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Zusammenfassung 

Hintergrund 

Die zunehmende Resistenz von Enterokokken gegenüber einer Vielzahl von Antibiotika 

stellt die moderne Medizin vor erheblich eingeschränkten Therapiemöglichkeiten. 

Vancomycin-resistente Enterokokken (VRE) führen vor allem bei abwehrgeschwächten 

Patienten und Patientinnen zu schweren nosokomialen Infektionen. Das Ziel dieser 

Forschungsarbeit war es, herauszufinden, wie viele Patienten und Patientinnen bereits 

zum Zeitpunkt der stationären Aufnahme in Deutschlands größtem Universitätsklinikum 

eine rektale Besiedlung mit VRE aufwiesen, wie viele dieser Patienten und Patientinnen 

eine nachfolgende Infektion mit VRE entwickelten und welche Risikofaktoren für den 

Erwerb von Vancomycin-resistentem Enterococcus faecium (VR E. faecium) vorlagen. 

Methodik 

Von Mai ï September 2014 und April ï September 2015 wurden Patienten und 

Patientinnen zur stationären Aufnahme auf Normalstationen der Charité ï 

Universitätsmedizin Berlin auf eine rektale VRE-Kolonisation untersucht. Potenzielle 

Faktoren, die mit einer Kolonisation mit VR E. faecium assoziiert sein könnten, wurden 

mittels Fragebogen erhoben. Alle Studienteilnehmenden wurden retrospektiv auf 

nachfolgende Infektionen mit VRE während des stationären Aufenthaltes geprüft. Es 

wurden deskriptive, univariable und multivariable Regressionsanalysen durchgeführt. 

Ergebnisse 

Von 4.013 eingeschlossenen Patienten und Patientinnen wiesen 1,2 % (n = 48) zur 

Aufnahme eine rektale Besiedlung mit VRE bzw. 1,1 % (n = 45) mit VR E. faecium auf. 

Nur in einem Fall erlitt eine Person mit VRE-Besiedlung im stationären Verlauf eine 

nosokomiale Infektion mit VRE. Unabhängige Risikofaktoren für eine rektale 

Kolonisation mit VR E. faecium waren aktuelle (Odds Ratio (OR) 3,1, 95 % 

Konfidenzintervall (CI) 1,6-6,1) oder vorangegangene Antibiotikatherapie in den letzten 

6 Monaten (OR 3,2, 95 % CI 1,6-6,4), vorangegangene Kolonisation oder Infektion mit 

multiresistenten Erregern (MRE) in den letzten 6 Monaten (OR 5,6, 95 % CI 2,7-11,7), 

vorangegangener Aufenthalt in einer Rehabilitationseinrichtung in den letzten 

6 Monaten (OR 2,9, 95 % CI 1,4-5,9), vorangegangener Aufenthalt in einem 



Zusammenfassung 2 

Krankenhaus in den letzten 6 Monaten (OR 2,2, 95 % CI 1,1-4,7), die Abnahme des 

Rektalabstriches im Jahr 2015 (OR 2,7, 95 % CI 1,3-5,6) sowie unbekannter Wohnort 

(OR 11,9, 95 % CI 1,1-127,0). 

Schlussfolgerungen 

In dieser Studie wurde eine niedrige Prävalenz für eine rektale Besiedlung mit VRE bei 

Patienten und Patientinnen zur Krankenhausaufnahme auf eine Normalstation 

festgestellt. Eine VRE-Kolonisation findet demnach nur im geringen Ausmaß außerhalb 

der stationären Versorgung statt. Trotzdem konnte eine Antibiotikabehandlung vor bzw. 

bei stationärer Aufnahme als Risikofaktor für eine VRE-Besiedlung identifiziert werden. 

Das zeigt, dass auch im ambulanten Setting eine weise Antibiotikaanwendung 

essentiell ist. 

 

 

Abstract 

Background 

The increasing resistance of enterococci to a large number of antibiotics challenges 

modern medicine with considerably limited therapeutic options. Vancomycin-resistant 

enterococci (VRE) lead to severe nosocomial infections, especially in 

immunocompromised patients. The aim of this research project was to find out how 

many patients are already rectal colonised with VRE at the time of admission to 

Germanyôs largest university hospital, how many of these patients developed a 

subsequent infection with VRE and which risk factors existed for the acquisition of 

vancomycin-resistant Enterococcus faecium (VR E. faecium).  

Methods 

From May until September 2014 and April to September 2015, patients admitted to 

normal wards of the Charité ï Universitätsmedizin Berlin were checked for rectal VRE 

colonisation. Potential risk factors that could be associated with colonisation with 

VR E. faecium were surveyed using questionnaires. All study participants were 
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retrospectively screened for subsequent VRE infections during the in-patient stay. 

Descriptive, univariable and multivariable regression analyses were performed.  

Results 

Of 4,013 patients included, 1.2% (n = 48) had rectal colonisation with VRE and 1.1% 

(n = 45) with VR E. faecium on admission. Only in one case did a person with VRE 

colonisation suffer a nosocomial infection with VRE during the in-patient stay. 

Independent risk factors for rectal colonisation with VR E. faecium were current (odds 

ratio (OR) 3.1, 95% confidence interval (CI) 1.6-6.1), or prior antibiotic therapy in the 

last 6 months (OR 3.2, 95% CI 1.6-6.4), prior colonisation or infection with multi-drug 

resistant organisms (MDRO) in the last 6 months (OR 5.6, 95% CI 2.7-11.7), prior stay 

in a rehabilitation facility in the last 6 months (OR 2.9, 95% CI 1.4-5.9), prior stay in a 

hospital in the last 6 months (OR 2.2, 95% CI 1.1-4.7), rectal swab collection in 2015 

(OR 2.7, 95% CI 1.3-5.6) and unknown place of residence (OR 11.9, 95% CI 1.1-127.0). 

