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Antibiotic Stewardship

SENSIBILISIEREN UND

RATIONAL

Umso entscheidender ist es, diese Substanzen sinnvoll anzuwenden. An

™l

n

konnen unterstiitzen, Antibiotika in Krankenh&usern rational einzusetzen.

Svenja Liebler

mit multiresistenten Erregern verursa-

chen immer wieder ein groBes mediales
Echo. Auch in Deutschland kam es in den
vergangenen Jahren bereits zu mehreren
derartigen Ereignissen mit zahlreichen To-
desfillen, so etwa in den Universitatsklini-
ken Leipzig, Kiel und Frankfurt.
GemiB den jahrlich aktualisierten Zahlen
des European Center for Disease Preven-
tion and Control (ECDC) nehmen die Nach-

| nfektionen - vor allem aber Ausbriiche -

}
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weisraten von Erregern mit kombinierten
Resistenzen, aber auch mit Carbapenem-
Resistenz aus klinischen Materialien zu.
Dass dieser Trend auch hierzulande zu be-
obachten ist, belegen dabei unter anderem
die jahrlichen Berichte des Nationalen Re-
ferenzzentrums (NRZ) fur gramnegative
Krankenhauserreger.

Ohne gravierende Veranderungen sowohl
im Hygienebewusstsein als auch beim Ein-
satz von Antiinfektiva kdnnte sich die Zahl

u. Gleichzeitig ist die Entwicklung neuer Wirkstoffe begrenzt.

tibiotic-Stewardship-Programme

der Todesfille durch multiresistente Keime
in den kommenden Jahrzehnten drastisch
erhéhen. Dies ist das Ergebnis einer Hoch-
rechnung einer britischen Forschergruppe
im Auftrag der Regierung. Demnach ster-
ben derzeit weltweit circa 700 000 Patien-
ten pro Jahr an multiresistenten Erregern.
Bis 2050 kanne diese Zahl auf zehn Millio-
nen ansteigen, wenn nicht massive Gegen-
maBnahmen ergriffen werden wiirden,
warnen die Forscher.




ABS

Auch wenn diese Verdffentlichung in Fach-
kreisen durchaus kritisch diskutiert wurde,
ist es dennoch erforderlich, entschlossen
gegen einen Fehl- und Ubergebrauch von
Antiinfektiva vorzugehen. Damit ist das
Ziel aller Antibiotic-Stewardship-(ABS-)Pro-
gramme die kontinuierliche Optimierung
der antiinfektiven Therapien hinsichtlich
der Auswahl der richtigen Substanzen, Do-
sierung, Applikation und Anwendungsdau-
er. Grundlage hierzu ist die im vergangenen
Jahr aktualisierte S3-Leitlinie ,Strategien
zur Sicherung rationaler Antibiotika-An-
wendung im Krankenhaus".

Doch trotz der vorliegenden Leitlinien ist
eine praktische  ABS-Implementierung
nicht immer leicht. Vorschldge zur einfa-
chen Umsetzung von ersten ABS-MafBnah-
men in Form eines Flinf-Punkte-Plans fin-
den sich im Folgenden:

1. Sensibilisieren der Kollegen und
Mitarbeiter fiir ABS

Trotz zahlreicher Berichte in der Laien- und
Fachpresse tber die globale Bedrohung, die
die zunehmende Verbreitung multiresis-
tenter Erreger fiir unser modernes Gesund-
heitssystem darstellt, trotz nationaler und
internationaler Aktionspldne und der be-
reits seit mehreren Jahren vorhandenen
Leitlinien zu ABS ist das Wissen um die
Thematik bei vielen immer noch liicken-
haft, wie die sogenannte MR2-Studie
zeigt, die im Jahr 2017 veréffentlicht wur-
de. In dieser Fragebogenstudie, an der
18 groBe deutsche Krankenhduser mit
den Fachrichtungen Innere Medizin, Urolo-
gie, Chirurgie und Gyndkologie beteiligt
waren, darunter sechs Universitdtskliniken
und zwdlf Krankenhduser der Schwer-
punkt- beziehungsweise Maximalversor-
gung, wurde unter anderem eine Selbstein-
schatzung der Teilnehmer beziglich ihrer
ABS-Kenntnisse und ihrer Teilnahme an ei-
ner entsprechenden spezifischen Fortbil-
dung in den vergangenen zwdIf Monaten
erfragt. Uberraschenderweise gab nur etwa
ein Drittel an, liber durchschnittliche bis
vollsténdige ABS-Kenntnisse zu verfiigen.
Als beunruhigend beurteilten die Autoren,
dass bis zu 38,4 Prozent mitteilten, keiner-
lei Kenntnisse hinsichtlich ABS-MaBnah-
men zu haben.

