Aus der Klinik fiir Allgemein-, Viszeral-, Gefa3-, und Thoraxchirurgie der
Medizinischen Fakultat
Charité — Universititsmedizin Berlin

DISSERTATION

Praoperative Hautdesinfektion, postoperative Wundheilungsstérungen und
Hospitalisationsdauer bei Patienten nach Applikation verschiedener
Desinfektionsmittel

zur Erlangung des akademischen Grades
Doctor medicinae (Dr. med.)

vorgelegt der Medizinischen Fakultét
Charité — Universititsmedizin Berlin

von

Stoil Terziyski

aus Sofia/Bulgarien

Datum der Promotion: 18.12.2020



Inhaltsverzeichnis

INhAltSVEIZEICHNIS ...cueeiiiiiiiiiiieice et sttt st b e ettt e b eaees 2
AbBKUIZUNGSVEIZEICHINIS ...ttt ettt ettt ser e et e e sabeebeessseenneas 5
AbDIIAUNZSVETZEICHNIS .....couiiiiiiieiiecii ettt ettt et ate et e ssaeenbeesabeenseessseenseas 6
TabelleNVETZEICHNLS ....ccueiiiiiiiiiiite ettt ettt 7
ADSTIAKL ...ttt e b et e h bt et et e bt ettt e b enees 8
AADSTIACE ...ttt e h e bttt h e bttt e a e bttt e h e e ae et e eatenbeebesaeen 10
I EINICIEUIE ....coooiiiiiiiii ettt st 11
1.1 Die antiseptiSChe ChiTUIZIC......c..eeovieriiiiiieriieeieeeiie ettt et et seaeebee e eneeas 11
1.2 Praoperative Hautantiseptika in der Chirurgie.........coceevverieriiiviiniinieiienieeeeeeeee e 12
L.2.1 GIUNAIAZEN.....cuiiiiieiiiieiieeie ettt ettt ettt et e s tbeeteesabeenbeessseenseesaneans 12

1.3 Postoperative Wundheilungsstorungen (SSIS).......cccveriieriieriieiiienieeieeeee et 15
131 DEFINItION ..ottt ettt ettt e sbe e 15

1.3.2 Pathophysiologie der Wundheilung .............ccceeiieriiiiiiniiiiieeceeece e 16

1.3.3 WundKIassifiKation .........ccooeeviiiiniiniiiienieiee et 17

1.3.4 Einteilung der postoperativen Wundinfektionen ...........ccccoccevvveveeveniencnneneeneenne. 18

1.3.5 Préavalenz und Bedeutung von SSIs fiir das Gesundheitssystem ...........cccccveeneenee. 20

1.3.6 RISTKOTAKEOTEN ..ottt 21

1T ZACISTRITUNG ...ttt ettt et 24
III'  Material und MethOden ...........cccooiiiiiiiiiiiiiie e 25
3.1 STUAIENACSIZN ...ttt ettt ettt s et e et e e beesabeenseeeabeenbeesabeenseennseens 25
3.2 DAteNEITASSUNG. ....cutieiieiieeiieriie et eite ettt e et e st e et e esaeessbe e teeenbeebeessseenseesnsaenseessseenseennseans 26
3.2.1 Patientenbezogene Parameter..............ocveriieiiiiiieeiieeie et 26

3.2.2 OperationsspezifisSChe Daten ..........cccuievuieiiiiiiiiiieiece e 27

3.2.3 Postoperative Beobachtung............cccoeuiiiiiiiiiiiiieiiecieeiece e 29

3.3 PAtICILCIc..eeeeiieeceeee ettt et e b et et b et e sae e 30
3.4 Praoperative HautdesinfeKtion ............oeouieriiiiiieiiieiieiie et 33




3.4.1 ChlOraPrep ™. . ..o ittt ettt ettt et et esate e bt e ssaeenteeenbeenbeesnneenneas 33

3.4.2 Braunoderm®.........ccc.ooiiiiiiiiiieiieieeeetee ettt sttt 35
3.4.3 Braunol®......c..ooiiiiiiiiiiiiieieeee e sttt 36
3.4.4 OCLENISEPLR.......ueeieiieiieeiiieiteeie et e eite et e steeteesateesbeessaeeseessaeesseessseenseesnseenseassseenseas 37
3.4.5 Auswahl des AntiSEPtiKUMS .......ccueeiiieiiieiiieiieeie e 38

3.5 StatistiSChe AUSWETTUNG .....c..eeiuiiiiieiieeieeriie ettt rtee et et e et e seaeeeeesabeebeesaneenseesnseens 39
v EXGEDIESSE ...ttt sttt 40
4.1 Patientengruppen und klinische Parameter.............cccoviieiiiiiiiiieiiicieceeeee e 40
1T GIUPPE Lttt et e st e sttt e st e e s beeesabee e e 40
1.2 GIUPPE Ll .ttt e ettt e st e st e e st e e sabee e 41
413 GIUPPE L1ttt ettt e st e st e et e e sabee e 42

4.2 Strukturvergleich der Patientengruppen .........c.eeeveeriieriieniienie ettt 43
4.3 Inzidenz der postoperativen WundheilungsstOrungen ...........ceeveeeveevieenieenieenieenieesreeneenn 44
4.3.1 Inzidenz der postoperativen Wundheilungsstérungen in Gruppe L...........ccccoeneeee. 44
4.3.2 Inzidenz der postoperativen Wundheilungsstérungen in Gruppe II ........................ 46
4.3.3 Inzidenz der postoperativen Wundheilungsstérungen in Gruppe Il ....................... 49

4.4 SSIs bei den verschiedenen Desinfektionsmitteln und Gruppen ..........ccceeevevieenieenneennen. 51
4.5 OP-ATeN UNA SSIS ..ottt sttt sttt be et 53
4.6 Wundheilungsstorungen und HospitalisationSdauer............ccceeveeriieniienieenieenieeiieeeeeneen 56

4.7 Patientenspezifische Parameter mit Einfluss auf die Inzidenz von postoperativen
WUuNdheilunGSStOTUNZEN ....cccuvieiiiiiieiieiie ettt ettt et et e et e st e et essbeebeesabeenseessseenseas 57

4.8 Operationsspezifische Parameter mit Einfluss auf die Inzidenz von postoperativen

WUuNdheiluNGSStOTUNZEN ....cccuvieiiieiiieiieeie ettt ettt e e e sete et e s b e ebaesaneenseessseenseas 62
\% DIESKUSSION ...ttt ettt ettt ettt et s e e 68
5.1 Direkter Vergleich mit anderen Studien ............ccoecieriiiiiienieiiiieieeeeeeee e 68
5.2 Patientenbezo@ene Variablen ...........c.ccccieriieiiieriieiieriie et iee sttt e et eseeesee e e 72
5.2 AT ettt et sttt ettt aees 72

5.2.2 GOIAECT ...ttt ettt sttt st 72

5.2.3 AQIPOSIEAS...cuueieuiieiiieiieeie ettt ettt et ettt e st e et e e et e sabe e bt e etbe e teeenbeenbeeenneenneas 73




5.2.4 NIKOTINKOMISUIL ... e e e e e e e e e e e e e e e aeaeaeaeaeaeaeaeaeaaaeaaaeaeaaaaaeaaaaaanas 74

5.2.5 Chronische Erkrankungen und ASA-Klassifikation ............ccoceeveeviniieninncnenennne. 75

5.3 Operationsspezifische Variablen ...........ccccoocieiiiiiiiiiiiiiieieeieee et 76
5301 OP=DaUET ..ottt ettt ettt s 76

5.3.2 DringlichKeit der OP .........cc.ooiiiiiiiiiieiee ettt e 77

5.3.3 MIC vs. Offen-chirur@iSCh ........cccveiiiiiiiiiiiiie e 77

5.3.4 Schulung der Arzte und des OP-Personals..............ccooveveveeueveeereeeeeeeseseseeesnenans 78

5.3.5 WundKIassifiKation ........c.cceoeriiriiniiiiinieceece e 79

5.3.6 Saisonale Unterschiede bei der Inzidenz von Wundheilungsstérungen .................. 79

VI ZusammenTASSUIG .........c..ooiiiiiiiiiiii ettt 81
VII  LiteraturverzeiChmis. .........ccoooiiiiiiiiiiiiiiciccc et &3
Eidesstattliche VersiCherung.........c.c.oeouiiiiiiiiiiiieciiee ettt 90
LebenSIaUL ...ttt 91
DANKSAZUNG. ......eiiiieiieiie ettt ettt ettt e et et e et e e aeeeabe e st e sabeesbeeenbeebeeenbeenseesnseenreas 92




Abkiirzungsverzeichnis

ASA American Society of Anesthesiologists

BMI Body-Mass-Index

CDC Centers for Disease Control and Prevention
CHG Chlorhexidingluconat

HKE Herz-Kreislauf-Erkrankungen

KISS Krankenhaus-Infektions-Surveillance-System
KH Krankenhaus

MIC Minimal-invasive Chirurgie

MRSA Methicillin-resistenter Staphylococcus aureus
NAS National Academy of Sciences

NI Nosokomiale Infektion

NNIS National Nosocomial Infections Surveillance System
NRZ Nationales Referenzzentrum fir Surveillance
OP Operation

OPS Operationen- und Prozedurenschliissel
pAVK Periphere arterielle Verschlusskrankheit
PDGF Platelet-derived growth factor

PVP Polyvinylpyrrolidon

PVP-I Povidon-lod

SAP Systeme, Anwendungen, Produkte

SSI Surgical Site Infection

TGF-A Transforming growth factor alpha

RCT Randomized controlled trial

RKI Robert-Koch-Institut




Abbildungsverzeichnis

Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.
Abb.

L2 STUAIENACSIZN ...ttt ettt sttt esta e et e e aaeenbeessbeeseesaaeenseennns 32
2: ChloraPrep™-Anwendungshinweise tabellarisch ...........c.ccccoeiiiiiiniiiniiniicieeee 34
3: Die ChloraPrep™-AppliKatoren ..........ccceecuieiiieiiieieeieeeie ettt 35
4: BraunOdermM® ..........cocuiiiiiiiiiiniieieeieett ettt sttt sttt ettt sttt 36
S5:BIAUNOI®......oiiiiiieieee ettt ettt st 37
0: OCLENISEPI® ...o.eeiiiiiieiieeieeiie ettt et e et et e e bt e s tee e bt esaeeesbeessaeenseessbeenseessaeenseesnseenseanens 37
7: Verteilung der Desinfektionsmittel innerhalb der Gruppen............cocceeevieiiiienienirenenne, 51
8: Vertellung der SSIS .....cciiiiiiiiieiieeie ettt ettt ettt s e esnaeeneeas 52
9: Inzidenz der Wundheilungsstdrungen unter den Gruppen...........occeeeeeeeveenveenieenveeneene 52
10: SSIS UNA OP-ATT .ttt sttt ettt et 54
11: HospitalisationSAauer/SSI.........cc.ooviiiiiiiiieiieeieete ettt e 57
12: Patientenalter UNd SSIS .......coouiiiiiiiiiiiiieiieee ettt ettt ettt aae b 58
13: BMIUNA SSIS. ittt ettt sttt ettt ettt e b 59
14: SSIs und ASA-KIasSIfIKAtION ......ocviiriiiiiiieiiieiiesie ettt e 61
15: Verteilung der SSIs unter den WundKIassen ............cccoecvierieniienieniiieniienieeeeeie e 65
16: Saisonale Verteilung der SSIS........c.cooiiiiiiiiieieieeee e 67




Tabellenverzeichnis

Tabelle 1: WundKklassifiKation ..........c..cooeiiiiiiiiiiiniieieec e 18
Tabelle 2: Gruppencharakteristika der eingeschlossenen Patienten ...........ccccceceevervienieneniennnne. 43
Tabelle 3: Verteilung einzelner Parameter und Vergleich der Strukturgleichheit der Gruppen... 44
Tabelle 4: Parameter mit potentiellem Einfluss auf die Wundinfektionen (Gruppe I)................. 45
Tabelle 5: Weitere Kenngroflen (SSIS in Gruppe [)....coeveeeieeiieniiiiieieceeeceeeeee e 46
Tabelle 6: Haufige chirurgische Eingriffe /Anzahl Wundheilungsstérungen (Gruppe I)............. 46
Tabelle 7: Parameter mit potentiellem Einfluss auf die Wundinfektionen (Gruppe II)................ 47
Tabelle 8: Weitere Kenngroflen (SSIs in Gruppe 1) .......oeveieeiieniiiiieiieeiieieeeeeee e 48
Tabelle 9: Haufige chirurgische Eingriffe /Anzahl Wundheilungsstérungen (Gruppe II) ........... 48
Tabelle 10: Parameter mit potentiellem Einfluss auf die Wundinfektionen (Gruppe III) ............ 49
Tabelle 11: Weitere Kenngrofen (SSIs in Gruppe L) ........cooovieviiiiienieniieieeieeeeeee e 50
Tabelle 12: Haufige chirurgische Eingriffe /Anzahl Wundheilungsstérungen (Gruppe III)........ 51
Tabelle 13: SSIs bei ChloraPrep® und den Standardantiseptika............ccccoevveriienienieeneenieennen. 53
Tabelle 14: SSIs bei ChloraPrep® und Braunoderm®.............cccevviieiiiiiienieniienieeieeee e 53
Tabelle 15: Verteilung der SSIs auf die unterschiedlichen OP-Arten und Préparate.................... 55
Tabelle 16: Verteilung der SSIs auf die unterschiedlichen OP-Arten (Braunoderm® und
CRIOTAPTEDTM) ...ttt ettt et ettt e et e et e et e e tteeabeesstesaseessseenseeasbeenseesnseenseenssesnseas 56
Tabelle 17: Durchschnittliche Hospitalisationsdauer unter den Gruppen ...........cccceeeevvevivennennen. 56
Tabelle 18: Verteilung der SSIs innerhalb der Pateinten- und Altersgruppen............ccccceeeevnnee. 58
Tabelle 19: BMI-Gruppen und Verteilung der Wundinfektionen ..........c..cccceeveveiieniencniennne 59
Tabelle 20: Verteilung der Wundinfektionen unter den Gruppen und beiden Geschlechtern...... 60
Tabelle 21: Wundinfektionen bei Raucher/Nichtraucher ............cocoviviiiiiiiniinininiiee 60
Tabelle 22: Verteilung der Wundinfektionen unter den Gruppen bei positiver/negativer Anamnese
U DIabetes MEIITTUS ..c..eeviiiiiiieiti ettt ettt e 60
Tabelle 23: Verteilung der Wundinfektionen unter den Gruppen bei positiver/negativer HKE-
ADAINNESE......eeeueeeiteeiteeet ettt ettt sttt b e e bt e sbt e et e e b et s be e sh bt e bt e e bttt enhe e et e enbe e e beennteenneeaee 61

Tabelle 24: Verteilung der Wundinfektionen unter den Gruppen nach ASA-Klassifikation....... 62
Tabelle 25: OP-Dauer gruppiert und Verteilung der SSIs innerhalb den Patientengruppen........ 62

Tabelle 26: OP-Dauer und SSIs (Braunoderm® vs. ChloraPrep™) .........cccccevviievieniienieenieenen. 63
Tabelle 27: OP-Indikation und Verteilung der SSIs unter allen Patientengruppen ..................... 63
Tabelle 28: OP-Indikation und SSIs (Braunoderm® vs. ChloraPrep™).........ccccevveviieniieniennen. 64
Tabelle 29: Verteilung der SSIs bei MIC/offen-chirurgischen Eingriffe (alle Gruppen)............. 64
Tabelle 30: Verteilung der SSIs bei MIC/offen-chirurgischen Eingriffe (ChloraPrep™ vs.
Braunoderm®) ...........ooouiiiiiii ettt e et e e e eab e e e taeeeraeeeaaeeebaeenarees 64
Tabelle 31: Wundklassifikation und Verteilung der Wundinfektionen (Standardantiseptika vs.
CRIOTAPTEDTM) ...ttt ettt ettt et e et e et e et e e steeabeesseeeaseesaseenseaasseenseesnseenseennneenseas 66
Tabelle 32: Wundklassifikation und Verteilung der Wundinfektionen (Braunoderm® vs.
CRIOTAPTEDTM) ...ttt ettt et ettt e e e et e et e et e e s tteeabeesseesaseessseenseaasseenseesnseenseensneenseas 66




Abstrakt

Einleitung:  Postoperative Wundinfektionen sind mit einer erhhten Morbiditdt und Mortalitit
verbunden, verlingern deutlich die Dauer des Krankenhausaufenthalts und erhoéhen die
Behandlungskosten. Trotz aller Fortschritte und intensiver Forschung im medizinischen Bereich
stellen Wundinfektionen bei chirurgischen Eingriffen weiterhin ein aktuelles Problem dar. Im
Rahmen dieser Studie sollte liberpriift werden, ob moderne Antiseptika géngigen Préparaten
beziiglich ihrer Wirksamkeit iiberlegen sind und ob die Verwendung dieser eine Reduktion der
postoperativen Wundinfektionen erzielen kann. Dariiber hinaus wurden die Faktoren mit einem
potenziell negativen FEinfluss auf die Wundheilung ermittelt, die die Entstehung von
Wundinfektionen beglinstigen.

Material und Methoden: Nach Einteilung der Patienten in drei Gruppen wurden die Daten von

2.413 Patienten erhoben, die sich einem chirurgischen Eingriff unterzogen. Die Datenerhebung
bei der ersten Gruppe erfolgte retrospektiv und bei den anderen zwei prospektiv. Die Préparate
Octenisept® und Braunol® wurden bei niedriger Fallzahl und aufgrund der geringen
Représentativitdt fiir den direkten Vergleich nicht herangezogen. Die Einschlusskriterien wurden
von insgesamt 202 Patienten nicht erfiillt, wodurch sich die Anzahl der in diese Studie
eingeschlossenen Patienten somit auf 2.211 reduzierte. Zahlreiche patienten- und
operationsspezifische Parameter wurden als relevante Risikofaktoren fiir das gehdufte Auftreten
von Wundinfektionen identifiziert.

Ergebnisse:  Die Wundheilungsstorungsrate bei dem Gesamtkollektiv betrug 6,3 % (140/2.211).
Bei 42/739 Patienten (5,7 %) aus der ChloraPrep™-Gruppe kam es zu einer Wundinfektion. Die
Anzahl an Infektionen bei den Standardantiseptika betrug 98/1.472 (6,7 %) und bei Braunoderm®
alleine 7,2 % (92/1.275). Bei dem direkten Vergleich der Inzidenz von postoperativen
Wundheilungsstérungen unter Applikation von Standardantiseptika und ChloraPrep™ ergab sich
kein signifikanter Unterschied (p=0,4). Im direkten Vergleich der beiden am héufigsten
verwendeten Antiseptika, ChloraPrep™ und Braunoderm®, konnte sich keines der beiden
Priparate als wirksamer als das andere durchsetzen (p =0,18). Das Vorhandensein chronischer
Erkrankungen wie Diabetes mellitus und Herz-Kreislauf-Erkrankungen, hohes Patientenalter, die
Einstufung in einer hoheren ASA-Risikogruppe, eine lingere Operationszeit, Notfall-Operationen,
offen-chirurgische Eingriffe, besonders im Bereich des Gastrointestinaltrakts, und die septischen
OP-Wunden wurden als relevante Risikofaktoren fiir das hidufige Auftreten von Wundinfektionen

identifiziert.




Schlussfolgerung:  Bei der ChloraPrep™-Patientengruppe konnte eine Tendenz zur Senkung
der Rate an postoperativen Wundheilungsstorungen beobachtet werden, ohne jedoch das
Signifikanzniveau zu erreichen. Diese Studie zeigt, dass zahlreiche patienten- wie auch
operationsassoziierte Faktoren einen Einfluss auf die Inzidenz von postoperativen

Wundheilungsstérungen haben und eine Interaktion zwischen diesen besteht.




Abstract

Background: Surgical site infections (SSIs) are associated with increased morbidity and
mortality, significantly increase the length of hospital stay and thereby increase the treatment costs.
Despite all the progress and intensive research in the medical field, surgical wound infections
continue to be an issue. The purpose of this study was to evaluate whether modern antiseptics are
superior to current antiseptic products in terms of efficacy and whether their use can reduce the
rate of surgical site infections. Furthermore, all factors with potential negative impact on wound
healing, favoring development of wound infections, were to be identified and analyzed.

Methods: Patient data of 2.413 patients undergoing surgery were collected after classifying
them into three groups. Retrospective data collection was applied for the first patient group and
prospective data collection for the second and third group, respectively. Braunol® and
Octenisept® were not suitable for the direct comparison due to the small number of cases leading
to a low level of representation. Their parameters were included only in the context of the
individual patient groups and used only as a comparison between them. After considering the
exclusion criteria, 2.211 cases were compared.

Results:  The overall incidence of surgical site infections was 6,3 % with a total of 140/2.211
infections recorded. The SSI rate in the ChloraPrep™ group was 5,7 % (42/739 patients). The
incidence of surgical site infections among patients in standard antiseptics groups was 6,7 %
(98/1.472) and among Braunoderm® itself 7,2 % (92/1.275). The direct comparison of the
incidence of surgical site infections using standard antiseptics and ChloraPrep™ showed no
significant difference (p = 0,4). In a direct comparison of the two most frequently used antiseptics,
ChloraPrep™ and Braunoderm®, neither of the two preparations proved to be more effective
(p = 0,18). Furthermore, numerous patient-related parameters such as diabetes mellitus, cardiac
diseases, higher patient age, higher ASA classes and surgical parameters such as prolonged
operative time, surgery emergencies, open surgical procedures especially gastrointestinal surgeries
and septic surgical areas, have been identified as relevant risk factors for the occurrence of wound
infections.

Conclusion: A tendency toward reduction of the surgical site infections rate within the
ChloraPrep™ patient group was observed, without attaining the significance level. The study
shows that numerous patient- as well as surgery-associated factors influence and interact with the

incidence of surgical site infections.
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| Einleitung

1.1 Die antiseptische Chirurgie

Der Name Joseph Lister (1827-1912), ein bekannter britischer Chirurg und Wissenschaftler, der
die Verwendung des antiseptischen Verfahrens zur Vorbeugung von Wundsepsis in der Welt der
Chirurgie einfiihrte, ist untrennbar verkniipft mit dem Begriff Antisepsis. Mit Einflihrung der
Andsthesie in die Chirurgie stieg die Anzahl der elektiven Eingriffe immer mehr, aber dadurch
wurden auch Wundinfektionen immer haufiger (1).

Inspiriert von den Forschungen von Louis Pasteur (1822-1895) zur alkoholischen und zur
Milchséduregirung sowie dem Nachweis von Mikroorganismen, die fiir die Faulnis verantwortlich
sind, war Lister iberzeugt, dass diese auch die Wundeiterung verursachen. Seine Begriindung war,
dass sich Mikroben in der Luft — &hnlich wie Staub — auf Oberflichen und daher auch auf Patienten
verteilen. Er hatte gehort, dass die Abwasserkanidle der Stadt Carlisle mithilfe von Karbolséure
vom Gestank gereinigt wurden. So begann er, das Operationsfeld mit Karbolsdure (heute als
Phenol bekannt) zu reinigen, das Wundgebiet vor und nach der Operation damit zu bespriihen,
legte karbolgetranktes Leinen auf und bedeckte die Wunde mit Folie als Schutz gegen
Austrocknung (1).

