Perioperative Antibiotika-Prophylaxe

Empfehlungen einer Expertenkommission der Paul-Ehrlich-
Gesellschaft fiir Chemotherapie e. V.

Hannes Wacha, Frankfurt am Main, Udo Hoyme, Erfurt, Rainer Isenmann, Ellwangen, Peter Kujath,

Liibeck, Cordula Lebert, Niirberg, Kurt Naber, Straubing, und Bernd Salzberger, Regensburg

Eine Expertenkommission der Paul-Ehrlich-Gesellschaft fiir Chemotherapie e.V. (PEG) hat evidenz-
basierte Empfehlungen fiir die perioperative Antibiotika-Prophylaxe in der Abdominal-, Neuro-,
Herz- und GefaB-, Unfall- und orthopéadischen Chirurgie sowie bei gynékologischen und urolo-
gischen Eingriffen erarbeitet. Diese aktualisierten Empfehlungen ersetzen diejenigen aus dem Jahr
2004. Neue Daten aus Verdffentlichungen des Zeitraums 2000 bis 2008 wurden beriicksichtigt.
Die Indikation fiir eine antibiotische Prophylaxe, vor allem bei aseptischen Eingriffen, orientiert
sich an einer Reihe von Risikofaktoren fiir postoperative Wundinfektionen. Der Grad der poten-
ziellen Kontamination des Operationsfelds, eine verlangerte Operationsdauer, aber auch Fremd-
korperimplantationen und Komorbiditdten des einzelnen Patienten sind als Risikofaktoren bei der
Indikation fiir eine perioperative Antibiotika-Prophylaxe zu beriicksichtigen.
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Nach den Ergebnissen der ersten nationalen deutschen
Studie (NIDEP) an 72 Krankenhdusern betrigt die Haufig-
keit nosokomialer Infektionen 3,5%. Der Anteil der chirur-
gischen postoperativen Wundinfektionen daran liegt bei
etwa 15% [96]. In Deutschland werden etwa 6,4 Millionen
Operationen jahrlich in den Krankenhdusern durchgefiihrt.
Die durchschnittliche Wundinfektionsrate betrug dabei im
Jahr 2003 2% [46]. Daneben steigt die Zahl ambulant durch-
gefiihrter Operationen stetig an.

Die uneinheitliche Definition der Wundinfektion [3] und
die Verkiirzung der Verweildauer erschweren moglicher-
weise die exakte Erfassung und das Monitoring der Kom-
plikationen nach Operationen. Daher muss vermutlich mit
einer hoheren Wundinfektionsrate gerechnet werden. Sie
kann nach aseptischen Eingriffen bis zu 5% und nach intra-
abdominellen Eingriffen bis zu 40 % betragen [11, 95].

Die am weitesten akzeptierte Definition einer nosokomi-
alen Wundinfektion ist die der Centers for Disease Control
and Prevention (Tab. 1). Hierbei werden alle Infektionen
nach chirurgischen Eingriffen (oberflichliche, tiefe Infek-
tionen und Infektionen von Organen und Kérperhohlen)
eingeschlossen [3]. Die Beurteilung des perioperativen
Wundinfektionsrisikos durch Scores (Wundklassifikation,
ASA-Klassifikation [ASA: American Society of Anesthe-
siologists], OP-Dauer) gemiR dem Uberwachungssystem
fiir nosokomiale Infektionen (NNIS [National nosocomial
infections surveillance system|) ermoglicht einen Vergleich
risikoadaptierter Wundinfektionsraten [28].

Mit jeder eingetretenen Wundinfektion steigt das Risiko
des Patienten, weitere Komplikationen zu erleiden. Wund-
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infektionen verursachen zusitzliche Kosten und verlingern
die Verweildauer um 7 bis 8 Tage. Eine effektive Antibioti-
ka-Prophylaxe besitzt somit ein bedeutendes Potenzial zur
Senkung der Komplikationsrate und der Kosten.
Empfehlungen und Leitlinien sowie die Einfiihrung von
Kontrollsystemen konnen die Prophylaxe verbessern, sie
aber nicht flichendeckend etablieren [10, 42, 65, 82, 83, 96,
123]. Vorschlidge zur besseren Implementierung beinhalten
beispielsweise Checklisten im Rahmen von Anésthesie-Pro-
tokollen und eine liickenlose Dokumentation der MaRnah-
men zur perioperativen Prophylaxe [43, 51, 92, 124, 126].
Kritisch betrachtet sollte die Antibiotika-Prophylaxe indi-
vidueller gestaltet werden, zumal selbst bei leitlinienkon-
former Durchfiihrung nicht in allen Fillen ausreichende
Wirkspiegel erreicht werden [16, 30, 64].

Die Wirksamkeit der Antibiotika-Prophylaxe ist durch zahl-
reiche sorgsam durchgefiihrte prospektiv randomisierte
Studien fiir alle Wundklassen nach Cruse [27] belegt. Ledig-
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Tab. 1. Definition der postoperativen Wundinfektion [Centers for Disease Control and Prevention (CDC)]

Oberflachliche Wundinfektion

Infektion an der Inzisionsstelle innerhalb von
30 Tagen nach der Operation, die nur Haut oder
subkutanes Gewebe mit einbezieht,

und eines der folgenden Kriterien trifft zu:

o Eitrige Sekretion aus der oberflachlichen Inzision

o Kultureller Nachweis von Erregern aus einem asep-

tisch entnommenen Wundsekret oder Gewebe von
der oberflachlichen Inzision

e Eines der folgenden Anzeichen: Schmerz oder Be-
rithrungsempfindlichkeit, lokalisierte Schwellung,
Rétung oder Uberwdrmung, Chirurg 6ffnet die
oberflachliche Inzision bewusst

e Diagnose des behandelnden Arztes

Tiefe Wundinfektion

Infektion innerhalb von 30 Tagen nach der Ope-
ration, innerhalb eines Jahrs bei Implantaten. Die

Infektion scheint mit der Operation in Verbindung zu
stehen und erfasst Faszienschicht und Muskelgewebe

und eines der folgenden Kriterien trifft zu:

o Eitrige Sekretion aus der Tiefe der Inzision, aber
nicht aus dem operierten Organ bzw. der Korper-
héhle

e Spontan oder vom Chirurgen bewusst geéffnet,
wenn der Patient mindestens eines der nachfol-

genden Symptome hat: Fieber >38°C, lokalisierter

Schmerz oder Beriihrungsempfindlichkeit. Dieses
Kriterium gilt jedoch nicht bei Vorliegen einer
negativen Kultur aus der Tiefe der Inzision.
e Abszess oder sonstige Zeichen der Infektion,

die tieferen Schichten betreffend, sind bei der
klinischen Untersuchung, wéahrend der erneuten
Operation, bei der histopathologischen Untersu-
chung oder bei der radiologischen Untersuchung

Infektion von Organen und Korperhohlen im
Operationsgebiet

Infektion innerhalb von 30 Tagen nach der Ope-
ration, innerhalb eines Jahrs bei Implantaten. Die
Infektion scheint mit der Operation in Verbindung
zu stehen und erfasst Organe und Kérperhohlen, die
wahrend der Operation geoffnet wurden oder an
denen manipuliert wurde,

und eines der folgenden Kriterien trifft zu:

o Eitrige Sekretion aus einer Drainage, die Zugang
zu dem Organ bzw. der Kérperhéhle im Operati-
onsgebiet hat

e Kultureller Nachweis von Erregern aus einem asep-
tisch entnommenen Wundsekret oder Gewebe aus
einem Organ bzw. der Kdrperhohle im Operations-
gebiet

e Abszess oder sonstiges Zeichen einer Infektion des
Organs bzw. der Korperhéhle im Operationsgebiet
ist bei klinischer Untersuchung, wahrend der
erneuten Operation, bei der histopathologischen
Untersuchung oder bei der radiologischen Unter-
suchung ersichtlich

e Diagnose des behandelnden Arztes

ersichtlich.

e Diagnose des behandelnden Arztes

lich bei aseptischen Eingriffen besteht primér keine Indika-
tion zur Antibiotika-Gabe. Diese Studien belegen aber auch,
dass neben dem Grad der bakteriellen Besiedlung und der
Wundklassifikation von ,sauber” bis ,,schmutzig“ (Tab. 2)
ein individuelles Infektionsrisiko und patienteneigene
sowie operationsbedingte Besonderheiten bei der Indikati-
onsstellung fiir eine perioperative Antibiotika-Prophylaxe in
der Chirurgie mit zu berticksichtigen sind. Empfehlungen
konnen daher nicht nur auf der Basis der Wundklassifikati-
onen erarbeitet werden, sie miissen auch gut ausgewiesene
experimentelle und klinische Studien bertiicksichtigen, die
relevante wundunabhingige Risikofaktoren fiir eine Infek-
tion im Operationsgebiet oder infektidse Komplikationen
(z. B. Pneumonie, Harnwegsinfekt, Sepsis) anderer Art be-
inhalten.

