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Surveillance of catheter-associated bloodstream infections:
development and validation of a fully automated algorithm

Catho G et al. Antimicrob Resist Infect Control 2024; 13: 28. DOI: 10.1186/s13756-024-01395-4.

Ziel
Validierung einer automatisierten Surveillance fur CRBSI and CLASBI auf Intensivstationen

Vorgehen

Algorithmen entwickelt — eingeschlossene Parameter basierend auf Literaturanalyse

Schweiz, retrospektive 2 J Analyse

Datenfluss aus lokalem Datawarehouse

Validation durch Abgleich mit Daten prospektiver (?) manueller Surveillance lGber 6 J.
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Identification of the blood cultures GOTTINGEN =

All positive blood cultures collected from patients with at least one positive
blood culture during an ICU stay

grouped by patient id, stay id and microorganism

2
E) Type of microorganism 7 J

[
¥
@ Tm*pnhupnn 3 Common commensal! ("
o NO

Contamination of the
There is at least 1 positive blood sample with There are at least 2 positive blood samples with th blood culture
a true pathogen same CC within a maximum 48h interval

Lm_uim_

@ BSI Episode N

All positive blood cultures from a patient are considered as one episode if
the interval between blood cultures with the same pathogen is less than 14
days (counted in hours) (polymicrobial blood cultures are treated as

separate episodes) y,

L.

pS

i

@ ICU onset episode )

The first positive blood culture of the episode was collected whilethe —— NO
patient was in the ICU for at least 48 hours

|
Fig. 1 Fully automated algorithm developed for CRBSI, CLABSI and intensive care unit (ICU) onset BSI detection for patients in the ICU. 1. List
of common commensals from the CDC NHSN. 2. Only short term central vascular catheters are considered. 3. Specimens included : respiratory
samples, urinary samples, central nervous system samples, abdominal samples, bone and joints samples. 4. This rule applies only to true pathogens
and not to common commensal (even if classified as true pathogen on step 3). ICU: intensive care unit; BSI: bloodstream infection; CVC: central
vascular catheter; CLABSI: central line associated Bloodstream Infection; CRBSI: Catheter related bloodstream infection; CC; common commensals

BSI episodes not
attributable to ICU

N
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Central vascular catheter? in situ

CVC was in place on the day of the first positive blood culture or in the NO

hours preceding the first positive blood culture of the episode

YES —J ICU onset BSI

v \

7 Microbiological cultures other specimens

There is a positive culture from other specimens? for the same pathogen** YES
hin an interval of 72 hours before to 72 hours after the first positive biood
sample of the episode

NO

v

CLABSI

Catheter tip culture

e same pathogen was isolated from the tip of the catheter (210.3 CFU/m
or semi-quantitative >15 CFU) and the catheter was removed within a time
interval of 48 hours preceding the first positive blood culture to 48 hours
following the last positive biood culture of the episode

YES

v

CRBSI
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Ergebnisse
e 2016-21: 854 positive Blutkulturen in 346 Patienten
* Via Algorithmen: 5 CRBSI, 109 CLABSI und 280 ICU-BSI identifiziert

* Inzidenzraten: CRBSI 0.18/1000 Kathetertage (95% Cl 0.06—0.41), CLABSI 3.86/1000
Kathetertage (95% ClI: 3.17-4.65).

* Sensitivitat, Spezifitat, PPV, NPV fir CRBSI: 83% (95% Cl 43.7-96.9), 100%
(95% Cl 99.5-100), 100% (95% CI 56.5-100), 99.9% (95% Cl 99.2-100)

* Vergleich CLABSI mit Algorithmen Gber 2 J (n=51) ident

Mein Fazit:

Automatisierte Detektion (erster Schritt der Surveillance) ist Zukunft
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4 Antibiotic Treatment for 7 versus 14 Days
in Patients with Bloodstream Infections

Daneman N et al. N Engl J Med 2025; 392: 1065-1078. DOI: 10.1056/NEJM0a2404991.

Ziel

Festlegung der erforderlichen Therapiedauer

Vorgehen
* multizentrische Nicht-Unterlegenheitsstudie; 74 Kliniken in 7 Landern
Patienten mit BSI

Ausschluss: Immunsuppression, bekannte Foku mit langer Therapiedauer,
Kontaminanten, S.aureus BSI

Auswahl der Substanz, Applikationsroute, Dosis erfolgte durch betreuendes Team

primarer Endpunkt: Todesfalle binnen 90 Tagen; Nicht-Unterlegenheit (4%)
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Table 1. Characteristics of the Patients, Infections, and Pathogens at Baseline (Primary Intention-to-Treat Analysis).*

UNIVERSITATSMEDIZIN = U M G
Overall 7-Day Group 14-Day Group o m
Characteristic (N=3608) (N=1814) (N=1794) GOTTINGEN =
Male sex— no. (%) 1922 (53.3) 974 (53.7) 943 (52.8)
Median age (IQR) —yr 70 (59-80) 70 (58-80) 70 (59-80)
Median SOFA score on day 0 (IQR)T 4 (2-8) 4 (2-8) 5 (2-8)
Enrolled in ICU — no. (%) 1986 (55.0) 997 (55.0) 989 (55.1)
Enrolled in hospital ward — no. (%) 1622 (45.0) 817 (45.0) 305 (44.9)
Receiving mechanical ventilation — no. (%) 766 (21.2) 374 (-20.6) 392 (21.9)
Coexisting conditions — no. (%)
Diabetes mellitus 1148 (31.8) 596 (32.9) 552 (30.8)
Solid-organ cancer 782 (21.7) 400 (22.1) 382 (21.3)
Obesity 655 (18.2) 331 (18.2) 324 (18.1)
Arthythmia 540 (15.0) 264 (14.6) 276 (15.4)
Glucocorticoid use or immunosuppressioni 440 (12.2) 230 (12.7) 210(11.7) _
Chronic obstructive pulmonary disease 393 (10.9) 198 (10.9) 195 (10.9) Table1. (Continued)
Renal insufficiency 425 (11.8) 217 (12.0) 208 (11.6) . Overall 7-Day Group 14-Day Group
Coronary artery disease 393 (10.9) 193 (10.6) 200 (11.1) Cheamictanighi: it = (=M
Congestive heart failure 386 (10.7) 205 (11.3) 181 (10.1) Streptacocous preumonias 164 (4.5) 86 (4.7) 78 (4.3}
Liver disease 227 (6.3) 117 (6.4) 110 (6.1) Enterobacter species 157 {4.4) 80 (4.4) 77 83)
Peripheral vascular disease 223 (6.2) 107 (5.9) 116 (6.5) Proteus species 133 (3.7) 58 (3.2) 75 (4.2)
Dialysis dependency 127 (3.5) 60 (3.3) 67 (3.7) Serratia species 86 (2.4) 38(21) 48 (2.7)
Leukemia or lymphoma 101 (2.8) 49 (2.7) 52 (2.9) 5. ppogenes 74 (2.1) 39 (2.1) 35 (2.0)
Median Clinical Frailty Scale score (IQR)§ 4 (3-5) 4 (3-5) 4 (3-5) 5. agalactiae 75 2.]) 40 (2.2) 5 [2.0)
Any use ofproced:res to control the source of infection 1621 (44.9) 795 (43.3) 826 (46.1) Mumber and type of organisms — na. (%)
Sonie oFacesition of beckeremiie - 7o (%) Monomicrobial, gram-negative 2562 (71.0) 1299 (71.6) 1263 (70.4)
Community 2722 (75.4) 1380 (76.1) 1342 (74.3) Monomicrobial, gram-positive 625 (17.3) 3231 (17.8) 302 [16.8)
Hospital ward 483 (13.4) 231 (12.7) 252 (14.0) Polymicrobial 421 (11.7) 192 (10.6) 229(12.3)
icu 403112 203{11.2) 200 (11.1) # ICU denotes intensive care unit and IQR interquartile range.
Source of bacteremia — no. (J6)  Scores on the Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) range from 0 to 24, with higher scores indicating more
Urinary tract 1523 (42.2) 757 (41.7) 766 (42.7) severe argan failure. ) . .
T Immunosuppression included chematherapy and prednisone or equivalent glucocorticoid use of more than 15 mg per

Intraabdominal or hepatobiliary 679 (18.8) 337 (18.6) 342 (19.]) ay.