Sein ,,antiseptisches Prinzip* ruhte auf vier ganz wichtigen Grundsitzen: 1. Das Eindringen von
Keimen in die Wunde wihrend und nach der Operation muss verhindert werden; 2. Wundkeime
diirfen nicht verbreitet werden; 3. Keime in der Umgebung der Wunde miissen abgetdtet werden;
4. Chirurgische Instrumente, Verbinde und die Hidnde des Operateurs sind sorgfiltig mit
Karbolsdure zu reinigen. Durch diese MaBBnahmen war er in der Lage, die infektionsbedingte
Todesrate seiner Patienten von 46 % auf 15 % zu senken (1). Die Verwendung von Phenol fiihrte
innerhalb kurzer Zeit zu drastischer Senkung der Inzidenz von Wundinfektionen. Mit der
Veroffentlichung von Listers Arbeit im Jahr 1864 wurde die antiseptische Chirurgie der
medizinischen Welt vorgestellt.

Listers Arbeit war eine echte Revolution in der Chirurgie und obwohl sich die Antiseptika und
Desinfektionsmittel im Laufe der Zeit viel verdndert und verbessert haben, bleibt sein
,antiseptisches Prinzip* die Methode, die Millionen Menschenleben gerettet hat und retten wird.
Viele Antiseptika und Anwendungsmethoden werden im Bereich der chirurgischen

Hautdesinfektion angewendet. Diese wurden im Laufe der Zeit immer wieder modifiziert und
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verbessert, mit dem einzigen Ziel, das postoperative Infektionsrisiko weiter zu senken. Das

perfekte Desinfektionsmittel ist allerdings noch nicht entwickelt worden (2).

1.2 Praoperative Hautantiseptika in der Chirurgie

1.2.1 Grundlagen

Einige wichtige PriaventionsmaBnahmen und Empfehlungen zur Reduzierung der Risikofaktoren,
die die Entstehung einer postoperativen Infektion begiinstigen wiirden, sind vom Robert-Koch-
Institut (RKI) in Zusammenarbeit mit dem Nationalen Referenzzentrum fiir Surveillance (NRZ)
entworfen worden. Sie richten sich an das gesamte Personal aller Einrichtungen, in denen invasive
Eingriffe oder Operationen durchgefiihrt werden.

Eine Ganzkorperreinigung im Sinne von Verwendung von Seife mit antimikrobiellen Wirkstoffen
beim Duschen wird als Maflnahme sehr widerspriichlich angesehen und wird aktuell fiir nicht
erforderlich gehalten. Mehrere Studien zeigen, dass sie im Vergleich zu herkommlicher Seife die
Hautflora zwar stirker reduzieren, diese Reduktion jedoch keinen Einfluss auf die postoperativen
Wundinfektionsraten hat (3, 4). Selbstverstindlich sind sdmtliche Verschmutzungen im OP-Areal
vor der Desinfektion zu entfernen. Die antiseptische Behandlung der Haut erfolgt dann vor der
OP-Feldabdeckung, damit das Verschleppen von Mikroorganismen von der Oberfldche in die
Tiefe bei der Durchtrennung der Haut verhindert wird.

Die Einwirkzeit bei den verschiedenen Préparaten ist unterschiedlich und nicht ganz gesichert. Die
produktspezifische Mindesteinwirkzeit aus den Herstellerangaben soll beachtet und eingehalten
werden. Alkoholische Antiseptika sind in der Praxis bei kurzer Einwirkzeit wirksamer als
Povidon-lod-Lésungen (5).

Fiir die prdoperative Hautantiseptik werden heutzutage hauptséchlich Alkohol und Losungen mit
einem Komplex aus Polyvinylpyrrolidon (Povidon, PVP) und Iod verwendet. Die geeigneten
Priaparate konnen aus der ,Liste der nach den Richtlinien fiir die Priifung chemischer
Desinfektionsmittel gepriiften und von der Deutschen Gesellschaft fiir Hygiene und Mikrobiologie
als wirksam befundenen Desinfektionsverfahren® entnommen werden. Bei ldngeren Eingriffen
sind Antiseptika mit langanhaltender Wirksamkeit empfehlenswert. Es wird davon ausgegangen,

dass wihrend eines chirurgischen Eingriffs die bereits desinfizierte Haut durch Keime aus tieferen
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Hautschichten erneut kontaminiert wird und diese Keime in das Operationsgebiet bzw. in das
Gewebe oder in Korperhdhlen verschleppt werden konnen. Eindeutige Studien, die diese
Uberlegung belegen, existieren jedoch nicht (6). AuBerdem wird die Benutzung von gefirbten
Hautantiseptika empfohlen, um das desinfizierte Hautareal zu markieren und identifizieren, und
sie sollten im Gegensatz zu Hiandedesinfektionsmitteln keine riickfettenden Substanzen enthalten,
um die Klebefdhigkeit bei Verwendung von Klebefolien nicht zu beeintriachtigen (7).

Die Hautdesinfektion im Operationsgebiet erfolgt im Operationsraum und dafiir ist das drztliche
Personal zustdndig. Sie soll nach der obligatorischen chirurgischen Handedesinfektion und vor
dem Anziehen der sterilen OP-Kittel und Handschuhe vorgenommen werden, um die Gefahr einer
Kontamination der sterilen Operationsbekleidung zu minimieren (3). Die Hautdesinfektion
beginnt von der Mitte des zu desinfizierenden Feldes und erstreckt sich weiter zum Rand. Die
GroBe des desinfizierten Gebiets sollte so eingeschitzt werden, dass eine eventuelle Vergroferung
des Schnitts moglich ist oder wenn nétig auch eine oder mehrere neue Schnitte gesetzt werden
konnen oder auch die Anlage einer Drainage ermdglichen (8). Der mit Desinfektionsmittel
getrankte sterile Tupfer wird mit einer sterilen Kornzange oder Klemme gefasst und im Bereich
der geplanten Operationsstelle angesetzt. Das Desinfektionsmittel wird mithilfe des Tupfers
konzentrisch von innen nach auen aufgetragen und bei jeder Wiederholung des Vorgangs wird
ein frischer Tupfer verwendet. Entscheidend fiir die Bakterieneliminierung bei der praoperativen
Hautdesinfektion ist auch die mechanische Komponente, welche durch das Reiben und Wischen
mit dem Tupfer auf der Hautoberfliche gewdhrleistet wird. Das alleinige Auftragen des
Desinfektionsmittels, ohne FEinhaltung der Applikationstechnik, ist fiir eine suffiziente
praoperative Hautdesinfektion nicht ausreichend (6).

Die zu desinfizierende Fliche muss wéhrend der Einwirkzeit feucht gehalten werden und
iiberschiissiges Desinfektionsmittel ist anschlieBend zu entfernen. Es muss darauf geachtet
werden, dass der Patient nicht in einer Fliissigkeitsansammlung des Desinfektionsmittels zu liegen
kommt, da dies zu unerwiinschten und schwerwiegenden Hautnekrosen fithren kann. In
talgdriisenreichen Hautarealen ist die Reduktion der residenten hauteigenen Flora deutlich
erschwert, sodass in diesen Gebieten lidngere Einwirkzeiten gemidl den Herstellerangaben
erforderlich sind (4, 6).

Die Effektivitdit der prdoperativen Hautantiseptik ist abhdngig von dem benutzten

Desinfektionsmittel und der Applikationsmethode.
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Die Leitlinien des Centers for Disease Control and Prevention (CDC) besagen:

* Die GrofBle der zu desinfizierenden Fliche sollte ausreichend eingeschitzt werden, um
mogliche weiter von dem primédren Hautschnitt entfernte Einschnittstellen, wie z. B. bei
der Bauch-Vorbereitung fiir die laparoskopische Chirurgie, abzudecken;

* Die Losung sollte in konzentrischen Kreisen eingebracht werden; fiir diesen Zweck
konnen spezielle Hilfsmittel verwendet werden, wie z. B. Schwamm oder Tupfer, die
rontgendichte Streifen enthalten und den radiologischen Nachweis erlauben;

* Der Applikator sollte verworfen werden, sobald die Peripherie der sterilen Flache
erreicht ist;

* Der Losung sollte geniigend Zeit zum Trocknen gegeben werden, insbesondere bei der

Verwendung von alkoholischen Losungen, da diese leicht entflammbar sind (11).

Leclair (1990) beschreibt Antiseptika als ,,chemische Agenzien, die die mikrobielle Population auf
der Haut reduzieren" (12). Das perfekte Agens sollte folgende Charakteristika erfiillen:

e Es sollte in der Lage sein, alle Bakterien, Pilze, Viren, Protozoen, Tbc und Sporen

abzutoten;

e Das Agens darf nicht toxisch sein;

e Es sollte hypoallergene Eigenschaften besitzen;

o Alle Korperregionen sollten damit behandelt werden konnen;

e Es diirfte vom Korper nicht resorbiert werden;

o Das Agens sollte iiber keine Restaktivitdt verfiigen;

o FEine wiederholte Einbringung des Antiseptikums sollte moglich sein (12).

Heutzutage steht ein breites Spektrum an Antiseptika mit unterschiedlichen Eigenschaften zur

Verfiigung, die fiir die prdoperative Hautdesinfektion der Inzisionsstelle geeignet sind.

Wasserbasierte Losungen:

Wasserbasierte lodophore, wie Povidon-lod (PVP-I), enthalten in Komplex gebundenes lod. Die
antiseptische Wirkung von lod duBert sich in der Zerstorung von mikrobiellen Proteinen und DNA.
Diese Produkte sind wegen ihres breiten Spektrums, der antimikrobiellen Eigenschaften sowie der

Wirksamkeit und Zuverldssigkeit bei der Verwendung auf fast allen Hautoberflichen weit
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verbreitet. Die meisten auf dem Markt erhédltlichen Losungen werden eingerieben und aufgetragen
und ihre Aktivitdt wird durch die Kontaktzeit mit der Haut begrenzt (9).

Ein weiteres wasserbasiertes Produkt ist das Chlorhexidingluconat (CHG), welches die bakterielle
Zellmembran zerstort. CHG hat eine ldnger anhaltende antimikrobielle Aktivitét als Iodophore
und ist widerstandsfihiger gegeniiber Neutralisation durch Blutprodukte. CHG wird in einer
dhnlichen Weise wie PVP-lod angewendet, es sollte aber im Genitalbereich nicht verwendet
werden. Dieses Agens wird am héufigsten bei der pridoperativen Héndedesinfektion und der
Korperwaschung verwendet, aber auch bei der prdoperativen antiseptischen Hautdesinfektion

(10).

Alkoholische Antiseptika:

Alkoholbasierte Antiseptika, die CHG enthalten, werden fiir die Préparation im Operationsgebiet
empfohlen. Alkohol zeichnet sich durch seine schnelle und kurze Wirkung, ein breites
antibakterielles Spektrum und niedrige Kosten aus (11). Alkoholische Losungen, die CHG oder
Iodophore enthalten, haben eine lédngere antimikrobielle Aktivitdt, die nach der
Alkoholverdampfung bleibt (13). Die Entflammbarkeit von Alkohol kann verhindert werden,
indem die Zeit zum Verdampfen von Alkohol beachtet wird und Bereiche mit {ibermifBiger
Korperbehaarung vermieden werden. AuBerdem sollten Alkohol-Lésungen nicht bei

Neugeborenen verwendet werden oder auf Schleimhdute aufgetragen werden (11).

1.3 Postoperative Wundheilungsstorungen (SSIs)

1.3.1 Definition

Surgical Site Infections (SSIs) sind postoperative Wundinfektionen, die ihren Ursprung im
Operationsgebiet haben und meistens nur die oberen Gewebeschichten betreffen. Die tieferen
Schichten oder andere Korperteile kdnnen bei gravierenderen Infektionen auch betroffen sein. Am
hiufigsten entwickeln die Patienten eine postoperative Infektion innerhalb der ersten 5 bis 10
postoperativen Tage, aber Spatkomplikationen kénnen auch nach Monaten auftreten, wenn z. B.
ein Implantat eingesetzt wurde (14). SSIs sind mit einer h6heren Morbiditit assoziiert und sind ein

wichtiger Faktor bei mehr als einem Drittel der postoperativen Todesfalle (15). Der Schweregrad
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von Wundinfektionen kann von ganz trivialen Wunden, die ohne weitere Komplikationen
behandelt werden konnen, bis zu lebensbedrohlichen Zustinden variieren. Auch die
Lebensqualitét der Patienten kann durch die Entstehung verschiedener kosmetischer Defekte, wie
z. B. Keloide, erheblich beeintrichtigt werden, besonders wenn die Narben die

Gelenksbewegungen einschrinken oder Schmerzen verursachen (16).

1.3.2 Pathophysiologie der Wundheilung

Der Wundheilungsprozess kann in vier Phasen unterteilt werden: exsudative Phase, resorptive
Phase, Proliferationsphase und Reparationsphase.

Unmittelbar nach der Verletzung erfolgt die Blutplattchenadhésion an beschédigten Blutgefdfen,
die eine Freisetzungs- und blutstillende Reaktion initiieren. Die Blutgerinnungskaskade, die in
Gang gesetzt wird, verhindert starke Blutungen und bietet vorldufigen Schutz fiir den verletzten
Bereich. Es ist gut untersucht, dass Blutpldttchen weit {iber ein Dutzend Wachstumsfaktoren,
Zytokine und andere reparierende oder apoptoseinduzierende Faktoren freisetzen. Zu den
wichtigsten Komponenten der Thrombozytenfreisetzungsreaktion gehdren der Thrombozyten-
Wachstumsfaktor (Platelet-derived Growth Factor, PDGF) und die Wachstumsfaktoren A1 und 2
(Transforming Growth Factor A1/A2; TGF-A1, TGF-A2), die antiinflammatorischen Zellen, wie
z. B. Leukozyten, Neutrophile und Makrophagen, anlocken (17). Leukozyten als phagozytierende
Zellen setzen reaktive Sauerstoffradikale (Reactive Oxygen Species, ROS) frei, die
antimikrobielle und proteatische Aktivititen zeigen und somit die Wunde vor Mikroorganismen
schiitzen.

Nach Abklingen der Entziindungsphase beginnt die proliferative Phase mit der Reparatur. In dieser
Phase werden Wachstumsfaktoren durch die verbliebenen antiinflammatorischen Zellen und die
wandernden epidermalen und dermalen Zellen sezerniert, die durch ihre parakrine, autokrine und
juxtakrine Aktivitdt zur Einleitung und Aufrechterhaltung der Zellproliferation wéhrend der
Zellmigration beitragen. All diese Ereignisse sind fiir die Bildung von Granulationsgewebe
erforderlich (17, 18). Entscheidend fiir die Wundheilung ist eine ausreichende Blut- und
Néhrstoffversorgung des Gewebes, wofiir eine entsprechend gut funktionierende Angiogenese
notig ist. Sie beginnt unmittelbar nach der Verletzung, wenn lokale Hypoxie und

Gefédlverletzungen auftreten, die die Produktion von proangiogenetischen Faktoren férdern. Der
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vaskuldre endotheliale Wachstumsfaktor (Vascular endothelial Growth Factor, VEGF), der
Fibroblasten-Wachstumsfaktor-2 (Fibroblast Growth Factor 2, FGF-2) und der Pléttchen-
Wachstumsfaktor-8 (PDGF-8), die zuerst von Blutplattchen und spéter von den Zellen in der
Wunde freigesetzt werden, induzieren die Angiogenese. Als Antwort 16sen sich Endothelzellen
von der Basalmembran, wandern in Richtung Wunde, proliferieren und bilden Zell-Zell-Kontakte,
wodurch schlieBlich neue Gefdlle gebildet werden (17, 19).

Im néchsten Schritt werden eine normale Blutversorgung und eine bessere Umgebung fiir die
epidermale und dermale Zellmigration geschaffen. Das fiihrt zur Reepithelialisierung und
Wiederherstellung der epidermalen Integritit der Wunde. Die Fibroblasten proliferieren und
synthetisieren die extrazelluldre Matrix, wodurch Granulationsgewebe mit den neu formierten
BlutgefiaBen formiert wird. Diese provisorische Matrix besteht hauptsédchlich aus Kollagen, Fibrin,
Fibronektin und Hyaluronséure. Als Néchstes erfolgen die Wundkontraktion und der
Matrixumbau (17). Die Kontraktion ist die Reaktion von differenzierten Fibroblasten und
Myofibroblasten auf TGF-A, Gewebedehnung und die Anwesenheit von bestimmten
Matrixproteinen. Die Apoptose von Fibroblasten fiihrt zur Formierung von Narbengewebe, dessen

Eigenschaften fast mit jenen von intakter Haut vergleichbar sind.

1.3.3 WundKlassifikation

Im Jahr 1964 wurde die erste Wundklassifikation durch die National Academy of Sciences (NAS)
entworfen, die auf den Grad der mikrobiellen Kontamination basierte. Deren Hauptaufgabe war
das Risikomanagement, die prdoperative Dokumentation und die Entscheidungsfindung des
Operateurs zu unterstiitzen und zu vereinfachen. Alle chirurgischen Eingriffe wurden — wie in

Tabelle 1 ersichtlich — in vier Gruppen unterteilt (20):
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Sauber (aseptisch) Steril; es erfolgt keine Erdffnung eines kontaminierten
Hohlraumsystems wie z. B. des Gastrointestinal- oder
Respirationstrakts; das Operationsgebiet ist aseptisch, die
Operationstechnik ist atraumatisch und die Wunde wird durch

Primdrnaht ohne Drainageanlage verschlossen.

Sauber-kontaminiert Eingriffe mit Eroffnung des Gastrointestinal-, Urogenital- und
(bedingt aseptisch) Respirationstrakts ohne signifikante Kontamination und ohne

Drainageanlage bei dem Wundverschluss.

Kontaminiert Traumatische Wunden und solche, die bei der Eriffnung eines

infizierten Hohlraumsystems entstanden sind.

Septisch (infiziert) Wunden bei Eingriffen z. B. nach Darmperforation, Entfernung
von Fremdkérpern, traumatischen Wunden mit nekrotischem
Gewebe, bei akuten bakteriellen Infektionen, purulenter
Entziindung im Operationsgebiet, oder bei Verschluss einer

Wunde, die drainiert werden muss.

Tabelle 1: Wundklassifikation

Kurze Zeit spiter wurde das National Nosocomial Infections Surveillance System (NNIS)
gegriindet, die die USA-weit dokumentierten und gemeldeten nosokomialen Infektionen erfasste.
Die Infektionsraten bei den verschiedenen Wundklassen wurden wie folgt geschétzt: 1-5 % nach
sauberen, 3—11 % nach sauber-kontaminierten, 10-17 % nach kontaminierten und mehr als 27 %
nach septischen Operationen (81).

Dank des Risiko-Index des NNIS wurde die urspriingliche Wundklassifikation durch zusétzliche
Risikofaktoren ergdnzt und verbessert. Der Index erfasst nicht alle Faktoren fiir SSI, dennoch
bietet er eine praktische Methode, das prioperative Risiko bei den meisten Patienten
einzuschitzen. Im Laufe der Jahre wurden weitere komplexere Risikostratifizierungssysteme

entwickelt, die das Risiko flir SSI mit einer Genauigkeit von mehr als 80 % vorhersagen (21).

1.3.4 Einteilung der postoperativen Wundinfektionen

Fiir die Bewertung der verschiedenen Wundinfektionen im Rahmen der Surveillance werden in

der Regel die dreistufigen Falldefinitionen des CDC zugrunde gelegt, die wie folgend lauten (22):
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A1 Postoperative oberflichliche Wundinfektion

Die Infektion tritt an der Inzisionsstelle innerhalb von 30 Tagen nach der Operation auf, nur die

Haut oder das subkutane Gewebe sind betroffen. Zusitzlich trifft mindestens eines der folgenden

Kriterien zu:

Eitrige Sekretion aus der oberflachlichen Inzision.

In einer steril entnommenen Sekretprobe oder aus einem Wundabstrich der oberfldchlichen

Inzision kdnnen Keime mikrobiologisch nachgewiesen werden.

Das Auftreten von Schmerz oder Beriihrungsempfindlichkeit oder lokaler Schwellung oder
Rotung sowie Uberwidrmung plus zusitzliche erneute Erdffnung der primiren
Operationswunde durch den Chirurgen. Bei Vorliegen einer negativen mikrobiologischen

Kultur von der oberflachlichen Inzision gilt dieses Kriterium jedoch nicht.

Die Diagnose ,,Infektion” wird von dem behandelnden Arzt gestellt.

A2 Postoperative tiefe Wundinfektion

Eine Infektion tritt innerhalb von 30 Tagen nach der Operation oder innerhalb eines Jahres nach

dem Einbringen eines Implantats auf und mindestens eines der folgenden Kriterien ist erfiillt:

Eitrige Sekretion aus der Wundtiefe, nicht jedoch aus dem operierten Organ bzw. der

Korperhohle, da solche Infektionen zu Kategorie A3 gehdren.

Die Wunde erdffnet sich spontan oder wird von dem Chirurgen bewusst erdffnet, wenn der
Patient mindestens eines der nachfolgenden Symptome aufweist: Fieber (> 38 °C), lokaler
Schmerz oder Beriihrungsempfindlichkeit. Liegt eine negative mikrobiologische Probe aus

der Tiefe der Inzision, ist dieses Kriterium ungiiltig.

Bei der klinischen Untersuchung, wihrend der erneuten Operation, bei der
histopathologischen oder nach der radiologischen Untersuchung wird ein Abszess oder ein

anderer entziindlicher Prozess im Bereich der tieferen Gewebeschichten diagnostiziert.

Die Diagnose wird von dem behandelnden Arzt gestellt.
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A3 Infektion von Organen und Korperhohlen im Operationsgebiet

Die Kriterien fiir eine A2-Infektion sind erfiillt und mindestens eines der folgenden Kriterien triftt

Zu:

- Eitrige Sekretion aus einer Drainage, die Zugang zu einem Organ bzw. einer Korperhohle

im Operationsgebiet hat.

- Positive mikrobiologische Probe aus einem steril entnommenen Sekret, welches aus der

intraoperativ erdffneten Korperhohle oder aus dem Organ gewonnen wurde.

- Bei der klinischen Untersuchung, wihrend der erneuten Operation, bei der
histopathologischen Untersuchung oder im Rahmen einer radiologischen Untersuchung wird
ein Abszess oder ein anderer entziindlicher Prozess im Organ bzw. in der Korperhdhle im

Operationsgebiet nachgewiesen.

- Die Diagnose ,,Wundinfektion* wird von dem behandelnden Arzt gestellt (22).

1.3.5 Privalenz und Bedeutung von SSIs fiir das Gesundheitssystem

Laut Daten des Krankenhaus-Infektions-Surveillance-Systems (KISS) sowie der nationalen
Pravalenzstudie NIDEP-I von 1994 werden in Deutschland jdhrlich 400.000 bis 600.000
nosokomiale Infektionen (NI) verzeichnet. Im Jahr 2016 wurden in Deutschland 64.412
Patientendaten von 218 Krankenhdusern dem Nationalen Referenzzentrum (NRZ) iibermittelt. Die
Privalenz von Wundinfektionen betrug 1,08 %, was 694 postoperativen Wundinfektionen bei
insgesamt 64.412 Patienten entspricht. Die postoperative Wundinfektion ist eine der haufigsten
nosokomialen Infektionsarten und belegt mit einer Inzidenz von 22,4 % den zweiten Platz aller
nosokomialen Infektionen (23).

Die Priavalenz von Infektionen ist weltweit sehr unterschiedlich. Weltweite multizentrische
Studien, die sich mit der individuellen Verteilung der Infektionsraten und den Risikofaktoren an
verschiedenen Krankenhdusern mit besonders hohen Infektionsraten befassten, beschreiben

Infektionsraten zwischen 1,9 % und 11,6 % (24-29). Die hiufigsten nosokomialen Infektionen
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sind die Harnwegsinfektionen, gefolgt von Pneumonien, den postoperativen Wundinfektionen und
der primédren Sepsis.

