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Pravention von Infektionen, die
von Gefal3kathetern ausgehen

Hinweise zur Blutkulturdiagnostik.
Informativer Anhang 1 zur Empfehlung der
Kommission fiir Krankenhaushygiene und
Infektionspravention (KRINKO) beim Robert

Koch-Institut
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1. Einfithrung

In einer Arbeitsgruppe der Kommission
fir Krankenhaushygiene und Infektions-
pravention (KRINKO), deren Auftrag die
Aktualisierung der ,,Empfehlungen zur
Pravention Geféifikatheter-assoziierter In-
fektionen® von 2002 ist [1], wurde intensiv
tber die Zielparameter der Surveillance
ZVK-assoziierter Blutstrominfektionen
und iiber einen evidenzbasierten Stan-

dard fiir die Diagnostik bei Patienten mit
ZVK und Infektionsverdacht diskutiert.
Im Rahmen dieser Diskussionen wurde
deutlich, dass es trotz bereits verfiigbarer
Leitlinien und Empfehlungen verschie-
dener Fachgesellschaften [2-4] und trotz
mikrobiologischer Qualititsstandards [5]
keinen allgemeingiiltigen Konsens zu ei-
nigen sehr konkreten Fragen der Blut-
kulturdiagnostik bei Patienten mit Fieber
und ZVK gibt.
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Diese Fragen betreffen zum einen das
Verstindnis und die Limitationen der
Definitionen (s. 8 Tabelle 1) von BSI,
wie sie zur Infektions-Surveillance natio-
nal und international verwendet werden.
Diese Definitionen beschreiben Kriteri-
en fiir eine gefifSkatheterassoziierte pri-
mire Sepsis (,,catheter-associated BSI;
CABSI)'. Die wiederum ist keineswegs
gleichzusetzen mit einer Blutstrominfek-
tion, die ,,gesichert/wahrscheinlich vom
ZVK ausgeht® (,catheter-related BSI
CRBSI). Im allgemeinen medizinischen
Sprachgebrauch, in der KRINKO-Emp-
fehlung von 2002 und im MiQ 03a: Blut-
kulturdiagnostik — Sepsis, Endokarditis,
Katheterinfektionen von 2007 [5] wird
von einer ,Gefiflkatheter-assoziierten
Sepsis® gesprochen und die beiden mogli-
chen Ausprigungen (CABSI und CRBSI)
werden nicht deutlich genug voneinander
abgegrenzt. Des Weiteren geht es bei den
kontrovers diskutierten Fragen um die
Indikation zur Blutkulturdiagnostik, das
konkrete Vorgehen (patientennah und im
mikrobiologischen Labor) und die Inter-
pretation der Befunde.

1.1. Verstandnis der Definition von
CABSI und ihrer Limitationen

Prinzipiell sind Definitionen zur Surveil-
lance von nosokomialen Infektionen (NT)
unabhingig von Algorithmen der klini-
schen Behandlung [6]. Sie wurden defi-
nitiv nicht zur Diagnostik und Therapie

' Im amerikanischen Sprachgebrauch auch
CLABSI fiir ,central line-associated BSI".



Tab.1 Definitionen

Begriff Definition

Bakteridmie Nachweis eines bakteriellen Infektionserregers in der Blutkultur® bei einem Patienten mit oder

ohne Infektionszeichen, bei dem die Kriterien einer Sepsis nicht erfiillt sind

Blutstrominfektion (BSI) Dieser Ausdruck subsumiert alle klinischen Schweregrade von Infektionen mit Nachweis eines

Infektionserregers in die Blutkultur® (engl.: ,bloodstream infection”, BSI)

Primare Blutstrominfektion? ohne Hinweis auf einen Fokus an anderer Stelle bei einem Patienten
mit einem GefaBkatheter (bei Abnahme oder in einem Zeitfenster von 48 h vor Abnahme der
Blutkultur vorhanden)®

GefaBkatheterassoziierte Blutstrominfektion (CABSI)

Blutsstrominfektion, die gesichert oder wahrschein-
lich von einem GefaBkatheter ausgeht (CRBSI)

Blutstrominfektion?, die gesichert oder wahrscheinlich vom Gefakatheter ausgeht

Gesichert ist der ZVK als Quelle der Bakteriamie,

== wenn die gleiche Erregerspezies, die in der periphervends abgenommenen Blutkultur gefun-
den wurde, mit der semiquantitativen Methode nach Maki et al. [187] an der Katheterspitze
(>15 KBE) nachgewiesen wird

== wenn bei einer Lokalinfektion (Haut-/Weichteilinfektion) im Bereich der ZVK-Eintrittsstelle die
gleichen Erreger (>15 KBE) isoliert werden wie in der Blutkultur

Der ZVK ist wahrscheinlich die Quelle der Bakteriamie,

== wenn bei gepaarten (parallelen) Blutkulturen (Einzelheiten im Text) fiir die Blutkultur aus
dem ZVK mind. 2 h schneller ein positives Signal im Blutkulturautomaten dokumentiert wird
(Differential Time to Positivity) [69, 165]

== wenn,gepaarte Blutkulturen” aus unterschiedlichen Schenkeln eines ZVK entnommen wur-
den und sich zwischen diesen Kulturen eine DTP <2 h ergibt [198]

Primdre Bakteridmie/Sepsis Nachweis eines bakteriellen Infektionserregers in der Blutkultur ohne Hinweis auf einen Fokus

(S.,B 1 Durch Labor bestétigte primare Sepsis”)°

Sekundére Bakteridmie/Sepsis Nachweis eines bakteriellen Infektionserregers in der Blutkultur mit Hinweis auf einen Fokus (z.B.

Pneumonie, Meningitis, Haut-/Weichteilinfektion, Harnweginfektion)

Sepsis, schwere Sepsis, septischer Schock Klinische und laborchemische Hinweise auf ein systemisches inflammatorisches Response-Syn-

drom (SIRS) im Verlauf einer Infektion, Einzelheiten s. Literatur [2, 114] und Kriterienkatalog der

European Society of Intensive Care Medicine (http://www.sepsis-gesellschaft.de/)

?Zu den besonderen Voraussetzungen bei Nachweis von Hautflora (z.B. CONS) und anderen Erregern, die hdufig bei kontaminierten Blutkulturen nachgewiesen werden,

siehe Text.

bhttp://www.nrz-hygiene.de/surveillance/kiss/cdc-definitionen/

entwickelt [7, 8] und sie sind umgekehrt
auch fiir die behandelnden Arzte im Rah-
men ihrer patientennahen Tatigkeit nicht
zielfiihrend. Eine CABSI ist keine ,,Kathe-
terinfektion (Infektion, die vom Gefafska-
theter ausgeht). Aus der Perspektive der
Infektionspréavention, fiir deren Zwecke
die Surveillance-Daten benétigt werden
[9, 10], ist die moglichst hohe Sensitivitét
der diagnostischen Kriterien ausschlagge-
bend: Moglichst alle Patienten mit einem
solchen Ereignis (CABSI) sollen erkannt
und dokumentiert werden. Im Rahmen
der KISS-Surveillance von NI und eben-
so der entsprechenden Module der Cen-
ter for Disease Control bzw. des National
Healthcare Safety Network (NHSN) in
den USA [11] wird die ,,primare Sepsis*
tiber eine positive Blutkultur unabhingig
vom Ort der Abnahme definiert.

Findet sich in einer Blutkultur (BK) ein
bakterieller Infektionserreger (oder Can-

dida spp.) und dieser Erreger ist nicht mit
einer Infektion an anderer Stelle assoziiert,
handelt es sich um eine ,,primére Sepsis".

Zu einer ,ZVK-assoziierten Sepsis®
(CABSI) wird eine primére Sepsis dann,
wenn bei Abnahme der Blutkultur bzw.
innerhalb eines Zeitfensters von 48h vor
den ersten Symptomen ein ZVK beim Pa-
tienten vorhanden war.

Ob eine der positiven Blutkulturen aus
dem ZVK entnommen wurde und ob die
Blutstrominfektion tatsichlich vom Ge-
falkatheter ausgeht, spielt fiir die Surveil-
lance der CABSI nach den vom Robert
Koch-Institut [10] und der KRINKO [12]
empfohlenen Surveillance-Methoden so-
mit keine Rolle [9, 13-15]. Das Gleiche gilt
fiir Surveillance-Systeme, die mit speziel-
len Abfragealgorithmen auf eine elektro-
nische Patientenakte zurtickgreifen [16].

Etwas komplexer ist die Diagnose ei-
ner primdren Sepsis durch Hautflora,
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z.B. Koagulase-negative Staphylokok-
ken (CoNS) und weitere haufig als Kon-
taminanten in Blutkulturen nachgewie-
sene Erreger. Fiir diese Erreger wird seit
2008 in Erweiterung der oben genann-
ten Definition der CABSI gefordert [17,
18], dass sie in mindestens zwei voneinan-
der unabhingig abgenommenen Blutkul-
turen nachgewiesen werden (,,primare
Sepsis durch CoNS“). Diese Anderung
der Definition fiir eine ,,primare Sepsis*
durch bestimmte haufige Kontaminan-
ten (Hautflora) von 2008 (,,Nachweis in 2
unabhingigen Blutkulturen®) hat in einer
péadiatrischen Multicenterstudie zu einer
vermeintlichen ,,Abnahme der CABSI-
Rate um 17 % gefiihrt [19, 20]. An die-
ser Stelle iberschneiden sich demnach
Aspekte der Definition mit dem prakti-
schen klinischen Vorgehen (,,mindestens
zwei voneinander unabhéngig abgenom-
mene Blutkulturen“) und der Befundin-


http://www.sepsis-gesellschaft.de/
http://www.nrz-hygiene.de/surveillance/kiss/cdc-definitionen/
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terpretation (Kontamination oder Infek-
tion?).

