Multiresistente
Erreger

Diagnostik — Epidemiologie —
Therapie

3. Auflage

@ Springer



Multiresistente Erreger



Sebastian Schulz-Stibner
Markus Dettenkofer

Frauke Mattner
Alik Dawson « Rolf Mahlberg

Multiresistente
Erreger

Diagnostik - Epidemiologie -
Therapie

3. Auflage

@ Springer



Sebastian Schulz-Stiibner
Deutsches Beratungszentrum fiir
Hygiene (BZH GmbH)

Freiburg im Breisgau, Deutschland

Markus Dettenkofer
Hygiene und Infektiologie
Sana Kliniken AG
Ismaning, Deutschland

Frauke Mattner Alik Dawson

Institut fiir Hygiene amedes MVZ fiir

Kliniken der Stadt Koln Laboratoriumsdiagnostik

Koln, Deutschland und Medizinische Mikrobiologie
Halle, Deutschland

Rolf Mahlberg

Innere Medizin I/Infektiologie
Klinikum Mutterhaus der
Borroméerinnen

Trier, Deutschland

ISBN 978-3-662-65707-2 ISBN 978-3-662-65708-9  (eBook)
https://doi.org/10.1007/978-3-662-65708-9

Die Deutsche Nationalbibliothek verzeichnet diese Publikation in der Deutschen
Nationalbibliografie; detaillierte bibliografische Daten sind im Internet iiber
http://dnb.d-nb.de abrutbar.

© Der/die Herausgeber bzw. der/die Autor(en), exklusiv lizenziert an Springer-
Verlag GmbH, DE, ein Teil von Springer Nature 2016, 2019, 2023

Das Werk einschlieBlich aller seiner Teile ist urheberrechtlich geschiitzt. Jede
Verwertung, die nicht ausdriicklich vom Urheberrechtsgesetz zugelassen ist,
bedarf der vorherigen Zustimmung des Verlags. Das gilt insbesondere fiir
Vervielfiltigungen, Bearbeitungen, Ubersetzungen, Mikroverfilmungen und die
Einspeicherung und Verarbeitung in elektronischen Systemen.

Die Wiedergabe von allgemein beschreibenden Bezeichnungen, Marken,
Unternehmensnamen etc. in diesem Werk bedeutet nicht, dass diese frei durch
jedermann benutzt werden diirfen. Die Berechtigung zur Benutzung unterliegt,
auch ohne gesonderten Hinweis hierzu, den Regeln des Markenrechts. Die Rechte
des jeweiligen Zeicheninhabers sind zu beachten.

Der Verlag, die Autoren und die Herausgeber gehen davon aus, dass die Angaben und
Informationen in diesem Werk zum Zeitpunkt der Veroffentlichung vollstiandig und
korrekt sind. Weder der Verlag, noch die Autoren oder die Herausgeber tibernehmen,
ausdriicklich oder implizit, Gewihr fiir den Inhalt des Werkes, etwaige Fehler oder
AuBerungen. Der Verlag bleibt im Hinblick auf geografische Zuordnungen und
Gebietsbezeichnungen in verdffentlichten Karten und Institutionsadressen neutral.

Planung: Anna Kraetz
Springer ist ein Imprint der eingetragenen Gesellschaft Springer-Verlag GmbH,

DE und ist ein Teil von Springer Nature.
Die Anschrift der Gesellschaft ist: Heidelberger Platz 3, 14197 Berlin, Germany


https://doi.org/10.1007/978-3-662-65708-9
http://dnb.d-nb.de

Vorwort

Multiresistente Erreger (MRE) sind in den vergangenen Jahren
nicht nur zu einem medizinischen Problem geworden, sondern
auch zu einem gesamtgesellschaftlichen Thema mit weitreichenden
Public-Health- und individualpsychologischen Aspekten fiir Pati-
enten, Angehorige und medizinisches Fachpersonal. Dies wurde
auch und gerade im Rahmen der Corona-Pandemie deutlich.

Die Herausgeber dieses Buches haben es sich daher zum Ziel
gesetzt, mit einer griindlichen Zusammenfassung von Mikrobio-
logie, Epidemiologie und evidenzbasierten krankenhaushygieni-
schen Manahmen sowie der Priventionskonzepte der ,,Antibiotic
Stewardship* den Themenkomplex ,,MRE®“ zu demystifizieren.
Die in den Vorauflagen getrennten Therapieempfehlungen wur-
den nun zu einem Gesamtwerk zusammengefasst.

So ist sowohl ein Nachschlagewerk mit den wesentlichen wis-
senschaftlichen Fakten und erforderlichen krankenhaushygieni-
schen und generalpriventiven Mallnahmen entstanden als auch
ein fiir den Praktiker/Kliniker am Krankenbett verwendbares Kit-
teltaschenbuch zur Antibiotikatherapie von MRE-Infektionen aus
einem Guss.

Wir hoffen, damit einen Beitrag leisten zu konnen, das Resis-
tenzproblem zukiinftig besser in den Griff zu bekommen, und die
uns anvertrauten Patienten sicher und erfolgreich behandeln zu
konnen, ohne unbegriindete Angste und Unsicherheiten zu schiiren.

