Informationen zu Fluorchinolonen

Fluorchinolone werden mit lang (iber Monate oder Jahre) an-
haltenden, schwerwiegenden, die Lebensqualitdt beeintrachti-
genden und potenziell irreversiblen Nebenwirkungen (NW) in
Verbindung gebracht, die verschiedene, oftmals mehrere Organ-
systeme, -klassen und mehrere Sinne betreffen konnen.

Schwerwiegende NW auf den Bewegungsapparat:
Tendinitis, Sehnenruptur, Myalgie, Muskelschwache, Arthral-
gie, Gelenkschwellungen und Gangstérung

Schwerwiegende NW auf das periphere und zentrale Ner-
vensystem: periphere Neuropathie, Schlaflosigkeit, Depres-
sion, Ermidung (Fatigue), eingeschranktes Erinnerungsver-
maogen sowie Seh-, Hor- Geruchs- und Geschmacksstorungen

Sehnenschdden (insbesondere Schaden der Achillessehne,
aber auch anderer Sehnen) kénnen innerhalb von 48 Stunden
nach Beginn der Therapie mit Fluorchinolonen, aber auch erst
mit Zeitverzogerung von einigen Monaten nach Beendigung
der Behandlung auftreten.

www.limbachgruppe.com

Risiken und Nebenwirkungen

Empfehlen Sie lhren Patienten, die Behandlung bei den ersten
Anzeichen einer NW auf den Bewegungsapparat und/oder das
periphere und zentrale Nervensystem zu beenden und sich zur
weiteren Beratung an Sie zu wenden.

In Deutschland zugelassene Fluorchinolone

Ciprofloxacin
Levofloxacin
Moxifloxacin
Norfloxacin®
Ofloxacin®

* Nicht in den Antiinfektiva-Leitlinien der Limbach Gruppe enthalten

Quellen: Européische Arzneimittel-Agentur (EMA) und Bundesinstitut fur Arznei-
mittel und Medizinprodukte (BfArm)
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Informationen zu Fluorchinolonen

Verschreiben Sie Fluorchinolone nicht:

m zur Behandlung von nicht schweren oder selbstlimitierenden
Infektionen (wie Pharynagitis, Tonsillitis und akuter Bronchitis)

m zur Pravention von Reisediarrhoe oder rezidivierenden Infek-
tionen der unteren Harnwege

m fUr nicht bakterielle Infektionen, z. B. nich bakterielle (chro-
nische) Prostatitis

m bei leichten bis mittelschweren Infektionen (einschlieflich
unkomplizierter Zystitis, akuter Exazerbation einer chroni-
schen Bronchitis und chronisch obstruktiver Lungenerkran-
kung [COPD], akuter bakterieller Rhinosinusitis und akuter
Otitis media); es sei denn, andere Antibiotika, die tblicher-
weise fir diese Infektionen empfohlen werden, werden als
ungeeignet erachtet

m Patienten, die zuvor schwerwiegende Nebenwirkungen mit
einem Fluorchinolon-Antibiotikum hatten

www.limbachgruppe.com

Anwendungsbeschrankungen

Besondere Vorsicht ist geboten bei der Verschreibung fiir:

m dltere Menschen

m Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion

m Patienten mit Organtransplantation

m Patienten, die mit Kortikosteroiden behandelt werden (eine
gleichzeitige Anwendung sollte vermieden werden)

Bei diesen Patienten kann das Risiko einer Fluorchinolon-indu-

zierten Tendinitis und Sehnenruptur erhéht sein.

Verschreiben Sie Fluorchinolone nur nach sorgféltiger

Nutzen-Risiko-Abwdagung bei:

m Hypertonie, Arteriosklerose

m Aneurysma-Erkrankung in der Familienanamnese, praexis-
tentem Aortenaneurysma, praexistenter Aortendissektion

m Marfan-Syndrom, vaskuldrem Ehlers-Danlos-Syndrom,
Takayasu-Arteriitis, Riesenzell-Arteriitis, Morbus Behcet

Bei diesen Patienten besteht bei einer Fluorchinolon-Therapie

ein erhohtes Risiko fur Aortenaneurysmen und -dissektionen.

Andere Therapiemaglichkeiten sollten bertcksichtigt werden.
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Antibiotika

Amikacin

Amoxicillin

Amoxicillin/
Clavulansaure

Ampicillin
Ampicillin/Sulbactam
Aztreonam

Cefepim

Cefotaxim

Ceftazidim

Ceftriaxon

Cefuroxim
Ciprofloxacin
Clarithromycin

Clindamycin

Daptomycin
Doxycyclin

Antibiotika-Hochdosis-Therapie

Dosisangaben
1x 30 mg/kg i. v.
3x1gp.o.

3 x 875/125 mg p. 0.

4-6x2gbis3x5gi.v
4x2/1gi.v.

4x2gi.v

3x2gi.v.

3-4(-6)x2gi.v.
3x2(-3)goder6x1(-15)gi.v.
2x2goder1x4gi.v
3-4x15¢gi. v

2 x 750 mgq p. 0. oder 3 x 400 mg i. v.
2 x 500 mg p. o.

