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1. Zusammenfassung, Adressat*innen, Methodik, Finanzierung, Giltigkeit und
Aktualisierung der Handlungsempfehlungen

Zusammenfassung

Definition der APAT und Bedeutung der Infektiologie

Die APAT bezeichnet die intravendse (selten auch intramuskulédre) Verabreichung von antiinfektiven
Substanzen aulerhalb des Krankenhauses. Diese umfasst die Verabreichung von Antiinfektiva im
hauslichen Umfeld, in Ambulanzen, Praxen oder stationdren Pflegeeinrichtungen.

Die Indikationsstellung fir eine APAT und die Festlegung des Behandlungsplans sollen initial von der
Infektiologie Gbernommen werden. Dabei wird die Infektiologie hier als "Facharzt*innen fir Innere
Medizin und Infektiologie " bzw. "Klinische Facharzt*innen mit Schwerpunkt internistische
Infektiologie bzw. mit Zusatz-Weiterbildung Infektiologie" definiert.

Die ambulante Therapiesteuerung erfolgt durch das APAT-Team unter infektiologischer Leitung und
in Zusammenarbeit mit den Hausarzt*innen.

Die APAT bezeichnet die intravendse (selten auch intramuskuldre) Verabreichung von antiinfektiven
Substanzen aullerhalb des Krankenhauses. Diese umfasst die Verabreichung von Antiinfektiva im
hauslichen Umfeld, in Ambulanzen, Praxen oder stationdren Pflegeeinrichtungen.

Die Indikationsstellung fir eine APAT und die Festlegung des Behandlungsplans sollen initial von der
Infektiologie Ubernommen werden. Dabei wird die Infektiologie hier als "Facharzt*innen fir Innere
Medizin und Infektiologie" bzw. "Klinische Facharzt*innen mit Schwerpunkt internistische Infektiologie
bzw. mit Zusatz-Weiterbildung Infektiologie" definiert. Die ambulante Therapiesteuerung erfolgt im
APAT-Team unter infektiologischer Leitung und in Zusammenarbeit mit den Hausarzt*innen. Regionen,
Einrichtungen und Institutionen, in denen diese infektiologische Expertise nicht vorhanden ist, sollten
im Rahmen regionaler und Uberregionaler Sektor-lUbergreifender Infektiologie-Netzwerke Kontakt zu
einem Behandlungszentrum mit Infektiologie in ihrer Umgebung aufnehmen. Weitere Informationen
Uber das infektiologische Beratungsnetzwerk fur Hilfestellung bei infektiologischen Fragen sowie die
Standorte der ,Zentren fur Infektiologie” sind auf den Internetseiten der Deutschen Gesellschaft fur
Infektiologie (DGI) https://www.dgi-net.de/dgi-zentren/ bzw. fir die Padiatrie unter https://dgpi.de/
zusammengefasst.

Zur Auswahl der Infektionspatient*innen fir eine APAT soll eine Checkliste mit Auswahlkriterien
angewendet werden. APAT-Patient*innen sollen sowohl im stationaren als auch im ambulanten Setting
identifiziert werden. Auch Patient*innen mit besonderen Lebensumstianden, altere Menschen,
Menschen, die Drogen injizieren, oder wohnungslose Menschen koénnen unter bestimmten
Voraussetzungen eine parenterale Antiinfektivatherapie in einer ambulanten Einrichtung als APAT
erhalten.

Die Auswahl des GefaRkatheters flir die parenterale Verabreichung der Antiinfektiva soll im Rahmen der
Patient*innen-Evaluation durch das APAT-Team erfolgen. Sie hangt mafRgeblich von spezifischen
Eigenschaften der Patient*innen, der ausgewahlten Medikation, der vorhandenen Infrastruktur zur
Anlage und Pflege und besonders von der geplanten Dauer der APAT ab. Wichtig sind regelmaRige
Kontrollen der Kathetereinstichstelle und Verbandswechsel. Die Patient*innen sollen in der Regel
einmal wochentlich von behandelnden Arzt*innen im ambulanten Bereich zur Kontrolle gesehen
werden.


https://www.dgi-net.de/dgi-zentren/
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Grundsatzlich kann jede Infektionserkrankung mit Therapieindikation mittels APAT versorgt werden,
solange keine orale Therapiemoglichkeit besteht, die Erkrankung eine ambulante Behandlung erlaubt,
die Kriterien zur Auswahl von Patient*innen erfiillt werden und die Infrastruktur zur Versorgung
vorhanden ist. Diese Leitlinie enthdlt eine Checkliste zur Auswahl der APAT-Patient*innen.
Voraussetzung flr eine sichere und effektive Therapie ist die Betreuung durch multiprofessionelle APAT-
Teams, die intersektoral im Krankenhaus und im ambulanten Bereich zusammenarbeiten. Eine APAT
muss prinzipiell immer leitliniengerecht und nach Antimicrobial Stewardship (AMS)-Prinzipien erfolgen.
Orale Therapieoptionen sollen immer gegeniber parenteralen Therapieformen priorisiert werden,
vorausgesetzt, die orale Therapie ist hinsichtlich Effektivitdt und Vertraglichkeit nicht unterlegen.

Zu den chemisch-physikalischen Kriterien, die bei der Auswahl eines Antiinfektivums flir die APAT
beachtet werden sollen, zadhlen das Dosierungsintervall eines Antiinfektivums, zuverlassige
Stabilitdtsdaten und weitere physikalische und chemische Eigenschaften des Arzneistoffs in Bezug auf
das Infusionssystem, das Losungsmittel, die Konzentration, die Verwendung von
stabilitatsunterstitzenden Puffern und die Temperatur, unerwinschte Arzneimittelwirkungen (UAW)
und das Interaktionspotenzial in Bezug auf die gesamte Therapie. Ein Antiinfektivum soll in Abhangigkeit
seiner Stabilitdt, in Bezug auf Temperatur und Zeit sowie auf die maximale Konzentration, das
Losungsmittel und den Puffer als APAT-geeignet eingestuft werden.

Die interdisziplindre Zusammenarbeit im multiprofessionellen und intersektoral arbeitenden APAT-
Team soll sicherstellen, dass die Prozesse in Bezug auf die Herstellung, Lagerung, Transport und Abgabe
von Antiinfektiva fir die APAT-Patient*innen sicher erfolgen. Die Auswahl der geeigneten
Behandlungssituation soll individuell fir alle Patient*innen und in Abhangigkeit der Compliance, Dauer
und Haufigkeit der Administration, Substanz, Patient*innen-Faktoren und des sozialen Umfelds
getroffen werden.

Das APAT-Team steuert unter infektiologischer Leitung die ambulante Therapie. Die Zusammenarbeit
mit Hausarzt*innen ist in jedem Fall anzustreben. APAT-Patient*innen mussen sich regelmaRig arztlich
vorstellen und kontinuierlich Anlaufstellen bei Fragen und Komplikationen haben. Die Kontrollen sollen
die Uberwachung des Therapieansprechens, die Vertraglichkeit der Arzneimittel und eine mdglichst
frihzeitige Detektion von Komplikationen beinhalten. Die Vorstellungen sollen einmal wéchentlich, bei
Bedarf haufiger und nur in Ausnahmefallen in ldngeren Intervallen erfolgen.

Entwicklung der Handlungsempfehlungen

Wahrend die APAT in vielen anderen Landern bereits seit langem als fester Bestandteil des
Gesundheitssystems erfolgreich praktiziert wird, ist sie in Deutschland strukturell nicht etabliert und
wird bisher nur selten durchgefiihrt. Dementsprechend kénnen Leitlinienempfehlungen aktuell nicht
auf der Grundlage von in Deutschland strukturiert erhobenen Daten formuliert werden. Die
Empfehlungen dieser ersten Version der Leitlinie sind auf Grundlage international publizierter Daten
und der Erfahrungen der Autor*innen entstanden.

Adressat*innen der Handlungsempfehlungen

Die Leitlinie richtet sich an ambulant oder im stationdren Setting titige Arzt*innen, die in die
Behandlung von Patient*innen mit Infektionserkrankungen involviert sind.

Methodik, Finanzierung, Gultigkeit und Aktualisierung der Handlungsempfehlungen

Far die Entwicklung dieser Leitlinie wurde das Regelwerk der Arbeitsgemeinschaft der

Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften in Deutschland (AWMF) herangezogen

(https://www.awmf.org/regelwerk/). Die AWMF vertritt Deutschland im Council for International

Organisations of Medical Sciences bei der WHO in Genf, Schweiz. Die hier vorgestellten Empfehlungen
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wurden als S1 ("Empfehlungen von Expertengruppen” mit "Konsensentwicklung in einem informellen
Verfahren") eingestuft. Da die vorliegende erstmalige Erstellung dieser Empfehlungen mit der
Einberufung von Vertreter*innen relevanter medizinischer Fachgesellschaften und Einrichtungen in
Deutschland begonnen hat, haben sich die Autor*innen entschlossen, Empfehlungen der Stufe S1 zu
entwickeln, mit dem Ziel, diese in der Zukunft zu revidieren und auf hoherer Stufe einzureichen.

Die Leitlinie liegt in der aktuellen Fassung als S1-Leitlinie vor. Die Autor*innengruppe besteht aus
Vertreter*innen von Einrichtungen des tertidren Gesundheitswesens, die in Deutschland routinemaRig
APAT anbieten, aus ambulant tatigen arztlichen Kolleg*innen, weiteren APAT-erfahrenen Arzt*innen,
Apotheker*innen und Wissenschaftler*innen sowie aus Vertreter*innen der einschlagigen
Fachgesellschaften. Die Autor*innengruppe erarbeitete im informellen Konsens Empfehlungen. Das
endgultige Dokument wurde vom Vorstand der federfihrenden Fachgesellschaft DGl und den
Vorstdanden aller beteiligten Fachgesellschaften verabschiedet.

Diese Handlungsempfehlungen sind ohne spezielle Finanzierung und Foérdermittel entstanden.

Die vorliegende S1-Leitlinie soll als Arbeitsgrundlage dienen, um eine grundlegende Orientierung zur
APAT und wesentliche Informationen zu geben. Autor*innen dieser Leitlinien filhren eine bestehende
Arbeitsgruppe weiter und beobachten und fordern weitere Entwicklungen und Publikationen. Neue
Erkenntnisse kénnen zukinftig zu einer Uberarbeitung der Handlungsempfehlung, gegebenenfalls mit
einer Hochstufung entsprechend der AWMF-Stufenklassifikation flihren. Die ndachste Revision ist in funf
Jahren ab Verdéffentlichung dieser Empfehlungen geplant.

Die Interessenkonflikte der Gruppenmitglieder wurden lber die AWMF Online-Plattform erfasst und
von geeigneten Gruppenmitglieder*innen und der Koordinatorin anhand des von der AWMF
beschriebenen Standardverfahrens bewertet.

Die Kategorisierung der Interessenkonflikte mit dem jeweiligen Interessenkonfliktmanagement wurde
durch Interessenkonfliktbeauftragte aus dem Kreis der Leitliniengruppe von zwei unterschiedlichen
universitaren Zentren und entsprechend der Empfehlung der AWMF-Kommission Leitlinien
vorgenommen. Die Bewertung der Interessen erfolgte nach der Einschatzung, ob Interessenkonflikte
vorliegen, ob ein thematischer Bezug zur Leitlinie insgesamt und/oder in Bezug auf spezifische
Fragestellungen vorliegt und auf die Einschatzung der Relevanz von Interessenkonflikten in gering,
moderat und hoch unter Beriicksichtigung des eventuellen Ausmalies des resultierendes Konflikts, der
Funktion der betroffenen Person innerhalb der Leitliniengruppe und der protektiven Faktoren. Die
Erklarung der von der federfihrenden Fachgesellschaft eingesetzten Koordinierenden wurde von der
DGl eingefordert und durch Interessenkonfliktbeauftragte aus dem Kreis der Leitliniengruppe von zwei
unterschiedlichen universitaren Zentren als Dritte vorgenommen. Die online-Originalformulare zu
Interessenkonflikten stehen sowohl der Koordinatorin als auch dem bewertenden Gruppenmitglied zur
Verflgung. Eine tabellarische Zusammenfassung findet sich im Anhang.

Es wurde eine unstrukturierte Literaturrecherche tber ,Medline” und das Cochrane-Register ohne
sprachliche Einschrankungen durchgefiihrt. Relevante Dokumente und Publikationen wurden
identifiziert und inhaltlich ausgewertet. Die Grundlage fir jede Empfehlung ist in den jeweiligen
Abschnitten angegeben. Der Konsens unter den Gruppenmitglieder*innen wurde in mehreren
Videokonferenzen und durch die Zirkulation der jeweiligen Entwirfe und Dokumente erreicht. Die
Starke des Konsenses wurde als starker Konsens (>95 % der Teilnehmer), Konsens (>75-95 % der
Teilnehmer), mehrheitliche Zustimmung (>50-75 % der Teilnehmer) und kein Konsens (<50 % der
Teilnehmer) klassifiziert. Die Konsensfindung wurde dokumentiert. Die Wortwabhl fiir die Starke einer
Empfehlung stimmt mit der Empfehlung des AWMF-Regelwerks fir die Formulierung von



Empfehlungen lberein (z.B. ,wir empfehlen” oder ,soll” fir eine starke Empfehlung und ,,wir schlagen
vor” oder ,sollte” fir eine konditionale bzw. abgeschwéchte Empfehlung).

Die meisten Uberlegungen gelten gleichermaRen bei Kindern und Jugendlichen (padiatrische APAT).
Spezielle und zusatzliche Aspekte und Hintergrundinformationen zu pAPAT wurden in der
Stellungnahme Parenterale ambulante Antibiotikatherapie in der Padiatrie: eine wichtige Option fir
Kinderkliniken in Deutschland (Neubert et al. 2024) zusammengefiihrt, die dieser Leitlinie als
mitgeltendes Dokument anliegt. Diese Stellungnahme wurde vom Vorstand der DGPI freigegeben.

2. Einleitung und Definition der APAT
Definition der APAT, Indikationsstellung und ambulante Therapiesteuerung

Fragestellung Empfehlung bzw. Definition Konsensstadrke

Wie wird die APAT Die APAT bezeichnet die intravenose (selten starker Konsens

definiert? auch intramuskulére) Verabreichung von (100 %
antiinfektiven Substanzen auRerhalb des Zustimmung)

Krankenhauses. Diese umfasst die
Verabreichung von Antiinfektiva im hauslichen
Umfeld, in Ambulanzen, Praxen oder
stationdren Pflegeeinrichtungen.

Wer Gbernimmt die Die Indikationsstellung fur eine APAT und die Konsens (84%
Indikationsstellung? Festlegung des Behandlungsplans sollen initial Zustimmung)
von der Infektiologie Gbernommen werden.
Dabei wird die Infektiologie hier als
"Facharzt*innen fur Innere Medizin und
Infektiologie " bzw. "Klinische Facharzt*innen
mit Schwerpunkt internistische Infektiologie
bzw. mit Zusatz-Weiterbildung Infektiologie"

definiert.
Wer Gbernimmt die Die ambulante Therapiesteuerung soll im APAT- | Konsens (84%
ambulante Team unter infektiologischer Leitung und in Zustimmung)
Therapiesteuerung? Zusammenarbeit mit Hausarzt*innen erfolgen.

Die APAT bezeichnet die intravendse (selten auch intramuskuldre) Verabreichung von antiinfektiven
Substanzen auRerhalb des stationdren Settings. Diese umfasst die Verabreichung von parenteralen
Antiinfektiva im hauslichen Umfeld, in Ambulanzen, Praxen oder stationaren Pflegeeinrichtungen.

Far viele Infektionserkrankungen stellt die APAT eine sichere und effektive Therapieform und damit eine
Alternative zur stationdren Behandlung dar. Ausgewahlte Infektionspatient*innen, fir die keine orale
Therapieoption zur Verfligung steht und die mit einer parenteralen Therapie behandelt werden missen,
kénnen so dennoch aulRerhalb des stationaren Settings behandelt werden. In bestimmten Fallen konnen
stationdre Aufnahmen teilweise ganzlich vermieden werden. Die Indikationsstellung hangt allerdings
auch malgeblich vom Vorhandensein einer Versorgungsstruktur mit einem APAT-Team ab. Im Zuge der
Zunahme komplexer Erkrankungen, der Anzahl von Komorbidititen und komplexen
Infektionserkrankungen nehmen auch die Indikationen flr Therapien mit indizierter ldngerer



Therapiedauer zu (1-3). Dies kann auch zu einer Zunahme von Patient*innen, die fir die APAT infrage
kommen, fihren.

In vielen Landern weltweit gibt es etablierte APAT-Programme als Teil der Gesundheitsversorgung. Zu
diesen zahlen Nordirland, Australien, Belgien, Brasilien, Frankreich, Griechenland, Israel, Italien, Kanada,
Neuseeland, Saudi-Arabien, Singapur, Schweiz, Spanien, die USA und das Vereinigte Konigreich
GroRbritannien (3-6). In Europa ist die Verflgbarkeit von APAT als Therapieform bezliglich Umsetzung
und Organisation sehr heterogen. Eine im Jahr 2022 publizierte Studie zur Verfligharkeit parenteraler
Antiinfektivatherapien aullerhalb des stationdren Settings in Uber 30 europdischen Landern konnte
zeigen, dass in den meisten Landern spezialisierte APAT-Teams die Versorgung (bernehmen (6). In
Deutschland ist die ambulante parenterale Therapie im hduslichen Umfeld bei Patient*innen mit
Mukoviszidose eine etablierte Therapieform. Entsprechende Empfehlungen zu den Voraussetzungen
und der Durchfiihrung sind in der aktuellen AWMF S3-Leitlinie verfiigbar (020-018): ,,Lungenerkrankung
bei Mukoviszidose, Modul 2: Diagnostik und Therapie bei der chronischen Infektion mit Pseudomonas
aeruginosa” (7). Fur andere Patient*innengruppen und Erkrankungen wird eine APAT im hé&uslichen
Umfeld in Deutschland bisher nur selten durchgefihrt.

International und in Deutschland haben infektiologische Kliniken die meiste Erfahrung mit APAT.
Aufgrund der Komplexitat der Infektionserkrankungen und der notwendigen Fachexpertise werden die
Indikationsstellung fur eine APAT und die Festlegung des Behandlungsplans von der Infektiologie
Ubernommen. Die ambulante Therapiesteuerung erfolgt unter infektiologischer Leitung und in
Zusammenarbeit mit Hausarzt*innen.

Besonders wichtig ist der Hinweis, dass selbstverstandlich auch bei der APAT bei der Auswahl der
Therapie, der Indikationsstellung wie auch bei der Therapiesteuerung immer die Prinzipien des AMS
eingehalten werden missen (8, 9). Der sachgerechte Einsatz von Antiinfektiva nach AMS-Prinzipien ist
essentiell fir den Erhalt der Wirksamkeit von Antiinfektiva und die Einddmmung der zunehmenden
Bedrohung durch antimikrobielle Resistenzen (AMR).

Abb. 1 skizziert den Ablauf bei der Auswahl von APAT-Patient*innen. Bei Indikationsstellung einer
Antiinfektivatherapie soll die Applikationsart immer gepriift werden, und die Frage nach APAT immer
auf Grundlage einer Einschatzung durch die Infektiologie erfolgen. Detaillierte Auswahlkriterien sind in
der APAT-Checkliste in Kapitel 3 zusammengefasst.

Die Indikationsstellung fir eine APAT und die Festlegung des Behandlungsplans sollen initial von der
Infektiologie Gbernommen werden. Dabei wird die Infektiologie hier als "Facharzt*innen fir Innere
Medizin und Infektiologie " bzw. "Klinische Facharzt*innen mit Schwerpunkt internistische Infektiologie
bzw. mit Zusatz-Weiterbildung Infektiologie" definiert. Die ambulante Therapiesteuerung erfolgt im
APAT-Team unter infektiologischer Leitung und in Zusammenarbeit mit den Hausarzt*innen. Bereiche,
in denen diese infektiologische Expertise nicht vorhanden ist, sollen im Rahmen sektoribergreifender
Infektiologie-Netzwerke Kontakt zu einem Behandlungszentrum mit Infektiologie in ihrer Umgebung
aufnehmen. Weitere Informationen Uber das infektiologische Beratungsnetzwerk fur Hilfestellung bei
infektiologischen Fragen sowie die Standorte der ,Zentren fur Infektiologie” sind auf den Internetseiten
der DGI https://www.dgi-net.de/dgi-zentren/ bzw. fir die Padiatrie unter https://dgpi.de
zusammengefasst.

Strukturierte Ablaufe und Qualitdtsanforderungen an die Behandelnden sind fiir ein breiteres Angebot
der APAT als Therapieform in Deutschland notwendig. Aulserdem mussen fiir Deutschland bundesweite,
standardisierte Strukturen und formale Finanzierungsmodelle fir die APAT in der Primér- und
Sekundéarversorgung etabliert werden.
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Diese Leitlinie soll einen entscheidenden Beitrag zum Aufbau dieser Strukturen leisten. Sie richtet sich
an ambulant oder im stationiren Setting titige Arzt*innen, die in die Behandlung von Patient*innen mit
Infektionserkrankungen involviert sind.

Patient*in erhalt i.v.
Antiinfektivatherapie*

Infektiologische
Beratung/Konsil

Indikation zur
Antiinfektivatherapie
gegeben?

Keine
Antiinfektivatherapie

Orale Therapiealternative
und/oder suffiziente enterale
Resorption vorhanden?

Orale
Antiinfektivatherapie

Patient*in fur APAT
geeignet und Monitoring (weiter) stationéare i.v.
im ambulanten Setting Antiinfektivatherapie
maoglich?

Einleitung der APAT

* bzw. Patient*in soll i.v. antiinfektive Therapie erhalten (z.B. im ambulanten Bereich)

Abb. 1: APAT-Flowchart: Skizze tiber den Ablauf bei der Auswahl von APAT-Patient*innen



3. Auswahl der Patient*innen

Welche Patient*innen eignen sich flr eine APAT?

Fragestellung

Empfehlung

Konsensstarke

Wie sollen Patient*innen
fUr eine APAT identifiziert
werden?

Zur Auswahl der Infektionspatient*innen fur eine
APAT soll eine Checkliste mit Auswahlkriterien
angewendet werden.

starker Konsens
(100 %
Zustimmung)

Wo sollen Patient*innen
fur eine APAT identifiziert
werden?

APAT-Patient*innen sollen sowohl im stationdren
Setting wie auch im ambulanten Setting identifiziert
werden.

starker Konsens
(100 %
Zustimmung)

APAT bei besonderen Patient*innen-Gruppen

Stellt die APAT eine
Therapieform flr dltere
Menschen dar?

Auch bei alteren Menschen soll die Indikation zur
APAT als Therapieform geprift werden.

starker Konsens
(100 %
Zustimmung)

Stellt die APAT eine
Therapieform flr
Menschen, die Drogen
injizieren, dar?

Patient*innen, die Drogen injizieren, sollen nicht
grundsatzlich von einer APAT ausgeschlossen
werden.

starker Konsens
(100 %
Zustimmung)

Die Antiinfektivatherapie sollte in einer ambulanten
Einrichtung (z.B. Substitutionsambulanz) verabreicht
werden.

starker Konsens
(100 %
Zustimmung)

Die Indikationsstellung fur die Anlage eines
GefaRkatheters soll nach sehr strengen Kriterien
erfolgen und kritisch hinterfragt werden, um einen
Missbrauch des intravendsen Zugangs zu
verhindern.

starker Konsens
(100 %
Zustimmung)

Stellt die APAT eine
Therapieform flr

wohnungslose Menschen
dar?

Wohnungslose sollen nicht von vorneherein von
einer APAT ausgeschlossen werden.

starker Konsens
(100 %
Zustimmung)

Die Verabreichung der Antiinfektiva sollte in einer
ambulanten Einrichtung (z.B. Ambulanz, Arztpraxis,
etc.) erfolgen.

starker Konsens
(100 %
Zustimmung)

Welche Patient*innen eignen sich fir eine APAT?

Zur Auswahl der Infektionspatient*innen, die eine APAT erhalten sollen, haben die Autor*innen der
Leitlinie auf Grundlage ihrer Erfahrungen in infektiologischen Zentren eine exemplarische Checkliste mit
Auswahlkriterien erstellt (Abb. 2). Diese Checkliste soll die APAT-Teams vor Ort unterstitzen, die
Prozess- und Ergebnisqualitdt zu verbessern und zu sichern. Bei der Indikationsstellung muss zunachst
die Indikation flr die Antiinfektivatherapie selbst evaluiert werden. Des Weiteren ist die Eignung
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abhangig vom Schweregrad der Infektionserkrankung, dem bisherigen Therapieansprechen, dem
Infektionsfokus, dem identifizierten Erreger(n) und dessen Resistenzprofil, den Komorbiditaten und der
Compliance. Auch der Applikationsweg (parenterale vs. orale Gabe), die Stabilitdt und das UAW-Risiko
der Antiinfektivatherapie, die Auswahl des GefalRzugangs und insbesondere das ambulante Setting und
die hausliche Situation sind ausschlaggebend, ob Patient*innen sich fir eine APAT eignen.

APAT-CHECKLISTE

Antiinfektivatherapie nach ABS-Kriterien Ja Nein

Absetzen der Antiinfektivaherapie moglich?
Oralisierung moglich?

Infektion Ja Nein

Unklares Krankheitsbild?