Fiir das Herausgeberteam

Freiburg, Deutschland Sebastian Schulz-Stiibner
im Herbst 2022
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P Multiresistente Erreger stellen ein zunehmendes the-
rapeutisches und sozio6konomisches Problem im
Gesundheitswesen dar. Zur Einddmmung dieses Pro-
blems sind gesundheitspolitische Weichenstellungen,
Aufkldrung der Offentlichkeit, Schulung des medizini-
schen Personals und koordinierte Forschungsanstren-
gungen erforderlich. Die praktischen Saulen der Pra-
vention von Resistenzentwicklung und -verbreitung
ruhen auf dem zielgerichteten, sparsamen Verbrauch
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von Antibiotika in Human- und Veterinarmedizin, kon-
sequenter Standard-/Basishygiene und allgemeinem
Problembewusstsein.

1.1 Geschichtliche Entwicklung

Mit der Entdeckung des Penicillins durch Alexander Flemming
und seiner Erstbeschreibung 1929 (Fleming 1929) begann nicht
nur die therapeutische Ara der Antibiotika, die die moderne Medi-
zin entscheidend geprigt und verédndert hat, sondern auch die Ge-
schichte der Resistenzentwicklung der Erreger, wobei sich diese
ihre genetische Variabilitit, zahlreiche intrinsisch vorhandene Re-
sistenzmechanismen, multiple Modi des Genaustausches und die
kurze Generationszeit im Sinne einer raschen Selektion und Mik-
roevolution zunutze machen konnen.

Bis zum klinischen Einsatz des Penicillins vergingen iiber
12 Jahre und erst in den 1940er-Jahren erfolgte der breite klinische
Einsatz, vor allem bei den Verwundeten im Zweiten Weltkrieg.
Rasch bildeten sich Penicillinase-bildende Staphylokokkenklone
heraus und Penicillin G verlor zunehmend an Wirksamkeit. Im
Jahr 1959 wurde mit Methicillin eine neue Substanz eingefiihrt,
die gegeniiber den Penicillinasen stabil war. Schon zwei Jahre
nach der Einfithrung von Methicillin wurden die ersten methicil-
linreistenten Staphylococcus aureus (MRSA)-Stimme beschrie-
ben. Nach 1961 verbreiteten sich die MRSA rasch in den USA
und Europa und sind inzwischen ein weltweites Problem mit Pra-
valenzraten von 1 % der Staphylokokkenisolate in den Niederlan-
den, iiber 20 % in Deutschland bis zu 60 % in den USA.

Die heutzutage aufgrund des besseren Nebenwirkungsprofils
iiberwiegend verwendeten verwandten Substanzen wie z. B. Oxa-
cillin oder Flucloxacillin unterliegen dem gleichen Resistenz-
mechanismus wie Methicillin, doch hat sich der Name MRSA
anstelle von ORSA in der Literatur durchgesetzt. Vancomycin
wurde in den 1950er-Jahren entwickelt und war tiber 30 Jahre lang
ein Reserveantibiotikum, das gegen praktisch alle grampositiven
Erreger wirksam war. Im Jahr 1986 gab es die ersten Berichte
iiber VRE in Europa und wenig spiter auch in den USA. Inzwi-
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schen sind auch einzelne Fille mit Vancomycin- und Methicillin-
resistenten Staphylokokken (VRSA) bzw. Linezolid-resistenten
Staphylokokken aufgetreten, allerdings haben diese (noch) keine
klonale Verbreitung gefunden.

Die WHO verbffentliche 2017 eine Liste der ,,12 gefihr-
lichsten Bakterienfamilien®. Als kritisch werden hier derzeit
Carpapenem-resistente Acinetobacter baumannii, Pseudomonas
aeruginosa und Enterobacteriaceae eingestuft. Mit hoher Prioritit
werden Vancomycin-resistente Enterokokken (VRE), Methicillin-
resistenteStaphylococcus aureus (MRSA), aber auch weniger im
Bewusstsein priasente Vertreter wie Clarithromycin-resistente He-
licobacter pylori, Chinolon-resistente Campylobacter spp., Sal-
monellen und Chinolon- und Cephalosporin-resistente Neisseria
gonorrhoae aufgelistet. Mit mittlerer Prioritdt werden Penicillin-
unempfindliche Streptococcus pneumoniae, Ampicillin-resistente
Haemophilus influenzae und Chinolon-resistente Shigella spp.
genannt (WHO 2017).

