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- mit Erlauterung —

(Beilage zum Deutschen Tierdrzteblatt vom November 2000)

Leitlinien

Allgemeines

Jeder Einsatz von Antibiotika’ z.B. in
der Humanmedizin, Veterinarmedizin
und a's leistungsfordernde Zusatzstof-
fe im Futter kann zur Entwicklung
von Resistenzen fihren. Das Risiko
steigt besonders bei ungezieltem Ein
satz, niedriger Dosierung und langer
und bestandsweiser Anwendung von
Antibiotoka.

Antibiotika ist unverzichtbar zur The-
rapie und Gesunderhaltung von Tieren
und Tierbestdnden. Es existieren der-
zeit keine ausreichende Alternativen.

Der Einsatz von Antibiotika ist jedoch
nur in den Fallen gerechtfertigt, bei
denen er tatsachlich erforderlich ist
und die Auswahl des Wirkstoffs sorg-
fatig unter Berlicksichtigung des Ein-
zelfals und der hierbei zu beachten
den Anforderungen erfolgt ist.
Antibiotika sind kein Ersatz fir optio-
nierte Haltungsbedingungen, gutes
Management und Hygierestandards.

Leitlinien
1. Antibiotika durfen nur angewendet
werden, wenn belegt oder mit grol3er
Sicherheit anzunehmen ist, dass bel
den zu behandelnden Tieren ader im
Bestand ein gegentiber dem eingesetz-

Erlauterungen

Diese Leitlinien beschreiben die Voraussetzungen fur den
veterindrmedizinischen Einsatz von antibakteriell wirk-
samen Stoffen bei Tieren.

Die Leitlinien haben Gultigkeit fir jede Anwendung von
Antibiotika in der veterindrmedizinischen Praxis. Sie sind
deshalb nicht nur bel der Behandlung von landwirtschaft-
lichen Nutztieren, sondern auch bei der Behandlung von
Hobbytieren wie Klein- und Heimtiere oder von Pferden
zu beachten.

Die Leitlinien halten die Mindestanforderungen fest, die
bei der Anwendung von Antibiotika bei Tieren in jedem
Fall zu beachten sind. Sie stellen die Regeln der tierarztli-
chen Wissenschaft fir den Einsatz von Antibiotika dar,
die bei jeder ordnungsgeméal3en Behandlung nach § 12
TAHAV beachtet werden miissen.

Der Einsatz von Antibiotika ist nur gerechtfertigt, wenn
aufgrund der unter Leitlinie 3 beschriebenen diagnosti-
schen Verfahrensweise belegt oder mit grof3er Sicherheit
anzunehmen ist, dass das Krankheitsbild durch einen ge-
gentber dem verwendeten Antibiotikum empfindlichen

") Der im Text aus Griinden der Vereinfachung verwendete Begriff "Antibiotika' umfasst ale anti-

mikrobidl wir ksamen Stoffe.
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ten Antibiotikum empfindlicher Erre-
ger vorhanden ist. Ein Einsatz ist des-
halb nur therapeutisch und metaphy-
laktisch zu vertreten. Prophylaxe bei
gesunden (nicht infizierten) Tieren ist
grundsétzlich zu vermeiden.

2. Die Auswahl und Entscheidung zur
Anwendung von Antibiotika unter-
liegt der Verantwortung des behan
delnden Tierarztes nach fachgerechter
Diagnose. Der Tierarzt hat aufgrund
seiner Kenntnisse und des aktuellen
Standes der Wissenschaft Nutzen und
Risiken fur Tier, Mensch und Umwelt
abzuwagen.

Antibiotika durfen nur duch den be-
handelnden Tierarzt oder aufgrund
einer tierdrztlichen Verschreibung
abgegeben und nach seiner Anwei-
sung und unter seiner Aufsicht ange-
wendet werden.

3. Der Einsatz von Antibiotika erfor-
dert immer eine exakte Diagnose be-
sierend auf klinischer Untersuchung
und erforderlichenfalls weiterfihrende
labordiagnostischen Untersuchungen,
Immunstatus der Tiere, epidemiolog-
schen Aspekten und sonstigen Erfah
rungen und Kenntnissen.
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Erreger verursacht wurde. Falls noch keine Krankheits-
symptome aufgetreten sind, muss zumindest belegt sein,
dass ein solcher Erreger bel den Tieren vorhanden ist
(Metaphylaxe).

Eine Prophylaxe ist nur in besonders begriindeten Aus-
nahmefallen vertretbar, z. B. in Verbindung mit einer O-
peration, anldssich des Trockenstellens, bei immun-
supprimierten Patienten (als Folge der Grundkrankheit
oder bel einer Therapie mit immunsuppressiven Arznei-
mitteln oder Zytostatika oder auch der Langzeitanwen
dung von Glukokortikoiden etc.) oder bei der Zusammen-
stellung von Tiergruppen aus verschiedenen Bestéanden,
wenn sie aufgrund des Zustandes der Tiere oder der Be-
standssituation erforderlich ist.

Antibiotika sind verschreibungspflichtige Arzneimittel.
Nur der Tierarzt darf Uber ihren Einsatz entscheiden.
Ilhre Anwendung darf in Ubereinstimmung mit den arz-
neimittelrechtlichen Vorschriften nur bezogen auf den
konkreten Einzelfall efolgen, fur den der Tierarzt nach
entsprechender Diagnosestellung die Indikation fir das
Antibiotikum und die behandlungsbedurftigen Tiere fest-
gestellt hat.

