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INDIKATION

Infektionen der oberen Atemwege ("Upper Respiratory Tract
Infection", URTI)

7 akute Tonsillitis
2 akute Otitis media
2 akute Sinusitis

Infektionen der oberen Atemwege werden vorwiegend durch
Viren verursacht. Die akute Tonsillitis, die akute Otitis media
und die akute Sinusitis sind in der Regel selbstlimitierende
Erkrankungen und erfordern in den meisten Fallen keine
antibiotische Therapie.

EMPFEHLUNGEN
ZUR WIRTSCHAFTLICHEN
VERORDNUNGSWEISE

ALLGEMEINE EMPFEHLUNGEN ZUM RATIONALEN
EINSATZ VON ANTIBIOTIKA BEI URTI

Grundlagen fiir eine rationale Antibiotikatherapie bei URTI
sind die korrekte Diagnosestellung, die kritische Indikation
zum Einsatz von Antibiotika, die Wahl des geeigneten Anti-
biotikums sowie die Verlaufskontrolle mit Festlegung der Be-
handlungsdauer. Eine kritische Indikationsstellung reduziert
nicht nur Kosten und potenzielle unerwiinschte Wirkungen,
sondern auch den Selektionsdruck fiir Erreger mit antimik-
robiellen Resistenzen. Die Prinzipien einer kalkulierten und
gezielten Antibiotikatherapie (,,antibiotic stewardship®) sind
stets zu beachten, dies schlief3t Handlungsempfehlungen fiir
die jeweilige Krankheit zur Reduktion eines Antibiotikaeinsat-
zes ein (siehe Abbildungen 1-4).

Antibiotika sollten nur verordnet werden, wenn sie indiziert
sind, also nicht bei viralen Infektionen wie Erkaltungskrank-
heiten (,,common cold*) oder Influenza ohne Hinweis auf das
Vorliegen einer bakteriellen Superinfektion.

Bei indizierter Verordnung eines Antibiotikums sollte das
Wirkspektrum so schmal wie moglich und so breit wie nétig
gewdhlt sein. Die Verordnung sollte immer mit Angabe von
Dosis, Dosierungsintervallen, Einnahmeart und Einnahme-
dauer erfolgen.

Patientinnen und Patienten mit URTI sollten

A liber den natiirlichen Verlauf der einzelnen Krankheitsbil-
der einschliefllich deren durchschnittlicher Dauer informiert
werden;

A iiber die drei moglichen Behandlungsstrategien eines
Antibiotikaeinsatzes (keine Verordnung, abwartende Verord-
nung oder sofortige Verordnung?) und die damit verbundene
therapeutische Vorgehensweise aufgeklart werden;

A direkt auf Ihre Erwartungshaltung hinsichtlich der Verord-
nung von Antibiotika angesprochen werden. Ihnen sollte aus-
reichend Zeit fiir die Beantwortung von Fragen zur Behand-
lung gewdhrt und die Vorgehensweise bei Verschlechterung
der Symptome (Stufenplan) erklart werden; Studien haben
gezeigt, dass die Zufriedenheit der Patientinnen und Patien-
ten mehr von einer ausfiihrlichen Beratung abhdngt als von
der Verordnung eines Antibiotikums; die Verordnung eines
Antibiotikums verringert nicht die Haufigkeit nachfolgender
Arztkonsultationen;

7 informiert werden, dass der hdaufige Gebrauch von Antibio-
tika zu einem gesteigerten Risiko von antibiotikaresistenten
Infektionen fiihren kann;

2 Informationsmaterial iiber die sichere Anwendung von
Antibiotika und die Risiken der Ausbreitung von Antibiotika-
resistenzen erhalten (z. B. Gesundheitsinformation des IQWiG).

1,Keine Verordnung“ ist definiert als keine Verordnung von Antibiotika bei der ersten Konsultation. ,,Abwartende Verordnung* ist definiert als die Verordnung
von Antibiotika 48 Stunden nach der ersten Konsultation. ,,Sofortige Verordnung* ist definiert als die Verordnung von Antibiotika bei der ersten Konsultation.
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SPEZIFISCHE EMPFEHLUNGEN ZUR RATIONALEN
ANTIBIOTIKATHERAPIE BEI URTI (SIEHE TABELLE 1)

AKUTE TONSILLITIS

A Erreger der Tonsillitis sind vorwiegend Viren, darunter Pa-
rainfluenza- und Adenoviren. Wichtigster bakterieller Erreger
ist Streptococcus pyogenes (3-hamolysierende Streptokokken
der Gruppe A), bei Erwachsenen auch Fusobakterien oder
Mischinfektion mit Fusobakterium. Eine Indikation zur Anti-
biotikatherapie besteht nur bei gesicherter A-Streptokokken-
Tonsillopharyngitis oder sehr schwerer Erkrankung.

A Mittel der Wahl bei A-Streptokokken-Tonsillitis ist die
siebentdgige Gabe von Penicillin V. Bei Therapieversagen im
Fall der A-Streptokokken-Tonsillitis oder bei (gesicherter bzw.
hochwahrscheinlicher) Penicillinallergie vom Spéttyp sind
Makrolide (z. B. Clarithromycin) oder orale Cephalosporine
(der Gruppe 1, z. B. Cefadroxil) indiziert.