Die weltweite epidemiologische Lage stellt sich heterogen
dar. Wihrend in den USA beispielsweise der Community-acqui-
red (CA-) MRSA (meist Typ USA 300) inzwischen der dominie-
rende Vertreter ist, kommen CA-MRSA in Deutschland mit ca.
1 % der Isolate verhidltnisméBig selten vor und die Gesamtzahl
der MRS A-Infektionen ist inzwischen eher riickldufig. Hohe In-
zidenzen von multiresistenten gramnegativen Erregern (MRGN)
werden insbesondere in Indien beschrieben, wobei Liibbert et al.
auch eine hohe Belastung des Abwassers in der Nihe pharma-
zeutischer Unternehmen mit Antibiotikariickstinden zeigen
konnten (Liibbert et al. 2017), aber auch in Deutschland finden
sich MRGN in Gewissern und Antibiotikariickstidnde in Kldran-
lagen. Eine Verbreitung von MRGN durch Fernreisen ldsst sich
aus Untersuchungen von Reiseriickkehrern aus Endemieregio-
nen ableiten (Liibbert et al. 2015; Kantele et al. 2021). Walter
und Liibbert (2020) beschreiben die Situation in einem Uber-
sichtsartikel: ,,Bemerkenswert ist hierbei, dass es Assoziationen
einer Besiedlung mit der Art der Unterkunft und dem Reisegrund
gab. Reisende in Hotels und privaten Unterkiinften waren hiu-
figer ESBL-besiedelt als Reisende, die in Hostels oder anderen
Unterkiinften (wie z. B. Camping etc.) unterkamen. Reisen zu
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Urlaubszwecken und Dienstreisen waren mit einem niedrigeren
Risiko einer Besiedlung assoziiert als Verwandten- und Freun-
desbesuche und andere Reisegriinde (wie z. B. Studienaufent-
halte, Praktika oder humanitire Einsitze). Der Anteil ESBL-be-
siedelter Reisender variierte dabei um den Faktor 3—4. Diese
Unterschiede blieben auch in adjustierten Analysen signifikant
und deuten somit darauf hin, dass die Art zu reisen einen Ein-
fluss auf die ESBL-Besiedelungsrate haben kann.“ Allerdings
scheint die Dauer der ESBL-Besiedlung nach einer Reise in den
meisten Fillen eher kurz zu sein (< 1 Monat), wobei der Einfluss
konsekutiver Antibiotiakabehandlungen und deren Selektionsef-
fekt unklar bleibt (Walter und Liibbert 2020).

Hinweise fiir zoonotische Ubertragungswege ergeben sich so-
wohl durch MRSA-Nachweise in der Lebensmittelkette als auch
fiir ESBL-Bildner oder mobile Colistin-Resistenzen (Liu et al.
2015; Exner et al. 2017).

Bei MRSA spielen in Deutschland Healthcare-associated(HA)-
MRSA jedoch nach wie vor die Hauptrolle und Lifestock-
associated (LA)- und Community-associated (CA)-MRSA eine
untergeordnete Rolle, sodass der Verhinderung von Transmission
iiber Kontakte mit dem Gesundheitswesen nach wie vor eine grofie
Bedeutung zukommt. Fiir die hauptsichlich im Darm als Reser-
voir anzutreffenden Enterokokken und MRGN spielen allerdings
nicht mit dem Gesundheitswesen assoziierte Verbreitungswege
innerhalb der Allgemeinbevolkerung eine Rolle, sodass transmis-
sionspriventive MafBnahmen innerhalb von Krankenhdusern al-
leine zur Verhinderung einer weiteren Ausbreitung nicht effektiv
sind, zumal es fiir diese Erreger keine langfristig wirksamen De-
kolonisationsregime im Gegensatz zu MRSA gibt. Dies gilt es, im
Rahmen des sog. ,,One-Health-Approach* zur Resistenzbekdmp-
fung zu beriicksichtigen. Abb. 1.1 gibt eine zusammenfassende
epidemiologische Risikobewertung der derzeit klinisch wichtigen
Erreger, wobei Resistenzen von Erregern haufiger ambulant er-
worbener Infektionen (z. B. Harnwegsinfektionen, Pneumonien)
bei gleichzeitiger Verbreitung in der Allgemeinbevolkerung na-
turgemil} ein anderes epidemiologisches Problempotenzial auf-
weisen als auf den medizinischen Bereich fokussierte Infektio-
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VRE 3-MRGMN
Mach deutlicher Mach deutlicher
Zunahme Plateau Zunahme

Plateau
Verbreitung Hohe Verbreitung Risikogruppen
Aufnahmepravalenzen | innerhalb der (z.B.
deuten auf Bevolkerung, medizinische
zunehmende Machweise in der | Behandlung in
Verbreitung aullerhalb | Lebensmittel- Hochendemie-
medizinischer kette regionen) aber
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Risikoprofil

Viele Kolonisationen,
Infektionen v.a. bei
Risikopatienten
({Immunsuppression,
Storungen der
Darmbarrierg)
Kranken- Ausbriiche Ausbriiche, teilweise Ausbriiche (v.a.

Klinische
Bedeutung

haus- scheinbar hohe Acinetobacter
hygienische Umweltpenetranz, baumannii
Bedeutung Assoziation mit Klebsiellen,
Reinigungsregime Serratien und
Pseudomonas

aerugingsa)

Problematisch, schwer beherrschbar

Abb. 1.1 Epidemiologische Risikobewertung fiir Deutschland auf der Da-
tengrundlage von Noll et al. 2022

nen, die durch konsequente infektionspraventive Malnahmen im
Rahmen der Basishygiene gut beherrschbar sein sollten.

1.2  Public-Health-Aspekte

Der Wettlauf zwischen Erreger und Resistenz von der Multiresis-
tenz (MDR) iiber die extreme Resistenz (XDR) bis hin zur Pan-
resistenz (PDR) spiegelt sich besonders deutlich beim Tuberkulo-
seerreger, dem Mycobacterium tuberculosis, wider (Kap. 8). Eine
in der Nomenklatur dhnliche Klassifikation klinisch bedeutsamer
grampositiver und gramnegativer Erreger wurde 2012 von Magi-
orakos veroffentlicht (Tab. 1.1).

