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Diagnostic Stewardship

, The right test for the right patient at the right time to
prompt the right action”

Diagnostic stewardship refers to the appropriate use
of diagnostic testing to guide clinical decisions,
Improve patient outcomes, and reduce antimicrobial
resistance.
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Multiresistente Erreger & Screening
Gram-positive Erreger
— Methicillin-resistenter Staphylococcus aureus (MRSA)

— Vancomycin-resistente Enterokokken (VRE)

Gram-negative Erreger
— Carbapenem-resistente Enterobacterales (CRE/4AMRGN)
— ESBL-bildende Enterobacterales (2-/3MRGN)

— Andere multiresistente Gram-negative (A. baumannii, P. aeruginosa)

Wer wird gescreent?

. — Hochrisiko-Patienten (z.B. ITS, Hamatologie) oder nach definierten
e Risikofaktoren (Aufenthalt in Hochpréavalenzlandern)




Was wollen wir mit Screening auf (multiresistente) Erreger
erreichen

— Detektion von (meist) symptomlosen Tragern

— Reduzierung des individuellen Infektionsrisikos (z.B. S. aureus Screening
vor Operationen mit anschlielRender Dekolonisierung)

— Grundlage fur empirische Therapie (z.B. fuir MRGN-kolonisierte Pat. und
Neutropenie)

— Schutz vor Ubertragung/Ausbriichen in Einrichtungen (z.B. MRSA-/VRE-/
MRGN-Screening)

— Medico-legale und subjektiv empfundene Sicherheitsaspekte
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Methoden der Detektion von multiresistenten Erregern

Kultur-basiert Molekularbiolog. kombiniert
Verfahren/NAAT
G
——
+
——

—

Anrglcherungs- PCR

bouillon

Ggf. +
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Kulturbasierte Verfahren
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Kulturbasierte Verfahren
Prinzip:
— Selektion auf ,Selektiv‘-Agar

— ldentifizierung, Resistenztestung, ggf.
anschlieRend Testung auf
Resistenzmechanismus d. Zusatztests

— Zusatzliches Anreicherungsverfahren kann
Sensitivitat erhohen
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Vor-/Nachteile von kulturbasierten Verfahren

Vorteile

— ,breites” Verfahren — resistente Erreger mit vielen verschiedene
Resistenzmechanismen kdnnen detektiert werden (Vorteil bei MRGN)

— Isolate kbnnen fur Ausbruchsuntersuchungen/Typisierung verwendet werden

— z.T. gunstiger als PCR

Nachteile
— Turn-around Time langer (i.d.R. 24-72h)

— Nicht alle Erreger wachsen gleich gut auf Selektivmedien (vanB VRE, einige
Carbapenemase-bildende Enterobakterien)

— Expertise/Erfahrung notwendig; Sensitivitat/Spezifitat v. Inkubation abhangig
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Molekularbiologische Verfahren

— Nachweis von DNA von Bakterien

— Gesamt-DNA aus einer klinischen Probe wird
isoliert (humane DNA+Pathogen-DNA)

— NAAT (meist PCR) fir Pathogen + Resistenzgen

— Real-time PCR

Humane
DNA

Bakt. DNA +
PCR 1, Resistenzgen
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Vor-/Nachteile von molekularbiolog. Verfahren

Vorteile
— Kurze Turn-around Time <1h bis mehrere Stunden
— Benutzerfreundliche Kartuschentests erhaltlich

— Viele Verfahren haben hohe Spezifitat (CPE/MRGN;
MRSA), weniger ,Nacharbeit® notwendig

GeneXpert

©Cepheid



Vor-/Nachteile von molekularbiolog. Verfahren

Nachteile
— ,schmales” Verfahren — man findet nur, wonach man sucht (Resistenzgen)
— Oft noch teuer, inshesondere Kartuschentests

— Falsch-positive, wenn Resistenzgenen auch in Kommensalen vorhanden (z.B.
VRE-PCR)