3 (-4) x 600 mg (bis 3 x 900 mg) p. 0. oder
3x900mgbis4x12gi. V.

1x 6 mg/kgi. v.
1x 200 mg oder 2 x 100 mg p. o.

Antibiotika
Erythromycin
Flucloxacillin
Fosfomycin

Gentamicin

Imipenem/Cilastatin

Levofloxacin
Meropenem
Metronidazol

Penicillin G
(Benzylpenicillin)

Piperacillin

Piperacillin/
Tazobactam

Pivmecillinam
Rifampicin
Tobramycin

Trimethoprim/
Sulfamethoxazol
(Cotrimoxazol)

Dosierungsempfehlungen

Dosisangaben

4x1gp.o.oderi.v.
6x2goder3x4gi.v.
3x8gi. v

1x7mg/kgi.v.

4x1/1gi. v

2 x 500 mgq p. 0. oder i. v.
3x2gi. v

3 (-4) x 400-500 mg p. 0. oder i. v.

4-6 x 5 Mio. I. E. bis
3 (-6) x 10 Mio. I. E. i.. v.

4x4qg(bis3x8goderdx6g)i.v.
4 x 4g/500 mg i. V.

3 x 400 mg p. 0.
2 x 600 mg p. 0. oder i. v.
1x7mg/kgi. v.

2 x 240/1,2 g oder 3 x 160/800 mq p. o.
oder i. v.




Antibiotika-Hochdosis-Therapie

Hintergrund

Bisher wurde die Kategorie ,intermediar” im klinischen Alltag
mehr oder weniger mit ,nicht empfindlich” bzw. ,resistent”
gleichgesetzt. Das European Committee on Antimicrobial Su-
sceptibility Testing (EUCAST) und das deutsche Nationale Anti-
biotika-Sensitivitatstest-Komitee (NAK) hat die Kategorie ,i” bei
der Antibiotika-Resistenzbestimmung neu definiert: ,i” steht
auf dem Antibiogramm nicht mehr fiir ,intermediar resistent”,
sondern fir ,sensibel bei erhohter (increased) Exposition”. Die
Bewertungen ,s” und ,i” berticksichtigen nun explizit Aspekte
der Dosierung bzw. der am gewiinschten Wirkort erreichbaren
Konzentrationen der jeweiligen Substanz. ,s” bedeutet ,sensibel
bei normaler Exposition”, ,r” unverandert ,resistent”.

Die erhohte Exposition kann erreicht werden durch:

m Hochdosis-Therapie (wichtigste und maBgebliche MaRnahme)

m Optimierte Darreichungsform bei bestimmten Antibiotika
(z.B. prolongierte Infusionsdauer bei etlichen Betalaktam-
Antibiotika)

m Natirliche Anreicherung am Ort der Infektion (z.B. Harnwege)

Durch diese MaBnahmen lassen sich ebenso gute Therapie-
erfolge erzielen, wie durch den Einsatz von Antibiotika in Nor-
maldosis bei Erregern, die als ,sensibel” eingestuft werden.

www.limbachgruppe.com

Dosierungsempfehlungen

Anmerkungen

m Die angegebenen Dosierungsempfehlungen beziehen sich
auf eine Tagesdosierung fir Personen ohne Einschrankung
der Nieren- oder Leberfunktion.

m Sie fassen EUCAST- und NAK-Empfehlungen zusammen, die
durch Informationen aus nationalen und internationalen
Leitlinien fir schwere Infektionen erweitert sind und ggf. von
der in Deutschland zugelassenen Héchstdosis abweichen.
Dariber hinaus sind Erreger- (z. B. Pseudomonas aeruginosa)
und infektionsspezifische (z. B. bei Meningitis) Abweichun-
gen zu beachten.

m Eine prolongierte Applikation von Beta-Laktam-Antibiotika
(Penicilline, Penicillin-Derivate, Cephalosporine, Carbapene-
me) ist vermutlich auch bei der Hochdosis-Therapie sinnvoll.

m Jeder Benutzer ist angehalten, durch sorgféltige Prifung von
Nebenwirkungen und Anwendungsbeschrankungen den
sachgerechten Einsatz sicherzustellen und bei Bedarf den
Patienten aufzuklaren. Jede Verordnung liegt in der Verant-
wortung des behandelnden Arztes.
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Antibiotikaverordnungen niedergelassener Arzte gehen

deutlich zuriick

Die Verordnungen von Antibiotika durch
niedergelassene Arzte sind in den letzten
Jahren in ganz Deutschland und fur alle
Altersgruppen signifikant zurtickgegangen.
Das sind die zentralen Ergebnisse einer
Versorgungsatlas-Studie des Zentralinstituts
fur die kassenarztliche Versorgung (Zi). Die
Studie umfasst eine detaillierte Untersuchung
der Verordnungshaufigkeit von Antibiotika fur
gesetzlich Versicherte in Deutschland in den
Jahren 2010 bis 2018 - unter
Berucksichtigung von Trends nach Alters-
gruppen, Wirkstoffgruppen und KV-
Bereichen.

