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Sinnhaftigkeit der antibiotischen
Singleshot-Prophylaxe durch
prospektive Studie hestatigt

A. Witt

Georg Heinze, PhD; Clemens Tempfer, MD, MBA

Context: Perioperative antibiotic prophylaxis during elec-
tive cesarean delivery at term to reduce postoperative ma-
ternal infectious morbidity is generally used but may not
be effective on the basis of the available data. Also, the
optimal timing of prophylactic antibiotic administra-
tion is unclear.

Objective: To compare the effectiveness of cefazolin ad-
ministered before skin incision vs cefazolin adminis-
tered after umbilical cord clamping vs placebo in a 3-arm
randomized trial. The primary objective of the study was
to compare postoperative infectious morbidity, defined
as wound infection, endometritis, or urinary tract infec-
tion (primary end point), in women with cefazolin vs pla-
cebo. The comparison between the 2 arms administer-
ing cefazolin before skin incision vs after umbilical cord
clamping was a secondary end point.

Design: Double-blind, prospective, randomized, placebo-
controlled trial.

Setting: The Department of Obstetrics and Gynecol-
ogy, Medical University of Vienna, Vienna, Austria.

Patients: We recruited 1112 women undergoing elec-
tive cesarean delivery at term from March 1, 2004, through
January 31, 2010.

Antibiotic Prophylaxis Before Surgery vs After Cord
Clamping in Elective Cesarean Delivery

A Double-blind, Prospective, Randomized, Placebo-Controlled Trial

Armin Witt, MD; Mehmet Déner, MD; Ljubomir Petricevic, MD; Angelika Berger, MD; Peter Germann, MD;

Interventions: In group 1, cefazolin (2 g) was admin-
istered 20 to 30 minutes before skin incision. In group
2, cefazolin (2 g) was administered immediately after
clamping of the cord. In group 3, placebo was adminis-
tered before skin incision.

Results: The primary outcome was observed in 18 of
370 women in group 1 (4.9%) and in 14 of 371
women in group 2 (3.8%), whereas it was noted in 45
of 371 women in group 3 (12.1%) (P<.001 for group
1 plus group 2 vs group 3). The number needed to
treat to avoid 1 primary outcome was 13 (95% CI, 9 to
24). Between groups 1 and 2, there was no statistically
significant difference regarding postoperative infec-
tious morbidity (P=.60).

Conclusion: We were able to demonstrate the useful-
ness in elective cesarean delivery of prophylactic cefazo-
lin vs placebo in reducing postoperative maternal infec-
tious morbidity.

Trial Registration: clinicaltrials.gov ldentifier:
NCT01248078

Arch Surg. 2011;146(12):1404-1409

ie Schnittentbindung ist der hiu-
figste Risikofaktor fiir eine mater-
nale postpartale Infektion mit ei-
ner in der Literatur beschriebenen
Rate von 18-38 % [1]. Das Potenzial
einer antibiotischen Prophylaxe wurde aus-
fihrlich studiert, in 2 Metaanalysen der
Cochrane Library [2, 3] zusammengefasst
und im Jahr 2010 aktualisiert [4]. Die Anti-
biotikaprophylaxe brachte demnach, bezo-

gen auf die Inzidenz einer Endometritis,
eine Reduktion um 66-75 %. Aus diesem
Grund wurde der Schluss gezogen, dass
weitere placebokontrollierte Studien ethisch
nicht mehr gerechtfertigt seien. Die grofite
Studie in dieser Metaanalyse umfasste je-
doch lediglich 115 Frauen in der Kontroll-
gruppe sowie 117 in der Verumgruppe [5].
Im Gegensatz dazu gibt es einige Arbeits-
gruppen, welche die Rechtfertigung einer
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Antibiotikaprophylaxe infrage stellen [3, 6,
7]. Die aktuellste Publikation in diesem Zu-
sammenhang konnte bei der bisher grofdten
Studienpopulation (n = 480) ebenfalls kei-
nen Vorteil der antimikrobiellen Prophylaxe
gegeniiber der Kontrollgruppe erarbeiten
[8].

Der Sammelbegriff Infektion nach Schnitt-
entbindung umfasst unterschiedlichste kli-
nische Krankheitsbilder wie Fieber, Wund-
infektion, Endometritis, Bakteriamie, Harn-
wegsinfekte und andere Infektionen wie
pelvine Abszesse, septischer Schock, Pneu-
monie, nekrotisierende Fasziitis u. a. [2, 3].
Ohne Prophylaxe ergab die Metaanalyse der
Cochrane Library eine Inzidenz fiir Endo-
metritiden von 9,2 % in der Gruppe der
elektiven Sectiones, in der Gruppe der nicht-
elektiven und Akutsectiones sogar eine
Inzidenz von durchschnittlich 28,6 % [3].
Diese Zahlen machen deutlich, dass die nicht-
elektive Sectio einen wesentlichen Risiko-
faktor fiir eine postoperative Infektion dar-
stellt. Aber selbst fiir die elektive Sectio er-
scheint die Infektionsrate von 9,2 % relativ
hoch.

