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Stellungnahme der DGKH
zum Lieferengpass von Piperacillin/Tazobactam durch Ausfall der zentralen

Produktionsstéatte in China

1. AnlaR fiir die Stellungnahme

Mit dem zu erwartenden langerfristigen Lieferengpass von Piperacillin/Tazobactam
infolge des Ausfalls der Zentralen Produktionsstatte fiir Piperacillin /Tazobactam fallt
nicht nur eines der zentralen Breitspektrumantibiotika fir die Therapie schwerer
Infektionen bei Risikopatienten, insbesondere im Kontext nosokomial erworbener
Infektionen, aus, sondern auch ein zentraler Pfeiler in der Penicillin-basierten Strate-
gie zur Pravention von Multiresistenz.

Zusammen mit dem mehrmonatigen Ausfall der Aminopenicilline Ampicillin und
Amoxicillin in 2015 zeigt der aktuelle Ausfall von Piperacillin/Tazobactam erneut die
extreme Anfilligkeit eines durch einen weltweiten Preiswettbewerb im Bereich der
Produktion von Generika beeinflussten Antibiotikamarktes.

Die DGKH sieht durch den Ausfall von Piperacillin/Tazobactam eine zentrale Strategie
von Antibiotic Stewardship bedroht. Die sinnvolle Restriktion des Einsatzes der Resis-
tenz- und C. difficile- selektierenden Antibiotikaklassen der Cephalosporine und Flu-
orchinolone ist in Frage gestellt, wenn die wichtigste Alternative, der Einsatz von
Antibiotika aus der Klasse der Penicilline, fehlt oder geschwacht wird.

Insgesamt handelt es sich um ein schwerwiegendes Ereignis mit Konsequenzen fir
die offentliche und globale Gesundheit, was konsequente medizinische, regulatori-
sche und gesundheitspolitische GegenmalRnahmen erfordert.

2. Notwendige Konsequenzen aus Sicht der DGKH

Die DGKH sieht es daher als wichtige unmittelbar notwendige Konsequenz an, dal3
mit der Benennung von Therapiealternativen zu Piperacillin/Tazobactam alle Mog-
lichkeiten ausgeschopft werden, eine Ausweitung des Einsatzes der kritischen Antibi-
otikaklassen Cephalosporine und Fluorchinolone zu verhindern bzw. moglichst gering
zu halten und gleichzeitig eine Ubertherapie durch vermehrten Einsatz der Carba-
peneme zu vermeiden.

Die DGKH schlagt als Reaktion auf den Ausfall von Piperacillin/Tazobactam vor:
Intensivierung eines infektiologischen Consultings durch ABS-Experten oder
Vor-Ort-Infektionsmediziner zur Vermeidung von Unter- oder Ubertherapien
Intensivierung eines mikrobiologischen Consultings und Forcierung einer
frihzeitigen mikrobiologischen Diagnostik und damit der Optionen einer ge-
zielten erreger- und resistenzgerechten antibiotischen Therapie
Ausschopfung aller Optionen einer Penicillin-basierten Therapie, z. B. auch
durch den Einsatz von Aminopenicillin/Betalaktaminhibitoren in Kombination
mit MRE-wirksamen Antibiotika als Carbapenem-Alternative (z. B. Amoxicil-
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lin/Clavulansaure oder Ampicillin/Sulbactam plus Fosfomycin oder Tigecyclin
oder Aminoglykoside)

Ausschopfung aller Optionen geeigneter Kombinationen zum Schlielen mog-
licher Erregerliicken z. B. bei Pseudomonas-, Anaerobier- oder MRSA-
Verdacht durch Antibiotika mit schmalerem Spektrum (Aminoglykoside,
Aztreonam, Linezolid, Metronidazol u. a.)

Vermehrter Einsatz von Piperacillin-Alternativen aus der Gruppe der
Breitspektrum-Penicilline (Acylureidopenicilline) z. B. Mezlocillin +/- Sul-
bactam. Eine weitere mogliche Alternative (Carboxypenicilline = Ticarcillin +/-
Clavulansaure) ist nach aktuellen Informationen nicht mehr verfigbar.
Intensivierung internationaler Marktkontakte und Klarung der Frage, ob die-
se Alternativen ausreichend zur Verfligung stehen.

3. AWMF-Leitlinien Erganzung

Die DGKH wiirde es begrifRen, wenn RKI und ART-Kommission kurzfristig die Exper-
tenkommission der PEG auffordern wiirde, eine detaillierte Erweiterung der kurz vor
der Veroffentlichung stehenden AWMEF-S2k-Leitlinie ,,Empfehlungen zur kalkulierten
parenteralen Initialtherapie bakterieller Erkrankungen bei Erwachsenen — Update
2017“ zu formulieren, die den Ausfall von Piperacillin/Tazobactam, eines der wich-
tigsten Bausteine der initialen Antibiotikatherapie schwerer Infektionen, bewertet
und in Form konkreter individualtherapeutischer Alternativempfehlungen zusam-
menfasst.

Hierbei ist der vorliegende Vorschlag der Vorsitzenden der ART-Kommission zusam-
men mit der DGI hilfreich, sollte aber um die Aspekte weiterer Alternativen erganzt
und in den Kontext der kritischen Auswirkungen auf zentrale ABS-Strategien gestellt
werden.

4. Gesundheitspolitische Forderung

Zusatzlich sollte seitens der Bundesregierung und der EU geprift werden, wie die
Abhéangigkeit infolge des Ausfalls der zentralen Produktionsstatte fiir Basiswirkstoffe
fir die Antibiotikatherapie zukiinftig z. B. durch Sicherung mehrerer Produktionsstat-
ten vermieden werden kann.

Die DGKH sieht kurzfristig erheblichen Handlungsbedarf und unterstiitzt daher nach-
dricklich die Initiative des RKI.

Dr. med. Peter Walger

Prof. Dr. Martin Exner

Vorstand der DGKH
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