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Road Map 

 

I. Pneumonie 

II. Endokarditis 

III. Protheseninfektionen 

IV. Pseudomonas BSI 

V. MDR-Erregern 

 

 

• Methicillin-resistente 

Staphylococcus aureus (MRSA) 

• Vancomycin-resistente 

Enterokokken (VRE) 

• ESBL-positive Enterobacteriaceae 

• Multiresistente (MDR) 

Acinetobacter baumannii 

• Carbapenem-resistente Klebsiella 

pneumoniae 

• Metallo-β-Laktamase (MBL) P. 

aeruginosa 



Haller, PlosOne 2014 

Nosokomiale Ausbrüche in Deutschland 2011/2012 



Meyer, Dtsch Arztebl Int 2014 
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Reduzierung der nosokomialen MRSA-Infektion in Deutschland 

KISS (Krankenhaus-Infektions-Surveillance-System) 2007 - 2012 



Carbapenem-resistenten Organismen und anderen Gram-negativen MDRO in 

deutschen  intensiv-stationen (KISS 2014) 

Maechlar, Infection 2014 



ESBL in der Bevölkerung 2013 - 2014 

 

• ESBL in der Bevölkerung (Bayern): 6.3%, ohne signifikante 

Unterschiede in den verschiedenen Altersgruppen.  

 

• UKT 2014 (stationäre Aufnahmen in medizinischen und chirurgischen 

Stationen): 6%. 

Valenza, Bavarian Health and Food Safety Authority, Erlangen, AAC 2014 

Tacconelli, ATHOS, DZIF 2012-2015 



Kolonisierung mit ESBL+ und Carbapenemase-positiv Enterobacteriaceae bei 

internationalen Reisenden, die nach Deutschland zurückkehren. 

Lübberta, Int J Med Micr 2015 

73% 

Indien 

225 gesunde Reisende  

 

ESBL                    VOR 

6%  

NACH 



Risiko-Score bei klinischer Aufnahme 

Tacconelli E, Clin Infect Dis. 2004 
Tacconelli E, J Antimicrob Chemother. 2004  



MRSA-Therapie  

Blutstrominfektionen 
Liu, CID 2011 

IDSA Guidelines 2011 



Kombinierte Antibiotikabehandlung von schwerwiegenden 

Methicillin-resistenten Staphylococcus aureus-Infektionen 

Davis, Semin Respir Crit Care Med 2015 

 Kombinierte Antibiotika-Behandlung bei MRSA-Infektionen könnte sich an 

die meisten der Vancomycin-Einschränkungen richten. 

 

 Multiple Kombinationen wurden in vitro oder in Tierstudien getestet: 

(1) Gentamicin oder Rifampin plus Vancomycin oder Daptomycin  

(2) Vancomycin plus Daptomycin oder Linezolid 

(3) Vancomicin plus Fosfomicin 

(4) Ceftarolin plus Daptomycin oder Vancomycin 

 

 Vier Befunde bei Patienten: 

(1) Daptomicin plus Ceftaroline (Case Report, Clin Ther 2014) 

 

 



High-dose Daptomycin Plus Rifampicin 

Persistente MRSA Bakteriämie  

Iliopsoas und epidural Abszessen, 

Diszitis and Spondylodiszitis 

DAP: 10 mg/kg 

Hagiya, Intern Med 2014 



Daptomycin plus Trimethoprim/Sulfamethoxazole 

 

Multi-center, retrospektive Studie  

28 Patienten 

Persistente Bakteriämie und/oder progressive Infektions-Zeichen und - 
Symptome  

(1) 36% Knocheninfektionen! 

(2) Vancomycin MHK = 2!  

 

Mittlere Beseitigungszeit: 2.5 Tage 

 

18% Mortalität 

20% Rezidive 

Caleys, AAC Jan 2015, online 



Cotrimoxazol plus Rifampicin gegenüber Linezolid   

MRSA-Infektionen 

Harbarth, JAC 2015 

Cotrimoxazol plus rifampin war eine effektive Alternative 

zu Linezolid bei MRSA-Infektionen  



MRSA Therapie 

Nosokomiale Pneumonie 
Liu, CID 2011 

IDSA Guidelines 2011 



Wunderink, CID 2012 

Die Ergebnisse zeigten, dass das klinische 

Ansprechen auf Linezolid höher war,  

wenn auch die Gesamtmortalität in 

beiden Gruppen ähnlich war. 



Die Behandlung von im Krankenhaus erworbenen Pneumonie mit 

Linezolid oder Vancomycin: eine Meta-Analyse. 

 
Kalil, BMJ 2013 



Jama Oct 2014 

• Ernste Infektionen 

(Intravenöse Therapie): 

Vancomycin 

• Oberflächliche Infektionen 

Inzision und Drainage 

Cotrimoxazol, Doxycyclin, 

Clindamycin 

 



Dalbavancin und tedizolid 

• Wöchentliche Einmalgabe Dalbavancin 

gegenüber Vancomycin und Linezolid 

 

• Einmalige wöchentliche intravenöse Gabe 

von Dalbavancin erwies sich bei der 

Behandlung von akuter bakterieller Haut- 

und Hautstrukturen-Infektion nicht 

schlechter als die tägliche zweimalige 

intravenöse Gabe von Vancomycin mit 

anschließendem oralen Linezolid. 

