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1. Definitie:

Pneumocystis jirovecii pneumonie (PJP) is een ernstige longinfectie veroorzaakt door de
schimmel Pneumocystis jirovecii. Deze vorm van pneumonie treft voornamelijk mensen
met een verzwakt immuunsysteem, zoals patiénten met hiv/aids, mensen die
immunosuppressieve medicatie gebruiken (zoals corticosteroiden, chemotherapie, of
biologische middelen), en mensen die een orgaan- of stamceltransplantatie hebben
ondergaan.

2. Kilinische presentatie

De infectie manifesteert zich vaak als een langzaam toenemende kortademigheid, hoest
(meestal zonder slijmproductie), koorts en vermoeidheid. PJP kan snel verergeren en
levensbedreigend worden als het niet tijdig wordt behandeld. Vanwege de hoge mortaliteit
is profylaxe tegen PJP aanbevolen voor risicogroepen. Het beloop kan erg wisselend zijn
en zeker bij hematologische ziekten als een acuut ziektebeeld presenteren. De Kliniek van
een PJP infectie kenmerkt zich door een diffusie stoornis en typische afwijkingen bij
HRCT van de long (peri-hilaire matglasafwijkingen). Het beloop in de non-HIV populatie
is over het algemeen acuter dan bij HIV patiénten en geassocieerd met een hogere
mortaliteit (35%).

3. Medicamenteuze opties voor PJP Profylaxe

Er is een duidelijke eerste keus voor cotrimoxazol en als dit echt niet mogelijk is dan zou
een alternatief gegeven kunnen worden. Zie hoofdstuk 6 voor de details.

1. Cotrimoxazol (Trimethoprim-Sulfamethoxazol):
o Dosering: 480mg = 400 mg sulfamethoxazol / 80 mg trimethoprim.
o Gebruik: 1 dd 480 mg
2. Dapson:
o Dosering: 1 dd 100 mg
o Qverwegingen: Voor patiénten met een sulfa-allergie of intolerantie voor
cotrimoxazol.
o Aandachtpunt:

1. Kan gecombineerd worden met pyrimethamine po 50mg 1x per week
en folinezuur 25mg 1x per week indien ook toxoplasma profylaxe
vereist is

2. Controle op hemolyse, met name bij patiénten met een glucose-6-

fosfaatdehydrogenase (G6PD)-deficiéntie.
3. Zelden voorkomend: methemoglobinemie
3. Atovaquon:
o Dosering: 1 dd 1500 mg, in te nemen met vetrijk voedsel om de absorptie te
verbeteren.
o Overwegingen: Voor patiénten die geen cotrimoxazol of Dapsone kunnen
verdragen.
o Aandachtspunt:




1. inname mét voedsel is essentieel: voedsel, vooral met een hoog
vetgehalte, verhoogt de biologische beschikbaarheid met een factor 2-3.
4. Aérosolized Pentamidine:
o Dosering: 300 mg maandelijks via verneveling.
o Overwegingen: Voor patiénten die oraal geen profylactische medicatie kunnen
innemen of niet verdragen.
o Aandachtspunt: GEEN toxoplasma profylaxe

De effectiviteit van de verschillende middelen

Cotrimoxazol is algemeen erkend als de meest effectieve profylactische behandeling voor
PJP. Het is breed onderzocht bij hiv-positieve patiénten, maar het blijkt ook effectief te
zijn bij patiénten met andere vormen van immunosuppressiva, zoals bij orgaan- en
stamceltransplantaties en patiénten met auto-immuunziekten.

Specifieke risicogroepen

Dit protocol biedt een overzicht van PJP-profylaxe voor verschillende risicogroepen,
waarbij kleurcodering het risico aangeeft:

. Laag risico, geen routinematige profylaxe nodig.
. Gemiddeld risico, overweeg profylaxe op basis van klinische indicaties.
« Rood: Hoog risico, aanbevolen profylaxe.

- Allogene stamceltransplantatie - Hoge dosering steroiden i.c.m. - Steroiden monotherapie zonder andere
- Solide orgaantransplantatie” - Immunosuppressiva/biological (zoals immunosuppressiva in de afgelopen 3
- Rituximab + chemotherapie (in DMARD of Cytokineremmer etc) maanden
overleg met hematologie/oncologie) - Proteasoomremmers - DMARDS (Azathioprine, 6MP, MTX)
- Purine analogen (cladrabine, - Lenalidomide / Daratumumab - TNF-Alfa remmers (infliximab,
fludrabine) - Checkpoint inhibitors Etanercept, adalimumab)
- Alemtuzumab (tot herstel CD4 > 200) - Ruxolitinib - Cytokine/Integrine remmers
- ATG - Overige risicofactoren (abatacept, Ustekinumab, vedolizumab,
- Hoge dosering steroiden + chemo - Ondervoeding Natalizumab)
- Specifieke chemokuren (o.a. ALL, - Alcoholisme - Tyrosinekinsase remmers (imantinib,
ABVD, BEACOPP, GMALL, MOPP, - Structurele longafwijkingen nilotinib)
Venetoclax) - SLE/ Vasculitis
- Temozolamide
- Cyclofosfamide - Cushing syndroom (gezien hoge
- HIV met CD < 200 of AIDS defining steroiden productie)
iliness - Methylprednison/hoge dosering
- idiopathische CD4-penie (CD4 < 200) steroiden voor andere indicatie dan

grote vaten vasculitis (zoals

longbetrokkenheid bij bijv. GPA)

CD4 < 200* of || CD4 >200* of

Lymfo < 1,2* Lymfo > 1,2*
Cotrimoxazol profylaxe I | | - Geen profylaxe
Alertheid diagnose

Hoge dosis sterciden: eguivalent aan prednisolon = 20mg/dag voor 3 weken
*Woor start en 4-6 wekelijks bepalen na start steroiden/immuunsuppressiva, 1
AUitzondering harttransplantatie

sie

bepaling na 4 weken



6. Effectiviteit van de andere middelen in vergelijking met Cotrimoxazol.

Comparative efficacy and safety of treatment regimens for Pneumocystis jirovecii pneumonia
in people living with HIV: a systematic review and network meta-analysis of randomized
controlled trials; https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/$1198743X24006128;
CMI 12-2024

Fourteen RCTs conducted between 1983 and 1996 included 1788 participants across 27
treatment arms. No regimen showed statistically significant superiority over TMP-SMX in
direct comparison. In the network meta-analysis, clindamycin/primaquine was ranked the
best (surface under the cumulative ranking curve, 0.8), followed by intravenous pentamidine
(0.8) and TMP-SMX (0.8) regarding treatment failure. Regarding all-cause mortality, TMP-SMX
was superior to atovaquone in direct comparison, but no treatment was superior in the full
network analysis. Dapsone—TMP (0.7) and intravenous pentamidine (0.8) were ranked the
highest for mortality reduction. For safety and tolerability, comparator drugs consistently
outperformed TMP-SMX, with significant reductions in toxicity observed for dapsone—-TMP,
inhaled pentamidine, and atovaquone. Inhaled pentamidine (0.9) was the best tolerated,
followed by trimetrexate (0.8) and atovaquone (0.8).
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Conclusions

We conclude that TMP-SMX should be reassessed as the standalone first-line therapy for PCP
in PWH, given the better tolerability and comparable efficacy of other treatments. In places
with access to alternative drugs for PCP treatment, our analysis suggests that alternative
regimens may offer comparable effectiveness, providing flexibility to use alternative
treatments when comorbidities necessitate it.

Alternative Pneumocystis Pneumonia Prophylaxis in Solid Organ Transplants

https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/tid.14410
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