Conclusions 

In this study, a low prevalence for VRE colonisation was determined in patients upon 

admission to a general ward. Accordingly, VRE colonisation occurs outside of inpatient 

care only to a limited extent. Nevertheless, antibiotic treatment before or during inpatient 

admission could be identified as a risk factor for VRE colonisation. Therefore, wise use 

of antibiotics is also essential in the outpatient setting. 
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1 Einleitung 

1.1  Enterokokken als Infektionserreger 

1.1.1 Epidemiologische Daten 

Enterokokken sind in der Natur weit verbreitet und physiologischer Bestandteil der 

menschlichen und tierischen Darmflora (1). Als fakultativ pathogene Erreger können 

Enterokokken allerdings bei einem Austritt aus dem Darm benachbarte Strukturen 

besiedeln und anschließend sehr schwere Infektionen wie Bakteriämien und Sepsen, 

Harnwegsinfektionen, postoperative Wundinfektionen, Endokarditiden, Cholezystitiden 

und Peritonitiden verursachen (2). Risikopatienten und -patientinnen sind vor allem 

Menschen mit schweren chronischen Erkrankungen, starker Immunsuppression und 

intensivmedizinischer Behandlung (3). Im Jahr 2016 verursachten Enterokokken allein 

14,3 % aller nosokomialen Infektionen und gelten somit als zweithäufigste 

Erregergruppe in Deutschland (4). Dabei stammt ein großer Anteil der verursachenden 

Erreger häufig von den Erkrankten selbst ï eine sogenannte endogene Infektion (1). 

Kontaktübertragungen über die Hände des medizinischen Personals sowie über 

medizinische Materialien und Geräte sind aufgrund der langen Überlebensdauer von 

Enterokokken in einer unbelebten Umgebung ebenfalls möglich (5).  

Als humanpathogene Enterokokken kommen insbesondere die Spezies Enterococcus 

faecalis (E. faecalis) und Enterococcus faecium (E. faecium) vor (6). Ältere Reviews 

geben an, dass ca. 90 % Infektionen auf E. faecalis und weniger als 10 % auf 

E. faecium beruhen (7). Im Jahr 2016 wurden durch das European Centre for Disease 

Prevention and Control (ECDC) mehrere Prävalenzerhebungen in verschiedenen 

europäischen Ländern einschließlich Deutschland initiiert. Die Punkt-

Prävalenzerhebung in Deutschland zeigte hier bereits eine veränderte Verteilung 

zugunsten E. faecium an. So wurden in Deutschland 6,9 % aller nosokomialen 

Infektionen durch E. faecalis und 5,7 % durch E. faecium verursacht (4). Dies ergibt in 

Bezug auf Enterokokken-Infektionen umgerechnet einen Anteil von ca. 54 % Infektionen 

mit E. faecalis und ca. 45 % mit E. faecium (8). Dabei weist E. faecium im Vergleich zu 

E. faecalis ein auffallend breiteres Spektrum an erworbenen Antibiotika-Resistenzen 

auf, was im klinischen Alltag zu erheblichen Einschränkungen in den antibiotischen 

Therapieoptionen führt (5).  
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1.1.2 Antibiotika-Resistenzen 

Enterokokken besitzen natürliche Resistenzen gegen Cephalosporine, 

semisynthetische Penicilline wie Isoxazolylpenicilline, Monobactame, Aminoglykoside 

(low-level), und Polymyxine. Bestimmte Spezies besitzen zusätzliche natürliche 

Resistenzen. So sind Lincosamide, Streptogramine und Mupirocin bei E. faecalis 

wirkungslos und Vancomycin (low-level) unwirksam gegen Enterococcus gallinarum 

und Enterococcus casseliflavus. Neben ihrer natürlichen Resistenz können 

Enterokokken durch Austausch von extrachromosomalem genetischen Material ein 

großes Reservoir an weiteren Resistenzen erwerben. Dadurch erlangen sie sowohl 

Resistenzen gegen Glykopeptide, Aminoglykoside (high-level), Makrolide, 

Fluorchinolone, Tetracycline, Trimethoprim/Sulfamethoxazol, Chloramphenicol und 

Ampicillin (vor allem E. faecium), Streptogramine (E. faecium) als auch Resistenzen 

gegen Reserveantibiotika wie Oxazolidinone z. B. Linezolid, Glycylcycline z. B. 

Tigecyclin und Lipopeptide z. B. Daptomycin (5). 

Eine besondere klinische Relevanz stellen Enterokokken mit einer Resistenz gegen das 

Glykopeptid Vancomycin dar. Die Vancomycin-Resistenz wird durch die Übertragung 

von vanA und vanB-Genen verbreitet (5). Da dieser Übertragungsmechanismus 

vorrangig in an das Krankenhausmilieu adaptierten E. faecium-Stämmen existiert, ist 

die zunehmende Verbreitung von Vancomycin-resistenten Enterokokken (VRE) in 

vielen europäischen Ländern einschließlich in Deutschland allein auf eine Vermehrung 

genau dieser Spezies zurückzuführen (9). In den zurückliegenden Jahren ist auch der 

Anteil an Linezolid-resistenten bzw. Linezolid-Vancomycin-resistenten Enterokokken-

Stämmen angestiegen (10).  