Durch die Dokumentation klinischer
Infektionszeichen und die mikrobiologi-
sche Diagnostik bei Infektionsverdacht
werden {iber die Surveillance ermittel-
te Infektionsraten wesentlich beeinflusst
[6, 21-24]. Daher konnen eine sorgfil-
tige Dokumentation, die mikrobiologi-
sche Diagnostik nach einem internen
Standard und der direkte Kontakt des
Hygienefachpersonals zu den behan-
delnden Arzten die Sensitivitit und die
Spezifitit der Infektionserfassung ver-
bessern.

1.2. Probleme bei der Anwendung
der Definition von CABSI

Probleme bei der praktischen Umsetzung
des Surveillance-Auftrages (nach §23
IfSG) [10] sind zum Teil darin begriin-
det, dass die vorgegebenen Definitions-
kriterien nicht richtig angewandt wer-
den [25-27] oder dass die erforderlichen
Schritte zur Identifikation aller mogli-
chen Patienten mit einem solchen Ereig-
nis nicht klar genug festgelegt sind [19,
28]. Zudem gibt es in vielen Kliniken wei-
terhin selbst fiir eine ,,zyklische Surveil-
lance® (rotierend iiber einen reprasentati-
ven Zeitraum in Hochrisikoabteilungen)
zu wenig Hygienefachpersonal [29, 30].
Die fiir die Surveillance von nosokomi-
alen Infektionen genutzte Definition von
CABSI nimmt in Kauf, dass einige Blut-
strominfektionen mit dem ZVK ,,assozi-
iert“ werden, die nicht von ihm ausgehen
(mangelnde Spezifitit). In einer kiirzlich
von Sihler et al. publizierten Studie, bei
der verschiedene Methoden zur mik-
robiologischen Sicherung des ZVK als
wahrscheinliche Quelle von Bakteridmi-
en eingesetzt wurden, waren tatsdchlich
nur 26 % aller CABSI ,,Katheterinfektio-
nen“ (CRBSI) [31].

Fiir bestimmte Patientengruppen be-
steht erhebliche Unsicherheit in Bezug
auf eine einheitliche Zuordnung von
Blutstrominfektionen in die Kategorie
»primére Sepsis“ [24, 32]. Dabei geht es
hiufig um die Frage, ob die in der Blut-
kultur nachgewiesenen Infektionserre-
ger nicht doch von den Schleimhduten
des Gastrointestinaltraktes (GIT) der
Patienten stammen (,,Schleimhaut-as-

soziierte Bakteridmie nach Transloka-
tion“) [33]. Dieser spezielle Typus der
Bakteridmie und Sepsis kommt z.B.
vor bei Patienten mit chemotherapiein-
duzierter Mukositis oder Patienten mit
schwerer Graft-versus-Host-Erkran-
kung des GIT nach Stammzelltrans-
plantation [34-38], aber (seltener) auch
bei Patienten mit langzeitparenteraler
Erndhrung [39]. Bei diesen Patienten
ist keine ,,klinisch definierte Infektion
an anderer Stelle“ erkennbar und trotz-
dem ist der ZVK nicht die Quelle der
Bakteridmie. Hier spielt fiir die korrekte
Zuordnung, auch die klinische Beurtei-
lung (,.clinical judgement®) des Infekti-
onsereignisses durch die behandelnden
Arzte, eine wichtige Rolle [40] - etwas,
wovon man sich aufgrund der ,,Subjek-
tivitat der klinischen Diagnose® in den
meisten Surveillance-Modulen bewusst
distanziert hat.

Die Frage, wie hoch der Anteil der
CRBSI an allen dokumentierten CABSI
tatsachlich ist, kann stirker in den Vor-
dergrund treten, wenn
== {iber die bestmdgliche Diagnostik

und Therapie von nosokomialen BSI

diskutiert wird, die von einem Gefaf3-
katheter ausgehen,
== wenn es trotz einer konsequenten

Umsetzung von Praventionsmafinah-

men im langfristigen Verlauf nicht

zu einer deutlichen Abnahme der

CABSI-Rate kommt [41-46].

Fiir beides von entscheidender Bedeu-
tung ist die bei Weitem am haufigsten
eingesetzte und am besten etablierte Me-
thode zur Diagnose einer Blutstromin-
fektion: die Blutkultur. Dieses Thema ist
aus der Sicht der KRINKO so bedeutend,
dass es an dieser Stelle in Zusammenar-
beit mit klinischen Infektiologen und me-
dizinischen Mikrobiologen in einem ei-
genen Dokument besprochen wird. Das
hier vorgestellte Dokument stellt eine in-
formative Anlage zur ,Empfehlung zur
Préavention von Infektionen, die von Ge-
faflkathetern ausgehen® dar. Es steht nicht
in Konkurrenz zu Leitlinien von medizi-
nischen Fachgesellschaften oder zu Mik-
robiologischen Qualititsstandards (MiQ)
[5]. Daher sind die hier resultierenden
Aussagen bewusst nicht mit Evidenzgra-
den hinterlegt.
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1.3. Allgemeine Indikationen fr
die Abnahme einer Blutkultur

Blutkulturen sollen immer dann abge-

nommen werden [5], wenn

== der Verdacht auf eine schwere syste-
mische Infektion besteht (z. B. Sepsis),
deren Fokus primar nicht bekannt ist,

== der Verdacht auf eine Infektion be-
steht, die von einem GeféfSkatheter
ausgeht,

== die Anamnese, Untersuchung und/
oder Bildgebung einen wahrschein-
lichen Infektionsfokus nahelegt und
die Blutkultur im Kontext des jewei-
ligen infektiologischen Krankheits-
bildes (z.B. schwere Pneumonie, En-
dokarditis, Osteomyelitis, Meningitis,
zyklisches Fieber, Pyelonephritis)
Hinweise auf den Erreger und dessen
In-vitro-Empfindlichkeit liefern kann,

== bei einem Patienten ein Fieber unkla-
ren Ursprungs besteht (insbesondere
gilt dies fir Patienten mit hohem Ri-
siko fiir einen komplizierten Verlauf
im Falle einer Infektion, wie z. B. Neu-
geborene [47], Immunsupprimierte
[48], Intensivpatienten [49, 50]).

Die Abnahmefrequenz von Blutkulturen
(bei klinisch begriindetem Infektionsver-
dacht) beeinflusst die Ergebnisse der Sur-
veillance von NI. Die Zahl der pro 1000
Patiententage abgenommenen Blutkultu-
ren sollte daher bei der Beurteilung der
Ergebnisse beriicksichtigt werden [21,41],
insbesondere wenn medizinische Abtei-
lungen oder Kliniken miteinander vergli-
chen werden [51].

1.4. Bewertung von
Blutkulturergebnissen

Bei der Frage, wann eine positive Blut-
kultur als potenziell kontaminiert zu
bewerten ist [5, 52, 53], spielen die Pa-
thogenitit des nachgewiesenen Bakte-
riums und Risikofaktoren aufseiten des
Patienten eine wichtige Rolle. Wahrend
der Nachweis pathogener Erreger bereits
in einer Blutkultur die Blutstrominfekti-
on sehr wahrscheinlich macht (z.B. von
S. aureus und Enterobacteriaceae) ist bei
Nachweis von Hautflora mit geringer Vi-
rulenz in der Blutkultur eine Abgrenzung
von Kontamination und manifester In-



fektion erforderlich. Bei den zuletzt ge-

nannten Erregern wird der Nachweis in

mindestens zwei unabhéngig voneinan-

der abgenommenen Blutkultursets gefor-

dert, wihrend der singuldre Nachweis in

einem Set® eher fiir eine Kontamination

spricht.
Beispiele fiir solche Erreger sind

== Koagulase-negative Staphylokokken
(CoNS),

== Micrococcus spp.,

== Propionibacterium acnes,

== Corynebacterium spp.,

== Bacillus spp. (nicht B. anthracis; z.B.
ausgepragte Umgebungskontaminati-
on) [54, 55],

== a-hamolysierende (vergriinende)
Streptokokken (von den Schleimhau-
ten des Abnehmenden oder des Pa-
tienten?).

Welchen Einfluss Risikofaktoren aufsei-
ten des Patienten auf die Bewertung von
Blutkulturergebnissen haben, ldsst sich
am Beispiel der a-hdmolysierenden (ver-
griinenden) Streptokokken darstellen. Bei
Patienten mit chemotherapieinduzierter
Granulozytopenie und Mukositis - vor al-
lem bei akuter myeloischer Leukdmie nach
hoch dosierter Behandlung mit Cytarabin
— gehort dieses Bakterium zu den am hdu-
figsten in der Blutkultur nachgewiesenen
grampositiven Infektionserregern [56-58].

