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1 Einleitung

Nosokomiale Infektionen sind eine grofle Herausforderung in der modernen Medizin, denn sie
erhohen die Morbiditdt und Mortalitit von Patienten und gehdren zu den héufigsten
Komplikationen eines Krankenhausaufenthaltes (Geffers et al. 2008). Die Klassifikation einer
Infektion als nosokomial erfolgt mittels der Zeitdauer von der Aufnahme eines Patienten in
das Krankenhaus bis zum Auftreten der ersten Symptome der Infektion. Eine Infektion wird
als nosokomial bezeichnet, wenn der Infektionstag (= Tag mit dem ersten Symptom)
frilhestens der Tag 3 des Krankenhausaufenthaltes ist. Dabei gilt der Aufnahmetag in das
Krankenhaus als Tag 1 und der Tag mit dem ersten (spezifischen oder unspezifischen)
Infektionszeichen als Infektionstag (KISS Definitionen (06/2017)).

Die nosokomialen Infektionen teilt man in exogene und endogene Infektionen ein.

Exogen bedeutet, dass die Erreger aus der Umgebung, der unbelebten Umwelt, aber auch von
Keimtragern stammen. Endogen beschreibt, dass die Quelle der Infektion die kdrpereigene
Flora ist. Dabei unterliegt diese Abgrenzung einer gewissen Willkiir — in Abhéngigkeit von
der Behandlungsdauer stationdrer Patienten wird deren Korperoberfliche kontinuierlich
zunehmend mit Keimen aus der Krankenhausumgebung besiedelt, so dass eine bei Beginn der
Behandlung exogene Infektion bei Eintritt nach mittlerer oder langerer Behandlungsdauer zu
einer endogenen Infektion wird.

Héufige nosokomiale Infektionen sind Wund- und Harnwegsinfektionen sowie die Pneumonie
(Kampf und Kramer 2004).

Zu den typischen Device-assoziierten Infektionen =zdhlen Infektionen bei liegenden
Harnwegskathetern, Tubus-assoziiert bei invasiver Beatmung sowie peripheren bzw.

zentralvenosen GefaBBkathetern.

Die Katheter-assoziierten Infektionen werden entsprechend der zugrunde liegenden
Pathomechanismen in drei Gruppen eingeteilt.

e In die erste Gruppe fillt die Infektion durch extraluminédre Kolonisation. Das bedeutet,
dass die Mikroorganismen an der, hiufig unzureichend desinfizierten, Insertionsstelle
des Katheters die physiologische Hautbarriere durchdringen und entlang der
AuBenseite des Katheters wachsend die Blutbahn erreichen. Dieser Pathomechanismus
ist gerade zu Beginn des Krankenhausaufenthaltes der haufigste.

e Der zweite Pathomechanismus gewinnt mit zunehmender Dauer der Hospitalisierung
an Bedeutung. Das ist die intraluminire Kolonisation. Dabei handelt es sich um die

mikrobielle Besiedlung der Innenseite des Katheters. Diese Mikroorganismen werden
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zum Beispiel im Rahmen der Manipulationen am Katheteransatzstiick durch
wiederholte Konnektion und Dekonnektion von Spritzen, Infusionsleitungen oder
Dreiwegehdhnen in die Lumina eingebracht. Auch kontaminierte Infusionsldosungen
sowie physikalische Schiden an den Infusionssystemen konnen als Ursache von
intraluminédren Besiedlungen der Venenkatheter in Betracht kommen. (Bhakdi et al,
2012; Soi et al. 2016).

e Der dritte Pathomechanismus, der zur Besiedlung von Mikroorganismen auf Kathetern
fiihrt, ist die hidmatogene Streuung ausgehend von einem katheterfernen
Infektionsherd. Der hier dargestellte Pathomechanismus spielt zahlenméBig im

Vergleich zu den oben genannten eine untergeordnete Rolle (Adal und Farr 1996).

Héufige Keime, die mit Katheter-assoziierten Infektionen in Verbindung gebracht werden
sind Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Enterococcus sp., Pseudomonas
aeruginosa und Candida sp..

GleichermaBlen bei der extra- und intralumindren Kolonisation spielen Koagulase negative
Staphylokokken (KNS), hier fithrend Staphylococcus epidermidis, die Hauptrolle (Mermel et
al. 1991). Diese Sachlage wird durch die besonders ausgeprigte Fahigkeit der KNS zur
Biofilmbildung bedingt. Fiir die Bakterien lohnt es sich, in Biofilmen zu wachsen, weil diese
fiir die darin enthaltenen Keime eine Puffer- bzw. Reservoirfunktion bzgl. von Schad- und
Néhrstoffen aufweisen, den geschiitzten Austausch von Signalstoffen und genetischer
Information ermodglichen und schlieBlich Schutz vor der unspezifischen und spezifischen
Wirtsabwehr sowie vor Antibiotika bieten.

Die haufigsten Quellen fiir KNS sind die Hautflora des Patienten und die Hiande des Personals

sowie Infusionen (Argemi et al. 2019).

Die wirkungsvollsten Handlungsweisen die Zahl der Katheter-assoziierten Infektionen und
damit auch die Zahl der nosokomialen Infektionen zu senken, sind dem Begriff der
hygienischen Privention zuzuordnen.

Die hygienische Pridvention umfasst alle Aktivititen mit dem Ziel, Erkrankungen zu
vermeiden, zu verzogern oder weniger wahrscheinlich zu machen (Robert Koch-Institut
(RKI)).

Die Priavention von Krankenhausinfektionen erfolgt auf verschiedenen Ebenen. Eine dieser
Ebenen ist die Surveillance. Dieser Begriff umfasst die Aufzeichnung von nosokomialen

Infektionen und deren Bewertung mit nachfolgender Einfiihrung und/oder Anpassung von



geeigneten PriventionsmaBnahmen. Mit dieser Art der Uberwachung kann das Auftreten von
nosokomialen Infektionen prospektiv reduziert werden (Geubbels, Eveline L P E et al. 2006).
Auf nationaler Ebene wird diese Uberwachung durch das Krankenhaus-Infektions-
Surveillance-System (KISS) standardisiert. An diesem Erfassungssystem beteiligen sich
aktuell tiber 800 deutsche Krankenhéuser.

Eine weitere Ebene sind MalBnahmen zur Unterbrechung von Infektionsketten (z.B.
Hiandehygiene, Isolierungs- und DesinfektionsmaBBnahmen) (Robert Koch-Institut (RKI)).
Bereits seit einiger Zeit ist bekannt, dass die richtig angewendete hygienische
Héndedesinfektion den wichtigsten Beitrag zur Reduzierung von nosokomialen Infektionen
leistet (Sax et al. 2007; Pittet et al. 2004; Doebbeling et al. 1992).

In der Literatur finden sich Studien, in deren ein direkter Zusammenhang zwischen einer
verbesserten Compliance bei der Hidndehygiene und einem verminderten Auftreten an
Katheter-assoziierten Infektionen nachgewiesen werden konnte (Zingg und Pittet 2009;

Rosenthal et al. 2005; Pittet et al. 2000).

Weitere Praventionsebenen sind unter anderem die Anwendung von optimierten
Behandlungs- und Pflegetechniken, ein sachgerechter Umgang mit Parenteralia
(Arzneimittel), ein kontrollierter und adéquater (rationaler) perioperativer und therapeutischer
Antibiotikaeinsatz, die sachgerechte Aufbereitung von Medizinprodukten sowie die
kontinuierliche Schulung (insbesondere auch unter Beriicksichtigung neuer Mitarbeiter/innen)

und arbeitsmedizinische Betreuung des qualifizierten Personals.

Die Haufigkeit von Katheter-assoziierten Infektionen ist abhidngig vom Kathetertyp, der
Anwendungsdauer (,,Liegedauer®), vom Anlageort (Zingg et al. 2009) und von
patientenspezifischen Risikofaktoren (Chopra et al. 2013; Garnacho-Montero et al. 2008;
Gastmeier et al. 2007). Daraus folgen verschiedene spezifische Moglichkeiten Katheter-

assoziierte Infektionen zu vermeiden.

Eine Moglichkeit ist die Wahl der richtigen Insertionsstelle. Bregenzer et al. 1998 konnten
nachweisen, dass das Legen einer peripheren Venenverweilkaniile am Unterarm mit einem
groBeren Infektionsrisiko behaftet ist als am Handriicken. Auch bei zentralen Gefédllkathetern
macht die Insertionsstelle einen Unterschied in Bezug auf die Haufigkeit Katheter-assoziierter
Infektionen. So konnte gezeigt werden, dass die Anlage eines zentralvendsen Katheters in die

Vena subclavia im Vergleich zu Zugéngen in die Vena femuralis oder Vena jugularis mit



einem verminderten Auftreten von Katheter-assoziierten Infektionen verbunden ist (Parienti et
al. 2015).

Ein weiterer Ansatzpunkt im Rahmen der Privention ist die Schulung des medizinischen
Personals. Eine Studie aus dem Jahr 2000 hat gezeigt, dass durch gezielte Schulung des
Personals ein signifikanter Riickgang von Katheter-assoziierten Infektionen zu erwarten ist
(Sherertz et al. 2000). Der aus dieser Erkenntnis abgeleitete Einsatz von speziellen
Katheterteams, wie er in den USA praktiziert wird, ist in Deutschland derzeit nicht tiblich.

Das strikte aseptische Vorgehen beim Legen von zentralen Venenkathetern flihrt ebenfalls zu
einer verminderten Infektionsrate und ist somit ebenfalls ein Bestandteil der Pravention (Hu et
al. 2004). Ein striktes aseptisches Vorgehen beinhaltet das Tragen von sterilen Handschuhen
und Kitteln sowie die Nutzung eines sterilen Lochtuchs (Smith und Nolan 2013; Safdar et al.
2013; Zingg und Pittet 2009). Durch die konsequente Umsetzung des aseptischen Vorgehens
bei der Anlage eines zentralen Venenkatheters konnte in einigen Studien die Rate von
Katheter-assoziierten Infektionen signifikant gesenkt werden (Zingg et al. 2014; Lee et al.

2008).

In der Literatur finden sich auch verschiedene Studien zu dem Thema antiseptisch oder
antibiotisch imprégnierter zentralvendser Katheter, welche die Frage aufgeworfen haben, ob
solch impragnierte Katheter effektiv die Rate Katheter-assoziierter Infektionen senken kénnen
(Lai et al. 2016). Dazu wurden Katheter mit einer Silbersulfadiazin/Chlorhexidin-
Beschichtung an der Innenseite (Darouiche et al. 1999) sowie spéter mit einer Chlorhexidin-
Beschichtung der gesamten Katheterinnenseite einschlieBlich Konnektoranschluss und der
KatheterauBBenseite zusétzlich mit Silbersulfadiazin genutzt (Wang et al. 2010). Da die in der
Literatur vorhandenen Daten in Bezug auf den Nutzen von speziellen antimikrobiell
beschichteten Kathetern bisher nicht eindeutig sind, gibt es aktuell keine generelle
Empfehlung solch imprignierte Katheter im Rahmen der Privention von Katheter-
assoziierten Infektionen einzusetzen (Kommission fiir Krankenhaushygiene und

Infektionspriavention (KRINKO) 2017).

Ein weiterer wichtiger Bestandteil der Pravention Katheter-assoziierter Infektionen ist die

korrekt durchgefiihrte hygienische Katheterpflege. Dazu gehdren regelméfige Kontrollen von



Verbinden, der Kathetereintrittsstelle sowie die Minimierung von Konnektionsvorgéngen an
den Katheteransatzstiicken (Sitges-Serra 1999).

Die friihzeitige Entfernung von Kathetern ist eine weitere Moglichkeit Katheter-assoziierte
Infektionen zu vermeiden (Marschall et al. 2014; Loveday et al. 2014; O'Grady et al. 2011;
Huang et al. 2011). Konkret ist in der tiglichen Visite die Frage zu stellen, ob die Indikation
fiir einen Gefdflzugang, unabhéngig ob zentral oder peripher, weiterhin gegeben ist. Hilfreich
kann dabei ein Signalzeichen zu dieser Priifung in der (elektronischen) Patientenkurve sein
(Seguin et al. 2010).

Die gestorte Integritit des Verbandes durch Ablosung oder Durchfeuchtung ist als
Risikofaktor fiir die Ausbildung von Katheter-assoziierten Infektionen von Bedeutung (Timsit
et al. 2012). Daher kommt auch dem Verbandsmaterial sowie dem korrekten Vorgehen und
der Antisepsis beim Verbandswechsel eine wichtige infektionspraventive Bedeutung zu (M.
Dettenkofer et al. 2006).

Bei den Verbidnden werden nicht antiseptische von antiseptischen Verbdnden unterschieden.
Nicht antiseptisch wirksame Verbdnde konnen differenziert werden in klassische sterile
Gazepflaster und semipermeable Folienverbidnde. Zwischen diesen Varianten besteht bei
sachgerechter Anwendung kein Unterschied in Bezug auf das Risiko einer Katheter-
assoziierten Infektion, die von der Eintrittsstelle des Katheters ausgeht (Gillies et al. 2003).
Nach derzeitigem Kenntnisstand (Marschall et al. 2014; O'Grady et al. 2011) sollten Gaze-
und Pflasterverbinde mindestens alle 72h und transparente semipermeable Folienverbédnde
alle 7 Tage gewechselt werden (Timsit et al. 2009; Vokurka et al. 2009; Laura et al. 2000).
Bei Letzteren sind nach dem Medizinprodukterecht die Angaben der Hersteller maf3geblich.

