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Praxis

Constanze Wendt*

Hygienisch-mikrobiologische
Untersuchungen zur
|dentifikation von Quellen bei
der Analyse von nosokomialen

Ausbriichen

Identification of the sources of nosocomial
outbreaks: microbiological investigations

Zusammenfassung

Zur Ermittlung der Infektionsquelle bei Ausbruchsuntersuchungen (Ursachenfindung) ge-
héren krankenhaushygienische Ortsbegehungen, Uberpriifungen von Handlungsabliufen,
systematische epidemiologische Analysen und hygienisch-mikrobiologische Untersuchun-
gen. Im Rahmen einer Ubersicht wird dargestellt, welche Uberlegungen dabei helfen, die
richtigen Orte fiir die Probenentnahme auszuwéhlen, zu entscheiden, mit welchem Besteck
welche Art von Probe entnommen wird, die Untersuchungsmethode im Labor festzulegen
und letztendlich die Ergebnisse der Probenentnahmen zu interpretieren. Eine enge inter-
disziplindre Zusammenarbeit innerhalb des Ausbruchsmanagement-Teams, sowie dem
mikrobiologischen als auch dem krankenhaushygienischen Labor sind erforderlich, um die
erforderlichen Umgebungsuntersuchungen zielfiihrend und kosteneffizient durchzufiihren.

Schliisselworter: Ausbruchsuntersuchung - Nosokomiale Infektion - Umgebungsuntersuchung

Summary

The identification of the source is a crucial step in an outbreak investigation. To this end,
site visits, process monitoring, epidemiological analysis, and laboratory investigations of
samples from the environment as well as from possible index persons should be performed.
Within this review we discuss how to select correct sites for sampling, what kind of material
should be collected and which collection method should be used, how to determine the
method of analysis in the laboratory and how to interpret the results of the sampling. Close
interdisciplinary cooperation within the outbreak team, the microbiology laboratory and the
hospital hygiene laboratory is necessary to carry out the required environmental tests in a
targeted and cost-effective manner.

Keywords: Outbreak investigation - Nosocomial infection - Environmental sampling

Ein [eitung Regel werden Schritte zur Untersuchung
..................................................... der Ausbriiche Vorgeschlagen, z.B. 21
Das Vorgehen bei der systematischen Un- ~ Schritt 1: Feststellen eines Ausloseereig-
tersuchung von Ausbriichen nosokomialer nisses

Infektionen wurde in verschiedenen Pub-  Schritt 2: Beurteilung der aktuellen Situati-
likationen zusammengestellt [1-4]. In der on aufgrund der bereits vorliegen-



den Erkenntnisse und Entschei-
dung iiber die Einberufung des
Ausbruchmanagement-Teams

Schritt 3: Einberufung des Ausbruchma-
nagement-Teams, Fallermittlung
und ggf. Bestitigung eines Aus-
bruchs und entsprechende Mel-
dung (§ 6 IfSG Abs.3)

Schritt 4: Erste krankenhaushygienische
Ortsbegehung und Festlegung
des akuten Handlungsbedarfs

Schritt 5: Festlegung von ersten Interven-
tionsmaBnahmen zur Verhiitung
der Weiterverbreitung von Erre-
gern (Schadensbegrenzung)

Schritt 6: Ermittlung der Infektionsquelle
(Ursachenfindung)

Schritt 7: Bewertung aller erhobenen Be-
funde und Festlegung gezielter
(ursdchlicher) InterventionsmaR-
nahmen

Schritt 8: Abschluss des Ausbruchmanage-
ments und Festlegung absichern-
der MaBnahmen

Schritt 9: AbschlieBende Evaluierung, Defi-
zitanalyse und Festlegung von zu-
kiinftigen Praventionsstrategien

Schritt 10: AbschlieBende Dokumentation

Der Erkennung der Ursachen (hier Schritt
6) kommt dabei eine besondere Bedeutung
zu, da hierdurch gezielte PriventionsmaR-
nahmen eingeleitet werden kdnnen.

Eine Analyse der Outbreak Database,
in der zum Zeitpunkt der Abfrage 3.464
publizierte nosokomiale Ausbriiche erfasst
wurden [http://www.outbreak-database.
com, Abfrage 6.9.2015], zeigt jedoch, dass
die Detektion der Quelle des Ausbruchs ein
schwieriges Unterfangen ist. Fiir nahezu
die Halfte aller publizierten Ausbriiche
konnte keine Quelle angegeben werden.
Berticksichtigt man, dass die Wahrschein-
lichkeit hoch ist, dass Ausbriiche, bei de-
nen die Quelle nicht gefunden wurde, we-
niger haufig publiziert werden, so kann
man davon ausgehen, dass eine Quelle bei
deutlich weniger als der Hélfte der Ausbrii-
che nachgewiesen wird.