— Expertise/Erfahrung notwendig

— DNA-Nachweis # vermehrungsfahiger/ansteckungsfahiger Erreger!
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Oldenborg Das Beispiel MRSA
- : Artikel zu Verfahren d. MRSA Screenings
— Methicillin-resistenter S. aureus (Pubmed)
— Seit 60er Jahre bekannt 400
350
— ,Search and Destroy” Strategie aus
NL in vielen Landern Gibernommen 300
) ) 250
— Resistenzmechanismus mecA
(selten mecC, mecB) 200
— 1 Spezies, 1 wesentlicher 150
Resistenzmechanismus 100
— Vielzahl an kommerziellen Verfahren 50

fur den kulturellen und PCR- 0
basierten Nachweis 1975 1985 1995 2005 2015 2025
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Screening strategy

Number of studies

Metaanalyse MRSA-Nachweismethoden

Effective sample
size regression
test (p value)

TABLE 2. Pooled estimates of sensitivity and specificity with 95% confidence intervals

Sensitivity (95% CI)

Specificity (95% CI)

PCR
Genotype MRSA
IDI-MRSA

IDI-MRSA Nasal
Chromogenic, 18-24 h
CHROMagar

CHROMagar Nasal
Chromogenic MRSA Medium
MRSA ID
MRSA Select

MRSA Select Nasal
ORSAB
Chromogenic, 48 h
CHROMagar

CHROMagar Nasal
MRSA ID
MRSA Select

MRSA Select Nasal
ORSAB
Culture, 48 h
MSA-Cefoxitin
MSA-Oxacillin

15
2

13
I
28

WN\IQU&OA-&Q?OWQ&U-&O

NA
0.36
0.37

0.10
0.21

0.90
0.11
0.13
0.18
0.47

0.10
0.27
0.10
0.10
0.15
0.43

NA
0.24

92.5% (87.4-95.9)
83.8% (53.9-95.8)
93.8% (88.7-96.6)
94.8% (90.0-97.4)
78.3% (71.0-84.1)>¢
80.3% (64.5-90.2)"°
86.4% (71.4-94.2)
89.3% (72.8-96.3)
65.1% (41.3-83.2)%°"e"
83.2 % (71.7-90.6)°
88.4% (73.7-96.1)
67.4% (48.3-82.0)%°"¢"
87.6% (82.1-91.6)
88.1% (77.4-94.1)
93.8% (84.8-97.6)
83.1% (64.5-93.0)
93.2% (83.5-97.0)
94.1% (82.5-98.2)
82.9% (69.5-91.2)°
86.9% (74.7-93.7)
95.5% (81.4-99.0)
81.7% (64.3-91.8)°

97.0% (94.5-98.4)
97.7% (88.3-99.6)
96.9% (94.2-98.4)"
96.7% (92.9-98.5)
98.6% (97.7-99.1)
99.0% (97.2-99.7)
99.1% (96.5-99.8)
98.5% (94.4-99.6)
98.2% (93.4-99.5)
99.4% (98.6-99.7)
99.5% (97.2-99.9)
95.0% (87.9-98.1)"
94.7% (91.6-96.8)’
96.4% (91.3-98.5)
96.0% (85.6-99.0)
92.9% (80.1-97.7)*
96.2% (90.4-98.5)
93.8% (76.3-98.6)
91.8% (82.4-96.4)"
89.7% (77.7-95.6)
81.4% (46.6-95.6) "
92.1% (80.4-97.1)"*

Luteijn et al. Culture-based and PCR-based detection tests for MRSA, CMI 2011
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MRSA-Rate in verschiedenen Landern

B 6%

Deutschland (2020
Europaische Union (2020
Vereinigtes Konigreich (2020
Brasilien (2020

USA (2020
Saudi-Arabien (2020
Nigena (2020

Sudafrika (2020

China (2020

Indien (2019

Australien (2019

L e e . S e e e ]

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80%

MRSA-Rate (in Prozent) bei S -aureus-Isolaten aus klinischem Matenial (Blut oder Liquor)
in verschiedenen Landern beziehungsweise Regionen weltweit. Die Daten stammen aus den
Jahren 2019-2020 (6, 16, 17).
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Wiese-Posselt, et al., Dtsch Arztebl Int 2023; 120(26): 447-53; DOI: 10.3238/arztebl.m2023.0117
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MRSA-Rate in Europa 2023 (% d. getesteten Isolate)  ®=="