1.2  Vancomycin-resistente Enterokokken 

1.2.1 Epidemiologische Daten 

VRE gehören neben Dritt-Generations-Cephalosporin-resistenten Enterobakterien 

(3GCREB), Carbapenem-resistenten Enterobakterien (CRE) und Methicillin-resistenten 

Staphylococcus aureus (MRSA)-Stämmen zu den sogenannten multiresistenten 

Erregern (MRE). Nosokomiale Infektionen durch VRE nehmen weltweit deutlich zu. So 

stufte die Weltgesundheitsorganisation (WHO) im Jahr 2018 in einer Rangliste aus 

insgesamt 12 Bakteriengruppen den Vancomycin-resistenten Enterococcus faecium 

(VR E. faecium) mit einer hohen Priorität für die Forschung und Entwicklung neuer 
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Antibiotika ein (11). In Europa stieg der bevölkerungsbezogene Prozentsatz von 

VR E. faecium-Isolaten von 11,6 % im Jahr 2016 auf 16,8 % im Jahr 2020 an (12). Im 

Jahr 2013 war Deutschland sogar eines der europäischen Länder mit der stärksten 

Zunahme von VRE überhaupt und auch in den letzten Jahren ist seitdem eine 

steigende Zahl an VRE zu beobachten (5, 13).  

1.2.2 Risikofaktoren für eine Kolonisation bzw. Infektion 

Eine 2019 veröffentlichte dänische epidemiologische Studie zu MRE (inklusive VRE) in 

Notaufnahmen identifizierte mehrere Risikofaktoren für eine Kolonisation mit MRE wie 

unter anderem eine vorherige Antibiotikabehandlung, ein vorheriger 

Krankenhausaufenthalt, chronische Atemwegsinfektionen, die Anwendung eines 

Harnwegskatheters und Reisen nach Asien, Ozeanien oder Afrika (14). Als Gründe für 

nosokomiale VRE-Infektionen werden hingegen die Verbreitung von VRE im 

Krankenhaus als auch vorangegangene bzw. bestehende antibiotische Therapien 

diskutiert. Letzteres wird auch durch eine Studie gestützt, die von 2014 bis 2015 Daten 

zum Antibiotikaeinsatz in der Charité ï Universitätsmedizin Berlin erfasst und 

ausgewertet hat. Hier zeigte sich nach erfolgter Therapie mit Glykopeptid- und 

Carbapenem-Antibiotika ein signifikant höherer Nachweis von VRE in klinischen Proben 

(3). Neben der Ausbildung von Resistenzen durch Antibiotikaanwendung kann auch die 

Transmission von VRE von einer erkrankten oder kolonisierten Person auf eine andere 

eine Rolle spielen (15-17).  

1.2.3 Präventionsmöglichkeiten 

Entsprechend den US-amerikanischen Empfehlungen zur Prävention der Verbreitung 

von VRE wurden in Deutschland früher Hygienemaßnahmen wie das Screening von 

Patienten und Patientinnen, die Isolierung von VRE-kolonisierten Personen sowie das 

Tragen von Schutzkleidung durch das Krankenhauspersonal umgesetzt (18, 19). Da die 

Infektionsrate bei VRE-kolonisierten Patienten und Patientinnen niedrig und die 

genauen Auswirkungen einer VRE-Kolonisation und -Infektion auf die Mortalität unklar 

sind, wird derzeit die Notwendigkeit dieser Maßnahmen kontrovers diskutiert (20, 21).  

Zum aktuellen Zeitpunkt rät die Kommission für Krankenhaushygiene und 

Infektionsprävention (KRINKO) von einem generellen Screening auf VRE-Kolonisation 

bei stationärer Aufnahme ab. Die Kommission empfiehlt, ein aktives VRE-Screening nur 

auf Risikopopulationen zu fokussieren (5). Zudem stellt eine Kolonisation mit VRE ohne 
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klinische Zeichen einer Infektion keine Indikation für eine antibiotische Therapie dar. Bei 

Auftreten einer vereinzelten VRE-Infektion, die einer antibiotischen Therapie bedarf, rät 

die KRINKO zunächst zu einer Unterscheidung der VRE-Infektion hinsichtlich des 

Erwerbsorts der Infektion, also einer ambulant erworbenen oder nosokomialen 

Infektion. Ärzte und Ärztinnen der Klinik, Krankenhaushygiene und Mikrobiologie 

stimmen dann gemeinsam über individuelle Maßnahmen ab, um die weitere 

Ausbreitung von VRE zu verhindern. Diese Maßnahmen beinhalten unter anderem die 

konsequente Umsetzung der Basishygiene. Erst bei Auftreten einer oder mehrerer 

VRE-Infektionen von VRE-kolonisierten Patienten und Patientinnen sollten 

weitergehende Maßnahmen wie Screening, Isolierung, antiseptisches Waschen, 

Schulung der Patienten und Patientinnen in Hygienemaßnahmen sowie intensivierte 

Desinfektion der Umgebung durchgeführt werden (5). Entsprechend dieser 

Empfehlungen werden auch an der Charité ï Universitätsmedizin Berlin Patienten und 

Patientinnen auf Normalstationen keinem Aufnahmescreening unterzogen. (22) 

Nichtsdestotrotz fordern Gesundheitsbehörden ein besseres Verständnis über die 

Epidemiologie von VRE, um Präventions- und Infektionskontrollstrategien gezielt 

umsetzen zu können (11, 12). 

