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Krankenhaus

Resistente Erreger — eine schleichende Gefahr

fir Mensch und Gesundheitssysteme

Krank im

Ein Report der Allianz



Editorial

Die Zahl der Keime, die resistent gegen
Antibiotika sind, steigt dramatisch. Mehr
als drei Millionen Menschen in Europa
infizieren sich jedes Jahr mit diesen Erre-
gern, 50.000 sterben sogar daran. Allein
in Deutschland stecken sich pro Jahr
500.000 bis eine Million Klinikpatienten
damit an. Auf Intensivstationen liegt das
Infektionsrisiko bei Giber 15 Prozent der
Patienten.

Der vorliegende Report setzt sich mit
dieser schleichenden Gefahr auseinan-
der. Besorgnis erregend ist vor allem
die Tatsache, dass die fiir die Infektion
ursiachlichen Bakterien meist mit her-
kémmlichen Antibiotika nicht mehr zu
bekdmpfen sind. Grund fiir die Bildung
von Resistenzen ist der oft leichtfertige
Einsatz von Antibiotika. Ein Drittel aller
Krankenhauspatienten erhalten Antibio-
tika, ein grofSer Teil davon ist entbehrlich
oder falsch ausgewihlt. Dieser Gefahr
kann nur durch einen tiberlegten Einsatz
vor allem der hochpotenten Antibiotika
begegnet werden. Eine ebenso hohe
Bedeutung kommt der Beachtung von
Vorschriften der Krankenhaushygiene
zur Verhinderung von Infektionen im
Krankenhaus zu.

Ein Drittel dieser Infektionen wire
durch geeignete Praventionsmafinah—
men vermeidbar.

va

Dr. Ulrich Rumm

Krankenhdusern kommt dabei im Rah-
men der Férderung und des Ausbaus der
Krankenhaushygiene und durch den kri-
tischen und iiberlegten Einsatz von Anti-
biotika eine besondere Rolle zu. Ebenso
notwendig ist der Aufbau eines funkti-
onierenden Risikomanagements, dessen
zentraler Bestandteil ein Infektions-Con-
trolling und —Reporting sein sollte. Vor-
bild im Kampf gegen resistente Erreger
sind Didnemark und die Niederlande.
Dieser Report zeigt, warum die Bekamp-
fung dieses Problems dort besser funkti-
oniert als in Deutschland.

Die Priavention von Infektionen bindet
zwar erhebliche Ressourcen. Langfristig
zahlt sich ein solches Verhalten jedoch
aus. Krankenhduser, die den Kampf
gegen resistente und multi-resistente
Erreger vernachldssigen, werden mit
wirtschaftlichen Folgen rechnen miis-
sen. In einer Zeit, in der die Budgetie-
rung der Krankenhausetats Einspa-
rungen zwingend notwendig macht,
bestehen gerade auch bei der Vermei-
dung nosokomialer, also im Kranken-
haus erworbener Infektionen und beim
rationalen Umgang mit Antibiotika
erhebliche Reserven. Durch die Ande-
rung der Rahmenbedingungen wird von
den Krankenhiusern zunehmende Pro-

fessionalitat verlangt. Zukiinftig werden

Mitglied des Vorstandes der Allianz Deutschland AG
Vorstandsvorsitzender der Allianz Privaten Krankenversicherungs-AG

sich nur jene Kliniken am Markt durch-
setzen, die die Anforderungen der Pati-
enten, der einweisenden Arzte, Kranken-
kassen, Banken, Versicherungen und des
Gesetzgebers nachhaltig erfiillen.

Mit diesem Report leistet die Allianz vor
allem einen Beitrag zur Aufklarung. Fur
die interessierte Offentlichkeit haben
wir die wichtigsten Fakten zum Thema
,Krank im Krankenhaus“ zusammenge-
tragen und allgemein verstandlich aufbe-
reitet. Beginnend mit der Erfindung des
Penicillins wird die Gefahrdung beschrie-
ben, die sich seither durch die zuneh-
mende Bildung von Resistenzen stetig
erhoht hat. Fithrende Wissenschaftler
wie Professor Markus Dettenkofer von
der Universitat Freiburg, Professor Axel
Kramer, Prisident der Deutschen Gesell-
schaft fiir Krankenhaushygiene, oder
Professor J. Glenn Morris von der Uni-
versitit Maryland erklaren dem Leser
in Interviews, warum resistente Erreger
gefahrlich sein konnen, aber auch, wie
man sich vor ihnen schiitzen kann. Der
Report soll umfassend informieren. Ziel
ist die Aufkldrung und die Information
der Offentlichkeit. Es soll dabei aber
weder Panik geschiirt, noch sollen die
Gefahren verharmlost werden.
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EXECUTIVE SUMMARY

Executive Summary

Bringt ein Krankenhausaufenthalt Patienten in
Gefahr? Eine zunichst irritierende Frage. Men-
schen gehen ins Krankenhaus, um gesund zu
werden. Dass ein Krankenhausaufenthalt auch
dazu fithren kann, die Gesundheit voriiberge-
hend oder bleibend zu beeintrachtigen, daran
denken die meisten Menschen nicht.

Jeder zehnte Patient in Europa infiziert sich
im Krankenhaus. Drei Millionen Menschen
erkranken jedes Jahr an so genannten nosokomi-
alen Infektionen — durch Mikroorganismen her-
vorgerufene Infektionen, die in einem zeitlichen
Zusammenhang mit einem Krankenhausaufent-
halt stehen. Etwa 50.000 sterben daran — héufig
ausgelost durch Arzneimittel-resistente Erreger.
Allein in Deutschland infizieren sich pro Jahr
500.000 bis eine Million Klinikpatienten mit
den Problemkeimen. Fast jeder siebte Patient
infiziert sich auf Intensivstationen.

Der Medizin ist es bisher nicht gelungen, auf
diese brennende Problematik eine befriedigende
Antwort zu geben. Infektionen sind eine ernst
zu nehmende Gefahr, da sie den Grofiteil aller
Komplikationen im Krankenhaus ausmachen.
Besorgnis erregend ist die Tatsache, dass die fur
die Infektion ursédchlichen Bakterien oft mit her-
kommlichen Antibiotika nicht mehr zu bekamp-
fen sind. So haben sich ,Superbakterien wie
der Methicillinresistente-Staphylococcus aureus
(MRSA) entwickelt, welcher leicht tibertragbar,
schwer zu bekdmpfen und eine héufige Ursache
fur lebensbedrohliche Infektionen bei Klinikpa-
tienten ist.

Ursache fiir die Bildung von Resistenzen ist
der oft wahllose Einsatz von Antibiotika. Ein
Drittel aller Krankenhauspatienten erhalten
Antibiotika, ein grofSer Teil davon ist entbehrlich
oder falsch ausgewédhlt. Begtinstigt wird die Resi-
stenz-Entwicklung durch Unterdosierung sowie
zu kurze oder zu lange Anwendungsdauer.

Die Bekdampfung der Gefahr durch die Anti-
biotika-Resistenz kann nur durch national und
international koordinierte Aktionen erfolgreich
sein. Beispiele hierfiir sind das seit 2000 vom
Bundesministerium fiir Bildung und Forschung
geforderte Projekt SARI und auf europdischer
Ebene das Projekt GRACE, ein von der EU finan-
ziertes Netzwerk der wichtigsten europaischen
Experten. Es fehlt aber eine nationale verbind-
liche Antibiotika-Strategie und -Kontrolle. Auf-
grund der gesetzlichen Hoheit der Bundeslander
legen diese die Umsetzung der Krankenhaushy-
giene auf Landesebene fest. Nur vier Bundeslan-
der haben eine Krankenhaushygieneverordnung.
Daneben gibt es zwar die Empfehlungen der
Kommission fiir Krankenhaushygiene und Infek-
tionspravention am Robert Koch-Institut, diese
haben aber keinen verbindlichen Charakter.

EXECUTIVE SUMMARY

Dabei wiren bis zu einem Drittel dieser
Infektionen durch geeignete Praventionsmafd-
nahmen vermeidbar. Um das zu erreichen, muss
das im Krankenhaus beschiftigte Personal die
Hygienerichtlinien kennen, strikt einhalten und
das Hygienefachpersonal sollte gut geschult sein.
Krankenhausinfektionen missen konsequent
erfasst und analysiert, Antibiotika restriktiv und
gezielt eingesetzt werden.

Durch den demographischen Wandel in
Deutschland und den Industrielindern konnte
die Zahl von Krankenhausinfektionen weiter
ansteigen. Das medizinische Personal, vor allem
Hygieneidrzte, Hygienefachschwestern und —pfle-
ger, muss gemeinsam intelligente Strategien ent-
wickeln, um diesen Herausforderungen gerecht
zu werden. Die Priavention von Infektionen bin-
det erhebliche Ressourcen. Langfristig zahlt sich
ein solches Verhalten jedoch aus, da Imagescha-
den durch hohe Infektionsraten zu erheblichen
negativen Auswirkungen fiir das Krankenhaus
fiihren konnen. Patienten, Krankenkassen und
einweisende Arzte entwickeln ein Gespiir, wo
gute Versorgung gewdhrleistet wird. Der offene
Umgang von Krankenhdusern mit Komplikati-
onsraten, Infektionsraten und Hygienestandards
wird ihre Wahl erleichtern. ,Patient Safety“ ist
dabei ein wichtiges Stichwort fiir die Zukunft.

Krankenhduser, die den Kampf gegen resi-
stente und multi-resistente Erreger vernachlassi-
gen, werden mit wirtschaftlichen Folgen rechnen
missen. In einer Zeit, in der die Budgetierung
der Krankenhausetats Einsparungen zwingend
notwendig macht, bestehen gerade auch durch
Vermeidung nosokomialer Infektionen und
einen rationalen Umgang mit Antibiotika noch
ungenutzte Reserven. Durch die Anderung der
Rahmenbedingungen wird von den Kranken-
hdusern verstiarkt Professionalitat verlangt. In
Zukunft werden sich nur jene Hduser am Markt
durchsetzen, die die Bediirfnisse und Wiinsche
der Patienten, der einweisenden Arzte, Kran-
kenkassen, Banken, Versicherungen und des
Gesetzgebers nachhaltig erfiillen. Hierzu sind in
der Aufbau- und Ablauforganisation eines Klini-
kums klare Strukturen notwendig, die sich auch
mithilfe eines Risiko-Controllings etablieren und
aufrechterhalten lassen. Hiervon werden alle
profitieren: der Patient, das Krankenhaus und
die Gesellschaft.
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1. Von Moses, Robert Koch und
der Erfindung des Penicillins

6 Krank im Krankenhaus

Louis Pasteur (1822-1885)

Die Geschichte der Infektionskrankheiten ist so
alt wie die Menschheit selbst. Uberlieferungen
von seuchenhaft auftretenden Erkrankungen
lassen sich in den iltesten Geschichtsbiichern
— in der Bibel und in dgyptischen Papyri — nach-
lesen. So alt diese Uberlieferungen auch sind, das
tiefere Wissen tiber die Ursachen dieser Geiseln
der Menschheit ist keine 150 Jahre alt. Im Alter-
tum glaubten die Menschen, Seuchen seien die
Strafe der Gétter fir ihren siindigen Lebenswan-
del. Aber schon Moses war der Auffassung, dass
manche Krankheiten vermeidbar seien und emp-
fahl Hygieneregeln fiir die Lebenshaltung. Auch
die rituellen Vorschriften des Korans dienen der
Verhiitung von Krankheiten. Hippokrates von
Kos (460 — 377 v. Chr.) gilt als Begriinder der
Lehre von den Miasmen, das sind giftige Ausdiin-
stungen des Bodens, die — von der Luft fort getra-
gen — Krankheiten weiter verbreiten sollen. Mit
der Miasmen-Theorie wuchs auch das Wissen
um die Verbreitung dieser Krankheiten. Auch
die Ubertragung eines unbelebten Stoffes von
einem kranken auf einen gesunden Menschen
sollte eine Krankheit auslésen.

Die Idee von lebenden Krankheitserregern
tauchte erstmals im 1. Jahrhundert unserer Zeit-
rechnung auf. Der Streit um die Miasmenlehre
endete aber erst Ende des 19. Jahrhunderts durch
die Forschungsergebnisse von Louis Pasteur und

Robert Koch (1843-1910)

Paul Ehrlich (1854-1915)

Robert Koch. Sie gelten als Begriinder der Keim-
theorie, nach der Mikroorganismen bestimmte
Krankheiten hervorrufen. Robert Koch formu-
lierte im Jahr 189o vier Grundregeln zur Iden-
tifizierung von Krankheitserregern. Auflerdem
fuhrte er die Anztichtung von Bakterienkulturen
auf Ndhrboden ein. Damit begann das Zeitalter
der modernen Mikrobiologie.

Nachdem die Ursachen vieler Infektions-
krankheiten erforscht waren, wurde nach Wegen
gesucht, sie zu heilen. Das Wissen iiber Stoffe
aus der Natur und deren heilende Wirkung reicht
Jahrtausende — lange vor der Erkenntnis, dass
Erreger Infektionen auslésen — zuriick. Uber den
Einsatz von Chinarinde gegen Malaria wurde bei-
spielsweise erstmals im 17. Jahrhundert berich-
tet. Die infektiologische Chemotherapie wurde
1910 mafigeblich von Paul Ehrlich durch die Ent-
wicklung des Salvarsan geprdgt. Im Jahr 1935
begann mit der Entdeckung des Prontosils durch
Gerhard Domagk die Ara der Sulfonamide. Ende
des Zweiten Weltkrieges gelang mit der Einfiih-
rung von Penicillin nach der Entdeckung durch
Alexander Fleming erstmals die Behandlung mit
Antibiotika.

1. VON MOSES, ROBERT KOCH UND DER ERFINDUNG DES PENICILLIN

Exkurs: Mit Schimmelpilzen gegen Bakterien

Es war Zufall, dass 1928 Alexander
Fleming (1881-1955) das Penicillin
entdeckte. Die Sporen eines Schimmel-
pilzes befielen eine seiner steril gehal-
tenen Bakterienkulturen. Uberall dort,
wo sich der Pilz ausbreitete, siedelten
sich keine Bakterien an, und wo sie
bereits vorhanden waren, gingen sie
zugrunde. Fleming nannte das Stoff-
wechselprodukt des Pilzes ,Penicillin®.

Schon damals erkannte er das Risiko der
Resistenz-Bildung. Als die Penicillinpro-
duktion Anfang der vierziger Jahre in
Serie ging, war der Startschuss fir den
weltweiten Siegeszug der Antibiotika
zur Therapie bakterieller Infektionen
gefallen. Antibiotika gelten als die grofie
pharmazeutische Innovation des ver-
gangenen Jahrhunderts. Lungenentziin-
dungen, Wundinfektionen und andere,

oft todlich verlaufende Erkrankungen
konnten mit Antibiotika geheilt werden.
Lange wurde angenommen, dass dank
der Vielzahl unterschiedlicher Antibio-
tika von bakteriellen Infektionen keine
grofle Gefahrdung mehr ausgeht.

Quelle: Stefan Winkle, Kulturgeschichte
der Seuchen,1997.

Die Einfithrung antimikrobieller Wirkstoffe galt
— neben der Entwicklung von Impfstoffen — als
Revolution bei der Behandlung von Infektions-
krankheiten. Viele Erkrankungen, unter denen
die Menschheit seit Jahrhunderten litt, verbrei-
teten nicht langer ihren Schrecken. Nach der
Entdeckung von Antibiotika glaubten die Men-
schen in den Industrielindern, dass die Infekti-
onskrankheiten noch zu ihren Lebzeiten vollig
ausgerottet wiirden. Diese Hoffnung erfiillte sich
zunichst auch. Die meisten Kinderkrankheiten
nahmen durch Impfungen ab, und bakterielle
Infektionen lieflen sich durch die Antibiotika ein-
fach behandeln. Ermutigt durch die Ausrottung
der Pocken und die Erfolge der Polio-Schluck-
impfung verkiindete die Weltgesundheitsorgani-
sation (WHO) 1978 ihr Programm ,Gesundheit
fur Alle“ bis zum Jahr 2000 umsetzen zu wollen.
Eine voreilige Ankiindigung.

In den Entwicklungslandern, vor allem in
Afrika und Asien, nehmen Infektionskrankhei-
ten, insbesondere die Zahl der Neuerkrankungen
an Tuberkulose, Malaria, HIV, sexuell tibertrag-
baren Krankheiten und Hepatitis in erschre-
ckendem Mafle zu. Fiir das erneute Auftreten
von Infektionen — auch in den Industrielandern
— konnte man zum einen die Auswirkungen der
Globalisierung verantwortlich machen. Der welt-
weite Tourismus, globale Handelsbeziehungen,

Migration und ein verdndertes Sexualverhalten
begiinstigen diesen Prozess. Durch 6konomische,
soziale und politische Umwilzungen in den
Entwicklungsldandern und in den Landern des
fritheren Ostblocks hat sich zudem die medizi-
nische Versorgung dort verschlechtert, Armut
sowie Unterernahrung haben zugenommen. In
den Industrieldndern hingegen ist der tiberma-
Rige Gebrauch von Antibiotika mitverantwort-
lich fiir den Anstieg der Infektionskrankheiten.

Tab.1: Haufigkeit von todlichen Infektionen weltweit

Krankheiten

Todesfalle / Jahr

Atemwegserkrankungen 3,9 Millionen
AIDS 3,9 Millionen
Durchfallerkrankungen 2,1 Millionen
Tuberkulose 2,0 Millionen
Malaria 1,0 Millionen
Masern 800.000
Schlafkrankheit 500.000
Tetanus 300.000
Keuchhusten 300.000

Quelle: WHO. 2005.
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1. VON MOSES, ROBERT KOCH UND DER ERFINDUNG DES PENICILLIN

KEIME IM KRANKENHAUS

Neben Pest und Cholera trieben in der Vergan-
genheit auch Krankenhausinfektionen ihr Unwe-
sen. So starben im Jahr 1846 in der Geburtshil-
feklinik in Wien, der groften geburtshilflichen
Abteilung Europas, eine Vielzahl von Wéchne-
rinnen am Kindbettfieber. Ignaz Philipp Sem-
melweiss (1818-1865) erkannte damals den
Zusammenhang zwischen den unsauberen Han-
den der Arzte, die zuvor Autopsien durchgefiihrt
hatten, und den lebensbedrohlichen Infektionen
der Wochnerinnen, die hernach von diesen
Arzten untersucht und behandelt worden waren.
Durch die hygienische Hindewaschung mit Kal-
ziumchlorid-Losung (Chlorkalk) konnte er die
Sterblichkeitsrate von 18,3 auf 1,3 Prozent sen-
ken. Semmelweiss gilt seither als Vorreiter der
modernen Krankenhaushygiene.

Einige Jahre spéater fihrte der schottische
Chirurg Joseph Lister die Desinfektion von OP-
Wunden mit Karbol ein und verringerte damit
die Wundinfektions- und die Sterberate. In
Deutschland wurde Listers Methode bald tiber-
nommen und um die Erkenntnisse der Aseptik
— der Keimfreiheit — erweitert. Zu Beginn des 20.
Jahrhunderts war es bereits Standard, im OP-Saal
sterile Instrumente, Kittel und Handschuhe zu
verwenden sowie Mundmasken zu tragen.

Die Gefahr, im Krankenhaus zu erkranken, ist
allerdings bis heute nicht gebannt. Trotz moder-
ner Antibiotika-Therapien gehdren nosokomiale
Infektionen zu den héiufigsten Komplikationen,
denen Krankenhauspatienten ausgesetzt sind.
Dabei kommen resistenten und multi-resistenten
Erregern eine zunehmende Bedeutung zu. In der
modernen Medizin werden immer mehr inva-
sive, diagnostische und therapeutische Verfah-
ren zur Verlangerung des Lebens angewandt. Die
Patienten werden ilter, sie leiden zum Teil gleich-
zeitig an mehreren schweren Erkrankungen mit
hiufig  verminderten =~ Abwehrmechanismen.
Auch dadurch treten Krankenhausinfektionen
immer haufiger auf.

2. IM KRANKENHAUS ERKRANKEN

Infektionen entstehen durch Wechselwirkungen
zwischen Erregern und Menschen. Ob es bei
einem Kontakt zwischen potenziell krankheitser-
regenden Mikroorganismen und empfénglichen
Personen tatsichlich zu einer Infektion kommt,
hédngt von erreger- und wirtsspezifischen Fak-
toren ab. Die Fahigkeit des Erregers, bestimmte
krankheitserregende Faktoren auszubilden, ist
entscheidend fiir den Ausbruch einer Infektion.
Ein prinzipiell empfanglicher Wirt muss mit
einer bestimmten minimalen Erregermenge
Kontakt haben, damit eine Infektion iiberhaupt
ausbrechen kann. Bei Personen, deren korper-
eigene Abwehr nicht beeintrachtigt ist, ist die
dafiir erforderliche Keimzahl hdufig zu hoch. Bei
einem geschwichten Immunsystem kann eine
wesentlich geringere Dosis an Erregern fir die
Auslosung einer Infektion ausreichend sein. Von
einigen Erregern ist bekannt, dass sie auch bei
Personen mit normalem Abwehrsystem bei sehr
niedriger Keimzahl Infektionen verursachen
konnen, beispielsweise gilt das fiir die schwere
Durchfallerkrankung Ruhr.

Eine Infektionserkrankung ist definiert als
klinisch nachweisbare, organbezogene Funkti-
onsstérung mit dem Nachweis eines Krankheits-
erregers. Sie wird als Indikation zur gezielten
Therapie angesehen, wenn ein wirksames anti-
mikrobielles Medikament zur Verfigung steht.
Allerdings gelingt der Erregernachweis nicht
immer. Dieses erschwert die Therapie zumindest
in den Fillen, in denen mehrere unterschiedliche

Nosokomial kommt aus dem Grie- haus noch nicht existierte und sich auch
chischen und bedeutet Krankenhaus. Bei  nicht in ihrer Inkubationsphase befand.
einer nosokomialen Infektion handelt es  Eine Krankheit, mit der sich der Patient
sich um eine Infektion, die zum Zeit- in der Klinik infiziert, die aber erst nach
punkt der Aufnahme in das Kranken- Entlassung des Patienten ausbricht, gilt

2.Im Krankenhaus erkranken

Erreger die Ursache fiir die Infektion sein kon-
nen. Dann muss meist eine auf mehrere Erreger
ausgerichtete Therapie erfolgen. Diese Therapie
bezeichnet man als empirische oder kalkulierte
Therapie. Oft muss die Therapie allein deshalb
empirisch begonnen werden, weil die Erregeriso-
lierung langer als zwei Tage dauern kann. Ist der
Erreger bekannt, wird auf eine gezielte Therapie
umgestellt.