- resistant isolates, percentage (%)
<1%
1-<5%
5-<10%
10-<25%

25-<50%

50-<75%
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Pravalenz bei Auf-
nahme, nosokomia-

le MRSA-Inzidenz L 50
und MRSA-Screen- 0.9 -
inghaufigkeit _

(Nasenabstriche) 08 A0

in deutschen
Krankenhausern
im Zeitraum

von 2006- 2021 0.5 P 30
(MRSA-KISS-Modul) 05 y 25
MRSA, Methicillin- :

resistente Staphylo- - 04 d 20
COCCUS aureus; )/

Pat . Patientinen 0,3 P 15
und Patienten 0 L, P 0

Sy
: il

2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021
Jahr

0,7

(]
—

Anzahl Pat. mit MRSA pro 100 Pat.
Anzahl Nasenabstriche pro 100 Pat.

—_
&n

B Pravalenz bei Aufnahme BN nzidenz sl Anzahl Nasenabsiriche pro 100 Pat.
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TABELLE 3

B;L;Eirbsi't"ztsmemzm Verteilung der MRSA-Raten nach der Screeninghaufigkeit der Krankenhauser im Jahr 2021 und im Zeitraum 2013-2021
Screeningkategorie Anzahl Screeningfrequenz Aufnahmeprévalenz nosokomiale Inzidenzdichte
(Nasenabstriche pro Krankenhduser  (Nasenabstriche (mitgebrachte (nosckomiale MRSA-Falle/
100 Pat.) pro 100 Pat..) MRSA-Félle/100 Pat..) 1000 Patiententage)

2021

<24 19 14,33 (9,87-20,32) 0,28 (0,19-0,41) 0,04 (0,01-0,07)
24 bis<40 102 32,36 (27,98-37,99) 0,38 (0,27-0,53) 0,04 (0,02-0,07)
40 bis < 64 12 48,89 (44,31-54,16) 0,53 (0,38-0,76) 0,04 (0,02-0,08)
> 64 115 85,67 (73,67-97,80) 0,61 (0,45-0,89) 0,04 (0,01-0,06)
keine Angabe 17 keine Angabe 040 (0,26-0,72) 0,03 (0,00-0,07)
alle Krankenhauser 525 40,36 (23,49-64,39) 0,43 (0,29-0,66) 0,04 (0,01-0,07)
in 2021

2013-2021

<19 1062 9,88 (4,92-14,35) 0,43 (0,27-0,71) 0,06 (0,02-0,11)
19bis <37 1081 28,23 (23,31-32,48) 0,60 (0,41-0,89) 0,06 (0,03-0,11)
37 bis =58 1051 46,00 (41,26-51,34) 0,77 (0,53-1,14) 0,06 (0,03-0,12)
> 58 1071 81,70 (67,26-96,70) 0,93 (0,68-1,38) 0,07 (0,03-0,13)
keine Angabe 125 keine Angabe 0,66 (0,40-1,03) 0,07 (0,02-0,13)
alle Krankenhauser 4990 36,76 (19,03-58,18) 0,68 (0,43-1,04) 0,06 (0,03-0,12)
in 2013-2021
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Wiese-Posselt, et al., Dtsch Arztebl Int 2023; 120(26): 447-53; DOI: 10.3238/arztebl.m2023.0117

Angegeben sind der Median und der Interquartilsbereich (unteres und oberes Quartil). MRSA-KISS-Modul, Deutschland. Pat., Patientinnen und Patienten




Fazit MRSA-Screening

— Vergleichsweise einfache Detektion d. PCR u./o. Kultur

— Dekolonisierung moglich

— Pravalenz bei Aufnahme seit Jahren sinkend (2021 0,5%)
— Plateau bei Screening-Untersuchungen

— Macht universelles Screening noch Sinn?
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WHO Bacterial Priority
Pathogens List, 2024

Bacterial pathogens of public health
importance to guide research, development
and strategies to prevent and control
antimicrobial resistance

Fig. 1. WHO Bacterial Priority Pathogens List, 2024 update

High group Medium group

Critical group

Acinefobacier baumanmii Salmenella Typhi Group A Streptococe
carbapenam-resistant Auoroguinclone-resistant macrolide-rosistant
-L\
(i)
Enterobacterales Shigello spp. Strepfococcus
third peneration flustpe coguasnsborss-ressstant mescrolice-ressstant
cophalosporin-rosistant ]
@ | / II
a !
b
Enterococcus foecium Haemophilus influenzae
Enterchacterales VANCOmyCin-rRsistant i resistant
carhapenam resistant _J
"N
| *‘.g.. |
.
Group B Streptococci
periclllin resistant

rifampicin-resistants isseri
RRTE wos included after - wmﬂmm
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| : | @
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Multiresistente Gram-negative/MRGN
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MRGN