Lung 469 (13.0) 229 (12.6) 240 (13.4) § Scores on thg Clinical Frailty Scale range frurn 1 to 9, with higher scores indicating greater frailty.
4 One patient in the 14-day group was missing source-control data.

Vascular catheter 229 (6.3) 116 (6.4) 113 (6.3) | See the Supplementary Appendix for the full list of organisms.

Skin, soft tissue, or both 187 (5.2) 104 (5.7) 83 (4.6)

Other 67 (19) 37 2.0) 30(L7)

Undefined or unknown 454 (12.6) 234 (12.9) 220 (123)

Most commonly isolated pathogens in blood cultures
— no. (%)

Escherichia coli 1582 (43.8) 805 (44.4) 777 (43.3)

Klebsiella species 552 (15.3) 273 (15.0) 279 (15.6)

Enterococcus species 250 (6.9) 119 (6.6) 131(7.3)

Coagulase-negative staphylococci 174 (4.8) 81 (4.5) 93(5.2)

Pseudomonas species 170 (4.7) 80 (4.4) 90 (5.0)




Differences are expressed as absalute risk differences or, for variables shown as medians, as median differences. A 95.7% confidence in-
terval is shown for the primary analysis (accounting for alpha spending in interim analyses), and 95% confidence intervals are shown for
the per-protocol analysis, the madified intention-to-treat analysis, and the secondary outcomes. The widths of the confidence intervals
for secondary outeomes have not been adjusted for multiplicity. The 95% confidence intervals for the median differences were estimated
with the use of quantile regression.

One patient in the 7-day group is still in the haspital.

Deaths in the ICU include patients who were enrolled in the |ICU or were admitted to the ICU after the diagnosis of a bloodstream in-
fection.

The length of stay in the ICU was evaluated in patients whe were enrolled in the ICU or were admitted to the ICU after the diagnosis of

a bleodstream infection.

Included are data for the patients who received vasopressors at any time after enrollment (722 patients in the 7-day group and 743 patients in
the 14-day group).

Included are the data for patients who received mechanical ventilation (469 patients in the 7-day group and 483 patients in the 14-day
group).

¢ Data regarding antibiotic-free days are missing for 2 patients in the 14-day group.

UNIVERSITATSMEDIZIN :
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Table 2. Primary and Secondary Outcomes.

Outcome

Primary outcome, death from any cause by 90 days — no./
total no. (%)

Primary analysis, intention-to-treat population
Secondary analysis, per-protocol population
Modified intention-to-treat analysis, survival =7 days
Secondary outcomes
Death in hospital — no. (%) 1
Death in ICU — no.jtotal no. (%6)1
Median no. of days in hospital (IQR)
Median no. of hospital-free days by day 28 (IQR)
Median no. of days in ICU (IQR)§
Median no. of days of vasopressor use (IQR) 9§
Median no. of days of mechanical ventilation (IQR)|
Relapse of bacteremia — no. (%6)
Median no. of antibiotic-free days by day 28 (IQR)**
Antimicrobial-related adverse outcomes — no. (%)
Allergy
Anaphylaxis
Acute kidney injury
Acute hepatitis
Clostridioides difficile infection — no. (36)

Secondary infection or colonization with antibiotic-resistant
organisms — no. (%)

Secondary infection or colonization with antibiotic-resistant
organisms in sterile culture — no. (%)

7-Day Group
(N=1814)

261/1802 (14.5)
178/1370 (13.0)
247/1788 (13.8)

168 (9.3)
91/1014 (9.0)
10 (6-21)
17 (0-21)

5 (3-11)

3 (2-5)

6 (3-14)
47 (2.6)
19 (11-21)

14 (0.8)
1(0.1)
15 (0.8)
2(0.)
31 (17)
173 (9.5)

20 (1.1)

14-Day Group

(N=1794)

286/1779 (16.1)
222/1483 (15.0)
272/1765 (15.4)

184 (10.3)
97/1008 (9.6)
11 (6-22)
15 (0-21)

5 (3-11)

3(2-4)

5 (2-12)
39 (2.2)
14 (11-14)

19 (L1)
1(0.1)
17 (0.9)
4(02)
35 (2.0)
152 (8.5)

24 (1.3)

Difference
(95% CI)*

percentage points

-16 (-4.0t0 0.8)
-20(-4.5t00.6)
16 (-3.9t00.7)

-1.0 (-2.9100.9)
0.6 (-3.2t0 1.9)
-1(-1.5t0-05)
2 (08103.2)
0 (-0.4t0 0.4)
0
1(-0.61t02.6)
0.4 (-0.6 to 1.4)
5 (4.6t05.4)

-03(-0.91003)
0(-0.21t002)
0.1 (-0.7t0 0.5)
-0.1(-0.41002)
02 (-1.110 0.6)
1.1(-0.8t02.9)

0.2 (-1t00.5)
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Ergebnisse
Nach 90 Tagen waren 261 Patienten (14.5%) aus der 7 Therapietage-Gruppe und

286 Patienten (16.1%) aus der 14 Therapietage-Gruppe verstorben [95.7% Cl -4.0 to 0.8])

Langere als Protokoll Therapiedauer in 23.1% und 10.7% der 7 vs 14 Therapietage-Gruppen

Analysis 7 Days 14 Days Risk Difference (95% Cl)

no. of events ftotal no. percentage points
Intention-to-treat 261/1802 2861779 : . | 1.6 {-4.0 to 0.8)
Per-protocel 178/1370  222/1483 ; = | ! 2.0 (-4.5 to 0.6)
Madified intention-to-treat 247/1788  272[1765 b . i : 1.6 (-3.9 t6 0.7)

I T T T ; T ] T 1
20 -60 40 20 00 20 40 &0 &0

7 Days Moninferior 7 Days Inferior

Autorenfazit:

“Among hospitalized patients with bloodstream infection,
antibiotic treatment for 7 days was noninferior to treatment for 14 days.”
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Virus Infections in Humans

Garg S et al. N Engl J Med 2025; 392: 843-854. DOI: 10.1056/NEJM0a2414610.

