A O I\ a =

Antibiotika und Resistenzen

Perspektiven im Wettlauf zwischen Evolution und Forschung

Er wolle nicht schwarzmalen, sagte der Infektiologe Prof. Dr. med. Christoph Berger,

aber man musse sich schon heute Uberlegen, mit welchen Strategien man mit der ste-

tigen Entwicklung von Resistenzen Schritt halten kann. Das Problem: «Wir haben

heute sehr viele potente Antibiotika, aber es kommen fast keine neuen, wahrend die

Evolution der Resistenzen unvermindert weitergeht.»
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Prof. Christoph Berger,
Universitatskinderspital Zirich

Die Entwicklung
von Resistenzen
halt unvermin-
dert an.
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nsofern sei es wichtig, auch im Spital moglichst

wenig Antibiotika einzusetzen und dabei immer

dasjenige aussuchen, das bei dem jeweiligen Er-

reger genugt — und nicht einfach das neuste, bei
dem es noch die wenigsten Resistenzen gibt. «Auch
Resistenzen gegen Carbapeneme nehmen zu, das ist
nicht nur ein Infektiologengespenst», warnte Berger.
Er illustrierte ein sinnvolles Vorgehen an einem Fallbei-
spiel: Bei einem 3-Jahrigen mit Verdacht auf Osteomy-
elitis gibt man parenteral eben nicht gleich ein Carba-
penem, sondern empirisch ein Betalactam und klart ab,
um welchen Erreger es sich handelt. Die parenterale
Antibiotikagabe muss auch nicht mehr — wie friher Gb-
lich — 6 Wochen lang durchgefuhrt werden. Falls die
Therapie anspricht, kann man nach zirka 5 Tagen von
der parenteralen auf eine orale Antibiotikatherapie um-
stellen, die dann fur 4 Wochen weitergefuhrt wird.
Hierzu erarbeiteten die padiatrischen Infektiologen der
Schweiz (PIGS) zurzeit gemeinsam mit den Kinderchir-
urgen Empfehlungen, fugte Berger hinzu.

Perioperative Prophylaxe

Gemass einer 2011 auf der chirurgischen Abteilung
des Zurcher Kinderspitals an Einzeltagen durchge-
fuhrten Erhebung bekamen 18 bis 42 Prozent der
Patienten Antibiotika, davon gut die Halfte zur perio-
perativen Prophylaxe. Fur diese POAMP (perio-
perative antimicrobial prophylaxis) gibt es seit 2013
aktualisierte, Evidenz-basierte Richtlinien nach Wund-
klassen: Bei sauberen Wunden braucht es keine Pro-
phylaxe, sondern nur bei kontaminierten (bei schmut-
zigen, alteren Wunden spricht man nicht mehr von
einer Prophylaxe, sondern von Antibiotikatherapie).
Fur die POAMP genlgt eine einzige Dosis bezie-
hungsweise eine maximal 24-stindige Antibiotika-
gabe, die rechtzeitig vor dem chirurgischen Eingriff
gegeben werden muss (ca. 1 Stunde vorher, parente-
ral). Obwohl Kinder bekanntermassen keine «kleinen
Erwachsenen» sind, konnen diese fur Erwachsene
formulierten Leitlinien auch bei Kindern angewendet
werden, sofern sich das konkrete Krankheitsbild nicht
von demjenigen der Erwachsenen unterscheidet.

Und bei Appendizitis?

Anders verhélt es sich bei intraabdominalen Infektio-
nen wie akuter Appendizitis. Zum einen diskutiert
man hier seit einiger Zeit ganz grundsatzlich, ob alle
einfachen Blinddarmentzindungen wirklich zwangs-
laufig zu einer Perforation fihren und operiert werden
mussen. Zum anderen ist die POAMP bei akuter
Appendizitis fur Kinder Uberhaupt nicht definiert,
weder bezuglich der Notwendigkeit noch der Sub-
stanz, Dosis, Verabreichung oder Dauer. Bei Erwach-
senen weiss man, dass POAMP bei Appendizitis das
Risiko postoperativer Infektionen vemindert. Obwohl
es dazu fur Kinder damals keine Evidenz gab, schrie-
ben die Autoren einer Cochrane-Analyse 2005, man
durfe davon ausgehen, dass dies auch fur Kinder zu-
treffe (1).