Die Vermehrung von Bakterien an der Katheterinsertionsstelle ist ein Risikofaktor fiir
GefédBkatheter-assoziierte Blutstrominfektionen (Mermel 2011). Deshalb wird empfohlen, die
lokale ,,Keimlast“ mithilfe einer antiseptischen Behandlung der Eintrittsstelle bei jedem
Verbandswechsel ~zu  reduzieren (Kommission fiir  Krankenhaushygiene  und
Infektionspriavention (KRINKO) 2017).

Auf die Insertionsstelle aufgebrachte antibiotikahaltige Salben, welche im Rahmen
antiseptischer Verbdnde aufgebrachte wurden, besitzen eine unsichere prédventive
Wirksamkeit (O'Grady et al. 2011). Sie sind wegen des Risikos der Resistenzentwicklung
sowie der Schaffung eines feuchten Milieus, bei gleichzeitig nur eingeschrinktem
Wirkspektrum, abzulehnen (Kommission fiir Krankenhaushygiene und Infektionsprivention

(KRINKO) 2017).



Die Kommission fiir Krankenhaushygiene und Infektionspravention des Robert-Koch-
Instituts ~ empfiehlt aktuell analog zur Katheterinsertion auch bei jedem Verbandswechsel

eine Hautantiseptik mit alkoholbasierten Formulierungen durchzufiihren.

Aktuelle Guidelines empfehlen eine Desinfektion von Katheteransatzstiicken und
Dreiwegehdhnen vor jeder Nutzung. Diese Empfehlung wird durch hohe externe
Kontaminationsraten (bzw. durch das Risiko einer Kontamination von Katheteransatzstiicken
und  Dreiwegehdhnen) begriindet (Kommission fiir  Krankenhaushygiene  und

Infektionspriavention (KRINKO) 2017).

Auch die Desinfektion der Umgebung des Patienten gehort im weiteren Sinne zur
Katheterpflege. Desinfektion bedeutet eine Abtotung von Infektionserregern in einem
AusmaB, dass deren Ubertragung in Infektions-relevanten Mengen verhindert wird. In der
Praxis hat man sich darauf geeinigt, dass eine Reduktion der Keimzahl auf dem Objekt um
mindestens 5 log-Stufen typischerweise zum genannten Ziel hinreichend ist (Rutala und
Weber 2016).

In der 2002 erschienenen und zum Beginn der Arbeit giiltigen Empfehlung des Robert Koch
Institutes zur Prdvention von Katheter-assoziierten Infektionen gab es keine eindeutige
Stellungnahme zur Desinfektion von Dreiwegehdhnen. Dort hieB3 es: “Da Inkompatibilititen
zwischen Desinfektionsmittel und Kathetermaterial bestehen konnen, die ihrerseits ein Risiko
flir ~ Materialschdden  darstellen, ist eine  Aussage zur Desinfektion des
Ansatzes/Dreiwegehahnes derzeit nicht moglich® (Kommission fiir Krankenhaushygiene und

Infektionspravention (KRINKO) 2002).

Dreiwegehdhne sind ein wichtiger Bestandteil in der heutigen Medizin. Im Rahmen der
modernen Infusionstherapie sind sie das Bindeglied zwischen Infusionsleitung und
Gefdlkatheter. Sie ermoglichen die parallele Gabe von verschiedenen Medikamenten. Die
Priasenz in der heutigen Medizin verdeutlicht der Verbrauch von Dreiwegehéhnen der Sana

Kliniken AG (nach eigenen Angaben im Jahr 2022): rund 6,5 Millionen Stiick.

Je nach Hersteller und Anwendungsgebieten bestehen Dreiwegehidhne aus unterschiedlichen
Materialien. In den Kliniken der Rhon-Klinikum AG werden auf den Intensivstationen, den
Intermediate Care Stationen, den Operationssdlen und den Stationen, auf denen

Chemotherapeutika intravends verabreicht werden, der Dreiwegehahn DiscofixC® der Firma
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Braun®

eingesetzt. Dieser besitzt laut Herstellerangaben eine Arzneimittelresistenz,
insbesondere beim Einsatz von Chemotherapeutika und ist weniger anfillig fiir ,,Haarisse®.
Auf peripheren Stationen wird dagegen der Dreiwegehahn Discofix® der Firma Braun®
eingesetzt, welcher keine spezielle Arzeneimittelresistenz besitzt.

Beide Hihne sind Gegenstand dieser Arbeit.

Der TUV Siid wies in einer Untersuchung im April 2004 (technische Berichtsnummer
70052924-D) im Auftrag der Firma Braun® nach, dass es beim Dreiwegehahn blau® der
Firma Fresenius Kabi® aus Polysulfon und bei dem Dreiwegehahn Connecta® der Firma
Becton Dickenson® aus Polykarbonat in Verbindung mit 2-Propanol haltigen

Desinfektionsmitteln zu Spannungsrisskorrosion kam.

Diese Hihne sind ebenfalls Gegenstand dieser Arbeit.

Viele der in Deutschland verwendeten Dreiwegehdhne bestehen zu einem Grofiteil aus
Polysulfon, Polyamid und Polykarbonat.

Polysulfon (PSU) gehort zur Gruppe der hochtemperaturbestdndigen amorphen Kunststoffe.
Polysulfon besitzt eine hohe Chemikalienbestdndigkeit, bei bestimmten Losungsmitteln treten
aber Spannungsrisse auf. Es ist unbestindig gegen Ketone, Aromaten, chlorierte
Kohlenwasserstoffe und polare Losungsmittel.

Dreiwegehdhne enthalten nach Herstellerangaben unter anderem auch Diethylhexylphtalat
(DHEP), dieses dient als sogenannter Weichmacher.

Es ist allgemein bekannt, dass diese Weichmacher durch Alkohole, wie sie in den meisten
Hautantiseptika verwendet werden, herausgeldst werden und dass der Kunststoff dadurch an
Elastizitét verliert und mit der Zeit sprode wird.

Sollte es dabei zu Spannungsrissen kommen, besteht die Gefahr der Translokation von
Mikroorganismen und damit einer verbundenen intraluminiren Ubertragung in den Patienten
(Bhakdi et al. 2012).

Dreiwegehihne konnen auch Ausgangspunkt einer Infektion sein. 2008 konnte in einer Arbeit
gezeigt werden, dass es wihrend einer Allgemeinanisthesie zu Ubertragung von potentiell
pathogenen bakteriellen Organismen zwischen einem Anésthesiegerdt und Dreiwegehdhnen
kam (Loftus et al. 2008). Die Autoren begriindeten diese Ubertragung mit einer
ungeniigenden Héndehygiene.

Cole et al. 2015 untersuchten in ihrer Arbeit 300 Dreiwegehdhne nach der Verwendung zur
Allgemeinanésthesie auf das Vorhandensein von Mikroorganismen. An 54 Dreiwegehidhnen

konnte er verschiedene Mikroorganismen nachweisen. Die Konzentration der
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Mikroorganismen in den Totrdumen der Dreiwegehdhne war um das 100- fache erhoht, wenn
zur Narkoseeinleitung das eiweiBBhaltige Hypnotikum Propofol verwendet wurde. Er
begriindete diesen Anstieg damit, dass das eiweiBhaltige Propofol das Wachstum von
Bakterien in Dreiwegehdhnen begiinstige. Die Schlussfolgerung dieser Arbeit war, dass
Dreiwegehidhne nach dem Einsatz wihrend einer Allgemeinanisthesie mit Propofol sofort
ausgetauscht werden sollten, um das Risiko einer Katheter-assoziierten Infektionen im

Verlauf zu verringern.

Es stellt sich die Frage, ob Dreiwegehdhne regelmiflig mit Desinfektionsmitteln bespriiht
werden sollten,

um das Risiko einer eventuell auftretenden Besiedlung von potentiell pathogenen
Mikroorganismen zu reduzieren, oder ob man damit das Risiko einer Katheter-assoziierten

Infektion durch das Erzeugen von Spannungsrissen erhoht.

Ziel dieser Untersuchung war es, verschiedene Arten von Dreiwegehdhnen unterschiedlich
lange mit verschiedenen Desinfektionsmitteln zu desinfizieren und mechanisch zu belasten,
um eventuell auftretende Spannungsrisse und eine damit mogliche Translokation von
Mikroorganismen nachzuweisen.

Der besondere Versuchsaufbau zur Testung der Desinfektionsmittel und der mechanischen

Beanspruchung wird im folgenden Kapitel beschrieben.
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2 Material und Methoden

2.1 Verwendete Mikroorganismen

In Tabelle 1 sind die verwendeten Mikroorganismen, deren Charakteristika, Vorkommen und

Herkunft/Referenz aufgefiihrt.

Tab. 1: Mikroorganismen

Stamm Kurzcharakteristik/Vorkommen Herkunft/Referenz

Staphylococcus epidermidis | fakultativ anaerob, gram-positiv, ATCC 12228
kokkenformig, Koagulase-negativ, Teil der
physiologischen Haut-/Schleimhautflora,

haufig an ,,Plastikinfektionen* und

nosokomialen Infektionen beteiligt

Pseudomonas aeruginosa praferentiell aerob, gram-negativ, | ATCC 27853
stabchenformig, bzgl. des Metabolismus
,Nonfermenter“, Vorkommen im Wasser,

haufig an nosokomialen Infektionen beteiligt

Escherichia coli fakultativ anaerob, gram-negativ, | ATCC 25922
stabchenformig, Teil der physiologischen
Darmflora, Erreger von Infektionen der
Harnwege und intestinaler Infektionen,

hiufiger Erreger nosokomialer Infektionen

Candida albicans Priferentiell aerob, Sprosspilz (Hefe) ATCC 10231
bei Gesunden Bestandteil der oralen,
gastrointestinalen, vaginalen Flora,
wichtigster Erreger opportunistischer

Sprosspilzinfektionen bei immunologisch

kompromittierten Personen
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2.2 Verwendete Dreiwegehihne

Erhebung der am héufigsten verwendeten Dreiwegehiihne in Deutschland

Um die am hiufigsten verwendeten Dreiwegehdhne zu ermitteln, wurden Universitétskliniken und die

privaten Krankenhausbetreiber Helios und Sana zu den verwendeten Dreiwegehdhnen telefonisch

befragt. Nachfolgende Tabelle stellt die befragten Krankenhduser und die verwendeten Héhne dar.

Tab. 2 Nutzungsverteilung der Dreiwegehdhne in den befragten Kliniken

Klinik/ Betreiber Hersteller Name
Universitétsklinikum Miinchen | Braun Discofix
Universitdt Hamburg Braun Discofix
Universitétsklinikum Dresden Braun Discofix
Universitétsklinikum Jena Braun Discofix
Medizinische Hochschule | Braun Discofix
Hannover

Universitédtsklinikum Giessen Braun Discofix
Universitétsklinikum Liibeck Braun Discofix
UniversitidtsmedizinRostock Braun Discofix
Universitétsklinikum Becton Dickinson Connecta
Heidelberg

Universitétsklinikum Mainz Becton Dickinson Connecta

Universitiatsklinikum

Magdeburg

Fresenius Kabi

Dreiwegehahn blau

Universitiatsklinikum Essen

Becton Dickinson

Connecta
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Universitétsklinikum Homburg | Becton Dickinson Connecta

Braun Discofix
Universitdtsmedizin Berlin Braun Discofix
(Charité)
Helios Fresenius Kabi Dreiwegehahn blau
Sana Braun Discofix

Diese am hédufigsten verwendeten Dreiwegehdhne wurden in die Untersuchung dieser Arbeit

eingeschlossen. Zusitzlich wurde der Dreiwegehahn Discofix C® der Firma Braun als einziger

arzneimittelbestdndiger Dreiwegehahn ausgewéhlt.

In Tabelle 3 sind die verwendeten Dreiwegehdhne nach Namen, Hersteller und Material

aufgelistet.

Tab. 3: in dieser Arbeit verwendete Dreiwegehdhne

Name Hersteller Material
Discofix® Braun® Polyamid
Discofix C® Braun® Polyamid
Connecta® Becton Dickenson® Polykarbonat
Dreiwegehahn blau® Fresenius Kabi® Polysulfon

Discofix C®

Discofix®

Connecta®

Dreiwegehahn blau®

Abb. 1 Ansicht der in dieser Arbeit verwendeten Dreiwegehdhne
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2.3 Verwendete Desinfektionsmittel

In Tabelle 4 sind die in dieser Arbeit verwendeten Desinfektionsmittel dargestellt. Es wurde
bei der Zusammenstellung darauf geachtet, dass es sich um Desinfektionsmittel handelt, die
zur lokalen Hautdesinfektion geeignet sind und sich in der Zusammensetzung ihrer

Inhaltsstoffe unterscheiden.

Tab.4 Desinfektionsmittel

Name Hersteller Arzneilich Wirksame
Inhaltstoffe

Cutasept®(farblos) Bode Chemie® Ethanol 99 % 85 g

Octeniderm®(farblos) Schiilke® Octenidinhydrochlorid 0,1 g

1-Propanol 30,0 g

2-Propanol 45,0 g

Kodan®(farblos) Schiilke® 2-Propanol 45,0g
1-Propanol 10,0g
Biphenyl-2-0l 0,20 g

Wasserstoffperoxid-Losung

30 %

SoftaseptN®(farblos) Braun® Ethanol (100%) 74,1 g

2-Propanol 10,0 g
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2.4 Chemikalien

Die Chemikalien wurden von folgenden Firmen/Einrichtungen bezogen:

Aqua dest. Universitdtsapotheke, Rostock, D

BHI Medium Carl Roth GmbH & Co. KG, Karlsruhe, D
NaCl Carl Roth GmbH & Co. KG, Karlsruhe, D
Na,HPO4 Merck KG, Darmstadt, D

KH>PO4 Merck KG, Darmstadt, D

KCl Merck KG, Darmstadt, D

Technischer Agar Oxoid, Wesel, D

2.5 Nahrmedien und Puffer

Brain Heart Infusion Medium (BHI)

29,6 ¢ BHI Medium wurden auf 800 ml mit Aqua dest. aufgefiillt, in Losung gebracht und
anschliefend bei 121 °C autoklaviert.