AKUTE OTITIS MEDIA (AOM)

7 Haufigste Erreger der AOM sind Viren (RS-, Rhino-, Influen-
za-, Parainfluenza- und Adenoviren). Bakterielle Infektionen
werden meist durch Streptococcus pneumoniae (Pneumokok-
ken) oder unbekapselte Stimme von Haemophilus influenzae
verursacht. Seltener werden Moraxella catarrhalis oder A-
Streptokokken als Ausldser einer Otitis media nachgewiesen.
2 Die AOM ist eine in der Regel selbstlimitierende Erkrankung
und heilt in 80 % der Falle innerhalb von sieben Tagen aus.
Eine antibiotische Therapie ist in den meisten Fillen nicht
indiziert. Ausnahme sind Kinder mit stdarkeren Allgemeinsym-
ptomen (Fieber, starke Schmerzen und Erbrechen), mit perfo-
rierter oder beidseitiger Otitis und Kinder im Alter von weniger
als sechs Monaten. Eine weitere Indikation fiir eine Antibioti-
katherapie kann das Vorliegen von Risikofaktoren wie Coch-
leaimplantat, pradisponierende kraniofaziale Fehlbildung,
rezidivierende AOM oder schwere Grunderkrankung sein. Bei
Kindern im Alter von sechs Monaten bis zwei Jahren sollte eine
Antibiotikaverordnung mit evtl. verzogertem Behandlungsbe-
ginn (bei Verschlechterung des Allgemeinzustandes und/oder
der Lokalbefunde und -symptomatik innerhalb der folgenden
ein bis zwei Tage) erwogen werden; dies muss mit den Eltern/
Betreuungspersonen besprochen werden.

7 Therapie der Wahl ist Amoxicillin. Bei Unvertraglichkeit
sind orale Cephalosporine (Gruppe 1 oder 2) oder Makrolide
geeignete Alternativen. Die empfohlene Therapiedauer betragt
fiinf (bis sieben) Tage (bei Azithromycin drei Tage). Eine mogli-
che Eskalationstherapie nach Vorbehandlung mit Amoxicillin
oder Makroliden und fehlendem Ansprechen stellen Amoxi-
cillin/Clavulansdure bei ampicillinresistenten Haemophilus-
influenzae-Stammen sowie bei vermindert empfindlichen
Pneumokokken eine hohere Dosis Amoxicillin dar.

AKUTE SINUSITIS

7 Die akute Sinusitis ist meist Ausdruck einer viralen oberen
Atemwegsinfektion. Eine Indikation fiir eine Antibiotikagabe
ist bei Hinweisen auf einen schweren Verlauf der Erkrankung
gegeben: starke Kopfschmerzen, R6tung und Schwellung
iiber den Nasennebenhohlen, Lethargie, hohes Fieber sowie
eine sichtbare Eiterstraf3e an der Rachenhinterwand. Auch
Persistenz der Beschwerden iiber zehn Tage oder deutliche
Verschlechterung der Symptome nach fiinf bis sieben Tagen
sind eine Indikation zur Antibiotikatherapie.

2 Mittel der Wahl ist (bei Patientinnen/Patienten ohne an-
tibiotische Vorbehandlung) Amoxicillin, da Pneumokokken
und Haemophilus influenzae in Deutschland in der Mehrheit
Amoxicillin-empfindlich sind. Bei Unvertréaglichkeit sind orale
Cephalosporine und Makrolide (oder Doxycyclin ab einem
Alter von neun Jahren) geeignete Alternativen. Die empfoh-
lene Therapiedauer betrdgt fiinf bis sieben Tage. Bei Vorbe-
handlung mit oder fehlendem Ansprechen auf Amoxicillin
oder Makrolide ist Amoxicillin/Clavulansdure eine mogliche
Alternative. Bei schwerer, bereits fortgeschrittener Erkrankung
kann eine bereits initiale Therapie mit Amoxicillin/Clavulan-
sdure indiziert sein.



Tabelle 1: Spezifische Empfehlungen zur rationalen Antibiotikatherapie bei URTI

KRANKHEIT

akute Tonsillitis

akute Otitis media

ERREGER

Streptococcus pyogenes
(B-hamolysierende Streptokokken der Gruppe A)

respiratorische Viren

Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae,
Moraxella catarrhalis,
Staphylokokken,
A-Streptokokken,

respiratorische Viren

INDIKATIONEN FUR ANTIBIOTISCHE BEHANDLUNG

Antibiotikatherapie indiziert:

nur bei Nachweis/hochgradigem Verdacht bakte-
rieller Genese und schwerer Erkrankung inkl. Ver-
dacht auf Peritonsillarabszess (Hinzuziehen eines
HNO-Arztes), Scharlach, rezidivierende A-Strep-
tokokken-Tonsillopharyngits bzw. Verdacht auf
A-Streptokokken-Tonsillopharyngitis bei Patientin-

nen/Patienten mit Anamnese eines rheumatischen

Fiebers; Centor-Score von 4 oder Mclsaac-Score
4-5 oder FeverPainScore 4-5 (Streptococcus-pyo-
genes-Pravalenz im Rachenabstrich (Kultur) von
etwa 50(-70) %)

keine Antibiotikatherapie indiziert:

Pharyngitis ohne Hinweise auf A-Streptokokken-
Genese, Halsschmerzen ohne Lokalbefund, Kon-
junktivitis, Husten, Schnupfen

Antibiotikatherapie indiziert:

Kinder mit starken Allgemeinsymptomen (Fieber,
starke Schmerzen, Erbrechen), mit perforierter
oder beidseitiger Otitis; Kinder im Alter von

