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Bakterielle Infektionen gehdren zu
den haufigsten Komplikationen vis-
zeralchirugischer Eingriffe. Deren
Pravention und Behandlung wird
zunehmend durch die Verbreitung
antibiotikaresistenter Bakterien
erschwert. Dabei gewinnen ak-
tuell zunehmend multiresistente
gramnegative Bakterien (MRGN) an
Bedeutung. Fiir die Behandlung von
MRGN-Infektionen stehen teils nur
noch sehr wenige Antibiotika zur
Verfiigung. Dem Management von
Patienten, die mit MRGN kolonisiert
bzw. infiziert sind, kommt daher
eine herausragende Bedeutung

in der Vermeidung postoperativer
Morbiditdt und Mortalitat zu.

Multiresistente Bakterien:
Nomenklatur und Definition

Die Gruppe der MRGN umfasst ins-
besondere Stimme von Spezies aus der
Gruppe der Enterobacteriaceae, Pseu-
domonas aeruginosa und Stimme des
Acinetobacter baumannii-Komplexes.
Antibiotikaresistente =~ gramnegati-
ve Bakterien werden oft anhand der
resistenzvermittelnden Mechanismen,
wie z.B. Enzyme aus der Gruppe der
Breitspektrumbetalaktamasen ~ (ESBL)
Klassifiziert. Da laufend neue Enzyme
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Multiresistente gramnegative

Bakterien

Klinischer Managementpfad fiir Patienten

mit elektiven Eingriffen
in der Viszeralchirurgie

und Mechanismen hinzutreten, hat die
KRINKO (Kommission fiir Kranken-
haushygiene und Infektionspravention
des Robert-Koch-Instituts [RKI]) eine
Definition auf Basis der phanotypisch be-
obachteten Resistenz gegen vier klinisch
wichtige Antibiotikagruppen eingefiihrt
(B Tab. 1). Hierzu zdhlen Cephalospo-
rine der Gruppe 3a oder 3b, (Cefota-
xim, Ceftazidim), Acylureidopenicilline
(Piperacillin), Fluorchinolone (Ciproflo-
xacin) und Carbapeneme (Imipenem,
Meropenem). ,3MRGN*“ sind gegen An-
tibiotika aus drei dieser Klassen resistent,
»4AMRGN* gegen alle vier.

Epidemiologische Situation und
Vorgaben fiir das Screening und
Management von Patienten mit
MRGN-Kolonisation

In den letzten Jahren hat sich die Re-
sistenzlage bei gramnegativen Bakterien
in verschiedenen europiischen Lindern,
darunter auch in Deutschland drastisch
verschérft. Wahrend 3MRGN schon lin-
ger eine erhohte Privalenz zeigen, haben
sich in Risikogruppen mittlerweile auch
4MRGN - mit aktuell noch niedriger
Préivalenz - etabliert. Letztere Entwick-
lung beruht auf der zunehmenden Ver-
breitung von Carbapenemasen.

Abkiirzungen

ASHP American Society of Health-
System Pharmacists

AWMF Arbeitsgemeinschaft der Wis-
senschaftlichen Medizinischen

Fachgesellschaften

DGAV Deutsche Gesellschaft fiir
Allgemein- und Viszeralchirurgie

ECDC European Centre for Disease
Control and Prevention

ESBL Extended spectrum beta-
lactamase

KPC Klebsiella pneumoniae Carbape-
nemase

KRINKO ~ Kommission fiir Krankenhaushy-
giene und Infektionspravention

MRE Multiresistenter Erreger

MRGN Multiresistente gramnegative

Bakterien

MRSA Methicillin-resistenter Staphylo-

coccus aureus

PAP Perioperative Antibiotikaprophy-
laxe

RKI Robert-Koch-Institut

WHO World Health Organization
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Tab.1 Definition von MRGN nach KRINKO [18, 20]

Bakteriengruppe/-spezies

Resistenzkategorie

Antibiotikaklasse Leitsubstanz

Acylureidopenicilline Piperacillin

Cephalosporine der

3./4. Generation Ceftazidim

Imipenem und/
oder Meropenem

Carbapeneme

Fluorchinolone Ciprofloxacin

Cefotaxim und/oder

Enterobacteriaceae

3MRGN 4MRGN 3MRGN

R R Nur 1 der

R R 4 Qruppen
wirksam

S R

R R

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter-baumannii-

Komplex
4MRGN 3MRGN 4MRGN
R
R
S R
R R

KRINKO Kommission fir Krankenhaushygiene und Infektionspravention des Robert-Koch-Instituts, MRGN multiresistente gramnegative Bakterien, R resis-
tent, S sensibel, 3MRGN Resistenz gegen 3 der 4 Antibiotikaklassen, 4MRGN Resistenz gegen alle 4 Antibiotikaklassen,

Die Prévalenz der Besiedelung mit
3MRGN und 4MRGN nimmt vor al-
lem bei Personen mit vorangegange-
nem Kontakt zum Gesundheitssystem
in Endemieregionen zu. Diese Erreger
kénnen ambulant erworbene und no-
sokomiale intraabdominelle Infektionen
verursachen. Die KRINKO sieht daher
ein Screening und die Isolierung von
4MRGN-Risikopatienten vor [19].

Wahrscheinlich besteht in der Be-
volkerung ein grofles Erregerreservoir
in Personen, die mit multiresistenten
gramnegativen Bakterien (v. a. 3MRGN)
besiedelt sind [16], sodass solche Erre-
ger zum einen vermehrt auch ambulant
erworbene Infektionen verursachen und
zum anderen vom besiedelten Patien-
ten ins Krankenhaus importiert werden
und dort postoperative Komplikatio-
nen hervorrufen. In einer aktuell in
Deutschland durchgefithrten Untersu-
chung waren durchschnittlich 9,5 % der
Patienten bei Aufnahme in ein Kran-
kenhaus mit ESBL-Bildnern kolonisiert
[12].

In Baden-Wiirttemberg werden in ei-
nem fiir alle 230 Krankenhéduser ver-
pflichtenden Verfahren die MRE-Scree-
ningdaten erfasst und halbjéhrlich wider-
gespiegelt. Damit lassen sich das Scree-
ningverhaltenam eigenen Standort sowie
eine derzeitige landesweite Zunahme der
Nachweise von 4MRGN aufzeigen.

Mit dem Auftreten von Carbape-
nemasen - insbesondere bei Klebsiella
pneumoniae — werden in Deutschland
vermehrt auch 4MRGN-Enterobak-
terien in klinischen Zusammenhin-
gen nachgewiesen [5, 13, 15]. Zudem
wird auch bei Nonfermentern aus dem

Acinetobacter-baumannii-Komplex der
4MRGN-Status (d.h. Carbapenem-Re-
sistenz) mit zunehmender Haufigkeit
beobachtet. Fir die Therapie von In-
fektionen mit solchen Erregern stehen
aktuell nur wenige Substanzen zur Verfii-
gung und zwar Tigecyclin, Colistin und
als Kombinationspartner eingeschrankt
Fosfomycin. Vor kurzem wurde mit Cef-
tazidim-Avibactam ein Kombinations-
préparat zugelassen [10], das gegen KPC-
produzierende Klebsiella spp. wirksam
ist.

Bei Infektionen mit 3MRGN und
insbesondere 4MRGN ist von einer er-
hohten Letalitdt gegeniiber Infektionen
mit sensiblen Stimmen derselben Spezi-
es auszugehen [22, 28]. Dies liegt nicht
an einer erhohten Virulenz der Erreger,
sondern an der Tatsache, dass bei In-
fektionen eine gegen diese resistenten
Bakterien nicht wirksame empirische
Initialtherapie gewédhlt wird. Zu den
Patienten, die durch Infektionen mit
3MRGN und 4MRGN besonders ge-
fihrdet sind, gehoren Patienten mit
grofSen viszeralchirurgischen Eingriffen.