Nosokomiale Infektionen stellen einen Son-
derfall dar. Sie betreffen Patienten, die zum
einen im Krankenhaus einem bestimmten Erre-
gerspektrum ausgesetzt sind, zudem aber durch
komplizierte Eingriffe, durch ihre Erkrankung
und durch medikamentése Einwirkung auf ihr
Immunsystem eine spezifische Disposition auf-
weisen. So erworbene Infektionen gehdren zu
den hiufigsten Komplikationen, denen Kran-
kenhauspatienten ausgesetzt sind. Fur typische
nosokomiale Infektionen, zum Beispiel fir eine
beatmungsassoziierte Lungenentziindung, steht
aufler Frage, dass neben dem zeitlichen auch
ein kausaler Zusammenhang gegeben ist. Kau-
sal bedeutet jedoch nicht in jedem Fall, dass sie
schuldhaft verursacht wurde: Aus der Feststel-
lung einer nosokomialen Infektion kann nicht
zwangslaufig abgeleitet werden, dass hygienische
Defizite diese bei der Patientenversorgung verur-
sacht haben, sie also vermeidbar gewesen wire.

In aller Regel infiziert sich ein Klinikpatient,
weil eine Vielzahl exogener und endogener Fak-
toren beteiligt ist. Ihr Zusammenspiel fithrt dazu,

Quelle: Daschner, Dettenkofer et al: Praktische Krankenhaushygiene und Umweltschutz. 3. Auflage. S. 20.

auch als nosokomiale Infektion. Uner-
heblich ist dabei, ob diese Infektion auf
mangelhafte Hygiene zuriick zu fithren
ist oder ob es sich um ein unvermeid-
bares Ereignis handelte.

Krank im Krankenhaus 9
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dass sich bei manchen Patienten Infektionen ent-
wickeln, bei anderen jedoch unter vergleichbaren
Umstidnden nicht.

Patienten sind in einem Krankenhaus allein
schon wegen ihrer Grundkrankheit einem erhoh-
ten Infektionsrisiko ausgesetzt. Auslosende Fak-
toren konnen eine Immunsuppression durch ein
Tumorleiden sein, Verletzungen, Verbrennungen,
Stoffwechselerkrankungen oder Umweltfaktoren
sowie therapeutische oder diagnostische Inter-

2. IM KRANKENHAUS ERKRANKEN

ventionen — Operationen, Beatmungen, Katheter
— und pflegerische Mafinahmen. ,Je mehr dia-
gnostisch zu unterscheidende Krankheiten bei
einem Patienten auftreten, die ursichlich nichts
miteinander zu tun haben, je hoher also die
Komorbiditit, desto hoher das Risiko fiir noso-
komiale Infektionen®, sagt Professor Anthony D.
Harris von der Universitit Maryland. ,Je linger
der Aufenthalt auf der Intensivstation, desto
hoher ist das Risiko.”

Tab. 2: Risikofaktoren, die das Auftreten von Krankenhausinfektionen begiinstigen:

Patientenfaktoren

hohes Alter, schwere Grundkrankheit, Einschrankung der Immunabwehr,

Mangelernahrung, genetische Faktoren,

Verlust der normalen Schutzmechanismen des Korpers

Umweltfaktoren Wasser, Luft

Mikrobiologische Faktoren die Virulenz — die Aggressivitat — der Erreger, ihre Uberlebensfahigkeit in der

Krankenhausumgebung und die Resistenz-Eigenschaften. So sind etwa

Staphylococus aureus und Pseudomonas aeruginosa sehr virulente Erreger. Aber

auch weniger aggressive Erreger kénnen bei Patienten mit eingeschrankter Immun-

abwehr oder Schadigung der Haut oder Schleimh&ute Infektionen hervorrufen

Behandlungsfaktoren

invasive Mafinahmen — Operationen, invasive Diagnostik und Therapien

(zum Beispiel Katheter, Beatmung, Dialyse), die die Zahl der Eintrittsmdglichkeiten

von Erregern in den Kérper erhéhen

Menschliche Faktoren

Stress und Uberbelastung des medizinischen Personals und dadurch die Gefahr der

Vernachldssigung von erforderlichen Hygienemafinahmen

Quelle: eigene Recherche.
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Interview mit Professor Markus Dettenkofer, Krankenhaushygieniker am

Universitatsklinikum Freiburg und Oberarzt am dortigen Institut fiir Umweltmedizin

und Krankenhaushygiene

Herr Professor Dettenkofer, was sind
nosokomiale Infektionen?

Nosokomiale Infektionen sind Infekti-
onserkrankungen, die im Zusammen-
hang mit medizinischen Mafinahmen
auftreten. Bei der Mehrzahl solcher
Infektionen werden die ursichlichen
Krankheitserreger von den Patienten
mitgebracht, das heifit, es liegt zum Bei-
spiel eine Besiedelung des Nasen-Rachen-
raumes, der Haut oder des Darms vor. Bei
der medizinischen Behandlung kann es
dann zu einer Lungenentziindung oder
einer postoperativen Wundinfektion mit
diesem Erreger kommen. Andererseits
werden diese Infektionen auch dadurch
verursacht, dass Problemerreger auf
zunichst nicht besiedelte oder infizierte
Patienten iibertragen werden, vor allem
durch mangelnde Hygiene.

Wie hoch ist das Risiko, an einer
Infektionskrankheit durch resistente
Erreger zu erkranken?

Das Risiko, als Patient mit einem multi-
resistenten Erreger in Kontakt zu kom-
men und damit infiziert zu werden,
hédngt von verschiedenen Faktoren ab:
Auf Intensivstationen, in operativen
Abteilungen oder bei der Behandlung
von chronischen Erkrankungen kommt
es bedingt durch die Schwere der
Erkrankung haufiger zu Ubertragungen.
Das Risiko ist auch hoher, weil in Kran-
kenhidusern bereits viele Patienten mit
multi-resistenten Erregern behandelt
werden.

,3.500 Patienten sterben jedes Jahr”

Wie viele Patienten erkranken jedes Jahr
an diesen Problemerregern?

Rund vier Prozent aller stationdren
Patienten leiden an einer nosokomialen
Infektion. Auf Intensivstationen sind es
sogar bis zu 15 Prozent. Hierbei ist zu
beachten, dass unterschiedliche Infekti-
onen wie etwa Wundinfektionen, Lun-
genentziindungen, Harnwegsinfekti-
onen, Blutvergiftung zusammengefasst
wurden, deren absolute Héufigkeit auch
von den spezifischen Bedingungen des
jeweiligen Krankenhauses abhingig
ist. Bei 17 Millionen Patienten pro Jahr,
die im Krankenhaus behandelt werden,
leiden auf deutschen Intensivstationen
30.000 Patienten an einer Lungenent-
ziindung und 7.000 an einer Sepsis.
3.500 Patienten versterben an diesen
Infektionen. Diese Daten basieren auf
Analysen des Nationalen Referenzzen-
trums fir Surveillance von nosokomi-
alen Infektionen.

Lassen sich nosokomiale Infektionen
vermeiden?

Nach heutigem Wissen lassen sich 15
bis 30 Prozent aller nosokomialen Infek-
tionen vermeiden. Bei einer sorgfaltigen
Beachtung der etablierten Praventions-
empfehlungen konnten nach diesen
Angaben allein auf deutschen Inten-
sivstationen mindestens 8oo Todesfille
jahrlich vermieden werden. Es ist tibri-
gens wissenschaftlich belegt, dass zu
wenig Personal auf den Stationen zu
mehr Ubertragungen fiihrt — hier muss
dringend gehandelt werden.

Wie entstehen multi-resistente Erreger?

Durch eine Antibiotika-Therapie wer-
den die empfindlichen Stamme abge-
totet, wahrend die wenigen resistenten
Stamme tiberleben und sich rasch ver-
mehren konnen, da es keine Konkur-
renz mehr gibt. Abhédngig von der Art
der Mirkoorganismen ist auch die Ent-
stehung von resistenten Stimmen durch
die direkte Verdnderung des Erbgutes
vormals empfindlicher Bakterien oder
die Ubertragung von Resistenz-Genen
zwischen verschiedenen Bakterien mog-
lich. Durch mangelnde Hygiene kénnen
diese resistenten Bakterien dann auf

andere Patienten tibertragen werden.
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Tab. 3: Erregerspektrum

2.1 VIREN, BAKTERIEN, PILZE ODER
PROTOZOEN - EINE GEFAHRLICHE
VIELFALT

Fast jede Art von Mikroorganismen — Bakterien,
Pilze, Viren oder Protozoen — kann nosokomiale
Infektionen auslosen. Die typischen Erreger bak-
terieller nosokomialer Infektionen sind vorwie-
gend Vertreter der normalen humanen Korper-
flora. Ihre Haufigkeit ist abhangig von der Art der
Infektion und damit auch von ihrer Lokalisation.
So haben zum Beispiel Harnwegsinfektionen ein
anderes Erregerspektrum als Haut- und Wundin-
fektionen. Das Muster nosokomialer Infektionen
hat sich allerdings im Laufe der Jahre gedndert
und spiegelt auch die Fortschritte wieder, die
in der Medizin bei der Anwendung neuer anti-
mikrobieller Medikamente erzielt wurden. Vor
der Anwendung von Antibiotika waren meist so
genannte grampositive Bakterien die Ursache,
nach der Einfithrung von Penicillin sind es mehr
und mehr gramnegative Erreger.

Infektion

Haufigste Erreger

Harnwegsinfektion

Escherichia coli (und in geringem Mal3e
andere gramnegative Bakterien),
Enterokokken, Staphylokokken, Candida

Chirurgische Wundinfektion

Staphylokokken (S. auerus und koagulase-
negative Staphylokokken), Enterokokken
E.coli. P. aeruginosa (und in geringem
MaRe andere gramnegative Bakterien)

Infektionen der unteren Atemwege

P. aeruginosa (und in geringem MaRe
andere gramnegative Bakterien), S. aureus

Bakteriamie

Staphylokokken (S. aureus und koagulase-
negative Staphylokokken), Enterokokken
Candida, E. coli (und in geringem MalRe
andere gramnegative Bakterien)

12 Krank im Krankenhaus

Quelle: eigene Recherche.
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2.2 WOHER DIE ERREGER KOMMEN

Die Erreger nosokomialer Infektionen konnen
aus dem endogenen mikrobiellen Reservoir des
Patienten stammen oder aus der belebten und
unbelebten Umwelt des Patienten exogen erwor-
ben werden.

ENDOGENES ERREGERRESERVOIR

Die meisten Erreger nosokomialer Infektionen
sind endogen. Sie stammen aus der kopereige-
nen Flora, zum Beispiel in Haut, Nase oder Darm.
Durch sie kann es zu einer Autoinfektion kom-
men, die der Patient entweder schon bei der stati-
ondren Aufnahme mitbringt oder die er wiahrend
des Aufenthaltes durch Kontakt mit Patienten
oder dem medizinischen Personal — Kreuzinfek-
tion — erwirbt. Dazu gehort auch der Anteil der
patienteneigenen Flora, der wihrend des statio-
niren Aufenthaltes, insbesondere unter dem Ein-
fluss von Antibiotika, Resistenzen entwickelt.

EXOGENES ERREGERRESERVOIR

Ein exogener Erreger kann zum Beispiel ein
typischer Wasserkeim wie Pseudomonas sein.
Sicheres Indiz fir ein exogenes Reservoir ist die
Tatsache, dass ein bestimmter Erreger auf der-
selben Station im selben Zeitraum bei mehr als
einem Patienten nachgewiesen wird. Eine Uber-
tragung ist auch durch kontaminierte Gegen-
stande, Nahrung, Luft oder medizinische Ein-
griffe moglich.

2. IM KRANKENHAUS ERKRANKEN

Abb. 1: Ursachen nosokomialer Infektionen

AUTOINFEKTION KREUZINFEKTION

->

Krankenhauspersonal

Patient oder Patient

2.3 WIE SICH ERREGER AUSBREITEN
Prinzipiell kénnen Infektionserreger tiber Kon-

takt durch die Luft, iber Nahrung oder Blutpro-
dukte, tibertragen werden.

Tab. 4: Ubertragungswege von Infektionserregern

INFEKTION DURCH UMGEBUNGSFAKTOREN

/\WC-SchUssel,

Infusionskanilen Bettpfannen

Staub Luft

Patient

Nahrung Endoskope

Ventilatoren und Wasser,
Beatmungsgerate Desinfektionsmittel

Quelle: Daschner et al.

durch Kontakt direkt/indirekt

MRSA, multi-resistente und Durchfallerreger

iiber ,groRe” Tropfchen

A-Streptokokken/Scharlach, Diphterie, Pertussis, Meningokokken, H.influenza,

Mumps, Rételn und andere Viren

tiber die Luft

Aerosol, Tropfchenkerne,

Tuberkulose (Varizellen einschlief3lich Girtelrose, Masern, SARS)

tiber Nahrung, Wasser

Medikamente, Blut/Blutprodukte, Salmonellen, Aspergillen, Ruhr, Typhus

uber tierische Vektoren Malaria, Borreliose

Quelle: CDC/HICPAC-Isolation Precautions, 1996: www.cdc.gov
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2.4 DREI MILLIONEN INFIZIERTE
IN EUROPA

Nach internationalen Erhebungen infizieren sich
zwischen 3,5 und neun Prozent aller stationir
aufgenommenen Patienten im Krankenhaus.
Internistische und chirurgische Abteilungen
sind in etwa gleich stark betroffen. Patienten auf
Intensivstationen haben ein sehr viel hoheres
Infektionsrisiko, das vor allem in Siideuropa bei
iiber 25 Prozent liegen kann. ,Auf deutschen
Intensivstationen erleiden 30.000 Patienten eine
Lungenentziindung und 7.000 eine Blutvergif-
tung, 3.500 versterben an diesen schweren Infek-
tionen®, sagt Professor Markus Dettenkofer von
der Universitatsklinik Freiburg. Professor Axel
Kramer von der Deutschen Gesellschaft fir Kran-
kenhaushygiene (DGKH) schitzt die Gesamtzahl
der Fille auf bis zu eine Million Patienten. 40.000
Menschen sterben jedes Jahr daran. Verglichen
mit anderen Lindern ist die Infektionsrate von
3,5 Prozent in Deutschland zwar gering, aller-
dings ist die Situation bei MRSA anders. In Lan-
dern wie Japan, den USA, England, Frankreich,
Spanien und Italien ist der Anteil von MRSA
auf iiber 50 Prozent gestiegen. Im Ergebnis der
European Antimicrobial Resistance Surveillance
Study ist derzeit nur in Deutschland und Grof-
britannien ein iiberdurchschnittlicher Anstieg
von MRSA um jahrlich etwa sechs Prozent zu
verzeichnen. 1990 betrug der Anteil von MRSA

Tab. 5: Ubersicht internationaler Studien

zur Haufigkeit nosokomialer Infektionen (in %)

USA 57 SENEC-Studie, Haley et al. 1985
7.8 NNIS-Studie, 1999
Frankreich 6,7 Quenon et al. 1992
Spanien 8,5 Epinet-Studie, 1992
GroBbritannien 9,0 Emmerson et al., 1994
Deutschland 3,5 NIDEP I-Studie, 1995
6,9 NIDEP [I-Studie, 2000
Brasilien 5,1 Wey, 1995
Chile 4,5 Montiel et al., 1995
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Quelle: eigene Recherche.
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an allen Staphylococcus aureus-Isolaten (MSSA)
in Deutschland etwa 1,7 Prozent, zehn Jahre spa-
ter regional unterschiedlich bis 15 Prozent und
gegenwartig 20 Prozent und dartiber. Wenigstens
hat die Anzahl der Antibiotika, gegen die eine
Resistenz besteht, in Deutschland abgenommen.

Daten zur Haufigkeit nosokomialer Infekti-
onen liegen aus zahlreichen Landern vor. Fiir lan-
desweite Untersuchungen wurden und werden
tiberwiegend Prdvalenzstudien durchgefiihrt,
zum Beispiel in Belgien, Danemark, Frankreich,
Grofbritannien und in Italien. In den USA ist der
Anteil an nosokomialen Infektionen zwischen
1975 und 1995 um 36 Prozent gestiegen. In den
Kliniken der USA infizieren sich nach Angaben
der Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) jedes Jahr funf bis zehn Prozent der Kran-
kenhauspatienten und 25 bis 50 Prozent der Pati-
enten auf Intensivpflegestationen. Krankenhaus-
infektionen sind in den USA fiir 44.000 bis 48.000
Todesfille verantwortlich. Hochrechnungen fiir
Europa fiir das Jahr 2006 gehen Tobias Welte von
der Medizinischen Hochschule Hannover zufolge
von drei Millionen nosokomialen Infektionen
und etwa 50.000 Todesféllen aus. In Deutschland
fithrte die Deutsche Krankenhaus-Gesellschaft
(DKG) die erste grofie nationale Studie 1987 und
1988 durch. 5.561 Patienten wurden riickbli-
ckend hinsichtlich des Auftretens nosokomialer
Infektionen wiahrend ihres gesamten Kranken-
hausaufenthaltes beurteilt. Die Studie ermittelte
eine Infektionsrate von 6,3 Prozent. Basierend
auf 11,2 Millionen Patienten, die im Jahr 1987
vollstationir in deutschen Akutkrankenhiusern
behandelt worden waren, errechnete Professor
Franz Daschner von der Universitit Freiburg
eine Gesamtzahl der Patienten mit nosokomialen
Infektionen von 706.000.

1994 wurde eine weitere reprasentative bun-
desweite Studie zur Privalenz nosokomialer
Infektionen in Deutschland durchgefithrt (NIDEP
1 -Nosokomiale Infektionen in Deutschland- Erfas-
sung und Prdvention).
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Tab. 6: Nicht-nosokomiale und nosokomiale Infektionen bei reprasentativ ausgewahlten internistischen,

chirurgischen und Intensivpatienten in der NIDEP-Studie

Fachrichtung Anzahl der Patienten

Anteil der nicht-nosokomial

infizierten Patienten (in %)

Anteil der nosokomial

infizierten Patienten (in %)

Innere Medizin 6.862 13,9 3,0
Chirurgie 5.377 7,0 13,8
Intensivmedizin 515 14,2 15,3

Fir diese Studie wurden aus 72 zufillig
ausgewdhlten Krankenhdusern alle Patienten,
die zum Zeitpunkt der Studie stationdr in den
Fachrichtungen Innere Medizin, Chirurgie und
Intensivpflege behandelt wurden, auf nosoko-
miale Infektionen untersucht. Die Studie bezog
14.966 Patienten ein. Die ermittelte Infekti-
onsrate betrug drei Prozent in der Gruppe der
internistischen Patienten, 13,8 Prozent bei den
chirurgischen Patienten und 15,3 Prozent bei
den Intensivpatienten. Fiir alle Patienten ergab
sich eine durchschnittliche Infektionsrate von
3,5 Prozent. Da diese Studie auch die Infekti-
onen erfasste, die bereits bei der Aufnahme in
das Krankenhaus vorhanden waren, konnte die
Arbeit die Haufigkeit solcher Infektionen mit der
von Krankenhausinfektionen vergleichen.

Die héufigsten nosokomialen Infektionen
waren in der deutschen NIDEP I-Studie die
Harnwegsinfektionen (40 Prozent), die Infekti-
onen der unteren Atemwege (20 Prozent) und die
postoperativen Wundinfektionen (15 Prozent),
gefolgt von der priméaren Sepsis (acht Prozent).
Als weitere Infektionen konnen auch Knochen-
und Gelenksinfektionen, Infektionen im Bereich
des Herz-Kreislaufsystems, Haut- und Weichteil-
infektionen, gastrointestinale Infektionen noso-
komial erworben werden.

Eine weitere umfangreiche Untersuchung
wurde zwischen 1995 und 1998 auf Intensivsta-
tionen und in chirurgischen Abteilungen von
acht mittelgroffen Krankenhdusern im Raum
Freiburg und Berlin durchgefithrt (NIDEP 2).
Prospektiv. wurden mehr als 11.000 Patienten
im Hinblick auf die Entwicklung von Kranken-
hausinfektionen beobachtet. Das Ergebnis: eine
Infektionsrate von 6,9 Prozent.

Quelle: Bundesministerium fir Gesundheit. 2000.

Bei den meisten nosokomialen Infektionen
handelt es sich um ein individuelles Ereignis, das
in keinem epidemiologischen Zusammenhang
mit anderen Patienten steht. Sie treten mehr oder
weniger kontinuierlich auf und werden deshalb
als endemische Infektionen bezeichnet. Wenn
aber eine unerwartet hohe Anzahl von Infekti-
onen ausbricht, bezeichnet man diese als epide-
mische Infektionen.

Als Problem werden nosokomiale Infekti-
onen in Krankenhdusern oft erst dann wahr-
genommen, wenn sie zeitlich vermehrt auftre-
ten. Allerdings sind nur zwei bis zehn Prozent
aller Krankenhausinfektionen epidemisch. Laut
Daschner verursachen Bakterien 71 Prozent der
Infektionen, 21 Prozent sind Virus-Infektionen,
finf Prozent werden durch Pilze, vier Prozent
durch Parasiten hervorgerufen.