Tab. 2. Traditionelle Wundklassifikation [mod. nach 27]

Sauber Sauber-kontaminiert

e Atraumatische Operationstechnik e
Operationen im nicht entziindlichen
Operationsgebiet °
Primarer Wundverschluss

Einwandfreie chirurgische Technik
Eingriffe am Oropharynx .
Respirations-, Digestions-, Urogenital-
trakt nicht eréffnet

Kleinere intraoperative technische
Fehler

Eingriffe im Gastrointestinal-, Respi-
rations-, Urogenitaltrakt ohne ,signi-
fikante" Kontamination

Keine Drainage

Beispiele: Strumaresektion,
Leistenhernienoperation, Mamma-
chirurgie

Beispiele: Appendektomie, Gallenwegs-
eingriffe ohne nachgewiesene Infektion,
transvaginale Eingriffe

Definitionen

Die perioperative Antibiotika-Prophylaxe ist bei operativen
Eingriffen in der Regel eine kurzzeitige, meist einmalige
Gabe eines Antibiotikums kurz vor, bei Beginn oder spi-
testens wiahrend des operativen Eingriffs zur Vermeidung
von postoperativen Wundkomplikationen. Die Vermei-
dung anderer postoperativer Komplikationen wie Sepsis,
Pneumonie, Harnwegsinfektionen (aufRer bei urologischen
Eingriffen) oder Meningitis wurde bisher durch wenige Stu-
dien gezielt differenziert betrachtet [4, 33, 34, 37, 99, 111].
Sie wurden bislang vornehmlich aus Studien abgeleitet, die
mit dem Ziel der Priifung von Wundinfektionsraten durch-
gefiihrt wurden [71].

Die Antibiotika-Prophylaxe kann evidenzbasierte Hygie-
nemafRnahmen zur Priavention postoperativer Infektionen
nicht ersetzen, sie kann sie nur komplementieren.

Kontaminiert Schmutzig

o Akute bakterielle Infektionen ohne
sichtbaren Eiter

e |Intraoperative technische Fehler
e Offene, frische Wunde

e Purulente akute Entziindung im e Durchtrennung von sauberem Ge-
Operationsgebiet webe zur Eréffnung von Abszessen,

e Er6ffnung des infizierten Urogenital-  Eiteransammlungen
oder Respirationstrakts e Traumatische Wunden mit devitalisier-

tem Gewebe

Fremdkorperentfernungen
e Kontamination mit Fazes
e Traumatische Eingriffe

e Darmeréffnung mit massivem Aus-
tritt von Stuhl (Darminhalt)
e Traumatische Wunde

Beispiel: Eingriffe am infizierten Uro-
genitaltrakt oder an infizierten Gallen-
wegen

Beispiel: Eingriff bei Darmperforationen
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Tab. 3. Risikofaktoren fiir postoperative Wundinfektionen [modifiziert nach Wacha und erganzt durch relevante Studien bzw. Untersuchungen]

Patienteneigene Faktoren

Chirurgische Faktoren

Praoperativ Intraoperativ Postoperativ
e Alter (Zunahme pro Dezennium) [68, 129] o Notfalloperation e Erfahrung des Chirurgen [48, 74] e Drainagedauer lénger als 3 Tage
e Diabetes mellitus [128] e Langerer praoperativer Kranken- e Operationsdauer tiber 2 h e Respiratorische Sepsis
e Immuninkompetenz hausaufenthalt (Zunahme je h) e |Invasive Techniken, Urinkatheter,
e Reduzierter Allgemeinzustand e Falsche Wahl des Antibiotikums e Infizierter Operationsbereich Thoraxdrainage, Nasensonde,
o Ubergewicht [57, 69] e Zeitpunkt der Antibiotika-Gabe: e Kontaminierter Operationsbereich  zentraler Venenkatheter
e Mangelernahrung mehr als 2 Stunden zu friih oder e Bluttransfusion, Albuminzufuhr e Nachweis von Dialyse [20]
e ASA-Score > Il [56] zu spat [24] e Lange Anasthesiedauer e Frithe Reoperation wegen
o MRSA/MSSATrager [21, 38, 85] e Wundklassifikationen e Mehr als ein operativer Eingriff Blutungen [20]
e Fieber/Schiittelfrost innerhalb einer Woche vor kontaminiert-schmutzig e Diathermie o Leak der Zerebrospinalflissigkeit,
der Operation e Vorbestrahlung e Sauerstoffabfall externer Shunt [66]
o Weibliches Geschlecht bei Eingriffen am Kolon, e Hochrisiko-Operation e Unterkiihlung [100]
Kardiochirurgie [97] e Rezidiveingriffe e Wundstapler
e Mannliches Geschlecht nach Trauma, in der e Steine im Gallengang, Gallen- e Unvorhersehbare Komplikationen
GeféaBchirurgie, bei Kniegelenkersatz [59] gangsverschluss e Operationstechnik [79]
e Dialysepatienten e Erhohte Werte fiir C-reaktives e Unterkiihlung
e Hepatitis Protein o Ineffektive Wirkspiegel [129]
e Stoma [129] e Fremdkorperimplantation e Verfahrenswechsel Laparoskopie/
e Drogenabusus e Rasur nicht unmittelbar vor OP Laparotomie [21, 22]
o Infektionen anderer Lokalisation e Prdoperative Urinkatheter [86] e Enterokokken, Enterobakterien,
o Arterielle Mangeldurchblutung e Vorausgegangene (neurochirur- Bacteroides fragilis in der Wunde
e Periphere Odeme gische) Eingriffe [66] [90]
e Lymphangitis
e Neuropathie
e Vorausgegangene Antibiotika-Therapie [45]
e Rauchen [61]
o Linksherzversagen nach koronarem Bypass [93]
e Bakterielle Translokation bei Laparotomie [70]
e Rheumatoide Arthritis bei Kniegelenkersatz [59]
e Zirrhose [86]
Indikation W Patienteneigene Risikofaktoren

Die Indikation zur perioperativen Prophylaxe wird anhand
der Wundklassifikation und aufgrund zusitzlicher Risi-
kofaktoren des Patienten gestellt. Bei allen Patienten mit
der WundKklassifikation ,kontaminiert® und ,schmutzig“
wird sie unabhingig von weiteren Faktoren durchgefiihrt.
Auch bei aseptischen Eingriffen mit Fremdkorperimplan-
tationen ist die Antibiotika-Gabe etabliert. Bei ,sauberen®
oder ,sauber-kontaminierten“ Eingriffen oder Wunden ist
die Indikation abhingig vom Vorliegen von Risikofaktoren
zu priifen [120].

Bei besonders schwerwiegenden Folgen von Infektkompli-
kationen (z. B. nach intrakraniellen Eingriffen) wird eine
perioperative Antibiotika-Prophylaxe unabhéngig von Risi-
kofaktoren auch ohne wissenschaftlichen Beleg durch ent-
sprechende klinische Studien empfohlen.

Erweiterte Indikation bei Vorliegen von
Risikofaktoren

Unabhingig von der Art des Eingriffs wurden Risikofak-
toren aus unterschiedlichsten Patientenkollektiven und
Studien zusammengetragen und konnten in einzelnen
Untersuchungen als statistisch signifikante Faktoren ausge-
wiesen werden. Es kann eine Einteilung in vier Kategorien
vorgenommen werden (Tab. 3):
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M Prioperative Risikofaktoren

W Intraoperative Risikofaktoren

W Postoperative Risikofaktoren

Wichtige patienteneigene Risikofaktoren sind natiirliche,
nicht dnderbare Risiken wie Alter [68, 129] oder Geschlecht,
aber auch nicht korrigierbare Defizite bei dringlichen Ein-
griffen wie Diabetes mellitus [128], Dialyse, Immunabwehr-
schwiche, reduzierter Allgemeinzustand, Ubergewicht [57,
69] und Mangelerndhrung. Frauen haben nach Kolonein-
griffen ein erhéhtes Risiko fiir bakterielle Wundkompli-
kationen [97], Mdnner dagegen nach Trauma, gefiRchirur-
gischen Eingriffen und bei Kniegelenksersatz [59].

Alle Patienten mit einer karzinombedingten chirurgischen
Intervention besitzen ein signifikant erhohtes Risiko post-
operativer Komplikationen und sollten daher grundsitz-
lich eine Antibiotika-Prophylaxe erhalten. Die Auswahl des
Antibiotikums muss die Lokalisation des Tumors bertick-
sichtigen.

Wichtige prdoperative Risikofaktoren sind Notfalloperation,
praoperative Verweildauer, der Zeitpunkt und die Wahl des
Antibiotikums. So steigt die Wundinfektionsrate, wenn
das Antibiotikum ldnger als zwei Stunden vor der Opera-
tion verabreicht oder prioperativ Urinkatheter eingesetzt
wurden [24, 86]. Auch lokale Faktoren wie Staphylokokken-
Infektionen, Mangeldurchblutung, Odeme, Bestrahlung
oder Begleiterkrankungen der Haut, Art des Eingriffs, Ob-
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Abb. 1. Effektive Periode der perioperativen Antibiotika-Prophylaxe

struktion der Gallenwege und ein erh6htes C-reaktives Pro-
tein spielen eine Rolle.

