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Agenda

* C. difficile: Vorstellung des Erregers

* Pathogenese der C. difficile Infektion
(CDI)

* Der haufigste Erreger von Krankenhaus-
Infektionen?

* Klinisches Bild und aktuelle Diagnostik
(PCR)

* Evidenzbasierte Hygienemalinahmen
* Rolle von Probiotika in der Pravention



Eigenschaften von Clostridium difficile

Anaerobe kulturelle Anzucht z. B. Sporenbildung unter dem Mikroskop.
auf Cefoxitin-Cycloserin-Fructose- Die Sporen sind jahrelang
Agar umweltstabil und resistent gegen

zahlreiche Desinfektionsmittel



Pathogenese der C.-difficile-Infektion (CDI)




C.-difficile-Toxine A, B und Binares Toxin




Toxingene (Zielgene der PCR-Tests)
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C.-difficile-Inzidenz in den USA
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This bacteria s is.an immediate pubhc health threat
that requires urgent and aggressive action. :
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Haufigkeit der CDI (=CDAD) auf Intensivstationen

Nosokomiale Infektionen mit MRE pro 10.000
Patiententage (Daten des KISS-Moduls ITS)

5 -

4,5

3SMRGN 4MRGN MRSA VRE CDAD

Maechler F et al. HygMed 2015;40:20-25. KISS-Daten ftir 2013-2014



MRE-Haufigkeit in einem Stuttgarter
Maximalversorgungshaus (2015)

(Multi-) resistenter Erreger Fallzahl

MRSA 320
3MRGN E. coli 237
Clostridium difficile 229
3MRGN Klebsiella pneumoniae/oxytoca 62
AMRGN Pseudomonas aeruginosa 18

Vancomycinresistente Enterokokken 25



Diagnostik: Geeignete und ungeeignete Proben

Ungeeignete
Stuhlprobe



http://www.spiegel.de/fotostrecke/ehec-ausbruch-kein-ende-der-epidemie-in-sicht-fotostrecke-68835-6.html

Diagnostik der CDI: fruher

Stuhlprobe von Patient mit Diarrhoe

Stuhltest auf GDH > positiv
(,,Antigen) |
Test auf Toxin A
und B (EIA,
negativ Membranassay)
Keine CDI positiv

l

CDI

negativ



Diagnostik der CDI: aktuell

Stuhlprobe von Patient mit Diarrhoe

Stuhltest auf GDH > positiv — negativ
(,,Antigen) | ‘
Test auf Toxin A
und B (EIA, LI PCR L positiv
negativ Membranassay) tcdB |

| |
. Toxin-

Keine CDI positiv negativ Gen
nach-
l l gewie-

sen

CDI Keine CDI



CDI-Fallzahlen in verschiedenen Hausern

® 2005 H2006 M2007 42008 m2009 42010 ®m2011 2012 ®m2013 42014 2015
Fallzahl

140 -
120 -
100 -
80 -
60 -
40 :
20

O -
Innere Medizin, Alle Disziplinen Schwerpunkt-  Kinder-
Psychosomatik Maximalversorger krankenhaus krankenhaus

ca. 25.000 ca. 33.000 ca. 18.000 ca. 5000
Aufnahmen/Jahr

kd 2014: 157 ohne PCR

v
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Fallzahlanstieg durch PCR

H 2005 m2006 m2007 «2008 m2009 42010 m2011 =2012 m2013 42014 42015

ellzen 131 B4 2014: 157 ohne PCR
140 - | 4 2015: 229 mit PCR
plus 45,9 %!
120 -
100 - i
80 - 26 57
60 -
40 - ' 15
20 {
. ) -

Innere Medizin, Alle Disziplinen Schwerpunkt-  Kinder-
Psychosomatik Maximalversorger krankenhaus krankenhaus
ca. 25.000 ca. 33.000 ca. 18.000 ca. 5000

Aufnahmen/Jahr
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Klinik der CDI: Diarrhoe (wassrig-brelig),
50 % Fieber, Leukozytose, Exsikkose