Zur Suche nach der Quelle gehoren
systematische epidemiologische Analysen,
sorgfiltig geplante krankenhaushygieni-
sche Ortsbegehungen, detaillierte Uber-
priiffungen von Handlungsabldaufen und
hygienisch-mikrobiologische Untersu-
chungen [2].

Die anzuwendenden epidemiologi-
schen Methoden werden in der Literatur
vergleichsweise ausfiihrlich beschrieben
bzw. werden in entsprechenden Lehrbii-
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Tabelle 1: Vergleich der Kriterien zur Durchfiihrung mikrobiologischer Untersuchungen bei ein-
zelnen Patienten und im Rahmen eines Ausbruchs.

Mikrobiologische Diagnostik
eines Patient mit Infektions-

verdacht

Hygienisch mikrobiologische
Untersuchungen im Rahmen
eines nosokomialen
Ausbruchs

Hintergrund- — Literatur — Literatur
kenntnisse — Leitlinien — Erfahrungen zum auslésenden
— Erfahrungen zu Erkrankungen Erreger und Ausbriichen mit
mit vergleichbarer Anamnese ahnlichen Erregern
und Symptomen
— Kenntnisse zur lokale
Epidemiologie
Datenerhebung - Anamnese — Epidemische Kurve
— Kérperliche Untersuchung — Line-Listing
— Ortsbegehungen
— Prozessbeobachtungen
Planung der — Stellen einer Verdachtsdiagnose - Erstellen einer
Probennahme Ursachenhypothese
Praanalytik — Entnahme von geeignetem — Entnahme von geeignetem
Untersuchungsmaterial auf Untersuchungsmaterial auf
Basis der Verdachtsdiagnose Basis der Hypothese
Analytik — Laboruntersuchung — Laboruntersuchung
Interpretation - Befundinterpretation auf Basis - Befundinterpretation auf Basis

der Verdachtsdiagnose

chern zur Epidemiologie oder Biostatistik
dargestellt [1-5]. Systematische und ge-
zielte Methodiken zur mikrobiologisch-hy-
gienischen Untersuchung der Umgebung
werden jedoch bisher nicht beschrieben.
Nicht selten werden daher ungezielt viele
Proben aus der Umgebung der Patienten
entnommen, ohne dass ein systematisches
Vorgehen dahinter steht. Dies kann ander-
weitig bendtigte zeitliche und finanzielle
Ressourcen vor Ort und im Labor blockie-
ren und im ungiinstigsten Fall die eigent-
liche Quelle verschleiern und ggf. zu teu-
ren und nicht gerechtfertigten (nicht evi-
denzbasierten) MaBnahmen fithren.

Daher soll im Folgenden der Aspekt der
Umgebungsuntersuchungen im Rahmen
der Untersuchung von Ausbriichen nosoko-
mialer Infektionen bearbeitet werden. Es
wird dargestellt, welche Uberlegungen da-
bei helfen, die richtigen Orte fiir die Proben-
entnahme auszuwahlen, zu entscheiden, mit
welchem Besteck welche Art von Proben
entnommen wird, die Untersuchungsme-
thode im Labor festzulegen und letztendlich
die Ergebnisse der Probenentnahmen in Zu-
sammenschau mit den anderen im Rahmen
einer Ausbruchsuntersuchung erhobenen
Befunde zu interpretieren.

Auf Screening-Untersuchungen, wie
sie fiir die mdglichen Kontaktpatienten
durchgefiihrt werden, soll nicht niher ein-
gegangen werden, da sie in erster Linie der

der Ursachenhypothese

Fallsuche und weniger der Ursachensuche
dienen. Daher miissen hier andere Kriteri-
en angelegt werden.

Kriterien fiir Untersuchungen
Fiir eine zielfithrende und kosteneffiziente
Untersuchung ist es erforderlich, geplant
und durch Hypothesen geleitet festzule-
gen, welche Proben mit welchem Proben-
bestecken entnommen werden und wie sie
untersucht werden sollen. Dies soll zu-
nachst an einem Vergleich mit der Diag-
nosefindung eines erkrankten Patienten
vorgestellt werden.