< 6 Monaten; Vorliegen von Risikofaktoren

bei Kindern im Alter von 6 Monaten bis 2 Jahren
ohne obige Kriterien sollte eine Antibiotikaverord-

nung mit verzégertem Behandlungsbeginn (nur bei

Verschlechterung des Allgemeinzustandes und/
oder der Lokalbefunde und -symptomatik inner-
halb der folgenden 1-2 Tage) erwogen werden

keine Antibiotikatherapie indiziert:
sonstige Falle

ANTIBIOTIKA

Erstlinientherapie:
A Penicillin V

Alternativen:
A Cephalosporine Gruppe 1

Betalaktam-Allergie:
2 Makrolide

Dauer der Antibiotikatherapie:

5-(10) Tage

(7-(10) Tage fiuir Penicillin V, 5 Tage fir
Clarithromycin, 5 Tage fiir orale Cepha-
losporine und 3 Tage fiir Azithromycin)

Erstlinientherapie:
2 Amoxicillin

Alternativen:

7 orale Cephalosporine Gruppe 1 oder 2
A Amoxicillin/Clavulansaure,

wenn schwerer Krankheitsverlauf oder
zusatzliches Erregerspektrum erfasst
werden soll

Betalaktam-Allergie:
2 Makrolide

Dauer der Antibiotikatherapie:
5 Tage (3 Tage fiir Azithromycin)

A Fortsetzung ndchste Seite



A Fortsetzung Tabelle 1

KRANKHEIT

akute Sinusitis

ERREGER

Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae,
Moraxella catarrhalis,
Staphylokokken,
A-Streptokokken

respiratorische Viren

INDIKATIONEN FUR ANTIBIOTISCHE BEHANDLUNG

Antibiotikatherapie indiziert:

eitriges Nasensekret und Schmerzen {iber 10 Tage
ohne Besserung oder sich innerhalb von 5-7 Ta-
gen deutlich verschlechternd; schwere Krankheits-
zeichen wie hohes Fieber, starke Kopfschmerzen
bzw. Schmerzen iiber dem erkrankten Sinus tiber
mind. 3—-4 aufeinanderfolgende Tage, sichtbares
postnasales eitriges Sekret

Keine Antibiotikatherapie indiziert:

Fast alle Fdlle einer akuten purulenten Sinusitis
heilen ohne antibiotische Behandlung aus. Die
Verordnung von Antibiotika sollte Patientinnen/
Patienten mit mindestens moderaten Symptomen,
die sich nicht nach 10 Tagen gebessert oder sich
nach 5-7 Tagen verschlechtert haben oder Pati-
entinnen/Patienten mit schwerer Symptomatik,
vorbehalten bleiben.

ANTIBIOTIKA

Erstlinientherapie:
A Amoxicillin

Alternativen:

2 Amoxicillin plus Betalaktamasein-
hibitor (bei schwerem Verlauf oder
Komplikationen)

2 Cephalosporine Gruppe 2

Betalaktam-Allergie:
2 Makrolide
2 Doxycyclin (nicht fiir Kinder < 8 Jahre)

Dauer der Antibiotikatherapie:
5 Tage

kein Ansprechen auf Antibiotika nach
72 Stunden:

Patientinnen/Patienten erneut unter-
suchen, ggf. Wechsel auf ein anderes
Antibiotikum, Aspiration von Sekret
der Nasennebenhd6hlen zur mikrobiolo-
gischen Diagnostik bei schwerem oder
refraktdarem Verlauf (HNO-Arzt)

Literatur: 1-3;8-15



BETALAKTAMANTIBIOTIKA

Penicilline mit schmalem Spektrum, Aminopenicilline, Ami-
nopenicilline mit Betalaktamaseinhibitor, Cephalosporine

WIRKUNGSWEISE
PHARMAKODYNAMIK

Wichtigster Angriffspunkt der Betalaktamantibiotika sind
die Peptidoglykansynthetasen der bakteriellen Zellwand. Die
zur Peptidoglykansynthese erforderlichen Enzyme, die durch
Bindung an Betalaktamantibiotika ihre Aktivitat verlieren,
werden als Penicillin-bindende Proteine (PBP) bezeichnet.
Ein wichtiges derartiges Enzym ist die Transpeptidase, die
irreversibel blockiert wird. Die damit verbundene Inhibition
der Mureinsynthese fiihrt zur Bakteriolyse. Die voneinander
abweichenden Wirkungsspektren der Betalaktamantibiotika
ergeben sich aus ihren physikalisch-chemischen Eigenschaf-
ten, welche die Penetrationsfdhigkeit in die Bakterienzelle
bestimmen, sowie in ihrer differierenden Affinitédt zu den
einzelnen Enzymen.

PHARMAKOKINETIK

Nur einige Betalaktamantibiotika sind magensaurestabil und
iiber die Darmmucosa ausreichend resorbierbar, um fiir eine
orale Therapie eingesetzt werden zu konnen. Sie werden nur
wenig metabolisiert, der gréf3te Teil wird unverdndert aus-
geschieden. Die Eliminationshalbwertszeiten liegen bei den
Penicillinen bei etwa einer Stunde, bei den Cephalosporinen
iiberwiegend zwischen einer und zwei Stunden. Vorwiegend
werden Betalaktamantibiotika renal eliminiert. Neben der
glomeruldren Filtration hat die tubuldre Sekretion einen
unterschiedlich hohen Anteil an der renalen Clearance. Einige
Wirkstoffe werden bilidr ausgeschieden. Betalaktamantibio-
tika kdnnen zu erheblichen Stérungen der physiologischen
Darmflora fiihren.

