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Zusammenfassung der Arbeit

Antimikrobielle Resistenzen stellen eine der grofiten Herausforderungen fiir die globale
Gesundheit unserer Zeit dar. In der Humanmedizin wird vor allem der unsachgemafe
Gebrauch von Antiinfektiva als eine der Ursachen fiir die Resistenzentwicklung gesehen.
Oftmals fehlt die Indikation fiir eine Antibiotikatherapie oder es werden falsche
Substanzen, falsche Dosierungen oder eine falsche Behandlungsdauer gewihlt. Antibiotic
Stewardship (ABS) Teams, bestehend aus Infektiologen, Apothekern und Mikrobiologen,

versuchen durch Beratung von Arzten dieser Entwicklung entgegenzuwirken.

In der Notaufnahme werden in grofer Zahl Antibiotika verschrieben. Daher ist hier eine
Mitbetreuung durch ABS-Teams besonders wichtig. Welche Methoden in der
Notaufnahme erfolgreich implementiert werden konnen, ist bisher unzuldnglich
untersucht worden. Die vorliegende wissenschaftliche Arbeit befasst sich mit der Frage,
inwiefern die Erstellung einer SOP fiir die kalkulierte Antibiotikatherapie in Kombination
mit tiglichen ABS-Visiten das Verschreibungsverhalten der Arzte beeinflussen kann. Es
wurden hierfiir vier typische infektiologische Krankheitsbilder (Covid-19, CAP, Zystitis,
Pyelonephritis) der Notaufnahme ausgewertet, sowie die Fachrichtungen der Inneren
Medizin, Chirurgie und Neurologie betrachtet. Diese wurden mit einem Zeitraum vor

Intervention verglichen, in denen keine ABS-Visiten stattgefunden haben.

Durch die Priasenz des ABS-Teams konnte die Leitlinienadhédrenz insgesamt statistisch
signifikant gesteigert werden (p < 0,001). Auch fiir die Pneumonie wurde eine statistisch
signifikante Verbesserung erzielt (p = 0,042). Aulerdem gelang es, den Fokus auf die
Verschreibung von Antibiotika mit schmalem Spektrum zu legen. Es konnte insbesondere
der Gebrauch von Flourchinolonen verringert, sowie der Einsatz von Substanzen wie
Azithromycin, Pivmecillinam und Cefpodoxim etabliert werden. Insgesamt wurde ein
groBBeres Spektrum an Substanzen angewandt. Besonders bei den Internisten zeigte sich
eine deutliche Verbesserung der Umsetzung der SOPs (p < 0,001). Auch war die
Leitlinienadhédrenz unter der Woche adédquater (76,7 %) als am Wochenende und in der
Nacht (70,1 %), nahm aber in beiden Zeitrdumen durch die Intervention zu (p = 0,012

und p < 0,001 respektive).

RegelmiBige Visiten durch das ABS-Team in Kombination mit einer lokalen Leitlinie
konnen dabei helfen, Antibiotika addquat einzusetzen. Die Ergebnisse der Arbeit

unterstreichen die Wichtigkeit von ABS-Maflnahmen in der Notaufnahme.



Abstract (English)

Antimicrobial resistance is one of the most significant challenges of our time, largely
driven by the misuse of antibiotics. To combat this issue, antimicrobial stewardship
(AMS) teams collaborate with physicians to promote the appropriate use of antibiotics.
The emergency department (ED) is crucial in this effort, as it often sets the stage for the
medical treatments that are continued in other hospital wards. To leverage this
opportunity for antibiotic stewardship, our study implemented daily antimicrobial ward

rounds in the ED.

We began by analyzing a three-month period before the intervention, during which there
was no consultation by the AMS team. This was followed by a three-month period with
daily weekday ward rounds conducted by the AMS team, who provided antimicrobial
advice both in person and via telephone consultations. We focused on four specific
diseases (Covidl9, community acquired pneumonia, cystitis and pyelonephritis) and
examined treatments across the departments of Internal Medicine, Surgery and

Neurology.

Additionally, we created pocket cards on antibiotic therapy and distributed them to
clinical staff. Posters were also placed in the ED to raise awareness about the indications

and proper use of antimicrobial medications.

The presence of the antimicrobial stewardship (AMS) team effectively increased
guideline adherence in general (p < 0,001), for pneumonia (p = 0,042) and emphasized
the prescription of narrow-spectrum antibiotics. The use of fluoroquinolones was
particularly reduced, while the application of substances such as azithromycin,
pivmecillinam, and cefpodoxime was established. Overall, a broader range of substances
was used. There was a significant improvement in antibiotic therapy among internists
(p <0,001). Guideline adherence was better on weekdays (76,7 %) than on weekends and
at night (70,1 %). However, daily ward rounds led to improved adherence to local

guidelines in both time periods (p = 0,012 and p < 0,001, respectively).

The study highlights the significant role of antimicrobial stewardship, particularly the
need for daily ward rounds and consultations. As a result, antibiotics are used more

appropriately, helping to reduce antimicrobial resistance.
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Einleitung

1  Einleitung

1.1 Antimikrobielle Resistenzen als Herausforderung fiir die globale

Gesundheit

Die Entdeckung der Antibiotika gilt als einer der wichtigsten Meilensteine in der Medizin
des 20. Jahrhunderts [1]. Neben der Behandlung von Infektionskrankheiten machen
Antibiotika  zahlreiche = medizinische  Eingriffe =~ wie  Krebsbehandlungen,
Organtransplantationen und Operationen erst moglich [2]. Der vermehrte und teilweise
unangebrachte Einsatz von Antibiotika kann allerdings auch zu Antibiotika-assoziierten
Nebenwirkungen wie zum Beispiel Infektionen mit Clostridioides difficile (CDI) fiihren.
Besonders bei Kindern kénnen als Folge von Antibiotikaverschreibungen Ubergewicht,
Asthma und Allergien auftreten [1]. Dariiber hinaus kommt es zunehmend auch zur

Entwicklung antimikrobieller Resistenzen.

Antimikrobielle Resistenzen (AMR) stellen eine der gro3ten Bedrohungen fiir die globale
Gesundheit im 21. Jahrhundert dar [3] [4]. Durch die Ausbreitung von AMR und dadurch
unwirksamen Antibiotika kann es dazu kommen, dass viele bakterielle
Infektionserkrankungen in der Zukunft nicht mehr behandelt werden kénnten. Das konnte
die praktische Anwendung der modernen Medizin in ihrem bisherigen Umfang
beeintrachtigen [3]. Die Ursachen, die zur Entstehung von Antibiotikaresistenzen fiithren,
sind vielseitig. Antibiotika werden zur Wachstumsforderung von Tieren, in der
Aquakultur oder Schadlingsbekdmpfung in der Landwirtschaft verwendet und in die
Umwelt freigesetzt, wobei durch einen hohen Selektionsdruck resistente
Bakterienstimme entstehen konnen [5].

Der inaddquate Einsatz von Antibiotika (keine Indikation, falsche Substanz, falsche
Dosierung, falsche Therapiedauer) in der Humanmedizin wird als Hauptursache fiir die
Entwicklung von AMR sowohl im Krankenhaus als auch im ambulanten Bereich
beschrieben. Schitzungen zufolge sind zum Beispiel 25-63 % der antibiotischen Therapie
in den USA im niedergelassenen Bereich nicht addquat [6]. Auch wenn es derzeit fiir
Deutschland keine konkreten Zahlen gibt, spricht man im ambulanten Bereich von einem

Einsparungspotential von bis zu 30 %. Im Krankenhausbereich sind es etwa 10 % [7].

Ein gutes Beispiel fiir die rasche Resistenzentwicklung von Bakterienstimmen stellt
Staphylococcus aureus dar. Vor dem Einsatz von Antibiotika lag die Mortalitdt bei

Patienten mit einer Staphylococcus aureus Bakteridmie bei iiber 80 %. Durch das
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Einfiihren von Penicillin G in den frithen 1940ern wurde die Prognose deutlich verbessert.
Gleichzeitig entwickelten sich um 1942 bereits resistente Stdmme. Mithilfe von
Penicillinase bzw. Beta-Laktamase kann der Beta-Laktam-Ring des Antibiotikums
hydrolysiert und somit inaktiviert werden. Das fithrt zur Entwicklung einer
Methicillinresistenz. Methicillin-resistenter Staphylococcus aureus (MRSA) gilt heute als

Problemerreger [8].

1.1.1 Losungsansitze

Um der zunehmenden Resistenzentwicklung entgegenzuwirken, wurden iiber die Jahre
zahlreiche = Losungsansdtze  von  Experten und  groBen  internationalen
Gesundheitsorganisationen entworfen. In dem 2015 verdffentlichten ,,Global Action Plan
on Antimicrobial Resistance* der World Health Organization (WHO) wurden dafiir fiinf
Ziele festgelegt. Als Erstes gilt es, ein Bewusstsein und Verstindnis fiir
Antibiotikaresistenzen zu schaffen. Hierbei soll die Humanmedizin, die Veterindrmedizin
und auch die Landwirtschaft angesprochen werden. Ein Bewusstsein fiir
Antibiotikaresistenzen sollte auch in den Schullehrplidnen eine Rolle spielen, um bei
Heranwachsenden bereits in jungen Jahren ein Verstindnis fiir die Thematik zu schaffen.
Einen weiteren Losungsansatz stellt die Reduktion des Auftretens von Infektionen dar,
indem man wirksame Sanitir- und Hygienemafnahmen etabliert. Werden Antibiotika
sowohl in der Human- als auch Tiermedizin addquat eingesetzt, z.B. nur bei
Erregernachweis, kann dies der Resistenzentwicklung entgegenwirken. Als letzte
MaBnahme nennt die WHO die Investition in neue Medikamente, diagnostische
MalBnahmen, sowie Impfstoffe und weitere Interventionen abhingig von dem Bedarf der
jeweiligen Lénder. Dadurch kann ein tiberméfBiger Antibiotikagebrauch eingeschriankt
werden [9]. Auch die Europdische Kommission verdffentlichte im Juni 2023 eine
Empfehlung, um der Resistenzentwicklung entgegenzuwirken. Hierbei soll u.a. der
Einsatz von Antibiotika sowohl in der Humanmedizin, als auch in der Tiermedizin und
in Umweltsektoren stirker liberwacht werden, sowie die Forschung zu MaBnahmen

gegen AMR unterstiitzt werden [10].

In den Krankenhéusern selbst etablierte sich ein Programm, welches den angemessenen
Einsatz von Antibiotika verbessern und der Resistenzentwicklung entgegenwirken soll.
Sogenannte ,,Antibiotic Stewardship* (ABS) Programme entwickelten sich Ende des 20.

Jahrhunderts und werden in verschiedenen Léndern sehr erfolgreich eingesetzt [11].
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1.2  Antibiotic Stewardship

1.2.1 Konzept von ABS

Laut der deutschen S3-Leitlinie der Arbeitsgemeinschaft der wissenschaftlichen
Fachgesellschaften in der Medizin (AWMF) ist ein ABS-Team von der
Krankenhausleitung beauftragt und besteht aus mind. 2 Team-Mitgliedern. Team-
Mitglieder konnen Infektiologen bzw. ein ABS-fortgebildeter, klinisch titiger Facharzt
sein, sowie Apotheker, Mikrobiologen oder Krankenhaushygieniker.

Um die Antibiotikaverschreibungen zu verbessern, gibt es verschiedene Strategien, die
hier zur Anwendung kommen konnen. Diese sind zum einen die Erstellung von internen
Leitlinien durch das ABS-Team, das Verfassen einer Hausliste mit Antiinfektiva, die
konform zu den hausinternen Leitlinien sind, sowie das Erstellen von Freigaberegelungen
durch das ABS-Team. Aullerdem sollen regelmédfige ABS-Visiten oder konsiliarische
Beratung die Arzte in ihrer téiglichen Arbeit unterstiitzen, indem Therapieoptionen
moglichst direkt vor Ort mit dem behandelnden Arzt besprochen werden. RegelmiBige
ABS-Fortbildungen konnen zusitzlich ein geeignetes Mittel sein, Arzte sensibler fiir
Resistenzentwicklung und sorgfaltige antibiotische Behandlung zu machen. Um fiir den
Patienten die bestmogliche Therapie gewéhrleisten zu konnen, sollte diese in
regelméfBigen Abstinden reevaluiert werden, und die Therapie nach Mdglichkeit auf
Antibiotika mit schmalem Erregerspektrum deeskaliert werden. Die Therapiedauer sollte
in den klinikinternen Leitlinien vorgeschrieben sein und beriicksichtigt werden. Falls
moglich und abhédngig von dem Gesundheitszustand des Patienten, kann eine
Oralisierung der Therapie angestrebt werden. Sobald ein mikrobiologischer Befund
verfiigbar ist, sollte dieser umgehend dem &rztlichen Personal mitgeteilt werden [12]. Ziel
ist es hierbei immer, den Behandlungserfolg durch eine optimale Antibiotikatherapie zu
maximieren. Gleichzeitig sollen unerwiinschte Nebenwirkungen wie Toxizitdt, Selektion
pathogener Organismen (wie z.B. Clostridium difficile) und die Resistenzentwicklung

reduziert werden [13].