In Deutschland werden jéhrlich ca. 10.000 bis 15.000 Todesfille registriert, die mit einer
nosokomialen Infektion assoziiert sind (Mortalitit 2,6 bis < 10 % auf der Intensivstation) (23). NIs
sind neben einer deutlich erhohten Morbiditdit und Mortalitit auch mit viel hoheren
Behandlungskosten verbunden. Postoperative Wundinfektionen konnen die Dauer des
Krankenhausaufenthalts mehrfach verlangern und die Behandlungskosten in die Hohe treiben. Die
zusitzlichen Kosten entstehen durch die Mehrkosten fiir Medikamente, Pflegepersonal,
Revisionseingriffe und weitere Interventionen. Die Lange der intensivmedizinischen Behandlung
verldngert sich durchschnittlich um 5,3 + 1,6 Tage, wenn der Patient an einer NI erkrankt (30).
Graf et al. (2010) konnten einen erheblichen wirtschaftlichen Mehraufwand von 22.905 € pro
Komplikation bei postoperativer Wundinfektion nach Sternotomie berechnen (31).
Priavalenzuntersuchungen sind wichtig, um mogliche Schwachpunkte aufzudecken und
notwendige PriventionsmaBnahmen sowie Qualititsstandards zu etablieren, um eine hohe
Hygienequalitidt durch Umsetzung von Empfehlungen und Richtlinien zu gewihrleisten. In diesem
Zusammenhang ist die Kenntnis der Verteilung von NIs, der Risikobereiche und der
patientenbezogenen Risikofaktoren besonders wichtig. Durch die Verdnderung des
Infektionsschutzgesetzes (IfSG) und die damit verbundene Etablierung und Anpassung der
Hygienevorschriften in den deutschen Bundesldndern im Jahr 2011 wurden diese Bemiihungen
unterstiitzt. Diese Regelungen schaffen die notwendigen Voraussetzungen fiir die Verbesserung

der Hygiene und der medizinischen Qualitét in der Patientenversorgung (32).

1.3.6 Risikofaktoren

Die Risikofaktoren mit negativem Einfluss auf die Wundheilung lassen sich in endogene
(patienteneigene, nur bedingt beeinflussbare Risikofaktoren) und exogene (operationsassoziierte

Risikofaktoren) einteilen (14, 33, 34).
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Risikofaktoren, die

1.

das endogene Kontaminationsrisiko erhohen:

Geschlecht/Gender: Die Anzahl der weiblichen bzw. ménnlichen Studienteilnehmer wird
zusammen mit einem eventuell nachgewiesenen postoperativen Komplikationsrisiko bei
einem der Geschlechter statistisch ausgewertet. Bisher existieren nur wenige Studien, die
das genderspezifische Risiko bestitigen (60).

Alter: Das Patientenalter ist einer der wichtigsten Faktoren, die mit einem erhohten
Komplikationsrisiko verbunden sind. Die Leistungsfahigkeit der lebenswichtigen Organe
und die Fahigkeit des Organismus, sich nach schweren Belastungen zu erholen, ist bei
alteren Patienten aus medizinischer Sicht deutlich herabgesetzt. Durch das steigende Alter
und die steigende Komorbiditét sowie die Akkumulation von weiteren Risikofaktoren wird
der komplikationsfreie Heilungsprozess verhindert (35).

Adipositas: Die schlechte Durchblutung des Fettgewebes hat eine negative Auswirkung
auf die Sauerstoffversorgung und die Immunantwort, was zu einer Verzdgerung der
Wundheilung und einem erhohten Infektionsrisiko fiihrt. Dariliber hinaus dauern die
Operationen von tibergewichtigen Patienten ldnger und sind meistens komplexer (36).
Immunsuppression, maligne Grunderkrankungen: Die Inzidenz und die
Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer SSI bei Krebspatienten sind unbekannt (37).
Immunsupprimierte Patienten haben ein besonders hohes Infektionsrisiko.
Begleiterkrankungen: Ein schlecht oder nicht eingestellter Diabetes mellitus spielt eine
wichtige Rolle bei der Wundheilung. Eine erhohte prd- und postoperative
Glukosekonzentration erhoht signifikant das Risiko fiir die Entwicklung einer
Wundinfektion (38).

Auch andere Vorerkrankungen, die mit Durchblutungsstdrungen einhergehen, wie z B.
Herz-Kreislauf-Erkrankungen ~ wie  Herzinsuffizienz, = koronare = Herzkrankheit,
Myokardinfarkt, Bypass-OP, periphere arterielle Verschlusskrankheit (pAVK) oder
Gerinnungsstérungen, konnen zu einem verlangsamten Wundheilungsprozess fithren und
eine postoperative Infektion begiinstigen (38).

Nikotinabusus: Der Tabakkonsum wird ebenfalls mit einem erhohten Infektionsrisiko
assoziiert. Durch den vasokonstriktorischen Effekt von Nikotin und die dadurch

entstehende reduzierte Sauerstoffversorgung des Gewebes sowie durch Beeintrichtigung
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der Zellproliferation, des -remodelings und der Abwehrmechanismen, kann die

Wundheilung gestort werden (39).

das exogene Kontaminationsrisiko steigern:

Operationsdauer: Wihrend lingeren Interventionen wird das Gewebe liber ldngere Zeit
ungeschiitzt exponiert. Diese Eingriffe sind in der Regel auch technisch komplexer und mit
einem hoheren intraoperativen Komplikationsrisiko verbunden. Diese Umsténde
erleichtern das Eindringen von Keimen und erhdhen deutlich das Risiko fiir Entwicklung
einer SSI (40).

Mangelhafte prioperative Haarentfernung, Hautdesinfektion oder prioperative
Antibiotikaprophylaxe: Eine addquate und ausreichenden Hautantiseptik ist fiir die
Priavention von postoperativen Infektionen unabdingbar. Hautantiseptika reduzieren die
Keimanzahl der oberflachlichen Hautschichten im Bereich des Einschnitts, wo auch zwei
Drittel der chirurgischen Wundinfektionen entstehen. Eine Optimierung der Hautantiseptik
bringt signifikante Nutzenpotenziale mit sich (41).

Eine adidquate Prophylaxe wird nach etablierten Richtlinien des CDC folgendermalien
durchgefiihrt:

1) Es werden antimikrobielle Wirkstoffe eingesetzt, die 1iiber ein gezieltes
Aktivitatsspektrum gegen die hdufigsten Keime im jeweiligen OP-Feld verfiigen.

2) Die Antibiotikagabe muss rechtzeitig erfolgen.

3) Eine ausreichende bakterizide Serum- und Gewebekonzentration der Antibiotika muss
intraoperativ sowie 24 Stunden postoperativ gewéhrleistet sein (42).

Art des Eingriffs und WundKklassifikation: Bei einem Notfalleingriff ist das Risiko fiir
eine  spitere Infektion hoher, da eine optimale Eingriffsvorbereitung
(Erndhrungsumstellung, griindliche Voruntersuchung, Antibiotikaprophylaxe, Antiseptik

usw.) nicht optimal oder gar nicht durchfiihrbar ist.
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II Zielstellung

Im Rahmen dieser Studie wurden verschiedene Aspekte untersucht. Priméres Ziel war es, anhand
einer retrospektiven und prospektiven Analyse von Patientendaten der Charit¢é Campus Mitte, den
Einfluss einer prioperativen Hautdesinfektion unter Verwendung von verschiedenen Antiseptika
auf die postoperative Wundheilung zu analysieren. In der vorliegenden Arbeit sollten folgende

Fragen untersucht werden:

1. Gibt es Unterschiede hinsichtlich der SSI-Raten zwischen den Patientengruppen bei
Verwendung verschiedener antiseptischer Praparate?

2. Ist ein signifikanter Einfluss auf die Hospitalisationsdauer festzustellen?

3. Welche Risikofaktoren haben Einfluss auf die Entwicklung einer postoperativen

Wundheilungsstorung?
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III Material und Methoden

3.1 Studiendesign

Bei dieser Studie handelt es sich um eine Beobachtungsstudie, bei der Daten mit parallelem
Gruppenvergleich sowohl prospektiv als auch retrospektiv erhoben wurden. Es wurde primir ein
Kollektiv von 2.413 Patienten zusammengestellt. Nach der weiteren Datenanalyse und unter
Beriicksichtigung der Ein- und Ausschlusskriterien wurden insgesamt 202 Patienten aufgrund der
Nichterfiillung der Einschlusskriterien aus dieser Studie ausgeschlossen. Alle Patienten
unterzogen sich einer chirurgischen Intervention im Rahmen eines stationdren Aufenthalts in der
Klinik fiir Allgemein-, Viszeral-, Gefaf3- und Thoraxchirurgie an der Charit¢ Campus Mitte in
Berlin im Zeitraum von Oktober 2012 bis November 2013.

Im Rahmen dieser Studie wurden drei Patientengruppen verglichen. Die erste Gruppe war die
retrospektive, bei der die Standard-Hautantiseptika wie Braunol®, Braunoderm® und
Octenisept® verwendet wurden. Diese Gruppe sollte die Ist-Situation ermitteln und relevante
Faktoren und Fehlerquellen fiir die bevorstehende Studienplanung zu identifizieren. Die
Implementierung der OP-Wundklassifikation in der postoperativen Dokumentation erfolgte
gemilB Tabelle 1 (Seite 18) wihrend der laufenden Uberwachung und wurde erst bei der zweiten
und dritten Gruppe freigeschaltet (20).

Bei der zweiten Gruppe wurden die ChloraPrep™-Applikatoren zur préoperativen
Hautdesinfektion angewendet. Vor Einfiihrung des Antiseptikums fand eine Schulung fiir Arzte
und der im Operationsbereich tdtigen pflegerischen Mitarbeiter in der richtigen Applikation der
verwendeten antiseptischen Préparate statt. Bei der dritten Gruppe dieser Studie kamen erneut die
Standard-Hautantiseptika zum Einsatz und es wurde untersucht, ob signifikante Unterschiede bei
der Inzidenz von Wundheilungsstorungen in dieser Gruppe und der ersten retrospektiven Gruppe,
welche die [st-Situation darstellt, zu verzeichnen sind. Die Analyse der zweiten und dritten Gruppe
erfolgte prospektiv.

Alle erhobenen Daten wurden dem elektronischen Dokumentationssystem SAP und bei
Unvollstindigkeit vereinzelt den Patientenakten entnommen. Zu diesem Zweck wurde eine
Dokumentationsdatenbank erstellt, die alle relevanten patienten-, operations- und

aufenthaltsbezogenen Daten erfasste.
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Das verwendete Antiseptikum wurde im dazugehdrigen OP-Protokoll verzeichnet. Die
Befundkontrolle der postoperativen Wunden und deren Dokumentation erfolgte durch das
arztliche Personal wihrend des stationdren Verlaufs sowie direkt vor Entlassung. Eine
Wiedervorstellung wurde bei Auftreten von Infektionszeichen wie lokaler Rétung, Schwellung,
Schmerzen, Sekretion oder Dehiszenz vereinbart. Der Entlassungszeitpunkt, das Datum der letzten
postoperativen Kontrolluntersuchung oder der Todeszeitpunkt wurden als Surveillance-Ende
erfasst.

Das Studiendesign wurde der Ethikkommission vorgelegt und von dieser zur Durchfiihrung

freigegeben.

3.2 Datenerfassung

Die Datenerfassung erfolgte mithilfe einer mit Microsoft Access erstellten Datenbank unter
Beriicksichtigung des Datenschutzes. In diese Datenbank wurden alle relevanten préoperativen
Kriterien, operationsspezifischen Daten sowie der Zeitraum der postoperativen Beobachtung fiir
jeden einzelnen Patienten anhand einer Fallnummer eingepflegt. Am Ende des
Untersuchungszeitraums war die Datenbank vollstindig abgeschlossen. Die folgenden Daten

wurden erhoben:
3.2.1 Patientenbezogene Parameter

Alter: Das Patientenalter zum Zeitpunkt der Operation wurde mittels des Programmes Microsoft
Excel errechnet und in Jahren angegeben. Dabei wurden diese den folgenden Altersgruppen
zugeteilt:
- <30 Jahre
3044 Jahre
45-59 Jahre
60—74 Jahre
> 75 Jahre
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Geschlecht: Die Unterteilung nach ménnlichem und weiblichem Geschlecht erfolgte nach
biologischen Kriterien.

BMI/Korpergrofie/Gewicht: Korpergrofle und Gewicht wurden praoperativ dokumentiert und
der Body-Mass-Index (BMI) nach der folgenden Formel berechnet:

Korpergewicht (kg) / Quadrat der Korpergrofe (m?) = BMI (kg/m?)

Daraufhin erfolgte die Einteilung in 4 Untergruppen:

- BMI bis 20 kg/m?

- BMI 20 bis 25 kg/m?

- BMI 25 bis 30 kg/m?

-  BMI>30 kg/m?
Begleiterkrankungen: Es wurden relevante Begleiterkrankungen erfasst, die einen potenziell
negativen Einfluss auf den Wundheilungsprozess haben konnten: Diabetes mellitus, Herz-
Kreislauf-Erkrankungen =~ (HKE),  Adipositas/Kachexie, = Immunsuppression,  sonstige
Erkrankungen.
Nikotinkonsum: Ein aktiver Nikotinabusus (Ja/Nein) zum Zeitpunkt der stationdren Aufnahme
wurde dokumentiert.
ASA: Im Rahmen der pridoperativen anisthesiologischen Visite erfolgte die Bestimmung des
individuellen prdoperativen Risikos nach der Klassifikation der ASA (American Society of
Anesthesiologists). Die ASA-Klassifikation sieht folgendermafen aus:

- ASA I: gesunder Patient, keine Vorerkrankungen

- ASA 2: Patient mit geringfligiger Allgemeinerkrankung

- ASA 3: Patient mit deutlicher Einschrinkung durch schwere Erkrankungen

- ASA 4: Patient mit lebensbedrohlicher Erkrankung

- ASA 5: moribunder Patient, OP innerhalb 24 Stunden notwendig

- ASA 6: Patient mit festgestelltem Hirntod

3.2.2 Operationsspezifische Daten

Dringlichkeit des Eingriffs: Die Bestimmung der Dringlichkeit eines Eingriffs erfolgte mithilfe

des hausinternen modifizierten Notfallklassifikationssystems. Dieses gliedert sich in sechs Stufen:
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- N5: elektive Eingriffe

- N4: dringliche OPs, die innerhalb von 12 bis 24 Stunden erfolgen sollen

- N3: OP innerhalb von 6 bis 12 Stunden

- N2: OP innerhalb von 1 bis 6 Stunden

- NI: OP innerhalb 1 Stunde

- NO: Eingriff hochster Dringlichkeit, unmittelbar am Aufenthaltsort des Patienten
Alle nicht elektiven Eingriffe wurden als Notfille eingestuft.
OPS: Die Operationen wurden nach dem Operationen- und Prozedurenschliissel (OPS)
klassifiziert und verschliisselt. Das ermdglicht eine genaue Zuordnung jedes einzelnen Eingriffs
zu den unterschiedlichen Operationsarten.
Operationsdauer: Die Zeit zwischen Hautschnitt und Nahtende wurde anhand des OP-
Pflegeprotokolls als Operationsdauer ermittelt und in Minuten angegeben.
WundKklassifikation: Die Unterteilung der verschiedenen OP-Wunden erfolgte gemil3 Tabelle 1
auf Seite 18 in vier Kontaminationsklassen: sauber (aseptisch), sauber-kontaminiert (bedingt
aseptisch), kontaminiert, verschmutzt (infiziert). Die Wundklasse wurde durch den Operateur im
OP-Protokoll dokumentiert.
Art des Eingriffs: Hier wird zwischen minimal-invasiven (laparoskopischen) Eingriffen (MIC)
und offen-chirurgischen Eingriffe unterschieden.
Desinfektionsmittel: Das Desinfektionsmittel, welches fiir die prdoperative Hautdesinfektion
verwendet wurde, wurde dem OP-Pflegeprotokoll entnommen und fiir jeden einzelnen Patienten
individuell dokumentiert. Bei der ersten und der letzten Patientengruppe wurden die Standard-
Hautantiseptika Braunol® (B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Deutschland), Braunoderm®
(B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Deutschland) und Octenisept® (Schiilke & Mayr GmbH,
Norderstedt, Deutschland) verwendet. Bei Patienten mit bekannter lodallergie in der Anamnese
oder bei Operationen, bei denen die Verwendung von iodhaltigen Desinfektionsmitteln
kontraindiziert ist, wurde Octenisept® eingesetzt. Bei der zweiten Patientengruppe wurde
ChloraPrep™ (eingetragene Marke von Becton, Dickinson and Company, Franklin Lakes, USA)

verwendet.
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3.2.3 Postoperative Beobachtung:

Im Zuge des Studienverlaufs erfolgte eine systematische und kontinuierliche Beobachtung des
postoperativen Verlaufs jedes Patienten, mit dem Ziel, Komplikationen wie postoperative
Wundheilungsstorungen frithzeitig zu erkennen und zu dokumentieren.

Surveillance-Ende: Mit der Entlassung aus dem Krankenhaus wurde die Beobachtung beendet
und das Entlassungsdatum in die Datenbank eingetragen. Es wurde das Datum der letzten
planméfBigen ambulanten Kontrolluntersuchung oder der erneuten Entlassung nach stationérer
Wiederaufnahme ilibernommen. Drei mogliche Griinde fiir das Ende standen zur Auswahl:
Entlassung/Patient verstorben/unbekannt.

Komplikationsfreie Tage postoperativ: Anzahl an komplikationsfreien postoperativen Tagen
beginnend vom ersten postoperativen Tag bis zum Auftreten einer Wundinfektion oder
Entlassung.

Diagnosestellung: Hier wurde das Datum, an dem die Diagnose ,,Wundheilungsstérung® gestellt
wurde, dokumentiert und ob die Diagnosestellung wihrend des Krankenhausaufenthalts, nach der
Entlassung oder bei Wiederaufnahme erfolgte.

Klassifikation der Wundheilungsstorung: Es wurden oberfldchliche (nur Haut oder subkutanes
Gewebe betreffende) von tiefen Wundheilungsstdrungen (Faszie und Muskelgewebe betroffen)
unterschieden.

Erreger: Eintrag bei positivem Keimnachweis nach einer Probenentnahme (Sekret, Abstrich,
Biopsie usw.) gemall mikrobiologischem Befund.

Sekundiire Sepsis: Bei positiver Blutkultur und Ubereinstimmung des isolierten
Mikroorganismus mit dem Erreger, der im Rahmen einer nosokomialen Infektion an anderer Stelle
nachgewiesen wurde (Ja/Nein).

Exitus letalis: Todlicher Ausgang (Ja/Nein).

Dauer des postoperativen Krankenhausaufenthalts: Anzahl der Tage ab der Operation bis zur

Entlassung.
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3.3 Patienten

Primir wurden die Daten von allen 2.413 Patienten, die im Zeitraum von November 2012 bis

November 2013 auf der chirurgischen Station an der Charit¢é Campus Mitte operiert und

postoperativ behandelt wurden, erfasst und bearbeitet. Anschlieend erfolgte die Selektion der

Patienten nach folgenden Ein- und Ausschlusskriterien:

Einschlusskriterien:

Der Patient unterzieht sich einem operativen Eingriff.

Es wurden keine Eingriffe im Inzisionsgebiet mindestens 30 Tage vor der Operation
durchgefiihrt.

Im Bereich des zu operierenden Gewebes wurde eine bereits vorhandene Infektion
préoperativ ausgeschlossen. Die dokumentierte Wundinfektion muss als postoperative
Komplikation der Indikator-OP erkennbar sein. Eine Wundrevision im Rahmen einer
bereits bestehenden Wundheilungsstérung wird nach diesem Kriterium aus der Wertung
genommen.

Erfolgt innerhalb der 30-tdgigen postoperativen Phase ein Eingriff in einem anderen
Korperbereich, wird dieser als ein neuer Fall gewertet und entsprechend dokumentiert.
Dieser Eingriff wird als zweite Indikator-OP vermerkt und eine mogliche Wundinfektion

wird dem entsprechenden Eingriff zugeordnet.

Ausschlusskriterien:

Revision/Wiedererdffnung der Wunde im Rahmen einer sonstigen postoperativen
Komplikation innerhalb des Beobachtungszeitraums von 30 postoperativen Tagen. Eine
Revision bei postoperativ aufgetretener Wundinfektion wurde von dieser Regelung
ausgenommen. Ausgeschlossen wurden Patienten, bei denen der Grund fiir die
Wiedereréffnung der Operationswunde keine Infektion nach der Indikator-OP war.

Exitus letalis innerhalb der ersten 30 postoperativen Tage bei unauffdlligem Wundstatus.
Diese Patienten wurden ausgeschlossen, weil die geplante 30-tidgige Surveillance nicht

abgeschlossen und somit eine Komplikation nicht sicher ausgeschlossen werden konnte.
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Ausgenommen wurden die Wundinfektionen, die eine Sepsis mit tddlichem Ausgang zur
Folge hatten.

e Fehlende Dokumentation. Ausgeschlossen wurden Patienten, bei denen eine Erhebung
der fiir die Studie bendtigten Daten trotz Einsicht der elektronischen und der archivierten

Akte nicht moglich war.

Die Anzahl der eingeschlossenen Patienten reduzierte sich auf 2.211, nachdem insgesamt 202
Patienten aufgrund der Nichterfiillung der Einschlusskriterien aus dieser Studie ausgeschlossen
wurden. Nachfolgende Grafik (Abb. 1) zeigt das in der vorliegenden Studie verwendete
Studiendesign.
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3.4 Praoperative Hautdesinfektion

Im Folgenden werden die Antiseptika, die in dieser Beobachtungsstudie eingesetzt wurden,

entsprechend der Benutzereinweisung dargestellt.
3.4.1 ChloraPrep™

Die ChloraPrep™-Produktlinie (eingetragene Marke von Becton, Dickinson and Company,
Franklin Lakes, USA) besteht aus Einweg-Applikatoren, die fiir kleinere und groBere invasive
Eingriffe geeignet sind. Das Hautantiseptikum enthélt 2 % Chlorhexidingluconat und 70 %
Isopropylalkohol (Chlorhexidinbis-(D-gluconat) 20 mg/ml und 2-Propanol 0,70 ml/ml). Die
Wirkung setzt innerhalb kiirzester Zeit ein, hédlt mindestens 48 Stunden an und ist gegen ein breites
Spektrum an Mikroorganismen sowie auch gegen gefiirchtete antibiotikaresistente Keime wie
MRSA (Methicillin-resistenter Staphylococcus aureus) wirksam (44).

Die ChloraPrep™-Applikatoren sind in verschiedenen GroBen mit unterschiedlichen Fiillmengen
sowie als farblose und gefdrbte Variante erhéltlich. Das Hautfdarbemittel, das in der gefdarbten
Variante enthalten ist, hat keinen Einfluss auf die antiseptischen Eigenschaften des Préparats. Die
Applikatoren decken Flichen von 5 cm x 8 cm (Sepp™: Applikator mit der kleinsten Fiillmenge
von 0,67 ml) bis zu 50 cm x 50 cm mit dem grofiten bzw. 26-ml-Applikator ab. Diesen
Spezifikationen entsprechend und nach Einschétzung der GroBe der Inzisionsstelle kann fiir jeden
operativen Eingriff der passende Applikator gewdhlt werden. Die Applikatoren sind latexfrei und
enthalten keine Weichmacher (44).
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ChloraPrep™-Applikator
Inhalt: 0,67-26 ml
Hautflache: 5 x 8 cm-50 x 50 cm

Anwendungshinweise

Applikator mit Schwamm nach unten
halten

Hebel/Zacken driicken
30 Sek. lang vor und zuriick bewegen
Stelle trocknen lassen

Applikationsmethode

Direkte Apllikation (keine weiteren
Hilfsmittel notwendig)

Bewegungen vor und zurtick unter
sanftem Druck

Direkter Kontakt der Hande des
Anwenders mit der Haut des
Patienten ausgeschlossen

Keine Kreuzkontaminationen

Eindringen der Losung in die obersten fiinf

Zellschichten der Epidermis (dort befinden
sich 80 % der pathogenen Mikroorganismen)

Abbildung 2: ChloraPrep™-Anwendungshinweise tabellarisch (44)

Anwendungshinwelise:

Zum Auftragen auf die Haut. Nur zur duflerlichen Anwendung.