Die Rate postoperativer Wundinfektionen hidngt entschei-
dend von der Linge des Eingriffs und der chirurgischen
Technik ab. Zu den intraoperativen Risikofaktoren zihlt vor
allem ein Mangel an Kénnen und Erfahrung des Operateurs
[48, 74]. Eine Eingriffsdauer von mehr als zwei Stunden er-
hoht das Infektionsrisiko, eine atraumatische Operations-
technik mit subtiler Blutstillung reduziert das Risiko. Blut-
transfusionen, Albuminzufuhr, Andsthesiedauer, Zahl der
operativen Eingriffe und chirurgische Technik, Diathermie
und Wundstapler sowie ineffektive Wirkspiegel des Anti-
biotikums haben ebenfalls einen Einfluss auf postoperative
Wundkomplikationen. Das Risiko einer Wundinfektion
steigt signifikant, wenn Enterokokken, Enterobacteriaceae
oder Bacteroides fragilis allein oder in Kombination bei
Wundverschluss gefunden werden (39, 89].

Im postoperativen Verlauf haben insbesondere die invasiven
Techniken (z.B. Urinkatheter, Nasensonden), iiberlange Lie-
gezeiten der Drainagen (z.B. Thoraxdrainagen) sowie die Be-
siedelung mit Enterokokken, Enterobakterien und Bactero-
ides fragilis, respiratorische Sepsis, Dialysebedarf [20] eine
hohe Bedeutung. Postoperative Risiken kénnen durch eine
Antibiotika-Prophylaxe nicht bleibend reduziert werden.
Eine generelle Antibiotika-Prophylaxe bei allen aseptischen
Eingriffen wird derzeit noch abgelehnt. Es gibt aber zahl-
reiche Hinweise, dass besonders Patienten mit Infektions-
risiken bei aseptischen Eingriffen von einer Antibiotika-
Prophylaxe profitieren. Jede Antibiotika-Prophylaxe birgt
jedoch das Risiko einer Resistenzentwicklung und der Se-
lektion von Erregern mit bereits bestehender Unempfind-
lichkeit gegeniiber gebriduchlichen Antibiotika [118].

Zeitpunkt, Dauer und Dosierung

Erste Empfehlungen zum Applikationszeitpunkt einer
wirksamen Antibiotika-Prophylaxe gehen zurtick auf tier-
experimentelle Untersuchungen von Burke mit Chloram-
phenicol, Erythromycin und Achromycin (Substanzen,
die heute in der Prophylaxe nicht mehr gegeben werden)
[14]. Die effektive Periode, in der der Einsatz eines Anti-
biotikums Wundinfektionen signifikant reduzieren kann,
ist eine Stunde vor und bis zu zwei Stunden nach Beginn

des Eingriffs, spitestens jedoch vor Wundverschluss [6, 24,
125] (Abb. 1). Im klinischen Routineablauf bietet sich bei
intravendser Verabreichung der Zeitpunkt der Narkoseein-
leitung, also etwa 30 bis 60 Minuten vor der Inzision an.
Der spiteste noch sinnvolle Zeitpunkt fiir eine Antibiotika-
Prophylaxe ist intraoperativ, beispielsweise beim Auftreten
von Komplikationen. Die Wundinfektionsrate nimmt mit
jeder Stunde nach dem Hautschnitt signifikant zu, wenn
die Antibiotika-Gabe verzogert wird oder die Applikation
langer als eine Stunde vor Operationsbeginn erfolgt. Eine
Antibiotika-Gabe nach Wundverschluss hat keinen Einfluss
auf die Wundinfektionsrate.

Da das optimale Zeitfenster zur Vermeidung postoperativer
infektioser Komplikationen auch abhingig ist von den pa-
tientenabhingigen pharmakokinetischen Parametern der
eingesetzten Substanzen und der Art der Applikation (Bo-
lusgabe, Kurzinfusion, Dauerinfusion), ist eine zur Inzision
moglichst zeitnahe Verabfolgung von Antibiotika mit kiir-
zeren Halbwertszeiten und rascher Verteilung in die Kom-
partimente wiinschenswert [129]. Der Nutzen einer Dauer-
infusion von Beta-Lactam-Antibiotika in der perioperativen
Prophylaxe wird diskutiert [110, 122].

Bei der Dosierung der Antibiotika sollten erhdhte oder er-
niedrigte Verteilungsrdume der Patienten berticksichtigt

Tab. 4. Dosierung von Antibiotika in der perioperativen Prophylaxe

Antibiotikum Dosierung [pro Tag]
Ampicillin 5g
Ampicillin/Sulbactam 29/1g
Amoxicillin/Clavulansaure 2g9/02g
Piperacillin 44
Piperacillin/Tazobactam 49/05¢g
Mezlocillin 44
Cefazolin 2g
Cefuroxim 1549
Cefotaxim 2g
Ceftriaxon 2g
Ceftazidim 2g
Cefepim 2g
Imipenem/Cilastatin 059/05¢g
Meropenem 1g
Ertapenem 1g
Clindamycin 600 mg
Metronidazol 500 mg
Gentamicin 240 mg
(bis zu 5 mg/kg Kérpergewicht)
Doxycyclin 200 mg
Cotrimoxazol 960 mg
Vancomycin 1g
Teicoplanin 400 mg
Ciprofloxacin 400 mg
Levofloxacin 500 mg
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werden. Einen Hinweis konnen das Korpergewicht, der
Body-Mass-Index (BMI), Einlagerungen, Drainagen und dhn-
liches geben. Eine Standarddosierung kann nur unter Ideal-
bedingungen erfolgen. Fiir die heute tiblichen Substanzen
sind hdufig h6éhere Dosierungen notwendig [54] (Tab. 4).
Eine einmalige Gabe des Antibiotikums ist fiir eine effek-
tive Prophylaxe bei einer Operationsdauer von unter zwei
Stunden ausreichend und einer mehrmaligen Gabe bei
Eingriffen unterschiedlicher Kategorie (kontaminiert bis
aseptisch) nicht unterlegen [44, 52, 54, 108, 109]. Bei linger
dauernden Eingriffen sollte eine Folgedosis in Abhidngig-
keit von der Halbwertszeit des verwendeten Antibiotikums
verabreicht werden.

Eine Antibiotika-Gabe dariiber hinaus gilt als Therapie und
nicht als Prophylaxe. Sie kann notwendig werden, wenn In-
fektionsherde operativ nicht vollstindig beseitigt werden
konnten (z. B. bei der septischen Cholangitis, der eitrigen
Peritonitis, nach Appendix- oder Divertikel-Perforation
u. a.) und ein anhaltend hohes Infektionsrisiko fiir einen
Patienten besteht.

Bei Eingriffen an Extremititen in Blutleere wird die Anti-
biotika-Gabe 10 Minuten vor Anlegen der Blutsperre und
eine Folgedosis nach Eréffnen der Blutsperre empfohlen.

Auswahl

Die Auswahl des geeigneten Antibiotikums erfolgt vorran-
gig nach dem erwarteten Erregerspektrum, das aus der
normalen bzw. pathologischen Besiedelung des Operations-
gebiets und seiner unmittelbaren Haut- und Schleimhaut-
umgebung resultiert. Falls moéglich, sollte sich die Auswahl
des Antibiotikums an dem Ergebnis der mikrobiologischen
Diagnostik orientieren [130]. Antibiotika zur perioperativen
Prophylaxe sollten ihre Wirksamkeit in klinischen Studien
bewiesen haben, nebenwirkungsarm und kostengiinstig
sein.

Umdas Zeitfenster optimal fiir die prophylaktische Wirkung
eines Antibiotikums zu nutzen, miissen sich Applikations-
art und Dosis nach den Eigenschaften der verschiedenen
Substanzen richten. Es gibt nur wenige klinische Studien,
die pharmakokinetische Daten, Applikationszeitpunkt und
Substanzwahl mit Wundkomplikationsraten korrelieren.
Minimale Hemmkonzentrationen relevanter Erreger wer-
den bei parenteraler Gabe eines Beta-Lactam-Antibiotikums
im Serum und im Gewebe in der Regel innerhalb weniger
Minuten erreicht [127]. Die Pharmakokinetik der Antibioti-
ka im Serum korreliert mit der Dauer der Wirksamkeit im
Gewebe [80]. Pharmakokinetische Parameter sind abhéngig
von der Substanz und den Organfunktionen des Patienten.
Beta-Lactam-Antibiotika mit Halbwertszeiten von ein bis
zwei Stunden wie Cefazolin, Cefuroxim oder Aminope-
nicilline/BLI (Beta-Lactamase-Inhibitor) sollten moglichst
zeitnah zum Eingriff gegeben werden und intraoperativ
nach zwei Stunden OP-Dauer wiederholt werden [25]. Der
Vorteil der Beta-Lactame mit langer Halbwertszeit (z.B. Cef-
triaxon) liegt in der Einmalgabe auch bei linger dauernden
Eingriffen.

Aminoglykoside, falls iiberhaupt eingesetzt, miissen hoch
dosiert werden [128, 129], um effektive Wirkspiegel auch
bei Wundverschluss zu erreichen. Der Stellenwert der

74 Chemotherapie Journal 19. Jahrgang - Heft 3 - 2010

Aminoglykoside in der perioperativen Prophylaxe ist heute
gering.

