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Aktuelle Empfehlungen fir die parenterale Behandlung von Infektionen
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Die intravendse Antibiotikatherapie ist fiir die Behandlung zahlreicher Infektionen
erforderlich. Die ambulante parenterale Antibiotikatherapie ermoglicht es, Patienten,

die eine intravenose Behandlung benotigen, bei gleicher Wirksamkeit und Sicherheit

ausserhalb des Spitals zu versorgen. Die Versorgung kann in unterschiedlichen Set-
tings stattfinden. Alle stabilen Patienten, die abgesehen von der Antibiotikatherapie

nicht mehr im Spital bleiben miussten, konnen ambulant behandelt werden.

Einleitung

Die ambulante parenterale Antibiotikatherapie (APAT)
ermoglicht es, Patienten mittels intravendser Antibioti-
katherapie ausserhalb des Spitals zu behandeln. Aktuell
setzen sich die Politiker in der Schweiz stark fiir die For-
derung ambulanter Behandlungen ein, um die Nutzung
von Spitalressourcen zu reduzieren. In dieser Review
werden die aktuellen Empfehlungen beziiglich der am-
bulanten parenteralen Behandlung von Infektionen zu-
sammengefasst und durch die positiven Erfahrungen
mit der Einrichtung einer APAT-Einheit in einer Schwei-
zer Universitatspoliklinik ergédnzt. Der Ansatz der Klinik
besteht in der Stirkung der Autonomie der Patienten
in Bezug auf ihre Versorgung und der Verwendung so-
genannter Elastomerpumpen fiir die Infusionen.

Definition der ambulanten parenteralen
Antibiotikatherapie

Die APAT wird definiert als intravends verabreichte anti-
mikrobielle Behandlung, meist in Form eines Antibioti-
kums, die nicht mit einem Spitalaufenthalt verbunden
ist. Sie kommt fiir Patienten mit schweren oder kompli-
ziert zu behandelnden Infektionen bzw. Infektionen mit
Keimen infrage, die gegeniiber oralen Behandlungen re-
sistent sind, deren klinischer Zustand jedoch keinen lan-
geren Spitalaufenthalt erfordert. Gemass den aktuellen
Empfehlungen kann die Verabreichung der Infusionen
auf drei unterschiedliche Arten erfolgen [1]:

1) ineinem Fachzentrum;

2) durch eine Spitex-Schwester;

SWISS MEDICAL FORUM - SCHWEIZERISCHES MEDIZIN-FORUM 2016;16(14):314-318

3) durch den Patienten selbst oder einen pflegenden

Angehorigen.
In der Schweiz verfiigen einige Arzte iiber die entspre-
chende Infrastruktur, um einfache Antibiotikatherapien
inihrer Praxis durchfiihren zu konnen.

Indikationen

Selektion der Patienten
Die Patienten werden anhand von klinischen Kriterien,
technischen und soziodkonomischen Gegebenheiten
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Tabelle 1: Kriterien fur die Selektion der Patienten.

Fehlen von Komorbiditaten, die einen weiteren Spitalaufenthalt
rechtfertigen

Erforderliche parenterale Behandlung
- Keine orale Alternative
(z.B. Resistenz, Unvertraglichkeit/Allergie)

Verabreichung der ersten Antibiotikatherapiedosis im Spital

Der Patient und sein Umfeld sind zuverlassig und kooperativ,
verstehen die Herausforderungen der Behandlung und stimmen
der ambulanten Therapie zu

Keine Suchtprobleme: Drogenabhéngigkeit, chronischer
Alkoholismus (relative Kontraindikation)

ausgewahlt (Tab. 1). Die einzige absolute Kontraindika-
tion stellt eine Drogenabhangigkeit dar. Die Infektions-
situation muss stabil und ein Behandlungsplan (Art,
Dosierung und Dauer der Antibiotikatherapie) erstellt
worden sein. Die Fortsetzung des Spitalaufenthalts darf
durch keine weitere Komorbiditat gerechtfertigt sein.
Die Patienten miissen bei dieser Art der Behandlung
motiviert sein und sich mit der selbstandigen Anti-
biotikaverabreichung wohlfiihlen. Ferner miissen sie
(oder ihr Umfeld) tiber die erforderlichen kognitiven
und sprachlichen Fahigkeiten verfligen, um die ent-
sprechenden Anweisungen zu verstehen.

