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Frage 

Sie behandeln einen Patienten mit einer Pneumonie.  

Das Risiko zur Entstehung von Antibiotikaresistenzen 

ist geringer bei einer Dauer der Antibiotikatherapie von 

 

a. 14 Tagen (alle Bakterien abgetötet)? 

 

 

b. 5 Tagen (weniger Selektionsdruck)? 
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Antibiotikaverbrauch → Antibiotikaresistenz 

 

Resistenz: +4% / Antibiotikum-Tag 
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Albrich et al. Emerg Inf Dis 2004;10:514-7 Nasrin et al. BMJ  2002;324:28-30 



Antibiotika-assoziierter Kollaps des Mikrobioms 
erhöht das Sepsisrisiko 

 
Truven Health MarketScan® 

Hospital Drug Database 

473 Spitäler, USA 

>9 Mio Hospitalisationen  

0.6% Sepsis bei Rehosp. <90d 

 

High-risk Antibiotika: 

 3rd/4th generation 

cephalosporin,  

 fluoroquinolone,  

 clindamycin,  

 beta-lactam/beta-lactamase 

inhibitor combination,  

 oral vancomycin,  

 carbapenem 

Baggs et al.  

ID week 2016 



Kurze Antibiotikatherapie 
Nachteile, Risiken 

Therapieversagen? 

Mortalität? 

Relaps? 

Wie kurz ist lang genug? 

Was beeinflusst die Therapiedauer? 

-Pathogen -Schweregrad  -Komorbiditäten 

-Antibiotikum -Dosis/Applikation -Source control -Therapieansprechen 

Traditionell eher längere Therapiedauer bevorzugt     
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Vorteile 
 ↓ Risiko für Antibiotika-Resistenz 

 ↑ Adhärenz 

 ↓ Kosten  

 ↓ Nebenwirkungen 

 ↓ Auswirkungen auf Mikrobiom 



Römischer Kaiser Konstantin der Grosse 

 313 n.Chr.: Mailänder Vereinbarung ("Mailänder Toleranzedikt") 

 → Freiheit der Glaubensentscheidung für alle Religionen (Christentum) 

 → Weg zur Aufklärung in Mitteleuropa 

 321 n.Chr.: reduzierte Anzahl der Wochentage von 8 auf 7! 

  → Reduktion des Antibiotikaverbrauchs um 1/8 ! 
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Kurze Therapiedauer der Pneumonie (CAP)? 
Was war vor PubMed?   

  

Rice. CID 2008;46:491-6 
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Kurze Therapie: berechtigte Zweifel ? 
Beginn einer "langen" Geschichte ... 
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Rice. CID 2008;46:491-6 



Leichte – mittelschwere Pneumonie: 3 vs. 8 d 

 Multizentr., doppelblinde RCT, NL:  

 Erwachsene, hospitalisiert mit leichter-

mittelschwerer CAP, nach 3 Tagen iv 

Amoxicillin afebril und substantiell 

klinisch gebessert, randomisiert: 

 Amoxicillin 750mg 3x/d po x5d vs. 

 Placebo  

 Klin. Erfolg (=klin. Resolution od. 

Besserung) am d10: 93% in beiden 

Gruppen 

 Klin. Erfolg am d28: 90% vs. 88%  

El Moussaoudi et al. BMJ 2006;332:1355-60 
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Therapiedauer der CAP 
IDSA (2007) ERS/ESCMID (2011) BTS (2009) 

 ≥ 5d 

 48-72h lang afebril 

 Länger bei Komplikationen 

 Wechsel auf po wenn 

Stabilitätskriterien erfüllt 

 ≤ 8d 

 Kürzer je nach 

Biomarker, v.a. PCT 

 Wechsel auf po wenn 

afebril / stabil 

 Ambulant, leicht-mittelschwer 

stationär: 7d 

 Schwere CAP: 7-10d 

 S. aureus, Gram-neg.: 14-21d 
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 Orale Ernährung und Medikamente möglich 

 BD syst. ≥ 90mmHg 

 Puls ≤ 100/min 

 Atemfrequenz ≤ 24/min 

 O2-Sättigung ≥ 90% oder pO2 ≥ 60mmHg 

 Kognitive Fähigkeiten wie vor CAP 

S3-Leitlinie (2016) 

 Leicht-mittelschwer: 5-7d und ≥ 2d stabil 

 Schwer: ≥ 3d iv; total i.d.R. ≤ 7d und ≥ 2d stabil 

 PCT-Steuerung (erfahrene Zentren) 



OR für 

Mortalität 

 

 

 

 

 

OR für 

Mortalität bei 

Patienten mit 

Gram-neg. 