1.3  Fragestellung 

Im Rahmen dieser Dissertationsschrift wird daher auf folgende Fragestellungen 

eingegangen: 

- Wie hoch ist die Prävalenz der rektalen Kolonisation mit VRE bei Patienten und 

Patientinnen zum Aufnahmezeitpunkt in die Charité ï Universitätsmedizin Berlin? 

- Wie hoch ist die Rate an Infektionen mit VRE bei mit VRE kolonisierten Patienten 

und Patientinnen im stationären Verlauf? 

- Welche Risikofaktoren für eine rektale Kolonisation mit VRE oder VR E. faecium 

bei stationärer Aufnahme können identifiziert werden? 

- Welche Schlussfolgerungen und Infektionspräventionsmaßnahmen können für 

die Klinik abgeleitet werden? 
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2 Methodik 

2.1  Studiendesign 

Im Rahmen der multizentrischen Antibiotika-Therapie-Optimierungs-Studie (ATHOS) 

wurde unsere Studie als Querschnittstudie (Prävalenzstudie) an der Charité ï 

Universitätsmedizin Berlin durchgeführt. Die Studie wurde um eine retrospektive 

Datenerhebung ergänzt, um VRE-Infektionen bei zuvor VRE-kolonisierten 

Studienteilnehmenden im Verlauf des stationären Aufenthalts zu detektieren.  

2.2  Erfassungszeitraum 

Der Einschluss der Studienteilnehmenden erfolgte in den Zeiträumen vom 01. Mai bis 

30. September 2014 und vom 01. April bis 30. September 2015. 

2.3  Studienpopulation 

Die Studienpopulation bestand aus Patienten und Patientinnen, die in die Charité ï 

Universitätsmedizin Berlin an den Standorten Campus Charité Mitte, Campus Virchow-

Klinikum und Campus Benjamin Franklin aufgenommen worden waren. Zusammen 

umfassen diese Standorte mehr als 3.000 Betten. 

2.4  Ein- und Ausschlusskriterien 

In diese Studie wurden einwilligungsfähige Patienten und Patientinnen ab 18 Jahren, 

die auf den Normalstationen aufgenommen worden sind, eingeschlossen. Diese 

Normalstationen umfassten folgende Fachabteilungen: Innere Medizin 

(Gastroenterologie, Hämatologie/Onkologie, Kardiologie und Nephrologie), Chirurgie 

(Allgemeinchirurgie, Gefäßchirurgie, Orthopädie und Unfallchirurgie), Anästhesiologie, 

Gynäkologie, interdisziplinäre Stationen, Mund-Kiefer-Gesichtschirurgie, 

Neurochirurgie, Neurologie, Strahlentherapie, Transplantationschirurgie und Urologie. 

Dahingegen wurden Patienten und Patientinnen auf Intensivstationen und Stationen der 

Psychiatrie von der Studie ausgeschlossen, da hier aufgrund des gesundheitlichen 

Zustands dieser Patienten und Patientinnen eine eingeschränkte Einwilligungsfähigkeit 

nicht auszuschließen ist. Zudem wurden keine Patienten und Patientinnen der 

Stationen der Augenheilkunde, Dermatologie, Geburtshilfe und Hals-Nasen-
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Ohrenheilkunde eingeschlossen, weil eine geringe Teilnahmebereitschaft erwartet 

wurde (23, 24).  

2.5  Ablauf des Aufnahmescreenings 

Innerhalb von drei Tagen ab stationärer Aufnahme wurden die Studienteilnehmenden 

mittels Rektalabstrichen auf eine Kolonisation mit VRE untersucht. Der Aufnahmetag 

galt als Tag 1. Die Rektalabstriche wurden entweder durch das medizinische Personal 

bzw. Studienpersonal oder unter Aufsicht durch die Studienteilnehmenden selbst 

abgenommen.  

2.6  Ablauf der Risikofaktorenanalyse 

Für die Risikofaktorenanalyse einer VRE oder VR E. faecium-Kolonisation wurden die 

Patienten und Patientinnen gebeten, einen Fragebogen zu möglichen Risikofaktoren für 

eine Kolonisation mit MRE zu beantworten. Dieser Fragebogen befindet sich im Anhang 

der Publikation von Bui et al. (25) (siehe Kapitel Druckexemplar der Publikation 1) und 

wird im Kapitel 2.7 Fragebögen noch einmal näher erläutert. Aus den elektronischen 

Krankenakten wurden außerdem Daten zu Nationalität (Klassifikation nach Regionen 

der WHO (26)), Wohnort (Berliner Bezirke), Aufnahmestation und Charlson-

Komorbiditätsindex (CCI) erhoben. Bei dem CCI handelt es sich um einen entwickelten 

Index, in den je nach Version 12-17 Grundkrankheiten eingehen und der dazu dient, die 

Morbidität anhand der zu erwartenden 1-Jahres-Mortalität im Krankenhaus 

einzuschätzen. Der CCI umfasst die Werte 1-5. Je höher der CCI liegt, desto höher wird 

die 1-Jahres-Mortalität geschätzt und es kann eine entsprechende ausgeprägte 

Morbidität der erkrankten Person abgeleitet werden (27). Bei der Risikofaktorenanalyse 

konzentriert sich diese Arbeit auf VR E. faecium, da innerhalb der letzten Jahre 

insbesondere E. faecium sich schnell zu einem weltweiten nosokomialen Erreger 

entwickelt hat (9). 