WIRKSAMKEIT

Betalaktamantibiotika wirken bakterizid, ihr Wirkungsspek-
trum differiert stark. Einige haben ein breites Wirkungsspek-
trum gegen grampositive und gramnegative Erreger, andere
sind nur im grampositiven oder gramnegativen Bereich
wirksam, manche nur gegen einzelne Erreger.

PENICILLINE MIT SCHMALEM SPEKTRUM (V-PENICILLIN)

Die oralen Penicilline mit schmalem Spektrum sind bei Infek-
tionen mit den f3-laktamasenegativen Erregern wie Streptococ-
cus pyogenes und Streptococcus pneumoniae wirksam und
Mittel der Wahl. Staphylococcus aureus, Moraxella catarrhalis
und Haemophilus influenzae werden nicht erfasst, da die
Mehrzahl der Stimme (etwa 80-90 %) Penicillinasen bilden.
Die Oralpenicilline sind in ihrer Wirksamkeit weitgehend
gleichwertig.

AMINOPENICILLINE

Aminopenicilline sind nicht penicillinasefest. Uber das Spek-
trum von Penicillin V hinaus erfassen die Aminopenicilline
Ampicillin und Amoxicillin u. a. auch Haemophilus influen-
zae (< 10 % der Stamme in Deutschland sind 3-Laktamase-
Bildner und somit resistent) und die Mehrzahl der fiir den
Respirationstrakt pathogenen anaeroben Keime. Aufgrund
seiner wesentlich besseren Resorption ist oral Amoxicillin zu
bevorzugen.

AMINOPENICILLINE + BETALAKTAMASEINHIBITOREN

Betalaktamaseinhibitoren (z. B. Clavulansaure, Sulbactam)
erweitern in Kombination mit Aminopenicillinen deren Wirk-
spektrum. So konnen auch betalaktamasebildende Erreger

(z. B. Staphylococcus aureus, Moraxella catarrhalis, Haemo-
philus influenzae) sicherer erfasst werden. Fiir die orale Gabe
stehen die Mischungsverhéltnisse von Amoxicillin: Clavulan-
sdure von 4:1 und 7:1 zur Verfiigung. Besser vertraglich ist die
7:1-Formulierung (weniger Durchfélle). Sultamicillin ist eine
feste chemische Verbindung von Ampicillin mit Sulbactam, die
per os appliziert werden kann. Bei der laut Fachinformation
auch moglichen niedrigen Tagesdosis bei Erwachsenen von

2 x 375 mg ist der niedrige Wirkstoffgehalt von nur 2 x 220 mg
Ampicillin zu beachten, sodass meist die hohere Dosierung (2 x
750 mg) verwendet wird. Die Diarrhoerate ist wie bei Amoxicil-
lin/Clavulansiure erhoht.

CEPHALOSPORINE
Cephalosporine Gruppe 1

Die oralen Cephalosporine der Gruppe 1 Cefalexin, Cefadroxil
und Cefaclor haben eine gute Wirksamkeit gegen grampositive
Erreger, wie Streptokokken, Pneumokokken und Staphylo-
coccus aureus einschliefllich Penicillin-resistenter Stamme,
jedoch keine oder nur eine schwache Wirksamkeit (Cefaclor)
gegen Haemophilus influenzae.

Cephalosporine Gruppe 2

Das orale Cephalosporin Cefuroximaxetil hat im Vergleich

zu den oralen Cephalosporinen der Gruppe 1 eine erhéhte
Stabilitdt gegeniiber den Betalaktamasen aus gramnegativen
Bakterien und damit ein erweitertes antibakterielles Spektrum
in vitro, wird aber nur unvollstdndig aus dem Intestinaltrakt
resorbiert. Die Wirksamkeit gegen Streptokokken und Pneu-
mokokken ist @hnlich derjenigen der Gruppe-1-Cephalospo-
rine. Die erweiterte Wirksamkeit umfasst auch Haemophilus
influenzae und Moraxella catarrhalis.

Cephalosporine Gruppe 3

Die oralen Cephalosporine der Gruppe 3 Cefixim, Ceftibuten

und Cefpodoximproxetil haben ein erweitertes Spektrum im
gramnegativen Bereich (u. a. Enterobakterien). Sie sind nicht
indiziert zur Behandlung von Staphylokokkeninfektionen.



NEBENWIRKUNGEN

PENICILLINE MIT SCHMALEM SPEKTRUM, AMINOPENICILLI-
NE, AMINOPENICILLINE MIT BETALAKTAMASEINHIBITOREN

7 allergische Reaktionen (Hautreaktionen, Blutbildverdn-
derungen, Purpura, Fieber, Vaskulitis, Arthritis, Neuritis),

Thrombophlebitis, verlangerte QT-Zeit (Ampicillin), Eosinophi-

lie, Gerinnungsstérungen, Storungen im Elektrolythaushalt
(nur bei Verwendung hoher Dosen), interstitielle Nephritis,
Respirationsstérungen, Brustschmerzen, gastrointestinale
Beschwerden, Anstieg von Leberenzymen im Blut, Leberscha-

den, Stomatitis, Glossitis, Osophagitis, Exantheme, Krampfan-

falle, Halluzinationen, Herxheimer Reaktion
2 selten: Pseudomembrandse Enterokolitis, Nierenversagen
7 sehr selten (Amoxicillin): intrahepatische Cholestase