Abb. 2: Haufigste nosokomiale Infektionen im Krankenhaus

B Harnwegsinfektion

B Atemwegsinfektion

B Wundinfektion
Sepsis

[J Sonstige

Quelle: Daschner, Dettenkofer et al: 2006.
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Das Infektionsrisiko ist innerhalb eines
Krankenhauses nicht gleichmifiig verteilt. Das
Erregerspektrum und die Verteilung der Haufig-
keit einzelner Infektionsarten zeigen deutliche
Unterschiede sowohl zwischen Intensivpatienten
und Patienten auf Normalstationen als auch im
Vergleich verschiedener Fachrichtungen, den
OP-Verfahren oder Intensivstationen. Ein hohes
Infektionsrisiko besteht — nicht zuletzt aufgrund
der erheblichen Vorschddigung der Patienten
— bei Intensivpatienten. Die Daten der 1992 ver-
offentlichten EPIC-Studie (European Prevalence
of Infection in Intensive Care Study), die unter
anderem die Infektionshaufigkeit auf 268 deut-
schen Intensivstationen untersuchte, ergab eine
durchschnittliche Pravalenz von 20,6 Prozent fiir
die beteiligten Intensivstationen.

Vor allem Patienten, denen Fremdkorper wie
ein Beatmungstubus oder ein zentrale Venenka-
theter zu diagnostischen oder therapeutischen
Zwecken eingefithrt wurden sowie Patienten
auf Intensivstationen infizieren sich wesentlich
héaufiger. Bei dieser Patientengruppe sind noso-
komiale Infektionen oft lebensbedrohlich. Laut
EPIC-Studie sind bei mehr als jedem zweiten
Intensivpatienten mit nosokomialen Infektionen
die tiefen Atemwege betroffen, je ein Siebentel
entfallen auf Sepsis und Harnwegsinfektionen.

Tab. 7: Zusatzliche Sterberate durch nosokomiale Infektionen
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STERBERATE
Die schwerwiegendste Komplikation einer noso-
komialen Infektion ist natiirlich der Tod des Pati-
enten. Vor allem nosokomiale Lungenentziin-
dungen und Sepsis-Erkrankungen haben eine
hohe Sterberate. Nach Metaanalyse verschie-
dener Studien (Daschner, 2006) liegt diese bei 5,8
bis 35 Prozent. Fur die zusétzliche Sterberate der
nosokomialen Sepsis werden ebenfalls Angaben
bis zu 35 Prozent gemacht. Oft ist nur schwer
zu unterscheiden, ob die nosokomiale Infektion
direkt zum Tod gefiihrt hat oder ob sie ,nur” ein
mit zum Tode beitragender Faktor war. Fiir die
USA wurde 1992 eine Todesrate von 0,9 Pro-
zent als Hauptursache fiir Todesfdlle nosokomi-
aler Infektionen angegeben, in 2,7 Prozent aller
Todesfélle trugen diese Infektionen zum Tode
bei (Martone et. al, 1992).

Generell verdoppelt sich das Sterberisiko fiir
chirurgische Patienten, wenn sie eine Kranken-
hausinfektion entwickeln.

Nosokomiale Infektionsart

Tod direkt durch nosokomiale

Infektionen hervorgerufen (in %)

Todesfille, zu denen nosokomiale
Infektionen beigetragen haben (in %)

primare Sepsis 4.4 8,6
postoperative Wundinfektionen 0,6 1,9
Pneumonien 3.1 10,1
Harnwegsinfektionen 0,1 0,7
alle nosokomialen Infektionen 0,9 2,7
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3. Resistente Erreger

sind auf dem Vormarsch

Antibiotika gehoren zu den groften Errungen-
schaften der modernen Medizin. Die gezielte
Infektionsbehandlung hat es tberhaupt erst
ermoglicht, die Intensivmedizin, die Transplan-
tationschirurgie, die Hamato-Onkologie auf
den heutigen Stand zu entwickeln. Dank einer
Vielzahl wirksamer Antibiotika (s. Abb. 3) hat-
ten Mediziner lange Zeit scharfe Waffen gegen
Krankheitskeime. Allerdings trug ausgerechnet
der Siegeszug dieser Medikamente dazu bei, dass
die Mittel immer haufiger ihre Wirkung verlie-
ren. Je verschwenderischer und sorgloser man
Antibiotika einsetzt, desto stiarker ist der Druck
auf die Erreger, sich gegen die Angriffe zu weh-
ren. Auf Dauer tiberleben nur die Keime, die tiber

Abb. 3: Zeitlicher Verlauf der Antibiotika-Entwicklung

(1940-1950)
Gramicidin (peptide)
Penicillin (3-lactam)

Salvarasan
(arsenical)

1932 1940

1950

Protonsil
(sulfonamide)

Resistenzen verfiigen, um den Wirkungsme-
chanismus solcher Medikamente auszuhebeln.
Inzwischen mangelt es aber an neuen Antibio-
tika, die in Notféllen als Reservemittel gegen resi-
stente Erreger eingesetzt werden konnen.
Bakterien entwickeln, um zu tiberleben, raf-
finierte Mechanismen, die die zerstorerischen
Einflisse der Antibiotika auf ihren Stoffwechsel
abwehren. Schon Alexander Fleming beobach-
tete Bakterienkulturen, auf die Penicillin keine
Wirkung mehr zeigte. Mit immer neuen Mecha-
nismen entschirfen Bakterien Antibiotika. Sie
pumpen zum Beispiel die schadlichen Molekiile
aus ihrer Zelle wieder heraus, zerschneiden sie
mithilfe molekularer Scheren oder strukturieren

Neomycin (aminoglycoside)
Streptomycin (aminoglycoside)
Cephalosporin ([-lactam)

Linezolid
(oxazolidinone)

Rifamycin
(ansamycin)

1960 1962 2000

Naladixic acid
(quinolone)

(1950-1960)

Chloramphenicol (phenylpropanoid)
Chlortetracycline (tetracycline)
Polymyxin (lipopeptide)
Erythromycin (macrolide)
Vancomycin (glycopeptide)
Virginiamycin (streptogramin)

Daptomycin
(lipopeptide)

Quelle: Wright GD. Nat Rev Microbiol. 2007.
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ihre Enzyme so um, dass die Medikamente nicht
mehr angreifen konnen. ,Solche Resistenzen
konnen per Zufall in der Natur entstehen®,
schreibt Michael Kresken von der Paul-Ehrlich-
Gesellschaft.

Die Antibiotika-unempfindliche Variante ist
indes nur eine unter vielen mutierten Bakteri-
enzellen. Meist haben mutierte Bakterien sogar
schlechtere Uberlebenschancen. Gefihrlich wird
es erst dann, wenn ein Antibiotikum alle iibrigen
Bakterienzellen ausmerzt. Bei der Vermehrung
vererbt die resistente Bakterienzelle dann ihren
Uberlebensvorteil an alle nachfolgenden Gene-
rationen. So entsteht ein resistenter Bakterien-
stamm. Die Wahrscheinlichkeit einer solchen
Entwicklung steigt, wenn ein Patient iiber einen
langeren Zeitraum eine zu geringe Antibiotika-
Dosis einnimmt, die nicht ausreicht, um die Bak-
terien abzutoten. Fiir einen Menschen mit einem
intakten Immunsystem ist dies meist noch kein
Grund zur Sorge. Bei immunschwécheren Pati-
enten haben resistente Bakterien ein viel leich-
teres Spiel.

Unempfindliche Bakterien vererben ihre
Resistenz-Gene aber nicht nur an Tochtergene-
rationen, sie konnen diese Gene auch Artgenos-
sen gezielt zuspielen. Je hdufiger ein spezifisches
Antibiotikum eingesetzt wird, desto grofler ist
das Risiko, dass Resistenzen dagegen auftreten
und sich verbreiten.

Besonders schwer wiegend sind neue Bakteri-
enstamme, die gegen mehrere Antibiotika gleich-
zeitig resistent sind. Infektionen mit solchen
multi-resistenten Erregern stellen eine besondere
Herausforderung fiir die medizinische Behand-
lung dar. ,Das schlimmste Szenario ist, dass
Erreger mit der Zeit resistent gegen samtliche
bisher wirksame Antibiotika werden und somit
unkontrollierte Infektionen hervorrufen konnen,
die sich gar nicht mehr behandeln lassen®, sagte
Fritz Sorgel, Leiter des Institutes fiir Biomedizin
und pharmazeutische Forschung und Président
des Weltkongresses fir Antibiotika auf einem
Symposium der Paul-Ehrlich-Gesellschaft am 16.
Juni 2007 in Berlin.

Angesichts dieser Entwicklung benotigt die
Medizin neue hochwirksame Antibiotika. Leider
hat sich die forschende Pharmaindustrie aus der
Antibiotika-Entwicklung weitgehend zuriickge-
zogen. ,Die Entwicklung neuer Antibiotika hat
mit der Steigerung der Resistenz-Entwicklung
nicht Schritt gehalten®, sagte Tobias Welte auf
dem 17. Symposium Intensivmedizin im Februar
2007 in Bremen. So komme es heute gehduft zu
klinischen Situationen, in denen Patienten auf-
grund von Resistenzen nicht mehr behandelbar
seien. Allerdings gebe es in den vergangenen
Jahren einige viel versprechende Neuentwick-
lungen, die die Erfolgschancen im Kampf gegen
multi-resistente Erreger verbessern konnten,
sagte Welte. Dazu zihlen vor allem Tigecyclin,
Linezolid und Daptomycin. ,Nach der auch in
Europa erfolgten Zulassung von Tigecyclin und
Daptomycin laufen zudem klinische Phase-III-
Studien fiir Dalbavancin, ein neues Glycopeptid,
und Ceftobiprol, ein Cephalosporin, das auch
gegen multi-resistente Erreger wirksam ist,
sagt Wolfgang Witte vom Robert Koch-Insti-
tut. Das Wirkungsspektrum dieser Antibiotika
umfasse vorrangig die grampositiven Bakterien,
einschliefSlich derer, die resistent gegen bisher
eingesetzte Antibiotika sind. Neuentwicklungen
von Antibiotika mit ausreichender klinischer
Wirksamkeit gegen resistente gramnegative Bak-
terien seien allerdings nicht in Sicht. Die Anti-
biotika-Pipeline sei zwar nicht mehr so gefillt
wie noch vor einigen Jahren, trotzdem gehoren
Antibiotika zu den therapeutisch und kommer-
ziell erfolgreichsten Medikamenten, sagt Markus
Dettenkofer. Der Jahresumsatz liege weltweit bei
mehr als 25 Milliarden Dollar. Anders als frither
engagierten sich vor allem kleinere Firmen in der
Forschung.
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Interview mit Professor Anthony D. Harris, Fakultit fiir Epidemiologie

_Wir brauchen neue Antibiotika“

und praventive Medizin, Universitat Maryland, USA

Herr Professor Harris, wie weit ist die
Erforschung von Medikamenten fiir die
Behandlung nosokomialer und multi-
resistenter Infektionen?

Bezogen auf grampositive Bakterien
wird es besser. Aber wir haben nicht
viele Medikamente fiir gramnegative
Bakterien. Ein paar Medikamente kom-
men gerade auf den Markt, aber sie wer-
den das Problem nicht l6sen. Wir brau-
chen definitiv mehr Forschung auf die-
sem Gebiet und neue Antibiotika, um
gramnegative Bakterien besser kontrol-
lieren zu konnen.

Warum ist die Erforschung neuer
Medikamente auf diesem Gebiet so
schwierig?

Es ist schwierig, neue Stoffe zu finden.
Frither modifizierte man einfach ein
bisschen, etwa die Seitenketten-Struk-
tur, um neue Medikamente herzustellen.
Aber das reicht nicht mehr, man muss
eine ganz neue Klasse von Antibiotika
finden. Es ist zudem extrem teuer, ein
neues Antibiotikum zu entwickeln. Die
Pharmaindustrie hat wenig Interesse
an der Entwicklung neuer Antibiotika.
Bis zur Marktreife dauert es einfach zu
lange. Und der Gewinn bei Antibiotika
ist weit geringer als bei anderen Medika-
menten. Ein Beispiel: Ein Mittel gegen
Bluthochdruck wird tber 4o Jahre lang
eingenommen, ein Antibiotikum aber

nur wenige Tage.

Gibt es keinen Ausweg?

Die gute Nachricht ist, dass die Uni-
versitdtsforschung in den USA mehr
Zuschiisse vom US-Gesundheitsinstitut
(NIH) und der Centers for Disease Con-
trol and Prevention bekommt. Zudem
wird die Biotechnologie immer mehr in
die Forschung integriert. Wir brauchen
aber eine bessere Ubertragungskontrolle
in den Krankenhiusern, und wir brau-
chen neue Antibiotika.
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3.1 WIE EIN ERREGER RESISTENT
GEGEN ANTIBIOTIKA WIRD

Primdire oder natiirliche Resistenzen:

Als primér wird eine Resistenz bezeichnet, wenn
ein Antibiotikum bei einer bestimmten Gat-
tung oder Spezies eine Wirkungsliicke besitzt.
Beispiele dafur sind die Resistenz von Esche-
richia coli (E.coli) und Klebsiella pneumoniae
(K.pneumoniae) gegen Oxacillin und Clinda-
mycin, die Resistenz von Enterokokken gegen
Cephalosporine oder die Resistenz von Anaero-
biern gegen Aminoglykoside.

Sekundidre oder erworbene Resistenzen:

Diese Form der Resistenz zeichnet sich durch den
Verlust der Wirksamkeit eines Antibiotikums bei
einem primir nicht resistenten Bakterium aus.
Sie kann spontan durch Mutation der chromo-
somalen DNA zustande kommen. Wesentlich
haufiger aber entsteht sie durch Aufnahme neuer
auf Plasmiden lokalisierter DNA-Abschnitte.
Waihrend bei Mutationen die Resistenz nur auf
die Tochterzellen (= vertikal) tibertragen werden
kann, erfolgt nach Aufnahme neuer Resistenz-
Faktoren deren Weitergabe nicht nur auf die
Nachkommen, sondern auch horizontal auf Bak-
terienzellen der gleichen oder anderen Art.

Tab. 8: Resistenzen durch Ubertragung. Die horizontale Ubertragung
bakterieller DNA findet prinzipiell auf folgenden Wegen statt:

die Konjugation

direkter Zell-Zell-Kontakt (wichtigster Transfermechanismus)

die Transduktion

Bakteriophagen

Transformation

Aufnahme freier DNA aus der Umgebung und Einbau in
die chromosomale Bakterien-DNA mittels spezieller
Enzymsysteme
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Quelle: Ines Kapstein. Nosokomiale Infektionen. 2004.

3.2 WIE SICH EIN ERREGER DER
WIRKUNG VON ANTIBIOTIKA ENTZIEHT

Die Resistenz-Mechanismen werden in drei

Hauptarten unterteilt:

* Inaktivierung von Antibiotika durch antibakte-
rielle Enzyme: Wichtigste Beispiele dafiir sind
Betalaktamasen und Aminoglykosid-modifi-
zierte Enzyme.

e Synthese einer neuen oder verdinderten Ziel-
struktur: Das Angriffsziel kann in einer Art
und Weise verindert sein, dass die antibakteri-
elle Substanz nur noch mit geringerer Affinitat
an den Angriffspunkt bzw. Wirkort gebunden
wird. Der Metabolismus funktioniert unveran-
dert. Alternativ kann ein zusitzlicher Angriffs-
punkt (z. B. ein zuséatzliches Enzym) syntheti-
siert werden. Ein wichtiges Beispiel fir diesen
Resistenz-Mechanismus ist die Resistenz von
Staphylokokken gegen die Betalaktamase-sta-
bilen Penicilline, die so genannte Methicillin-
Resistenz.

* Verdnderte Zugdnglichkeit (geringere Auf-
nahme oder vermehrte Ausscheidung): Hierbei
andert sich die am Zielort verfiigbare Wirk-
stoffmenge durch schlechtere Zuginglichkeit
oder Herauspumpen des Wirkstoffs aus der
Zelle (so genannter ,Efflux-Mechanismus*).

3.3 WIE SICH RESISTENZEN
BESTIMMEN LASSEN

Die Resistenzen werden in spezialisierten mikro-
biologischen Laboren bestimmt, wobei neben
Selektivndhrmedien in der Regel automatisierte
und standardisierte Verfahren — wie das Phéno-
typische Verfahren, das Genotypische Verfah-
ren und das Molekulare Typisierungsverfahren
—und auch Schnellverfahren verwendet werden.
Die Resistenz-Bestimmung liefert aussagefdhige
Daten tber das Resistenz-Profil bestimmter
Krankheitserreger, umfassende Informationen
tiber mogliche Therapieoptionen sowie Daten
zur Erregertypisierung. Dartiber hinaus sichert
die Resistenz-Bestimmung beispielsweise ein
schnelles Erkennen von MRSA-Infektionen, um
die notwendigen therapeutischen und hygie-
nischen Mafinahmen einleiten zu kénnen.
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Da in der Praxis haufig Kommunikationspro-
bleme zu fehlerhaften Vorgehensweisen fiihren,
ist es sinnvoll, parallel zur Befundmitteilung an
die Klinik auch das Hygieneteam tber das Vorlie-
gen entsprechender Befunde zu informieren.

3.4 ANTIBIOTIKA HABEN ERST
DAZU GEFUHRT

Neben unzureichenden HygienemafSnahmen
ist die immer haufigere und unsachgemafie
Anwendung von Antibiotika, die zur Bildung
von Resistenzen und Selektion der Erreger fiihrt,
fir das vermehrte Auftreten von Infektionen
durch Keime mit multiplen antimikrobiellen
Resistenzen in Krankenhiusern verantwortlich.
Dazu wurde von Hermann Goosens von der
Universitat Leiden die Verschreibungspraxis in
26 Lindern Europas im Zeitraum von 1997 bis
2002 untersucht. Dabei ergaben sich erhebliche
Unterschiede beim Verschreiben von Antibio-
tika. ,Wihrend Mediziner der nordischen Lander
duflerst sparsam damit umgehen, waren ihre Kol-
legen im Stiden Europas wesentlich grof8ztigiger.
Spitzenreiter ist Frankreich. Dort verordneten die
Arzte drei Mal soviel Antibiotika pro 1.000 Ein-
wohner als in den Niederlanden, dem Land mit
der niedrigsten Verschreibungsrate. Diese beiden
Lander weisen auch den gréfiten Unterschied in
der Verbreitung resistenter Keime auf*, sagt Axel
Kramer von der DGKH. ,Zahlreiche Studien bele-
gen, dass die Verschreibung von Antibiotika bei
oberen Atemwegsinfektionen in bis zu 50 Pro-
zent der Fille nutzlos ist, weil es sich um virale
Infekte handelt. Auch das Beispiel Spanien zeigt,
wie hoch die Resistenzen gegen die Wirkstoffe
dort sind. Antibiotika sind dort ohne Rezept in
Apotheken erhiltlich", kritisiert Uwe Frank von
der Universitat Freiburg.

Antibiotika diirfen deshalb nur dann einge-
setzt werden, wenn sie eindeutig indiziert sind.
Auch muss die Therapie konsequent bis zu Ende
gefihrt werden. Durch unterdosierte Antibiotika
konnen Bakterien ebenfalls Resistenzen ausbil-
den und Resistenz-Gene untereinander austau-
schen. Dieser Genaustausch findet vor allem in
Krankenhidusern statt, wo unterschiedliche Bak-
terienstimme in Kontakt miteinander kommen
und von Bett zu Bett tibertragen werden.

,Die  Verschreibungsgewohnheiten  von
Arzten und Zahnérzten fir jedwede Arzneimittel
sind seit jeher in der Kritik. Der Unterschied liegt
darin, dass es bei den Antibiotika auch offen-
sichtlicher zu Folgeerscheinungen fiir den einzel-
nen Patienten kommen kann®, schreibt Sorgel.

Dariiber hinaus beglinstigt die Zunahme
intensivmedizinischer Mafnahmen und Implan-
tationen synthetischer Materialien die Entste-
hung von Antibiotika-Resistenzen. Auch wenn
mit  Methicillin-resistenten  Staphylococcus
aureus (MRSA) infizierte Patienten stationdr ver-
legt werden, kann es zu Antibiotika-Resistenzen
kommen, wenn Informationen nicht weiterge-
geben werden. Die antimikrobielle Resistenz
hat durch die breite Anwendung von Antibio-
tika auch bei ambulant erworbenen Infektionen
zugenommen.

Eine weitere Ursache dafiir, dass sich Resi-
stenzen immer schneller verbreiten, ist die Ver-
wendung von Antibiotika zum prophylaktischen
Einsatz und als Wachstumsforderer in der Tier-
zucht. Mehrere europdische Linder haben des-
halb diese Praktiken in der Massentierhaltung
seit Ende der neunziger Jahre untersagt oder
kontrollieren jetzt starker. Seit vergangenem
Jahr sind so genannte ,Leistungsverstarker oder
,Mastbeschleuniger” in der EU verboten. Infekti-
onen beim Vieh diirfen zwar im Sinne des Tier-
schutzes weiterhin mit Antibiotika behandelt
werden. Die Schlachtung darf jedoch erst nach
einer gewissen Wartezeit erfolgen, bis sich das
Antibiotikum abgebaut hat.
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3.5 MEDIZINER WARNEN VOR EINER
WELTWEITEN KRISE

Erreger nosokomialer Infektionen haben eine
starker ausgepragte Tendenz zur Resistenz-Bil-
dung, als es bei anderen Infektionen der Fall ist.
Anfillig sind Patienten mit Immunschwiche,
wie Schwerkranke oder HIV-Patienten. Auch bei
Transplantationen liegt durch die Einnahme von
Immunsuppressiva eine Gefahrdung vor.

Nach aktuellen Daten der Paul-Ehrlich-Gesell-
schaft sind zwei bis 40 Prozent der wichtigen
Erreger resistent gegen so genannte antimikro-
bielle Markersubstanzen (Tab. 9). Nach englischen
Untersuchungen sind es in Groflbritannien sogar
iber 50 Prozent. Fir fast alle nosokomialen
Infektionen muss damit gerechnet werden, dass
Mehrfach-Resistenzen auftreten.