Endoskopisches Bild der pseudo-membrandsen
Kolitis

e

Vulkan-Lasionen Verlust der Haustrierung






Typisierungsergebnisse aus Nieder-
sachsen 2009/2010

Anzahl
80 - Pravalenz Ribotyp 027 = 16,5 %
unbekannt
10 - )
W sonstige
01 mors .
504 w046 l
0] 02 L <— 22%
30 m014 e ]
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™ — — — e
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0 T T e T T T T T ! A|ter5gmppe
15-19 20-29 30-39 40-49 50-59 b0-69 10-79 80-89 90-99
(n=1) (n=2) (n=3) (n=8) (n=16) (n=37) (n=64) (n=68) (n=14)

Abb. 2: Ribotypenverteilung von C. difficile nach Altersgruppen in Jahren, Region 1 (n=212), Untersuchung des NLGA im Sidwesten Niedersachsens,

11/2009 bis 4/2010
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Schwer kranke Patientin mit
postoperativer C.-difficile-Colitis.
Stehende Dickdarmschlingen und
Spiegelbildung. Hohes Fieber und
Schocksymptomatik

-



Patient nach Kolon-
resektion wegen CDI



Die KRINKO-Empfehlung zur Hygiene bei CDI
ISt In Arbeit

Prof. Trautmann

1 4

KRINKO im August 2016



Hygienemalinahmen beil CDI

Isolierung im Einzelzimmer

Bei Betreten des Zimmers: Schutzkittel und
Einmalhandschuhe anlegen

Nach Ablegen der Handschuhe erst hygienische
Handedesinfektion, dann Waschen

Tagliche desinfizierende Zimmer-Reinigung mit einem
Sauerstoffabspalter, Peressigsaure- oder Hypochlorit-
Praparat

Entisolierung 48 Stunden nach letztem Durchfall

Schlussdesinfektion des Zimmers einschliel3lich Wechsel
von Vorhangen



Evidenz fur Hygienemalinahmen bei CDI

Kategorie der Empfehlung

Dubberke Goldstein

Variable 2014 2015
Isolierung im Einzelzimmer 1] Keine Aussage
Sporizide Flachendesinfektion im Zimmer 1] Bll
Sporizide Desinfektion aus dem Zimmer 1 Bl
kommender Geratschaften

Anlegen eines Kittels bei Betreten des 1] Al
Zimmers

Anlegen von Einmalhandschuhen bei | Al

Betreten des Zimmers

Antibiotic Stewardship I Keine Aussage

Dubberke ER et al. Infect Control Hosp Epidemiol 2014;35:628-645
Goldstein EJC et al. Clin Infect Dis 2015;60 S2:5148-S158



Umgebungskontamination mit C.-difficile-Sporen
auf einer Station

Putzmittelwagen
Pulsoxymeter
Alarmkordel
Handschuhhalter
Fernbedienung
Patientenschrank
Fahrbare Waage
Bettklingel

Handlauf

Y

Medikamentenschrank

20 30 40
% positive Befunde

o
o
gl
o

60

Hill KA et al. J Hosp Infect 2013;83:164-166



Effekt der Umstellung auf eine sporizide
Flachendesinfektion auf 2 Intensivstationen

CDI-Falle pro 1000 ®\orher: QAV

Patiententage :
. p<0,01 B Nachher: Hypochlorit

p<0,01

16 -

12 -

Intensivstation 1 Intensivstation 2

McMullan KM et al. Infect Control Hosp Epidemiol 2007;28:205-207



* Tagliche routinemassige Wischdesinfektion aller Kontakt-
flachen des Patienten mit einem sporiziden Mittel (Kategorie IB)

* Bei Entlassung Wischdesinfektion aller Flachen des Zimmers
und der Nasszelle sowie Vorhangwechsel (Kategorie IB)

* Bei Ausbrichen auch sporizide Reinigung von Flachen
ausserhalb des Zimmers (Umfang nach Hygiene-Entscheidung)



1

; -

3 S \
3 R
o TR
i o g BN =
S Sl
TRXRLLAS W ¥

* Raumdesinfektion mit H,O,-Dampf oder Peroxid-Dampf oder UV-
Licht war Kklinisch erfolgreich (Vorher-Nachher-Studien)

* Meist nur in Ausbruchssituationen untersucht

* Nur als Schlussdesinfektion moglich (Patient muss verlegt/
entlassen sein)

* Nachliftung dauert mehrere Stunden, Zimmer kann somit nicht
sofort wieder belegt werden



Fragen zur Handewaschung

== Da Alkohole nicht gegen Bakterien-
sporen, Helminthen, Protozoen und
Oocysten wirken, sind bei gegebenem
Ubertragungsrisiko medizinische Ein-
malhandschuhe anzulegen. Nach dem
Ablegen und durchgetiihrter Hinde-
desinfektion ist eine griindliche Sei-

fenwaschung vorzunehmen [Kat. IB].

