Clostridium difficile-Infektion (CDI): ein Risiko nicht nur in Spitélern
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Mikrobiologie und Pathogenese

Clostridium difficile, das so bezeichnet wird, weil es schwer zu kultivieren
ist, ist ein anaerobes Gram-positives Bakterium, das Sporen bildet. C.
difficile besiedelt den Darm von etwa 1 % der allgemeinen
Erwachsenenpopulation und bis zu 20 % der Patienten im Spital. Es ist
an 20 bis 30 % der Félle von Diarrhde im Zusammenhang mit Antibiotika
beteiligt, dieser Anteil erreicht 50 bis 75 % im Fall von Kolitis und 90 %
im Fall von pseudomembrandser Kolitis.

Erkrankungen aufgrund von C. difficile treten auf, wenn es zu einem
Ungleichgewicht in der Darmflora eines Patienten kommt, der
ehemaliger oder aktueller Trager ist, und der besiedelnde Stamm Toxin
A und/oder B produziert, das eine Entziindung und Lé&sionen der
Darmschleimhaut verursacht.

Epidemiologie

Neben Zucht- und Haustieren sind das Reservoir von C. difficile haufig
kleine Kinder und &ltere Menschen, Populationen, bei denen die Trager
meist asymptomatisch sind. Die Aufnahme von Sporen, die der
Magensaure widerstehen und eine vegetative Form im Dinndarm
annehmen, erfolgt Uber den fékal-oralen Weg. Die Kontamination der
inerten Umgebung kann eine wichtige Rolle spielen.

Seit Beginn der 2000er Jahre geht das Auftreten von epidemischen
Stammen von C. difficile mit einer erhéhten Mortalitdt und Morbiditét
einher. Es handelt sich insbesondere um den Ribotyp 027, der
zahlreiche Falle in Kanada und den USA hervorgerufen hat, aber auch in
Europa, wo er derzeit fast 5 % der isolierten C. difficile ausmacht.

Die Verwendung von Antibiotika stellt ein klassisches, aber nicht
obligatorisches Risiko fir eine C. difficile-Infektion (CDI) dar.
Clindamycin, Penicilline, Cephalosporine und in jingster Zeit auch
Chinolone haben ein hdheres Risiko als andere Substanzen.
Protonenpumpeninhibitoren kénnten ebenfalls mit dem Auftreten einer
CDl in Verbindung stehen.

Seit den 1990er Jahren nehmen ambulant erworbene Félle von CDI zu.
Die betroffenen Patienten sind junger und in besserem
Gesundheitszustand als die stationaren Patienten und waren seltener
zuvor in Kontakt mit Antibiotika.
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Abbildung 1: Zahl der stationaren (rot) und ambulanten Patienten (grau) mit C.-difficile-Infektion,

die jahrlich am ZIWS entdeckt werden

Klinik

Die Exposition gegenuber C. difficile fuhrt zu unterschiedlichen
Reaktionen, die von der Abwesenheit jedes Symptoms bis zu einer
fulminanten, gelegentlich todlichen Erkrankung reichen kénnen. Im Falle
einer Erkrankung dominieren Durchféalle, eine Ausnahme bildet das
toxische Megakolon. Die Diarrhde ist haufig von Fieber und Leukozytose
begleitet. Abgesehen vom toxischen Megakolon z&hlen zu den

Komplikationen die Kolonperforation, Sepsis, Volvulus und die
exsudative Enteropathie. Ein Rezidiv tritt in ca. 20 % der Félle auf.

Diagnose

Die Diagnose basiert auf dem Nachweis von toxigenem C. difficile und/
oder den Toxinen A und B im diarrhdischen Stuhl.

Der Test auf Toxine mittels PCR ist derzeit die Referenzmethode mit
einer Sensibilitat von 93 bis 100 %.

Es gibt ausserdem immunoenzymatische Schnelltests fur die Detektion
von C. difficile und/oder Toxinen. In Kombination haben die beiden
Tests, wenn die Resultate im Einklang stehen, einen positiven bzw.
negativen Vorhersagewert nahe bei 100 %. Es handelt sich um
ausgezeichnete Screeningtests und nur bei voneinander abweichenden
Ergebnissen ist eine Bestatigung mittels PCR erforderlich. Das ZIWS-
Labor fuhrt das Screening mit einer Methode durch, die gleichzeitig C.
difficile und Toxine in weniger als 30 Minuten nachweisen kann (Abb. 2).
Mehr als 95 % der Ergebnisse sind so in diesem Zeitraum mdglich.
Voneinander abweichende Ergebnisse werden unmittelbar mittels PCR
bestatigt. Dieser Algorithmus erlaubt eine mikrobiologische Diagnose
der CDI in weniger als 2 Stunden. Hinzuweisen ist darauf, dass die PCR
auch den Ribotyp 027 (epidemischer Stamm) nachweist.

Die Koloskopie hat in der Diagnose der CDI keinen Platz. Die
Visualisierung von Pseudomembranen ist wesentlich weniger sensitiv
(sie ist bei 50 bis 90 % der Erwachsenen mit C.-difficile-Kolitis prasent)
und weniger spezifisch (auch bei Infektionen mit anderen Erregern
vorhanden).

Abbildung 2: Diagnose der CDI mit einem tbereinstimmenden Schnelltest, der das
Vorliegen von C. difficile (linker Streifen) und Toxin (rechter Streifen) zeigt

Behandlung

Sofern moglich sollte jedes Antibiotikum, das potenziell eine CDI
mitverursacht, abgesetzt werden. Fur leichte Falle einer CDI stellt
Metronidazol 500 mg oral 3x tgl. Uber 10 Tage die Basisbehandlung dar.
Vancomycin 125 mg oral 4x tgl. Uber 10 Tage wird fiir schwerere Félle
bevorzugt. Metronidazol i.v. mit Vancomycin intrakolisch ist Féllen
vorbehalten, in denen eine orale Gabe nicht méglich ist. Rezidive werden
vorzugsweise oral mit Vancomycin behandelt, mit der Mdglichkeit einer
progressiven Verringerung der Dosis Uber mehrere Wochen. Der
Féakaltransplantation hat kirzlich wieder an Interesse gewonnen und
kann eine Losung in komplizierten Situationen anbieten.
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