2.7  Fragebögen 

Der Fragebogen zu potentiellen Risikofaktoren enthielt Fragen nach Alter, Geschlecht, 

einer laufenden Antibiotikatherapie, beruflichem oder privaten Kontakt zu Tieren und 

einer vorangegangenen Kolonisation mit MRE wie 3GCREB, CRE, MRSA und VRE. 
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Des Weiteren erhob der Fragebogen folgende mögliche Risikofaktoren, die innerhalb 

von 6 Monaten vor stationärer Aufnahme bestanden: eine vorangegangene 

Antibiotikatherapie, eine Auslandsreise, ein Aufenthalt in einer 

Rehabilitationseinrichtung oder in einem Altenpflegeheim, eine stationäre Behandlung 

im Inland oder Ausland sowie eine medikamentöse Behandlung einer 

gastroösophagealen Refluxkrankheit mittels Protonenpumpeninhibitoren oder Antazida. 

2.8  Mikrobiologische Diagnostikverfahren 

Der Rektalabstrich wurde mittels eines sterilen Wattestäbchens abgenommen und zur 

Voranreicherung in ein mit Nährmedium gefülltes Transportröhrchen (Transystem® 

Amies, COPAN) platziert. Während des Transports ins Labor erfolgte die Lagerung des 

Materials bei Raumtemperatur. Im Labor wurde die rektale Probe zur Kultivierung 

sowohl auf eine Blutagarplatte (Columbia Agar + 5 % Schafsblut, bioMérieux, 

Nürtingen, Deutschland) als auch auf eine ChromID® VRE-Agarplatte (bioMérieux, 

Nürtingen, Deutschland) übertragen. Bei kulturellem Nachweis von VRE wurde zur 

Speziesidentifikation und Resistenzbestimmung eine weitere Kultivierung und Testung 

mittels VITEK® 2 (bioMérieux, Nürtingen, Deutschland) durchgeführt. Für die Definition 

einer Resistenz gegen Glykopeptide galten die Empfindlichkeitskategorien des 

European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) (28, 29). Die 

Labortestung wurde von erfahrenem Laborpersonal vorgenommen. Bei nicht 

eindeutigen Ergebnissen wurde die Diagnostik um eine vanA/vanB-Polymerase-

Kettenreaktion (PCR)-Analyse erweitert (28, 30). Bis zum Studienabschluss wurden die 

Proben bei minus 80 Grad Celsius gelagert. 

2.9  Definition einer Kolonisation bzw. Infektion 

Es wurde die Definition für nosokomiale Infektionen des Nationalen Referenzzentrums 

für Surveillance von nosokomialen Infektionen angewendet (31). Wenn alle folgenden 

Kriterien zutrafen, wurde ein Fall als Kolonisation mit VRE definiert: 

1. Kultureller Nachweis von VRE im Rektalabstrich 

2. Fehlender Nachweis von VRE in klinischen Proben (z. B. Urinkultur, Blutkultur 

oder Wundabstrich) 
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Bei Erfüllung aller folgenden Kriterien wurde ein Fall als Infektion mit VRE gewertet: 

1. Kultureller Nachweis von VRE in klinischen Proben (z. B. Urinkultur, Blutkultur 

oder Wundabstrich) 

2. Dokumentation einer Infektion in der elektronischen Krankenakte 

3. Durch den behandelnden Arzt/die behandelnde Ärztin verordnete (auf eine VRE-

Infektion gerichtete) antimikrobielle Therapie 

Die Unterscheidung zwischen nosokomialen und ambulant erworbenen Infektionen 

erfolgte durch die zeitliche Zuordnung zu dem stationären Aufenthalt. Infektionen, die 

mehr als 3 Tage nach stationärer Aufnahme auftraten, galten als nosokomial. Hat die 

Infektion bereits während der ersten 3 stationären Aufenthaltstage bestanden, galt 

diese als ambulant erworben. Dabei zählte der Aufnahmetag als Tag 1. 

2.10  Statistische Auswertungsverfahren 

Als Prävalenz der Kolonisation mit VRE und VR E. faecium bei stationärer Aufnahme 

wurde die Anzahl VRE-positiver Personen auf 100 untersuchte Personen festgelegt. Für 

die deskriptive Analyse wurde die absolute und relative Häufigkeit berechnet und zur 

Ermittlung der Wahrscheinlichkeitswerte der Chi-Quadrat- oder exakte Fisher-Test 

verwendet. Über den Charlson-Komorbiditätsindex (CCI) wird nur deskriptiv berichtet. 

Es wurden Modelle der multivariablen logistischen Regression angewendet, um 

Risikofaktoren zu bestimmen, die mit einer Besiedlung mit VR E. faecium bei stationärer 

Aufnahme assoziiert sein könnten. Folgende patienten- und patientinnenbezogene 

Parameter wurden in den Analysen einkalkuliert: Geschlecht (männlich/weiblich), Alter 

(Ò 45, 46-55, 56-65, 66-75 oder > 75), vorausgehende Kolonisation oder Infektion mit 

MRE (3GCREB, CRE, MRSA und/oder VRE), aktuell laufende Antibiotikatherapie, 

Antibiotikatherapie in den vergangenen 6 Monaten, Auslandsreisen innerhalb oder 

außerhalb Europas in den vergangenen 6 Monaten, Aufenthalt in einer 

Rehabilitationseinrichtung oder in einem Altenpflegeheim in den vergangenen 

6 Monaten, Krankenhausaufenthalt in den vergangenen 6 Monaten, beruflicher oder 

privater Kontakt zu Tieren sowie die Einnahme von Antazida oder 

Protonenpumpenhemmer zur Behandlung einer gastroösophagealen Refluxkrankheit in 

den vergangenen 6 Monaten. Die Einordnung der Variablen erfolgte in den Kategorien 

mit Ăneinñ (Referenz), Ăjañ oder Ăunbekanntñ. Die Kategorie Ăunbekanntñ wurde in der 

multivariablen Analyse der Kategorie Ăneinñ zugeteilt. Die Variable ĂAufnahmestationñ 
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wurde wie folgt zusammengefasst: Fachrichtungen der Hämatoonkologie und 