Ziel
Beschreibung menschlicher Falle mit hochpathogener aviarer Influenza A(H5N1) 2024

Vorgehen
Datenanalyse aller laborbestétigter Falle in USA 03-10/2024 aus CDC Datensatzen
Ergebnisse

* 46 Patienten, davon 20 via Kontakt zu infizierten Puten, 25 via Kontakt zu (wahrscheinlich) infizierten
Milchkthen, 1 Fall ohne bekannte Exposition

» die Infizierten verwendetetn wie folgt PPE: Handschuhe (71%), Augenschutz (60%), Gesichtsmasken (47%)
* alle Tierexponierten hatten milde Symptome und es kam zu keinem Krankenhausaufenthalt resp. Todesfall
* 87% erhielten Oseltamivir (im Mittel) 2 Tage nach Symptombeginn

* es kam zu keinen Sekundarfallen unter 97 Haushaltskontakten
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Table 1. Epidemiologic Characteristics of 45 Case Patients with Highly Pathogenic Avian Influenza A{H5N1) Virus Infection Who Had

Exposure to Infected Animals.®

Characteristic

Median age — yrf

Male sex — no. (36)

Exposure type — no. (%)
Poultry depopulation event
Direct contact with cows

Raw milk and direct contact with cows|
Median time between symptom onset and interview (range) — days$
Median time between symptom onset and specimen collection (range) — days|
Median no. of persons in household (range)**
Seasonal influenza vaccination in past 12 mo — no./total no. (%)

PPE use — no. (%) 7T

Eve protection and respirator or face mask 13 (65 3 (12 16 (36
Respirator 4 (20) 0 4 (9)
Face mas 15 (75) 6 (24) 21 (47)

Eye protection
Gloves

Boots

Gown

Exposure to

Poultry
(N=20)

28
11 (55)

20 (100)
0
0
45 (2.0-11.0)
1.0 (0-4.0)
3 (1-7)
6/17 (35)

15 (75)
17 (85)
11 (55)
16 (30)

Exposure to
Dairy Cows Owverall
(N=25) (N =45)
ig 34
25 (100) 36 (80)
0 20 (44)
4 (16) 4 (9)
21 (84) 21 (47)
2.0 (0-12.0) 3.0 (0-12.0)
2.0 (0-8.0) 2.0 (0-8.0)
3 (0-5) 3 (0-7)
4/23 (17) 10/40 (25)

12 (48) 27 (60)
15 (60) 32 (71)
7 (28) 18 (40)
4 (16) 20 (44)
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Table 4. Specimen Positivity According to Sign or Symptom Type among 46 Case Patients with Highly Pathogenic Avian ”VERS'TAGTC?T"’_'FE&Z;: . U M G
Influenza A{H5N1) Virus Infection.* -

Combined Nasal-

Conjunctival MNasopharyngeal Oropharyngeal
Swab Swab Swab
Sign or Symptom Type (N=41) (N=37) (N=22)

numberftotal number (percent)

Conjunctivitis

Yes 35/39 (90) 11/33 (33) 9/20 (45)

Mo 1/2 (50) 2/4 (50) 0/2
Respiratoryy

Yes 11/13 (85) 5/11 (45) 5/9 (56)

Mo 25/28 (89) 8/26 (31) 4/13 (31)
Clinical syndromesf

Conjunctivitis only 13/15 (87) 3/13 (23) 1/6 (17)

Conjunctivitis plus respiratory 11/12 (92) 312 (42) 3fe (50)

Conjunctivitis plus nonrespiratory 11/12 (92) 3/8 (38) 5/8 (62)

Monconjunctival only 1/2 (50) 2/4 (50) 0/2
Fever

Yes 18/20 (90) 7/18 (39) 3/10 (30)

Mo 18/21 (8€) 6/19 (32) 6/12 (50)
Gastrointestinalf

Yes 6/6 (100) 3/5 (60) 1/2 (50)

Mo 30/35 (86) 10/32 (31) 8/20 (40)

e
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< Highly Pathogenic Avian Influenza A(H5N1) T et UMG
Virus Infections in Humans

Garg S et al. N Engl J Med 2025; 392: 843-854. DOI: 10.1056/NEJM0a2414610.

Autorenfazit

KEINE (noch) Mensch zu Mensch Ubertragung
PPE Gebrauch suboptimal

Zusatzliche Strategien / Bessere Umsetzung erforderlich

Mein Fazit:
Sehen wir Mensch zu Mensch Ubertragung?

Wir sollten vorbereitet sein! Wir sollten zusammenarbeiten (liber Speziesgrenzen hinweg)
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im Gesundheitswesen

UNIVERSITATSMEDIZIN : UMG
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Vereinbarkeit von Nachhaltigkeit und Hygiene

Schulz-Stiber S et al. Krankenhaushygiene up2date 2024; Ausgabe 3 19 : 245-266. DOI: 10.1055/a-2276-6506

Auch Gesundheitseinrichtungen hinterlassen
erhebliche 6kologische FulBabdrticke. Durch
gezielte Mallnahmen wie Energieeffizienz,
Abfallreduktion und den Einsatz erneuerbarer
Energien konnen Krankenhauser nicht nur
Betriebskosten senken, sondern auch ihre
Umweltbelastung minimieren. Im Beitrag werden
mogliche klimafreundliche Veranderungen im
Gesundheitssektor vorgestellt und hinsichtlich
ihrer Vereinbarkeit mit hygienischen
Anforderungen bewertet.

KERNAUSSAGEN

Das Thema MNachhaltigkeit im Gesundheitswesen weist aufgrund der
Vielzahl an maéglichen Stellschrauben ein hohes Malb an Komplexitat,
aber auch Méglichkeiten auf.

Zahlreiche MaBnahmen kénnen ohne Einschrankungen bei den
hygienischen Anforderungen oder bei der Arbeitssicherheit umgesetzt
werden.

Nicht immer sind es die groBen Investitionen, die ihren Beitrag zur
Reduktion des CO2-Ausstobes leisten (der global mit 4,4% durch den
Gesundheitssektor verursacht ist) - auch viele kleinere MaBnahmen
sind ohne hohen Kostenaufwand, daftr aber mit groBem
Nachhaltigkeitspotenzial umsetzbar, wie z.B. Fahrrad statt Auto,
Treppenlaufen statt Fahrstuhlbenutzen u.A.

Ahnlich wie in der Handehygieneadhdrenz spielt Verhaltensmodifikation
bei der Implementierung von Nachhaltigkeitsprojekten eine
entscheidende Rolle. Jeder einzelne kann einen entscheidenden Beitrag
im Alltag leisten.

Grobes praktisches Einsparpotenzial ergibt sich beispielsweise bei
medizinischen Einmalhandschuhen.
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Scope 3
Emissionseinsparung bei Liefer-
und Versorgungsketten

Abb. 3 Scope 3:
Emissionseinsparung bei
Liefer- und Versorgungsketten,
Wasserverbrauch,

Wasserverschmutzung.
PVC = Polyvinylchlorid

UNIVERSITATSMEDIZIN =

GOTTINGEN =

MaEnahme

Hyglenisch vertretbar | Nachhaltigkeits-

potenzial

von Flaschen auf Trinkwasserbrunnen mit wiederauf-
bereitbaren Flaschen umsteigen

ja. wenn Reinigung ,
Wartung und Bepro-

bung geklart
auf Produkte mit umwelttoxischen Inhaltsstoffen ja, wenn Wirksamkeit
verzichten (z.B. Mikroplastik, Parabene, Octocrylen etc.) vergleichbar

Verwendung von dkologisch abbaubaren Reinigungs-
mitteln

ja, wenn Reinigungslels-
tung gewdhrleistet ist

Verwendung von Konzentraten bei Reinigungsprodukten

ja. wenn Dosierung
komekt

regionale Dienstleister bevorzugen (Wasche, Lieferanten,
Mahrungsmittel)

ja

saisonale Produkte verwenden

ja

Verwendung von Bioprodukten

ja

Beatmungsschliuche im OP mit Filter anwenden (erhiht
die Standzeit auf 7 Tage)

ja (Voraussetzung: Filter,
auBen desinfizieren
nach jedem Gebrauch)

beim Gebrauch von Einwegmaterial solches aus Polypropy-
len eder Siliken bevorzugen statt PVC+Weichmacher

ja

vorgerichtete Notfallmedikamente nur durch Apotheke
zubereiten

ja

Mehrweg statt Einweq, 2.B.