Die Anwendung unter tierdrztlicher Aufsicht bedeutet
nicht, dass der Tierarzt bel der Anwendung des Antibioti-
kums personlich anwesend sein muss. Er muss jedoch mit
Hilfe von moglichst schriftlichen Anweisungen die kor-
rekte Anwendung durch den Tierhalter hinsichtlich des
Dosierungsschemas und der zu behandelnden Tiere $-
cherstellen und dies bei der in geeigneten Abstanden
durchzufihrenden Kontrolle des Behandlungserfolgs
berprifen.

Unzuldssig ist, ein Antibiotikum fir eine zum Zeitpunkt
der Abgabe noch nicht festgestellte Indikation azugeben,
denn die Entscheidung Uber den Zeitpunkt der Anwen-
dung und der zu behandelnden Tiere darf grundsétzlich
nicht dem Tierhalter Gberlassen werden.

Zur Begrindung einer Indikation fur den Einsatz eines
Antibiotikums muss in jedem Einzelfall eine fachgerechte
Diagnose durchgefuhrt werden. HierfUr lassen die Leitli-
nien dem Tierarzt hinreichend Spielraum, die erforderli-
chen diagnostischen Mal3nahmen entsprecherd dem je-
weiligen Einzelfall zu wahlen.

Wenn eine bakterielle Infektionserkrankung festgestellt,
der Erreger aber noch nicht eindeutig identifiziert ist und
aufgrund der Schwere der Erkrankung eine sofortige Be-
handlung erforderlich ist, kann der Tierarzt mit der Be-
handlung beginnen, ohne dass mikrobiologische Befunde
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Die Notwendigkeit for den Einsatz
eines Antibiotikums ist durch geeig-
nete objektivierbare diagnostische
Mal3nahmen immer nachzuweisen.

Ein Erregernachweis und ein Antibio-

programm nach Erregerdifferenzier-

ung ist erforderlich

- bei Wechsel eines Antibiotikums im
Verlauf einer Therapie wegen nicht
ausreichender Wirksamkeit

- regelméllig bel wiederholten oder
langerfristigem Einsatz bel Tier-
gruppen

(E 1.1.3) 3

(durch Erregeridentifizierung, Antibiogramm) vorliegen
mussen. Aber auch in diesem Falle sind fachlich nach
vollziehbare klinische Befunde und diagnostische Mal3-
nahmen erforderlich. Sie sind entsprechend der Nach-
weispflicht nach der Leitlinie 7 zu dokumentieren.

Vor Beginn der Behandlung mit einem Antibiotikum soll-
te eine mikrobiologische Diagnostik mit Erregeridentifi-
zierung und Antibiogramm in angemessenem Umfang
eingeleitet werden. Dies ermdglicht eine gezielte Weliter-
behandlung gemal den Leitlinien bei Therapiewechsd,
falls mit dem zuerst ausgewahiten Antibiotikum nicht der
gewtinschte Behandlungserfolg erreicht wird.

Erlaubt das Krankheitshild den eindeutigen Rickschluss
auf elnen bestimmten Erreger oder deutet es auf einen
mutmaldlichen Erreger hin, der mit einem Antibiotikum
mit schmalem Spektrum kekdmpft werden kann, gentigt
eine stichprobenweise mikrobiologische Untersuchung
zur Absicherung der Diagnose und Resistenzlage.

Deutet das Krankheitshild auf eine bakterielle Infektion
hin, ohne dass auf einen bestimmten Erreger geschlossen
werden kann, und wird ein Breitspektrum-Antibiotikum
eingesetzt, ist in der Regel eine mikrobiologische Dia
gnostik zur Abklérung der beteiligten Erreger und ihrer
Resistenzraten erforderlich.

Bel einer schweren bakteriellen Erkrankung, bei der ein
Rickschluss auf einen bestimmten Erreger nicht moglich
ist, muss in jedem Fall eine mikrobiologische Untersu-
chung erfolgen.

Vor der Erstellung eines Antibiogramms ist stets eine
Erregerdifferenzierung notwendig, da nur auf dieser Basis
mogliche Resistenzen ermittelt werden konnen Ein Anti-
biogramm auf einem unspezifischen bakteriellen Probe-
flora-Rasen zu erstellen, entspricht nicht den mikrobiolo-
gischen Standardanforderungen.

Eine mikrobiologische Diagnostik ist stets in den folgen-
den Situationen erforderlich:

— Wenn ein Wechsel des Antibiotikums notwendig ist.
Dies sollte auf der Basis von Befunden einer mikrobio-
logischen Diagnostik erfolgen, die rechtzeitig vor Be-
handlungsbeginn eingeleitet worden ist.

— Wenn in einem Tierbestand im Rahmen von Hygiene-
und Vorbeugeprogrammen wiederholt Antibiotika z.
B. in bestimmten Alters- und Produktionsabschnitten
oder bei der Einstallung eingesetzt werden missen. In
diesem Fall ist die Resistenzsituation in dem Bestand
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- bei kombinierter Verabreichung von
Antibiotika bei einer Indikation

- bei Abweichung von den Zulas
sungsbedingungen (Umwidmung)

4. Das geeignete Antibiotikum ist
aufgrund folgender Kriterien auszu-
wahlen:

- nach groRtmoglicher Ubereinstim:
mung mit den Auswahlkriterien (s.
Anhang)

- eine Abweichung von den Auswahl-
Kriterien muss begriindet sein;

(E 1.1.3) 4

durch regelméldige Untersuchungen zu Uberprifen. Die
mikrobiologische Diagnostik muss nicht bei jeder Be-
handlung durchgefihrt werden. Der angemessene Um+
fang dieser Untersuchung ergibt sich aus dem Einzel-
fall.