Strahlentherapie als ĂHAEMAñ, alle chirurgischen Abteilungen als ĂSURGñ, 

Fachrichtungen der Inneren Medizin, Gynäkologie, Neurologie und interdisziplinäre 

Stationen als ĂMEDñ und aufgrund der geringen Anzahl von Studienteilnehmenden die 

Abteilungen der Anªsthesiologie, Urologie und Nephrologie als Ăandere Stationenñ. 

Außerdem wurden weitere folgende Daten durch die elektronische Krankenakte 

erhoben, die in der Analyse Berücksichtigung fanden: Nationalität mit Klassifikation 

nach Regionen der WHO (Afrikanische Region, Europäische Region, Nord- und 

Südamerikanische Region, Östliche Mittelmeerregion, Südostasiatische Region, 

Westpazifische Region und unbekannt) und Wohnort (Mitte, Friedrichshain-Kreuzberg, 

Treptow-Köpenick, Marzahn-Hellersdorf, Lichtenberg, Pankow, Reinickendorf, 

Spandau, Charlottenburg-Wilmersdorf, Steglitz-Zehlendorf, Tempelhof-Schöneberg, 

Neukölln, Nicht-Berlin und unbekannt). 

Zur Erstellung des multivariablen logistischen Regressionsmodells wurden alle 

Parameter aufgenommen und schrittweise ausgeschlossen (stepwise backward 

selection). Das Signifikanzniveau zum Ausschluss eines Parameters betrug p = 0,05. In 

allen Modellen wurden aus epidemiologischen Gründen Alter und Geschlecht 

miteinberechnet. Als signifikant wurden p-Werte Ò 0,05 definiert. Die Datenanalysen 

erfolgten mittels SPSS 22 (IBM® SPSS Statistics, Somers, NY, USA) und SAS 9.3 (SAS 

Institute, Cary, NC, USA). 

2.11  Ethikvotum 

Das Forschungsprojekt wurde von der Ethikkomission der Charité ï Universitätsmedizin 

Berlin unter der Zulassungsnummer EA4/018/14 befürwortet. Zudem erfolgte der 

Studieneinschluss der Patienten und Patientinnen erst nach angemessener Aufklärung 

und deren schriftlicher Zustimmung zur Studienteilnahme. 

2.12  Grundsätze guter wissenschaftlicher Praxis 

Die Rekrutierung der Studienteilnehmenden, die Verfassung der Publikation ĂPreva-

lence and risk factors of colonisation with vancomycin-resistant Enterococci faecium 

upon admission to Germanyôs largest university hospitalñ (25) sowie dieser Promotions-

schrift halten sich an die Satzung der Charité ï Universitätsmedizin Berlin, in der die 

Grundsätze zur Sicherung guter wissenschaftlicher Praxis (32) festgelegt sind. 
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3. Ergebnisse 

3.1  Basischarakteristika 

Ein Diagramm zur Beschreibung des Patienten- und Patientinnenflusses ist Abbildung 1 

zu entnehmen.  

In den Erfassungszeiträumen 2014 und 2015 wurden insgesamt 4.013 Patienten und 

Patientinnen in die Prävalenzstudie eingeschlossen. Die Ausgangspopulation bestand 

aus 4.168 Studienteilnehmenden. 155 Teilnehmende wurden aufgrund folgender 

Gründe aus der Erhebung ausgeschlossen: Abnahme des Rektalabstriches mehr als 

3 Tage nach Aufnahme (n = 57), Ablehnung der Teilnahme im Studienverlauf (n = 25) 

sowie unvollständige Behandlungsdaten (n = 73).  

Von 4.013 Studienteilnehmenden waren 2.007 (50,0 %) weiblich, das Durchschnittsalter 

betrug 62 Jahre (Interquartilsabstand (IQA) 50-73). Für 3.900 Studienteilnehmende 

(97,1 %) war der CCI angegeben. Dieser betrug im Median bei 3 (IQA 1-5). 

3.2  Prävalenz der rektalen Kolonisation mit VRE zur stationären Aufnahme 

Eine Übersicht über die Verteilung der rektalen Kolonisation mit VRE zur stationären 

Aufnahme sowie Infektionen mit VRE im stationären Verlauf folgt in Abbildung 2. 