Gerade bei XDR-Resistenzen sind oft nur noch wenige Subs-
tanzen therapeutisch anwendbar, so dass Lieferengpisse erhebli-
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che Auswirkungen auf die individuellen Versorgungsmoglichkei-
ten haben konnen. Auf der anderen Seite bewirken Probleme bei
der Versorgung mit Basisantibiotika das Ausweichen auf Reser-
veantibiotika und damit verbunden den Aufbau von Selektions-
druck. Daher kommt der Versorgungssicherheit mit Antiinfektiva
ein nicht zu vernachléssigender Stellenwert im Kampf gegen mul-
tiresistente Erreger zu.

P Oftmals werden Grundsubstanzen dieser lebenswichtigen
Medikamente weltweit nur noch in ein oder zwei Produk-
tionsstitten hergestellt, sodass Ausfille einen globalen Ver-
sorgungsengpass zur Folge haben.

Die Motivation der Pharmaindustrie zur Forschung in diesem
Bereich ist angesichts der zu erwartenden Umsatzzahlen, der
Preisdeckelung und der Patentlaufzeiten eher gering. Hier wire
ein Ansatz zur Motivationsforderung durch deutlich verldngerte
Patentlaufzeiten am ehesten geeignet, die Forschungsanstrengun-
gen fiir die Unternehmen auch wirtschaftlich zu gestalten. Hinzu
miissten Anstrengungen der Grundlagenforschung durch staat-
liche Institutionen und Universititen kommen sowie Auflagen zur
Produktionssicherheit und nationale Reservestrategien zur Ver-
sorgungssicherheit.

b Die Bereiche Forschungsforderung und Produktionssicher-
heit bei Antibiotika waren bislang Stiefkinder der offentli-
chen Diskussion beim Thema multiresistente Erreger, sind
aber durch die SARS-CoV2-Pandemie mit in den Fokus der
Aufmerksamkeit gerutscht.

Dennoch wurde in den letzten 10 Jahren eine Reihe von neuen
Antibiotika zur Marktreife gebracht. Insgesamt handelt es sich
auch hier hiufig um Weiterentwicklungen oder Kombinationen
bestehender Substanzen mit erweitertem Spektrum.

Daneben gibt es Ansitze aus der Grundlagenforschung zur
Entdeckung neuer Naturstoffe wie Teixobactin aus dem im Bo-
den lebenden Bakterium Eleftheria terrae oder des Malacidins,
welches ebenfalls aus der systematischen Untersuchung des Bo-
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denmikrobioms gewonnen wurde. Mit dem Lugdunin wurde ein
thiazolidinhaltiges Cyclopeptid-Antibiotikum entdeckt, welches
durch Staphylococcus lugdunensis produziert wird. Alle diese
Substanzen konnen auch fiir Erkldarungsversuche der lokalen und
regionalen Mikrobiotadiversitit herangezogen und vielleicht bald
therapeutisch genutzt werden. Allerdings ist der Weg von der
Identifikation zur klinischen Anwendung lang und nicht wenige
Substanzen fallen aufgrund von Nebenwirkungen, Schwierigkei-
ten bei der Synthese oder galenischen Priparation auf dem Weg
bis zu einer Zulassung durch. Andere Forschungsanstrengungen
suchen nach spezifischen monoklonalen Antikorper z. B. gegen
Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Acinetobacter
baumannii oder Klebsiella pneumoniae, um das therapeutische
Arsenal zu erweitern. Einfacher ist mitunter die Wiederentde-
ckung und Modifikation ,,alter* Antibiotika oder die Umnutzung
bereits zugelassener Arzneimittel, die bereits eine klinische Tes-
tung in anderer Indikation hinter sich haben.

1.2.1 Resistenzpravention

P Wichtigste Sédule der Resistenzpridvention ist der verant-
wortungsbewusste Umgang mit Antibiotika in der Hu-
man- und Veterindrmedizin (Kap. 2).

Hierzu wurden in den letzten Jahren erhebliche Anstrengun-
gen auf institutioneller Ebene vor allem in den Krankenhiusern
unternommen und durch gesetzliche Regelungen (§ 23 Infekti-
onsschutzgesetz) flankiert.

Auch im ambulanten Versorgungsbereich (z. B. Behandlung
von Atemwegsinfektionen mit Antibiotika trotz meist viraler Ge-
nese) oder bei der Versorgung von Bewohnern in Pflegeheimen
bei Infektionserkrankungen zeigen MaBBnahmen zum Antibiotika-
Stewardship Wirkung. Eine Studie aus Boston zeigte 2014 deut-
liche Verbesserungspotenziale gerade in Pflegeeinrichtungen
hinsichtlich der Einbeziehung von Antibiotika in die Entschei-
dungsfindung bei Therapiezielinderungen. Dies hat inzwischen
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Eingang in zahlreiche Therapieleitlinien z. B. zur Behandlung der
ambulant erworbenen Pneumonie oder der Sepsis gefunden.

