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Infektionskrankheiten bleiben bedrohlich

Multiresistente Keime erfordern anhaltende Aufmerksamkeit

Trotz erfreulicher Erfolge von Hygienekampagnen zur Vermeidung nosoko-

mialer Infektionen mit multiresistenten Keimen bleibt fiir Infektiologen auch

kiinftig viel zu tun: Bakterien mit neuen Resistenzen sind auf dem Vormarsch,

und auch C. difficile bleibt ein Problemkeim. Die Wachsamkeit diesem und an-

derenresistenten Keimen gegeniiber darf nicht nachlassen, forderte Prof. Dr.

Andreas Widmer, Universitatsspital Basel, und geeignete Massnahmen miis-

sen koordiniert werden.
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Die meisten nosokomialen Infektionen
mit multiresistenten Keimen gehen auf
das Konto von fiinf Bakterienstimmen,
die man unter dem Akronym ESKAPE
zusammenfasst (s. Kasten 1). Diese und
einige andere Bakterien entkommen
den meisten Antibiotika mit speziellen
Enzymen, welche beispielsweise Van-
comycin, Betalaktam-Antibiotika und/
oder Carbapeneme abbauen koénnen.
Dabei findet man die resistenten Keime
in der Regel zusitzlich zu den sensiblen
Erregern.

Jahrlich werden etwa 25 000 Todes-
fille allein in Europa mit seinen 500
Millionen Einwohnern auf bakterielle
Resistenzen zuriickgefihrt. Nicht zu
vernachlissigen sind die damit einher-
gehenden rund 2,5 Millionen zusatzli-
chen Spitaltage, mit Kosten von ge-
schitzten 1,5 Billionen Euro pro Jahr,
machte Widmer das Ausmass des Pro-
blems deutlich; im Einzelfall kann das
bedeuten, dass ein Patient anstelle von
sechs Wochen unter Umstinden zwei
Jahre im Spital bleiben muss. Bei
gleichbleibender Entwicklung wiren
das auf das Jahr 2050 projiziert in
Europa geschitzte 390 000 Todesfille
und weltweit gut 10 Millionen, fiihrte
der Experte weiter aus.

Die wirtschaftlichen Auswirkungen re-
sistenter Bakterien wurden 2014 am
World Economic Forum im Vergleich
mit anderen globalen Risiken als durch-
schnittlich bewertet, die Wahrschein-
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lichkeit
hingegen als iberdurchschnittlich hoch.

entsprechender Infektionen

Immer weniger Neuzulassungen

«Wir sind es gewohnt, dass Antibiotika
die Todesrate bakterieller Infektionen
wirksam reduzieren konnen. Ob Lun-
Endokarditis
Hirnhautentziindungen — die rasche

genentziindung, oder
und richtige Antibiose kann die Todes-
rate im Vergleich zu frither entschei-
dend reduzieren. Aber die Rate an Neu-
zulassungen auf diesem Gebiet nimmt
seit den Achtzigerjahren kontinuierlich
ab», bedauerte der Experte. Dass er-
staunt nicht, Antibiotika sind durch-
weg zu giinstig. So kostet eine mittler-
weile generische Substanz deutlich we-
niger als ein modernes Heissgetrank
einer grossen amerikanischen Kaffee-
hauskette. Umso erfreulicher sei es,
dass sich immer noch Firmen wie auch
MSD auf diesem Gebiet engagieren,
unterstrich der Experte. Das Ziel, das
die amerikanische Infektiologiegesell-
schaft fiir 2020 formuliert hat, nimlich
die Entwicklung zehn neuer Substanz-
klassen, sieht der Experte dennoch als
illusorisch an. Aber dank zunehmender
Resistenzen sei zumindest das politi-
sche Interesse neu erwacht.

Einfach und wirksam gegen MRSA
2005 verstarben in den USA mehr
Menschen an den Folgen einer Infek-
tion mit multiresistenden Staphylokok-

ken (MRSA) als an Aids. Dabei kénnen
schon einfache Massnahmen zur Be-
kampfung der Keime beitragen, wie
das Beispiel der «Clean-your-Hands»-
Kampagne zeigen konnte, dank derer
die durch S. aureus bedingten Septika-
mien in England zuriickgingen (1).
Auch in der Schweiz sind die MRSA-
Raten gesamthaft ricklaufig, aber be-
ziiglich der Resistenzen gibt es immer
noch einen «Rostigraben» mit deutlich
hoheren Infektionsraten in der Roman-
die. In den Deutschschweizer Spitilern
sei der Keim praktisch unter Kontrolle,
so Widmer, und die meisten der be-
schriebenen Fille importiert. Am Uni-
versitatsspital Basel beispielsweise ten-
diert die MRSA-Inzidenz pro 10 000
Patiententage gegen Null, da alle posi-
tiven Patienten prophylaktisch dekolo-
nialisiert werden, auch wenn sie noch
nicht erkrankt sind.