Ausschluss n = 155 

n = 57 Rektalabstrichabnahme > 3 Tage 
nach Aufnahme 

n = 25  Ablehnung der Teilnahme 
n = 73 unvollständige Krankendaten 

 

Studienteilnehmende mit  
Zustimmung zur Teilnahme 

n = 4.168 

Eingeschlossene  
Studienteilnehmende 

n = 4.013 

Abbildung 1: Flowchart des Patienten- und Patientinnenflusses, VRE-Prävalenzstudie, Berlin, 

Deutschland, 2014/2015. Abbildung 1 wurde modifiziert nach Abbildung 1 der Publikation von 

Bui et al., 2021 (25) (siehe Kapitel Druckexemplar der Publikation 1). 
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Insgesamt waren 1,2 % (48 von 4.013 Studienteilnehmenden) zum Aufnahmezeitpunkt 

auf die Normalstationen rektal mit VRE besiedelt. In der Speziesidentifizierung der 

VRE-positiven Rektalproben wurde zu 93,8 % E. faecium (45 von 48 

Studienteilnehmenden) und zu 6,3 % E. faecalis (3 von 48 Studienteilnehmenden) 

nachgewiesen. Die Prävalenz der rektalen Kolonisation für VR E. faecium betrug also 

1,1 % (45 von 48 Studienteilnehmenden). Von den 48 VRE-kolonisierten 

Studienteilnehmenden waren 4 Studienteilnehmenden gleichzeitig mit 3GCREB 

besiedelt. Das Durchschnittsalter der VRE-kolonisierten Studienteilnehmenden betrug 

71 Jahre (IQA 59-75,5). 46 % (22 von 48) der VRE-kolonisierten Studienteilnehmenden 

gehörten dem weiblichen Geschlecht an. Der mediane CCI lag bei 5 (IQA 3-7). Davon 

waren bei 12,5 % (6 von 48 Studienteilnehmenden) der CCI nicht angegeben, sodass 

die weitere Auswertung in den univariablen und multivariablen Analysen wegen zu 

geringer Aussagekraft nicht durchgeführt wurde. 

Eingeschlossene  
Studienteilnehmende 

n = 4.013 

 
Kolonisation mit VRE 

n = 48 (1,2 %) 

 

Keine Kolonisation 
mit VRE 

n = 3.965 (98,8 %) 

 

Infektion mit VRE im 
stationären Verlauf 

n = 1 (2,1 %) 

 

Infektion mit VRE im 
stationären Verlauf 

n = 2 (0,1 %) 

 

 Abbildung 2: Verteilung der VRE-Kolonisationen zur stationären Aufnahme sowie VRE-

Infektionen im stationären Verlauf, VRE-Prävalenzstudie, Berlin, Deutschland, 2014/2015. 

Abbildung 2 wurde modifiziert nach Abbildung 1 der Publikation von Bui et al., 2021 (25) (siehe 

Kapitel Druckexemplar der Publikation 1). 
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3.3  Infektionen mit VRE im stationären Verlauf 

Eine Übersicht über die Verteilung der rektalen Kolonisation mit VRE zur stationären 

Aufnahme sowie Infektionen mit VRE im stationären Verlauf ist in Abbildung 2 zu 

finden. 

Die Rate an Infektionen mit VRE im stationären Verlauf betrug 0,1 % (3 von 4.013 

Studienteilnehmenden). Davon war eine Person bereits mit VRE zur stationären 

Aufnahme besiedelt. Diese entwickelte eine nosokomiale, polymikrobielle 

Wundinfektion mit einem VR E. faecium-Stamm, einem nicht-resistentem E. faecium-, 

Streptococcus sanguinis- und Klebsiella oxytoca-Stamm. Leider war die Durchführung 

einer Genotypisierung und damit der Vergleich der Spezies zum Nachweis einer 

Übereinstimmung zwischen dem rektalen und klinischen VRE-Isolat nicht möglich. 

Insgesamt betrug die Infektionsrate mit VRE bei Studienteilnehmenden mit bereits 

bestehender VRE-Kolonisation 2,1 % (1 von 48 Studienteilnehmenden). 

Bei Studienteilnehmenden ohne vorherige Kolonisation mit VRE zur 

Krankenhausaufnahme erlitten 2 Studienteilnehmende im stationären Verlauf eine 

Infektion mit VRE. 

3.4  Risikofaktorenanalyse für die Kolonisation mit VR E. faecium 

Vancomycin-Resistenz findet sich überwiegend bei E. faecium. Zudem hat sich 

VR E. faecium in den letzten Jahren zu einem weltweit bedeutenden nosokomialen 

Erreger entwickelt, sodass sich die Risikofaktorenanalyse auf VR E. faecium fokussierte 

(33). Ein Auszug aus der deskriptiven Analyse zu Patienten- und Patientinnendaten 

wird in Tabelle 1 dargestellt. 

So ergab die Speziesidentifizierung aller VRE-positiven Rektalproben in unserer Studie 

eine Verteilung zugunsten E. faecium (45 von 48 Studienteilnehmenden). Insgesamt 

zeigte sich hier eine signifikant zunehmende Häufung einer VR E. faecium-Kolonisation 

im steigenden Alter (bei positivem VRE-Status Kolonisation mit VR E. faecium 97,8 % 

> 45 Jahren versus 2,2 % Ò 45 Jahren, p-Wert (p) = 0,014). Außerdem waren 

VR E. faecium-kolonisierte Patienten und Patientinnen signifikant häufiger auf der 

Hämatoonkologie (2,7 % VR E. faecium-Prävalenz auf 100 Studienteilnehmenden, 

p = 0,038), oder in der Abteilung für Strahlentherapie (5,0 % Prävalenz, p = 0,019) als in 

anderen Abteilungen. Im Jahr 2015 wurden signifikant mehr Personen mit rektaler 
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VR E. faecium-Kolonisation identifiziert als 2014 (1,5 % versus 0,8 % Prävalenz, 

p = 0,27). VR E. faecium-positive Studienteilnehmende lebten signifikant häufiger in 

Charlottenburg-Wilmersdorf (2,4 % Prävalenz, p = 0,036) und in Reinickendorf 

(2,9 % Prävalenz, p = 0,006). Bei Personen ohne Angabe zum Wohnbezirk lag die 

Prävalenz besonders hoch (9,1 % Prävalenz, p = 0,012). Eine Assoziation einer 

VR E. faecium-Kolonisation mit dem Geschlecht zeigte sich nicht. Des Weiteren waren 

in dieser Studie signifikant weniger Patienten und Patientinnen mit VR E. faecium 

kolonisiert, die auf die neurologische Station aufgenommen worden sind als auf andere 

Normalstationen (0,0 % Prävalenz, p = 0,033). 