Verlauf der Infektion stabil?

Weiterer z.B. chirurgischer Handlungsbhedarf?
Sensibler Erreger?

Einsatz von Aminoglykosiden?

Auswahl der Medikation Ja Nein

Haufigkeit der Gaben ambulant umsetzbar?

Stabilitat Gber 24 Stunden?

TDM notwendig? Wenn ja, im ambulanten Sektor moglich?
Unerwilnschte Arzneimittelwirkungen?

GefaBzugang fiir APAT Ja Nein

PICCline / Port 0. 4. vorhanden?

Eighung Patient*innen / Klinischer Zustand Ja Nein

Stabiler / guter Allgemeinzustand? (inkl. stabiler Vitalparameter)
Relevante Komorbiditaten?

Adiaquate Aufklarung, dass i.v.-Therapie fortgeflihrt werden sollte und
dass regelmaRige Verlaufskontrollen notwendig sind?

Besteht das Risiko fiir einen Substanzabusus?

Besteht eine psychische Erkrankung? (Angste 0. 4.)

Hauslichkeit / ambulante Therapieumsetzung Ja Nein
Patient*in hat einen festen Wohnsitz / Wohnumgebung ist geeignet?
Patient™in ist telefonisch erreichbar?

Patient*in bzw. Angehdrige sind iber Therapie informiert,
einverstanden und geschult?

Uber VerhaltensmaRnahmen bei therapie-/katheterassoziierten Risiken
aufgeklart und von Patient®in verstanden?
Wundversorgungsmanagement notwendig?

Wéchentliche Transport in ambulante Einrichtung ist moglich?
Medikamentenverordnung nach Entlassung geklart?

Hausarzt/-drztin vorhanden?

Hausarzt/-arztin Gber Procedere informiert?

Abb. 2: Checkliste mit Auswahlkriterien fiir eine APAT
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APAT bei besonderen Patient*innen-Gruppen

Stellt die APAT eine Therapieform fir dltere Menschen dar?

APAT stellt auch fir altere Menschen eine Therapieoption dar, bei denen Komorbiditdten eine grolRere
Rolle spielen kénnen. Dabei beriicksichtigen die Autor*innen, dass die ,Alteren” eine hdochst
heterogene Gruppe sind. Es ist nicht einheitlich geregelt, ab wann ein Mensch zur Gruppe der adlteren
oder alten Menschen zahlt. Nach der Definition des Europarates zahlt man ab 65 Jahren zur Gruppe der
dlteren Menschen, bei den Vereinten Nationen schon ab 60 Jahren (10). Das Alter allein schlieRt eine
APAT in dieser Personengruppe nicht aus. Es konnten keine Unterschiede bzgl. der
Rehospitalisierungsrate oder Mortalitdt gezeigt werden. Aufgrund sinkender Geburtenraten und
steigender Lebenserwartung wachst der Bevolkerungsanteil der Alteren an, was zu vermehrt
vorliegenden Komorbiditdten und erhohtem Informations- und Nachfrage Bedarf in dieser
Personengruppe fihrt. Auch haben é&ltere Menschen mehr Fragen und sind insgesamt unsicherer
wahrend der APAT (11-13). Eine ggf. intensivere ambulante Betreuung alterer Menschen unter Einbezug
des familidaren bzw. sozialen Umfelds ist in vielen Fallen sinnvoll.

Stellt die APAT eine Therapieform fir Menschen, die Drogen injizieren, dar?

Patient*innen, die Drogen injizieren, sollen nicht grundséatzlich von einer APAT ausgeschlossen werden.
Es bietet sich an, spezielle Auswahlkriterien festzulegen und vor Beginn der APAT ein psychiatrisches
Konsil hinsichtlich der Eignung einzuholen. Eine Verabreichung der Antiinfektivatherapie in einer
ambulanten Einrichtung (z.B. Substitutionsambulanz) sollte erwogen werden. Dabei ist eine enge
Zusammenarbeit mit Substitutionsarzt*innen bzw. Facharzt*innen flr Psychiatrie und Psychotherapie
empfohlen. Auch die Indikationsstellung fir langwirksame parenterale Antiinfektiva sollte evaluiert
werden. Zudem soll die Indikationsstellung fir die Anlage eines GefalSkatheters nach sehr strengen
Kriterien erfolgen und kritisch hinterfragt werden, um einen Missbrauch des intravendsen Zugangs zu
verhindern (z.B. durch Verbande, bei denen ein Missbrauch direkt zu erkennen ist) (14-20).

Stellt die APAT eine Therapieform fiir wohnungslose Menschen dar?

Wohnungslose sollen nicht von vorneherein von einer APAT ausgeschlossen werden. Jedoch sollte die
Verabreichung der Antiinfektiva in einer Einrichtung (z.B. Ambulanz, Arztpraxis, etc.) erfolgen. Zudem
ist die Patient*innenselektion hinsichtlich Compliance, Erreichbarkeit aulRerhalb des stationaren
Settings und Nachverfolgbarkeit hier besonders wichtig. Ggf. bietet sich auch der Einsatz langwirksamer
parenteraler Antiinfektiva in dieser Patient*innengruppe an (14-16), wobei die Erfahrungen und
Datenlage dazu beschrankt sind.

Wo und wie sollen Patient*innen fir eine APAT identifiziert werden?

Ein standardisiertes Verfahren zur Auswahl geeigneter Patient*innen gibt es in Deutschland bislang
nicht. Bisher wurden Patient*innen aufgrund individueller Erfahrungen und Entscheidungen durch
zumeist in Kliniken tatige Kolleg*innen fur eine APAT identifiziert. Empfohlen ist die Indikationsstellung
durch die Infektiologie. Das APAT-Team setzt sich aus Kliniker*innen sowie aus Fachkraften der
klinischen Infektiologie und Apotheker*innen zusammen, das durch erfahrene Pflegende, die mit APAT
vertraut sind, erganzt wird. Das APAT-Team arbeitet eng mit Hausarzt*innen zusammen, um eine
umfassende Betreuung sicherzustellen.

In einer prospektiven britischen Studie an 6 Krankenhdusern wurden 429 hospitalisierte Patient*innen
mit einer Antiinfektivatherapie, von denen ein Drittel eine intravendse Therapie erhielten, durch ein
multiprofessionelles APAT-Team mit der Frage nach Eignung fir APAT evaluiert. Bei einem GroRteil der
Patient*innen konnte die parenterale Antiinfektivatherapie nach Einschatzung des APAT-Teams
beendet werden. Davon konnte bei einem Viertel der Patient*innen mit bis zur Evaluation laufenden
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parenteralen Antiinfektivatherapie die Therapie gestoppt, bei einem Drittel auf eine orale antibiotische
Therapie umgestellt werden. Zehn der Patient*innen mit Indikation zur parenteralen
Antiinfektivatherapie wurden durch das APAT-Team als APAT-Kandidat*innen identifiziert (23). Die
Studie kam zu dem Ergebnis, dass es durch die Inanspruchnahme eines APAT-Teams moglich gewesen
ware, 483 Bettentage einzusparen. Dies unterstreicht, wie sinnvoll eine regelmafige infektiologische
Uberpriifung einer Antiinfektivatherapie ist. Die infektiologische Beratung durch das multiprofessionelle
APAT-Team, z.B. bei der Indikationsstellung, hat dabei eine hervorgehobene Rolle (17).

Neben der aktiven Identifizierung von APAT-Patient*innen im Rahmen der infektiologischen
Konsiltatigkeit und infektiologischer AMS-Visiten kénnen potentielle APAT Kandidat*innen durch
systematische Durchsicht aller positiven Blutkulturergebnisse identifiziert werden (18). Eine prospektive
britische Studie zeigte, dass durch die strukturierte Priifung aller Patient*innen mit positiver Blutkultur
ca. 15% zusatzliche Patient*innen fiir eine APAT identifiziert werden konnten (19).

APAT-Patient*innen kbnnen sowohl im stationdren Setting wie auch im ambulanten Setting identifiziert
werden.

4. Intravendse Zugange

GefdRzugdnge
Fragestellung Empfehlung Konsensstarke
Welche Art von Die Art des intraventsen Zugangs soll in starker Konsens
intravendsem Zugang soll Abhangigkeit spezifischer Eigenschaften der (100 %
gewahlt werden? Patient*innen, der ausgewahlten Medikation, der Zustimmung)
vorhandenen Infrastruktur zur Anlage und Pflege
und wesentlich von der geplanten Dauer der APAT
ausgewahlt werden.
Wer soll die Die Auswahl des vaskularen Zugangs flr die APAT starker Konsens
GefaRkatheterauswahl soll im Rahmen der Patient*innenevaluation durch | (100 %
ibernehmen? das APAT-Team erfolgen Zustimmung)
Wie sollen die intravendsen | Regelmalige Verbandswechsel sollen, wie vom starker Konsens
Zugange wahrend der APAT | Hersteller vorgesehen, von geschulten Personen (100 %
versorgt werden? vorgenommen werden. Zustimmung)
Die Patient*innen sollen regelmaRig zur Kontrolle starker Konsens
des intravendsen Zugangs von den ambulant (100 %
behandelnden Arzt*innen gesehen werden. Zustimmung)

Welche Art von intravendsem Zugang sollte gewahlt werden?

Die korrekte Auswahl des GefalRkatheters ist flr die Applikation der APAT als intravendse Therapie, die
Pflege und die Reduktion des Katheter-assoziierten Komplikationsrisikos von besonderer Bedeutung.
Die Auswahl besteht im Wesentlichen zwischen peripheren (z.B. periphere Venenkatheter (PVK),
Midline-Katheter) und zentralvendsen (z.B. Peripheral-inserted central catheter (PICC oder PICC line,
Portkatheter) Zugdngen, wobei bei der Auswahl der am wenigsten invasive Zugang mit dem niedrigsten
Komplikationsrisiko und der erforderlichen Dauer priorisiert werden sollte. Die Auswahl des Katheters
hangt somit von spezifischen Eigenschaften der Patient*innen, der ausgewdahlten Medikation und
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wesentlich von der geplanten Dauer der APAT ab. AuBerdem muss die Katheterauswahl an die
vorhandene Infrastruktur (z.B. nach Verfugbarkeit einer interventionellen Radiologie und/oder
Chirurgie) angepasst werden.

Abb. 3 gibt einen Uberblick iiber verschiedene intravendse Kathetertypen, die neben den allgemein
geldufigen peripheren Venenkathetern und Portkathetern fur die APAT zur Verflgung stehen.

Abb. 3: Schematische Darstellung einer ,,Midline“und einer ,,PICC” (PICC: Peripherally Inserted Central Catheter) (20) (Mit
freundlicher Genehmigung der Springer Medizin Verlag GmbH)

Abb. 4 bietet eine Orientierung fir die Auswahl des GefaRkatheters in Abhdngigkeit von der geplanten
Therapiedauer.

Abb. 4: Orientierender Uberblick zur Auswahl des Gefdfkatheters in Bezug auf die APAT-Dauer (PICC: Peripherally Inserted
Central venous Catheter, PVK: Peripherer Venenkatheter)
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Das Portsystem ist flr eine langzeitige parenterale Therapie ausgerichtet (z. B. > 1 Monat). Das
Portsystem besteht aus einer subkutan implantierten Kammer und einem Katheterschlauch. Die Anlage
des Katheters erfolgt chirurgisch oder unter Durchleuchtung. Die Spitze des Katheters liegt zentralvenos
in der V. cava superior. Mit einer speziellen Portnadel kann die Silikonmembran der subkutan
implantierten Kammer durchstochen werden und so ein Zugang zum Blutkreislauf etabliert werden. Bei
gleichzeitig bestehender Indikation fir parenterale Erndhrung oder Volumentherapie stellt ein
Portkatheter in vielen Fallen eine geeignete Option als GefdRzugang dar.

Ein PICC ist fUr eine Therapiedauer von bis zu 3 Monaten sehr gut geeignet, kann jedoch - je nach
Herstellerangaben - auch langer liegen bleiben (21). Der Katheter wird unter Durchleuchtung in eine
oberflachliche Armvene eingefiihrt. Die Katheterspitze kommt auch hier zentralvends zum Liegen. Auch
eine ambulante, EKG-gesteuerte Anlage ohne Durchleuchtung ist grundsatzlich moglich. Die PICC-
Anlage ist weniger zeitintensiv als die Portimplantation, die Entfernung des PICC kann unkompliziert
durch medizinisches Personal erfolgen (Rickzug des Katheters, keine OP), wahrend ein Port chirurgisch
explantiert werden muss (22). Kommt es wahrend des Gebrauchs zu einer bakteriellen Besiedlung des
Ports, von der nachfolgend eine Infektion ausgeht, muss der Port in den meisten Fallen explantiert
werden (erneute OP). Bei Patient*innen mit chronischer Niereninsuffizienz (CKD IlI-V) sollte die
Indikation einer PICC-Anlage besonders kritisch gestellt werden, da durch GefdRverletzungen die zu
einem spateren Zeitpunkt notwendige Anlage und Reifung einer arteriovendsen Fistel als Dialysezugang
erschwert werden kann. Fur diese Patient*innen kann alternativ ein getunnelter zentraler Katheter (z.B.
Broviac-/Hickman-Katheter) etabliert werden (23-27).

Alternativ ist die Anlage eines Midline-Katheters moglich, der fiir eine Therapiedauer von bis zu 6
Wochen verwendet werden kann (28). Der Midline-Katheter kann auch ohne Durchleuchtung z.B. im
Krankenbett auf der Station gelegt werden. Die Katheterspitze kommt distal der V. axillaris zum Liegen
und gilt daher als peripherer Venenkatheter.

Ein peripherer Venenkatheter (PVK) ist fiir die Durchfiihrung einer APAT meist nicht ausreichend, da
dieser unter anderem eine kurze Liegedauer hat. Auch wenn heute ein routinemaRiger Wechsel (z.B.
nach 72 h) nicht mehr empfohlen wird, betrdgt die “Lebensdauer” einer PVK selten mehr als 7 Tage.
Eine PVK sollte fur Infusionstherapien auRerhalb des Krankenhauses nur in Ausnahmefallen verwendet
werden (Therapiedauer von wenigen Tagen) (25). Der PVK eignet sich bei der Verabreichung der
Antiinfektivatherapie in Praxen oder Ambulanzen, wenn kein GefalRkatheter mit langerer Liegedauer
vorhanden ist (z.B. zur Dalbavancingabe).

Prinzipiell kdnnen auch bereits existierende Zugange, die aufgrund anderer Indikation in situ sind, wie
z.B. ein Portsystem, fUr die Antiinfektivatherapie verwendet werden. Ebenso eignen sich andere
zentralvendse Zugidnge (z.B. Hickmankatheter, Demerskatheter) (29).

Vancomycin pH 2,5-4,5

Aciclovir pH 10,5-11,6
Gentamicin pH 3-5,5
Ganciclovir pH 3-5,5
Tobramycin pH 3-6,5
Flucloxacillin pH 5-7

*aus der jeweiligen Fachinformation entnommen

Auch die ausgewahlte antiinfektive Medikation flr die APAT beeinflusst gegebenenfalls auf Grund ihrer
chemischen Eigenschaften die Katheterauswahl. Tab. 1 gibt einen Uberblick iber einige Antiinfektiva in
Bezug auf venenreizendes Potenzial. Bei Indikation fir die APAT mit Antiinfektiva mit einem
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venenreizenden Potenzial durch einen sehr hohen oder sehr niedrigen pH-Wert sollte nach Moglichkeit
ein zentraler Venenkatheter (z. B. PICC, Portsystem) etabliert werden.

Wer soll die GefdRkatheterauswahl Ubernehmen?

Die Auswahl des vaskularen Zugangs fiir die APAT soll im Rahmen der Patient*innenevaluation durch
das APAT-Team erfolgen (30).

Wie sollen die intravendsen Zugange wahrend der APAT versorgt werden?

RegelméaRige Verbandswechsel sollen, wie vom Hersteller vorgesehen, von geschulten Personen
vorgenommen werden. Dabei hdngt die Frequenz des Wechsels von Verbanden vom jeweils
verwendeten Katheter ab. Die Patient*innen oder deren Angehdrige mussen in der aseptischen
Durchfihrung des Verbandwechsels und der addquaten Spllung der Katheter sorgfiltig geschult
werden. Dabei muss unbedingt auf eine ausreichende Hygiene geachtet werden. Patient*innen sollen
zudem im frihzeitigen Erkennen von Komplikationen aufgeklart sein und Instruktionen erhalten, ob und
wie sie mit dem intravendsen Katheter baden oder duschen kénnen.

Die Schulung soll bevorzugt durch APAT-geschultes Pflegepersonal erfolgen. Zusatzlich sind
Schulungsmaterialien hilfreich (z.B. Broschiren oder Lernvideos) (31). Das APAT-Team muss
sicherstellen, dass eine Schulung erfolgt ist, die Inhalte der Schulung verstanden wurden und die
Patient*innen (ggfs. enge Kontaktpersonen) in der Lage sind, die entsprechenden Malnahmen
kompetent durchzufthren.

Die Patient*innen sollen regelmaRig von behandelnden Arzt*innen gesehen werden (32). In den
meisten Zentren, in denen in Deutschland die APAT angeboten wird, ist die mindestens einmal
wochentliche arztliche Vorstellung, die eine Zugangskontrolle mit Verbandswechsel beinhaltet, eine der
Voraussetzungen fur die Durchfihrung der APAT. Eine Untersuchung zeigte, dass infektiologische
Kontrollvorstellungen innerhalb von zwei Wochen nach der Entlassung mit einem niedrigeren Risiko fur
eine Wiederaufnahme ins Krankenhaus einhergingen (33), was sich auch durch die engmaschige
Kontrolle hinsichtlich Katheter-assoziierter Komplikationen erklaren liefs.

Patient*innen sollen zudem eine Anlaufstelle haben, an die sie sich jederzeit, 24h téglich, wenden
konnen, z.B. bei Problemen mit dem vendsen Zugang wie Schmerzen, Rétung, Schwellung oder wenn
sich der Katheter schlechter durchspulen lasst (4, 34). Es muss demnach ein definiertes Sicherheitsnetz
geben.

Welche Katheter-assoziierten Komplikationen kénnen auftreten?

Die Komplikationsraten sind bei allen Katheterarten im Kontext der APAT insgesamt niedrig. Neuere, in
Deutschland erhobene Daten bestétigen, dass Katheter-assoziierte Komplikationen wahrend einer APAT
relativ selten sind (35). Bei peripheren Kathetern treten Komplikationen vergleichsweise haufiger als bei
zentralvendsen Kathetern auf (Midline > PICC > Port) (21). Die in der Literatur beschriebene Haufigkeit
von Katheter-assoziierten Komplikationen liegt zwischen 0 und 6% bzw. 0,39-0,48 pro 1000
Kathetertage.

Die Venenthrombose zahlt zu den haufigsten Katheter-assoziierten Komplikationen. Sie ist als
Komplikation der APAT assoziiert mit Unterbrechungen der antimikrobiellen Therapie, stationadren
Wiederaufnahmen, hoheren Behandlungskosten und flhrt in seltenen Fallen auch zu Lungenembolien.
Als mogliche Risikofaktoren fir eine Katheter-assoziierte Venenthrombose im Zusammenhang mit der
APAT finden sich neben der Art des intravendsen Zugangs die Dauer der APAT, das Alter, ein weibliches
Geschlecht und die Anzahl der applizierten Antiinfektiva (36).
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Zur Reduktion des Risikos Katheter-assoziierter Komplikationen im Kontext der APAT sollen regelmalige
Uberpriifungen der Notwendigkeit einer intravendsen Therapie und Evaluation der Verfligbarkeit einer
oralen Sequenztherapie erfolgen (37) (s.0.).

Bei welchen Patient*innen sollte eine (prophylaktische) Antikoagulation fortgesetzt bzw.
eingeleitet werden?

Eine generelle Indikation zur Einleitung einer Thromboseprophylaxe wird nach aktueller Studienlage
nicht empfohlen. Das Risiko venoser Thromboembolien (VTE) bei der APAT ist nicht vollstandig geklart
und die optimale Strategie fir die Thromboseprophylaxe bei Patient*innen, die keine sonstige
Indikation zur Antikoagulation wie z.B. Vorhofflimmern, venése Thromboembolie (VTE) oder
mechanischer Herzklappenersatz aufweisen, bleibt derzeit noch offen. Die Ergebnisse der bislang
vorhandenen Studien sprechen nicht flir eine generelle Empfehlung zur Thromboseprophylaxe.
Patient*innen mit bekannten Risikofaktoren fiir VTE sollen diesbezliglich besonders beobachtet werden
(38, 39).

Im Falle einer Thrombose unter APAT sollte eine Antikoagulation eingeleitet werden. Die Dauer der
Durchfihrung der Antikoagulation soll an das weitere Procedere angepasst werden (Belassen versus
Entfernen des Katheters). Wenn sich unter der APAT eine Katheter-assoziierte Thrombose entwickelt,
kann erwogen werden, den Katheter unter Einsatz von Antikoagulation zu belassen, solange dieser gut
positioniert bleibt und Armschmerzen sowie Schwellungen unter Antikoagulation zurilickgehen. Das
Risiko flr eine schwere Blutung sollte bei der Entscheidung zum Kathetererhalt berlcksichtigt werden
(24). Weiterhin soll eine Katheterinfektion ausgeschlossen werden, da das thrombotische Material
einen idealen N&hrboden fir eine bakterielle Superinfektion bieten kann (39, 40). Bei APAT-
Patient*innen mit zugrundeliegender Infektion kann der sichere Ausschluss einer Infektion eine grofRere
Herausforderung sein, was flr eine groRzigigere Katheterentfernung spricht. Wird der Katheter
belassen, sollte die Antikoagulation fortgefiihrt werden, solange der Katheter in situ bleibt; im Falle
einer notwendigen Katheterentfernung wird empfohlen, die Antikoagulation fir 3 Monate nach
Entfernung fortzufihren (40) (Abb. 5).
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Abb. 5: Empfohlene Indikationen fiir den Kathetererhalt und die Einleitung einer (prophylaktischen) Antikoagulation

5. Mogliche Indikationen flr eine APAT

Infektionserkrankungen

Fragestellung Empfehlung Konsensstarke
Zur Therapie welcher Grundsatzlich soll jede Infektionserkrankung mit starker Konsens
Infektionserkrankungen soll | Therapieindikation mittels APAT versorgt werden, (100 %

die Moglichkeit der APAT sofern keine orale Therapieméglichkeit besteht, die | Zustimmung)
als Therapieform evaluiert | Kriterien zur Auswahl von Patient*innen erfillt sind
werden? und die Infrastruktur zur ambulanten Versorgung
vorhanden ist.

Zur Therapie welcher Infektionserkrankungen soll die Méglichkeit der APAT als Therapieform
evaluiert werden?

Grundsatzlich kann jede Infektionserkrankung mit Therapieindikation mittels APAT versorgt werden,
solange keine andere orale Therapiemoglichkeit besteht und die Kriterien zur Auswahl von
Patient*innen erfillt werden und die Infrastruktur zur Versorgung vorhanden ist (s.0.). Zu den am
haufigsten mit APAT behandelten Infektionen zahlen Infektionen der Knochen- und Gelenke (z.B.
Osteomyelitis, Spondylitis, septische Arthritis), des Herz- und GefaRsystems einschlieRlich
Blutstrominfektionen und infektidse Endokarditiden, der Haut- und Weichteile, sowie Fremdkorper-
assoziierte Infektionen, tiefsitzende Abszesse und ZNS-Infektionen (z. B. Neuroborreliose, Neurosyphilis,
Hirnabszesse, Ventrikulitis, Fremdkérper, Endophthalmitis). Die APAT stellt auch eine Therapieform fur
Infektionen mit schwierig zu behandelnden und/oder resistenten Erregern dar: Beispiele sind die
viscerale und komplexe kutane Leishmaniasis, die Nokardiose (4, 24), die resistente Tuberkulose
(multiresistente Tuberkulose (MDR-TB)) und extensiv resistente Tuberkulose (XDR-TB)) und Tuberkulose
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in bestimmten klinischen Situationen (z. B. Abdominaltuberkulose mit schlechter Resorption), und
komplexe Infektionen bei zystischer Fibrose (z. B. Infektionen durch nicht-tuberkulése Mykobakterien).

Der zu einer ambulanten Behandlungssituation passende Schweregrad der Infektionserkrankung und
eine stabile Behandlungssituation per se sind Voraussetzung im Kontext der Auswahl von APAT-
Patient*innen in Bezug auf das zugrundeliegende Krankheitsbild.

6. APAT-Management und Antimicrobial Stewardship (AMS)
Fragestellung Empfehlung Konsensstarke

Strukturelle Voraussetzungen

Unter welchen Die Betreuung durch multiprofessionelle APAT- | starker Konsens
strukturellen Teams, die intersektoral im Krankenhaus und im | (100 %
Voraussetzungen soll die ambulanten Bereich zusammenarbeiten, soll als | Zustimmung)
Durchflhrung einer APAT Voraussetzung fur die Durchfihrung einer APAT

erwogen werden? gegeben sein.

Fachliche Voraussetzungen und AMS

Soll bei APAT die Therapie Eine APAT soll immer nach AMS - Prinzipien erfolgen. | starker Konsens

nach AMS-Prinzipien (100 %
evaluiert werden? Zustimmung)
Welchen Stellenwert hat Orale  Therapieoptionen  sollen  gegenlber | starker Konsens
die Evaluation bezlglich parenteralen Therapieformen priorisiert werden. (100 %

oraler Therapieoptionen? Zustimmung)

Unter welchen strukturellen Voraussetzungen soll die Durchfiihrung einer APAT erwogen
werden?