Trotz der Tatsache, dass verpflichtende
Fortbildungen fiir medizinisches Personal
Bestandteil des Zehn-Punkte-Plans zur Be-
kdmpfung resistenter Erreger des Bundes-
ministeriums fiir Gesundheit sind, gaben
nur 56 Prozent an, eine solche Fortbildung
besucht zu haben. Fiir die Anésthesie wur-
de im Jahr 2018 eine analoge Fragebogen-

ANTIBIOTIC STEWARDSHIP (ABS)

Unter Antibiotic Stewardship (ABS) versteht man In-
terventionen, die einen rationalen Antibictikaeinsatz in
Arztpraxen, Krankenhdusern und Pflegeeinrichtungen
fordern. Ziel ist, Patienten bestmdéglich zu behandeln
und gleichzeitig zu verhindern, dass Selektionsprozesse
und Resistenzen bei Bakterien auftreten.

studie durchgefiihrt, die vergleichbare Er-
gebnisse brachte - 40 Prozent wussten
nicht einmal, dass es eine Fortbildung zum
ABS-Experten gibt. Nur 17 Prozent emp-
fanden die Weiterbildungsangebote zum
Thema ABS in der eigenen Klinik als ausrei-
chend.

2. Optimieren der Diagnostik

Unter diesem Punkt ist besonders die
Blutkulturdiagnostik zu nennen, die in
Deutschland immer noch zu selten erfolgt.
So werden hierzulande im Schnitt

16,6 Blutkulturpdrchen/1000 Patienten-
tage entnommen, im skandinavischen
Raum hingegen zwischen 57,3 und 83,0
Blutkulturparchen/1000 Patiententage. Fiir
Intensivstationen gilt, dass eine Rate von 80
bis 90 Blutkulturpirchen/1000 Patienten-
tage angestrebt werden sollte, da bei ge-
ringeren Raten die Sepsis potenziell Uber-
sehen wird.

Indikationen zur Blutkulturentnahme

B Verdacht auf eine schwere syste-
mische Infektion (z. B. Sepsis), deren
Fokus prim&r nicht bekannt ist.

B Verdacht auf eine Infektion, die von
einem GefiBkatheter ausgeht.

B Anamnese, Untersuchung und/oder
Bildgebung legen einen wahrschein-
lichen Infektionsfokus nahe, bei der
die Blutkultur Hinweise auf den Er-
reger und dessen In-vitro-Empfind-
lichkeit liefern kann (z. B. schwere
Pneumonie, Endokarditis, Osteomye-
litis, Meningitis, zyklisches Fieber,
Pyelonephritis).

B Fieber unklaren Ursprungs, insbe-
sondere bej Patienten mit hohem Ri-
siko fiir einen komplizierten Verlauf,
wie zum Beispiel Neugeborene, Im-
munsupprimierte, Intensivpatienten.

Ein Fieberanstieg sollte nicht abgewartet
werden, im Gegenteil sollte mit dem Stellen
der (Verdachts-)Diagnose einer systemi-
schen Infektion die Blutkulturentnahme er-
folgen. Leicht zu merken ist in diesem Zu-
sammenhang der Begriff Sixpack”: Es
sollten optimalerweise drei Blutkulturpar-
chen entnommen werden, da so im Ver-
gleich zur Entnahme von zwei Blutkul-
turpaaren eine um acht Prozent gesteigerte
diagnostische Sensitivitat resultiert. Wichtig
ist hier die kontaminationsfreie Entnahme
unter aseptischen Bedingungen. Internatio-
nal wird orientierend eine Kontaminations-
rate fiir periphervends abgenommene Blut-
kulturen unter drei Prozent angestrebt. Die
Positivitdtsrate sollte nicht dber 15 bis 18
Prozent liegen, da man ansonsten davan
ausgehen muss, dass zu selten Blutkulturen
abgenommen werden. Diese Zahlen sollten
fiir die eigene Abteilung bekannt sein.

