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Ziel der vorliegenden Arbeit war die vergleichende Bestimmung der antibakteriellen
Aktivitdten von Ampicillin und Piperacillin alleine sowie in Kombination mit 2 Beta-
Lactamase-Inhibitoren (BLI), Sulbactam und Tazobactam, in unterschiedlichen Kon-
zentrationen gegen Kklinischen Isolate aus der Gruppe der Enterobakterien mit dem
Mikrobouillon-Verdinnungsverfahren. Dabei konnte eine stirkere Empfindlichkeits-
steigerung des Beta-Lactams durch die Zugabe von Tazobactam erzielt werden als durch die
Zugabe von Sulbactam. Fir Piperacillin konnte bei E.coli durch die Zugabe von Tazobactam
eine Steigerung der Empfindlichkeit auf bis zu 78,5 %, fur Sulbactam bis maximal 44%
erreicht werden. Eine postulierte Kreuzresistenz zwischen den Kombinationen Piperacillin-
Tazobactam und Piperacillin-Sulbactam konnte aufgrund dieser Daten eindeutig widerlegt
werden. Die kategoriale Ubereinstimmung auf der Grundlage der ermittelten MHK-Werte lag
zwischen 17,3 % und 55,2 %, so dass eine in manchen Labors ubliche Ubertragung der
Ergebnisse einer Testung von Piperacillin-Tazobactam auf Piperacillin-Sulbactam zu falsch-

sensiblen Ergebnissen flhrt.

In einer weiteren Untersuchung wurde die antibakterielle Eigenaktivitdt der beiden BLI
bestimmt. Hier wies Sulbactam gegen E.coli eine mittlere MHK von 32 mg/l und



Tazobactam von 128 mg/l auf. Es zeigte sich, dass der Abstand zwischen dem MHK-Wert des
BLI alleine und der in der Kombination verwendeten Konzentration des BLI im Sinne eines
in-vitro-Synergismus das MHK-Ergebnis der Beta-Lactam + BLI-Kombination beeinflusst. Je
niedriger der MHK-Wert des BLI alleine, desto groRer ist die Wahrscheinlichkeit, dass sich
der MHK-Wert der Kombination Beta-Lactam + BLI in den sensiblen Bereich verschiebt. Am
deutlichsten wurde dieser Zusammenhang fir Sulbactam - und zwar sowohl in der
Kombination mit Piperacillin als auch mit Ampicillin — beobachtet und da bislang keinerlei
Daten vorliegen, dass dieser in-vitro-Effekt auch bei der klinischen Anwendung von
Sulbactam auftritt, erscheint es sinnvoll, die derzeit empfohlene Sulbactam-Konzentration fir

die Empfindlichkeitstestung von 8 mg/l auf 4 mg/l zu reduzieren.