Art der Infektion

Viele Infektionen kdnnen ambulant behandelt werden.
Diese sind in Tabelle 2 aufgefiihrt. Urspriinglich wurde
diese Form der ambulanten Versorgung fiir Mukovis-

Tabelle 2: Die wichtigsten ambulant behandelbaren
Infektionskrankheiten: Harnwegsinfekte sowie Knochen-
und Gelenkinfektionen sind die in unseren Konsultationen
am haufigsten vorkommenden Erkrankungsgruppen.

System Infektionen
Weichteil- Zellulitis
infektionen Erysipel

Osteomyelitis
Infektionen von Osteosynthesematerial
Septische Arthritis

Knochen- und
Gelenkinfektionen

Pyelonephritis
Akute Prostatitis
Chronische Prostatitis

Harnwegsinfekte

Neurosyphilis

Infektionen .
Neuroborreliose
des Zentralnerven- .
Hirnabszess
systems

Epiduralabszess

Intraabdominelle

. Leberabszess
Infektionen
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zidose-Patienten entwickelt, bevor sie auch bei anderen
Erkrankungen Anwendung fand. Traditionell werden
die Infektionen nach Schweregrad und Behandlungs-
dauer unterteilt. Unkomplizierte Infektionen der Weich-
teile zum Beispiel erfordern hédufig eine parenterale
Behandlung von einigen Tagen, bevor eine orale Thera-
pie folgen kann. Andere schwerere oder kompliziert zu
behandelnde Infektionen wie Knochen- und Gelenk-
infektionen und Endokarditiden erfordern eine langere
Behandlungsdauer. Diese Erkrankungen werden zu-
nachst bis zur Stabilisierung der Infektionssituation im
Spital versorgt, bevor die Behandlung ambulant fort-
gesetzt wird.

Aktuell nimmt die Zahl der Infektionen mit resistenten
Keimen stark zu. Dies betrifft insbesondere Harnwegs-
infekte mit ESBL(Extended-Spectrum-Betalaktamase)-
bildenden oder gegeniiber Fluorchinolonen resistenten
Escherichia coli und Klebsiella pneumoniae. Diese Patien-
ten sprechen auf eine intravendse Antibiotikatherapie
rasch an, konnen jedoch nicht oral behandelt werden.
Fir sie stellt die APAT eine Alternative zur Spitalein-
weisung dar.

Antibiotika

Wahl der Antibiotikatherapie

Die Antibiotikatherapie wird anhand des Infektions-
ortes und des mikrobiologischen Berichts festgelegt.
Das Antibiotikum ist mindestens einmal unter Uber-
wachung (in einer Spitalabteilung oder Notaufnahme)
zuverabreichen, um sicherzugehen, dass es gut vertrag-
lich ist und keine allergischen Reaktionen hervorruft.
Antibiotika mit langer Halbwertszeit (Ceftriaxon, Erta-
penem, Daptomycin) werden hiufig ambulant verab-
reicht, da bei diesen eine tagliche, sogenannt diskonti-
nuierliche Gabe mdglich ist. Die kontinuierliche Infusion
von Beta-Laktam-Antibiotika {iber 24 Stunden wurde
bei Patienten mit Mukoviszidose oder Knochen- und Ge-
lenkinfektionen entwickelt und erforscht. Die Stabilitat
der Antibiotika wurde in mehreren pharmakologischen
Studien sowie von den Herstellern verschiedener Elas-
tomerpumpen untersucht. Derzeit existieren mehrere

Tabelle 3: Die wichtigsten intravendsen Antibiotika
in der ambulanten Praxis.