«lch finde dieses Statement gewagt», sagte Berger.
Schliesslich seien Blinddarmentzindungen bei Kin-
dern schwieriger zu diagnostizieren, und es besteht
bei ihnen eine hohere Inzidenz komplizierter Verlaufe
als bei Erwachsenen. Darum fuhrte man am Universi-
tatskinderspital in Zurich eine Studie mit 200 Kindern
mit akuter Appendizitis durch, die 2012 publiziert
wurde (2). Alle Kinder mit perforierter Appendizitis er-
hielten intraoperativ Antibiotika, aber nur die Halfte al-
ler Kinder vor der Appendektomie einmal perioperativ.
Ein Unterschied bezlglich der postoperativen Infek-
tionen war nicht auszumachen. Wenn man von einer
Komplikationsrate von 8 Prozent ausgehe, hatten es
fUr einen statistisch signifikanten Nachweis jedoch
um die 800 Kinder sein mussen, schrankte Berger die
Aussagekraft seiner Kohortenstudie ein und appel-
lierte an die Kollegen: «Das schreit geradezu nach
einer multizentrischen, randomisierten Studie!»

Systematisches Vorgehen

ist immer besser

Diagnose und Management bei komplizierten intra-
abdominalen Infektionen konnten zwar in unter-
schiedlichen Spitalern durchaus unterschiedlich lau-
fen, aber ein jeweils systematisches Vorgehen, das
heisst die Definition von «Pathway» sei entscheidend,
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Nur wenige
neue Anti-
biotika werden
entwickelt.
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sagte Berger: «Das fuhrt zu weniger Antibiotikagaben
und zu kidrzeren Spitalaufenthalten.» In den USA ha-
ben die Surgical Infection Society und die Infectious
Diseases Society of America 2010 folgende Richtli-
nien fir das Vorgehen bei Appendizitis bei Erwachse-
nen publiziert: Bei akuter Appendizitis sollte eine Do-
sis perioperative Antibiotikaprophylaxe gegeben
werden. Eine akute Appendizitis erfordert keine anti-
mikrobielle Therapie, eine perforierte Appendizitis hin-
gegen eine antimikrobielle Therapie fur 4 bis 7 Tage;
falls dann weiterhin Fieber und/oder eine abnorme
Darmfunktion besteht, muss erneut untersucht und
abgeklart werden (Reevaluation inkl. Bildgebung).

Daten fur Kinder fehlen

«Kinder sind keine kleinen Erwachsenen, aber das ist
keine Entschuldigung, dass man machen kann, was
man will, sondern das ist eine Verpflichtung zu unter-
suchen, worin diese Unterschiede bestehen», sagte
Berger. Dies betrifft nicht nur die Antibiotikagabe,
sondern viele Medikamente, die bei Kindern mangels
Daten off-label eingesetzt werden. Nicht zuletzt aus
diesem Grund kommt es zu Medikationsfehlern, die
gemass einer Schatzung des BAG aus dem Jahr 2008

Kosten von zirka 70 Millionen Franken pro Jahr verur-
sachen (3) — ganz zu schweigen von den gesundheit-
lichen Risiken fur die Kinder.
Um hier Abhilfe zu schaffen, ist eine nationale Daten-
bank fur den padiatrischen Medikamentengebrauch
in der Schweiz in Planung, deren Finanzierung zurzeit
in den politischen Gremien diskutiert wird. Bereits
heute verflgbar ist eine Datenbank des Kinderspitals
Zurich (www.kinderdosierungen.ch).

Renate Bonifer
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