— KRINKO-Empfehlung 2012

— Enterobacterales/
A. baumannii vs. P. aeruginosa

— Klassifikation anhand
phanotypischer Resistenz
gegen 4 Leitantibiotika (2-/3-/4-
MRGN)

— Keine Eingruppierung auf Basis
der Resistenzmechanismen
(Ausnahme Carbapenemase)

Bekanntmachung

Bundesgesundheitsbl 2012 - 55:1311-1354
DOl 10.1007/500103-012-1549-5
@ Springer-Verlag 2012

Hygienemalinahmen bei
Infektionen oder Besiedlung
mit multiresistenten
gramnegativen Stabchen

EpidemiologischesBulletin

26. Mai 2014 /Nr. 21 AKTUELLE DATEN UND INFORMATIONEN ZU INFEKTIONSKRANKHEITEN UND PUBLIC HEALTH

Mitteilung der Kommission fiir Krankenhaushygiene und Infektionspravention
(KRINKO) Diese Woche  21/2014

Erginzung zu den "HygienemaRnahmen bei Infektionen oder

Besiedlung mit multiresistenten gramnegativen Stibchen" KRINKO
(2012) im Rahmen der Anpassung an die epidemiologische HygienemaRnahmen bei Infektio-
Situation nen oder Besiedlung mit MRGN

EpidemiologischesBulletin

28, Februar 2019 / N1 9 AKTUELLE DATEN UND INFORMATIONEN ZU INFEKTIONSKRANKHEITEN UND PUBLIC HEALTH

Priambel
EUCAST definiert die Kategorie ,,1* im Rahmen der Antibiotika- Diese Woche g9/2019
Resistenzbestimmung neu




Screening auf MRGN

2-/13-IAMRGN

— Definition je nach Gruppe verschieden
(Enterobakterien, Acinetobacter, P. aeruginosa)

— Leitresistenzen nicht einheitlich
— Sehr viele verschiedene Resistenzmechanismen

— Deutscher Sonderweg, der Resistenzmechanismen nicht bzw. nur
wenig bericksichtigt
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KRINKO-Klassifizierung
Enterobakterien/A baumannii complex

Acylureido- Piperacillin

Penicilline

Ceph.3G/4G  Cefotaxim/ R R R
Ceftazidim

Carbapeneme Imi-/ S/I* S/I* R
Meropenem

Fluorchinolone Ciprofloxacin S R R

Seite 24

18.10.2024 *Carbapenemasen mussen ausgeschlossen werden




KRINKO-Klassifizierung

P. aeruginosa

Acylureido- Piperacillin

Penicilline

Ceph. 3G/4G CEftaZ.IdIm/ 3 von 4 R
Cefepim Srroc B

Carbapeneme Imi-/ R
Meropenem

Fluorchinolone Ciprofloxacin R
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Screening auf 2/SMRGN Enterobakterien

Technisch

— Kulturell (Resistenz gegentber Cephalosporinen d. 3. Generation (meist
ESBL), dann Resistenztestung (Ciprofloxacin?)

— PCR-basierte Verfahren konnen Vielzahl d. ESBL Gene nicht detektieren
-> in D kaum eingesetzt

— Keine kommerziellen molekularen Tests zur Detektion von Ciprofloxacin-
Resistenz bei Enterobakterien
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Resistenz bel K. pneumoniae 2022

Cephalosporine 3. Generation

o

B I I I O

- resistant isolates, percentage (%)

<1%

1-<5%

5-<10%

10-<25%

25-<50%

50-<75%

>=75%



Hygienische Konsequenzen bei MRGN n. KRINKO 2012

Erreger Reproduktion im KH | Mortalit. | Mal3nahmen (iiber

erhoht Standard-Hyg)

AMRGN Alle UD, <1 bis >1 Ja Ja, alle Bereiche
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UD: ungenigende Daten
*nach individueller Risikoabwégung, z.B. ITS, Neonatologie, Hamatologie-Onkologie