Beispiel:

Ein Patient klagt iber akut aufgetretene
Abgeschlagenheit, Schiittelfrost und Hus-
ten. Bei der kdrperlichen Untersuchung
zeigt sich eine erhohte Temperatur und
auskultatorisch ein gedampftes Atemge-
rdusch iiber den links-basalen Abschnit-
ten der Lunge. Gezielt werden als Unter-
suchungen eine Rontgenaufnahme der
Lunge, eine mikrobiologische Kultur des
Sputums und eine Blutkultur angefordert.
Bei der Laboranforderung wird um Nach-
weis von Pneumonie-Erregern mit deren
Resistenzen gebeten. Der Nachweis von
Pilzen oder Mykobakterien wird nicht an-
gefordert.
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Aus dem Sputum werden Rachenflora und
Pneumokokken (Penicillin-empfindlich)
und aus der Blutkultur Koagulase-negative
Staphylokokken isoliert. Die Koagulase-ne-
gativen Staphylokokken in der Blutkultur
werden als Kontamination bewertet. Der
Patient wird auf Basis der Diagnose Pneu-
mokokken-Pneumonie resistenzgerecht
mit Penicillin behandelt.

Zeigt ein Patient Symptome einer Infekti-
onserkrankung, so muss zundchst eine ein-
gehende Anamnese und eine korperliche
Untersuchung durchgefiihrt werden. Auf
Basis der Ergebnisse konnen Verdachtsdi-
agnosen formuliert werden, die durch wei-
tergehende Laboruntersuchungen besti-
tigt werden sollen. Es wird entschieden,
welche Materialien wie gewonnen werden
miissen und welche Laboruntersuchungen
durchgefiihrt werden sollen. Es sollen da-
bei Untersuchungsmaterialien und Frage-
stellungen gewihlt werden, fiir die eine
maoglichst hohe Pritestwahrscheinlichkeit
filr einen positiven Ausfall besteht. Wiirden
an dieser Stelle ungezahlt verschiedenste
Untersuchungen durchgefiihrt, so besteht
das Risiko, Befunde zu erheben, die mit
dem eigentlichen Geschehen nichts zu tun
haben. Dies kann von der eigentlichen Di-
agnose ablenken und zu fehlerhafter The-
rapie und damit auch zur Verschlechterung
des Zustandes des Patienten fithren.

Die erhaltenen Laborbefunde werden
dann in Zusammenhang mit den Sympto-
men des Patienten interpretiert, so dass
eine gezielte Therapie eingeleitet werden
kann. So wurde im aufgefiihrten Beispiel
der Befund aus der Blutkultur als Kontami-
nation bewertet, ohne Konsequenzen fiir
die weitere Therapie.

Untersuchungen im Rahmen eines Aus-
bruchs kdnnen mit diesem Beispiel vergli-
chen werden (Tabelle 1).

Entscheidung zu Entnahme-
stellen fiir hygienisch-mikro-
biologische Untersuchungen

Die Analyse der Outbreak Database
(n=3268, Zeitraum von 1970 bis 2015)
zeigt, dass die am haufigsten identifizierten
Erregerquellen fiir Ausbriiche Mitpatienten
(24,3 % der Ausbriiche), die unbelebte Pa-
tientenumgebung (9,6 % der Ausbriiche),
Medizinische Ausriistung (8,6 % der Aus-
briiche) und Personal (hierzu zihlt sowohl
kolonisiertes als auch passager kontami-
niertes Personal) (8,3 % der Ausbriiche)
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sind. In geringerer Haufigkeit wurden Me-
dikamente (3,8 %), Lebensmittel (3,0 %)
und Pflegeutensilien (2,3 %) als Quelle von
Ausbriichen identifiziert [http://www.out-
break-database.com, Abfrage 6.9.2015]. Da-
mit liegt ein breites Spektrum an moglichen
Quellen vor, deren ungezielte Untersu-
chung nicht sinnvoll ist.

Um mogliche Quellen einzugrenzen und
fiir ein gezieltes Vorgehen bei der Gewin-
nung von Proben, werden im Rahmen der
Untersuchung alle Informationen zusam-
mengetragen, die fiir die Aufklarung des
Ausbruchs relevant sind. Dazu gehoren:

Art des Erregers und seine

natiirlichen Reservoire

Aus hygienischer Sicht ist es sinnvoll, Er-

reger in drei Gruppen zu unterteilen.

1. Erreger, die direkt oder indirekt von
Mensch zu Mensch tibertragen werden
konnen, ohne dass es relevante Reser-
voire in der Umgebung gibt. Hierzu ge-
horen z. B. Neisseria menigitidis, Strepto-
coccus pyogenes oder Hepatitis-Viren.

2. Erreger, die von Mensch zu Mensch iiber-
tragen werden und daneben relevante
Reservoire in der Umgebung haben.

a. Hierbei kdnnen sogenannte Trocken-
oder Luftkeime (z. B. Staphylococcus
aureus oder Candida albicans) von

b. Nass- oder Pfiitzenkeimen (z. B. Pseu-
domonas aeruginosa oder Escherichia
coli) abgegrenzt werden.