Spezielle Operationsgebiete

6sophagus-, Pankreas-, Leberresektion

Bei Operationen mit einer Dauer von mehr als zwei Stun-
den, wie der Osophagus-, Leber- oder Pankreasresektion,
sollte grundsétzlich eine perioperative Prophylaxe durch-
gefiihrt werden. Das erwartete Erregerspektrum umfasst
Enterobacteriaceae, Anaerobier, Enterokokken und Sta-
phylokokken. Empfohlen wird die Gabe von Cephalospo-
rinen der Gruppe 2 gegebenenfalls plus Metronidazol, bei
Hochrisikopatienten und Eingriffen am Pankreas alternativ
Cephalosporine der Gruppe 3a gegebenenfalls plus Metro-
nidazol, Acylaminopenicilline/BLL. Bei bekannter Allergie
gegen Beta-Lactam-Antibiotika ist eine Kombination von
Clindamycin mit Aminoglykosiden oder Fluorchinolonen
der Gruppe 2 oder 3 mit Metronidazol sinnvoll.

Magenchirurgie

Operationen am Magen ohne Lumenerdffnung zdhlen zur
Kategorie der sauberen Eingriffe, Operationen mit Eroff-
nung zu der Kategorie sauber-kontaminiert. Mogliche In-
fektionserreger sind neben den Enterobacteriaceae gram-
positive und gramnegative Anaerobier und gehduft auch
Staphylokokken. Da Eingriffe am Magen aber meist nur
noch im Rahmen der Karzinomchirurgie oder bei Ulkus-
komplikationen wie Stenose, Perforation oder Blutungen
vorgenommen werden und diese Patienten ohne Antibio-
tika-Gabe eine deutlich erhdhte Rate an infektidsen Kom-
plikationen aufweisen, ist eine perioperative Antibiotika-
Prophylaxe meist als Einmalgabe indiziert [77].

Mit gutem Erfolg konnen Aminopenicilline/BLI, Cepha-
losporine der Gruppe 1 oder 2 eingesetzt werden. Alternativ
wird bei Beta-Lactam-Allergie Clindamycin in Kombination
mit einem Aminoglykosid empfohlen. Bei Risikopatienten
werden Cephalosporine der Gruppe 3a plus Metronidazol
oder Acylaminopenicilline/BLI oder ein Carbapenem der
Gruppe 2 empfohlen.

Chirurgie der Gallenwege

Das Erregerspektrum umfasst Escherichia coli und andere
Enterobacteriaceae, Enterokokken, Anaerobier und sel-
tener Staphylokokken. Nach vorausgegangenen interventi-
onellen Eingriffen besteht die Gefahr einer Infektion durch
Pseudomonaden oder andere nosokomiale Erreger.

Eine klar belegte Indikation zur perioperativen Antibio-
tika-Prophylaxe besteht bei akuter Cholezystitis, Eingrif-
fen am Choledochus und Notfalloperationen. Empfohlen
werden Aminopenicilline/BLI, Acylaminopenicilline oder
Cephalosporine der Gruppe 1 oder 2. Eine orale Antibioti-
ka-Prophylaxe ist in der Gallenwegschirurgie moglich [73,
112], jedoch sollten die Unwégbarkeiten der individuellen
Resorption bedacht werden. Es kommen im Wesentlichen
nur Fluorchinolone zur Prophylaxe infrage.

Bei Allergie gegen Beta-Lactam-Antibiotika und im Hoch-
risikobereich gelten die Empfehlungen fiir Kolon-Rektum-
Chirurgie.



Neuere randomisierte prospektive Studien zeigen eindeu-
tig, dass bei fehlendem Infektionsrisiko bei laparosko-
pischen Eingriffen auf eine Antibiotika-Prophylaxe verzich-
tet werden kann [19, 53, 55].

Wird jedoch bei der laparoskopischen Cholezystektomie die
Gallenblase intraoperativ eréffnet, so wird wegen der damit
verbundenen Gefahr einer intraabdominellen Infektion die
Gabe eines Antibiotikums empfohlen. Bei Eingriffen durch
Laparotomie ist eine Antibiotika-Prophylaxe mit grofer
Wahrscheinlichkeit von Nutzen, insbesondere dann, wenn
die klinischen Risikofaktoren nach Keighley eine erhohte
Wundinfektionsrate erwarten lassen. Ein intraoperativer
Verfahrenswechsel von der laparoskopischen zur offenen
Cholezystektomie erh6ht das postoperative Infektionsrisi-
ko um den Faktor 3,5 bis 4,7 [22, 23].

Patienten, bei denen eine akute Cholezystitis erst bei der
Operation erkannt wird, profitieren sogar noch von einer
intraoperativen i. v. Gabe eines Antibiotikums [24, 75].

Kolonchirurgie

In der Kolonchirurgie sind fakultative Darmbakterien, vor-
nehmlich Bacteroides fragilis, signifikant verantwortlich
fiir die Entwicklung postoperativer Wundkomplikationen.
Daneben ist eine Zunahme der durch Enterokokken ver-
ursachten Infektionen zu verzeichnen. Infektionen durch
Staphylokokken sind von geringer Bedeutung. Da mit einer
Prophylaxe die Wundinfektionsrate von 25 bis 40% auf
5bis 11 % gesenkt werden kann [95], ist sie bei resezierenden
Eingriffen indiziert [78, 105]. Wie bei allen operativen Ein-
griffen ist die antibiotische Prophylaxe ein Teil eines Ge-
samtkonzepts der Infektionsprivention. Neben den allge-
meingiiltigen Regeln der Asepsis besteht die Prophylaxe in
der Dickdarmchirurgie auch in einer addquaten Vorberei-
tung, wie der Darmreinigung, die aber keine parenterale
Antibiotika-Prophylaxe ersetzen kann. In der elektiven Ko-
lonchirurgie ist eine mehr oder minder intensive mecha-
nische Darmvorbereitung in Diskussion geraten, obwohl
diese MalRnahme auch praktische Vorteile beispielsweise
durch Zeiteinsparung bei der Anastomose-Anlage und der
besseren Palpationsmoglichkeit zur Identifikation von La-
sionen bietet [95].

Eine effektive Prophylaxe sollte gegen Anaerobier wirk-
sam sein. Mit gutem Erfolg werden Aminopenicilline/BLI,
Cephalosporine der Gruppe 1 oder 2 in Kombination mit
Metronidazol eingesetzt. Bei Allergie gegen Beta-Lactam-
Antibiotika kann eine Kombination von Clindamycin mit
einem Aminoglykosid oder eines Fluorchinolons der Grup-
pe 2 oder 3 mit Metronidazol, fiir die aber keine Zulassung
in dieser Indikation vorliegen, erfolgen. Im Hochrisikobe-
reich wird die Gabe von Cephalosporinen der Gruppe 3a
plus Metronidazol, Acylaminopenicillinen/BLI empfohlen.
Der Einsatz von Ertapenem wurde in einer klinischen Stu-
die bei elektiven Eingriffen am Kolon im Vergleich zu Cefo-
tetan untersucht. Hierbei konnte gezeigt werden, dass die
Rate an Wundinfektionen in der Ertapenem-Gruppe nied-
riger, aber mit einem vermehrten Auftreten von Clostridi-
um-difficile-Infektionen assoziiert war [58].

Die perioperative Antibiotika-Prophylaxe wird in Deutsch-
land vornehmlich systemisch durchgefiihrt. Die adjuvante
orale Gabe eines Antibiotikums wie beispielsweise Neomy-

cin oder Metronidazol ist in den USA {tblich, bringt aber
keine Vorteile hinsichtlich der Infektions-Komplikations-
rate [36, 43].

Appendektomie

Die einfache Appendektomie gehért zu den aseptischen
bis bedingt kontaminierten Eingriffen und bedarf keiner
prinzipiellen Antibiotika-Prophylaxe. Bei akutem Befund
oder zwei oder mehr Risikofaktoren sollte sie jedoch durch-
gefithrt werden, da sich die postoperative Infektionsrate
durch diese MaRnahme signifikant senken ldsst, ungeach-
tet der Art des Eingriffs, laparoskopisch oder durch Laparo-
tomie [1, 113]. Lediglich eine Beobachtungsstudie empfiehlt
eine generelle Antibiotika-Prophylaxe [63].

Bei einer Entziindung des Appendix finden sich fast aus-
schlieRlich Mischinfektionen, vorwiegend verursacht
durch Escherichia coli und Bacteroides fragilis. Es gelten
daher gleiche Empfehlungen wie in der Kolonchirurgie. Fa-
vorisiert werden hier Aminopenicilline/BLI oder Cephalo-
sporine der Gruppe 1 oder 2 kombiniert mit Metronidazol.
Eine Interventionstherapie erfolgt nach Appendektomie,
wenn als Komplikation eine lokale oder diffuse Peritonitis
vorliegt.

Vor allem sollte die Indikation zur Antibiotika-Prophylaxe
vom intraoperativen Befund und dem Ablauf der Operati-
on abhingig gemacht werden. Aufgrund der vorliegenden
Studie scheint nicht bewiesen, dass die Appendektomie als
solche ein ausreichend hohes Risiko darstellt, um eine An-
tibiotika-Prophylaxe prioperativ zu indizieren. Auch wire,
wie oben genannt, die mogliche intraoperative Gabe [1] die
O0konomischere Variante.