Beispiel

Bei 362 Bewohnern von Pflegeheimen mit schwerer Demenz
wurden 496 Verdachtsdiagnosen einer Infektion gestellt und
72,4 % mit Antibiotika (meistens Chinolone oder Cepha-
losporine der 3. oder 4. Generation) behandelt, obwohl bei
94,8 % der betroffenen ein palliatives Therapieziel definiert
war und bei 44 % keine starken klinischen Kriterien zur Unter-
stiitzung der Therapieindikation vorlagen. Die kumulative
Inzidenz der Akquisition multiresistenter Erreger in der Ko-
horte lag bei zu Beginn unkolonisierten Bewohnern bei 48 %
nach einem Jahr, wobei Chinolon-Gebrauch mit einem relati-
ven Risiko von 1,89 (95 %-Konfidenzintervall 1,28-2,81) und
3.- oder 4.-Generations-Cephalosporine mit einem relativen
Risiko von 1,57 (95 %-Konfidenzintervall 1,04-2,4) assoziiert
waren. Die Autoren kommen zu dem Schluss, dass Behandlun-
gen nicht selten entgegen den Wiinschen der Bewohner und
den festgelegten Therapiezielen selbst bei fragwiirdiger primé-
rer Indikation durchgefiihrt wurden und das Risiko der Aus-
breitung multiresistenter Erreger billigend in Kauf genommen
wird (Mitchell et al. 2014). <

P> Falsche Erwartungen von Patienten und Angehorigen und
fehlende Aufklirung iiber sinnvollen Antibiotikaeinsatz und
Risiken und Nebenwirkungen ihrer Anwendung fithren zu
unverhiltnismifigem Gebrauch im Sinne von (vorausei-
lender) Erwartungserfiillung und forensischer Absicherung
seitens der behandelnden Arzte.

Neben dem individuellen Aufklidrungsgesprich durch die
behandelnden Arzte sind hier auch allgemeine Aufklirungskam-
pagnen zum richtigen Antibiotikagebrauch z. B. durch die Bun-
deszentrale fiir gesundheitliche Aufkldarung oder vergleichbare
Einrichtungen zur Schaffung eines offentlichen Bewusstseins
vonnoten.
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Ist bei Kontaktiibertragung von Patient zu Patient im Kranken-
haus eine Unterbrechung von Ubertragungsketten durch klassi-
sche krankenhaushygienische Mafinahmen wie Barrierepflege
und Einzelzimmerunterbringung in Ausbruchssituationen meist
relativ gut wirksam, stoBen derartige Konzepte bei Verbreitung
in der Bevolkerung z. B. durch Lebensmittelvektoren oder Tiere
an ihre Grenzen. Beide Mechanismen werden sowohl bei MRSA
(Stichwort Lifestock-associated MRSA) als auch bei ESBL-
Bildnern beobachtet. Insofern miissen Priventionsanstrengungen
weit liber das Krankenhaus hinaus reichen und betreffen auch die
Lebensmittelhygiene und vor allem in unterentwickelten Lindern
die Wasser- und Toilettenhygiene.

Das zoonotische Potenzial manifester Infektionen durch multi-
resistente Erreger tierischen Ursprungs bleibt nach wie vor schwer
abschitzbar. Cox und Popken (2014) berechneten fiir LA-MRSA
(ST 398) aufgrund von Privalenzdaten bei Tieren, auf Schlacht-
hofen und im Fleischhandel, bei Arbeitern in der landwirtschaft-
lichen Produktion und bei Krankenhauspatienten eine zusitzliche
MRSA-Infektion pro Jahr bei exponierten Landwirten und eine
zusitzliche Infektion in 31 Jahren in der Normalbevolkerung der
USA. Kock et al. (2021) berechnen aus verschiedenen Quellen
einen geschitzten Anteil von Quellen von ESBL-Besiedlungen
durch Tiere (Pferde, Katzen und Hunde) von 7,9 %, iiber Lebens-
mittel von 18,9 % und durch berufliche Exposition in der Land-
wirtschaft von 1 % gegeniiber 60,1 % Mensch-zu-Mensch-Uber-
tragungen in der Allgemeinbevolkerung.

Weiterer Forschungsbedarf besteht auch hinsichtlich regiona-
ler Unterschiede in der endemischen Verbreitung von multire-
sistenten Erregern, wie dies beispielsweise bei VRE der Fall zu
sein scheint. Hier konnten Gastmeier et al. (2014) mithilfe von
Daten aus dem KISS-System von Intensivstationen zeigen, dass
es zu einer deutlichen Zunahme der Wundinfektionen und kathe-
terassoziierten Blutstrominfektionen gekommen ist, die sich je-
doch vor allem in vier Bundesldndern in einem Girtel zwischen
Nordrhein-Westfalen und Sachsen manifestiert. Ahnliche Beob-
achtungen, teilweise zwischen Landkreisgrenzen, sind dem prak-
tisch titigen Epidemiologen aus der alltdglichen Beratung von
Krankenhiusern vertraut, ohne dass Versorgungsschwerpunkte,
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Zuweisungsstrome, Ausbriiche oder manifeste Hygieneprobleme
dafiir prima vista verantwortlich gemacht werden kénnen. Uber
regional schiitzende oder begiinstigende Unterschiede der Mikro-
biomtypen kann spekuliert werden.