Wurden den GKV-Versicherten im Jahr 2010
noch 562 Verordnungen pro 1.000
Versicherte ausgestellt, waren es 2018 nur
noch 446. Das ist ein Ruckgang um
insgesamt 21 Prozent. Besonders stark
riacklaufig (=41 Prozent) waren vor allem
Verordnungen fiur Kinder und Jugendliche
(Alterssegment 0—14 Jahre).

Ein Grund fur den signifikanten Ruckgang
der Verordnungsraten kénnten die
zahlreichen bundesweiten Initiativen zur
Starkung eines angemessenen Antibiotika-
einsatzes (bekannt unter der englisch-
sprachigen Bezeichnung ,Antibiotic Stewart-
ship®) in Deutschland sein.

Ein deutlich rucklaufiger Verbrauchstrend
konnte zudem in nahezu allen KV-Bereichen
und fur die Uberwiegende Zahl der
eingesetzten Wirkstoffgruppen beobachtet
werden. Allerdings gibt es groRe regionale
Unterschiede: Im Bundesland mit der
hochsten Rate in 2018, dem Saarland mit

572 Verordnungen pro 1.000 Versicherte,
wurden 1,8-mal so viel verschrieben als in
dem Bundesland mit dem niedrigsten
Verbrauch, Brandenburg, mit 317
Verordnungen pro 1.000 Versicherte.

E unter 380 -
“ 380 bis unter 436 9
Bl 436 bisunter 480
Il 480 und mehr

Abbildung 1: Altersstandardisierte Verordnungsraten
systemischer Antibiotika (Verordnungen pro 1.000
Versicherte und Jahr) pro KV-Bereich im Jahr 2018
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Substanzielle Reduktionen des
ambulanten Antibiotikaeinsatzes weisen
auf einen Paradigmenwechsel zu einem
rationalen Einsatz systemischer
Antibiotika in Deutschland hin. Die Anzahl
der Patienten, die Uberhaupt ein Antibio-
tikum erhielten, ging zurtck und spiegeilt
einen generellen Trend 2zu einem
zurtickhaltenden Antibiotikaeinsatz wider.
Allerdings scheint die geringe
Verordnungsrate von Basispenicillinen
(20 %) trotz Penicillinsensibilitat von
Pneumokokken und Streptokokken in
Deutschland nicht gerechtfertigt zu sein.
Cephalosporine werden zwar weniger,
aber insgesamt immer noch trotz des

Resistenzinduktions- und  C.-difficile-
Risikos zu haufig verordnet. Dies scheint
auf einer UbermaRigen Verordnung bei
akuten respiratorischen Infekten zu
basieren.

Dies gilt auch fur die Fluorchinolone, die
trotz dieser Risiken und zuséatzlicher
Nebenwirkungen insgesamt noch 14 %,
bei > 65-Jahrigen sogar 22 %, der
Verordnungsrate ausmachen. Eine
Verordnung > 5 % deutet auf einen
unsachgemaRen Einsatz hin. So sollten
sie zum Beispiel bei akuten
respiratorischen Infekten nicht und bei
anderen Infektionen lediglich als 2. oder
3. Wahl eingesetzt werden.
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Abbildung 2: Altersstandardisierte Verordnungsraten systemischer Antibiotika (Verordnung pro 1.000 Versicherte
und Jahr) pro Wirkstoffgruppe und KV-Bereich im Jahr 2018
BB: Brandenburg, BE: Berlin, BW: Baden-Wiirttemberg, BY: Bayern, HB: Bremen, HE: Hessen, HH: Hamburg, MV:
Mecklenburg-Vorpommern, NI: Niedersachsen, NO: Nordrhein, RP: Rheinland-Pfalz, SH: Schleswig-Holstein, SL: Saarland,
SN: Sachsen, ST: Sachsen-Anhalt, TH: Thiringen, WL: Westfalen-Lippe
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Fazit

Die Studienergebnisse weisen auf den
generellen Trend 2zu einem rationalen
Antibiotikaeinsatz hin. Gleichzeitig zeigen sie
deutliche Verbesserungspotenziale auf.

Diese sind ein erhohter Einsatz von
Basispenicillinen und  eine  niedrigere
Verordnung von  Cephalosporinen  und
Fluorchinolonen.

Die genannten Anforderungen an einen
sachgemalen Einsatz von Antibiotika sind
bereits seit 2018 In der Antibiotika-Leitlinie der
Limbach Gruppe beriicksichtigt. Somit tragen
die intensive Arbeit der iber 50 ABS-Experten
(Antibiotika Stewartship) der Limbach Gruppe
schon heute maRgeblich dazu bei, dass
Antibiotika gewissenhaft und gezielt
eingesetzt werden kénnen.

Far weitere Fragen oder Anregungen kénnen Sie sich gerne an Frau Dr. Sitaru (Tel. 0761/ 31905-
303) oder Herrn Dr. Schmaufer (Tel. 0761/ 31905-251) wenden.

Mit freundlichen GruRen,
Ihr MVZ Clotten
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