Bei der fallbezogenen Beratung konnen grundsitzlich zwei Konzepte zur Anwendung
kommen: Zum einen haben Arzte die Mdglichkeit, Konsile an das ABS-Team mit der
Bitte um Mitbeurteilung zu stellen (,,preauthorization®). Dadurch kann bereits vor
Verschreibung von Antibiotika in Riicksprache mit dem behandelnden Arzt eine
leitliniengerechte Therapie gestartet werden. Dies kann die Qualitét der Therapie z.B. im

Falle einer Spondylodiszitis verbessern. Hier lautet die Empfehlung, den Erreger zuerst
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mikrobiologisch zu sichern und dann spezifisch mit Antibiotika zu behandeln [14]. Ein
anderes Konzept des Antibiotic Stewardship ist die Beratung bzw. Konsilstellung nach
bereits begonnener Therapie (,,postprescription review®). Erhdlt man im Verlauf
mikrobiologische Befunde, die eine Anpassung der kalkulierten Antibiotikatherapie
ermdglichen, kann das ABS-Team hier den behandelnden Arzten beratend zur Seite
stehen. Oftmals findet diese Beratung aber erst 2-3 Tage nach Beginn der initialen
Antibiotikatherapie statt. Am effektivsten ist die antibiotische Beratung des ABS-Teams

folglich bei einer Kombination von ,,preauthorization® und ,,postprescription review* [1].

1.2.2 ABS in der Notaufnahme

Bei der Verordnung von Antibiotika spielt die zentrale Notaufnahme (ZNA) eine
besondere Rolle, denn hier werden Verschreibungen sowohl fiir den stationédren als auch
fiir den ambulanten Bereich initiiert. Uber die letzten Jahre hinweg war hier eine
kontinuierliche Zunahme des Antibiotikaeinsatzes zu beobachten [15]. Griinde hierfiir
sind zum einen, dass die Notaufnahme zunehmend als Koordinierungs- und
Schnelldiagnosezentrum gesehen wird, was zu einem hohen Patientenaufkommen und
damit auch zu einer steigenden Zahl an Antibiotikaverschreibungen fiihrt. Ein weiterer
Punkt ist, dass durch die ,,Surviving Sepsis Campaign* gezeigt werden konnte, dass sich
eine rasche Antibiotikagabe in der Sepsis positiv auf das Uberleben der Patienten
auswirkt [16] [17]. Hierdurch kommt es jedoch auch im Falle einer diagnostischen
Unsicherheit oftmals zu inaddquatem  Antibiotikaeinsatz, was  wiederum
Antibiotikaresistenzen begiinstigen kann [18]. Zudem kommt auch der hohe Zeitdruck in
der Notaufnahme zum Tragen. Behandelnde Arzte miissen sich oft schnell fiir eine
Therapie entscheiden und greifen manchmal unnétig auf Antibiotika zuriick, ohne vorher
ausreichend Diagnostik durchgefiihrt zu haben [19] [17] (z.B. Labor, PCR-Test,
Bildgebung etc.). Gerade bei Arztinnen und Arzten in einem frithen Ausbildungsstatus
nimmt ein Grofteil die zunehmende Resistenzentwicklung zwar als nationales Problem
wahr, sieht diese Angelegenheit aber als wenig relevant in ihrem eigenen

Verschreibungsverhalten an [20].

Aufgrund der hdufigen und oftmals inaddquaten Verschreibungen von Antibiotika in der
ZNA [21] [22] sind ABS-Programme hier besonders wichtig [19]. Allerdings gibt es in
der ZNA verschiedene Faktoren, die ein ABS-Programm besonders herausfordernd
machen. Klassische ABS-Schulungsprogramme zu einem festen Zeitpunkt sind durch die

Schichtarbeit schwierig durchzufithren. Ebenso fehlt aufgrund des hohen
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Patientenautkommens in der Notaufnahme oftmals die Zeit fiir zentrale Fortbildungen.
AuBlerdem herrscht ein regelmédBiger Personalwechsel in Notaufnahmen, da die

behandelnden Arzte nach wenigen Monaten wieder in ihre Klinik wechseln.

Es gibt bislang wenige Studien, die die Effektivitit von ABS-Mallnahmen in der
Notaufnahme zeigen. So konnte in einer Studie von Borde et al. zur Reduktion der
Verschreibung von Cephalosporinen und Fluorchinolonen in der Notaufnahme gezeigt
werden, dass regelméBige Schulungen tiber addquaten Antibiotikagebrauch sowie Visiten
von geschultem Personal zu einem Riickgang der Antibiotikaverschreibungen fiihren.
Besonders effektiv war dieser bei den Cephalosporinen der 3. Generation mit einer
Reduktion von 68 % [23]. Ahnliche Erfolge sind bei einer weiteren Intervention in der
Notaufnahme zu verzeichnen, in der der unnétige Gebrauch von Antibiotika bei viralen
Atemwegserkrankungen mithilfe von zentralen Elementen von ABS (wie z.B.
Fortbildungen, Bereitstellen von Therapieleitlinien, Feedback zur Therapie etc.)

verringert werden konnte [17].

Da in der Initialtherapie von Infektionskrankheiten in der ZNA noch keine Ergebnisse
der diagnostischen Untersuchung vorliegen, ist die kalkulierte antibiotische Bedeutung in
der Notaufnahme von besonderer Bedeutung. Die Wahl der richtigen Substanz ist auch
deswegen so wichtig, weil die in der ZNA verschriebenen Medikamente auf den Stationen
oft nicht mehr hinterfragt sondern weitergefiihrt werden [24], obwohl mdoglicherweise

mittlerweile neue diagnostische Ergebnisse vorliegen.
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1.3 Zielsetzung der Arbeit

Die zentrale Notaufnahme spielt eine entscheidende Rolle in der Verschreibung von
Antibiotika. RegelmiBige und hochfrequente ABS-Maflnahmen konnen hier eine

Verbesserung der antibiotischen Therapie bewirken.
Die vorliegende Forschungsarbeit behandelt daher folgende Fragestellung:

e Sind ABS-Visiten in der zentralen Notaufnahme des LMU Klinikums Campus
GroBhadern in Kombination mit Einsatz einer hausinternen Behandlungsleitlinie

ein geeignetes Instrument, um Antibiotikaverordnungen zu verbessern?

Folgende weitere Fragestellungen werden im Einzelnen im Rahmen der Arbeit

untersucht:

e Werden hausinterne Therapieempfehlungen bei der Auswahl antibiotischer
Substanzen eingehalten?

e Gibt es Unterschiede zwischen den verschiedenen Behandlungsdisziplinen?

e Hat der Wochentag und die Tageszeit einen Einfluss auf die Leitlinienadhdrenz?

e Reduziert sich der Antibiotikaverbrauch in der ZNA/ Notaufnahmestation (NAS)/

ZNA assoziierten Normalstation wéihrend des Beobachtungszeitraums?
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2 Methoden

2.1 Studiendesign

Bei der durchgefiihrten Studie handelt es sich um eine monozentrische, retrospektive
Studie. Die Studie erhielt ein positives Votum von der Ethikkommission der Ludwig-

Maximilians-Universitit Miinchen (Projekt-Nr. 22-0097; s. Anhang 6.3).

Das LMU Klinikum in Miinchen hat etwa 2000 Betten an zwei Standorten. Etwa 470 000
Patienten werden jéhrlich am Campus Grofhadern und Innenstadt behandelt [25]. Somit
stellt das LMU Klinikum eine der grofiten Kliniken Deutschlands dar. Die zentrale
Notaufnahme des Campus GroBhadern besteht aus 17 Behandlungs- und 2
Schockraumen. Ca. 40.000 Behandlungen finden dort jéhrlich statt [25]. Folgende
Disziplinen sind permanent vertreten: Innere Medizin, Orthopddie und Unfallchirurgie,
Viszeralchirurgie und Neurologie. Zudem gibt es eine grole Anzahl an konsiliarisch
taitigen Kollegen aus kleineren Disziplinen (z.B. Neurochirurgie, Gefafichirurgie,
Urologie, Gynikologie, HNO). Angegliedert an die Behandlungsrdume ist die
Notaufnahmestation (NAS) (intermediate care, IMC), auf die Patienten mit
Uberwachungsbedarf vorriibergehend aufgenommen werden. Die 2021 neu eingerichtete
Normalstation I8 (short decision unit, SDU) dient als Pufferstation der Notaufnhahme. Von
hier aus konnen Patienten auf die Stationen oder in externe Krankenhduser weiterverlegt

werden.

Eingeschlossen in die Studie wurden Patienten, die in der Beobachtungsphase (01.05.-
31.07.2021) sowie der Interventionsphase (01.10.-31.12.2021) in der ZNA/NAS und im
Verlauf auch auf Station I8 aufgrund von ambulant erworbener Pneumonie (CAP),
Zystitis, Pyelonephritis oder Covid-19 behandelt wurden. Bei diesen Erkrankungen gibt
die SOP Empfehlungen fiir die Therapie 1.- und 2. Wahl sowie Dosierung und
Applikation (klinikinterne Leitlinie zur kalkulierten Antibiotikatherapie in der
Notaufnahme; s. Anhang 6.1). Fiir das Patientenkollektiv, welches an einer der vier

genannten Infektionen erkrankt war, wurden folgende Parameter erfasst:

e Alter

e Aufgenommene Station (ZNA/NAS/IS)
e Diagnose

e Vorerkrankungen

e Aufnahmedatum/-zeit
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Initiale Antibiotikaverschreibung

Verlauf des Patienten im Krankenhaus (ggf. verschiedene Stationen) sowie dabei
eventuelle Medikamentenidnderungen

Liegedauer

Adhérenz an klinikinterne Behandlungsleitlinie

Adhirenz an ABS-Empfehlungen

SOFA-Score

CRB-65 Score

Charlson-Komorbiditédtsindex ( CCI)

Procalcitoninwert fur Covid-19

Ausschlusskriterien waren Patienten unter 18 Jahre, das Vorhandensein einer Ko-

Infektion und eine bestehende intensive Immunsuppression.

Als intensive Immunsuppression wurden folgende Kriterien gewertet:

Neutropenie (Granulozyten < 500/ul)

CD4 Lymphozyten < 200/ul

Z.n. allogener Stammzell-bzw. Organtransplantation

Intensivierte Immunsuppression mit zwei oder mehr Medikamenten
Corticosteroidgaben > 0,5 mg/kg/Tag (Prednisolon-Aquivalent) in den letzten 4
Wochen

Schwere angeborene Immundefekte

Fiir Covid-19 wurde anhand eines Procalcitonin-gesteuerten Algorithmus evaluiert, ob

der Verdacht auf eine bakterielle pulmonale Superinfektion vorlag und die Indikation fiir

eine antibiotische Therapie bestand.
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2.2 Studienzeitraume

2.2.1 Schematischer Studienablauf

Beobachtungsphase Interventionsphase Auswertung
01.05.2021-31.07.2021 01.10.2021-31.12.2021 Ab 01.01.2022
Retrospektive Auswertung: + Verteilung von Retrospektive Auswertung:
* Leitlinienadhdrenz fiir Kitteltaschenkarten und * Leitlinienadhdrenz fiir
Untersuchungserkrankungen Aufhingen von Postern in Untersuchungserkrankungen
* Leitlinienadhérenz der der ZNA * Leitlinienadhérenz der
Fachrichtungen + Tégliche interdisziplinére Fachrichtungen
* Leitlinienadhdrenz in ABS-Visiten in der Inneren * Leitlinienadhdrenz in
Abhiéngigkeit zur Tageszeit Medizin, Chirurgie und Abhiéngigkeit zur Tageszeit
 Antibiotikaverbrauch Neurologie  Antibiotikaverbrauch
» Auswertung der Umsetzung
der ABS Empfehlung in der
Visite
\_ _/ \_ _/ \_ _/

Abbildung 1: Schematischer Studienablauf

Eine Ubersicht iiber die verschiedenen Studienzeitpunkte gibt Abbildung 1.

2.2.2 Beobachtungsphase

Die Beobachtungsphase fand im Zeitraum vom 01.05.2021 — 31.07.2021 statt. Somit
stellen die Patienten in der Beobachtungsphase die Kontrollgruppe dar. Es gab zu diesem
Zeitpunkt eine alte klinikinterne Behandlungsleitlinie zur kalkulierten antibiotischen

Therapie in der Notaufnahme aus dem Jahr 2018.

2.2.3 Interventionsphase
Die Interventionsphase erfolgte im Zeitraum vom 01.10.2021 —31.12.2021.

Zunichst wurde die bisher bestehende klinikinterne Behandlungsleitlinie zur kalkulierten
antibiotischen Therapie in der Notaufnahme aktualisiert (= SOP). Die Leitlinie wurde in
Form von Kitteltaschenkarten und Postern zu Beginn der Interventionsphase in der

Notaufnahme unter allen Disziplinen verteilt.

Zusétzlich fanden tégliche ABS-Visiten von Montag bis Freitag in der Notaufnahme statt.
Diese Visiten wurden vom interdisziplindren ABS-Team durchgefiihrt. Das Team
bestand aus einer Apothekerin, einer Mikrobiologin, einem Assistenzarzt der Inneren
Medizin, einer pharmazeutischen Praktikantin und einer medizinischen Doktorandin,

sowie einer Infektiologin, die vereinzelt an Visiten teilnahm. Jeden Morgen wurde mit
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einer telefonischen Visite in der Neurologie gegen 07:50 Uhr gestartet. Im Anschluss
folgte die Priasenzvisite in der Inneren Medizin um 08:00 Uhr. Um 15 Uhr nachmittags
fand die Prdsenzvisite in der Chirurgie statt. Im Anschluss bestand auch fiir Internisten
und Neurologen die Moglichkeit, neu aufgenommene Félle kurz zu besprechen. Danach

visitierte das ABS-Team die neue Short Decision Unit I8.