Applikator aus der Hiille entfernen und mit dem Schwamm nach unten halten.

Den Applikator zusammendriicken:

= 26 ml: Hebel am Griff driicken

» andere Produkte: Zusammendriicken der Applikatorhebel

Schwamm vorsichtig auf die Haut des Patienten driicken, um das Antiseptikum

aufzutragen. Den Schwamm 30 Sekunden lang vor und zuriick bewegen.

Der 26-ml-Applikator enthélt zwei Tupfer. Ggf. den Nabel mit den beiliegenden Tupfern

reinigen (Tupfer an dem mit der Losung getrdnkten Schwamm anfeuchten).

Die zu behandelnde Stelle trocknen lassen (44).

Applikationsmethode:

Durch gezielte Vor- und Zuriickbewegungen wird eine sanfte Reibung mit dem Schwamm des

Applikators ausgeiibt, was das Eindringen der Losung in die obersten fiinf Zellschichten der

Epidermis erlaubt. 80 % der Mikroorganismen sind dort angesiedelt und kdnnen Infektionen wie

Sepsis und postoperative Wundinfektionen auslosen. Aufgrund der Beschaffenheit des sterilen
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Einweg-Applikators kann ein direkter Kontakt der Hinde des Anwenders mit der Haut des
Patienten ausgeschlossen werden, wodurch Kreuzkontaminationen vermieden werden kdnnen
(44).

In sehr seltenen Féllen (weniger als 1 von 10.000 Personen) wurde iiber Hautallergien oder
Reizungen aufgrund der Inhaltsstoffe von ChloraPrep™ gefarbt (Chlorhexidinbis (D-gluconat), 2-
Propanol und dem Farbstoff Gelborange S (E 110) berichtet. Mogliche Symptome waren
Ausschlag, Entziindung, Jucken, trockene/schuppige Haut und Schmerzen (44).

Im Rahmen der vorliegenden Studie wurden die gefarbten ChloraPrep™-Applikatoren verwendet.
Diese sind, wie aus folgender Abbildung ersichtlich wird, in verschiedenen Grofen von 0,67 ml

bis 26 ml erhiltlich.

Abbildung 3: Die ChloraPrep™.-Applikatoren

3.4.2 Braunoderm®

Braunoderm® (B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Germany) ist eine gebrauchsfertige,
alkoholische Povidon-lod-Losung, die zur Hautdesinfektion vor operativen Eingriffen und
Punktionen geeignet ist. 100 g Losung enthalten 2-Propanol (Ph. Eur.) 50,0 g, Povidon-lod mit
10 % verfligbarem Iod (mittleres Molekulargewicht von Povidon etwa 40 000) 1,0 g. Sonstige
Bestandteile  sind: gereinigtes ~ Wasser,  Kaliumiodid (0,4 g, Stabilisator),
Natriumdihydrogenphosphat (Braunoderm® nachgefarbt zusitzlich: Farbstoffe E 110, E 124,
E151). Braunoderm® hat eine langanhaltende Wirkung durch die Kombination aus Alkohol und
PVP-lod, inaktiviert viele Viren und ist gegen Bakterien (inkl. MRSA) und Pilze wirksam (45).

Die Einwirkzeiten richten sich nach der Talgdriisendichte der Inzisionsstelle und nach dem
geplanten Eingriff. Bei talgdriisenarmer Haut betrdgt die Mindesteinwirkzeit z. B. bei einer zu
punktierenden Stelle 15 Sek. und bei einem operativen Eingriff mindestens 60 Sek.

Talgdriisenreiche Haut muss vor allen Eingriffen wdhrend der Desinfektion stindig feucht

35



gehalten werden und die Losung mindestens 10 Min. einwirken gelassen werden. Braunoderm®
wird unverdiinnt mit einem Tupfer auf die Haut aufgetragen, iiberschiissige Losung ist nach Ende
der Einwirkzeit abzutupfen. Die zu behandelnde Hautareale sind wihrend der vorgeschriebenen
Einwirkungszeit feucht zu halten (45).

Die Losung ist kontraindiziert bei  Hyperthyreose oder anderen manifesten
Schilddriisenerkrankungen, Dermatitis herpetiformis
Duhring, Planung oder  Durchfiihrung  einer
Radiojodtherapie (bis zum Abschluss der Behandlung)
und bei Uberempfindlichkeit gegeniiber einem
Bestandteil des Arzneimittels (45).

Zu den Nebenwirkungen zdhlen sehr selten auftretende

Uberempfindlichkeitsreaktionen der Haut und akute
Reaktionen des Immunsystems im Sinne einer

BBRAUN

anaphylaktischen Reaktion mit Organbeteiligung.

Gelegentlich kommt es zu lokalen, alkoholbedingten

Austrocknungs- und Reizerscheinungen der Haut (45). Abbildung 4: Braunoderm®

3.4.3 Braunol®

Braunol® (B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Germany) ist eine universelle wéssrige PVP-
Iod-Losung, die zur Haut-, Schleimhaut- und Wundantiseptik benutzt werden kann. 100 g Losung
enthalten 7,5 g Povidon-lod, mittleres Molekulargewicht 40.000, mit einem Gehalt von 10 %
verfiigbarem Iod. Sonstige Bestandteile sind: Natriumiodat, Natriumdihydrogenphosphat-
Dihydrat, Macrogollaurylether 9 EO (Ph. Eur.), Natriumhydroxid und gereinigtes Wasser.
Braunol® kann konzentriert oder verdiinnt (entsprechend den Verdiinnungsempfehlungen) und je
nach Gebrauchszweck verwendet werden. Die Losung zeichnet sich durch gute Haut-,
Schleimhaut- und Wundvertrdglichkeit und durch zuverldssige Wirkung gegen diverse
Mikroorganismen (inkl. MRSA, Pilze und Hefen).

Die Einwirkzeit des Préparats entspricht jener von Braunoderm® und ist vom Hauttyp und den
operativen Maflnahmen abhéngig. Braunol® wird bei der prioperativen Hautantiseptik mit einem
Tupfer verrieben. Eine ,,Pfiitzenbildung® unter dem Patienten soll wegen moglicher Hautreizungen

vermieden werden.
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Braunol® ist in folgenden Fillen kontraindiziert:
Uberempfindlichkeit gegeniiber lod oder einem anderen
Bestandteil der Losung, Hyperthyreose oder andere
manifeste Schilddriisenerkrankung, Dermatitis
herpetiformis Duhring, Planung oder Durchfiihrung einer
Radiojodtherapie (bis zum Abschluss der Behandlung)
und bei sehr kleinen Frithgeborenen mit einem
Geburtsgewicht von unter 1.500 g.

Sehr selten kann es zu Uberempfindlichkeitsreaktionen der

Haut, lokalem Brennen, lodaufnahme bei ldngerfristiger
Anwendung von Braunol® auf Wundflichen oder Abbildung 5: Braunol®
symptomatischer iodinduzierter Hyperthyreose bei Patienten mit Schilddriisenerkrankungen in der

Vorgeschichte kommen (45).

3.4.4 Octenisept®

Octenisept® (Schiilke & Mayr GmbH, Norderstedt, Germany) ist ein farbloses wissriges Wund-
und Schleimhautantiseptikum. 100 g Ldsung enthalten 0,1 g Octenidindihydrochlorid, 2,0 g
Phenoxyethanol (Ph. Eur.). Enthalten sind auBlerdem (3-Cocosfettsdureamidopropyl)
dimethylazaniumylacetat, Glycerol 85 %, Natrium-D-

Gluconat, Natriumchlorid, Natriumhydroxid und gereinigtes °

Wasser. Octenisept® hat ein breites antiseptisches

Wirkungsspektrum mit einem schnellen Wirkungseintritt i

und guter Haut- und Schleimhautvertrdglichkeit. Das octenisept octenisepts °
Antiseptikum  ist gegen  Bakterien, einschlieBlich |
Chlamydien und Mycoplasmen, Pilze und Hefen, Protozoen,
sowie Viren (Herpes simplex, HBV, HCV und HIV)
wirksam.

Die FEinwirkzeiten sind bei den verschiedenen
Mikroorganismen unterschiedlich. Die Losung benotigt 30  Abbildung 6: Octenisepi®

Sek. Einwirkzeit, um seine Wirkung gegen Bakterien und Viren zu erreichen, bei den Pilzen sind

2 Minuten nétig. Octenisept® entfaltet seine Wirkung bei der préoperativen Hautantiseptik im
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schleimhautnahen Bereich frithestens nach 2 Minuten. Das Antiseptikum kann auf verschiedene
Arten aufgetragen werden. Bei der Tupfermethode sind die Hautflichen mit getrdnkten Tupfern
abzureiben. Diese Methode ist aufgrund der anatomischen und physiologischen Verhéltnisse bei
der Desinfektion von Schleimhaut vorzuziehen. Bei der Spriihmethode wird Octenisept® direkt
aufgespriiht.

Octenisept® darf nicht zusammen mit Antiseptika auf PVP-lod-Basis verwendet werden, da es zu
starken braun-violetten Verfarbungen kommen kann. In seltenen Féllen kann es bei seiner

Anwendung zu voriibergehendem Brennen kommen (46).

3.4.5 Auswahl des Antiseptikums

Die Auswahl des richtigen Priparats erfolgte nach hausinternen Standards. Braunoderm® wurde
fir die prioperative Desinfektion von intakter Haut und bei Eingriffen ohne
Schleimhautbeteiligung verwendet. Bei der Desinfektion von verletzter Haut oder von
Schleimhaut erfolgte die Applikation von Braunol®. Das Priparat Octenisept® wurde bei
Iodunvertraglichkeit oder  Schilddriisenpathologien bzw. bei Schilddriisenoperationen
angewendet. Die préoperative Hautpridparation bei der zweiten Patientengruppe erfolgte
ausschlieBlich mit ChloraPrep™. Eine bekannte Uberempfindlichkeit gegen Chlorhexidin oder

Isopropylalkohol stellte eine Kontraindikation fiir die Verwendung von ChloraPrep™.
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3.5 Statistische Auswertung

Die statistische Analyse der in dieser Studie erhobenen Daten erfolgte mithilfe der Statistik- und
Analysesoftware IBM SPSS Statistics (Version 22.0) fiir iOS. Diese wurde in mehreren Schritten
durchgefiihrt. Im Rahmen der Datenerhebung wurden alle signifikanten Daten fiir jeden einzelnen
Patientenfall in der Microsoft-Access-Datenbank eingepflegt. Das Ergebnis dieses Vorgangs war
eine Liste, die jeden Patientenfall erfasste und Aufschluss dariiber gab, ob die Einschlusskriterien
erfiillt wurden. Im Anschluss wurde der Datensatz auf Vollstindigkeit kontrolliert und nach
Erfiillung und Nichterfiillung der Einschlusskriterien entsprechend gefiltert.

Im zweiten Arbeitsschritt wurde der Datensatz, der Gegenstand der bevorstehenden statistischen
Analyse war, vor der Verwendung von SPSS auf die Bedingungen des Programms modifiziert.
Zur mathematischen Berechnung einiger Parameter wurde das Programm Microsoft Excel
(Version 2011 fiir Mac) verwendet.

Das gesamte Patientenkollektiv wurde zuerst mittels deskriptiver Verfahren dargestellt. Die
Analyse der Parameter sollte deskriptiv bzw. explorativ erfolgen. Zur deskriptiven Darstellung
wurden bei den quantitativen Variablen der arithmetische Mittelwert sowie Standardabweichung
(SD) ermittelt und die Patientengruppen auf Homogenitit der demografischen und prognostischen
Daten {iiberpriift. Die Verteilung der Hiufigkeiten dieser Daten wurden mittels univariater
Varianzanalyse ermittelt. Zunédchst wurde eine Tabelle erstellt, um Korrelationen und deren
Signifikanz zwischen den erhobenen Variablen zu erkennen. Fiir die multivariate Evaluierung der
Parameter wurde die schrittweise logistische Regression verwendet.

Zusammenhidnge zwischen den kategorialen Variablen wurden im SPSS unter Verwendung des
Chi-Quadrat-Unabhédngigkeitstests untersucht und bei Nichterfiillen der Voraussetzungen des
Tests, wurde der exakte Test nach Fisher fiir die Uberpriifung der Signifikanz verwendet.

Im Rahmen des statistischen Hypothesentests wurde das Signifikanzniveau einheitlich mit o =
0,05 festgesetzt. Bei einem berechneten p-Wert < o wurde angenommen, dass ein signifikantes

Ergebnis vorliegt.
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IV Ergebnisse

Die klinische Beobachtung von allen eingeschlossenen Patienten in dieser Studie erfolgte durch
arztliche Mitarbeiter der Klinik fiir Allgemein-, Viszeral-, Gefd3-, und Thoraxchirurgie an der
Charit¢ Campus Mitte. Die Studienprotokolle wurden komplett abgeschlossen. Bei der
Anwendung der Antiseptika und wahrend der Beobachtung kam es zu keinen signifikanten

Komplikationen oder Auffalligkeiten und die Studie konnte wie geplant durchgefiihrt werden.

4.1 Patientengruppen und klinische Parameter

4.1.1 Gruppel

Gruppe I, die retrospektive Studiengruppe, besteht aus 797 Patientenfillen und umfasst alle
Operationen, die an der Klinik fiir Allgemein-, Viszeral-, Gefd3- und Thoraxchirurgie Charité
Campus Mitte im Zeitraum vom 23.10.2012 bis zum 29.10.2013 durchgefiihrt wurden. Fiir die
praoperative Hautdesinfektion wurden die Standardantiseptika Braunol®, Braunoderm® und
Octenisept® je nach Indikation (siehe Punkt 3.4.5) verwendet. 70 Patienten mussten aus der Studie
ausgeschlossen werden, da sie die Einschlusskriterien nicht erfiillten. Bei 35 (50 %) der
ausgeschlossenen Félle wurde eine bereits prioperativ bestehende Infektion im Operationsgebiet
diagnostiziert und bei der anderen Hilfte war eine Revisionsoperation innerhalb der ersten 30 Tage
nach dem priméren Eingriff notwendig.

Somit erfiillten primdr 727 Patienten die Einschlusskriterien. 311 Patienten (42,8 %) waren
weiblichen und 416 (57,2 %) minnlichen Geschlechts. Das durchschnittliche Alter betrug 54,4 +
16,9 Jahre und der durchschnittliche BMI 26,6 + 7 kg/m?.

Der iiberwiegende Teil der Operationen (557 von 727 bzw. 76,6 %) wurde elektiv durchgefiihrt
und die restlichen 170 Eingriffe (23,4 %) als Notfall (dringlich, bis Eingriff hdochster
Dringlichkeit) eingestuft. Die mittlere Operationsdauer (Schnitt bis Nahtzeit) im hier untersuchten
Kollektiv betrug 104,1 + 88,6 Minuten. Etwas mehr als ein Viertel (188/727 oder 25,9 %) der
Operationen wurden mittels minimal-invasiver Technik durchgefiihrt, der Grofteil der Eingriffe
(74 %) erfolgte offen-chirurgisch. Die am héufigsten verwendete Technik der prdoperativen

Hautdesinfektion war die Applikation von Braunoderm® mit 631 OPs (86,8 %), gefolgt von
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Octenisept® (49/727— 6,7 %) und Braunol® (47/727— 6,5 %). Aus technischen Griinden war
die Eingabefunktion fiir die spezifische Wundklassifikation im Operationsbericht bei der ersten
Patientengruppe noch nicht im SAP implementiert. Die wichtigsten Daten dieser Gruppe sind in

Tabelle 2 zusammengefasst.

4.1.2 Gruppe Il

Bei den 809 Patienten der Gruppe II wurde ausschlielich das Antiseptikum ChloraPrep™ bei den
chirurgischen FEingriffen verwendet. Die Operationen wurden konsekutiv im Zeitraum vom
01.03.2013 bis zum 15.07.2013 durchgefiihrt. Von initial 809 eingeschlossenen Probanden
mussten 70 aus verschiedenen Griinden als Drop-out gewertet werden. Bei 52 (74,3 %) von den
70 ausgeschlossenen Patienten musste innerhalb den ersten 30 Tagen nach der Indikator-OP ein
erneuter Eingriff durchgefiihrt werden. Bei 16 (22,9 %) von ihnen war das Gewebe im
Operationsgebiet praoperativ bereits infiziert und 2 (2,9 %) wurden wegen unvollstindiger
Dokumentation der Patienten-, OP- und Aufenthaltsdaten ausgeschlossen. Die Inzidenz von
postoperativen Wundheilungsstorungen bei den ausgeschlossenen Patienten betrug 31,4 %
(22/70).

Von den 739 eingeschlossenen Patienten waren 320 (43,3 %) weiblichen und 419 (56,7 %)
minnlichen Geschlechts. Das durchschnittliche Alter der Patienten zum Zeitpunkt der Operation
lag bei 54,5 + 17 Jahren und entspricht damit in etwa der Altersverteilung in Gruppe 1. Der BMI
bei diesen Patienten betrug im Durchschnitt 26,6 £ 7,3 kg/m? und ist somit ebenso jenem der
Patienten aus Gruppe I dhnlich.

Die Anzahl an elektiven Eingriffen in dieser Gruppe betrug 539 von 739 (72,9 %), notfallméBig
durchgefiihrt wurden 200/739 Operationen (27,1 %). Die mittlere Dauer eines Eingriffs (Schnitt
bis Nahtzeit) betrug 115,1 £104,7 Minuten. In 509 Fillen wurden die Operationswunden als
Klasse I (sauber) eingestuft, was 68,9 % ergibt. Als Klasse-II-Wunden (sauber kontaminiert)
wurden 108/739 (14,6 %) eingestuft. Die Klasse-III-Wunden (kontaminiert) waren 102/739
(13,8 %) und die Wunden der Klasse IV (schmutzig kontaminiert) 20/739 (2,7 %). Die minimal-
invasiven Operationen waren 198 von 739 Fillen (26,8 %) und die restlichen 541/739 (73,2 %)
erfolgten offen-chirurgisch. Bei allen Patienten dieser Gruppe wurde ausschlieBlich ChloraPrep™
als prdoperatives Hautdesinfektionsmittel verwendet. Die Patientenparameter der Gruppe II sind

ebenfalls in Tabelle 1 angezeigt.
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4.1.3 Gruppe IIT

Insgesamt wurden 807 Patienten, die im Zeitraum vom 08.07.2013 bis 19.11.2013 operiert
wurden, in Gruppe III eingeschlossen. Fiir die prdoperative Hautantiseptik wurden — wie in Gruppe
I — wieder die Standard-Desinfektionsmittel Braunoderm®, Braunol® und Octenisept®
verwendet. Die Anzahl der ausgeschlossenen Patienten in dieser Gruppe betrug 62. Davon wurden
49 (79 %) wegen Reoperation innerhalb der ersten 30 Tage nach dem urspriinglichen Eingriff
ausgeschlossen und bei 13 (21 %) bestand préoperativ eine Infektion im Operationsgebiet. Bei 27
von den exkludierten 62 Patienten (43,6 %) wurde eine Wundinfektion festgestellt, die entweder
vor oder nach der Indikator-OP diagnostiziert wurde.

Alle Einschlusskriterien erfiillten somit 745 Patienten (siche Tab. 2). 311 Patienten (41,7 %) waren
weiblichen und 434 (58,3 %) ménnlichen Geschlechts. Das Alter der Patienten zum Zeitpunkt der
Operation lag im Mittel bei 55,1 = 17,5 Jahren und war damit der Altersverteilung in den Gruppen
Iund IT entsprechend. Der BMI bei den Patienten war mit 26,1 + 6,6 kg/m? ebenso analog zu jenen
der Patienten aus den Gruppen I und II.

Bei 576/745 (77,3 %) Eingriffen bestand nur eine elektive OP-Indikation, d. h. diese wurden
geplant durchgefiihrt, bei 169 Patienten (22,7 %) fiel die OP unter Notfall. Die mittlere
Operationsdauer (Schnitt bis Nahtzeit) in diesem Kollektiv betrug 112,5 £ 97,7 Minuten. Mit
Klasse I (sauber) wurden 545/745 (73,2 %) der Operationswunden eingestuft. Die Klasse-II-
Wunden (sauber kontaminiert) waren 77 von 745 (10,3 %). Als Klasse-III-Wunden (kontaminiert)
wurden 102/745 (13,7 %) eingestuft und die Klasse-IV-Wunden (schmutzig kontaminiert) waren
insgesamt 21/745 (2,8 %). Minimal invasive Eingriffe in dieser Gruppe waren 169/745 (22,7 %),
offen-chirurgische 578/745 (77,6 %). Braunoderm® wurde bei 644/745 (86,4 %) der Fille als
praoperative Hautantiseptikum verwendet, Braunol® bei 37/745 (5 %) und Octenisept® bei
64/745 (8,6 %).

Die einzelnen Parameter der Patienten von Gruppe III sind ebenfalls in Tabelle 2 angefiihrt.
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Variablen Gruppe I Gruppe I1 Gruppe II1
Patienten

ausgeschl. (n) 70 70 62
eingeschl. (n) 727 739 745
Alter (Jahre + SD) 54,4+ 16,9 545+ 17 55,1+17,5
Geschlecht

ménnlich n (%) 416 (57,2 %) 419 (56,7 %) 434 (58,3 %)

weiblich  n (%)

311 (42,8 %)

320 (43,3 %)

311 (41,7 %)

BMI (kg/m? + SD) 26,6+ 7 26,6 +7,3 26,1 +6,6

OP-Dauer (Min. + SD) 104,1 + 88,6 115,1 +£104,7 112,5+97,7

OP-Art

MIC  n (%) 188 (25,9 %) 198 (26,8 %) 167 (22,4 %)

offen n (%) 539 (74,1 %) 541 (73,2 %) 578 (77,6 %)

: 0

gﬁ:ﬁ “n( (/0"/)) 557 (76,6 %) 539 (72,9 %) 576 (77,3 %)
0 170 (23,4 %) 200 (27,1 %) 169 (22,7 %)

‘Wundklasse:

In (%) - 509 (68,9 %) 545 (73,2 %)

I n (%) - 108 (14,6 %) 77 (10,3 %)

III n (%) - 102 (13,8 %) 102 (13,7 %)

IV n (%) - 20 (2,7 %) 21 (2,8 %)

ChloraPrep™ n (%) 739 (100 %)

Braunol® n (%) 47 (6,5 %) - 37 (5 %)

Octenisept® n (%) 49 (6,7 %) - 64 (8,6 %)

Braunoderm® n (%) 631 (86,8 %) - 644 (86,4 %)

Tabelle 2: Gruppencharakteristika der eingeschlossenen Patienten

4.2 Strukturvergleich der Patientengruppen

Die Varianzhomogenitéit der Patientengruppen wurde mit dem Levene-Test liberpriift und bei
Gleichheit der Varianzen wurde mithilfe der einfaktoriellen ANOVA die Signifikanz ermittelt.
Wie aus der unten aufgefiihrten Tabelle (Tab. 3) ersichtlich, unterscheiden sich die Probanden der
Studiengruppen hinsichtlich der meisten Parameter nicht signifikant voneinander. Die Verteilung
der patientenspezifischen Parameter wie Geschlecht (p = 0,83), Alter (p =0,51), BMI (p = 0,28)
und Begleiterkrankungen unter den Gruppen war homogen. Einzig bei der Anzahl an Patienten,
die Nikotinabusus betreiben, wurde ein statistisch signifikanter Unterschied ermittelt (p = 0,02).
Die Anzahl der aktiven Raucher unter den Patienten in den Gruppen I und II war deutlich héher,

als die der dritten Gruppe (siehe Tab. 3).
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Gruppe I Gruppe 11 Gruppe 111 p-Wert*
Patientenzahl 727 739 745
Geschlecht
ménnlich n (%) 416 (57,2%) 419 (56,7%) 434 (58,3%) 0,83
weiblich  n (%) 311 (42,8%) 320 (43,3%) 311 (41,7%)
Alter (Jahre + SD) 54,4 +16,9 545+ 17 55,1+17,5 0,51
BMI (kg/m? + SD) 26,6 +7 26,673 26,1 +6,6 0,28
Diabetes mellitus n (%) 122 (16,8%) 117 (15,8%) 117 (15,7%) 0,83
HKE n (%) 389 (53,5%) 385 (52,1%) 385 (51,7%) 0,76
Nikotinabusus n (%) 168 (23,1%) 156 (21,1%) 129 (17,3%) 0,02

*Einfaktorielle ANOVA (p < 0,05, signifikanter Unterschied zwischen mindestens zwei Patientengruppen)
Tabelle 3: Verteilung einzelner Parameter und Vergleich der Strukturgleichheit der Gruppen

4.3 Inzidenz der postoperativen Wundheilungsstorungen

4.3.1 Inzidenz der postoperativen Wundheilungsstorungen in Gruppe I

In der nachfolgenden Tabelle 4 sind die einzelnen klinischen Parameter, die das Risiko fiir
Wundheilungsstérungen in der Patientengruppe beeinflussen, aufgelistet.