- Wenn mehrere Antibiotika, die nicht als fixe Kombina
tion zugelassen sind, bei der gleichen Grunderkran
kung kombiniert verabreicht werden sollen. In diesem
Fall muss die Diagnostik nachweisen, dass die beteilig-
ten Erreger nicht mit einem einzelnen Wirkstoff ke
kampft werden kdnnen.

Sollte zu der ersten Erkrankung eine welitere Infektionser-
krankung durch einen anderen Erreger hinzukommen,
kann die Verabreichung eines weiteren Antibiotikums
gerechtfertigt sein, wenn der neue Erreger nicht gegen das
zuerst eingesetzte Antibiotikum enpfindlich ist.

Die Umwidmung eines Antibiotikums gemél3 § 56 a Abs.
2 AMG, d. h. die Anwendung bei einem anderen Anwen
dungsgebiet oder bei einer anderen Tierart as nach der
Zulassung bestimmt, kann nur auf der Basis eines Anti-
biogramms erfolgen, mit dem nachgewiesen wird, dass
die Voraussetzungen des sog. "Therapienotstands’ vorlie-
gen (kein entsprechendes Arzneimittel fur Tierart oder
Anwendungsgebiet zugelassen, arzneiliche Versorgung
der Tiere ansonsten ernstlich gefétrdet).

In den meisten Falen ist davon auszugehen, dass bel einer
Infektionserkrankung mehrere Antibiotika wirksam sind.

Im Anhang sind Auswahlkriterien fur Antibiotika genannt
und den jeweiligen Wirkstoffen zugeordnet. Der Wirk-
stoff, der die groRte Ubereinstimmung mit den Auswahi-
kriterien aufweist, sollte bevorzugt werden. Kénnen zur
Behandlung einer bakteriellen Infektion mehrere Antibio-
tika eingesetzt werden, ist nach Mdglichkeit das Antibio-
tikum mit dem schmalsten Spektrum, der grofdten thera
peutischen Breite und, fals erforderlich, mit einer guten
Gewebegangigkeit auszuwahlen.

Wird ein Wirkstoff ausgewahlt, der von diesen Kriterien
abweicht, so ist dies objektivierbar zu begrinden und zu
dokumerntieren.

Wird beispielsweise ein Breitspektrum- Antibiotikum ein-
gesetzt, obwohl der Erreger normaerweise mit einem
Antibiotikum mit schmalerem Spektrum bekampft werden
kann, ist die Notwendigkeit dieser Mal3nahme anhand
eines Antibiogramms oder auf der Basis von bekannten
Daten zur jeweiligen Resistenzsituation zu begriinden und
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- antibiotische Reservemittel der Hr
manmedizin dirfen nur unter stren
ger Indikatiorsstellung kurzfristig
bei Einzeltieren angewendet wer-
den;

- fur die Anfangsbehandlung, insbe-
sondere im Notfall kann die Aus
wahl des Antibiotikums aufgrund
von Klinischen Erfahrungen erfol-
gen;

(E 1.1.3) 5

zu dokumentieren.

Bei erforderlicher Erstbehandlung von schweren bakteri-
ellen Infektionserkrankungen mit unbekannter Erregersi-
tuation ist allerdings haufig die Verwendung eines Anti-
biotikums mit breitem Wirkungsspektrum erforderlich.
Dies ist durch die Dokumentation der Diagnose zu be-
grinden.

Antibiotische Reservemittel in der Humanmedizin sind
Wirkstoffe, die bel der Behandlung des Menschen Mittel
der letzten Wahl darstellen. Sie werden aufgrund ihrer
noch guten Wirksamkeit bei schweren Infektionen dann
eingesetzt, wenn viele gebrauchliche Antibiotika versa-
gen.

Da sowohl bei der Behandlung von landwirtschaftlichen
Nutztieren as auch von Kleinr und Heimtieren, die in
engem Kontakt mit Menschen stehen, Resistenzen selek-
tiert werden, die in der Humanmedizin von Bedeutung
sein koénnen, ist die Anwendung solcher Antibiotika bei
Tieren restriktiv zu handhaben.

Unter den fir Tiere zugelassenen Antibiotika sind auch
moderne Wirkstoffe, die zur Behandlung schwerer Infek-
tionen beim Menschen wichtig sind. Fur die Anwendung
dieser Wirkstoffe gilt eine strenge Indikationsstellung und
eine besondere Sorgfaltspflicht — insbesondere dann,
wenn Tiergruppen behandelt werden sollen. Die Zulas
sungsbedingungen sind hierbei strikt einzuhaten, vor d-
lem was die Dosierung, die Therapiedauer sowie die Kri-
terien fur die Auswahl des Antibiotikums angeht. Besorn+
ders sorgféltig und restriktiv missen solche Antibiotika
eingesetzt werden, die nur fur die humanmedizinische
Anwendung zugelassen sind und bei denen eine Umwid-
mung fUr den Einsatz bel Kleinr und Heimtieren erfolgt
i

In Notfallsituationen kann der Tierarzt das geeignete An-
tibiotikum auswéhlen aufgrund Kklinischer Befunde und
auf Basis seiner Erfahrungen hinsichtlich der betriebsspe-
zifischen Gegebenheiten, des Einzelfalles oder auch epi-
demiologischer Erkenntnisse. In solchen Falen kénnen
Abweichungen von den Empfehlungen hinsichtlich der
Auswahlkriterien notwendig werden.
Eine wichtige Entscheidungshilfe liefern hierfir Ergeb-
nisse des regelmaliigen Resistenzmonitorings in dem be-
treuten Bestand oder, falls solche Daten nicht vorhanden
sind, Uberregionale speziesspezifische Resistenzauswer-
tungen.

