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Das NRZMyk stellt vor: Nationales Register fiir Mykotische
Keratitiden in Deutschland
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Das vom Robert Koch-Institut (RKI) berufene Nationale Referenzzentrum
fiir Invasive Pilzinfektionen (NRZMyk) ist seit 2014 am Leibniz-Institut fiir
Naturstoff-Forschung und Infektionsbiologie — Hans-Knéll-Institut in Jena ange-
siedelt. Es fungiert als Anlaufstelle fiir Kliniker und Mikrobiologen bei allen Fragen
zur Diagnostik invasiver Pilzinfektionen. Im NRZMyk ist Expertise in den Be-
reichen Taxonomie, medizinische Mykologie und klinische Infektiologie gebiindelt
und es werden eine Reihe von speziellen diagnostischen Verfahren zu Nachweis,
Typisierung und Resistenztestung von Pilzen sowie individuelle Beratung zu kom-
plizierten Fillen angeboten (www.nrzmyk.de).

Im Jahr 2015 wurden iiber 200 klinische Proben aus ganz Deutschland un-
tersucht und zahlreiche telefonische Beratungen zu atypischen und seltenen
invasiven Pilzinfektionen durchgefithrt. Zu den am hiufigsten nachgefragten
Untersuchungen zihlen die Speziesidentifizierung seltener pathogener Pilze,
die phinotypische und molekulare Resistenztestung sowie der Erregernachweis
aus histopathologischen Materialien.

Am hiufigsten eingesendet oder aus eingesendeten Materialien nach-
gewiesen werden Candida spp. (ca. 35—40% aller Einsendungen) und Asper-
gillus spp. (ca. 30—35%), gefolgt von Fusarium spp. (10—15%) und Mucorales
(< 10%). Insbesondere Anfragen zu einer Resistenztestung bei vermuteter
Antimykotikaresistenz nehmen zu. Parallel zu weltweit beobachteten Entwick-
lungen werden dabei insbesondere Echinocandinresistenzen bei Candida spp.
und Azolresistenz bei A. fumigatus analysiert. Fuir beide Resistenzen stehen am
NRZMyk neben der phinotypischen Testung mittels EUCAST(European
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing)-Referenzmethodik auch
molekularbiologische Verfahren zur Verfiigung, mit denen entsprechende
Resistenzmutationen detektiert werden kénnen. Alle iiber die Routinediagnos-
tik hinausgehenden diagnostischen Verfahren am NRZMyk werden bei klini-
scher Indikation kostenfrei angeboten.

Einer der Schwerpunkte in der Forschungstitigkeit des NRZMyk liegt in der
Erhebung von Daten zur Epidemiologie von invasiven Pilzinfektionen. Dazu
arbeitet das NRZMyk eng mit dem Register FungiScope (www.fungiscope.net,
Leitung: Prof. O. Cornely, Universititsklinikum Ko6ln) sowie mit dem Projekt
AlertsNet 2.0 am Center for Sepsis Control and Care (www.alertsnet.org, Leitung
Prof. F. M. Brunkhorst) am Universititsklinikum Jena zusammen.

Eine zentrale Aufgabe des NRZMyk ist es, Anderungen und Auffilligkeiten bei
den zu diagnostischen Zwecken an das NRZMyk eingesandten Materialien kon-
tinuierlich zu beobachten. Im Rahmen dieser Analyse fiel zuletzt eine Hiufung
von Fillen mit Schimmelpilzkeratitis auf.
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Seit Anfang 2014 sind allein 18 Isolate (Stand 12/2015)
von Fusarium spp. von Patienten mit mykotischer Kerati-
tis im NRZMyk eingegangen. Die Ursachen hierfiir sind
unklar, es liegen keine Vergleichszahlen aus den vorher-
gehenden Jahren vor. Sieben dieser Fille wurden bereits
aufgearbeitet. Erste Analysen zeigen, dass sich diese Fille
klinisch-epidemiologisch von publizierten Fallserien oder
Studien (z.B. aus Indien) unterscheiden, in denen vorange-
gangene Traumata in etwa 60 % der Fille als Risikofaktor
vorlagen."?