3. Erreger, die nicht von Mensch zu Mensch
libertragen werden, jedoch zur Infektion
von Menschen fithren kdnnen (z. B.
Aspergillus fumigatus oder Legionella
pneumophila).
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Entsprechend dieser Einteilung richtet sich
bei Erregern der ersten Gruppe das Augen-
merk auf Patienten oder Personal als mog-
liche Quelle, bei der zweiten Gruppe kon-
nen sowohl Patienten oder Personal als
auch die Umgebung eine mdgliche Quelle
sein und fiir die dritte Erregergruppe ist die
Quelle in der Umgebung zu suchen.

Kenntnisse zu Ubertragungswegen
des Erregers aus fritheren
Geschehen und aus der
epidemischen Kurve

des aktuellen Geschehens

Die Form der epidemischen Kurve kann je
nach ihrem Verlauf Hinweise darauf geben,
ob es sich um eine Ubertragung von Person
zu Person, eine Ubertragung aus einer
Punktquelle oder um eine kontinuierlich
streuende Quelle handelt. Idealisierte Kur-
ven sind in Abbildung 1 in Anlehnung an
eine Ubersicht in , Prevention and control
of nosocomial infections” dargestellt [6].
Bei der Erstellung und Interpretation der
Kurven muss beriicksichtigt werden, dass
sich der Verlauf der Kurve durch die Auf-
nahme oder Erweiterung eines aktiven
Screenings von Patienten andern kann und
nicht den unten dargestellten Bildern ent-
sprechen muss. Es kann daher sinnvoll
sein, Kolonisationen und Infektionen in der
Kurve zu trennen. Zu beachten bleibt wei-
terhin, dass es Mischformen der Ubertra-
gung gibt und dass sich epidemische Kur-
ven im nosokomialen Setting von Ausbrii-
chen in anderer Umgebung unterscheiden
konnen. Dies ist vor allem zu bedenken,
wenn Ausbriiche durch opportunistische
Erreger bedingt sind, deren Ubertragungs-
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Abbildung 1: Idealisierte epidemische Kurven, adaptiert nach [6].



fahigkeit und Pathogenitit von der Suszep-
tibilitdt der Patienten abhingt.
Punktquellen und kontinuierlich streu-
ende Quellen kdnnen in der Umgebung zu
finden sein, wihrend bei der Ubertragung
von Person zu Person besiedelte oder infi-
zierte Personen die Quellen darstellen.

Erkenntnisse aus der
Zusammenstellung der Daten

zu den betroffenen Patienten

(Line Listing)

Das Line Listing sollte neben den Daten zur
Person der Fille, die Daten zu Aufnahme
und Verlegungsverlauf inkl. Angabe zu den
Stationen und Zimmern/Betten, sowie Da-
ten zu Untersuchungen und Interventionen
enthalten. Je nach Art des Ausbruchs kon-
nen weitere Daten erforderlich sein. Aus
diesen Daten konnen ggf. Kontakte oder
Kontaktpunkte der Patienten abgeleitet wer-
den. Zu einer moglichen Quelle sollte ein
GroRBteil der betroffenen Patienten Kontakt
gehabt haben, um tatsichlich die Mehrheit
der Fille erkldren zu konnen.

Beobachtungen aus
Vor-Ort-Begehungen und
Beobachtungen von Prozessen

Die personliche Beobachtung von Abliufen
und den Verhiltnissen vor Ort kann kon-
krete Hinweise auf mogliche Quellen ge-
ben, indem besonders Orte, Gegenstiande
und Ablaufe betrachtet werden, die mit
moglichst vielen der Fallpatienten in Bezie-
hung standen. Dies kann ggf. durch Dar-
stellung in einer Vierfeldertafel (betroffene
und nicht betroffene Patienten gegeniiber
Kontakt zur vermuteten Quelle) auch sta-
tistisch iiberpriift werden.

Daneben konnen vor Ort weitere Er-
kenntnisse gewonnen werden, ob ein mdg-
licher Untersuchungsort durch Anwesenheit
eines Fallpatienten sekundar kontaminiert
wurde oder ob es sich tatsachlich um den
Ausgangsort der Ubertragung handeln kann.

Erkenntnisse aus mehrerer der genann-
ten Datenquellen sollten auf ein gemeinsa-
mes Reservoir hinweisen, bevor entschie-
den wird, diese Quellen zu untersuchen.

Als Beispiel fiir die besondere Relevanz
dieser Zusammenhinge soll an dieser Stel-
le die Untersuchung von Personal als mdg-
liche Quelle des Ausbruchs stehen. Ent-
scheidet man sich fiir eine Personalunter-
suchung ohne das Vorliegen mehrerer Hin-
weise auf Ubertragungen ausgehend von
asymptomatisch besiedeltem Personal, so
kann die Detektion von Tridgern zu nicht
evidenzbasierten Manahmen mit erheb-

lichen Nachteilen fiir die betroffene Person
fiihren. In diesem Zusammenhang sei da-
rauf hingewiesen, dass vor der Untersu-
chung von Personal auch die Konsequen-
zen bei Nachweisen des gesuchten Erre-
gers festgelegt werden miissen.