Die frithe Identifikation von Patienten
insbesondere mit 4MRGN-Kolonisation
kann die Versorgungsqualitit bei elek-
tiven viszeralchirurgischen Eingriffen
erhohen und die Ausbreitung solcher Er-
reger im Krankenhaus eindimmen. Dies
setzt ein umfassendes, frithes Screening
von Risikopatienten moglichst schon
im Vorfeld einer stationiren Aufnah-
me voraus. Wie am Beispiel der MRE-
Screening-Initiative der Baden-Wiirt-
tembergischen Geschiftsstelle Quali-
tatssicherung im Krankenhaus (GeQiK)
bereits fiir MRSA gezeigt werden konnte,

ist ein landesweites MRE-Screeningpro-

gramm mit Reporting und Benchmar-

king bei geeigneter Organisation mit
hoher Akzeptanz effektiv durchfiithrbar.!

Die aktuelle Resistenz- und Infektionssi-

tuation ist allerdings fiir MRGN deutlich

komplizierter als fir MRSA. Empfeh-
lungen der KRINKO, die behérdlich-
normativen Charakter haben, sehen fiir
4MRGN-Risikopatienten ein verpflich-
tendes Screening mit Isolierung bis zum

Vorliegen der Resistenzergebnisse vor.

Insbesondere die Vorgabe der Isolierung

von MRGN-Hochrisikopatienten mit

noch unbekanntem MRGN-Status kann
zu hohen Belastungen in der stationdren

Versorgung fithren.

Dievorliegende Arbeithatdas Ziel, die
Rahmenbedingungen und Prozesse zu
entwickeln, die ein moglichst frithzeiti-
ges (bestenfalls pristationdres) Screening
und ein effektives und sicheres Manage-
ment betroffener Patienten im Kranken-
haus gewihrleisten. Die stationdre Ver-
sorgung von Patienten, die mit3/4AMRGN
kolonisiert sind, bedarf eines strukturier-
ten Managements mit zwei Zielen:

1. die Privention von Infektionen mit
MRGN beim kolonisierten Patienten
selbst und

2. die Privention der Ubertragung
dieser Erreger auf andere Patienten.

Durchfiihrung und Nutzen
des Screenings

Die Auswahl der Patienten fir das
MRGN-Screening erfolgt nach geogra-

' Schappacher M; personliche Mitteilung, 29.
September2015.
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Zusammenfassung

Hintergrund. Fiir die Therapie von Infektionen
mit multiresistenten gramnegativen Bakterien
(MRGN) stehen nur wenige Antibiotika zur
Verfiigung. Dem Management von Patienten
mit MRGN-Kolonisation bzw. -Infektion
kommt daher eine herausragende Bedeutung
beziiglich postoperativer Morbiditat und
Mortalitdt zu.

Zielsetzung. Beschreibung eines Ma-
nagementpfades fiir Patienten mit MRGN-
Besiedelung.

Ergebnisse. Die Pravalenz der MRGN-
Besiedelung nimmt vor allem bei Personen
mit Kontakt zum Gesundheitssystem in
Endemieregionen zu. Das Robert-Koch-
Institut fordert ein verpflichtendes MRGN-
Screening und die Isolierung von Patienten
mit geographischem oder kontaktbedingtem
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Expositionsrisiko fiir die Kolonisation mit
4MRGN (Carbapenemase-Bildnern). Fiir
Patienten mit elektiven viszeralen Eingriffen
ist ein rechtzeitiges sensitives Screening
vor der stationdren Aufnahme sinnvoll.
Strikte Basishygiene ist essenziell zur
Ubertragungspravention. Einzelisolierung ist
fiir Patienten mit 4MRGN angezeigt, in Risi-
kobereichen auch fiir Patienten mit 3MRGN.
Risikopatienten mit unbekanntem Status
werden praemptiv isoliert. Perioperative
Antibiotikaprophylaxe ist als Einzeldosis zu
applizieren, bei MRGN-Kolonisation ggf. mit
MRGN-wirksamen Substanzen. Zur Therapie
der sekunddren/tertidren Peritonitis mit
dem Risiko einer MRGN-Beteiligung und
bei hamodynamisch instabilen Patienten
sollten primdr ESBL-wirksame Substanzen

Multiresistente gramnegative Bakterien. Klinischer Managementpfad fiir Patienten mit elektiven
Eingriffen in der Viszeralchirurgie

(Tigecyclin, Carbapeneme, Ceftolozan-
Tazobactam, Ceftazidim-Avibactam) zum
Einsatz kommen. Ceftazidim-Avibactamist
auch bei Infektionen mit Carbapenemase-
bildenden Enterobakterien eine neue
Therapieoption.

Fazit. Die strukturierte Implementation

des MRGN-Screenings bei Risikopatienten,
strikte Basishygiene, gezielte Isolation und
addquate kalkulierte Antibiotikatherapie sind
essenzielle MaBnahmen im Management der
MRGN-Problematik in der Viszeralchirurgie.

Schliisselworter
Kolonisation - Multiresistente Erreger -
Hygiene - Isolierung - Infektionspravention

Abstract

Background. Only a few antibiotics are
available for treatment of infections with
multidrug resistant gram-negative bacteria
(MRGN). The management of patients

with MRGN colonization or infection is
therefore of great importance with respect to
postoperative morbidity and mortality.
Objective. This article presents a description
of the management pathway for patients with
MRGN colonization.

Results. The prevalence of MRGN colonization
is increasing, particularly for persons with
contact to the healthcare system in endemic
regions. The Robert Koch Institute demands
an obligatory MRGN screening and isolation
of patients with geographic or contact-related
exposure risk for colonization with 4MRGN

(carbapenemase producers). For patients
with elective visceral interventions a prompt
sensitive screening before inpatient admission
is wise. Strict basic hygiene measures are
essential to prevent transmission. Isolation is
indicated for patients with 4MRGN and also
for patients with 3MRGN in risk areas. Risk pa-
tients with unknown status are preemptively
isolated. Perioperative antibiotic prophylaxis
should be administered as a single dose and
in cases of MRGN colonization substances
effective against MRGN should be given if
necessary. For treatment of secondary/tertiary
peritonitis with a risk of MRGN involvement
and in hemodynamically instable patients,
effective extended spectrum beta-lactamase
(ESBL) substances should primarily be used

Multidrug resistant gram-negative bacteria. Clinical management pathway for patients undergoing
elective interventions in visceral surgery

(e.g. tigecycline, carbapenems, ceftoloza-
ne/tazobactam and ceftazidim/avibactam).
Ceftazidim/avibactam s also a novel therapy
option for infections with carbapenamase-
producing enterobacteria.

Conclusion. The structured implementation
of MRGN screening in patients at risk,
stringent basic hygiene, targeted isolation and
adequate calculated antibiotic therapy are
essential measures in the management of the
problem of MRGN in visceral surgery.

Keywords
Colonization - Multidrug resistant pathogens -
Hygiene - Isolation - Infection prevention

phischem und/oder kontaktbedingtem
Expositionsrisiko. Fiir Patienten mit
elektiven viszeralchirurgischen Opera-
tionen ist frithes Screening im Vorfeld
der stationdren Aufnahme sinnvoll und
zwar ca. 1 Woche vor der geplanten Ope-
ration; da die Ergebnisse des Screenings
in der Regel erst nach ca. 72h vorlie-
gen. Ein Nutzen der Identifikation von
MRGN-Trégern besteht:
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== in der Privention einer postope-
rativen Wundinfektion durch eine
angepasste perioperative Antibiotika-
prophylaxe,

== in der initial addquaten Antibiotika-
therapie im Fall einer postoperativen
Infektion,

= in der Verhinderung einer Uber-
tragung von MRGN innerhalb des

Krankenhauses durch adiquate
Hygienemafinahmen.

