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Anzahl Device-assoziierter 
Infektionsraten über alle Stationen 

Januar 2011 bis Dezember 2015

HWK-ass.
Harnwegsinfektion

ZVK-ass. Sepsis

INV-ass.
Atemwegsinfektion

NIV-ass.
Atemwegsinfektion

Ventrikeldrainage-
ass. Meningitis

Nosokomiale Pneumonie

KISS- Surveillance

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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PPS, point prevalence study, 2011-2012

ECDC, European Center of Disesase Prevention and Control

DALYs, Disabilty – Adjusted Life Years

YLDs, Years lived with disability

YLLs, Years of life lost due to pre-mature mortality

Europa 2011-2012

Pneumonie ist eine schwere gesellschaftliche Last

HAP

Primäre 

Blutstrominfektion

Harnwegs

infektionen
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Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Disability/ DALY: 

- kognitive Dysfunktion

- Nierenversagen

- körperliche Einschränkung (6- Min.-Gehtest, Schmerzen)

- posttraumatische Belastungsstörungen (PTSB)

PPS, point prevalence study, 2011-2012

ECDC, European Center of Disesase Prevention and

Control

DALYs, Disabilty – Adjusted Life Years

YLDs, Years lived with disability

YLLs, Years of life lost due to pre-mature mortality

- 2.609.911 Fälle HAI /Jahr in der EU

- 501 DALYs/100.000 Einwohner/Jahr

Cassini, et al.
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Röntgen Thorax: neues Infiltrat

Plus 3 klinische Zeichen

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Sensitivität cSpezifität

Kombinationen 

aus verschiedenen 

diagnostischen Zeichen
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Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Unnötige Antiinfektiva-Verordnungen

Infect Control Hosp Epidemiol. 2014 Mar;35(3):278-84. doi: 

10.1086/675279. Epub 2014 Feb 3.

Ventilator-associated pneumonia: overdiagnosis and treatment are

common in medical and surgical intensive care units.

Nussenblatt V1, Avdic E, Berenholtz S, Daugherty E, Hadhazy E, Lipsett

PA, Maragakis LL, Perl TM, Speck K, Swoboda SM, Ziai W, Cosgrove

SE.

231 VAPs, 6 ICUs, prospektive Observation

135 (58%) unwahrscheinlich laut Expertenkommittee

1183 unnötige Antiinfektivatage wurde verordnet

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nussenblatt V[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Avdic E[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Berenholtz S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Daugherty E[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hadhazy E[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lipsett PA[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Maragakis LL[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Perl TM[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Speck K[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Swoboda SM[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ziai W[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cosgrove SE[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24521594
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* Hochrechnung aus KISS: 
2,8 Millionen Beatmungstage und 5,4 Inzidenz/1000 Beatmungstage 

= 15500 VAP/Jahr  + 60 % nosokomiale Pneumonien 

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

40.000 nosokomiale Pneumonien/Jahr in Deutschland *
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S3- LL

Dahlhoff, et al

M. Bekaert, J.-F. Timsit, et al. 
Am J Respir Crit Care Med, 

2011; 184: 1133-1139

Zusätzliche Sterblichkeit:

4,4%, Tag 30 ICU

5,9% Tag 60 ICU

Sterben mit VAP, 

selten an VAP!

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Eine wirksame Therapie verbessert 

die Überlebensrate

89,7%

48%

48,1

28,4

adäquat

38

35,1

inadäquate

91

60,7

61,9
28,4

72
23

10 % 20 % 30 % 40 % 50 % 60 % 70 % 80 %

Rello U, Deja et al; 

ERJ 2010;

n = 689

Prospektiv,

Observation

Pneumoie 

Iregui et al, 

Chest 2002;

N = 107 

Prospektiv, 

Surveillance

Pneumonie

Luna CM et al, 

Chest 1997;

n = 132

Prospektiv, 

Observation

Pneumonie

Kumar A, et al.

Chest 2009

n = 5715

Retrospektiv

Observation

Septischer 

Schock

Ibrahim, et al. 