In den USA sind einer Schitzung der Centers
for Disease Control and Prevention (CDC) zufolge
70 Prozent der in Krankenhdusern erworbenen
infektiosen Keime resistent gegen mindestens
ein Antibiotikum. Oft infizieren sich Patienten
mit Bakterienstimmen, die gegen mehrere Anti-
biotika resistent sind. Schatzungen gehen fir
die USA von zwei Millionen im Krankenhaus
erworbenen Infektionen fiir das Jahr 2004 aus,
darunter etwa 9o.ooo Todesfille. In England und
Wales verstarben 1992 51 Patienten an Infekten
mit resistenten Mikroben, im Jahre 2002 waren

Tab. 9: Resistenz ausgewahlter Erreger gegen
antimikrobielle Markersubstanzen

Erreger Antibiotikum Anteil resistenter
Erreger (in %)
Staphylokokken aureus Oxacillin 15,2
E. coli Ampillicin 40,9
Co-trimoxazol 26,7
Ciprofloxacin 7,7
Enterobacter cloacae Ceftriaxon 20,5
Pseudomonas aeruginosa Piperacillin 2,2
Imipenem 2,7
Ciprofloxacin 10,6
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Quelle: Paul-Ehrlich-Gesellschaft.

es 80o. In Schweden, Norwegen, den Niederlan-
den und Danemark fallen die Resistenz-Quoten
wesentlich niedriger aus, weil hier Antibiotika
weniger grofiziigig verschrieben werden.

Resistente Bakterien sind auch in Deutschland
weiter auf dem Vormarsch. Seit Mitte der acht-
ziger Jahre ist im Klinikbereich bei zahlreichen
Bakteriengruppen zu beobachten, dass ihre Resi-
stenz gegeniiber vielen Antibiotika zunimmt.
Zuvor war die Resistenz-Situation tber ein Jahr-
zehnt stabil. Eine besondere Herausforderung
stellt die Zunahme mehrfach resistenter Bakte-
rien, wie beispielsweise MRSA dar. Der Anteil ist
laut Petra Gastmeier, Professorin am Institut fir
Medizinische Mikrobiologie und Krankenhaus-
hygiene der Medizinischen Hochschule Hanno-
ver, von zwei Prozent 1990 auf tiber 30 Prozent
im Jahr 2005 angestiegen. Standard-Antibiotika
wirken bei MRSA-Infektionen nur noch selten,
so dass zur Behandlung auf Reserveantibiotika
zuriickgegriffen werden muss. Auch im Umfeld
der ambulanten Medizin finden sich zunehmend
resistente Erreger, beispielsweise der Streptococ-
cus pneumoniae. Er ist der wichtigste Erreger der
Lungenentziindung, der Pneumonie. In einer
von Michael Kresken von 2000 bis 2001 durch-
gefihrten Studie zeigten bis zu 28 Prozent der
untersuchten Pneumokokken eine verminderte
Empfindlichkeit gegentiber einem oder mehre-
ren Standard-Antibiotika, wie Penicilline, Tetra-
cycline und Makrolide. Insgesamt bewirke die
Antibiotika-Resistenz, schreibt Kresken ,dass
die Therapie komplizierter, teurer und auch ris-
kanter wird".

Beunruhigend sind zudem Resistenzen
gegen Vancomycin, das bei manchen Infekti-
onen als letztes Mittel (last resort antibiotica)
und wirksamste Waffe auch gegen hartnackige
Krankenhauskeime gilt. 1986 wurde das erste
Vancomycin-resistente Darmbakterium (VRE)
entdeckt, 1997 trat der erste teilweise resi-
stente Stamm von Staph.aureus auf, der ernste
Wund- und Operationsinfektionen hervorruft.
In den USA wurde erstmals im Jahr 2002 tber
den ersten vollstandig Vancomycin-resistenten
Staph.aureus-Stamm berichtet. Mittlerweile gibt
es Staph.aureus-Stimme (MRSA), die gegen
nahezu alle Antibiotika resistent sind. Mediziner
warnen deshalb vor einer weltweiten Krise.
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Interview mit Professor J. Glenn Morris, Chairman Institut fiir Epidemiologie,

praventive Medizin, Mikrobiologie und Immunologie, Universitit Maryland, USA

Herr Professor Morris, seit wann ist die
antibiotische Resistenz ein Problem fiir
die klinische Praxis in den USA?

Schon seit einigen Jahrzehnten gibt es
diese Resistenzen. Dramatische Auswir-
kungen hat sie aber erst in den letzten
20 Jahren entwickelt, speziell durch das
Auftreten von Methicillin-resistenten
Staphylococcus aureus und Vancomy-
cin-resistenten Enterokokken. Seit die-
ser Zeit beobachten wir auch eine wach-
sende Resistenz von gramnegativen Bak-
terien. Es ist ein langsam wachsendes
Problem. In den neunziger Jahren lag
die Aufmerksamkeit noch auf gramposi-
tiven Bakterien.

Wie lange brauchen Bakterien, um
Resistenzen gegen Antibiotika zu
entwickeln?

Das variiert stark und héangt von ver-
schiedenen Faktoren ab, etwa von der
genetischen Struktur. Zum Beispiel nei-
gen Bakterien dazu, sehr schnell resi-
stent gegen Chinolone zu werden. Dafiir
brauchen sie nur eine einzige Mutation.
Im Gegensatz dazu hat die Resistenz-
Entwicklung gegen Vancomycin sehr
lange gedauert. Die Entwicklung von
Resistenzen hingt daher vom Antibi-
otikum, vom Bakterium und von der
Komplexitit der Mutationen, aber auch
davon ab, wie der behandelnde Arzt das
Antibiotikum einsetzt. Wird ein Anti-
biotikum weniger oft verabreicht, ist
die Wahrscheinlichkeit einer Resistenz
geringer. Wir sprechen hier von einem
statistischen Phdnomen. Jedes Bakte-
rium wird irgendwann resistent gegen
ein Antibiotikum, wenn dieses nur lange

genug eingesetzt wird.

_Wir missen Patienten aufklaren®

Ist es mdglich, antibiotische Resistenzen
bei Bakterien zu verhindern?

Nur, wenn wir aufhoren wiirden, Antibi-
otika einzusetzen — was nicht passieren
wird. Es handelt sich dabei um einen
Selektionsprozess. Je haufiger ein Anti-
biotikum verwendet wird, je grofer ist
der Selektionsdruck, Resistenzen zu ent-
wickeln. Studien haben gezeigt, dass in
Gebieten, in denen Antibiotika héaufig
verwendet werden, auch die Resistenzen
verbreiteter sind. Es gibt keine notwen-
dige Korrelation, aber es erhoht das
Risiko deutlich.

Treten Antibiotika-Resistenzen verstdrkt
im Alter auf?

Menschen infizieren sich meistens mit
Bakterien, die in ihrem Kérpern leben.
Bekommt jemand eine Ohrinfektion, so
ist es wahrscheinlich, dass Mikroorga-
nismen diese ausgelost haben, die im
Korper des Erkrankten siedeln. In der
Regel verhindern Antibiotika, dass diese
Bakterien ihre Membrane weiter ausbil-
den konnen, die Bakterien sterben. Man-
chen aber gelingt es, durch genetische
Mutationen zu iiberleben. Nur hat erst
das Antibiotikum daftr gesorgt, dass
das Bakterium mutiert, damit es tiberle-
ben kann. Bekommt man im Alter also
erneut eine Ohrinfektion, dann mit gro-
Rer Wahrscheinlichkeit ausgeldst durch
diese Bakterien. Antibiotika-resistente
Bakterien kénnen resistente Gene iiber
einen langen Zeitraum in sich tragen,
wenn sie keine Extra-Energie brauchen,
um sie auszubilden. Ist ein Mensch bei-
spielsweise mit Methicillin-resistenten
Staphylococcus aureus besiedelt, bleibt
er es fur den Rest seines Lebens.

Sind sich praktizierende Arzte dessen
bewusst?

Ja. Es wird immer hdufiger versucht, die
Anwendung von Antibiotika zu redu-
zieren. Einfach ist es aber nicht, Arzte
werden von Patienten in der Hoffnung
aufgesucht, dass sie etwas verschrie-
ben bekommen. Die meisten Patienten,
die an gewohnlichen Erkéltungen oder
Erkrankungen der oberen Atemwege
leiden, haben Virus-Infektionen, Anti-
biotika sind nutzlos. Dennoch ist es fiir
Arzte schwierig, ihre Patienten davon zu
tiberzeugen, dass sie auch ohne Behand-
lung gesunden werden. Wir miissen
unsere Patienten besser tiber die Risiken
des Antibiotika-Einsatzes aufkldren und
nur darauf zuriickgreifen, wenn es nicht
anders geht.

Warum stellen dann nicht alle
Krankenhduser Informationen itber
nosokomiale Infektionen zur Verfiigung?
Warum sollten sie? Diese Daten kénnten
dazu fithren, dass Patienten woanders
hingehen. Es gibt aber mittlerweile Ver-
suche, Anreize fir Kliniken zu schaffen,
diese Daten bereitzustellen. Aber man
hat damit erst begonnen, und es ist
unklar, ob es funktioniert.
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Wie strikt folgen die Krankenhduser den
Empfehlungen zur Vermeidung nosoko-
mialer Infektionen?

Die Mehrheit macht das nicht. Es ist
einfach zu teuer. Krankenhiuser sind
Unternehmen. Sollten also diese Emp-
fehlungen mehr kosten als sie einsparen,
werden sie ignoriert. So gesehen sind
nosokomiale Infektionen zumindest in
den USA sogar vorteilhaft, sie verlangern
schliefllich den Aufenthalt des Patienten
und damit die Bilanz. Der einzige Weg,
Kliniken dazu zu bringen, mehr in die
Priavention nosokomialer Infektionen zu
investieren, wire ein Pramien-System,
das die finanziellen Nachteile ausgleicht.
Man muss das Problem vom wirtschaft-
lichen Standpunkt aus angehen.
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Sind multi-resistente Bakterien auch ein
Problem in normalen Haushalten?

Es ist hauptsdchlich ein Problem der
Krankenhiuser. Denn dort, wo Antibio-
tika eingesetzt werden, kommt es auch
zu Resistenzen.

Ldsst sich der Kampf iiberhaupt
gewinnen?

Es wird immer ein Problem sein. Der
einzige Ausweg ist, den Einsatz von
Antibiotika drastisch zu reduzieren. Das
Problem wird aber noch gréfier werden.
Die Pharmaindustrie hat ihre Antibio-
tika-Forschung stark zurtickgefahren,
weil sich das einfach nicht rechnet. Aber
es gibt Alternativen, Impfungen, der Ein-
satz von Bakteriophagen oder Immun-
therapien, die noch nicht erforscht sind.

4. DIE ,SUPERBAKTERIEN"

4.1. WARUM ERREGER AUCH
MULTIRESISTENT SEIN KONNEN

Als Multi-Resistenz bezeichnet man eine Form
der Antibiotika-Resistenz, bei der Bakterien
gegen mehrere verschiedene Antibiotika unemp-
findlich sind. ,Die Untersuchung der Entstehung
von Multi-Resistenz ist eine der zentralen Auf-
gaben der Medizinischen Mikrobiologie", sagt
Markus Dettenkofer. Der wichtigste Weg ist die
Aussortierung  (Selektion) bereits resistenter
Stamme. Durch eine Antibiotika-Therapie wer-
den die empfindlichen Stimme abgetotet, wih-
rend die zunachst wenigen resistenten Stamme
iiberleben und sich schnell vermehren konnen,
da es keine Konkurrenz mehr gibt. Abhdngig
von der Art der Mirkoorganismen ist auch die
Entstehung von resistenten Stammen durch die
direkte Verdnderung des Erbgutes vormals emp-
findlicher Bakterien oder die Ubertragung von
Resistenz-Genen zwischen verschiedenen Bakte-
rien moglich. Durch mangelnde Hygiene konnen
sich diese resistenten Bakterien dann rasch auf
andere Patienten weiter tibertragen.

Die Griinde fiir Resistenz-Entwicklungen in
Kliniken sind vielfaltig. Dabei sind zwei Faktoren
von besonderer Bedeutung:

* In den letzten Jahren sind viele Fortschritte in
der Therapie bestimmter Erkrankungen erzielt
worden, die hdufig als Nebenwirkung das
Immunsystem negativ beeinflussen. Dadurch
haben es Krankheitskeime leichter sich zu ver-
mehren. Gerade auf Intensivstationen sind oft
Behandlungen notwendig, die das Risiko erho-
hen, dass Keime in den Kérper gelangen. Die
Verwendung von kiinstlichen Beatmungsgera-
ten, Magensonden, Herz- und Blasenkathetern,
Infusionen iiber einen zentralen Venenzugang
begiinstigt auch bei strikter Einhaltung der
Hygienerichtlinien eine Keimbesiedelung.

4.Die ,Superbakterien”

e Ein Krankenhaus ist nicht frei von Keimen.
Dort halten sich viele Menschen mit schweren
Erkrankungen, Personal und Besucher mit
eventueller Keimbelastung auf. Viele verschie-
dene Risikoerreger treffen aufeinander, haften
an Hianden, Kitteln und medizinischen Geriten
und koénnen zum Teil auch ihre Resistenzen
austauschen.

Neben den Kliniken als Infektionsherd tragen
auch andere Faktoren dazu bei, dass sich zuneh-
mend multi-resistente Keime bilden. Oft werden
Antibiotika bei Erkrankungen verschrieben,
zum Beispiel bei Virus-Infektionen, bei denen
Antibiotika gar nicht helfen. Der ungezielte Ein-
satz von Antibiotika fithrt zu einem Anstieg der
Resistenzen. So breiten sich zum Beispiel in Ost-
europa verstarkt Tuberkulose-Erreger aus, gegen
die eine herkdmmliche Kombinationstherapie
wirkungslos ist. Die Globalisierung hat ebenfalls
dazu beigetragen, dass sich solche Erreger welt-
weit schneller ausbreiten als frither.

Das Auftreten multi-resistenter Erreger
schrankt die Moglichkeiten der Therapie erheb-
lich ein. Sie kénnen heute schon dazu fiihren,
dass tberhaupt kein wirksames Antibiotikum
mehr zur Verfiigung steht. Es gilt, durch ratio-
nalen Einsatz von Antibiotika der Selektion resi-
stenter Erreger entgegen zu wirken, aber auch
die Ubertragung durch geeignete krankenhaus-
hygienische Mafinahmen zu verhiiten.

Multi-resistente Keime sind nicht grundsatz-
lich aggressiver als nichtresistente Keime. Auch
losen sie die gleichen Krankheiten aus. Gefdhr-
licher sind sie deshalb, weil die Therapie kom-
plizierter ist und man sie nur schwer wieder los
wird, vor allem wenn sie auf Patienten mit einer
Immunschwiche treffen. Deshalb miissen multi-
resistente Erreger rasch als solche erkannt und
bekdampft werden.
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Folgende Indikatorkeime stehen unter beson-
derer klinischer Beobachtung und stellen eine
besondere Herausforderung fiir Krankenhaushy-
giene und Infektiologie dar:

* Methicillin-resistente Staphylococcus aureus:
MRSA (zukiinftig auch cMRSA und VRSA)

* Vancomycin/Glykopeptid-resistente
Enterokokken (VRE,GRE)

* Extended Spectrum Beta-Lactamasen (ESBL)

e Multi-resistente Non-Fermenter:
Pseudomonas

* Chinolon-resistente E.coli

* Penicillinresistente Pneumokokken

* Multi-resistente Mykobakt. Tuberculosis

Tobias Welte von der Medizinischen Hoch-
schule Hannover stellte anlésslich des 17. Sym-
posiums fir Intensivmedizin im Februar 2007
in Bremen fest, dass ,in den vergangenen Jah-
ren wesentliche Resistenz-Probleme in vier
Bereichen zu beobachten sind“. Am haufigsten
handele es sich um MRSA-Stimme, die derzeit
fast ein Viertel aller Staphylokokken-Infektionen
verursachen. VRE-Staimme zeigten die starkste
Zunahme von Resistenzen auf deutschen Inten-
sivstationen, wobei die Ursachen dafiir noch
unklar seien. Zur dritten Gruppe zdhlten ESBL-
bildende Enterobakterien. An vierter Stelle stiin-
den multi-resistente Pseudomonaden, die héufig
nur noch gegeniiber dlteren, mit ausgepragten
Nebenwirkungen einhergehenden Antibiotika
empfindlich seien.

4.2 DIE PROBLEMKEIME

4.2.1 METHICILLIN-RESISTENTE
STAPHYLOCOCCUS AUREUS - MRSA

Das Bakterium Staphylylococcus aureus gehort
nach wie vor zu den wichtigsten Erregerarten.
Es verursacht Sepsis, Atemwegsinfektionen und
Wundinfektionen. Methicillin (bzw. Oxacillin)
wurde 1959 eingefithrt, um Infektionen mit
Penicillin-resistenten Staph.aureus zu behan-
deln. 1961 gab es erste Berichte aus Grof$britan-
nien tiber Methicillin-resistente Isolate. Ahnliche
Isolate wurden kurz darauf auch in anderen Lan-
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dern, wie den USA, Australien und Japan nach-
gewiesen. Bei den MRSA setzt eine Veranderung
des Penicillin-bindenden Proteins gegeniiber
Methicillin-sensiblen Staph.aureus eine ange-
borene Resistenz gegentiber allen Beta-Lactam-
Antibiotika (Penicilline, Cephalosporine, Car-
bapeneme) voraus. Dartiber hinaus sind einige
MRSA-Stamme auch gegen andere Antibiotika
resistent, zum Beispiel gegen Ciprofloaxin,Eryth
romycin, Clindamycin, Gentamycin.

Inzwischen wurden in den USA, in Europa
und in Japan auch Vancomycin-intermediar-resi-
stente Staph.aureus—Stamme (VISA) isoliert. In
den USA wurden die ersten Vancomycin-resi-
stenten Staph.aureus-Stimme (VRSA) bei eini-
gen Patienten identifiziert. Auch einige Linezo-
lid-resistente Staph.aureus—Stamme existieren
bereits weltweit, auch in Deutschland.

Seit Ende der neunziger Jahre werden in
den USA und in Europa auflerhalb des Kran-
kenhauses erworbene - ,community-acquired”
- MRSA (cMRSA) beobachtet, die eine hohere
Virulenz und Resistenz aufweisen. MRSA-Infek-
tionen sind im Vergleich zu MSSA (Methicillin-
sensible Staph.aureus-Stamme) mit verlangertem
Krankenhausaufenthalt, erhohter Morbiditiat und
hoheren Kosten fiir die Antibiotika-Therapie ver-
bunden, allerdings wirken sie nur in schweren
Fillen lebensbedrohlich (s. Abb. 4).

DIE VORDERE NASENHOHLE DES
MENSCHEN IST SEIN REVIER

Das wichtigste natiirliche Reservoir von Staph.
aureus und damit auch fur MRSA ist die vordere
Nasenhohle des Menschen. 20 bis 40 Prozent der
Bevolkerung sind dort standig mit Bakterien kolo-
nisiert, ohne dass bei ihnen Erkrankungszeichen
erkennbar sind. MRSA kann unter Umstdnden
mehr als acht Monate bei einem Patienten per-
sistieren. Haufig wird angenommen, dass auch
das Klinikpersonal ein potenzielles MRSA-Reser-
voir darstellt. Als Beleg dafiir bewertet Ralf-Peter
Vonberg vom Institut fiir Medizinische Mikro-
biologie und Krankenhaushygiene in Hannover
eine Reihe von Ausbriichen, bei denen unterstellt
wurde, dass MRSA-kolonisiertes Personal der
Ausgangspunkt war. Dies konnte aber nicht ein-
deutig bestadtigt werden.
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Abb. 4: Resistenz-Entwicklung von Staphylococcus aureus
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ER UBERTRAGT SICH VON

MENSCH ZU MENSCH

Die Hinde des medizinischen Personals haben
die grofte Bedeutung bei der Ubertragung von
MRSA. Ubertragung durch die Luft (Hautschup-
pen) sind begrenzt méglich. Bei einer Haufung in
medizinischen Einrichtungen ist es sehr wichtig
zu erkennen, ob MRSA von einem Patienten zum
anderen tibertragen wurde oder ob rein zufillig
mehrere Patienten mit MRSA gleichzeitig auf-
genommen wurden. Zur Differenzierung haben
sich allgemein molekulare Typisierungsverfah-
ren beziehungsweise verschiedene PCR-Schnell-
methoden bewihrt.

WICHTIGE RISIKOFAKTOREN FUR DEN

ERWERB VON MRSA

* Altere und schwerkranke Patienten mit langer
Krankenhausverweildauer oder wiederholtem
Krankenhausaufenthalt

* Aufenthalt in Risiko-(Endemie-)Bereichen

* Antibiotika-Vortherapien
(besonders mit Chinolonen)

* Devices-Anwendungsdauer
(z. B. Katheter, Flexiilen)

* Offene Wunden, Dekubitus, chirurgische
Eingriffe

* hohe Belegung in Verbindung mit
unzureichender Personalausstattung

16.000 MRSA-INFEKTIONEN

IN DEUTSCHLAND

Seit dem ersten Auftreten im Jahr 1961 ist die
Haufigkeit von MRSA weltweit angestiegen. In
Europa waren ab 1980 Spanien, Frankreich, Por-

MRSA methicillin-resistenter Staph.aureus
LRSA linecolid-resistenter Staph.aureus

tugal und Italien, ab 1990 Grofibritannien und
Deutschland betroffen. In Liandern wie Japan und
den USA ist die Inzidenz von MRSA inzwischen
auf tiber 50 Prozent angestiegen. Durch das Euro-
pdische Uberwachungssystem (EARSS) wurden
im Jahr 2004 in Portugal, Griechenland, Grof-
britannien und Irland MRSA-Raten von mehr
als 40 Prozent nachgewiesen. In Italien, Belgien,
Frankreich und Spanien lag der Anteil zwischen
25 und 40 Prozent. Insgesamt wurden Petra Gast-
meier zufolge fiir Europa drei Millionen MRSA-
Falle und 50.000 Todesfille hochgerechnet.
,Basierend auf den Daten des Krankenhausin-
fektions-Surveillance-System MRSA-KISS hat
das Nationale Referenzzentrum fir Surveillance
nosokomialer Infektionen in Deutschland rund
16.000 nosokomialen MRSA-Infektionen ermit-
telt”, sagt Professor Martin Mielke vom RKI. Ein
wechselnder Anteil von Patienten komme dabei
schon mit einer MRSA-Besiedlung ins Kranken-
haus. Nach ersten Schitzungen auf der Basis von
Eingangsuntersuchungen geht Mielke von ein
bis zwei MRSA-Patienten pro 100 Aufnahmen
aus. Diese Situation sei in skandinavischen Lan-
dern und in Holland glinstiger.