- ene Waeiterfihrung der Therapie Muss die eingeleitete Therapie Uber die fur die betreffen
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folgt dem Verfahren nach Nr. 3;

- Immunstatus des behandelten Tieres,
wobei bel immunsupprimierten Rx
tienten bakterizid wirksame
Antibiotika zu bevorzugen sind;

- pharmakokinetische Eigenschaften
des Antibiotikums und pharmazeuti-
sche Eigenschaften des verwendeten
Arzneimittels, um ausreichende fo-
he und ausreichend lange Wirkspie-
gel am Infektionsort zu erzielen;

- bel Erfordernis einer kombinierten
Verabreichung von Antibiotika sind
die Regeln zur Kombination anti-
bakterieller Wirkstoffe zu beachten.

5. Die Anwendung von Antibiotika

(E 1.1.3) 6

de Indikation Ubliche Behandlungsdauer hinaus weiterge-
fuhrt werden, ist die Wirksamkeit des verwendeten Anti-
biotikums anhand eines Antibiogramms zu belegen

Ist die Immunabwehr beeintréchtigt, zum Beispiel bei
septikamischen Prozessen oder durch die Behandlung mit
immunsuppressiven Pharmaka, so ist bei der Wahl der
Therapie zu beachten, dass bakterizid wirkende Antibioti-
ka eingesetzt werden. Bakteriostatisch wirkende Antibio-
tika konnen in diesem Fall keine ausreichende Keimre-
duktion garantieren.

Die Hohe und die Dauer der antibakteriellen Wirkspiegel
am Infektionsort hdngen — in Abhéngigkeit von der Do-
serung — von den pharmakokinetischen Eigenschaften
des Antibiotikums ab.

Die Gewebegéangigkeit und damit die erreichbaren Gewe-
bespiegel kdnnen sich erheblich unterscheiden: So besit-
zen z. B. Wirkstoffe aus den Gruppen der Aminoglyko-
sgd- und Polypeptidantibiotika ein geringes scheinbares
Verteilungsvolumen (Vp), sodass sie nur begrenzt in Ge-
webe und intrazellulér Ubergehen und dort unter Umstan-
den keine ausreichend hohen Wirkstoffkonzentrationen
erreichen konnen. Antibiotika mit einem hohen Vp kon
nen Gewebespiegel erreichen, welche die Blutspiegel
bersteigen (z. B. Fluorchinolone, Makrolidantibiotika,
Amphenicole).

Sonstige pharmakokinetische Eigenschaften, die fir Do-
sishthe und -intervall relevant sind, sind im Dosierungs-
schema gemal3 der Gebrauchsinformation fur das jeweili-
ge Préparat berticksichtigt. Zu diesen Eigenschaften geho-
ren beispielsweise die Bioverflugbarkeit, die Eliminati-
onshalbwertszeit, eventuell auftretende postantibiotische
Effekte und Einfllsse der pharmazeutischen Formulierung
(z. B. ds Retardpréparat).

Die Kombination von Antibiotika mit bakterizider und
bakteriostatischer Wirkung ist wegen maoglicher antago-
nistischer Effekte zu vermeiden. Aber auch innerhalb der
Gruppen der Bakterizida und Bakteriostatika konnen be-
stimmte Kombinationen wegen der moglichen Verstéar-
kung von Nebenwirkungen, der Audlésung von Kreuzre-
sstenzen oder gegenseitiger Behinderung am gleichen
Wirkungsort  im  Bakterium  unglnstig  sein.
Als sinnvolle Kombinationen gelten z. B. Sulfonamide
plus Trimethoprim, Amoxicillin plus Clavulansdure oder
Aminoglykosidantibiotika plus Penicilline.

Falls ein Antibiotikum entsprechend § 56 a Abs. 2 AMG
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soll entsprechend den Zulassungsbe-

(E 1.1.3) 7

angewendet werden soll ("Umwidmung"), kann dies nur

dingungen erfolgen. Jede Abweichung auf der Basis einer exakten Diagnose (z. B. Erregernach-

(Dosis, Applikationsart, Indikation,
Tierart) muss begriindet sein.

- die Dosierung ist aisreichend hoch
(entsprechend der Gebrauchsanwei-
sung) zu wahlen,

- Behandlungsintervalle sind ausrei-
chend kurz zu wéahlen, um subthera-

weis, Antibiogramm, pathologisch-anatomische Untersu-
chungen) geschehen. Eine solche Umwidmung kann a-
folgen, wenn ein sogenannter Therapienotstand vorliegt,
d. h. fur das Anwendungsgebiet oder die Tierart kein ge-
eignetes zugelassenes Arzneimittel zur Verfligung steht
(d. h. nicht im Handel ist] und die notwendige arzneiliche
Versorgung ansonsten ernstlich  gefdhrdet  waére.