Non-

Fermentern 

 

 
Kurze Th.: mehr Antibiotika-freie Tage (3.4d, p<0.001), Trend zu mehr mikrobiolog. 

Rezidiven (OR 1.7, p=0.06), kein Unterschied bei Mortalität, LOS, Beatmungsdauer 
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Dimopoulos et al. Chest 

2013;144:1759-67 

7-8d 10-15d 



 Random. doppelblinde multizentr. Placebo-kontrollierte Studie 

 Nicht-schwangere ♀ ≥ 18J., Fieber (≥ 38.0°C) und ≥ 1 Symptom eines HWI 

 26% Bakteriämien 

 Ciprofloxacin 7 vs. 14 Tage 

12 Dauer der Antibiotikatherapie: Pyelonephritis 

Sandberg et al. Lancet 2012;380:484-90 

(per protocol) Cipro 7d Cipro 14d Differenz (90% 

CI) 

P (non-

inferiority) 

Kurzfristig (10-14d) 

Heilung 97% 96% -0.9% (-6.5, 4.8%) 0.004 

Klin. Versagen oder Rezidiv 3% 4% 

Langfristig (42-63d) 

Heilung 93% 93% -0.3 0.015 

Klin. Versagen oder Rezidiv 7% 7% 

7d vermutlich mit den meisten Antibiotika möglich, auch bei Männern, auch 

bei Bakteriämie, cave: urogenitale Pathologie Eliakim-Raz et al. JAC 2013;68:2183-91 



 Multizentr. RCT 

 518 Patienten mit kompliziertem intraabd. Infekt 

und adäquater Source Control 

 Therapie bis 48h nach Resolution von Fieber, 

Leukozytose und Ileus (max 10d) (Kontrollgr.) vs.  

 4±1 Tage Antibiotika (Experimentelle Gruppe) 

 1° Endpunkt: 22.3% vs. 21.8%, p=0.92 

 Mediane Therapiedauer: 8.0 vs. 4.0d , p<0.001 
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Nach adäquater Source control: 4 d AB genauso gut wie 8-10 d 

Wenn keine gute Source control: stop wenn afebril, keine Leukozytose, normale Darm-

funktion; falls nach 5-7 d nicht erreicht: Diagnostik Mazuski et al. Surg Inf Soc Guidelines. Surg Inf. 2017;18 



Haut- und Weichteilinfekte 
 Erysipel, Cellulitis:  

 Antibiotika iv wenn systemische 

Entzündungszeichen, Wechsel auf po 

wenn afebril und "gebessert" 

 Gesamtdauer: ~ 5 d (10 d nicht besser) 

 Länger falls Infektion noch nicht 

abgeklungen ("nach Klinik", bis kein 

Schmerz, keine Überwärmung) 

 7-14 d falls immunsupprimiert 

 Abszess: 

 Inzision & Drainage 

 Antibiotika nur bei fehlendem 

Ansprechen, Umgebungsrötung, system. 