Quelle: Klinikarzt 2004. 33, 1 + 2.
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VORBILD DANEMARK UND NIEDERLANDE

In den Niederlanden, in Danemark, Schweden

und Finnland verharrte der MRSA-Anteil tiber

Jahre auf einem Niveau von unter zwei Prozent.

In Slowenien wurde zuletzt nach verstirkten

Praventionsbemithungen iiber einen Riickgang

von MRSA berichtet. ,Das Vorbild der Nieder-

lande und Dédnemark zeigt, dass eine national
einheitlich durchgesetzte Praventionsstrategie
die Selektion und Ausbreitung von MRSA dra-
stisch zu reduzieren vermag®, sagt Professor Axel

Kramer, Prisident der Deutschen Gesellschaft

fir Krankenhaushygiene (DGKH). Nachdem in

Danemark die MRSA-Haufigkeit 1966 bis auf 18

Prozent anstieg, wurden folgende Vorschriften

eingefiihrt:

* Screening aller Patienten aus einem Kranken-
haus oder Pflegeheim mit vorherigem Nach-
weis von MRSA

* Screening aller Patienten mit anamnestisch
bekanntem MRSA-Trager

* Screening aller Patienten und des Pflegeperso-
nals mit direkten MRSA-Kontakten

e Screening aller im Ausland hospitalisierten
Patienten mit Weiterbehandlung im Inland

Abb. 5: Haufigkeit von MRSA in Deutschland (in %)
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Gleichzeitig wurde landesweit eine stringente
Antibiotika-Therapie angewiesen. Im Ergebnis
gelang es, den MRSA-Anteil bis zum Jahr 1984
auf 0,2 Prozent zu senken und seitdem stabil
zu halten. Aufgrund der praktisch zeitgleichen
Durchsetzung einer dhnlichen Strategie konnte
in den Niederlanden das Niveau ebenfalls auf
unter ein Prozent begrenzt werden.

Wihrend die MRSA-Rate in Deutschland bis
1990 relativ stabil war, ist laut KISS seit 1995
ein stetiger Anstieg um jahrlich sechs Prozent
festzustellen. Wolfgang Witte vom RKI zufolge
vermehren sich MRSA in Deutschland, mit Aus-
nahme von England, am schnellsten in Europa.
Uber 35.000 Patienten erkrankten jedes Jahr an
Wundinfektionen, Lungen- und Knochenent-
ziindungen mit MRSA. In 1.500 Fillen verliefen
diese Infektionen todlich.

Nach Angaben der Paul-Ehrlich-Gesellschaft
und des RKI stieg die Haufigkeit von MRSA
im Durchschnitt von o,4 Prozent im Jahr 1978
auf 32 Prozent im Jahr 2005. Dabei betrug der
Anteil von MRSA bei Sepsis 37,8 Prozent und
bei der nosokomialen Pneumonie 21,5 Prozent.

32,0

30,0

1990 2001

2003 2005

Quelle: RKI. 2006
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Die MRSA stieg von 1990 bis heute um den Fak-
tor 20. ,Wir haben seit drei Jahren eine massive
Zunahme von MRSA und von VRE®, sagte Peter
Heeg, Leiter des Hygiene-Insituts der Universitat
Heidelberg, der ,Welt". Verglichen damit sei die
Hs5N1-Hysterie aus dem vergangenen Jahr und
die frithere BSE-Panik absurd.

MRSA TREIBT AUCH AUSSERHALB VON
KRANKENHAUSERN SEIN UNWESEN

Uber das Auftreten von MRSA auflerhalb von
Krankenhiusern wird zunehmend seit den neun-
ziger Jahren berichtet. Als Risikofaktoren gelten
ein niedriger sozialer Status, beengte Lebens-
bedingungen und daraus resultierend héaufige
Hautinfektionen. MRSA tritt in den USA und
in Europa zudem vermehrt bei intraven6s Dro-
genstichtigen auf. MRSA wurde aber auch bei
Personen, einschliefSlich Kindern, ohne jegliche
Risikofaktoren gefunden.

Haufig fallen diese Stimme dadurch auf,
dass sie nur gegen das Antibiotikum Methicyl-
lin /Oxacillin resistent sind.

Laut Franz-Josef Schmitz, Chefarzt am Insti-
tut fur Laboratoriumsmedizin, Mikrobiologie,
Hygiene, Umweltmedizin und Transfusionsme-
dizinmedizin am Klinikum Minden, sei zu erwar-
ten, ,dass die Pravalenz von MRSA aufierhalb
von Krankenhiusern ebenfalls zunehmen wird.
Fiir Krankenhiuser bedeutet das, dass ein immer
groflerer Anteil von Patienten mit einer — zum
Zeitpunkt der stationdren Aufnahme noch nicht
bekannten — MRSA-Besiedelung aufgenommen
wird“. Betroffen seien vor allem Patienten mit
Krankenhausaufenthalten innerhalb der letzten
zwolf Monate, mit chronischen Ulzera, enteralen
Erndhrungssonden und anderen chronisch-inva-
siven Mafinahmen.

4.2.2 VANCOMYCIN-RESISTENTE
ENTEROKOKKEN - VRE

Vancomycin-resistente Enterokokken (VRE)
beziehungsweise Glykopeptid-resistente Entero-
kokken (GRE) wurden in Europa erstmals 1987
beschrieben. In der folgenden Dekade wurden
sie in den USA zu einem der hédufigsten nosoko-
mialen Erreger, vor allem bei Sepsis und Wund-

infektionen. Insgesamt stieg der Anteil von VRE
laut RKI von 0,6 Prozent 1989 auf 76,3 Prozent
im Jahr 2002. Insgesamt traten laut CDC in die-
sem Zeitraum 110.000 Harnwegsinfektionen,
25.000 Sepsisfille, 40.000 Wundinfektionen und
1.100 Fille von Endokarditis auf. Der rasante
Anstieg in den USA wird mit dem intensiven
Einsatz von Cephalosporinen in den Kranken-
hausern begriindet. In Europa kame sie hingegen
seltener vor, wurden jedoch in unterschiedlicher
Héaufung in der Normalbevolkerung und auch
bei Nutztieren nachgewiesen.

Seit 2003 werden allerdings in Studwest-
deutschland verstarkt VRE aus klinischen Mate-
rialien isoliert. In mehreren Kliniken Baden-
Wiirttembergs kam es zu Ausbriichen, bei denen
vor allem immungeschwéchte Patienten betrof-
fen waren. Neben der Gefahr der weiteren Aus-
breitung von Enterokokken-Stammen mit Resi-
stenz gegeniiber Vancomycin besteht das Risiko
einer Ubertragung der Resistenz-Gene auf Staph.
aureus, vor allem auf MRSA. In einem der Kran-
kenhduser betragt der Anteil an VRE-Tragern, die
gleichzeitig mit MRSA besiedelt sind, Markus
Dettenkofer zufolge bereits zehn Prozent. Daher
muss, wann immer es moglich ist, vermieden
werden, MRSA-Trager gemeinsam mit VRE-posi-
tiven Patienten zu hospitalisieren.

Die meisten  Enterokokken-Infektionen
betreffen immungeschéddigte Patienten und
manifestieren sich haufig als Harnwegsinfek-
tionen, aber auch als Blutvergiftung oder Herz-
muskelentziindungen.

Treten VRE in einem Krankenhaus auf, so
entsprechen die Praventions- und Bekdampfungs-
mafinahmen in vielen Punkten denen bei MRSA.
Zum Nachweis der Besiedlung und damit auch
zur Untersuchung von Kontaktpersonen sind
Rektalabstriche geeignet. Wann immer moglich,
sollte bei Auftreten einer VRE-Problematik der
Gebrauch von Glykopeptiden und Cephalospo-
rinen eingeschrankt werden. Die Durchfithrung
von Screening-MafSnahmen ist entscheidend.
Das Spektrum der therapeutisch verfiigbaren
Antibiotika ist bei VRE &dhnlich wie bei MRSA
auf wenige Substanzen, zum Beispiel Linezolid,
beschréankt. Sanierungsmafinahmen sind proble-
matisch und wenig erfolgreich.
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4.2.3 EXTEND SPECTRUM BETA-
LACTAMASE BEI ENTEROBAKTERIEN
- ESBL

Beta-Laktamasen sind Enzyme von Bakte-
rien, die Beta-Lactam-Antibiotika (Penicilline,
Cephalosporine) zerstéren. ESBL produzierende
Bakterien zeichnen sich durch eine ausgepragte
Resistenz gegeniiber vielen Antibiotika aus. Nach
erstmaliger Isolierung in den achtziger Jahren
verbreitete sich der Erreger weltweit — auch in
Europa. In Frankreich, Italien, Russland und Por-
tugal betrage die Pravalenz bei Enterobakterien
zufolge 20 bis 30 Prozent, schreibt Siegfried Hoc
im Deutschen Arzteblatt. In Skandinavien, Spa-
nien, Groflbritannien, Irland und Deutschland
liegt sie bei ein bis fiinf Prozent. In Asien ist die
Pravalenzrate deutlich héher, in Indien betragt
sie rund 70 Prozent.

In Deutschland traten Infektionen von Pati-
enten mit ESBL produzierenden Bakterien bisher
nur sporadisch auf. In Europa dagegen gab es bis-
her tiber 20 dokumentierte Falle von Ausbriichen
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Am haufigsten werden ESBL bei Klebsie-
lla pneumoniae und Escherichia coli gefunden.
Sie verursachen Harnwegsinfektionen, Magen-
Darm-Infektionen, nosokomiale Lungenentziin-
dungen und Katheter-assoziierte Infektionen.

Die Praventionsmafinahmen entsprechen
denen der Isolierung von MRSA-Patienten.
Besonders wichtig sind die konsequente Héande-
hygiene, das Tragen von entsprechenden Schutz-
kitteln und die Desinfektion von Gegenstinden
im Umfeld des Patienten. Auch beim Thema
ESBL zeigt sich die Bedeutung einer rationalen
Antibiotika-Therapie.

Deutschland hat hier noch Nachholbedarf,
auch wenn die Einrichtung von Infektiologie-
Zentren, zum Beispiel an der Uniklinik Freiburg
geleitet durch Professor Winfried Kern, der auch
Vorsitzender der Deutschen Gesellschaft fir
Infektiologie ist, Erfolge zeigt. Richtlinien zur
antimikrobiellen Therapie/Prophylaxe miissen
erstellt und in der klinischen Praxis konsequent
umgesetzt werden.

in Altenheimen und Krankenhiusern.

Exkurs: Multi-resistente Tuberkulose

Tuberkulose ist noch immer die weltweit
haufigste bakterielle Infektionskrank-
heit, die zum Tod fithrt. Nach Schét-
zungen der Weltgesundheitsorganisa-
tion (WHO) erkranken jahrlich weltweit
neun Millionen Menschen an Tuberku-
lose, zwei Millionen Menschen sterben
jedes Jahr daran. Besonders haufig tritt
Tuberkulose in afrikanischen Lindern
stidlich der Sahara mit jahrlich 1,5 Mil-
lionen Neuerkrankungen, in Siidosta-
sien (drei Millionen) und in Osteuropa
(250.000) auf. Nach Angaben des RKI
brechen 95 Prozent der Erkrankungen
in den Entwicklungslindern aus. Bis
1990 war die Inzidenz der Tuberkulose
weltweit riickldufig. Seitdem steigt sie
trotz erfolgreicher Etablierung von Kon-
trollprogrammen in vielen Teilen der

30 Krank im Krankenhaus

Welt wieder um bis zu zehn Prozent
jahrlich. Das ist vor allem auf die welt-
weite Verbreitung von HIV/AIDS, einer
schlechten Gesundheitsversorgung in
Landern, die durch politische Unruhen
oder Krieg destabilisiert wurden, sowie
auf die Entwicklung von multiplen Resi-
stenzen des Erregers gegen Antibiotika
zurtickzufiihren.

Die Verbreitung von Tuberkulose
wird in Europa auch durch Migration
von Flichtlingen aus schlechten sozioo-
konomischen Verhiltnissen begtinstigt.
In Deutschland nimmt die Inzidenz
der Tuberkulose aufgrund von Verbes-
serungen der sozio6konomischen und
hygienischen Verhiltnisse sowie der
medizinischen Behandlungsméglich-
keiten seit tiber 50 Jahren ab — im Jahr

2005 wurden laut RKI 6.045 Tuber-
kulose-Félle registriert. Fiir Menschen
mit Migrationshintergrund galt diese
abnehmende Tendenz jedoch nicht. An
Tuberkulose erkrankte Personen, die im
Ausland geboren wurden, wiesen zudem
einen hoheren Anteil multi-resistenter
Keime auf. In Europa ist die Haufigkeit
von Tuberkulose unterschiedlich verteilt
und zeigt einen deutlichen Ost/West-
Trend mit einer hohen Zahl an Neuer-
krankungen in Osteuropa. Angesichts
der globalen Zunahme der Migration aus
diesen Landern mit hoher Erkrankungs-
haufigkeit miissen auch Auswirkungen
auf die Situation in den Industrienati-
onen befiirchtet werden. So stammten
laut RKI im Jahr 2002 zwei Drittel der an
Tuberkulose Erkrankten in Europa aus
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den Nachfolgestaaten der ehemaligen
Sowjetunion. Nach dem Zusammen-
bruch des kommunistischen Systems im
ehemaligen Ostblock nahm die Tuberku-
lose-Inzidenz in den betreffenden Lin-
dern besorgniserregend zu. In Russland
hat sich die Infektionsrate zwischen
1990 und 1999 fast verdreifacht, die
Sterberate hat sich vervierfacht.

Zusitzlich verschirft wird die Situ-
ation durch das Auftreten multi-resi-
stenter Tuberkulose-Stamme als Folge
einer schlechten Tuberkulose-Therapie.
Ursachen sind mangelnde Verfiigbar-
keit, schlechte Qualitiat der Medikamente
und Bevorzugung einer Monotherapie.
Am Gefihrlichsten ist die Multi-Resi-
stenz bei HIV-/Tuberkolose-infizierten
Patienten, da deren Behandlung schwie-
rig, langwierig und vor allem aufgrund
der bendétigten Ersatzmedikation sehr
teuer ist und haufig todlich endet. Bei
diesen Patienten bestehe laut Ines
Kappstein von der Universitdt Kéln ein
hohes nosokomiales Infektionsrisiko.
Bestimmte Berufsgruppen, wie Mitar-
beiter der Pathologie, Pulmologen, Tho-
raxchirurgen und das Bestattungsper-
sonal seien ebenfalls einem erheblich
hoheren nosokomialen Infektionsrisiko
ausgesetzt.

Nach Schitzungen der WHO treten
weltweit jedes Jahr 450.000 neue multi-
resistenter  Tuberkulose-Félle (MDR-
Tuberkulose) auf. Resistenz-Untersu-
chungen von 1999 bis 2002 in 62 Landern
zeigten dabei die hochsten Resistenz-
Raten in Litauen (27,8 Prozent), Usbe-
kistan (26,8 Prozent), Kasachstan (24,7
Prozent), Lettland (zwolf Prozent) sowie
in Regionen der Russischen Foderation
(17 bis 19 Prozent). Und in Russland
sind bereits 20 Prozent der Patienten mit
multi-resistenten Erregern infiziert.

Mit der Einfithrung der kombi-
nierten Chemotherapie wurde die
Tuberkulose zu einer gut behandelbaren
Krankheit. Zunehmend werden jedoch
resistente Tuberkulosestimme nachge-

wiesen, darunter Staimme, die gegen die

wichtigsten Tuberkulose-Medikamente

multiresistent sind. Dies stellt ein erheb-
liches therapeutisches Problem fiir die

Medizin dar. Der offentliche Gesund-

heitsdienst steht vor grofien Herausfor-

derungen bei der Pravention, um einer
weiteren Ausbreitung der Erkrankung
entgegen zu wirken. Bei der medika-
mentdsen Behandlung der Tuberkulose
unterscheidet man Medikamente der
ersten Wahl: Isoniazid (INH), Rifampi-
cin (RMP), Pyrazinamid (PZA), Etham-
butol (EMB), Streptomycin (SM) und

Medikamente der zweiten Wahl (zum

Beispiel Protionamid, Ciprofloxacin,

p-Aminosalicylsdure). Der Einsatz der

Medikamente der zweiten Wahl erfolgt

bei Erregern, die gegen Medikamente

der ersten Wabhl resistent sind. Hinsicht-
lich des Ausmafies der Medikamenten-
resistenz sind folgende Einteilungen
fir die Behandlung der Patienten von

Bedeutung:

* Mono-Resistenz: Resistenz ausschlief3-
lich gegen ein Antituberkulotikum

* Multi-Resistenz: Resistenz gegen min-
destens Isoniazid und Rifampicin

* Poly-Resistenz: Resistenz mindestens
gegen zwei Antituberkulotika der
ersten Wahl, ausgenommen die Resis-
tenz gegen Isoniazid und Rifampicin,
die als Multi-Resistenz bezeichnet
wird (siehe oben)

* Ausgedehnte Resistenz (XDR-Tuber-
kulose): Resistenz gegen mehrere
Stoffgruppen von Medikamenten der
zweiten Wahl

Uber eine besonders aggressive Form
der multi-resistenten Tuberkulose wurde
Anfang 2005 in Siidafrika berichtet. In
einem Krankenhaus starben 52 von 53
infizierten Menschen innerhalb von 25
Tagen. ,Dieser Killerstamm ist nahezu
nicht behandelbar®, sagte Paulo Nunn
von der WHO. ,Das Auftreten der neuen
Tuberkulose-Variante stellt tiberall auf
der Welt eine Bedrohung dar”, sagte Ben

Castro von der Seuchenbehorde des
CDC dem ,Spiegel®.

Die UN-Vollversammlung hat sich im
Jahr 2000 verpflichtet, innerhalb der
kommende zehn Jahre die Tuberkulose-
Sterbefdlle zu halbieren. Um die Lage
weltweit zu verbessern, wurde von der
WHO ein Mafinahmenpaket zur Tuber-
kulose-Kontrolle geschniirt, welches an
die spezifische Situation der jeweiligen
Lander angepasst werden kann.
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,Eine bundesweite Umsetzung

der Krankenhaushygiene scheitert

an den Rahmenbedingungen®

4. DIE ,SUPERBAKTERIEN"

Interview mit Professor Axel Kramer, Prasident der Deutschen Gesellschaft

tir Krankenhaushygiene

Was sind die Griinde fiir den Anstieg

der Resistenz-Entwicklung?
Mafigeblichen Anteil an der Resistenz-
Entwicklung hat der nicht indizierte
Einsatz von Antibiotika. Etwa ein Drit-
tel aller Krankenhauspatienten erhalten
Antibiotika, davon ist ein grofler Teil
entbehrlich. Beglinstigt wird die Resi-
stenz-Entwicklung durch Unterdosie-
rung, ortliche Anwendung von Antibi-
otika, Nichtbeachtung der Grundsitze
der kalkulierten Antibiotika-Therapie
sowie zu kurzer oder zu langer Anwen-
dungsdauer. Damit ergeben sich Arbeits-
schwerpunkte, die nur als gesamtnati-
onale Kampagne Erfolg versprechend
sein konnen, derzeit aber nicht in dieser

Form realisiert werden.

Welche Priventionsmafinahmen
sind sinnvoll?

Die Priavention muss in der Einheit
von Primaér-, Sekundar- und Tertidrpra-
vention realisiert werden. Ziel der Pri-
marpravention ist die Etablierung des
antiinfektiven =~ Multibarrierensystems
einschlief8lich dessen standiger Optimie-
rung und laufender Uberwachung sowie
die Erfolgskontrolle durch die Surveil-
lance als Kernpunkt der Sekundarpré-
vention. Darunter wird die Gesamtheit
der Mafinahmen zur Unterbrechung
von Infektionswegen mit den Schwer-
punkten auf Héindedesinfektion, der
Aufbereitung von Medizinprodukten,
Tragen von Bereichs- und Schutzklei-
dung, Schutzimpfungen, Isolierung
und Barrierenpflege, desinfizierende
Flachenreinigung und ausgewogene
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Antibiotika-Strategie verstanden. Basis-
mafinahme zur Eindimmung der Selek-
tion und Ausbreitung multi-resistenter
Erreger ist die Durchsetzung einer Anti-
biotika-Strategie, also die Beschrankung
des Antibiotika-Einsatzes auf begriin-
dete Indikationen, die Einhaltung der
erforderlichen Anwendungsdauer, die
erregerspezifische Therapie, die richtige
Dosierung und der Verzicht auf jegliche
lokale Antibiotika-Anwendung.

In den Niederlanden oder den skandi-
navischen Lindern ist diese Strategie
aufgegangen.

Die Niederlande und Dianemark haben
bewiesen, dass eine national einheitlich
durchgesetzte Praventionsstrategie die
Selektion und Ausbreitung von MRSA
drastisch zu reduzieren vermag. Nach-
dem in Déanemark die Inzidenz 1966
auf 18 Prozent angestiegen war, wurden
folgende strenge Vorschriften einer so
genannten Schutzisolierung eingefiihrt,
die erst nach negativem Screening-
Ergebnisbeziehungsweise antiseptischer
Sanierung aufgehoben wurde. Gleichzei-
tig wurde in Danemark flichendeckend
eine Antibiotika-Strategie eingefiihrt, die
es ermoglicht, den wochentlichen Anti-
biotika-Verbrauch einer Arztpraxis im
Internet zu recherchieren. Im Ergebnis
gelang es, die Inzidenz 1984 auf 0,2 Pro-
zent zu senken. Aufgrund der praktisch
zeitgleichen Durchsetzung einer dhnlich
strengen Strategie seit Anfang der sieb-
ziger Jahre in den Niederlanden konnte
dort die Inzidenz bis heute auf unter ein
Prozent begrenzt werden.