= DP-Kittel

= OP-Abdecktiicher

= chirurgische Instrumente
= Larynxspatel

= Larynxmasken

= Bronchoskope

individuell priifen, je
nach Bereich

bei Anschaffung bereits Wiederverwertbarkeit
berlcksichtigen

ja

Kosten: Einsparungen:
niedrig 0 bis ca. 5000 € niedrig 0 bis ca. 5000 €
mittel ca. 5000-50000 € mittel ca. 5000-50000 €
hoch ca.>50000 € hoch ca. >50000€

intensivere Nutzung von Medizingerdten durch
Gerate-Sharing

ja, wenn Aufbereitung
geklart

Mutzungsdauer von Medizingerdten verl3ngern durch
Refurbishing

ja

Verwendung von nachhaltigen Textilien

ja

nachhaltige Baustoffe verwenden

ja, wenn abschlieBend
abwischbar

Umstellung auf Recyclingpapier

ja

Fleischangebat in der Kiiche reduzieren

ja

Kosten fiir
Veranderung

Kostenein-
sparung nach
Verdnderung

UMG
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MaEnahme Hygienisch Nachhaltigkeits- Kosten fiir Kosteneinsparung
vertretbar potential Verinderung | mach Veranderung
Rilckbau von Waschbecken statt Spiilplanen ja

bei Meubauten Duschen und Waschbecken nur da, wo ja
unabdingbar, einbauen

Wa Sse rve r b ra u C h re d u z i e re n Auslaufmenge an Waschbecken begrenzen ja, wenn nach

H Ben]ckslc_l'ltlgung

und sonstige MaBnahmen Grtoving
Wasseraustausch

Abb. 4 Nachhaltigkeit: sl 72 gewih-

Wischeverbrauch optimieren individuell prifen

Wa S S e rve r b ra u C h re d u Z i e re n ( b ) Patienten zum Wassersparen animieren ja, Cave Legionellen

(z.B. Aufldeber wie im Hotel)

u n d S O n St i ge M a B n a h m e n ( C) Regenwasserzisternen fiir die AuBenbewasserung ja

Taktbandspilmaschinen mit Wasserriickgewinnung ja
Kosten: Einsparungen: Regenwasserzisternen fiir Toilettenspilungen individuell priifen
niedrig 0 bis ca. 5000 € niedrig 0 bis ca. 5000 € AuBenflichen entsiegeln (Wiese, Kies, Rasengitter etc. ja
- statt Beton und Pflastersteine) = dadurch auch schnellers
ca. 5000-50000 & mittel ca. 5000-50000 € abendliche Abkiihlung im Sommer
ca. >30 000 € hoch ca. >50 000€ Vorreinigung von Abwissern vor Einleitung in die ja
Kliranlage

Mein Fazit: Lesen,

. MaBnahme Hygienisch
weitergeben, nutzen und verretbar
u msetze n ! Fassadenbegrinung zur Beschattung J::;:;::;iner

Blithwiesen rund um die Klinik ja
Dachbegriinung (entsiegelt die Dachflache) ja
Pasten des Klimaschutzbeauftragten schaffen und ja
besetzen
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Short vs. long antibiotic treatment for pyelonephritis and ~ “™" UMG

complicated urinary tract infections: a living systematic

review and meta-analysis of randomized controlled trials
Zahavi | et al. Clin Microbiol Infect 2025; 1263-1271. DOI: 10.1016/j.cmi.2025.04.008

Ziel

Evidenzsynthese fiur die optimale Therapiedauer der Pyelonephritis oder des fieberhaften komplizierten
Harnweginfektes durch ein ,living systematic review”.

Vorgehen
e Standard fur systematisches Review

* Living review searches will be updated monthly and the evidence yearly. Updates will be available
at https://github.com/LivingSystematicReview/Pyelonephritis-KeepltShort.

Einschlusskriterien: RCT, Erwachsene Patienten, o.g. Krankheitsbilder

Primarer Endpunkt: klinischer Erfolg 7 Tage nach Behandlungsende

Intervention

* unterschiedliche Therapiedauern bei identischer Antibiotikaklasse oder Behandlungsstrategie
* Datensynthese unter Bildung von Risk Ratios

e es war ein moderater risk-of-bias in den moisten RCT festzustellen (dropouts, keine Verblindung)


https://github.com/LivingSystematicReview/Pyelonephritis-KeepItShort

UNIVERSITATSMEDIZIN : U M G
L Zahavi et al. / Clinical Microbiology and Infection 31 (2025) 1263—1271 1267 GOTTINGEN =

Short Long Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% Cl
1.1.1 7 vs. 14 days
De Gier R 1995 11 18 11 16 1.1% 0.69[0.54,1.46] *
Lafaurie M 2023 110 115 125 125 11.4% 0.96 [0.92, 1.00] ==
Malina J 2022 63 66 56 B2 55% 1.06 [0.96, 1.18) T
Rudrabhatia P 2018 27 27 27 27 26% 1.00[0.93, 1.07) -
Sandberg T 2012 71 T3 an 83 7T1% 1.01 [0.95,1.07]
van Mieuwkoop C 2017 85 a4 84 99 B87% D.95[0.88,1.03] B
von Dach E 2020 99 105 111 116 10.0% 0.991[0.93,1.05) e
Yahav D 2019 121 M2 111 199 109% 1.02[0.86,1.21] N
Subtotal (95% CI) 710 727  57.4%  0.99[0.95, 1.03] -
Total events 587 615

Heterogeneity. Chif=613, df=7 (P=0452), F=0%
Testfor overall effect: Z=0.47 (P =0.64)

1.1.2 5vs. 10 days

Dinh A2017 28 a0 36 38 3.0% 0.99 [0.87,1.11] - T
Klausner HA 2007 an 94 79 98 7.4% 1.06 [0.93, 1.20] N
Feterson J 2008 262 7T 237 302 231% 1.06 [0.897,1.14] T
RenH 2017 69 72 213} 69 6.4% 1.00[0.93, 1.07] i —
Subtotal (95% CI) 513 507 39.8% 1.04 [0.99, 1.10] -
Total events 439 4138

Heterogeneity. Chi*=2.04, df=3(P=0.57), F=0%
Testfor averall effect: Z=1.46 (P =0.15)

1.1.4 7 vs. 21 days

Jernelius H 1958 29 32 28 23 2.8% 0.94 [0.82,1.07] _—

Subtotal (95% CI) 32 29  2.8%  0.94[0.82, 1.07] i

Total events 29 28

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z=0.95 (P = 0.34)

Total (95% CI) 1255 1263 100.0% 1.01[0.98, 1.04] L 3

Total events 1055 1061

Heterogeneity: Chi*=1297, df=12 (P=0.37), F=7% 07 085 1 12 15

Test for overall effect: £=0.94 (P = 0.59)

F long F hort
Test for subaroup difierences: ChR = 317, df= 2 (P = 0.20), P = 36.9% e ik