Entzündungszeichen, multiplen 

Abszessen, Immunsuppression 

 
Hepburn et al. Arch Int Med 2004;164:1669-74; Stevens et al. IDSA guidelines CID 2014;  

Morris. BMJ Clin Evid 2008;1:1708; Talan et al. NEJM 2016;374:823-32; Spellberg et al. Ann Em Med 2011;57:183-5 
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 RCTs: kurze (5-7d) vs. lange (7-21d) AB Therapie 

 24 RCTs, nur 1 spezifisch for Bakteriämie, 227 Patienten mit Bakteriämie 

 
Clinical cure 

Short Long  

Events/tot

al 

45/52 47/49 

Risk ratio 0.88 [0.77-1.01] 

Clinical cure Microbiological cure 

Short Long  Short Long  

Events/tot

al 

45/52 47/49 28/28 30/32 

Risk ratio 0.88 [0.77-1.01] 1.05 [0.91-1.21] 

Klinische Heilung Mikrobiologische Heilung Überleben 

Th-Dauer Kurz Lange  Kurz Lange Kurz Lange 

Ereignisse/

total 

45/52 47/49 28/28 30/32 15/17 26/29 

Risk ratio 0.88 [0.77-1.01] 1.05 [0.91-1.21] 0.97 [0.76-1.23] 
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Procalcitonin zur Reduktion der Therapiedauer - sicher & effektiv 

Albrich et al. Arch Int Med 2012;172:715-22 

16 Procalcitonin (PCT) Algorithmus (µg/L = ng/ml) 

< 0.1 µg/L 

Antibiotikatherapie 

SEHR ABZURATEN 

0.1 - 0.25 µg/L >0.5 µg/L 0.25 – 0.5 µg/L 

Antibiotikatherapie 

eher abzuraten 

Antibiotikatherapie 

SEHR EMPFOHLEN 

Antibiotikatherapie 

eher empfohlen 

Wenn Antibiotikatherapie begonnen: 
PCT Kontrolle alle 2 Tage zur Steuerung d. Antibiotikatherapie  
Stopp gemäss oben beschriebenen cut-offs 
Bei ambulanten Patienten Dauer der Antibiotikatherapie nach Höhe des letzten PCT-Wertes (>0.25µg/L 

3d, >0.5µg/L 5d, >1µg/L 7d) 
Bei inital sehr hohen PCT (z.B. >5µg/L) bei gutem Ansprechen: Abfall um >80-90% des Peak: Stopp 

empfohlen  
 

Albrich et al. Arch Int Med 2012;172:715-22 

Procalcitonin zur Steuerung der Therapiedauer 
(Beispiel Atemwegsinfekte) 
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Authors 
Study  

name 
Research question Setting n= 

Mortality                                                               

Control vs PCT group 

AB exposure  Control 

vs PCT 

Relative AB 

reduction 

Christ-Crain et al, ProRESP 
Reduction of antibiotic prescription for LRTI in 

the ED? 
ED, single center 243 4/119 (3.4%) vs 4/124 (3.2%) 10.7 vs 4.8* 55.1% 

Christ-Crain et al, ProCAP 
Reduction of antibiotic exposure in CAP in ED 

and hospital? 

ED and hospital, 

single center 
302 20/151 (13.2%) vs 18/151 (11.9%) 12.9 vs 5.7* 55.8% 

Stolz et al, ProCOLD 
Reduction of antibiotic exposure in COPD 

exacerbation over 6 month? 
ED, single center 208 9/106 (8.5%) vs 5/102 (4.9%) 7.0 vs 3.7* 47.1% 

Briel et al, PARTI 
Safety & reduction of antibiotic exposure in 

upper and lower RTI? 

Primary Care, 

multicenter 
458 1/232 (0.4%) vs 0/226 (0%) 6.8 vs 1.5* 77.9% 

Nobre et al, "ProSEP" 
Reduction of antibiotic exposure in septis in the 

ICU ? 
ICU , single center 79 8/39 (20.5%) vs 8/40 (20%) 9.5 vs 6** 36.8% 

Schuetz et al, ProHOSP 
Safety & feasability in LRTI in a multicenter 

setting? 

ED and hospital, 

multicenter 
1359 33/671 (4.9%) vs 34/688 (4.9%) 8.7 vs 5.7* 34.5% 

Stolz et al, ProVAP 
Reduction of antibiotic exposure in VAP in 

differnt ICUs ? 
ICU, multicenter 101 12/50 (24%) vs 8/51 (15.7%) 9.5 vs 13*** 26.9% 

Kristoffersen et 

al, 
1-PCT 

Reduction of antibiotic exposure for LRTI in 

Denmark? 