 

   

• 6-Tage Tedizolid gegenüber 10 Tage 

Linezolid  

 

• IV oder einmal tägliches orales Tedizolid 

200 mg über 6 Tage nicht schlechter als 

zweimaligem täglichen Linezolid 600 mg 

über 10 Tage 

 

 

Boucher NEJM 2014; Moran G Lancet Infectious diseases 2014 

Tacconelli & Kern, Lancet Infectious Diseases 2014 



Mutters, Dtsch Med Wochenschr 2015 



Empirische Therapie und Mortalität 

ESBL+ BSI 

Retrospektive Studie 

232 Patienten 

Die häufigsten Ursachen der Infektion waren: 

(1) UTI (42%)  

(2) Intra-abdominale Infektionen (28%) 

Adäquate Therapie innerhalb von 24 Stunden nach dem bakteriellen 
Befall: 37% aller Patienten und 54% der bekannten ESBL-Träger.  

Die 30-Tages-Mortalität lag bei 20%.  

 In einer multivariablen Analyse standen bei hohem Charlson-score, 
einem Alter von >75 Jahren, ICU Patienten, non-UTI Bakteriämie-
Ursache und Präsentation mit schwerwiegender Sepsis, aber nicht 
unangemessener Therapie mit Mortalität in Zusammenhang.  

 

Bonten, JAC 2014 



Carbapenem-Therapie korreliert mit verbessertem Überleben 

im Vergleich zu  Piperacillin-Tazobactam bei Patienten mit 

ESBL-Bakteriämie 

Tamma, CID 2015 



• Prospektive Kohorten-Daten und eine Metaanalyse lassen darauf 

schließen, dass BLBLIs gegenüber Carpabenemen nicht inferior sind 

bei Behandlung von BSI, die durch ESBL Bakterien verursacht 

wurden.  

• Jedoch werden BLBLIs als inferior hinsichtlich der Behandlung von 

Infektionen mit ESBL+ begriffen. 

• Diese Belange werden nicht überzeugend durch durch klinische 

Evidenz unterstützt. 

Paterson, Lancet Infect Dis 2014 



Carbapenem-resistenten Klebsiella 

• Eine signifikant höhere Mortalität 
wurde bei Patienten festgestellt, die 
eine Monotherapie erhalten hatten 
gegenüber denjenigen, die einer 
Kombinationstherapie unterzogen 
wurden. (44.4% vs 27.2%).  

 

• Die niedrigste Mortalitätsrate 
(19.3%) wurde bei Patienten 
beobachtet, die mit Carbapenem-
enthaltenden Kombinationen 
behandelt wurden.  

 

Daikos, JAC 2014 



 

 

20 nicht-randomisierte Studien 

692 Patienten (USA, Griechenland, Spanien) 

Mortalität bei Patienten, die eine Kombinations-Behandlung erhielten: 

(1) 50% bei einer Tigecyclin-Gentamicin-Kombination 

(2) 64% bei Tigecyclin-Colistin 

(3) 67% bei Carbapenem-Colistin  

(4) 57% bei einer Colistin-Monotherapie 

(5) 80% bei einer Tigecyclin-Monotherapie 

Kombinierte Antibiotika-Behandlung kann als optimale Alternative bei 
schwerkranken Patienten mit schwerwiegenden Infektionen betrachtet 
werden.   

Jedoch braucht es gut geschnittene randomisierte Studien bei 
spezifischen Patientenpopulationen, um dieses Thema noch weiter 
klären zu können. 

 

 
Falagas, AAC 2014 



• Die Beschränkungen der aktuellen Studie begründen sich 

hauptsächlich in ihrer beobachtungsbezogenen, 

retrospektiven Gestaltung und der geringen Sample Size.  

• Gegenwärtig gibt es jedoch keine evidenzbasierte 

Unterstützung der meisten Kombinationstherapien 

gegen CR-GNB  einschließlich der Colistin/Carbapenem-

Kombinationstherapie. 

 

Paul & Tacconelli, JAC 2014 



Dana R. Bowers et al. Antimicrob. Agents Chemother. 
2013;57:1270-1274 

 Retrospektive, multizentrische 

Kohortenstudie  

 384 Patienten mit P. aeruginosa BSI 

von 2002 bis 2011. 

 Es wurden keine signifikanten 

Unterschiede beobachtet zwischen 

Kombinations- und Monotherapie bei 

P. aeruginosa BSI hinsichtlich einer 

30-Tages-Mortalität  

 Empirische Kombinationstherapie 

scheint keinen zusätzlichen Gewinn zu 

bieten, so lange das Isolat  zumindest 

für einen antimikrobiellen Vertreter 

 

 



Zusammenfassung 
 

• Monotherapie sollte Routinetherapie für die Mehrzahl der 

multiresistenten Bakterien sein. 

• Kombinationstherapie ist Patienten mit septischem Schock oder hohem 

Mortalitätsrisiko (> 25). 

• MRSA: Datenmaterial unzureichend, um eine β-lactam-Kombinationstherapie 

zu empfehlen; mögliche Option für Patienten mit Vancomycin-Intoleranz 

• VRE: Nur, wenn eine High-Level-Aminoglykosid-Resistenz vorliegt 

• ESBL: keine Indikation 

• Carbapenem-resistente Gram-Negative: Auf Beobachtung basierendes 

Datenmaterial scheint nahezulegen, dass eine Kombinationstherapie, die 

Colistin und Tygecyclin einschließt, zu besseren Ergebnissen führt. Laufende 

prospektive klinische Tests. 