Diskontinuierliche Infusion Dauerinfusion

Lyme-Karditis

Endokarditis

Endovaskulare Infektionen

— Katheterinfektionen

— Infektionen endovaskularer Prothesen
— Septische Thrombose

Kardiovaskulare
Infektionen

Ceftriaxon Flucloxacillin
Ertapenem Vancomycin
Teicoplanin Piperacillin/Tazobactam
Daptomycin Cefepim

Cefazolin

Amoxicillin
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Tabellen mit entsprechenden Stabilitatsdaten [2]. So
koénnen Antibiotika, die mehrmals taglich verabreicht
werden miissten (Flucloxacillin, Piperacillin/Tazobac-
tam, Cefepim, Vancomycin), auch in Form einer Dauer-
infusion zur Anwendung kommen. Andere Wirkstoffe
(Co-Amoxicillin, Meropenem, Imipenem) konnen auf-
grund ihrer unzureichenden Stabilitdt nicht als Dauer-
infusion verabreicht werden.

Die Verabreichung diskontinuierlicher und kontinuier-
licher Infusionen bietet zahlreiche Optionen und ermég-
licht die Durchfiihrung einer gezielten Antibiotikathe-
rapie. In Tabelle 3 sind die am hdufigsten verwendeten
Antibiotika zusammengefasst.

Venoser Zugang

Die Art des vendsen Zugangs ist von drei Hauptfaktoren

abhingig:

1) der Beschaffenheit des Venensystems des Patienten;

2) der Behandlungsdauer;

3) der Injektionsart (diskontinuierliche vs. Dauer-
infusion).

Beziiglich der Art des vendsen Zugangs gibt es keine

festen Regeln, im Allgemeinen wird jedoch bei Patienten

mit schlechter Venenbeschaffenheit sowie bei einer tiber

7-tdgigen (oder 14-tdgigen bei hervorragender Venen-

beschaffenheit) Behandlung und bei einer Dauerinfu-

sion die Anlage eines peripher eingefiihrten zentralen

Venenkatheters (PICC-Line) empfohlen.

Verabreichung der Antibiotika

Die Verabreichung der Antibiotika kann entweder in
einem medizinischen Fachzentrum oder beim Patien-
ten zu Hause durch diesen selbst bzw. seine Ange-
horigen oder eine Spitex-Krankenschwester erfolgen.
Einfache Antibiotikatherapien kénnen auch in einer
Arztpraxis durchgefiihrt werden, jedoch mit zahl-
reichen Einschrankungen. Die Vor- und Nachteile der
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verschiedenen Méglichkeiten sind in Tabelle 4 zusam-
mengefasst.

Kostenerstattung der Behandlungen

Laut Spezialitdtenliste des Bundesamts fiir Gesundheit
wird die ambulante Therapie bei einigen Antibiotika
(Flucloxacillin, Amoxicillin) nicht bzw. nur fur be-
stimmte Indikationen (Ceftriaxon, Daptomycin) von
den Krankenversicherungen erstattet. In der Praxis
haben wir bislang nie Probleme mit der Kostener-
stattung erlebt, auch wenn in manchen Fallen nach der
Behandlung eine entsprechende Begriindung an die
Krankenversicherung geschickt werden musste.

Patientenkontrolle

Die intravendse Antibiotikatherapie weist mit dem Ka-
theter in Verbindung stehende Risiken wie Infektionen
oder Thrombosen auf sowie Risiken, die durch Neben-
wirkungen der Behandlung selbst entstehen. Daher wird
eine regelmaissige Kontrolle der Patienten durch ein
Fachteam empfohlen, das von einem Facharzt fiir In-
fektiologie tiberwacht wird. Es muss aktiv nach klini-
schen Anzeichen fiir entsprechende Komplikationen
gesucht werden.

Die Haufigkeit der Kontrollen ist abhdngig von Infekti-
onssituation, Wirkstoff und Komorbiditaten. So ist zum
Beispiel bei einer Hautinfektion taglich zu priifen, ob
aufeine orale Therapie umgestellt werden kann. Bei der
Gabe von Aminoglykosiden wird eine engmaschige
zweimal wochentliche Kontrolle empfohlen, um Oto-
oder Nephrotoxizitdtsanzeichen nicht zu verpassen.
Inallen anderen Fillen sollte der Patient im Allgemeinen
einmal wochentlich einer klinischen Untersuchung
und Labortests unterzogen werden. Die Art der Labor-
tests richtet sich nach dem verschriebenen Wirkstoff.
Dies ist in Tabelle 5 zusammengefasst.