Auch bei Nachweis von Enterococcus
faecium nur in einer Blutkultur ergeben
sich spezielle Uberlegungen bei hochgra-
dig immunsupprimierten Patienten [40,
59, 60]. Wenn bei immunsupprimierten
Patienten der ZVK die Quelle einer Bak-
teridgmie durch Bacillus spp. ist, wird trotz
der niedrigen Pathogenitdit dieses Erregers
die Entfernung des ZVK anstelle einer in-
situ-Therapie mit Erhalt des ZVK empfoh-
len [61].

Der unabhéngige Nachweis derselben
Bakterienspezies in zwei zeitnah, aber
unabhingig voneinander abgenomme-
nen Blutkulturen spricht eher gegen eine
Kontamination.

Die meisten Studien [62], die dieser
speziellen Frage auflerhalb der Neona-

2 Als Set werden hier eine aerobe und eine an-
aerobe Blutkulturflasche bezeichnet, die beide
wahrend derselben Blutentnahme abgenom-
men wurden.

tologie nachgegangen sind [63-66]°, zei-
gen, dass bei gleicher Spezies und glei-
chem Antibiogramm in zwei unabhingig
voneinander abgenommenen Blutkul-
tursets hiufig trotzdem unterschiedliche
CoNS-Genotypen nachgewiesen wur-
den.

Der Nachweis von Bakterien der Haut-
flora in der Blutkultur erfordert stets die
Abgrenzung von einer Kontamination zur
Infektion. Die Therapierelevanz dieses Be-
fundes ergibt sich durch den mikrobiologi-
schen Befund (Zahl der positiven Blutkul-
turen) und die individuelle Situation des
Patienten mit besonderem Blick auf die kli-
nische Symptomatik und vorbestehende Ri-
sikofaktoren.

Zur Erlduterung dieses Zusammen-
hangs folgendes Beispiel:

Im individuellen Fall kann es durchaus
erforderlich sein, einen septischen Patienten
mit einem Glykopeptid zu behandeln, auch
wenn nur eine Blutkultur aus dem ZVK
abgenommen wurde und in dieser Methi-
cillin-resistente CONS nachgewiesen wur-
den [67, 68]. Es ist jedoch andererseits im
Sinne eines kritischen und restriktiven Ein-
satzes von Antibiotika auch maglich, nicht
mit Antibiotika zu behandeln, obwohl in ei-
ner Blutkultur aus dem zentralen Venen-
katheter (ZVK) CoNS nachgewiesen wur-
den, wenn der Patient keine Sepsiszeichen
aufweist und der ZVK entfernt wurde. In
diesem Fall wird der positive Nachweis als
ZVK-Kolonisation und nicht als Infektion
(des Patienten) interpretiert [23, 69, 70].

Bei Beekmann et al. [23] wuchsen
CoNS in 405 von 960 positiven Blutkul-
turen (42%). Nur 89 Nachweise (22 %)
wurden nicht als Kontamination einge-
stuft. Demnach waren 78 % aller positiven
Blutkulturen durch CoNS Kontaminatio-
nen und 33 % aller positiven Blutkultu-
ren (insgesamt) Kontaminationen durch
CoNS. Patienten mit richtigpositiver Blut-
kultur durch CoNS hatten héufiger klini-
sche Sepsiszeichen und waren haufiger
immunsupprimiert [23].

3 In neonatologischen ICUs sind die Patienten
oft mit einem dominanten nosokomialen CoNS
Klon besiedelt.
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2. Wie hdufig sind periphervends
abgenommene Blutkulturen
kontaminiert?

Wenn die oben aufgefiihrten Uberlegun-

gen zugrunde gelegt werden, resultiert

hieraus, dass ein erheblicher Anteil aller

positiven Blutkulturen mit Nachweis von

Hautflora in der klinischen Praxis ledig-

lich eine Kontamination anzeigt [71]. Zu

unterscheiden ist dabei

== der Anteil der kontaminierten Blut-
kulturen an allen in der Mikrobio-
logie prozessierten Blutkulturen
(Kontaminationsrate)*,

== der Anteil der falschpositiven Blutkul-
turen an allen positiven Blutkulturen.

Zum Beispiel fanden Washer et al. [72] in
einer Studie zur Hautantisepsis vor Ent-
nahme unter insgesamt 12.904 prozessier-
ten Blutkulturen 735 positive (5,7 %). Von
allen abgenommenen Blutkulturen wa-
ren 98 falschpositiv (Kontaminationsrate
0,76 %), dies wiederum entsprach 13,3 %
aller positiven Blutkulturen. International
wird orientierend eine Kontaminationsra-
te fiir periphervenos abgenommene Blut-
kulturen unter 3% angestrebt [5, 52, 71,
73, 74]. Dieses Ziel wird nicht ohne spe-
zielle Bemithungen (z.B. Schulung des
Personals, Hautantiseptik und Qualitéts-
kontrollen/Audits) erreicht. In einem bri-
tischen Survey lag die Kontaminationsrate
immerhin bei der Hilfte der 12 teilneh-
menden Kliniken in diesem Bereich; bei
den anderen betrug die Kontaminations-
rate bis zu 8,2 % und der Anteil der falsch-
positiven an allen positiven Blutkulturen
bis zu 47,8 % [53].

Solche quantitativen Informationen
zur Kontaminationsrate von Blutkultu-
ren liegen in Deutschland auflerhalb von
wissenschaftlichen Studien weder Mikro-
biologen noch Klinikern vor. Wenn die
vor Ort verantwortlichen Arzte/Hygiene-
beauftragten die Erreger- und Resistenz-
statistik aus Blutkulturen [75] in ihrem
Zustandigkeitsbereich aufmerksam ver-
folgen, sollten sie auf eine deutliche Zu-
nahme kontaminierter Blutkulturen auf-
merksam werden.

4 Auch hier geht die absolute Zahl der Blutkul-
turen maf3geblich in das Endergebnis ein.
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Beispiel aus der Praxis: In einer Univer-
sitdtsklinik fiel den Mikrobiologen auf, dass
viele letztendlich als Kontamination bewer-
tete positive Blutkulturen am Wochenende
abgenommen wurden (Hautflora, oft nur
in einer Flasche positiv, auf Nachfrage kei-
ne Infektionszeichen beim Patienten). Die
Riicksprache mit der Intensivstation ergab,
dass am Wochenende vom Pflegepersonal
im Auftrag der drztlichen Leitung bei al-
len Patienten mit ZVK ,,Surveillance-Kul-
turen® aus dem ZVK entnommen wurden.

3. Einfluss der Abnahmetechnik
(Wissen und Erfahrung

des Abnehmenden) auf

die Kontaminationsrate

Suwanpimolkul et al. [76] fanden in ei-
ner vergleichenden Studie verschiede-
ner Hautantiseptika je nach Antisepti-
kum und klinischer Abteilung (Station
vs. Notaufnahme) Kontaminationsraten
zwischen 2,6 % und 12,5%. Bei den kon-
taminierenden Spezies handelte es sich
tiberwiegend um CoNS (80,6 %), gefolgt
von Korynebakterien (7,4 %), Micrococcus
spp. (6,5 %) und Bacillus spp. (5,5 %). Gan-
der et al. [77] verglichen die Kontamina-
tionsrate bei Abnahme von 5432 Blutkul-
turen durch speziell geschultes Personal
(Phlebotomisten; 55 %) mit der Abnahme
durch andere Mitarbeiter (45 %) in zwei
internistischen Notaufnahmen. Die Kon-
taminationsrate bei speziell geschultem
Personal lag bei 3,1 %, die der anderen bei
5,6-7,4%. In einer retrospektiven Analy-
se positiver Blutkulturen fanden Pavlovs-
ky et al. [78] in einer Kinderklinik mit 108
Betten (inklusive einer hiufig frequentier-
ten Notfallambulanz) eine Rate positiver
BK von 3,1% (1665 in 35 Monaten). Fiir
1369 positive Blutkulturen lagen ausrei-
chende Details fiir eine Analyse der falsch-
positiven Blutkulturen vor: 798 (58 %
aller positiven) wurden als Kontaminati-
onen eingestuft und von diesen handelte
es sich in 56 % (32 % aller positiven) um
eine Kontamination mit CoNS. Je jiinger
die Kinder und je geringer die klinische
Erfahrung des abnehmenden Arztes, des-
to hoher war die Kontaminationsrate.
Die Wahrscheinlichkeit der Konta-
mination von periphervends gewonne-
nen Blutkulturen ist bei Sduglingen und
Kleinkindern aufgrund der besonderen

Schwierigkeiten bei der Blutentnahme
(schwierige Venenverhiltnisse, nicht ko-
operativer Patient) besonders hoch. Hin-
zu kommt, dass in dieser Altersgruppe oft
nur eine einzelne Blutkultur vor Beginn
der Antibiotikatherapie entnommen wird.
Die Abgrenzung zwischen Infektion und
Kontamination ist bei singulédr positiven
Blutkulturen aus mikrobiologischer Sicht
in diesem Fall nicht moglich.