KRINKO-Empfehlung: Handehygiene in Einrichtungen des
Gesundheitswesens. Bundesgesundheitsbl 2016;59:1189-1220



Handewaschung in der Sanitarzelle des
Patientenzimmers

Fiir jedes
Patientenzimmer sollte eine fiir die Be-
schiftigten leicht erreichbare Waschge-
legenheit moglichst in der Sanitédrzelle
verfiigbar sein, die analog wie der Hand-
waschplatz ausgestattet sein soll, damit sie
im Bedarfsfall vom Personal genutzt wer-
den kann. Das betriftt z. B. die Hindewa-
schung nach Ablegen der Handschuhe
nach der Versorgung von Patienten mit
C. difficile assoziierter Diarrhoe






Pravention der Antibiotika-assoziierten
Diarrhoe mit PerenterolR?

Durchfall:
Bakterien raus!

Hdufige Ursache sind Bakterien.

Perenterol® forte

bindet Durchfallbakterien an
sich wie ein Schwamm und

Pe re n l e ro I befordert sie aus dem Darm.

Stoppt Durchfall.
Problemlos. Bei allen Patienten. ,”';Zéf;%f“

W
P§renter ° £ |
§ ortc - 2
H 3 Eg § Ursache weg - Durchfall weg!
o atkungen v

Perenterol” forte - Wirkstoff: Saccharomyces boulardii. Anwendungsgebiete: Akute Durchfallerkrankungen. Reisedurchfalle
(Vorbeugung u. Behandlung). Hinweis: Arztriicksprache b. Durchfallen langer als 2 Tage od. Blut im Stuhl od. Fieber. Zu Risiken und
Nebenwirkungen lesen Sie die Packungsbeilage und fragen Sie Ihren Arzt oder Apotheker TH'EMANN

Thiemann Arzneimittel GmbH, PF 440, 45725 Waltrop. Stand April 1999  Arzneimittel GmbH




Diarrhoe-Pravention mit PerenterolR?
Italienische Studie zeigt keine Wirksamkeit

Prophylaxe mit

Variable S. boulardii Placebo p-Wert
Anzahl evaluierbarer o8 106 -
Patienten

Antibiotika-assoziierte 15,1 % 13,3 % 0.84
Diarrhoe

C.-difficile-assoziierte 2.8 % 2,0 % 1.0
Diarrhoe

Diarrhoe unter 17,6 % 16,0 % 0.83
Hochrisiko-Antibiotika (n=68) (n=75)

Pozzoni P et al. Amer J Gastroenterol 2011:107:922-931



Ein Lactobazillen-haltiges Praparat zur
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Hickson M et al. Brit
Med J 2008 online

Primarpravention

Studie an englischen Krankenhaus-
patienten

Eingesetzt wurde ein Trinkjoghurt mit
lebenden Lactobazillen (ActimelR, Fa.
Danone)

Kontrollgruppe erhielt sterilisierten
Trinkjoghurt
Einnahme von 2 x 100 ml Actimel

pro Tag parallel und bis 1 Wo.
nach Antibiotikaeinnahme

Studienendpunkt Diarrhoe und
C.-difficile-Diarrhoe



Ergebnis: Laktobazillenhaltiges Produkt senkt
beide Endpunkte

% Patienten | Steriler Milchdrink
p=0.007 _
40 - * H Actimel
30 - p=0.001
20 -
10 -
0
56
0 .
Antibiotika-assoziierte C.-difficile-Diarrhoe

Diarrhoe

Hickson M et al. Brit Med J 2008 online




Generisches Laktobazillenpraparat ist
vermutlich genauso gut (,,aut idem®)
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Vielen Dank fur Ihre Aufmerksamkeit!