Zusétzlich wurde in der Interventionsphase ausgewertet, ob eine tatsdchliche Umsetzung
der vom ABS-Team ausgesprochenen Empfehlung erfolgte (z.B. diagnostische

Empfehlungen, Substanzwahl, Dosierung, Wechsel von intravends auf oral).

2.3 Klinikinterne Behandlungsleitlinie (Kitteltaschenkarte)

Die klinikinterne Behandlungsleitlinie ist eine Ubersicht iiber die hiufigsten
infektiologischen Krankheitsbilder in der Notaufnahme und deren empirische
Antibiotikabehandlung (vgl. Anhang 6.1 Kitteltaschenkarte). AuBBerdem verweist sie zu
Beginn auf fiinf wichtige Fragen, die man sich als behandelnder Arzt immer vor

Einleitung einer kalkulierten Antibiotikatherapie stellen soll:

e Wie heilit die Infektionserkrankung?

e Welche Erreger kommen in Frage?

e Gibt es geniigend Diagnostik?

e Gibt es eine Therapieleitlinie zur Behandlung dieser Infektion?

e (Gibt es Besonderheiten beim Patienten, die zu beachten sind (z.B. Nierenfunktion,

Penicillinallergie, etc.)?

2.4 Auswertung des Gesamtprojekts

Es wurden retrospektiv die Leitlinienadhédrenz fiir die Untersuchungskrankheiten, die
Leitlinienadhdrenz der ausgewdhlten Fachrichtungen, die Leitlinienadhdrenz in
Abhingigkeit zur Tageszeit, der Antibiotikaverbrauch sowie die Umsetzung der ABS-
Empfehlungen in der Visite ausgewertet. Letztere betrafen u.a. die Substanzwahl,
Dosierung und Therapiedauer. Diese wurden wéhrend den Visiten mit urspriinglicher
Substanz und Dosierung sowie unseren Empfehlungen dokumentiert und im Verlauf
mithilfe der Notaufnahmesoftware ,,epias“ kontrolliert. Waren die Patienten nicht mehr

in der Notaufnahme, sondern auf Station, erfolgte dies mit den Programmen ,,KAS* und

10
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»LAMP*“. Wurde die Therapie entsprechend umgestellt, galt dies als Umsetzung der
Empfehlungen.

Der Antibiotikaverbrauch wurde in daily defined doses (DDD)/100 Patienten fiir die
Notaufnahme erfasst (ohne NAS und Station I8).

Empfehlungen erfolgten wéhrend Visiten oder auch telefonisch. Gab es
Interventionsbedarf vonseiten des ABS-Teams oder Unsicherheiten auf Seite der
behandelnden Arzte beziiglich der Wahl des Antibiotikums wurden Optionen zur
addquaten Antibiotikatherapie besprochen. Dokumentiert wurde in tabellarischer Form in
Microsoft Excel. Diese enthielt den Vor- und Nachnamen und Geburtsdatum des
Patienten, der eine Empfehlung durch das ABS-Team erhalten hatte, sowie initial
gegebene Antibiotika (falls vorhanden). AuBerdem wurde die jeweilige ABS-
Empfehlung vermerkt. Es konnte im Behandlungsverlauf des Patienten nachvollzogen

werden, ob die initiale Therapie weitergefiihrt oder wie empfohlen umgestellt wurde.

2.5 Statistische Auswertungen

Die Datendokumentation erfolgte mittels Microsoft Office 2016, Microsoft Corporation.

Fiir die Datenanalyse wurde IBM SPSS Statistics (Version 29.0.0.0; SPSS, Inc.)

verwendet.

Die Unterschiede zwischen den zwei Studienzeitrdumen wurden fiir die kontinuierlichen
Variablen (Alter, CCI) mit dem Mann-Whitney-U-Test berechnet und fiir die
kategorischen Variablen (Geschlecht, Diagnose, Fachrichtung) mit dem Chi-Quadrat-
Test.

Als Signifikanzniveau wurde p < 0,05 festgelegt.

11



Ergebnisse

3  Ergebnisse
3.1 Grundmerkmaltabelle
Zeitraum 1 | Zeitraum 2 | Gesamt p-Wert
Gesamtzahl Patienten 295 444 739
?gee‘i‘}fh‘;‘her in Jahren 62 (18-96) | 69 (18-99) |67 (18-99) |p=0,002
Weiblich (%) 175(59,3) | 247(55,6) |422(57,1) |p=0,321
Diagnose
CAP (%) 44 (14.9) | 57(12.8) 101 (13.7) | p=0,421
COVID-19 (%) 72(24.4)  |210(47.3) |282(38.2) |p<0,001
Zystitis (%) 116 (39.3) | 120(27.0) | 236 (31.9) |p<0,001
Pyelonephritis (%) 63(21.4) |57(129) |120(16.2) |p=0,002
Median CCI (Bereich) | 2 (0-12) 3 (0-13) 3 (0-13) p =0,006
CCI nicht auswertbar 0 1 1
Disziplin
Innere Medizin (%) 153 (51.9) |274(61.7) |427(57.8) |p=0,008
Chirurgie (%) 30(10.2) | 40 (9.0) 70 (9.5) p = 0,598
Neurologie (%) 12 (4.1) 34 (7.7) 46 (6.2) p = 0,048
Urologie (%) 83(28.1) | 84(18.9) |167(22.6) |p=0,003
Andere (%) 17 (5.7) 12 (2.7) 29 (3.9) p = 0,036

Tabelle 1: Grundmerkmaltabelle

12
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Im Vergleich zu Zeitraum 1 hatten wir in Zeitraum 2 mit 444 eingeschlossenen Patienten
ein deutlich groBeres Patientenkollektiv. Im Herbst 2021 gab es eine dritte SARS-CoV-
2-Infektionswelle, weswegen dort deutlich mehr Patienten (210) mit diesem
Krankheitsbild eingeschlossen wurden. In Zeitraum 2 waren die Patienten mit 69 Jahren
im Median statistisch signifikant dlter als in Zeitraum 1, und es wurden mehr weibliche
als minnliche Patienten erfasst. Ahnlich wie bei den Covid-19-Erkrankungen war
basierend auf saisonalen Griinden der Anteil an ambulant erworbener Pneumonie mit
12,8 % groBer als in Zeitraum 1. In unserem Interventionszeitraum war der CCI hoher als
in Zeitraum 1. AuBlerdem konnten statistisch signifikant mehr internistische Félle im 2.
Zeitraum eingeschlossen werden, was erneut an der deutlichen Zunahme an Covid-19-

Erkrankungen sowie der ambulant erworbenen Pneumonie im Herbst lag.

13
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3.2 Leitlinienadhirenz Gesamt

Fiir alle untersuchten Infektionserkrankungen im Gesamten wurde die Adhérenz an die
klinikinterne Leitlinie fiir den Zeitraum 1 (Beobachtungszeitraum) und Zeitraum 2 (nach
Einflihrung der ABS-Visiten) verglichen. Im Beobachtungszeitraum waren 57,3 % der
Antibiotikatherapien leitliniengerecht. Im Vergleich dazu verbesserte sich die
Leitlinienadhdrenz deutlich wéhrend der Interventionsphase auf 72,5%. Diese

Steigerung erreichte statistische Signifikanz (p < 0,001).

Leitlinienadhiarenz Gesamt
100

90
p < 0,001

80 [ | 72,5

70
60 57,3
50
40
30

Leitlinienadhirenz (%)

20
10

Zeitraum 1 Zeitraum 2

Abbildung 2: Vergleich Leitlinienadhédrenz fiir alle untersuchten Infektionserkrankungen
(Zeitraum 1 versus Zeitraum 2; p < 0,001).
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3.3 Leitlinienadhirenz bei ausgewahlten Erkrankungen

Zur detaillierteren Auswertung der Adhérenz an die Leitlinie wurden die folgenden vier
Krankheitsbilder ausgewéhlt: ambulant erworbene Pneumonie, Covid-19, Zystitis und
Pyelonephritis. Hier beobachtete man erneut die Zeitrdume vor und wéhrend der

Intervention.

3.3.1 Ambulant erworbene Pneumonie

Im Vergleich der beiden Zeitrdume fiir die Behandlung der ambulant erworbenen
Pneumonie fillt eine deutliche Verbesserung der leitliniengerechten Therapie auf. Diese
steigerte sich von anfanglich 52,3 % auf 71,9 % durch die ABS-Visiten (p = 0,042). Die
Verbesserung lag vor allem auch darin begriindet, dass bei der mittelschweren und

schweren Pneumonie Azithromycin zusétzlich gegeben wurde.

Leitlinienadharenz ambulant erworbene Pneumonie
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Leitlinienadhirenz (%)

20
10

Zeitraum 1 Zeitraum 2

Abbildung 3: Leitlinienadhdrenz bei der Behandlung der ambulant erworbenen Pneumonie
(Zeitraum 1 versus Zeitraum 2; p = 0,042).
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3.3.2 Pulmonale bakterielle Superinfektion bei Covid-19

Es wurde die leitliniengerechte Antibiotikatherapie bei V.a. pulmonale bakterielle
Superinfektion von Zeitraum 1 mit Zeitraum 2 verglichen. Hier konnte aufgezeigt
werden, dass 77,8 % der Covid-19 Patienten vor der Intervention leitliniengerecht
beziiglich der Indikationsstellung fiir eine Antibiotikatherapie behandelt wurden, im
Vergleich zu 87,6 % der Covid-19 Patienten wihrend der Intervention (p = 0,043). Dies
zeigt, dass bereits vor der hier durchgefiihrten Intervention die Therapie in einem hohen

Prozentsatz leitliniengerecht war.

Leitlinienadharenz Covid-19
100 p=0,043

87,6

77,8

80
70
60
50
40
30

Leitlinienadharenz (%)

20
10

Zeitraum 1 Zeitraum 2

Abbildung 4: Leitlinienadhérenz beziiglich des Antibiotikaeinsatzes bei der Behandlung von
Covid-19 (Zeitraum 1 versus Zeitraum 2; p = 0,043).
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3.3.3 Zystitis

Vergleicht man die Behandlung der Zystitis in beiden Zeitrdumen, fallt auf, dass sich die
Adhérenz an die Leitlinie leicht gebessert hat. Von 48,3 % in Zeitraum 1 steigerte sich
die Leitlinienadhirenz auf immerhin 52,5 % in Zeitraum 2. Jedoch ist die Verbesserung
nicht statistisch signifikant (p = 0,516). Insgesamt war die Adhérenz an die Leitlinie fiir

die Zystitis somit niedrig.

Leitlinienadhirenz Zystitis
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70 p=0,516
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Leitlinienadhirenz (%)

20
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Zeitraum 1 Zeitraum 2

Abbildung 5: Leitlinienadhirenz bei der Behandlung der Zystitis (Zeitraum 1 versus Zeitraum 2;
p=0,516).
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3.3.4 Pyelonephritis

Als néchstes wurde die Leitlinienadhdrenz fiir die Behandlung der Pyelonephritis
verglichen. Auch hier findet sich eine nummerische Zunahme an adéquater Therapie. Im
Beobachtungszeitraum lag die Adhédrenz bei 54 %, im Interventionszeitraum bei 59,6 %.

Die Verbesserung ist jedoch nicht statistisch signifikant (p = 0,531).

Leitlinienadhirenz Pyelonephritis
100
90
80

p=0,531
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' ' 59,6
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20
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Leitlinienadhirenz (%)

Zeitraum 1 Zeitraum 2

Abbildung 6: Leitlinienadhérenz bei der Behandlung der Pyelonephritis (Zeitraum 1 versus
Zeitraum 2; p = 0,531).
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3.4 Fachdisziplin und Leitlinienadhéirenz

Die téglichen ABS-Visiten wurden nur fiir die Fachrichtungen Innere Medizin, Chirurgie
sowie Neurologie durchgefiihrt. Die Leitlinienadhirenz dieser drei Disziplinen wurde
verglichen. In der Ausgangssituation (Beobachtungsphase) war die LL-Adhirenz aller

drei Fachrichtungen vergleichbar.

3.4.1 Innere Medizin

In der Inneren Medizin verbesserte sich die leitliniengerechte Therapie von 60,1 % auf
81 % (p < 0,001), was den groBiten Unterschied darstellt. Hierzu muss erwéhnt werden,
dass die meisten Patienten aus der Inneren Medizin waren und die Beratung hier sehr

intensiv war.

Leitlinienadharenz Innere Medizin

100
p <0,001
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Abbildung 7: Leitlinienadhidrenz Innere Medizin (Zeitraum 1 versus Zeitraum 2; p < 0,001).
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3.4.2 Chirurgie

In der Chirurgie kam es zu keiner Verdnderung der Leitlinienadhdrenz wéhrend der
Intervention im Vergleich zu unserem Beobachtungszeitraum (56,7 % vs. 55 %,

p = 0,890), trotz der Visiten, die dort jeden Nachmittag durchgefiihrt wurden.