Bevor also Untersuchungen von der
Umgebung oder Untersuchungen von Per-
sonen, die nicht der reinen Fallsuche die-
nen (Screenings) durchgefiihrt werden,
sollten folgende Fragen beantwortet wer-
den, um entsprechend hypothesengeleitet
vorgehen zu konnen:

—Handelt es sich um einen Ausbruchser-
reger, der die Umgebung oder eine Per-
son lingerfristig — mindestens {iber die
Zeit des Ausbruchs — kontaminieren bzw.
kolonisieren kann?

—Waire der Kolonisations- bzw. Kontami-
nationsort geeignet, dass der Erreger,
auch bei guter Compliance mit der Basis-
hygiene, von diesem Ort aus streuen kann
und eine groBere Zahl Patienten erreicht?

— Handelt es sich um eine epidemische Kur-
ve, die mit einer kontinuierlich streuen-
den oder Punktquelle vereinbar ist?

- Gibt es in der Literatur Beschreibungen
von Ausbriichen, die auf die Kontamina-
tion bzw. Kolonisation dieses Ortes oder
von Personen zuriickzufiihren waren?

—Hat der GroRteil der Fallpatienten direkt
oder indirekt Kontakt mit der verdachtig-
ten Umgebung oder Person gehabt?

- Passen die mdgliche Quelle und der mog-
liche Ubertragungsweg mit der Art der
auftretenden Infektionen zusammen?

Methode der
Probengewinnung

Als Probenmaterialien kommen je nach Art
des Ausbruchsgeschehens die unter-
schiedlichsten Medien in Betracht. Die Pa-
lette reicht von Fliissigkeiten (Wasser ggf.
Abwasser, andere Fliissigkeiten, wie Des-
infektionsmittellosungen oder Medika-
mente) iiber Lebensmittel, fest installierte
Oberflichen, mobile Oberflichen von Ge-
raten und Instrumenten oder Proben von
Personal oder Mitpatienten bis hin zur Un-
tersuchung der Luft.

In aller Regel soll eine hohe Sensitivi-
tit bei der Probenentnahme erreicht wer-
den. Daher ist es sinnvoll, moglichst gro-
Be Probennahme-Mengen zu erreichen.
Einige der mdglichen Untersuchungsma-
terialien sind in Tabelle 2 zusammen mit
Hinweisen auf die Behandlung der Proben
dargestellt.
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Kontaktkulturen mit verhaltnismaRig klei-
nen Oberflichen und nur maBigen Riick-
gewinnungsraten sind im Rahmen von
Ausbruchsuntersuchungen weniger ge-
eignet. Gut geeignet sind im Gegensatz
dazu Abstriche von groReren Flichen, die
ggf. auch mit sterilen Lappchen entnom-
men werden konnen. Kleinere Instrumen-
te oder Gerdte konnen ggf. direkt in Bouil-
lon eingelegt werden.

Direktes Aufbringen der Probe auf eine
Oberflichenkultur sollte vermieden wer-
den, da es die Moglichkeiten der Verwen-
dung von Selektivnahrbdden erheblich ein-
schrankt.

Laboruntersuchungs-
methoden

Die Sensitivitat der Untersuchung steht bei
der Suche nach mdoglichen Quellen von
Ausbriichen im Vordergrund. Daher sollen
entsprechende Methoden verwendet wer-
den, die gezielt und moglichst sensitiv nach
dem in Frage kommenden Erreger suchen.
Fragestellung und Untersuchungsverfah-
ren sollen moglichst schon vor der Proben-
nahme festgelegt werden, um zu vermei-
den, dass sich im Nachhinein herausstellt,
dass nicht das bestgeeignete Verfahren
verwendet wurde.

Mikrobiologische Proben von Personal
oder Patienten konnen in der Regel nach
den Standardmethoden der mikrobiologi-
schen Diagnostik untersucht werden. Hier
ist bei der Anforderung darauf zu achten,
dass gezielt nach dem Erreger des Aus-
bruchs gesucht wird.

Bei der Untersuchung von Proben mog-
licher Quellen aus der Umgebung handelt
es sich in aller Regel um Sonderuntersu-
chungen, fiir die sich standardisierte und
akkreditierte umwelthygienische Verfah-
ren oft nicht eignen. Die Standardverfah-
ren dienen in der Regel der Qualititssiche-
rung und nicht der sensitiven Suche nach
bestimmten Erregern. Beispielsweise fin-
det man bei der Wasseruntersuchung nach
Trinkwasser-Verordnung nur Pseudomo-
naden der Spezies P. aeruginosa, aber kei-
ne anderen Pseudomonaden.