4. Auswirkungen
der Fehlinterpretation
kontaminierter Blutkulturen

Die Kontamination von Blutkulturen bei
der Abnahme kann sich in erheblicher
Weise negativ auf die weitere Behandlung
der Patienten auswirken. Dies ist der Fall,
wenn eine Kontamination als Hinweis
auf eine Blutstrominfektion fehlinterpre-
tiert und der Patient nach dieser nicht zu-
treffenden Verdachtsdiagnose behandelt
wird.

Allerdings kann auch das Gegenteil
schwerwiegende Folgen haben, wenn
namlich dem Patienten eine Therapie
vorenthalten wird, weil die positive Blut-
kultur falschlicherweise als kontaminiert
interpretiert wurde. Nach tibereinstim-
menden Ergebnissen zahlreicher Studien
[23, 79-83] geschieht besonders Ersteres
sehr hiufig.

Dabei werden die Patienten unndétig
hospitalisiert, unnétig mit Antibiotika
behandelt [70] und den unerwiinschten
Nebenwirkungen der antibiotischen The-
rapie ausgesetzt (z.B. einer C. difficile as-
soziierten Enterokolitis [84]). Die damit
verbundenen zusitzlichen Kosten ent-
sprechen denen einer regulir behandelten
Blutstrominfektion (z.B. ca. 8700 $ pro
Fall bei Gander et al. [77]). Rechnet man
diese Kosten auf die tatsichliche Anzahl
der falschpositiven Blutkulturen pro Jahr
um, erklért sich die Investition betriebs-
wirtschaftlich intelligent aufgestellter Kli-
niken in die Schulung des Personals oder
sogar in die Anstellung von spezialisier-
tem Personal fiir die Blutkulturabnahme
(Phlebotomisten) [52, 77, 85, 86]. In einer
Studie, die neben etlichen anderen Aspek-
ten auch den Krankheitsschweregrad bei
Aufnahme berticksichtigt hat, fithrten
Alahmadi et al. [87] von der Queen’s Uni-
versity in Belfast eine vergleichende Ana-
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lyse der Verldufe von 284 Patienten durch
(142 ohne BSI und 142 mit falschpositi-
ver Blutkultur). Im Mittel waren die Pa-
tienten mit falschpositiver Blutkultur 5,4
Tage langer stationdr (p<0,001) und die
Kosten der Behandlung lagen um 7500 $
hoher (Cly; 4925-10.078; p<0,001). Bei
einer absoluten Zahl von 254 falschpo-
sitiven Blutkulturen pro Jahr entspréiche
dies 1372 zusitzlichen stationdren Be-
handlungstagen und Gesamtkosten von
1.905.570 $.

5. Hautantisepsis vor Abnahme
von Blutkulturen

Grundsitzlich ist vor der Abnahme von
Blutkulturen (wie vor anderen invasi-
ven Prozeduren und vor Patientenkon-
takt) eine hygienische Hiandedesinfektion
durchzufiithren [88, 89]. Dariiber hinaus
hat die sachgerechte Durchfithrung einer
Hautantisepsis im Bereich der Punkti-
onsstelle entscheidenden Einfluss auf die
Kontaminationsrate periphervends abge-
nommener Blutkulturen. Die Menge des
Antiseptikums muss fiir eine vollstin-
dige Benetzung eines mehrere cm? gro-
Ben Areals um die Punktionsstelle herum
ausreichen. Das Auftragen des Antisepti-
kums kann mit einer Spriihflasche oder
mit einem getrénkten sterilen Gazetup-
fer’ erfolgen. Nach den Ergebnissen aktu-
eller Studien ist jedes zugelassene Haut-
antiseptikum geeignet, wenn es korrekt
angewendet wird [72, 90]. Die Verwen-
dung von sog. Blutkultur-Kits® hat sich
u.a. deshalb als niitzlich erwiesen, weil
sie stets das gleiche Antiseptikum ent-
halten. Hierdurch steigt nach Schulung
der Mitarbeiter die Wahrscheinlichkeit
einer korrekten Anwendung [91]. Es gibt
fiir diesen Zweck (Hautantisepsis) auch
geeignete, einzeln steril verpackte Fertig-
tiicher [92].

Die Einwirkzeit richtet sich nach den
Angaben des Herstellers; meist wird eine
zweimalige Wisch- oder Sprithdesinfek-
tion empfohlen, bei der das vollstandige
Antrocknen des Antiseptikums abgewar-
tet wird [5]. Dies korrekt umzusetzen, ist

5 Im Unterschied zu einer diagnostischen Blut-
entnahme aus einer peripheren Vene.

¢ Jederzeit verfligbare Zusammenstellung aller
erforderlichen Medizinprodukte/Materialien.



unter den Bedingungen des klinischen
Alltags (vor allem in Notfallambulanzen
oder bei wenig kooperativen Patienten)
eine erhebliche Herausforderung.

In internationalen Studien werden
zur Hautantisepsis vor Entnahme von
Blutkulturen haufig Kombinationsprapa-
rate aus Chlorhexidin 2 % und Isopropa-
nol 70 % eingesetzt (z.B. in Form eines
Chloraprep™- oder eines Chlorascrub™-
Applikators) [93-98]. Diese Kombinati-
on war in einigen Studien besser wirk-
sam (niedrigere Kontaminationsrate)
als Polyvidonjod in wissriger Losung
[93, 95]. Allerdings stellt sich die Frage,
ob die sehr lange Einwirkzeit des Polyvi-
donjods (in wissriger Losung) abgewar-
tet wurde und ob das Isopropanol nicht
auch ohne CHX wirksam gewesen wire
[99, 100].

Bei der Abnahme von Blutkulturen
ist - im Unterschied zur Anlage von Ge-
falkathetern — der Zusatz von remanen-
ten Wirkstoffen zur Hautantisepsis nicht
sinnvoll.

6. Sterile Handschuhe als Teil
des Blutkultur-Kits

In zwei prospektiven Qualititssicherungs-
studien [97, 98] und in einer padiatrischen
Studie [101] betonen die befragten Mit-
arbeiter, wie wichtig die Repalpation der
Vene vor der Punktion sei (nach Desin-
fektion, mit oder ohne Lochtuch). Dies
entspricht der klinischen Erfahrung und
erfordert dann den Einsatz von sterilen
Handschuhen.

Auch eine prospektiv randomisierte
Studie von Kim et al. [102] kam fiir inter-
nistische Normal- und Intensivstationen
zu dem Ergebnis einer signifikant niedri-
geren Kontaminationsrate, wenn der Rou-
tinearbeitsablauf die Verwendung steriler
Handschuhe nach der Hautantisepsis vor-
sah (0,6 % vs. 1,1 %; adjustierte Odds Ratio
0,57; p=0,009).

In der Praxis wird die Punktionsstel-
le haufig auch nach Hautantisepsis pal-
piert, um die Vene erfolgreich zu punk-
tieren. In diesem Fall ist der Einsatz von
sterilen Handschuhen bei der Abnahme
von Blutkulturen erforderlich. Die inne-
re Verpackung der sterilen Handschuhe
kann als Ablage fiir andere sterile Items
genutzt werden.

7. Abnahme von Blutkulturen
bei Anlage einer
periphervenosen Verweilkaniile

In der Praxis spart es Zeit, Material und
dem Patienten eine weitere schmerzhaf-
te Punktion, wenn eine Blutkultur bei der
Anlage einer peripheren Venenverweil-
kaniile (PVK) mit abgenommen werden
kann [101]. Dies wird in der klinischen
Praxis sehr oft so durchgefiihrt. In 3 Stu-
dien erhohte sich das Risiko einer Kon-
tamination, wenn die Blutkultur mit der
PVK-Anlage (anstatt durch eine separa-
te Venenpunktion) abgenommen wurde
[85, 103], bei Self et al. um den Faktor 1,83
(CL 1,08-3,11) [104].

Andere Studien zeigen fiir dieses Vor-
gehen keine erhohte Kontaminationsrate,
wenn der Ablauf sehr sorgfiltig vorberei-
tet und nach einem geeigneten Standard
mit ausreichender Assistenz durchgefiihrt
wird [101, 105, 106]. Vor allem bei Kin-
dern ist die Vermeidung jeder unnétigen
schmerzhaften Venenpunktion ein wich-
tiges Ziel [101]. Bei McQuillen et al. wur-
den zeitnah zwei Blutkultursets abgenom-
men, eines bei Anlage der PVK und eines
30min spater aus der PVK nach Wisch-
desinfektion des Anschlussstiicks [107].

Patton und Schmitt konnten zeigen,
dass bei periphervendser Abnahme von
Blutkulturen das Verwerfen des ersten
Milliliters, in dem ggf. mikroskopisch
kleine Hautstanzen enthalten sind, die
Rate kontaminierter Blutkulturen von
2,8% auf 1% senkte [108].

Zusammengefasst ist es moglich, eine
Blutkultur ohne Kontamination direkt bei
Anlage einer peripheren Venenverweilka-
niile abzunehmen, wenn der Patient ko-
operativ ist (bei Kindern nur mit Assistenz)
und dabei das aseptische Vorgehen und die
Hautantisepsis besonders sorgfiltig beach-
tet werden.