Chest 2000

N = 429

Prospektiv, surveil. Bakteriämie

Garnacho-M. et al,

CCM 2007

n = 183

Retrospektiv

multizentrisch

Pneumonie 

mit Pseud. 

aerg.
ST E R B L I C H K E I T

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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KISS Daten 1997 bis 2004

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Late versus early VAP

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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IDSA- Guideline 2016



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

A plus B ß-Lactam plus C non-ß-

Lactam (MRSA) (Ps.aerg) (Ps.aerg) 

Entscheidung berücksichtigt: VAP ja und Resistenzlage der Station

Ergebnis: Kombinationstherapie
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One of the following , Plus MRSA Two of the following , plus MRSA One of the following

Risiko zu versterben, MRSA Risiko und Abx-Vortherapie

Entscheidung berücksichtigt: keine VAP und

!

HAP , keine VAP
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Kalkulierte Therapie erfordert eine Resistenzsstatistik
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Oropharyngeale Standardflora

Bakterien und Pilze der oropharyngealen Standardflora ohne 

therapeutische Relevanz bei nosokomialer Pneumonie

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Infektionserreger nosokomiale Pneumonie

Infektionserreger nosokomialer

Pneumonie ohne Risiko für MRE

Infektionserreger nosokomialer Pneumonie 

mit Risikofaktoren für MRE

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Kalkulierte Therapie bei Risiko mit MRE
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Martin-Loeches I, Deja M, et al.

Intensive Care Med 2012; 

485 Patienten mit HAP oder VAP mit Erregernachweis

Gruppe 1 (152 Pat, 31%): early-onset Pneumonia ohne Risikofaktoren für MRE

SAPS II 44,6 +/-16,5

Gruppe 2: (333 Pat. 69,9%):early onset plus Risikofaktoren für MRE und late onset

SAPS II 47,4 +/-17,8  (p=0,04)

Mortalität bei MRE- Patienten höher (47,5% /28,5%, p< 0,001)

Inadäqute ABx Therapie bei MRE – Patienten höher (29,5% /11,5%; p< 0,01)

Pat mit adäquater Therapie geringere Sterblichkeit 35,2 %/48,1 %, p =0,001)

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Martin-Loeches I, Deja M, et al.

Intensive Care Med 2012; 

Logistische Regression:
Patienten der Gruppe 1 haben höheres Risiko für MRE, wenn 

- Schwere Sepsis oder Schock OR 3,7; 95%CI 1,5-8,9)

- Prävalenz MRE > 25% OR 11,3;95%CI 2,1-59,3; 

Kalkulierte Therapie incl. MRE für Patienten 

in Einrichtungen mit > 25% MRE-Prävalenz

Diagnostik als Voraussetzung für 

De-escalation bzw. gezielte Therapie

Overuse/ Resistenzzunahme ? 

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Biomarker: Procalcitonin

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Therapiedauer der Pneumonie
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CPIS- Score für Deeskalation:

Diagnose- Tool > 5/6 Punkte 

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Deescalation durch Re- Evaluation und Beenden der Therapie

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Clinical Cure – Pneumonie – mögliche Endpunkte

•Schnelle Entfieberung als Qualitätsindikator der AntibiotikatherapieEntfieberung

•Erfassbar durch bestimmte Symptomfragebögen (objektiviert)Abklingen der Symptome

•Verbessert sich die Atmung? Auskultationsbefund? O2-Sättigung?Zeit bis zur klinischen Stabilität

•<72h (oft kardiopulmonale Ursachen, kaum Einfluss der ABx)

•>10d (oft Nebenerkrankungen ursächlich für die Sterblichkeit)

Mortalität zwischen 

72h und 10d

• Inadäquate AB-Therapie verlängert die Liege- und Beatmungsdauer von Patienten
Median der ICU Liegedauer und 

Beatmungsdauer

•zB Nekrosen, Empyem, weitere Infektionen -> Knochen, Herzklappen Entwicklung von Komplikationen