Voraussetzung flr eine sichere und effektive Therapie ist die Betreuung durch multiprofessionelle APAT-
Teams, die intersektoral im Krankenhaus und im ambulanten Bereich zusammenarbeiten, sich
kontinuierlich mit der APAT-Thematik befassen und diese aufgrund der gewonnenen Erfahrung
weiterentwickeln (4, 41, 42). Eine APAT muss immer nach AMS- Prinzipien erfolgen.

Wie soll sich ein APAT-Team zusammensetzen, welche Rolle soll die Infektiologie fiir die APAT
spielen?

Die APAT soll durch ein etabliertes multiprofessionelles APAT-Team geflhrt werden, wobei AMS in die
Umsetzung integriert sein muss (43). Das Team flr die Versorgung von APAT-Patient*innen setzt sich
aus Kliniker*innen (z. B. Internist*innen, P&diater*innen oder Spezialist*innen der jeweiligen
Fachabteilung) sowie aus Fachkraften der klinischen Infektiologie (,,Facharzt fir Infektiologie und Innere
Medizin“, ,Facharzt mit Schwerpunkt Infektiologie” oder ,Zusatzbezeichnung Infektiologie”) und
Apotheker*innen, die infektiologisch weitergebildet sind, zusammen. Das Team wird moglichst durch
erfahrene Pflegefachkréfte, die mit der APAT vertraut sind, ergdnzt. Das APAT-Team arbeitet eng mit
Hausarzt*innen zusammen, auch um eine umfassende Betreuung sicherzustellen (4, 6, 43, 44).

Die Bedeutung der infektiologischen Expertise wird hervorgehoben. Die Betreuung der APAT durch
Fachéarzt*innen fir Infektiologie fihrt zu einem besseren Behandlungsergebnis. Im Rahmen einerin den
USA retrospektiv durchgefiihrten Analyse von 8200 Individuen mit APAT konnte gezeigt werden, dass
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die infektiologisch gefiihrte APAT-Betreuung zu einem besseren Behandlungsergebnis hinsichtlich
Notaufnahmevorstellungsraten und Krankenhausaufnahmen nach 30 Tagen fihrte. Im Rahmen der
untersuchten Population von privat versicherten Individuen ging die infektiologisch geflihrte APAT-
Betreuung aullerdem mit einer Kostenreduktion einher (44). Auch in weiteren publizierten Studien
wurde der positive Einfluss einer infektiologischen Konsilleistung vor Entlassung auf ein besseres
Behandlungsergebnis, weniger UAW und weniger Einleitungen einer APAT bei ausgewahlten
Patient*innen, fir die eine addaquate orale Antiinfektivatherapie gefunden wurde, gezeigt (45-49). Die
Bedeutung der Priorisierung oraler antiinfektiver Therapieoptionen, wenn diese als mindestens im
Vergleich zu parenteralen Therapieoptionen nicht weniger effektiv und sicher eingestuft werden, wird
in Anbetracht des niedrigen Risikos Katheter-assoziierte Komplikationen und meist glnstigerer
Behandlungskosten betont.

Die APAT soll nur angeboten werden, wenn eine infektiologische Expertise vorhanden oder eine
infektiologische Beratung verfligbar ist. Wenn vor Ort keine "Fachéarzt*innen fir Innere Medizin und
Infektiologie " bzw. "Klinische Facharzt*innen mit Schwerpunkt internistische Infektiologie bzw. mit
Zusatz-Weiterbildung Infektiologie" verfligbar sind, soll die Beratung im Rahmen von Kooperationen mit
infektiologischen Zentren erfolgen. Auf der Internetseite der DGI sind die , DGI-Zentren” zu finden (
https://www.dgi-net.de/dgi-zentren); auf den Internetseiten der DGPI (https://dgpi.de/) finden sich
Ansprechpartner*innen mit padiatrisch infektiologischer Expertise fir die jeweilige Region. Eine weitere
verbesserte intersektorale Versorgung von Infektionserkrankungen bei der APAT wird angestrebt. Zur
Bewadltigung der strukturellen medizinischen Herausforderungen in der Versorgung von
Infektionspatient*innen mit APAT leistet die Infektiologie mit der kirzlich eingefihrten
Facharztkompetenz in der Inneren Medizin und der flir fast alle Facharztgebiete moglichen
Zusatzweiterbildung einen wichtigen Beitrag (50).

Sollen AMS-Prinzipien bei der Planung und Durchfiihrung einer APAT Berucksichtigung finden?

Bei der Planung und Durchflihrung der APAT sollen AMS-Prinzipien angewandt werden. AMS hat das
Ziel, den verantwortungsbewussten Einsatz von Antiinfektiva zu fordern, die Wirksamkeit der Therapie
zu maximieren, die UAW zu minimieren, die AMR-Entwicklung zu reduzieren und unnétige Kosten zu
vermeiden. Vor Einleitung einer APAT soll ein Therapieplan vorliegen. Insbesondere sollen folgende
Punkte im Therapieplan Beriicksichtigung finden:

e Diagnostik und Dokumentation:

O Zu jeder APAT zahlt die leitliniengerechte Durchfihrung der notwendigen Diagnostik
zur Diagnose- und Erregersicherung der Infektionserkrankung.

0 Zum Zeitpunkt der Indikationsstellung soll die Indikation mit Diagnose dokumentiert
und die leitliniengerechte Diagnosestellung Gberprift werden.

e Fokussanierung:

O Bei jeder APAT muss geprift werden, ob begleitend zur Antiinfektivatherapie eine
Fokussanierung indiziert ist; ggf. ist diese zeitnah in die Wege zu leiten (z. B.
Fremdkorperentfernung, Drainageanlage, chirurgische Fokussanierung).

® Auswahl der Antiinfektivatherapie:

0 Die Therapieauswahl soll durch Infektiolog*innen aus dem APAT-Team erfolgen. Dabei
muissen Leitlinienempfehlungen zur zugrundeliegenden Infektionserkrankung, die
lokalen epidemiologischen Begebenheiten und Erreger- und Resistenzstatistiken sowie
individuellen Patient*innencharakteristika Ber{lcksichtigung finden.

e FEvaluation oraler Therapieoption:

O Bei der Therapieauswahl soll immer gepruft werden, ob eine orale Therapieoption
vorhanden ist. Diese soll praferentiell verordnet werden, wenn sie eine zuverldssige
Bioverflgbarkeit hat, zu ausreichend hohen Wirkspiegel am Infektionsfokus fihrt, eine
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ausreichende Effektivitat in Hinsicht auf potentielle Erreger besteht, insbesondere bei
Erregern mit hdherer minimaler Hemmkonzentration (MHK).

e Korrekte Dosierung:

o

Die APAT-Medikation muss in der korrekten Dosierung verabreicht werden.
Infektiologisch geschulte Apotheker*innen mit AMS-Expertise spielen eine wichtige
Rolle in der Erkennung von Interaktionen, moglicher UAW und der Durchfiihrung eines
therapeutischen Drug Monitorings (TDM).

Das Verabreichungsschema soll an die Auswahl der Antiinfektiva und die jeweilige
Behandlungssituation moglichst gut angepasst werden (z.B. prolongierte oder
kontinuierliche Infusion von Betalaktam-Antibiotika).

® Therapiedauer:

(0]

Die Therapiedauer soll leitliniengerecht erfolgen und entsprechend dokumentiert
werden. Das geplante Start- und Stoppdatum sollen dokumentiert werden.

® Therapieevaluation:

0]

(0]

Im Verlauf der Therapie muss regelméaRig das Therapieansprechen im Rahmen
klinischer Visiten infektiologisch Uberprift werden.

Grundlage fir jede Reevaluation der APAT ist die Festlegung, dass eine Fortsetzung der
parenteralen Antiinfektivatherapie erforderlich ist.

Auch im Verlauf der Therapie muss regelmaRig eine Oralisierungsoption evaluiert und
dokumentiert werden.

Im Verlauf der Therapie muss die Therapie nach AMS-Prinzipien in Abhangigkeit vom
Therapieansprechen und mikrobiologischer Befunde angepasst, fokussiert und ggf.
deeskaliert werden. Dies unterstreicht die Bedeutung einer adaquaten
mikrobiologischen Diagnostik.

Ob Befunde aus Screening-Abstrichen eine empirische Therapieauswahl beeinflussen,
muss durch Infektiolog*innen im Einzelfall entschieden werden. In aller Regel soll die
Erregersicherung der auslésenden Erreger angestrebt werden, damit nicht nur eine
kalkulierte, sondern moglichst eine gezielte Antiinfektivatherapie verabreicht werden
kann. Die Therapie soll so schmal wirksam wie moglich sein, um den Selektionsdruck
auf Erreger mit AMR zu reduzieren. Eine unnotig ,breite” Therapie aus pragmatischen
Grinden (z. B. aufgrund der glinstigeren Applikationsfrequenz) soll vermieden werden.
Insbesondere bei unzureichendem Therapieerfolg oder —versagen soll die gestellte
Diagnose infrage gestellt, und hinterfragt werden, ob eine unzureichende, inadaquate
Fokussanierung und ggf. die Entstehung von Resistenzen eine Ursache sein kann.

e Das mit Patient*innen im Sinne des ,shared-decision-making” konsentierte Prozedere soll
immer dokumentiert werden.

Welche Aspekte sollen bei der Evaluation oraler Therapieoption einfliefen?

Bei der Evaluation oraler Therapieoptionen zur Behandlung der Infektionserkrankung sollen die
Bioverflgbarkeit, GroRe der Molekile, hydrophile bzw. lipophile Eigenschaften und die Eigenschaften
zur Gewebspenetration an den Ort der Infektion beachtet werden (24). Des Weiteren soll eine
pharmazeutische Prifung potentieller Interaktionen oder UAW und Verflgbarkeit durchgefihrt
werden. Parenterale Therapieoptionen sollen nicht als Alternative eingesetzt werden, wenn eine orale
Sequenztherapie moglich ist. Das APAT-Team soll sicherstellen, dass die regelmalige Evaluation oraler
Therapieoptionen wahrend der APAT regelmalig erfolgt.
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7. Antiinfektives Management hinsichtlich Auswahl eines Antiinfektivums nach
chemisch-physikalischen Kriterien
Fragestellung Empfehlung Konsensstarke

Chemisch-physikalische Kriterien bei der Auswahl eines Antiinfektivums

Welche chemisch- | Zu den chemisch-physikalischen Kriterien, die bei der | starker Konsens
physikalischen Kriterien | Auswahl eines Antiinfektivums fiir die APAT beachtet | (100 %
sollen bei der Auswahl eines | werden sollen, zdhlen: Zustimmung)

Antiinfektivums  fur die

APAT beachtet werden? - Das Dosierungsintervall eines

Antiinfektivums

- Zuverlassige Stabilitatsdaten

- Weitere physikalische und chemische
Eigenschaften des Arzneistoffs in Bezug auf
das Infusionssystem, das Losungsmittel, die
Konzentration, die Verwendung von
stabilitatsunterstltzenden Puffern und die

Temperatur
- UAW
- Interaktionen in Bezug auf die gesamte
Therapie
Stabilitdtskriterien bei der Auswahl eines Antiinfektivums
Nach welchen | Ein Antiinfektivum soll nach seiner Stabilitat in starker Konsens
Stabilitatskriterien soll ein | Bezug auf Temperatur und Zeit als APAT-geeignet (100 %
Antiinfektivum fur die APAT | eingestuft werden. Zustimmung)
als geeignet eingestuft
werden?
Ein Antiinfektivum soll nach seiner Stabilitat in starker Konsens
Bezug auf maximale Konzentration, Lésungsmittel (100 %
und Puffer als APAT-geeignet eingestuft werden Zustimmung)

Eine APAT kann in unterschiedlichen Konstellationen hinsichtlich des Verabreichungsortes durchgefiihrt
werden, was auch Einfluss auf die Wahl des Antiinfektivums hat.

Werden Patient*innen in einer Ambulanz oder Arztpraxis mittels APAT behandelt, findet die
Rekonstitution eines Antiinfektivums unmittelbar vor der Gabe durch medizinisches Fachpersonal unter
Verantwortung der behandelnden Arztin*innen statt. Wird eine APAT in hauslicher Umgebung oder
einer Pflegeeinrichtung durchgeflhrt, bedarf es einer qualifizierten Apotheke mit der Voraussetzung
zur patient*innenindividuellen Herstellung parenteraler Losungen oder der Anbindung an einen
Herstellbetrieb mit Herstellungserlaubnis.

Das Infusionssystem kann ein elektronisches Pumpensystem, ein Infusionsbeutel, eine Perfusorspritze
oder eine Elastomerpumpe sein.
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Welche chemisch-physikalischen Kriterien sollen bei der Auswahl eines Antiinfektivums fir die APAT
beachtet werden?

Um einen Arzneistoff fiir die ambulante Versorgung im Rahmen einer APAT aus pharmazeutischer
Perspektive auf seine Eignung zu untersuchen, sollen auch die nachfolgenden Kriterien vor Initiierung
betrachtet werden:

Welches Dosierungsintervall hat das Antiinfektivum?
Gibt es zuverldssige Stabilitdtsdaten fir mindestens 24 Stunden als Voraussetzung fir eine
Dauerinfusion?

e Welche weiteren physikalischen und chemischen Eigenschaften des Arzneistoffs sind in Bezug auf
das Infusionssystem, das Losungsmittel, die Konzentration, die Verwendung von
stabilitatsunterstitzenden Puffern und die Temperatur zu bertcksichtigen?

Sind UAW moglich?
Prifung von Interaktionen in Bezug auf die gesamte Therapie

Zusatzlich zur Uberprifung verdffentlichter Stabilitdtsdaten der jeweiligen Hersteller von
Infusionsbeuteln und Elastomerpumpen sind weitere Untersuchungen notwendig und individuelle
Stabilitatstestungen durch Referenzlabore empfehlenswert. Diese Daten kénnen fir die individuelle
Bewertung der Stabilitdt des Wirkstoffs als Entscheidungsgrundlage genutzt werden.

In der Regel werden die Zubereitungen bei einer Temperatur von 2- 8°C geliefert und gelagert. Einige
Antiinfektiva haben unter diesen Bedingungen eine Stabilitdt von mehreren Tagen, andere sind nur 24
- 48 Stunden stabil. Fir den Transport und die Lagerung der rekonstituierten Zubereitungen sind auch
diese Daten fur jeden Arzneistoff individuell zu bewerten.

Welche Informationen liegen Gber die Eigenschaften der Antiinfektiva hinsichtlich der
physikalisch-chemischen Stabilitat vor?

Flr die Bewertung und Einschdtzung stehen unterschiedliche Quellen zur Verfligung. Einen ersten
Uberblick erhalt man durch die Fachinformation der jeweiligen Arzneistoffe und die Hersteller der
jeweiligen Infusionssysteme, fUr die Stabilitatstestungen mit Arzneistoffen unter kontrollierten
Bedingungen durchgefihrt wurden. Weitere Informationen zu den Eigenschaften der Wirkstoffe findet
man auch in der Stabilitdtsdatenbank www.stabilis.org.

Das “Extended Stability for Parenteral Drugs Handbook” der American Society of Health-System
Pharmacists (ASHP) in der 7. Auflage 2022 gibt einen umfassenden Uberblick tiber die Stabilititsdaten
in Form von Wirkstoff-Monografien in Bezug auf verschiedene Infusionssysteme, unterschiedliche
Konzentrationen, L&sungsmittel oder Temperaturen. Die British Society for Antimicrobial
Chemotherapy (BSAC) fihrt auRerdem zentrale Stabilitdtstest-Programme fiir verschiedene Wirkstoffe
durch, um Daten unter APAT-Bedingungen zu erfassen und Empfehlungen auszusprechen. Es liegen
bereits umfassende Daten zu Cefazolin, Flucloxacillin, Meropenem und Piperacillin/Tazobactam vor (51-
54).

In den Ubersichtsarbeiten von Jenkins et al. werden weitere Fragestellungen zu Stabilitdtsdaten bei
verlangerter bzw. kontinuierlicher Infusion sowohl bei Raumtemperatur als auch bei sog. ,kérpernahen
Temperaturen” untersucht (55-58). Chapman et al. geben im “Update good practice recommendations
for outpatient parenteral antimicrobial therapy (OPAT) in adults and children in the UK” einen Uberblick
zu den haufig eingesetzten Antiinfektiva und deren Eigenschaften (4). Tab. 2 fasst die Erkenntnisse fir
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eine Auswahl von haufig eingesetzten Antiinfektiva in Elastomerpumpen im Rahmen der APAT und
deren physikalisch-chemische Eigenschaften zusammen und stellt eine Orientierung fir APAT-Teams
bei der Auswahl der Therapie dar.

Nach welchen Stabilitdtskriterien soll ein Antiinfektivum fiir die APAT als geeignet eingestuft werden?

Stabilitdt in Bezug auf die Temperatur und Zeit

Die Stabilitat steriler antimikrobieller Zubereitungen wird in der Regel unter kontrollierten Bedingungen
bei Raumtemperatur (25 °C) oder unter Kihlung (2-8 °C) bestimmt. Die jeweiligen Hersteller fur
Elastomerpumpen stellen diese Daten zur Verfligung. Allerdings variieren die Daten fir die jeweiligen
Arzneistoffe je nach Hersteller und Typ der Pumpe (59). Daher kénnen die Stabilitdtsdaten vorrangig
ausschlieRlich in Bezug auf den jeweils verwendeten Pumpentyp betrachtet werden.

Oft variieren die tatsachlichen Bedingungen in der hauslichen Umgebung der Patient*innen erheblich
und flhren zu unterschiedlichen Temperaturen, die dann von den Bedingungen, unter denen die
publizierten Stabilitatsdaten erhoben wurden, abweichen. So kénnen insbesondere in einer warmeren
Jahreszeit und bei ldngerdauernden Infusionen, bei nahe am Korper liegenden Elastomerpumpen
Temperaturen zwischen 30 °C und 37 °C erreicht werden (60). Zur Stabilitdt von Antiinfektiva bei
Temperaturen unter diesen tatsachlichen ,real-life“-Bedingungen mit 30-37 °C liegen derzeit nur
begrenzte Daten vor (60, 61).

Viele Daten deuten darauf hin, dass Ampicillin, Ampicillin/Sulbactam, Ceftazidim, Meropenem und
Imipenem sowohl bei Raumtemperatur als auch bei hoheren Temperaturen wahrend einer langeren
Infusion instabil sein kénnen und in Bezug auf ihre Ausgangskonzentration bereits nach wenigen
Stunden abgebaut werden (57, 58, 61-64). Inwiefern dies Implikationen auf den Behandlungserfolg,
Resistenzentwicklung oder andere Faktoren hat, ist bisher nicht strukturiert untersucht, sollte aber bei
der Therapieauswahl beachtet werden. Im Vergleich dazu bleiben Piperacillin/Tazobactam,
Benzylpenicillin oder Vancomycin sowohl bei Raumtemperatur als auch bei Temperaturen tber 30 °C
24 Stunden stabil (53, 57, 58, 65).

Fur Antiinfektiva, bei denen eine kontinuierliche Gabe erwogen wird, sollten Daten vorliegen, die eine
Stabilitat bei 25 °C oder hoher fir mindestens 24 Stunden belegen (66, 67).

Aus praktischen Grinden werden viele Zubereitungen im Rahmen einer APAT bei einer Kiihlung von 2-
8 °C geliefert und fir ein paar Tage kihl gelagert. Erst vor der jeweiligen Anwendung wird eine
Zubereitung auf Raumtemperatur gebracht (58). Allerdings liegen Daten zur sequenziellen Testung in
Bezug auf die Stabilitdt bei Temperaturen von 2-8 °C zu Temperaturen bei 25 °C nur flUr wenige
Arzneistoffe, wie z.B. fir Flucloxacillin oder Benzylpenicillin, vor (51, 68). In diesem Zusammenhang sind
weitere Untersuchungen zur Beurteilung der Stabilitat bezlglich Temperaturanderungen und Relevanz
auf den Therapieerfolg notwendig.

Stabilitdt in Bezug auf die maximale Konzentration, das Losungsmittel und den Puffer

Auch die Konzentration in Loésung hat einen relevanten Einfluss auf die physikalisch-chemische Stabilitat
eines Arzneistoffs. Daher sind sowohl minimale als auch maximale Konzentrationen fir einen Arzneistoff
zu beachten. Bei erhdhten Konzentrationen kdnnen sich manche Arzneistoffe, wie zum Beispiel
Ceftazidim, schneller abbauen (64).

Neben der Konzentration des Arzneistoffs hat auch das Losungsmittel (z.B. mit Glucose 5 % oder
Natriumchlorid 0,9 %) Einfluss auf die Stabilitat in der Losung. So ist z.B. Ceftazidim in Natriumchlorid
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0,9 % stabiler als in Glucose 5 % und Benzylpenicillin in Ringer Acetat stabiler als in Natriumchlorid 0,9
% (52, 68).

Mit der Zugabe von Puffersystemen kann der pH-Wert einer Loésung stabil gehalten werden. Allwood et
al. beschreiben, dass eine Kombination von Flucloxacillin mit Citratpuffer stabilitdtsférdernd ist und die
Stabilitdt in Elastomerpumpen bei einer Temperatur von 2-8 °C fir die Dauer von 14 Tage und bei
Raumtemperatur 24 Stunden gegeben ist (51). Jamison et al. konnten darstellen, dass eine mit
Citratpuffer stabilisierte Piperacillin/Tazobactam-Zubereitung unter Kiihlung bei einer Temperatur von
2-8 °C fir eine Dauer bis zu 13 Tagen und bei kérpernaher Temperatur 24 Stunden stabil war (53). Auch
flr Ampicillin gibt es Daten, die einen Vorteil unter Hinzugabe des Phosphatacetat-Puffers beschreiben.
Diese zeigen, dass so die Zubereitung unter Kihlung fir eine Dauer von 72 Stunden und bei
Raumtemperatur 24 Stunden stabil wdre. Damit wirde die Hinzunahme eines Puffers eine
kontinuierliche Gabe dieser Substanzen Uber 24 Stunden ermoglichen (69).

Eine Zusammenfassung der physikalisch-chemischen Eigenschaften in Elastomerpumpen ist in Tab. 2
zusammengestellt und zeigt eine Auswahl von haufig eingesetzten Antiinfektiva im Rahmen der APAT.
Schon bei der Initiierung einer APAT, aber auch bei der Zubereitung und Auslieferung sollten die
individuellen Eigenschaften der Arzneistoffe fiir die APAT Beachtung finden.

Auch im Hinblick auf die Patient*innensicherheit und Kosten einer APAT sollten die chemisch-
physikalischen Eigenschaften bericksichtigt werden. Substanzen, die flr eine kontinuierliche Gabe
geeignet sind, kdnnen somit durchaus eine mehrfache Gabe am Tag ersetzen. Eine kontinuierliche Gabe
kann ggf. auch eine kostenglinstigere Alternative zu einer Therapie mit mehrfach taglicher Gabe mittels
Elastomerpumpen darstellen.
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Tab. 2: Auswahl von haufig eingesetzten Antiinfektiva im Rahmen der APAT und deren physikalisch-chemische Eigenschaften

Arzneistoff*

Antibiotika
Ampicillin

Benzylpenicillin

Ceftriaxon
Cefepim
Ceftazidim
Cefazolin
Daptomycin**

Flucloxacillin
Meropenem

Imipenem
Piperacillin/Tazobactam

Vancomycin

Antimykotika
Caspofungin
Virustatika
Aciclovir

Dosierungsintervall
(bei normaler
Nierenfunktion)
alle 4-6h

alle 4-6h

einmal taglich

alle 8-12h

alle 8h

alle 8h
einmal taglich

alle4-6h
alle 8h

alle 6h
alle 6-8h

alle 12h

einmal taglich

alle 8h

Lésungs-
mittel

NaCl

Ringer Acetat
G5

NaCl

NaCl

NaCl, G5
NaCl

NaCl
NaCl

NaCl
NaCl

NaCl

NaCl

NaCl

Stabilitat in Elastomerpumpen
2-8°C

72h
48h
7d
7d
48h

72h
10d

14d

48h

8h
13d

13d

48h

k.A.

250C

24h
24h
24h
24h
8h

12h
24h

k.A.

12h

3h
24h

24h

24h

14d

>30°C

5h

24h
k.A.
12h
k.A.

12h
k.A.

24h

6h

k.A.
24h

24h

k.A.

24h

Abklrzungen: NaCl: Natriumchlorid 0,9%; G5: Glucose 5%; h: Stunden; d: Tage; k.A. keine Angaben

*Stabilitat kann variieren je nach Arzneistoff, Losungsmittel, Infusionssystem und Lagerbedingungen

** APAT nur in ausgewahlten Situationen, Reserveantibiotikum

Stabilisierung
mit einem
Puffer

X
(Phosphat)
k.A.

k.A.
k.A.
k.A.
k.A.
k.A.

X
(Citrat)
k.A.

k.A.

X
(Citrat)
k.A.
k.A.

k.A.