8. Abnahme von Blutkulturen
bei Anlage eines zentralvendsen
GefaBkatheters

Einige Kliniker gehen davon aus, dass
die maximalen Barrierevorkehrungen
bei Anlage eines ZVK [109] eine Kon-
tamination der direkt nach Anlage ab-
genommenen Blutkultur aus dem ZVK
nahezu ausschlieen. Interessanterweise
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kamen Stohl et al. in einer methodisch gut
konzipierten Studie zu einem gegenteili-
gen Ergebnis [110]. Zwar gab es bei Pa-
tienten mit Infektionsverdacht auch eine
hohe Rate richtigpositiver Blutkulturen,
die aus dem frisch angelegten ZVK ent-
nommenen Blutkulturen waren jedoch
doppelt so hiufig kontaminiert wie peri-
phervends abgenommene (225 von 2736
(8%) vs. 378 von 10.340 (4%); p<0,001).
Eine mogliche Erkldrung hierfiir konnte
sein, dass die recht massive Manipulati-
on im Bereich der Eintrittsstelle (Punk-
tion mit grofler Nadel, Fithrungsdraht,
Bougierung) gelegentlich den Effekt der
vorausgehenden Hautantisepsis durch
die Mobilisation von Hautflora aus tie-
feren Hautschichten aufhebt. Dass hier
das Volumen der Punktionsnadel durch
das Ausstanzen kleiner Hautpartikel eine
Rolle spielen kann, zeigen entsprechen-
de Studien bei Blutspendern, bei denen
auch stets die erste abgenommene Blut-
portion verworfen wird [199]. Levin et
al. untersuchten ebenfalls die Abnahme
von Blutkulturen aus einem frisch ange-
legten ZVK und empfahlen, die Blutkul-
tur nicht aus dem Schenkel abzunehmen,
der zur Anlage des ZVK tiber den Fiih-
rungsdraht genutzt wurde (,,nonwire cen-
tral line hub®) [111].

9. Anzahl der Sets

Es gibt eine gut begriindete [112] Uber-
einkunft dariiber, dass beim fiebernden
Intensivpatienten mindestens zwei un-
abhingige Blutkultursets abgenommen
werden sollten [49]. Im MiQ von 2007
wird fiir Erwachsene die Abnahme von
mindestens 2 -4 Blutkultursets empfoh-
len (bei V.a. Endokarditis sogar 6), wo-
bei sich aus der Literatur keine Hinweise
fiir einen optimalen Zeitabstand zwischen
den Abnahmen ergeben. In klinisch drin-
genden Fillen, in denen eine unmittelba-
re antibiotische Therapie erforderlich ist
(z.B. akute Endokarditis, Fieber bei Gra-
nulozytopenie, schwere Sepsis, septischer
Schock), sollen unmittelbar vor Beginn
der Therapie 2-3 durch separate Venen-
punktionen gewonnene Blutkultursets ,,in
rascher Folge“ entnommen werden [5].
McQuillen et al. [107] entnahmen in
einer padiatrischen Studie bei fiebernden
Kindern 2 Blutkulturen im Abstand von
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Tab. 2 Erforderliches Mindestvolumen fiir Blutkulturen [115-125]

Patientengruppe

Friithgeborene

Reife Neugeborene, Sduglinge (bis 10kg)
Kleinkinder >10-20kg

Kinder >20kg, Jugendliche

Erwachsene

Mindestmenge in ml

1

1-3

2 x5 (aerob und anaerob)

2 x 107 (aerob und anaerob)

2 % 20 (aerob und anaerob)

*In der MiQ zur Blutkulturdiagnostik von 2007 wird empfohlen, bei Kindern tiber 6 Jahren und einem Gewicht
>20kg die fiir Erwachsene tiblichen Blutkulturflaschen zu verwenden und fiir die Blutkultur 1 Set aus 2 Blut-
kulturflaschen (eine aerobe und eine anaerobe Kulturflasche) mit 5 ml Blut zu beimpfen [5]. Kinder tber 15kg
haben ein Blutvolumen von ca. 75 mi/kg (d. h. bei 20kg 1500 ml). Insofern bringt der,Verlust” von 20 ml Blut
(2 x 10ml) ein Gber 20kg schweres Kind nicht in Schwierigkeiten.

ca. 30 min. Durch dieses Vorgehen wur-
den die Sensitivitit und der Anteil rich-
tigpositiver Erregernachweise (im Ver-
gleich zu nur einer Blutkultur bei Anlage
der PVK) deutlich erhoht. In 12 von 26
Fillen waren beide Kulturen positiv, in
14 von 26 Fillen nur eine von beiden; in
10/26 Fallen (38 %) wire die Diagnose
ohne die 2. Blutkultur nicht gestellt wor-
den.

Insofern sollten auch bei Kindern mit
V.a. eine systemische Infektion bei redu-
ziertem Allgemeinzustand und anhalten-
dem Fieber [113, 114] mindestens zwei
unabhingige Blutkulturen abgenommen
werden.

10. Einfluss des Blutvolumens
auf die Sensitivitit der
Blutkultur

Spezielle aerobe Blutkulturflaschen fiir
Neugeborene und Siduglinge sollten
nicht fiir ltere Kinder, Jugendliche und
Erwachsene verwendet werden, weil
das geringere Blutvolumen die Sensi-
tivitdit der Diagnostik einschrinkt [49,
69, 126]. Das erforderliche Mindestvo-
lumen fiir Blutkulturen in Abhangigkeit
vom Korpergewicht ist in @ Tabelle 2
aufgefiihrt.

Auf das ,,Beliiften von aeroben Blut-
kulturen soll generell verzichtet werden.

11. Welche Voraussetzungen
und MaBnahmen senken

die Kontaminationsrate
diagnostischer Blutkulturen?

Mafinahmen zur Steigerung der Sensiti-
vitdt und Spezifitit und des Vorhersage-

wertes von Blutkulturen [5, 71, 92, 97, 98,

101, 127]:

== Einheitlicher (schriftlich) definierter
verbindlicher Standard fiir die Blutkul-
turabnahme, der mit den Mitarbeitern
entwickelt wurde, die in der klinischen
Routine die Blutkulturen abnehmen
(beachte: konkreter Arbeitsablauf, Res-
sourcen, Hindernisse im Klinikalltag).

== Die Mitarbeiter kennen den verfiig-
baren Standard und sind ausreichend
geschult (Wissen und Koénnen).

== Alle benétigten Materialien sind je-
derzeit griffbereit verfiigbar (Blutkul-
tur-Kit).

== Die erforderliche Zeit fiir die Abnah-
me unter aseptischen Kautelen wird
im Arbeitsablauf berticksichtigt; bei
Kindern ist eine Assistenz (Kranken-
pflegepersonal) verfiigbar.

== Der Kunststoffverschluss der Blutkul-
turflasche wird mit einem alkoholi-
schen Desinfektionsmittel desinfiziert.

== Es wird eine ausreichende Menge des
Antiseptikums auf einem ausreichend
groffen Hautareal verwendet und die
Einwirkzeit wird strikt eingehalten (das
vollstindige Antrocknen des Antisepti-
kums wird abgewartet).

= Wenn die Vene nach der Hautantisep-
sis palpiert werden muss, geschieht dies
mit sterilen Handschuhen.

== Die abgenommene Blutmenge pro Fla-
sche entspricht den im Standard vor-
gegebenen Vorgaben (v.a. in Bezug auf
die Mindestmenge).

== Die Nadel, mit der die Punktion der
Vene erfolgt ist, wird nicht gewechselt,
bevor die BK in die BK-Flasche ge-
spritzt wird. Die Spritze mit dem Blut
fiir die Blutkultur wird nicht auf einer
unsterilen Unterlage abgelegt.
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== Das Blut fiir die anaerobe Blutkultur
wird sofort in die anaerobe Blutkul-
turflasche gegeben.

== Bei Entnahme aus einem ZVK wird
ein spezielles Abnahmeprotokoll (mit
Desinfektion des Katheterhubs usw.)
beachtet, nach dem alle zustindigen
Mitarbeiter geschult werden [128].

== Die Blutkultur wird nicht tiber ein na-
delfreies Konnektionsventil [129, 130]
oder aus einem nichtdesinfizierten
Dreiwegehahn abgenommen.

12. Abnahmeort, Vor- und
Nachteile zentralvenos
abgenommener Blutkulturen

Ublicherweise erfolgt die Blutentnahme
durch Punktion einer peripheren Vene,
z.B. in der Ellenbeuge. Insbesondere auf
Intensivstationen erfolgt die Entnahme
von Blutkulturen héufig aus zentralveno-
sen Kathetern. Einige Studien zeigten je-
doch eine deutlich erhdhte Kontaminati-
onsrate bei diesem Vorgehen [131, 132].
Zwar ist der negative Vorhersagewert
einer aus dem ZVK entnommenen Blut-
kultur hoch (97 %), die Abnahme der
Blutkulturen aus dem ZVK fiihrt jedoch
haufiger zum Nachweis von Kontaminan-
ten (falschpositive Befunde) und somit
zu einem niedrigen positiven pradiktiven
Wert der zentralvends abgenommenen
Blutkultur [133-135]. Die ersten 4-5ml
des zentralvenos abgenommenen Blutes
zu verwerfen, senkt das Problem erhoh-
ter Kontaminationsraten nicht [136, 137].
In den US-amerikanischen Leitlini-
en von 2009 wird bei Patienten mit ZVK
und Infektionsverdacht die Abnahme so-
wohl eines peripher- als auch eines zent-
ralvenosen Blutkultursets empfohlen (sog.
gepaarte Blutkulturen, ,,2 sets [1 periph-
eral“]) [69]. Dieser Empfehlung schlieflen
sich auch die MiQ von 2007 [5] und die
US-amerikanischen ,,Guidelines for eval-
uation of new fever in critically ill adult
patients“ des American College of Criti-
cal Care Medicine und der Infectious Dis-
eases Society of America von 2008 [49],
eine Ubersichtsarbeit zu padiatrischen Pa-
tienten [138] und die aktuellen Leitlinien
der internistisch-onkologischen Fachge-
sellschaften an [3, 139]. Obwohl einige
gut konzipierte Studien auch bei padiat-
risch-onkologischen Patienten mit zent-



ralem Venenkatheter auf die hohere Sen-
sitivitdt gepaarter Blutkulturen hinweisen
[140, 141], sehen die Empfehlungen der
kinderonkologischen Fachgesellschaft
(GPOH) keine routineméfliige Abnah-
me gepaarter Blutkulturen vor. Allerdings
haben diese Kinder nahezu alle Langzeit-
katheter vom Typ Broviac oder Port, aus
denen die meisten Routineblutabnahmen
nach sorgfiltiger Desinfektion des Kathe-
terhubs erfolgen [4, 142].