Bei 5,6% (41/727) der Patienten in Gruppe I kam es zu einer postoperativen
Wundheilungsstérung. Unter den Patienten, die eine postoperative Wundinfektion entwickelten,
waren 17/41 (41,5 %) weiblichen und 24/41 (58,5 %) ménnlichen Geschlechts. Es gab 13/41
(31,7 %) insulinpflichtige Diabetiker in diese Patientengruppe und 27/41 (65,9 %) der Probanden
litten an einer Herz-Kreislauf-Erkrankung. Die immunkompromittierten Patienten (wahrend oder
nach einer durchgemachten Chemotherapie oder immunsuppressiver Therapie) waren 9 von 41
Patienten (22 %) und 12/41 (29,3 %) waren aktive Raucher. Nach Analyse der Risikofaktoren bei
den betroffenen Patienten wurde klar, dass bei den meisten von ihnen mindestens eine
schwerwiegende chronische Erkrankung priaoperativ vorlag. Keiner der Patienten wurde ASA-1
eingestuft. Es wurden 19/41 (46,3 %) ASA-2 eingestuft, 20/41 (48,8 %) ASA-3 und 2/41 (4,9 %)
der Félle ASA-4 eingestuft.

Nach Auswertung der Operationsdaten wird ersichtlich, dass nur 5/41 (12,2 %) der

Wundheilungsstérungen nach einem endoskopisch durchgefiihrten Eingriff auftraten und sie bei
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den offen-chirurgischen Operationen deutlich hdufiger waren, nidmlich 36/41 (87,8 %).
Braunoderm® wurde bei 37/41 (90,2 %) der Eingriffe verwendet.
Die mittlere Hospitalisationsdauer bei den Patienten mit einer postoperativen Wundinfektion lag

bei 29,1 + 34,2 Tagen, wohingegen diese bei den Patienten ohne Komplikationen nur 6,4 + 10,4

Tagen betrug.
Gruppe I SSI keine SSI p-Wert
n=727 n=41 (5,6 %) n =686
Alter (Jahre + SD) 58,8+ 14,2 54,1+ 17 0,05*
Geschlecht
ménnlich n (%) 24 (58,5 %) 392 (94,2 %) 0,86**
weiblich  n (%) 17 (41,5 %) 294 (94,5 %)
BMI (kg/m?) 27,9+6,8 26,5+7 0,23*
Diabetes mellitus n (%) 13 (31,7 %) 109 (15,9 %) 0,01**
HKE n (%) 27 (65,9 %) 362 (52,8 %) 0,1%*
Nikotinabusus n (%) 12 (29,3 %) 156 (22,7 %) 0,35**
Immunsuppression n (%) 9 (22 %)
ASA - Klassifikation
ASA 1 n (%) 0 (0 %) 94 (13,7 %)
ASA 2 n (%) 19 (46,3 %) 272 (39,7 %) 0,03**
ASA 3 n (%) 20 (48,8 %) 310 (45,2 %)
ASA 4 n (%) 2 (4,9 %) 10 (1,5 %)
OP-Dauer (Min. £+ SD) 128,5 £ 76,6 102,7 + 89,1 0,043*
offen 36 (87,8 %) 503 (73,3 %) 0.04%*
minimal-invasiv 5(12,2 %) 183 (26,7 %) ’
KH-Aufenthalt (Tage + SD) 29,1 +£34,2 6,4+10,4 <0,001*
Braunol® n (%) 3(7,3 %) 44 (6,4 %)
Octenisept® n (%) 1(2,4 %) 48 (7 %) 0,5*
Braunoderm® n (%) 37 (90,2 %) 594 (86,6 %)

* t-Test bzw. Welch-Test (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
** Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 4: Parameter mit potenziellem Einfluss auf die Wundinfektionen (Gruppe 1)

Weitere Parameter sind in Tabelle 5 aufgelistet. Bei 24 (58,5 %) der Wundinfektionen handelte
sich um eine tiefe Infektion mit Beteiligung der Faszie und des Muskelgewebes. Die restlichen 17
(41,5 %) waren oberflachlich und beschriankten sich auf die Haut oder das subkutane Gewebe. Bei

der ersten Gruppe betrug die ermittelte Inzidenz von Wundheilungsstérungen 5,5 % bei den
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Frauen und 5,8 % bei den Ménnern. Bei den Patienten mit einer Wundinfektion betrugen die

komplikationsfreien Tage im Mittel 11,2 + 7,3 Tage.

SSIs Gruppe I n=41 (5,6 %)
Tiefe der SSI

oberfléchlich n (%) 17 (41,5 %)
tief n (%) 24 (58,5 %)
Inzidenz

ménnlich n (%) 24 (5,5 %)
weiblich n (%) 17 (5,8 %)
Komplikationsfreie Tage 11,2+73
(Tage + SD)

Tabelle 5: Weitere Kenngrofien (SSIs in Gruppe 1)

Die héaufigsten chirurgischen Eingriffe und die Anzahl an Komplikation im Sinne einer

postoperativen Wundheilungsstérung sind in Tabelle 6 angezeigt.

Gruppe I SSI keine SSI Inzidenz
(n=727) (n=41) (n=686) (5,6 %)
Cholezystektomie (n =24) 2 (4,9 %) 22 (3,2 %) 8,3 %
Appendektomie (n=43) 1 (2,4 %) 42 (6,1 %) 2,3%
OP am Darm (n = 68) 15 (36,6 %) 53 (7,7 %) 22,1 %
Laparotomie (n =20) 4 (9,8 %) 16 (2,3 %) 20 %
Sonstige (n = 572) 19 (46,3 %) 553 (80,7 %) 3,3%

Tabelle 6: Hdufige chirurgische Eingriffe/Anzahl Wundheilungsstorungen (Gruppe 1)

4.3.2 Inzidenz der postoperativen Wundheilungsstorungen in Gruppe I1

Die wichtigsten klinischen Parameter der dritten Patientengruppe sind in Tabelle 7 dargestellt.
Hierbei handelt es sich um klinische Parameter, die das Risiko fiir Wundheilungsstérungen in der

Patientengruppe beeinflussen konnen.
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Gruppe 11 SSI keine SSI p-Wert
n=739 n=42 (5,7 %) n=697

Alter (Jahre + SD) 59,4+ 14,5 54,2+ 17,1 0,03*
Geschlecht

ménnlich n (%) 29 (69 %) 390 (93,1 %) 0,1%*
weiblich  n (%) 13 (31 %) 307 (95,9 %)

BMI (kg/m?) 25,6 +7,7 26,7+17,3 0,36*
Diabetes mellitus n (%) 13 (31 %) 104 (14,9 %) 0,01**
HKE n (%) 24 (57,1 %) 361 (51,8 %) 0,5%*
Nikotinabusus n (%) 7 (16,7 %) 149 (21,4 %) 0,47*%*
Immunsuppression n (%) 7 (16,7 %)

ASA - Klassifikation

ASA 1 n (%) 1 (2,4 %) 90 (12,9 %)

ASA 2 n (%) 17 (40,5 %) 278 (39,9 %) <0,001%*
ASA 3 n (%) 20 (47,6 %) 322 (46,2 %)

ASA 4 n (%) 4 (9,5 %) 7 (1 %)

OP-Dauer (Min. £+ SD) 187,7 £ 165,1 110,7 +£ 98,4 0,01*
offen n (%) 38 (90,5 %) 503 (72,2 %) 0.01%%
minimal-invasiv n (%) 4 (9,5 %) 194 (27,8 %) i
KH-Aufenthalt (Tage + SD) 28,5+20,4 6,6 £9,2 <0,001*

* t-Test bzw. Welch-Test (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
*% Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 7: Parameter mit potenziellem Einfluss auf die Wundinfektionen (Gruppe II)

Bei 42/739 Patienten der zweiten Gruppe wurde eine postoperative Wundinfektion diagnostiziert,
einer Inzidenz von 5,7 % entsprechend. Dreizehn weibliche Patienten (31 %) waren von einer
Wundheilungsstorung betroffenen, einer Inzidenz von 4,1 % entsprechend. Die minnlichen
Patienten waren mit 29/42 (69 %) und einer Inzidenz von 6,9 % weitaus hdufiger von einer
Infektion betroffen.

Die Mehrheit der Patienten hatte mindestens eine chronische Erkrankung, die das Risiko einer
postoperativen Wundinfektion signifikant erhoht. Ein einziger Patient von den insgesamt 42
Betroffenen (2,4 %) war vor dem Eingriff klinisch gesund und nach der ASA-Klassifikation in der
ASA-1 eingestuft. Die ASA-2-Kriterien wurden von 17/42 Patienten (40,5 %) mit einer
geringfiigigen Erkrankung erfiillt. Die Patienten, die eine deutliche Beeintrachtigung der normalen
Aktivitiat aufwiesen (ASA-3), waren 20/42 (47,6 %) und die Anzahl der ASA-4-Patienten, mit
mindestens einer schweren, lebensbedrohlichen Allgemeinerkrankung, betrug 4/42 (9,5 %). Die
Anzahl der Patienten mit gesichertem Diabetes mellitus betrug in der Gruppe II 13/42 (31 %). 24
von 42 (57,1 %) Patienten litten unter einer Herz-Kreislauf-Erkrankung und 7 (16,7 %) waren
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immunkompromittiert. Ein aktiver Nikotinabusus wurde von 7 der 42 Patienten (16,7 %)
angegeben.

In der Gruppe II entwickelten 4 von 42 (9,5 %) Patienten eine postoperative Wundinfektion nach
einem minimal-invasiven chirurgischen Eingriff. Die restlichen 38 Eingriffe (90,5 %) wurden
offen-chirurgisch durchgefiihrt. Die Operationsdauer bei diesen Patienten lag im Mittel bei
184,7 + 165,1 Minuten. Die mittlere Hospitalisationsdauer lag bei 28,5 & 20,4 Tagen.

Unter Berlicksichtigung der Kriterien bei der Diagnosestellung einer Wundheilungsstorung
wurden insgesamt 24/42 (57,1 %) tiefe Infektionen mit Beteiligung der Faszie und des
Muskelgewebes festgestellt. Die oberflichlichen Wundheilungsstorungen an der Inzisionsstelle
waren 18/42 (42,9 %). Die komplikationsfreien Tage bei diesen Patienten betrugen im Mittel
12+ 6,7 Tage. Bei den Patienten ohne postoperative Wundinfektion lag die mittlere
Hospitalisationsdauer bei 6,6 + 9,2 Tagen (siehe Tab.8).

SSIs Gruppe 11 n=42 (5,7 %)
Tiefe der SSI

oberfléchlich n (%) 18/42 (42,9 %)
tief n (%) 24/42 (57,1 %)
Inzidenz

ménnlich n (%) 29 (6,9 %)
weiblich n (%) 13 (4,1 %)
Komplikationsfreie Tage 12+6,7
(Tage + SD)

Tabelle 8: Weitere Kenngrofien (SSIs in Gruppe I1I)

Die héufigsten chirurgischen Eingriffe und die Anzahl an Komplikationen, die beobachtet wurden,

sind in Tabelle 9 angezeigt.

Gruppe 11 SSI keine SSI Inzidenz
(n=739) (n=42) (n=697) (5,7 %)
Cholezystektomie (n = 35) 0 (0 %) 35(5 %) 0%
Appendektomie (n = 52) 2 (4,8 %) 50 (7,2 %) 3,8 %
OP am Darm (n = 69) 12 (28,6 %) 57 (8,2 %) 19,7 %
Laparotomie (n = 22) 7 (16,7 %) 15 (2,2 %) 31,8 %
Sonstige (n = 561) 21 (50 %) 540 (77,5 %) 3,7%

Tabelle 9: Hdufige chirurgische Eingriffe/Anzahl Wundheilungsstorungen (Gruppe I1I)

48



4.3.3 Inzidenz der postoperativen Wundheilungsstorungen in Gruppe II11

Die einzelnen klinischen Parameter, die das Risiko fiir Wundheilungsstérungen in der

Patientengruppe III beeinflussen konnen, sind in Tabelle 10 aufgelistet.

Gruppe II1 SSI keine SSI p-Wert
n =745 n=57(7,7%) n =688
Alter (Jahre + SD) 59,9 + 14,7 54,7+ 17,7 0,02*
Geschlecht
ménnlich n (%) 31 (54,4 %) 403 (58,6 %) 0,54*%*
weiblich  n (%) 26 (45,6 %) 285 (41,4 %)
BMI (kg/m? + SD) 283+72 25,9+6,6 0,01*
Diabetes mellitus n (%) 10 (17,5 %) 107 (15,6 %) 0,69**
HKE n (%) 38 (66,7 %) 347 (50,4 %) 0,02**
Nikotinabusus n (%) 6 (10,5 %) 123 (17,9 %) 0,18%*
Immunsuppression n (%) 9 (15,8 %)
ASA - Klassifikation
ASA 1 n (%) 4 (7 %) 88 (12,8 %)
ASA 2 n (%) 19 (33,3 %) 304 (44,2 %) 0,1%*
ASA 3 n (%) 32 (56,1 %) 282 (41 %)
ASA 4 n (%) 2 (3,5 %) 14 (2 %)
OP-Dauer (Min. + SD) 193 +132,6 105,9+91,3 <0.001*
Offen n (%) 47 (82,5 %) 531 (77,2 %)

0,23%*
minimal-invasiv n (%) 10 (17,5 %) 157 (22,8 %)
KH-Aufenthalt (Tage + SD) 23,8+2273 64+114 <0.001*
Braunol® n (%) - 37 (5,4 %)
Octenisept® n (%) 2 (3,5 %) 62 (9 %)
Braunoderm® n (%) 55 (96,5 %) 590 (85,8 %)

* t-Test bzw. Welch-Test (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
*% Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 10: Parameter mit potenziellem Einfluss auf die Wundheilungsstorungsraten (Gruppe I1I)

Die Inzidenz von postoperativen Wundheilungsstérungen bei den Patienten aus Gruppe III (745
Patientenfille) betrug 7,7 %. Ein Wundinfekt wurde bei 57 Patienten diagnostiziert, wobei es sich
um 54,4 % Miénner (31/57) und 45,6 % (26/57) Frauen handelte. Mehr als die Halfte der Patienten,
32 von 57 (56,1 %), waren durch ihre Nebenerkrankungen deutlich beeintrachtigt und wurden
nach der ASA-Klassifikation in die Kategorie ASA-3 eingestuft. Es gab nur 4/57 (7 %) klinisch
gesunde ASA-1-Patienten. Die ASA-4-Kriterien wurden von 2/57 (3,5 %) Patienten erfiillt,

welche somit mindestens eine schwere, lebensbedrohliche Allgemeinerkrankung hatten. Die
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Anzahl der Patienten mit nur geringfiigigen Nebenerkrankungen und somit ASA-2-Zuordnung
betrug 19/57 (33,3 %). 10/57 (17,5 %) der betroffenen Patienten in dieser Gruppe hatten einen
insulinabhédngigen Diabetes mellitus und 38/57 (66,7 %) eine Herz-Kreislauf-Erkrankung. Die
immunkompromittierten Patienten (wéhrend oder nach Chemotherapie oder immunsuppressiver
Therapie) waren 9/57 (15,8 %) und 6/57 (10,5 %) waren aktive Raucher.

Ein minimal-invasiver Eingriff wurde bei 10/57 Patienten (17,5 %) der Patienten, die postoperativ
eine Wundinfektion entwickelten, durchgefiihrt und bei den restlichen 47/57 (82,5 %) wurde ein
offen-chirurgisches Verfahren angewendet. Die mittlere Operationsdauer bei diesen Patienten
betrug 193 +132,6 Minuten. Die mittlere Hospitalisationsdauer eines Patienten mit

Wundheilungsstorung lag bei 22,8 + 22,3 Tagen.

SSIs Gruppe 111 n=57 (7,7 %)
Tiefe der SSI

oberfléchlich n (%) 26 (45,6 %)
tief n (%) 31 (54,4 %)
Inzidenz

ménnlich n (%) 31 (7,1 %)
weiblich n (%) 26 (8,3 %)
Komplikationsfreie Tage 11,4+5,6
(Tage + SD)

Tabelle 11: Weitere Kenngrofien (SSIs in Gruppe 111)

Die Anzahl der tiefen Infektionen mit Beteiligung der Faszie und des Muskelgewebes betrug 31/57
(54,4 %). Die restlichen 26/57 (45,6 %) der Wundheilungsstorungen beschrinkten sich auf die
Haut oder das subkutane und die komplikationsfreien Tage betrugen im Mittel 11,4 + 5,6 Tage.
Bei der dritten Gruppe betrug die ermittelte Inzidenz von Wundheilungsstorungen 8,3 % bei den
Frauen und 7,1 % bei den Ménnern (siche Tab. 11).

Die Komplikationsraten der haufigsten chirurgischen Eingriffe in der Patientengruppe III sind in

Tabelle 12 zusammengefasst.
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Gruppe II1 SSI keine SSI Inzidenz

(n=745) (n=57) (n=688) (7,7 %)
Cholezystektomie (n =24) 4 (7 %) 20 (2,9 %) 16,7 %
Appendektomie (n=29) 3(5,3%) 26 (3,8 %) 7,1 %
OP am Darm (n = 53) 17 (29,8 %) 36 (5,2 %) 32,6 %
Laparotomie (n=26) 4 (7 %) 22 (3,2 %) 15,4 %
Sonstige (n = 613) 29 (50,9 %) 584 (84,9 %) 5%

Tabelle 12: Hiufige chirurgische Eingriffe/Anzahl Wundheilungsstérungen (Gruppe 111)

4.4 SSIs bei den verschiedenen Desinfektionsmitteln und Gruppen

In der folgenden Abbildung 7 ist die Verteilung der verschiedenen Desinfektionsmittel innerhalb

der drei Gruppen dargestellt.

739
§ 800 631 644
k5 600
T 400
a 500 49 47 64 37
0 g r
Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il

W Braunoderm 631 644

m ChloraPrep 739

B Octenisept 49 64

Braunol a7 37

Abbildung 7: Verteilung der Desinfektionsmittel innerhalb der Gruppen

Insgesamt wurden im Zuge dieser Studie Daten aus 2.211 Operationen ausgewertet. Octenisept®
wurde bei 113 (5,1 %) Operationen verwendet, das Antiseptikum Braunol® bei 84 (3,8 %),
ChloraPrep™ bei 739 (33,4 %) und mit dem grofiten Anteil wurde Braunoderm® bei 1.275
(57,7 %) von 2.211 chirurgischen Eingriffen appliziert. Die Priparate Braunoderm® und
ChloraPrep™ wurden somit insgesamt am héufigsten fiir die prdoperative Hautpréparation
verwendet. Bei diesen zwei Desinfektionsmitteln traten auch die meisten postoperativen
Wundheilungsstorungen auf. Abbildung 8 zeigt alle verwendeten Hautantiseptika sowie die

Anzahl der postoperativen Wundinfektionen, die bei ihrer jeweiligen Verwendung auftraten.

51



1183

1200
1000
697
S 800
E 600 7,2 5,71% 2,7%
& 400
200 22 L 42
0
Braunoderm ChloraPrep™ Octenisept®
®
| SSI 92 42 3
keine SSI 1183 697 110

Abbildung 8: Verteilung der SSIs
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So ist deutlich zu sehen, dass bei Braunoderm® 92 Wundheilungsstdrungen (7,2 %) verzeichnet

wurden und bei ChloraPrep™ 42 (5,7 %). Aufgrund der geringen Anzahl der Eingriffe, bei denen

Octenisept® und Braunol® fiir die prdoperative Hautpriparation verwendet wurden, und der

daraus folgenden geringen Reprisentativitét fiir beide Priparate, wurden diese als ungeeignet fiir

einen direkten Vergleich eingestuft und nur im Rahmen eines Vergleichs der einzelnen

Patientengruppen und deren Parameter herangezogen. Zusétzlich wurden beide am héufigsten

verwendeten Hautantiseptika direkt miteinander verglichen.

Es konnte kein statistisch signifikanter Unterschied in Bezug auf die Verteilung der Surgical Site

Infections innerhalb der einzelnen Patientengruppen und nach Verwendung unterschiedlicher

Hautantiseptika festgestellt werden (siehe Abb. 9). ChloraPrep™ konnte sich nach statistischer

Analyse im Vergleich zu Standardantiseptika nicht als effektiver erweisen.

Gruppe |
SSls 41 (5,6%) ———
Gruppe Il keine SSI 686
ssis 42(5,7 %)
keine SSI 697
Gruppe Il
ssis S7(7,7%) ———
keine SSI 688
p-Wert*
0,12

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Abbildung 9. Inzidenz der Wundheilungsstorungen unter den Gruppen.

p-Wert*
0,97

p-Wert*
0,13
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Die folgende Tabelle 13 zeigt, dass unter Verwendung des neuen Préparats ChloraPrep™ (Gruppe
II) im Vergleich zu den Standardantiseptika (Gruppe I und Gruppe III) eine Reduktion der
postoperativen Wundinfektionen verzeichnet werden konnte, ohne jedoch das Signifikanzniveau

zu erreichen (p = 0,4).

Antiseptikum SSI keine SSI p-Wert*

(Anzahl) (Anzahl)
Standardantiseptika 98 (6,7 %) 1374 0.4
ChloraPrep™ 42 (5,7 %) 697

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 13: SSIs bei ChloraPrep™ und den Standardantiseptika

Nach der Verwendung des neuen Priparats ChloraPrep™ wurden im direkten Vergleich zu
Braunoderm® weniger postoperative Wundheilungsstérungen beobachtet (siche Tab. 14). Dieser

Unterschied erwies sich nach der statistischen Auswertung allerdings als nicht signifikant

(p=0,18).