Brain Heart Infusion Medium Agar

29,6 ¢ BHI Medium wurden mit 12 g technischem Agar auf 800 ml mit Aqua dest. aufgefiillt,
in Losung gebracht und bei 121 °C autoklaviert. Im Folgenden wurde die Losung auf 50 °C
abgekiihlt und anschlieend in Petrischalen gefiillt.

10x PBS (phosphate buffered saline, 400 ml)

32 g NaCl 1,37 M

0,8 g KCI 0,027 M

0,96 g KH2PO4 0,015M

5,76 g NaHPOq 0,079 M

Die o.g. Chemikalien wurden in 300 ml Aqua dest. gelost. Der pH-Wert wurde auf 7,4
eingestellt und mit Aqua dest. auf 400 ml aufgefiillt. Der Puffer wurde bei 121 °C
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autoklaviert. Zur Herstellung einer 1x PBS-Losung wurde 10x PBS 1:10 in Wasser (Aqua
dest.) verdiinnt, der pH-Wert auf 7,4 eingestellt und der Puffer ebenfalls autoklaviert.

2.6 Laborgerite und Materialien

Brutschrank, HeraCell Heraeus, Hamburg, D
Brutschrank Typ B6060 Heraeus, Hamburg, D
Combi-Stopper- Verschlusskonus Braun Melsungen AG, D
CRYOTUBE™ Vialis 1,8 ml Thermo Scientific, Roskilde, DK
Eppendorfgefiale (1,5 ml) Eppendorf, Hamburg, D
Erlenmeyerkolben Schott, Mainz, D

Foliodrape®, Abdecktiicher 50 cm x 50cm Hartmann, Heidenheim, D
Gefrierschrank -80 °C Typ Herafreeze Heraeus, Hamburg, D

Glas mit Schraubverschluss 720ml Schott, Mainz, D

Glasperlen 2 mm Durchmesser Carl-Roth GmbH + Co., Karlsruhe, D
Kiihlzentrifuge Typ 5417R Eppendorf, Hamburg, D
Laborflaschen Duran (500 ml, 1000 ml) Schott, Mainz, D

Microlance Kaniile G20 Becton und Dickinson, USA
Mikrotiterplatte 6er Eppendorf, Hamburg, D
Multistepper Pipette,,Multipette plus’’ Eppendorf, Hamburg, D
Multistepper Spitzen (5 ml) Eppendorf, Hamburg, D
Petrischalen, steril 92x16 mm Sarstedt, Niimbrecht, D
pH-Meter MP220 Denver Instrument GmbH, Gottingen, D
pH-Meter inoLab®[1pH720 WTW GmbH, Weilheim, D
Pipetten (10, 100, 200, 1000 pl) Greiner, Frickenhausen, D
Pipettenspitzen (10, 100, 1000 pl) Greiner, Frickenhausen, D
Pipettierhilfe ,,Finnpipette* Thermo Scientific, Schwerte, D
Pipetten (5,10,25 ml) Greiner, Frickenhausen, D
Plastikbecher mit Schraubdeckel 100ml Sarstedt, Niimbrecht, D
Sicherheitswerkbank Typ antair BSK Telstar, USA
Sicherheitswerkbank Arone Typ FC-640 Safelab Systems LTD, England
Spritzen 1ml OmnifixF Braun Melsungen AG

Sterile Handschuhe Gr. 8 Cardinal Health USA

Sterile Pinzette anatomisch Hartmann, Heidenheim, D
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Vortex-Genie Touch Mixer Scientific Industries, Bohemia, USA

Zentrifugalrohrchen 20ml, 50ml Greiner Bio-One, AUT

2.7 Herstellung von Gefrierkulturen der Mikroorganismen und

Bestimmung der jeweiligen Konzentrationen

2.7.1 Herstellung der Gefrierkulturen

Die verwendeten Mikroorganismen wurden langfristig als Gefrierkulturen gelagert. In
Vorbereitung des Einfrierprozesses wurde fiir jeden Mikroorganismus eine Ubernachtkultur
(37 °C, 5 % COz, 12 h) in 20ml BHI Medium angesetzt.

Am nichsten Tag wurden aus jeder Ubernachtkultur 2ml entnommen und in 40ml BHI,
jeweils separat fiir jeden Mikroorganismus, angesetzt und fiir 6 Stunden bei 37 °C, 5 % CO:
bebriitet.

AnschlieBend wurden die Mikroorganismen bei 4000 U/min, 4 °C und 10 min zentrifugiert.
Der Uberstand wurde abgenommen und es erfolgten zwei Waschschritte mit gekiihltem
I1xPBS-Puffer. Nach jedem Schritt wurde zentrifugiert (4000 U/min, 4 °C und 10 min).

Das Sediment aus den Hauptkulturrohrchen wurde nach dem zweiten Waschschritt in 7 ml
gekiihltem PBS resuspendiert. Dann wurden 2 ml gekiihltes Glycerin hinzugegeben.
AnschlieBend wurde mit der Multistepper Pipette 1000ul Zellsuspension in je ein
CRYOTUBE™ aliquotiert. Das Einfrieren erfolgte im Tiefkiihlschrank bei -80 °C.

2.7.2 Konzentrationsbestimmung der Gefrierkulturen

Zur Konzentrationsbestimmung der eingefrorenen, aliquotierten Stdmme wurden 3
CRYOTUBE™ von jedem Erreger nach 3-tigiger Konservierung im Gefrierschrank
entnommen, die Konzentration mittels serieller Verdiinnungsreihen bestimmt und der

Mittelwert gebildet.

19



Zur Keimzahlbestimmung wurden jeweils 900 pl PBS je Verdiinnungsschritt in Eppendorf-
GefiBe vorgelegt. Aus der Ausgangssuspension bzw. der nichsthéheren Verdiinnung wurden
100 pl entnommen und in das mit PBS gefiillte Eppendorf-Gefa3 iiberfithrt. Von den
hergestellten Verdiinnungen wurden je 100 ul auf BHI Agar ausplattiert und fiir 24 h bei 37
°C inkubiert.

Es wurde besonders darauf geachtet, dass kein zusétzliches Fliissigkeitsvolumen mit der
AuBenseite der Pipettenspitze hinzugefiigt wurde. Auch wurde jede Suspension stets
griindlich gemischt, bevor mit einer neuen Pipettenspitze ein weiterer Verdiinnungsschritt

hergestellt wurde.

2.7.3 Herstellung der Keimsuspension zur Inokulation der Dreiwegehéhne

Die Einstellung auf die Zielkonzentration erfolgte unmittelbar vor der Inokulation am
Versuchstag. Dazu wurden die Gefrierkulturen aus dem Gefrierschrank (-80 °C) entnommen
und bei Raumtemperatur langsam aufgetaut.

Die zur Inokulation bestimmte Zielkonzentration von 1x 10® CFU/ ml fiir jeden Erreger wurde
durch eine serielle Verdiinnungsreihe erstellt. Es wurden 4000 pl der Zielkonzentration
hergestellt.

Danach wurde eine Mischsuspension aller vier Mikroorganismen erstellt, indem von der
eingestellten Zielkonzentration 3000 pl entnommen und in ein 20ml Zentrifugalréhrchen

uberfiihrt wurden.

2.7.4 Uberpriifung der Zielkonzentrationen

Von den Verdiinnungsstufen wurden jeweils 100ul entnommen und auf BHI Agar Platten
gegeben und mittels Glasperlentechnik gleichmiBig verteilt.

Bei der Glasperlentechnik wurden auf die BHI Agar Platten zehn bis fiinfzehn sterile
Glasperlen mit einem Durchmesser von 2 mm aufgebracht. Danach wurden die Platten mit
100 pl der einzelnen Verdiinnungsstufen beimpft. Nach dem Verschlieen der Petrischale
wurden die Glasperlen durch eine rotierende Bewegung der Petrischale gleichméBig auf dem
Agar verteilt und sorgten somit fiir eine gleichméfige Benetzung des BHI Agar mit der

Suspension. AnschlieBend wurden die Kugeln mittels steriler Pinzette entfernt.
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Die Platten wurden 24h im Brutschrank bei 36 °C und 5% CO; bebriitet. AnschlieBend

wurden die Kolonien makroskopisch ausgezéhlt.

2.8 Versuchsaufbau

Bei dem Versuch wurden Dreiwegehdhne gegeniiber verschiedenen Desinfektionsmitteln {iber

einen unterschiedlich langen Zeitraum exponiert.

Nach Ablauf der Expositionszeit wurden die Héhne entnommen, getrocknet und unter sterilen

Kautelen mit der oben im Text beschriebenen Suspension der Mikroorganismen gefiillt.

Es sollte untersucht werden, ob es durch die Exposition mit Desinfektionsmittel und
mechanischem Stress zu Verdnderungen der Materialeigenschaften der Dreiwegehdhne
kommt, wobei gegebenenfalls Mikrorisse entstehen konnten, die konsekutiv eine

Translokation der Keime ermdglichen kénnten.

Im konkreten Fall wurde untersucht, ob es zu einer Translokation der Keime von der
Innenseite des Dreiwegehahns nach auflen kommt. Dieses Setting wurde gewdhlt, da eine
Translokation von der AuBenseite in das Innere des Dreiwegehahns, wie sie unter
Normalbedingungen stattfindet, im Versuchsaufbau deutlich aufwéndiger und fehlertrachtiger
darstellbar ist. Das Problem liegt in der Benetzung des Dreiweghahns mit Desinfektionsmittel
von auBlen. Vor einer Exposition gegeniiber den Testkeimen miissen etwaig vorhandene
Desinfektionsmittel-Riickstdinde an der AuBenseite des Dreiwegehahns komplett entfernt
werden, was aufgrund der verwinkelten Geometrie der Hihne kaum moglich ist bzw. bei einer
Reinigung mit besonderem Nachdruck das hohe Risiko des Eintrags von Umgebungskeimen
birgt. Die verbliecbenen Desinfektionsmittelreste konnen das Wachstum und das
Translokationsvermdgen der Mikroorganismen soweit negativ beeinflussen, dass es zu keiner

Translokation kommt, obwohl Mikrorisse potentiell auftraten.

Fir den gewdhlten Versuchsaufbau konnen die mit Keimsuspension gefiillten Hihne von
aullen desinfiziert werden, ohne dass ein komplettes Absterben der Keime selbst bei

vorhandenen Mikrorissen zu befiirchten wire — die dabei in den Hahn eindringenden geringen
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Mengen an Desinfektionsmittel reichen nicht aus, um alle im Inneren des Hahns vorhandenen

Keime abzutoten.

Fiir die besondere Priifung der Kombination aus Exposition gegeniiber Desinfektionsmitteln
und mechanischer Beanspruchung wurden die Hahne direkt nach der Entnahme aus der
sterilen Werksverpackung {iber unterschiedliche Zeitraume in die Desinfektionsmittel
eingelegt, intermittierend aus dem Desinfektionsmittelbad entnommen und an den
Anschlussstellen unter Alltags-typischen Druck wiederholt mit Spritzen konnektiert. Die
Befiillung der von Desinfektionsmittel durch Verdunstung befreiten Héhne mit

Keimsuspension erfolgte dann nach dem Ende der mechanischen Testserie.

Zum Nachweis etwaiger Keim-gangiger Haarrisse wurden die mit Keim-Suspension gefiillten
Dreiwegehdhne nach der Exposition gegeniiber den Desinfektionsmitteln und dem
Verdunsten der Mittel von der Oberfldche der Héhne in ein steriles, fliissiges Ndhrmedium
gegeben und anschlieBend bebriitet, so dass eine Translokation durch eine Triibung des den

Dreiwegehahn umspiilenden Ndhrmediums sichtbar wiirde.

2.8.1 Ermittlung der Fiillvolumina der Dreiwegehéhne

Die Ermittlung der Volumina erfolgte auf 2 Arten. Zum einen (soweit vorhanden) aufgrund
der Herstellerangaben, zum anderen durch praktische Ermittlung des Fiillvolumens. Dazu
wurden die Hidhne leer gewogen und nach dem kompletten Fiillen mit Aqua. dest. erneut
gewogen.

Aus der Gewichtsdifferenz wurde das Volumen errechnet. Es wurde davon ausgegangen, dass
1g Aqua. dest. 1 ml Volumen entspricht.

Tabelle 5 gibt die einzelnen Volumina wieder.

Aufgrund der uneinheitlichen Volumina der unterschiedlichen Héhne wurde ein Standard-
Inokulationsvolumen von 0,2 ml definiert. Ein etwas geringeres Fiillvolumen als das
tatsdchlich vorhandene Totraumvolumen wurde gewdhlt, um eine Kontamination der

AuBenseite der Hihne durch tiberlaufende Suspension zu vermeiden.
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Tab.5 Volumina der Dreiwegehdhne

Bezeichnung der Dreiwegehahns

Volumen in ml

Discofix C® 0,26
Discofix® 0,28
Connecta® 0,22 (Herstellerangabe)

Dreiwegehahn blau

0,3

2.8.2 Exposition der Dreiwegehdhne gegeniiber Desinfektionsmitteln

Es wurden in 720ml Schraubglédser, welche zuvor bei 121°C autoklaviert wurden, 200ml

Desinfektionsmittel unter der Sicherheitswerkbank mit Hilfe einer Pipettierhilfe gegeben.

Jedes Glas wurde mit einer Sorte Desinfektionsmittel gefiillt.