Ein wesentlicher Faktor in Bezug auf die
Effektivitat einer antibiotischen periopera-
tiven Prophylaxe sind neben der Kosten-
Nutzen-Rechnung und der Art der Applika-
tion (parenteral, peroral) selbstverstindlich
die Wahl des Antibiotikums und der Zeit-
punkt bzw. die Frequenz der Gabe. Die am
haufigsten verwendeten Substanzen in den
bisherigen Studien waren Aminopenicillin,
Acylaminopenicillin, Cephalosporin der 1.
Generation und Metronidazol. Ein ideales
Antibiotikum sollte folgende Kriterien er-
fullen:

— Aktiv gegen einen Grof3teil der moglichen
Erreger

— Adaquate Serum- und Gewebespiegel

— Nicht assoziiert mit einer hohen Resis-
tenzrate

— Kostengiinstig

— Gut tolerierbar

— In grofRen placebokontrollierten Studien
als effektiv erwiesen

Beziiglich des Zeitpunktes und der Frequenz
der Applikation tendierte man in den vergan-
genen Jahren generell im operativen Be-

reich zum so genannten Singleshot, welcher
tiblicherweise 30 Minuten vor dem Haut-
schnitt verabreicht wird. Bei der Schnitt-
entbindung wird das Antibiotikum seit 1978
in nahezu allen publizierten Studien unmit-
telbar nach der Abnabelung verabreicht,
davor wurde die Prophylaxe ebenso vor dem
Hautschnitt gegeben. Diese ziemlich ab-
rupte Anderung des Verabreichungszeit-
punktes begriindete sich auf eine Publikati-
on, bei der im Rahmen einer prospektiven,
randomisierten, placebokontrollierten Stu-
die an 114 Patientinnen die Verwendung von
Ampicillin vor dem Hautschnitt gegentiber
der Applikation nach der Abnabelung keine
Unterschiede hinsichtlich der maternalen
Mortalitdt ergab [9]. Um eine mdogliche Se-
lektion der Darmkeime zu vermeiden, ent-
schloss man sich demnach zur Applikation
nach der Abnabelung. Dieses Vorgehen steht
jedoch im Gegensatz zur tiblichen Antibio-
tikaprophylaxe bei anderen operativen Ein-
griffen (30 Minuten vor dem Hautschnitt).
Leider gab es seither keine ausreichend gro-
3e Studie, welche die Effektivitat der Gabe
vor Hautschnitt gegentiber nach Abnabe-
lung tiberpriifte.

In der vorliegenden Studie wurde eben
diese von der Cochrane Library als besonders
wichtig eingestufte Fragestellung an einer
ausreichend groflen Fallzahl untersucht.
Das von uns eingesetzte Cephalosporin der
1. Generation erfiillte alle wichtigen Krite-
rien im Sinne der Fragestellung.

Dartiber hinaus wurde nochmals, an ei-
nem entsprechend grofen Patientenkol-
lektiv, die Wertigkeit der Antibiotikaprophy-
laxe in Abhéngigkeit vom Applikations-
zeitpunkt tiberpriift.

Wie in der Zusammenfassung des Abs-
tracts beschrieben, konnten wir die Sinn-
haftigkeit der Singleshot-Prophylaxe mit Cefa-
zolin gegentiiber Placebo bei der elektiven
Sectio am Termin eindeutig bestatigen. Hin-
sichtlich des optimalen Zeitpunktes der
Verabreichung zeigte sich in Bezug auf die
Outcome-Parameter kein Unterschied.

Die vorliegende Arbeit flief3t bereits in diver-
se Metaanalysen ein und wird diese Fragestel-
lung wohl endgiiltig beantworten.
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Kommentar des Herausgebers:

disch einwandfreier Art gelungen:

Es ist fiir eine wissenschaftliche Einrichtung gelegentlich wichtig, etwas, was
,ohnehin alle schon wissen“, durch solide Daten zu untermauern.

Das ist fiir die Antibiotikaprophylaxe bei geplanten Sectiones durch Prof. Witt in
der Arbeit ,Antibiotic Prophylaxis Before Surgery vs After Cord Clamping in
Elective Cesarean Delivery“ [Witt A, et al. Arch Surg 2011; 146: 1404-9] in metho-

Eine Singleshot-Antibiotikaprophylaxe fiihrt auch bei der elektiven Sectio am
Termin — egal wann sie appliziert wird — zu einer Reduktion der Infektionsrate und
sollte daher routinemiflig uneingeschrinkt verabreicht werden.

0. Univ.-Prof. Dr. Peter Husslein
Vorstand der Universitdtsklinik fiir Frauenheilkunde
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