Leitlinienadharenz Chirurgie
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Abbildung 8: Leitlinienadhérenz Chirurgie (Zeitraum 1 versus Zeitraum 2; p = 0,890).
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3.4.3 Neurologie

Es ist eine deutliche Steigerung der Leitlinienadhédrenz in der Neurologie zu erkennen.
Diese verbesserte sich von 58,3 % auf 70,6 %. Die Steigerung der Leitlinienadhérenz ist
allerdings statistisch nicht signifikant (p = 0,436), was an der kleinen Fallzahl der von
Neurologen behandelten Krankheitsbilder lag. Hierzu muss gesagt werden, dass die
Infektionen, die von uns fiir die Auswertung ausgesucht wurden, keine neurologischen
Krankheitsbilder sind und nur bei kombiniertem Auftreten mit neurologischen

Erkrankungen von diesen behandelt wurden.

Leitlinienadhéarenz Neurologie
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Abbildung 9: Leitlinienadhérenz Neurologie (Zeitraum 1 versus Zeitraum 2; p = 0,436).
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3.5 Einfluss Wochentag auf adiquate Therapie

Die ABS-Visiten fanden tagsiiber von Montag bis Freitag statt. Wir werteten die
Leitlinienadhédrenz unter der Woche tagsiiber im Vergleich zu der Leitlinienadhédrenz in
den Néchten und am Wochenende aus, da es in diesem Zeitraum keine ABS-Visiten und

keine telefonische ABS-Konsultationsmoglichkeit gab.

3.5.1 Leitlinienadhéirenz unter der Woche wihrend der Tagschicht

Betrachtet man die Leitlinienadhdrenz unter der Woche in der Tagschicht vor und nach
Intervention erzielten wir eine Verbesserung von 62,1 % auf 76,7 %. Ebenso ist diese

Steigerung statistisch signifikant (p = 0,012).
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Abbildung 10: Leitlinienadhdrenz unter der Woche tagsiiber (Zeitraum 1 versus Zeitraum 2; p
=0,012).
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3.5.2 Leitlinienadhirenz an Wochenenden und Nachtschichten

Am Wochenende und in der Nacht gab es keine regulire ABS-Prisenz, weil dies weder
im Rahmen der Studie noch mit dem {iblichen Dienstmodell zu leisten war. Es zeigte sich
dennoch eine Verbesserung der Leitlinienadhdrenz in diesen Zeiten von 55,0 % auf
70,1 % (p <0,001). Eine Beratung des medizinischen Personals zu reguliren Dienstzeiten
wirkt sich also auch auf die Bereitschaftsdienstzeiten ohne Beratung aus, d.h. es kommt

zu einem Lerneffekt.
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Abbildung 11: Leitlinienadhidrenz am Wochenende und in der Nacht (Zeitraum 1 versus
Zeitraum 2; p < 0,001).
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3.6 Umsetzung der ABS-Empfehlungen

Die Adhdrenz an die vom ABS-Team ausgesprochenen Empfehlungen wurde
retrospektiv tiberpriift. Ein GroBteil (91,2 %) der wéhrend der Visiten ausgesprochen
Empfehlungen wurde von den Arzten umgesetzt. Dies betraf sowohl die Substanzwahl,
als auch Empfehlungen zu weiterer Diagnostik, Dosierung oder Deeskalation der

antibiotischen Therapie.

Umsetzung der ABS-Empfehlungen

8,8 %

91,2 %

® umgesetzte Empfehlungen nicht umgesetzte Empfehlungen

Abbildung 12: Umsetzung der ABS-Empfehlungen (Wéhrend der Intervention (Zeitraum 2)).
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3.7 Umsetzung der ABS-Empfehlung nach Fachrichtung

Alle Fachrichtungen zusammen setzten 91,2 % der Empfehlungen um. Die Arzte der
Inneren Medizin wiesen mit 92,6 % die hochste Umsetzungsrate auf, gefolgt von der
Neurologie, die 87,2 % der Empfehlungen umsetzte. Im Vergleich dazu setzen die
Chirurgen die Empfehlungen seltener um (86,3 %). Insgesamt war jedoch die Adhirenz
zu den vom ABS-Team ausgesprochenen Empfehlungen aller visitierten Fachrichtungen

hoch.

Umsetzung der ABS-Empfehlungen nach Fachrichtung
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912 92,6
90 86,3 87,2
80
70
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50
40
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Umsetzung der Empfehlungen (%)
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Gesamt Innere Medizin Chirurgie Neurologie

Abbildung 13: Umsetzung der ABS-Empfehlungen nach Fachrichtung (Wahrend der
Intervention (Zeitraum 2)).
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3.8 Verianderungen im Antibiotikaverbrauch

Wir verglichen den Antibiotikaverbrauch vor und nach der Intervention (Abb. 14 sowie
Tabelle 6.2 im Anhang). Insgesamt féllt eine Zunahme der Verschreibung von
Antibiotika wahrend der Intervention von 8,2 auf 9,4 DDD/100 Patienten auf. Die
Verschreibung von Amoxicillin/Clavulansédure verringerte sich von 1,8 auf 1,7 DDD/100
Patienten. Einen leichten Anstieg gab es bei Ampicillin/Sulbactam von 0,3 auf 0,5
DDD/100 Patienten. Azithromycin wurde im Vergleich zu Zeitraum 1 in Zeitraum 2 mehr
als doppelt so hidufig angewendet mit einem Anstieg von anfangs 0,8 auf 1,7 DDD/100
Patienten. Die Anwendungen der Antibiotika Cefpodoxim und Ceftriaxon stiegen nur
minimal mit 0,2 DDD/100 Patienten bei Cefpodoxim und 0,1 DDD/100 Patienten bei
Ceftriaxon. Die Verschreibungen von Meropenem und Piperacillin/Tazobactam blieben
in beiden Zeitrdumen nahezu gleich (von 0,28 DDD/100 Patienten auf 0,30 DDD/100
Patienten bei Meropenem; von 16,8 DDD/100 Patienten auf 16,9 DDD/100 Patienten bei
Piperacillin/Tazobactam). Ein leichter Riickgang der Anwendung fand sich bei
Ciprofloxacin, das von 0,7 auf 0,6 DDD/100 Patienten sank. Moxifloxacin wurde im
Vergleich zu Zeitraum 1 doppelt so hdufig wahrend der Intervention angewandt (0,06
DDD/100 Patienten auf 0,17 DDD/100 Patienten). Auch die Verschreibung von

Pivmecillinam zeigte eine Steigerung von 0,1 auf 0,3 DDD/100 Patienten.

Substanzen mit schmalem Spektrum wie Pivmecillinam und Ampicillin haben im
Rahmen der Intervention zugenommen. Ebenso steigerte sich der Gebrauch von
Azithromycin deutlich, welches insbesondere bei Pneumonien mit atypischem
Erregerspektrum eingesetzt wird. Der Einsatz von Ciprofloxacin, einem Fluorchinolon,

hat abgenommen.
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Verinderungen in der Antibiotikaverschreibung
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m Ampicillin/Sulbactam
8 m Azithromycin
m Cefpodoxim
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m Ciprofloxacin

m Clarithromycin

m Clindamycin

m Cotrimoxazol

® Daptomycin
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m Gentamicin
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Moxifloxacin
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B Vancomycin

Daily Defined Dosis /100 Patienten
(93]

Mai — Jul (2021) Okt — Dez (2021)

Abbildung 14: Verdnderungen in der Antibiotikaverschreibung (vor versus wihrend
Intervention) in Daily Defined Doses (DDD)/100 Patienten als Diagramm.
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4 Diskussion

4.1 Zusammenfassung der Ergebnisse

Die vorliegende Forschungsarbeit beschéftigt sich mit der Fragestellung, inwieweit lokale
Behandlungsleitlinien und ABS-Visiten das Antibiotikaverschreibungsverhalten von
Arzten in der Notaufnahme verbessern konnen. RegelmiBige Visiten durch ein
multiprofessionelles Team kénnen die Leitlinienadhirenz der behandelnden Arzte
effektiv steigern. Besonders wirksam war dies fiir die ambulant erworbene Pneumonie
und den Antibiotikaeinsatz bei Verdacht auf bakterielle pulmonale Superinfektion bei
Covid-19. Unter den verschiedenen medizinischen Fachbereichen erwies sich die
Intervention bei den Internisten als besonders wirksam. Die Leitlinienadhdrenz war
wochentags besser als am Wochenende und in der Nacht, jedoch kam es in beiden
Zeitrdaumen zu einer deutlichen Steigerung durch die ABS-Visiten. Die Empfehlungen
des ABS-Teams wurden im GroBteil der Fille umgesetzt. Durch die Intervention konnte
ein Riickgang von Fluorchinolonen verzeichnet werden. Es wurde insgesamt ein groferes
Spektrum an Substanzen eingesetzt. Dabei konnte besonders der Einsatz von

Arzneimitteln wie Azithromycin, Pivmecillinam und Cefpodoxim etabliert werden.

4.2 Leitlinienadharenz

In unserer Studie gab es eine deutliche Steigerung der Leitlinienadhdrenz. Dies war fiir
die Behandlung der ambulant erworbenen Pneumonie und der Verdachtsdiagnose
pulmonale bakterielle Superinfektion bei Covid-19 statistisch signifikant, jedoch nicht fiir
Zystitis und Pyelonephritis. Besonders bei der ambulant erworbenen Pneumonie ist die
Verordnungssteigerung von Azithromycin hervorzuheben, welches zusitzlich zu
Antibiotika wie beispielsweise Ampicillin/Sulbactam die atypischen Bakterien behandeln
soll. Wahrend der ABS-Visiten wurde wiederholt auf die Notwendigkeit der Gabe von
Azithromycin bei mittelschwerer und schwerer ambulanter Pneumonie hingewiesen (wie
auch in den nationalen und internationalen Leitlinien empfohlen), wodurch die
Leitlinienadhérenz in unserer Studie von anfangs 52,3 % auf 71,9 % (p = 0,042) deutlich
gesteigert werden konnte. In unserer Studie wurden nur die ambulant erworbene
Pneumonie und die bakterielle pulmonale Superinfektion bei Covid-19 als
Atemwegserkrankungen betrachtet. Es konnte festgestellt werden, dass die

Leitlinienadhédrenz vor allem bei der Behandlung der ambulant erworbenen Pneumonie
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vor Intervention bei etwa 50 % lag. Nur knapp jeder 2. Patient mit einer diagnostizierten
ambulant erworbenen Pneumonie wurde folglich leitliniengerecht behandelt. Ursdchlich
dafiir kann die fehlende Kombinationstherapie zur Erfassung von atypischen Erregern mit
Azithromycin, oder der inadidquate Einsatz von Breitspektrumantibiotika sein. Nach der
Intervention lag die Leitlinienadhédrenz bei bis zu 72 %, was groBteils an der Kombination

mit der Substanz Azithromycin lag.

Eine Studie aus Norwegen fokussierte sich auf die leitliniengerechte Behandlung der
CAP in den Monaten Mérz bis Mai iiber einen Zeitraum von 2016 —2021. Das Antibiotic
Stewardship Team versuchte die Compliance der behandelnden Arzte in Bezug auf
nationale Adhirenz zu klinischen Leitlinien mithilfe von Schulungen, monatlichen
Visiten und Auswertungen zum Verschreibungsverhalten zu verbessern. Es konnte eine
vermehrte Verschreibung von Antibiotika mit schmalem Wirkspektrum, sowie eine
Reduktion des Einsatzes von Breitspektrumantibiotika festgestellt werden. Jedoch blieb
eine Deeskalation der Therapie oftmals aus und Leitlinien wurden nicht adiquat
umgesetzt [26]. Die Ergebnisse der Studie zum vermehrten Einsatz von Antibiotika mit
schmalem Wirkspektrum decken sich mit unseren. Jedoch war bei unserer Studie die

Umsetzung der Empfehlungen mit insgesamt 91 % sehr gut.

Eine Studie aus Kanada untersuchte, inwiefern das Verschreibungsverhalten von
Antibiotika in der Notaufhahme mithilfe von ABS in Kombination mit ,,Frontline-
Ownership*“-Ansiitzen veriindert werden kann. Die behandelnden Arzte sollen hierbei
ermutigt werden, direkt bei der Problemlosung zu helfen, da sie am besten {iber die
Abldufe und Ursachen fiir bestimmte Verschreibungsverhalten Bescheid wissen. Der
Einsatz von Antibiotika wie Ciprofloxacin, Moxifloxacin wie auch Ceftriaxon konnte
hierdurch schrittweise reduziert werden. Ebenso zeigte sich eine Abnahme von
Antibiotika wie Clindamycin, welches mit einem hohen Risiko fiir eine
Sekundarinfektion mit Clostridioides difficile einhergeht [27]. Bei diesem Ansatz wird
die Eigenverantwortung der behandelnden Arzte gestirkt. Der Erfolg der Studie spricht
fiir den Einsatz von Frontline-Ownership und stellt zur Diskussion, inwieweit dies in

Kombination mit ABS-Visiten die Leitlinienadhirenz zusétzlich steigern konnte.

