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Einfluß CRRT auf Pip/Taz - Clearance

Janattul-Ain Jamal, Crit Care Med 2014; 42:1640–1650

effluent flow rate (= ultrafiltrate + dialysate)
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Zoller et al. (2014) Crit Care 18: R148

- 30 Patienten (10 Pat Lungen-TX, 5 Pat Leber-TX)

- Große Inter- und Intravariabilität der Linezolidkonzentration

- 50 bzw. 63% der Pt. nicht im Zielbereich (AUC24 <200 mg*h/L bzw. 

Cmin< 2 mg/L) 

- 7% der Patienten hatten toxische Konzentrationen
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Kritisch kranke Patienten: ß-Laktam Kurzinfusion
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PK/PD-Target ß-Laktame

Bakteriostatischer Effekt

- 30-40% fT>MHK bei Penicillinen und Cephalosporinen

- Ca. 20% fT>MHK bei Carbapenemen

Maximal bakterizide Wirkung

- 50% fT>MHK bei Penicillinen 

- Ca. 60%-70% fT>MHK bei Cephalosporinen

- 40% fT>MHK bei Carbapenemen

Optimaler Klinischer Erfolg

- 100% fT>MHK bis 100% fT>4-5MHK bei Cefepim und Ceftazidim

- 100% fT>5MHK bei Meropenem

Craig (1995) Diagn Microbiol Infect Dis 22: 89-96-22; DeRyke et al. (2006) Drugs 66: 1-14; Li et al (2007) Antimicrob Agents
Chemother 51: 1725-30; McKinnon et al. (2008) Int J Antimicrob Agents 31: 345-51; Tam et al. (2002) J Antimcrob

Chemother 50: 425-8; Wong et al. (2014) BMC Infect Dis 14: 288



Empfehlungen von Fachgesellschaften - ß-Laktam



„TDMetrics“, www.tdmx.eu

Zeitabhängige Antibiotika

- Bolusgabe nicht vergessen!



Critical Care Medicine, Feb 2018

• Mortality (KI vs. PI): 19.5 vs. 13.5% (OR, 0.69; 95% CI, 0.56–0.84) 

• Clinical cure (KI vs. PI): 63.2 vs. 76.2% (OR, 1.77; 1.24–2.53)

• Micro. cure (KI vs. PI): 66.0 vs. 74.9% (OR, 1.22; 0.84-1.77)

• LOS Hospital (KI vs. PI): 21.9 vs. 19.7



BLING III – Meropenem od. Pip/Taz



Abbildung: Prof. Brinkmann / Heidenheim

Dosiseskalation bei Bolusgabe → wenig Effekt

Meropenem:
• 16 g
• 8 g
• 4 g
• 2 g
• 1 g
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Steigerung der Exposition ….

… In den meisten Fällen (außer für Harnwegsinfektionen) kann 

dies entweder durch eine höhere Dosierung, ein verkürztes

Dosierungsintervall oder eine veränderte

Verabreichungsform erreicht werden, z.B. von oraler zu 

intravenöser Gabe oder von iv-Kurzinfusion zu prolongierter 

Infusion. 

Neudefinition S, I und R 2019 - www.eucast.org/www.NAK-Deutschland.org



EUCAST Dosierungsempfehlung 2021

Standard: 4 x 4.5g über 30min oder 3 x 4.5g über 4 Stunden

( 3x 4.5g ist OK bei bei HWI, IAI, diabet. Fuß, nicht bei 3GC res.)

Hohe Dosis: 4 x 4.5g über 3 Stunden

Piperacillin/Tazobactam

Meropenem

Standard: 3 x 1g über 30min (Meningitis 3 x 2g 30min od. 3h)

Hohe Dosis: 3 x 2g über 3 Stunden



Schwierigkeiten für Kliniker

o Patienten mit eingeschränkter Nierenfunktion

o Patienten mit gesteigerter Nierenfunktion

o Patienten mit Nierenersatzverfahren

o Kritisch kranke Patienten

o …….

I  →



Ehmann et al. Critical Care (2017) 21:263 

- 48 Patienten, 83% Sepsis, 7 Pat CRRT

- Meropenem 1g (30min), 8-stündlich (n=47), 1pt 2g 8-stündlich

- 1.376 x Meropenemkonzentration bestimmt (im Median 31/Pt)

- Target-Attainment 50% >4xMHK und 100% >1xMHK



Ehmann et al. Critical Care (2017) 21:263 

Patienten ohne CRRT (1g alle 8h, 30min)

15–29 ml/min 

30–59 ml/min 

60–89 ml/min 

90–129 ml/min 

(>130 ml/min) 
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Ehmann et al. Critical Care (2017) 21:263 

intermediär

intermediär

sensibel

1g, 8h, 30min → PTA (ohne CRRT)



2g, 8h, 30min → PTA (ohne CRRT)

Ehmann et al. Critical Care (2017) 21:263 

intermediär

intermediär

sensibel

Auch Meropenem Kurzinfusion 2g 3x tgl bei „intermediär“ ungeeignet 



Ehmann et al. Critical Care (2017) 21:263 

- 15 Pt ohne RRT, 13 Pt SLED, 12 Pt CVVHD

- Meropenem 3g/24h kontinuierlich

- Target: 50% T ≥ 4x MHK (2mg/l) → 8mg/l

- Tag 3: 0h, 1h, 5h und 9h nach Beginn RRT

Westermann I, …Hagel et al, British Journal of Clinical Pharmacology, April 2021
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PTA: Patienten OHNE RRT

Westermann I, …Hagel et al, British Journal of Clinical Pharmacology, April 2021



PTA: Patienten Mit RRT

Westermann I, …Hagel et al, British Journal of Clinical Pharmacology, April 2021



1. Kritisch kranke Patienten können krankheitsbedingt ausgeprägte 

Veränderungen der Pharmakokinetik aufweisen

- Prolongierte Applikation (3-4h) von ß-Laktam Antibiotika geht mit 

einem höheren Target-Attainment einher und sollte auch bei 

Standarddosierung gewählt werden

2. Das unkritische Befolgen der Dosierungsempfehlung nach 

EUCAST/NAK kann bei kritisch kranken Patienten – v.a. mit 

Veränderung der Nierenfunktion (ARC, ANV) – zu unnötig hohen 

(toxischen?) oder zu niedrigen (Therapieversagen, 

Resistenzselektion) führen

3. “I“ = „S“ mit erhöhter Exposition, aber individuelle Patientenfaktoren 

bei der Dosierung beachten

Zusammenfassung