Be allen Abweichungen von den Zulassungsbedingungen
liegt die Verantwortung fur die Sicherheit der behandelten
Tiere sowie die Gewahrleistung der Verbrauchersicherheit
beim Tierarzt. So hat der Tierarzt durch ausreichend lange
Wartezeiten sicherzustellen, dass die Rickstande in cen
Lebensmitteln, die von behandelten Tieren gewonnen
werden, unbedenklich sind. Im Falle der Umwidmung
nach 8§ 56 a Abs. 2 AMG hat der Tierarzt im Einzelfall die
festzulegenden Wartezeiten so zu bemessen, dass festge-
setzte Rickstandshdchstwerte nicht Uberschritten werden.
Nach § 12 a TAHAV muss die Wartezeit mindestens 28
Tage fir essbares Gewebe, 7 Tage fur Milch, 10 Tage fur
Eier bzw. 500 Tage dividiert durch die mittlere Wasser-
temperatur in Grad Celsius fiur Fische betragen.
Auch eine Anderung der Anwendungsform oder eine G-
hohung der Dosis kann die Ruckstandshildung verandern
(z. B. verlangern). Da die angegebenen Wartezeiten nur
far die in der Gebrauchsanweisung genannten Verabrei-
chungswege und Dosierungen gepriift sind, hat der Tier-
arzt bei jeder Abweichung hiervon eine fur den jeweiligen
Fall ausreichend lange Wartezeit anzugeben. Diese War-
tezeit gewdhrleistet, dass die festgesetzten Rickstands-
hochstmengen nicht mehr Uberschritten werden. Die Ab-
sicherung einer Wartezeitempfehlung bei Abweichung
von den Zulassungsbedingungen kann letztlich nur auf der
Basis einer spezifischen Ruckstandsuntersuchung erfol-
gen.

Antibiotika sollen sowohl fir die Vorbeugung als auch fir
die Therapie von Infektionserkrankungen mindestens in
der Dosis verabreicht werden, die in der Gebrauchsanwei-
sung angegeben ist.

Sollte aufgrund der Resistenzlage der beteiligten Erreger
eine hohere Dosierung als in der Gebrauchsinformation
angegeben erforderlich sein, so ist dies durch entspre-
chende Befunde zur jeweiligen Resistenzsituation zu be-

legen.

Um eine wirksame Bekampfung der Keime zu ermogli-
chen, ist das Behandlungsintervall so zu wahlen, dass
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peutische Wirkstoffspiegel zu ver-
meiden,

- bei bestandsweiser oraler Verabrei-
chung ist die exakte Dosierung zu
gewdhrleisten und in angemessenen
Abstdnden mit geeigneten Metho-
den zu kontrollieren,

- Dosierungsangaben sind dem Tier-
halter schriftlich mitzuteilen.

(E 1.1.3) 8

wahrend der gesamten Behardlungsdauer ausreichend
hohe Konzentrationen des Antibiotikums am Infektionsort
aufrechterhalten werden. Bel Bakteriostatika sollten kei-
nesfalls subtherapeutische Wirkstoffspiegel am Wirkort
entstehen.

Das Doserungsintervall hangt von verschiedenen sub-
stanzspezifischen Faktoren ab, z. B. von der Eliminati-
onshalbwertszeit, von der Gewebekinetik, gegebenenfalls
von postantibiotischen Effekten, vom Wirkungsmecha
nismus, vom V erabreichungsweg sowie von der praparat-
spezifischen pharmazeutischen Zubereitung (z. B. as
Langzeitformulierung). Zur Gewahrleistung eines ausrei-
chenden Wirkspiegels wahrend der Behandlung durfen
die préparatspezifischen und in der Gebrauchsi nformation
angegebenen Dosierungsintervalle keinesfalls Uberschrit-
ten werden.

Die Verabreichung von Arzneimitteln Uber das Futter
birgt die Gefahr einer ungenauen Dosierung. Dies kann
insbesondere bei einer nicht ausreichend homogenen
Vermischung passieren. Deshab sind die im Hof mit An-
tibiotika vermischten Futtermittel, wie die in Futtermit-
telmischbetrieben hergestellten Fitterungsarzneimittel in
Anlehnung an die Vorschriften des § 8 Abs. 3 a TAHAV
anhand einer reprasentativen Leitsubstanz auf homogene
Vermischung zu Uberpr Ufen.

Diese Prufung hat anl&sslich der ersten Vermischung zu
erfolgen. Bel Folgemischungen sind Stichproben ausrei-
chend.

Bel der Verabreichung von Antibiotika Uber das Trink-
wasser soll gewahrleistet sein, dass in allen Bereichen der
Trankeeinrichtung moglichst umgehend eine ausreichende
therapeutische Konzentration erreicht wird. Es ist sicher-
zustellen, dass die empfohlene Dosis pro Kilogramm
Korpergewicht Uber den empfohlenen Behandlungszeit-
raum vollstandig vom Einzeltier aufgenommen werden
kann. Auf eine ausreichende Wasseraufnahme, insbeson-
dere  bei  erkrankten Tieren, ist zu achten.

Nach Beendigung der Behandlung ist die Trankeeinrich-
tung in geeigneter Weise zu reinigen, um eine Aufnahme
subtherapeutischer,  insbesondere  resistenzférdernder
Restmengen des eingesetzten Antibiotikums zu vermei-
den.

Bel der Abgabe von Arzneimitteln fur Tiere, die der Le-
bensmittelgewinnung dienen, erfolgt die Dosierungsanga
be obligatorisch auf dem Abgabebeleg nach Anlage 2
TAHAV. Das Origina verbleibt als Beleg beim Tierhal-
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6. Die Therapiedauer ist so kurz wie
moglich, jedoch ausreichend lange zur
Bekampfung der Infektion im Einzel-
fal zu wahlen.