Da die Ubertagungswege fiir multiresistente Erreger sich nicht
von denen ihrer nicht resistenten Speziesgenossen unterscheiden,
kommt der Basishygiene bei der Privention in Einrichtungen des
Gesundheitswesens die iiberragende Bedeutung zu, zumal nur bei
einem Bruchteil der behandelten Patienten der Besiedlungsstatus
zum Zeitpunkt des Behandlungsbeginns bekannt ist.

P Versdumnisse in der Basishygiene konnen auch durch be-
sondere Hygienemalinahmen bei multiresistenten Erregern
nicht ausgeglichen werden.

Basishygienemafinahmen (auch Standardhygienemalinahmen
genannt) werden bei allen Patienten unabhingig von ihrem Ko-
lonisations- oder Infektionsstatus (diagnoseunabhingig) durchge-
fiihrt, um eine Ubertragung von Erregern auf den Patienten und
das Personal zu verhindern und das Risiko einer nosokomialen
Weiterverbreitung von (potenziellen) Krankheitserregern zu mi-
nimieren. Hierzu gehoren vor allem die hygienische Hindedesin-
fektion und der situationsbedingte Einsatz von speziellen Barrie-
remafBnahmen sowie die sichere Injektions- und Infusionstechnik,
die ordnungsgemile Aufbereitung von Medizinprodukten, die
addquate Reinigung und Desinfektion der Patientenumgebung,
aber auch der vollstindige Impfschutz des Personals (KRINKO
2015).

Konsequent angewendet schiitzen Basishygienemallnahmen
auch vor Ubertragung bei unerkannt mit multiresistenten Erre-
gern besiedelten Patienten.

Die wesentlichen Elemente der Basishygiene sind:

¢ Hindehygiene

e Gebrauch personlicher Schutzausriistung (PSA)

e Korrekte Handhabung und Aufbereitung von Pflegeutensilien/
Medizinprodukten

» Korrekte Reinigung/Desinfektion der Patientenumgebung
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e Einzelunterbringung von Patienten, die ihre Umgebung konta-
minieren (unkontrollierter Husten/Diarrho; fehlende Hygi-
enecompliance)

¢ Korrektes Verhalten bei Husten, Niesen, Schniduzen

¢ Sichere Injektions- und Infusionstechniken

* Hygienische Grundregeln fiir medizinisches Personal:

— Bei Titigkeiten, die eine hygienische Hindedesinfektion
erfordern, Schmuck wie Ringe (auch Ehering), Armreifen,
Uhren und Freundschaftsbdnder ablegen (gemidfl TRBA
250).

— Auf gepflegte, kurze und unbehandelte Fingerniigel achten
(gemil TRBA 250).

— Keine kiinstlichen Fingernigel, keine Nagelverlingerun-
gen, keine Gel-Négel verwenden (gemifl TRBA 250), keine
farbig lackierten Fingernigel (Ausnahme: medizinische In-
dikation).

— Lange Haare vor Dienstbeginn zusammenbinden.

— Die Dienstkleidung ist geschlossen zu tragen und muss op-
tisch sauber sein, ggf. tiglich wechseln.

Hédndehygiene

Bei sichtbarer massiver Verschmutzung erfolgt eine gezielte De-
kontamination/Handewaschung (Umgebungskontamination ver-
meiden, Kleidung nicht bespritzen) und anschlieBende hygieni-
sche Hidndedesinfektion.

Zur Priavention nosokomialer Infektionen ist die hygienische
Hindedesinfektion die entscheidende MafBnahme, wobei die
gesamte Haut der Hinde zu beriicksichtigen ist, also auch Fin-
gerkuppen, Daumen, Fingerzwischenrdume und Falten der Han-
dinnenfldchen.

Abb. 1.2 zeigt die fiinf Indikationen der Héndedesinfektion
nach den Empfehlungen der WHO bzw. der Aktion Saubere
Hinde (www.aktion-sauberehaende.de).

Die hygienische Hindedesinfektion erfolgt mit alkoholischen
Priparaten, vorzugsweise ohne Duft- und Farbstoffe.

P Bei Hindedesinfektionsmittelflaschen und Fliissigseife nur
Originalgebinde benutzen.


http://www.aktion-sauberehaende.de
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Abb. 1.2 Die fiinf Momente zur Hindedesinfektion nach den Empfehlun-
gen der WHO bzw. der Aktion Saubere Hiande

In Arbeitspausen oder nach Arbeitsende ist auf griindliche
Hautpflege zu achten (Hautschutzplan).

Der Haut des Handriickens fehlt das Unterhautfettgewebe. Die
Haut erscheint hier besonders diinn und trocknet schneller aus.
Die Creme daher auf die pflegebediirftigen Handriicken auftragen
und diese dann gegeneinander reiben, bis die Creme gut einzieht.
Anschliefend die Creme griindlich in die Haut der Finger, Fin-
gerzwischenrdume, Fingerkuppen und Nagelfalze einarbeiten.
Cremereste in der Handfliache verreiben. Die Menge ist dabei so
gering, dass die Hiande trotzdem griffig bleiben.