Unter sterilen Kautelen wurden 7 Dreiwegehdhne aus ihrer Verpackung entnommen und in
jeweils ein Glas mit Desinfektionsmittel iiberfiihrt. Die Glaser wurden verschlossen und erst
nach den verschiedenen Einwirkzeiten von 6 Stunden, 24 Stunden und 28 Tagen gedffnet. Die
Gléaser wurden bei Raumtemperatur gelagert.

Abbildung 2 zeigt beispielhaft Gldser mit Desinfektionsmittel und darin befindlichen

Dreiwegehdhnen.

Abb.2 Gldiser mit Desinfektionsmittel und darin befindlichen Dreiwegehdhnen
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2.8.3 Belastung der Dreiwegehdhne durch Desinfektion und mechanischen

Stress

Fiir die Versuchsreihe, bei der die Dreiwegehdhne sowohl desinfiziert als auch mechanischer
Belastung ausgesetzt waren, wurde sich primér fiir die Dreiwegehdhne entschieden, welche
fiir 24 Stunden dem Desinfektionsmittel ausgesetzt waren.

Da sich in dieser Versuchsreihe kein Hinweis auf eine Translokation der Mikroorganismen
zeigte (siehe Kapitel 3.2), wurde von einer Untersuchung mit Belastung durch mechanischen
Stress bei geringerer kontinuierlicher Desinfektionszeit abgesehen. Auch die Dreiwegehihne,
welche 28 Tage dem jeweiligen Desinfektionsmittel ausgesetzt waren, wurden nicht
mechanisch belastet, da im klinischen Alltag kein Dreiwegehahn eine so lange Zeit am
Patienten Anwendung findet.

Die Dreiwegehdhne wurden, wie oben beschrieben, 24 Stunden dem jeweiligen
Desinfektionsmittel ausgesetzt. Nach Ablauf der 24 Stunden wurden die Dreiwegehdhne mit
einer sterilen anatomischen Pinzette aus den Glidsern entnommen und unter der
Sicherheitswerkbank mechanisch belastet. Die Belastung erfolgte durch die Konnektion und
Dekonnektion einer sterilen, leeren 10 ml Spritze an den weiblichen Luer-Anschliissen.

Nach dem Anlegen steriler Handschuhe wurde der Dreiwegehahn mit einer Hand festgehalten
und mit der anderen Hand wurde die Spritze aufgesetzt. An jeden der beiden weiblichen Luer
Anschliisse wurde die Spritze 10 mal aufgesetzt, nach jeder Dekonnektion wurde der
Verschlusskonus auf den Anschluss gedreht und vor jeder Konnektion wieder abgedreht.

Die mechanische Belastung wurde durch zwei Personen durchgefiihrt, welche sich in
Geschlecht und korperlicher Konstitution unterschieden. Die durchfiihrenden Personen waren
im Umgang mit Spritzen an Dreiwegehdhnen erfahren.

Dann wurden die Dreiwegehéhne wieder fiir 24 Stunden dem Desinfektionsmittel ausgesetzt.
Dieser Vorgang wurde an vier aufeinander folgenden Tagen wiederholt. Somit wurden die
Dreiwegehdhne vor der Inokulation mit der Erregersuspension 80mal mit einer 10 ml Spritze
konnektiert.

Die Abbildung 3 zeigt am Dreiwegehahn DiscofixC® die Konnektion mit einer 10ml Spitze an

einem der beiden weiblichen Luer-Anschliisse.
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Abb.3 Dreiwegehahn DiscofixC® mit konnektierter 10ml Spitze an einem der beiden weiblichen Luer-

Anschliisse

2.8.4 Vorbereiten der Kunststoffbecher fiir die Uberpriifung einer Translokation
von Erregern

Am Versuchstag wurden sterile 100 ml Kunststoffbecher mit Schraubverschluss der Firma
Sarstedt unter der mikrobiologischen Sicherheitswerkbank aus ithrer Verpackung entnommen

und mit jeweils 75ml sterilem BHI Medium gefiillt und wieder verschlossen.

2.8.5 Vorbereitung der Sicherheitswerkbank fiir die Inokulation der

Erregersuspension in die Dreiwegehéhne

Fiir die Inokulation der Dreiwegehdhne wurden alle sich in der Sicherheitswerkbank
befindlichen Geritschaften entfernt. Die gesamte Sicherheitswerkbank wurde mit dem
Flachendesinfektionsmittel Bacillol® der Firma Bode Chemie ausgewischt. Nach der
Einwirkzeit von 15 Sekunden, wurde die Arbeitsfliche mit einem sterilen Abdecktuch
abgedeckt.

Fir die Durchfiihrung der Inokulation wurden folgende Gegenstinde unter die
Sicherheitswerkbank verbracht: sechs 100 ml Becher der Firmer Sarstedt, gefiillt mit 75ml
sterilem BHI Medium, ein Behéltnis zum Abwurf von Kaniilen und Einmalspritzen, eine
sterile anatomische Pinzette und eine Mikrotiterplatte in der sich in 2 Vertiefungen die auf die
Zielkonzentration eingestellte Erregersuspension befand.

Es wurden sechs Combi-Stopper-Verschlusskoni, zehn Einmalkaniilen der Grofle 20 G, fiinf
Iml Einmalspritzen aus ihren Verpackungen entnommen und in sterilem Zustand auf das
sterile Abdecktuch verbracht.

Unter der Sicherheitswerkbank erfolgte das Offnen der verschlossenen Kunststoffbecher,
sowie das Entfernen der Schraubverschliisse von den Gldsern mit dem Desinfektionsmittel

und den darin exponierten Dreiwegehdhnen.
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Abb.4 Fiir einen Versuch vorbereitete Sicherheitswerkbank

2.8.6 Inokulation der Dreiwegehdhne mit der Erregersuspension

Nachdem eine chirurgische Héndedesinfektion bis zu den Ellenbogen mit AHD 2000®
durchgefiihrt wurde, erfolgte das Anziehen steriler Einmalhandschuhe.

Mit der oben erwidhnten Pinzette wurden die Dreiwegehdhne aus dem Desinfektionsmittel
entnommen und auf das sterile Abdecktuch gelegt.

Es wurden die vom Hersteller aufgesetzten Verschliisse am méannlichen Anschluss des Luer-
locks-Systems des Dreiwegehahns entfernt. Dann wurden die Kaniilen mit den Spritzen
konnektiert und mit jeder Spritze 200ul der oben erwéhnten Suspension aufgezogen. Bei
diesem Vorgang wurde der Spritzenstempel vorsichtig vorgeschoben und wieder
zuriickgezogen, um eine homogene Verteilung der Mikroorganismen in den Spritzen zu
erreichen.

Nach Aufziehen der Spritze wurde die kontaminierte Kaniile abgeworfen und eine neue sterile
Kaniile auf die Spritze aufgesetzt und auf das sterile Abdecktuch abgelegt. Dieser Vorgang
wurde mit allen Spitzen wiederholt.

Dabei wurde der Dreiwegehahn mit einer Hand so gehalten, dass der ,,médnnliche” Luer-
Verschluss nach oben zeigt.

Mit der anderen Hand wurde eine der mit Erregersuspension gefiillten Spritzen von oben in
den Dreiwegehahn eingefiihrt, so dass die Spitze der Kaniile die Innenseite des Verschlusses

des unteren ,,weiblichen* Luer-Anschlusses leicht beriihrte.
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Die Erregersuspension wurde unter visueller Kontrolle langsam in den Dreiwegehahn
injiziert. Um einem Uberdruck durch Befiillen vorzubeugen, wurde der seitliche Verschluss
unter Sichtkontrolle leicht gedffnet.

Es wurde darauf geachtet, dass beim Herausziechen der Kaniile die Auflenseite des
Dreiwegehahns nicht bertihrt wurde.

Die leere Spritze wurde samt Kaniile abgeworfen. Der ménnliche noch offene Anschluss
wurde mit einem Combi-Stopper-Verschlusskonus verschlossen.

Der Dreiwegehahn wurde in das sterile BHI Medium im 100ml Kunststoffbecher {iberfiihrt.
Dieser Vorgang wurde mit fiinf Dreiwegehdhnen wiederholt.

Abbildung 5 zeigt mit Erregersuspension gefiillte Dreiwegehdhne im sterilen BHI Medium.

L

Abb.5 Mit Erregersuspension gefiillte Dreiwegehdhne im sterilen BHI Medium

2.8.7 Inkubation der Becher mit den Dreiwegehédhnen

Die Becher wurden insgesamt fiir 48 Stunden im Inkubationsschrank bei 36 C° und bei

Raumluft inkubiert.
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2.8.8 Uberpriifung des BHI Mediums in den Bechern auf Kontamination mit

Mikroorganismen

Nach 48-stiindiger Inkubation bei 36°C und Raumluft wurden aus jedem Becher 100ul unter
sterilen Kautelen entnommen und auf eine BHI Agar Platte aufgebracht. Mit der
Glasperlentechnik wurde die Probe gleichmiBig auf der Platte verteilt.

Die Platten und die Becher, aus denen die Proben entnommen wurden, wurden erneut fiir 24
Stunden bei 36 °C und einer 20% Oz / 5% CO: Atmosphére inkubiert. Nach weiteren 24 h
wurde erneut eine Probe des BHI Mediums ausplattiert.

Die Platten wurden nach einer Inkubationszeit von jeweils 24 h makroskopisch auf Bewuchs

kontrolliert.

2.8.9 Kontrolle der Sterilitdt beim Arbeiten

Ein dem Desinfektionsmittel ausgesetzter Dreiwegehahn wurde, ohne dass er mit der
Keimsuspension gefiillt wurde, in einen Becher mit BHI Medium eingelegt. Ein potenzielles
Keimwachstum in dem BHI Medium wiirde unsauberes Arbeiten oder nicht ausreichende
Desinfektion des Dreiwegehahns anzeigen. Solch ein Wachstum hitte zur Folge, dass alle

Dreiwegehihne dieser Testserie verworfen wiirden.

2.8.10 Kontrolle auf Translokation von Mikroorganismen an unbehandelten

Dreiwegehdhnen

Um zu kontrollieren, ob die potenziell verdnderten Materialeigenschaften der Dreiwegehéhne
Ergebnis der Exposition mit den Desinfektionsmitteln sind und nicht vorher bereits bestanden,
wurde ein nicht mit Desinfektionsmittel exponierter Dreiwegehahn mit den Mikroorganismen
gefiillt und in einen Becher mit BHI Medium eingelegt und anschlieBend wie oben
beschrieben im Brutschrank inkubiert. Sollte es in diesem Becher zu einem Keimbewuchs
kommen, wire das ein Anhalt dafiir, dass auch bei nicht desinfizierten Dreiwegehdhnen
Mikrorisse initial vorhanden sind, die unabhédngig vom Desinfektionsprozess eine

Translokation ermoglichen.
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2.8.11 Kontrolle der Vitalitdt der Mikroorganismen

Drei Becher wurden nach 48 Stunden Inkubation im Brutschrank ausgewéhlt.
Auswahlkriterium war, dass das BHI Medium in den Bechern keine Triibung und somit ein
Anzeichen fiir eine Keimbesiedlung aufwies. Die Dreiwegehdhne aus diesen Bechern wurden
unter der Sicherheitswerkbank mit einer sterilen anatomischen Pinzette entnommen. Dann
erfolgte das Anlegen von sterilen Handschuhen und die beiden weiblichen Luer Verschliisse
wurden mit den Handen geoffnet.

Die geoffneten Dreiwegehdhne kamen wieder zuriick in die Becher, aus denen sie entnommen
wurden. Vor dem Offnen der einzelnen Dreiwegehidhne wurden immer wieder neue sterile
Einmalhandschuhe angezogen, um eine Keimverschleppung von einem auf den anderen
Dreiwegehahn zu verhindern. Die Becher wurden verschlossen und fiir 24 Stunden zur

Inkubation in den Inkubationsschrank gegeben.

Abbildung 6 zeigt einen Becher gefiillt mit BHI Medium und einen mit Erregersuspension

gefiillten Dreiwegehahn mit gedffneten weiblichen Luer-Anschliissen.

&

Abb. 6 Mit Erregersuspension gefiillte Dreiwegehdhne im sterilen BHI Medium

Nach 24 Stunden Inkubationszeit wurden aus den Bechern mit den gedffneten
Dreiwegehdhnen, jeweils 100 pl entnommen und auf BHI Agar Platten gegeben. Zusétzlich
wurden neben den BHI Agar Platten auch MacConkey Agar Platten, Cetrimid Agar Platten,
CNA Agar Platten, Sabouraud Agar Platen und Columbia Agar Platten mit 100 pl beimpft,
um die verschiedenen Mikroorganismen gemdf ihrer besonderen Nahrstoffbediirfnissen
nachzuweisen. Eine Triibbung des Mediums bzw. der Nachweis von Kolonien auf den

Agarplatten zeigte die Viabilitdt der Mikroorganismen an.
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2.8.12 Grafische Ubersicht des Versuchsaufbau mit einer Einwirkzeit der

Dreiwegehédhne von 24 Stunden

-

Kap. 2.8.2 24h Einwirkzeit Kap.2.8.3 Ka.2.8.6 Kap.2.8.7
Inkubation im
Brutschrank fiir 48 h
—

Inkubation im
Kap.2.8.8 Brutschrank fiir 48h

Kap2 22

2.8.13 Graphische Ubersicht des Versuchsaufbaus mit anschlieBender Kontrolle

auf Vitalitit der eingebrachten Mikroorganismen
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3 Ergebnisse

3.1 Exposition der Dreiwegehihne gegeniiber chemischem Stress

In den Versuchsreihen wurden Dreiwegehdhne von verschiedenen Herstellern
unterschiedlichen Desinfektionsmitteln ausgesetzt (s. Material und Methoden). Die
Einwirkzeiten der Desinfektionsmittel gegeniiber den Dreiwegehdhnen betrugen 6 Stunden,

24 Stunden und 28 Tage.

In den nachfolgenden Tabellen steht ,,positiv fiir eine Translokation, ,,negativ fiir keine

Translokation von Mikroorganismen.