Fir den moglichst sensitiven MRGN-
Nachweis ist eine quantitativ ausreichen-
de Beprobung von Analregion (ggf. auch
Stuhl) und Leistengegend ausschlagge-
bend. Dennoch ist der negative pradik-
tive Wert des kulturellen Nachweises be-
grenzt. Da Ergebnisse erst nach mehreren
Tagen verfiigbar sind, miissen Risikopati-



Tab.2 Vorschlag zur Anpassung der perioperativen Antibiotikaprophylaxe bei MRGN-koloni-

Probengewinnung flir das Scree-

sierten Patienten ning

Erreger KRINKO-Klassifi- Antibiotikum Dosierung
kation Da MRGN in der komplexen Mikrobio-
ESBL E. coli 3MRGN Ertapenem 1x1g ta des Darms ohne aktuellen Antibio-
Tigecyclin 1x100mg tikaselektionsdruck gering reprisentiert
ESBL Klebsiella spp. 3MRGN Ertapenem 1x1g sind, hingt die Sensitivitit des MGRN-
Ti . Nachweises vom Umfang der Probenent-
igecyclin 1x 100 mg . :

. nahme ab. Praktikabel erscheinen rektale
Carbapenem-resistente  4MRGN Ceftolozan/Tazobactam 1x1,59g . . R
Pseudomonas spp. E—— X35 Abstriche plus Wischproben von gro-

eftazidim/Avibactam X429 feren Hautarealen unter Einbeziehung
Carbapenem-resistente  4MRGN Tigecyclin 1x 100 mg der Leiste. Zur Erhohung der Sensitivi-
Adinetobacter spp. tat kénnen zusitzlich Stuhlproben un-
Carbapenem-resistente  4MRGN Tigecyclin 1x100mg tersucht werden. Eine gesteigerte Sen-
Klebsiella spp. (KPC) Ceftazidim/Avibactam 1x25¢g

ESBL ,extended spectrum beta-lactamase’, KRINKO Kommission fiir Krankenhaushygiene und
Infektionspravention des Robert-Koch-Instituts, MRGN multiresistente gramnegative Bakterien

enten bei noch unbekanntem Status vor-
sorglich isoliert werden, wenn sie sich
bereits in stationdrer Behandlung befin-
den.

Auswahl der Patienten
fiir das MRGN-Screening

Laut KRINKO [19, 20] sollen auflerhalb

von Ausbruchssituationen folgende Ri-

sikopatienten auf 4MRGN (Enterobak-

terien, Pseudomonas aeruginosa, Acine-

tobacter-baumannii-Komplex) gescreent

und bis zum Vorliegen der Ergebnisse

isoliert werden:

== Patienten mit Kontakt (in den letzten
12 Monaten) zum Gesundheitssys-
tem in Lindern mit endemischem
Auftreten von 4MRGN,

== Patienten mit Kontakt zu anderen
Personen, bei denen eine Besiedelung
mit 4MRGN nachgewiesen wurde
(z. B. Pflege im selben Zimmer),

== Patienten mit einem stationiren
Krankenhausaufenthalt (>3 Tage) in
den zuriickliegenden 12 Monaten
in einer Region Deutschlands mit
erhohter 4AMRGN-Privalenz oder
entsprechenden Ausbriichen, [25]

== Patienten, bei denen vorgenannte
Risikofaktoren vermutet werden,
aber aktuell nicht sicher zu eruieren
sind.

Bei der Umsetzung dieser Empfehlun-
gen ist zu bedenken, dass alle KRINKO-
Vorgaben zum MRGN-Screening bis-
her lediglich auf Evidenz der Klasse II

beruhen. d.h. auf hinweisenden Stu-
dien/Untersuchungen, und strengen,
plausiblen und nachvollziehbaren theo-
retischen Ableitungen. Informationen zu
Lindern und Regionen mit relevanter
4MRGN-Privalenz oder Ausbriichen
solcher Erreger sind jeweils aktuell iiber
das RKI oder die Berichte des Euro-
pean Centre for Disease Control and
Prevention (ECDC) zu beziehen.

Eine Ausweitung eines praoperativen
(prastationdren) Screenings auf alle Pa-
tienten mit geplanten intraabdominellen
Eingriffen bzw. Operationen mit Eroft-
nung des Magen-Darm-Traktes (unab-
hingig vom individuellen MRGN-Risi-
kostatus) ist in Abhéngigkeit von der lo-
kalen MRGN-Prévalenz zu erwégen.

Nutzen des Screenings

AufSerhalb von Epidemie-/Ausbruchssi-
tuationen ist das MRGN-Screening pri-
mir von Wert fiir den einzelnen Pati-
enten (s. oben). In ausgewihlten Einzel-
fillen sollte die perioperative Antibio-
tikaprophylaxe an den nachgewiesenen
MRGN angepasst werden (8 Tab. 2). Die
Etablierung eines MRGN-Screenings ist
fur das Krankenhaus auch zur Sicherung
der Versorgungsqualitit und aus foren-
sischen Griinden von Belang. Nicht zu-
letzt kann das Screening von MRGN-Ri-
sikopatienten dazu beitragen, Kosten zu
reduzieren, die gegebenenfalls durch das
Management von Erkrankungsfallen mit
schweren Verldufen bzw. durch MRGN-
Ausbriiche entstehen.

sitivitdt wird mit grofleren Probenmen-
gen, grofleren erfassten Hautflichen und
bei Verwendung von Schwimmen fiir
die Hautbeprobung erreicht. Das RKI
empfiehlt zusitzlich Urinproben, wobei
die Nachweisrate von MRGN und damit
der negative pradiktive Wert in diesem
Material vermutlich gering ist. Fir den
sicheren Nachweis einer Acinetobacter-
Kolonisation konnen zusatzlich Schleim-
hautabstriche notwendig sein.

Nachweis von MRGN

Die Detektion von MRGN erfolgt durch
Kultur auf selektiven Medien, die al-
lerdings eine beschrinkte Sensitivitit
aufweisen. Molekularbiologische Me-
thoden zum priméren Nachweis sind
bisher nicht etabliert, nicht ausreichend
standardisiert und fiir den Routineein-
satz zurzeit noch zu kostenintensiv. Eine
Bestitigung des MRGN-Nachweises
erfolgt kulturbasiert oder auch moleku-
larbiologisch. Wie oben erwiahnt ist die
Sensitivitit von MRGN-Nachweisen we-
gen des komplexen Bakteriengemisches
der Darmflora begrenzt. Daher ist auch
der negative priadiktive Wert negativer
Screeningergebnisse limitiert.

Das Intervall zwischen Anlage der Pri-
mirkultur und Mitteilung des Ergebnis-
ses betrdgt ca. 72-96 h. Dies spricht bei
Patienten mit planbaren elektiven Ein-
griffen fiir eine préstationdre Screening-
untersuchung mit Probenentnahme eine
Woche bis maximal 2 bis 3 Wochen vor
der stationdren Aufnahme. Bei diesem
praktikablen Zeitvorlauf erscheint die in-
terkurrierende Akquisition eines koloni-
sierenden MRGN unwahrscheinlich.
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Ubersichten

Infobox 1  Evidenzbasierte
Prinzipien der perioperativen
Antibiotikaprophylaxe (PAP) zur
Reduktion postoperativer Wundin-
fektionen (5-Punkte-Plan der DGAV;
[21])

== Bildung eines Antimicrobial-Stewardship-
Teams zur Uberpriifung der Erreger- und
Resistenzsituation und ggf. Anpassung
der PAP-Standards (Tagungsintervall ca. 1-
mal jahrlich)

== Gabe der PAP durch Andsthesie (Andsthe-
sist bzw. andere designierte Person)

== Gabe der PAP ca. 30-60 min vor
Hautschnitt (Vancomycin 120 min)

== Einmalgabe (,single shot”) praferiert; ggf.
zweite Gabe bei groBem Blutverlust oder
bei langerer Operationsdauer angepasst
an der Halbwertszeit des eingesetzten
Antibiotikums

== Beendigung der PAP am Ende der
Operation; keine postoperative Prophylaxe

Erfolgt das Screening erst bei Auf-
nahme, entsteht ggf. eine zeitliche Liicke
mit Bedarfeiner vorsorglichen Isolierung
von 4MRGN-Risikopatienten mit noch
unbekanntem Kolonisationsstatus.