Fig. 2. Clinical success for short vs. long antibiotic treatment duration (RR = 1 favours short treatment). Forest plot subgrouped by treatment durations in the short and long-
treatment groups. RR, risk ratio; M-H, Mantel-Haenszel.
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1268 I. Zahavi et al. / Clinical Microbiology and Infection 31 (2025) 12631271
Short Long Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
Daneman N 2024 84 751 g9 758 855% 0.86 [0.65,1.12]
Dinh A 2017 0 43 0 45 Not estimable
Klausner HA 2007 0 146 0 166 Not estimable
MolinaJ 2022 1 69 5 64 45% 0.19[0.02, 1.55]
Peterson J 2008 1 543 1 559 0.9% 1.03[0.06,16.42)
van Nieuwkoop C 2017 0 97 1 103 1.3% 0.35[0.01, 8.58]
von Dach E 2020 4 105 3 118 2.5% 1.47 [0.34,6.43]
Yahav D 2019 10 212 B 199 5.4% 1.56 [0.58, 4.22] T
Total (95% CI) 1966 2010 100.0% 0.87[0.68, 1.13] &
Total events 100 115
Heterogeneity. Chi*=4.20,df=5(P=052), F=0% 002 01 ] 10 50

Test for overall effect Z=1.04 (P=0.30) Favours short Favours long

Fig. 3. Death for short vs. long antibiotic treatment duration (RR < 1 favours short treatment). RR, risk ratio; M-H, Mantel—-Haenszel.
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Table 2
Subgroup analysis of primary outcome and secondary outcomes
Outcome No. of trials No. of patients RR (95% CI) 2 (%)
Clinical success 13 2518 1.01 (0.98—1.04) 7
Clinical success—males 4 722 0.97 (0.91-1.04) 41
Clinical success—females 5 773 1.04 (0.97-1.11) 0
Clinical success—quinolones 8 1643 1.01 (0.97—-1.05) 33
Clinical success—any antibiotic 5 875 1.01 (0.94—-1.08) 0
Clinical success—bacteraemia b 832 1.02 (0.95—1.10) 0
Clinical success—low to some risk of bias 11 2309 1.01 (0.98—1.05) 24
Clinical success—5—7 vs. 10—-14 d 12 2457 1.01 (0.98—1.04) 11
Microbiological cure 10 1647 0.98 (0.94—-1.02) 61
Relapse or reinfection 10 1680 1.19 (0.87—-1.63) 0
Death 8 3976 0.87 (0.68—1.13) 0
Any adverse event a8 2407 1.03 (0.91-1.16) 0
Adverse events requiring discontinuation 5 810 0.55(0.21-1.47) 0
Diarrhoea® 8 1427 0.71 (0.48—-1.04) 0

RR = 1 favours short for success and cure; RR < 1 favours short for relapse, reinfection, and death. RR, risk ratio.
4 Clostridiodes difficile infections were reported only in one bacteraemia trial (Yahav et al. [17], 2019), with no infections in the 7-day group and one infection in the 14-day

group.

Mein Fazit:

Therapiedauern von 5-7 Tagen als Standard reichen aus
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[: Economic Evaluation of Enhanced T oo : UMG
Cleaning and Disinfection of Shared Medical Equipment

Brain D et al. JAMA Network Open 2025; 8: e258565. DOI: 10.1001/jamanetworkopen.2025.8565

Ziel
Evaluation ob intensiviertes “besseres” Reinigen/Desinfizieren geteilter Medizinprodukte /
Gebrauschsmaterialien Kosten- effektiv ist

Vorgehen

e Okonomische Evaluation innerhalb einer stepped-wedge cluster randomisierten Studie CLEEN

e 5002 Krankenhauspatienten, 10 Stationen (Erwachsene), Australien 03/23-11/23.

* Perspektive der Krankenhauskosten, Australische Dollar

* Entscheidungsbaum Modell

Interventionen (CLEEN): Zusatzliche Zeit flir Reinigung/Desinfektion, Ausbildung, Audits, Feedback

Endpunkt: Inkrementelles Kosten-Nutzen-Verhaltnis, bei dem die mittlere Veranderung der mit
der Intervention verbundenen Kosten durch die mittlere Veranderung der Ergebnisse geteilt wird



UNIVERSITATSMEDIZIN : UMG
GOTTINGEN =

* 5002 Patienten, mittleren Lebensalter 71.6 [16.1] Jahre

Table 2. Cost-Effectiveness Analysis for 1000 Patients

Total costs, Change in costs,
Group $AUD? Total HAls SAUD HAls avoided ICER
Usual care 2155310 130 NA NA MA
Intervention 1513000 100 -642 010 30 Dominant®

Abbreviations: ICER, incremental cost-effectiveness ratio; NA, not applicable.

* Total costs refer to staff time, education, training. material development, consumables and/or equipment, treatment,
medications, and patient length of stay. In usual care, the costs were related to length of stay.

® Due to the intervention's reduction in costs and HAls, usual care is said to be dominated by the intervention.

Autorenfazit:

Intervention hat 90.5% Chance Kosten einzusparen
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Efficacy of Baloxavir Treatment M demeen : UMG
in Preventing Transmission of Influenza

Monto A. et al. N Engl ) Med 2025;392:1582-93. DOI: 10.1056/NEJM0a2413156
Ziel

Baloxavir marboxil (baloxavir) reduziert schnell die Ausscheidung infektionstichtiger
Influenzaviren

Hypothese: Baloxavir reduziert Ubertragungen

N.B.: Therapiestudien mit neuraminidasehemmern konnten keine hinreichende Evidenz zur
Verminderung von Transmissionen aufzeigen

Vorgehen

* Phase 3b Studie in mehreren Landern, um die Effektivitat einer Einzeldosis/gabe von
Baloavir auf die Ubertragung an Haushaltsmitglieder zu untersuchen

* Influenza-positive Indexpatienten (5-64 J.) wurden zufallig randomisiert (1:1) auf Verum
bzw. Placebo mit der Erstgabe binnen 48h nach Symptombeginn

* Primarer Endpunkt war die labordiagnostisch gesicherte Transmission von Influenzavirus
von der Indexperson auf einen Haushaltskontakt binnen 5 Tagen


https://www.nejm.org/do/10.1056/NEJMdo007955/full/

UNIVERSITATSMEDIZIN :

A Index Patients

3226 Index patients underwent screening

Y

1769 Were excluded

1457 Underwent randomization
and were included in the FAS-IP

'

726 Were assigned to receive baloxavir

4 Did not receive product

548 Were included in the PAS-IP

38 Discontinued the trial

2 Were lost to follow-up
13 Withdrew
23 Had other reasons

- — —

Y

688 (94.8%) Completed the trial

l

731 Were assigned to receive placebo

e

4 Did not receive product

544 Were included in the PAS-IP

32 Discontinued the trial
2 Were lost to follow-up
1 Had an adverse event
7 Withdrew
22 Had other reasons

699 (95.6%) Completed the trial

GOTTINGEN =
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B Household Contacts

3200 Household contacts underwent screening

L ]

417 Were excluded
102 Were partially enrolled in trial

2681 Were enrolled in full trial
and included in the FAS-HHC

:

:

1345 Had associated index patient in

1336 Had associated index patient in

1268 Were included in the
FASI-HHC

1118 Were included in the
PAS-HHC

40 Discontinued the trial
2 Were lost to follow-up

1 Deviated from protocol
11 Withdrew
26 Had other reasons

baloxavir group placebo group

—-— — = —-

—-— — - — — -

——————— —
Y Y

GOTTINGEN =

1255 Were included in the
FASI-HHC

1098 Were included in the
PAS-HHC

36 Discontinued the trial
2 Were lost to follow-up
1 Withdrawn by physician
5 Withdrew
28 Had other reasons

1305 (97.0%) Completed the trial

1300 (97.3%) Completed the trial

MHH Symposium - 2025 — Scheithauer - Die wichtigsten Hygiene-Publikationen des letzten Jahres
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GOTTINGEN

Ergebnisse

« Laborgesicherte Ubertragung von Influenza erfolgte signifikant seltener in der baloxavir
Gruppe im Vergleich zur Placebogruppebo (adjusted incidence, 9.5% vs. 13.4%; adjusted odds
ratio, 0.68; 0.50-0.93; P=0.01)

e Als relative Risikoreduktion ausgedriickt: 29% (CI 95, 12 - 45)

* FUr die symptomatischen Influenzalibertragungen zeigte sich ein Trend mit 5,8% vs. 7.6%
(adjusted odds ratio, 0.75; 0.50 to 1.12; P=0.16)

* Das Auftreten resistenter Virussubspecies wahrend des Follow-ups lag in der Baloxavirgruppe
bei den Indexpatienten bei 7.2% (95% Cl, 4.1-11.6) ohne Nachweis einer Resistenz bei den
Haushaltskontakten

* es gab zu keinerlei relevante unerwiinschte Nebeneffekte


https://www.nejm.org/do/10.1056/NEJMdo007955/full/

Table 4. Development of Resistance in Baloxavir-Treated Index Patients.® UNIVERSITAT_.SMEDIZI N E U M G
GOTTINGEN =
Influenza Influenza
Patients and Substitution A[HIN1pdm09) A[H3NZ) Influenza B Totalf
All baloxavir-treated index patients — no. 69 1] 53 208
Any PA 138X or T20K substitution at baseline — no. (%) 0 0 0 0
Any PA 138X or T20K substitution that emerged during 5(7.2) 10 (11.4) 0 15 (7.2)
follow-up — no. (%)%
Baloxavir-treated index patients <12 yr of age — no. 4 18 3 25
Any PA 138X or T20K substitution that emerged during 1(25.0) 3 (16.7) 0 4 (16.0)
follow-up — no. (%)%
PA 138N — no. (%) 1(25.0) 0 0 1(4.0)
PA 138T — no. (%) 0 3 (16.7) 0 3 (12.0)
PA 138T and 1381 — no. (%) 0 1 (5.6)f 0 1(4.0)
Baloxavir-treated index patients =12 yr of age — no. 65 70 50 183
Any PA 138X or T20K substitution that emerged during 4 (6.2) 7 (10.0) 0 11 (6.0)
follow-up — no. (%)%
PA 138M — no. (%) 0 1(1.4) 0 1(0.5)
PA 138T — no. (%) 3 (4.6) 6 (8.6) 0 9 (4.9)
PA 138T and 1381 — no. (%) 1(L5) 0 0 1(0.5)

* The index patients in this analysis include all of those whe had samples that were obtained before and after administration of balexavir for
sequencing analysis. PA denotes polymerase acidic protein.

T The results for index patients with mixed influenza infection are presented within each influenza type and subtype but are only counted once
in the overall summary and are only presented for the virus types for which paired samples are available for analysis.

1 T20K substitutions were considered for influenza B only.

{| This index patient with influenza that involved a PA 138T and |138] substitution mix is also counted within the PA 138T row of the table.

Mein Fazit:
Welche Patienten, welche Konstellation profitiert am meisten?

Wo uberwiegt die Resistenzselektion?
Sehr gute Intervention im Krankenhaus, Seniorenheim,...?
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e rmmee : UMG
® Autochthonous outbreak of respiratory diphtheria caused
by Corynebacterium diphtheriae, Germany, September 2024

Berger A. et al. Euro Surveill. 2025; 10;30:2500116. doi: 10.2807/1560-7917.

Ziel

Ausbruchsanalyse

Vorgehen oder was ist passiert?

e Schulkind/ Jugendliche/r (P1) erkrankt in 09/2024 sehr schwer an respiratorisch
verlaufender Diphtherie

e P1ist ungeimpft, P1 verstirbt an der Erkrankung

 Mutter (P2) hatte 9 Tage vor Symptomen von P1 milde Symptome i.S. Pharyngitis
P2 wurde nach Diagnose bei P1 positive auf Corynebacterium diphtheriae getestet

MHH Symposium - 2025 — Scheithauer - Die wichtigsten Hygiene-Publikationen des letzten Jahres



Minimum spanning tree of core genome multilocus sequence typing analysis of isolates of Corynebacterium diphtheriae,
Germany, 2022-2024 (n = 54)

. 1 - Strains of the child and mother (P1 and P2) with respiratory diphtheria

. 2 - Strains of persons experiencing homelessness {P3-P6) with deep wound infections and cutaneous diphtheria (Northern Germany, 2024)
. 3 - Strains of persons experiencing homelessness with cutaneous diphtheria (Frankfurt a. Main 2023)

. 4 - Strain of a person experiencing homelessness with cutaneous diphtheria (Frankfurt a. Main 2024)

. 5 - Strains of newly arriving migrants involved in the 2022 outbreak

cg MLST: core genome multilocus sequence typing.

cg MLST analysis was based on a scheme of 1,553 Corynebacterium diphtheriae-specific tar?el loci. Isolates from the two outbreak cases
and genetically related cases of a cluster from the same sequence type, comprising mainly isolates obtained from newly arriving migrants,
including two subclusters of isolates from persons experiencing homelessness.

NIVERSITATSMEDIZIN .
GOTTINGEN =
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TABLE GOTTINGEN =
Characteristics of patients with toxigenic Corynebacterium diphtheriae isolates, a metropolitan area in Germany, 2024
(n = 6)

Patient

Vaccination

Patient Mﬂnth. o > ase _LD'_“-.'“.V C."m‘cal. against Hospitalisation E.'K.FIDS_IJTE:E} 2
sampling group of arigin manifestation . . interest
e diphtheria
Visited city
where cases
Severe of diphtheria
P1 KL3499 Sep 10-14 Germany | respiratory | Unvaccinated Yes amnng_peqple
diphtheria experiencing
homelessness
had occurred
in 2024
Basic
vaccination
Mild completed, Py no other
P2 KL3502 Sep Cotrimoxazole | 574 | 79 | co.59 | Germany | respiratory 5Ebse:|uent No relevant
diphtheria Ooslers, exposure
last booster renorted
vaccination in P
2010
P3 KL3144 Jul 50-59 Yes
P4 KL3195 Feb 60-69 Yes, reason L
Cutaneous unknown Experiencing
Unknown - . Unknown
Ps KL3488 Sep 40-49 diphtheria Yes homelessness
Yes, for another
Pé KL3493 Sep 40-49 reason

AMR: antimicrobial resistance; CT: complex type; GNCLD: German National Consiliary Laboratory on Diphtheria; ID: identification
code; ST: sequence type; R: resistant.

* Vaccination status including any vaccine containing diphtheria toxoid.
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Ergebnis:

Erster autochthoner (Deutschland) Ausbruch seit 1984 (!), epidemiologisch und
molekularbiologisch bestatigt.