Daher sollten solche Proben immer in
Zusammenarbeit mit einem akkreditierten
krankenhaushygienischen Labor entnom-
men und untersucht werden, das Erfah-
rung in den Methoden der Untersuchung
des nicht menschlichen Probenmaterials
hat und mit dem entschieden werden kann,
ob sich Routinemethoden eignen oder ob

Hyg Med 2016; 41 — 1/2
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Tabelle 2: Entnahmemaéglichkeiten und Probenbehandlung fiir Proben, die im Rahmen der Quellensuche bei Ausbruchsuntersuchungen ent-

nommen werden kénnen.

Untersuchungsmaterial | Entnahmemaglichkeit Probenbesteck Probenbehandlung

Trinkwasser

Medikamente

Desinfektionsmittel-
I6sungen

Spillésungen

Nattirlich kontaminiertes

Wasser
(z. B. Wasser aus
Kiihltiirmen, Abwasser)

Lebensmittel

Nicht mobile
Oberflachen oder
Oberflachen gréBerer
Medizinprodukte, die
sich nicht zum Einlegen

— GroBere Menge,
mindestens 100 ml

— Mdglichst groBe Menge

— GroBere Menge, Entnahme mit
Enthemmer

— GroBere Menge, ggf. Entnahme
mit Enthemmer

— Kleine bis mittlere Mengen aus-
reichend (bis maximal 100ml)

— Ruckstellproben

— Abstriche mit befeuchtetem Tup-
fer, Lappchen oder Schwamm-
chen

— Ggf. Durchsptilen von Lumina
(vgl. Endoskope)

— Sterile ProbengefaBe,
Volumen mindestens 100 ml

— Originalgebinde, wenn mdglich
in Verwendung befindliches
Gebinde und unangebrochene
Gebinde derselben Charge

— Steriles ProbengefaB (ca. 100 ml)
mit vorgelegtem Enthemmer

— Steriles ProbengefaB (ca. 100 ml)
ggf. mit vorgelegtem Enthemmer

— Steriles ProbengeféaB (10-100 ml)

— Sterile RuckstellgefaBe

— Sterile Tupfer, L&ppchen,
Schwamme, sterile Losung zum
Befeuchten und sterile Trans-
portgefaBe, ggf. mit Transport-
medien, um ein Austrocknen zu

- Filtration

— Filtration, ggf. direkte
Untersuchung durch
Anreicherung in Bouillon

— Ggf. Anlage unter Reinraum-
bedingungen unter Berlick-

sichtigung der Validierung
nach Pharmakopde

- Filtration,
direkte Untersuchung

- Filtration,
direkte Untersuchung

— Direkt Untersuchung
— Verdlinnung, wenn eine

selektive Untersuchung nicht

maglich ist

— Anreicherung nach Dekonta-

mination, wenn mdglich

— Entsprechend den Ublichen

Vorgaben (siehe z. B. [7]),
ggf. zusétzliche Anreiche-
rungen

— Anreicherung und
Direktanlage
— Spullésungen s. o.

eignen

Mobile Produkte

(z. B. Instrumente,
Gerate, Materialien wie
Verbandmaterialien),
die sich zum Einlegen
eignen

Oberflachen

Raumluft

— Sedimentation (weniger sensitiv

— Originalprodukt, wo méglich,
sonst siehe bei nicht mobilen

— Aktive Luftkeimsammlung

verhindern
— Spullésungen s. o.

chenden Nahrmedien
— Ggf. Spezialmedien

als aktive Sammlung)

— Impingerverfahren (Waschfla-

schen)

Proben von Personen — Abstriche

im Sinne der Sensitivitit von {iblichen Me-
thoden abgewichen werden muss. Zu Be-
denken sind hier beispielsweise der Ein-
satz von Enthemmern, die Moglichkeiten
der Anreicherung und der gezielten Hem-
mung von Begleitflora, sowie der Validie-
rung der Verfahren. Hinzukommen muss
ggf. die Erfahrung zu speziellen Nahrme-
dien fiir besondere Krankheitserreger aus
der mikrobiologischen Diagnostik, so dass
ein interdisziplindres Team erforderlich ist.