Spezifische Probleme bereitet die Tat-
sache, dass MRGN vor dem Hintergrund
der allgemeinen Darmflora ohne voran-
gegangenen Antibiotikaselektionsdruck
kaum nachweisbar sind. Carbapenema-
se-Bildner sind zudem phéanotypisch oft
Carbapenem-sensibel. Da Carbapenem-
Resistenzen durch multiple Mechanis-
men verursacht werden, gibt es kein opti-
males Kulturmedium fiir Carbapenema-
se-Bildner (OXA-48-Liicke).

Privention der Ubertragung:
Hygiene und Isolierung

Die zentralen Pfeiler in der Privention
der Ubertragung von MRGN sind Hy-
giene und Isolierung. Der Basishygiene
kommt hier eine Schliisselfunktion zu,
da sie bei begrenztem Aufwand hoch-
effektiv ist und auch iiber die MRGN-
Einddmmung hinaus einen Nutzen fiir
die allgemeine Infektionspravention hat.

Fir Mafinahmen zur Pravention der
Ubertragung von MRGN, die iiber Basis-
hygiene und ,,antibiotic stewardship“ hi-
nausgehen, gibt es derzeit keine Evidenz-
basis. Das gleiche gilt fiir eine Differen-
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Infobox 2 Auf einen Blick

Situation und Vorgaben
== Die Pravalenz der Besiedelung mit 3MRGN und 4MRGN nimmt vor allem bei Personen mit

vorherigem Kontakt zum Gesundheitssystem in Endemieregionen zu. Diese Erreger kénnen
ambulant erworbene und nosokomiale intraabdominelle Infektionen verursachen. Die KRINKO
sieht ein verpflichtendes Screening und die Isolierung von 4MRGN-Risikopatienten vor.

Screening
== Die Auswahl der Patienten fiir das MRGN-Screening erfolgt nach geographischem und/

oder kontaktbedingtem Expositionsrisiko. Fiir Patienten mit elektiven viszeralchirurgischen
Operationen ist friihes Screening im Vorfeld der stationdren Aufnahme sinnvoll. Ein Benefit der
Identifikation von MRGN-Tragern besteht vor allem fiir den betroffenen Patienten selbst im
Fall einer postoperativen Infektion. Die Ubertragung von MRGN ist bei addquater Basishygiene
bedingt von Belang, vor allem fiir Klebsiella spp. und Nonfermenter. Fiir den méglichst
sensitiven MRGN-Nachweis ist eine quantitativ ausreichende Beprobung von Analregion und
Leistengegend (ggf. auch Stuhl) auschlaggebend. Dennoch ist der negative pradiktive Wert
des kulturellen Nachweises begrenzt. Da Ergebnisse erst nach mehreren Tagen verfiigbar sind,
miissen Risikopatienten bei noch unbekanntem Status prophylaktisch isoliert werden.

Hygiene

und personellen Situation anzupassen.

Perioperative Prophylaxe

restriktiv gehandhabt werden.

Antibiotikatherapie

bei ausgewdhlten Infektionen mit 4MRGN.

== Die strikte Implementation von méglichst einfachen standardisierten Regeln der Basishygiene
ist der wichtigste und als einziger evidenzbasierte Pfeiler der Ubertragungsprévention gegen
MRGN. Eine Einzelisolierung ist generell fiir Patienten mit 4MRGN angezeigt. Patienten mit
3MRGN, insbesondere K. pneumoniae, sollten in Risikobereichen nach Mdaglichkeit isoliert
werden. Die Definition der Risikobereiche ist teilweise unscharf, Intensivstationen zéhlen aber
definitiv dazu. IsolierungsmafBnahmen sind der lokalen epidemiologischen sowie raumlichen

== Eine PAP ist als Einzeldosis idealerweise 20-60 min vor Schnitt zu applizieren. Postoperative
Gaben sind kontraindiziert. Die Verwendung von MRGN-wirksamen Substanzen bei Patienten
mit MRGN-Kolonisation ist, wenngleich bisher nicht evidenzbasiert, sinnvoll, sollte aber

== Zur Therapie der sekunddren/tertidren Peritonitis mit erhéhtem Risiko einer MRGN-Beteiligung
und generell bei hdmodynamisch instabilen Patienten sollten primar ESBL-wirksame
Substanzen (Tigecyclin, Carbapenem, evtl. auch Ceftolozan-Tazobactam oder Ceftazidim-
Avibactam) zum Einsatz kommen. Bei der ambulant erworbenen sekunddren Peritonitis
ohne Risikofaktoren fiir eine MRGN-Beteiligung besteht keine Evidenz fiir den Einsatz ESBL-
wirksamer Substanzen. Ceftazidim-Avibactam ist eine potenzielle neue Therapieoption auch

zierung der Mafinahmen nach 3MRGN
und 4MRGN.

Das RKI unterscheidet in seinen Leit-
linien dennoch Mafinahmen fiir B3MRGN
vs.4MRGN und unterscheidet auch zwi-
schen Normalbereichen und Risikobe-
reichen. Es definiert als Risikobereiche
Intensivstationen, Neonatologie und
Hiématoonkologie. Dabei bleiben einige
gefihrdete Patientengruppen unberiick-
sichtigt, u.a. Transplantationspatienten
und Patienten mit Operationen am Ma-
gen-Darm-Trakt. Die Definition der
Risikobereiche ist daher unscharf und
muss an die jeweiligen Gegebenheiten
des Krankenhauses angepasst werden.
Im Kklinischen Alltag sind einige der
komplexen Vorgaben des RKI schwer

umsetzbar und daher gegebenenfalls
anfillig fiir geringe Compliance.

Basishygiene

Die World Health Organization (WHO)
betont in ihren Leitlinien die dominie-
rende Rolle der Handhygiene, deren suf-
fiziente Implementation nicht oft genug
angemahnt werden kann. Die Empfeh-
lungen des RKI zur Basishygiene kon-
nen als allgemeine Vorgabe iibernom-
men werden. Generell werden beim Kon-
taktzu MRGN-Triagern Handschuhe und
langdrmelige Schutzkittel empfohlen.
Diese Vorgaben miissen jedoch wei-
ter spezifiziert werden. Zum Beispiel sind
iiber die RKI-Empfehlungen hinaus der



Tab.3 Empfehlung zur Antibiotikatherapie von sekundérer und tertidrer Peritonitis mit MRGN- im Rahmen der personellen und rdum-

Erregernachweis lichen Moglichkeiten anzupassen.
Erreger KRINKO-Klassi-  Antibiotikum Empfehlungs- und Zur Erhohung der Compliance mit
fikation Evidenzgrad den empfohlenen Mafinahmen koén-
ESBL-bildende E. coliund  3MRGN Tigecyclin Al nen Alarmautomatismen fiir resistente
Klebsiella spp Ertapenem ANl Erreger in computerbasierten Patien-
Meropenem B tenmanagementsystemen beitragen. Sie
Imipenem B steigern die Aufmerksamkeit fir die
Ceftolozan/Tazobactam B Eir.lhaltung d.er Hygiene und Isolierung
Ceftazidim/Avibactam B bei MRE-Patienten.
in*
. RO s Perioperative Antibiotika-
Carbapenem-resistente ~ 4MRGN Ceftolozan/Tazobactam A-IV
Pseudomonas spp. Colistin B-IV prophylaxe
Ceftazidim/Avibactam A-IV Dass eine perioperative Antibiotikapro-
Carbapenem-resistente ~ 4MRGN Tigecyclin A-IV phylaxe (PAP) bei viszeralchirurgischen
Acinetobacter spp. Colistin A-IV Operationen grundsitzlich sinnvoll ist,
Carbapenem-resistente  4MRGN Meropenem + Tigecyclin ~ A-I bestitigt eine aktuelle Cochrane-Meta-
Klebsiella spp. (KPC) +Colistin _ analyse von 260 Studien mit insgesamt