Antiseptikum SSI keine SSI p-Wert*
(Anzahl) (Anzahl)

Braunoderme 92 (7,2 %) 1183 0.18

ChloraPrep™ 42 (5,7 %) 697

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 14: SSIs bei ChloraPrep™ und Braunoderm ®

4.5 OP-Arten und SSIs

Die Gesamtanzahl an Operationen der drei Patientengruppen wurde zusammengefasst, um die
Haufigkeit der postoperativen Wundheilungsstorungen bei den einzelnen Operationsarten zu
erfassen. Es sollte ermittelt werden, ob SSIs bei bestimmten Operationen gehiuft auftreten und ob
Unterschiede zwischen den verwendeten Priparaten bestehen. Es erfolgte die Unterteilung der
chirurgischen Eingriffe in 5 Hauptgruppen, um die statistische Auswertung zu vereinfachen (siche

Abb. 10).
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Abbildung 10: SSIs und OP-Art

Dabei wurden die hdufigsten chirurgischen Operationen wie Appendektomie (n = 124),
Cholezystektomie (n = 83), Laparotomie als Zugang ohne Beteiligung des Darmes (n = 68) und
Darm-Operationen (n = 190) beriicksichtigt. Alle restlichen Eingriffe wurden in der Untergruppe
“Sonstige” (n=1746) zusammengefasst. In Abbildung 10 wird deutlich, dass die haufigsten
postoperative Komplikationen bei den Operationen im Bereich des Dickdarms auftraten, ndmlich
bei 44 der 190 Operationen (23,2 %) oder fast einem Drittel (31,4 %) der Gesamtanzahl an
Wundinfektionen (n = 140). Die statistische Analyse zeigte eine signifikant erhohte Inzidenz von
Wundheilungsstérungen bei Eingriffen mit Er6ffnung der Bauchhdhle und Inzisionen im Bereich
des Kolons, womit dieser Art von Operationen ein signifikantes Risiko fiir die Entwicklung einer
postoperativen Wundinfektion zugeschrieben werden kann. Die Haufigkeitsverteilung von SSIs
bei den untersuchten Prdparaten ChloraPrep™ und der Standardantiseptika ist in der unten
abgebildeten Tabelle 12 aufgelistet. Nach der statistischen Analyse konnte eine signifikante
Reduzierung (p =0,03) der postoperativen Wundinfektionen bei den offen-chirurgischen
Cholezystektomien unter Verwendung des Antiseptikums ChloraPrep™ ermittelt werden. Bei den
Eingriffen ,,Laparotomie® (p = 0,18) und ,,Darm-OP* (p = 0,16) lieB sich eine Tendenz erkennen,
dass unter Verwendung des Priparats ChloraPrep™ weniger SSIs auftraten, ohne jedoch eine

Signifikanz zu erreichen (Tab. 15).
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Standardantiseptika ChloraPrep™ Gesamt
OP-Art keine SSI SSI keine SSI keine SSI p-
(Anzahl) (Anzahl) SSI (Anzahl) SSI (Anzahl) Wert*
(%) (Anzah (%) (Anzah (%)
D )

Cholezystektomie 42 6 (12,5 %) 35 0 (0 %) 77 6 (7,2 %) 0,03
laparoskopisch 37 1 (2,6 %) 28 0 (0 %) 65 1(1,5 %) 0,4
offen 5 5 (50 %) 7 0 (0 %) 12 5(29,4 %) 0,03
Appendektomie 68 4 (5,6 %) 50 2 (3,8 %) 118 6 (4,8 %) 0,66
Laparotomie 38 8 (17,4 %) 15 7 (31,8 %) 53 15(22,1%) | 0,18
Darm-OP 89 32 (26,4 %) 57 12 (17,4 %) 146 44 (23,2 %) 0,16
laparoskopisch 22 7 (24,1 %) 15 1(6,3 %) 37 8 (17,8 %) 0,13
offen 67 25 (27,2 %) 42 11 (20,8 %) 109 36 (24,8 %) 0,4
Sonstige 1137 48 (4,1 %) 540 21 (3,7 %) 1677 69 (4 %) 0,8

* Exakter Test nach Fisher (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 15: Verteilung der SSIs auf die unterschiedlichen OP-Arten und Priparate

Um mogliche signifikante Differenzen bei der Inzidenz von Wundheilungsstérungen bei den

einzelnen OP-Gruppen zu ermitteln, wurden die am héiufigsten verwendeten Antiseptika

Braunoderm® und ChloraPrep™ in der folgenden Tabelle (Tab. 16) direkt miteinander verglichen.

ChloraPrep™ zeigte sich als signifikant wirksamer in der Vermeidung von SSIs bei den

Cholezystektomien als das verglichene Antiseptikum Braunoderm® (p = 0,01). Am deutlichsten

war dieser Unterschied bei den offen-chirurgischen Eingriffen zu sehen (p=0,03). Die

ChloraPrep™-Gruppe wies auch deutlich weniger Wundinfektionen bei den Eingriffen am Darm

auf und verfehlte das Signifikanzniveau nur knapp (p = 0,09).
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Braunoderm® ChloraPrep™ Gesamt
OP-Art keine SSI keine SSI keine SSI p-
SSI (Anzahl) SSI (Anzahl) SSI (Anzahl) Wert*
(Anzahl) (%) (Anzah (%) (Anzah (%)
) )
Cholezystektomie 42 5 (10,6 %) 35 0 (0 %) 77 5(6,1 %) 0,01
laparoskopisch 37 0 (0 %) 28 0 (0 %) 65 0 (0 %) 1
offen 5 5 (50 %) 7 0 (0 %) 12 5(29,4 %) 0,03
Appendektomie 66 4 (5,7 %) 50 2 (3,8 %) 116 6 (4,9 %) 0,64
Laparotomie 37 7 (15,9 %) 15 7 (31,8 %) 52 14(21.2%) | 0,14
Darm-OP 78 31 (28,4 %) 57 12 (17,4 %) 135 43 (24,2 %) 0,09
laparoskopisch 20 6 (23,1 %) 15 1(6,3 %) 35 7 (16,7 %) 0,16
offen 58 25 (30,1 %) 42 11 (20,8 %) 100 36 (26,5 %) 0,23
Sonstige 960 45 (4,5 %) 540 21 (3,7 %) 1500 66 (4,2 %) 0,5

* Exakter Test nach Fisher (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 16: Verteilung der SSIs auf die unterschiedlichen OP-Arten (Braunoderm® vs. ChloraPrep™)

4.6 Wundheilungsstorungen und Hospitalisationsdauer

Es kam zu einer deutlich prolongierten Hospitalisationsdauer bei den Patienten, die eine
postoperative Wundheilungsstorung entwickelten. Der gesamte stationdre Aufenthalt bei einem
komplikationslosen postoperativen Verlauf betrug im Durchschnitt 6,5+ 10,4 Tage. Die
Aufenthaltszeit verldngerte sich durch eine postoperative Wundheilungsstérung um das Vierfache

und betrug somit durchschnittlich 26,3 + 25,8 Tage bei einem Signifikanzniveau von p < 0,001

(Tab. 17).
Hospitalisationsdauer SSI keine SSI p-Wert*
(Tage) (Tage) (Tage)
Gruppe I 29,1 +34,2 6,4+10,4 <0,001
Gruppe 11 28,5+20,4 6,6 £9.2 <0,001
Gruppe II1 228+223 6,4+11,3 <0.001
Mittelwert 26,3 +25.8 6,5+ 10,4 <0.001

*Welch-t-Test (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 17: Durchschnittliche Hospitalisationsdauer unter den Gruppen
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Nach statistischer Auswertung (s. Abb. 11) wurde eine Strukturgleichheit zwischen den
Patientengruppen in Bezug auf den postoperativen Krankenhausaufenthalt ersichtlich (p = 0,9).

p<0,01 p<0,01

p<0,01 m keine SSI = SS|

Tage

GRUPPE | GRUPPE Il GRUPPE IlI

* ANOVAS bzw. Welch-Test (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Abbildung 11. Hospitalisationsdauer/SSI

4.7 Patientenspezifische Parameter mit Einfluss auf die Inzidenz von
postoperativen Wundheilungsstorungen

Postoperative Wundheilungsstorungen traten bei dlteren Patienten haufiger auf

Alter stellte einen wichtigen Risikofaktor fiir die Entwicklung einer postoperativen Wundinfektion
dar. Das durchschnittliche Alter der Patienten mit einem komplikationslos postoperativen Verlauf
lag bei 54,3 = 17,2 Jahren und bei den Patienten mit einer SSI betrug der Mittelwert 59,4 + 14,6
Jahre. Zur Vereinfachung der Auswertung wurden die Patienten, entsprechend ihrem Alter, in fiinf

Untergruppen eingeteilt (Tab. 18).
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Gesamt Gruppe | Gruppe Il Gruppe Ill
Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) | Anzahl| SSI(%) | Anzahl| SSI (%)
Altersgruppen | <30 Jahre 249 8 (3,2 %) 73 2 (2,7 %) 86 3 (3,5 %) 90 3(3,3%)
30-44 349 11 (3,2 %) 125 3(2,4 %) 120 3 (2,5 %) 104 5 (4,8 %)
45 -59 653 45 (6,9 %) 224 15(6,7%) | 215 |13(6,0%)| 214 | 17(7,9%)
60 -74 702 56 (8,0 %) 220 16 (7,3%) | 243 |18(7,4%)| 239 |22(9,2%)
75+ 258 20 (7,8 %) 85 5 (5,9 %) 75 5 (6,7 %) 98 |10(10,2 %)

Tabelle 18: Verteilung der SSIs innerhalb der Patienten- und Altersgruppen

In Abbildung 12 wird deutlich, dass in allen 3 Gruppen ein hohes Patientenalter mit einem
erhohten Risiko fiir die Entwicklung einer postoperativen Wundheilungsstérung verbunden war
(Gruppe I und Gruppe II p =0,05; Gruppe III p=0,01). Hohes Patientenalter war mit einem
erhohten Risiko fiir die Entwicklung einer postoperativen Wundheilungsstorung verbunden
p<0,01.

p =0,05*

p =0,05*% p<0,01*

m SSI = keine SSI
p<0,01*

GRUPPE | GRUPPE Il GRUPPE IlI GESAMT

* ANOVAS bzw. Welch-Test (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Abbildung 12: Patientenalter und SSIs

Patienten mit erhohtem BMI

Der durchschnittliche BMI bei Patienten mit Wundheilungsstérungen war mit 27,3 £7,3 kg/m?
geringfiigig hoher als bei den Patienten ohne postoperative Komplikationen (26,4 + 7 kg/m?). Es
wurden vier BMI-Gruppen erstellt (Tab. 19).
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Gesamt Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il
Anzahl | SSI(%) | Anzahl| SSI (%) | Anzahl| SSI (%) | Anzahl SSI (%)
BMI bis 20 196 | 13 (6,6 %) 51 2 (3,9 %) 77 9 (11,7 %) 68 2 (2,9 %)
gruppiert [>20bis25| 909 |46(51%)| 305 |[13(43%)| 284 |14(49%)| 320 19 (5,9 %)
>25bis30| 665 |[42(6,3%)| 233 | 13(56%)| 225 9 (4 %) 207 20 (9,7 %)
>30 441 |39(88%)| 138 |[13(9,4%)| 153 |10(6,5%)| 150 | 16(10,7 %)
Tabelle 19: BMI-Gruppen und Verteilung der Wundinfektionen

Abbildung 13 zeigt, dass die durchschnittliche Inzidenz von postoperativen Wundinfektionen bei
iibergewichtigen Patienten im Vergleich zur Inzidenz bei normalgewichtigen Patienten statistisch

nicht signifikant erhéht war (p = 0,1).

29
28,5
28

27,5 27,8

27 27,3
285 —=m

p=0,1*
p=0,3*
p =0,4* p=0,1*

BMI (kg/m?)

25,5 | 9E g
25
24,5
24

Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il Gesamt
m SS| 27,8 25,6 28,3 27,3
keine SSI 26,5 26,7 25,9 26,4

* ANOVAS bzw. Welch-Test (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Abbildung 13: BMI und SSIs

Das Auftreten von Wundheilungsstorungen war geschlechtsunabhdingig

Insgesamt waren weibliche Patienten seltener von einer postoperativen Wundinfektion betroffen
(n=56/942 oder 5,9 %), wohingegen es bei ménnlichen Patienten (n = 1269) hiufiger zu SSIs
(n =84 oder 6,6 %) kam (siche Tab. 20).

Bei der Inzidenz von postoperativen Komplikationen konnten nach statistischer Auswertung keine
signifikanten Unterschiede zwischen beiden Geschlechtern beobachtet werden. Der Faktor
Geschlecht war somit mit keinem signifikant erhohten Risiko fiir die Entwicklung von

Wundinfektionen verbunden (p = 0,52).
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Geschlecht Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il Gesamt
Anzahl | SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%)
mannlich 416 | 24 (5,8 %) 419 29 (6,9 %) 434 31(7,1%) | 1269 |84 (6,6 %)
weiblich 311 | 17(5,5%) 320 13 (4,1 %) 311 26 (8,4 %) 942 56 (5,9 %)
p-Wert* 0,9 0,1 0,5 0,52

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 20: Verteilung der Wundinfektionen unter den Gruppen und beiden Geschlechter

Wundheilungsstorungen bei Rauchern

Nur 5,5 % (n = 25) der aktiven Raucher (n = 453) entwickelten eine Wundheilungsstérung (siche
Tab. 18). Die Nichtraucher (n = 1758) waren mit 115 Wundinfektionen (6,5 %) und bei einem
Signifikanzniveau von p = 0,43 nicht seltener von postoperativen Komplikationen betroffen. Im

Patientenkollektiv dieser Studie stellte aktiver Nikotinkonsum somit keinen signifikanten

Risikofaktor fiir eine erhdhte Inzidenz von Wundheilungsstérungen dar.

Nikotinabusus Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il Gesamt
Anzahl | SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%)
positiv 168 | 12 (7,1 %) 156 7 (4,5 %) 129 6 (4,7 %) 453 25 (5,5 %)
negativ 559 | 29(5,2%) 583 35 (6 %) 616 51(8,3%)| 1758 |[115(6,5%)
p-Wert* 0,34 0,47 0,16 0,43

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 21: Wundinfektionen bei Rauchern/Nichtrauchern

Diabetiker waren héiufiger von einer Wundheilungsstorung betroffen

Patienten mit Wundheilungsstérungen (n = 140) hatten hdufig auch eine positive Anamnese fiir
Diabetes mellitus. Die Zahl der insulinpflichtigen Diabetiker entsprach 36 bzw. betrug 25,7 % der
Gesamtanzahl an Patienten mit einer postoperativen Wundinfektion. Somit waren 10,1 % aller
Diabetiker von einer postoperativen Komplikation betroffen. Ein p-Wert von 0,01 sicherte eine

signifikante Korrelation zwischen SSIs und positiver Anamnese fiir Diabetes mellitus (sieche Tab.

22).

Diabetes Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il Gesamt
mellitus Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl| SSI (%) Anzahl SSI (%)
positiv 122 13 (10,7 %) 117 | 13 (11,1 %) 117 | 10(8,5 %) 356 [36(10,1 %)
negativ 605 28 (4,6 %) 622 29 (4,7 %) 628 | 47(7,5%)| 1855 |104 (5,6 %)

p-Wert* 0,01 0,01 0,7 0,01

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 22: Verteilung der Wundinfektionen unter den Gruppen bei positiver/negativer Anamnese fiir Diabetes mellitus
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Herz-Kreislauf-Erkrankungen und postoperative Wundinfektionen

Wie aus der Tabelle 23 ersichtlich ist, konnten bei 7,7 % (n = 89) der Gesamtanzahl an Patienten,
die von einer Wundinfektion betroffenen waren, kardiovaskuldre Risikofaktoren beobachtet
werden. Bei den Patienten mit positiver Anamnese fiir kardiovaskuldre Erkrankungen zeigte sich
eine positive Korrelation zwischen postoperativen Wundheilungsstdrungen und bestehenden
Herz-Kreislauf-Erkrankungen. Diese Korrelation ergab nach der statistischen Analyse ein

signifikant erhohtes Risiko fiir Wundheilungsstdrungen bei vorbelasteten Patienten (p = 0,006).

HKE Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il Gesamt
Anzahl | SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%)
positiv 389 | 27 (6,9 %) 385 24 (6,2 %) 385 38(9,9%) | 1159 |89 (7,7 %)
negativ 338 | 14(4,1%) 354 18(5,1 %) 360 19(53%)| 1052 | 51(4,8%)
p-Wert* 0,1 0,5 0,02 <0,01

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 23: Verteilung der Wundinfektionen unter den Gruppen bei positiver/negativer HKE-Anamnese

ASA-Klassifikation als Pridiktor einer Wundheilungsstorung

Abbildung 14 zeigt das Vorkommen der SSIs bei den dementsprechenden ASA-Klassifikationen.
Fast die Halfte der Patienten (n = 1025) dieser Studie waren mit deutlicher Beeintrdchtigung in
einem oder mehreren Organsystemen. Die Anzahl der Patienten mit praoperativ dokumentiertem
ASA-3-Risiko betrug 986 (44,6 %). Die Gesamtrate an postoperativen Wundinfektionen bei
diesen Patienten betrug 7,3% (72/986).
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Abbildung 14: SSIs und ASA-Klassifikation

In Tabelle 24 wird die Verteilung der Wundinfektionen in den jeweiligen Gruppen nach ASA-
Klassifikation dargestellt. Die gesamte Wundinfektionsrate lag bei 1,8 % (n = 5) fiir die ASA-1-
Probanden (n = 277) und bei 6,1 % (n = 55 von insgesamt 909) bei den ASA-2-Patienten. Fast ein
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Viertel

oder

20,5 %

(8/39) der

lebensbedrohlich Kranken (ASA-4) wiesen

eine

Wundheilungsstérung als postoperative Infektion auf. Die statistische Analyse ergab ein

hochsignifikant erhohtes Risiko fiir die Entwicklung einer Wundinfektion bei steigender ASA-

Einstufung (p < 0,001).

ASA Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il Gesamt
Anzahl | SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%)
ASA 1 94 0 (0 %) 91 1(1,1%) 92 4(12,3 %) 277 5(1,8 %)
ASA 2 291 |19 (6,5 %) 295 17 (5,8 %) 323 19 (5,9 %) 909 55 (6,1 %)
ASA 3 330 | 20(6,1%) 342 20 (5,8 %) 314 [32(10,2%)| 986 72 (7,3 %)
ASA 4 12 2 (16,7 %) 11 4(9,5 %) 16 2 (12,5 %) 39 8 (20,5 %)
p-Wert* 0,03 <0,001 0,1 <0,001

* ANOVAS bzw. Welch-Test (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 24: Verteilung der Wundinfektionen unter den Gruppen nach ASA-Klassifikation

4.8 Operationsspezifische Parameter mit Einfluss auf die Inzidenz
von postoperativen Wundheilungsstorungen

Chirurgische Eingriffe mit lingerer Schnitt-Naht-Zeit sind mit _einem _erhohten

Wundinfektionsrisiko verbunden

In der vorliegenden Studie waren lingere Eingriffe mit einem erhdhten Wundinfektionsrisiko
verbunden. Die durchschnittliche Dauer eines Eingriffs, bei dem eine postoperative Komplikation
auftrat, lag bei 171,6 = 132,5 Minuten und bei den komplikationslosen Eingriffen waren es 106,5
+ 93,1 Minuten. In Tabelle 25 ist ersichtlich, dass der Zusammenhang zwischen Operationsdauer
und einem gehduften Auftreten von postoperativen Wundheilungsstorungen statistisch

hochsignifikant (p < 0,001) ist, womit die OP-Dauer als Risikofaktor gesichert werden konnte.

Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il Gesamt
Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl | SSI (%) | Anzahl| SSI (%)
OP-Dauer | bis 30 min 114 1(0,9 %) 113 1(0,9 %) 115 2 (1,7 %) 342 4(1,2 %)
gruppiert | > 20 bis 60 137 3(2,2%) 138 6 (4,3 %) 142 8 (5,6 %) 417 | 17 (4,1 %)
> 60 bis 90 136 9 (6,6 %) 117 5(4,3 %) 119 2 (1,7 %) 372 [16(4,3%)
> 90 bis 120 94 7 (7,4 %) 89 8 (9,0 %) 93 |10(10,8%)| 276 | 25(9,1%)
> 120 bis 180 121 14 (11,6 %) | 129 5(3,9 %) 117 6 (5,1 %) 367 | 25(6,8%)
> 180 125 7 (5,6 %) 153 | 17(11,1%) | 159 |[29(18,2%)| 437 |53(12,1%)
p-Wert* 0,01 0,01 <0,001 <0,001

* ANOVAS bzw. Welch-Test (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 25: OP-Dauer gruppiert und Verteilung der SSIs innerhalb der Patientengruppen
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Unter Verwendung von ChloraPrep™ konnte bei den Hochrisikoeingriffen mit einer
Operationsdauer von mindestens 120 Minuten im Vergleich zu Braunoderm® eine Reduktion der
postoperativen Komplikationen beobachtet werden. Bei den Hochrisiko-Eingriffen mit einer OP-
Dauer zwischen 120 und 180 Minuten wurde eine signifikante Reduktion der postoperativen
Wundheilungsstérungen durch Verwendung von ChloraPrep™ nur knapp verfehlt (p =0,07)
(siehe Tab. 26).

ChloraPrep™ Braunoderm®
Anzahl SSI (%) Anzahl | SSI (%) p-Wert*
OP-Dauer | bis 30 min 113 1(0,9 %) 170 | 3(1,8%) 0,54
gruppiert | > 20 bis 60 138 6 (4,3 %) 239 | 9(3,8%) 0,78
> 60 bis 90 117 5(4,3 %) 230 | 9(3,9%) 0,87
> 90 bis 120 89 8 (9,0 %) 178 | 17 (9,6 %) 0,88
> 120 bis 180 129 5(3,9 %) 207 | 19(9,2 %) 0,07
> 180 153 17 (11,1%) | 251 |35(13,9%) 0,41

* ANOVAS bzw. Welch-Test (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 26: OP-Dauer und SSIs (Braunoderm® vs. ChloraPrep™)

Bei Notfalleingriffen kam es hdiufiger zu SSIs

Etwa ein Viertel (n = 539 oder 24,4 %) der durchgefiihrten Operationen wurden als dringlich oder
Notfall eingestuft. Bei 50/539 (9,3 %) der notfallmidBig operierten Patienten trat eine
Wundheilungsstorung als postoperative Komplikation auf. Der Anteil an Notfalleingriffen unter
den Wundinfektionen betrug 50/140 (35,7 %). Bei den elektiven Eingriffen traten 90/1672 (5,4 %)
Wundheilungsstorungen auf (sieche Tab. 27). Die statistische Analyse zeigte, dass die
Operationsindikation ein signifikantes Risiko fiir die Entwicklung einer SSI darstellt und bei

Notfalleingriffen Komplikationen héufiger auftreten (p < 0,01).