Das genannte Vorgehen (,,gepaarte®
Blutkulturen, ,,2 sets [1 peripheral]®) ist
in den letzten Jahren intensiv diskutiert
[128] und auch kritisiert worden, weil die
Rate an kontaminierten Blutkulturen bei
Abnahme aus dem ZVK zu hoch sei (ho-
her als bei periphervenoser Abnahme)
[46).

Einige klinische Infektiologen raten
dazu, auf Blutkulturen aus dem ZVK
ganz zu verzichten [46, 143], weil die
Konsequenzen falschpositiver Kultu-
ren erhebliche negative Implikationen
fir die Patienten und fiir die Klinik ha-
ben (falschpositiver Anstieg der CABSI-
Rate)’. Mermel et al. widersprechen dieser
Kritik mit dem Hinweis:

“.. an isolated positive catheter-drawn
blood culture on its own is not proof of cath-
eter related bloodstream infection and does
not necessarily connote the need for cath-
eter removal. However, the opposite situa-
tion (positive peripheral blood culture with
a negative catheter-drawn culture) makes it
very unlikely that the catheter is the source
of a bloodstream infection” [144].

Des Weiteren weisen Mermel et al. da-
rauf hin, dass ohne gepaarte Blutkulturen
der ZVK nicht ohne Entfernung des Kathe-
ters als Quelle der Infektion gesichert wer-
den kann [144].

Boyce et al. [46] beschreiben die nach-
haltige Senkung von CABSI-Raten (2010-
2012) durch die strikte Beschrankung auf
periphervends abgenommene Blutkultu-
ren. Zu Beginn der Studie beruhten 30 %
der erfassten CABSI auf Kontaminationen
von Blutkulturen vorwiegend bei Abnah-

7 Interessanterweise wurde diese Diskussion in
den USA v.a. durch die gesetzliche Verpflichtung
zur Offenlegung von CABSI-Raten in einigen
Bundesstaaten und durch die Entscheidung von
einigen wichtigen Kostentrdgern in Gang ge-
setzt, die Kosten fiir CABSI nicht mehr zu tber-
nehmen.

me aus dem ZVK. Blutkulturen wurden
daraufthin nur noch nach einem definier-
ten Standard mit Hilfe eines Kits stets von
2 Krankenschwestern/-pflegern abge-
nommen (Vieraugenprinzip, gegenseiti-
ge Kontrolle). Der Anteil der aus einem
ZVK abgenommenen Blutkulturen sank
von 10,9 % auf 0,4 %, der Anteil kontami-
nierter Blutkulturen von 1,6 % (84/5274)
auf 0,5 % (21/4245; p<0,001).

Bei genauer Durchsicht der Publika-
tion fallt auf, dass parallel zu den genann-
ten Entwicklungen auch der Anteil der
kontaminierten Blutkulturen bei Abnah-
me aus dem ZVK signifikant gesunken ist
und zwar von 75% (21/28 im Jahr 2010)
auf <8% (0/13 in 2011-2012) (p<0,001).
Dies bestitigt die Erfahrung anderer, dass
von einem sensibilisierten und gut aus-
gebildeten Team nach einem definierten
Standard mit sorgfaltiger Desinfektion
des Katheterhubs auch aus einem ZVK
Blutkulturen ohne erhohtes Kontamina-
tionsrisiko abgenommen werden konnen
[128].

Bei einem Patienten mit zentralem Ve-
nenkatheter und systemischen Infektions-
zeichen sollte (zusétzlich zu mindestens
einem periphervends abgenommenen
Blutkulturset) unter aseptischen Kautelen
ein Blutkulturset aus dem ZVK abgenom-
men werden. Vorher ist eine sorgfiltige
Desinfektion des Katheterhubs (Einwirk-
zeit!) erforderlich.

13. Entnahme von Blutkulturen
bei mehrlumigen Kathetern

Wenn ein mehrlumiger ZVK als Quelle der
BSI vermutet wird (nicht bei jedem Patien-
ten mit ZVK und Fieber) und dieser ZVK
nicht gezogen werden kann, sollten — wenn
moglich® - aus mindestens 2 Lumina Blut-
kulturen entnommen werden [69].

In bis zu 30 % sind die Ergebnisse dahin-
gehend diskrepant, dass lediglich einer von
mehreren Schenkeln kolonisiert ist [145].

Auch wenn CRBSI héufiger von einem
ZVK-Schenkel ausgehen, tiber den pa-
renterale Nahrlgsungen verabreicht wer-
den [146], ist jedes Lumen eines ZVK eine
potenzielle Quelle der BSI [147]. Werden
Kulturen aus mehreren Lumina nach dem-

& Natiirlich nicht aus dem ,Katecholaminschen-
kel” bei einem instabilen Patienten.
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selben prdanalytischen Standard in zeit-
naher Abfolge entnommen, kénnen auch
hier vergleichende Analysen (z.B. der Dif-
ferential Time to Positivity, DTP, siehe un-
ten) vorgenommen werden [148-150].

14. Blutkulturen aus arteriellen
GefaBkathetern

Patienten mit einem arteriellen Zugang
haben in der Regel im dazugehorigen In-
fusionssystem ein ,,geschlossenes Blutab-
nahmesystem, aus dem durch Punktion
einer Kunststoffmembran mit einer ge-
eigneten Kaniile unter aseptischen Kau-
telen Blut (v.a. fiir arterielle Blutgasanaly-
sen) abgenommen werden kann. Vor jeder
Blutabnahme aus diesem System ist eine
Wischdesinfektion der Kunststoffmem-
bran (z.B. mit einem Alkoholtuch) erfor-
derlich. Wird zur Blutentnahme hier ein
Dreiwegehahn verwendet (nicht geschlos-
senes System), muss der Abnahmekonus
z.B. mit einem alkoholischen Hautantisep-
tikum sprithdesinfiziert werden. Martinez
et al. [151] fanden im direkten Vergleich
zu einer periphervendsen Punktion fiir die
Blutkultur aus der Arterie eine Sensitivi-
tat von 71 % und eine Spezifitat von 98 %.
Insofern kann unter Einhaltung eines
entsprechenden Protokolls der Antisepsis
eine Blutkultur aus der Arterie abgenom-
men werden, sie sollte aber stets mit mindes-
tens einer weiteren Blutkultur von einer an-
deren Punktionsstelle kombiniert werden.

15. Nutzen von
Phlebotomieteams

Einige Studien zeigen eindrucksvoll, wie
die Kontaminationsrate von Blutkulturen
signifikant durch den Einsatz von Phle-
botomisten gesenkt werden kann (speziell
ausgebildete Labormitarbeiter, die vorwie-
gend Blutentnahmen durchfithren) [77,
152]. Dieser Effekt bestitigte sich auch in
einer multizentrischen Erhebung (College
of American Pathologists Q-Tracks study,
356 Kliniken) [52]. In einer padiatrischen
Studie waren das Lebensalter der Kinder
und die Erfahrung des abnehmenden Arz-
tes ausschlaggebend fiir die Kontaminati-
onsrate von Blutkulturen [78].

Die Abnahme von Blutkulturen setzt
bestimmte Kenntnisse und Fihigkeiten vo-
raus, die von weniger erfahrenen Mitar-
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beitern erst durch Schulung, Training und
direkte Supervision (nach einem fiir alle
verbindlichen internen Standard) erwor-
ben werden miissen.

16. Riickmeldung von
Kontaminationsraten an
die Abnehmenden?

Die Kontamination von Blutkulturen bei
der Abnahme ist ein gutes Beispiel fiir ei-
nen Fehler, der nicht korrigiert wird, weil
diejenigen, die den Fehler begehen, sich
dessen nicht bewusst sind und keinerlei
Riickmeldung hierzu erhalten [153]. Zum
Beispiel erfahren die Mitarbeiter der Not-
fallaufnahme nicht, ob ein Patient auf-
grund einer (falsch?) positiven Blutkultur
langer im Krankenhaus mit Antibiotika
behandelt wurde und vielleicht deshalb
evtl. sogar klinisch relevante Nebenwir-
kungen wie eine C. difficile assoziierte Ko-
litis entwickelt hat [97, 98, 127].