Enge molekulare Verwandtschaft der Ausbruchsisolate
* mit Isolaten von (obdachlosen) Patienten mit kutaner Infektion (2023, 2024)

* mit Isolaten von neu ankommenden Migrant*innen in Europa (2022)

Mein Fazit:
Ubertragungspotential bei kutaner und respiratorischer Erkrankung
Ubertragung auch bei milden Verldufen (warum auch nicht)
potentiell todlich verlaufende Infektionskrankheit

Impfpraventabel, hohe Durchimpfungsrate essentiell
klassisches Re-Emerging Disease

auf keinen Fall Argument GEGEN Migration

sind wir / Sie vorbereitet?
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Infektionsepidemiologie:
eine Einfuhrung in Methoden,

Salzberger B et al. Krankenhaushygiene up2date 2024,
Ausgabe 4 19: 361-385. DOI: 10.1055/a-2305-9374

UNIVERSITATSMEDIZIN :
GOTTINGEN =

UMG
Modelle und Kennzahlen

KERNAUSSAGEN

Die Infektionsepidemiologie hat die moderne Epidemiologie begrindet
und ist heute eine von deren Teildisziplinen mit speziellen Methoden.
Die deskriptive Infektionsepidemiologie beschaftigt sich mit dem ,Wer,
Wo und Wann" des Auftretens von Infektionen — dabei kann die
Formulierung passender Falldefinitionen ein komplexes Problem
darstellen.

Verschiedene Infektionen haben charakteristische Zeitverldufe, z.B. die
Intervalle von Infektion zu Infektiositat (Latenzzeit), von Infektion bis
zum Auftreten von Symptomen (Inkubationszeit) sowie infektitses
Intervall und Generationszeit, die fiir Ubertragungen von Bedeutung
sind.

Mathematische Modelle zum Ablauf von Infektionsketten oder -
ausbrichen sind heute weit entwickelt und konnen sowohl Ausbriiche
wie auch den Einfluss von Interventionen gut modellieren

Die gebrauchlichsten Modelle sind SIR. und SEIR-Modelle, die
Ubergangswahrscheinlichkeiten zwischen den Zustanden empfanglich
(.susceptible™), exponiert/latent infiziert (,exposed"), infiziert und
genesen/immun (,recovered”) benutzen.

In der Anwendung auf die Realitdt miussen die Grenzen der benutzten
Modelle beachtet werden.

Exakte und zeitnahe Datengewinnung ist eine wichtige Voraussetzung
fur zielgerichtete Interventionen bei Infektionsausbrichen.

Die basale Reproduktionszahl RO (die durchschnittliche Zahl von durch
eine infizierte Person angesteckten Personen in einer Bevilkerung ohne
Immunitat) ist ein zentrales Konzept in der Infektionsepidemiologie, aus
dem sich auch der notwendige Herdenschutz ableiten lasst, was
wiederum Impfkampagnen besser planbar macht.



® Infektionsepidemiologie: cormvaen : UMG
eine Einfuhrung in Methoden, Modelle und Kennzahlen

Salzberger B et al. Krankenhaushygiene up2date 2024,
Ausgabe 4 19: 361-385. DOI: 10.1055/a-2305-9374

Ziel
Niedrigschwelliger Kompetenzerwerb / Wiederholung des Alltagswekzeugs im Fach Hygiene

Vorgehen

* Vorstellung der wichtigsten Methoden, Modelle und Kennzahlen (Parameter) der
Infektionsepidemiologie

* Unterlegung durch passende Beispiele
* die Leser*innen sollen moglichst wenig auf Formeln und Ableitungen angewiesen sein

MHH Symposium - 2025 — Scheithauer - Die wichtigsten Hygiene-Publikationen des letzten Jahres



» Tab.1 Parameter|/Kennzahlen fiir Infektionshaufigkeit und -ausbreitung.

Parameter Definition

Deskriptive einfache Parameter

Inzidenz bzw. Inzidenzrate Neuinfektion/-erkrankung als Rate: pro Zeiteinheit
pro Bevélkerungseinheit, z. B.[Jahr, und /100000 Ein-
wohner

Pravalenz bzw. Pravalenzrate Vorhandene Erkrankungen als Rate: pro Zeit- bzw.

Bevolkerungseinheit

Case-Fatality Rate Todesfalle durch Erkrankung/Erkrankungsfalle
Infection-Fatality Rate Todesfille durch Infektion/Infektionsfalle
Mortalitat Todesfille in einer Bevdlkerung, auch mit speziellen

Merkmalen (chne Zuordnung einer Todesursache) pro
Zeit- bzw. Bevilkerungseinheit

Zeitintervalle fiir Infektionen und Ubertragungen

Inkubationszeit Zeitintervall von der Infektion bis zum Auftreten von
Symptomen

Latenzzeit Zeitintervall von der Infektion bis zur Infektiositit

infektidses Intervall Zeitintervall von Beginn bis Ende der Infektiositdt

UNIVERSITATSMEDIZIN :

Kritische Bedingungen zur Messung/maogl.
Fehlerquellen

klare Falldefinition
zeitgerechte Erfassung

klare Falldefinition
zeitgerechte Erfassung.

vollstindige Erfassung
Bewertung der Todesursache

vollstindige Erfassung
Bewertung der Todesursache

vollstindige Erfassung
Erfassung der Merkmale

Festlegung des Infektionszeitpunktes

Festlegung des Infektionszeitpunktes
Zeitpunkt des Erregernachweises

Genaue Bestimmung der Zeitpunkte durch wieder-
holte Erregernachweise

Zeitpunkt Nachweis des Erregers

Ende der Ausscheidung
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» Tab.1 Parameter/Kennzahlen fiir Infektionshaufigkeit und -ausbreitung.

Parameter

Parameter fiir Infektionsmodelle

Ro

Dispersionskoeffizient

Wachstumsrate

Verdopplungszeit

Definition

basale Reproduktionszahl; durchschnittliche Zahl
der durch eine infizierte Person infizierte Kontakte
in einer vollstindig empfanglichen Population

aktuelle Reproduktionszahl; durchschnittliche Zahl
der durch eine infizierte Person aktuell neu infizierten
Personen

MaR dafiir, wie gleichmdRBig Infizierte weitere Perso-
nen infizieren (Koeffizient je kleiner, desto ungleich-
maliger)

Rate des Anstiegs von Infektionszahlen pro Zeitein-
heit

Zeitintervall, in dem sich die Zahlen der Neuinfektio-
nen verdoppeln

Rq=basale Reproduktionszahl; R, =Reproduktionszahl zum Zeitpunkt t

UNIVERSITATSMEDIZIN :
GOTTINGEN =

Kritische Bedingungen zur Messung[magl.
Fehlerquellen

genaue Erfassung von Infektionsketten
bei Ableitung aus Ausbruchsverlauf genaue Kenntnis
der verbundenen Parameter

richtige Erfassung von Infektionsketten
Erkennung von ,Superspreading*”

richtige Zuordnung zwischen Meldedaten und Krank-
heitsdaten

richtige Zuordnung zwischen Meldedaten und Krank-
heitsdaten
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» Abb.5 Zeitintervalle bei Infektionen bzw. Infektionskrankheiten.