Leisten- und Bauchwandhernienchirurgie

Der Effekt der Antibiotika-Prophylaxe in der Hernienchirur-
gie wird derzeit kontrovers diskutiert. Die Hernienchirurgie
gehort in die Gruppe der ,sauberen” Eingriffe, die eigent-
lich keine Antibiotika-Prophylaxe erfordern. Eine jiingste
Metaanalyse zeigte allerdings einen schwachen positiven
Effekt zugunsten der Prophylaxe [98]. Wegen der grof3en
Heterogenitit der eingeschlossenen Studien beziiglich Pa-
tientenselektion und Verfahrenswahl ist die Interpretation
schwierig. Indiziert ist die Antibiotika-Prophylaxe jedoch
bei Patienten mit Risikofaktoren oder fiir die Implantation
eines Netzes. Im letztgenannten Falle wird ein Fremdkor-
per eingebracht, was per definitionem einen Risikofaktor
fiir eine Wundinfektion darstellt. Zur Wahl stehen Ampicil-
lin/BLI und Cephalosporine der Gruppe 1 oder 2.

Neurochirurgie

Neurochirurgische Operationsgebiete zdhlen in der Regel
zu der Klassifikation ,,sauber”. Dennoch ist in vielen Féllen
eine perioperative Prophylaxe wegen der Schwere mog-
licher Komplikationen empfohlen, so beispielsweise auf
der Basis der Daten einer Metaanalyse in der Spinalchirur-
gie [5], bei nicht instrumentellen Eingriffen an der Wirbel-
sdule [87] oder zur Vermeidung einer Meningitis nach einer
Kraniotomie [4].

Héufigste Erreger infekti6ser Komplikationen in der Neu-
rochirurgie sind Staphylokokken. Bei Operationen mit
Beteiligung der Nasennebenhohlen oder des Bauchraums
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(V.P.-Shunt) miissen weitere Erreger beriicksichtigt werden,
vor allem Streptokokken oder Propionibakterien. In der pe-
rioperativen Prophylaxe werden Cephalosporine der Grup-
pe 1 und Aminopenicilline/BLI empfohlen. Da ein standar-
disiertes Antibiotika-Regime nicht alle potenziellen Erreger
erfasst, ist die Bertiicksichtigung der lokalen Epidemiologie
erforderlich.

Gynakologische Eingriffe

Fiir eine perioperative Antibiotika-Prophylaxe in der Gyn-
dkologie liegen zahlreiche Metaanalysen vor. Eine Indi-
kation besteht generell bei gyndkologischen Karzinom-
operationen, bei vaginaler Hysterektomie und bedingt in
Abhidngigkeit von vorliegenden Risikofaktoren auch bei
abdominaler Hysterektomie [69]. Bei Eingriffen im Becken-
bereich kann die Haufigkeit postoperativer Harnwegsinfek-
tionen durch den perioperativen Einsatz von Antibiotika
gesenkt werden, wobei die besten Ergebnisse fiir Cepha-
losporine (0-5%) vorliegen [37], die im Vergleich mit Cotri-
moxazol, Ampicillin/Sulbactam, Ampicillin plus Metronida-
zol, Metronidazol oder Ciprofloxacin untersucht wurden.
Der Nutzen einer Prophylaxe bei Sterilitdtseingriffen und
Schwangerschaftsabbriichen ist nicht eindeutig geklirt
[72]. In Anbetracht der fatalen Auswirkung einer Infektion
mit moglicher spéterer tubarer Sterilitit wird jedoch auch
beim Schwangerschaftsabbruch eine Prophylaxe allgemein
empfohlen.

Uneingeschrinkt, allerdings ebenfalls ohne wissenschaft-
lichen Beleg durch entsprechende klinische Studien, gilt
die Empfehlung der Prophylaxe mit Doxycyclin bei der Hys-
terosalpingographie oder Einlage eines Intrauterinpessars
(IUP), da mogliche Infektionskomplikationen im Einzelfall
schwerwiegende Folgen haben konnen.

Das Erregerspektrum umfasst bei gynikologischen Eingrif-
fen Enterobakterien, Staphylococcus aureus und Anaerobi-
er sowie Erreger sexuell iibertragbarer Erkrankungen (STD).
Zur Prophylaxe werden Cephalosporine der Gruppe 2 even-
tuell in Kombination mit Metronidazol empfohlen. Alterna-
tiv kann bei Penicillin-Allergie Clindamycin gegebenenfalls
in Kombination mit Aminoglykosiden eingesetzt werden.
In der Geburtshilfe gilt die Sectio caesarea als akzeptierte
Indikation fiir eine perioperative Antibiotika-Prophylaxe,
die mit Ampicillin, einem Cephalosporin der Gruppe 1 [7]
oder Gruppe 2 [32] oder einem Aminopenicillin/BLI durch-
gefiihrt werden kann. Daten einer prospektiv durchgefiihr-
ten Beobachtungsstudie konnten durch die prophylaktische
Gabe eines Cephalosporins in Kombination mit Azithro-
mycin eine Senkung der Wundinfektionsrate zeigen [116].
Die Privalenz der postpartalen Endometritis und anderer
Infektionen wurde durch diese MaRnahme im Vergleich
zur Applikation nach dem Abklemmen der Nabelschnur
signifikant gesenkt, ohne die Komplikationsrate bei dem
Neugeborenen zu beeinflussen [26, 81].

Bei diagnostischen oder therapeutischen Eingriffen an der
Brust profitieren Patientinnen von einer Prophylaxe [114].
Dies gilt vor allem bei Adipositas, Diabetes mellitus, Mani-
pulationen im bestrahlten Areal, Hauterkrankungen oder
weniger als sechs Wochen zuriickliegenden Voroperati-
onen (siehe auch Tab. 3).
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Urologische Eingriffe

Priméres Ziel der Prophylaxe bei Eingriffen in der Urolo-
gie ist die Vermeidung einer fieberhaften Harnwegsinfek-
tion, der akuten Pyelonephritis, Prostatitis, Epididymitis
oder Urosepsis und bei Schnittoperationen die Senkung
der Wundinfektionsrate. Unabhédngig vom Alter besteht
bei allen operativen und diagnostischen Eingriffen an den
Harnwegen in Kombination mit schweren Harntransport-
stérungen, Dysplasien und Niereninsuffizienz ein erhdhtes
postoperatives Infektionsrisiko, das eine perioperative Pro-
phylaxe erforderlich macht. Dartiber hinaus ist mit einer
erhohten lokalen Erregerexposition nicht nur bei nachge-
wiesener prdoperativer Bakteriurie, sondern ebenso bei
Operationen mit Eréffnung von Darmsegmenten oder der
transrektalen Prostatabiopsie zu rechnen. Eine Besiedelung/
Kontamination der ableitenden Harnwege besteht auch bei
Patienten mit zuvor langfTristig harnableitenden Drainagen
(Katheter, Schienen, Nephrostoma), bei Harnobstruktion
durch Urolithiasis, Tumoren etc., bei Ausgusssteinen oder
infizierten Steinen.

Das Erregerspektrum bei Eingriffen mit Eréffnung von
Darmsegmenten umfasst Enterobacteriaceae, Enterokok-
ken, Anaerobier und Staphylokokken (Wundinfektionen).
Eine Indikation zur Prophylaxe mit Anaerobier-wirksamen
Antibiotika ist bei Eréffnung von Dickdarmsegmenten obli-
gat. Neben Cephalosporinen der Gruppe 2 in Kombination
mit Metronidazol kénnen Aminopenicilline/BLI gegeben
werden, die gleichzeitig die ,Enterokokkenliicke* schlie-
Ren.

Bei kontinentem Pouch oder Darmersatzblasen steht zur
Diskussion, ob die perioperative Prophylaxe iiber 24 Stun-
den hinaus als prdventive Therapie fortgefithrt werden
sollte. Dies geschieht unter der Vorstellung, dass bei Kathe-
terableitung und der Notwendigkeit der regelméfRigen Spii-
lung der Neoblase mit manueller Druckerh6hung aus dem
kolonisierten Darmsegment eine Erregereinschwemmung
resultieren kann. Eine lokale Therapie mit Antibiotika-hal-
tigen Spiillésungen ist nicht zu empfehlen.

Operationen an den Harnwegen ohne Hinweis auf eine
Bakteriurie und ohne Eréffnung von Darmsegmenten er-
fordern nur dann eine perioperative Prophylaxe, wenn ein
erhohtes Infektionsrisiko (s.0.) besteht. Haufigster Erreger
urologischer Komplikationen ist Escherichia coli, gefolgt
von Enterokokken und Staphylokokken. Unter Beriick-
sichtigung des zu erwartenden Erregerspektrums kénnen
orale/parenterale Fluorchinolone mit ausreichenden Urin-
konzentrationen, Cephalosporine der Gruppe 2 oder Ami-
nopenicilline/BLI eingesetzt werden.

Bei mit Antibiotika vorbehandelten Patienten oder vorhe-
riger permanenter Harnableitung werden Cephalosporine
der Gruppe 3 oder 4 bzw. Acylaminopenicilline/BLI empfoh-
len.