Kontinuierliche
Gabe

ja
ja
nein
nein
nein

nein
nein

ja
nein

nein
ja

ja

nein

ja

bekannte
Nebenwirkungen

(4)

Neurotoxizitat

Myopathien, bei
langerer
Behandlung
eosinophile
Pneumonie

Nephrotoxizitat,
Thrombophlebitis

Thrombophlebitis
Nephrotoxizitdt,

Neurotoxizitat,
Thrombophlebitis

Literatur

(51, 58)
(52, 58,
62)

(58, 63)
(53, 58)

(58, 65)
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8. Information zur gesetzlichen Regelung von Herstellung, Lagerung, Transport

und Abgabe von Antiinfektiva
Fragestellung Empfehlung Konsensstarke

Aufgabe des APAT-Teams in Bezug auf Herstellung, Lagerung, Transport und Abgabe von Antiinfektiva

Welche Aufgabe hat das Die interdisziplindre Zusammenarbeit im | starker Konsens
APAT-Team in Bezug auf multiprofessionellen und intersektoral arbeitenden | (100 %
Herstellung, Lagerung, APAT-Team soll sicherstellen, dass die Prozesse in | Zustimmung)
Transport und Abgabe Bezug auf die Herstellung, Lagerung, Transport und

von Antiinfektiva? Abgabe von Antiinfektiva fur die APAT-Patient*innen

sicher erfolgen.

Voraussetzungen fir die Durchfiihrung einer APAT im h&uslichen Umfeld

Um eine APAT im hauslichen Umfeld von Patient*innen durchfiihren zu kénnen, bedarf es einiger
struktureller Voraussetzungen. Diese stellen die Qualitdt sicher und kénnen die Verantwortlichkeiten in
einem ambulanten Versorgungsnetzwerk sicherstellen. Viele dieser Aspekte sind gesetzlich geregelt.
Die interdisziplindre Zusammenarbeit im multiprofessionellen und intersektoral arbeitenden APAT-
Team soll sicherstellen, dass die Prozesse in Bezug auf die Herstellung, Lagerung, Transport und Abgabe
von Antiinfektiva fur die APAT-Patient*innen sicher erfolgen.

Herstellung

Die Herstellung von Arzneimitteln zur parenteralen Anwendung ist in der ApBetrO §35 in den Absatzen
1-6 und die rdumlichen Grundvoraussetzungen in Absatz 3 geregelt (70). So darf die Beflllung von
Pumpensystemen wie z.B. Elastomerpumpen oder elektromechanischen Pumpen nur in qualifizierten
Apotheken durchgefihrt werden, die Uber Reinrdume flr die aseptische Herstellung steriler
Parenteralia verfligen.

Da nicht jede 6ffentliche Apotheke die strukturellen und personellen Voraussetzungen fur diese Art der
Herstellung hat, gibt es die Moglichkeit der Lohnherstellung durch Herstellbetriebe, die im Auftrag auf
Einzelanforderung eine parenterale Zubereitung nach arztlicher Verschreibung herstellen. Hier muss
ein Vertrag zur Lohnherstellung mit einem Herstellbetrieb nach §11a ApBetrO vorliegen (70). Ein
Herstellbetrieb kann eine offentliche Apotheke mit einem Reinraum nach ApBetrO §35 mit
Herstellungserlaubnis nach § 13 Arzneimittelgesetz oder ein reiner Herstellbetrieb sein, der eine
Herstellungserlaubnis nach § 13 Arzneimittelgesetz hat (70, 71).

Die so hergestellten applikationsfertigen Parenteralia in patient*innenindividueller Dosierung werden
nach Prufung in Keim-arme Verpackungen einzeln verpackt und verschlossen. Lagerbedingungen,
Haltbarkeit und Aufbrauchfrist werden auf Grundlage der physikalisch-chemischen Stabilitat, der
mikrobiologischen Validierung und einer Risikobewertung festgelegt (72) und sollen auf dem Etikett des
fertig zubereiteten Medikaments ersichtlich sein. Auf dieser Grundlage erfolgt in der Regel der
Transport zum Patient*innen unter Kihllagerung.

Lagerung und Transport
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Im Umgang mit den Arzneistoffen sollten die Lagerung, der Transport und die Abgabe jeweils
eigenstandige gesicherte, definierte Prozesse in einem funktionierenden Qualitditsmanagementsystem
sein. Zur Sicherstellung der Qualitdt bei der Lagerung und dem Transport der Zubereitungen sollen
daher die einzelnen Notwendigkeiten definiert und aufgezeichnet werden (24, 73).

Die Transportbehéltnisse und -verpackungen sollten adaquaten Standards des Arzneimitteltransports
entsprechen (73-75). Die Behéltnisse und Verpackungen sollten zum Beispiel keinerlei Interaktion mit
den verwendeten Substanzen (Arzneimittel und Hilfsstoffe) haben und diese ausreichend schiitzen (73-
75). Im Sinne des ungefahrdeten Transports und der Weitergabe sollten die Transportbehalter gesichert
(vor unbefugtem Zugriff geschiitzt) und versiegelt sein (73-75). Zusatzlich sollten sie nachweislich die
jeweils vorgegebene Temperatur Uber den gesamten Transportprozess halten kénnen (73-75). Alle
Behaltnisse sollen eine eindeutige, sichere und verstandliche Kennzeichnung tragen. Die Vorgaben fur
Lagerung, Transport, Temperatur u.a. sollten bertcksichtigt und ausgewiesen werden (73-76).

Im Prozess sollte definiert werden, welche Voraussetzungen fir die Lagerungs- und Transportraume
und -fahrzeuge gelten sollen. Hierunter sind z.B. die Temperatur und die Transportdauer zu verstehen
(76).

Uber alle Lagerungs- und Transportbedingungen sollten Aufzeichnungen erstellt werden, um die
Qualitat und Sicherheit des Arzneimittels gewédhrleisten zu kénnen (73, 77). Hierunter fillt z.B. eine
kontinuierliche Temperaturmessung Uber die gesamte Transportdauer mit einem Temperaturlogger
(73, 76).

Wenn der Transport mit einem externen Dienstleister erfolgt, sollten fir diesen die gleichen o.g.
Bedingungen gelten. Zuséatzlich sollte eine entsprechende Zertifizierung von den Dienstleistern im
Rahmen eines Qualitdtsmanagementsystems nach DIN ISO gefordert werden. Der Dienstleister sollte
z.B. die Richtlinien zur Guten Vertriebspraxis von Humanarzneimitteln (Good Distribution Practice, GDP)
beachten, danach handeln und sogar danach zertifiziert sein (76). Auch in diesem Fall sollten die
Transport- und Lagerbedingungen bekannt sein. Ebenso sollte eine (elektronische) Dokumentation Uber
Transport und Lagerung erfolgen und aufgezeichnet werden (76).

Abgabe an Patient*innen

Die Abgabe der Arzneimittel an Patient*innen sollte zeitnah zum empfohlenen Startzeitpunkt der
Therapie nach infektiologischer Indikationsstellung, realisiert werden. Eine Verzogerung des
Therapiebeginns aufgrund von Lieferschwierigkeiten muss vermieden werden und ein Ausfallkonzept
definiert werden. Alternativ muss bei indiziertem Therapiestart ggf. eine stationdre Aufnahme erfolgen
(4). Die Arzneimittel sollten vor unbefugtem und unberechtigtem Zugriff geschitzt sein. Eine
verwechslungsfreie Ubergabe des korrekten Arzneimittels und der korrekten Zubereitung ist aus
Arzneimitteltherapiesicherheitsgriinden essentiell (24, 77). Deshalb ist eine sichere, jederzeit
nachvollziehbare Ubergabe anzustreben. Diese sollten an Patient*innen oder an eine im APAT-Prozess
vorher definierte und entsprechend geschulte Person (die APAT mitbetreuende Person) erfolgen und
dokumentiert werden.

Das APAT-Team muss priifen, dass die Uberleitung und Versorgung im ambulanten Bereich umgesetzt
wird. Alle fir die APAT relevanten Prozesse, Verfahren, Behéltnisse, Transporte und Beteiligten sollten
regelméaRig reevaluiert werden und ein entsprechendes Fehlermanagementsystem etabliert und
nachvollziehbar betrieben werden (5). Hierdurch sind die jeweiligen Ablaufe transparent und stellen fur
die Patient*innen den gesamten Prozess in der ambulanten Versorgung sicher.

Um den Anspriichen an einer qualitativ hochwertigen ambulanten Versorgung mit einer APAT gerecht
zu werden, ist ein qualifiziertes Fachpersonal erforderlich. Ein APAT-Team in der ambulanten
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Versorgung ist notwendig, um Patient*innen und deren Angehdrigen rund um die Uhr bei Fragen zur
Verflgung zu stehen und Prozesse zu evaluieren.

Fir eine intersektorale Versorgung, bestehend aus verschiedenen fiir die APAT qualifizierten
Berufsgruppen, bedarf es daher zuklnftig weiterer gesetzlicher Regelungen.

9. Versorgungsmanagement (Verordnungs-/Entlassmanagement)
Fragestellung Empfehlung Konsensstarke

Ambulante Behandlungssituation

In welcher ambulanten Die Auswahl der geeigneten Behandlungssituation soll | starker Konsens
Behandlungssituation soll | individuell fiir alle Patient*innen und in Abhangigkeit | (100 %
die APAT erfolgen? der Compliance, Dauer und Haufigkeit der Zustimmung)

Administration, Substanz, Patient*innen-Faktoren und
des sozialen Umfelds getroffen werden.

Prinzipiell stehen im ambulanten Bereich und damit fir die APAT drei Behandlungssituationen fir die
parenterale Verabreichung von Antiinfektiva zur Verflgung:

1) durch Pflegekrafte in einer ambulanten medizinischen Einrichtung (z.B. Praxis, Ambulanz, Tagesklinik)

2) durch Pflegekrafte in einer Betreuungseinrichtung (z.B. Pflegeheim, Altenheim) oder im hauslichen
Umfeld der Patient*innen

3) durch die Patient*innen oder Angehorige selbst im hauslichen Umfeld der Patient*innen

Empfehlung zu Therapie, Art der APAT und
Sicherstellung eines addquaten parenteralen
Zugangs (Port, PiCC-Line 6.3.)

Kann die APAT selbst oder durch
geschulte Angehdrige appliziert
werden?

Kann die APAT zu Hause
durchgefiihrt werden ?

nein nein

Klinik-APAT (KAPAT) ,Homecare”-APAT (hAPAT} selbst applizierbare APAT (SAPAT)

= Festlegung der Therapie in Absprache mit APAT-Versorgungsteam
= Sicherstellung der Verordnung durch niedergelassenen Haus- oder Facharzt bzw. ambulante Versorgungsstruktur

| |

. . . Al Infusionen durch ambulanten Pflegedienst Infusionen durch geschulte Patient*innen
Infusionen in Ambulanzen, Praxen, Tageskliniken o
zu Hause oder Angehdrige

!

Monitoring durch infektiologisch gefiihrtes, APAT-erfahrenes Team

Abb. 6: Flowchart mit Skizze der Versorgungsprozesse im Rahmen der APAT (vergréfSerte Ansicht im Anhang)
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Das Flowchart in Abb. 6 skizziert den Ablauf der APAT in verschiedenen ambulanten

Behandlungssituationen.

Die Auswahl der geeigneten Behandlungssituation ist von verschiedenen Faktoren abhdngig und muss
individuell fur alle Patient*innen getroffen werden. Diese Faktoren umfassen u.a. Compliance, Dauer
und Haufigkeit der Administration, Substanz, Patient*innen Faktoren und soziales Umfeld.

Die Verabreichung in ambulanten medizinischen Einrichtungen kann aufgrund der Offnungszeiten
beispielsweise an Wochenenden und Feiertagen eine Herausforderung sein, da diese oft geschlossen
sind und eine tagliche Verabreichung somit nicht gewéahrleistet werden kann. Zusatzlich fihrt eine
mehrmals taglich erforderliche Anwendung in der Regel dazu, dass die letzte Dosis haufig am Abend
verabreicht werden muss. Die tagliche Vorstellung in der Praxis ist zudem mit einem erheblichen
Aufwand fur die Patient*innen verbunden. Bei einigen Antiinfektiva hingegen sind diese Punkte weniger
relevant, wie zum Beispiel bei Dalbavancin, welches nur einmal pro Woche, bzw. alle 14 Tage
verabreicht wird.

Eine Selbstverabreichung durch die Patient*innen oder Angehdrige bzw. enge Kontaktpersonen ist
hingegen nur moglich, wenn diese kognitiv und korperlich dazu in der Lage sind und sich dabei sicher
fahlen.

Die Durchfihrung der APAT durch einen Pflegedienst im haduslichen Umfeld wiederum scheitert haufig
daran, dass diese Leistung derzeit nicht vergltet wird. Darlber hinaus gestaltet sich die Umsetzung
aufgrund der haufig erforderlichen mehrfachen Applikationen am Tag mit wiederholten An- und
Abfahrten oft als nicht realisierbar.

Um eine erfolgreiche APAT sicherzustellen, ist es entscheidend, im Vorfeld mit dem APAT-Team ein
geeignetes sektorentbergreifendes Modell in Zusammenarbeit mit den Patient*innen oder
Angehdrigen, Pflegediensten, versorgenden Apotheken und Hausdrzt*innen zu wahlen. Dieser
gemeinsame Auswahlprozess ist von grolRer Bedeutung, um magliche Komplikationen zu vermeiden und
erneute stationare Aufnahmen aufgrund der Nichtumsetzbarkeit der APAT zu verhindern (78, 79).

10. Monitoring
Fragestellung

Empfehlung Konsensstarke

Kontrolluntersuchungen wahrend der APAT

starker Konsens

Sollen bei Patient*innen,
die eine APAT erhalten,
regelméaRig klinische und
laborchemische
Kontrollen erfolgen?

APAT-Patient*innen sollen ambulant sich regelmaRig
arztlich fir eine Verlaufskontrolle fir klinische und
laborchemische Untersuchungen hinsichtlich des
Therapieansprechens und der -vertraglichkeit und die
frihzeitige Detektion moglicher Komplikationen
vorstellen.

(100 %
Zustimmung)

Wie haufig sollen
ambulante
Kontrolluntersuchungen

durchgefihrt werden?

Die Vorstellungen sollen einmal wdchentlich, bei
Bedarf haufiger erfolgen.

starker Konsens
(100 %
Zustimmung)
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Wer soll die ambulanten | Die ambulante Therapiesteuerung soll  unter | starker Konsens
Kontrolluntersuchungen infektiologischer Leitung und in Zusammenarbeit mit | (100 %
durchfiihren? Hausarzt*innen erfolgen. Zustimmung)

Sollen bei Patient*innen, die eine APAT erhalten, regelméRig klinische und laborchemische
Kontrollen erfolgen? Wer soll diese durchfihren?

APAT-Patient*innen missen ambulant kontinuierlich GUberwacht werden und sich regelméRig arztlich
fir eine Verlaufskontrolle hinsichtlich des Therapieansprechens, aber auch der Vertraglichkeit der
Therapie vorstellen. In der Regel erfolgen die Vorstellungen einmal wochentlich, bei Bedarf haufiger.

Bei der parenteralen Verabreichung von Antiinfektiva tber einen peripher- oder zentralvendsen Zugang
kann es zu UAW wie z.B. Unvertraglichkeitsreaktionen, Blutbildverdnderungen, gastrointestinalen
Symptomen, antibiotika-assoziierter Diarrhoe und zu einer Clostridoides difficile-Infektion (CDI)
kommen. Des Weiteren kénnen Gefdlkatheter-assoziierte Komplikationen auftreten (80-82).

Die ambulante Therapiesteuerung erfolgt im APAT-Team unter infektiologischer Leitung und in
Zusammenarbeit mit Hausarzt*innen. Diese Leitung durch die Infektiologie umfasst die genannte
Definition ("Facharzt fir Infektiologie und Innere Medizin" bzw. "Facharzt mit Schwerpunkt Infektiologie
bzw. Zusatzbezeichnung Infektiologie"). Das Team fir die Versorgung von APAT-Patient*innen setzt sich
aus Klinikern (z. B. Internist*innen, Padiater*innen oder Spezialist*innen der jeweiligen Fachabteilung)
sowie aus Fachkraften der klinischen Infektiologie und Apotheker*innen zusammen. Gegebenenfalls
erganzt wird das Team durch erfahrene Pflegefachkrafte, die mit APAT vertraut sind. Das APAT-Team
arbeitet eng mit Hausarzten zusammen, um eine umfassende Betreuung sicherzustellen.

Die ambulante Betreuung von APAT-Patient*innen erfordert ein hohes MalR an infektiologischer
Expertise. In einer kirzlich veroffentlichten Fall-Kontrollstudie wurde gezeigt, dass die ambulante
Betreuung durch Infektiolog*innen signifikant seltener zu einer Wiederaufnahme innerhalb der ersten
zwei Wochen nach Entlassung flhrte (33). In zwei retrospektiven Studien mussten Patient*innen, die
eine APAT erhielten, signifikant haufiger wiederaufgenommen werden, wenn sie keine ambulanten
Kontrollen durch infektiologisch geflihrte APAT-Ambulanzen erhielten (58,9 % vs. 19,7 %) (82, 83). Dies
betraf auch Patient*innen, die mit APAT in subakute Rehabilitationszentren verlegt wurden und keine
ambulanten Termine wahrnehmen konnten (82). Andererseits wurden in einer kontrollierten, quasi-
experimentellen Studie nach Optimierung einer infektiologisch gefiihrten, interdisziplindren APAT-
Ambulanz nicht weniger Wiederaufnahmen von Patient*innen unter APAT verzeichnet (47). Da diese
bereits vor Optimierung ihrer Ambulanzdienste in geringerem Umfang infektiologisch betreut wurden,
verwundert es nicht, dass es zu keinen signifikanten Unterschieden in der Wiederaufnahmerate kam.
Die Optimierung dieses interprofessionellen APAT-Dienstes flhrte jedoch zu signifikant weniger
Arzneimittelfehlern. UAW konnen eine Therapieumstellung erforderlich machen, welche wiederum
eine infektiologische Expertise erfordert (s.u.).

Welche klinischen und laborchemischen Kontrollen sollen durchgefiihrt werden und in
welchem Abstand?

Klinische Kontrollen sind wahrend einer APAT unverzichtbar, um das Therapieansprechen zu
Uberwachen und méglichen Komplikationen rasch entgegenzuwirken. Neben der Anamneseerhebung
und korperlichen Untersuchung, zu welcher die Inspektion der Insertionsstelle des GefaRkatheters
gehort, sollen auch regelméaRige Blutentnahmen erfolgen. Die Nichtverfligbarkeit von Laborparametern
wahrend der APAT ist ein unabhéngiger Risikofaktor fir die Wiederaufnahme ins Krankenhaus. In einer
retrospektiven Kohortenstudie waren fehlende Laborparameter mit einem 2,5-fach erhdhten Risiko fiir
eine Wiederaufnahme verbunden (83). Es gibt jedoch zu wenig Studien, die eine evidenzbasierte
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Aussage Uber die Frequenz der klinischen Kontrollen sowie die durchzufiihrenden Laborparameter
zulassen. Aus der Fall-Kontrollstudie von Saini et al. geht hervor, dass Wiederaufnahmen wegen APAT-
assoziierter Komplikationen am haufigsten in den ersten zwei Wochen nach Entlassung auftraten (33).
Andere Studien berichten jedoch auch Uber ein steigendes Risiko fir UAW mit der zunehmenden Dauer
der intravendsen antimikrobiellen Therapie (84). Briggs et al. berichten (ber Spéatreaktionen wie
Exantheme, abdominelle Schmerzen, Leuko- und Thrombozytopenie sowie erhéhte Leberparameter,
die im Mittel 25 Tage nach Beginn einer Therapie mit Betalaktam-Antibiotika auftraten (84). Eine
Eosinophilie, welche meist nach dem 15. Therapietag auftreten kann, ist ein Pradiktor flr eine
Hypersensitivitdtsreaktion und/oder Niereninsuffizienz (85) und kann durch regelmiRige
Laborkontrollen antizipiert werden. RegelmaRige Spiegelbestimmungen von Glykopeptiden und
Aminoglykosiden gehoéren ebenso zu den Parametern, die regelmaRig bestimmt werden sollten um das
Risiko von UAW zu reduzieren und um sicherzustellen, dass therapeutische Zielspiegel wahrend der
APAT erreicht werden.

Zudem sind Antiinfektivatherapien mit dem Auftreten von Clostridoides difficile-Infektionen (CDI)
assoziiert. Studien zu APAT und CDI zeigen eine niedrigere Inzidenz von CDI bei APAT Patient*innen im
Vergleich mit hospitalisierten Patient*innen (86). Das Auftreten von CDI wird auf 0,1% der APAT-
Therapie oder <1 pro 1000 APAT- Patient*innentagen geschatzt (87, 88) (siehe Kapitel 10 ,,Monitoring“).

Internationale Fachgesellschaften empfehlen zumindest wochentliche klinische und laborchemische
Kontrollen (ggf. auch haufiger) (4, 24). Die Leitliniengruppe schlieRt sich dieser Empfehlung an. Eine
individuelle Anpassung der Kontrollen kann jederzeit an die Gegebenheiten vorgenommen und muss
an die jeweilige Erkrankung angepasst werden.

Etablierte Telemedizinprogramme erscheinen eine sinnvolle Alternative fir Patient*innen zu sein, die
lange Anfahrtswege zu Fachambulanzen haben (89). In Deutschland sind solche Programme im Kontext
von APAT nach Kenntnis der Autor*innen bisher nicht etabliert. Sie sollten jedoch durch eine
entsprechende Gegenfinanzierung ermdéglicht werden. Die wohnortnahe Versorgung (im glinstigsten
Fall zuhause) ist aus der Perspektive der Patient*innen einer der ganz entscheidenden Vorteile der
APAT.

Laborchemische Kontrollen kénnen wohnortnah durchgefihrt und die Ergebnisse dem APAT-Team
mitgeteilt werden. Die Kontrollen umfassen dabei folgende Parameter: Differentialblutbild, Elektrolyte,
Nierenretentionsparameter, Leberenzyme, ggf. Inflammationsparameter und Antiinfektivaspiegel.

Welche weiteren Kontrolluntersuchungen soll das Monitoring beinhalten?
Das Monitoring soll die Uberwachung von UAW und des klinischen Ansprechens beinhalten.

Im Rahmen der ambulanten Kontrollen sollen weitere Faktoren regelméaRig evaluiert werden. Hierzu
gehoren die Vertraglichkeit der Therapie und das Auftreten von UAW wie Neuropathie, Ototoxizitdt und
gastrointestinale Symptome (4). Bei 50 von 400 in einer Studie untersuchten Patient*innen, die eine
ambulante parenterale Betalaktamtherapie erhielten, traten UAW auf, von denen 37 ambulant ohne
Wiederaufnahme ins Krankenhaus umgestellt werden konnten. Oxacillin zeigte hierbei die haufigste
UAW-Rate mit Neutropenie und Nierenfunktionsstérungen (91). Die Umstellung der
Antiinfektivatherapie soll in Ricksprache mit Infektiolog*innen mit Erfahrung im Management von APAT
durchgefiihrt werden. Die Uberpriifung bestehender Ko-Medikation mit méglichen Interaktionen zu der
Antiinfektivatherapie soll ebenso Bestandteil der Kontrollen sein.

Differentialdiagnostisch soll bei neu aufgetretenem Fieber neben Katheter-assoziierten Infektionen und
Arzneimittelfieber vor allem an ein nicht ausreichendes Therapieansprechen mit Progression oder
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Komplikation der Infektionserkrankung gedacht werden. Palms et al. zeigten in einer retrospektiven
APAT Kohorte ein 3,1-fach erhéhte Odds Ratio von Wiederaufnahmen innerhalb von 30 Tagen aufgrund
einer Enterokokkeninfektionen (92). Neben der Vertraglichkeitskontrolle soll das Ansprechen auf die
Antiinfektivatherapie mittels klinischer, laborchemischer und gegebenenfalls bildgebender Diagnostik
kontrolliert werden. In einer retrospektiven Kohorte von 6120 APAT-Patient*innen wurden mehr als 94
% erfolgreich behandelt. Bei nur 5,7 % kam es zu einem Rezidiv der Infektion (93).

Die Therapiedauer sowie die Umstellung auf orale Substanzen mit guter Bioverfligharkeit sind ebenso
Bestandteil des regelmaRigen ambulanten Monitorings. Bei der APAT von Weichteilinfektionen konnte
in einer Studie gezeigt werden, dass durch die Therapiereevaluation nach 48 - 96 Stunden eine
frihzeitige Oralisierung erfolgen und somit die Dauer der parenteralen Antiinfektivatherapie verkilrzt
werden konnte (94). Wochentliche interdisziplindre Besprechungen im APAT-Team und mit den
beteiligten  Fachdisziplinen  bezlglich  Anpassung und Beendigung der intravendsen
Antiinfektivatherapie sind sinnvoll. Zum Ende der Therapie soll das Therapieende dokumentiert und der
GefdRzugang entfernt werden.