Bei der Behandlung der Verdachtsdiagnose bakterielle pulmonale Superinfektion von
Covid-19 konnten schnelle Erfolge erzielt werden. Dies konnte sicherlich auf den
festgelegten Procalcitonin (PCT)-Grenzwert fiir die Behandlung einer Superinfektion bei

Covid-19 zuriickzufiihren sein. Dieser wurde mit einem Procalcitonin (PCT) von < 0,5
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ng/l festgelegt. Procalcitonin wird im alltéglichen klinischen Gebrauch insbesondere zur
Unterscheidung zwischen viralen und bakteriellen Infektionen herangezogen. Im
Zusammenhang mit einer Covid Erkrankung konnte in einer Studie von Pink et al. gezeigt
werden, dass die Bestimmung von PCT hilfreich ist, sekundére bakterielle Infektionen zu
diagnostizieren und den potenziellen Nutzen einer antibiotischen Therapie abzuschétzen
[28]. Somit kann der PCT-Wert eine Vorgabe fiir die (Nicht)-Therapie darstellen. In einer
Studie von Pulia et al. aus dem Jahr 2020 konnte ebenso ein Erfolg durch das Bestimmen
des PCT-Werts verzeichnet werden. Hier wertete man retrospektiv Daten aus zwei
Notaufnahmen aus und setzte u.a. den Fokus auf die Bestimmung von PCT, wodurch die
Rate an verschriebenen Antibiotika um 21,3 % gesenkt werden konnte [29]. Durch die
Anwendung der PCT-Messung erzielten wir ebenfalls eine sehr gute Adhirenz.
Allerdings wurde dieser Algorithmus bereits vor der ABS-Intervention eingefiihrt, was
das sehr gute Ergebnis bei moglicher bakterieller Superinfektion bei COVID-19 bereits

in Zeitraum 1 erklért.

Ein weiteres interessantes Ergebnis zeigte sich in einer Studie aus Australien. Diese
untersuchte mithilfe eines Fragebogens und medizinischer Aufzeichnungen, inwieweit
die adidquate Antibiotikaverschreibung davon beeinflusst wird, wer das Antibiotikum
verschreibt und wie sicher sich Behandelnde bei ihren Entscheidungen zur optimalen
antimikrobiellen Therapie fiihlen. Es wurden Daten in zwei Notaufnahmen in Australien
erhoben. Studienteilnehmer waren Arzte, die Antibiotika in der Notaufnahme
verschreiben. In 85 % der Fille war die gewdhlte antibiotische Therapie leitliniengerecht
und ebenso unabhéngig davon, wie weit der jeweilige Arzt in seiner Ausbildung war.
Erstaunlich ist, dass von den Notaufnahmebehandlern kein Infektiologe zur Beratung
hinzugezogen wurde. Da einer von sechs Patienten eine inaddquate antibiotische
Behandlung erhielt, sollte hierfiir ein zukiinftig umfassenderer Ansatz mit Hinzunahme
von Spezialisten gewdhlt werden. Dennoch zeigte sich hier bei der leitliniengerechten
Therapie mit 85 % ein erstaunlich gutes Ergebnis [30]. Eine derart hohe adiquate
Leitlinientherapie kann dadurch erklért werden, dass die Auswertung in der australischen
Studie mithilfe eines Umfrage-Tools durchgefiihrt wurde, welches selbst geringfiigige
Abweichungen zu leitliniengerechter Therapie noch als ,,addquat® wertete. Diese Studie
steht im Gegensatz zu den Ergebnissen unserer Studie, die insbesondere nach
Hinzuziehen des ABS-Teams, also infektiologisch geschultem Personal, eine

Verbesserung der Leitlinienadhdrenz zeigt.
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4.3 Fachrichtungen

In unserer Studie wurde die Leitlinienadhdrenz der Fachrichtungen Innere Medizin,
Chirurgie sowie Neurologie betrachtet. Es zeigte sich eine statistisch signifikante
Verbesserung der Leitlinienadhdrenz bei der Fachrichtung der Inneren Medizin, wihrend
sich die addquate Therapie der Fachrichtung Neurologie zwar besserte, jedoch nicht
statistisch signifikant (p = 0,436), und die Adhirenz zu den Leitlinien in der Chirurgie
nahezu gleichblieb (p =0,890). Die ABS-Visiten wurden zu einem Grofiteil bei den
Internisten durchgefiihrt. Dadurch konnten viele internistische Krankheitsbilder erfasst,
sowie das Personal durch die hohe Frequenz an Beratungen fiir adiquate
Antibiotikatherapie sensibilisiert werden. Dies hebt die Relevanz regelmifBiger ABS-
Visiten hervor. Die Leitlinienadhdrenz war fiir die Zystitis und die Pyelonephritis eher
mifBig ausgeprigt. Diese beiden Krankheitsbilder werden in der ZNA héufig durch

Urologen behandelt, die wir in unsere Intervention leider nicht integrieren konnten.

Eine  Studie aus  GroBbritannien  untersuchte  die  Unterschiede  im
Verschreibungsverhalten von Antibiotika beim Ubergang von der Akutmedizin in der
Notaufnahme zur Therapie auf chirurgischen Stationen. Es wurden {iber den Zeitraum
von August 2015 bis Mai 2017 Daten von Beobachtungen sowie personlichen Interviews
in einem Ausbildungskrankenhaus in London erhoben. Es zeigte sich, dass sich bereits
Liicken in der weiterfilhrenden Therapie beim Wechsel von der Notaufnahme zur
stationiren Behandlung bilden. AuBerdem sind erfahrenere Arzte selten auf Station
anzutreffen und sehen antibiotische Therapie als nicht-chirurgische Intervention an. Sie
lassen unerfahrene Arzte Therapieentscheidungen in Eigenverantwortung treffen. Dies
fiihrt oftmals zu defensiver Entscheidungsfindung und verldngerter oder unangemessener
Antibiotikatherapie [31]. Die Ergebnisse der Studie zeigen eine Problematik bei der
antibiotischen Behandlung der Chirurgen auf, die in zukiinftigen Studien beriicksichtigt
werden konnte. AuBerdem deckt sich die eher miBig leitliniengerechte
Antibiotikatherapie in diesem Fachbereich mit den Ergebnissen unserer Studie.
Ahnliche Ergebnisse zeigten sich in einer Studie aus Canada. Es wurden Faktoren
untersucht, die mit einer hohen Annahme von Empfehlungen durch das ABS-Team
verbunden waren. Mit einer Umsetzungsrate von 70 % bei den Chirurgen im Vergleich
zu 86 % in der Allgemeinmedizin zeigt sich auch hier deutliches Potenzial die Akzeptanz

und Annahme in der Chirurgie in Bezug auf die antibiotische Therapie zu verbessern [32].
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4.4 Zeitpunkt

Die Leitlinienadhdrenz im Zeitraum 2 erhdhte sich durch die Intervention unter der
Woche in der Tagschicht von 62 % auf knapp 77 % und am Wochenende sowie in den
Nachtdiensten von 55 % auf 70 %. Da unsere ABS-Visiten von Montag bis Freitag
stattfanden spricht dieses Ergebnis fiir den Nutzen tdglicher Visiten unter der Woche.
Auch an den Wochenenden und in der Nacht zeigte sich eine Verbesserung der
Leitlinienadhédrenz, was impliziert, dass erlerntes Wissen unter der Woche auch in
Nachtschichten und am Wochenende beibehalten wird. Eine Studie aus Australien
widmete sich einer dhnlichen Problematik. Es wurde untersucht, wie sich die ABS-
Leitlinienadhérenz in einem Kinderkrankenhaus zu ausgewihlten Zeitpunkten verhielt.
Hierfiir beobachtete man zum einen den Zeitraum aullerhalb der Arbeitszeiten. Als
weiteren Zeitraum betrachtete man den jeweils nichsten Arbeitstag und wie sich
Verordnungen nach Sichtung der Arzneimitteltherapie durch den zustédndigen Apotheker
verdnderten. Die Leitlinienadhidrenz des Antibiotika-Gebrauchs war bis zu zweimal
grofler, wenn Antibiotika unter der Woche verschrieben wurden, im Vergleich zu
Verschreibungen am Wochenende [33]. Hier ist folglich ein Riickgang der
Leitlinienadhdrenz zu beobachten, wenn das ABS-Team weniger prdsent ist. Im
Gegensatz dazu stehen die Ergebnisse unserer Studie, in der die Leitlinienadhérenz am
Wochenende und nachts anstieg. Ein Grund dafiir sind sicherlich die rund um die Uhr zur
Verfligung stehenden, hausinternen Therapieleitlinien fiir addquaten Antibiotikagebrauch
sowie unsere Kitteltaschenkarte, die an alle Mitarbeiter der Notaufnahme verteilt wurde.
AuBerdem spricht das Ergebnis dafiir, dass der Effekt unserer Studie nachhaltig war,
sodass die Leitlinienadhdrenz am Wochenende nur um 7 % niedriger war als unter der

Woche.

Eine weitere Studie aus Frankreich untersuchte, inwieweit sich Nachtschichten auf
Intensivstationen auf die kognitiven Leistungen der Arzte auswirkt. Hierfiir wurden Arzte
von Intensivstationen nach einer erholsamen Nacht oder nach einer Nachtschicht vier
kognitiven Tests unterzogen. Es konnte gezeigt werden, dass sich die untersuchten
kognitiven Fihigkeiten nach einer Nachtschicht verschlechterten [34]. Dies verdeutlicht
wie herausfordernd es fiir behandelnde Arzte sein kann, Empfehlungen zur
Antibiotikatherapie auch iiber Nacht bei verminderter Konzentration und
Aufmerksamkeit weiterzufiihren. Diese Ergebnisse decken sich nicht mit denen unserer
Studie. Auch in der Nacht oder {iiber das Wochenende verbesserte sich die

leitliniengerechte Antibiotikatherapie in unserer Studie. Bei insgesamt bis zu 91 %
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durchgefiihrten =~ Empfehlungen  decken  diese teilweise auch  néchtliche
Antibiotikatherapien mit ab und sprechen fiir den nachhaltigen Erfolg der Studie, trotz

sicherlich eingeschriinkter Konzentrationsfahigkeit seitens der Arzte wihrend der Nacht.

4.5 Umsetzung der ABS-Empfehlungen

Die im Zeitraum der Intervention von uns ausgesprochenen Empfehlungen wurden
diszipliniibergreifend zu iiber 90 % umgesetzt. Diesem Erfolg liegen tdgliche Visiten
zugrunde, die Uber drei Monate hinweg mit groBer Offenheit vom Personal
entgegengenommen wurden. Dies liegt sicherlich auch an der zwischenmenschlichen
Kompetenz des Internisten unseres ABS-Teams, welcher sich wihrend den Visiten viel
Zeit fiur seine darztlichen Kollegen nahm. Dabei reagierte er allzeit offen und
verstdndnisvoll auf Fragen. Dies macht einen bedeutenden Teil unserer Studie aus und ist
ein wesentlicher Punkt fiir den Erfolg unserer ABS-Visiten. Eine Studie aus Frankreich
untersuchte die Wirksamkeit und Akzeptanz des Antibiotic Stewardship Programs (ASP)
im klinischen Setting. Es existierten verschiedene Interventionsbereiche wie die
Intensivstation oder Konsilauftrage. Zudem gab es verschiedene Interventionstypen, bei
denen die Umsetzung der Empfehlungen ausgewertet wurde. Hier zeigte sich insgesamt
eine Annahme der Behandlungsvorschlige von 88 %, was fiir eine hohe Akzeptanz der

Empfehlungen spricht [35]. Dies deckt sich mit unseren Ergebnissen.

4.6 Veranderungen im Antibiotika Einsatz

Im Vergleich zur Beobachtungsphase im Sommer féllt wihrend der Intervention im
Herbst eine insgesamt gesteigerte Verschreibung von Antibiotika auf. Dies hat definitiv
saisonale Griinde, da Patienten im Herbst/Winter deutlich hdufiger an
Infektionserkrankungen, insbesondere Atemwegserkrankungen wie Pneumonie, leiden

und der Antibiotikaverbrauch im Herbst/Winter immer hoher ist [36].

Der Einsatz von Azithromycin hat sich verdoppelt. Dies entspricht den Ansdtzen von
ABS. Patienten mit mittelschwerer und schwerer ambulant erworbener Pneumonie sind
besser behandelt, wenn sie in der kalkulierten Therapie zusitzlich Azithromycin erhalten

(s. Anhang 6.1). Zieht man den Verbrauch von Azithromycin in beiden Zeitrdumen vom
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Gesamtverbrauch an Antibiotika ab, dann ist dieser nicht gestiegen — trotz der durch die

Saisonalitit bedingten unterschiedlichen Krankheitsbilder.

Obwohl ein Anstieg des Gesamtantibiotikaverbrauchs zu verzeichnen ist, blieb die
Verschreibung von Piperacillin/Tazobactam konstant. Eine Reduktion der Substanz wére
wiinschenswert gewesen. Allerdings ist an einem Krankenhaus der Maximalversorgung
wie dem LMU Klinikum mit einer Vielzahl von komplexen Erkrankungen,
onkologischen  Stationen und  Transplantationsmedizin  das  Antibiotikum
Piperacillin/Tazobactam oftmals die richtige Substanz fiir eine kalkulierte

Antibiotikatherapie. Auch der Verbrauch von Meropenem ist nahezu gleichgeblieben.

Die Verschreibung von Ceftriaxon ging insgesamt im Sinne von ABS zuriick.
Cefpodoxim wurde wéhrend der Intervention hdufiger eingesetzt. Es soll Ciprofloxacin
in der oralen Therapie der unkomplizierten Pyelonephritis ersetzen, da es weniger

Nebenwirkungen macht.