3.1.1 Dreiwegehahn blau® der Firma Fresenius Kabi®

Der Dreiwegehahn der Firma Fresenius Kabi® wurde ohne zusitzlichen mechanischen Stress
den Desinfektionsmitteln Softasept®(Braun®), Cutasept® (Bode Chemie®), Octeniderm®
(Schiilke®) und Kodan® (Schiilke®) exponiert. Die Dreiwegehihne wurden danach mit einer
Mischsuspension aus Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus epidermidis
und Candida albicans gefiillt und anschlieBend in BHI Medium 48 Stunden bei 37 °C und bei

Raumluft im Brutschrank inkubiert.

Es zeigte sich, dass es unabhingig von der oben genannten Expositionsdauer und den
verwendeten Desinfektionsmitteln zu keiner Translokation von Mikroorganismen gekommen

war (s. Tabelle 6).
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Tab.6 Ergebnisse mit dem Dreiwegehahn blau® der Firma Fresenius Kabi®

Desinfektionsmittel (Hersteller) Nach 6h Nach 24h Nach 28d

Exposition Exposition Exposition

Positiv/Negativ ~ Positiv/ Negativ  Positiv/Negativ

Softasept (Braun) 0/5 0/5 0/5
Cutasept (Bode Chemie) 0/5 0/5 0/5
Octeniderm (Schiilke) 0/5 0/5 0/5
Kodan (Schiilke) 0/5 0/5 0/5
Gesamt 0/20 0/20 0/20

3.1.2 Ergebnisse der Versuche mit dem Dreiwegehahn Discofix® der Firma

Braun®

Der Dreiwegehahn Discofix® der Firma Braun® wurde ohne zusitzlichen mechanischen Stress
den Desinfektionsmitteln Softasept®(Braun®), Cutasept®(Bode Chemie®), Octeniderm®
(Schiilke®) und Kodan®( Schiilke®) exponiert.

Die Dreiwegehdhne wurden danach mit einer Mischsuspension aus Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus epidermidis und Candida albicans gefiillt und
anschlieBend in BHI Medium 48 Stunden bei 37 °C und bei Raumluft im Brutschrank
inkubiert.

Es zeigte sich, dass es unabhingig von der oben genannten Expositionsdauer und den
verwendeten Desinfektionsmitteln zu keiner Translokation von Mikroorganismen gekommen

war (s. Tabelle 7).
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Tab.7 Ergebnisse mit dem Dreiwegehahn Discofix® der Firma Braun®

Desinfektionsmittel (Hersteller) Nach 6h Nach 24h Nach 28d

Exposition Exposition Exposition

Positiv/Negativ  Positiv/ Negativ  Positiv/Negativ

Softasept (Braun) 0/5 0/5 0/5
Cutasept (Bode Chemie) 0/5 0/5 0/5
Octeniderm (Schiilke) 0/5 0/5 0/5
Kodan (Schiilke) 0/5 0/5 0/5
Gesamt 0/20 0/20 0/20

3.1.3 Ergebnisse der Versuche mit dem Dreiwegehahn DiscofixC® der Firma

Braun®

Der Dreiwegehahn DiscofixC® der Firma Braun® wurde ohne zusitzlichen mechanischen
Stress den Desinfektionsmitteln  Softasept®(Braun®), Cutasept® (Bode Chemie®),
Octeniderm® (Schiilke®) und Kodan® (Schiilke®) exponiert.

Die Dreiwegehdhne wurden danach mit einer Suspension aus Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, Staphylococcus epidermidis und Candida albicans gefilllt und anschlieend in
BHI Medium 48 Stunden bei 37 °C und bei Raumluft im Brutschrank inkubiert.

Es zeigte sich, dass es unabhingig von der oben genannten Expositionsdauer und den
verwendeten Desinfektionsmitteln zu keiner Translokation von Mikroorganismen gekommen

war (s. Tabelle 8).

Tab.8 Ergebnisse mit dem Dreiwegehahn DiscofixC® der Firma Braun®
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Desinfektionsmittel (Hersteller) Nach 6h Nach 24h Nach 28d

Exposition Exposition Exposition

Positiv/Negativ ~ Positiv/ Negativ ~ Positiv/Negativ

Softasept (Braun) 0/5 0/5 0/5
Cutasept (Bode Chemie) 0/5 0/5 0/5
Octeniderm (Schiilke) 0/5 0/5 0/5
Kodan (Schiilke) 0/5 0/5 0/5
Gesamt 0/20 0/20 0/20

3.1.4 Ergebnisse der Versuche mit dem Dreiwegehahn Connecta® der Firma

Becton- Dickenson®

® wurde ohne zusitzlichen

Der Dreiwegehahn Connecta® der FirmaBecton- Dickenson
mechanischen Stress den Desinfektionsmitteln Softasept® (Braun®), Cutasept® (Bode
Chemie®), Octeniderm® (Schiilke®) und Kodan® (Schiilke®) exponiert.

Die Dreiwegehdhne wurden danach mit einer Suspension aus Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, Staphylococcus epidermidis und Candida albicans gefiillt und anschlieBend in
BHI Medium 48 Stunden bei 37 °C und bei Raumluft im Brutschrank inkubiert.

Es zeigte sich, dass es unabhingig von der oben genannten Expositionsdauer und den

verwendeten Desinfektionsmitteln zu keiner Translokation von Mikroorganismen gekommen

war (s. Tabelle 9).

Tab.9 Ergebnisse mit dem Dreiwegehahn Connecta® der Firma Becton- Dickenson®™

Desinfektionsmittel (Hersteller) Nach 6h Nach 24h Nach 28d

Exposition Exposition Exposition
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Positiv/Negativ ~ Positiv/ Negativ  Positiv/Negativ
Softasept ( Braun) 0/5 0/5 0/5
Cutasept (Bode Chemie) 0/5 0/5 0/5
Octeniderm ( Schiilke) 0/5 0/5 0/5
Kodan (Schiilke) 0/5 0/5 0/5
Gesamt 0/ 20 0/ 20 0/ 20
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3.2 Ergebnisse der Versuche bei der Kombination von chemischem und

mechanischem Stress

Im klinischen Alltag kommt neben dem chemischen Stress durch Desinfektion, zusétzlich
mechanischer Stress durch Konnektion/ Dekonnektion hinzu. Um dies abzubilden, wurden
Dreiwegehidhne zunichst 24 Stunden den jeweiligen Desinfektionsmitteln und zusétzlich
mechanischem Stress durch manuelle Konnektion/ Dekonnektion (siche. M&M Kapite2.8.3)

ausgesetzt.

Es zeigte sich, dass unabhingig von der Sorte des Dreiwegehahns und dem verwendeten
Desinfektionsmittel auch bei zusdtzlichem Stress durch mechanische Beanspruchung keine

Translokation von Mikroorganismen stattfand (s. Tabelle 10).

Tab.10 Ergebnisse der Versuche bei der Kombination von chemischem und mechanischem Stress

Softasept (Braun) 0/5 0/5 0/5 0/5
Cutasept (Bode Chemie) 0/5 0/5 0/5 0/5
Octeniderm (Schiilke) 0/5 0/5 0/5 0/5
Kodan (Schiilke) 0/5 0/5 0/5 0/5
Gesamt 0/ 20 0/20 0/20 0/ 20
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3.3 Ergebnisse der Kontrollen auf Translokation von Mikroorganismen an

unbehandelten Dreiwegehihnen

Zur Kontrolle wurden nicht den Desinfektionsmitteln ausgesetzte Dreiwegehdhne mit
Mikroorganismen gefiillt, anschlieBend in einen Becher mit BHI Medium eingelegt und 48 Stunden
bei 37 °C und bei Raumluft im Brutschrank inkubiert. Ergebnis dieser Kontrollen war, dass es an

unbehandelten Dreiwegehdhnen nicht zu einer Translokation von Mikroorganismen kam.

Somit wurde ausgeschlossen, dass bei nicht desinfizierten Dreiwegehéhnen, Mikrorisse mit einer die
Bakterien-Translokation gestattenden GroBe initial vorhanden waren, die unabhédngig vom

Desinfektionsprozess die Ursache einer Translokation wéren.

3.4 Ergebnisse der Kontrolle auf Vitalitat der Mikroorganismen

In jeder Versuchsreihe erfolgte eine Kontrolle der Vitalitdt aller in die Tests eingesetzten
Mikroorganismen. Dazu erfolgte der kulturelle Nachweis auf BHI Agar Platten sowie
entsprechend ihrer Nahrstoffbediirfnisse jeweils auf MacConkey Agar Platten, Cetrimid Agar
Platten, CNA Agar Platten, Sabouraud Agar Platen und Columbia Agar Platten. (Siche
Tabellen 11, 12, 13, 14)

Ergebnis dieser Kontrollen war, dass die in die Dreiwegehéhne injizierten Mikroorganismen
Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli und Candida

albicans nach 48h in den Dreiwegehidhnen ausnahmslos vermehrungsfihig waren.

Somit konnte ein vorzeitiges Absterben der Keime als Ursache fiir die nicht nachweisbare

Translokation der Mikroorganismen ausgeschlossen werden.

In den nachfolgenden Tabellen steht ,,Vital* fiir eine Translokation, ,,nicht Vital* fiir keine

Translokation von Mikroorganismen.
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Tab.11 Ergebnisse des kulturellen Nachweises von Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas

aeruginosa, Escherichia coli und Candida albicans nach Desinfektion der Dreiwegehdiihne blau® der

Firma Fresenius Kabi® (Vitalitditskontrollen)

Desinfektionsmittel (Hersteller)

Kultureller Nachweis

Kultureller Nachweis

Kultureller Nachweis

von allen injizierten

von allen injizierten

von allen injizierten

Mikroorganismen Mikroorganismen Mikroorganismen
Nach 6h Exposition Nach 24h Exposition = Nach 28d Exposition
Vital / nicht Vital Vital/ nicht Vital Vital / nicht Vital

Softasept ( Braun) 3/0 3/0 3/0

Cutasept (Bode Chemie) 3/0 3/0 3/0

Octeniderm ( Schiilke) 3/0 3/0 3/0

Kodan (Schiilke) 3/0 3/0 3/0

Gesamt 12/ 0 12/ 0 12/ 0
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Tab.12 Ergebnisse des kulturellen Nachweises von Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas

aeruginosa, Escherichia coli und Candida albicans nach Desinfektion der Dreiwegehiihne Discofix®

der Firma Braun®(Vitalititskontrollen)

Desinfektionsmittel (Hersteller)

Kultureller Nachweis

Kultureller Nachweis

Kultureller Nachweis

von allen injizierten

von allen injizierten

von allen injizierten

Mikroorganismen Mikroorganismen Mikroorganismen
Nach 6h Exposition = Nach 24h Exposition = Nach 28d Exposition
Vital/ nicht Vital Vital nicht Vital Vital / nicht Vital

Softasept ( Braun) 3/0 3/0 3/0

Cutasept (Bode Chemie) 3/0 3/0 3/0

Octeniderm ( Schiilke) 3/0 3/0 3/0

Kodan (Schiilke) 3/0 3/0 3/0

Gesamt 12/ 0 12/ 0 12/ 0
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Tab.13 Ergebnisse des kulturellen Nachweises von Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas

aeruginosa, Escherichia coli und Candida albicans nach Desinfektion der Dreiwegehiihne DiscofixC®

der Firma Braun® (Vitalitiitskontrollen)

Desinfektionsmittel (Hersteller)

Kultureller Nachweis

von allen injizierten

Kultureller Nachweis

von allen injizierten

Kultureller Nachweis

von allen injizierten

Mikroorganismen Mikroorganismen Mikroorganismen
Nach 6h Exposition =~ Nach 24h Exposition = Nach 28d Exposition
Vital/ nicht Vital Vital/ nicht Vital Vital/ nicht Vital

Softasept ( Braun) 3/0 3/0 3/0

Cutasept (Bode Chemie) 3/0 3/0 3/0

Octeniderm ( Schiilke) 3/0 3/0 3/0

Kodan (Schiilke) 3/0 3/0 3/0

Gesamt 12/0 12/0 12/0
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Tab.14 Ergebnisse des kulturellen Nachweises von Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas

aeruginosa, Escherichia coli und Candida albicans nach Desinfektion der Dreiwegehihne Connecta®

der Firma Becton- Dickenson® (Vitalitcitskontrollen)

Desinfektionsmittel (Hersteller)

Kultureller Nachweis

Kultureller Nachweis

Kultureller Nachweis

von allen injizierten

von allen injizierten

von allen injizierten

Mikroorganismen

Mikroorganismen

Nach 6h Exposition

Nach 24h Exposition

Mikroorganismen

Nach 28d Exposition

Positiv/Negativ

Positiv/ Negativ

Positiv/Negativ

Softasept ( Braun) 3/0 3/0 3/0
Cutasept (Bode Chemie) 3/0 3/0 3/0
Octeniderm ( Schiilke) 3/0 3/0 3/0
Kodan (Schiilke) 3/0 3/0 3/0
Gesamt 12/ 0 12/ 0 12/ 0
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4 Diskussion

Nosokomiale Infektionen spielen im klinischen Alltag eine bedeutende Rolle. Diese wird
durch den hiufigeren Einsatz invasiver diagnostischer und therapeutischer Verfahren, den
Anstieg des Durchschnittsalters der Bevolkerung, die Zunahme der Multimorbiditédt und durch
die Behandlung von Patientinnen und Patienten mit beeintrachtigter Immunabwehr weiter

gesteigert (Arvand und Mielke 2017).