ORALE CEPHALOSPORINE

7 allergische Reaktionen (Hautreaktionen, Blutbildveranderun-
gen, Serumkrankheit, Leberschiden), Kreislaufstérungen (Ta-

chykardie, Blutdruckabfall), Eosinophilie, Leukopenie, Thrombo-

penie, hamolytische Andmie, Nierenschadden, insbesondere bei

Kombination mit Aminoglykosiden, Riechstérungen, gastrointes-

tinale Beschwerden, Exantheme, Schwindel, Muskelzuckungen,
tonisch-klonische Krampfe, Alkoholintoleranz

7 selten: pseudomembrandse Enterokolitis, interstitielle Pneu-

monien

WECHSELWIRKUNGEN

A Verstarkung der Nephrotoxizitdt durch potenziell nephro-
toxische Stoffe wie Aminoglykoside, Tetracyclin, Glykopeptid-
und Polymyxin-Antibiotika, Makrolide, Furosemid

A Inaktivierung von Cephalosporinen durch N-Acetylcystein

KONTRAINDIKATIONEN/
ANWENDUNGSBESCHRANKUNGEN

2 Allergie gegen Betalaktamantibiotika

TETRACYCLINE

WIRKUNGSWEISE
PHARMAKODYNAMIK

Tetracycline hemmen die ribosomale Proteinsynthese. Sie ver-
hindern die Bindung von Aminoacyl-tRNA an die Akzeptorstel-
len der Ribosomen und somit die Verlangerung der Peptidkette.
Sie binden sich dabei vorwiegend an die Interphase zwischen
der grof3en und kleinen Untereinheit der 70S-Ribosomen.

PHARMAKOKINETIK

Das halbsynthetische Tetracyclin Doxycyclin wird aufgrund
seiner hohen Lipidloslichkeit > 90 % aus dem Darm resorbiert.
Tetracycline verteilen sich in Abhdngigkeit von ihrer Lipophi-
lie gut im Koérpergewebe und erreichen auch intrazelluldare
Erreger. Sie passieren leicht die Plazentaschranke und gehen
in die Muttermilch iiber.

WIRKSAMKEIT

Tetracycline wirken bakteriostatisch auf zahlreiche gramposi-
tive und gramnegative Bakterien. Gut wirksam sind sie gegen
Pneumokokken, Haemophilus, Moraxella, Mykoplasmen sowie
Chlamydien. Die Wirkspektren der verschiedenen Derivate
sind nahezu identisch, mit geringen Unterschieden in der
Wirkungsintensitat. In Deutschland reagieren viele Staphylo-
coccus-aureus-Isolate empfindlich auf Tetracycline.

NEBENWIRKUNGEN

7 allergische Reaktionen (Hautreaktionen, Fieber, Photoder-
matitis, Lungeninfiltrate), Gleichgewichtsstérungen, Gerin-
nungsstorungen, Nierenschaden, Diabetes insipidus, gastro-
intestinale Beschwerden, Stomatitis, Glossitis, Osophagitis,
genito-anorektales Syndrom, Anstieg von Leberenzymen im
Blut, Leberschdden, Exantheme, Nagelschdden, Stérungen des
Knochenwachstums, Zahnverfarbung, Schmelzhypoplasie

A selten: Steigerung des intrakraniellen Drucks, pseudomem-
branodse Enterokolitis

WECHSELWIRKUNGEN

2 Komplexbildung mit Kalzium, Magnesium, Aluminium und
Eisen

A keine gleichzeitige Gabe von Tetracyclinen und Milch,
Eisenprdaparaten oder Antazida

2 Hemmung des Abbaus von Ergotalkaloiden, Gefahr des
Ergotismus

A Verstarkung der Wirkung von Cumarin-Antikoagulanzien
und der hypoglykdmischen Wirkung von Sulfonylharnstoffen
und der Toxizitdt von Ciclosporin und Methotrexat sowie Ver-
starkung der Nephrotoxizitdt von Tetracyclinen durch Diuretika

KONTRAINDIKATIONEN/
ANWENDUNGSBESCHRANKUNGEN

7 Schwangerschaft, Stillzeit, Kinder < 8 Jahre (Ablagerungen
im Zahnschmelz)

MAKROLIDE

WIRKUNGSWEISE
PHARMAKODYNAMIK

Makrolide, zu denen auch das ringsubstituierte Azalid Azi-
thromycin gerechnet wird, sind sogenannte Lactone, die vor-
wiegend gegen grampositive Keime (z. B. Streptokokken), aber
auch gegen atypische Keime wie Mykoplasmen, Chlamydien
und Legionellen gerichtet sind und deren bakteriostatische
Wirkung auf einer Blockade der Proteinsynthese an den Ribo-
somen der Bakterien beruht. Sie hemmen die Proteinsynthese
in der Elongationsphase durch Beeinflussung der Translokati-
on, indem sie mit der Verschiebung der an tRNA gebundenen
Peptidkette von der Akzeptor- an die Donorposition interferie-
ren. Sie binden dabei reversibel an die 50S-Untereinheiten der
Ribosomen.