•Versagen der AB-Therapie bei bestehender  oder erneut auftretender Bakteriämie 
mit dem verursachenden Erreger

Persistierende Bakteriämie

•Der ursächliche Erreger ändert sein ResistenzspektrumEntstehung von Resistenzen

Erstellt nach: Musher, Clin Infect Dis. 2008 Dec 1;47 Suppl 3:S207-9

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Deeskalation: Begriffsfindung II

• Absetzen einer begonnenen antiinfektiven Therapie

• Verkürzung einer Therapie 

• Monotherapie einer Kombinationstherapie 

• Schmalspektrumantibiotikum anstelle Breitspektrumantibiotikum

Indikation: 

• klinische Besserung

• gezielte Therapie eines kausalen Erregers

• Verdachtsdiagnose wird verworfen / Re- Evaluation

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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De-eskalation führt zur Reduktion der Mortalität (1,2,3,4,5,9 ) 

2. Rello, et al. Crit Care Med 2004; 32: 2138-2190

3. Kollef, et al. Chest 2006; 129:1210-1218

4. Giantsou, et al. Intensive Care Med 2007; 33: 1533-40

5. Joung, et al. Crit Mare Med 2011; 15:R79

De-eskalation führt zur Verkürzung LOS auf der Intensivstation (6)

6. Alvarez-Larma, et al. Crit Care 2006; 10:R78

De-eskalation reduziert Reinfektionsrate ( 7) 

7. Morel, et al. Crit Care2010; 14: R225

1. Garnacho-Montero, et al. Intensive care med 2014; 40:32-40

De-eskalation führt nicht zum Anstieg der Mortalität (8)

8. Mokart, et al. Intensive care med. 2014; 40:41-49

9. Gutièrrez-P., et al. Expert Rev Clin Pharmacol 2017;10: 457-465Immunkompromitierte Patienten

Observa

tions-

studien

Positive Studien

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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De-eskalation führt nicht zur kürzeren Verweildauer auf der Intensivstation (1)

1. Leone, et al. Intensive Care Med 2014; 40: 1399-1408

2. Kim, et al. Crit Care 2014; 40: 41-49

De-eskalation führt zur Zunahme an MRE (2)

De-eskalation führt nicht Zunahme/Abnahme  der Mortalität (1, 2)

De-eskalation führt zur längeren Therapiedauer (1, 3)

Observationsstudie 3. Turza, et al. Surgical Infections 2016; 17:48-52

RCTs

Negative Studien

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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„Time out“ nach 48-72 Std.
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Therapiedauer

Klompas M, Gruber S, et al for CDC…

- Retrospektiv

- 2004-2016

- Singel center

Patienten mit VAP und mit stabiler Funktion mind. 3 Tage

PEEP </= 5 cm H2O und FiO2 < 40 %

- 1290 Patienten

- 259 Patienten für 1-3 Tage Abx

- 1031 Patienten für > 3 Tage ABx

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Therapiedauer: „Screening daily settings“

Klompas M, Gruber S, et al for CDC…

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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E. coli

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de
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Klebsiella

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de
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Tazobactam

Ceftazidim

Flurchinolone

Amnoglycoside

Carbapeneme

Kombinierte Resistenz: P. aerg. 

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de
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Kombinierte Resistenz: Acinetobacter spp. 

Flurchinolone

Amnoglycoside

Carbapeneme

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de
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Carbapenem-resistente gramnegative Erreger

Therapieoptionen

Pseudomonas arug.
(KPC, MBL, Effluxpumpen, 

Porin-Verlust

- Colistin

- Aminoglycoside

- Fosfomycin

- Aztreonam

Enterobacteriaceae
(VIM, KPC, NDM, OXA-48,…

- Colistin

- Aminoglycoside

- Tigecyclin

- Fosfomycin

Fluorchinolone, 

Tetracycline

Choramphenicol ?