ED and hospital, 

single center 
210 1/107 (0.9%) vs 2/103 (1.9%) 6.8 vs 5.1* 25.0% 

Hochreiter et al, ProSICU 
Guiding antibiotic therapy with PCT in a 

surgical ICU? 

Surgical ICU, single 

center 
110 14/53 (26.4%) vs 15/57 (26.3%) 7.9 vs 5.9* 25.3% 

Bouadma et al, ProRATA 
Reduction of antibiotic exposure for sepsis in 

different french ICUs ? 
ICU , multicenter 621 64/314 (20.4%) vs 65/307 (21.2%) 11.6 vs 14.3*** 18.9% 

Burckhardt et all 
"PARTI 

Germany" 

Safety & reduction of only initial PCT 

measurement  in primary care? 

Primary Care, 

multicenter 
550 0/275 (0%) vs 0/275 (0%) 36.7% vs 21.5%**** 42.0% 

  Total     4241 166/2117 (7.8%) vs 159/2124 (7.5%)     

Procalcitonin zur Reduktion der Therapiedauer - sicher & effektiv 

Schuetz, Albrich, Christ-Crain, Chastre, Müller. Expert Review Inf Dis 2010;8:575-87 
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Biomarkerstudien haben gezeigt, dass deutlich 

kürzere Therapien sicher sind 

(auch ohne regelmässige Messung von Biomarkern)  



AB ≥7d falls SOFA>10 
oder Bakteriämie, sonst 
max 7d 

Open-label RCT, Erwachsene, 2 Spitäler, Brasilien 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

Oliveira et al. Crit Care Med 

2013;41:2336–43 

CRP ebenso gut wie Procalcitonin zur Therapie-  
Steuerung bei schwerer Sepsis/sept. Schock 

PCT Gruppe (n=49) CRP Gruppe (n=45) p 

AB, 1. Episode (Median d) 7 d 6 d 0.06 

AB Gesamt (Median d) 13 d 8 d 0.18 

In-Hospital Mortalität 42.9% 46.7% 0.84 

Overruling 12.2% 15.5% 0.66 

Individualisierung der Therapiedauer 

mit CRP und Maximum von 7 Tagen 

möglich 
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Pyelonephritis: 

5-7d ~ 7-14d 

Abh. von AB, Komorbidität 

Haut- und Weichteilinfekt: 

5d (Klinik) ~ 10d 
 

Intraabdom. Infekte: 

4d OK bei source control 

5-7d ? ohne source control 

Spontan-bakt. Peritonitis:  

5d ~ 10d  

Cholezystitis: 

Keine AB postop ~ 5d  

Divertikulitis: 

0? 4d ~ 7d 

Hayashi, Paterson. CID 2011;52:1232-40 

Bakteriämie ? 

5-7d ~ 7-21d 

(Ausnahme: S. aureus: 14d) 

Dauer der Antibiotikatherapie: Es geht auch kürzer 19 

Vertebrale Osteomyelitis: 

6 Wochen 

CAP: 

(3?) 5-7d ~ 7-10d 

Auch bei Bakteriämie 

Sinusitis: 5-7d 

Streptokokken-Angina: (5-)10d 

VAP: 

7d ~ 15d 



Fazit 

 Therapiedauer bei vielen Patienten vermutlich zu lange 

 Lange Therapiedauer problematisch (Kosten, NW, Resistenz, 
Mikrobiom) 

 Klinische Beurteilung! 
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Keine Zeit für... 

Therapiedauer Bemerkung 

C. Diff.  10 Tage 

H. pylori 10-14 Tage Je nach Regime 

Tuberkulose LTBI: 9 Monate (INH) 

Aktive pulm TB: 6 Monate 

Abhängig von Resistenzen 

und Tuberkulostatika 

Lyme Borreliose Je nach Stadium 

Meningitis Abhängig von Erreger 

Endokarditis Abhängig von Erreger, 

Resistenz, Nativ vs. 