PHARMAKOKINETIK

Erythromycin hat im Gegensatz zu den neueren Makroliden
Clarithromycin, Roxithromycin und zu dem Azalid Azithromy-
cin eine geringere Sdurestabilitdt und damit schlechtere orale
Resorption, die aber durch Veresterung des Molekiils verbes-
sert wird. Makrolide haben eine gute Gewebepenetration, die
Liquorgadngigkeit ist gering. Die Halbwertszeit ist fiir die ein-
zelnen Wirkstoffe unterschiedlich. Bei Clarithromycin betragt
sie zwei bis vier Stunden (bei Azithromycin ldnger). Die Elimi-
nation erfolgt vorwiegend durch Biotransformation und bilidre
Sekretion bzw. Ausscheidung iiber die Fazes. Die insbesondere
bei Roxithromycin und Azithromycin langsamere Elimination
ermoglicht eine Verringerung der taglichen Einzeldosen. Diese
fiihrt zusammen mit der besseren Resorption bei den neueren
Makroliden im Vergleich zu Erythromycin zu einer hoheren
Wirkstoffkonzentration im Gewebe.

WIRKSAMKEIT

Makrolide wirken bakteriostatisch gegeniiber den wichtigsten
Erregern von Infektionen der oberen Atemwege einschlief3lich
Moraxella, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneu-
moniae und Bordetella pertussis. Weniger gut bis maflig emp-
findlich sind Staphylokokken und Haemophilus influenzae.
Von Bedeutung sind die auch in Deutschland zunehmenden
Resistenzraten der A-Streptokokken und Pneumokokken, die
bis zu 30 % betragen konnen. In klinischen Studien war die
gastrointestinale Vertraglichkeit der neueren Makrolide besser
als die von Erythromycin. Clarithromycin ist auch fiir die Be-
handlung von Kindern im ersten Lebensjahr zugelassen.

Die Moglichkeit der Kurzzeittherapie mit tdglicher Einmalgabe
von Azithromycin hat Vorteile fiir die Behandlung im Kindes-
alter, jedoch férdern die sehr lang anhaltenden subinhibitori-
schen Konzentrationen die Resistenzentwickung.

NEBENWIRKUNGEN

7 allergische Reaktionen (Hautreaktionen, Blutbildschéden,

Leberschédden), Schwindel, Stérungen der Himatopoese (z. B.
Leukopenie, Thrombopenie), gastrointestinale Beschwerden,
Anstieg von Leberenzymen im Blut, Leberschdden, Exanthe-

me, Muskel- und Gelenkschmerzen, QT-Zeitverlangerung und
Herzrhythmusstérungen

7 selten: hamolytische Andmie, Cholestase (vorwiegend Ery-
thromycinestolat), reversible Pankreatitis (Roxithromycin)

WECHSELWIRKUNGEN

7 hohes Interaktionspotenzial durch Hemmung der Cyto-
chrom-P450-Monooxygenasen, vor allem CYP3A4 (insbesonde-
re fiir Erythromycin und Clarithromycin, weniger fiir Roxithro-
mycin, nicht fiir Azithromycin)

7 alle Makrolide haben eine hohe QTc-verlangernde Potenz
und bergen damit das Risiko fiir potenziell letale Torsade-de-
pointes-Arrhythmien (TdP)

7 bei Komedikation mit CYP3A4-Inhibitoren (z. B. Johannis-
kraut, Rifampicin, Carbamazepin u. a.) steigen die Plasmaspie-
gel der beiden Makrolide

2 Elimination anderer Arzneimittel ist verzogert bzw. Blut-
spiegel ist erh6ht, vor allem von Carbamazepin (Nystagmus,
Ataxie), Ciclosporin (Toxizitét), Ergotalkaloiden (Vasokonstrik-
tion), Statinen (Rhabdomyolyse) und Terfenadin (Arrhythmie-
risiko)

KONTRAINDIKATIONEN/
ANWENDUNGSBESCHRANKUNGEN

A Leber- und Nierenfunktionsstérungen

2 Vorsicht bei Herzrhythmusstdrungen

A gleichzeitige Anwendung mit bestimmten Arzneimitteln
(siehe Fachinformationen)

SCHWANGERSCHAFT UND STILLZEIT

Wirkstoff Embryonalperiode Fetalperiode Peripartalperiode Stillzeit
(SSW 1-12) (ab SSW 13)
Mittel der 1. Wahl Penicilline Penicilline Penicilline Penicilline

Mittel der 2. Wahl

kontraindiziert

Cephalosporine

Azithromycin
Clarithromycin
Roxithromycin
Tetracycline

Cephalosporine
Azithromycin
Clarithromycin
Roxithromycin

Tetracycline

Cephalosporine
Azithromycin
Clarithromycin
Roxithromycin

Tetracycline

Cephalosporine
Azithromycin
Clarithromycin
Roxithromycin

Tetracycline

Literatur: 16-19

Hinweis: Die Informationen zu Nebenwirkungen, Risiken und Vorsichtsmafinahmen erheben keinen Anspruch auf Vollstandig-
keit. Weitere Informationen sind der Fachinformation zu entnehmen. Aktuelle Warnhinweise wie z. B. Rote-Hand-Briefe sind zu

beachten.