11. Outcome und Patient*innen-Sicherheit

Das Ergebnis einer APAT kann Uber verschiedene Faktoren definiert werden. Diese beinhalten den
Therapieerfolg der Infektion, die Patient*innensicherheit sowie die Patient*innenzufriedenheit, die sich
durch eine verbesserte Lebensqualitat ausdricken kann. Der Therapieerfolg der APAT wird darlber
gemessen, ob das angestrebte Therapieziel erreicht wurde. In den meisten Féllen einer APAT ist das
Therapieziel die Heilung der Infektion. In anderen Situationen kann das Therapieziel eine Kontrolle der
Infektion mit beispielsweise einer Suppression der Symptome sein, gefolgt von weiteren Manahmen
wie einer chirurgischen Intervention, Organtransplantation oder einer anschlieBenden oralen
Antiinfektivatherapie (4). In seltenen Fallen wird die APAT in einem palliativen Kontext angewendet.
Hier steht oft nicht die Heilung der Infektion im Vordergrund, sondern das Ziel, die Lebensqualitat zu
verbessern und die Patient*innen beispielsweise nach Hause zu entlassen.

Bei APAT-Patient*innen kann das Therapieziel erreicht oder nicht erreicht werden. Ein Nichterreichen
des Therapieziel liegt u.a. bei Tod der Patient*innen, Komplikationen, unerwarteten Wiederaufnahme
der Patient*innen oder das Wiederauftreten oder die Persistenz der Infektion vor.

Neben dem Therapieerfolg ist die Patient*innensicherheit ein wichtiger Faktor flr das Ergebnis einer
APAT. Studien zeigen eine hohe Sicherheit nach eingehender Uberpriifung der Eignungskriterien, dem
Vorliegen eines genauen Entlassungsplans und einer ambulanten Anbindung an eine infektiologische
Klinik (siehe Kapitel 10). Komplikationen kdnnen wie folgt eingeteilt werden:

e UAW der Antiinfektivatherapie
e Katheter-assoziierte Komplikationen
® Progress der Infektion oder Demarkierung einer anderen Erkrankung (z.B. Tumor)

Die UAW der Antiinfektivatherapie sind abhédngig vom Praparat (siehe auch Kapitel 8). Sie beinhalten
UAW auf u.a. Leber, Niere und Blutbild. Katheter-assoziierte Komplikationen beinhalten u.a. das
Auftreten von Katheter-assoziierten Infektionen (Bakteriamie, Cellulitis, Sepsis), Thrombosen oder
Blutungen, wobei nicht-infektitse haufiger als infektiose Komplikationen auftreten. Katheter-assoziierte
Infektionen werden auf 2,3 —9% geschatzt (36, 37, 95) (siehe Kapitel 4 ,Intravendse Zugdange”).

Der Progress einer Infektion als Komplikation einer APAT ist grundsatzlich selten, wenn die
Indikationsstellung und die Therapie infektiologisch gefiihrt sind. Bedingt durch beispielsweise
Resistenzbildung des Erregers oder neu aufgetretene Abszedierung kann das Therapieansprechen nicht
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zufriedenstellend sein. In Einzelfdllen, wie z. B. bei Leberabszessen, kann sich im ambulanten Verlauf
trotz intensiver Diagnostik bei Erstdiagnose auch eine maligne Erkrankung demarkieren (Keimburg, S.,
Fischer J. et al., unpublished data). Daher sollte beim Auftreten von Komplikationen beispielsweise eine
erneute Probengewinnung mit mikrobiologischer und histopathologischer Diagnostik angestrebt
werden.

Die Patient*innenzufriedenheit einer APAT ist bei der Mehrheit der Patient*innen hoch (36).
Patient*innen wirden die APAT weiterempfehlen. Grinde dafir sind eine kirzere
Hospitalisationsdauer, eine schnellere Riickkehr in die gewohnte Umgebung, hdhere Lebensqualitat,
der subjektiv als besser eingeschatzte Gesundheitszustand. Selbst Patient*innen mit mehr
Komorbiditdten und hoherem Lebensalter weisen eine groRe Zuversicht hinsichtlich der selbststandigen
Durchfiihrung einer APAT auf. Gerade in diesem Patient*innenkollektiv verbessert sich der
Gesundheitszustand durch die APAT deutlich (96).

12. Okonomische Aspekte

Zu den Vorteilen der APAT zahlt die verkirzte Krankenhausliegedauer, wodurch eine groRRere stationare
Aufnahmekapazitdt ermoglicht wird und geringere direkte Krankenhauskosten und Personalkosten
sowie indirekte Kosten wie Ausfallzeiten der Arbeitnehmer*innen entstehen, da diese je nach
Krankheitszustand gegebenenfalls wieder den Beruf aufnehmen kénnen (97-100). In einer
retrospektiven kanadischen Studie wurden die direkten Kosteneinsparungen zwischen APAT und einer
gematchten Kohorte von stationdren Patient*innen mit einer Ratio von 0.6 beziffert (100). Daten aus
der britischen APAT-Registerstudie zeigen, dass APAT unabhdngig von der Indikation oder der
Verabreichungsform mit signifikanten Kosteneinsparungen assoziiert ist (101). In einer systematischen
Analyse zur Kosteneffektivitdt von APAT wurden die Kosten der stationdren parenteralen
Antiinfektivatherapie als 1;1- bis 17;34-mal hoéher als APAT beziffert (102). In der in Deutschland
durchgefiihrten K-APAT Studie konnte bei 78 Patient*innen durch APAT insgesamt 1.782 stationare
Krankenhaustage eingespart werden (35). Es wird empfohlen, weitere prospektive Studien bezlglich
der 6konomischen Aspekte der APAT im deutschen Gesundheitssystem durchzufiihren. Es ist
anzumerken, dass die Kosten der ambulanten Therapie generell von der Struktur der Versorgung
abhangig sind.

13. Zukunftsaspekte
APAT bietet ein erhebliches Potenzial zur Starkung ambulanter, sektoribergreifender
Versorgungsmodelle. Die APAT kann dringend benétigte stationare Behandlungsplatze freimachen, die
sonst zur stationaren Verabreichung der Antiinfektivatherapie bendtigt werden. Die aktuelle Version
der S1-Leitlinie zahlt als wichtiger Baustein fiir eine moglichst flichendeckende Implementierung von
APAT in Deutschland.

Nach aktuellem Stand der Wissenschaft ist die klinische Wirksamkeit von APAT nachgewiesen, und ihre
Umsetzung ist auch in Deutschland als anerkannte Therapieoption fir ein breites Spektrum
infektiologischer Indikationen moglich (96). Dafiir sind der Ausbau der Verfugbarkeit der Infektiologie,
sowohl im stationaren als auch im ambulanten Bereich, inklusive einer gut etablierten APAT-Struktur
mit interdisziplinadr arbeitenden, multiprofessionellen APAT-Teams, die eine nahtlose Zusammenarbeit
Uber Sektorengrenzen hinweg garantieren, erforderlich und sollte ausgebaut werden.

Die Entwicklung an das deutsche Gesundheitssystem angepasster Qualitatsindikatoren fur die APAT, mit
denen die Versorgungsqualitat gemessen und verbessert werden kann, zahlt zu den empfohlenen als

33



nachstes umzusetzenden Schritten. Zur Qualitatssicherung kann eine Vereinbarung zwischen den
Leistungserbringern und den Kostentrdgern fiir die spezialisierte Versorgung von APAT-Patient*innen
mit fachlichen und organisatorischen Regeln zur Ausflhrung und letztlich auch Abrechnung von
Leistungen in der vertragsdrztlichen Versorgung entwickelt werden.

Als Ausblick ist an der Stelle auch die Telemedizin zu nennen, deren allgemeine Bedeutung in den letzten
Jahren, auch gerade wahrend der COVID-19 Pandemie, in Deutschland zugenommen hat. Allerdings sind
die Voraussetzungen fir eine flachendeckende und standardisierte telemedizinische Versorgung noch
nicht vorhanden (https://www.netzwerk-universitaetsmedizin.de/projekte/utn). Im internationalen
Kontext gibt es publizierte Erfahrungen mit telemedizinischer Begleitung der APAT z.B. bei
Patient*innen, die in strukturschwachen oder geographisch isolierten Regionen leben (90).

Parallel zur Schaffung der bundesweiten Strukturen ist die Sammlung von im Rahmen des Monitorings
erfassten Daten in einem Register zu Qualitatskontrollen und Forschungszwecken sinnvoll. Die APAT-
Arbeitsgruppe, die auch an der Entwicklung dieser Leitlinie beteiligt ist, arbeitet derzeit an der
Etablierung eines solchen Registers und entwickelt einen reprdsentativen und aussagekraftigen
Primardatensatz. Dies kann auch durch Integration geeigneter Indikatoren zur Evaluierung der
Implementierung der Leitlinienempfehlungen erleichtern und zur Bewertung der Qualitdt des
ambulanten parenteralen Antibiotikaeinsatzes angewendet werden (103).

Kommentare der Fachgesellschaften

DGIM

Um eine realistische praxisnahe Umsetzung der Leitlinie zu erreichen, ist es sowohl im ambulanten als
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fur Infektiologie,
Wissenschaftliche Tatigkeit:
Infektiologie Uniklinik KolIn, jetzt
Uniklinik Minster

Friedrichs, Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: Deutsche Gesellschaft COl: keine: keine
Anette fur Infektiologie

, Mitglied: Deutsche Gesellschaft
fur Innere Medizin , Mitglied:
European Society for Clinical
Microbiology and Infectious
Diseases

, Mitglied: Mitglied der
Kommission Antiinfektiva,
Resistenz und Therapie (ART) am
RKI Berlin, Wissenschaftliche
Tatigkeit: Versorgungsforschung
im Bereich rationaler
Antiinfektivatherapie, Klinische
Tatigkeit: infektiologischer
Konsildienst

Endokarditisboard, Beteiligung an
Fort-/Ausbildung: ABS-Kurse der
Landesarztekammer Schleswig-

Holstein
PD Dr. med. Infecto Pharm, Shionogi, ADVANZ, Pfizer, Nein BMBF, BMBF Nein Mitglied: Deutsche Gesellschaft COl: gering: Limitierung von
Hagel, Stefan Thermo Fisher, Tillots Shionogi, fur Infektiologie, Mitglied: DGIM, Leitungsfunktion
Pfizer Infecto Pharm, Mitglied: Deutsche
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Hennigs,
Annette

Dr. Horn,
Dagmar

Tatigkeit als
Berater*in
und/oder

Gutachter®in

Nein

keine

Mitarbeit in einem
Wissenschaftlichen

Beirat (advisory
board)

Nein

keine

Bezahlte
Vortrags-/oder
Schulungs-
tatigkeit

Advanz
Pharma,
Thermo Fisher

Akademie fur
Infektionsmedi
zin,
Arztekammer
Hamburg

Astellas
Pharma GmbH,
Specialty
Diagnostics
GmbH, Pfizer
GmbH, Pfizer
GmbH,
Boehringer
Ingelheim
Pharma GmbH,
B. Braun
Aesculap AG,
Pfizer GmbH,
Boehringer
Ingelheim
Pharma GmbH,
Eurokongress
GmbH, St.
Johannes-
Hospital
Dortmung,
Avoxa-
Mediengruppe

Bezahlte
Autor*innen-
/oder
Coautor*inn
enschaft

Nein

keine

Forschungs-
vorhaben/
Durchfiithrung
klinischer Studien

Nein

keine

Eigentumer*innen-

interessen (Patent,
Urheber*innen-
recht,
Aktienbesitz)

Nein

keine

Indirekte Interessen

Sepsisgesellschaft, Mitglied:
DGIIN, Mitglied: PEG,
Wissenschaftliche Tatigkeit:
Sepsis, Therapie und Pravention
nosokomialer Infektionen,
Klinische Tatigkeit: Stationdre
infektiologische Betreuung,
Intensivmedizin

Mitglied: Mitglied in der
Deutschen Gesellschaft fir
Infektiologie, Klinische Tatigkeit:
Infektiologischer Konsildienst

Mitglied: Bundesverband
Deutscher Krankenhausapotheker
(ADKA)

- Mitglied, Mitglied:
Bundesverband Deutscher
Krankenhausapotheker (ADKA)

- Mitglied des Vorstandes NRW,
Mitglied: Bundesverband
Deutscher Krankenhausapotheker
(ADKA)

- Mitglied des wissenschaftlichen
Komitees (WIKO), Mitglied:
Bundesverband Deutscher
Krankenhausapotheker (ADKA)

- Mitglied des Ausschusses
Antiinfektive Therapie, Mitglied:
Bundesverband Deutscher
Krankenhausapotheker (ADKA)

- Mitglied des Ausschusses
Intensivmedizin und klinische
Erndhrung (Leitung des
Ausschusses seit 05/2022),
Mitglied: Paul-Ehrlich-Gesellschaft
(PEG)

Von COI betroffene Themen
der Leitlinie,

Einstufung bzgl. der
Relevanz,

Konsequenz

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
daher keine Relevanz und
keine Konsequenz

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
daher keine Relevanz und
keine Konsequenz
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Tatigkeit als Mitarbeit in einem Bezahlte Bezahlte Forschungs- Eigentimer*innen- Indirekte Interessen Von COI betroffene Themen
Berater*in Wissenschaftlichen Vortrags-/oder Autor*innen- vorhaben/ interessen (Patent, der Leitlinie,
und/oder Beirat (advisory Schulungs- /oder Durchfiithrung Urheber*innen-

Gutachter*in board) tatigkeit Coautor*inn klinischer Studien recht, Einstufung bzgl. der
enschaft Aktienbesitz) Relevanz,

Konsequenz

- Mitglied, Mitglied: Deutsche
Interdisziplindre Vereinigung fir
Intensiv- und Notfallmedizin e.V.,
Wissenschaftliche Tatigkeit:
Pharmakokinetik und
Dosierungsoptimierung von
Antiinfektiva in unterschiedlichen
klinischen Situationen,
Arzneimitteltherapiesicherheit,
pharmazeutische Beratung im
Bereich der Intensivmedizin,
Klinische Tatigkeit:
Arzneimitteltherapiesicherheit,
Antibiotic Stewardship,
pharmazeutische Beratung im
Bereich der Intensivmedizin,
Beteiligung an Fort-/Ausbildung:
Bereichsweiterbildung
"Infektiologie" der
Apothekerkammer Westfalen-
Lippe, Beteiligung an Fort-
/Ausbildung:
Bereichsweiterbildung
"Medikationsmanagement im
Krankenhaus" der
Apothekerkammer Westfalen-
Lippe, Personliche Beziehung:

keine
Isner, Caroline Nein MSD, Gilead Deutsche Nein Nein Nein Mitglied: Deutsche Gesellschaft COl: kein Bezug zur Leitlinie,
Gesellschaft fur Infektiologie daher keine Relevanz und
far keine Konsequenz
Infektiologie
Dr. med. Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: Mitgliedschaft in der COl: keine: keine
Jurgens, Linda DGIM, Klinische Tatigkeit:

Tatigkeit in der Med. Klinik m.S.
Infektiologie und Pneumologie,
Ziel: Facharztin fur Infektiologie.
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Tatigkeit als
Berater*in
und/oder
Gutachter®in

Mitarbeit in einem
Wissenschaftlichen

Beirat (advisory
board)

Bezahlte
Vortrags-/oder
Schulungs-
tatigkeit

Bezahlte Forschungs-
Autor*innen- vorhaben/

/oder Durchfiithrung
Coautor*inn klinischer Studien
enschaft

Eigentumer*innen-
interessen (Patent,
Urheber*innen-
recht,
Aktienbesitz)

Indirekte Interessen

Von COI betroffene Themen
der Leitlinie,

Einstufung bzgl. der
Relevanz,

Konsequenz

KeRler, Nein
Susanne

Dr Khatamzas, Nein
Elham

Dr. Lanckohr, Nein
Christian

Lang, Nein
Henriette

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Department of
Health Vienna
Austria,
Belgian and
Durch
Infection
Congress,
Local Health
Department
Munich,
Janssen

Fresenius

bagnae

diverse
unentgeltliche
Vortrage fur
Praxismitarbei

Nein Nein

Nein Nein

Nein Nein

NEPOS UKR Regensburg

RKI, (vgl PubMed, drei
ORANGE- Treffer mit Suche
Study LHenriette Lang®),
DAIG, COVID ORANGE, NEPOS

Uniklinik

Nein

Nein

Nein

Nein

Aktuell: Tatigkeit im
Infektiologischen Konsildienst,
Teilnahme an ABS-Visiten, interne
Fortbildungen/Fallkonferenzen.
Zudem kleine Rotationen in Mibi
und Tropeninstitut., Beteiligung
an Fort-/Ausbildung: RegelmaRige
interne
Fallvorstellungen/Fortbildungen
innerhalb unserer Abteilung

Nein

Mitglied: Working Group
Infectious Diseases of BDI (Bund
Deutscher
Internisten)/Stellvertretende
Vorsitzende, Klinische Tatigkeit:
Infectious Diseases and Tropical
Medicine

Klinische Tatigkeit:
Vollzeittatigkeit im ABS-Team des
UK Minster, Beteiligung an Fort-
/Ausbildung: Wissenschaftliche
Leitung der ABS-Kurse bei der
Arztekammer Westfalen/Lippe

Mitglied: DGIM
DGl

dagnae

bagnae
Hartmannbund
Marburger Bund

COl: keine: keine

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
daher keine Relevanz und
keine Konsequenz

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
daher keine Relevanz und
keine Konsequenz

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
daher keine Relevanz und
keine Konsequenz
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Lehmann,
Clara

Leisse,
Charlotte

Matthews,
Hanna

Prof. Dr.
Miiller, Beate

Tatigkeit als
Berater*in
und/oder

Gutachter®in

Gilead

Nein

Nein

Techniker
Krankenkasse,
Carstens

Mitarbeit in einem
Wissenschaftlichen
Beirat (advisory
board)

Gilead

Nein

Nein

Zeitschrift "Der
Allgemeinarzt"

Bezahlte
Vortrags-/oder
Schulungs-
tatigkeit

ter und
Regensburger
HIV-QZ

Aposan

Nein

Nein

Arztekammer
Nordrhein

Forschungs-
vorhaben/
Durchfiithrung
klinischer Studien

Bezahlte
Autor*innen-
/oder
Coautor*inn
enschaft

Urheber*innen-
recht,
Aktienbesitz)

Regensburg

Merck Pfizer GSK Ad Board ,
Vortrag Biontech ,
VIIV, Gilead,
pfizer, Gilead,
GSK, Pfizer, VIIV,
G-BA

Nein Nein Nein

Nein GSK, ViiVv Nein

Nein Nein Nein

Eigentumer*innen-
interessen (Patent,

Indirekte Interessen

(jeweils Mitglied)
, Wissenschaftliche Tatigkeit:
Beteiligung COVID-Studien mit
Uniklinik Regensburg /Virologie ,
Klinische Tatigkeit: ambulante
Infektiologie

hausérztliche Versorgung

Mitglied: DEUTSCHE
GESELLSCHAFT fur Innere
Medizin, Mitglied: Deutsche
Gesellschaft fur Infektiologie,
Mitglied: Akademie fur
Infektionsmedizin,
Wissenschaftliche Tatigkeit:
Klinische Infektiologie, Therapie
von Infektionskrankheiten,
COVID, HIV, Impfung, APAT,
Klinische Tatigkeit: Klinische
Infektiologie, Therapie von
Infektionskrankheiten, COVID,
HIV, Impfung, APAT, Beteiligung
an Fort-/Ausbildung: Vorlesung
klinische Infektiologie Uniklinik
Koln, Beteiligung an Fort-
/Ausbildung: Akademie fir
Infektionsmedizin, Personliche
Beziehung: keine

Wissenschaftliche Tatigkeit: APAT

Wissenschaftliche Tatigkeit: HIV,
STD, Klinische Tatigkeit: HIV,
Allgemeine Infektiologie

Mitglied: Beisitzerin
geschéftsfuhrendes Prasidium
DEGAM, Wissenschaftliche

Von COI betroffene Themen
der Leitlinie,

Einstufung bzgl. der
Relevanz,

Konsequenz

Pl in GBA-geférdertem APAT-
Projekt, APAT 01VSF18036
(K-APAT Ambulante
parenterale
Antibiotikatherapie in der
Koélner Metropolregion)

COI: moderat:
Stimmenthaltung

COl: keine: keine

COl: keine: keine

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
daher keine Relevanz und
keine Konsequenz
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Von COI betroffene Themen
der Leitlinie,

Bezahlte Bezahlte Indirekte Interessen
Vortrags-/oder Autor*innen-
Schulungs- /oder

tatigkeit Coautor*inn

Mitarbeit in einem
Wissenschaftlichen
Beirat (advisory
Gutachter®in board)

Forschungs-
vorhaben/
Durchfiithrung
klinischer Studien

Tatigkeit als
Berater*in
und/oder

Eigentumer*innen-
interessen (Patent,

Urheber*innen-
recht, Einstufung bzgl. der

PD Dr. med.
Neubert,
Jennifer

Dr. Ranft,
Donald

Dr. med.

Stiftung

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

GILEAD, Viiv

Nein

Universitat
Leipzig,
Zentrum fur
Klinische
Studien
Leipzig ,
AVOXA; Wiss.
Kongress der
ADKA, Sachs.
Landesapothe
kerkammer,
Sachs.
Landesarzteka
mmer

Asklepios

enschaft

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Leitung ICH Study

Aktienbesitz)

Nein

Nein

Nein

Tatigkeit: Die Rolle der
Hausarztpraxis im Klimawandel;
Patientensicherheit, Klinische
Tatigkeit: Hausarztliche Tatigkeit,
klimasensible
Gesundheitsberatung, Beteiligung
an Fort-/Ausbildung:
Humanmedizin Studiengang Uni
Koln

Mitglied: DGPI, DGJK, PAAD,
DAIG, WAPPA, API, GTP, BVKJ
Mitglied ABSAP DGPI /antibiotic
Stewardship ambulante Padiatrie),
Wissenschaftliche Tatigkeit:
Klinische Infektiologie
Klinische Immunologie

HIV, ABS, Klinische Tatigkeit:
Allgemeine Padiatrie

Klinische Immunologie
Infektiologie (Schwerpunkt ABS
und HIV)

Mitglied: Bundesverband
deutscher Krankenhausapotheker
ADKA e.V., Wissenschaftliche
Tatigkeit: Antibiotic Stewardship,
Klinische Tatigkeit: Antibiotic
Stewardship

Mitglied: Vorstandsmitglied der

Relevanz,

Konsequenz

COl: keine: keine

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
daher keine Relevanz und
keine Konsequenz

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
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Sabranski,
Michael

Dr. med.
Schmiedel,
Stefan

Tatigkeit als
Berater*in
und/oder
Gutachter®in

['Mitarbeit bei
der Erstellung
von
Lehrbuchkapite
| fuer med.
Fachverlage (u.
a. SPRINGER,
THIEME),
Lehrtaetigkeit
Universiaet
Wien, Kursus
fur Tropen-
und
Reisemedizin,
Lehrtaetigkeit
fuer B.-Nocht-
Institutt -
Diplomtropenk
urs,
Reisemedizink
urs,
'Lehrtaetigkeit
fuer die
Asklepios-
Semmelweis
Universitaet
Hamburg', ,
'‘Medizinische
Weiterbildungs
vortraege fuer
mehrere
Kongressveran
stalter und
Pharmaunterne

Mitarbeit in einem
Wissenschaftlichen

Beirat (advisory
board)

Nein

Bezahlte
Vortrags-/oder
Schulungs-
tatigkeit

Medical School
Hamburg,
ViiV, BMG,
MSD

Nein

Bezahlte
Autor*innen-
/oder
Coautor*inn
enschaft

Nein

Forschungs-
vorhaben/
Durchfiithrung
klinischer Studien

Center GmbH

Nein

Eigentumer*innen-
interessen (Patent,

Urheber*innen-
recht,
Aktienbesitz)

Nein

Von COI betroffene Themen
der Leitlinie,

Indirekte Interessen

Einstufung bzgl. der
Relevanz,

Konsequenz

DAGNAE daher keine Relevanz und

keine Konsequenz

Mitglied: Mitgliedschaft
Deutsche Gesellschaft fur
Infektiologie (DGI)

Bund Deutscher Internisten (BDI)
Deutsche Gesellschaft fir Innere
Medizin (DGIM)

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
daher keine Relevanz und
keine Konsequenz

Mitgliedschaft/Mitarbeit in
Leitliniengruppe

Deutsche Gesellschaft fir
Tropenmedizin (DTG)

Fachbeisitzer Infektiologie
Arztekammer Hamburg

Mitglied
STAKOB am Robert-Koch-Institut

, Klinische Tétigkeit: allgemeine

klinische Infektiologie
klinische Tropenmedizin
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Von COI betroffene Themen
der Leitlinie,

Bezahlte Bezahlte Indirekte Interessen
Vortrags-/oder Autor*innen-
Schulungs- /oder
tatigkeit Coautor*inn
enschaft

Mitarbeit in einem
Wissenschaftlichen
Beirat (advisory
board)

Forschungs-
vorhaben/
Durchfiithrung
klinischer Studien

Tatigkeit als
Berater*in
und/oder
Gutachter®in

Eigentumer*innen-
interessen (Patent,
Urheber*innen- '
recht, Einstufung bzgl. der

Aktienbesitz) Relevanz,

(Apl.) Prof. Dr.
med. Simon,
Arne

hmen 1

Staatsanwaltsc
haft Hamburg,
Staatsanwaltsc
haft Aachen,
Universitdts-
klinikum
Gottingen

3M KCI Europa, MSD

3M
Deutschland,
Deutsche
Akademie fur
Entwicklungsf
orderung und
Gesundheit
des Kindes
und
Jugendlichen
e.V., MSD
Infektologie,
Universitatskli
nikum Essen,
MSD
Infektiologie