7. Nachweise sind zu fuhren Uber

- diagnostische Mal3nahmen

- Begrindung fir Abweichungen von
Enpfehlungen,

(E 1.1.3) 9

ter.

Auch bei Kleinr und Heimtieren sollte dem Tierhalter
eine schriftliche Dosierungsanleitung ausgehandigt wer-
den, sodass der sorgfédtige Umgang mit dem Antibioti-
kum gesichert ist.

Jede Therapie mit Antibiotika ist konsequent durchzufih-
ren.

Eine einmalige Gabe ist nur in seltenen Ausnahmefallen
ausreichend, z B. bei unkomplizierten Infektionen der
unteren Harnwege oder bei der Verwendung einer lang
wirksamen Formulierung.

In der Regel ist eine mehrtagige Behandlung erforderlich.
Sie sollte z. B. bei bakteriellen Infektionen mit Fieber bis
zum zweiten Tag nach Abklingen des Fiebers fortgefihrt
werden.

Um den Selektionsdruck auf die Bakterien und damit die
Gefahr einer Resistenzentwicklung moglichst gering zu
halten, ist die Behandlungsdauer auf das therapeutisch
unbedingt erforderliche Mindestmal3 zu beschranken. Jede
unndtige Exposition der Tiere gegenuber Antibiotika ist
zu vermeiden. Dies gilt insbesondere fur die Behardlung
von Tierbestanden.

In den meisten Falen ist es zur Therapie oder Metaphyla-
xe bakterieller Infektionen ausreichend, die Antibiotika
drei bis sieben Tage zu verabreichen.

Bel manchen Indikationen kann bei Einzeltieren jedoch
auch eine langer dauernde Antibiotikatherapie erforder-
lich sein, z. B. bel Osteomydlitis, tiefer Pyodermie, Infek-
tionen der oberen Harnwege oder Infektionen mit hoher
Rezidivneigung.

Fir jeden Einsetz von Antibiotika muss die Eegrindung
im Rahmen von Kontrollen durch die tberwachende Be-
horde nachvollziehbar sein. In Anlehnung an die Aufbe-
wahrungspflicht in $ 13 Abs. 3 TAHAV fir Nachweise in
der tierérztlichen Hausapotheke sind bel der Anwendung
oder Abgabe von Antibiotika folgende Nachweise in (-
bersichtlicher Weise (z. B. zeitlich geordnet in der Patien
tenkartei oder im Praxistagebuch) drei Jahre aufzubewah
ren:

- Alle Befunde, auf denen die Diagnosestellung fir den
Einsatz des Antibiotikums nach Leitlinie 3 beruht (z.
B. Ergebnisse der klinischen Untersuchung, patholo-
gisch-anatomischen  Untersuchungen, mikrobiologi-
schen Diagnostik, epidemiologischen Erhebungen);

— Befunde (insbesondere Ergebnisse der mikrobiologi-
schen Diagnostik), durch welche die Notwendigkeit
einer Umwidmung, einer Abweichung vom Dosie-
rungsschema in der Gebrauchsinformation oder von
den Auswahlkriterien fur Antibiotika belegt werden
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- Kontrollen des Behandlungserfolgs,

- Befunde zur Erreger- und Resistenz-
dtuation im Bestand,

- Meldung bei abnehmender Empfind-
lichkeit von Erregern an die
Bundestierérztekammer oder das
Bundesingtitut fur gesundheitlichen
Verbraucherschutz und Veterinar-
medizin im Rahmen des Meldesys-
tems fUr unerwilnschte Arzneimit-
telwirkungen.

(E 1.1.3) 10

kann;
— Zeitpunkt und Ergebnis der Nachuntersuchung der be-
handelten Tiere oder des Tierbestands.

Eine Kontrolle des Behandlungserfolgs ist nach den Re-
geln der tierérztlichen Wissenschaft fir jede ordnungsge-
mé3e Behandlung in fir den jeweiligen Einzelfal ange-
messenen Zeitabstéanden erforderlich und nach g 12 Abs.
2 Nr. 2 TAHAV vorgeschrieben.

Regelméadig erhobene Befunde der mikrobiologischen
Diagnostik in Tierbesténden, in denen im Rahmen von
Hygiene- und Vorbeugeprogrammen wiederholt Antibio-
tika eingesetzt werden, z. B. in bestimmten Alters und
Produktionsabschnitten oder bel der Einstallung und bei
unerwinschten Arzneimittelwirkungen.

Nach der Berufsordnung ist jeder Tierarzt auch im Ver-
dachtsfall verpflichtet, unerwinschte Arzneimittelwir-
kungen den zusténdigen Stellen zu melden. Dazu zé&hlt
auch eine Resistenzbildung. Fir die Meldung stehen Be-
richtsbdgen zur Verfigung, die in regelméaiigen Abstén
den im Deutschen Tierdrzteblatt veroffentlicht werden.

Anhang

Auswahlkriterien fir ein geeignetes Antibiotikum

1. Wirkungsspektrum

2. Resistenzlage

Das Wirkungsspektrum eines Antibiotikums gibt an, wel-
che Erregerart durch die Substanz in ihrem Wachstum
gehemmt oder abgetttet wird. Werden von einem Antibi-
otikum sowohl grampositive als auch gramnegative Bak-
terien efasst, spricht man von Breitspektrum-
Wirkstoffen.

Bei der Auswahl der Wirkstoffklasse muss schergestellt
sein, dass mit dem gewahlten Wirkstoff die an der Infek-
tion beteiligten Erreger sicher erfasst und gehemmt bzw.
abgetttet werden.