Was machen wir in Deutschland falsch?

Aufgrund der gesetzlichen Hoheit
der Bundeslander legen diese die Umset-
zung der Krankenhaushygiene auf Lan-
desebene fest oder auch nicht fest. Es
ist ein grofles Defizit, dass derzeit nur
in vier Bundeslandern — Berlin, Bremen,
Nord-rhein-Westfalen, Sachsen — eine
Krankenhaushygieneverordnung  exi-
stiert. Daneben gibt es zwar die Empfeh-
lungen der Kommission fiir Kranken-
haushygiene und Infektionspravention
am Robert Koch-Institut, diese haben
aber keinen verbindlichen Charakter.
Eine landesweite Durchsetzung des nie-
derlandischen Konzeptes ,search and
destroy“ scheitert an diesen Rahmenbe-
dingungen.

Aber seit 2005 gibt es doch eine
Taskforce MRSA?

Die wurde von der Deutschen Gesell-
schaft fur Krankenhaushygiene gefor-
dert und sogar im Fernsehen offentlich
gemacht. Seinerzeit erfolgte darauf aller-
dings kein Echo. Inzwischen wurde eine
Taskforce auf Landerebene eingerichtet,
wenn auch ohne Beteiligung der Initia-
toren. Offensichtlich hat diese Einrich-
tung noch nicht die gewtinschte Effek-
tivitat erreicht.

4. DIE ,SUPERBAKTERIEN"

Wie konsequent wird denn die
Meldepflicht des Infektionsschutzge-
setzes umgesetzt?

Die Labormeldepflicht funktioniert ganz
gut, die Arztmeldepflicht eher weniger.
Héufig werden Verdachtsfille oder Aus-
briiche dem Gesundheitsamt nur zufél-
lig bekannt. Bei der Legionarspneumo-
nie wurden zum Beispiel im Jahr 2004
nur 475 Fille gemeldet, geschatzt sind es
jedoch 30.000 Fille.

Halten sich alle Gesundheitsein-
richtungen an die Meldepflicht?
Pflegeheime melden zuverldssiger als
Krankenhduser. Die Kontrolle erfolgt
aber nur indirekt tiber Vergleiche der
Labor- und Arztmeldungen sowie durch
Anzeigen von Angehorigen.

Welche Anstrengungen gibt es in
Deutschland, die Antibiotika-Therapie

zu optimieren?

Die Bekdmpfung der Antibiotika-Resi-
stenz kann nur durch national und inter-
national koordinierte Aktionen erfolg-
reich sein. Beispiele hierfiir sind das seit
2000 vom Bundesministerium fir Bil-
dung und Forschung geforderte Projekt
SARI (Surveillance der Antibiotika-
Anwendung und bakteriellen Resi-
stenzen auf Intensivstationen) und auf
europdischer Ebene das Projekt GRACE
(Genomics to combat Resistance against
Antibiotics in  Community-acquired
LRTI in Europe), ein von der Europi-
ischen Union finanziertes Netzwerk der
wichtigsten europdischen Experten zur
Gewdhrleistung der praktischen Umset-
zung aller Forschungsergebnisse, zur
Entwicklung neuer Diagnosetests und
zur Verbesserung der Verschreibungs-
praktiken sowie zur Weiterbildung von
Arzten und Pflegekriften. Es fehlt aber
eine nationale verbindliche Antibiotika-

Strategie und -Kontrolle.

Welche neuen Antibiotika stehen vor

der Zulassung?

Das Problem der Antibiotika-Resistenz
wird durch den Umstand verschirft, dass
ein Mangel an neuen Molekiilen besteht,
auch wenn es einige Neueinfithrungen
in den letzten Jahren gab. Dieser Mangel
muss durch den optimalen Gebrauch der
zur Verfiigung stehenden Medikamente
kompensiert werden.

Lassen sich nosokomiale Infektionen
itberhaupt vermeiden?

Nein. Der infektionsanfillige Patientlasst
sich nicht komplett vor unerwiinschten
Mikroorganismen abschirmen, denn es
kann kein ,steriles Krankenhaus“ geben
und jeder Patient ist mikrobiell besiedelt,
also Trager von Krankheitserregern.
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5.Die Uberwachung
der Problemkeime
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Im Unterschied zu vielen anderen Infektions-
krankheiten unterliegen nosokomiale Infekti-
onen keiner Meldepflicht. Allerdings sind Kran-
kenhduser gemidfl §23 des Infektionsschutzge-
setzes verpflichtet, nosokomiale Infektionen
und das Auftreten von Krankheitserregern mit
speziellen Resistenzen und Multi-Resistenzen
fortlaufend aufzuzeichnen und zu bewerten.
Die Aufzeichnungen miissen auf Verlangen dem
zustandigen Gesundheitsamt vorgelegt werden.
Deshalb wurden aktive Uberwachungssysteme
eingerichtet.

Im Zusammenhang mit Krankenhausinfek-
tionen umfasst die Surveillance die Erhebung
der klinischen Patientendaten, die Analyse und
Interpretation sowie deren Berichterstattung
iiber die Ergebnisse an die verschiedenen Abtei-
lungen oder Bereiche.

Den Anstof fiir die gesetzliche Regelung des
§23 Infektionsschutzgesetz (IfSG) gab die SENIC-
Studie, die im Jahr 1970 in den USA begonnen
wurde. Im Ergebnis konnte die Infektionsrate
um 32 Prozent reduziert werden. Allerdings war
die Surveillance nur ein Faktor der SENIC-Stu-
die. Hinzu kamen aktive Infektionspravention
und spezifisch ausgebildetes Personal.

Andere Studien haben das bestitigt. So ermit-
telte die Mitte der neunziger Jahre durchgefiihrte
NIDEP II-Studie in Deutschland einer Reduktion
von 26 Prozent.

95 von 100 nosokomialen Infektionen sind
endemisch. Daran hat sich das medizinische Per-
sonal gewohnt. Deshalb und auch, weil nur ein
Teil der nosokomialen Infektionen durch Hygie-
nemafinahmen vermeidbar ist, werden die ende-
misch auftretenden nosokomialen Infektionen
in der Regel nicht als Problem wahrgenommen.
Die Surveillance sollte deshalb auch die Aufmerk-
samkeit fiir dieses Problem erhohen. Nach einer
Kosten/Nutzen-Analyse ist es sinnvoll, die Uber-
wachung auf Krankenhausbereiche mit hohen

nosokomialen Infektionsraten zu konzentrieren
beziehungsweise sich auf ausgewdhlte nosoko-
miale Infektionsarten mit hoher Infektionsrate
zu beschranken. Zur praktischen Durchfiihrung
sollte nach bisherigen Erfahrungen am besten das
Hygieneteam des Krankenhauses beauftragt wer-
den. Es ist gewohnlich objektiver als das Arzte-
oder Pflegepersonal, da es nicht unmittelbar in
die Behandlung miteinbezogen ist. Regelmafig
muss aber ein Austausch mit dem Stationsperso-
nal iiber die erfassten Fille und Resistenz-Daten
erfolgen.

Die umfangreichsten Daten zur Héufigkeit
von nosokomialen Infektionen in Deutschland
resultieren aus dem Krankenhaus-Infektions-
Surveillance-System (KISS). Dieses Surveillance-
Systemwurde 1996 vom Nationalen Referenzzen-
trum fiir Krankenhaushygiene und vom Robert
Koch-Institut nach dem Vorbild des US-ameri-
kanischen NNIS-Systems (National Nosocomial
Infections Surveillance) aufgebaut. Zielsetzung
ist es, fiir die kontinuierliche Uberwachung von
nosokomialen Infektionen einheitliche Methoden
vorzugeben und mithilfe von mehr als 200 auf
freiwilliger Basis teilnehmenden Krankenhdu-
sern Referenzdaten zu generieren. Diese Daten
sind o6ffentlich und kénnen auch von anderen
Krankenhdusern als Orientierung fiir das eigene
Qualititsmanagement genutzt werden. Damit
ist klar, dass es bei der Surveillance nicht darauf
ankommt, samtliche nosokomialen Infektionen
in allen Bereichen des Krankenhauses zu erfas-
sen. Entscheidend ist vielmehr, solche Daten zu
erheben, die fiir entsprechende Interventionen
von Bedeutung sind, weil hier der Aufwand der
Beobachtung in einem ausgewogenen Verhaltnis
zum dadurch zu erwarteten Vorteil steht. Auch
aus diesem Grund konzentriert sich KISS derzeit
auf postoperative Wundinfektionen bei ausge-
wihlten Indikator-Operationen und auf ,device-
assoziierte“ Infektionen auf Intensivstationen.
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Dabei wird ,assoziiert” als zeitlicher, nicht aber
unbedingt als ursachlicher Zusammenhang defi-
niert. Insgesamt wurden durch KISS Daten von
mehr als 330.000 Patienten auf 212 Intensivsta-
tionen und von fast 150.000 Operationen in 217
operativen Fachabteilungen erhoben.

DERZEIT LAUFENDE STUDIEN ZUR

SURVEILLANCE:

* Krankenhaus-Infektions-Surveillance-System
KISS mit verschiedenen Modulen, wie z. B.
KISS fiur Intensivstationen, ONKO-KISS fur
Patienten mit Knochenmarkstransplantation,
OP-KISS fiir postoperative Wundinfektionen,
AMBU-KISS fir ambulante Operationen

* Surveillance bei ausgewihlten Erregerarten:
MRSA, EUREGIO-Projekt, MRSA-net, VRE,
ESBL

* SARIL-Studie der Antibiotika-Anwendung und
bakterielle Resistenz-Entwicklung auf deut-
schen Intensivstationen

* GENARS-Studie als Netzwerk mikrobiolo-
gischer Labore zur Standardisierung mikrobi-
ologischer Methoden bei der Erregeridentifika-
tion und Resistenz-Testung

Neben diesen Uberwachungssystemen sind auch
einige deutsche Krankenhduser in die europi-
ischen Erfassungssysteme einbezogen. Die euro-
pdische Studie — EARSS-Studie (European Anti-
microbiell Resistance Surveillance System) — zur
Erfassung von Antibiotika-Resistenzen wurde
1998 initiiert. Europaweit sind 30 Lidnder mit
tiber 1.000 Krankenhdusern und 8oo Laboren
in das Netzwerk eingebunden. Ziel ist die Erhe-
bung vergleichbarer Daten, die auch gemeinsame
Aktionen tber die nationalen Grenzen hinaus
ermoglichen sollen. 2003 wurde das EU-Projekt
,Burden of Disease and Resistance in European
Nations (BURDEN)“ ins Leben gerufen, an dem
mehr als 20 Linder und mehr als 200 Intensiv-
stationen von Krankenhdusern beteiligt sind.
Dariiber hinaus gibt es noch weitere internatio-
nale Studien dazu: NNIS (USA), EPIC (Europa),
EURO-NIS (Europa).

Krank im Krankenhaus 35



5. DIE UBERWACHUNG DER PROBLEMKEIME

Exkurs: {23 Infektionsschutzgesetz und das
Krankenhaus Infektions Surveillance System KISS

§23 Abs. 1 des Infektionsschutzgesetzes
normiert keine Meldepflicht, wie sie in
den §6 ff. IfSG formlich festgelegt ist,
sondern macht die Auflage, dass Kran-
kenhéduser und Einrichtungen fir das
ambulante Operieren bestimmte, vom

RKI in einer Liste festgelegte nosoko-

miale Infektionen aufzeichnen und

bewerten miussen. Das Gesundheitsamt
hat das Recht, in diese Aufzeichnungen

,Einsicht zu nehmen®. Diese gesetzliche

Verpflichtung ist bufigeldbewehrt und

kann jederzeit durch die zustandigen

Behorden durchgesetzt werden. §73 Abs.

1 IfSG besagt: Ordnungswidrig handelt,

wer vorsitzlich oder fahrlassig:

* entgegen {23 Abs.1 Satz1 oder 2 dort
genannte Infektionen oder das Auf-
treten von Krankheitserregern nicht,
nicht richtig, nicht vollstindig oder
nicht in der vorgeschriebenen Weise
aufzeichnet oder diese Aufzeichnung
nicht oder nicht mindestens zehn
Jahre aufbewahrt,

e entgegen {23 Abs.1 Satz3 Einsicht
nicht gewéhrt.
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Da die Behorden auf Landesebene gegen-
tiber dem RKI zu den vor Ort gewon-
nenen Erkenntnissen nicht berichts-
pflichtig sind, liegen keine systema-
tischen Erhebungen vor, aufgrund derer
sich Aussagen treffen lieflen, wie konse-
quent §23 Abs. 1 IfSG umgesetzt wird.
Krankenhduser und Einrichtungen
far das ambulante Operieren unterlie-
gen der infektionshygienischen Uber-
wachung durch das Gesundheitsamt.
Ergidnzt werden die Regelungen durch
§ 6 Abs.3 IfSG, wonach ein nosokomialer
Ausbruch dem Gesundheitsamt nicht
namentlich zu melden ist. Diese Vor-
schrift ist nicht bufigeldbewehrt. Damit
wird verdeutlicht, dass es hier keines-
falls um eine ,Selbstanzeige aufgrund
von Verfehlungen geht, sondern um
die Kooperation zur Bewiltigung eines
auflergewohnlichen Ereignisses. Nach
dem Willen des Gesetzgebers soll durch
das Infektionsschutzgesetz die Eigen-
verantwortung von Einrichtungen des
Gesundheitswesens gefordert werden.

KISS (Krankenhaus Infektions Surveil-
lance System) ist ein auf freiwilliger
Basis etabliertes Erfassungs-System des
Nationalen Referenzzentrums fiir Sur-
veilance nosokomialer Infektionen, an
dem tber 250 Krankenhiuser teilneh-
men. Das sind mehr als zehn Prozent
der deutschen Krankenhiuser. Da das
System seit 1997 Infektionsraten gene-
riert und aufarbeitet, liefert die Daten-
bank von KISS die nationalen Basis-
daten, an denen sich Krankenhiuser
orientieren kénnen. Die Empfehlung der
Kommission fiir Krankenhaushygiene
und Infektionspravention zur Erfassung
nosokomialer Infektionen orientiert sich
an KISS. Die Qualitit der Daten aus KISS
hat international hochste Anerkennung
gefunden. Weitere Informationen sind
unter www.nrz-hygiene.de abrufbar.

6. NEBENWIRKUNGEN AUF GESUNDHEITSSYSTEME UND VOLKSWIRTSCHAFTEN

Nebenwirkungen auf
Gesundheitssysteme und
Volkswirtschaften

Krankenhausinfektionen fithren nicht nur zu
zusitzlichem Leid bei Patienten und deren Ange-
horigen, sie komplizieren auch den Kranken-
hausverlauf, sie verlangern die Aufenthaltsdauer
des Patienten, erfordern zusitzliche diagnos-
tische Mafinahmen, Operationen, medikamen-
tose Behandlungen oder andere therapeutische
Mafinahmen. Professor Markus Dettenkofer
vom Universitatsklinikum Freiburg zufolge sind
die 6konomischen Auswirkungen fir das deut-
sche Gesundheitswesen enorm, aber immer noch
nicht durch sorgfaltige wissenschaftliche Studien
zuverldssig quantifizierbar.

In den Krankenhdusern selbst entstehen
durch die komplizierte Behandlung nosoko-
mialer Infektionen (spezielle Therapien, teure
Medikamente, Verlingerung des Aufenthaltes)
erhebliche Zusatzkosten. Aber auch die Pati-
enten selber (z.B. Arbeitsunfahigkeit) oder das
Gesundheitswesen generell (z.B. Rehabilitation)
tragen hohe Kosten. Die Untersuchung der mit
nosokomialen Infektionen und insbesondere mit
resistenten Mikroorganismen zusammenhan-
genden Kosten ist eine der zentralen Aufgaben
des aktuellen europédischen Projektes BURDEN,
das die Universitat Freiburg zusammen mit Wis-
senschaftlern aus anderen Landern durchgefiihrt
wird. ,Dadurch werden wir hoffentlich bald mehr
Transparenz erhalten®, sagt Dr. Sebastian Krolop,
Geschiftsfithrer der ADMED GmbH. Prinzipiell
dirften aber die gesellschaftlichen Kosten ein
Vielfaches der direkten Kosten ausmachen.

6.1 ERHEBLICHE BELASTUNGEN FUR
DAS GESUNDHEITSSYSTEM

Nosokomiale Infektionen und die Ausbreitung
von multi-resistenten Erregern haben fiir ein
Krankenhaus erhebliche finanzielle Auswir-
kungen. Grundsitzlich ist es schwierig, die durch
nosokomiale Infektionen verursachten Kosten
zu beziffern. ,Die 6konomischen Folgen der
Vermeidung nosokomialer Infektionen hingen
vom Spektrum und der Schwere der zu beo-
bachtenden Infektion ab“ sagt Professor Martin
Mielke vom RKI. So verursachen zum Beispiel
Harnwegsinfektionen weniger Mehrkosten als
zum Beispiel Lungenentziindungen, Wundinfek-
tionen oder die Sepsis. Besonders kostentrachtig
seien Infektionen mit mehrfachresistenten Bak-
terien. ,Insgesamt ist davon auszugehen, dass
das Gesundheitssystem in erheblichem Umfang
durch die verursachten Mehrkosten belastet
wird, sagt Mielke. ,Auch durch die Einfithrung
der Fallpauschalen (Diagnosis related groups
— DRGs) wurde der Aufwand fiir die Behandlung
von Infektionen anfangs nur unprézise darge-
stellt’, sagt Krolop. Eine Préavalenzstudie aus dem
Jahr 1995 kommt fiir Deutschland zu dem Ergeb-
nis, dass die Therapie nosokomialer Infektionen
rund 1,3 Milliarden Euro kostet.

Drei bis neun Prozent der Klinikpatienten
erkranken im Krankenhaus an einer Infektion,
die substanzielle medizinische Kosten zur Folge
hat. Die direkten Kosten ergeben sich mafgeb-
lich aus der Verldngerung der Krankenhausver-
weildauer, aber auch aus der Blockierung von
Krankenhausbetten und der zusitzlichen dia-
gnostischen und therapeutischen Mafinahmen.

Prazise Aussagen resultieren nur aus Studien,
in denen Patienten mit und ohne nosokomi-
alen Infektionen nach Risikofaktoren wie Alter,
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Geschlecht, Grundkrankheiten, Aufenthaltszeit
im Krankenhaus verglichen werden. Jedem Pati-
enten mit nosokomialer Infektion werden dabei
ein oder mehrere Patienten mit moglichst dhn-
lichen Risikofaktoren, aber ohne nosokomiale
Infektion, gegeniibergestellt und so die Unter-
schiede in der Verweildauer im Krankenhaus
und in der Sterblichkeit berechnet. Von mehreren
Autoren wird eingeschitzt, dass in den USA, wo
zwei Millionen nosokomiale Infektionen pro Jahr
auftreten, die Verlangerung der Krankenhausauf-
enthalte auf ein bis vier Tage bei Harnwegsinfek-
tionen, sieben bis acht Tage bei postoperativen
Wundinfektionen, sieben bis 30 Tage bei Pneu-
monien (W. R. Jarvis, 1996) betragen. Vor mehr
als 20 Jahren berichtete der US-Wissenschaftler
R. W. Haley bereits tiber eine durchschnittliche
Verlangerung der Krankenhausverweildauer
von vier Tagen und einer Erhéhung der Kosten
um 1.833 Dollar. Ausgehend von diesen Zahlen
schitzte man, dass ein amerikanisches Kranken-
haus mit 250 Betten pro Jahr 2.000 zusitzliche
Behandlungstage fiir Patienten mit nosokomi-
alen Infektionen benétigte. Kosten: rund eine
Million Dollar.

In einer spanischen Studie (G. L. French, 1991)
schitzte man die Krankenhausinfektionsrate bei
Intensivpatienten auf 7,4 Prozent, wobei eine
Verlangerung der Krankenhausverweildauer von
4,3 Tagen und zusétzliche Kosten von rund 2.000
Dollar pro Patient veranschlagt wurden. In einem
2.700-Betten-Krankenhaus in Taiwan fihrten
nosokomiale Infektionen bei Intensivpatienten

Gastmeier zufolge zu einer Verldngerung der Ver-

Tab. 10: Zusatzliche Verweildauer
durch nosokomiale Infektionen im Krankenhaus

Infektionsart zusatzliche Verweildauer in Tagen
primare Sepsis 7.4
postoperative Wundinfektionen 7.3
Pneumonien 5.9
Harnwegsinfektionen 1,0
alle nosokomialen Infektionen 4,0

Quelle: W. J. Martone et al: 1992.
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weildauer von durchschnittlich 18,2 Tagen und
kosteten zusitzlich 3.300 Dollar pro Patient.
Petra Gastmeier ermittelte im Jahr 2005 fur
hochgerechnete 140.000 nosokomiale Wund-
infektionen sieben zusitzliche Verweiltage, fur
30.000 Pneumonien sechs zusitzliche Verweil-
tage und fiir 10.000 Sepsisfalle drei zusétzliche
Verweiltage. Insgesamt kam sie auf eine Million
zusitzlicher Krankenhausverweiltage.