Ziel von ABS-Interventionen ist immer, wenn indiziert, schmal wirksame Substanzen
einzusetzen. Der Einsatz von Schmalspektrumantibiotika hat durch unsere Intervention
zugenommen, wenn auch in einem eher geringen Ausmal. Patienten, die in die
Notaufnahme kommen, sind oft schwer erkrankt, wobei die Infektionsquelle zunéchst
unklar bleibt. Da es in solchen Fillen an Zeit fehlt, um das Ergebnis einer
mikrobiologischen Untersuchung abzuwarten, werden vorerst eher Breitbandantibiotika

eingesetzt.

In unserer Studie gab es nur eine minimale Senkung des Gebrauchs von Ciprofloxacin,
wobei sich der Verbrauch von Moxifloxacin sogar steigerte. Beide Antibiotika gehdren
zur Gruppe der Fluorchinolone. In einer Studie von Borde et al. aus der Notaufnahme der
Universitétsklinik in Freiburg wurden ABS-MafBnahmen untersucht, die das Ziel hatten,
den Einsatz von Cephalosporinen der 3. Generation und Fluorchinolonen zu reduzieren.
Es wurde eine Reduktion der Fluorchinolone erreicht - wenn auch nicht statistisch
signifikant [23]. Somit zeigt sich ein dhnliches Ergebnis wie in unserer Studie, obwohl
die Intervention von Borde et al. sogar insbesondere auf die Behandlung mit
Fluorchinolonen ihren Fokus legte. Es ist wichtig zu beachten, dass die genannte Studie
vor Verdffentlichung des Rote-Hand-Briefs publiziert wurde. In diesem wurde vor
erheblichen Nebenwirkungen der Fluorchinolone gewarnt, die teils irreversibel und
langanhaltend sein konnen [37]. Der Rote-Hand-Brief wurde im Jahr 2018 verdffentlicht,

was in vielen Bereichen zu einem deutlichen Riickgang der Verordnung von
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Fluorchinolonen fiihrte, so auch in unserem Klinikum. Der Fluorchinolonverbrauch ging
schon vor dem Auswertungszeitraum 1 zuriick, wodurch kein groBer Riickgang durch
unsere Intervention mehr mdglich war. Trotzdem kdnnte man - aufbauend auf den
Ergebnissen unserer Studie - in Zukunft durch gezielte Visiten und Schulungen bei den
Urologen eine Reduktion von Flourchinolonen anstreben, da sie bei uns immer noch zu

hiufig eingesetzt werden.

4.7 Starken der Studie

Es konnte eine groBe Anzahl an Patienten in die Studie eingeschlossen werden. ABS-
Visiten wurden mehrmals tdglich durchgefiihrt. Insbesondere am Nachmittag erwies sich
die Visite als niitzlich zur Uberpriifung der morgens in der Frithbesprechung
ausgesprochenen Therapieempfehlungen. Gegebenenfalls konnten sie erneut besprochen
werden, wenn diese noch nicht oder nicht angemessen umgesetzt worden waren. Dies war

insbesondere durch Schichtwechsel beim Personal oder Zeitmangel bedingt.

Eine weitere Stirke unserer Studie war die Zusammensetzung des ABS-Teams. Dieses
bestand mit einer Infektiologin, einer Apothekerin, einer Mikrobiologin, einem
Assistenzarzt der Inneren Medizin, einer medizinischen Doktorandin und einer
pharmazeutischen Praktikantin aus einem groBen, multidisziplindren Team. Jedes
Teammitglied konnte fachspezifische Erfahrungen und Wissen einbringen. Durch die
Beitrdge der verschiedenen fachlichen Hintergriinde ergab sich die bestmogliche
Therapie fiir den jeweiligen Patienten. Wéhrend unserer Visiten konnten verschiedene
Disziplinen beraten werden. Somit ergab sich ein breites Spektrum an medizinischen
Bereichen, die mit unseren ABS-Visiten erreicht werden konnten. Hierzu gehoren unter
anderem die Innere Medizin, die Chirurgie, die Neurologie sowie Erkrankungen aus dem

urologischen Fachbereich wie Zystitis und Pyelonephritis.

Zusitzlich machten die verschiedenen Bereiche, welche wir erfassen konnten und in
denen die Visiten durchgefiihrt wurden, den Erfolg unserer Studie aus. Dies waren die

ZNA, die NAS und die Station I8.
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4.8 Limitationen der Studie
Die Studie weist auch mehrere Limitationen auf.

Oftmals waren Arzte aufgrund von Zeitmangel nicht auf Station oder in der Notaufnahme
anzutreffen. Somit war eine Beratung nicht zu jeder Zeit umfassend moglich. Ebenso
fehlte durch den enormen Zeitdruck oft die Zeit, alle Patienten intensiv durchzusprechen.
Aufgrund dessen wurden sicherlich weniger Patienten in der Studie erfasst, als tatsdchlich

hétten besprochen werden konnen.

Vergleicht man die Leitlinienadhdrenz der Chirurgen in beiden Zeitrdumen zeigt sich
anstelle einer Verbesserung sogar eine leichte Verschlechterung. Dies lédsst sich
womoglich darauf zuriickfiihren, dass wir in unserem ABS-Team einen Internisten,
jedoch keine Chirurgen vertreten hatten und somit der Kontakt und Austausch zu den
Internisten vereinfacht war. Die Ergebnisse stellen zur Diskussion, inwiefern die in dieser
Studie aufgetretenen Limitationen beriicksichtigt werden konnten, um eine Verbesserung
zu erzielen. In Zukunft kdnnte man in Betracht ziehen, zusitzlich einen Kollegen der
Chirurgie in das ABS-Team zu integrieren, um somit den Fokus auch vermehrt auf

chirurgische Krankheitsbilder zu legen.

Die ausgewdhlten Krankheitsbilder sind liberwiegend internistisch und nicht typisch
chirurgisch. Wir hétten eventuell andere Ergebnisse erhalten, wenn wir mehr Patienten
mit klassischen, unkomplizierten chirurgischen Krankheitsbildern einschlieen hétten
konnen. Aufgrund der sehr geringen Behandlungszahl an Patienten mit Cholezystitis und
Appendizitis wurden diese nicht in unsere Studie mit aufgenommen. In der Notaufnahme
in GroBhadern werden vorwiegend komplexe chirurgische Fille aufgenommen und

versorgt.

In unserer Studie wurden zwei unterschiedliche saisonale Zeitrdume betrachtet. In den
Wintermonaten steigt die Anzahl beispielsweise an Atemwegserkrankungen wie
Pneumonie oder auch Covid-19 an [38] [39], so dass in den Wintermonaten immer mehr
Antibiotika verordnet werden als in den Sommermonaten. Die Studie wurde im Rahmen
eines Forschungsstipendiums durchgefiihrt, das auf ein Jahr limitiert war. Dies bedingte
die Auswahl der Auswertungszeitrdume, weswegen zwei saisonal unterschiedliche
Zeitraume gewidhlt werden mussten, obwohl natiirlich klar war, dass sich dies ungiinstig

auf die Auswertung auswirken wiirde.
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Abschliefend stellt sich die Frage, inwieweit die Ergebnisse auf andere Situationen
ibertragbar sind. Die tiglichen ABS-Visiten wurden in der Notaufnahme eines gro3en
Universitdtsklinikums mit einem hohen Patientendurchsatz und vielen speziellen
Krankheitsbildern durchgefiihrt, wodurch dieselbe Intervention in z.B. kleineren

Krankenhdusern anders verlaufen konnte.

4.9 Implikationen fiir die zukiinftige Forschung

Mit unserer Intervention konnten gute Ergebnisse erzielt werden. Unsere Visiten zeigten
eine statistisch signifikante Steigerung der Leitlinienadhérenz. Sie sind jedoch personal-
und zeitintensiv. Zukiinftig konnte daher untersucht werden, wie oft ABS-Visiten
durchgefiihrt werden miissen, um ein statistisch signifikantes Ergebnis zu erhalten. Unter
Umsténden konnten bereits Visiten, die einmal pro Woche stattfinden, effektiv sein. Dies

wire fiir ABS-Teams praktisch besser umsetzbar.

Eine weitere interessante Intervention fiir zukiinftige Studien wére die Integration von
ABS-Empfehlungen in die elektronische Verordnungssoftware. Je nach Effektivitit einer

solchen Mallnahme kann auch dariiber Personal eingespart werden.
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Anhinge

6  Anhinge

6.1 Klinikinterne Leitlinie zur kalkulierten Antibiotikatherapie in der

Notaufnahme

YU KLINIKUM

Zentrale Notaufnahme
Stabsstelle Antibiotic Stewardship

Kalkulierte Antibiotikatherapie

5 Fragen
vor Einleitung einer Antibiotikatherapie

1. Wie heil’t die Infektion?

2. Welche Erreger kommen in Frage?

3. Gibt es genligend Diagnostik (BK, Urin, Sputum,...)
4. Gibt es eine Therapieleitlinie?

5. Gibt es Besonderheiten beim Patienten?
(Allergien, Niereninsuffizienz, Interaktionen, Immunsuppression*,
Langzeitkatheter, Fremdkorper)

Erstellung durch: ABS-Team (Dr. L. Arenz, Dr. A. Weber, Dr. J. Jung, Prof. Dr. R. Draenert) + Chirurg. Notaufnahme INN (PD Dr. V.
Bogner-Flatz) « Internist. Notaufnahme INN (Prof. Dr. M. Wornle) « Zentr. Notaufnahme GH (Prof. Dr. M. Klein; PD Dr. S. Horster)
Verabschiedet durch: Arzneimittelunterkommission Antiinfektiva Arzneimittelkommission « Version 3.0, Stand: 08/2021
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Erwachsene; Dosierungen in mg fir normale Nierenfunktion. Warnhinweise fiir Antibiotika beachten!

Vanco: s. Dosierungsempfehlung.

 Erkrankung | Kalkulierte Therapie

Sepsis ohne Fokus

AWMF-LL

- Sepsis: Pip/Tazo 4x 4,59 i.v.;
Altern.: Cefepim 3x 2g i.v.
+ Bei MRGN-Risiko: Mero 3x 2g i.v.
« Bei dringlichem V.a. MRSA: + Vanco i.v.
0. Dapto 8mg/kgKG i.v. (nicht bei Fokus Lunge)
- Septischer Schock: Mero 3x 29 i.v. + Cipro 3x
400 i.v. 0. Fosfo 3x 5g i.v.

Fir Sepsis mit mutmallichem Fokus:
s. SOP Sepsis

Altern.: Meropenem 3x 1g i.v. + Cipro 3x 400 i.v.

NIV oder Intubation

COPD, Ambulant: Generell keine antibiotische Therapie!  Indikation:
akute Exazerb. + Wenn Indikation: Ampi/Sulb. 3x 3g i.v; + Hospitalisierung UND eitriges Sputum
PEG-Leitlinie, Altern.: Ceftriaxon 1x 2g i.v.;; wenn 1. Wahl in - intensivpflichtig
AWMF-LL letzten 3 Monate gegeben: Moxi 1x 400 p.o.
+ Bei Kolonisation mit/ohne Nachweis von Wenn PCT neg.: keine Antibiotika
P. aeruginosa bzw. mit Bronchiektasen oder (falls kein anderer klinischer Grund)!
bei Beatmung: Pip/Tazo 4x 4,59 i.v;
Altern.: Cefepim 3x 2g i.v. 0. Mero 3x 1g
Pneumonie, « Leicht, ambulant, ohne Risiko: Amoxi 3x 1g Schweregrad: CRB-65: Verwirrtheit, AF>30,
ambulant p.o., Altern.: Azithromycin 1x 500 p.o., 3 Tage RR<90, Alter >65.
erworbene (CAP) - Leicht, ambulant, mit Risiko: Amoxi/Clav Leicht: CRB-65 =0, 02 mind. 90%,
- 3x 875/125 p.o.; Altern.: Moxi 1x 400 p.o.; keine dekomp. Komorbiditat.
AWMF-LL, 5-7 Tage. Mittel: CRB-65 >0 oder mehr als nur Alter:
PEG-Leitlinie - Mittel, stationar: Ampi/Sulb. 3x 3g i.v. + (Azi- stationar.
thromycin 1x 500 p.o./i.v.), Altern.: Moxi 1x 400  Schwer: CRB-65 >2 oder dekomp. Komorbiditat.
i.v.; Uber Oseltamivir 2x 75 p.o. nachdenken. Risiko: Chron. Herzinsuff.,
- Schwer, ICU: Pip/Tazo 4x4,5g i.v. + Azithromy-  Schluckstérung, schwere COPD,
cin 1x 500 i.v.; Altern.: Moxi 1x 400 i.v;; Bronchiektasen, bettlagrig, PEG-Sonde.
iber Oseltamivir 2x 75 p.o. nachdenken.
- Sept. Schock: Pip/Tazo 4x 4,59 i.v.
+ Azithromycin 1x 500 i.v.
Pneumonie, + 0-2 Punkte: Ampi/Sulb. 3x 3 g i.v.; Risiko-Abschétzung: HAP Punkt
im Krankenhaus Altern.: Moxi 1x 400 i.v/p.o. >65a 1
erworbene (HAP)  -3-5 Pupkte: Pip/Tazo 3x 4,5 i.v.; Strukt, Lungenerkr. 2
= Altern.: Meropenem 3x 1g i.v. Vorbehandluna AB 5
AWMF-LL, + ab 6 Punkte: Pip/Tazo 4x 4,59 i.v. + Cipro 3x 9 —
PEG-Leitlinie 400 iv: Onset ab 5. Tag stationar g
4

Organversagen

Orange = Sofortige antibiotische Therapie notwendig. Wenn mdglich zuvor Abnahme mikrobiologischer Diagnostik, wenn
dies den Beginn einer antimikrobiellen Therapie nicht substantiell verzogert.
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Erkrankung Kalkulierte Therapie

Gastrointestinaltrakt

Cholangitis

Pip/Tazo 4x 4,5 i.v.