Fluorchinolone, 

Ceftazolane/Tazo

Ceftzidim Avibactam

Acinetobacter
(OXA-48, MBL, Efflux

Pumpen…

- Colistin

- Amoniglycoside

- Tigecyclin

- Sulbactam

Fluorchinolone

Cotrimoxazol

Tetracycline

In Anlehnung an ECCMID 2017, A. Antoniadou

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de
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Multiresistente Erreger: Therapieoptionen

 Optimierung der PK/PD

• Protrahierte Gabe/Kontinuierliche Gabe1

• Höhere Dosierung von β-Laktamen2-5

 Verwendung von „old drugs“: Colistin i.v.

 Kombinationstherapie

 Alternative Administration

• z.B. Inhalation bei VAP (Aminoglykoside, Colistin)

 neue Anitibiotika

 Steward Ship Programm

 Erregerschnelldiagnostik (Point of Care)

 Hygiene

1Daikos, Markogiannakis. Clin Microbiol Infect 2011;17:1135-1141
2Courter JD et al. Pediatr Blood Cancer. 2009:53:379-385.

3Lodise TP Jr et al. Clin Infect Dis. 2007;44:357-363.
4Chastre J et al. Crit Care Med. 2008;36:1089-1096

5Betrosian AP et al. Scand J Infect Dis. 2007;39(1):38-43

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de
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410 Stationen 

Survey 2017

Alves, Alp, Koulenti, et al. SANEME-2 Investigators

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de
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Apparat

- 13% ?

- Jet nebulizer 50,4%

- Ultraschallvernebler 30,7%

- Vibrating Mesh 13,8%

Expirstionsfilterwechsel

- 38,4 % täglich

- 25,3 % 2 x wöchentlich

- 18,5% 1x wöchentlich

- 18,1 % nach jeder Verneblung

Beatmungsparameter 

Alves, et al. c

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de
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Alves, et al. c > 5 Anwendungen

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de
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Teilchengröße entscheidet wesentlich über Deposition

Medikament
pH, Osmolarität, Pk

Patient:
Vt

Atelektasen

Pulmonale

Deposition

Vernebler
Partikelgröße

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de
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Verneblertypen: komprimierte Luft oder Sauerstoff mit 

hoher Geschwindigkeit durch ein

flüssiges Medikament fließt, um es in

ein Aerosol umzuwandeln

-geringe Kosten, einfach, höhere Dosis

Umgebungskontamination Exspiration,   

Partikelgröße, lange Dauer, 

inhomogene Partikelgröße, 

Ultraschall-

Vernebler
Vibrationsamplitude, Frequenz

Ultraschall-Vibrationstechnoöogie (VMT) ein Netz / eine Membran 

mit 1000-7000 lasergebohrten Löchern  an der Oberseite des 

Flüssigkeitsreservoirs und drückt dadurch einen Nebel von 

sehr feinen Tröpfchen durch die Löcher. 7-10 Minuten

hochfrequente Ultraschallwelle durch elektronischen 

Oszillator erzeugt , die die mechanische Schwingung 

eines piezoelektrischen Elements verursacht. Dieses 

Vibrationselement steht in Kontakt mit einem 

Flüssigkeitsreservoir und seine hochfrequente Vibration 

ist ausreichend, um einen Dampfnebel zu erzeugen.

Düsen-

Vernebler

*Pari eFlow, [18] Respironics i-Neb, [19

] Beurer Vernebler IH50 [20

] und Aerogen Aeroneb. [21] [21]