Das Robert Koch Institut veroffentlichte in seinem epidemiologisches Bulletin 2020, dass in
Deutschland die Pravalenz nosokomialer Infektionen (NI) zum damaligen Zeitpunkt bei 4,6%
lag, auf Intensivstationen (ITS) bei 15-20%. Nosokomiale Infektionen gehen mit einer
deutlich erhohten Letalitit einher, verlingern die Krankenhausverweildauer um
durchschnittlich 5 Tage und verursachen zusitzliche Kosten fiir das Gesundheitssystem in
Hoéhe von 5.000-20.000 Euro pro Infektion (Robert Koch-Institut (RKI)). Nach der zum
gegenwartigen Zeitpunkt aktuellsten Pravalenzstudie aus dem Jahr 2016 sind im Verlauf ihres
stationdren Aufenthaltes ca. 5 % aller Patienten von einer nosokomialen Infektion betroffen.
Diese Rate ist in den letzten Jahrzehnten konstant geblieben (Behnke et al. 2017; European
Centre for Disease Prevention and Control 2014; Widmer 1997; Widmer et al. 1992).

Die Entwicklung einer nosokomialen Infektion hat also neben der Gefahr weitreichender
individueller Folgen fiir den Patienten auch eine hohe wirtschaftliche Relevanz fiir die
medizinische Einrichtung. Einen bedeutenden Einfluss auf die Mehrkosten hat die
Verldngerung des Aufenthaltes auf einer Intensivstation. In der genannten Untersuchung
wurde eine durch die nosokomiale Infektion bedingte mittlere Verlingerung des Aufenthaltes

auf ICU fiir Erwachsene von 7 Tagen ermittelt (Leistner et al. 2014).

Zu den hiufigen nosokomialen Infektionen gehodren unter anderem Gefdfkatheter-assoziierte
Infektionen. In Deutschland entfallen 5,7 % der nosokomialen Infektionen auf die primare, im
Wesentlichen also die von GefaB3kathetern ausgehende Sepsis. Eine Metaanalyse aus dem Jahr
2015 kommt zu dem Ergebnis, dass die primédre Gefdllkatheter-assoziierte Sepsis das Risiko

der Patienten zu versterben signifikant erhoht (Ziegler et al. 2015).

Die Haufigkeit der primdren, Gefdlkatheter-assoziierten Sepsis ist dadurch begriindet, dass

die Verwendung von GefiBkathetern und deren Offnungen fiir das Zuspritzen von
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Medikamenten ein hiufiger Bestandteil medizinischer Behandlungen sind (Safdar und Maki

2004).

Wie hiufig eine GefidBkatheter-assozierte Sepsis auftritt, ist unter anderem davon abhingig,
ob es sich bei dem Gefdfkatheter um einen peripheren oder zentralen Katheter handelt
(Parienti et al. 2015). Fiir periphere Kunststoffverweilkaniilen liegt die Inzidenz einer
GefiaBkatheter-assozierten Sepsis bei 0,1 pro 100 Katheter, fiir zentrale Gefafkatheter 22,5
pro 100 Katheter (Kommission fiir Krankenhaushygiene und Infektionspriavention (KRINKO)
2017).

In den USA werden jdhrlich mehr als 5 Millionen zentralvendse GefdBkatheter gelegt.
Ahnliche Raten wurden fiir europiische Linder gemeldet (Boll et al. 2020). Obwohl das
Risiko fiir eine GefédBBkatheter-assozierte Sepsis durch zentralvendse Katheter hoher ist,
werden periphervendse Katheter héufiger verwendet und sind daher im Rahmen der
Pravention therapieassoziierter Infektionen ebenfalls relevant (Aghdassi et al. 2019). Es
bendtigen bis zu 70% der Patienten wihrend ihres Krankenhausaufenthalts einen peripheren

Venenkatheter (Zingg und Pittet 2009).

Als transkutan in den Blutkreislauf eingebrachte medizinische Hilfsmittel (Fremdmaterialien)
sind Gefdlkatheter kritische Medizinprodukte, die vor Gebrauch steril verpackt und so
gelagert werden, dass es nicht zu einer Kontamination des Medizinprodukts kommen kann.
Wie andere Medizinprodukte konnen GefaBkatheter im Laufe ihres Gebrauches mit
Krankheitserregern (vor allem Bakterien, seltener Hefepilze) kontaminiert und anschlieBend
besiedelt werden (Kommission fiir Krankenhaushygiene und Infektionspravention (KRINKO)
2017). Als Ursache fiir die Kontamination der Katheter kommen verschiedene Moglichkeiten
in Betracht. Eine davon ist eine ungeniigende Antisepsis der Haut im Bereich der

Punktionsstelle (Anthony R. Burrell et al. 2011).

Eine weitere Ursache ist der Kontakt der Hinde des Behandlungsteams mit der Eintrittsstelle
des Katheters oder der Zuspritz-/Konnektionsstellen (Zingg et al. 2009). In mehreren Arbeiten
konnte gezeigt werden, dass es zu einer Oberflichenkontamination von Dreiwegehdhnen
kommt (Rosenthal et al. 2015; American Journal of Infection Control 2021). Ursédchlich dafiir
ist eine Kontamination von ungeschiitzten Luer-Lock-Verbindungen mit Fliissigkeiten
(Wasser z.B. bei der Korperpflege, Schweill beim fiebernden Patienten) (Ivy et al. 2009). Zu

einer Kontamination eines Gefidllkatheters kommt es auch durch intraven6s verabreichte,
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kontaminierte Medikamente oder Infusionslosungen (Austin und Elia 2009). Die
Kontamination des intravasal gelegenen Katheteranteils kann auch im Rahmen einer
hdmatogenen Streuung, ausgehend von einem anderen Infektionsfokus oder nach

Translokation erfolgen.

Nicht jede Kontamination des Katheters flihrt zu einer langfristigen Kolonisation und nicht
jede Kolonisation wird zur Quelle einer Infektion des Patienten. Hier scheinen einerseits die
kolonisierende Erregerspezies mit ihrer jeweiligen Virulenz, hier insbesondere ihre Féhigkeit
zur Biofilmbildung, andererseits die patienteneigene Abwehrlage wichtige Rollen zu spielen
(Hetem et al. 2011; Hetem et al. 2010; Ekkelenkamp et al. 2008; Salgado 2008). Biofilme
werden von den meisten Bakterien an der Fliissigkeits-exponierten Oberfldche fester
Substanzen ausgebildet (Donlan 2002). Die Biofilmbildung ist beim Ubergang von einer
Kontamination zu einer langfristigen Besiedlung eines Katheters pathogenetisch relevant (K.

Nishikawa et al. 2010).

Sharma et al. 2016 beschrieben in ihrer Arbeit, dass Escherichia coli einen Biofilm
produziert, welcher die Kolonisation von Kathetern erleichtert. Auch fiir Pseudomonas
aeruginosa gibt es in der Literatur zahlreiche Belege dafiir, dass sie zu den typischen
Biofilmbildnern gehoren (Lee und Yoon 2017). Staphylococcus epidermidis ist ein
Kommensale der menschlichen Haut. Unter definierten prédisponierenden Bedingungen, vor
allem der Implantation eines Medizinprodukts wie zum Beispiel eines Gefallkatheters, kann
Staphylococcus epidermidis jedoch von einem kolonisierenden zu einem invasiven Status
wechseln. Die Entstehung von S. epidermidis als opportunistischer Erreger ist eng mit der
Biofilmbildungsfahigkeit der Art verbunden (Biittner et al. 2015). Candida albicans ist ein
Mikroorganismus, der ebenfalls in der Lage ist einen Biofilm zu produzieren. In einer 2016
erschienen Studie beschrieben die Autoren, dass die Mehrheit der C. albicans-Infektionen mit
der Bildung von Biofilmen auf Wirts- oder abiotischen Oberflichen von Medizinprodukten
wie zum Beispiel Dreiwegehdhnen einhergeht und eine hohe Morbiditit und Mortalitét

aufweist (Tsui et al. 2016).

Das Nationale Referenzzentrum fiir Surveillance von nosokomialen Infektionen zeigte unter
Verwendung von Daten aus dem Krankenhaus-Infektions-Surveillance-System in einem
Beobachtungszeitraum von Januar 2017 bis Dezember 2020, dass die 4 oben genannten

Mikroorganismen zu den héufigsten Erregern Katheter-assoziierter Infektionen gehdren. In
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einer 2020 erschienenen multizentrischen Studie wurden Gefidlkatheter-assoziierte
Infektionen auf 246 Intensivstationen in 83 Krankenhdusern in 52 Stidten in 14 Landern
untersucht. Es zeigte sich, dass mit 55,2 % grampositive Bakterien vorherrschten, wobei
Koagulase-negative Staphylokokken wie S. epidermidis (31 %) am hdufigsten nachweisbar
waren. Gramnegative Bakterien machten 39% der Fille aus. Die haufigsten in dieser Gruppe

waren Escherichia coli (7%) und Pseudomonas aeruginosa (5%) (Rosenthal et al. 2020).

Fiir den Ubergang aus einem Biofilm-Dasein in einen frei flottierenden Zustand ist die
Eigenbeweglichkeit von Bakterien relevant. Diese Eigenschaft erfiillt sowohl Pseudomonas
aeruginosa aufgrund von polar angeordneten Geilleln als auch Escherichia coli welches
peritrich begeif3elt ist (Bouteiller et al. 2021). Unbeweglich dahingegen sind Staphylokokken
und Candida-Arten. Deren Loslosung aus einem Biofilm und damit eine Verteilung in den
GefdBen eines Patienten erfolgt passiv durch die am Biofilm vorbeistromende Fliissigkeit,
sowie aktiv durch die Mikroorganismen, ndmlich durch ein enzymatisch oder apoptotisch

bewirkte Auflosung von Teilen des Biofilms (Wall et al. 2019).

Die im Rahmen dieser Studie ausgewdihlten Mikroorganismen sollten dementsprechend
reprisentativ die oben genannten Eigenschaften besitzen.

Die Mikroorganismen sollten zu den typischen Erregern nosokomialer, Katheter-assoziierter
Infektionen gehoren. Sie sollten in der Lage sein einen Biofilm zu bilden. Und sie sollten

sowohl Vertreter der aktiv als auch der passiv beweglichen Mikroorganismen umfassen.

Auch die verwendeten Dreiwegehdhne mussten bestimmte Auswahlkriterien erfiillen. Neben
der hidufigen Verwendung in deutschen Kliniken wurde zusétzlich darauf geachtet,
Dreiwegehidhne mit unterschiedlicher Materialzusammensetzung auszuwéhlen. Dabei wurden
zwel Dreiwegehdhne aus Polyamid und jeweils einer aus Polykarbonat bzw. Polysulfon
getestet.

Laut der jeweiligen Fachinformationen der getesteten Dreiwegehdhne sind alle jeweiligen
Hauptbestandteile bestindig gegeniiber Alkoholen.

Dennoch hat der TUV Siid in der oben bereits erwihnten Untersuchung im April 2004 mit der
technischen Berichtsnummer 70052924-D im Auftrag der Firma Braun® nachgewiesen, dass
es beim Dreiwegehahn der Firma Fresenius Kabi®, dem Dreiwegehahn blau® aus Polysulfon

und bei dem Dreiwegehahn Connecta® der Firma Becton Dickenson® aus Polykarbonat in
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Verbindung mit 2-Propanol haltigen Desinfektionsmitteln zu Korrosionen mit nachfolgenden
Spannungsrissen kam. Diese 2 Dreiwegehidhne waren ebenfalls Bestandteil der in dieser
Arbeit getesteten Dreiweghdhne.

Dabei wurde das Ausmall der Rissbildung in 4 verschiedene Klassen eingeteilt.
Fortschreitende Rissbildung

Innere Rissbildung

Durchgehende Rissbildung

Katastrophale Rissbildung.

Es ist davon auszugehen, dass mit zunehmender Grof3e der Risse die Wahrscheinlichkeit einer
moglichen Translokation von Mikroorganismen von der Auflenseite in das Lumen kommt.
Insbesondere bei beweglichen Bakterien wie Pseudomonas aeruginosa und Escherichia coli

ist das Risiko einer Translokation erhoht.

Durch solche Mikrorisse besteht theoretisch die Moglichkeit einer Translokation von
Mikroorganismen sowie die Mdglichkeit einer konsekutiven Infektion (Bhakdi et al. 2012).

In Octeniderm®(farblos), Kodan®(farblos), SoftaseptN®(farblos) ist Isopropanol enthalten,
ein nicht-zyklischer sekundérer Alkohol, welcher in einer 60 bis 80% Konzentration eine sehr
gute antimikrobielle Wirksamkeit aufweist (Kampf und Kramer 2004).

Diese Mikrorissbildung wurde nicht nur in Verbindung mit Isopropanol beobachtet, sondern
auch bei anderen Medikamenten.

Der TUV Siid erstellte in seiner Untersuchung im April 2004 mit der technischen
Berichtsnummer 70052924-D im Auftrag der Firma Braun® eine Liste von Medikamenten,
die Spannungsrisse in Dreiwegehdhnen auslosten.

Folgende Medikamente wurden in dieser Untersuchung als Verursacher von Mikrorissen
benannt: Phenhydan®-Infusionslésung (ein Antiepileptikum und Antiarrhythmikum),
Sandimmun®-Infusionslosung (ein Immunsuppressivum), Lipofundin® (eine Lipidreiche
parenterale Né&hrlosung), Propofol® (ein weit verbreitetes Allgemeinanésthetikum),
Epanutin® (ein Antiepileptikum) sowie die Zytostatika Vepesid® und Endoxan®. Bei diesen
Versuchen wurden die Medikamente einzeln untersucht. Uber eine mdgliche Summation der
zur Korrosion und nachfolgenden Spannungsriss filhrenden Wirkung der Medikamente bei
gleichzeitigem Kontakt, zum Beispiel mit Isopropanol haltigem Desinfektionsmittel, wurde

keine Aussage getroffen.
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Eine weitere zur Entstehung von Mikrorissen in Kunstoffen beitragende Moglichkeit ist die
Elution von sogenannten Weichmachern aus dem Material. Weichmacher erhdhen die
Flexibilitdt von Kunststoffen. Ein Beispiel dafiir ist Diethylexylphthalat.