Schutzkleidung - personliche Schutzausriistung (PSA)
PSA ist zu tragen, wenn bei der Patientenversorgung Kontakt mit
Blut oder Korperfliissigkeiten zu erwarten ist. Arztkittel oder Be-
reichskleidung sind keine Schutzkleidung im Sinne einer PSA.
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Die personliche Schutzausriistung dient dazu, eine Kontamina-

tion der Haut oder Kleidung mit potenziellen Krankheitserregern
zu unterbinden.

Der Arbeitgeber muss dafiir sorgen, dass ausreichend und pas-
sende PSA verfiigbar und dem medizinischen Personal leicht
zuginglich ist.

Medizinisches Personal und Reinigungspersonal miissen iiber
die richtige Wahl und den richtigen Gebrauch von PSA fortge-
bildet werden.

PSA unmittelbar nach Gebrauch ausziehen und entsorgen.
Wichtig ist hierbei das richtige Ausziehen, da ansonsten der
Nutzen der Schutzkleidung ad absurdum gefiihrt wird.

Medizinische Einmalhandschuhe

Handschuhe tragen, wenn Kontakt mit Blut oder anderen po-
tenziell infektiosen Substanzen, Schleimhaut, nicht intakter
Haut oder potenziell kontaminierter intakter Haut zu erwarten
ist (z. B. bei stuhl- oder urininkontinenten Patienten).
Passform und Strapazierfihigkeit der Handschuhe miissen an
die jeweilige Titigkeit angepasst sein, z. B. m

Medizinische Einmalhandschuhe fiir die direkte Patienten-
versorgung und begrenzte Flichendesinfektionsmalnahmen
(z. B. Arbeitsflichen vor dem Richten von Infusionen); ent-
sprechend robustere, chemikalienfeste Handschuhe mit linge-
ren Stulpen fiir systematische Reinigungs- und Desinfektions-
arbeiten (Reinigungspersonal) oder bei der Aufbereitung von
Medizinprodukten (Personal in Aufbereitungseinheiten fiir
Medizinprodukte, AEMP).

Handschuhe nach Kontakt mit einem Patienten und/oder der
Patientenumgebung (einschl. Medizinprodukten) unter Beach-
tung der richtigen Technik ausziehen, um eine Hindekontami-
nation zu vermeiden, anschlieBend hygienische Héindedesin-
fektion.

Nicht dasselbe Paar Handschuhe zur Versorgung von mehr als
einem Patienten benutzen.
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e Handschuhe nicht zum Zweck der Wiederverwendung desinfi-
zieren. Eine Ausnahme ist moglich beim Wechsel zu asepti-
schen Titigkeiten oder von einer kontaminierten Korperregion
(z. B. Perinealregion) zu einer sauberen Korperregion (z. B. Ge-
sicht) am selben Patienten, wobei geeignete desinfektionsmit-
telbestindige Handschuhe (nach EN 374) getragen werden
miissen und nicht mehr als fiinf Desinfektionen der behand-
schuhten Hénde erfolgen sollten. Bei sichtbarer Kontamination
miissen die Handschuhe aber in jedem Fall auch wihrend der
Versorgung desselben Patienten gewechselt werden.

Schutzkittel/Schiirze

e Bei der Patientenversorgung und anderen Mafnahmen, bei denen
Kontakt mit Blut, Korperfliissigkeiten, Sekreten oder Ausschei-
dungen zu erwarten ist, Schutzkittel tragen, um eine Verunreini-
gung oder Kontamination von Haut und Kleidung zu verhindern.

e Vor Verlassen der Patientenumgebung Schutzkittel ausziehen
und Hindehygiene durchfiihren.

¢ Schutzkittel nicht wiederverwenden (auch bei wiederholtem
Kontakt mit demselben Patienten).

Atemschutz, Augenschutz

PSA zum Schutz von Augen-, Nasen- und Mundschleimhaut tra-
gen, falls mit Verspritzung von Blut, Korperfliissigkeiten, Sekre-
ten oder Ausscheidungen zu rechnen ist. Auswahl von Atem-
schutz, Schutzbrille, Visier je nach dem zu erwartenden
Expositionsrisiko.

Bei moglicher Aerosolexposition sollte zusitzlich zu Hand-
schuhen und Schutzkittel eine der folgenden Schutzausriistungen
getragen werden (bei bestimmten Erregern kann hoherwertiger
Atemschutz, d. h. FFP-2- oder -3-Maske, erforderlich sein):

e Atemschutz (Medizinischer Mund-Nasenschutz) und Schutz-
brille

¢ Visier, das die Vorderseite und die Seiten des Gesichts voll-
stindig bedeckt

e Atemschutz mit integriertem Visier
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Wiirden diese MaB3nahmen bei ausreichendem Personalschliissel
konsequent durchgefiihrt, wiren die meisten Diskussionen iiber
besondere HygienemaBBnahmen bei multiresistenten Erregern
iiberfliissig und der primére Einsatz von Einzelzimmerunterbrin-
gung und Anlegen personlicher Schutzausriistung schon bei Be-
treten des Patientenzimmers nur bei besonderem Gefahrenpoten-
zial der Weiterverbreitung (z. B. XDR- und PDR-Erreger mit
Nahdistanziibertragung) indiziert.