Vorbefunde in MiBi!

SOP ABS-Team Altern.: Cipro 2x 400 i.v. + Metronidazol 3x 500 i.v,; Risikofaktoren :
Risikofaktoren: Siehe SOP ABS-Team Immunsuppression*, Fremdkorper
(Gallengangsstents bzw. -drainagen),
operativen Verdnderungen der Gallenwege,
sklerosierenden Cholangiopathien)
Cholezystitis, Ampi/Sulbactam 3x 3gi.v,;
Appendizitis, akut  Altern.: Cefuroxim 3x 1,5¢ i.v. + Metronidazol 3x 500
PEG-Leitlinie, i.v. 0. Cipro 2x 400 i.v. + Metronidazol 3x 500 i.v.
AWMF-LL
Divertikulitis + Unkompliziert, ambulant, linksseitig: Risikoindikatoren fiir komplizierten Verlauf:
AWMF-LL keine AB-Therapie arterielle Hypertonie, chron. Nierenerkran-
PEG-Leitlinie + Unkompliziert, ambulant, Risikoindikatoren: kungen, Immunsuppression*, allergische
Amoxi/Clav 3x 875/125 p.o.; Altern.: Cipro 2x 500 Disposition
p.o. + Metronidazol 3x 500 p.o.; 5 Tage. Kompliziert: Stenose, Fistel, Abszess,
- kompliziert: Pip/Tazo 3x 4,5g i.v.; Altern.: Ceftriaxon  Perforation, Blutung, schwer krank;
1x 2g i.v. + Metronidazol 3x 500 i.v.. stationdre Aufnahme!
Diarrhoe Grundsétzlich keine Indikation zur Indikation:
AWMF-LL antibiotischen Therapie! Schwer krank (>6 x/d Stuhl, Hypovoldmie,
+ Akute Diarrhoe (wenn Indikation): starker Bauchschmerz, Hospitalisierung) o.
Cipro 2x 500 p.o., 5 Tage. inflamm. Diarrhoe (Blut/Schleim i. Stuhl u.
« Alternativ o. bei Reiseanamnese Asien, Fieber) o. Risiko (>70a, herzkrank, Immun-
Siidostasien: Azithromycin 1x 500 p.o., 3 Tage. suppression*, CED, schwanger) 0. Sympto-
me >1 Woche o. unaufschiebbare Arbeit in
offentl. Einrichtungen o. Gastronomie.
Meldepflicht!
C. diff-Colitis Auslosende AB absetzen, wenn mdglich! Schwere Erkrankung:
SOP ABS-Team + Milde Erkrankung: Vanco 4x 125 p.o., Fieber, Leukos >15T, Linksversch.,

Altern.: Metronidazol 3x 500 p.o.; 10 Tage
+ Schwere Erkrankung: Vanco 4x 125 p.o.
- Rezidiv (Diagnose bestétigt):

wie bei schwerer Ersterkrankung

Kreaanstieg >1,5fach des Ausgangswertes,
Albumin i.S. <30g/|, Lactat =5mmol/I,
Alter >65, sign. Komorbiditaten.

Pankreatitis, akut
Med 2

Keine Indikation zur antibiotischen Therapie!

Bei Abszess, V.a. inf. Pseudozyste, Major-
Nekrose (>30% d. Pankreas), RS Med. 2

Peritonitis,
primar/sekundar/
spontan bakteriell
AWMF-LL,
PEG-Leitlinie

+ Primar/Spontan bakteriell: Ceftriaxon 2g i.v. flr
7 d, Altern.: Cipro 2x 400 i.v.
+ Sek. leicht: Ceftriaxon 1x 2g i.v. + Metronidazol
3x 500i.v./p.o.;
+ Sek. Schwer: Piperacillin/Tazobactam 3x 4,5gi.v.
+ Sek. Nosokomial/hohes MRGN-Risiko:
Mero 3x 1g i.v.

Antibiotische Therapie bei SBP:
Aszites + Zellzahl >250/mm3 Neutrophile
im Aszites

-

Endokarditis
LL DGK

Schwer krank, vor Erregernachweis: Blutkulturen!

+ Nativklappe und Klappenprothese >12 Mon.:
Ampicillin 6x 2g i.v. + Flucloxacillin 6x 2gi.v. +
Genta 1x3mg/kg i.v; Altern.: Vanco i.v. + Genta
1x3mg/kg i.v.

+ Klappenprothese <12 Mon. oder nosokomial:
Vanco i.v. + Genta 3mg/kg i.v. + Rifampicin 2x
450 i.v./p.o.

Vanco Ziel Talspiegel hier: 15 - 20 ug/mL
Rifampicin: Interaktionscheck Apotheke
Tel -76600
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 Erkrankung | Kalkulierte Therapie

Blut und GefaRe
Neutropenes - Standardrisiko: stationar: Pip/Tazo 3x 4,5g i.v.; Hohes Risiko: MASCC score <21:
Fieber Altern.: Cefepim 3x 2g i.v. Kaum oder mild krank 5
Ann Hematol + Hohes Risiko: Pip/Tazo 4x 4,59 i.v.; MaRig krank 3
(2017) Altern.: Cefepim 3x 2g i.v. 0. Meropenem 3x 1g i.v. Schwer krank 0
* MRSA-Trager: Pip/Tazo 3x 4,5g + Vanco i.v. Keine Hypotonie (RR systol. >90) 5
+ MRGN-Risiko: Mero 3x2g i.v. Keine COPD 4
] . - ) ) Keine schwere Exsikkose 3
Bei Port-Tragern: An mdogliche Portinfektion denken! S TR e 2
Erkrankung aber nie Pilzinfektion
Bei Fieberbeginn ambulant 3
Alter <60 a 2
GefalRkatheter- « Kurzzeitkatheter: entfernen! Risiko: Sepsis, parenterale Erndhrung,
infektionen - Langzeitkatheter (Port, Hickman): Z.n. Breitspektrum-AB, hdma-onko Pat.
SOP ABS-Team AB-Lock mit Vanco 5mg/mL bis zum Entscheid: (KMT!), SOT (solid organ transplant),

Port ex oder Salvage. AB-Lock Wechsel 1x taglich

« Syst. Therapie: Vanco i.v; bei Sepsis + Pip/Taz 4x
4,5gi.v. 0. Mero 3x 1g i.v,; bei Risiko: + Caspofungin
1x 70 i.v. loading, dann 1x 50 i.v.,

femoral liegender Kath., ausgepragte
Cand.-Besiedelung
AB Uber peripheren Zugang geben!

Meningitis + Ambulant erworben: Ceftriaxon 2x 2g i.v. + Vanco Ziel-Talspiegel hier:
Neurologische Ampicillin 6x 2g i.v. + bei V.a. Pneumokokken 15-20 pg/mL.
Klinik LMU (nicht bei Immunsuppr.) Dexamethason 4x 10mgi.v. Isolation f. 24h ab Beginn Antibiotika bei
- Cave: bei Reiseanamnese (z.B. Stid-/Osteuropa, USA)  V.a. Meningokokken.
Resistenzrisiko von Pneumokokken: + Vanco i.v. Behandlungsbeginn innerhalb von <1h
» Nosokomial, Shunt: Mero 3x 2g i.v. + Vanco i.v; nach Aufnahme.
Altern.: Ceftazidim 3x 2g i.v. + Metronidazol 3x 500 Meldepflicht!
i.v. + Vanco i.v.
+ Bei noch fehlender MiBi und DD HSV-Enzephalitis:
obige Therapien + Aciclovir 3x 10mg/kgKG i.v..
Otitis media Primar keine Indikation zur Antibiotika-Therapie! Indikation: b. fehlender Besserung nach
HNO-Klinik LMU; « Wenn Indikation: 2-3 Tagen, schwerer OM (starker Schmerz,

Kinderklinik LMU

Amoxi 3x 1g p.o.,

Kinder 3x 30mg/kgKG,

Altern.: Cefpodoxim 2x 200 p.o.,
Kinder 2x 5mg/kgKG,

max. 2x 200; 7 Tage.

Fieber ab 39°), < 6 Monate alt, <2 Jahre alt
mit bilateralem Befund, Paukenréhrchen,
Otorhoe, Immunsuppression*, schwere
Grundkrankheiten, kraniale Fehlbildungen,
Cochlea-Implantat

Sinusitis, akut
HNO-Klinik LMU,
Kinderklinik LMU;
LL Deutsche
HNO-Gesellschaft

Primar keine Indikation zur Antibiotika-Therapie!

« Nicht schwer (wenn Indikation): Amoxi p.o.: 3x 1g
p.o., Kinder 3x 30mg/kgKG; Altern.: Clindamycin:
3x 600 p.o., Kinder 3x 13mg/kg/KG; 7 Tage.

+ Schwer (drohende Komplikation, Grunderkrankung):
Ampi/Sulb 3x 3g i.v,, Kinder: 3x 50mg/kgKG; Altern.:
Ceftriaxon 1x 1g i.v., Kinder: 1x 50mg/kg/KG

Indikation: Min. 10 Tage oder erneut
zunehmende Beschwerden, starke oder
zunehmende Beschwerden, Fieber

(bei Kindern >39°C), drohende Komplika-
tion (z.B. Lid-, Wangenschwellung),
chron. entziindl. Lungenerkrankung,
schwere Grunderkrankung,
Immunsuppression*

Tonsillitis
HNO-Klinik LMU,
Kinderklinik LMU;
AWMEF-LL

Primar keine Indikation zur Antibiotika-Therapie!
+ Wenn Indikation:
Penicillin V 3x 1,0 Mio IE p.o.,
Kinder: Penicillin V 3x 30.0001E/kgKG p.o.; 7 Tage
Altern.: Azithromycin 1x 500 p.o., 3 Tage,
Kinder: Azithromycin 1x 10 mg/kgKG p.o., 5 Tage.

Indikation: <14a mit Mclsaac 3-5. >14a mit
Centor score 3-4. < 14a mit Mclsaac 0-2.
>74a mit Centor score 0-2: bei Nachweis
von beta-hdmolysierenden S.

(MiBi indiziert bei schwerer Erkrankung o.
fehlender Remission (Tag 3)

o. unilateralem Befund).

Mclsaac-score (Centor score=Frage 1-4)
Fehlen von Husten

Fieber > 38°C (auch anamnestisch)
Starke Tonsillenschwellung (Exsudate)
vordere Halslymphknotenschwellung
Alter 3-14 Jahre

Y QY PRy Y
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 Erkrankung | Kalkulierte Therapie

Knochen, Gelenke

Osteomyelitis/
Spondylodiscitis/
Protheseninfekt
Klinik f. Orthopé-
die/Unfallchirurgie
LMU

Keine Indikation zur direkten antibiotischen
Therapie!

Immer Information an zusténdigen orthopadischen
oder unfallchirurgischen Dienstarzt.

- Bei septischem Verlauf: s. Sepsis ohne Fokus.

Erregersicherung mit BK UND Gewebe
Cave: Vorbefunde in MiBi!

Infizierten Knochen ruhigstellen.

Diab. FuB: s.u. Weichgewebeinfektionen

Septische Arthritis
Infektiopedia

Ampi/Sulb. 3x 3g i.v;
Altern.: Levofloxacin 1x 500 mg i.v.
Bei Z.n. direkter Inokulation: + Vancomycin i.v.

Prostatitis, akut + Wenig Risiko fiir STD: Cipro 2x 500 p.o., Hohes Risiko fiir STD: jung, MSM
LL EAU; Urolog. 2 -4 Wo.
Klinik LMU + Hohes Risiko fiir STD: Levofloxacin 1x 500 p.o.,
2 -4 Wo.
Pyelonephritis « Leicht, ambulant: Cefpodoxim 2x 200 p.o.; Stat. Aufnahme: schwere Allgemein-
= Altern.: Cipro 2x 500 p.o.; 5 = 7 Tage. symptome
+ Schwanger: Cefpodoxim 2x 200 p.o. oder Kompliziert: D.m., >7 Tage Symptome,
Pip/Tazo 3x 4,5g i.v. (immer stationar). Nierenversagen, Harnstau, Dauerkatheter,
+ Kompliziert/nosokomial/schwere Symptome: Obstruktion (z.B. Stein), anatomische
Pip/Tazo 3x 4,5g i.v.; Altern.: Cipro 2x 400 i.v.; Anomalitat, Immunsuppression*
MRGN-Risiko: Meropenem 3x 1g i.v. MRGN-Risiko: Vorbefunde MiBi,
+ Nieren-Tx: Pip/Tazo 3x 4,5gi.v,; Hochprévalenzgebiete: Stidosteuropa,
Altern.: Cipro 2x 400 i.v. Asien, Arab. Lander
Urinkatheter- Pip/Tazo 3x 4,59 i.v.; Altern.: Cipro 2x 400 i.v.
Infektion
SOP ABS-Team
Zystitis + Unkompliziert, Frau: Pivmecillinam 3x 400 p.o., Kompliziert: anatom./funktionelle Veran-
- 3 Tage. Altern.: Fosfomycin 1x 3g p.o., 1 Tag; derung, Fremdkdrper, Immunsuppression*,
AWMF-LL bei milden Symptomen ggf. symptomatisch nosokomiale Infektion

+ Schwanger: wie unkompliziert, Frau. Keine rein
symptomatische Therapie

+ Mann: Pivmecillinam 3x 400 p.o.;
Altern.: Cipro 2x 500 p.o.; 5 Tage

+ Kompliziert: Cefpodoxim 2x 200 p.o. fiir 10d;
Altern.: Cipro 2x 500 p.o.; fir 7 Tage

ANTIBIOTIC S

45



Anhinge

 Erkrankung__{ Kalkulierte Therapie

Haut- und Weichteilinfektion

Bissverletzung

« Leichter Verlauf (Indikation):

Indikation: Menschen- und Katzenbisse.