43.000 Patienten. Diese Auswertung er-

L ) gab fiir die PAP (mit Wirksamkeit ge-
ESBL ,extended spectrum beta-lactamase”, KRINKO Kommission fiir Krankenhaushygiene und

Infektionsprdvention des Robert-Koch-Instituts, MRGN multiresistente gramnegative Bakterien gentiber aerolzen und anaeroben Erre-
*nur als Kombinationstherapie einsetzen gernohne Beriicksichtigungvon MRGN)

bei kolorektalen Eingriffen eine Reduk-
tion der Wundinfektionsrate von 39 %

Ceftazidim/Avibactam* B-IV

Wechsel der Handschuhe mit Hindedes- Gesundheitssystem in 4MRGN- auf 13 % [24], obwohl aseptische Bedin-
infektion zwischen unreinen und reinen Risikogebieten sollten ebenfalls bis gungen fiir Operationen mit Er6ffnung
Arbeiten am Patienten sowie die Hande- zum Ausschluss der Besiedelung des Darmtraktes kaum zu erreichen sind.
desinfektion nach Ausziehen der Hand- einzelisoliert werden. Dabei ist zu Analogliegen fiir MRSA-kolonisierte Pa-
schuhe zu implementieren. beachten, dass die Einzelisolierung tienten Studiendaten vor, die einen Nut-
Fiir die Pravention der Ubertragung den Patienten dem Risiko einer zen des Einsatzes von MRSA-wirksamen
multiresistenter Stimme von Pseudono- Unterversorgung aussetzen kann. Substanzen zur PAP nahelegen [4,11,27].
mas aeruginosaund Acinetobacter spp.ist == Patienten mit Nachweis von 3MRGN Fiir MRGN ist die diesbeziigliche Da-
wegen der Umweltstabilitdt dieser Erre- (insbesondere Klebsiella spp.) soll- tenlage bisher sparlich. Bei Prophylaxe
ger die Umgebungsdesinfektion von be- ten in Risikobereichen entweder mit Ertapenem (vs. Cefotetan) wurde in
sonderer Bedeutung. einzelisoliert oder in Kohorten mit einer prospektiven Studie zwar eine Re-
gleichem Erreger isoliert werden. Bei duktion der Infektionsrate erreicht, al-

Isolierung von Patienten Mangel an Einzelunterbringungs- lerdings auf Kosten einer erhdhten Ra-
moglichkeiten kann hilfsweise eine te von Infektionen mit C. difficile [14].

Vorgaben zur Isolierung MRGN-besie- Bettplatzisolierung durchgefiihrt Uber Effekte der Einzeldosis-PAP mit
delter Patienten miissen sich zu Erho- werden. Auf Normalstationen ist MRGN-wirksamen Substanzen auf die
hung der Akzeptanz nicht nur an Leitli- keine Isolierung vorzusehen. Infektions- und Resistenzraten liegen be-
nien und vorhandener Evidenz, sondern == Eventuell kann wegen der hohen grenzte Daten vor [17]. Die Anpassung
auch an der Praktikabilitit im jeweiligen Privalenz in der Bevolkerung und der PAP bei 3MRGN-kolonisierten Pa-
lokalen Setting orientieren. Die Moglich- des vergleichsweise geringeren Uber-  tienten fithrte zu einer signifikanten Re-
keit der Adaptation an die Verhiltnisse tragungsrisikos auf eine Isolierung duktion der postoperativen Wundinfek-
der jeweiligen Klinik bzw. Behandlungs- von Patienten mit Besiedelung durch tionsrate im Vergleich zu Kollektiven, bei
einheit ist vorzusehen. In erster Nihe- 3MRGN E. coli verzichtet werden, denen die Standardprophylaxe gegeben
rung erscheint folgendes Prozedere ziel- gleiches gilt fiir SMRGN Enterobacter ~ wurde. Aus den Leitlinien der Arbeitsge-
fihrend und praktikabel: ssp.- und andere Enterobakterien meinschaft der Wissenschaftlichen Me-
== Patienten mit 4MRGN-Besiedelung (vor allem Serratia spp, Citrobacter dizinischen Fachgesellschaften (AWMEF;
sollten nach Moglichkeit einzel- spp und Morganella morganii spp.). [2]), ECDC [9] und American Society of
isoliert werden. Falls dies nicht Health-System Pharmacists (ASHP; [1])
moglich ist, kommt die Kohorten- Alle Isolierungsmafinahmen sind auf die  lassen sich keine klaren Empfehlungen
isolation in Betracht. Patienten mit lokale Prévalenz und die Umsetzbarkeit ~ zur Anpassung der PAP bei MRGN-ko-

vorangegangenem Kontakt mit dem
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Tab.4 Behandlungspfad bei Patienten mit Kolonisation oder Infektion mit multiresistenten gramnegativen Erregern (MRGN) in der Viszeralchirurgie

Domine MaBnahme

Risikoadaptierung Identifikation als
4MRGN Risikopatient

Screening Préstationdre Bepro-
bung

Detektion von MRGN

Pravention der Uber- Basishygiene 3MRGN
tragung und 4MRGN

Isolierung Isolierung 4MRGN

Isolierung 3MRGN

Pravention infekti- Perioperative Anti-
Oser postoperativer  biotikaprophylaxe
Komplikationen

bei Patienten mit

3MRGN/4MRGN-

Besiedelung
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Beschreibung/Spezifikation

Mind. 1 der folgenden Kriterien

- Kontakt zum Gesundheitssystem binnen 12 Monaten
in Lindern oder Regionen mit endemischen 4MRGN

- Kontakt zu Patienten mit 4MRGN-Besiedelung (z. B.
Pflege im gleichen Raum)

- Krankenhausaufenthalt (>3 Tage) binnen 12 Monaten
in einer Region Deutschlands mit erhdhter 4MRGN-
Pravalenz oder Ausbriichen

Timing

- Max. 2-3 Wochen vor Aufnahme; jedoch rechtzeitig
fir die Bereitstellung des Ergebnisses vor Aufnahme

Gewinnung

— Rektale Abstriche

- Wischproben von groeren Hautarealen (evtl. mit
Schwamm) unter Einbeziehung der Leiste

— Zur Sensitivitdtserhdhung zusatzlich Stuhlproben

- Optional zusatzlich Urinproben

— Fiir Acinetobacter spp. zusétzlich Schleimhautabstri-
che

— Primarkultur auf selektiven Medien

— Bestatigung des Nachweises kulturbasiert oder mole-
kularbiologisch

- Wenn von Niedergelassenen veranlasst, Mitteilung
des Befundes an aufnehmendes Krankenhaus

— Strikte Handehygiene!

— Bei Kontakt Handschuhe, langarmelige Schutzkittel

- Handschuhwechsel mit Handedesinfektion nach
unreinen Arbeiten

- Suffiziente Umgebungsdesinfektion zur Pravention
der Ubertragung von Acinetobacter spp. und Pseudo-
monas aeruginosa

Patienten mit nachgewiesener 4MRGN-Besiedelung
- Unbedingt Einzelisolierung anstreben; nur wenn nicht
mdoglich Kohortenisolierung

Patienten mit vorangegangenem Kontakt zum Gesund-

heitswesen in Risikogebieten

- Biszum Beleg der fehlenden Besiedelung einzelisolie-
ren

Patienten mit nachgewiesener 3VIRGN-Besiedelung (v. a.