Eine Studie aus 2014 zeigte, dass die Verwendung von hochprozentigem Ethanol in
Verbindung mit Kunststoffkathetern mit strukturellen Veranderungen dieser Katheter sowie
der Elution von Molekiilen aus den Katheterpolymeren einhergeht (Mermel und Alang 2014).
Ein Beispiel fiir eine Therapie, bei dem Kunststoffkatheter hochprozentigem Ethanol
ausgesetzt werden, ist die Ethanol-lock-Technik (ELT).

Diese Technik wird zur Priavention einer mikrobiellen Besiedlung des Katheters eingesetzt,
Dazu wird der Ansatzstutzen des Katheters und das Lumen des Schlauches mit Ethanol
gefiillt, um das {iiber die Zeit unvermeidliche Keimwachstum und die Biofilmbildung
hinauszuzogern. Sofern der Katheter schon besiedelt ist und es im Rahmen seiner Nutzung
zur Medikamentengabe zu Fieberspitzen kommt, kann die ELT mit einer Antibiotikagabe
kombiniert werden. Diese Technik kommt typischerweise zum Einsatz, wenn ein Wechsel
des Katheters aus technischen oder gesundheitlichen Griinden sehr aufwindig bis unmoglich
ist (Kubiak et al. 2014).

Im Rahmen dieses Verfahrens kann es zur Elution von Molekiilen aus Kunststoffen und damit

zu Verdnderungen der Oberfldachenstruktur kommen.

Eine weitere Ursache fiir die Entstehung von Mikrorissen sind zu hohe Driicke im Inneren des
Dreiwegehahns. Bei jeder ordnungsgemdflen Nutzung wird durch das Zuspritzen von
Flissigkeiten auf das Innere des Hahns ein Druck ausgeiibt. Wie hoch der Druck im
Dreiwegehahn ansteigt, ist abhingig von der Grofe der Spritze, welche fiir die Injektion
genutzt wird. Der dabei entstehende Druck ist abhidngig von der Kolbenflache der Spritze.
Unter der Voraussetzung, dass das gleiche Volumen verabreicht wird, verursacht eine kleinere
Fliache mit einer hoheren Fliissigkeitssdule bei gleichem Kraftaufwand einen héheren Druck
als eine groflere mit einer geringeren Fliissigkeitssdule. Daher wird beispielsweise fiir die
Portinjektion empfohlen, Spritzen mit Volumina von mindestens 10 ml auch fiir die Gabe
kleinerer Volumina zu verwenden, da es sonst zu Rissen innerhalb des Katheters kommen

kann (Teichgriber et al. 2011).
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In dieser Studie wurden die Héhne mechanischem Stress ausgesetzt, wie er in der klinischen
Verwendung vorkommt, ohne dass dabei die genauen Druckverhéltnisse im Dreiwegehahn

gemessen wurden.

Bakterien sind in der Lage durch diese Mikrorisse hindurch zu gelangen und intraluminal
Infektionen hervorzurufen (Bhakdi et al. 2012). Die Autoren berichteten {iber einen Vorfall in
der Neonatologie der Universitdtsklinik Mainz. Dort kam es 2010 zu einer Kontamination von
parenteraler Nahrlosung mit Enterobacter cloacae und Escherichia hermanni mit
gravierenden Folgen fiir die dort behandelten Neonaten. Als Ursache fiir das Eindringen der
Bakterien in die Néhrlosung wurden Haarrisse in den Glasflaschen, in denen sich die

parenteralen Nahrungsbeimischungen befanden, nachgewiesen.

Ein substanzieller Teil der Katheter-assoziierten Infektionen kann durch geeignete
Priaventionsmaflnahmen vermieden werden. In Deutschland werden gemill §23
Infektionsschutzgesetz (IfSG) entsprechende Empfehlungen von der Kommission fiir
Krankenhaushygiene und Infektionspravention (KRINKO) erarbeitet und vom Robert Koch-
Institut (RKI) herausgegeben. Erstmalig im Jahr 2017 empfahl die KRINKO die Desinfektion
von Dreiwegehdhnen zur Reduktion GefaBkatheter assoziierter Infektionen. 2002 konnte
diese Empfehlung noch nicht gegeben werden, da nicht auszuschlieen war, dass es durch die
regelméBige Desinfektion zu Haarrissen oder Materialbriichen im Bereich der Dreiwegehédhne
kommt und somit eine Eintrittspforte fiir Mikroorganismen geschaffen wird, welche eine
Bakteridmie mit konsekutiver Sepsis auslosen konnten. Auch in der aktuell giltigen
Empfehlung heilit es, dass grundsétzlich die Materialvertraglichkeit der vor Ort eingesetzten
Methode zur Desinfektion von Dreiwegehdihnen mit dem Hersteller der entsprechenden
Medizinprodukte abzustimmen ist (unter anderem zur Vermeidung von Haarrissen oder
Materialbriichen) (Kommission fiir Krankenhaushygiene und Infektionsprivention

(KRINKO) 2017).

Eine effektive und zugleich rechtsichere Vorgehensweise zur Vermeidung von Katheter-
assoziierten nosokomialen Infektionen ist die Einhaltung der in der o.g. RKI-Empfehlung
aufgefiihrten Hygienestandards inklusive der Desinfektion von Katheteransatzstiicken und
Dreiwegehdhnen. Am Katheteransatzstiick wird der Gefdkatheter iiber ein Luer-Lock-
Gewinde mit dem Infusionssystem verbunden. Hier erfolgen Injektionen sowie mitunter auch

Blutentnahmen. Bei einer Manipulation am Katheteransatzstiick kann es zu einer
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Kontamination der inneren Oberfliche des Gefdl3katheters kommen, die letztendlich eine
Katheter-assoziierte nosokomiale Infektion verursacht. Da Dreiwegehdhne {iber zwei
weibliche Luer-Anschliisse verfiigen, ist das oben beschriebene Kontaminationsrisiko sogar
noch grofler (M. Trautmann et al. 2012). Viele Fachleute sind sich dariiber einig, dass eine
nadelfreie Anschlussvorrichtung (NFC) vorteilhaft ist, wenn héufig Manipulationen am
Katheteransatzstiick erforderlich sind. Die Desinfektion von NFC ist einfacher und effizienter
durchfiihrbar als die Desinfektion eines Dreiwegehahns. (Engelhart et al. 2015; Kommission

fiir Krankenhaushygiene und Infektionsprivention (KRINKO) 2002).

Verschiedene Studien zeigten, dass zwischen 5% und 20% der Dreiwegehdhne und
Katheteransatzstiicken wéhrend des Gebrauchs im klinischen Alltag mikrobiell besiedelt
werden (Simmons et al. 2011; Lifiares et al. 1985). Macias et al. 2004 konnten dariiber hinaus
nachweisen, dass eine Parallelitidt zwischen den am Konus nachgewiesenen Erregerarten und
den in der Infusionsfliissigkeit selbst vorkommenden Erregerarten besteht.  Diese
Beobachtung ist ein Indiz dafiir, dass die Bakterien vom Konus bzw. Dreiwegehahn in die
Infusionslosung gelangen und mit dieser in den Blutkreislauf des Patienten infundiert werden
konnen.

Eine von Salzmann et al. durchgefiihrte Studie konnte diese Hypothese ebenfalls sehr
iiberzeugend belegen. Die Autoren fiihrten auf einer Neugeborenen-Intensivstation 3 mal pro
Woche Abstrichuntersuchungen an den Venenkatheteroffnungen durch. Hierzu wurde ein
steriler Tupfer in den Konus eingefiihrt und die innere Oberflache durch kréftige Rotation
abgestrichen. Bei 10 von 28 Episoden von Katheter-assoziierter Septikimie war der in der
Blutkultur nachgewiesene Erreger ein oder mehrere Tage zuvor aus dem Konus nachgewiesen
worden. In weiteren 5 Fillen erfolgte der Nachweis der Erreger am Konus und in der
Blutkultur zeitgleich. Die Autoren schlossen daraus, dass in mindestens 15 von 28
Septikdmie-Episoden (54%) der Katheterkonus die Eintrittspforte der Erreger war (Salzman et
al. 1993).

Auch die Arbeiten von M. Trautmann et al. 2012 und Rupp et al. 2012 belegen, dass der
Katheterkonus bzw. Dreiwegehahn bei ldngerer Liegedauer von Kathetern vermutlich die
bedeutsamste Eintrittspforte von Bakterien darstellt. Die Autoren benennen dabei in ihrer
Arbeit hierfiir in der Praxis unbeabsichtigt vorkommende Hygienefehler als Ursache. Hierzu
gehort die Berilhrung des Konus mit ungeniigend desinfizierten Fingerspitzen, die
Wiederverwendung von  bereits benutzten Kombistopfen oder versehentliche

Kontaminationen des Schraubansatzes von Perfusorleitungen oder Infusionsleitungen.
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In den oben genannten Studien (Rupp et al. 2012; M. Trautmann et al. 2012) wurde
iiberzeugend dargelegt, dass die am Katheteransatzstiick nachgewiesenen Mikroorganismen in
der Lage waren vom Ansatzstiick bis zur Spitze des Katheters zu gelangen. In keiner dieser
Arbeiten wurde gepriift, ob Mikroorganismen durch etwaige Mikrorisse von auflen in das
Katheterlumen gelangten.

Um hierzu Klarheit zu erlangen wurden in dieser Arbeit Erregersuspensionen in das Innere
der Dreiwegehdhne injiziert ohne die Aulenseite der Dreiwegehdhne zu kontaminieren. Dann
wurde das dullere Milieu auf ein Vorhandensein der eingebrachten Erreger untersucht. Dieses
Verfahren wurde in keiner vergleichbaren Studie angewendet oder bisher in der Literatur
beschrieben. Die Uberlegung dahinter war: wenn die Mikroorganismen in der Lage sind durch
potenzielle Mikrorisse von innen nach auflen zu gelangen, dann sind sie auch in der Lage von
auBBen in das Katheterlumen zu gelangen. So konnten sie ursdchlich fiir eine Bakteridmie
werden.

Wenn die Mikroorganismen von aulen auf die Anschliisse aufgebracht werden und dann im
Innenraum des Katheters / Hahns nachgewiesen werden, ist es sehr schwer zu sagen auf
welche Art und Weise sie dahin gelangten. So belegten z.B. Trautmann et al. (2012), dass
allein die unbeabsichtigte Berlihrung des Luer-Lock-Ansatzes zu einer Besiedlung des
Katheterlumens fiihren kann.

Somit bleibt unklar, ob die Mikroorganismen durch einen moéglichen Haarriss im Kunststoff
in das Innere gelangten oder beim Offnen der Luer-Verschliisse, um einen Abstrich aus dem
Inneren des Dreiwegehahns zu nehmen, welcher notwendig war, um eine mogliche
Besiedlung des Dreiwegehahns nachzuweisen. Diese Einschriankung besteht im gewihlten
Versuchsautbau nicht.

In der Fachwelt besteht ein breiter Konsens, dass vor jeder Manipulation an einem Katheter,
das Katheteransatzstiick und andere Zugangsstellen zum Katheterlumen griindlich desinfiziert
werden miissen. Wie die Desinfektion von Katheteransatzstiicken oder Dreiwegehdhnen
genau ablaufen soll, ist allerdings weiterhin Gegenstand kontroverser Diskussionen.

Viele Arbeiten zeigten, dass eine Desinfektion mit einem auf Alkohol basierten
Desinfektionsmittel zu einer Reduktion der Mikroorganismen am Katheteransatzstiick oder
am Dreiwegehahn fiihrten (M. Trautmann et al. 2012). Die alkoholische Desinfektion eines
gedffneten Dreiwegehahns ist in der Praxis aber nahezu unmdglich. Um das Innere der
Offnung mit dem Alkohol vollstindig zu benetzen, miisste ein satt getriinkter, keimarmer oder
steriler Tupfer mehrfach rotierend im Konus bewegt werden. Zusdtzlich miisste eine

duBerliche Desinfektion des Konus erfolgen. Eine solch aufwéndige Desinfektion wurde zwar
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einmal experimentell untersucht und erwies sich hierbei als durchaus effektiv, der Zeitbedarf
fiir diese Maflnahme einschlieflich der nachfolgenden Abtrocknung des Desinfektionsmittels
wurde jedoch damals leider nicht angegeben (Salzman et al. 1993). Die Arbeitsgruppe um
Trautmann et al. wiederholte das Experiment von Salzman et al. und ermittelte einen
Zeitbedarf von 1 Minute 46 Sekunden.

Das RKI gibt in seinen Empfehlungen zur Vermeidung von Katheter-assoziierten Infektionen
an, dass ein Verfahren, das mehr als 30 Sekunden in Anspruch nimmt (z.B. ,,60 Sekunden
unter Druck mit einem Alkoholtuch abwischen®), in der Praxis kaum umgesetzt werden
diirfte.

Daher wurde in dieser Arbeit eine Desinfektion von aulen durchgefiihrt, da dies die Realitét
des klinischen Alltags am ehesten abbildet. Somit war auch das Auftragen der
Mikroorganismen auf die AufBlenseite nicht sinnvoll, da eben dort auch gleichzeitig die
Desinfektion erfolgte.