KOSTEN — SAUGLINGE UND KINDER (1 MONAT — 12 JAHRE)

DDD-Angaben Dosis Kosten fiir 7 Tage

: . .
Wirkstoff Praparat (mg)? (mg/Tag)>4 (Euro)>s7

PENICILLINE MIT SCHMALEM SPEKTRUM

Infectocillin® 500 Saft?
Pulver zur Herstellung einer 1,5 Mio E 50.000-100.000 I.E./kg 18,43-36,86
Losung zum Einnehmen

Phenoxymethyl-
penicillin

AMINOPENICILLINE

Infectomox® 750 Saft8

Amoxicillin Pulver zur Herstellung einer 158 50 mg/kg? 17,19
Suspension zum Einnehmen

AMINOPENICILLINE + BETALAKTAMASEINHIBITOR

4:1-Formulierung®":

Generikum 62,5-100 mg/kg
o 250 mg/62,5 mg / 5 ml, (50/12,5-80/20 mg/kg) 129979032
AmOXICIll'I'n/ 400 mg/57 mg / 5 ml 1,5 g1
Clavulansdure ; 7:1-Formulierung®™:
Pulver zur Herstellung einer : g 26,66-50,46
Suspension zum Einnehmen 57,14-91,43 mg/kg

(50/7,14-80/11,43 mg/kg)

Unacid® PD oral 375 mg/7,5 ml

Sultamicillin Pulver zur Herstellung einer 158 50 mg/kg 138,45
Suspension zum Einnehmen

CEPHALOSPORINE

Gruppe 1?2

Generikum 250 mg/5 ml,

Infectocef® 500 mg/5 ml Saft8
Cefaclor 0,75¢g 30-50 mg/kg" 21,19 -37,96
Granulat zur Herstellung einer

Suspension zum Einnehmen

Griincef® 500 mg/5 ml

Trockensaft™
Cefadroxil 1g 30-100 mg/kg 31,84-87,84
Pulver zur Herstellung einer

Suspension zum Einnehmen

Gruppe 2

Generikum 125 mg/5 ml

Cefuroxim Granulat zur Herstellung einer 058 20-30 mg/kg>® 27,38
Suspension zum Einnehmen

A Fortsetzung ndchste Seite



A Fortsetzung Kostentabelle: Sduglinge und Kinder

. " DDD-Angaben Dosis Kosten fiir 7 Tage
1
Wirkstoff Praparat (mg)? (mg/Tag)* (Euro)>67
Gruppe 3
Generikum 100 mg/5 ml
Cefixim Pulver zur Herstellung einer 0,28 8-12 mg/kg"” 18,60-37,20
Suspension zum Einnehmen
Generikum 40 mg/5 ml
Cefpodoxim Pulver zur Herstellung einer 0,28 8-10 mg/kg 50,54-50,54

Suspension zum Einnehmen

MAKROLIDE™

Infectomycin® 200, 400 Saft
Erythromycin

(-estolat) Pulver zur Herstellung einer 18” 30-50 mg/kg 36,86-37,46
Suspension zum Einnehmen
Generikum 125 mg/5 ml,
250 mg/5 ml
Clarithromycin 0,375 ¢g 10-15 mg/kg"” 13,47-15,89

Granulat zur Herstellung einer
Suspension zum Einnehmen

Generikum 200 mg/5 ml . .
. . . 3-Tages-Therapie?%: .
Azithromycin Pulver zur Herstellung einer 0,25 ¢ Tag 1-3: 10 mg/kg 12,69

Suspension zum Einnehmen

Stand Lauertaxe: 15.10.2024

Y Doxycyclin (Kinder ab 8 bis 11 Jahre + < 45 kg): Saft nicht verfiigbar, Tabletten aufgrund der Wirkstérke + nicht Teilbarkeit fiir Kinder < 50 kg nicht
geeignet, Kinder + Jugendliche » 45 kg kénnen die Erwachsenendosis erhalten (s. Kostentabelle - Jugendliche und Erwachsene (> 12 Jahre)); 2 nach
GKV-Arzneimittelindex (20) fiir orale Darreichungsformen; » Dosierung geméaB Fachinformation (FI) adaptiert nach Angaben der Deutschen Gesellschaft
fiir Padiatrische Infektiologie e.V. (DGPI) (11;21); ¥ in Abhéngigkeit der Schwere des Krankheitsbildes kénnen die Dosisangaben abweichen; 9 Kostenbe-
rechnung bezogen auf die Tagesdosis der Fl anhand des kostengiinstigsten Praparates einschlieflich Import; gesetzliche Pflichtrabatte der Apotheken
und pharmazeutischen Unternehmen wurden beriicksichtigt; ® Therapiedauer in Abhdngigkeit des Schweregrades der Erkrankung weniger als 7 Tage
oder bis zu 10 Tage; ” Kostenberechnung fiir ein 30 kg schweres Kind; ® teureres Generikum in anderer Wirkstdrke vorhanden; 9 Kinder < 40 kg; = 40 kg:
Erwachsenendosis; @ bezogen auf Amoxicillin; ™ Kinder ab 2 Jahre; ™ Cefalexin: Saft nicht verfiigbar, Filmtabletten aufgrund der Wirkstérke fiir Kinder
bis 12 Jahren nicht geeignet; ™ Kinder bis 10 Jahre; » 10 Jahre: Erwachsenendosis; ' teureres Generikum vorhanden; ' Kinder ab 3 Monate + < 40 kg;

16) Kosten fiir max. zugelassene Tagesdosis 500 mg; ' Kinder ab 6 Monate; '® Roxythromycin: Saft nicht verfiigbar, Filmtabletten aufgrund der Wirkstarke
fiir Kinder < 40 kg nicht geeignet, Kinder + Jugendliche » 40 kg kénnen die Erwachsenendosis erhalten (s. Kostentabelle — Jugendliche und Erwachsene
(> 12 Jahre));  bezogen auf Erythromycin; 29 alternativ kann eine 5-Tages-Therapie durchgefiihrt werden (max. Gesamtdosis 1,5 g); 2V Kostenberechnung
fiir 3-Tages-Therapie.