Die meisten offenen Operationen aufRerhalb der Harnwege
zdhlen zu der Kategorie ,sauber”. Eine Prophylaxe wird nur
bei solchen Eingriffen empfohlen, bei denen Implantate,
beispielsweise Penis- oder Sphinkterprothesen, verwendet
werden, oder bei Patienten mit erh6htem Infektionsrisiko.
Zur Diskussion steht auch die perioperative Prophylaxe bei
lang andauernden, groflen rekonstruktiven Operationen
im Genitalbereich. Da Infektionen mit Staphylokokken im



Vordergrund stehen, kénnen in der Prophylaxe Cephalo-
sporine der Gruppe 1 oder 2 eingesetzt werden.

Bei den endoskopisch-instrumentellen Eingriffen an den
Harnwegen einschlieflich der extrakorporalen StoSwellen-
lithotripsie (ESWL) und nichtinstrumentellen Vasektomien
[101] ist eine perioperative Prophylaxe ebenfalls nur not-
wendig, wenn Risikofaktoren vorliegen. Empfohlen wer-
den Aminopenicilline/BLI, Cephalosporine der Gruppe 2,
Fluorchinolone oder Trimethoprim/Sulfamethoxazol.
Postoperativ liegende Harndrainagen stellen primaér keine
Indikation zur Verlingerung der Kurzzeitprophylaxe dar.
Bei der radikalen und transurethralen Prostatektomie ist
eine perioperative Antibiotika-Prophylaxe mit Fluorchino-
lonen, Cephalosporinen oder Cotrimoxazol indiziert. Sie
senkt die Rate an Bakteriurien sowie die der klinischen Sep-
tikdmien [8, 88| (Evidenz Ib). Eine Verlingerung der Prophy-
laxe tiber 24 Stunden hinaus kann die Rate an Wundinfek-
tionen oder anderer Infektionen nicht senken [116] (Evidenz
I1I). Bei endoskopischen oder instrumentell diagnostischen
Interventionen wird nur bei der transrektalen Prostatabiop-
sie generell eine Prophylaxe, beispielsweise mit einem Ami-
nopenicillin/BLI, Cephalosporin der Gruppe 2, mit einem
Fluorchinolon oder einem Aminoglykosid empfohlen; ein
zusdtzlicher Einlauf zur Desinfizierung der Schleimhaut
ist nicht erforderlich [17] (Evidenz III). Bei Risikofaktoren
kann auch bei anderen diagnostischen Eingriffen die Pro-
phylaxe mit einem oralen/parenteralen Fluorchinolon oder
Cotrimoxazol sinnvoll sein. Bei allen oben genannten Emp-
fehlungen ist insbesondere die lokale Resistenz von Esche-
richia coli gegen die beiden letztgenannten Antibiotika zu
beachten, da auch in Deutschland mit einer lokalen Resis-
tenzzunahme zu rechnen ist und dann auf alternative Anti-
biotika umgestiegen werden muss.

Bislang ist die perioperative Prophylaxe zur Vermeidung
urologischer Komplikationen nur wenig untersucht. Am be-
sten ist sie bei transurethralen Eingriffen und der transrek-
talen Prostatabiopsie durch Studien belegt. Weitere Studien
miissen folgen, um die Frage nach der Reduktion postope-
rativer Infektionen und nach Einsparmoéglichkeiten durch
den Einsatz von Antibiotika beantworten zu kénnen.

Herz- und GefaBchirurgie

Eine Indikation zur perioperativen Prophylaxe besteht bei
Implantationen von alloplastischem Material, bei gefdfRchi-
rurgischen Eingriffen im Abdomen oder an den unteren Ex-
tremititen, posttraumatischen Rekonstruktionen und bei
erhohtem Infektionsrisiko [12, 40, 107]. Bei Eingriffen am
offenen Herzen ist sie eine akzeptierte und allgemein prak-
tizierte MaRnahme. Metaanalysen konnten bei Schrittma-
cherimplantation den Nutzen einer Prophylaxe zur Verrin-
gerung der Wundtaschen- und Hautinfektionsrate sowie bei
Sepsis belegen [29]. 80 % der Komplikationen werden durch
Staphylokokken verursacht, seltenersind Infektionen durch
Corynebacterium spp. oder Propionibacterium spp. Emp-
fohlen wird der Einsatz von Cephalosporinen der Gruppe 1
oder 2. Bei Allergien gegen Beta-Lactam-Antibiotika kénnen
Vancomycin oder Teicoplanin verwendet werden.

Bei Eingriffen in der Herz- und GefiRchirurgie scheint die
intraoperative Gabe einer Folgedosis des Antibiotikums
von Nutzen zu sein, bei herzchirurgischen Patienten gibt

es Hinweise auf einen Vorteil einer 24-Stunden-Prophylaxe
im Vergleich zu einer einmaligen Gabe eines Antibiotikums
(50, 113].

Unfallchirurgie und Orthopadie
Gelenkersatzoperationen, Revisionseingriffe mit Implan-
tationen von Fremdmaterial, Osteosynthesen mit einer
Infektionsvorgeschichte oder weiteren Risikofaktoren er-
fordern den Einsatz prophylaktischer Antibiotika. Dies gilt
insbesondere fiir Patienten mit zusdtzlichen nosokomialen
Infektionen, deren Eingriff unmittelbar bevorsteht.

Der Gelenkersatz in der orthopddischen Chirurgie zédhlt
zu den sauberen Eingriffen. Eine Infektionsprophylaxe ist
wegen der Schwere moglicher infektidser Komplikationen
und der betrichtlichen Folgekosten dennoch bei allen Ge-
lenkersatzverfahren eine anerkannte Malnahme. Poten-
zielle Erreger besiedeln bereits intraoperativ die Oberfldche
von Implantaten, wobei bakterielle Adhdsionsmechanis-
men und Biofilmbildungen fiir die Pathogenese und den
Krankheitsverlauf von Bedeutung sind [47]. Die intraopera-
tive Kontaminationsrate ist abhéngig von der Operations-
dauer, fiihrt aber bei addquater Antibiotika-Prophylaxe in
der Regel nicht zu einer Infektion [15].

Meist werden Wundinfektionen durch Staphylokokken
verursacht. Bei Risikopatienten (hohes Alter, Stuhlinkonti-
nenz, Langzeitharnableitung) miissen auch gramnegative
Erreger in die Uberlegungen mit einbezogen werden. Zur
perioperativen Antibiotika-Prophylaxe sind Cephalospori-
ne der Gruppe 1 oder 2, Aminopenicilline/BLI und alterna-
tiv Clindamycin gegebenenfalls in Kombination mit einem
Aminoglykosid geeignet.

Die geringste Infektionsrate bei Hiiftimplantationen findet
man unabhingig von reinraumtechnischen Einrichtungen
(Greenhouse- oder Standard-Operationssaal) und der Grof3e
der Klinik bei erfahrenen Operateuren (>100 Eingriffe
jahrlich) und einer adiquaten Antibiotika-Prophylaxe mit
einem Cephalosporin Gruppe 1 oder 2 einschlieRlich einer
lokalen Antibiotika-Gabe. Bei der Beurteilung der Wirksam-
keit der Antibiotika-Prophylaxe in der Hiiftendoprothetik
wird heute nicht nur die (geringe) Infektionsrate beurteilt,
sondern auch die Revisionsrate nach 8 bis 10 Jahren. Eine
norwegische Studie zeigt, dass sie signifikant am gering-
sten ist, wenn zuséitzlich zur systemischen Prophylaxe ein
Antibiotika-haltiger Zement (hier Gentamicin) verwendet
wurde [35].

Eine perioperative Antibiotika-Prophylaxe bei Knie-Arthro-
skopien ist in der Regel nicht notwendig. Der Eingriff er-
folgt in einer ansonsten sterilen Umgebung, so dass eine
Prophylaxe derzeit nur bei Risikopatienten sinnvoll er-
scheint [9]. Bei Eingriffen am Ellenbogen scheint, wenn
eine Prophylaxe indiziert ist, eine lokale Applikation des
Antibiotikums nach Anlage der Blutleere und Verabfolgung
einer Standarddosierung des Antibiotikums in die dorsale
Handvene der einer iiblichen systemischen Gabe hinsicht-
lich der Konzentration im Knochen und Fettgewebe iiber-
legen [76].

Bei der chirurgischen Versorgung offener Frakturen haben
zwar die Erfahrenheit des Chirurgen und die Art der ad-
dquaten und stabilen Versorgung einen wesentlichen Ein-
fluss auf das Risiko einer moglichen Wundinfektion, eine
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Tab. 5. Bewertung der Evidenzgrade

Evidenzgrad Beschreibung

la Evidenz aufgrund von Metaanalysen randomisierter,
kontrollierter Studien

Ib Evidenz aufgrund mindestens einer randomisierten,
kontrollierten Studie

lla Evidenz aufgrund mindestens einer gut angelegten
kontrollierten Studie ohne Randomisierung

Ilb Evidenz aufgrund mindestens einer gut angelegten quasi
experimentellen Studie

I Evidenz aufgrund gut angelegter nicht experimenteller
deskriptiver Studien (z. B. Vergleichsstudien, Korrelations-
studien, Fall-Kontroll-Studien)

% Evidenz aufgrund von Berichten/Meinungen von Experten-

kreisen, Konsensus-Konferenzen und/oder klinischer Erfah-
rungen anerkannter Autoritdten

Tab. 6. Bewertung der Empfehlungsgrade

Empfehlungs-  Beschreibung

grad

A Hoher Empfehlungsgrad, gilt als allgemein akzeptierte
Empfehlung

B Mittlerer Empfehlungsgrad

€ Niedriger Empfehlungsgrad

perioperative Antibiotika-Prophylaxe wird unabhingig
davon zusitzlich empfohlen [49]. Grundsdtzlich muss mit
einer Vielzahl unterschiedlicher Erreger in Abhingigkeit
von der Exposition wahrend des Traumas gerechnet wer-
den. Zur Prophylaxe werden Aminopenicilline/BLI oder
Cephalosporine der Gruppe 2 eingesetzt, die entsprechend
dem Verschmutzungsgrad mit einem Anaerobier-wirk-
samen Antibiotikum kombiniert werden miissen. Auch
Substanzen wie Imipenem und Vancomycin haben sich in
klinischen Studien als ebenso effektiv wie Standardsubstan-
zen erwiesen. Dennoch sollen beide Substanzen nicht in der
perioperativen Standardprophylaxe verwendet werden. Da
in der Regel nur eine Kontamination und keine Infektion
der Wunde vorliegt, sollte eine Prophylaxe nach Wundver-
schluss nicht als Therapie fortgesetzt werden.