Wirkstoffe mit einem schmalen Spektrum sind gegen-
Uber Breitspektrum-Antibiotika im Grundsatz zu be-
vorzugen, da somit eine geringere Beeinflussung der
physiologischen Keimflora und ein geringerer Selektions-
druck auf kommensale Keime erfolgt.

Zusétzlich zum substanzspezifischen Wirkungsspektrum
ist fur jedes Antibiotikum die aktuelle Resistenzlage der
zu behandelnden Bakterien zu beachten. Hierbei ist auch
Zu berticksichtigen, dass es bei bestimmten Wirkstoffen
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3. Therapeutische Breite

4. Wirkungstyp

5. Pharmakokinetik

(E 1.1.3) 11

zu einer raschen Resistenzentwicklung kommen kann,
wéhrend sie bel anderen langsamer verlauft.

Die therapeutische Breite macht eine Aussage zur Sicher-
heit des Praparates bei seiner therapeutischen Anwen
dung. Es wird die Dosis-Wirkung der erwtinschten und
unerwinschten Wirkungen in ein Verhaltnis gesetzt.

Fir die Sicherheit der klinischen Anwendung ist es ent-
scheidend, ab welchem Verhdtnis Uberdosierung/Do-
sierung mit schwerwiegenden Nebenwirkungen zu rech
nen ist. Je grof3er dieser Quotient ist, um so grof3er ist die
therapeutische Breite und damit der Abstand zwischen
therapeutischer Dosis und der Dosis, ab der mit solchen
Nebenwirkungen zu rechnen ist.

Bel Antibiotika mit einer geringen therapeutischen Breite
(=2) konnen bereits bei geringfiigiger Uberdosierung bis
zum doppelten der therapeutischen Dosis schwerwiegende
Nebenwirkungen auftreten.

Die therapeutische Breite wird in Sicherheitsstudien an
den Zidtierarten ermittelt, bei denen das Préparat in einer
mehrfachen der zugelassenen Dosierung und Uber einen
langeren als dem zugelassenen Behandlungszeitraum auf
maogliche Nebernwirkungen geprift wird. Hierfar sind
neben den Wirkstoffcharakteristika auch formulierungs-
spezifische bzw. praparatespezifische Eigenschaften (be-
sonders lokae Vertraglichkeit) von Bedeutung.

Antibiotika haben innerhalb der Bakterien spezifische
Angriffspunkte, wobel entweder das Wachstum der Bak-
terien gehemmt wird oder durch Schadigung essentieller
Strukturen wie z. B. der Zellwand die Bakterien abgetotet
werden.

Die hemmende Wirkung wird als Bakteriostase bezeich-
net; die so in ihrem Wachstum gestérten Bakterien mis-
sen dann durch korpereigene Abwehrmechanismen elimi-
niert werden.

Bakterizid wirkende Stoffe fihren bei ausreichender
Konzentration am Wirkort und Wirkdauer zu einem Ab-
sterben der Bakterien. Bei unklarem Immunstatus bzw.
immunsupprimierten Patienten ist generell der Einsatz
bakterizid wirkender Stoffgruppen indiziert.

Angaben Uber die Pharmakokinetik der Wirkstoffe und
Préparate sind fur die Beurtellung der Wirksamkeit von
Bedeutung. Blut/Plasmaspiegel, Verteilungsvolumen und
auch die Wirkstoffkonzentrationen, die in den Kérperflis-
sigkeiten bzw. Zielorganen und -geweben erreicht wer-
den, sollten fUr die beanspruchte Dosierung und prépara-
tespezifisch bekannt sein.

Hinsichtlich der Gewebeverteilung gibt es deutliche Un
terschiede zwischen den Wirkstoffgruppen. Diese Unter-
schiede sind bel der Auswahl eines Antibiotikums zu be-
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Koénnen zur Behandlung einer bakte-
riellen Infektion verschiedene Antibi-
otika eingesetzt werden, ist ein Wirk-
stoff aus der Wirkstoffgruppe in der
folgenden Tabelle auszuwdahlen, wel-
che die beste Ubereinstimmung mit
den Auswahlkriterien aufweist.

(E 1.1.3) 12

achten, um zu gewdhrleisten, dass am Infektionsort aus-
reichend hohe Wirkstoffspiegel erreicht werden.
Wirkstoffe mit einem geringen scheinbaren Verteillungs-
volumen (Vp<0,25 1/kg) gehen nur sehr begrenzt in Orga-
ne und Gewebe Uber und vertellen sich hauptséchlich ext-
razelluldr. Solche Stoffe eignen sich damit nicht fur die
Behandlung von Erkrankungen mit ausgesprochener Q-
ganmanifestation oder fur fortgeschrittene, subakut-
chronische Infektiorsprozesse, da ausreichend hohe
Wirkstoffspiegel in den Geweben nicht ereicht werden.
Der Einsatz ist indiziert bel akuten, septikémisch verlau
fenden Infektionen.

Wirkstoffe mit einem Verteilungsvolumen von (Vp<0,6
I/kg) weisen Gewebespiegel bis zur gleichen Hohe wie
Blut- bzw. Serumkonzentrationen auf. Hier kann anhand
der Blutspiegel auf die Hohe der Gewebespiegel ge-
schlossen werden.

Bel einem hohen Verteilungsvolumen (Vp< 0,6 I/kg)
kommt es zu einer Anreicherung der Wirkstoffe in den
Organen bzw. Geweben im Vergleich zu den im Blut
bzw. Serum gemessenen Wirkstoffspiegeln.