Nielsen et al. berichten ebenfalls iiber insgesamt 25
Fille von mykotischen Keratitiden aus zwei didnischen
ophthalmologischen Zentren.3 Auch in dieser Fallserie —
mit lediglich funf durch Fusarium spp. verursachten Fillen
— wiesen drei der funf Patienten mit Fusarienkeratitis zu-
satzlich zum Tragen von Kontaktlinsen weitere Risikofakto-
ren auf (zwei Patienten erhielten eine Steroidbehandlung,
ein Patient wies ein Trauma auf).

Im Gegensatz dazu konnte bei keinem der sieben am NRZ-
Myk analysierten Fille ein Trauma oder eine vorhergegan-
gene Steroidbehandlung festgestellt werden. Das Tragen
weicher Kontaktlinsen, das bekanntermaflen das Risiko
fiir die Entstehung einer Keratitis erhoht, scheint somit bei
diesen Patienten der einzige Risikofaktor gewesen zu sein.
Zudem zeigten alle bisher aufgearbeiteten, am NRZMyk
konsiliarisch diagnostizierten Infektionen einen klinisch
dramatischen Verlauf mit der Notwendigkeit einer Kerato-
plastik oder sogar einer Enukleation des befallenen Auges.

In Deutschland existieren bisher keine epidemiologischen
Daten zu mykotischen Keratitiden. Dariiber hinaus ist das
therapeutische Vorgehen kaum standardisiert, relevante
Therapieoptionen wie Natamycin 5%*® sind nur im Rah-
men von Sonderanforderungen erhiltlich.

Auf gemeinsame Initiative des NRZMyk und der Univer-
sititsaugenklinik Diisseldorf wurde deshalb ein nationales
Register (fiir weitere Informationen s. Kasten) fiir mykoti-
sche Keratitiden in diesem Jahr etabliert. Die Sektion Kor-
nea der Deutschen Ophthalmologischen Gesellschaft wur-
de tiber die Einrichtung des Registers informiert und hat
der Initilerung des Registers zugestimmt. Alle klinischen
Daten von registrierten Fillen werden zukiinftig in einer
von der Universititsaugenklinik Diisseldorf entwickelten
Datenbank dokumentiert. Gleichzeitig erfolgt eine Charak-
terisierung der zugehorigen Schimmelpilzisolate am NRZ-
Myk. Diese beinhaltet sowohl eine molekulare Bestim-
mung der Art auch bei schwer bestimmbaren Genera (z.B.

Fusarium) als auch eine umfangreiche Resistenztestung,
die auch second-line-Antimykotika umfasst. Alle klinischen
Isolate werden in der Stammsammlung des NRZMyk
asserviert. Im Rahmen des Registers sollen deutschland-
weit moglichst umfassend alle Fille einer mykotischen Ke-
ratitis erfasst werden. Durch die Verkniipfung klinischer
und mikrobiologischer Daten kénnen bisher nicht bekann-
te Risikofaktoren erkannt oder Ansitze zur Therapieopti-
mierung identifiziert werden.

Das NRZMyk bittet alle diagnostischen Labors um Mithilfe bei der
Datenerhebung: Bitte senden Sie Schimmelpilzisolate von Keratitiden
zur Asservierung an das NRZMyk. Die Erhebung der Daten von be-
handelnden Augenirzten sowie von den betroffenen Patienten erfolgt
dann tber die Augenklinik des Universititsklinikums Diisseldorf. Fille
und Isolate kénnen auch noch retrospektiv erfasst werden.

Wenn Sie an weiteren Informationen zum Register interessiert sind,
wenden Sie sich bitte an folgende Personen:

» Ansprechpartnerin am NRZMyk: Prof. Dr. Marie von Lilienfeld-Toal
(Marie.von_Lilienfeld-Toal @ med.uni-jena.de)

» Ansprechpartner an der Universitatsaugenklinik Diisseldorf:
Dr. Mathias Roth (Mathias.Roth@med.uni-duesseldorf.de).

Weitergehende Informationen sind auch auf der Homepage des
Registers verfuigbar: www.pilzkeratitis.de
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