Aber die Wachsamkeit in den Spitdlern
ist keine Garantie dafiir, dass die Keime
unter Kontrolle bleiben. So zeigen Be-
richte aus den Niederlanden einen
neuen Ubertragungsweg; dort werden
MRSA via Tiermast sekundir auch auf
Landwirte tibertragen, und die Anzahl
MRSA-positiver Landwirte stieg von
23 Prozent 2004 auf 75 Prozent der
2010 (2).
Deutschland werden sowohl bei den

Landwirte Auch aus
Tieren als auch den Landwirten erheb-
liche Infektionsraten gemeldet. In der
Schweiz wird Schweinefleisch nach der
Schlachtung noch einmal speziell hitze-
behandelt, hier sei das Problem unmit-
telbar weniger aktuell. Aber das konne
sich mit der Ausbreitung der Schweine-
mast iiber die Grenzen hinweg dndern.

Liicken gegeniiber ESBL

Trotz neuer Antibiotika bleiben Liicken
in der Abdeckung. Auch die neue, funfte
Generation der Cephalosporine mit Cef-
tobiprol und Ceftarolin ist nicht gegen



Kasten 1:
Multiresistente Problemkeime

ESKAPE:

< Enterococcus faecium

< Staphylococcus aureus

< Klebsiella pneumoniae

< Acinetobacter baumannii
< Pseudomonas aeruginosa
< Enterobacter species

Multiresistente Stamme dieser Bakterien-
gruppen verursachen die meisten problema-
tischen Spitalinfektionen.

Weitere:
< E.-coli-ESBL*
« C. difficile

*ESBL: Extended-Spectrum-Betalaktamasen

Kasten 2:
Risikogruppen fiir Infektionen mit
ESBL-Keimen

< Schlachthofmitarbeiter/Koche 5-10%
< Reiserilickkehrer aus
Indien/ Pakistan 25-75%

< bei Vorbehandlung mit Antibiotika
< Spitalpatienten (Urologie, Neonatalogie)
< Bewohner von Alters- und Pflegeheimen

< Patienten, die aus Siideuropa verlegt
werden

< Alter ab 65 Jahre

ESBL (Extended-Spectrum-Betalaktama-
sen) wirksam — und die Resistenzen von
ESBL-bildenden E. coli oder K. pneumo-
niae gegentiber Cephalosporinen mit er-
weitertem Wirkspektrum nehmen zu.

Dennoch sind die nosokomialen Uber-
tragungsraten ausserhalb der Neonato-
logie gering: Bei 220 Patienten, die am
Universitdtsspital Basel {iber durch-
schnittlich 7,5 Tage hinweg mit einem
ESBL-Indexpatienten Kontakt hatten,
konnte lediglich bei 1,5 Prozent ein
molekular identischer Erreger nachge-
wiesen werden, so Widmer. «Daher
haben wir in der Schweiz mittlerweile
die Isolation dieser Patienten ge-
stoppt», berichtete der Experte, und
das wurde von den europdischen Lin-
dern mehrheitlich so tbernommen.
Und wie sieht es aus, wenn man in der
Rehabilitation oder einer Pflegeeinrich-
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tung das Zimmer tiber langere Zeit hin-
weg mit einem infizierten Patienten
teilt? Nach 40 Tagen Aufenthalt im
gleichen Raum fand eine aktuelle Un-
tersuchung eine Transmission bei gut
einem Viertel der Patienten (3).