OP-Indikation Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il Gesamt
Anzahl | SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%)
Elektiv 557 | 28(5,0%) 539 27 (5,0 %) 576 35(6,1%) | 1672 |90 (5,4 %)
Notfall 170 | 13 (7,6 %) 200 15 (7,5 %) 169 22 (13 %) 539 50 (9,3 %)
p-Wert* 0,2 0,2 0,01 0,01

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 27: OP-Indikation und Verteilung der SSIs unter allen Patientengruppen

Das Prdparat ChloraPrep™ zeigte gute Wirksamkeit bei Notfalleingriffen und die
Wundinfektionsrate (7,5 %) konnte damit im Vergleich zu Braunoderm® (12 %) deutlich
reduziert werden (siche Tab. 28). Nach statistischer Auswertung zeigte sich diese Reduzierung

allerdings als nicht signifikant (p = 0,1).
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ChloraPrep™ Braunoderm®
Anzahl SSI (%) Anzahl | SSI (%) p-Wert
OP- Elektiv 539 27 (5,0 %) 984 |57 (5,8 %) 0,5
Indikation | Notfall 200 15 (7,5 %) 291 |35(12,0%) 0,1
p-Wert* 0,2 < 0,001

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 28: OP-Indikation und SSIs (Braunoderm® vs. ChloraPrep™)

Offen-chirurgische Operationen hatten hiufiger eine Wundheilungsstorung als Komplikation

Offen-chirurgische Eingriffe stellten in dieser Studie 75 % (n=1.658) der Gesamtanzahl an
Operationen dar (siehe Tab. 29). Die Inzidenz von postoperativen Wundheilungsstdrung nach
einem offen-chirurgischen Eingriff war mit 7,3 % (n = 121/140 oder 86,4 % der Gesamtanzahl an
SSIs) deutlich hoher als bei den Operationen, die in minimal-invasiver Technik erfolgten
(n=19/534 bzw. 3,4 %). Die Wahrscheinlichkeit fiir das Auftreten einer SSI bei offen-
chirurgischen Eingriffen war nach Beriicksichtigung aller Operationen in den untersuchten

Gruppen signifikant hoher (p =0,001).

OP-Technik Gruppe | Gruppe Il Gruppe Il Gesamt
Anzahl | SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%)
MiIC 188 5(2,7 %) 198 4(2,0 %) 167 10 (6,0 %) 534 19 (3,4 %)
offen 539 | 36(6,7%) 541 38 (7,0 %) 578 47 (8,1%) | 1658 |121(7,3%)
p-Wert* 0,04 0,01 0,4 0,001

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 29: Verteilung der SSIs bei MIC bzw. offen-chirurgischen Eingriffen (alle Gruppen)

Tabelle 30 zeigt, dass nach Verwendung von ChloraPrep™ insgesamt weniger Infektionen bei
beiden Operationstechniken auftraten. Bei den minimal-invasiven Eingriffen waren es 4/198 (2 %)
Infektionen in der ChloraPrep™-Gruppe im Vergleich zu 13/332 (3,9 %) nach Applikation von
Braunoderm®. Bei den offenen Operationen wurden 38/541 (7 %) Wundheilungsstérungen nach
Anwendung von ChloraPrep™ versus 79/943 (8,4 %) bei dem Standardpriparat dokumentiert.
Keines der beiden Préiparate konnte sich im direkten Vergleich nach Einteilung der chirurgischen

Eingriffe in offen- und minimalinvasiv als eindeutig wirksamer durchsetzen.

OP-Technik ChloraPrep™ Braunoderm®
Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) p-Wert*
MiIC 198 4(2,0 %) 332 13 (3,9 %) 0,25
offen 541 38 (7,0 %) 943 79 (8,4 %) 0,4
p-Wert* 0,01 0,01

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 30: Verteilung der SSIs bei MIC bzw. offen-chirurgischen Eingriffen (ChloraPrep™ vs. Braunoderm®)
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Wundklassifikation korrelierte mit dem Auftreten von Wundheilungsstorungen

Aus technischen Griinden konnte die Wundklassifikation nur bei 240 Patienten der ersten Gruppe
erfasst werden. Die Eingabeoption wurde erst zu einem spiteren Zeitpunkt im SAP-System und
im OP-Dokumentationsprozess implementiert. Die zweite und dritte Patientengruppe waren von
diesem Problem nicht betroffen.

Der GroBteil der Operationen (72,7 %) im Rahmen dieser Studie wurden als sauber (aseptisch)
eingestuft (n =1253). Am zweithdufigsten (13,6 %) wurden kontaminierte Operationswunden
dokumentiert (n = 235). Postoperative Komplikationen traten bei 46/1253 Patienten (3,7 %) mit
einer aseptischen Operationswunde auf (siche Abb. 15). Wundheilungsstérungen traten prozentual
am héufigsten nach septischen Eingriffen auf und zwar bei 8/46 (17,4 %), gefolgt von sauber-
kontaminierten mit 13,2 % oder 25/190 Eingriffen. Bei den kontaminierten Eingriffen waren es 28

Wundinfektionen bei einer Gesamtzahl von 235 Patienten (11,9 %).
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Abbildung 15: Verteilung der SSIs unter den Wundklassen

Nach statistischer Auswertung konnte ein signifikanter Zusammenhang zwischen
Wundklassifikation und der Inzidenz von postoperativen Wundheilungsstorungen festgestellt
werden. Es wurde ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen dem Auftreten von

postoperativen Wundinfektionen und den Wundklassen beobachtet (p < 0,01).
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Antiseptikum

Gesamt Standard ChloraPrep™ Wpert
Anzahl SSI % Anzahl SSI % Anzahl SSI %
Gesamt 1.724 | 107 (6,2 %) | 985 65 (6,6 %) 739 42(57%) | 0,44
Wundklassifikation | sauber 1253 | 46 (3,7 %) 744 29 (3,9 %) 509 17 (3,3 %) 0,6

sauber-
kontaminiert

kontaminiert | 235 | 28(11,9%) | 133 | 18(13,5%) | 102 | 10(9,8%) | 0,38
septisch 46 | 8(17,4%) | 26 | 4(154%) | 20 | 4(200%) | 0,68
Alle <0,01

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 31: Wundklassifikation und Verteilung der Wundinfektionen (Standardantiseptika vs. ChloraPrep™)

190 | 25(13,2%)| 82 |14(17,1%)| 108 | 11(10,2%) | 0,16

Bei den beiden am héufigsten verwendeten Antiseptika Braunoderm® und ChloraPrep™ war die
Verteilung der Wundinfektionen innerhalb der unterschiedlichen Wundklassen sehr dhnlich.
Zwischen ChloraPrep™ und Braunoderm® konnte im direkten Vergleich und unter
Berticksichtigung der unterschiedlichen Wundklassen kein signifikanter Unterschied in der
Wirksamkeit festgestellt werden (sieche Tab. 32). Die statistische Datenanalyse zeigte eine
deutliche Reduzierung der Wundinfektionen bei kontaminierten OP-Wunden zugunsten von

ChloraPrep™, ohne jedoch das Signifikanzniveau zu erreichen (p = 0,09).

Antiseptikum

Gesamt Braunoderm® ChloraPrep™ Wpert

Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%) Anzahl SSI (%)
Gesamt 1.596 | 104 (6,5%) | 857 62 (7,2 %) 739 42(57%) | 0,21
Wundklassifikation | sauber 1178 | 44 (3,7 %) 669 27 (4,0 %) 509 17(3,3%) | 0,53

sauber-
kontaminiert

kontaminiert | 202 | 28(13,9%) | 100 | 18(18%) | 102 | 10(9,8%) | 0,09
septisch 39 | 8(205%) | 19 | 4(21,1%) | 20 | 4(200%) | 09

* Chi*-Tests (p < 0,05, die Unterschiede sind signifikant)
Tabelle 32: Wundklassifikation und Verteilung der Wundinfektionen (Braunoderm® vs. ChloraPrep™)

177 | 24(13,6%) | 69 | 13(188%)| 108 | 11(102%)| 0,1
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Saisonale Unterschiede bei der Inzidenz von SSIs

Diese Studie erfasst die Daten von Patienten, die im Zeitraum von Oktober 2012 bis November
2013 operiert wurden. Das entspricht einem Beobachtungszeitraum von einem Jahr. Die
Beobachtung erfolgte konsekutiv und die Aufenthalte in den Patientengruppen umfassten
unterschiedliche Jahreszeiten. Aufgrund der unterschiedlichen Verteilung der Wundinfektionen
unter den Gruppen und der hoheren Inzidenzrate bei der dritten Patientengruppe, wurden auch
mogliche saisonale Unterschiede analysiert (siche Abb. 16). Die meisten dokumentierten
Wundheilungsstorungen wurden nach Eingriffen in den Sommermonaten verzeichnet. In den
Monaten Juni und Juli war die Inzidenzrate am hdchsten, entsprechend 11,4 % (16/140) und
16,4 % (23/140) der Gesamtanzahl an Wundinfektionen. Diese Zahlen betreffen am ehesten die
dritte Patientengruppe, welche im Zeitraum von Juli bis Oktober beobachtet wurde. Hier traten

auch gehduft postoperative Wundheilungsstorungen auf.
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Abbildung 16: Saisonale Verteilung der SSIs
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V Diskussion

Neu entwickelte antiseptische Praparate wie ChloraPrep™ versprechen einfache Handhabung und
verbesserte antimikrobielle Wirkung. Eine umfassende antiseptische Wirkung, welche ein breites
Spektrum an Mikroorganismen abdeckt und die Wiederansiedlung dieser fiir mindestens 48
Stunden verhindert, soll trotz einer kurzen Einwirkzeit von nur 30 Sekunden erreicht werden. Die
Hersteller versprechen eine ausreichende antimikrobielle Aktivitit auch bei Kontakt mit
proteinreichen Biomaterialien wie Blut oder Schweil3. Die neuartige Applikationsmethode sollte
nach Herstellerangaben diejenigen Hautzellschichten erreichen, die 80 % der mikrobiologisch
nachgewiesenen pathogenen Mikroorganismen bei Wundheilungsstorungen besiedeln. Durch
Vermeidung von einem direkten Kontakt der Hénde des Anwenders mit der Haut im
Operationsgebiet sollte das Risiko fiir Kreuzkontaminationen minimiert werden (47).

In der vorliegenden Arbeit wurde untersucht, ob das fiir die prédoperative Hautdesinfektion
verwendete  Antiseptikum  einen  signifikanten Einfluss auf die Inzidenz der
Wundheilungsstorungen hat. Dariiber hinaus wurden unterschiedliche patienten- und
operationsspezifische Risikofaktoren und deren Auswirkung auf die Entwicklung einer

postoperativen Wundinfektion identifiziert und analysiert.

5.1 Direkter Vergleich mit anderen Studien

Bei dieser Studie handelt es sich um eine offene, kontrollierte, prospektive sowie retrospektive,
monozentrische Phase-IV-Studie. Die gesamte Wundinfektionsrate des hier untersuchten
Patientenkollektivs betrug 6,3 % (140/2211). Bei dem direkten Vergleich der Inzidenz von
postoperativen Wundheilungsstorungen unter Applikation von Standardantiseptika und
ChloraPrep™ ergab sich kein signifikanter Unterschied (p = 0,4). Im direkten Vergleich beider
am héiufigsten verwendeten Antiseptika, ChloraPrep™ und Braunoderm®, konnte sich keines der
beiden Préparate als wirksamer durchsetzen (p = 0,18). Jedoch konnte durch die Verwendung von
ChloraPrep™ eine signifikante Senkung (p=0,03) der Wundinfektionen bei den offen-

chirurgischen Cholezystektomien beobachtet werden.
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Die Wirksamkeit von chlorhexidinhaltigen Pridparaten bei der préoperativen antiseptischen
Hautpréparation wurde bereits durch vergleichbare Studien untersucht. Die Mehrheit der Studien,
die sich mit der Wirkung von antiseptischen Losungen mit 2 % Chlorhexidin und 70 %
Isopropylalkohol als Inhaltsstoffe befassten, wurden unter In-vitro-Bedingungen bei
GefaBpunktionen und bei Einlage von diversen Kathetern untersucht (48, 49, 50). Die Effektivitit
der Antiseptika bezieht sich in erster Linie auf quantitative mikrobiologische Untersuchungen,
welche Haut- oder Wundabstriche vor und nach Applikation der Desinfektionsmittel auf die
Keimzahl untersuchten. Eine Keimreduktion der Hautflora tragt zur Reduktion von postoperativen
Wundheilungsstorungen bei. Allerdings existieren auch weitere endogene und exogene,
beeinflussbare und nicht beeinflussbare Faktoren, die eine Wundinfektion begiinstigen konnen.
Eine Katheterisierung ist im Vergleich zu einem chirurgischen Eingriff weniger invasiv, dauert
meist nur wenige Minuten, es werden keine Korperhdhlen eréffnet und dadurch kommt es nicht
zu Kontaminationen, die durch Austritt z. B. von Darminhalt verursacht werden konnen. Die
Ergebnisse dieser Studien eignen sich somit nicht fiir einen direkten Vergleich mit der
vorliegenden aktuellen Studie.

Die Studie von Swenson et al. (2009) fand nach 18-monatiger prospektiver Beobachtung von
insgesamt 3.209 chirurgischen Eingriffen unter Anwendung von 3 verschiedenen Antiseptika
(PVP-lod, ChloraPrep™ und DuraPrep™) keinen statistisch relevanten Vorteil fiir die
Anwendung von ChloraPrep™ gegeniiber Povidon-lod (51). Die niedrigste postoperative
Wundinfektionsrate (3,9 %) konnte unter préoperativer Applikation von DuraPrep™ erzielt
werden. Bei der ChloraPrep™- und PVP-lod-Gruppen traten entsprechend bei 7,1 % und 6,4 %
der operierten Patienten postoperative Wundheilungsstorungen auf. Die Effektivitit von
ChloraPrep™ wurde im Gegensatz zu anderen Studien in der Praxis {iberpriift und nicht in vitro
durch Hautabstriche und mikrobiologische Untersuchungen. Es zeigte sich zwar kein signifikanter
Unterschied bei der Effektivitit von PVP-lIod und DuraPrep™, aber beide Priparate waren dem
ChloraPrep™ iiberlegen (4,8 % vs. 8,2 %; p <0,01) (51). Einschrinkend muss angefiihrt werden,
dass weder die vorliegende, aktuelle Studie noch jene von Swenson et al. (2009) nicht unter
randomisierten Doppelblind-Bedingungen durchgefiihrt wurden. Bei beiden Studien handelt es
sich um monozentrische Studien an Kliniken, die ein breites Spektrum an allgemein-, viszeral-
und thoraxchirurgischen Eingriffen abdecken, mit einer hohen Anzahl an komplexen Operationen
mit iiberwiegend kontaminierten Wunden. Eine kardio-, unfallchirurgische oder orthopidische

Operation findet meistens unter aseptischen Bedingungen statt. Unter Einschluss weiterer
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chirurgischer Abteilungen konnte die Inzidenz von postoperativen Wundheilungsstdrungen anders
ausfallen und der Vergleich der Effektivitit von verschiedenen Hautantiseptika besser gelingen.
Darouiche et al. (2010) randomisierten 849 Patienten, die sich einer Operation unterzogen (52).
Dabei handelte es sich um eine multizentrische Studie, welche zwischen April 2004 und Mai 2008
durchgefiihrt wurde. In der Chlorhexidin-Alkohol-Patientengruppe (n = 409) konnte im Gegensatz
zu der PVP-lod-Gruppe (n=440) eine signifikante Reduktion der postoperativen
Wundheilungsstérungen ermittelt werden. Bei der ersten Gruppe waren es 39 (9,5 %) vs. 71 bzw.
16,1 % SSIs bei der zweiten (p = 0,004) (52).

Zwei  weitere  randomisiert-kontrollierte ~ Studien  zeigten eine  Reduktion  der
Wundheilungsstorungsraten nach pridoperativer Anwendung von Chlorhexidin-Alkohol-
Losungen. Hier waren die Gruppenunterschiede allerdings nicht signifikant. Die Studie von Bibi
et al. (2015) wurde an zwei medizinischen Zentren zwischen Mai 2012 und April 2013
durchgefiihrt. Es wurden insgesamt 388 Patienten rekrutiert und in zwei Gruppen aufgeteilt. Bei
der ersten Gruppe (n = 220) wurde PVP-lod-L&sung und bei der zweiten (n = 168) Chlorhexidin-
Alkohol verwendet. Die durchgefiihrte Studie zeigte eine Tendenz zur Senkung der SSIs bei
Gruppe II um fast 3 % (p =0,324) (53). Srinivas et al. (2015) verglichen in ihrer Studie die
Effektivitdt von Chlorhexidin-Alkohol-Ldsungen bei einem Gesamtkollektiv von 351 Patienten.
Im direkten Vergleich der Patientengruppen wurden keine signifikanten Gruppendifferenzen in
der Reduktion von postoperativen Wundheilungsstorungen ausgemacht (p =0,88). Nach der
praoperativen Hautdesinfektion mit Chlorhexidin-Alkohol-Antiseptika kam es bei 10,8 % der
Patienten zu Wundinfektionen und bei der anderen Gruppe waren es 17,9 % (54).

Eine retrospektive Studie von Levin et al. (2011) wies hingegen eine signifikante Reduktion der
postoperativen Wundheilungsstérungen nach (55). Hier zeigte sich eine signifikante
Gruppendifferenz (p =0,011) zugunsten der Chlorhexidin-Alkohol-Gruppe (4,5 % SSIs) im
Vergleich zu der PVP-lod-Gruppe (14,6 %). Im Rahmen dieser Studie wurden 256 Fille
untersucht. Die folgende Tabelle (Tab. 30) gibt eine Ubersicht der analysierten Studien.
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Studie Typ Antiseptika Population Laufzeit/Lange Ergebnisse
(Jahr) (n)
Swenson et al. Prospektive Studie Betadine 3.209 18 Mo. Weniger SSIs nach Verwendung
von Iodophor-Losungen
(2009) ChloraPrepTM gegeniiber ChloraPrep™.
DuraPrep™
Darouiche et al. RCT* Chlorhexidin-Alkohol 849 48 Mo. Reduktion der SSIs bei sauber-
kontaminierten Wunden nach
i préoperativen Hautdesinfektion
(2010) PVP (409 Chlorhexidin mit Chlorhexidin-Alkohol im
AlkOhOl; 440 PVP) Vergleich zu PVP.
Levin et al. Retrospektive Studie Chlorhexidin-Alkohol 256 Reduktion der SSIs von 14,6 %
(2 01 1) (PVP) auf 4,5 % (Chlorhexidin-
PVP (111 Chlorhexidin- Alkohol) (p=0,011).
Alkohol; 145 PVP)
Bibi et al. RCT* Chlorhexidin-Alkohol 388 13 Mo. Es wurden 22 SSIs (10 %) bei
Gruppe I und 12 SSIs (7,1 %) bei
(2015) PVP 168 Chlorhexidin- g"‘g’gz%’“b“htet
Alkohol: 220 PVP) Bei de,r Chl.orhexidin-Alkohol-
i Gruppe traten weniger
Infektionen auf. Keine
signifikante Reduktion im
Vergleich zu der PVP-Iod-
Gruppe.
Srinivas et al. RCT* Chlorhexidin-Alkohol 351 - 10,8 % SSIs bei der

(2015)

PVP

Chlorhexidin-Alkohol-Gruppe
vs.17,9 % bei der PVP-Iod-
Gruppe. Ergebnisse nicht
signifikant (p = 0,006).

*RCT — randomisierte kontrollierte Studie (randomized controlled trial)

Tabelle 33: Studien im Vergleich
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5.2 Patientenbezogene Variablen

5.2.1 Alter

Mehrere wissenschaftliche Arbeiten befassten sich mit dem Patientenalter als Risikofaktor fiir
postoperative Wundheilungsstorungen. Ein signifikant erhohtes Risiko fiir die Entwicklung einer
postoperativen Wundinfektion mit zunehmendem Alter konnte durch vergleichbare Studien
festgestellt werden (56, 57). Andere Wissenschaftler sind der Meinung, dass Faktoren, die in
direktem Zusammenhang mit der Variable Alter stehen, wie z. B. der Fakt, dass dltere Menschen
héufiger an schweren chronischen Erkrankungen leiden oder die altersbedingte abgeschwéchte
Immunabwehr und die reduzierte Fahigkeit sich vor bakteriellen Infektionen zu schiitzen oder sie
zu bekdmpfen, der wirkliche Grund fiir das erhdhte Risiko fiir SSIs ist (58, 59).

Die oben genannten Studien konnten keinen signifikanten Zusammenhang zwischen Alter und
gehduftem Auftreten von postoperativen Wundheilungsstérungen feststellen.

Das durchschnittliche Alter der in dieser Studie inkludierten Patienten, die keine postoperative
Komplikation entwickelten, lag bei 54,3 + 17,2 Jahren, bei den Patienten mit einer Wundinfektion
betrug der Mittelwert 59,4 + 14,6 Jahre. Mit steigendem Alter stieg auch die Anzahl an
Komorbidititen wie arterielle Hypertonie, Diabetes mellitus etc. In dieser Studie war das Risiko
fir die Entwicklung einer postoperativen Wundinfektion im fortgeschrittenen Lebensalter
signifikant hoéher (p <0,01). Somit waren &ltere Patienten besonders pradisponiert, eine

Wundheilungsstorung zu entwickeln.

5.2.2 Gender

Das Geschlecht wird in diversen Studien als Risikofaktor fiir postoperative Wundinfektionen
erwdhnt. Nur wenige Studien, die sich mit dem Thema Gender befasst haben, konnten einen
signifikanten Unterschied fiir die Inzidenz von postoperativen Wundheilungsstérungen zwischen
den beiden Geschlechtern zeigen. In der Studie von Langelotz et al. (2014) wurden die Daten von
438.050 Patienten aus dem deutschen Krankenhaus-Infektions-Surveillance-System analysiert
(60). Es wurden kardiochirurgische, gefaBchirurgische, viszeralchirurgische und orthopédische

Eingriffe herangezogen und die postoperativen Infektionsraten in Bezug auf Gender untersucht.
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Bei den viszeralchirurgischen Eingriffen konnten signifikant weniger Komplikationen bei Frauen
als bei Ménnern (2,92 % vs. 4,37 %; p <0,001) beobachtet werden, wohingegen weibliche
Patienten ein signifikant hoheres Infektionsrisiko nach kardiochirurgischen Operationen
aufwiesen. Es konnten keine signifikanten Unterschiede bei den restlichen Eingriffen registriert
werden. Diese Studie konnte nachweisen, dass genderspezifische Unterschiede bei den
postoperativen Wundinfektionsraten existieren und diese auch von der Art des chirurgischen
Eingriffs abhédngig sind (60).

Da sich Wundheilung letztlich auf molekularer Ebene abspielt, werden in der Literatur am
héufigsten die genderspezifischen molekularbiologischen und hormonellen Unterschiede und ihre
Auswirkung auf das menschliche Immunsystem diskutiert (61, 62). Dagegen existieren auch
Studien, die das Geschlecht als nicht relevanten Risikofaktor fiir die Entwicklung einer
postoperativen Wundinfektion identifizieren (52, 53). Ein Einfluss der Zugehorigkeit zum
ménnlichen oder weiblichen Geschlecht auf die Inzidenz von Wundheilungsstdrungen konnte im
Rahmen dieser Studie ebenfalls nicht festgestellt werden. Im untersuchten Patientenkollektiv
wurden 942 weibliche und 1269 minnliche Patienten operiert. Die Inzidenz an
Wundheilungsstérung bei Ménnern war mit 6,6 % im Vergleich zu jener bei den Frauen mit 5,9 %
zwar erhoht, aber statistisch nicht signifikant. Swenson et al. (2009) hingegen konnten ein erhohtes
Risiko fiir weibliche Patienten beobachten (p < 0,01) (51). In weiteren Studien von Darouiche et
al. (2010) und Bibi et al. (2015) hatte der Faktor Gender jedoch ebenfalls keinen signifikanten
Einfluss auf die Entwicklung einer Wundinfektion (52, 53).