DRG-ABRECHNUNG UND KOSTEN

Vor der Umstellung auf die Fallkostenpauscha-
len konnten die Zusatzkosten fiir die lingere
Verweildauer und der Mehraufwand durch die
pauschale Abrechnung der Pflegetage abgefedert
werden. Nach Einfithrung des DRG-Systems miis-
sen Krankenhduser hingegen die Verkiirzung
der Krankenhausverweildauer anstreben, um
Verluste zu vermeiden. So wurden im Vivantes-
Klinikum in Berlin-Friedrichshain fiir nosokomi-
ale MRSA-Infektionen DRG-Kosten von durch-
schnittlich 11.000 Euro ermittelt, denen Erlose
von nur 3.000 Euro gegeniiberstanden. Ein reines
Verlustgeschdft fiir die Krankenhaustrager.
Die Krankenhduser miissen demzufolge daran
interessiert sein, in ihre Qualitdtsmanagement-
Systeme die Hygieneanforderungen starker zu
implementieren und somit den Anteil nosokomi-
aler Infektionen zu verringern. ,Die DRGs wer-
den einen positiven Effekt haben®, schreibt Petra
Gastmeier. ,Je weniger Komplikationen pro Fall
auftreten, desto giinstiger wird die Behandlung
eines Patienten fur das Krankenhaus.*

KOSTEN, DIE DURCH MRSA

VERURSACHT WERDEN

Mit dem Auftreten von MRSA ergeben sich neben
menschlichen auch wirtschaftliche Belastungen.
Vor allem aufgrund der lingeren Verweildauer
der Patienten im Krankenhaus entstehen erheb-
liche Zusatzkosten. Die Auswertung verschie-
dener Kohorten-Studien hat ergeben, dass sich
die Verweildauer um das 1,3- bis 1,5-fache erhoht.
Auflerdem entstiinden Mehrkosten fiir die bei
Nachweis von MRSA empfohlenen Praventi-
onsmafinahmen. Die Kosten liegen im Durch-
schnitt bei dem 1,2 bis zweifachen. Eine jlingst
erschienene Studie von Martin Henning Wernitz
hat Zusatzkosten von 5.700 Euro pro Patient in
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einem Berliner Krankenhaus ermittelt. Fur das
Universitdtsklinikum Wien konnten Mehrkosten
von 4.542 Euro und fiir die Universitit Gieflen
9.261 Euro pro Patient ermittelt werden.

Infektionen mit multi-resistenten Erregern
stellen einen zusitzlichen Kostenfaktor dar. Sie
erfordern die Anwendung von Reserve-Antibio-
tika, deren Preise oft ein Vielfaches tiber denen
gewohnlicher Antibiotika liegen. Nach Angaben
von Pasqual Astagneau aus dem Jahr 1999 kosten
die zuséatzlichen Antibiotika zwischen 15 und
130 Euro pro Tag.

Kosten-Nutzen-Analysen beziehen sich vor
allem auf die Einfithrung von Screening-Pro-
grammen. So kostet das Aufnahme-Screening
Kappstein zufolge bei herkémmlicher Diagnos-
tik etwa zehn Euro, bei positivem Ergebnis
durch die erforderliche weitere Differenzierung
allerdings bis zu 50 Euro. Wie das Beispiel der
Niederlande zeigt, liegen jedoch die Kosten fur
Screening und Schutzisolierung weit unter den
Behandlungskosten.

6.2 GESELLSCHAFTLICHE KOSTEN

Die meisten Kostenschatzungen basieren auf US-
amerikanischen Daten und lassen sich aufgrund
der unterschiedlichen Gesundheitssysteme nicht
direkt auf europdische und deutsche Verhiltnisse
iibertragen. Fiir die USA wurde im Jahr 1992 die
durch nosokomiale Infektionen bedingten Mehr-
belastungen laut Kappstein auf 4,5 Milliarden
Dollar geschitzt. Eine 2005 erschienene britische
Studie zu den sozio-6konomischen Folgen noso-
komialer Infektionen ermittelte nach den Anga-
ben Mervyn Singers, Professor of Intensive Care
Medicine am University College in London, eine
Erhohung der Krankenhauskosten auf das 2,8-
fache. Insgesamt errechneten sich fiir Grof8bri-
tannien zusitzliche Krankenhauskosten von 930
Millionen Pfund pro Jahr. In Deutschland liegen
laut RKI keine Gesamtzahlen vor. Einige Berech-
nungen gingen von 1.600 bis 4.300 Euro pro Tag
aus. ,Auf 40 Prozent der Mehrkosten bleiben die
Kliniken sitzen®, schreibt Petra Gastmeier.

Tab. 11: Mit einem zwei Jahre dauernden
MRSA-Ausbruch verbundene Kosten

Kostenfaktoren Britische Pfund
Isolierungsbetten 303.600
Mikrobiologische Untersuchungen 43.000
Zusétzliche Medikamente 17.100
Desinfektion 25.600
Zusatzliche Materialien 6.800
Zuséatzliches Pflegepersonal 7.500
Gesamtsumme 403.600

Quelle: R. A. Cox et al: 1995.
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Exkurs: Auswirkungen
auf die Versicherungswirtschaft

Der dramatische Anstieg der Zahl resi-
stenter und multi-resistenter Erreger und
die dadurch gestiegenen Infektionsraten
belasten das deutsche Gesundheitssy-
stem. In den Krankenhidusern entste-
hen durch die komplizierte Behandlung
nosokomialer Infektionen mit speziellen
Therapien, teuren Medikamenten und
der damit einhergehenden Verldngerung
des Krankenhausaufenthaltes und den
folgenden Rehabilitationsmafinahmen
erhebliche Zusatzkosten. Und auch eine
Nichtbehandlung kann zu Mehrkosten
fithren, sollten Patienten vor einer not-
wendigen Behandlung zuriickschrecken,
weil sie sich aus Angst vor den Problem-
keimen erst gar nicht in drztliche Obhut
begeben.

,Auch wenn die direkten und indi-
rekten Kosten dieses Problems nur
schwer zu quantifizieren sind, so ist der
Schaden fiir die Krankenversicherungen
— gesetzliche wie private — enorm*, sagt
Dr. Michael Wiechmann, Leiter des
Leistungs- und Gesundheitsmanage-
ments bei der Privaten Krankenversi-
cherung der Allianz. ,Vor allem, wenn
man bedenkt, dass ein Drittel dieser
Infektionen vermeidbar wiren.“ Der

Gefahr konne durch einen selektiven
tiberlegten Einsatz vor allem der hoch-
potenten Antibiotika begegnet werden.
,Eine ebenso hohe Bedeutung bei der
Verhinderung von hospitalen Infekti-
onen kommt aber auch der Beachtung
von Vorschriften der Krankenhaushygi-
ene zu", sagt Wiechmann.

Krankenhduser spielen deshalb bei
der Privention eine besondere Rolle
— durch die Forderung und den Ausbau
der Krankenhaushygiene und durch
einen mafdvollen Einsatz von Antibio-
tika. Hier hat sich in der Vergangenheit
ein addquates Infektions-Controlling
und -Reporting im Rahmen eines effek-
tiven Risikomanagements bewidhrt. Zu
solchen Qualitétssicherungsmafinahmen
sind die Krankenhiduser auch nach dem
Gesetz verpflichtet.

,In Zukunft werden sich im Ubrigen
jene Hiuser am Markt durchsetzen, die
die Anforderungen der Patienten, der
einweisenden Arzte und Krankenkas-
sen sowie des Gesetzgebers nachhaltig
erfillen und entsprechende Erfolgssta-
tistiken aufweisen kénnen®, sagt Wiech-
mann. Was den Anspruch der Patienten

6.3 VORBEUGEN IST BILLIGER

Dr. Michael Wiechmann,
Leiter Leistungs- und
Gesundheitsmanagement,
Allianz Private
Krankenversicherung

anbelangt, sorgen hierfiir bereits in den
Printmedien veroffentlichte Ranglisten
iiber die Spezialisierung und die Quali-
tit einzelner Krankenhéuser.

,Der Nachweis eines erfolgreichen Risi-
komanagements ist zudem von erheb-
licher Bedeutung bei der Bewertung des
Haftungsrisikos von Krankenhdusern
und der Bemessung der jeweiligen Haft-
pflichtpramien®, sagt Michael Krause,
Leiter des Firmen Haftpflichtgeschiftes
Deutschland der Allianz. Schon im urei-
gensten finanziellen Interesse werden
Krankenhduser — soweit nicht schon
geschehen — eher heute als morgen fiir
ein funktionierendes Risikomanage-
ment sorgen und so auch den Kampf
gegen resistente und multi-resistente
Erreger aufnehmen miissen.
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Bei der Auswertung eines Modellprogramms
des Bundesgesundheitsministeriums aus dem
Jahr 2000 unter Leitung von Professor Hen-
ning Riiden, Direktor des Instituts fiir Hygiene
und Umweltmedizin der Charité in Berlin, und
Professor Franz Daschner von der Universitit
Freiburg wurde festgestellt, dass sich die Rate

der nosokomialen Infektionen durch ,geeignete
Mafinahmen“ des Qualititsmanagements um
16 bis 27 Prozent verringern ldsst. Die Resultate
unterschieden sich dabei je nach Infektionsart.
Wihrend bei infizierten Operationswunden
Riickgdnge um 32 Prozent registriert wurden,

waren es bei Sepsis nur vier Prozent.
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Durch die Einfithrung des Infektions-Con-
troll-Konzeptes an den Kolner Universitatskli-
niken wurden laut Professor Matthias Schrappe
die Kosten von jahrlich knapp sechs Millionen
Mark im Jahr 1992 auf 4,5 Millionen 1999 redu-
ziert. In einer amerikanischen Studie (V. J. Fra-
zer, 1997) wurden die Antibiotika-Kosten durch
die Einfithrung eines infektologischen Kontroll-
systems um 4o0 Dollar pro Patient gesenkt und
wesentlich kiirzere Liegezeiten erreicht.

Nicht zu unterschitzen ist zudem der imma-
terielle Schaden fiir das Krankenhaus selbst.
Jeder einzelne Fall einer Krankenhausinfektion
beschédigt den Ruf des Krankenhauses.

6.4 WER FUR EINE NOSOKOMIALE
INFEKTION HAFTET

Da nach internationalen Schitzungen 20
bis 30 Prozent der durch MRSA oder andere
nosokomiale Infektionen verursachten Erkran-
kungen vermeidbar sind, ist auch die Frage nach
der Haftung und der juristischen Konsequenzen
aktueller denn je. Kommt es bei einer drztlichen
Behandlung oder einem medizinischen Eingriff
zu Komplikationen oder zu einem Ergebnis, das
nicht den Erwartungen entspricht, stellt sich
sodann die Frage der Verantwortlichkeit.

Die Frage, ob es sich bei Komplikationen um
medizinische Behandlungsfehler handelt, ist
nicht einfach zu beantworten, weil sich oftmals
die Ursachen vermischen. Jede medizinische
Behandlung, die mit einer Komplikation ein-
hergeht, fithrt beim Patienten zu zuséitzlichen
Beschwerden und personlichem Leid und nicht
zuletzt zu finanziellem Mehraufwand.

Behandlungsfehler konnen neben der straf-
rechtlichen Verfolgung auch zu zivilrechtlichen
Ersatzanspriichen des geschddigten Patienten
fihren. In Deutschland muss der Patient selbst
den Nachweis erbringen, dass es sich um einen
medizinischen Behandlungsfehler handelt. Die-
ser Nachweis ist in der Regel nur schwer zu
fithren. Stets ist zu kldren, ob die Komplikation
oder das unbefriedigende Ergebnis der medizi-
nischen Behandlung zumindest teilweise durch
ungeniigende arztliche oder pflegerische Sorg-
faltspflichten verursacht wurde.

,Die Thematik der Haftung von Kliniken
aufgrund nosokomialer Infektionen wurde bis-
her durch die Rechtssprechung stiefmiitterlich
behandelt”, sagt Patientenanwalt Burkhard Kirch-
hoff aus Weilburg. ,Die Gerichte machen es den
Patienten zur Aufgabe, konkrete Hygienemangel
nachzuweisen, die in einen Kontext mit einer
erlittenen Infektion zu stellen sein miissen.”

Rechtliche Grundlagen der Krankenhaushygiene

in Deutschland:

* Infektionsschutzgesetz

* Krankenhaushygieneverordnungen der
Bundeslander

* Richtlinie fiir Krankenhaushygiene und
Infektionspravention

¢ Normen

* Unfallverhiitungsvorschriften und
Dienstanweisungen

So istlaut Landeskrankenhausgesetz in Nord-
rhein-Westfalen jedes Krankenhaus verpflichtet,
alle erforderlichen Mafinahmen zur Erkennung,
Verhiitung und Bekampfung von Krankenhausin-
fektionen zu treffen. Dazu gehoren zum Beispiel
die Hindedesinfektion als spezifische Mafinahme
zur Vermeidung von Keimiibertragungen, vor
allem nach infektionsgefihrdenden Tatigkeiten
wie Verbandswechsel, Katheterwechsel, Anlegen
von Infusionen. Anwalt Kirchhoff ist der Auf-
fassung, dass die Praventionsempfehlungen des
Robert Koch-Institutes nicht nur Empfehlungs-
status, sondern den Status eines medizinischen
Standards hitten und dass damit die Einhaltung
verbindlich sei. Kliniken sollten selbstkritisch
die eigene Situation betrachten und klare Orga-
nisationsstrukturen schaffen, innerhalb derer
die Richtlinien des RKI strikt umgesetzt werden.
Kirchhoff zufolge werde ,der Bundesgerichtshof
mit hoher Wahrscheinlichkeit ein Grundsatzur-
teil zur Haftung bei Hygienemingeln fallen. In
dieser Entscheidung wird es um die Frage gehen,
ob eine Beweislastumkehr anzunehmen ist, wenn
ein Patient eine Klinik aufsucht, in der die Stan-
dardhygiene nicht durchgesetzt wird und in der
multi-resistente Keime vorkommen.“
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7. DER KAMPF GEGEN RESISTENTE ERREGER

gegen resistente Erreger

7.1 NOSOKOMIALE INFEKTIONEN
SIND KAUM ZU VERMEIDEN

,Nosokomiale Infektionen sind nicht zu vermei-
den. Aber es gibt verschiedene Wege sie zu redu-
zieren", sagt Professor Anthony D. Harris von
der Universitit Maryland. Die Amerikanische
Gesellschaft fiir Infektionskrankheiten (IDSA)
gibt Handbiicher fur simtliche Infektionsfalle
heraus. Untersuchungen haben gezeigt, dass sich
die Raten fiir nosokomiale Infektionen durch die
strikte Befolgung dieser Richtlinien signifikant
verringern.

Die SENIC-Studie hat ermittelt, dass 32 Pro-
zent aller nosokomialen Infektionen vermeidbar
sind. Aus der in den USA durchgefiihrten Studie
geht hervor, dass bei Einsatz von ausreichend
Hygienefachpersonal, Gewéhrleistung der Stan-
dardhygiene und Durchfithrung der Surveillance
nosokomialer Infektionen ein Drittel aller Kran-
kenhausinfektionen vermeidbar sind.

Dieinden Jahren 1995 bis 1999 durchgefiihrte
NIDEP 2-Studie konnte auch nachweisen, dass in
deutschen Krankenhdusern die nosokomialen
Infektionen durch geeignete Mafinahmen des

Tab. 12: Vermeidbarkeit bei verschiedenen nosokomialen Infektionsarten

Anteil verhinderter Infektionen (in %)

primére Sepsis 15-35
postoperative Wundinfektionen 20-35
Pneumonien
postoperativ bei chirurgischen Patienten 27
bei internistischen Patienten 13
Harnwegsinfektionen 38
alle nosokomialen Infektionen 32
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Quelle: SENIC-Studie. R. W. Haley et al: 1985.

Qualitatsmanagements um ein Viertel verringert
werden konnen. ,Es ist davon auszugehen, dass
20 bis 30 Prozent der Infektionen durch geeig-
nete hygienische und pflegerische Mafinahmen
sowie die konsequente Erfassung und Bewertung
vermeidbar sind“, sagt Professor Martin Mielke
vom Robert Koch-Institut.

Erschwerend kommt hinzu, dass Kranken-
hduser ein wichtiges Reservoir fiir Antibiotika-
resistente Mikroorganismen sind, durch die die
Behandlung dieser Infektionen zusétzlich bela-
stet wird. Insbesondere der Anteil multi-resi-
stenter Erreger nimmt immer gréfiere Dimensi-
onen an. Zum Beispiel wiirden auf Intensivstati-
onen inzwischen 30 Prozent der nosokomialen
Infektionen durch den haufigsten Krankenhaus-
Infektionserreger MRSA  verursacht, schreibt
Professorin Petra Gastmeier.

7.2 MASSNAHMENKATALOG

Der seit Jahren ungebrochen ansteigende Trend
der Verbreitung multi-resistenter Erreger, vor
allem MRSA, ist ein infektiologisches Problem
ersten Ranges. Neben den Folgen fiir die Betrof-
fenen sind diese Infektionen mit direkten und
indirekten Kosten verbunden. Ein Teil dieser
nosokomialen Infektionen ist durch geeignete
praventive Mafinahmen vermeidbar. Deshalb
erlangt die Pravention von Krankenhausinfekti-
onen und die Vermeidung von Antibiotika-Resi-
stenzen eine zunehmende Bedeutung und erfor-
dert dringend Losungen.

Die Anfiange der Infektionspravention gehen
auf das Jahr 1950 in den USA zuriick. Damals
wurden erste Anforderungen an das hygienisch
ausgebildete Personal festgelegt. Die Effizienz
der Privention wurde in der amerikanischen
SENIC-Studie zwischen 1970 und 1975 erstma-
lig untersucht. Durch Surveillance in Verbindung
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mit aktiver krankenhaushygienischer Inter-
vention wurde eine Reduzierung nosokomialer
Infektionen von 32 Prozent nachgewiesen. Zu
dhnlichen Ergebnissen kam auch die deutsche
NIDEP-2-Studie im Jahr 2000.

In vielen Landern gibt es qualitdtsgesicherte
Empfehlungen zur Préavention nosokomialer
Infektionen, die folgende Eckpunkte fur erfolg-
reiche Interventionsstrategien beinhalten:

* epidemiologische Beschreibung, Erfassung,
Risikofaktoranalyse — Surveillance-System

¢ Verhinderung der Ubertragung von nosokomi-
alen Infektionen durch konsequente Einhal-
tung der Standardhygiene (Asepsis, Sterilisa-
tion, Desinfektion)

* gut ausgebildetes Hygienepersonal

* Controlling der antimikrobiellen Therapie mit
dem Ziel der positiven Beeinflussung der Resi-
stenz-Situation (Infektiologie)

e Verzicht auf unnétige invasive Mafinahmen
oder Therapieformen

* standardisierte qualitats- und mikrobiologisch
gesicherte Diagnostik.

Fur Deutschland liegen Richtlinien zur Verhi-
tung nosokomialer Infektionen und zur Praven-
tion multi-resistenter Erreger einschliefilich der
Kontrolle von MRSA in Form von Empfehlungen
der Kommission fiir Krankenhaushygiene und
Infektionspravention beim RKI vor und werden
standig aktualisiert. Dartiber hinaus wurde ein
nationales Referenzzentrum fiir Surveillance
von nosokomialen Infektionen eingerichtet. Es
koordiniert die Erfassungssysteme fir nosoko-
miale Infektionen und multi-resistente Erreger
in den Krankenhausern, verwaltet und pflegt die
Referenzdatenbank, leistet Unterstiitzung bei
der Aufkldarung von Krankheitsausbriichen und
bietet Schulungen, Fort- und Weiterbildungen
fiir Arzte und medizinisches Personal an. Im Mai
dieses Jahres initiierte die Paul-Ehrlich-Gesell-
schaft und die Forschungsgruppe Klinische
Infektiologie die Erstellung eines Antibiotika-
Verbrauchs- und Resistenzatlas’ fir Deutschland.
Darin sollen Daten zum Antibiotika-Verbrauch
und zur Resistenz-Situation bei relevanten Kei-
men und Bakterien dargestellt werden.

Hauptziel der Praventionsempfehlungen ist
es — basierend auf den Kenntnissen der jewei-
ligen Risikofaktoren — Praventionsmafinahmen
bewusst in die Abldufe medizinischer Hand-
lungen zu integrieren. Idealerweise basieren
Strategien auf dem interdisziplindren Zusam-
menwirken zwischen arztlichen, pflegerischen
und medizin-technischen Bereichen. Schwer-
punkt dabei ist die Uberwachung, die Einhal-
tung der Standardhygiene einschliefSlich der
Durchsetzung der Handehygiene und die aktive
krankenhaushygienische Intervention.

,Die Pravention muss in der Einheit von Primar-,
Sekundér- und Tertidrpravention realisiert wer-
den. Hauptzielsetzung der Primarpravention ist
die Etablierung des antiinfektiven Multibarrie-
rensystems einschlief8lich dessen standiger Opti-
mierung und laufender Uberwachung sowie die
Erfolgskontrolle durch die Surveillance als Kern-
punkt der Sekundarpravention®, fordert Profes-
sor Axel Kramer, Priasident der DGKH. Darunter
werde die Gesamtheit der Maflnahmen zur Unter-
brechung von Infektionswegen mit den Schwer-
punkten Hédndedesinfektion, Aufbereitung von
Medizinprodukten, Tragen von Bereichs- und
Schutzkleidung, Schutzimpfungen, Isolierung
und Barrierenpflege, desinfizierende Flachenrei-
nigung und ausgewogene Antibiotika-Strategie
verstanden. Basismafinahme zur Einddmmung
der Selektion und Ausbreitung multi-resistenter
Erreger sei die Durchsetzung einer Antibiotika-
Strategie, also die Beschrdnkung des Antibiotika-
Einsatzes auf begriindete Indikationen, die Ein-
haltung der erforderlichen Anwendungsdauer,
die erregerspezifische Therapie, die richtige
Dosierung und der Verzicht auf lokale Antibio-
tika-Anwendung.