Hinweis: Neben den dargestellten Wirkstdrken/Darreichungsformen — soweit moglich orale, fliissige — stehen noch weitere zur
Verfiigung. Weitere Angaben zu Dosierungen sowie der jeweiligen zugelassenen Indikation sind den Fachinformationen zu
entnehmen. Kosten fiir Einmalspritzen als Dosierhilfe bzw. Dosierspritzen wurden nicht beriicksichtigt. Die Kostendarstellung
erhebt keinen Anspruch auf Vollstdndigkeit.



KOSTEN — JUGENDLICHE UND ERWACHSENE (>12 JAHRE)

. . DDD-Angaben Dosis Kosten fiir 7 Tage
Wirkstoff Prdaparat (mg)’ (mg/Tag)? (Euro)*s
PENICILLINE MIT SCHMALEM SPEKTRUM
) Generikum 1,5 Mio I.E.
Phenoxymethyl 2g 1,5-3 Mio. I.E. 10,20-11,33
penicillin Tabletten, Filmtabletten
AMINOPENICILLINE
Generikum 750 mg
Amoxicillin 1,58 1,5-3 g 13,34-14,98
Filmtabletten
AMINOPENICILLINE + BETALAKTAMASEINHIBITOR
o Generikum 500/125 mg, 4:1-1Fc5);r2)‘|u3[;§rung: 3543
Amoxmll.l'n/ 875/125 mg 15 g6 ,»2/0, g 5
Clavulansdure Himtabletten 7:1-Formulierung:
1,75/0,25 g — 2,625/0,375 g 34,46-45,94
Unasyn® PD 375 mg’
Sultamicillin 1,58 0,75-15¢g 34,208-64,658
Filmtabletten
CEPHALOSPORINE
Gruppe 1
Generikum 500 mg, 1000 mg
Cefalexin 2g 1,5-3 g 29,49-33,88
Filmtabletten
Generikum 500 mg
Cefaclor 1g 1,5¢g 19,79
Kapseln
Generikum 1000 mg
Cefadroxil 2g 2g 38,90
Tabletten
Gruppe 2
Generikum 250 mg, 500 mg
Cefuroxim 0,5¢g 0,5-1¢g 13,21-16,28
Filmtabletten
Gruppe 3
Generikum 400 mg
Cefixim 0,48 0,4¢g 20,32
Filmtabletten
Generikum 100 mg, 200 mg
Cefpodoxim 0,4g 0,2-0,4 g 19,88-24,53
Filmtabletten
TETRACYCLINE
Generikum 100 mg . 9
Doxycyclin 01g Tag1: 0,2 ¢ , 9,79
Tabletten, Kapseln abTag2:0,1¢g

A Fortsetzung ndchste Seite



A Fortsetzung Kostentabelle: Jugendliche und Erwachsene

. . DDD-Angaben Dosis Kosten fiir 7 Tage
Wirkstoff Praparat e e (Euro)*s
MAKROLIDE

) Infectomycin® 400 Saft
Erythromycin
(-estolat) Pulver zur Herstellung einer Tg" 158 37,46

Suspension zum Einnehmen'™

Generikum 300 mg
Roxithromycin 0,3g 0,3 g"” 12,46
Filmtabletten

Generikum 250 mg, 500 mg
Clarithromycin 0,5¢g 0,5-1¢g 12,02-13,62
Filmtabletten

Generikum 500 mg ) ] .
Azithromycin 03¢ 3-Tages-Therapie™:

1,76
Filmtabletten Tag1-3:0,5¢g

Stand Lauertaxe: 15.10.2024

" nach GKV-Arzneimittelindex (20) fiir orale Darreichungsformen; 2 Dosierung gemaR Fachinformation (FI) adaptiert nach Angaben der Deutschen Gesell-
schaft fiir Pddiatrische Infektiologie e.V. (DGPI) (11); 2 in Abhdngigkeit der Schwere des Krankheitsbildes kénnen die Dosisangaben abweichen; 4 Kosten-
berechnung bezogen auf die Tagesdosis der Fl anhand des kostengiinstigsten Praparates einschlieflich Import; gesetzliche Pflichtrabatte der Apotheken
und pharmazeutischen Unternehmen wurden beriicksichtigt; ® Therapiedauer in Abhéngigkeit des Schweregrades der Erkrankung weniger als 7 Tage
oder bis zu 10 Tage; ¢ bezogen auf Amoxicillin; ? Import des Originalpréparates Unacid® PD; ® preisgiinstiger Import; 9 ab 12 Jahre + » 45 kg bis < 70 kg;

> 70 kg: 0,2 g/Tag liber gesamte Therapiedauer; ' Tabletten nicht verfiigbar; ™ bezogen auf Erythromycin; 12 Kinder + Jugendliche » 40 kg kénnen die
Erwachsenendosis erhalten; ¥ alternativ kann eine 5-Tages-Therapie durchgefiihrt werden (Gesamtdosis 1,5 g); ¥ Kostenberechnung fiir 3-Tages-Therapie.

Hinweis: Neben den dargestellten Wirkstdrken/Darreichungsformen stehen noch weitere zur Verfiigung. Weitere Angaben zu
Dosierungen sowie der jeweiligen zugelassenen Indikation sind den Fachinformationen zu entnehmen. Die Kostendarstellung
erhebt keinen Anspruch auf Vollstandigkeit.
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