Wenn der Name des Abnehmenden in
einer elektronischen Anforderung kon-
sequent dokumentiert wird, ist eine in-
dividuelle vertrauliche Riickmeldung vor
allem bei Hinweisen auf erhchte Konta-
minationsraten prinzipiell moglich.

Diese Riickmeldung ist nach den bis-
her hierzu vorliegenden Studien hilfreich,
das Problem (insofern eines besteht) zu
»spiegeln” und besser zu kontrollieren 86,
97, 98, 152, 154]. Auflerhalb von Studien
fehlen hierfiir in der klinischen Praxis bis-
her geeignete Ressourcen (z. B. computer-
gestiitzte Algorithmen, Identifizierung der
kontaminierten Blutkulturen in der klini-
schen Praxis).

17. Studien mit dem Ziel,
die Kontaminationsrate bei BK
zu senken

Es gibt inzwischen eine stetig wachsende
Anzahl qualitativ hochwertiger Studien,
in denen Interventionen zur Senkung der
Kontaminationsrate bei Blutkulturen be-
schrieben werden (ausgezeichnete Uber-
sichtbei [127]). Dabei wird angestrebt, das
oben bereits erwéhnte Limit einer Konta-
minationsrate von 3 % zu unterschreiten
und die Patienten vor den negativen Fol-
gen falschpositiver Blutkulturergebnisse
zu schiitzen. Mitunter sind die vorgeschla-
genen Mafinahmenbiindel relativ schlicht,

wie z. B. die Schulung der Mitarbeiter plus
Bereitstellung eines Blutkultur-Kits, in
dem alle notwenigen Utensilien (inklusive
eines grof3en, steril verpackten Alkoholtu-
ches zur Hautantisepsis) und eine lami-
nierte Anleitung fiir die Blutkulturabnah-
me enthalten sind [92]. Solche Kits, die in
der jeweiligen Klinik individuell zusam-
mengestellt wurden, haben sich auch ohne
spezialisiertes Personal (Phlebotomisten,
Catheter-Care-Teams) bewahrt [152].

Komplexere Studien [97, 98] gehen
nach dem von Pronovost et al. entwi-
ckelten Modell der Implementierung von
Innovationen im klinischen Alltag vor
[155-157]. Dies beginnt stets mit einer
systematischen Analyse und Beobachtung
der tatsachlichen Arbeitsabldufe (z. B. mit-
hilfe einer Checkliste) iiber einen ausrei-
chend langen Zeitraum. Die Intervention
sollte auf die Zielgruppe zugeschnitten
sein (z.B. Notfallaufnahme vs. Intensiv-
station vs. Normalstation).

Im Rahmen solcher Beobachtungen
ist es moglich, gemeinsam mit den ver-
antwortlichen Mitarbeitern Hindernisse
im Arbeitsablauf zu identifizieren [158],
die Mitarbeiter fiir die Problematik kon-
taminierter Blutkulturen zu interessieren
(»engage, educate®) [159] und Verbiindete
(»champions, ,leader) fiir die Entwick-
lung und Implementierung eines verbes-
serten Standards im Behandlungsteam zu
finden [160, 161]. Auch fir die Pidiatrie
wurden entsprechende Studien publiziert
[101].

18. Aspekte zur Beurteilung
der Beteiligung des ZVK an
einer Sepsisepisode

18.1. Diagnostik in situ versus mit
Entfernung des ZVK

Ein wesentlicher Aspekt bei den verschie-
denen Methoden der mikrobiologischen
Evaluation bei V.a. eine CRBSI betriftt
die Frage, ob fiir die entsprechende Diag-
nostik der Katheter gezogen werden muss
oder ob ggf. eine in-situ Therapie iiber den
noch liegenden ZVK moglich ist, bis die
Ergebnisse der Blutkulturdiagnostik vor-
liegen [69, 162].

Fieber bei einem Patienten mit einem
ZVK [49] ist unabhingig von der Fra-
ge der mikrobiologischen Diagnostik ein
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Anlass, die Indikation fiir den ZVK kri-
tisch zu hinterfragen und ihn ggf. zu ent-
fernen oder zu wechseln. Hierfiir sind
jedoch komplexe medizinisch-therapeu-
tische Entscheidungen ausschlaggebend,
die iiber die Zielsetzung dieser Ubersicht
hinausgehen und definitiv in den Handen
der behandelnden Arzte liegen.

18.2. Quantitative Blutkulturen

Die quantitative Auswertung der Blutkul-
tur (Ermittlung der koloniebildenden Ein-
heiten pro ml) kann mit hoher Sensitivi-
tat und Spezifitit den Katheter als Quelle
der BSI wahrscheinlich machen, wenn bei
gepaarter Abnahme von Blutkulturen in
der aus dem ZVK abgenommenen Kultur
>3-mal mehr Bakterien wachsen als in der
periphervendsen Kultur [5, 69, 163-166].
Dieses Verfahren kann auch im Vergleich
von Blutkulturen aus unterschiedlichen
Lumina eines ZVK zum Einsatz kommen.
Auflerhalb von Studien wird diese Metho-
de nicht angewendet, weil sie zu arbeits-
aufwendig, zu kostenintensiv und nicht
ausreichend sensitiv ist.

18.3. Differential Time to Positivity
(DTP)

Blutkulturautomaten dokumentieren den
Zeitpunkt des ersten positiven Signals ei-
ner Blutkultur. Handelt es sich nicht um
eine Kontamination, sind Blutkulturen (in
Abhingigkeit von der Zahl der in der Blut-
kultur bei Abnahme enthaltenen kolonie-
bildenden Einheiten und der Erregerspe-
zies) meist innerhalb der ersten 24 (-48) h
positiv [134].

Allerdings kann auch eine erst spéter
positive Blutkultur auf eine Infektion mit
niedriger Keimdichte in der untersuchten
Blutprobe [71] hindeuten (z. B. bei bereits
anbehandelten Patienten).

Die systematische Untersuchung der
Differential Time to Positivity (DTP) bei
gepaarter Abnahme von Blutkulturen
nach demselben praanalytischen Stan-
dard kann wichtige zusitzliche Hinweise
fiir oder gegen die Annahme liefern, dass
der ZVK die Quelle der BSI ist. Dabei gilt
der ZVK als wahrscheinliche Quelle der
BSI, wenn die Blutkultur aus dem ZVK -
aufgrund der initial erhéhten Keimzahl -
mindestens 2h vor der periphervends ab-



genommenen Blutkultur das erste positive
Signal bietet [69, 165, 167].

Der personelle und apparative Auf-
wand ist bei dieser Methode erheblich
kleiner als bei der quantitativen Auswer-
tung der Blutkulturen. Daher ist sie eine
realistische Option fiir Patienten, bei de-
nen der Verdacht auf eine CRBSI besteht.

Voraussetzung bleibt, dass die Abnah-
me gepaarter Blutkultursets moglich ist.
Der ZVK muss ,,riickldufig” sein, es muss
ein Lumen fiir die Blutentnahme zur Ver-
fugung stehen und beide Abnahmen miis-
sen unter den oben beschriebenen streng
aseptischen Kautelen nahezu zeitgleich
und mit identischen Blutvolumina erfolgen
[128]. Fiir die Anwendung dieser Methode
sollte nach Seifert et al. eine Transportzeit
von 12h bis zum Beginn der Inkubation
der Blutkulturflaschen im Blutkulturauto-
maten nicht tiberschritten werden [5, 168,
169]. Nach Desinfektion des Katheterhubs
sollen die ersten 5 ml der Blutabnahme aus
dem ZVK nicht verworfen, sondern mit in
die Blutkulturflasche gegeben werden. Fiir
CRBSI durch P, aeruginosa und Candida
spp. scheint die DTP keine geeignete Me-
thode zu sein [170, 171].

Nach einem aktuellen Survey von
Beekmann et al. [24] unter 692 US-ame-
rikanischen Infektiologen (organisiert
im Infectious Diseases Society of Ameri-
ca Emerging Infections Network) nutzen
60 % diese Methode bei V. a. auf eine ZVK-
assoziierte Infektion; in nur 20 % der am
Survey teilnehmenden Kliniken war diese
Methode nicht verfiigbar.

Bei Catton et al. waren allerdings nur
74% der ZVK-Lumina riicklaufig [148].
Inzwischen wurde diese Methode in ver-
schiedenen Patientengruppen in einer
Reihe von Studien untersucht, die mit
wenigen Ausnahmen [172] {ibereinstim-
mend fiir den klinischen Nutzen dieser
Technik sprechen. Blot et al. fanden in
der initiierenden Studie bei Patienten mit
Krebserkrankungen eine Sensitivitit von
96 % und eine Spezifitit von 100 % fiir
den Nachweis einer ZVK-Infektion [173].
Andere Autoren konnten dies bestatigen
[174, 175], auch wenn die Sensitivitit und
Spezifitit in einigen Studien niedriger
war (z.B. 82% und 88 % bei Seifert et al.
[168] oder 81% und 92 % bei Raad et al.
[167]). Al Wohoush et al. fanden fiir die
DTP eine hohere Sensitivitit und Spezifi-

tét (74 % und 84 %) als fiir eine quantita-
tive Auswertung der Blutkulturen mit ei-
nem cut off von =100 KBU/ml (78 % und
47%) [176]. Chen et al. fanden bei onkolo-
gisch behandelten Kindern und Erwach-
senen [37] eine Sensitivitidt der DTP von
83 % (84 CRBSI unter 142 BSI insgesamt).