Nein

TELE-Kas per Projekt

Nein

Konsequenz

Mitglied: Deutsche Gesellschaft
fur Padiatrische Infektiologie

(2. Vorsitzender)

Arbeitsgruppe ABS in der
ambulanten Kinder- und
Jugendmedizin der DGPI (Initiator
und Mitglied)

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
daher keine Relevanz und
keine Konsequenz

Kommission fur
Krankenhaushygiene und
Infektionspravention

Beim RKI (berufenes Mitglied, 2.
Vorsitzender 2014-2020) bis April
2023

Infectio Saar und Paedine Saar
Netzwerk

(Sektor-tibergreifende
infektiologische Netzwerke)

, Wissenschaftliche Tatigkeit:
Infektionen bei Kindern und
Jugendlichen

(auch nosokomiale, bei
immunsupprimierten, durch
multiresistente Erreger)

ABS in der Kinder und
Jugendmedizin (stationdrer und
ambulanter Behandlungskontext),
Klinische Tatigkeit: Oberarzt
Padiatrische Onkologie und
Hamatologie

Task Force SARS-CoV-2 der
Universitdts-Kinderklinik und des
Paedine Saar Netzwerkes,
Beteiligung an Fort-/Ausbildung:
ABS Kurse der Deutschen
Gesellschaft fur Padiatrische
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Tatigkeit als Mitarbeit in einem Bezahlte Bezahlte Forschungs- Eigentimer*innen- Indirekte Interessen Von COI betroffene Themen
Berater*in Wissenschaftlichen Vortrags-/oder Autor*innen- vorhaben/ interessen (Patent, der Leitlinie,
und/oder Beirat (advisory Schulungs- /oder Durchfiithrung Urheber*innen-

Gutachter*in board) tatigkeit Coautor*inn klinischer Studien recht, Einstufung bzgl. der
enschaft Aktienbesitz) Relevanz,

Konsequenz

Infektiologie

ABS Kurse des Infectio Saar
Netzwerkes
, Personliche Beziehung: Nein

Dr. Nein Nein Deutsche Fachjournale Nein Nein Mitglied: Mitgliedschaft in COl: Koordinierende der
Stegemann, Gesellschaft , Autor von Fachgesellschaften: Deutsche Leitlinie
Miriam far Lehrbuch Gesellschaft fur Infektiologie,

Infektiologie, Deutsche Gesellschaft fir Innere

Akademie fur Medizin, Deutsche Gesellschaft

Infektionsmedi fur Tropenmedizin, European

zin, Sandoz Society of Clinical Microbiology

and Infectious Diseases,
Wissenschaftliche Tatigkeit:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/my
ncbi/1-
eYs7zx]JilQ8/bibliography/public/

Antibiotic Stewardship,
Infektionsmedizin, Global Health,
Klinische Tatigkeit: Antibiotic
Stewardship, Infektiologie,
Beteiligung an Fort-/Ausbildung:
Beteiligung an Fort-/Ausbildung:
DGI-Fortbildungen, DGI-Kongress,
DGIM-Kongress, Internistisches
Facharzttraining, Beteiligung an
Erstellung von Therapiehinweisen
FG COVRIIN (RKI), Beteiligung an
Erstellung der ,Living WHO
guideline on drugs to prevent
covid-19“ und ,Living WHO
guideline on drugs for covid-19”

KoPD Dr. med. Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein COl: keine: keine
Tepasse, Phil-
Robin
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Tatigkeit als
Berater*in
und/oder
Gutachter®in

Mitarbeit in einem
Wissenschaftlichen
Beirat (advisory
board)

Bezahlte
Vortrags-/oder
Schulungs-
tatigkeit

Bezahlte

Autor*innen-

/oder
Coautor*inn
enschaft

Forschungs-
vorhaben/
Durchfiithrung
klinischer Studien

Eigentumer*innen-

interessen (Patent,
Urheber*innen-
recht,
Aktienbesitz)

Indirekte Interessen

Von COI betroffene Themen
der Leitlinie,

Einstufung bzgl. der
Relevanz,

Konsequenz

Dr. rer. nat. Nein
Trost, Ulrike

Waldeck, Nein
Frederike

Dr. med. Nein
Wozniak,
Magdalena

Nein

Nein

Nein

APOSAN,
Novartis

Nein

IHK KéIn

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Mitglied: DGI, Wissenschaftliche
Tatigkeit: ESCMID

Mitglied: Sportarztebund ,
Wissenschaftliche Tatigkeit: -
Forschungsarbeit zum Thema
Represcribing (Wiederansetzen
von Medikamenten), in
Kooperation mit Universitat
Erlangen

- Publikationen in der "MWW
Fortschritte der Medizin" zum
Thema Klimawandel-bedingte

Erkrankungen und Hitzeperioden

, Klinische Tatigkeit:
Hausarztliche Versorgung,
Pravention, Beteiligung an Fort-
/Ausbildung: Dozentin beim
Kompetenzzentrum

Weiterbildung Allgemeinmedizin
Nordrhein(KWNo) zu den Themen

Schwindel und Orthopadische
Erkrankungen in der
Hausarztpraxis

COl: gering: Limitierung von
Leitungsfunktion

COl: keine: keine

COl: kein Bezug zur Leitlinie,
daher keine Relevanz und
keine Konsequenz

Kommentar: Als Autor*innen sind die Personen aufgezahlt, die aktiv als Expert*innen an der Erstellung der Leitlinie mitgewirkt haben sowie die Vertreter*innen
der Fachgesellschaften, die aktiv an der Erstellung der Leitlinie mitgewirkt haben und/oder die Empfehlungen abgestimmt haben. Alle (inklusive die
Vertreter*innen der Mandatierten der Fachgesellschaften) haben ihre Interessen schriftlich mit Hilfe eines online-Formblattes erklart.

Die Kategorisierung der Interessenkonflikte mit dem jeweiligen Interessenkonfliktmanagement wurde durch Interessenkonfliktbeauftragte aus dem Kreis der
Leitliniengruppe von zwei unterschiedlichen universitaren Zentren und entsprechend der Empfehlung der AWMF-Kommission Leitlinien vorgenommen. Die
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Bewertung der Interessen erfolgte nach der Einschatzung, ob Interessenkonflikte vorliegen, ob ein thematischer Bezug zur Leitlinie insgesamt und/oder in Bezug
auf spezifische Fragestellungen vorliegt und auf die Einschatzung der Relevanz von Interessenkonflikten in gering, moderat und hoch unter Berlcksichtigung des
eventuellen AusmafRes des resultierendes Konflikts, der Funktion der betroffenen Person innerhalb der Leitliniengruppe und der protektiven Faktoren. Die
Erklarung der von der federfihrenden Fachgesellschaft eingesetzten Koordinierenden wurde von der DGI eingefordert und durch Interessenkonfliktbeauftragte
aus dem Kreis der Leitliniengruppe von zwei unterschiedlichen universitdren Zentren als Dritte vorgenommen.

Quelle: https://www.awmf.org/regelwerk/erklaerung-von-interessen-und-umgang-mit-interessenkonflikten
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Anhang

A. Addendum: APAT in der Padiatrie: Stellungnahme zu speziellen und zusatzlichen
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Zusammenfassung

Die ambulante parenterale Antibiotikatherapie (APAT) ist bei Kindern und Jugendlichen mit Cystischer
Fibrose seit Jahrzehnten etabliert. Heutzutage ist durch den vermehrten Einsatz einer oralen
Sequenztherapie mit gut resorbierbaren Antibiotika eine prolongierte intravendse Behandlung
seltener erforderlich. Wenn sie in besonderen Situationen jedoch gebraucht wird, kann die
padiatrische APAT aus verschiedenen Griinden (v.a. Lebensqualitat, begrenzte stationdre Ressourcen,
Behandlungskosten) eine nitzliche und sichere Alternative darstellen. In diesem Beitrag wird ein
kritischer Blick auf den aktuellen Stellenwert der APAT bei Kindern und Jugendlichen (pAPAT)
geworfen, um diese zu férdern und im Gesamtkonzept der padiatrischen Infektiologie besser
einzubinden.

Abstract

Outpatient parenteral antibiotic therapy (APAT) has been established for decades in children and
adolescents with cystic fibrosis., Prolonged intravenous antibiotic treatment is nowadays less
frequently required, due to the increased use of oral sequential therapy with easily absorbable
antibiotics. However, when it is needed in special situations, pediatric APAT can be a beneficial and
safe alternative for various reasons (especially quality of life, limited inpatient resources, treatment
costs). This article takes a critical look at the current status of APAT in children and adolescents
(pAPAT) in order to foster the integration of pAPAT into the overall concept of pediatric infectiology.

1. EinfGhrung

Die ambulant verabreichte parenterale Antibiotikatherapie (APAT) ist eine seit mehreren Jahrzehnten
bekannte, jedoch in Deutschland bisher nur marginal genutzte Variante der Therapie von
komplizierten Infektionen, die einer verlangerten intravendsen Antibiotikatherapie (ABT) bedurfen.
Bei der pAPAT werden Kinder und Jugendliche nicht im Krankenhaus, sondern im hauslichen Umfeld
oder ggf. der kinderéarztlichen Praxis behandelt. Dies soll die Familie entlasten und priorisiert (ohne
dabei ein nicht kontrollierbares Risiko von Komplikationen in Kauf zu nehmen) Aspekte der
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Lebensqualitat auf Seiten der Patienten (bei allen entsprechenden Bezeichnungen sind im Folgenden
stets alle Geschlechter gemeint) [1].

Die APAT entlastet zudem stationdre Behandlungseinheiten, die in manchen Regionen aufgrund des
Mangels an qualifiziertem Pflegepersonal dem Bedarf an Krankenhausbetten in der Akutversorgung
kaum mehr nachkommen kdnnen. In vielen Kinderkliniken sind Betten gesperrt, weil es an
medizinischem Fachpersonal mangelt. Selbstverstandlich braucht es auch fur die pAPAT qualifiziertes
Pflegepersonal, fir einige ist jedoch moglicherweise die gut planbare Arbeitszeit tagsiiber im
ambulanten Versorgungsumfeld besonders attraktiv.

2. Primat deriv Therapie?

Viele Kinder- und Jugendmediziner vertreten die Auffassung, dass eine intravends (i.v.) verabreichte
ABT in Hinblick auf das zu erreichende Therapieziel sicherer und vor allem effektiver sei, als eine orale
[1-3]. Diese Einschatzung trifft nach heutigem Kenntnisstand tatsadchlich fur die kalkulierte
Initialtherapie bei schweren systemischen Infektionen zu, bei denen die Antibiotikakonzentration in
der systemischen Zirkulation besonders hoch sein muss, um bei hoher Erregerlast oder einem
unglnstig zu erreichenden Kompartiment (z.B. ZNS, Knochen, intraperitoneal oder endokarditischen
Vegetationen) am Ort der Infektion eine ausreichende Exposition zu erzielen. Das Primat der i.v.
Behandlung gilt auch fir die Antiinfektiva, die eine schlechte orale Bioverfligbarkeit haben (z.B.
Ampicillin, Flucloxacillin, Cefuroxim) oder flr Patienten, die aus unterschiedlichsten Griinden keine
oralen ABT einnehmen (respektive resorbieren) kénnen.

3. Prolongierte intraventse Therapie stationdr oder ambulant

Einige Infektionen bedlrfen einer prolongierten intravendsen ABT. Ist eine solche Behandlung
aufgrund der fehlenden Alternative einer oralen Sequenztherapie erforderlich, kann die ABT in
Abhéangigkeit von einer Reihe von Kriterien (s.u.) im Krankenhaus oder als ambulante parenterale
Antibiotikatherapie erfolgen.

Die ambulante parenterale Verabreichung von Antibiotika (APAT) ist definiert als parenterale ABT
ohne Aufnahme im Krankenhaus (Hospitalisierung) [4-7]. Wenn es sich um Kinder und Jugendliche
handelt, wird von einer padiatrischen APAT gesprochen (pAPAT). Zu unterscheiden sind dabei
folgende Behandlungssituationen [7]:

Erstlinien pAPAT (ohne volistationdre Aufnahme)

- inder Notfallambulanz (respektive Tagesklinik, respektive Ambulanz) eines Krankenhauses [8]
- inder Praxis niedergelassener Facharzte

- im hauslichen Umfeld (Hospital at Home Programm) [7,9-12].

Zweitlinien pAPAT

- zur Verklrzung eines stationdaren Aufenthaltes unter den oben genannten drei unterschiedlichen
strukturell-organisatorischen / baulich funktionellen Rahmenbedingungen.

Rein quantitativ liegt in der Erstlinien pAPAT das mit Abstand grofSte Potential in Hinblick auf die
Einsparung stationdrer Verweiltage [7,13-15].
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4. Historie APAT, Bedeutung von formalen APAT Strukturen und Bedeutung von
Antibiotic Stewardship (ABS)

Die APAT wurde erstmalig 1974 bei Kindern mit Mukoviszidose eingesetzt [16] und ist in den USA und
in einigen anderen Landern (u.a. UK, Australien, Canada, Brasilien) fester Bestandteil der
medizinischen Versorgung [17-20]. Im Vereinigten Konigreich wurden Empfehlungen der
Fachgesellschaften zur APAT flr Erwachsene und Kinder erstmalig 2012 publiziert und zuletzt 2019
Uberarbeitet [5]. In der konkreten praktischen Ausflihrung bestehen regional erhebliche Variationen in
Abhéangigkeit von der Versorgungsstruktur bzw. den verflgbaren Ressourcen [21]. Die Bedeutung
einer formal festgelegten Struktur mit weitgehend standardisierten Ablaufen von APAT Programmen
istim Laufe der Jahre vor allem aufgrund der zu gewahrleistenden Patientensicherheit starker in den
Fokus gerlickt [5,22]. Seit einigen Jahren integrieren gut aufgestellte pAPAT Programm an zentralen
Kontrollpunkten auch Aspekte des Antibiotic Stewardship [23].

5. Ziele der pAPAT

Ziele der pAPAT sind:

Die Bereitstellung einer in Hinblick auf Indikation, Auswahl, Dosierung, Dauer und
Verabreichungsschema von Antibiotika Leitlinien-konformen, wirksamen und sicheren Behandlung
[23-26];

Die Vermeidung oder Verkirzung eines Krankenhausaufenthaltes (auch: moglichst geringe Rate
sekundarer Aufnahmen, wenn die pAPAT nicht gelingt);

Die Reduktion des Risikos nosokomialer Infektionen, die mit einem stationaren Krankenhausaufenthalt
verbunden sind (v.a. nosokomiale Virusinfektionen der Atemwege und des Gastrointestinaltraktes)
(auch infektiose Komplikationen der APAT selbst, wie z.B. eine GefaRkatheter-assoziierte Infektion,
sind nosokomiale Infektionen nach IfSG §23).

Verbesserung der Lebensqualitdt der Patienten und von engen Kontaktpersonen ihres hauslichen
Umfeldes durch eine medizinische Behandlung in der Tagesklinik, in der Praxis oder ganz zuhause [27-
32]

Reduktion der Belastung fur pflegende Angehorige, die gleichzeitig in Teil- oder Vollzeit berufstatig
sind, ihr Kind nicht ins Krankenhaus begleiten missen und sich ggfls. zuhause um weitere Kinder
kimmern.

Entlastung von Abteilungen der stationaren padiatrischen Krankenversorgung vor dem Hintergrund
eines fortschreitenden Mangels an Fachpflegekraften und konsekutiver Bettensperrungen. Damit
verbunden: Aufrechterhaltung von Notfallkapazitaten fir die Behandlung von kritisch kranken Kindern
und Jugendlichen und allen, die definitiv eine stationare Behandlung benétigen (z.B. Operationen,
Chemotherapie).

Kostenersparnis auf verschiedenen Ebenen

Die pAPAT ist grundséatzlich nur indiziert, wenn keine orale Behandlungsalternative zur Verflgung
steht oder die Patienten nicht in der Lage sind, eine solche einzunehmen.
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6. PAPAT bei Kindern und Jugendlichen mit Mukoviszidose (Cystischer Fibrose, CF)

Die ABT hatte vor Einfiihrung der CTFR Modulatoren einen hohen Stellenwert in der Behandlung von
Patienten mit cystischer Fibrose und kann je nach Indikation entweder oral, inhalativ oder intravenos
erfolgen [33,34]. Bei Patienten mit CF ist die pAPAT seit mehreren Jahrzehnten etabliert [16,35-40]
und hat Eingang in aktuelle Therapieleitlinien der AWMF gefunden [33,34].

Die pAPAT gibt Patienten mit CF die Moglichkeit, ihr tagliches Leben z.B. bei Exazerbation mit
geringerer Unterbrechung fortzusetzen [41]. Mdglicherweise verringert die APAT das Risiko der
Ubertragung von Leit-Erregern (z.B. Pseudomonas aeruginosa) zwischen Mukoviszidose-Patienten im
Krankenhaus [42,43]. Sie reduziert die Notwendigkeit der Einzelzimmerunterbringung im Krankenhaus
(,CF Zimmer®) [42,43]. Vorteile einer stationar durchgefihrten i.v. ABT sind die besseren
Moglichkeiten zur Uberwachung der Patienten (v.a. bei weit fortgeschrittener Lungenerkrankung) und
einer intensivierten Physiotherapie / Inhalationstherapie. Daten zur Sicherheit und Effektivitdt von
APAT und pAPAT im Vergleich zur stationdren i.v.-Therapie sind begrenzt (keine randomisierten
Studien) und zeigen widersprichliche Resultate [38,40,44,45]. Randomisierte Studien waren jedoch
auch schwierig durchzufthren, denn die Patienten und ihre Familien praferieren, wenn diese Option
besteht, Gberwiegend die pAPAT Variante [38]. In einer solchen Studie missten auch andere Aspekte
des Managements der akuten CF Exazerbation (z.B. Inhalationstherapie, Physiotherapie,
Erndhrungsberatung usw.) zwischen den beiden Gruppen vergleichbar sein [41]. Bei sorgfaltiger
Patientenselektion und einer interdisziplindren Therapie auch im hauslichen Umfeld (Physiotherapie,
Erndhrungsberatung) ist die pAPAT sicher und effektiv. Fir schwerkranke Kinder (nicht solche im
palliativen Setting) und bei Kindern deren Familien mit prekaren Lebensbedingungen zurechtkommen
mussen, sollte eine intravendse ABT im stationdren Setting bevorzugt werden [36].

In der AWMF Leitlinie [33] heil’t es hierzu:

,Patient:innen mit schweren pulmonalen Exazerbationen sollen stationdr behandelt werden. Dies gilt
auch fiir Patient:innen mit Medikamenten-Unvertréglichkeiten in der Anamnese, sowie Patient:innen
bei denen weitere diagnostische MafsSnahmen und Therapieanpassungen durchgefiihrt werden miissen
(z.B. Einstellung Diabetes mellitus, Optimierung der Erndhrungssituation, Beatmungseinstellung,
Endoskopien). Bei allen Patient:innen, speziell bei Kindern, soll die héusliche und die soziale Situation
besonders kritisch lberpriift werden, um eine ambulante Therapie effektiv und sicher durchzufiihren;
im Zweifelsfall wird hier deutlich grofsziigiger die stationdre Aufnahme empfohlen.”

7. Infektionen, bei denen eine pAPAT erforderlich respektive sinnvoll sein kann

a. Haut- und Weichteilinfektionen

Patienten mit praseptaler Cellulitis (einer Haut- und Weichteilinfektion des Gesichts) oder einem
Erysipel kdnnen —insofern keine orale Therapie moglich ist [46-48] - mit einer pAPAT erfolgreich
behandelt werden [49,50]. Die intravendse Therapie kann erforderlich sein bei rasch fortschreitenden
Befunden, reduziertem Allgemeinzustand oder wenn sich die Symptomatik unter einer oralen ABT
verschlechtert [51].

Die Arbeitsgruppe von Leila F. Ibrahim aus dem Royal Children's Hospital in Melbourne hat einen
einfachen klinischen Score entwickelt und validiert, der die Entscheidung fiir oder gegen eine
intravenose ABT erleichtert; ein Score von > 4 legt die intravendse ABT nahe [52].

Die gleiche Arbeitsgruppe hat die prospektiv randomisierte (allerdings monozentrische und nicht
verblindete) CHOICE Studie durchgefihrt. In dieser Studie wurde bei Cellulitis die tagliche Gabe von
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Ceftriaxon (einmal 50 mg/kg/Tag; pAPAT) mit der parenteralen Gabe von Flucloxacillin (200 mg/kg/Tag
in 4 Einzelgaben; Krankenhausgruppe) bei Kindern mit einem Lebensalter Gber 5 Monate verglichen
[53-57]. Die Randomisierung erfolgte bereits in der Notfallambulanz mit dem Ziel, in der pAPAT
Gruppe einen Krankenhausaufenthalt moglichst ganz zu verhindern. Ausgeschlossen (primar stationar
und i.v. behandelt) wurden Kinder mit Beteiligung der Orbita, Immunsuppression, deutlichen Zeichen
einer systemischen Inflammationsreaktion, V.a. Fasziitis oder mit einem Abszess. Der primare
Endpunkt war ein Therapieversagen nach 48 h und diese Rate sollte in der pAPAT Gruppe (home
treatment; n = 93) nicht mehr als 15 % Uber der Krankenhaustherapie (n=95) liegen. Eine orale
Sequenztherapie war nach arztlichem Ermessen im Verlauf moglich, das Standardantibiotikum hierfir
war Cephalexin (100 mg/kg/Tag in 4 Einzelgaben). Die Gesamtdauer der ABT war in beiden Gruppen
gleich und vergleichsweise lang [58] (8,1 Tage pAPAT vs. 8,3 Tage KH) und die mittlere Dauer der
intravenosen Therapie unterschied sich nur um 0,5 Tage (2,2 pAPAT vs. 1,7 Tage KH-Gruppe; P =
0,045). Therapieversager in den ersten 48 h gab es haufiger in der Krankenhausgruppe (7 % vs. 2 %;
Risiko Differenz -5,2 %; CI95 %-11,3 bis 0,8, p=0,088). Ein Vorteil der pAPAT Gruppe in Hinblick auf die
Neubesiedlung mit MRSA oder MRGN oder C. difficile (nach bis zu 3 Monaten) konnte nicht gezeigt
werden [56].

Leider vergleicht die Studie zwei unterschiedliche Behandlungsregime in Hinblick auf das eingesetzte
Antibiotikum. Moglicherweise ware wegen des deutlich schmaleren Wirkspektrums des Flucloxacillins
(effektiv gegen S. aureus und i.d.R. auch gegen GAS) eine parenterale Therapie mit
Ampicillin/Sulbactam, mit Cefuroxim oder eben auch mit Ceftriaxon in der KH-Gruppe geeigneter
gewesen.

Die australische Arbeitsgruppe hat auch eine gesundheitskonomische Analyse ihrer Ergebnisse
durchgefihrt nach der die medianen Fallkosten in der pAPAT Gruppe bei 1.965 AUSS lagen vs. 3.775
AUSS in der Krankenhausgruppe (p < 0.0001). Bei 89 Kindern in der pAPAT Gruppe per Protokoll
Behandlung summierte sich dies auf 161.000 AUSS (ca. 97.000 €). Zusammengefasst empfehlen die
Autoren die pAPAT als neuen Standard [57].

Der geringe Unterschied in der Dauer der parenteralen ABT zwischen den beiden Gruppen zeigt
jedoch auch, dass ein erheblicher Teil der initial parenteral behandelten Kinder zeitnah auf eine orale
Sequenztherapie umgestellt werden kann. Fir 1 — 2 Tage erscheint der organisatorische Aufwand
einer pAPAT zuhause so grol}, dass hier eher die einmal tagliche Gabe von Ceftriaxon in der Tagesklinik
oder Praxis naheliegt (nachstationare Behandlung?). Dieses Beispiel zeigt jedoch auch, dass aus
Grinden der Praktikabilitat bei der pAPAT mitunter vermehrt Ceftriaxon (1 x tgl.!) eingesetzt wird,
obwohl auch weniger breit wirksame Antibiotika wirksam waren.

b. Osteomyelitis, septische Arthritis

Bei Kindern mit Osteomyelitis (OM) und septischer Arthritis gibt es Behandlungssituationen, in denen
die Lokalisation und Ausdehnung der OM einer friihen oralen Sequenztherapie entgegenstehen oder
operative Interventionen erforderlich wird [59]. Dies kann zum Beispiel bei einer Spondylodiszitis mit
paravertebralem Abszess oder Sequestrierung entziindeter Knochenanteile der Fall sein [60-64].
AuRerdem sind nicht alle Kinder in der Lage, die in diesem Fall hoch dosierte orale Sequenztherapie
konsequent einzunehmen. Bei Patel handelte es sich in 45 % (n=58) um osteoartikulare Infektionen,
bei Fernandez-Polo (Barcelona) waren 9,4% der pAPAT Félle osteoartikuldre Infektionen [65].

Wie hoch der Anteil der Kinder mit Osteomyelitis oder septischer Arthritis ist, die weiter parenteral

behandelt werden missen, ist unbekannt. Ceftriaxon ist nicht erste Wahl in der gezielten Behandlung

von schweren Infektionen durch S. aureus. Vor allem bei der Spondylodiszitis kann eine mehrwochige
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parenterale Therapie erforderlich sein. In diesem Fall die Option einer pAPAT zu haben, ware von
Vorteil.