Plastische Chirurgie und Handchirurgie

Die iiberwiegende Anzahl der Eingriffe ist der Kategorie
»sauber” zuzuordnen, bei der keine perioperative Prophy-
laxe notwendig ist. Bei Patienten mit Risikofaktoren ist der
Einsatz von Cephalosporinen der Gruppe 1 oder 2 sinnvoll,
da im Wesentlichen Staphylokokken als Verursacher einer
Wundinfektion erwartet werden. Bei Allergien gegen Beta-
Lactam-Antibiotika kann Clindamycin eingesetzt werden.
Patienten mit schweren Verbrennungen, bei denen eine au-
tologe Hauttransplantation erforderlich ist, profitieren von
einer systemischen perioperativen Prophylaxe mit einer
besseren Anwachsrate des Transplantats [89].

Nach schweren Handverletzungen mit Gewebszerrei-
Rungen und -quetschungen sowie bei GliedmaRenreplan-
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tationen muss ein breites Erregerspektrum berticksichtigt
werden. Hier gelten die Empfehlungen fiir die unfallchirur-
gische Versorgung offener Frakturen.

Oropharynx-Larynx-Chirurgie

Eine generelle Indikation fiir die perioperative Antibioti-
ka-Prophylaxe besteht nur fiir die Karzinomchirurgie im
oropharyngo-laryngealen Bereich sowie bei Patienten mit
einem erheblich erhohten Infektionsrisiko. Neben den Sta-
phylokokken sind Enterobakterien, orale Streptokokken
und orale Anaerobier als Erreger zu erwarten. Es konnen
Aminopenicilline/BLI oder Cephalosporine der Gruppe 1
und 2 jeweils plus Metronidazol erfolgreich eingesetzt
werden. Bei Patienten mit Beta-Lactam-Allergie koénnen
Clindamycin oder Fluorchinolone Gruppe 4 verwendet
werden.

Karzinombedingte chirurgische Interventionen

Alle Patienten mit einer karzinombedingten chirurgischen
Intervention besitzen ein signifikant erh6htes Risiko post-
operativer Komplikationen und sollten daher grundsitz-
lich eine Antibiotika-Prophylaxe erhalten. Die Auswahl
des Antibiotikums muss die Lokalisation des Tumors be-
riicksichtigen; allgemeingiiltige Empfehlungen sind daher
nicht sinnvoll.

Bei Eingriffen im Kopf- und Halsbereich wird der Einsatz
von Cefazolin, Aminopenicillinen/BLI oder Piperacillin/BLI
empfohlen [91, 103].

Zusammenfassung

m Die Antibiotika-Prophylaxe und deren Indikationen sind
neben MaRnahmen der Asepsis etabliert.

M Primdires Ziel der perioperativen Prophylaxe ist die Sen-
kung der Wundinfektionsrate; sekundires Ziel ist die
Vermeidung lokaler und systemischer postoperativer
Infektkomplikationen.

m Eine Prophylaxe sollte risikoadaptiert und individuali-
siert erfolgen.

M Das Risiko beginnt mit dem Eingriff. Ein wirksamer
Antibiotika-Spiegel ist fiir die Dauer der Risikoperiode
sicherzustellen. Das bedeutet, dass bei anhaltendem
Risiko der Antibiotika-Spiegel in Abhéngigkeit von der
Pharmakokinetik aufrechterhalten werden muss.

m Eine zu frithe Gabe des Antibiotikums ist nutzlos. Die
Fortfiihrung der perioperativen Prophylaxe iiber die
Operation hinaus als praventive Therapie bedarf beson-
derer Indikationen.

M Bei der Auswahl des Antibiotikums sind Risikoprofil und
regionale Epidemiologie zu berticksichtigen. Ein beson-
deres Augenmerk gilt dabei den moglichen sekundiren
Infektionen, die vor allem durch gramnegative Erreger
verursacht werden.

m Es sollten nur Substanzen eingesetzt werden, bei denen
entsprechende Indikationen nachgewiesen sind. Die
meisten Erfahrungen liegen fiir den Einsatz der Beta-
Lactam-Antibiotika vor.

M Die Auswahl der Substanzen orientiert sich in erster
Linie am Erregerspektrum, der Pharmakokinetik und
auch der Zulassung.



Tab. 7. Tabellarische Ubersicht der Empfehlungen zur Antibiotika-Prophylaxe in der Chirurgie

OP-Gebiet Haufigste Erreger Mittel der Wahl Evidenzgrad ~ Empfehlungsgrad
Leber Enterobacteriaceae Ib
Pankreas Anaerobier Cephalosporin Gruppe 2 £+ Metronidazol A
Osophagus-Resektion Enterokokken
Staphylokokken Bei Allergie gegen Beta-Lactame 111
Clindamycin + Aminoglykoside B
Fluorchinolon Gruppe 2/3 + Metronidazol C
Bei Risikopatienten Ib
Cephalosporin Gruppe 3a + Metronidazol C
Acylaminopenicillin/BLI €
Magenchirurgie Enterobacteriaceae Ib
Anaerobier Aminopenicillin/BLI A
Staphylokokken Cephalosporin Gruppe 1,/2 A
Bei Allergie gegen Beta-Lactame 11
Clindamycin + Aminoglykoside B
Bei Risikopatienten Ib
Acylaminopenicillin/BLI B
Cephalosporin Gruppe 3a £ Metronidazol B
Carbapenem Gruppe 2 C
Gallenwegschirurgie Enterobacteriaceae Nur bei Vorliegen von Risikofaktoren la
Enterokokken Aminopenicillin/BLI A
Anaerobier Acylaminopenicillin A
(Staphylokokken) Cephalosporin Gruppe 1,/2 A
Bei Allergie gegen Beta-Lactame Il
Clindamycin + Aminoglykoside B
Fluorchinolon Gruppe 2,3 + Metronidazol C
Bei Risikopatienten la
Cephalosporin Gruppe 3a + Metronidazol B
Acylaminopenicillin/BLI A
Carbapenem Gruppe 2 C

m Fir den individuellen Patienten ist das Risiko der Resis-
tenzentwicklung gering. Dies gilt jedoch nicht fiir das
Gesamtkollektiv einer Klinik.

m Okonomische Gesichtspunkte sind wichtig, auch wenn
die Kosten der Antibiotika-Prophylaxe geringer sind als
die Kosten postoperativer Infekt-Komplikationen.

Die nachfolgende Tabelle 7 zeigt die Empfehlungen zur

perioperativen Prophylaxe in einer Ubersicht Dabei wer-

den die Therapieempfehlungen mit den Evidenzgraden der

Tabelle 5 belegt und fiir einzelne Antibiotika(gruppen) mit

Empfehlungsgraden der Tabelle 6 versehen. In der Regel

korrelieren dabei hohe Evidenzgrade mit hohen Empfeh-

lungsgraden. Es ist jedoch auch moglich, dass sich aus

Therapiestudien mit hohem Evidenzgrad niedrige Empfeh-

lungsgrade ableiten und umgekehrt.

Perioperative antibiotic prophylaxis. Evidence based guidelines
by an expert panel of the Paul Ehrlich Gesellschaft

Evidence based guidelines for antibiotic prophylaxis in surgery including
surgery of the abdomen, neuro-, heart and vascular- , trauma-, orthopaedic-

surgery, gynaecology and urology were prepared by an Expert Panel of the
Paul Ehrlich Gesellschaft, Germany. These updated guidelines replace those

Fortsetzung auf Seite 80

previously published in 2004. New information based on publications from
the period 2000-2008 is incorporated. The indication for antibiotic prophy-
laxis, especially in aseptic operations is linked to a number of risk factors
for postoperative wound infection. The grade of potential contamination
of the operative field, prolonged operation time, but also implantation of
foreign bodies, and co-morbidities of the individual patient are key risk-fac-
tors which should broaden the indication for antibiotic prophylaxis.