Tabelle 4: Zusammenfassung der Vor- und Nachteile der unterschiedlichen ambulanten Versorgungsarten.

Vorteile Nachteile

Direkte Uberwachung
der Behandlung
Arztliche Kontrollen

Medizinisches
Fachzentrum

Kosten des medizinischen Fachzentrums
Anfahrtsweg (Patient)

Uberpriifung der Lebens-
umstande beim Patienten daheim

Spitex-Kranken-
schwester

Kein sofortiges arztliches Backup bei Problemen
Anfahrtsweg (Spitex-Krankenschwester)

Selbstandige
Verabreichung

Kostenglinstigste Losung
Starkung der Autonomie des
Patienten

Kein sofortiges Backup durch Arzte oder Pflegepersonal bei Problemen
Keine Compliancekontrolle
Abhéangig vom Autonomiegrad des Patienten

Hausarztpraxis
oder Praxis eines
Facharztes

fur Infektiologie

Keine externen Beteiligten
erforderlich

Verabreichung der 1. Antibiotikadosis ausserhalb des Spitals mit dem
Risiko schwerer allergischer Reaktionen

Ausschliesslich parenterale Antibiotikatherapien mit Kurzinfusion 1x/Tag
Die Versorgung an Wochenenden und wéahrend des Urlaubs ist haufig

schwer zu organisieren, und es muss auf eine andere Anlaufstelle
zurtickgegriffen werden (z.B. Notfallzentrum)
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Tabelle 5: Laborkontrollen entsprechend der Art des Antibiotikums.

Mindestzahl der Kontrollen pro Woche

Antibiotikaklasse GBB Kreatinin Kalium Leberwerte Sonstige
Aminoglykoside 1 2 Gleichgewichts- und Hortest
(Gentamicin, Tobramycin, Amikacin) 1x/Woche

TDM, wenn angezeigt
Beta-Laktam-Antibiotika 1 1 1x/Woche bei
(Penicilline, Cephalosporine, Flucloxacillin,
Aztreonam, Carbapeneme) Carbapenemen
Piperacillin/Tazobactam 1 1 1
Fluorchinolone 1
Clindamycin 1 1 1
Daptomycin 1 1 1 CK 1x/Woche
Linezolid 1
Cotrimoxazol 1 1 1
Vancomycin 1 1 TDM, wenn angezeigt
Teicoplanin 1 1 1 TDM, wenn angezeigt

Abktirzungen: TDM (therapeutic drug monitoring) = Medikamentenspiegelbestimmung; GBB = grosses Blutbild.

Nutzen und Risiken

Die klinische Wirksamkeit und die Sicherheit der am-
bulanten Therapie wurden durch mehrere retrospektive
Studien belegt. Es existieren jedoch kaum randomi-
sierte Studien, da die ambulante Versorgung in be-
stimmten Lindern zum «Standard of Care» geworden
ist. Dennoch kann man sagen, dass die Wirksamkeit
bei fortgesetzter Gabe desselben Antibiotikums der bei
einer Versorgung im Spital entsprechen muss. Beziig-
lich der Sicherheit stellt sich die Frage nach dem Kom-
plikationsrisiko im Zusammenhang mit nicht-infekti-
dsen Komorbidititen; die Uberalterung der Bevolkerung
fithrt dazu, dass immer mehr Patienten mit héherem
Risiko fiir derartige Komplikationen behandelt werden.
In diesem Fall ist eine regelmassige Kontrolle umso
wichtiger.

Das Risiko fiir nosokomiale Infektionen wie mit Clos-
tridium difficile scheint bei der ambulanten Behand-
lung geringer auszufallen als bei Hospitalisation und
das Risiko fiir Komplikationen in Zusammenhang mit
dem Katheter nicht héher zu sein, was jedoch nicht
prospektiv untersucht wurde.