Klebsiella spp.)

- In Risikobereichen einzeln oder in Kohorten mit glei-
cher Erregerspezies isolieren

- Auf Normalstationen keine Isolierung oder optional
Barriereisolierung

Besiedelung mit 3MRGN E. coli und anderen Enterobakteri-
en aulSer Klebsiella spp.
- Isolierung evtl. verzichtbar wegen hoher Pravalenz
in der Bevolkerung und vergleichsweise geringem
Ubertragungsrisiko

Modalitéiten der Prophylaxe

— Einzeldosis 30-60 min vor Schnitt

— Weitere intraoperative Gaben evtl. bei langer Opera-
tionsdauer und hohem Blutverlust (halbwertszeitab-
héngig)

- Postoperative Gaben kontraindiziert! (siehe auch
O Tab. 2)

- Anpassung der Substanz an besiedelnden MRGN
(siehe @ Tab. 3)

Erlauterung

— Patienten auch dann als 4MRGN-Risi-
kopatient behandeln, wenn genannte
Risikofaktoren plausiblerweise be-
stehen kdnnen, aber aktuell nicht zu
eruieren sind

— Wegen des Intervalls bis zur Mitteilung
der Ergebnisse bei kultureller Testung
(72-96 h) muss bei spaterem Screening,
etwa erst bei stationdrer Aufnahme,
praventiv isoliert werden, bis die Ergeb-
nisse bekannt sind.

- Die Sensitivitat hangt kritisch von Men-
ge, Intensitat und Flache der Bepro-
bung ab

— Der negativ pradiktive Wert von Scree-
ningergebnissen ist limitiert: negative
Ergebnisse schlieBen eine MRGN-Kolo-
nisation nicht sicher aus

- Die strikte Implementation von ein-
fachen, standardisierten Regeln der
Basishygiene ist die wichtigste und als
einzige evidenzbasierte MaBnahme der
Ubertragungsprévention gegen MRGN

— (Cave: Einzelisolierung kann Patienten
dem Risiko einer Unterversorgung
aussetzen

— Risikobereiche (=Bereiche mit vulnera-
blen Patienten) sind Intensivstationen,
Neonatologie, Himatoonkologie, Sta-
tionen mit Transplantationspatienten,
jedoch potenziell auch andere Statio-
nen

- IsolierungsmafBnahmen auf die lokale
Pravalenz und Umsetzbarkeitim Rah-
men der personellen und rdumlichen
Médglichkeiten anpassen

Postoperative Gaben unbedingt vermei-
den, weil

— kein Nutzen fiir den Patienten

— erhohtes Risiko fiir MRE-Infektionen
- Verschérfung der Resistenzsituation



Tab.4 Behandlungspfad bei Patienten mit Kolonisation oder Infektion mit multiresistenten gramnegativen Erregern (MRGN) in der Viszeralchirurgie

(Fortsetzung)

Domane MaBBnahme Beschreibung/Spezifikation Erlduterung

- Bei ambulant erworbener sekundarer
Peritonitis ohne MRGN-Risikofaktoren
keine ESBL-wirksamen Substanzen

— Bei Gabe von Carbapenemen adaquate
Dosierung mit verlangerter Verabrei-
chungsdauer (4 h; z. B. Meropenem
4-mal 1 g bis 3-mal 2 g)

- ,Antibiotic diversity”, (d. h. Nutzung
anderer Substanzen zur Schonung der
Carbapeneme)

Auswahl der Primar-
therapie

Therapie von (nicht
primaren) Perito-
nitiden bei MRGN-
Tragern bzw. MRGN-
Risiko

Peritonitis mit Risikofaktoren fiir 3MRGN-Beteiligung
— ESBL-wirksame Antibiotika gezielt einsetzen bei ha-
modynamischer Stabilitat (siehe @ Tab. 4)

Peritonitis mit hdmodynamischer Instabiltdt (schwere

Sepsis, septischer Schock)

- ESBL-wirksame Substanz empirisch einsetzen bei
individuellen Risiko fiir MRGN-Beteiligung

Infektionen mit 4MRGN-Acinetobacter und 4MRGN-Entero-
bakterien
- Nicht empirisch, nur gezielte Therapie bei Nachweis

lonisierten Patienten oder MRGN-Hoch-
risikopatienten ableiten.

Die PAP soll als Einzeldosis ca. 30-
60min vor Operationsbeginn (Haut-
schnitt) appliziert werden. Weitere in-
traoperative Gaben kénnen bei langer
Operationsdauer und hohem Blutverlust
in Abhéngigkeit von der Halbwertszeit
des verwendeten Antibiotikums in Be-
tracht kommen. Postoperative Gaben
sind kontraindiziert und unbedingt zu
vermeiden. Sie erbringen keinen Nutzen
fir den Patienten, erhohen aufgrund
der Selektionswirkung das Risiko fiir In-
fektionen mit multiresistenten Erregern
[23] und kénnen auf Dauer zur Verschir-
fung der Resistenzsituation im jeweiligen
Krankenhaus beitragen. Beziiglich der
Beachtung der Modalititen der PAP
wird von der Deutschen Gesellschaft
fur Allgemein- und Viszeralchirurgie
(DGAV) die Befolgung des 5-Punkte-
Plans nachhaltig unterstiitzt (8 Infobox 1;
(6]).

Laut aktueller Leitlinien sollten
MRGN-Risikopatienten ~ mikrobiolo-
gisch itberwacht werden. Eine eventuelle
Kolonisation (AHSP), die Art und Re-
sistenzmuster des Isolates (ASHP) bzw.
die Resistenzsituation des Krankenhau-
ses (AWMF), die Art der Operation
(Ndhe zum Erregerreservoir, Invasivitit
des Eingriffs; ASHP) und Patientenfak-
toren (Schwere des Krankheitsbildes,
Grunderkrankung; ECDC) sollten bei
der Auswahl des zur Prophylaxe ein-
gesetzten Antibiotikums beachtet wer-
den. Anhaltspunkte zur Substanzwahl
konnen (allerdings nur bei bekannten
minimalen Hemmkonzentrationen des
kolonisierenden MRGN) aus einem von

(siehe @ Tab. 4)

Zavascki et al. publizierten Therapie-
schema abgeleitet werden [32].

Uber den Einsatz von MRGN-wirksa-
men Substanzenzur PAP sollte unbedingt
restriktiv und jeweils fiir den individuel-
len Einzelfall nach Bewertung der Risiko-
faktoren entschieden werden. Generelle
Vorgaben zur Anpassung der PAP bei
MRGN-Besiedelung des einzelnen Pati-
enten bzw. bei hoher MRGN-Privalenz
im jeweiligen Krankenhaus sind derzeit
nicht evidenzbasiert formulierbar. In der
Autorengruppekonsentierte Empfehlun-
gen finden sich in @ Tab. 2.

Therapie intraabdomineller
Infektionen bei erwachsenen
Patienten mit Risiko oder
Nachweis einer 3/4MRGN-
Kolonisation

Ein Risiko fiir die Beteiligung von MRGN
bei intraabdominellen Infektionen be-
steht vor allem bei sekundiren (und terti-
aren) Peritonitiden [29]. Die Auswahl der
Antibiotikatherapie richtet sich hier nach
dem Risiko fiir eine MRGN-Beteiligung
und dem Schweregrad der Erkrankung
[8]. Fiir die ambulant erworbene sekun-
dére Peritonitis bei Patienten ohne Risi-
kofaktoren fiir eine MRGN-Beteiligung
besteht keine Evidenz, die den Einsatz
ESBL-wirksamer Antibiotika stiitzt. Bei
Patienten mit den Risikofaktoren
== Antibiotikavortherapie
== bekannte MRGN-Kolonisation aktu-
ell oder in der Anamnese
== vorangegangener (Krankenhaus- )Auf-
enthalt in Regionen mit erhchter
MRGN-Rate

== postoperative, posttraumatische oder
tertidre Peritonitis in der Anamnese

sollte zur Therapie bereits initial eine
ESBL(3MRGN)-wirksame Substanz ein-
gesetzt werden (@ Tab. 3; [8]).