Carbapenemase-bildende Enterobakterien (CPE)

CRE= Carbapenem-resistente Enterobakterien
CPE= Carbapenemase-bildende Enterobakterien
Alle CPE werden als 4AMRGN klassifiziert

In D Uberwiegend durch 4 Familien verursacht:

— OXA-48-like

— NDM

— VIM

— KPC

Weltweit sehr unterschiedliche Epidemiologie
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Nachgewiesene Carbapenemase

OXA-48 553
NDM-1 485
VIM-1 308
KPC-2 307
NDM-5 243
OXA-244 177
OXA-181 165
KPC-3 159

NDM-1, OXA-48 103 > OXA,5-B-Laktamase (und OXA-48-like)

OXA-232 54

OXA-162 jmmm 24 > Metallo B-Laktamasen: VIM, NDM

NDM-5, OXA-48 23

| GIM-1 jmm20 | ) i
—— Eﬂ > KPC (Klebsiella pneumoniae

VIM-1, OXA-48
KPC-2, VIM-1
| GES-5 m9

VIM-4 m7
KPC-2, OXA-48 N 6
6

5

14 Carbapenemasen)

Epidemiologisches Bulletin
Nr. 27/2023

OXA-35
NDM-19
| IMI-2 B4 |
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Wie haufig hat eine Spezies eine Carbapenemase”?

Anzahl der getesteten Isolate

davon Carbapenemase-positiv

prozentualer Anteil

Enterobacterales 4.998 2.79 55,9%
E. coli 927 635 68,5%
K. pneumoniae 2019 1.288 63,8%
E. cloacae-Komplex 606 276 45,5%
K. aerogenes 458 16 3,5%
C. freundii-Komplex 331 296 89,4%
andere Enterobacterales 657 285 43,4%
P. aeruginosa 1.853 527 28,4%
A. baumannii 519 507 97,7%

Epidemiologisches Bulletin Nr. 36/2021
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Resistenz bel K. pneumoniae 2022 ey

Carbapeneme

- resistant isolates, percentage (%)

<1%
1-<5%
5-<10%
10-<25%
25-<50%

50-<75%

B I I O

>=75%
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Epidemiologie von Carbapenemasen weltweit

Russia (N=3347)
OXA-48-like: 65.64%
NDM: 25.99%

NDM+ OXA-48-like: 4.21%
KPC: 3.02%

KPC+ OXA-48-like: 0.81%
KPC+NDM: 0.21%

VIM: 0.12%

China (N=1801)

CP-CRE: 85.7%

KPC in X pnewmoniae: 77%
NDM in E. coii: 75%

NDM in E. cloacae: 53%

Greece (N=44)
KPC: 75%
VIM+KPC: 15.63%
NDM: 25%

Egypt (N=135)
CPE: 80.62%
NDM-1: 68.88%
OXA-48: 32.59%
OXA-23:31.11%
KPC-2: 1.48%

South Africa (N=1601)
CPE: 86%

OXA-48: 52%

NDM: 34%

VIM: 4 %

GES: 0.4%

IMP: 0.2%

KPC:0.1%

5% = 2 carbapenemase genes

Japan (N=179)

IMP: 100%

-1 CP-CRE: 20.7%

NDM-1: 21.3%
KPC-2:13.8%

Korea (N=3675)

India (N=312)

CPE: 90.30%

NDM-1:47%

NDM-3: 16%

VIM: 18.4%

NDM +OXA48: 20%

KPC, GIM, SIM no detected

Thailand (N=766)

« InX pneumoniae
NDM-1: 35%
OXA-181:25%
NDM-1+0XA-232: 20%
« InE coli

NDM-5: 64%

NDM-1: 25%

OXA-181: 6%

Ma et al., Microb Res 2023 Jan:266:127249

United States (N=1040)
CPE: 59%

KPC-2: 30%

KPC-3: 24%

69% E. colino
carbapenemase producing

Canada (N=91)
NDM: 37%
KPC:31%
OXA-48-like: 19%
7% patients have 2
carbapenemase genes

Mexico (N=26)
NDM-1: 81.5%
OXA-232: 14.8%
OXA -181: 7.4%

1 KPC+ NDM-1 isolate

Brazil (N=56)
KPC: 94.7%
NDM: 16%

GES: 1.7%
KPC+NDM: 10.7%
KPC+GES: 1.7%
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Screening fur Carbapenemase-bildende Enterobakterien

— Kultur: Sensitivitat abhangig von Epidemiologie (Carbapenemase, Spezies)

— Einige CPE haben sehr niedrige minimale Hemmkonzentrationen und wachsen
kaum/nicht auf Selektivagars.