Wo mdglich, kdnnen selektive Nahrme-
dien eingesetzt werden, auf denen gezielt
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Lésung

— TransportgefaB mit Transport-

medien

bestimmte Erregergruppen, Erregerspezi-
es oder Erreger mit bestimmten Eigen-
schaften, z. B. Antibiotikaresistenz ange-
ziichtet werden konnen. Der Einsatz sol-
cher Medien kann ein Uberwachsen mit
anderer mikrobieller Flora, die fiir die ak-
tuelle Fragestellung nicht von Interesse ist,
verhindern. Andererseits besteht das Risi-
ko, dass die Empfindlichkeit der Untersu-
chung reduziert wird, weil die Erreger sich
durch Persistenz auBerhalb des Menschen
verandert haben konnen, z. B. ihre Antibio-
tikaresistenz nicht in vollem MaRe expri-

— Transport des gesamten Pro-
duktes in steriler Verpackung

— Luftkeimsammler mit entspre-

— Einlegen in Nahrlésung

— bei nicht sterilen Produkten
maoglichst selektive Medien
verwenden

— Direkte Bebrttung

- Filtration

— Impingerflaschen mit geeigneter

— Direkt Untersuchung
— Anreicherung

mieren. In solchen Fillen kann eine Kom-
bination aus selektiven und nicht selektiven
Medien hilfreich sein.

Bei der Untersuchung von Quellen
muss sichergestellt werden, dass alle rele-
vanten Isolate asserviert werden, um sie
spater einer Typisierung zuganglich ma-
chen zu kdnnen.

Molekularbiologische Methoden auf Ba-
sis der Polymerase-Kettenreaktion (PCR)
sind fiir die primdre Suche nach auslosen-
den Mikroorganismen in der Regel nicht ge-
eignet, da sie lediglich DNA aber nicht ver-



mehrungsfihige Mikroorganismen nach-
weisen konnen. Zudem ist eine Typisierung
auf Basis von PCR-Produkten in der Regel
nicht moglich.

Nur in speziellen Fillen, z. B. bei nicht
anziichtbaren Mikroorganismen, wie z. B.
Pneumocystis jirovecii oder Viren kann auch
eine PCR angezeigt sein.

Typisierung

Zur weiteren Klarung, ob ein von Patien-
ten, Personal oder aus der Umgebung ge-
wonnenes [solat tatsdchlich zum Ausbruch
gehort, miissen insbesondere bei ubiquitar
nachweisbaren Spezies Typisierungsme-
thoden herangezogen werden. Hierbei ha-
ben sich molekularbasierte Methoden
durchgesetzt, da sie im Gegensatz zu pha-
notypischen Methoden deutlich besser
standardisierbar und reproduzierbar sind.
Zu den derzeit zur Verfiigung stehenden
Methoden gehoren die Analyse von Plas-
midprofilen, Pulsfeldgelelektrophorese
(PFGE) von Restriktionsfragmenten, Ge-
nomkartierungen, Zufallsprimer-PCR
(RAPC), PCR repetitiver Elemente (rep
PCR), Ribotypisierung, selektive Amplifi-
kation bestimmter DNA-Fragmente
(AFLP), Sequenzierung bestimmter Gen-
abschnitte (Housekeeping Gens) (MLST),
Amplifizierung von Genabschnitten mit
variabler Lange, die durch die Anzahl der
Abschnittswiederholungen bedingt sind
(MLVA), Sequenzierungen einzelner Gene
(z. B. des spa-Gens bei S. aureus), Detekti-
on von Einzelnukleotidpolymorphismen
(SNP), Sequenzierung des Gesamtgenoms
oder Massenspektrometrie. Hierbei gilt die
PFGE nach wie vor als der Goldstandard
fiir die Typisierung, da sie ein sehr hohes
Unterscheidungsvermdgen besitzt und fiir
eine grofe Breite bakterieller Erreger und
einiger Pilze durchfiihrbar ist. Die Durch-
fithrung ist jedoch zeitaufwindig und teu-
er. Andere Methoden sind fiir spezielle Er-
reger gut untersucht und angepasst.

Die Methoden sowie deren Vor- und
Nachteile zu beschreiben, wiirde den Arti-
kel sprengen. Hier sei auf die entsprechen-
de Fachliteratur verwiesen [8]. Typisierun-
gen bleiben in der Regel spezialisierten La-
boren vorbehalten, wobei hier die Zusam-
menarbeit mit Referenzlaboratorien ge-
sucht werden sollte [9].

Auch die Befunde der Typisierung miis-
sen kritisch im Zusammenhang mit den
epidemiologischen Daten sowie den Er-
kenntnissen zum Verhalten einzelner Erre-
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Tabelle 3: Vergleich der Kriterien zur Durchflihrung mikrobiologischer Untersuchungen bei ein-
zelnen Patienten und im Rahmen eines Ausbruchs.

Ergebnis der

Probe
handelt

Negativer Einzelne negative Befunde
Befund schlieBen die Quelle nicht aus.
Wiederholungen sind notwendig.
Positiver Die Vermutung wurde bestatigt.
Nachweis Die Quelle wurde mit hoher

Wahrscheinlichkeit
nachgewiesen.

ger (klonale Verbreitung oder hohe gene-
tische Variabilitat) bewertet und interpre-
tiert werden.