Bei nosokomialer sekundirer (post-
operativ, posttraumatisch) oder auch
tertidrer Peritonitis (Risikoniveau einer
ESBL-Beteiligung von iiber 15 %) ist eine
ESBL-wirksame Initialtherapie sinnvoll.
Das gleiche gilt bei vorliegendem Nach-
weis solcher Erreger als kolonisierende
oder infizierende Erreger.

Bei vital bedrohten Patienten mit
himodynamischer Instabilitit (schwere
Sepsis, septischer Schock) ist die primére
Gabe einer ESBL-wirksamen Substanz
unabhingig vom individuellen Risiko
fiir eine MRGN-Beteiligung angezeigt.
Bei der Verabreichung der ersten Do-
sis sollten etwaige zur Kompensation
einer Niereninsuffizienz vorgesehene
Dosisreduktionen unterbleiben. Das
bei Sepsispatienten vergroflerte Vertei-
lungsvolumen sollte bei der Dosierung
beriicksichtigt werden. Wenn sinnvoll
durchfithrbar, kann die Dosierung mit-
tels Plasmaspiegelmonitoring adjustiert
werden.

Geeignete 3MRGN-wirksame Anti-
biotika sind Tigecyclin (Empfehlungs-/
Evidenzgrad A-II), Meropenem (B-I),
Ertapenem (A-III) oder Imipenem
(A-III). Alternativ kommen Ceftolo-
zan-Tazobactam (+Metronidazol; B-I)
oder Ceftazidim/Avibactam (+Metro-
nidazol; B-I) in Betracht [7]. Carbape-
neme mit Pseudomonasaktivitit (Mero-
penem, Imipenem) sollten im Sinne eines
Carbapenem-Stewardship moglichst fiir
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andere Indikation geschont werden (z. B.
beatmungsassoziierte Pneumonie). Fiir
Infektionen durch 4MRGN-Acinetobac-
ter und 4MRGN-Enterobakterien (z. B.
KPC-bildende Stimme) stehen Tigecy-
clin, Colistin und - nur fiir die 4MRGN-
Enterobakterien - Ceftazidim-Avibac-
tam (+Metronidazol) zur Verfiigung.
Bei KPC-bildenden Stimmen ist eine
Kombinationstherapie aus Meropenem,
Tigecyclin und Colistin mit einer niedri-
geren Sterblichkeitsrate assoziiert als eine
Monotherapie, solange die Meropenem-
MHK (minimale Hemmkonzentration)
unter 16 mg/1 liegt [3, 30, 31].

Dem Prinzip der ,antibiotic diversi-
ty“ folgend, sollte nach Moglichkeit nicht
bei allen Patienten auf einer Station die
gleiche Substanzklasse zum Einsatz kom-
men, um den Selektionsdruck insbeson-
dere auf Carbapeneme mit Aktivitit ge-
gen Pseudomonas-Stimme zu begrenzen
(s. @Infobox 2). Die Therapie sollte so
frith wie moglich begonnen werden. Die
Behandlungsdauer sollte bei ambulant
erworbenen intraabdominellen Infektio-
nen himodynamisch stabiler Patienten
4 bis 5 Tage [26], in schweren Fillen
7 bis 10 Tage betragen. Die Therapie-
dauer kann sich am Procalcitonin(PCT)-
Spiegel orientieren. Einen Uberblick iiber
den Behandlungspfad bei Patienten mit
Nachweis von MRGN gibt @ Tab. 4.

Fazit fiir die Praxis

== Die zunehmende Pravalenz der
MRGN-Besiedelung vor allem bei
Personen mit Kontakt zum Gesund-
heitssystem in Endemieregionen
erfordert ein strukturiertes Risikoma-
nagement in der Viszeralchirurgie.

== MRGN-Screening und Isolierung
von Patienten mit geographischem
oder kontaktbedingtem Expositi-
onsrisiko fiir die Kolonisation mit
4MRGN (Carbapenemase-Bildnern).
Rechtzeitiges sensitives Screening
fiir Patienten mit elektiven viszeralen
Eingriffen vor stationdrer Aufnahme.

== Strikte Basishygiene ist essenziell zur
Ubertragungsprivention.

== Einzelisolierung fiir Patienten mit
4MRGN, in Risikobereichen auch
fiir Patienten mit 3MRGN; Risiko-
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patienten mit unbekanntem Status
praemptiv isolieren.

== Perioperative Antibiotikaprophylaxe
als Einzeldosis, bei MRGN-Koloni-
sation ggf. mit MRGN-wirksamen
Substanzen.

== Therapie der sekundaren/tertidren
Peritonitis mit Risiko der MRGN-Be-
teiligung und bei hamodynamisch
instabilen Patienten primar mit ESBL-
wirksamen Antibiotika: Tigecyclin,
Carbapeneme, Ceftolozan-Tazobac-
tam, Ceftazidim-Avibactam, letzteres
auch als neue Therapieoption bei
Infektionen mit Carbapenemase-
bildenden Enterobakterien.

Korrespondenzadresse

Prof. Dr. med. C. Eckmann

Klinik fiir Allgemein-, Viszeral-, Thorax- und
Minimal-Invasive Chirurgie, Klinikum Peine
gGmbH

Virchowstr. 8, 31226 Peine, Deutschland
christian.eckmann@klinikum-peine.de

Einhaltung ethischer Richtlinien

Interessenkonflikt. C.Eckmann, M. Kaffarnik,
M. Schappacher, R. Otchwemah und B. Grabein ge-
ben an, dass kein Interessenkonflikt besteht.

Dieser Beitrag beinhaltet keine von den Autoren
durchgefiihrten Studien an Menschen oder Tieren.

Literatur

1. American Society of Health (2017) Clinical
Practice Guidelines for Antimicrobial Prophylaxis
in Surgery. www.ashp.org/surgical-guidelines.
Zugegriffen: 24.02.2017
2. AWMF. Leitlinien zur Hygiene in Klinik und Pra-
xis: Perioperative Antibiotikaprophylaxe. AWMF
029/022; Zugriff 12. April 2017
3. Daikos GL, Tsaousi S, Tzouvelekis LS et al
(2014) Carbapenemase-producing Klebsiella
pneumoniae bloodstream infections: lowering
mortality by antibiotic combination schemes
and the role of carbapenems. Antimicrob Agents
Chemother58:2322-2328
4. Dhadwal K, Al-Ruzzeh S, Athanasiou T et al
(2007) Comparison of clinical and economic
outcomes of two antibiotic prophylaxis regimens
for sternal wound infection in high-risk patients
following coronary artery bypass grafting surgery:
aprospective randomised double-blind controlled
trial. Heart 93:1126-1133

. DucombleT, FaucheuxS, HelbigUetal (2015) Large
hospital outbreak of KPC-2-producing Klebsiella
pneumoniae: investigating mortality and the
impact of screening for KPC-2 with polymerase
chainreaction.JHosp Infect 89:179-185

w

(o))

~

o

O

20.