3. Wahl addguater Substanzen

Hier soll nicht auf krankheitsbildbezogene
Leitlinien oder auf die S2k-Leitlinie ,Kalku-
lierte parenterale Initialtherapie bakteriel-
ler Erkrankungen bei Erwachsenen” ein-
gegangen werden, vielmehr auf die zahl-
reichen Patienten verwiesen werden, die
unkritisch eine Penicillinallergie angeben,
zum Beispiel auch dann, wenn sie nach
Einnahme eines Antibiotikums nur mit Ma-
gen-Darm-Beschwerden reagiert haben.
Daher lohnt eine sorgféltige Anamnese und
gegebenenfalls eine Testung, um eine ech-
te Typ-l-Allergie von anderen Unvertrdg-
lichkeitsreaktionen abgrenzen zu kdnnen
und diesen Patienten eine leitliniengerech-
te und fokussierte Therapie nicht vorent-
halten zu missen. Zahlen aus den USA be-
legen, dass zehn Prozent aller US-Biirger
eine Penicillinallergie angeben, sich aber
nur bei weniger als einem Prozent diese Al-
lergie bestatigen ldsst. Von diesen wieder-
um verlieren etwa 80 Prozent ihre Allergie
innerhalb von zehn Jahren. Ein sogenann-
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Tob.: Beispiele Kurzzeit- und Lungzeittherapie

Erkrankung

Ambulant erworbene Pneumonie (CAP)

Nosokomial erworbene Pneumonie (HAP)

Akut exazerbierte chronische Bronchitis (aeCOPD)

Pyelonephritis
Intrazbdominelle Infektion

Akute bakterielle Sinusitis

tes ,De-Labeling" kann also helfen, den
Einsatz von Breitspektrumantibiotika ein-
zusparen und damit den Resistenzdruck zu
reduzieren. Auch Behandlungskosten kén-
nen so gesenkt werden.

Zur adiquaten Substanzwahl gehdrt auch
die Reevaluation einer antiinfektiven The-
rapie nach circa 72 Stunden, wenn in der
Regel die mikrobiologischen Befunde vor-
liegen. Zu diesem Zeitpunkt kann die The-
rapie an das Antibiogramm angepasst und
damit fokussiert oder auch beendet wer-
den, wenn sich der Verdacht auf eine In-
fektion nicht bestétigt hat.

4. Verabreichen einer addquaten Dosis

Auch hier ist der Ansatz sehr einfach und
bezieht sich nicht auf so komplexe Prozes-
se wie ein Therapeutic Drug Monitoring

Behandlungsdauer

3-5 7-10
=8 10-15
=5 27
5-7 10-14
4 10
5 10

\

(TDM) von Betalaktam-Antibiotika. Es geht
vielmehr darum, das Restvolumen, das bei
einer Kurzinfusion eines Antibiotikums im
Infusionssystem verbleibt, zu berlicksichti-
gen, da die unabsichtliche Unterdosierung
die Resistenzentwicklung férdern kann.
Allgemein wird ein Wirkstoffverlust von
fiinf bis zehn Prozent als akzeptabel ange-
sehen, doch hat ein Standard-infusionssys-
tem ein Volumen von zehn bis zwdlf Milli-
litern, und so gehen bei einer 50-ml-
Kurzinfusion ohne Nachspiilen mindestens
20 Prozent des Wirkstoffs verloren. Je nach
Studie werden sogar Wirkstoffverluste von
bis zu 40 Prozent berichtet.

Um Restvolumina bei Infusionen méglichst
effektiv zu verhindern, kann die Verwen-
dung von Flush-Infusionssystemen mit
Y-Verbindungen zur Vermeidung einer

Kontamination hilfreich sein. Jegliche Ma-
nipulation am Infusionssystem muss zu-
dem unter aseptischen Bedingungen ge-
schehen. Auch beim Nachsplilen missen
die vorgegebene Infusionsgeschwindigkeit
beibehalten und etwaige Inkompatibilitd-
ten mit anderen Substanzen und L&sungen
beachtet werden.

5. Verkiirzen der Therapiedauer

Nachdem Konstantin der GroBe im Jahr
321 n. Chr. die Sieben-Tage-Woche forma-
lisierte, werden auch heute im Zeitalter der
evidenzbasierten Medizin noch zahlreiche
Antibiotikatherapien fiir sieben oder gar 14
Tage verordnet. Auch die Aussage, dass die
Antibiotikapackung bis zum Ende genom-
men werden miisse, hort man immer wie-
der. Dabei belegen inzwischen zahlreiche
Untersuchungen, dass eine Kurzzeitthera-
pie einer althergebrachten ,langen” The-
rapiedauer bei einer Vielzahl klinisch rele-
vanter Krankheitsbilder mindestens gleich-
wertig ist. Unter dem Aspekt der Vermei-
dung einer Clostridioides difficile-Infektion
(CDI) oder der Vermeidung von Resistenz-
entwicklung bietet eine kiirzere Therapie
mit Antibiotika sicher Vorteile.

Literatur bei der Verfasserin

Kontakt:

Svenja Liebler

Institut fiir Medizinische Diagnostik GmbH
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