Bei der akuten Mastoiditis, die im Grunde eine Sonderform der Osteomyelitis darstellt, ist die initiale
IV Therapie akzeptierter Standard. Die meisten Kinder mit akuter Mastoiditis werden heutzutage
konservativ (ohne Operation) mit parenteralen Antibiotika behandelt [66]. In der Regel liegt die
Gesamttherapiedauer je nach Schweregrad bei 14-21 Tagen. Bei glinstigem Verlauf ist unter arztlicher
Kontrolle eine pAPAT bei akuter Mastoiditis (z.B. mit Ceftriaxon) moglich, wenn keine ZNS
Komplikationen vorliegen [67].

c. Komplizierte, initial schwere oder sehr schwere ambulant erworbene
Pneumonie

Kinder mit komplizierter Pleuropneumonie missen initial stationar aufgenommen, i.v. antibiotisch
behandelt und ggf. mit einer Pleurapunktion oder -drainage entlastet werden [68-71]. Einige dieser
Kinder mit initial ausgedehnten Empyemen erholen sich vollstandig, allerdings nur unter einer
prolongierten Antibiotikatherapie mit einer Dauer zwischen 14 Tagen und 28 Tagen.

Nach Einschdtzung von Prof. Johannes Liese (Universitatskinderklinik Wiirzburg), der ein
deutschlandweites Register zur komplizierten Pleuropneumonie leitet [68,69] und die Leitlinie der
Fachgesellschaften zur pCAP koordiniert (AWMF-Registernummer 048/013), sind die meisten Kinder,
die eine orale antibiotische Sequenztherapie nicht tolerieren, oft noch zu krank fir eine ambulante
Weiterbehandlung und / oder haben noch Pleuradrainagen (pers. Kommunikation 04.09.2023) [70].
Auch hier ist nicht genau bekannt, wie hoch der Anteil der Kinder ist, die von einer pAPAT profitieren
wrden.

d. Komplizierte Pyelonephritis (PN)

Far Kinder mit komplizierter PN ohne Zeichen einer schweren systemischen Infektion kann die pAPAT
eine Therapieoption ohne Krankenhausaufnahme sein [72,73]. Bei Fernandez-Polo (Barcelona) waren
7,5 % der pAPAT Falle komplizierte Harnwegsinfektionen [65], hingegen befand sich unter den 130
dokumentierten pAPAT Zyklen bei Patel et al. keine Harnwegsinfektion [15].

e. ZNS-Infektionen

Bei Kindern < 8 Jahre mit einer Neuroborreliose wird eine intravendse Therapie mit Ceftriaxon fir 14
Tage empfohlen [74]. Bei Kindern und Jugendlichen, die kein orales Doxycyclin einnehmen kénnen,
und bei denen keine anderen Griinde fir einen stationare Behandlung vorliegen, ist die pAPAT eine
sinnvolle Therapieoption.

Bestimmte Meningitiden im Kindesalter, die eine lange Therapiedauer benotigen (z.B. B-
Streptokokken, E. coli, Enterobacter spp.) wurden nach Stabilisierung und Entfieberung der Kinder
erfolgreich mit pAPAT zuhause behandelt [73]. Bei Hirnabszessen geht es den Kindern nach einer
erfolgreichen neurochirurgischen Intervention oft rasch wieder besser sobald die Zeichen eines
erhdhten intrazerebralen Drucks abgeklungen sind. Trotzdem missen sie mitunter 21 Tage und langer
parenteral antibiotisch behandelt werden. In der Leitlinie der europaischen Fachgesellschaften wird
die Behandlungsdauer von 4 Wochen als die kurze Variante bei glinstigem Verlauf angesehen [75].
Eine orale Sequenztherapie ist selbst bei Erwachsenen noch nicht ausreichend untersucht [76].

f.  Komplizierte intraabdominelle Infektionen
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Nach addquater Beseitigung des intraabdominellen Entziindungsherdes (komplizierte Appendizitis)
genigt bei Kindern und Jugendlichen in gutem Allgemeinzustand eine 5-tagige ABT, wenn der orale
Nahrungsaufbau gelungen ist und keine anhaltende Leukozytose vorliegt [77].

Ist bei weniger glinstigem klinischen Verlauf nach einer komplizierten Appendizitis im Kindesalter eine
prolongierte intravenose Behandlung erforderlich, kann diese ggfls. als pAPAT erfolgen [78].

Meist handelt es sich hier um eine Behandlung mit Ceftriaxon/Metronidazol oder mit
Piperacillin/Tazobactam, letzteres scheint jedoch ohne Nachweis von P. aeruginosa (bzw. ohne
Immunsuppression) nicht von Vorteil zu sein [79]. Kinder nach einer komplizierten intraabdominellen
Infektion bendtigen eine engmaschige klinische Kontrolle (fokale oder systemische
EntzUndungszeichen, Obstipation, Ileus, ausreichende Zufuhr von Nahrung und Flissigkeit,
Schmerztherapie). Auch unter einer prolongierten ABT kommt es mit einer nicht unerheblichen
Restwahrscheinlichkeit (5-15%) zu Komplikationen (z.B. sekundare Abszesse). Insofern entbindet die
PAPAT nicht von der Notwendigkeit, ein solches Kind mind. zweimal pro Woche und bei Bedarf klinisch
(und ggfls. sonographisch) zu untersuchen.

g. Fieber bei Granulozytopenie

Die APAT ist bei Vorhaltung entsprechender Strukturen der ambulanten Versorgung eine Option bei
stabilen kinderonkologischen Patienten mit febriler Granulozytopenie [12], wenn diese kein erhdhtes
Risiko fir Komplikationen haben. Allerdings liegt die Mindesttherapiedauer nach der AWMF Leitlinie
Reg. No. 048/015 (Version 2024) lediglich bei 72 Stunden (nur 48 h bei Erholung der
Granulozytenzahl) [80,81] so dass die pAPAT in dieser Patientenpopulation eher eine Option fir die
gezielte Therapie von BSI (mit nachgewiesenem Erreger) sein kdnnte. Ein Beispiel hierfir ist die in situ
Behandlung (ohne Explantation des CVAD z.B. in Kombination mit einem Ethanolblock) einer CVAD-
assoziierten Bakteridmie durch Koagulase-negative Staphylokokken (CoNS) mit Teicoplanin (ab der
vierten Gabe einmal tgl. fUr insgesamt 7 Tage) [82,83] oder Daptomycin [84-87].

Die einzige prospektiv randomisierte Studie, die in die systematische Ubersicht von Bryant et al. 2018
[88] zur APAT aufgenommen wurde, war eine Studie zur Therapie der FN im hauslichen Umfeld [89].

Haeussler et al. berichten, dass die Patienten und ihre Familien eine frihe Entlassung und Fortsetzung
der parenteralen ABT zuhause als grolien Vorteil ansehen [11] und diese Option meistens wieder
wahlen mochten, wenn sie es einmal erlebt haben [27,28,90]. Das , There is no place like home”
PAPAT Programm in Melbourne [12] wurde sehr sorgfaltig geplant, implementiert und supervidiert
[91]. Die behandelnden Kinderonkologen sehen in dieser klaren strukturell organisatorischen und
personellen Zuordnung von Ressourcen eine Grundvoraussetzung daflr, dass Kinder mit FN und
niedrigem Komplikationsrisiko (z.B. Blutkultur steril nach 24 h, kein Fieber mehr, guter
Allgemeinzustand, keine schwere Mukositis) das Krankenhaus friher verlassen diirfen [11].
Interessanterweise hat das Hospital ad Home Programm wahrend der Pandemie einen deutlichen
Aufschwung erlebt, weil die Patienten und ihre Familien eine Zeitlang grolRe Angst vor nosokomialen
SARS-CoV-2 Infektionen hatten. Auch telemedizinische Interventionen spielen hier eine Rolle und
kénnen zusatzlich genutzt werden. Hospital ad home Inititativen gibt es in verschiedenen
kinderonkologischen Zentren auch fir wenig intensive parenterale Chemotherapie (z.B. iv. Bolusgaben
von Vinblastin oder Cytarabin) [92-95]. Fir die pAPAT kann das aufgrund von Synergieeffekten in
Hinblick auf die vorgehaltenen Ressourcen zur ambulanten Versorgung relevant sein. In einer online
Diskussion der Autoren mit Teilnehmenden des DGPI APAT Surveys wurde deutlich, dass zurzeit in den
meisten Kliniken die strukturell-organisatorischen und personellen Voraussetzungen fir eine pAPAT
bei kinderonkologischen Patienten noch nicht gegeben sind. Andererseits gibt es aktuelle Berichte [96]
Uber vielversprechende Pilotprojekte, wie z.B. ,KIKHomeCare — Aufsuchende ambulante Versorgung

68



fur krebskranke Kinder und Jugendliche” [http://brueckenteam.org/] in einer relativ dicht besiedelten
Region mit mehreren Kinderonkologischen Zentren (Kéln, Essen, Dortmund und dem péadiatrischen
Forschungsnetzwerk).

In einem informativen Anhang zu diesem Artikel werden zuséatzliche Hinweise zur Moglichkeit einer
oralen Sequenztherapie gegeben. Sie zeigen, dass auch bei Kindern und Jugendlichen vor Initiierung
einer pAPAT sowohl die Indikation zur Fortsetzung der ABT, als auch die Indikation flir deren
parenterale Verabreichung fachkundig geprift wird (discharge stewardship) [25,26]. Bei Xu et al. hatte
initial bei 24 % (75 von 317) aller Index Félle und im Verlauf bei 28 % (213/749) der nachfolgenden
Konsultationen die Moglichkeit einer oralen Sequenztherapie bestanden [8].

Knackstedt et al. [97] definierten 8 Kategorien der ABS Intervention bei der Uberpriifung von pAPAT
Zyklen: (1) Absetzen der ABT (2) orale Sequenztherapie (3) Therapiedauer (4) Reduktion der
Einzelgaben (Anderung des Verabreichungsschemas) (5) Wechsel des Antibiotikums (6) Beendigung
von Kombinationstherapien (7) Dosisénderung und (8) Labormonitoring. In einer retrospektiven
Analyse von 401 pAPAT Zyklen bei 301 Kindern und Jugendlichen. Von denen hatten 45% ein
padiatrisch-infektiologisches Konsil erhalten. Bei den Zyklen ohne Konsil hatte der ID Service in 78%
eine Anderung definitiv empfohlen oder vorgeschlagen, eine solche zu erwégen. In 40% bestand
entweder keine Indikation flr ein Fortfiihrung der ABT oder es hatte eine Option fir eine orale
Sequenztherapie gegeben.

Zu Beginn einer pAPAT und im Verlauf sollen padiatrische Infektiologen konsultiert werden. Noch
besser sind sie Mitarbeiter des pAPAT Teams [9,23,24,98]. Eine solche Konsultation kann auch im
Rahmen einer Kooperation zwischen verschiedenen Kinderkliniken stattfinden, fir die regionale
padiatrisch-infektiologische Netzwerke den strukturell-organisatorischen Rahmen bereitstellen.

8. Voraussetzungen flr eine APAT bei Kindern

Grundsatzlich ist es sinnvoll, bei der Entscheidung fir oder gegen eine pAPAT und bei der Planung im
Detail (Auswahl des Antibiotikums, Dosierung, Therapiedauer usw.) einen padiatrischen Infektiologen
einzubeziehen. Damit ist ein Facharzt / eine Facharztin gemeint, der / die Gber die Zusatzbezeichnung
Infektiologie verflgt. Kliniken, in denen diese Expertise nicht vorhanden ist, sollten im Rahmen
regionaler Sektor-tUbergreifender Antimicrobial Stewardship Netzwerke Kontakt zu einem
Behandlungszentrum mit padiatrischer Infektiologie in ihrer Umgebung aufnehmen.

Das pAPAT ist nur ein mogliches Themenfeld flr eine solche Kooperation, deren Details in einem
Kooperationsvertrag festgelegt werden sollten. Auf diese Weise gelingt es, die Expertise zum
Patienten zu holen.

Gut geeignet zur Orientierung sind die Einschlusskriterien flr das pAPAT der Universitatskinderklinik in
Barcelona [65], hier nur kurz ergénzt

Es gibt keine geeignete orale Therapieoption fir diese Erkrankung und diese Patienten

Die Patienten sind klinisch stabil (geeignet fur die ambulante Behandlung) und haben einen
geeigneten GefalSzugang.

Die erwachsenen Sorgeberechtigten (Betreuungspersonen zuhause) fihlen sich (und sind) in der
Lage, die pAPAT mit durchzufiihren; sie kdnnen die erforderlichen Kenntnisse / Fertigkeiten kurzfristig
erlernen. In dieser wie auch in einigen anderen Studien verabreichen die Eltern die Antibiotika
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zuhause. Ggfls. beschranken sich die entsprechenden Kenntnisse und Fahigkeiten eher auf die
Beobachtung der Kinder und das ,Case Management” (was tun bei Problemen).

Die Kommunikation mit der Familie soll jederzeit ohne spezielle Barrieren (Erreichbarkeit, Sprache)
moglich sein.

Ein angemessenes Training der Patienten und ihrer engen Kontaktpersonen im hauslichen Umfeld
soll gewahrleistet sein.

Die Folgetermine zur klinischen Kontrolle (ggfls. zur Blutentnahme usw.) sind von der Familie
zwingend einzuhalten. Verlasslichkeit und Vertrauen sollen demnach auf beiden Seiten gegeben sein.

Idealerweise sollte ein Apotheker Mitglied des pAPAT Teams sein. Wird bei der pAPAT das zu
verabreichende Antibiotikum von einer Apotheke unter aseptischen Kautelen in einem hierfir
geeigneten Reinraum rekonstituiert [99] kann die Lieferung (ggfls. inklusive der Infusionsleitung mit
peripherem Rlckschlagventil) fiir mehrere konsekutive Tage erfolgen. Hierflr ist vor allem die
physikalisch-chemische Stabilitdt der rekonstituierten Losung ausschlaggebend [100-103]. Dann ist vor
Ort lediglich ein Spilen des GefdRzugangs mit steriler Kochsalzldsung am besten mit
vorkonfektionierten, in Cellophan verpackten Spilspritzen mit sterilem Inhalt und ein Wechsel des
Infusionsbeutels erforderlich.

Dass Eltern Antibiotika selbst vor der Verabreichung rekonstituieren, halten wir nicht fir eine
geeignete Option, weil hier die erforderlichen infektionspraventiven Mindeststandards nicht sicher
eingehalten werden kénnen [104,105].

NaturgemaR dirfen bei den Patienten keine Unvertraglichkeiten gegen die in der APAT eingesetzten
Antibiotika vorliegen [106,107]

Elizabeth Townsley und ihr padiatrisch infektiologisches Team vom Vanderbilt University Medical
Center (Nashville, Tennessee) analysierten in einer retrospektiven Studie (Jan 2016-April 2019)

Risikofaktoren fiir Komplikationen wahrend einer pAPAT anhand der Daten von 181 pAPAT Zyklen. Bei
39 % kam es zu einem unerwlnschten Ereignis (signifikant seltener in landlichen, verglichen mit
stadtischen Regionen). In 16,6 % handelte es sich dabei um Medikationsfehler (z.B. falsche Dosierung).
Probleme mit dem Gefalszugang traten in 26 % aller Zyklen auf. Jeder zusatzliche Tag der pAPAT
erhohte das Risiko einer GefaRkatheter-Komplikation um 4 %. Lediglich in 20 von 181 Zyklen (11 %)
erforderten die Komplikationen eine stationdre Aufnahme [108].

Was die speziellen Lebensumstdande der Familie angeht, kann die Entscheidung fir oder gegen eine
PAPAT komplex sein und es besteht das Risiko einer Diskriminierung dahin gehend, dass Kindern aus
sozial weniger privilegierten Familien die pAPAT primar nicht angeboten wird [109]. Das Ganze steht
und fallt mit dem tatsdchlich vorhandenen und erprobten Sicherheitsnetz, vor allem also den
Gegebenheiten der ambulanten Versorgungsstruktur [110].

9. Auswahl der Antibiotika fir die APAT bei Kindern

Damit ein pAPAT-Regime erfolgreich ist, sollte das Antibiotikum wirksam und sicher sein. Zudem sollte
die Verabreichung einfach und im Alltag praktikabel sein.

Vor der Verordnung eines Antibiotikums fir eine pAPAT sollen folgende Fragen geklart werden:

Welcher GefdRzugang ist vorhanden (siehe unten: MILC, PICC, CVAD)?
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Wo soll die pAPAT stattfinden (z.B. Tagesklinik, Praxis, Heimtherapie)?

Wer soll das Antibiotikum bei einer Heimtherapie verabreichen (Familienmitglied, Pflegekraft) und
wie oft muss das Antibiotikum verabreicht werden?

Wer Ubernimmt die Erhaltungspflege des GefalRzugangs (spulen, aseptisch verbinden) und wer
schult ggfls. die Angehorigen? Gibt es hierfiir Materialien (Handouts).

Welche Applikationsart wird verwendet
(Kurzinfusion per Schwerkraft, i.v. Bolusgabe, Elastomerpumpe, Perfusor™)?

Welche Kosten werden von der Krankenkasse ibernommen (liegt eine Genehmigung fiir die
PAPAT vor)?

Wie sind die pharmazeutischen Eigenschaften, v.a. die physikalisch chemische Stabilitat nach
Rekonstitution und bei Raumtemperatur?

Mit welchen Nebenwirkungen muss gerechnet werden und welches Monitoring ist notwendig?
Gibt es potentielle Interaktionen mit anderen Medikamenten?

Besonders bei der Heimverabreichung, bei der die Antibiotika nach Hause geliefert und dort gelagert
werden, spielt die Stabilitdt des Arzneimittels nach Rekonstitution eine groRe Rolle. In einer
Tagesklinik erfolgt die Rekonstitution meist unmittelbar vor Gabe durch das medizinische
Fachpersonal, dabei handelt es sich jedoch nahezu immer um Kurzinfusionen. Wenn die
Rekonstitution nach Fachinformation nicht unter Reinraumbedingungen in der Apotheke erfolgt, muss
die ABT innerhalb einer Stunde mit dem GefaRzugang verbunden werden (, 1-Stunden-Regel”). Wenn
hingegen eine Apotheke mit Herstellungserlaubnis die ABT liefert, kdnnen die Apotheker die
Haltbarkeit festlegen; dann gilt die 1-Stunden-Regel nicht. Stabilitdtsdaten nach Rekonstitution fur
Apotheker finden sich zum Teil in den Fachinformationen sowie im Extended Stability for Parenteral
Drugs Handbook der American Society of Health-System Pharmacists (7. Auflage August 2022). In den
aktualisierten UK Leitlinien (2019) wird vor allem auf die fehlenden Stabilitdtsdaten vieler Antibiotika
u.a. in Elastomerpumpen verwiesen [5]. Die British Society for Antimicrobial Chemotherapy betreibt
ein eigenes Drug Stability Testing Programm um belastbare Daten zur Stabilitdt von Antibiotika im
APAT-Setting zu generieren.

In den IDSA Guidelines und im e-Handbook OPAT gibt es ebenfalls dezidierte Hinweise zu den haufig
bei der APAT eingesetzten Antibiotika (Norris et al CID 2019, Handbook of outpatient parenteral
antimicrobial therapy for infectious diseases 3™ Edition 2016). Seit 2019 sind einige sehr gute
Ubersichten zu diesen Fragen erschienen [100-103,111].

Antibiotika mit einer langen physikalisch-chemischen Stabilitat (24 h bei Raumtemperatur) sind u.a.
Benzylpenicillin G, Flucloxacillin, Piperacillin/Tazobactam, Cefazolin, Cefepim und Ceftarolin (weniger
als 10% Verlust durch spontanen Zerfall in dem genannten Zeitraum, die Konzentrationsangaben in
der zitierten Literatur sind zu beachten) [101,102,112].

Medikamente wie Ampicillin, Ampicillin/Sulbactam, Meropenem, oder Imipenem/Cilastin haben eine
begrenzte Stabilitat bei Raumtemperatur und sind daher flr Dauerinfusionen schlecht geeignet. Diese
Antibiotika mUssen mehrfach am Tag verabreicht werden. Die Stabilitdt des Antibiotikums hdngt
malgeblich vom Losungsmittel und dem Applikationssystem, sowie der Umgebungstemperatur ab
(korpernah vs. kérperfern). So ist die Stabilitdt von Meropenem in der Elastomerpumpe begrenzt
[113]. Fdr Kinder sind programmierbare Pumpen zur mehrfach taglichen Gabe besser mit dem Alltag
vereinbar, als eine kontinuierlich laufende Infusion. Jedoch gibt es auch fir letzteres sichere
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Infusionspumpen, bei denen das Antibiotikum in einem Beutel geliefert und dieser gemeinsam mit der
Infusionspumpe in einem Rucksack getragen wird. Solche Konzepte werden in der Kinderonkologie fir
therapeutische monoklonale Antikorper genutzt, die als Dauerinfusion Gber Tage bis Wochen
verabreicht werden (Blinatumumab, Dinutuximab usw.). Solche Pumpen kdnnen von einem zentralen
Distributor ausgeliehen werden. Das hat den Vorteil, dass eine Beratung bei technischen Problemen
primar Uber ein Notfalltelefon der Firma erfolgt.

In den Good Practice Recommendations for Paediatric Outpatient Parenteral Therapy von 2015 und
im Update von 2019 werden die in der APAT am haufigsten eingesetzten Antibiotika mit Indikation, Art
der Verabreichung (Infusionsdauer, Frequenz, etc.), potentiellen Nebenwirkungen und das
notwendige Monitoring aufgelistet [5,6].

10. Monitoring von Laborwerten wahrend der pAPAT

Systematische prospektive Untersuchungen zum Nutzen von Laborwertkontrollen wahrend der pAPAT
liegen nicht vor. Dennoch sind Laborkontrollen empfehlenswert insbesondere wenn

a) die Dosierung von Parametern wie z.B. der Nierenfunktion abhangt und eine Schwankung dieser
zu erwarten ist;

b) wenn die Anwendung der Antibiotika Laborparameter ungiinstig beeinflussen kann (z.B.
Leukozytopenie, Leberenzymerhéhung, Anstieg des Kreatinins).

Bei Patel et al. 2018 [15] wurden zumindest wochentlich ein Blutbild mit Differentialblutbild, Leber-
und Nierenwerte, ein C-reaktives Protein und eine Kreatinkinase bei den mit Daptomycin behandelten
Kindern und Jugendlichen (hier n =5; 3.8 %) bestimmt. Dazu mussten sich die Patienten einmal pro
Woche in der zustandigen Kinderklinik ambulant vorstellen.

11. Besonderheiten bei Kindern

Kinder und Jugendliche kénnen sich Antibiotika i.d.R. nicht selbst parenteral verabreichen. Der
Allgemeinzustand eines Kindes mit APAT und der Zustand des Gefdlzugangs missen kompetent
beobachtet / Uberwacht werden. Dies kann zumindest teilweise durch entsprechend angeleitete (und
praktisch geschulte) erwachsene Kontaktpersonen erfolgen, die im gleichen Haushalt leben.

Allerdings sind auch erwachsene Kontaktpersonen (Eltern, Sorgeberechtigte) nicht immer in der Lage,
die erforderlichen Kenntnisse und Fahigkeiten kurzfristig zu erwerben / zu erlernen.

Nicht alle Eltern fihlen sich wohl damit, dass ihnen komplexere medizinische Aufgaben in der
Uberwachung und Pflege ihres Kindes tibertragen werden [65,114]. Die pAPAT darf die Familie nicht
Uberfordern. Im UK gibt es Paediatric community nurses, die eng mit der zustédndigen Kinderabteilung
kooperieren und zur Uberwachung der pAPAT eingesetzt werden kénnen [15]. Ahnliche Strukturen
sieht auch das australische pAPAT Programm vor [91,115]. Im KIKHomeCare Pilotprojekt Gbernehmen
kidneronkologisch geschultes Pfelgepersonal die Betreuung zuhause [96].

Das Nebenwirkungsprofil der ABT kann sich bei Kindern und Erwachsenen unterscheiden.
Blutentnahmen z.B. zur Kontrolle des Blutbildes und anderer Laborwerte [116] sind bei Kindern
mitunter schwieriger und personalintensiver als bei Erwachsenen.
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Das Gleiche (h6herer Aufwand) gilt, wenn eine PVK oder ein anderer GefalSzugang bei einem Kind neu
angelegt werden muss [117-121]. Andererseits haben Kinder oft weniger Komorbiditdten
(Nierenfunktion, Leberfunktion) und Begleitmedikamente, was die Wahrscheinlichkeit unerwinschter
Wirkungen der ABT senkt.

Bei Kindern sind die am haufigsten zur APAT eingesetzten Antibiotika Piperacillin/Tazobactam,
Ceftriaxon, Ceftazidim, Meropenem oder Teicoplanin, wobei diese Verteilung ganz wesentlich durch
den Anteil der Patienten mit pAPAT bei Cystischer Fibrose beeinflusst wurde [65]. Bei Patel et al.
dominierte das Ceftriaxon (79%), seltener wurden Piperacillin/Tazobactam, Flucloxacillin, Teicoplanin
oder Daptomycin eingesetzt.

Verzogert auftretende Antibiotikaunvertraglichkeiten (z.B. Exanthem, Leukozytopenie,
Leberenzymerhdhungen) sind auch bei Kindern unter pAPAT beschrieben, aber bei angemessener
Uberwachung kein Argument gegen diese [15].