Vibrations-Netz-

Technologie, VMT

Besonderheiten

Bayer Amikacin Inhale, kann auch während 

aktiver Befeuchtung betrieben werden 
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de

https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Compressed_air&usg=ALkJrhiD9222qJuAVKKbURyX2fqwJpkkag
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Oxygen&usg=ALkJrhjjOlILVV8X9TT9g9ePCMK6M2LWGA
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Aerosol&usg=ALkJrhiUkrQDTlHB6sqJqQWrSFHNeVHKYg
https://www.google.de/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjUkKSPm4zYAhWHNxQKHdwgBOUQjRwIBw&url=https://www.researchgate.net/figure/5349250_fig1_Fig-1-Functioning-of-a-pneumatic-jet-nebulizer&psig=AOvVaw0z2_5FRO_A-b5FyAbs9HJq&ust=1513433954013329
https://www.google.de/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjUkKSPm4zYAhWHNxQKHdwgBOUQjRwIBw&url=https://www.researchgate.net/figure/5349250_fig1_Fig-1-Functioning-of-a-pneumatic-jet-nebulizer&psig=AOvVaw0z2_5FRO_A-b5FyAbs9HJq&ust=1513433954013329
http://www.google.de/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjY65i8m4zYAhUFshQKHUUcAz0QjRwIBw&url=http://www.melsonmedical.com/sale-8222702-jet-nebulizer-nebulizer-machine-portable-nebulizera.html&psig=AOvVaw0z2_5FRO_A-b5FyAbs9HJq&ust=1513433954013329
http://www.google.de/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjY65i8m4zYAhUFshQKHUUcAz0QjRwIBw&url=http://www.melsonmedical.com/sale-8222702-jet-nebulizer-nebulizer-machine-portable-nebulizera.html&psig=AOvVaw0z2_5FRO_A-b5FyAbs9HJq&ust=1513433954013329
https://www.google.de/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwiyo_jxm4zYAhVEVhQKHVFLCkcQjRwIBw&url=https://www.healthproductsforyou.com/p-salter-8900-series-disposable-small-volume-jet-nebulizer-with-supply-tube.html&psig=AOvVaw0z2_5FRO_A-b5FyAbs9HJq&ust=1513433954013329
https://www.google.de/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwiyo_jxm4zYAhVEVhQKHVFLCkcQjRwIBw&url=https://www.healthproductsforyou.com/p-salter-8900-series-disposable-small-volume-jet-nebulizer-with-supply-tube.html&psig=AOvVaw0z2_5FRO_A-b5FyAbs9HJq&ust=1513433954013329
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Ultrasonic_wave&usg=ALkJrhjICIR7nhUZJG4BO-eb7VWCQfwPYQ
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Piezoelectric&usg=ALkJrhjFpCFbKFPPFfC5YtXAWdyZROTxTA
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Nebulizer&usg=ALkJrhjrneoR-oQnXwNxm2dHeYgbCyH1CA#cite_note-VMT1-18
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Respironics&usg=ALkJrhjIXvWfbJUwKuL9ex6mDBqP86kEjQ
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Nebulizer&usg=ALkJrhjrneoR-oQnXwNxm2dHeYgbCyH1CA#cite_note-VMT2-19
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Nebulizer&usg=ALkJrhjrneoR-oQnXwNxm2dHeYgbCyH1CA#cite_note-VMT4-20
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Nebulizer&usg=ALkJrhjrneoR-oQnXwNxm2dHeYgbCyH1CA#cite_note-VMT5-21
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=de&prev=search&rurl=translate.google.de&sl=en&sp=nmt4&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Nebulizer&usg=ALkJrhjrneoR-oQnXwNxm2dHeYgbCyH1CA#cite_note-VMT5-21


Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Technik: Deposition

Dhanani et al. CC 2016 Bassetti et al. Ann. Intensive Care (2016)
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Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Mögliche Vorteile der inhalativen Therapie bei HAP

Hohe lokale Konzentrationen in der Lunge (30- 200-fache höhere Konzentration 

als im Serum

- bakterielle Eradikation

- bessere klinische Wirksamkeit

- Wirksamkeit am Biofilm (Tubus)

- Wirksamkeit bei hochresistenten Erregern

- Vermeidung von Resistenzentwicklung

- Geringe systemische Toxizität

- Vermeidung systemischer Therapie und

- Vermeidung von Veränderungen der Darmflora

VAP

VAT

Sekret oropharyngeal

Biofilm

VAT

VAP nach Palmer, 2017



Abteilung/Bereich

Obstruktion/

Reanimation

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Lu

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Lu

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Lu, Rouby, et al. 