a Indexfall; hier sind die Intervalle fir einen individuellen Infektionsver-
lauf dargestellt. b Kontaktfall: Hier sind die Zeitintervalle fiir Kontaktfalle
aufgefiihrt (mod. nach [7]). Latenzzeit = Intervall von Infektion bis zur In-
fektiositdt; Inkubationszeit = Intervall von Infektion bis Symptombeginn;
infektidses Intervall = Intervall, in dem die Infektion weitergegeben wer-
den kann; Generationszeit = Intervall zwischen Infektion des Indexfalls
und des Kontaktfalls; serielles Intervall = Intervall zwischen Symptombe-
ginn bei Indexfall und Symptombeginn des Kontaktfalls
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Mein Fazit (aus Artikel):

e Merke

»Alle Modelle sind falsch, aber einige sind nitzlich.*

(George Box, brit. Mathematiker, 1974)
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Measles 2025

Lien Anh HD et al. N Engl J Med; 2025 DOI: 10.1056/NEJMra2504516

Ziel
Aktuelle Zusammenfassung tber Klinik inkl. Komplikationen, Epidemiologie,
Diagnostik inkl. Genotypisierung, Impfungen und aktuelle Empfehlungen

Vorgehen
Nicht systematischer, strukturierter Review z.T. aus US Perspektive (Empfehlungen)

Ergebnis

* Masernfalle, -Ubertragungen und Ausbriiche nehmen zu, u.a. bedingt durch
geringere Impfraten wahrend Coronapandemie (Ausfall der Impfprogramme,
Impfmudigkeit, Impfskepsis

e alle WHO Regionen melden seit 2024 Anstieg der Fallzahlen

* >50% hospitalisiert (Dunkelziffer?)

 Masernvirus ist extrem leicht Ubertragbar, primare Fallreproduktionszahl: 12-18
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D IMMUNOSUPPRESSION PERIOD
Prodrome :
3 Cs with or without Koplik spots |
[ Maculopapular rash ]
Diarrhea J ‘ Chronic diarrhea
[ Pneumonitis, giant-cell pneumonia, pneumonia Pneumonia
N Conjunctivitis, keratitis, ) .
Conjunctivitis | l ul B Blindness
Otiti o Other secondary
| media ) infections
Measles-associated encephalitis |
Day - Day Day Day Day Day Day
-23 -4 0 4 8 14 30
MeV viremia - - Measles antibody
Preexisting CD150+ lymphocytes
INCUBATION CONTAGIOUS PERIOD ACUTE DISEASE PERIOD LATE COMPLICATIONS
Figure 1. Clinical Features and Pathogenesis of Measles.
Features of measles include Koplik spots on the buccal mucosa (Panel A); rash on the trunk, spreading to the face, head, arms, and legs
(Panel B); and conjunctivitis (Panel C). Day 0 denotes the day the measles rash appears; Day -4 is the probable start of infectiousness,
Day 4 is the probable end of infectiousness, and Day -23 is the earliest possible exposure day (Panel D). CD150+ lymphocytes are T and
B memory lymphocytes targeted by the measles virus. 3 Cs denotes cough, coryza, and conjunctivitis, and MeV measles virus. Images
in Panels A, B, and C were provided by Du Tuan Quy, M.D., with the approval of Le Nguyen Thanh Nhan, M.D., Ph.D., Children's Hospital
1, Ho Chi Minh City, Vietnam.
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Table 1. Incidence of Severe Complications Associated with Measles.

Incidence in

Complications Developed Countries Comments
Pneumonia 1-6 per 100 measles cases® Among the most common complications during the first month of measles;
most common cause of measles hospitalization
Diarrhea 8-10 per 100 measles cases® Common complication during the first month of measles
Keratitis or kerato- 3-10 per 100 measles cases **  Keratoconjunctivitis may appear in the prodromal stages of measles and persist
conjunctivitis for as long as 3 months®; keratitis with retinitis and optic neuritis also has

been reported.™

Corneal ulceration Rare Documented in 1-4 per 100 measles cases in the 1980s in Africa and South
Asia'®'; measles can cause corneal ulceration directly and facilitate a sec-
ondary infection (such as herpes simplex keratitis) that leads to corneal
ulceration*®!

Blindness Rare Measles is a leading cause of childhood blindness in places where measles is
endemic; results of surveys conducted in schools in Africa in the 1970s sug-
gested that measles was the cause of 33 to 79% cases of blindness."

Otitis media 7-9 per 100 measles cases® One of the most common complications during the first month of measles; can
lead to sensorineural deafness, which was observed in 5 to 10% of measles
cases in the United States before the introduction of measles vaccination
programs?

Death 1-3 per 1000 measles cases® 16 per 1000 measles cases in low-income countries®?; 9 per 1000 measles cases
in middle-income countries'?; up to 180 per 1000 measles cases reported in
the context of humanitarian relief efforts during major outbreaks"™

Malnutrition 8-10 per 100 measles cases

Acute postinfectious 1 per 1000 measles cases™ Develops within the first week of measles, after the appearance of the first
measles encephalitis symptoms, and is associated with 20% mortality™

Measles-inclusion body 1 per 1000 measles cases™ Develops within 7 days to 6 months after onset of measles and is associated
encephalitis with 100% mortality™

Subacute sclerosing 7-11 per 100,000 measles Develops within 7-10 years after measles and is associated with 100% mortality
panencephalitis cases™'* within 1-3 years after onset"; young children with measles (<2 years of age)

are at increased risk




with Measles.*

Table 3. U.S. Recommendations for Vitamin A Supplementation in Patients

Age Group
Children

<b mo
6-11 mo
>12 mo

Previous vitamin A deficiency
or eye complications
caused by measles

AdultsT

Dose Frequency

50,000 1U
(15,000 pg RAE)

100,000 1U (30,000

Daily for 2 days

Daily for 2 days

ug RAE)
200,000 IU (60,000 Daily for 2 days
pg RAE)
Third dose 2-4 wk after the sec-

ond dose

No recommenda-
tion

No recommendation

* Adapted from Stinchfield PA and Orenstein WA.*! |IU denotes international

unit, and RAE retinol activity equivalents.

T The U.S. recommendation aligns with the World Health Organization (WHQO)

recommendation.*? However, the WHO recommends a dose of 5000 to

10,000 1U daily for 4 weeks in adult measles patients. Women of reproductive
age should receive only lower, but more frequent, doses of vitamin A (e.g., a
daily oral dose of 5000 to 10,000 IU of vitamin A for at least 4 weeks) owing

to possible teratogenic effects.
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U.S. withdraws from
global public health programs

WHO-UNICEF statement
bt i 'm Global resurgence of measles

War, political unrest, economic crisis

Resurgence of measles in LMICs

Covid-19 pandemic —
immunization programs disturbed

Global resurgence of measles

Vaccine hesitancy — top 10 challenges

Measles immune amnesia discovered
MNectin-4

SLAM

Global WHO EPI
(one-dose measles schedule)

First MMR vaccine licensed
(Edmonston seed A -

Moraten strain)
First measles-containing vaccine
Reansed (Edmonston sced E) Global Measles and Rubella Initiative
WHO EPI
Edmeonston prototype (two-dose schedule)

| I | | I | | | I | | 1
1955 1960 1965 1570 1975 1980 1985 1990 1995 2000 2005 2010 2015 2020 2025

Figure 2. Key Events in Measles Research.

Covid-19 denotes coronavirus disease 2019, EP| Expanded Programme on Immunization, LMICs low- and middle-income countries,
MMR measles—-mumps—rubella, SLAM signaling lymphocytic activation molecule, UNICEF United Nations Children's Fund, and WHO
World Health Organization.
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