Culture media Detected CPE  Sensitivity (95% CI) Specificity Youden
isolates (95% CI) index
CRE agars
chromID CARBA (bioM¢éricux) 59 85.5% (75.0-92.8%) 87.5% (73.2-95.8%) 0.73
chromID OXA-48 (bioMérieux)! 24 34.8% (23.7-472%)"  100% (91.2-100%)  0.35
Chromatic CRE (Liofilchem) 65 94.2% (85.8-98.4%) 60.0% (43.3-75.1%) 0.54
Brilliance CRE (Oxoid) 68 98.6% (92.2-100%) 60.0% (43.3-75.1%)  0.59
McCARB (in-house) 67 97.19 (89.9-99.7%) 72.5% (56.1-85.4%) 0.70
McCARB-T (in-housc) 67 97.1% (89.9-99.7%) 77.5% (61.6-89.2%) 0.75
ESBL agars
chromID ESBL (bioM¢éricux) 66 95.7% (87.8-99.1%) 32.5% (18.6-49.1%) 0.28
Chromatic ESBL (Liofilchem) 66 95.7% (87.8%-99.1%)  57.5% (40.9-73.0%)  0.53
Brilliance ESBL (Oxoid) 66 95.7% (87.8-99.1%) 30.0% (16.6-46.5%) 0.26

" This medium was developed to specifically detect OXA-48 but has been assessed for the detection of also other
carbapenemascs in this study

SCIDER Gottig et al., Eur J Clin Microbiol Infect Dis. 2020 May;39(5):923-92

18.10.2024




Screening fur Carbapenemase-bildende Enterobakterien
— MHKSs in einigen Spezies besonders niedrig — /F\
Sensitivitat bei P. mirabilis deutlich niedriger als bei |
anderen Spezies (70% fur mSuperCarba)

— Selektivagars sollten an Isolaten aus dem jeweiligen
Land validiert worden sein!

Hamprecht et al., Clinical Microbiology and Infection 29 (2023) 1198.e1e1198.e6
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Screening fur Carbapenemase-bildende Enterobakterien

Molekularbiolog. Verfahren

— Kommerzielle Verfahren mit guter Sensitivitat u. Spezifitat verfigbar — direkt
aus Patientenmaterial (Rektalabstrich) oder von Kulturisolaten

— CAVE: Meiste Assays detektieren nur die ,big four®: OXA-48-like, KPC, NDM,
VIM (x einige IMP-Varianten)

— IMP-Nachweis per PCR problematisch (viele Varianten)

— ,seltene” Carbapenemasen (IMI, GES, GIM, OXA-23) werden meist nicht
erfasst

Noster et al., Antibiotics 2021, 10, 1140
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Wann ist ein CPE-positiver Patient als negativ zu werten?

CPE-kolonisierte Pat. mit 3 negativen
Abstrichen
PCR als Folgeuntersuchung:
— 1/3 PCR positiv
— PCR positive konvertieren haufiger zu
kulturpositiv (88%) vs. PCR-negative
(42%)
Risikofaktoren:
Alter, ZVK, E. coli

Journal of Hospital Infection 146 (2024) 93101

Available online at www.sciencedirect.com

Journal of Hospital Infection ' S

Society

journal homepage: www.elsevier.com/locate/jhin

Comparison of clinical outcomes of patients with serial
negative surveillance cultures according to a
subsequent polymerase chain reaction test for
carbapenemase-producing Enterobacterales

H. Seo™', S. Kim™', Y.W. Lee?, H.S. Oh?, H-S. Kim*, Y.K. Kim**



KPC-2 Ausbruch Stdhessen
—10/2013-09/2014
— Carbapenem-resistente Enterobacteriaceae in 133 Patienten

— KPC-2 Carbapenemase in verschiedenen Spezies

— WGS+PFGE: 54 kb IncN plasmid

— Multispezies Ausbruch durch KPC-2 horizontalen Gentransfer

Transposon Th4401g p?

tnpA blaTEM tiR b’aKpc-z IR |S|(pn6
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KPC-2 Ausbruch Sudhessen
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Ausbruch?