40 Patienten,m prospektive Observation, Monotherapie inhalativ versus 

i.v. Therapie, 

Hinweis: P. aerg. –
resistente Erreger besser behandelt 

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

S3- LL nosokomiale Pneumonie, gültig bis 2021

Tobramycin

2 x 200 mg/Tag

Colistin inhalativ

3 x 1 Mio U/Tag

3 x 0,5 Mio U/Tag

3x 5 Mio U/Tag

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Chancen einer inhalativen Therapie mit ABx

Geringere Resistenzentwicklung unter  der Behandlung

Erfolgreiche Behandlung von Infektionen mit MDR

Geringere Selektion von MDR

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Inhalative Abx-Therapie:  Studienlage unzureichend

Hohe Konzentrationen lokal, MIC in ELF erreichbar

Studien heterogen: 

- Vernebler, Indikation, Abx, Dosis,

- Additiv oder Monotherapie

- Resistenz/Selektion wohl weniger als i.v.

- Mögliche unerwünschte Ereignisse ( richtige Anwendung) 

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

XDR- Gramnegative Erreger bei HAP/VAP 

XIV: Rolle von inhaltiver Antibiotikatherapie



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Zusammenfassung III: notwendige- Indikation

Klare Indikation (off label), Medikation- Auswahl, Abx-Dauer

- z.B. weaning failure, VAT, Sekretreduktion, HAP-MDR

Technische Kenntnisse: Nebulizer

- Vibration-Netz-Technologie (VTM,vibrating- mesh-nebulizer)

- Beatmung kontrollieren, Vt, Synchronisation zum Ventilator, VCV ?

- Filter Exspiration (flow-Messung, Obstruktion, Filterwechsel)

Vorbereitung vor Inhalation.

- Absaugen vor Inhalation, vermeiden während Inhalation

- Bronchodilatation, 

- „frische“ Medikation

- Anfeuchtung unterbrechen (Partikelgröße/extrapulmonale Deposition

- HME –Position überprüfen

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Ceftolozane/Tazobaktam (Zerbaxa®)

 Cephalosporin + Beta-Laktamase-Inhibitor (2:1 Verhältnis)

 Spektrum: Anteil an Gram-negativer Bakterien inklusive MDR

Pseudomonas aeruginosa und ESBL-producing strains

 In vitro-Aktivität gegen Pseudomas aerug. mit
• Chromosaler AmpC

• Verlust des äüßeren Zellwandporins OprD

• Up-regulation von Effluxpumpen (MexXY, MexAB)

Liscio JL et al. Int Antimicrob Agents 2015 Jun 14

Chandorkar G et al. J Antimicrob Chemother 2012; 67: 2463 – 2469

Nicolau D et al. J Clin Pharmacol 2015 (Epub) Clinicaltrial.gov

Zhanel GG et al. Drugs. 2014; 74:31-51

Van Duin D, Banama RA. Clin Infect Dis 2016; 63: 234-41

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de

Neue Antibiotika



Abteilung/Bereich

Ceftolozane/Tazobaktam (Zerbaxa®)

 EU Zulassung 09/2015
• Komplizierter Harnwegsinfektion, inklusive Pyelonephritis

• Komplizierte intraabdominelle Infektion (plus Metronidazol)

 Dosierung: 1,5g (1g Ceftolozane plus 0,5g Tazobactam) q8h

 Aktuell Studie zu VAP/HAP abgeschlossen, Zulassung in USA
• NCT02070757; clinical trials.gov

• Comperator Meropenem

• Plasma-epitheliale Penetration ca. 30%

• Dosierung: 3,0g (2g Ceftolozane plus 1g Tazobactam) q8

Liscio JL et al. Int Antimicrob Agents 2015 Jun 14

Chandorkar G et al. J Antimicrob Chemother 2012; 67: 2463 – 2469

Nicolau D et al. J Clin Pharmacol 2015 (Epub) Clinicaltrial.gov

Zhanel GG et al. Drugs. 2014; 74:31-51

Van Duin D, Banama RA. Clin Infect Dis 2016; 63: 234-41

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de

Neue Antibiotika



Abteilung/Bereich

Ceftazidim/Avibactam (Zavicefta®)