Kaasch et al. [177] untersuchten die
Sensitivitdt und Spezifitit der DTP im
Kontext einer prospektiven Studie zur
Epidemiologie, zur Prognose und zum
Verlaufvon S. aureus-Bakteriamien (SAB)
[178]. Uberraschenderweise lag unter den
Bedingungen des klinischen Alltages® die
Sensitivitidt der DTP hier nur bei 37 % und
die Spezifitat nur bei 77 %.

Das bedeutet, nur 46 % aller Patienten
mit einer DTP >120 min hatten letztend-
lich eine CRBSI. Die Autoren diskutieren
diese Ergebnisse jedoch nicht als prinzipi-
elles Argument gegen die DTP-Methode
[179] und pliddieren aulerdem (wie auch
andere [69, 180]) dafiir, bei Nachweis von
S. aureus in der Blutkultur den ZVK zeit-
nah zu entfernen. Moglicherweise haben
Patienten mit SAB und ZVK aufgrund der
sehr hohen Affinitdt dieses Erregers zu
Kunststoffmaterialien (Devices) im Ver-
lauf der SAB auch ,,am ZVK* hohe Keim-
zahlen, obwohl der ZVK nicht die primare
Quelle der Bakteriamie war. Auch dies ist
(neben der Tatsache, dass in dieser Pati-
entengruppe 20-30% der SAB vom ZVK
ausgehen) ein Argument fiir die zeitnahe
Entfernung des ZVK bei Nachweis von S.
aureus in der Blutkultur [181].

In einer Studie pédiatrischer Intensiv-
mediziner in Chile (Kinder mit einem Le-
bensalter >3 Monate) wurde fiir die DTP-
Methode eine Sensitivitit von 75% und
eine Spezifitit von 86 % gefunden [182].

18.4. Mikrobiologische
Untersuchung der
GefaBkatheterspitze

Die Spitze eines Gefif8katheters soll nur
dann mikrobiologisch untersucht werden,

° Kein spezielles Training zur Blutkulturabnah-
me, zum Teil relativ lange Zeiten zwischen der
Abnahme und der Prozessierung der Blutkultu-
ren, kein Monitoring der Blutmengen bei den
gepaarten Blutkulturen. Bei 11 Patienten war
zum Zeitpunkt der Abnahme gepaarter Kulturen
bereits eine antibiotische Therapie begonnen
worden.
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wenn der Verdacht auf eine vom ZVK aus-
gehende Infektion besteht [69, 183]. Wird
der ZVK bei Infektionsverdacht entfernt,
kann die Katheterspitze einer gezielten
mikrobiologischen Untersuchung zuge-
fithrt werden [184]. Vor der Entfernung
soll in diesem Fall die Kathetereintritts-
stelle mit einem Hautantiseptikum be-
handelt werden.

Liegt eine ausgepragte Lokalinfektion
im Bereich des Kathetereintritts vor, soll
ein Wundabstrich fiir die Erregerdiag-
nostik asserviert werden. Die zusitzliche
Untersuchung der Katheterspitze ist dann
wenig aussagekriftig, weil der Katheter
beim Entfernen sicher kontaminiert wird.

Die Katheterspitze darf nur mit ste-
rilen Instrumenten (oder sterilen Hand-
schuhen) beriihrt werden, um eine arti-
fizielle Kontamination zu vermeiden. Zur
mikrobiologischen Untersuchung der Ka-
theterspitze sollte diese in einem sterilen
Rohrchen ohne Transportmedium unge-
kiihlt méglichst rasch ins Labor transpor-
tiert werden, ggf. ist eine Lagerung bei 4
°C bis zu 24h méglich [5].

Die auch heute noch am weitesten ver-
breitete Methode der mikrobiologischen
Untersuchung einer Gefiflkatheterspit-
ze ist die semiquantitative Abrollkultur
nach Maki [31, 185-187]. Dabei werden
die distalen 3cm des entfernten Kathe-
ters mit einer sterilen Pinzette mehrmals
iiber eine Blutagarplatte gerollt und nach
Ubernachtbebriitung wird die Anzahl der
Bakterienkolonien ausgezéhlt (positiv bei
>15 KBE auf der Platte). Positiv bedeutet
hier, dass eine signifikante Besiedlung des
Katheters vorliegt; von allen solcherma-
flen besiedelten Kathetern lsen jedoch
nur 10-14% eine Infektion aus [184]. In-
sofern ist eine positive semiquantitative
Kultur der Katheterspitze nur in Kombi-
nation von klinischen Infektionszeichen
und dem Nachweis des gleichen Erre-
gers in der Blutkultur beweisend fiir eine
CRBSI. Die Grenze der kritischen Keim-
zahl (=15 KBE) gilt vor allem fiir CoNS;
der Nachweis nicht nur opportunistisch
pathogener Erreger von Blutstrominfek-
tionen (z.B. von S. aureus, Enterobacte-
riaceae oder P, aeruginosa) an einer ZVK-
Spitze ist schon bei niedrigerer Keimzahl
als kritisch zu bewerten.

Seltene Erreger von Katheterinfek-
tionen (z.B. Mykobakterien, Anaerobi-
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er) sind mit dieser Methodik nicht sicher
nachweisbar [5, 188]. Die Vorbehandlung
mit Antibiotika iiber den ZVK kann das
Ergebnis im Sinne eines falschnegativen
Befundes beeinflussen [186]. Wenn nach
langer Liegedauer die vom Katheterhub
ausgehende intraluminale Besiedelung an
Bedeutung zunimmt [183], ist die Metho-
de nach Maki weniger sensitiv.

Dies ist zum Beispiel bei einem erheb-
lichen Anteil (40-50%) der in der neo-
natologischen Intensivmedizin eingesetz-
ten Katheter mit verldngerter Liegedauer
der Fall [189-191]. Hier kann das direk-
te Einbringen der Spitze des gezogenen
Katheters in eine Nahrbouillon von Vor-
teil sein.

Gegebenenfalls kann die eingeschick-
te Katheterspitze auch mit Nahrlosung
gespiilt oder mittels Vortexer/Ultraschall
behandelt werden, um die Bakterien von
der inneren Oberfliche des Katheters ab-
zulosen. Der Nachweis von =100 KBE/
ml (Ultraschallbehandlung) bzw. >1000
KBE/ml (Vortexbehandlung) lenkt den
Verdacht auf eine CRBSI [165, 185]. Erb
et al. fanden allerdings keinen Vorteil fiir
eine zusitzliche Ultraschallbehandlung
im direkten Vergleich mit der konventio-
nellen Methode nach Maki [188].

Einige Autoren haben in den letzten
Jahren den Nutzen der Maki-Methode
grundsitzlich infrage gestellt, wobei im
Letter to the Editor (von Clinical Infec-
tious Diseases) von Peterson und Smith
[192] nur 81 von tiber 900 untersuchten
ZVK-Spitzen ,,bei Verdacht auf eine CRB-
SI entfernt wurden. Das bedeutet, in den
meisten Fillen wurde die ZVK-Spitze
ohne einen solchen Verdacht untersucht.
Der Vorhersagewert einer diagnostischen
Methode wird entscheidend davon be-
einflusst, wie hoch der Anteil der ,wirk-
lich Kranken“ im untersuchten Patienten-
kollektiv ist. Mermel [193] weist in seiner
Antwort vor allem auf die therapeutischen
Konsequenzen des Nachweises bestimm-
ter Erreger an der Spitze eines entfernten
ZVK hin [194, 195].

Wird bei einem Patienten mit Infekti-
onsverdacht der ZVK entfernt und es fin-
det sich an der Spitze S. aureus in signifi-
kanter Koloniezahl, so wird auch bei einer
negativen Blutkultur eine gezielte antibio-
tische Therapie tiber 5-7 Tage empfohlen
[69], weil diese Therapie das Risiko einer

nachfolgenden S. aureus Bakteriamie sig-
nifikant reduziert [180, 195]. Das Gleiche
giltanalog fiir den positiven semiquantita-
tiven Nachweis von MRGN Acinetobacter
baumannii [196] oder von P. aeruginosa
[197] an der Katheterspitze.

Interessenkonflikt. Dieser informative Anhang
wurde unter der Leitung von Prof. Dr. Arne Simon
in einer interdisziplindren Arbeitsgruppe beste-
hend aus Prof. Dr. Marianne Abele-Horn, Dr. Axel
Hamprecht, Prof. Dr. Mathias Herrmann, Priv. Doz.
Dr. Achim Kaasch, Priv. Doz. Dr. Andreas Link, Prof.
Dr. Martin Mielke und Priv. Doz. Dr. Lutz von Miiller
erarbeitet. Der informative Anhang wurde ehren-
amtlich und ohne Einflussnahme kommerzieller
Interessengruppen im Auftrag der Kommission fiir
Krankenhaushygiene und Infektionspravention
(KRINKO) erstellt und nach ausfiihrlicher Diskussi-
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