In Bezug auf das Gesundheitswesen kénnen durch die
ambulante parenterale Antibiotikatherapie Bettenaus-
lastung und Spitalkosten reduziert werden [3]. Nichts-
destotrotz sind die Gesamtkosten dieser Form der
ambulanten Versorgung in der Schweiz schwer zu be-
urteilen. Eine entsprechende Analyse wird derzeit in
Lausanne durchgefihrt.

Die Zufriedenheit der ambulant behandelten Patienten
ist sehr hoch, da sie dank APAT frither nach Hause ent-
lassen werden und ihren Alltag wiederaufnehmen koén-
nen. Uberdies erhoht die selbstindige Verabreichung
ihre Flexibilitat.
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Erfahrungen in Lausanne

Unsere Einheit fiir ambulante parenterale Antibio-
tikatherapie wurde im Dezember 2013 in Zusammen-
arbeit mit dem Centre Hospitalier Universitaire Vaudois
(CHUV) in der Universitdtspoliklinik (Policlinique Mé-
dicale Universitaire, PMU) Lausanne erdffnet, um die
Spitalauslastung zu verringern. Sie besteht aus einem
Pflegeteam und einem Assistenzarzt, der wiederum
von einem Facharzt fiir Infektiologie tiberwacht wird.
Bei der Er6ffnung der Einheit wurde viel Kommu-
nikationsarbeit geleistet, um diese bei den Spital-
abteilungen bekannt zu machen. Die Neubehandlung
von Patienten erfolgt montags bis freitags von 8-17 Uhr
auf Anfrage der Spitalteams. Jede neue Situation wird
vom Assistenzarzt und einer Krankenschwester be-
urteilt.

Wir bieten die drei oben beschriebenen Versorgungs-
arten (Fachzentrum, Spitex-Schwester, durch den Pa-
tienten selbst) an, ermutigen die Patienten jedoch zur
selbstdndigen Verabreichung der Medikation. Dies
starkt ihre Autonomie und entlastet das Gesundheits-
system. Die Patienten fiihren sich ihre Behandlung
mittels sehr einfach zu bedienender Elastomerpumpen
zu (Abb. 1). Diese setzen wir sowohl fiir diskontinuier-
liche als auch fiir Dauerinfusionen ein.

Das fiir die Infusionen bendtigte Material, insbeson-
dere die Elastomerpumpen, werden von einer Privat-
apotheke direkt zu den Patienten nach Hause geliefert.
Das Pflegeteam sorgt fiir die Absprache zwischen den
einzelnen Beteiligten (Spitex-Pflegeteam, Apotheke)
und organisiert die erforderlichen Kontrolltermine fiir
den Patienten. Bei selbstdndiger Antibiotikagabe er-
folgt zunachst eine Instruktion am Krankenbett, die
gegebenenfalls ambulant fortgefiihrt wird.
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Der Patient erhilt ein Informationsblatt mit Anwei-
Korrespondenz:

Dr.med. S.de Valliere
Service de Maladies
infectieuses, et Policlinique
médicale universitaire

Rue du Bugnon 44

CH-1011 Lausanne
serge.de-valliere[at]hospvd.ch

sungen fiir den Fall von Komplikationen (Fieber, R6tung
der Punktionsstelle des Venenkatheters, Infusionspro-
bleme usw.) sowie einer Notrufnummer.

Aktuelle Situation

Von Dezember 2013 bis 2015 wurden in unserer APAT-
Einheit 288 neue Fille mit einer durchschnittlichen
Behandlungsdauer von 13,7 Tagen pro Patient betreut.
Dies entspricht praktisch 4000 Tagen ambulanter intra-
venoser Behandlung. Die Patienten wurden aus chirur-
gischen (36%), ambulanten (33%) und Abteilungen fiir
Innere Medizin (31%) an uns iiberwiesen. Sie litten haupt-
sachlich an Harnwegs- (32%) sowie an Knochen- und
Gelenkinfektionen (22%). Die am haufigsten nachgewie-
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Abbildung 1: Elastomerpumpe.