Prothesen-Klappen 

Protheseninfekte (8-) 12 Wochen Je nach Erreger, 

Operativem Management 

Pilze, Virusinfekte... 
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Diabetischer Fuss 
Anatomie, Schweregrad Administration Dauer 

Weichteilinfekt 

Mild po 7-14 Tage 

Mittel po (initial iv) 2-4 Wochen 

Schwer Initial iv 2-4 Wochen 

Osteomyelitis / Arthritis 

„Im Gesunden“ (vollständiges 

Debridement/ Amputation) 

iv oder po 2-5 Tage 

Residuelles infiziertes Gewebe 

Weichteile 

Infizierter vitaler Knochen 

 

iv oder po 

Initial iv, dann po 

 

2-4 Wochen 

4-6 Wochen 

Keine Chirurgie oder residuelles 

avitales Knochengewebe 

Initial iv, dann po 

 

> 3 Monate 



Akute Sinusitis (Erwachsene) 
1. Persistierende Symptome oder keine Besserung ≥10 d 

2. Schwere Symptome (Fieber ≥ 39゜C oder purulentes Sputum; ≥ 3-4 d) 

3. Verschlechterung oder 2-phasiger Verlauf (≥ 3-4 d) 

1. Amoxi/Clav 1g 2x/d für 5-7 d 

2. Cefuroxim 500mg 2x/d für 5-7 d 

1. NSAR 

2. Abschwellende 

Nasentropfen 

Nein Ja 

www.guidelines.ch  

Chow et al. IDSA guidelines CID 2012 

Zalmanovici et al. Cochrane Rev 2013; Hayward et al. Ann Fam Med 2012;10:241-9 

Venekamp et al. JAMA 2015;313:1258-9; Rosenberg. NEJM 2016;375:962-70 
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Streptokokken Angina 

Antigen-Schnelltest (Sens: 70-90%, Spez: 95%) und/oder Kultur (Sens: 

90-95%; cave: Kolonisation) 

falls Antigen neg. → Kultur 

Kinder ≥ 3 Jahre und Erwachsene mit Pharyngitis 

(falls modifizierter Centor Score, McIsaac Score ≥2) 

 Penicillin V 1Mio 3x/d po für 10d oder  

 Amoxicillin 500 mg 3x/d po für 10d oder   

 Cefuroxim 500mg 2x/d po für 5d 

falls Antigen neg. → keine Antibiotika 

Kinder 

p
o
s
it
iv

 

positiv 

Erwachsene 

Shulman et al. IDSA guidelines CID 2012; Little et al. BMJ 2013;347:f6867 
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Zur Verhinderung von eitrigen 

Komplikationen; Risiko von 

rheumat. Fieber gering 

https://www.google.ch/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwie-JOD5ZrSAhWGOsAKHbuLC4oQjRwIBw&url=https%3A%2F%2Fen.wikipedia.org%2Fwiki%2FStreptococcal_pharyngitis&bvm=bv.147448319,d.bGs&psig=AFQjCNFllpxn4FRfqMkxfXVARlvTMKuWYQ&ust=1487546543019067


 Multizentr., open-label RCT, 71 Zentren (F), 359 Pat. ≥ 18J., mikrobiolog. bestätigte pyogene 

vertebrale Osteomyelitis ohne Fremdmaterial: Th: 6 Wo. (n=176) vs. 12 Wo. (n=175) 

 1° Endpunkt: Klinische Heilung nach 1 Jahr 

 

 

Risikofaktoren für 

schlechten Outcome: 
• ≥75 Jahre 

• Immunsuppression 

• DM 

• Endokarditis 

• Neurologische Ausfälle 

• Abszess 

• Rifampicin, FQ 

• Post-op. Osteomyelitis 

• Non- S. aureus 

http://www.google.ch/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjPq92q8ZrSAhUHLcAKHdU7CH0QjRwIBw&url=http%3A%2F%2Fblogs.nejm.org%2Fnow%2Findex.php%2Fvertebral-osteomyelitis%2F2010%2F03%2F18%2F&bvm=bv.147448319,d.bGs&psig=AFQjCNHmTRBXXVcjva7AG6t2eTXFTuEZEQ&ust=1487549850354244