In dieser Arbeit wurden die Dreiwegehdhne durch Eintauchen in die verschiedenen
Desinfektionsmittel vollstindig von auflen benetzt wie es auch bei einer Sprithdesinfektion
oder Wischdesinfektion zur Reduktion von Mikroorganismen an den Katheteransatzstiicken
oder Dreiwegehdhnen der Fall ist.

Zudem gewdhrleistet das Eintauchen ins Desinfektionsmittel eine vollstindige und gesichert
konstante Benetzung wéhrend weder durch eine Spriih- noch durch eine Wischdesinfektion
samtliche Stellen des Dreiweghahns erreicht werden konnen. Beim gewdhlten
Versuchsaufbau war es jedoch notwendig, dass die Aullenseite der Hihne komplett benetzt
wurde. Damit wurde zum einen die Sterilitdt der Auflenseite gesichert. Zum anderen war es
nicht vorherzusagen, an welcher Stelle des Hahns ein Haarriss durch das Desinfektionsmittel

entstehen konnte.

Die Induktion von Mikrorissen in Kunststoffen durch Exposition gegeniiber 70 % Ethanol
wurde durch Landry et al. 2015 nachgewiesen. Nach einer 26-wdchigen Lagerung von
Hamodialysekathetern in 70% Ethanol beurteilten die Autoren die Katheter-Ultrastruktur
mittels Elektronenmikroskopie. Auf eine entsprechende Untersuchung der Dreiwegehdhne
wurde im aktuellen Setting bewusst verzichtet, da ein elektronenmikroskopischer Nachweis
von Haarrissen allenfalls die notwendige, nicht aber die hinreichende Bedingung fiir eine
Translokation von Erregern dokumentiert. Der Nachweis eines Bakterienwachstums in einem
Kompartiment, dass nur durch eine Translokation erreicht werden kann, ist unzweifelhaft

aussagekraftiger.
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Fiir einen eventuell fehlenden Nachweis des Bakterienwachstums in einem Kompartiment,
das nur durch eine Translokation erreicht werden kann, gibt es verschiedene Ursachen.

Eine Ursache wire das Absterben der Mikroorganismen im Lumen des Dreiwegehahns noch
bevor es zu einer moglichen Translokation kommt. Diese Ursache konnte sicher
ausgeschlossen werden, weil die Mikroorganismen im Lumen des Dreiwegehahns auch nach
mehr als 48 Stunden kulturell nachgewiesen werden konnten. Eine weitere mdgliche Ursache
ist, dass etwaig vorhandene Mikrorisse so eng sind, dass Mikroorganismen nicht vom Lumen
des Dreiwegehahns in das ihn umgebende Nahrmedium translozieren konnen. Solche
Mikrorisse wéren allerdings auch in der Anwendung am Patienten ohne entsprechendes

Risiko.

Es wurde in diesem Setting darauf verzichtet, eine Versuchsreihe mit bewusst erzeugten
Rissen z.B. durch mechanische Belastung der Dreiwegehdhne durchzufiihren. Vorteil eines
solchen Settings wére die Sichtbarmachung der Translokation unter den gewdihlten
Messbedingungen. Dagegen steht der Nachteil, dass die GroB3e der so erzeugten Risse kaum
steuerbar ist und damit mit hoher Wahrscheinlichkeit nicht den durch chemischen Stress
bedingten Mikrorissen gleicht. Zudem werden durch mechanische Belastung beschéddigte

Héhne im klinischen Alltag nicht eingesetzt bzw. sofort ausgewechselt.

Schlielich wurde die Bakteriengidngigkeit von im klinischen Alltag durch mechanischen

Stress entstandenen Haarrisse bereits in der Arbeit von Bhakdi et al. 2012 beschrieben.

Es gibt prinzipielle Limitationen des gewdhlten Versuchsaufbaus: So ist es im Fall einer
Kontamination der Néhrbouillon nicht unterscheidbar, ob der Mikroorganismus von der
Innenseite durch einen Riss im Dreiwegehahn oder von der AuBenseite beim Befiillen der
Dreiwegehihne in das Ndhrmedium gelangt ist. Da aber im Rahmen dieses Versuches, aufler
bei den Kontrollen, zu keinem Zeitpunkt Mikroorganismen im Ndhrmedium nachgewiesen

werden konnten, ist letztere Option mit Sicherheit auszuschlieen.

Eine Besonderheit dieses Versuchsautbaus gegeniiber der alltdglichen Nutzung ist die
ausschlieBliche Exposition der Dreiwegehdhne gegeniiber Desinfektionsmitteln im Gegensatz
zu einer Exposition gegeniiber Medikamenten oder Stoffen zur parenteralen Erndhrung im

Wechsel zur Desinfektion. In der oben erwihnten Untersuchung des TUV Siid erfolgte eine
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wechselnde Exposition gegeniiber Desinfektionsmitteln und Medikamenten. Dieses Vorgehen
filhrte nachweislich zu Haarrissbildung. Ob dies ausschlieBlich durch die Exposition gegen
unterschiedliche Chemikalien bewirkt wurde oder die wiederholte Exposition gegeniiber
einzelnen Substanzen ausgereicht hitte, um die Materialeigenschaften des Dreiwegehahns
derart ungiinstig zu beeinflussen, bleibt unklar.

Eine weitere Limitation dieser Arbeit ist das Unterlassen einer exakten Messung der Kraft, die
durch Konnektion und Dekonnektion der Spritzen im Rahmen des simulierten mechanischen
Stresses ausgeiibt wurde. Zur Kompensation wurde darauf geachtet, dass die durchfiihrenden
Personen sich in Geschlecht und korperlicher Konstitution unterschieden und dass die
durchfiihrenden Personen in dem Benutzen von Spritzen an Dreiwegehdhnen gelibt waren.
Eine weitere Limitation dieser Arbeit ist schlieBlich, dass nur eine begrenzte Auswahl an
Dreiwegehidhnen und Desinfektionsmitteln fiir die Versuche verwendet wurden und somit die
hier generierten Erkenntnisse nicht auf alle in deutschen Kliniken verwendeten
Dreiwegehidhne angewendet werden konnen. Es wurde aber bei der Auswahl der
Dreiwegehdhne darauf geachtet, dass diese zu den am meisten in Deutschland genutzten
Dreiwegehdhnen gehoren.

Auch die Desinfektionsmittel wurden so ausgewdhlt, dass beziiglich der Zusammensetzung
und der Hersteller ein breites Spektrum an den in deutschen Kliniken eingesetzten
Desinfektionsmitteln abgebildet wurde.

Die KRINKO spricht sich in ihrer aktuellen Empfehlung zur Privention Katheter-assoziierter
Infektionen fiir die Desinfektion von Katheteransatzstiicken und Dreiwegehédhnen vor jeder
Nutzung aus (Kommission fiir Krankenhaushygiene und Infektionspriavention (KRINKO)
2017).

Es wird aber explizit darauf hingewiesen, dass es unabhédngig von der Art der Desinfektion
erforderlich ist, die Materialvertriglichkeit der vor Ort eingesetzten Desinfektionsmittel zur
Desinfektion von Katheteransatzstiicken und Dreiwegehdhnen mit dem Hersteller der
entsprechenden Medizinprodukte abzustimmen. Nach Abschluss dieser Arbeit und der
Auswertung der erzielten Ergebnisse ist zu konstatieren, dass eine Desinfektion mit den hier
verwendeten Hautdesinfektionsmitteln zu keiner Verdnderung der Materialeigenschaften der
verwendeten Dreiwegehdhnen fiihrte. Eine Translokation von Mikroorganismen konnte im

gewdhlten Versuchsaufbau ausgeschlossen werden.

In welchem Umfang eine Desinfektion von Dreiwegehédhnen das Auftreten von Katheter-

assoziierten nosokomialen Infektionen reduzieren kann, ist mit dieser Studie nicht zu klaren.

53



Es ist aber davon auszugehen, dass die Desinfektion vermutlich nicht zu einer Erhéhung der
Anzahl von Katheter-assoziierten Infektionen aufgrund von Haarrissbildung fiihrt.

Die Studie kann ebenfalls nicht klaren, ob die Standzeit der Dreiwegehdhne bei
entsprechender Desinfektion verldngert werden kann, ohne das Risiko einer nosokomialen
Katheter-assoziierten Infektion zu erh6hen.

In den aktuellen Empfehlungen des RKI zur Pravention von Katheter-assoziierten Infektionen
heiflt es, dass Medizinprodukte wie Dreiwegehdhne nicht ldnger als 72 Stunden genutzt
werden sollten. Sollte eine regelméfige Desinfektion von Dreiwegehdhnen die Nutzungsdauer
verldngern, ohne die Inzidenz von Katheter-assoziierten Infektionen zu erhéhen, konnte die
Anzahl der verwendeten Hihne reduziert werden.

Das hitte zu Folge, dass sowohl finanzielle als auch materielle Ressourcen eingespart werden
und dem Gesundheitssystem an anderer Stelle zu Gute kdmen.

Diese Fragestellung wire ein interessanter Ansatzpunkt fiir eine weitere Studie.

5 Zusammenfassung

In Deutschland gehdren Infektionen, die in zeitlichem Zusammenhang mit -einer
medizinischen Maflnahme stehen und als solche nicht bereits vorher bestanden (nosokomiale
Infektionen) zu den haufigsten Komplikationen medizinischer Behandlungen.

Héufige nosokomiale Infektionen sind Wundinfektionen, Harnwegsinfektionen, die
Pneumonie und Medizinprodukte-assoziierte Infektionen. Zu den typischen Medizinprodukt-
assoziierten Infektionen zdhlen neben den Infektionen bei liegenden Harnwegskathetern auch
mit peripheren bzw. zentralvendsen Gefia3-Kathetern assoziierte Infektionen.

Wie andere Medizinprodukte konnen Gefallkatheter inklusive ihrer Ansatzstiicke und mit
thnen verbundene Dreiwegehdhne im Laufe ihres Gebrauches mit Krankheitserregern (vor
allem Bakterien, seltener Hefepilze) kontaminiert und anschlieBend besiedelt werden. Aus
einer solchen Besiedlung kann wihrend der weiteren Nutzung eine Katheter-assoziierte
Infektion entstehen.

Ein substanzieller Teil der Katheter-assoziierten Infektionen kann durch geeignete
Praventionsmaflnahmen vermieden werden. Eine dieser Préventionsmaflnahmen ist die
Desinfektion von Dreiwegehdhnen. Im Jahr 2002 konnte diese Empfehlung noch nicht
gegeben werden, da nicht auszuschlieBen war, dass es durch die regelmiBige Desinfektion zu
Haarrissen oder Materialbriichen im Bereich der Dreiwegehidhne kommt und somit eine

Eintrittspforte fiir Mikroorganismen geschaffen wird.

54



Mit dieser experimentellen Arbeit sollte die Frage beantwortet werden, ob eine regelméfige
Desinfektion und zugleich eine mechanische Beanspruchung von Dreiwegehidhnen Einfluss
auf deren Dichtigkeit gegeniiber Mikroorganismen hat.

Dazu wurden die vier in Deutschland am héufigsten genutzten Typen von Dreiwegehdhnen,
den vier in Deutschland am haufigsten genutzten lokalen Hautdesinfektionsmittel iiber
Zeitrdume von 6 Stunden, 24 Stunden und 28 Tagen kontinuierlich ausgesetzt. Intermittierend
wurden die Hahne mechanisch belastet und so der tiagliche Umgang mit Dreiwegehdhnen im
Krankenhaus simuliert.

Anschlielend wurden die Dreiwegehdhne mit einer Suspension bestehend aus Keimen, die
mit typischerweise Katheter-assoziierten Infektionen in Verbindung gebracht werden
(ndmlich  Staphylococcus  aureus, Staphylococcus epidermidis, Enterococcus  sp.,
Pseudomonas aeruginosa und Candida sp.), befiillt. Dabei wurde darauf geachtet, dass die
Dreiwegehidhne an der Auflenseite nicht kontaminiert wurden. AnschlieBend wurden die
befiillten Dreiwegehdhne in ein steriles Nahrmedium gegeben und fiir 48 Stunden im
Inkubationsschrank bei 36 C° unter Raumluft inkubiert. Die Idee hinter diesem
Versuchsautbau war, dass etwaige durch regelméfige Desinfektion induzierte Mikrorisse eine
Translokation der Mikroorganismen vom Lumen des Dreiwegehahns an die AuBenseite
ermdglichen. Im klinischen Alltag entspriche dies vom Prinzip der Translokation der
kontaminierenden Mikroorganismen von der Aulenseite zum Lumen.

Nach Auswertung der Versuche zeigte sich, dass eine Desinfektion mit den
Hautdesinfektionsmitteln  zu  keiner Verdnderung der Materialeigenschaften der
Dreiwegehidhne fiihrte, welche eine Translokation von Mikroorganismen ermoglicht.

Ein vorzeitiges Absterben der Mikroorganismen noch wéhrend der Inkubation in den
Dreiwegehdhnen konnte durch einen Nachweis der Vitalitit der Mikroorgansimen nach
Beendigung der Inkubationszeit von mehr als 48 Stunden ausgeschlossen werden.

Daraus kann geschlossen werden, dass die Desinfektion von Dreiwegehdhnen vermutlich
nicht zu einer Erh6hung der Anzahl von Katheter-assoziierten Infektionen aufgrund von
Haarrissbildung fiihrt.

Diese Schlussfolgerung ist ganz im Sinne der wéahrend dieser Arbeit aktualisierten
Empfehlungen der Kommission fiir Krankenhaushygiene und Infektionspravention
(KRINKO) zur Pravention von Infektionen, die von GefdBBkathetern ausgehen. In der aktuell
giiltigen Fassung empfiehlt die KRINKO die Desinfektion von Dreiwegehdhnen zur

Reduktion Gefialkatheter assoziierter Infektionen.
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