. Eckmann C, Jéhne J, Maier S (2014) Chirurgen-

kongress: zu einem guten Chirurgen gehért
die saubere Indikationsstellung. Dtsch Arztebl
111:A-692

. Eckmann C, Solomkin J (2015) Ceftolozane/

tazobactam forthe treatmentof complicatedintra-
abdominal infections. Expert Opin Pharmacother
16:271-280

Eckmann C(2016) Antibiotikatherapie intraabdo-
mineller Infektionen im Zeitalter der Multiresis-
tenz. Chirurg 87:26-33

. European Centre of Disease Control and

Prevention (2013) Systematic review and

evidence-based guidance on perioperati-

ve antibiotic prophylaxis. http://ecdc.europa.
eu/en/publications/Publications/Perioperative
%?20antibiotic%20prophylaxis%20-%20June

%202013.pdf. Zugegriffen: 12. Apr.2017

. European Medicines Agency (2016) Assess-

ment report ceftazidime/ avibactam. http:/
www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_
library/EPAR_Public_assessment_report/human/
004027/W(C500210236.pdf. Zugegriffen: 12. Apr.
2017

. Garey KW, Lai D, Dao-Tran TK et al (2008)

Interrupted time series analysis of vancomycin
compared to cefuroxime for surgical prophylaxisin
patients undergoing cardiac surgery. Antimicrob
Agents Chemother 52:446-451

. HamprechtA, Rohde AM, Behnke Metal (2016) Col-

onization with third-generation cephalosporin-
resistant Enterobacteriaceae on hospital admis-
sion: prevalence and risk factors. J Antimicrob
Chemother71:2957-2963

. Hentschke M, Goritzka V, Campos CB et al (2011)

Emergence of carbapenemases in Gram-negative
bacteria in Hamburg, Germany. Diagn Microbiol
InfectDis71:312-315

. ItaniKM, Wilson SE, Awad SSetal (2006) Ertapenem

versus cefotetan prophylaxis in elective colorectal
surgery.NEnglJMed 355:2640-2651

. Kaase M, Schimanski S, Schiller R et al (2016)

Multicentre investigation of carbapenemase-
producing Escherichia coli and Klebsiella pneu-
moniae in German hospitals. Int J Med Microbiol
306:415-420

. Karanika S, Karantanos T, Arvanitis M et al

(2016) Fecal colonization with extended-spectrum
beta-lactamase-producing enterobacteriaceae
and risk factors among healthy individuals: a
systematicreview and metaanalysis. Clin Infect Dis
63:310-318

. Kirby A, Santoni N (2015) Antibiotic resistance in

Enterobacteriaceae: whatimpact on the efficacy of
antibiotic prophylaxis in colorectal surgery? JHosp
Infect89:259-263

. Kommission fiir Krankenhaushygiene und In-

fektionspravention (KRINKO) beim Robert Koch-
Institut (RKI) (2012) HygienemaBnahmen bei
Infektionen oder Besiedlung mit multiresistenten
gramnegativen Stdbchen. Bundesgesundheits-
blatt55:1311-1354

. Kommission fiir Krankenhaushygiene und In-

fektionspravention (KRINKO) (2013) Surveillance
nosokomialer Infektionen sowie die Erfassung
von Krankheitserregern mitspeziellen Resistenzen
und Multiresistenzen. Bundesgesundheitsblatt
56:580-583

Kommission fiir Krankenhaushygiene und In-
fektionspravention (KRINKO) beim Robert Koch-
Institut (RKI) (2014) Ergdnzung zu den ,Hygiene-
maBnahmen bei Infektionen oder Besiedlung mit
multiresistenten gramnegativen Stabchen” (2012)


http://www.ashp.org/surgical-guidelines
http://ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/Perioperative%20antibiotic%20prophylaxis%20-%20June%202013.pdf
http://ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/Perioperative%20antibiotic%20prophylaxis%20-%20June%202013.pdf
http://ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/Perioperative%20antibiotic%20prophylaxis%20-%20June%202013.pdf
http://ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/Perioperative%20antibiotic%20prophylaxis%20-%20June%202013.pdf
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/EPAR_Public_assessment_report/human/004027/WC500210236.pdf
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/EPAR_Public_assessment_report/human/004027/WC500210236.pdf
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/EPAR_Public_assessment_report/human/004027/WC500210236.pdf
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/EPAR_Public_assessment_report/human/004027/WC500210236.pdf

2

-

22.

23.

24,

25.

26.

2

~N

28.

im Rahmen der Anpassung an die epidemiologi-
sche Situation. Epidemiol Bull 21:183-184

. MaierS, Eckmann C, Kramer A (2015) Perioperative

Antibiotikaprophylaxe: ein Update Krankenhaus-
hygiene.Update 10(105):112

Tamma PD, Goodman KE, Harris AD et al (2017)
Comparing the outcomes of patients with carba-
penemase-producing and non-carbapenemase-
producing carpapenem-resistant enterobacteria-
ceae.ClinInfect Dis 64:257-264

Montes CV, Vilar-Compte D, Velazquez C (2014)
Risk factors for extended spectrum B-lactamase-
producingEscherichia coliversussusceptibleE. coli
in surgical site infections among cancer patientsin
Mexico. Surg Infect 15:627-634

Nelson RL, Gladman E, Barbateskovic M (2014)
Antimicrobial prophylaxis for colorectal surgery.
Cochrane Database Syst Rev:. doi:10.1002/
14651858.CD001181.pub4
ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/
antimicrobial-resistance-europe. Zugegriffen:
24.02.2017

Sawyer RG, Claridge JA, Nathens AB et al
(2015) Trial of short-course antimicrobial therapy
for intraabdominal infection. N Engl J Med
372:1996-2005

. Schelenz S, Tucker D, Georgeu C et al (2005)

Significantreduction ofendemic MRSA acquisition
and infection in cardiothoracic patients by
means of an enhanced targeted infection control
programme. JHosp Infect60:104-110

Schwaber MJ, Carmeli Y (2007) Mortality and
delay in effective therapy associated with ex-
tended-spectrum beta-lactamase production in

2

3

3

3

Nel

o

=

N

Enterobacteriaceae bacteraemia: a systematic re-
view and meta-analysis. J Antimicrob Chemother
60:913-920

. Steinbach CL, Topper CA et al (2015) Spectrum

adequacy of antibiotic regimens for secondary
peritonitis: a retrospective analysisin intermediate
andintensive care unit patients. Ann Clin Microbiol
Antimicrob 14:48

. Tumbarello M, Viale P, Viscoli C et al (2012) Predic-

tors of mortality in bloodstream infections caused
by Klebsiellapneumoniae carbapenemase-produ-
cing K. pneumoniae: importance of combination

therapy. Clin Infect Dis 55:943-950

. Tumbarello M, Trecarichi EM, De Rosa FG et

al (2015) Infections caused by KPC-producing
Klebsiella pneumoniae: differences in therapy and
mortality in a multicentre study. J Antimicrob
Chemother70:2133-2143

. Zavascki AP, Bulitta JB, Landersdorfer CB (2013)

Combination therapy for carbapenem-resistant
Gram-negative bacteria. Expert Rev Anti Infect
Ther11:1333-1353

Hier steht eine Anzeige.

@ Springer


http://dx.doi.org/10.1002/14651858.CD001181.pub4
http://dx.doi.org/10.1002/14651858.CD001181.pub4

	Multiresistente gramnegative Bakterien
	Zusammenfassung
	Abstract
	Multiresistente Bakterien: Nomenklatur und Definition
	Epidemiologische Situation und Vorgaben für das Screening und Management von Patienten mit MRGN-Kolonisation
	Durchführung und Nutzen des Screenings
	Auswahl der Patienten für das MRGN-Screening
	Nutzen des Screenings
	Probengewinnung für das Screening
	Nachweis von MRGN

	Prävention der Übertragung: Hygiene und Isolierung
	Basishygiene
	Isolierung von Patienten

	Perioperative Antibiotikaprophylaxe
	Therapie intraabdomineller Infektionen bei erwachsenen Patienten mit Risiko oder Nachweis einer 3/4MRGN-Kolonisation
	Fazit für die Praxis
	Literatur