Externe, nicht-wiederverwendbare, nicht-programmierbare und ohne externe Stromquelle
funktionierende Infusionspumpe. Uber einen Mechanismus, der unabhangig von

der Schwerkraft funktioniert, wird durch die Elastomerpumpe die kontinuierliche
Verabreichung von Medikamenten ermaoglicht. Die Flussrate wird durch die Eigenschaften
der Pumpe, die Viskositat der Tragerlosung, Temperatur, Luftdruck, Beflilungsmenge
und die Art des Zugangs beeinflusst.

Nachdruck mit freundlicher Genehmigung der B. Braun Medical AG, Sempach, Schweiz.

Das Wichtigste fur die Praxis

e Durch die ambulante parenterale Antibiotikatherapie (APAT) wird ermég-
licht, Patienten, die eine intravendse Antibiotikabehandlung benétigen,
ausserhalb des Spitals versorgen zu kdnnen.

e Zahlreiche Infektionen wie Infektionen der Weichteile, Knochen- und
Gelenkinfektionen, Endokarditiden und Harnwegsinfekte mit resistenten
Keimen kdnnen ambulant behandelt werden.

e Die Verabreichung der Antibiotika kann entweder in einem medizini-
schen Fachzentrum oder beim Patienten zu Hause durch diesen selbst
bzw. seine Angehdrigen oder eine Spitex-Krankenschwester erfolgen.

e Die Selektion der Patienten muss von einem medizinischen Fach- und
Pflegeteam durchgefiihrt werden.

e Bei leichten Infektionen, die keine Spitaleinweisung erfordern (z.B. Zellu-
litis), kdnnen die Patienten direkt an die APAT-Einheit iberwiesen werden.

e Das Komplikationsrisiko scheint nicht héher zu sein als bei einer klassi-
schen Versorgung im Spital, wenn die Kontrolle durch eine Facheinheit
erfolgt.
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senen Keime waren ESBL-bildende oder gegentiber Fluor-
chinolonen resistente Escherichia coli (28%) sowie Sta-
phylococcus aureus (12%). Die am héaufigsten eingesetzten
Antibiotika waren Ceftriaxon (33%), Ertapenem (17%) und
Flucloxacillin (12%). Seit Beginn 2015 haben 75% der Pati-
enten sich die Therapie selbst verabreicht. Bei zehn (5,5%)
kam es zu Komplikationen aufgrund der Antibiotikabe-
handlung, bei sechs weiteren (3,5%) zu Komplikationen
im Zusammenhang mit dem Katheter. Es wurden 3 PICC-
Line-Infektionen festgestellt, jedoch ausschliesslich bei
Patienten, die von einer Spitex-Krankenschwester be-
treut wurden. Unsere klinische Ansprechrate war mit
der anderer Zentren vergleichbar. Lediglich elf Patienten
(6%) sprachen nicht auf die Therapie an.

Perspektiven

Die Zunahme schwierig zu behandelnder Infektionen
(z.B. Protheseninfektionen) und des raschen Auftretens
resistenter Keime wie ESBL-bildende oder gegentiber
Fluorchinolonen resistente E. coli stellen fiir das 6ffent-
liche Gesundheitswesen eine grosse Herausforderung
in Bezug auf Kosten und Bettenauslastung der Spitdler
dar. Die Nutzung ambulanter Fachzentren ist eine sinn-
volle Losung fiir diese Problematik. Die selbstdndige
Verabreichung der intravendsen Behandlungen wird
von den Patienten sehr gut angenommen. Sie schitzen
insbesondere die schnellere Entlassung und friithere
Wiederaufnahme ihres Alltags. Eine detaillierte Kos-
tenanalyse dieser Behandlungsform liegt bis dato noch
nicht vor. Wir hoffen, dass unsere Erfahrung in Lau-
sanne andere Universitdtsspitdler ermutigt, eine eigene
APAT-Einheit zu er6ffnen. Um die Sicherheit und Wirk-
samkeit dieser ambulanten Einrichtungen zu gewahr-
leisten, empfehlen wir, Patientenregister anzulegen.
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