In der Studie von Ferndndez-Polo et al. (Barcelona) [65] war die pAPAT in 75,4 % (n=79 Zyklen) primar
erfolgreich. In den restlichen 27 Fallen (25,5 %) wurde sie vorzeitig umgestellt oder zugunsten einer
stationdren Therapie beendet. Bezogen auf diese 27 Zyklen (100 %) lag die Ursache in 37 % in einem
unzureichenden Ansprechen der Infektion, in 29,6 % sahen die behandelnden Arzte die Notwendigkeit
einer Anpassung der ABT zu Optimierung. Katheterverschlisse waren in 22 % und unerwdinschte
Nebenwirkungenin 11 % der Grund fir die Beendigung der pAPAT. Bei Patel et al. lag der Anteil der
nicht erfolgreichen oder vorzeitig beendeten pAPAT Zyklen bei 3,9% (5 von 130).

Die pAPAT darf die Therapiedauer nicht aus strukturell organisatorischen Grinden verlangern (bis zum
nachsten geplanten Vorstellungstermin in der Ambulanz) [15]. Es ist eine wichtige Aufgabe des
begleitenden ABS-Teams / der padiatrischen Infektiologen, die Therapiedauer vorausschauend zu
begrenzen. Um individuelle Patienten nicht durch eine undifferenzierte Stopp-Regel zu gefahrden,
sollte jede pAPAT mit einem klinischen Abschlusskonsil beendet werden.

12. GefalRkatheter zur pAPAT bei Kindern

Obwohl es auch bei Kindern heute kein festes Zeitintervall mehr gibt, nach dem eine funktionierende
periphervenose Verweilkanile (PVK) mit reizloser Eintrittsstelle gewechselt werden muss [122], geht
die Nutzungsdauer einer PVK bei mobilen (nicht analgosedierten) Kindern in der Praxis oft nicht Uber 2
bis 3 Tage hinaus [123]. Dies gilt auch fur Abteilungen, in denen ein standardisiertes Protokoll der
Erhaltungspflege zum Einsatz kommt [124]. Insofern sind PVK im Grunde fir eine pAPAT, diei.d.R.
mindestens 4 Tage dauert, schlecht geeignete GefaRRzugédnge.

Als eine praktikable Alternative mit geringerem Risiko einer Phlebitis oder Dislokation haben sich
sogenannte Mittellinienkatheter (midline catheter, MILC) etabliert [118,125]. Dabei wird ein 5-10 cm
langer GefalRkatheter z.B. Gber die V. brachiocephalika mittels Seldinger Technik angelegt und so
vorgeschoben, dass die Spitze z.B. am Ubergang zur V. axillaris liegt. Eine Réntgenkontrolle der
Katheterlage ist nicht erforderlich, aber Gber diesen Katheter dirfen keine Infusionslésungen
verabreicht werden, die eine zentrale Lage der Katheterspitze voraussetzen (z.B. total parenterale
Erndhrung). In einer randomisierten Studie mit 127 Patienten hatten die MILC im Vergleich mit PVK
eine geringere Komplikations- und Wechselrate und eine signifikant langere Liegedauer (Median 66.9
h; P<.001), was bei Patienten und Eltern zu einer héheren Zufriedenheit mit der Behandlung fihrte.
AulRerdem waren die Gesamtkosten in der MILC-Gruppe niedriger [125]. Studien anderer
Arbeitsgruppen hierzu zeigen dhnliche Resultate [117,126].
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Oft wird bei der Anlage eines MILC eine geeignete Vene sonographisch oder mit einem
Venensuchgerat vor Punktion dargestellt [125,127]. Auch ein MILC kann zu einer Venenthrombose
flhren [126]. Eine Arbeitsgruppe nutzt Arterienkatheter fir Erwachsene als MILC bei Kindern [117].

Flaring et al. publizierten kirzlich eine retrospektive Auswertung monozentrischer Daten zum Einsatz
von MILC im Rahmen der pAPAT aus dem Karolinska Universitatsklinikum in Stockholm [128].
Insgesamt wurden 41 MLCs bei Kindern mit einem mittleren Alter von 5,9 Jahren eingeschlossen. 20 %
der Patienten waren jinger als 12 Monate. Die Anlage erfolgte durch die Kinderanasthesie. In 76 %
konnte die pAPAT ausschlielRlich Gber den MLC durch ambulant zugewiesenes Pflegepersonal
erfolgreich zuhause verabreicht werden. Es gab immer einen zustandigen ,, Hospital in the Home
physician”. Die mediane Dauer der pAPAT betrug 7 (5-10) Tage, das am haufigsten verordnete
Antibiotikum war Ceftriaxon. Bei 34 % (n=14) trat mindestens eine MLC-bezogene Komplikation auf, in
den meisten Fallen Schmerzen an der Insertionsstelle (24 %), die zur Entfernung des Katheters
fihrten. Es gab eine MLC assoziierte vendse Thrombose (2,4 %). Die Autoren halten die Verwendung
von MLCs fir eine gute Option im Rahmen einer pAPAT, die V. saphena scheint als Anlageort weniger
geeignet.

Eine weitere Option ist der peripher insertierte zentralvendse Katheter (PICC), der Uber eine periphere
Vene angelegt wird, dessen Spitze jedoch in einer zentralen Vene liegt [129]. Der PICC ist ein zentraler
Venenkatheter, bei dessen Anlage die Ublichen streng aseptische Kautelen eingehalten werden sollen

[105,130].

In einer vergleichenden Studie von 2007 lag die ,Uberlebensdauer” von ZVK und von PICCS weit (iber
der heute in der Regel erforderlichen pAPAT Dauer (61 Tage fir ZVK und 41 Tage fur PICCs) [121].

Bei Fernandez-Polo (Barcelona) hatten die meisten Kinder mit pAPAT einen MILC oder einen peripher
einliegenden zentralen Venenkatheter (PICC) [65]. Bei Patel et al. [15] gab es 10 Kinder und
Jugendliche mit Broviac Katheter (7,6%), die meisten anderen erhielten die pAPAT Uber einen PICC
(81%), PVKs wurden selten genutzt (11,5%).

Wang et al. [129] untersuchten die Komplikationsraten von PICCs und wiesen darauf hin, dass eine
unkomplizierte Anlage und das Ausbleiben einer Blutung aus der Eintrittsstelle unmittelbar nach der
Anlage das Risiko von Komplikationen senken. Kleidon et al. [118] verglichen in einer randomisierten
Studie PICCs und MICLs bei 110 Kindern und Jugendlichen (vorwiegend mit CF) [118]. Bei der Anlage
eines MICL war seltener eine Analgosedierung erforderlich (10% vs. 69%). Bei den MILC kam es
haufiger zur Notwendigkeit einer Neuanlage (18,1 vs. 5,5 Ereignisse/1000 Nutzungstage), im Laufe der
Studie scheint sich dieser Unterschied jedoch durch eine Trainingseffekt nivelliert zu haben.

Kovacich et al. [119] vom Johns Hopkins Children's Center untersuchten den Einsatz von PICCs
zwischen 2003 und 2013 (14565 Katheter bei 955 Kindern und Jugendlichen). 117 aller Katheter
mussten vorzeitig entfernt respektive gewechselt werden (8%; 4,6 Ereignisse/ 1000 Anwendungstage).
Interessanterweise hatten Kinder, die in eine Pflegeeinrichtung verlegt wurden, ein héheres Risiko fir
Komplikationen. Jingere Kinder, sozial weniger privilegierten Familien (Versicherungsstatus als Proxy)
und solche, bei denen die PICC Spitze nicht zentral lag, hatten ein héheres Komplikationsrisiko.
Bemerkenswert ist, dass bei 32% der Kinder mit PICC-assoziierten Komplikationen eigentlich keine
Indikation fir eine pAPAT nach Entlassung aus dem Krankenhaus bestand. In einer weiteren US-
amerikanischen Studie von van Winckle et al. [120] (2003-2006) wurde der Verlauf von 39 PICCs bei 34
Kindern und Jugendlichen mit pAPAT in einer kleineren regionalen Kinderklinik beschrieben. Die
mittlere Liegedauer der Katheter betrug 20,5 + 13,9 Tage. Von allen Kindern konnten 97% die pAPAT
erfolgreich zuhause vollenden, in 82% mit einer einzigen Katheteranlage. Schon damals kam es durch
die pAPAT pro Tag zu einer Kostenersparnis von ca. 1000 US S [120].
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Zusammengefasst sprechen die verfligbaren Daten bei der pAPAT fiir den Einsatz von MILCs oder
PICCs, insofern das Kind nicht bereits einen dauerhaft implantierten zentralen Venenkatheter vom Typ
Hickman/Broviac oder Port hat (CVAD). Die Anlage von MILCs oder PICCS soll durch gut trainiertes
medizinisches Personal erfolgen. Ob hierzu eine Analgosedierung des Kindes erforderlich ist, damit die
Anlage moglichst stressfrei unter optimalen aseptischen Kautelen erfolgen kann, wird im Einzelfall
gemeinsam mit den Sorgeberechtigten entschieden.

13. Ergebnisse einer Umfrage zur Praxis der pAPAT in deutschen Kinderkliniken

Die Umfrage zur etablierten Praxis der pAPAT fand im Oktober 2023 als Internet-basierter Survey statt.
Eingeladen wurde Uber den E-Mail Verteiler der Deutschen Gesellschaft fiir Padiatrische Infektiologie
(DGPI). Insgesamt nahmen Mitarbeiter aus 45 Kinderkliniken teil. Davon waren n=5 Facharzte, n=27
Oberarzte und n=13 Chefarzte.

Uber ein padiatrisches ABS Team verfigen 67 % (n=30/45), vor Ort gibt es in 63 % (19/30). mindestens
eine Arztin/einen Arzt mit der Zusatzbezeichnung Klinische Infektiologie undin 61 % (n=27/44, die Frage
wurde von n=1 Teilnehmenden Ubersprungen) Apotheker, die Uber spezielles Wissen und Erfahrung in
padiatrisch-pharmazeutischen Fragestellungen verfliigen (fir die Kinderklinik zustdndig sind).

Nur 29 % (n=13/45) sind alle drei Strukturmerkmale flr ein adaquat besetztes padiatrisches ABS Team
erfullt. Die Halfte der Befragten (n=22/44) gab an, dass ihre Klinik eine pAPAT anbietet.

Die meisten pAPATs werden zu Hause (n=19/22, 86%) oder in einer Tagesklinik (n=13/22, 59%)
verabreicht. Die haufigsten Indikationen fur eine pAPAT waren ABT bei Patienten mit Mukoviszidose,
die Neuroborreliose und die Osteomyelitis (Tab.1).

Tab. 1: Haufigste Indikationen einer pAPAT im pAPAT Survey der DGPI (2023)
Indikation Haufigkeit (n)
i.v. ABT bei Mukoviszidose 13

Osteomyelitis 7
Endokarditis 4
Komplizierte Pneumonie 2
Komplizierte Harnwegsinfektionen 3
Haut und Weichteilinfektionen 4
Intraabdominelle Infektionen (z.B. bei komplizierter Appendizitis) = 2

Neuroborreliose 12
Fieber bei Granulozytopenie bei Niedrigrisiko-Patienten 5
Katheter-assoziierte Blutstrominfektion 3
ZNS Infektionen 2

Im Survey wurden die Teilnehmenden ohne etablierte pAPAT in ihrer Klinik zusatzlich gefragt, ob die
Teilnehmenden es grundsatzlich fur sinnvoll halten, die strukturell-organisatorischen und personellen
Voraussetzungen flr ein pAPAT festzulegen und zu schaffen, damit Kinder, falls erforderlich, ambulant
weiter mit Antibiotika behandelt werden kdnnen. Diese Frage wurde von Teilnehmenden aus
insgesamt n=22 Kliniken wie folgt beantwortet: n=9/22 (40,9 %) Stimme voll und ganz zu, n=11/22
(50,0 %) Stimme zu, n=1/22 (4,6 %) Stimme weder zu noch lehne ich ab und n=1/22 (4,6 %) stimme
nicht zu. Neunzehn von 22 Kliniken, die ein pAPAT etabliert haben, stimmten zu an einem online-
Austausch hierzu interessiert zu sein.
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14. Erganzende Hinweise zur oralen Sequenztherapie im Kindesalter

Bei vielen Infektionen ist eine angemessen dosierte orale ABT mit einem geeigneten Antibiotikum
einer intravendsen Behandlung nicht unterlegen [131]; ggfls. kann also a priori per os behandelt oder
moglichst frih auf eine orale Sequenztherapie umgestellt werden [132,133]. Die orale
Sequenztherapie kann die Dauer des stationaren Aufenthaltes verklrzen, was die Lebensqualitat der
Patient*innen und ihrer Familien verbessert, das Risiko nosokomialer Infektionen reduziert und die
Kosten der Behandlung deutlich senkt. Das Potential der oralen Sequenztherapie wird wahrscheinlich
noch nicht ausreichend ausgeschopft [134].

Bei Kindern mit Osteomyelitis (OM) und septischer Arthritis mit glinstigem Verlauf unter der initialen
parenteral verabreichten ABT (unkomplizierte OM oder SA) ist in den letzten 10 Jahren eine friihe
orale Sequenztherapie in wissenschaftlichen Studien erprobt worden und hat sich bewahrt [135-140].
Voraussetzung ist eine Entfieberung, ein deutlicher Riickgang der Schmerzen und (falls initial erhoht)
eine Halbierung des CRP Wertes respektive ein Absinken unter 20 mg/L [141,142]. Obwohl dies
vorwiegend flir MSSA gezeigt werden konnte, gilt es in unkomplizierten Fallen auch fir MRSA; oft ist
dann Clindamycin ein geeignetes orales Antibiotikum in der gezielten Therapie (caMRSA).

Bei der akuten Mastoiditis ohne ZNS Komplikationen gibt es erste Kohortenstudien, in denen die
Kinder nach einer operativen Intervention mit einer ausschlieBlich oral verabreichten Sequenztherapie
erfolgreich behandelt wurden [143]. Insofernist i.d.R. bei glinstigem Verlauf eine Umstellung auf eine
orale Sequenztherapie nach 7 Tagen moglich [143].

In vielen Fallen einer komplizierten ambulant erworbenen Pneumonie mit initialem Pleuraempyem ist
es moglich, die Kinder oral gezielt weiter zu behandeln, wenn der Erreger bekannt ist, das
Pleuraempyem nicht mehr abgeleitet werden muss und sie auf die initiale parenterale ABT gut
angesprochen haben [144-146]. Bei Shah et al. war die mediane Verweildauer im Krankenhaus in
beiden Gruppen (oral vs. pAPAT) bei 7 bzw. 9 Tagen, was deutlich kirzer als die mediane Verweildauer
einer Registerstudie aus Deutschland ist [17 Tage (IQR 13—-24 Tage)] [69]. Die Patienten erhielten tUber
weitere 14 Tage Antibiotika, nur 5 % wurden nach Entlassung 21 Tage oder mehr weiterbehandelt.

Bei padiatrischen komplizierten Pyelonephritis ist die Dauer der iv ABT nicht ausschlaggebend fir den
Therapieerfolg [147,148]. Das gilt auch, wenn der Erreger initial zusatzlich in der Blutkultur
nachgewiesen wurde [148,149].

Bei bekanntem Erreger ist eine gezielte orale ABT in den meisten Fallen moglich. Ob die friihe orale
Sequenztherapie auch bei einem Nierenabszess (ausgehend von einer PN) oder einem
Nierenkarbunkel (nach hamatogener septischer Streuung) eine sichere Behandlungsstrategie ist,
wurde bisher nicht kontrolliert untersucht. Die AWMEF Leitlinie zu Harnwegsinfektionen im Kindesalter
empfiehlt hier eine ,dreiw6chige, parenteral eingeleitete antibakterielle Therapie mit einem als
sensibel getesteten Antibiotikum® [150].

Bei Kindern ab 8 Jahren sowie bei Jugendlichen ist bei einer Neuroborreliose oder bei einer Lyme
Arthritis eine orale Therapie mit Doxycyclin (Therapiedauer 14-21 Tage) moglich [74].

Wenn Patienten nach einer perforierten Appendizitis in der Lage sind, orale Antibiotika einzunehmen,
ist eine orale Sequenztherapie (z.B. mit Amoxicillin-Clavulansdure nach 3 Tagen IV Therapie,) genauso
effektiv und sicher wie eine IV Therapie (im Krankenhaus oder als pAPAT) [78,151,152]. Mit dem

Gebrauch eines GefalRkatheters verbundene Komplikationen entfallen bei einer oralen Therapie [153].
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Evidenz-basierte kontrollierte Studien zur bestmdglichen Therapiedauer fir Blutstrominfektionen bei
Kindern und Jugendlichen fehlen weitgehend [138]. Allerdings gibt es keinen Grund anzunehmen, dass
die Verlaufe bei Kindern komplikationsreicher sind, als bei Erwachsenen. Insofern deutet sich auch
hier fir unkomplizierte BSI eine verkiirzte ABT von 7 Tagen an [154] (S. aureus weiterhin mindestens
14 Tage, diskutiert wird der bestmogliche Zeitpunkt zur Umstellung auf eine orale Sequenztherapie)
[155,156].
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B. Abbildungen

Patient*in erhalt i.v.
Antiinfektivatherapie*®

Infektiologische
Beratung/Konsil

Indikation zur
Antiinfektivatherapie
gegeben?

Keine
Antiinfektivatherapie

Orale Therapiealternative
und/oder suffiziente enterale
Resorption vorhanden?

Orale
Antiinfektivatherapie

Patient*in far APAT
geeignet und Monitoring (weiter) stationdre i.v.
im ambulanten Setting Antiinfektivatherapie
maoglich?

Einleitung der APAT

* bzw. Patient*in soll i.v. antiinfektive Therapie erhalten (z.B. im ambulanten Bereich)

Abb. 1: APAT-Flowchart: Skizze tiber den Ablauf bei der Auswahl von APAT-Patient*innen
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APAT-CHECKLISTE

Antiinfektivatherapie nach ABS-Kriterien

Ja

Nein

Absetzen der Antiinfektivaherapie moglich?

Oralisierung moglich?

Infektion

Ja

Nein

Unklares Krankheitsbild?

Verlauf der Infektion stabil?

Weiterer z.B. chirurgischer Handlungsbedarf?

Sensibler Erreger?

Einsatz von Aminoglykosiden?

Auswahl der Medikation

Ja

Nein

Haufigkeit der Gaben ambulant umsetzbar?

Stabilitat Gber 24 Stunden?

TDM notwendig? Wenn ja, im ambulanten Sektor moglich?

Unerwiinschte Arzneimittelwirkungen?

GefaBzugang fur APAT

Ja

Nein

PICCline / Port 0. 4. vorhanden?

Eignung Patient*innen / Klinischer Zustand

Ja

Nein

Stabiler / guter Allgemeinzustand? (inkl. stabiler Vitalparameter)

Relevante Komorbidititen?

Adaquate Aufklarung, dass i.v.-Therapie fortgefiihrt werden sollte und
dass regelmifBige Verlaufskontrollen notwendig sind?

Besteht das Risiko fir einen Substanzabusus?

Besteht eine psychische Erkrankung? {Angste 0. 4.)

Hiuslichkeit / ambulante Therapieumsetzung

Ja

Nein

Patient*in hat einen festen Wohnsitz / Wohnumgebung ist geeignet?

Patient*in ist telefonisch erreichbar?

Patient*in bzw. Angehdrige sind Giber Therapie informiert,
einverstanden und geschult?

Uber VerhaltensmaRnahmen bei therapie-/katheterassoziierten Risiken
aufgeklart und von Patient*in verstanden?

Wundversorgungsmanagement notwendig?

Waochentliche Transport in ambulante Einrichtung ist méglich?

Medikamentenverordnung nach Entlassung geklart?

Hausarzt/-arztin vorhanden?

Hausarzt/-drztin Gber Procedere informiert?

Abb. 2: Checkliste mit Auswahlkriterien fiir eine APAT
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Abb. 3: Schematische Darstellung einer ,,Midline“und einer ,,PICC” (PICC: Peripherally Inserted Central Catheter) (20) (Mit
freundlicher Genehmigung der Springer Medizin Verlag GmbH)

Abb. 4: Orientierender Uberblick zur Auswahl des Gefdfkatheters in Bezug auf die APAT-Dauer (PICC: Peripherally Inserted
Central venous Catheter, PVK: Peripherer VVenenkatheter)
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Abb. 5: Empfohlene Indikationen fiir den Kathetererhalt und die Einleitung einer (prophylaktischen) Antikoagulation
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Empfehlung zu Therapie, Art der APAT und
Sicherstellung eines adaquaten parenteralen
Zugangs (Port, PiCC-Line 6.3.)

Kann die APAT selbst oder durch
geschulte Angehorige appliziert
werden?

Kann die APAT zu Hause
durchgefiihrt werden ?

Klinik-APAT (KAPAT) »,Homecare“-APAT (hAPAT) selbst applizierbare APAT (SAPAT)

* Festlegung der Therapie in Absprache mit APAT-Versorgungsteam
* Sicherstellung der Verordnung durch niedergelassenen Haus- oder Facharzt bzw. ambulante Versorgungsstruktur

|

Infusionen durch ambulanten Pflegedienst Infusionen durch geschulte Patient*innen
Zu Hause oder Angehorige

Infusionen in Ambulanzen, Praxen, Tageskliniken

Monitoring durch infektiologisch gefuhrtes, APAT-erfahrenes Team

Abb. 6: Flowchart mit Skizze der Versorgungsprozesse im Rahmen der APAT
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C. Tabellen

Tab. 1: Antiinfektiva mit venenreizendem Potenzial*

Vancomycin pH 2,5-4,5
Aciclovir pH 10,5-11,6
Gentamicin pH 3-5,5
Ganciclovir pH 3-5,5
Tobramycin pH 3-6,5
Flucloxacillin pH 5-7

*aus der jeweiligen Fachinformation entnommen
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Tab. 2: Auswahl von haufig eingesetzten Antiinfektiva im Rahmen der APAT und deren physikalisch-chemische Eigenschaften

Arzneistoff*

Antibiotika
Ampicillin

Benzylpenicillin

Ceftriaxon
Cefepim
Ceftazidim
Cefazolin
Daptomycin**

Flucloxacillin
Meropenem

Imipenem
Piperacillin/Tazobactam

Vancomycin

Antimykotika
Caspofungin
Virustatika
Aciclovir

Dosierungsintervall
(bei normaler
Nierenfunktion)
alle 4-6h

alle 4-6h

einmal taglich

alle 8-12h

alle 8h

alle 8h
einmal taglich

alle4-6h
alle 8h

alle 6h
alle 6-8h

alle 12h

einmal taglich

alle 8h

Lésungs-
mittel

NaCl

Ringer Acetat
G5

NaCl

NaCl

NaCl, G5
NaCl

NaCl
NaCl

NaCl
NaCl

NaCl

NaCl

NaCl

Stabilitat in Elastomerpumpen
2-8°C

72h
48h
7d
7d
48h

72h
10d

14d

48h

8h
13d

13d

48h

k.A.

250C

24h
24h
24h
24h
8h

12h
24h

k.A.

12h

3h
24h

24h

24h

14d

>30°C

5h

24h
k.A.
12h
k.A.

12h
k.A.

24h

6h

k.A.
24h

24h

k.A.

24h

Abklrzungen: NaCl: Natriumchlorid 0,9%; G5: Glucose 5%; h: Stunden; d: Tage; k.A. keine Angaben

*Stabilitat kann variieren je nach Arzneistoff, Losungsmittel, Infusionssystem und Lagerbedingungen

** APAT nur in ausgewahlten Situationen, Reserveantibiotikum

Stabilisierung
mit einem
Puffer

X
(Phosphat)
k.A.

k.A.
k.A.
k.A.
k.A.
k.A.

X
(Citrat)
k.A.

k.A.

X
(Citrat)
k.A.
k.A.

k.A.

Kontinuierliche
Gabe

ja
ja
nein
nein
nein

nein
nein

ja
nein

nein
ja

ja

nein

ja

bekannte
Nebenwirkungen

(4)

Neurotoxizitat

Myopathien, bei
langerer
Behandlung
eosinophile
Pneumonie

Nephrotoxizitat,
Thrombophlebitis

Thrombophlebitis
Nephrotoxizitdt,

Neurotoxizitat,
Thrombophlebitis

Literatur

(51, 58)
(52, 58,
62)

(58, 63)
(53, 58)

(58, 65)
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Tab. 3: Erforderliche Laboruntersuchungen fir verschiedene Substanzgruppen zur

Therapietberwachung (90)

Substanzgruppe Laboruntersuchungen

Betalaktame Differential-BB, Elektrolyte, Nierenfunktion, Leberwerte, ggf.
Talspiegel

Lipo-Glykopeptide Nierenfunktion, Talspiegel

Aminoglykoside Nierenfunktion, Talspiegel*

Zyklische Lipopeptide Differential-BB, Nierenfunktion, Creatinkinase

Glycyleycline Nierenfunktion, Leberwerte

Echinocandine Nierenfunktion, Leberwerte

Phosphonsduren Elektrolyte, Nierenfunktion, Leberwerte

Ganciclovir Differential-BB, Elektrolyte, Nierenfunktion, Leberwerte

Liposomales Amphotericin Differential-BB, Elektrolyte, Nierenfunktion, Leberwerte,

Pankreaspezifische Amylase
* in Einzelfallen z.B. mykobakterielle Infektionen auch Spitzenspiegel
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