Interpretation der Befunde

Die Befunde aller bei der Ausbruchsunter-

suchung gesammelten Proben miissen im

Hinblick auf die Hypothese interpretiert

werden. Hierbei sind die Fragen zu beant-

worten, ob

1. der negative Befund die Quelle sicher
ausschlieBt und

2. der positive Befund tatsichlich einen
GroRteil der Patientenfille erklart.

Liegt eine hohe Pritestwahrscheinlichkeit
fiir einen positiven Befund vor, d. h. ver-
schiedene Daten weisen auf eine Quelle hin,
in der dann auch Erreger nachgewiesen
wurden, so macht dies wahrscheinlich, dass
die Quelle des Ausbruchs gefunden wurde
(Tabelle 3). Ist bei gleicher Konstellation ein
Befund negativ, so kann dies an der man-
gelnden Sensitivitit der Methode liegen
und es ist zu diskutieren, ob eine Untersu-
chung wiederholt wird und dabei sensitive-
re Methoden eingesetzt werden konnen.

Bei wiederholt negativen Befunden
sind die epidemiologischen Daten erneut
dahingehend zu betrachten, ob andere
Quellen vorliegen kdnnen.

Finden sich positive Ergebnisse in Pro-
ben, fiir die eine geringe Pratestwahr-
scheinlichkeit vorlag, d. h. die vorhandenen
Daten stehen nicht mit dem Probenergeb-
nis in Einklang, so kann es sich hier um ei-
nen unabhidngigen Nebenbefund handeln,
und die Suche nach der Quelle sollte fort-
gefiihrt werden. Die Entnahme solcher Pro-
ben sollte im Rahmen der Untersuchung
von Ausbriichen vermieden werden.

Die Epidemiologie legt nahe,
dass es sich um eine Quelle

Epidemiologisch gibt es kei-
ne Hinweise, dass es sich um
eine Quelle handelt

Es wurde eine Probe untersucht,
die man nicht hatte untersuchen
sollen.

Das Ergebnis bestatigt den
Ausschluss der Quelle

Es handelt sich wahrscheinlich
um einen Zufallsbefund ohne
Bedeutung flr den Ausbruch.
Vorschnelle MaBnahmen
vermeiden.

Beispiel:

Im Rahmen eines Ausbruchs von MRSA-
Kolonisationen wurden alle Mitarbeiter
der Station untersucht, die aktuell auf
denverschiedenen Dienstplanen standen.
MRSA wurde bei einem Famulanten nach-
gewiesen.

Weitere Nachforschungen ergaben, dass
der Famulant erst seit zwei Wochen auf
der Station eingesetzt wurde, sechs der
acht betroffenen Patienten aber bereits
davor positiv getestet worden waren. Somit
konnte der Famulant zwar im Rahmen des
Ausbruchs kolonisiert worden sein, kann
jedoch nicht die Quelle fiir die ersten sechs
Patienten gewesen sein.

Bei einem gezielten Vorgehen wéaren nur
Personen untersucht worden, die tiber
den ganzen Ausbruchszeitraum Kontakt
zu den betroffenen Patienten gehabt ha-
ben kénnen.

Bei den Uberlegungen zur Interpretation
positiver Befunde sollte auch immer wieder
hinterfragt werden, ob ein positiver Befund
lediglich die Konsequenz aus der Kontami-
nation durch einen Fallpatienten ist, oder
ob eine logische Moglichkeit besteht, dass
Patienten tatsdchlich aus dieser Quelle in-
fiziert worden sein kdnnen.

Beispiel:

Wahrend eines Ausbruchs von 4MRGN Aci-
netobacter baumannii wurde der Erreger
auf der AuBBenseite einer Handschuhbox
gefunden.

Die Box befand sich im Zimmer eines Fall-
patienten und wurde nur dort eingesetzt.
Damit handelt es sich am ehesten um eine
sekundéare Kontamination durch den im
Zimmer behandelten Patienten. Die Unter-
suchung war nicht zielfiihrend.

Hatte es sich um eine Box gehandelt, die
auf einem Verbandwagen von Zimmer zu
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wie der dazugehdrigen Dokumentation eine
hohe Bedeutung zugemessen werden muss.
Eine enge Zusammenarbeit innerhalb des
Ausbruchsmanagement-Teams und mit dem
mikrobiologischen und dem krankenhaus-
hygienischen Labor ist unabdingbar, um ei-
nen interdisziplindren Austausch zu gewahr-
leisten und ein fachlich hochwertiges Aus-
bruchmanagement sicherzustellen.
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