So sind die Hauptgriinde fiir die starke Zunahme
von MRSA ,mangelhafte Hygiene und Vorsorge
in den Kliniken, weil Hygiene- und Praventions-
empfehlungen des Robert Koch-Institutes nicht
beachtet werden®, sagt Professor Witte vom RKI.
Dabei gebe es allerdings grofie Unterschiede zwi-
schen einzelnen Krankenhiusern. ,Wihrend in
einigen deutschen Kliniken nur jeder hunderste
Keim gegen die tiblichen Antibiotika resistent ist,
ist es in anderen Krankenhdusern jeder Dritte”,
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sagt Witte. ,In den Niederlanden findet man dank
einer konsequenten Vorsorge heute so wenig
MRSA-Keime wie in Deutschland vor 15 Jahren.
Dort werden Risiko-Patienten bei der Aufnahme
in die Klinik gezielt auf MRSA-Keime untersucht.
Bis das Laborergebnis vorliegt, werden sie vom
normalen Krankenhausbetrieb isoliert unterge-
bracht. Weil sich auf diese Weise deutlich weni-
ger Patienten im Krankenhaus mit resistenten
Keimen anstecken, ist die Vorsorge erheblich
billiger als die Ausgaben, die man ohne Vorsorge
aufwenden miusste“, sagt Witte. ,Die konse-
quente Isolierung von MRSA-positiven Patienten
im Krankenhaus ist eine wichtige, aber natiirlich
nicht ausreichende Mafinahme. Entscheidend ist
vor allem auch eine rationale Antibiotika-Thera-
pie, verbesserte Hande-Hygiene und -desinfek-
tion, das gezielte mikrobiologische MRSA-Scree-
ning sowie eine Dekolonisierungstherapie®, sagt
Professor Dettenkofer. ,Die Niederlande haben
mit ihrer search and destroy policy gezeigt, dass
eine wirksame MRSA-Kontrolle méglich ist. Dort
werden aber gerade auch die Basis-Hygienemaf$-
nahmen wie die Hindedesinfektion durch die
Krankenhausmitarbeiter besonders gut umge-
setzt.” Allerdings offenbare die Isolierung des
betroffenen Patienten ein anderes Problem mit
bisher weitgehend verborgener Sprengkraft, gibt
Dettenkofer zu bedenken. ,Einerseits haben viele
Kliniken gar nicht die notwendigen Kapazitaten,
andererseits sind in der Praxis isolierte Patienten
immer wieder schlechter gestellt, und das Risiko
fur Behandlungsfehler ist erh6ht, sagt Professor
Dettenkofer.

Ein drastischer Resistenz-Anstieg von Bakte-
rien gegen viele Antibiotika ist aber nicht nur bei
den Staphylokokken, sondern auch bei den Ente-
rokokken und Escherichia coli beobachtet wor-
den. ,In Deutschland, wie auch in den anderen
betroffenen Landern, ist dringend eine koordi-
nierte, nationale Priventionsinitiative erforder-
lich“, fordert Dettenkofer. Der Unterzeichnung
der WHO-Kampagne zur Patientensicherheit
durch die Gesundheitsministerin miissten jetzt
auch in der tdglichen Praxis Taten folgen.
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7.3 DEUTSCHLAND KANN
VON DANEMARK UND
DEN NIEDERLANDEN LERNEN

In einigen europdischen Landern, wie den Nieder-
landen und Danemark, gehort die konsequente
Durchsetzung von Interventionsstrategien seit
Jahren zum klinischen Alltag. ,Die Niederlande
und Dianemark haben bewiesen, dass eine nati-
onal einheitlich durchgesetzte Praventionsstra-
tegie die Selektion und Ausbreitung von MRSA
drastisch zu reduzieren vermag‘, sagt Kramer.
Nachdem in Ddnemark der Anteil 1966 auf 18 Pro-
zent angestiegen war, wurden folgende strenge
Vorschriften einer so genannten Schutzisolie-
rung eingefiihrt, die erst nach negativem Scree-
ningergebnis beziehungsweise antiseptischer
Sanierung aufgehoben wurden. Gleichzeitig
wurde in Dianemark flichendeckend eine Antibi-
otika-Strategie eingefiihrt, die es ermoglicht, den
wochentlichen Antibiotika-Verbrauch einer Arzt-
praxis im Internet zu recherchieren. Im Ergebnis
gelang es, den MRSA-Anteil 1984 auf 0,2 Prozent
zu senken. Aufgrund der praktisch zeitgleichen
Durchsetzung einer dhnlich strengen Strategie
seit Anfang der siebziger Jahre in den Niederlan-
den konnte dort MRSA bis heute auf unter ein
Prozent begrenzt werden. ,Das Erfolgsgeheimnis
der Dianen und Niederldnder besteht dabei nicht
allein im sparsamen Einsatz von Antibiotika. Um
einen Resistenz-GAU zu verhindern, werden bei
jedem noch so kleinen Verdacht einer Infektion
mit MRSA Patienten strikt isoliert”, sagt Witte
vom RKI. ,Search and destroy nennen die Nie-
derlander ihre Nulltoleranzpolitik gegeniiber
resistenten Keimen, mit der sie systematisch
nach dem Erreger suchen und ihn radikal ausrot-
ten sobald er irgendwo auftaucht. Die strikte Iso-
lierung und damit verbundene Stigmatisierung
ist fiir manch einen Patienten regelrecht trauma-
tisierend”, sagte Hermann Goosens von der Uni-
versitit Leiden gegeniiber der ,Zeit". Auch Arzte
und Schwestern miissten in den Niederlanden
regelmaflig zum MRSA-Test. Ist der Befund posi-
tiv, miissten sie zu Hause bleiben und Antibio-
tika einnehmen, bis sie genesen seien.
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,Wie mit einem Schrotgewehr"

Interview mit Dr. Sebastian Krolop, Geschiftsfithrer der ADMED GmbH

Mehr als die Hilfte der Komplikationen
von Krankenhausaufenthalten geht auf
Antibiotika-Resistenzen zuriick. Wie
stark belasten resistente Erreger unser
Gesundheitssystem?
Esgibtkeineempirisch gesicherten Daten
fir die direkten Kosten in Deutschland.
Auch durch die Einfithrung der Fallpau-
schalen (DRGs) wurde der Aufwand fiir
die Behandlung von Infektionen anfangs
nur unprazise dargestellt. Dies hat sich
aber gedndert, so dass wir in Zukunft
sicherlich bessere Daten zur Verfiigung
haben werden. Eine Privalenzstudie
aus dem Jahr 1995 kommt fir Deutsch-
land zu dem Ergebnis, dass die Therapie
nosokomialer Infektionen rund 1,3 Mil-
liarden Euro kostet.

In den USA wurden die gesellschaft-
lichen Kosten, die durch nosokomiale
Infektionen verursacht werden, schon
1992 auf 4,5 Milliarden Dollar geschiitzt.
Konnen Sie die Auswirkungen fir
Deutschland beziffern?

Auch daftr gibt es keine empirisch gesi-
cherten Daten. Durch eine gerade beauf-
tragte Studie der Europdischen Union,
die sich damit beschaftigt, werden wir
hoffentlich bald mehr Transparenz
erhalten. Prinzipiell diirften die gesell-
schaftlichen Kosten ein Vielfaches der
direkten Kosten ausmachen.

Welche Rolle kommt den
Krankenhdusern bei der Bekdmpfung
resistenter Erreger zu?

Die Krankenhduser spielen die zentrale
Rolle, aber auch der ambulante Sek-
tor. Wie bei einem Schuss mit einem
Schrotgewehr werden Infektionen oft
nicht erregerspezifisch nach Antibioti-
kagramm, sondern mit breiten Antibi-
otikaspektren abgedeckt — in der Hoff-
nung, den unbekannten Erreger ,schon
irgendwie“ zu treffen. Dieses Verhalten
ist ein Schliissel zur Entstehung multi-
resistenter Erreger. Aber auch eine zu
niedrige Dosierung oder der massive
Einsatz in der Tiermast férdern diese
Entwicklung.

Welche Préiventionsmafinahmen sollte
ein Krankenhaus ergreifen, um derlei
Infektionen zu vermeiden?

Die meisten Keime sind fiir gesunde
Menschen ungefihrlich. Erst wenn sich
der Gesundheitszustand des Patienten
verschlechtert, konnen Infektionen mit
weit reichenden Komplikationen auftre-
ten. Daher muss oberstes Ziel die Scho-
nung des Patienten und seines Gesund-
heitszustandes sein. Ein weitsichtiger
und kritischer Umgang mit Diagnostik
und Therapie unter Beriicksichtigung
von Hygienestandards ist unabdingbar.
Auch der Kontakt mit Keimen muss
durch Hygienemafinahmen auf ein Mini-
mum reduziert werden.

Die Vermeidung nosokomialer
Infektionen bietet einem Krankenhaus
erhebliches Einsparpotenzial. Welche
Strategie sollte ein Krankenhaus dabei
verfolgen?

Agieren statt Reagieren! Die Pravention
von Infektionen bindet zwar erhebliche
Ressourcen. Langfristig zahlt sich eine
solche Strategie jedoch aus, da Image-
schdaden durch hohe Infektionsraten zu
negativen Auswirkungen fir das Kran-
kenhaus fiihren. Patienten, Krankenkas-
sen und einweisende Arzte entwickeln
ein Gespiir, wo gute Versorgung gewahr-
leistet wird. Der offene Umgang von
Krankenhdusern mit Komplikationsra-
ten, Infektionsraten und Hygienestan-
dards wird ihre Wahl erleichtern. Des-
halb gehen Krankenhduser zunehmend
offensiv. mit der Thematik um, etwa
indem sie Infektionsstationen mit spezi-
ell geschultem Personal er6ffnen. Kommt
es indes zu Komplikationen, kann sich
das schlechte Image einer Fachabteilung
nachhaltig auf das gesamte Kranken-
haus ausweiten.
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Wie sollte ein Krankenhaus die
Préivention organisieren?

Ein Risikomanagement-System hilft bei
der Identifizierung, Analyse, Bewertung,
Dokumentation und Bewiltigung von
Risiken. So ldsst sich das ganzheitliche
Risikoprofil eines Krankenhauses erar-
beiten. Dann kann entschieden werden,
ob die Klinik die identifizierten Risiken
selbst tragen muss, transferieren, ver-
mindern oder vermeiden kann. Neben
der Implementierung eines institutio-
nalisierten Risikomanagements gilt es,
auf die Entwicklung einer Risikokultur
zu achten. Der offene Umgang mit Zwi-
schenfillen und Komplikationen wird
in Deutschland oft noch stiefmiitterlich
behandelt. Hier lohnt der Blick tiber den
Tellerrand: In angelsdchsischen Lan-
dern gehoren ,morbity and mortality“-
Visiten, bei denen schwere Zwischen-
falle und Komplikationen im gesamten
Team aufgearbeitet werden, zum Kli-
nikalltag. Auch in der Luftfahrt wird
der Umgang mit Beinahe-Katastrophen
aktiv geschult.

Welche Bereiche eines Krankenhauses
sind von der Einfiihrung eines
Risikomanagement-Systems betroffen?
Grundsitzlich alle — vom Pfértner bis
zum Vorstand. Unter ganzheitlicher Risi-
kobeobachtung ist die Betrachtung stra-
tegischer Risiken, Finanzmarktrisiken,
politischer, rechtlicher, gesellschaftlicher
Risiken, Risiken aus Corporate Gover-
nance und Leistungsrisiken der Wert-
schopfungskette und Unterstiitzungs-
prozesse zu verstehen. Das Risiko noso-
komialer Infektionen wird im Sektor
Leistungsrisiken bewertet.
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Wie stellt ein Krankenhaus sicher, dass

sich das Personal entsprechend verhdlt?

Ein Risikomanagement-System kann
man nicht diktatorisch anweisen. Sie
miissen die Rahmenbedingungen schaf-
fen, die eine Risikokultur entstehen las-
sen. Dazu miissen Sie die Mitarbeiter
tiberzeugen und aktiv einbinden. Nur
die Mitarbeiter ,an der Front“ kénnen die
Entstehung eines Risikos bemerken und
addquat reagieren. Ist die Phase der Ent-
stehung einmal tberschritten, wird die
Beherrschung des Risikos immer schwie-
riger. Ein Unternehmen, dem es nicht
gelingt, eine solche Kultur zu etablieren,
verspielt enorme Potenziale. Zusitzlich
lasst sich die Akzeptanz durch Integra-
tion weiterer Management-Systeme wie
Balanced Score Cards oder individuelle

Zielvereinbarungen verbessern.

Wo sollte das Risiko-Controlling inner-
halb der Krankenhausorganisation ange-
siedelt sein?

Das Gesetz zur Kontrolle und Transpa-
renz im Unternehmensbereich (Kon-
TraG) verpflichtet Kapitalgesellschaften
zur Implementierung von Risikoma-
nagement-Systemen. Die Haftung von
Vorstand, Aufsichtsrat und Abschluss-
prifer wird dadurch verscharft — bis
hin in den privaten Bereich. Dement-
sprechend ist das Risiko-Controlling als
Stabsstelle direkt dem Vorstand oder,
dhnlich der Revision, dem Aufsichtsrat

zu unterstellen.

Was kostet die Implementierung eines
addquaten Risikomanagement-Systems?
Die Kosten einer Implementierung han-
gen sehr stark von den vorhandenen
Strukturen ab und zeigen somit eine
breite Streuung. Im Vergleich zu den
Kosten der Risiken, die ohne Risikoma-
nagement-System nicht addaquat bewal-
tigt werden konnen, sind die Implemen-
tierungskosten jedoch marginal.

Welche Auswirkungen haben Basel II
und Solvency II auf die Risikostruktur
eines Krankenhauses?

Enorme Auswirkungen. Der Gesetzgeber
zwingt damit sowohl Banken als auch
Versicherungen, die eigenen Risiken mit
geniigend Eigenkapital zu unterlegen.
Dieser Druck wird direkt an die Kun-
den weitergegeben. Daher wird es auch
fir Krankenhiuser in Zukunft immer
schwieriger, ohne ein hochwertiges
Risikomanagement an Fremdkapital
oder Versicherungsschutz zu kommen.
Wihrend es bei den Banken noch eine
Vielzahl von Anbietern gibt, findet sich
derzeit auf dem deutschen Versiche-
rungsmarkt nur noch eine Handvoll von
Versicherungen, die Policen mit Kran-
kenhdusern abschlieflen. Alleine die
Haftpflichtpramien haben sich in den
letzten Jahren explosionsartig gesteigert.
Es gibt heute Krankenhéuser, die keinen
Versicherungsschutz mehr erhalten.
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Auch in Deutschland gibt es bereits positive
Ansitze, zum Beispiel in Aachen und in Kéln.
Aufgrund einer hohen nosokomialen Infekti-
onsrate und des Anstiegs von resistenten Erre-
gern fiithrte das Klinikum Aachen 1998 einen
klinischen infektiologischen Konsiliardienst
auf Intensivstationen ein. Ziel war es, den Ein-
satz antimikrobieller Substanzen zu optimieren,
um die Haufigkeit multi-resistenter Erreger zu
senken und gleichzeitig Kosten fiir Antibiotika
zu verringern. Im Rahmen von Oberarztvisiten
wurde zusammen mit infektiologisch und hygi-
enisch geschulten Mitarbeitern ein- bis zweimal
wochentlich die Indikation aller Antibiotika-The-
rapien unter Berticksichtigung der Resistenz-
Situation besprochen. Mikrobiologische Befunde
konnten somit patientenspezifisch analysiert
und erforderliche Therapieumstellungen zeitnah
vorgenommen werden. Diese Betreuung, die in
enger Kooperation mit dem Stationspersonal
verlief, konnte die Haufigkeit, mit der Antibiotika
eingesetzt wurde, um durchschnittlich 35 Pro-
zent reduzieren. Insgesamt betrug die Kostenre-
duktion fiir alle infektiologisch betreuten Inten-
sivstationen rund 30 Prozent. Dariiber hinaus
konnte die durchschnittliche Therapiedauer von
11,6 auf 9,3 Tage und damit die Liegedauer der
Patienten von 16,4 auf 14,2 Tage verringert wer-
den. Auch die MRSA-Rate des Universitétsklini-
kums liegt seitdem deutlich unter dem bundes-
deutschen Durchschnitt.

Ein weiteres Beispiel fiir eine moderne Inter-
ventionsstrategie ist das von Professor Matthias
Schrappe 1998 an der Universitit Kéln nach
amerikanischem Vorbild eingefiihrte Infektions-
Control-Konzept. Organisatorisch wird das Infek-
tions-Control-Konzept auf der Basis einer noso-
komialen Infektionsstatistik, die eine Resistenz-
Statistik einschlieflen muss, eingesetzt. Neben
der Vollstandigkeit der Erfassung spielt die

Richtigkeit der Erfassung eine besondere Rolle.
So wurde zum Beispiel bei Auftreten gehaufter
MRSA-Fille eine Taskforce eingerichtet. Eine
zentrale Stellung wird der Antibiotika-Kommis-
sion beigemessen. Hier wird die Indikationsstel-
lung, insbesondere der empirische Therapiean-
satz besprochen und festgelegt. Organisatorische
Aspekte wie die Bestellung von Antibiotika, der
Abgleich mit Resistenz-Daten und die Applika-
tion flielen ebenfalls ein. Das medizinische Per-
sonal wurde intensiv hygienisch geschult.

Ein weiteres wichtiges Instrument des Infek-
tions-Control-Konzepts ist das infektiologische
Konsil, das von klinisch ausgebildeten Mikrobi-
ologen durchgefiithrt werden kann. Dabei steht
die Beratung bei Einzelféllen im Vordergrund.
Gleichzeitig wird tiber die Empfehlungen der
Antibiotika-Kommission informiert. Auch die
Anwendung ausgewdahlter Antibiotika wird im
Rahmen des infektiologischen Konsils festgelegt.
Die EDV-gestiitzte Medikamentenanforderung
mit automatischer Uberpriifung hinsichtlich der
Resistenz hat sich als duflerst sinnvoll erwiesen.
Zusitzlich wurden Empfehlungen und interne
Leitlinien zur antimikrobiellen Therapie fiir alle
Krankenhduser erarbeitet. Durch die Einfithrung
dieses Konzeptes konnte somit ein Drittel der
Kosten fiir antimikrobielle Substanzen einges-
part werden.

Einige deutsche Krankenhausmediziner bezwei-
feln indes den Sinn solcher Mafinahmen und ste-
hen deshalb seit Jahren mit dem RKI im Streit.
,Statt sich hysterisch auf MRSA zu fixieren,
miissen die Arzte sich darum kiimmern, den an
vielen deutschen Kliniken verbreiteten hygie-
nischen Schlendrian zu beseitigen und die Ver-
breitung von Krankenhauskeimen systematisch
zu iberwachen. Seit Jahrzehnten wissen wir,
dass die einfachsten Regeln der Hygiene zum
Teil massiv vernachldssigt werden®, sagt Ines
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Kappstein, ehemalige Krankenhaushygienikerin
vom Minchner Klinikum rechts der Isar, jetzt in
Traunstein tatig. Die Hauptiibertragung erfolgt
iiber die Hinde des medizinischen Personals.
Mangelnde Ausbildung, Uberlastung und feh-
lende Motivation durch die Vorgesetzten fithren
dazu, dass Arzte, Schwestern und Pfleger infekti-
6se Keime von Patient zu Patient ibertragen, mit
unsauberen Instrumenten hantieren oder trotz
Einmalhandschuhen auf Kitteln, Pflegeartikeln
und Gerdten Krankheitserreger hinterlassen.
Dort bleiben sie tiber Monate hinweg lebens- und
ansteckungsfihig.

Leider hat weder die Existenz der Praventi-
onsrichtlinien noch deren nachweisliche Effi-
zienz dazu gefithrt, dass sie tiberall in der kli-
nischen Praxis konsequent umgesetzt werden.
Hygienevorschriften sind meist unpopuldr und
werden vor dem Hintergrund eines schlechten
Schulungsstandards von Krankenhausmitarbei-
tern oft als Schikane empfunden. Aber gerade
weil es in zunehmendem Mafle Probleme mit
multi-resistenten Erregern (MRSA, VRE, ESBL)
gibt, muss sich etwas dndern. Davor die Augen
zu verschliefen ist wirtschaftlich und in Zukunft
wohl auch aus rechtlicher Sicht fiir ein Kranken-
haus ruings. Insbesondere die Ergebnisse des
EARSS-Berichtes geben zusitzlich Grund zur
Besorgnis. Sie zeigen, dass antibiotisch-bakteri-
elle Resistenzen auch weiter stark ansteigen und
dass mit hoher Wahrscheinlichkeit noch mehr
Menschen daran erkranken oder sogar daran ster-
ben werden. Die Folgen des drastischen Anstiegs
von (multi-)resistenten Erregern sind katastro-
phal sowohl medizinisch, als auch betriebs- und
volkswirtschaftlich.
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Glossar

Anaerobier

Devices

DNA/DNS

DRG

Drug-Efflux
Gramfiarbung

Beispiele fiir
grampositive Bakterien
Beispiele fiir
gramnegative Bakterien

Immunsuppression

Inzidenz
KISS

Miasmen
Morbiditat
Mortalitat
nosokomial
Plasmide

Pravalenz
Standardhygiene
Sulfonamide

Virulenz
ZVK

GLOSSAR

Bakterien, die nur bei Nichtvorhandensein von Sauerstoff
wachsen konnen

Fremdkérper zu diagnostisch-therapeutischen Zwecken,

z. B. Beatmungstubus, Harnwegskatheter, Zentraler Venenkatheter
Desoxyribonukleinsdure — Trager der Erbanlagen mit
Doppelhelixstruktur

Diagnosis related groups = Fall-Pauschalen-Abrechnungssystem
fur Krankenhduser

Antibiotika-Resistenzmechanismus bei grampositiven

und —negativen Bakterien

Farbemethode zur Differenzierung verschiedener Bakterienarten

Staphylokokken, Streptokokken, Sarcina, Clostridien, Lactobazillen

Pseudomonas, Enterobacter, Escherichia, Salmonellen, Shigellen,
Proteus, Pasteurellen, Neiserien, Yersinien, Klebsiellen

Therapieform zur Behandlung von Patienten nach Organtransplantation
bzw. bei Autoimmunerkrankungen

Anzahl neuer Erkrankungsfille pro Zeiteinheit
KrankenhausInfektionsSurveillansSystem

— Infektionstiberwachungssystem (www.nrz-hygiene.de)

griech. Befleckung — hist. Begriff fiir unbelebte Krankheitsstoffe
Erkrankungsrate

Sterberate

griech. nosokomeion = Krankenhaus

Bakteriengene, die direkt oder durch Bakteriophagen auf andere Zellen
tibertragen bzw. in das Genom eingebaut werden kénnen,

wichtiger Resistenzfaktor

Haufigkeit aller Fille einer bestimmten Krankheit in einer Population
zum Untersuchungszeitpunkt

Oberbegriff fir grundsatzlich notwendige Hygienemafinahmen

im Krankenhaus

Gruppe von Chemotherapeutika, die das Bakterienwachstum hemmen
Grad der krankmachenden Wirkung eines Erregers

Zentraler Venenkatheter

NOTIZEN

Notizen
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