SOP ABS-Tesam Amoxi/Clav 3x 875/125p.o,,; Tief; chirurgisch versorgt; stark gequetscht;
Altern.: Moxi 1x 400 p.o.; 7 Tage. an Handen, Gesicht, genital;
« Schwerer Verlauf, stationar: Knochen-, Gelenk-, Prothesenbeteil.;
Ampi/Sulbactam 3x 3g i.v,; Venen-, Lymphstau; Durchblutungsstor.;
Altern.: Moxi 1x 400 i.v. Immunsuppression*; Z.n. Klappenersatz.
Diabetischer Full + AB-Therapie: warten bis MiBi vorliegt! Leicht: =2 lok. Entz.-zeichen, aber <2cm um
Med. IV/ « Leicht: Cefalexin 4x 1g p.o.; Ulkus; nur Cutis o. Subkutis betroffen
Chirurgie 2/ Altern.: Clindamycin 3x600mg p.o. mind. 7 Tage Moderat: lok. Entz.-zeichen >2cm um Ulkus,
PEG-Empfehlung/ + Moderat: Ampi/Sulbactam 3x 3g i.v; Lymphangitis, tiefes Gewebe betr.
Infektiopedia Altern.: Moxi 1x 400 i.v./p.o. Schwer: system. Entz.-zeichen, instabiler
« Schwer: Pip/Tazo 4x 4,5g i.v.; Kreislauf
Altern.: Meropenem 3x1g i.v.
Bei MRSA Besiedelung: + Vanco i.v.
Erysipel « Leicht, ambulant: Penicillin V 4x TM p.o.; Schwer: kompliziert,
- Altern.: Clinda 3x 600 p.o.; 7-10 Tage venose o. art. Durchblutungsstor.
PEG-Leitlinien « Schwer, stationar: Penicillin G 3x T0M i.v,, Keine lokale Antiseptikatherapie!

ggf. + Clinda 3x 600 i.v.; Altern.: Clinda 3x 600 i.v.
« Gesicht, inguinal, perianal, Therapieversagen:
Cefuroxim 3x 1,5g i.v.

Erythema migrans

Doxycyclin 2x100 p.o., 10 Tage

Blickdiagnose!

ESCMID 2020 Altern.: Amoxicillin 3x 1g p.o.; 14 Tage.
Sonstige + Schwere o. nekrotisierende Weichteilinfekte Salzwasserkontakt:
- (nekrotisierende Fasziitis), Gasgangran: + Doxycyclin 2 x 100
PEG-Leitlinien sofortige Chirurgie!!! SiiBwasserkontakt:
Mero 3x 2g i.v. + Clinda 4x 600 i.v; + Cipro 2x 500

Altern.: Pip/Tazo 4x 4,5g i.v. + Clinda 4x 600 i.v.

+ Phlegmone: begrenzt: Cefalexin 4x 1g p.o,;
Altern.: Clinda 3x 600 p.o.; 5 Tage
schwer: Ampi/Sulbactam 4x 3g i.v;
Altern.: Moxi 1x 400 i.v.

« Infizierte Bursitis: Cefazolin 3-4x 2g i.v;
Altern.: Clindamycin 3x 600 i.v.

+ Panaritium, Abszess, Furunkel/Karbunkel
(wenn Indikation): Cefalexin 4x 1g p.o.;
Altern.: Clindamycin 3x 600 p.o.; 7 Tage.
Im Gesicht und bei fehlendem Ansprechen:
Ampi/Sulb. 3x 3g i.v.; Altern.: Cefuroxim 3x 1,5g i.v.
Axilla, perineal, urogenital:
Amoxi/Clav 2x 875/125 p.o.; Altern.: Cipro 2x 500
p.o. + Metronidazol 3x 500 p.o.; <7 Tage.

+ Sekundaér infizierte Spritzenabszesse:
Bei IVDU pragmatisches Vorgehen mit
Clinda 3x 600 p.o., 5 Tage

+ Impetigo: unkompl.: Fucidine® Creme topisch;
kompl.: Cefalexin 4x 1g p.o.;
Altern.: Clinda 3x 600 p.o.; 5-7 Tage

*Intensive Immunsuppression vorliegend?

+ Neutropenie (Granulozyten <500/pl)

+ CD4 Lymphozyten <200/ul

+ Z.n. allogener Stammzell- bzw. Organtransplantation

+ Intensivierte Immunsuppression mit zwei oder mehr Medikamenten

« Corticosteroidgaben >0,5mg/kg/Tag (Prednisolon-Aquivalent) in den letzten 4 Wochen

+ Schwere angeborene Immundefekte

Schwere Phlegmone:

invasive, grenziberschr. Infektion;
Faszien/Muskeln betroffen;

ggf. Abszedierung; chirurg. Intervention

Indikation Abszess, Furunkel, Karbunkel:
systemische Entzlindungszeichen
(Fieber, Leukozyten >10T, CRP-Anstieg),
multiple Abszesse, >5 cm 0. gangranos,
starke Umgebungsreaktion,
Immunsuppression*

Impetigo kompl.:
grof¥flachig, disseminiert,
system. Entzlindungszeichen

HT_2021_129
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6.2 Veranderungen der Antibiotikaverschreibung in Daily Defined

Doses (DDD)/100 Patienten

Zeitraum 1: Zeitraum 2:
Antibiotika Mai — Jul 2021 Okt — Dez 2021
DDD/100p. DDD/100p.
Amoxicillin/Clavulansdaure | 1,81 1,69
Ampicillin 0,00 0,04
Ampicillin/Sulbactam 0,28 0,48
Azithromycin 0,77 1,71
Cefpodoxim 0,06 0,30
Ceftriaxon 0,77 0,72
Cefuroxim 0,44 0,30
Ciprofloxacin 0,72 0,57
Clarithromycin 0,00 0,06
Clindamycin 0,50 0,29
Cotrimoxazol 0,00 0,00
Daptomycin 0,00 0,04
Erythromycin 0,06 0,00
Fosfomycin 0,18 0,33
Gentamicin 0,00 0,03
Meropenem 0,28 0,30
Metronidazol 0,07 0,16
Moxifloxacin 0,06 0,17
Piperacillin/Tazobactam 1,68 1,69
Pivmecillinam 0,13 0,29
Vancomycin 0,17 0,24
Gesamt 7,98 9,41
Gesamt ohne Azithromycin | 7,21 7,70
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6.3 Ausfiihrliches Ethikvotum

LUDWIG
MAXIMILIANS: &
I-MU UNIVERSITAY ETHIKKOMMISSION BEI DER LMU MUNCHEN
|| MONCHEN
Ethikkommission -Pettenkoferstr, 8 - 80336 Miinchen Vorsilzender:
. Prof. Dr. R. M. Huber
Prof. Dr. med. Rika Draenert Telefon+49 (0)89 440055191
Klinikum der Universitat Minchen Em::n“'(o‘]e:é‘oosswz
H i H ommIsSsio

Stabsstelle ABS, Arztliche Direktion oo
Marchioninistr. 15 \ i insi
81377 Minchen -muenchen.de

Anschrift:
Pattenkoferstr. 8a
D-80336 Miinchen

Ansprachpartner:
Dr. Monlka Balzer-Geldsetzer

Telefon: 089-4400 55190
E-Mail:

monika. balzergeldsetzerid
med.uni-muenchen.de

16.03.2022/Ws/mbg

Projekt Nr: 22-0097 (bitte bal Schrétwachsel angaben)

Beratung nach Fakultitsrecht und § 15 Berufsordnung fiir Arzte in Bayern
Erganzung zum Votum vom 08.03.2022

Studientitel: Verordnungsverhalten hinsichtlich Antibiotika in einer groRen, zentralen
Notaufnahme: Analyse der Adharenz an Therapiestandards durch tagliche ABS-
Visiten.

Antragsteller: Prof. Dr. med. Rika Draenert, Klinikum der Universitat Minchen, Stabsstelle ABS,
Arztliche Direktion, Marchioninistr. 15, 81377 Miinchen,

Untersucher: Prof. Dr. Rika Draenert, Medizinische Klinik und Poliklinik IV - GroRhademn, Klinikum
der Universitat Minchen - LMU, Marchioninistr. 15, 81377 Munchen

Sehr geehrte Frau Prof. Dr. Draenert,
besten Dank fur |hr Schreiben vom 15.03.2022 mit der Beantwortung unserer Fragen bzw.
Erfillung der Auflagen und den noch ausstehenden bzw. Uberarbeiteten Unterlagen.

Die Ethikkommission (EK) kann [hrer Studie nun die ethisch-rechtliche Unbedenklichkeit
zuerkennen.

Vorsorglich méchte ich darauf hinweisen, dass auch bei einer positiven Beurteilung des Vorhabens
durch die EK die arztliche und juristische Verantwortung fur die Durchfuhrung des Projektes
uneingeschrankt bei Innen und lhren Mitarbeitern verbleibt.

Das Votum ist fur die Dauer der Studie gultig, Iangstens jedoch bis zum 15.03.2027 (5 Jahre).

Mitglieder der Kommission:

Prof. Or. R. M Muber (Vorsitzender), Prof. Dr. W Eisenmenger (stellv. Vorsitzender), Prof. Dr. C. Wendtner (stellv. Vorsitzender), Prof. Dr
H. Angstwurm, De. G. Atzeni, Prof. Dr. S. Bdck, J. Eckart, Prof. Dr. B. Emmaerich, Prod. Dr. 8. Endres, Prof. Dr. R. Fischer, Prel. Dr. R.
Gartner , Prof. Dr. O Genzel- Boroviczény, Prof. Dr. X Mahn, Prof. Or. N. Harbeck, Or. 8. Hennkws, Prof. Or. C. Meumann, Prof. Dr. R
Hohlfeld, Prof. Dr. A. Holstege, Prof. Dr. V. Klauss, Dr. F. Kohimayer, Dr. K. Kihimaeyee, Prof. Dr. J. Lindmer, Prof. Dr. 8. Lecenad, Pred. Dr.
V. Mansmann, Prof. Or. G, Marckmann, Dr. V. Ménch, Prof. Dr. H. Mudra, Prof. Or. R. Penning, Prof. Or J. Peters, Prof. Dr. K. Pleifer, Dr
R. Ratzel, Prof. Dr. H. Schardey, Pref. Dr. M. Schmauss, Prof. Dr. U. Seheeth, Prof. Dr. O. Steinlein, PD Dr. G. Stibes, Dr. B. Vogl, Prof.
Or. M. Waldner, PO Or. U Wanal, Prof, Dr. M. Warnle, Or. A Yassouridis, DOr. C. Zach
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Sofern das Votum Gber diesen Zeitraum der Gultigkeit des Zertifikats hinaus bendtigt wird, bitten
wir, der EK unaufgefordert ein glltiges Zertifikat einschlieRlich eines Antrags auf Verlangerung des
Votums mindestens 3 Monate vor Giltigkeitsende des Zertifikats vorzulegen.

Allgemeine Hinweise:

Anderungen im Verlauf der Studie sind der EK zur erneuten Prifung vorzulegen.
Schwerwiegende unerwartete studienabhéangige Ereignisse sind der EK mitzuteilen (trifft
nur fur interventionelle Projekte zu).

Das Ende der Studie ist anzuzeigen und das Ergebnis vorzulegen.

Die arztliche und juristische Verantwortung bei der Durchfihrung der Studie verbleibt
uneingeschrankt bei Ihnen und Ihren Mitarbeitern.

Bitte berlcksichtigen Sie, dass diese Bewertung die ggf. erforderliche Konsultation des
behordlichen Datenschutzbeauftragten nach Art. 30 DSGVO nicht ersetzt und ein Eintrag
in das Verfahrensverzeichnis der Klinik/des Instituts zu erfolgen hat.

Die Ethikkommission erklart, dass an der Bewertung des vorliegenden Antrags niemand
beteiligt war, der gemaf Bayerischem Verwallungsverfahrensgesetz (BayVwVIG) Art. 20
als befangen anzusehen ist.

Fur Ihre Studie wunsche ich Ihnen viel Erfolg.

Mit freundlichen Gruen

Prof. Dr. R. M. Huber
Vorsitzender der Ethikkommission
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