Anzahl der Patienten

25
Probenahme am Aufnahme- oder Folgetag
ohne Voraufenthalt
» Probenahme am Aufnahme- oder Folgetag mit
Voraufenthalt
20
m Probenahme ab dem 2. stationdren Tag
15
10 |
5
0

2013

‘ ‘ ‘ ‘ ‘ Einftihrung aller
Kentrollmafnahmen im
Bereich
der Kiiche
| H N i B II II | I | [ |

41 42434445464?|4849 50151162/ 1 2 3 4 5|6 789 1D|11 12113 14 15|16 17118 1920 21|22|23 2425 26|27|28 29 30 31|32 33343536|3? 38 3940

2014

Woche und Jahr der Probenahme des Erstnachweises

Abb. 1: Epidemische Kurve fiir 133 Patienten mit Kolonisation oder Infektion durch verschiedene Spezies Carbapenem-resistenter Enterobacteriaceae, nach
Datum des Erstnachweises und Voraufenthalten, Stidhessischer KPC-2-Ausbruch, 1. Oktober 2013 bis 30. September 2014.

Carstens et al, Epidem. Bulletin 47/2014



Horizontaler Gentransfer

-’1

|

K. E. coli
pneumoniae

Plasmide - auf andere Bakterien Ubertragbar

Seite 41
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— Verbreitung von Carbapenemasen d. horizontalen

UMO Gentransfer

Odenbirg — N
: : nature -
— Retrospektive Kohortenstudie COMMUNICATIONS
Krankenhauser Singapurs 2010-2015
— 779 Patient CPE/1215 CPE Isolate ARTICLE
— Wahrscheinliche Ubertragung Whole genome sequencing reveals hidden
—42.0% klonale transmission of carbapenemase-producing
o _ _ Enterobacterales
- 448 /O plasmld-medlated Kalisvar Marimuthu 1-"--%E_'._Inu:IurnaaLhi'-.-’enln.;ltar:haI.;lr'r'r“. Vanessa Kah'?, Stephan Harbarth®, El Perencevich®”,
—13.2% unklar/ohne Verbindung a2
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Verbreitung von Carbapenemasen d. horizontalen
Gentransfer

— Klebsiella und Enterobacter spp. hoheres Risiko fur klonale Verbreitung als
E. coli

— Stamme mit NDM oder OXA-Carbapenemasen htheres Risiko als KPC
—Ausbriche in KH durch gemeinsame Plasmide in verschiedenen Spezies
—Long read sequencing, welcher cut-off?

—Geschwindigkeit d. Analyse

Seite 43
18.10.2024




Zusammenfassung Screening MRGN

2/ISMRGN (ESBL)
- Kulturelles Screening
- Geeignete Patientengruppen auswahlen

- Evidenzen fur Hygienemalinahmen & Benefit flr Pat.?!

Seite 44
18.10.2024




Zusammenfassung Screening MRGN

AMRGN/Carbapenemase-bildende Enterobakterien

Kulturelles u./o. molekularbiolog. Verfahren moglich

Ausbruch vs. allgem. Screening?

- CAVE - kein Verfahren erfasst alle CPE

- Lokale/nationale Epidemiologie, Patientenkollektiv beachten!

- Screeningzeitpunkt beachten — einmalige Testung ist kein Ausschluf3!

- Neuere Verfahren (long read sequencing) zur Aufklarung von Ausbriichen z.T.
erforderlich!
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Diagnostic Stewardship bei Screening-Untersuchungen

— Bisher wenig oder nur in speziellen Situationen (Ausbruch) untersucht

— Was macht in ihrem Setting Sinn (Patientenkollektiv/lokale Epidemiologie;
Number Needed to Screen)?

— Wer soll wie untersucht werden?
— Auswirkungen auf Pat. bedenken (Isolation)

— Abwagung zw. Diagnostic Stewardship und Ablaufen im
KH/Patientenversorgung (universelles Screening?)

»,The right test for the right patient at the right time to prompt the right action”
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