Key words: Surgery of the abdomen, neurosurgery, heart and vascular sur-
gery, trauma surgery, orthopaedic surgery, gynaecologic surgery, urologic
surgery, key risk-factors, indication for antibiotic prophylaxis
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Tab. 7. Fortsetzung

OP-Gebiet

Kolon-Rektum-Chirurgie

Appendektomie

Leisten- und Bauchwand-
hernienchirurgie

Neurochirurgie

Gynakologie
Hysterektomie

Sectio caesarea

Urologische Eingriffe
mit Er6ffnung von Darm-
segmenten

Ohne Er6ffnung von Darm-
segmenten und ohne Hinweis auf
Bakteriurie

Verwendung in Implantaten/
Rekonstruktive Genitalchirurgie

Andere Eingriffe auBerhalb der
Harnwege

Haufigste Erreger

Anaerobier
Enterobacteriaceae
Enterokokken

Escherichia coli
Bacteroides fragilis

Staphylokokken

Je nach Lokalisation
Staphylokokken
Streptokokken
Propionibakterien

Enterobacteriaceae

Staphylococcus aureus

Anaerobier
STD-Erreger

Enterobacteriaceae
Enterokokken
Anaerobier
Staphylokokken

Enterobacteriaceae
Enterokokken
Staphylokokken

Staphylokokken

Staphylokokken
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Mittel der Wahl

Aminopenicillin/BLI
Cephalosporin Gruppe 1,/2 + Metronidazol

Bei Allergie gegen Beta-Lactame
Clindamycin + Aminoglykoside
Fluorchinolon Gruppe 2/3 + Metronidazol

Bei Risikopatienten

Cephalosporin Gruppe 3a + Metronidazol
Acylaminopenicillin/BLI

Carbapenem Gruppe 2

Nur bei Vorliegen von Risikofaktoren
Aminopenicillin/BLI
Cephalosporin Gruppe 1/2 + Metronidazol

Bei Allergie gegen Beta-Lactame
Clindamycin + Aminoglykoside
Fluorchinolon Gruppe 2/3 + Metronidazol

Bei Risikopatienten
Aminopenicillin/BLI
Cephalosporin Gruppe 1/2

Cephalosporine Gruppe 1
Aminopenicilline/BLI

Cephalosporin Gruppe 2 + Metronidazol

Bei Allergie gegen Beta-Lactame
Clindamycin £ Aminoglykoside

Aminopenicillin
Cephalosporin Gruppe 1/2

Aminopenicillin/BLI
Cephalosporin Gruppe 2 + Metronidazol

Bei antibiotisch vorbehandelten Patienten oder vorheriger
permanenter Harnableitung

Cephalosporin Gruppe 3/4

Acylaminopenicillin/BLI

Nur bei Risikopatienten

Fluorchinolon* mit hoher Urinkonzentration
Cephalosporin Gruppe 2
Aminopenicillin/BLI

Bei antibiotisch vorbehandelten Patienten oder vorheriger
permanenter Harnableitung

Cephalosporin Gruppe 3/4

Acylaminopenicillin/BLI

Bei Sekunddrversorgung oder erhohtem Infektionsrisiko
Cephalosporin Gruppe 1,/2

Nur bei erhéhtem Infektionsrisiko
Cephalosporin Gruppe 1/2

Evidenzgrad

la

11

11

Empfehlungsgrad

>

A
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Tab. 7. Fortsetzung

OP-Gebiet Haufigste Erreger Mittel der Wahl Evidenzgrad ~ Empfehlungsgrad
Endoskopische Eingriffe ein- Enterobacteriaceae Nur bei Risikopatienten 1]
schlieBlich ESWL Enterokokken Cephalosporine Gruppe 2 A
Staphylokokken Aminopenicillin/BLI A
Fluorchinolon* mit hoher Urinkonzentration A
Bei antibiotisch vorbehandelten Patienten oder vorheriger
permanenter Harnableitung
Cephalosporin Gruppe 3/4 B
Acylaminopenicillin/BLI B
Prostatektomie Enterobacteriaceae Fluorchinolone* mit hoher Urinkonzentration Ib A
Enterokokken Cephalosporine Gruppe 2 A
Staphylokokken
Transrektale Prostatabiopsie Enterobacteriaceae Aminopenicillin/BLI Ib B
Cephalosporin Gruppe 2 B
Aminoglykosid B
Fluorchinolon* mit hoher Urinkonzentration A
Herz-, GefaB-, Implantations- Staphylokokken la
chirurgie Corynebacterium spp. Cephalosporin Gruppe 1/2 A
Propionibacterium spp.
Bei Allergie gegen Beta-Lactame vV
Vancomycin, Teicoplanin A
Unfallchirurgie Staphylokokken la
Breites Erregerspektrum in Ab-  Aminopenicillin/BLI A
héngigkeit von der Exposition  Cephalosporin Gruppe 1,2 +Metronidazol A
nach Trauma
Bei Allergie gegen Beta-Lactame v
Clindamycin = Aminoglykosid B
Orthopadie Staphylokokken la
Cave Aminopenicillin/BLI A
Staphylococcus epidermidis Cephalosporin Gruppe 1/2 A
zunehmend
Bei Allergie gegen Beta-Lactame IV
Clindamycin £ Aminoglykosid B
Plastische Chirurgie Staphylokokken Ib
Handchirurgie Cephalosporin Gruppe 1,/2 A
Bei Allergie gegen Beta-Lactame 111
Clindamycin B
Oropharynx-Larynx-Chirurgie Staphylokokken Ib
Enterobacteriaceae Aminopenicillin/BLI B
Orale Streptokokken Cephalosporin Gruppe 1,2 =Metronidazol B
Orale Anaerobier
Bei Allergie gegen Beta-Lactame 11
Clindamycin B
Fluorchinolon Gruppe 4 B

BLI = Beta-Lactamase-Inhibitor; * Lokale E.-coli-Resistenzsituation beachten

Barker FG. Efficacy of prophylactic antibiotic therapy in spinal surgery:
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Mitgliederversammlung der Paul-Ehrlich-
Gesellschaft fiir Chemotherapie e. V.

Wiéhrend der 22. Jahrestagung der PEG (7.-9. Oktober 2010)
findet die Mitgliederversammlung der Paul-Ehrlich-Gesell-
schaft fiir Chemotherapie e.V. (PEG) statt.

Ort: Gustav-Stresemann-Institut
Langer Grabenweg 3
D-53121 Bonn

Tag: Freitag, 8. Oktober 2010

Zeit:  16:30 bis 18:30 Uhr

Alle Antrige zur Tagesordnung miissen dem Vorstand (Wis-
senschaftlicher Sekretdr: Dr. Michael Kresken, Geschifts-
stelle der Paul-Ehrlich-Gesellschaft fiir Chemotherapie e. V.,
Campus Hochschule Bonn-Rhein-Sieg, Von-Liebig-StraRe
20, 53359 Rheinbach) mindestens sechs Wochen vor der
Versammlung schriftlich eingereicht worden sein.
Anlisslich der Mitgliederversammlung werden satzungsge-
maR die Wahlen zum Vorstand und zum Beirat durchge-
fithrt. Nach §7.3 der Satzung und §4.4 der Geschiftsord-
nung haben die Mitglieder der PEG ein Vorschlagsrecht.
Wahlvorschlige miissen unter Angabe von Namen und
Amt, von mindestens fiinf ordentlichen Mitgliedern unter-
schrieben, dem Vorstand (Wissenschaftlichen Sekretér) spé-
testens sechs Wochen vor der Wahl zugesandt sein. Stichtag
ist der 27. August 2010.

Nach §6.3 und § 7.3 der Satzung werden die Vorstandsmit-
glieder in direkter und geheimer Wahl von der Mitglieder-
versammlung gewdhlt. Als gewdhlt gilt im 1. Wahlgang,
wer die absolute Mehrheit erhilt. Ist ein zweiter Wahlgang
erforderlich, entscheidet die einfache Mehrheit. Die Wahl-
en der drei Mitglieder der Gesellschaft zum Beirat erfolgen
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nach §8.2 der Satzung geheim mit einfacher Mehrheit.
Alle ordentlichen Mitglieder und jedes Ehrenmitglied, das
ordentliches Mitglied war, haben je eine Stimme. Stimm-
berechtigte konnen sich entweder von einem anderen Mit-
glied auf der Versammlung vertreten lassen, oder sie kon-
nen die Briefwahl beim Schriftfithrer beantragen. Im Falle
der Vertretung muss die Vertretungsvollmacht schriftlich
gestellt werden. Auf ein Mitglied kann nur eine Stimme
libertragen werden.

Vorladufige Tagesordnung
1. Bericht des Prisidenten mit anschlieRender Ausspra-
che
2. Bericht der Schatzmeisterin mit anschlieRender Aus-
sprache
Bericht der Geschiftsstelle
Bericht der Kassenpriifer
Berichte der Sektionsvorsteher
Bericht der Schriftleitung des Chemotherapie Journals
Stand der Leitlinien und Therapieempfehlungen
Entlastung des amtierenden Vorstandes und der Schatz-
meisterin
9. Genehmigung des Rechnungsplanes
10. Festsetzung des Mitgliedsbeitrages
11. Wahl der Kassenprtifer fiir die Amtsperiode 2010-2012
12. Wahl des neuen Vorstandes fiir die Amtsperiode 2010-
2012
13. Wahl von drei Mitgliedern der Gesellschaft fiir den Bei-
rat in der Amtsperiode 2010-2012
14. Verschiedenes
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