5.2.3 Adipositas

Die Gesamtzahl aller iibergewichtigen Patienten stieg in den letzten Jahrzehnten weltweit
kontinuierlich an, was die Gesundheitssysteme vor erhebliche Herausforderungen stellt.
Adipositas ist mit einer Reihe von akuten und chronischen Erkrankungen wie arterieller
Hypertonie, Diabetes mellitus Typ II, Lipidstoffwechselerkrankungen usw. verbunden, die zu
einer Reduktion der Lebenserwartung eines 40-Jéhrigen um 3 bis 6 Jahre fithren konnen (63). Eine
gezielte Gewichtsreduktion geht mit einer Verbesserung der Blutzuckerwerte, des Blutdrucks, der
Insulin-Resistenz sowie des Lipidstoffwechsels einher und fiihrt zu einer langfristigen Senkung

des gesamten kardiovaskuldren Risikos und der Gesamtmortalitit (64, 65).
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Die schlechte Durchblutung und die dadurch verminderte Sauerstoffversorgung des Fettgewebes
hat eine negative Auswirkung auf die Immunantwort und auf die Wundheilung, was eine erhdhte
Infektionsgefahr zur Folge hat. Die chirurgischen Eingriffe bei adipdsen Patienten sind auBBerdem
aufgrund der anatomischen Gegebenheiten meistens komplexer und es ist mit einer verlédngerten

Operationsdauer zu rechnen (10).

In der vorliegenden Studie wurde festgestellt, dass die Wundinfektionen bei den Patienten
unabhingig von steigendem BMI auftraten. Der mittlere BMI bei den Patienten, die postoperativ
eine Wundheilungsstorung entwickelten, lag bei 27,3 + 7,3 kg/m?. In der Gruppe der Patienten mit
komplikationslosem postoperativem Verlauf war die Mehrheit der Patienten bei einem
durchschnittlichen BMI von 26,4 + 7 kg/m? ebenfalls {ibergewichtig. Es konnte keine relevante
Korrelation zwischen Adipositas und gehduftem Auftreten von Surgical Site Infections festgestellt

werden (p = 0,1).

5.2.4 Nikotinkonsum

Nikotin fiihrt iiber eine Vasokonstriktion vor allem der peripheren GefiBle und der dadurch
verursachten Storung der Mikrozirkulation sowie iiber eine Plittchenaggregation zu einer
Verminderung der Sauerstoftkapazitdt. Tabakkonsum wird in der Literatur mit einem erh6hten
Infektionsrisiko assoziiert (67,68). Im Rahmen klinischer Studien konnten diese
wundheilungsverzogernden Effekte beobachtet werden und Wundinfektionen sowie allgemeine
Komplikationen traten bei Rauchern signifikant hiufiger auf (66).

Die postoperativen Wundheilungskomplikationen treten signifikant hdufiger bei Rauchern und bei
ehemaligen Rauchern im Vergleich zu Nichtrauchern oder Personen, die niemals in ihrem Leben
geraucht hatten, auf (67, 68). Es wurde auch gezeigt, dass praoperative Raucherentwohnung die
Anzahl an postoperativen chirurgischen Infektionen reduziert. Eine mindestens vierwdchige
Nikotinkarenz reduziert Komplikationen der Atemwege und eine Karenz fiir mindestens drei bis
vier Wochen trdgt zu einer signifikanten Reduzierung der  postoperativen
Wundheilungskomplikationen bei. Eine kurzfristige Karenz fiir weniger als vier Wochen scheint
keinen Einfluss auf das postoperative Outcome zu haben (67, 68).

Von den in dieser Studie untersuchten Patienten waren 453 (20,5 %) aktive Raucher und 1.758

Personen Nichtraucher. Bei 5,5% (n=25) der Raucher oder bei 17,9% aller
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Wundheilungsstorungen trat eine Infektion auf. Die statistische Analyse zeigte, dass der
Nikotinkonsum keinen signifikanten Risikofaktor bei den untersuchten Patientengruppen

(p = 0,43) darstellt.

5.2.5 Chronische Erkrankungen und ASA-Klassifikation

Die meisten Patienten im hier untersuchten Patientenkollektiv, die von einer Wundinfektion
betroffen waren, hatten mindestens eine Nebenerkrankung, die in der Literatur als relevanter
Risikofaktor fiir verzogerte Wundheilung beschrieben wird.

Ein schlecht oder nicht eingestellter Diabetes mellitus spielen eine wichtige Rolle bei der
Wundheilung. Eine erhdhte Glukosekonzentration pré- und postoperativ erhdht das Risiko fiir eine
Wundinfektion signifikant (38). Ein {iber mehrere Jahre bestehender Diabetes mellitus hat
zahlreiche irreversible mikro- und makroangiopathische Schaden zur Folge, die eine schidigende
Auswirkung auf die Organe sowie das Nerven-, Lymph- und das kardiovaskuldre System haben.
Das Ergebnis ist eine Minderperfusion des Gewebes und dadurch eine Storung des
Wundheilungsprozesses und des kdrpereigenen Abwehrsystems (69). Auch kiirzere Phasen einer
Hyperglykdmie, die hdufig nach chirurgischen Eingriffen aufgrund diverser Faktoren wie z. B. bei
erhohtem intra- oder postoperativem Katecholaminbedarf auftritt, eine Kortisontherapie oder die
Unterbrechung der Antidiabetikatherapie, konnen schwerwiegende Komplikationen mit sich
bringen. Solche Phasen fiihren zu Interaktionen mit Plasmaproteinen, die wiederum
Immunglobuline inaktivieren und dadurch die humorale Immunreaktion des Abwehrsystems
beeintridchtigen. Dieser Prozess hat eine negative Auswirkung auf die Wundheilung (70).

In der vorliegenden Studie konnte dahingehend gezeigt werden, dass eine positive Anamnese flir
Diabetes mellitus einen signifikanten Faktor flir die Entwicklung einer postoperativen
Wundheilungsstorung darstellt (p = 0,01).

Auch andere Vorerkrankungen, die mit Durchblutungsstérungen einhergehen, kdnnen zu einem
verlangsamten Wundheilungsprozess fiihren und eine postoperative Infektion begiinstigen.
Darunter konnen alle Erkrankungen, die das Herz-Kreislauf-System betreffen, zusammengetasst
werden. Dazu zédhlen beispielsweise Herzinsuffizienz, stattgefundener Myokardinfarkt, Bypass-
Operation, relevante Stenosen, pAVK, Gerinnungsstérungen usw.

Die Leistung des kardiovaskuldren Systems wird durch Prozesse des kardiovaskuldren

Remodelings mit steigendem Alter zunehmend eingeschriankt. Durch eine Myokardfibrose und
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Hypertrophie der nichtmyokardialen Zellen (Fibroblasten) und vermehrte Ablagerung von
Kollagen Typ I und Typ III sinkt die Pumpleistung des linken Ventrikels (71). Auf der anderen
Seite verlieren die groflen und kleineren arteriellen Gefdfle, aufgrund Intimafibrose und
zunehmender Vernetzung der Kollagenmatrix, an Elastizitit, was zu einer Stérung der
Mikrozirkulation fiihrt.

In den hier untersuchten Patientengruppen entwickelten Patienten, die kardiovaskuldr vorbelastet
waren, im Vergleich zu gesunden Patienten héufiger eine postoperative Wundinfektion.
Kardiovaskuldre Erkrankungen zeigten sich nach statistischer Analyse als ein relevanter
Risikofaktor fiir die Entwicklung von Wundinfektionen (p < 0,01).

Die ASA-Risikoklassifikation, die zur Kategorisierung des praoperativen Risikos des Patienten
dient und auch alle Nebenerkrankungen zusammenfasst, stellte sich als zuverldssiger und

signifikanter Prédikator fiir postoperative Wundheilungsstdrungen heraus (p < 0,001).

5.3 Operationsspezifische Variablen
5.3.1 OP-Dauer

Eine verldngerte Operationszeit wird in der Literatur hiufig als Risikofaktor fiir das Auftreten
einer postoperativen Wundheilungsstorung beschrieben. Zum einen kommt es zu einer
verlangerten Expositionszeit des Gewebes gegeniiber pathogenen Erregern aus der Umgebung und
zum anderen wird die Durchblutung iiber lingere Zeit gestort und dadurch die Ischdmiezeit des
Gewebes kritisch verlidngert (72). Studien beschreiben eine Wundheilungsstorungsrate von knapp
20 % bei Eingriffen mit einer OP-Zeit von unter 3 Stunden und eine Komplikationsrate von 50 %
bei OP-Zeiten von mehr als 3 Stunden (73). Die Operationsdauer héngt unter anderem von
zahlreichen Faktoren wie der Erfahrung des Operateurs sowie der Eingriffskomplexitit ab.

Im Rahmen der vorliegenden Untersuchung konnte gezeigt werden, dass eine verldngerte OP-Zeit
einen signifikanten Risikofaktor fiir die Entwicklung postoperativer Wundheilungsstérungen
darstellt (p <0,001). Chirurgische Eingriffe, die eine Wundheilungsstérung als Komplikation
aufwiesen, dauerten zudem auch deutlich ldanger (171,6 =£132,5 Minuten) als Eingriffe, die
komplikationslos verliefen (106,5 + 93,1 Minuten).

Diese Ergebnisse zeigen, wie wichtig es ist, die Operationszeiten so kurz wie moglich zu halten,

um unerwiinschte Komplikationen zu vermeiden oder zu minimieren.

76



5.3.2 Dringlichkeit der OP

Notfalleingriffe sind mit einem erhdhten Risiko fiir das Auftreten einer Wundinfektion verbunden,
da die Eingriffsvorbereitung (Erndhrungsumstellung, griindliche Voruntersuchungen,
Antibiotikaprophylaxe, Antiseptik usw.) nicht optimal oder gar nicht durchfiihrbar ist. Eine rezente
Studie von Abbey et al. (2017) zeigt einen direkten Zusammenhang zwischen der Dringlichkeit
eines Eingriffs und einer erh6hten Inzidenz fiir postoperative Wundheilungsstérungen (74).

Die vorliegende Studie konnte ebenfalls eine signifikante Korrelation zwischen erhdhter Inzidenz
von Wundinfektion und der Durchfiihrung von nicht elektiven Eingriffen (p = 0,01) zeigen. Diese
Ergebnisse unterstreichen, dass neben der Wahl des Antiseptikums eine sorgfiltige OP-

Vorbereitung fiir das Vermeiden von SSIs eine unbedingte Voraussetzung ist.

5.3.3 MIC vs. offen-chirurgisch

Die laparoskopische Appendektomie und Cholezystektomie stellen sowohl aus der Sicht von
Patienten als auch aus &rztlicher Sicht heutzutage den Goldstandard bei der elektiven und
notfallmaBigen operativen Versorgung von akuten und chronischen benignen Erkrankungen der
Gallenblase und des Blinddarms dar (75). Das offen-chirurgische Verfahren wurde als Standard
verdrangt.

Eine friithere Studie zeigte, dass die laparoskopische Chirurgie im Vergleich zu offenen Verfahren
mit weniger Komplikationen und kiirzerem stationdrem Aufenthalt verbunden ist und eine positive
Auswirkung auf die Erholungsphase nach einem operativen Eingriff aufweist. AuBerdem wird das
Immunsystem dadurch weniger beansprucht (76).

Die Gesamtauswirkung auf die Inzidenz nosokomialer Infektionen ist nun schwer zu ermitteln, da
die meisten Infektionen erst nach Entlassung auftreten und eine engmaschige Surveillance notig
ist (77).

Auch in den Gruppen der vorliegenden Studie haben die Patienten von den minimal-invasiven
Operationstechniken deutlich profitiert. Nur 13,6 % der festgestellten Wundheilungsstérungen
traten nach einem minimal-invasiven Eingriff mit einer Inzidenz von 3,4 % auf. In der
vorliegenden Studie korrelierten offen-chirurgische Eingriffe mit einer erhéhten Inzidenz (7,3 %)
hinsichtlich Wundheilungsstdrungen als postoperative Komplikation (p < 0,01) und erwiesen sich

als ein signifikanter Risikofaktor dafiir.
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5.3.4 Schulung der Arzte und des OP-Personals

Eine addquate Vorbereitung des OP-Gebietes ist essenziell fiir die Vermeidung von postoperativen
Wundinfektionen. Heutzutage steht eine breite Palette von unterschiedlichen Priaparaten diverser
Hersteller zur Verfiigung, die fiir die prioperative Hautdesinfektion zugelassen sind. Da jedes
Priaparat Besonderheiten und Unterschiede bei der Anwendung aufweist, muss auf die
Anwendungshinweise des Herstellers und ihre korrekte Umsetzung geachtet werden.

Eine Studie von Lundberg et al. (2016) befasste sich mit der Problematik der fehlenden
Standardisierung der Applikationsmethoden und untersuchte, ob das Nichteinhalten der
Anwendungshinweise eine negative Auswirkung auf die bakterielle Besiedlung hat (78). Diese
Hypothese konnte anhand der Ergebnisse nicht bestitigt werden. Existierende Probleme bei der
Einhaltung der vorgeschriebenen Applikationsvorgénge wurden allerdings festgestellt (78).

In der Studie von Hannan et al. (2015) wurden zwei Patientengruppen untersucht (79). Bei der
ersten Gruppe wurde Povidon-Iod (PVI) fiir die prdoperative Hautdesinfektion verwendet und bei
der zweiten erfolgte die Desinfektion mit einem Antiseptikum, welches 2 % Chlorhexidin in
70%iger Alkohollosung enthielt. Nach Abschluss der Beobachtung der ersten Patientengruppe und
vor Einflihrung des neuen Prédparats wurde das chirurgische Team in der richtigen Applikation des
neuen Antiseptikums ausfiihrlich geschult. Durch diese MaBnahme konnte bei der zweiten Gruppe
eine signifikante Reduktion der Wundheilungsstorungsraten um 63 % erzielt werden (79).

Um mogliche Unterschiede bei der Inzidenz von postoperativen Wundheilungsstorungen im
Rahmen der hier durchgefiihrten Studie zu untersuchen, wurden die erfassten Patientengruppen
anhand statistischer Analyse miteinander verglichen. Die Mitarbeiter wurden vor der Einfiihrung
des getesteten Priaparats ChloraPrep™ zur fachgerechten praoperativen Hautdesinfektion geschult.
Nach der Auswertung der Ergebnisse konnte bei der ChloraPrep™-Gruppe keine signifikante
Senkung der postoperativen Wundinfektionen verzeichnet werden. Die Frage, ob die
durchgefiihrte Schulung eine positive Auswirkung auf das Endergebnis hatte, ldsst sich nicht
beantworten, da vor Beginn der Studie eine explizite auffrischende Schulung des Teams in der
richtigen Applikation der bereits bekannten und téglich verwendeten Antiseptika nicht

stattgefunden hatte.
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5.3.5 WundKklassifikation

Im Patientenkollektiv dieser Studie traten Wundheilungsstdrungen mit einer Inzidenz von 20 %
am hdufigsten bei den septischen Wunden auf, gefolgt von den sauber-kontaminierten mit 10,2 %
und den kontaminierten Eingriffen mit 9,8 % Komplikationen. ChloraPrep™ zeigte bei den
kontaminierten Wunden eine bessere Wirksamkeit als Braunoderm® und fiihrte zu einer
Reduktion der Wundheilungsstorungen bei dieser Art von Wunden und verfehlte das
Signifikanzniveau nur knapp (p = 0,09).

Eine signifikante Reduktion der postoperativen Wundinfektionsraten unter den vier Wundklassen
konnte nach der Verdffentlichung der Leitlinien zur Reduktion der postoperativen
Wundinfektionen, die auch die Empfehlung zur prophylaktischen prioperativen Antibiotikagabe
und verbesserten hygienischen Mallnahmen beinhaltete, beschrieben werden. Eine Studie
berichtete tiber die folgenden Zahlen: 2,1 % fiir aseptische, 3,3 % fiir sauber-kontaminierte, 6,4 %
fiir kontaminierte und 7,1 % fiir infizierte Operationen (82). Diese Zahlen zeigen, wie wichtig die
systematische Dokumentation und ein Monitoring durch die zustdndigen Zentren fiir die
Erstellung, Etablierung und Einhaltung der Hygienevorschriften ist, und welches Ausmal} sie

haben konnen.

5.3.6 Saisonale Unterschiede bei der Inzidenz von Wundheilungsstorungen

In Studien, die sich mit der Problematik der ambulant sowie der nosokomial erworbenen
Infektionen befassen, wird eine saisonale Haufung dieser Komplikation beschrieben (86, 87, 88).
Die meisten von ihnen konzentrierten sich auf die ambulant erworbenen Infektionen und nur
wenige untersuchten eine mogliche Korrelation zwischen der Inzidenz von
Wundheilungsstérungen nach einem chirurgischen Eingriff und den saisonalen Unterschieden der
AuBentemperatur.

Obwohl die genaue Ursache nicht genau geklért ist, berichten Studien iiber eine signifikante
Haufung von Weichteilinfektionen in den Sommermonaten (83, 84). Eine Erkldrung dafiir liefert
die erhohte Bakterienkonzentration in bestimmten Korperregionen, wie z. B. am Riicken, den
FiBen und den Achseln, die bei steigenden AuBentemperaturen und Luftfeuchtigkeit zu

verzeichnen ist (85).

79



Die umfassende Studie von Anthony et al. (2017) dokumentierte und analysierte die Surgical Site
Infections von insgesamt 9.474.937 Operationen an 4.532 Kliniken, die im Zeitraum von 1998 bis
2011 erfolgten (86). Bei dem Vergleich der Monate August und Januar wurde eine signifikant
erhohte Wundinfektionsrate mit einem Anstieg von 26,5 % in den Sommermonaten beobachtet
(86). Weitere Studien von Gruskay et al. (2013) und Durkin et al. (2015) dokumentierten ebenfalls
eine Haufung der Wundheilungsstorungen nach Eingriffen in den Monaten Juli bis September (87,
88).

Eine ungleichméfige Verteilung der postoperativen Wundheilungsstorungen unter den
unterschiedlichen Monaten konnte auch in der vorliegenden Studie beobachtet werden.
Wundinfektionen traten im Zeitraum von Juni bis Oktober am héufigsten auf. Die hohe
Inzidenzrate im Oktober ldsst sich vielleicht dadurch erkliren, dass die Indikator-OP im September
erfolgte und die postoperative Komplikation erst im Rahmen der 30-tigigen Surveillance
diagnostiziert wurde. Die Frage, ob eine signifikante saisonale H&iufung der postoperativen
Wundinfektionen festzustellen ist, ldsst sich anhand der hier vorliegenden Daten nicht
beantworten. Im Weiteren war die Beantwortung dieser Frage auch kein primérer Endpunkt dieser

Studie.
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VI Zusammenfassung

Postoperative Wundinfektionen sind als Infektionen, die nach einem operativen Eingriff auftreten,
definiert und betreffen das Inzisionsgebiet, das operierte Organ oder die intraoperativ er6ffnete
Korperhohle. Definitionsgemif tritt die Infektion innerhalb von 30 bzw. 90 Tagen nach einer
chirurgischen Intervention in einem prioperativ infektionsfreien OP-Gebiet auf. Die Diagnose
Surgical Site Infection kann wéhrend des stationdren Aufenthalts, nach erfolgter Entlassung oder
im Rahmen einer ambulanten Wiedervorstellung festgestellt werden.

Wundinfektionen nach chirurgischen Eingriffen sind und bleiben eine der bedeutendsten
postoperativen Komplikationen. Sie stellen einen erheblichen okonomischen Faktor in der
Behandlung stationdrer Patienten dar, da sie mit einer deutlich verldngerten Hospitalisationsdauer
verbunden sind und enorme Kosten generieren. Daher war es Ziel dieser Studie, zu priifen, ob
durch die Verwendung von unterschiedlichen Hautdesinfektionsmitteln eine Reduktion von
Wundheilungsstérungen erreicht werden kann.

Zu diesem Zweck wurden die Daten von 2.211 Patienten analysiert, die die Einschlusskriterien zu
dieser Untersuchung erfiillten und die sich einer chirurgischen Operation an der chirurgischen
Klinik Charit¢é Campus Mitte im Zeitraum von November 2012 bis November 2013 unterzogen.
Es wurden insgesamt drei Gruppen zusammengestellt: Bei der ersten Gruppe erfolgte die
retrospektive Analyse von 727 Patienten, bei der zweiten Gruppe waren es 739 Patienten und bei
der dritten Patientengruppe 745 Patienten, die jeweils prospektiv beobachtet wurden. Die erste
Gruppe sollte das Operationsspektrum und die Rate an Wundheilungsstorungen in der
chirurgischen Abteilung darstellen. Die zweite und dritte Gruppe profitierten prinzipiell von einer
intensiven Schulung des OP-Personals auf die richtige préoperative Hautdesinfektion. Die
Gruppen  unterschieden  sich  hinsichtlich  ihrer = Risikofaktoren  (Patientenalter,
Geschlechtsverteilung, Nebenerkrankungen, OP-Zugang) nicht signifikant voneinander.

In Gruppe I wurden bei 41/727 (5,6 %) der Patienten Wundheilungsstdrungen identifiziert. In der
ChloraPrep™-Gruppe wurden bei 42/739 Patienten (5,7 %) eine postoperative Wundinfektion
beobachtet und bei der dritten Gruppe waren 57/745 (7,7 %) Patienten von einer Infektion
betroffen. Nach strukturiertem Desinfektionsprozess mit ChloraPrep™ in Gruppe II und der

Standardantiseptika in Gruppe III konnte kein signifikanter Unterschied zwischen diesen Gruppen
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und der ersten Patientengruppe hinsichtlich des Auftretens von Wundheilungsstorungen gemessen
werden. Auch zwischen den Gruppen II und III war kein signifikanter Unterschied zu erkennen.
Allerdings konnte bei komplexen Operationen wie der offen-chirurgischen Cholezystektomie eine
signifikante Reduktion von Wundheilungsstorungen durch die Verwendung von ChloraPrep™
verzeichnet werden. Bei den restlichen Eingriffen zeigte das Préiparat eine Tendenz zur Reduktion
der postoperativen Wundheilungsstorungen, ohne jedoch das Signifikanzniveau von 5 % zu
erreichen.

Zahlreiche patienten-, wie auch operationsassoziierte Faktoren beeinflussten die Inzidenz von
postoperativen Wundheilungsstorungen. In dieser Studie wurde festgestellt, dass bei dem
Vorhandensein bestimmter operationsspezifischer Risikofaktoren und entsprechendem
Risikoprofil des Patientenkollektivs, Wundheilungsstorungen gehéduft auftreten. Das
Vorhandensein chronischer Erkrankungen wie Diabetes mellitus und Herz-Kreislauf-
Erkrankungen, hohes Patientenalter, die Einstufung in einer hoheren ASA-Risikogruppe, eine
langere Operationszeit, Notfall-Operationen, offen-chirurgische Eingriffe, besonders im Bereich
des Gastrointestinaltrakts, und die septischen OP-Wunden wurden als relevante Risikofaktoren fiir
das hédufige Auftreten von Wundinfektionen identifiziert.

Limitationen dieser Arbeit sind die retrospektive Datenanalyse der ersten Patientengruppe und die
moglicherweise nicht erfassten und im Arztbrief dokumentierten Wundheilungsstérungen. Die
Dokumentation der Daten von Gruppe II und III erfolgte zwar prospektiv und zeitnah, dennoch
war die korrekte Dokumentation von postoperativen Infektionen auf die Information im Arztbrief
angewiesen.

Die Reduktion von Wundheilungsstdrungen in der Chirurgie sollte das hochste Ziel sein. Die
Uberwachung und die genaue Dokumentation von postoperativen Wundheilungsstdrungen stellen
ein wichtiges Instrument der Qualitédtskontrolle dar und die gewonnenen Daten sind von groBer
Bedeutung fiir zukiinftige Forschungsprojekte auf dem Gebiet der Optimierung der chirurgischen
pré-, intra- und postoperativen Behandlungsstrategien zur Senkung der Wundinfektionen. Aus
dieser Sicht rechtfertigen die hier présentierten Ergebnisse die Indikation zu einer randomisierten
Studie mit Einsatz von verschiedenen Desinfektionsmitteln bei klar definierten Indikator-

Operationen.
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