 Ceftazidim ist ein extended-spectrum Cephalosporin mit Aktivität 

gegen Enterobacteriaceae und Pseudomonas aeruginosa1

 Avibactam ist ein non-Beta-Laktam Beta-Laktamase Inhibitor, 

welche die Aktivität von Ceftazidim gegen Ambler Klasse A, C 

und einigen Beta-Laktamasen der Klasse D verbessert2,3

 In vitro scheint Avibactam die Wirkung von Ceftazidim gegen 

KPC-produzierenden Pathogenen zu verbessern4

 EU-Zulassung 06/2016 für cIAI, cUTI und HAP/VAP 

 Dosierung:  (2g Ceftazidim plus 0,5g Avibactam) q8h

1Hayes MV, Orr DC. J Antimicrob Chemother. 193;12:119-126
2Aktas Z et al. Int J Antimicrob Agents. 2012;39:86-89

3Crandon JL et al. Antimicrob Agents Chemother. 2012;56:6137-6146
4Sader HS et al Antimicrob Agents Chemother. 2014:58:1684-1692

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de

Neue Antibiotika



Abteilung/Bereich

Gutiérrez-Gutiérrez et al. Lancet Infect Dis 2017; 17:726-34 

Der erste Blick: 

Kombinationstherapie macht keinen Unterschied

480 Patienten mit Bakteriämie, prospektiv

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Gutiérrez-Gutiérrez et al. Lancet Infect Dis 2017; 17:726-34 

Increment-CPE Score 0-7 Increment-CPE Score 8-15
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Der Schweregrad entscheidet

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Gutiérrez-Gutiérrez et al. Lancet Infect Dis 2017; 17:726-34 

Increment-CPE-Score:

Kriterium:

Punkte:

Sepsis/Schock 5

Charlson >1 3

Nicht Harn/Gallenwege 3

Pitt Score > 5 4
480 Patienten mit Bakteriämie, prospektiv

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

Maria.Deja@uksh.de

Mono-Therapie bei den weniger kranken Patienten



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

„Objective Outcomes“ only RCTs 

VAP prevention measures III

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Roquilly, et al.



Abteilung/Bereich

I A: 6x

IB: 2x

II: 10x

III: 6x

IV 5x

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich
Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Prävention

VAP

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck

Maria.Deja@uksh.de

Handhygiene

Lagerung
- Oberkörperhochlagerung 

(20°, 45°)

- Bauchlage

Oropharyngeal Hygiene 
–Antiseptische Spülung
CHX (Konzentration), Octinidin, 

Jodid

-Zähneputzen, 
Cave  mucosale Läsionen

-SOD
Colistin, Aminiglycosid, 

Amphotericin

Cuff- Dichtigkeit
- cuff-Druck

- low pressure/high volume

- manuell/automatisch:

closed loop

- cuff-Architektur: konisch

- cuff -Material, Plastizität, Dicke

Kolonisation Magen
-Ernährung,

- intermittierend, kontinueirlich

-pH

-Protonenpumpenblocker

Subglotische Absaugung

-manuell/autom. Pumpen 
- Zeitintervall,

- Spritzenvolumen

- Sogdruck, 

- Sogdauer

Selective decolonisation, 
i.v. Abx (72 Std. Cephalosporine)

Plus

- Oral und MS mit ABX während 

invasiver Beatmung (Colistin, 

Aminogylcoside, Amphotericin)

PEEP

Extubation: 