Das Vertellungswlumen ist eine stoffspezifische Eigen-
schaft, die nur geringe tierartspezifische Unterschiede
aufwelst.

Ein ideales Antibiotikum sollte im Grundsatz

- ein schmales Wirkungsspektrum,

- eine grof3e therapeutische Breite und

- fals erforderlich, eine gute Gewebegangigkeit
aufweisen.

Bei unbekannter Erregersituation und Resistenzlage wird
im algemeinen ein Wirkstoff mit breitem Spektrum &-
forderlich sain.

Bei schweren Infektionen, insbesondere bei septikami-
schen Prozessen, sowie bel beeintrachtigter Immunab-
wehr sollte ein bakterizid wirksames Antibiotikum einge-
setzt werden.

Die Erlauterungen und Anhange wurden von einer gemeinsamen Arbeitsgruppe ,, Antibiotika-
Leitlinien" der Bundestierdrztekammer, des Ausschusses fur Arzneimittel der ArgeVet und
des Bundesverbards fur Tiergesundheit erstellt.

Mitglieder Arbeitsgruppe:

Dr. Bode (Senden-Bdsensell), Dr. A. Bottner (Wiesbaden), Dr. H. Bottermann (Dusseldorf), Dr. L.
Goossens (Munchen), Prof. Dr. M. Kietzmann (Hannover), Prof. Dr. R. Kroker (Berlin), Dr. S. Schiil-
ler (Leverkusen), Dr. K. Simon (Wertingen), Prof. Dr. F.R. Ungemach (Leipzig) (Vorsitz), Pmf. Dr. L
H. Widler (Berlin), Dr. G. Wittkowski (Grub)
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(E 1.1.3)

Eigenschaften der fiir Tiere zugelassenen Antibiotika

Wirkstofigruppanf Spakirum . Therapeutischa Besondesheiten Wiridyp Prmrivok nelic
Wirkstoffe (Beispials) Breile Gewabagdngighel
Aminoghykoslde
ADFATIYEIn
Gentamicin garing (system.
Kanarmyin gram neg Amwendung) Matrotoxizitat
Meormycin z 1. gram pos Dotz bakteri od paning
Spectinomytin mithel (oraleyioiale | Mephroloxizitsl
in Armendung)
Dilfydroatrepdomycia
Amphanicole
Chilaramphenico mithel
QAMPOS + NBY | ====-seeeenas baiericetatizch | grof
Florfenicol grod
n
Ritamytin oram pos prod biakternizid
Bela-Laclame
Penicilline: .
Amingpenicilling ;
{mpicitlin, Amaxicillind | gram pos +neg
Amigicllin « Clavularsdums | Oam pos + nag + Allergiepotantial
P-Lactarmasebild. be. Panicillin
Banzyl pesicillin {ram pes
’ Pasteurallan
sesmemamsand, . [eeccsasciasas bakternizid el
Chzeatillin, Cnaciilin gram pos orod
Caphalosporing: Kreuzaliergie
frizhe Genaration miglich
(z B Cetacoml Cophalman) | gram pos + (neg) wischen
----------- P-Lactaman
nesuene Ganeration (2 B | gram pos « nag+
(ala-parazan, Ceffiotur, [HLactamasebiid.
Cafuinam)
Ch
Danofimacin, Dillocacin | gram pes + neg patentiall
Enrofiosacin, Marboliogcin, | Mykoplasmen | grod gelen baklerizid grafl
Orisificzcacin bem Jurigfins
Fasidinsdure ram pos, prod besdanogtatisch | grofi
gram pes + miltel gastro-intestingle | bekanostaisch | grof
Mykopkasmen Stfirungen
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(E1.1.3)
Wikstoligrupoen/ Spektum | Thepeuische | Besondecheilen | Wik | Phamahokiex
Wirksiodfia (Beisplele) Brefie Gewabegingipiet
Makrolide .
Erythromycin ram pos 4+ e lokala Rermmigpen
Spiramycin Pasteurallen + miiglich bakdericslatizch | grof
Tylosin Wykloplazmen {parentesal)
Tikmicoin fering
Pleuromuliline
Tiamigin Qram pos + qrof Unvertriglichkeit | baklencetaisch | mrod
Valnamulin Mycophasmen mit lonophoren
Polypeplidantibiotika
Colislin {ram rag pering {systam. Iokate Reizungen
Palymixi B Anwendung) miglich bakterizid qgering
mitted owalefiokale | Meirobosantat
Anwerdung)
Bacitracin | gram pas miffed
(mur 2 lokalan
Arwendung)
- :
Sulkadiazin, Sulfadogn, 4 potentiell haktaricetalisch
Swiladimidin ua [ram pos + rag | mitlel nephirotmdsch il
Kombenation mit Schockpafshr bed
Trimethoprim i v Amwendung | bakterizid
Telracycline
Tedracyciin, Chioriedra- gram pos + neg « lckale Aeizungen | bekderiostatisch | grod
oyclin, Cuyisbacyclin Wykoplasman + | mithel miglich
Dezycyclin Chlamydian {parenteral)
Therapeutische Breiter  Klassifigerung in groB-mitiel-genng
Pharmakoiinafik: Eintaifung nach dem , schainbarer® Vared ungsvolumen Vo [1fkg]
Qeting Vp <025 iming/icaum Gawsbevarisilung
riltel V<08 Gewebespiegel max, wie Blul- bow, Serumspisgel
grod M08 fule Gawebepenetration
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