Resistente Keime oft importiert
Sehr hiufig finden sich ESBL-E.-coli-Er-
reger im Geflugel, in der Schweiz etwa
lagen die Infektionsraten 2013 bei 42
Prozent (4). Oft kommen die Hiithner
bereits mit entsprechenden Resistenzen
in die Schweiz, da die grossen «Hiihner-
produzenten» bereits vorgeburtlich An-
tibiotika geben. Die Rate von E.-coli-
ESBL-infizierten Kiichenbrettern nach
Gefliigelkontakt lag gesamthaft in pri-
vaten Haushalten und im Unispital
Basel bei 14 Prozent, allein bei Poulet
bei 22 Prozent (5). Des Weiteren sind
solche Resistenzen haufig auch in den
Schweizer Gewissern unterhalb von
1000 m sowie in Klaranlagen zu finden.
Bei Reisen nach Indien liegt das Risiko,
mit einem multiresistenten ESBL-Keim
wiederzukommen, bei fast 90 Prozent.
In der Regel erkranken die Gesunden
daran nicht, tragen aber die Resistenzen
s0 in ihr Heimatland. Kommt es inner-
halb eines Jahres nach einer solchen
Reise zu einem Unfall, sollte der behan-
delnde Arzt iiber den Aufenthalt in In-
dien oder Pakistan informiert sein, da
dies bei der Auswahl des geeigneten An-
tibiotikums helfen kann. Infrage kom-
men nur mehr Carbapeneme i.v., die al-
lerdings immer hédufiger durch Carba-
penemasen wieder inaktiviert werden.
Infektionen mit Carbapenem-resisten-
ten Klebsiella pneumoniae (KPC), en-
demisch unter anderem in Griechen-
land, breiten sich vorwiegend im Spital
aus; Einzelfille wurden auch in der
Schweiz beschrieben. In Spitilern, Re-
hakliniken und Pflegeheimen gilt in
diesen Fillen eine strikte Kontaktisola-
tion. Die Infektionen enden in knapp
der Halfte der Fille todlich. Die Be-
handlungsoptionen sind eingeschrankt,
nur mehr Colistin ist partiell wirksam,
das frither einmal wegen seiner Toxizi-
tat aus dem Verkehr genommen wurde
und heute vor allem regelmissig an
Schweine verfuttert wird.

Nationale Strategie vom Bundes-
amt implementiert

Die Zahl der Spital- und Pflegeheimin-
fektionen in der Schweiz soll sinken,
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diesem Ziel hat sich die nationale Stra-
tegie NOSO zur Uberwachung, Verhii-
tung und Bekampfung von Healthcare-
assoziierten Infektionen verschrieben,
die der Bundesrat in diesem Jahr verab-
schiedet hat. «Obwohl wir nicht wis-
sen, wo wir genau stehen, miissen wir
jetzt aktiv werden. Denn wenn wir
nichts tun, gehen wir ein unkalkulierba-
res Risiko ein», unterstrich Widmer.
Drei Sdulen bilden das Fundament der
geplanten Massnahmen: Resistenzver-
breitung stoppen, mit neuen Antibio-
tika versuchen, multiresistente Erreger
besser zu behandeln, und Einfluss in
der Landwirtschaft nehmen.

«0ne Health»-Konzept

Das MRSA-Problem sei losbar, sagte
Widmer. Beispiele aus England, Frank-
reich und der Schweiz zeigen, dass Iso-
lation, Handedesinfektion und Deko-
lonisation
bleibt die Landwirtschaft. Die Inzidenz
von ESBL nimmt weiterhin rasch zu,

wirken.  Problematisch

die nicht nosokomiale Ubertragung er-
folgt durch Kontamination von Fli-
chengewiassern und Gefliigel sowie
durch Reisertickkehrer aus Asien fir
ESBL-E.-coli. Bei der nosokomialen
Ubertragung Nicht-E.-coli-
ESBL im Vordergrund. Infektionen mit
Klebsiella
pneumoniae (KPC) beziehungsweise
Metallobetalaktamasen-(MBL-)bil-
denden Bakterien sind bisher auf we-

stehen

Carbapenem-resistenten

nige Einzelfalle beschrinkt. Bei Koloni-
sation ist eine strikte Kontaktisolation
und eine experimentelle Therapie ge-
miss erweiterter Empfindlichkeitsprii-
fung indiziert. Nicht zu vergessen sind
auch C.-difficile-Infektionen als hau-
figste Ursache infektioser Durchfille
im Spital. Neue Subtypen gehen mit
einem hohen Epidemiepotenzial und
einer hohen Mortalitit einher.

Die weitere Verbreitung der resistenten
Erreger lasse sich nur durch koordi-
nierte Massnahmen im Sinne von «One
Health» stoppen, das heisst mit einem
gemeinsamen Blick auf Umgebung
sowie menschliche und tierische Er-
krankungen, schloss Widmer. 23

Christine Miicke

Referenzen: www.rosenfluh.ch
Quelle: «Infektionskrankheiten: Noch lange nicht im

Griffl», Vortrag von Prof. Dr. Andreas Widmer anlésslich
des MSD Media Roundtable 2016, am 17.5.2016 in Bern.
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