Die Technischen Regelungen Biologische Arbeitsstoffe
(TRBA 250 2014) fithren zum Einsatz personlicher Schutzaus-
rlistung bei multiresistenten Erregern aus:

Erreger mit Antibiotikaresistenzen, sog. multiresistente Erreger
(MRE), unterscheiden sich beziiglich ihrer Ubertragungswege und
krankmachenden Wirkungen sowie ihrer Eigenschaften in der Um-
welt und ihrer Empfindlichkeit gegeniiber Desinfektionsmitteln nicht
von gleichen Erregern ohne diese Resistenz. Fiir den Arbeitsschutz
ist deshalb die strikte Einhaltung der allgemeinen Hygienemafnah-
men ausreichend. Barriere-/Isolierungs-Maflnahmen allein kdnnen
unzureichende oder nicht strikt eingehaltene allgemeine Hygienemal3-
nahmen nicht ersetzen. Werden Tétigkeiten durchgefiihrt, bei denen
es nicht zum Kontakt mit Korperfliissigkeiten kommt, z. B. bei Be-
treten des Patientenzimmers zum Austeilen von Essen, und dies auch
akzidentiell, z. B. durch unkontrollierte Hustenst6Be bei Tracheoto-
mierten, nicht zu erwarten ist, ist keine personliche Schutzausriistung
erforderlich. Sollte es im Rahmen dieser Tatigkeiten doch zu Kontakt
mit Korperfliissigkeiten kommen, z. B. weil der Patient droht, aus dem
Bett zu stiirzen, so kann durch Wechsel gegebenenfalls kontaminierter
Arbeitskleidung das Risiko der MRE-Ubertragung vermieden werden.
Beim Verlassen des Zimmers ist eine Hindedesinfektion erforderlich.
Bei vorhersehbarem Kontakt zu Korperfliissigkeiten bei Tatigkeiten
an MRE-tragenden Patienten sind Schutzmafinahmen erforderlich, die
dazu dienen, die Beschiftigten zu schiitzen und den Erreger innerhalb
der Einrichtung nicht weiter zu verbreiten. Diese MaBinahmen miissen
anhand individueller Risikoanalysen festgelegt werden. Ist ein Kon-
takt zu den Schleimhduten von Nase oder Mund ausgeschlossen, ist
ein Mund-Nasen-Schutz als Beriihrungsschutz im Allgemeinen ent-
behrlich.

b Konsequente Basishygiene wiirde besondere Maflnahmen
bei multiresistenten Erregern in vielen Fillen entbehrlich
machen.
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Fitkenheuer et al. (2015) setzen sich in einem Viewpoint-
Artikel im Lancet kritisch mit dem Einsatz von Screeningproto-
kollen und Isolierungsmafinahmen mit dem Ziel der Priavention
von MRSA-Ubertragungen auseinander und kommen zu dem
Ergebnis, dass es keine evidenzbasierte Grundlage fiir viele der
geforderten Maflnahmen gibt (Tab. 1.2).

Eine dhnliche Schlussfolgerung zogen Backman et al. (2011)
beim Review von 32 Arbeiten zu Screening und Isolierung bei
multiresistenten Erregern und die Canadian Agency for Drugs and
Technologies in Health Care bei ihrem Systematic Review of the
Clinical Evidence and Health Services Impact of Screening, Iso-
lation, and Decolonization Strategies for Vancomycin-Resistant
Enterococci or Extended Spectrum Beta-Lactamase Producing
Organisms (Ho et al. 2012).

Schrank et al. (2020) berichten in einem Vorher-nachher-
Design, dass der Verzicht auf Isolierungsmafinahmen bei MRSA
und VRE zu keinem Anstieg der nosokomialen Ubertragungsrate
fiihrte, und Maechler (2021) betont in einer Ubersichtsarbeit zu
multiresistenten E. coli und Klebsiella pneumoniae die Bedeutung
von Antibiotic Stewardship als einziger gezielter Priaventionsstra-
tegie, fiir die ein klarer Nutzen gezeigt werden konnte, wihrend
die Isolierung von Patienten mit 3 MRGN-Enterobakterien in
Nichtrisikobereichen nicht dazu beitrégt, die Verbreitung der Er-
reger im Krankenhaus zu verhindern.

Wihrend also die Wirksamkeit einzelner Maflnahmen und be-
stimmter Mallnahmenbiindel jenseits des jeweiligen Studiende-
signs nur schwer allgemein tibertragbar zu sein erscheint, bleibt
die Tatsache iibrig, dass es nicht so sehr darauf ankommt, was
man tut, sondern dass man etwas tut — was in erster Linie auf
Bewusstseinsbildung und Erhohung der (allgemeinen) Hygi-
enecompliance abzuzielen scheint und dass dies unter qualifizier-
ter Leitung geschieht. Pogorzelska et al. (2012) fanden in einer
kalifornischen Studie ebenfalls keinen Zusammenhang zwischen
den (heterogenen) MRE-Malinahmenbiindeln der an der Studie
beteiligten Krankenh#user und der Rate von Blutstrominfektio-
nen mit diesen Erregern, wohl aber eine signifikante Reduktion
der Blutstrominfektionen bei Vorhandensein eines qualifizierten
Krankenhaushygienikers.
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