Auch
hier gab es keine Unterschiede zwischen
den Studiengruppen.

Da die Studienautoren auch fiir alle ande-
ren klinischen Endpunkte einschlieRlich
der Konzentrationen der zahlreich be-
stimmten Zytokine keine bedeutsamen
Differenzen feststellen konnten, halten
sie in ihrem Diskussionsteil das Glykopro-
tein Lactoferrin fir nicht Giberzeugend
wirksam zur Pravention nosokomialer
Infektionen und sehen von weiteren
klinischen Studien ab.

FAZIT

In dieser Phase-II-Studie hatte die
praventive orale und gastrale Gabe
des Glykoproteins Lactoferrin keinen
Einfluss auf die Haufigkeit nosoko-
mialer Infektionen bei invasiv beat-
meten Intensivpatienten. Da alle
Endpunkte - inklusive Antibiotika-
bedarf, Krankenhausverweildauer
und die Konzentrationen samtlicher
Zytokine - zwischen beiden Studien-
gruppen vergleichbar waren, sehen
die Autorinnen/Autoren von weiteren
klinischen Studien zur Wirksamkeit
von Lactoferrin ab.
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