Weaning-Protokoll

DAS- Protokoll

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Vermeidung

von maschineller Beatmung

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck

Maria.Deja@uksh.de

Einsatz non-invasiver Ventilation

ziel-orientierter Therapie von Schmerz, Angst, Delirium

Analgosedation versus 

analgetisch + antideliriant + anxiolytische Behandlung

(RASS, CAM-ICU, DDS, NRS,VAS)

Tägliches Assessment readiness to extubate (SBT)

Frühmobilisation

natürliche host defense

Hustenstoß

Schluckreflex

Anfeuchtung 44g/l, 

HME versus aktive 

Befeuchtung

High flow versus low flow

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de

https://dict.leo.org/englisch-deutsch/anxiety


Abteilung/Bereich

Schweine- Modell: Läsionen der 

trachealen Mukosa an der 

Kontaktstelle 

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Neisr, et al.

cuff area

1:10 

1:2,5 

distally cuff area

Pathomechanismen: Nekrose, Kolonisation, Aspiration 

Gründe für Cuffdruckkontrolle?

Ziel-Druck: 25 mmHg

Abdichtung und Perfusionsdreuck

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Cuff-Druck Kontrolle reduziert VAP, 

aber nicht sekundäre outcomes

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck

Maria.Deja@uksh.de

2 Studien automatische Kontrolle

2 Studien + subgl. Absaugung

3 Studien + CHX Mundspülung

Ziel-Druck: 25 mmHg

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

S3- LL

Dahlhoff, et al

M. Bekaert, J.-F. Timsit, et al. 
Am J Respir Crit Care Med, 

2011; 184: 1133-1139

Zusätzliche 

Sterblichkeit

4,4%, Tag 30 ICU

5,9% Tag 60 ICU

Sterben mit VAP, 

selten an VAP!

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Devices- subglottische Absaugung
intermitterend, manuell, automatisch

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Galliges Sekret!

Questions how to do?
Continously or intermittently ?

automatically or manually

Überzeugt ?

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

VAP-Rate: Risiko-Reduktion 0,55; 95% KI 0,46-0,66; p< 0, 00001

VAP Beginn 2,66 Tage verzögert; 95% KI 1,06-4,26; p0 0,001

VAP-Rate: signifikante Reduktion

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Subglottische Sekretdrainage

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Muscedere, et al.

Empfehlung für subglottische Absaugung

in LL QoE II, moderat

ICU-LOS: signifikante Reduktion

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

Subglottische Sekretdrainage

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Muscedere, et al.

ICU- Sterblichkeit in ICU: nicht reduziert

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

nosokomiale Pneumonia

kontinuierlich

intermittierend manuellautomatisch

Mikroaspiration

Subglottische Absaugung

Endobronchiale

Absaugung

Diskonnektion

Geschlossene, offene 

Cuffdruckkontrolle

kontinuirlich

intermittierend

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

- 125 mmHg Sog, 

- Dauer 15 Sekunden, 

- Intervall 25 Sekunden 

!„                                         

“

intermittierend

oder

kontinuierlich ?

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Invagination der trachealen Mukosa

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

„Objective Outcomes“ only RCTs 

Beatmungsdauer

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de

Roquilly, et al.

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin Campus Lübeck, 

Sektion interdisziplinäre operative Intensivmedizin 

maria.deja@uksh.de



Abteilung/Bereich

„Objective Outcomes“ only RCTs 

Krankenhaus-Sterblichkeit

Klinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin

Campus Lübeck, maria.deja@uksh.de
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Abteilung/Bereich

VAP- bundle-

Implementierungshilfe
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Retrospective cohort study

55390 patients

At least mechnical ventilation for 3 days

2012-2013 at Brigham Hospital

Zeit bis Extubation, 

Sterblichkeit am Beatmungsgerät,

Zeit bis Krkh.-Entlassung, 

Krankenhaussterblichkeit
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Welche Komponente im VAP- Bündel hilft oder schadet?



Abteilung/Bereich

VAP prevention: Research is necessary
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Abteilung/Bereich

Die Diskussion geht auf höherem Niveau weiter 

Vielen Dank für Ihre Aufmerksamkeit !
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