Tabelle 1: Demografischen Daten und deskriptive Analyse von 4.013 Studienteilnehmenden bei 

stationärer Aufnahme. Stratifizierte Daten nach dem VR E. faecium-Kolonisationsstatus. VRE-

Prävalenzstudie, Berlin, Deutschland, 2014/2015. Tabelle 1 wurde modifiziert nach Tabelle 1 

der Publikation der Publikation von Bui et al., 2021 (25) (siehe Kapitel Druckexemplar der 

Publikation 1). 

Parameter Kategorie 

VRE-Status 
VR E. 

faecium-
Prävalenz 
pro 100  

Studienteil-
nehmende 

p-Wert 

Negativ Positiv 

Studienteilneh-
mende 

 3.968 (100 %) 45 (100 %) 1,1  

Geschlecht Männlich 1.983 (50,0 %) 23 (51,1 %) 1,1 0,880 

Weiblich 1.985 (50,0 %) 22 (48,9 %) 1,1 

Alter (Jahre) Ò 45 771 (19,4 %) 1 (2,2 %) 0,1 0,014* 

46-55 699 (17,6 %) 5 (11,1 %) 0,7 

56-65 814 (20,5 %) 13 (28,9 %) 1,6 

66-75 985 (24,8 %) 17 (37,8 %) 1,7 

> 75 699 (17,6 %) 9 (20,0 %) 1,3 

3GCREB bei 
Aufnahme 

3GCREB 
negativ 

3.557 (89,6 %) 41 (91,1 %) 1,1 0,748 

3GCREB 
positiv 

411 (10,4 %) 4 (8,9 %) 1,0 

Jahr der 
rektalen Probe 

2014 1.979 (49,9 %) 15 (33,3 %) 0,8 0,027* 

2015 1.989 (50,1 %) 30 (66,7 %) 1,5 

Aufnahme-
station1 

Allgemein-
chirurgie 

89 (2,2 %) 2 (4,4 %) 2,2 0,324 
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Anästhesio-
logie 

1 (0 %) 0 (0 %) 0 0,915 

Gastroentero-
logie 

674 (17,0 %) 9 (20,0 %) 1,3 0,593 

Gefäßchirurgie 233 (5,9 %) 3 (6,7 %) 1,3 0,822 

Gynäkologie 117 (2,9 %) 1 (2,2 %) 0,8 0,774 

Hämatologie/ 
Onkologie 

181 (4,6 %) 5 (11,1 %) 2,7 0,038* 

Interdisziplinä-
re Stationen 

81 (2,0 %) 0 (0 %) 0,0 0,333 

Kardiologie 719 (18,1 %) 9 (20,0 %) 1,2 0,745 

Mund-Kiefer-
Gesichts-
chirurgie 

267 (6,7 %) 1 (2,2 %) 0,4 0,229 

 Nephrologie 1 (0 %) 0 (0 %) 0,0 0,915 

Nephrologie II 1 (0 %) 0 (0 %) 0,0 0,915 

Neurochirurgie 166 (4,2 %) 2 (4,4 %) 1,2 0,931 

Neurologie 363 (9,1 %) 0 (0 %) 0,0 0,033* 

Orthopädie 345 (8,7 %) 7 (15,6 %) 2,0 0,106 

Strahlen-
therapie 

38 (1,0 %) 2 (4,4 %) 5,0 0,019* 

Transplanta-
tionschirurgie 

42 (1,1 %) 1 (2,2 %) 2,3 0,451 

Unfallchirurgie 647 (16,3 %) 3 (6,7 %) 0,5 0,081 

Urologie 3 (0,1 %) 0 (0 %) 0,0 0,854 

Wohnsitz  
(Berliner Stadt-
bezirk)1 

Charlotten-
burg-
Wilmersdorf 

290 (7,3 %) 7 (15,6 %) 2,4 0,036* 

Friedrichshain-
Kreuzberg 

121 (3,0 %) 1 (2,2 %) 0,8 0,748 

Lichtenberg 87 (2,2 %) 2 (4,4 %) 2,2 0,308 

Marzahn-
Hellersdorf 

94 (2,4 %) 1 (2,2 %) 1,1 0,949 

Mitte 404 (10,2 %) 3 (6,7 %) 0,7 0,437 

Neukölln 194 (4,9 %) 0 (0 %) 0,0 0,128 

Pankow 182 (4,6 %) 1 (2,2 %) 0,5 0,450 

Reinickendorf 231 (5,8 %) 7 (15,6 %) 2,9 0,006* 

Spandau 105 (2,6 %) 1 (2,2 %) 0,9 0,860 

Steglitz-
Zehlendorf 

707 (17,8 %) 3 (6,7 %) 0,4 0,051 
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Tempelhof-
Schöneberg 

468 (11,8 %) 6 (13,3 %) 1,3 0,750 

Treptow-
Köpenick 

131 (3,3 %) 2 (4,4 %) 1,5 0,670 

Nicht-Berlin 944 (23,8 %) 10 (22,2 %) 1,0 0,806 

Unbekannt 10 (0,3 %) 1 (2,2 %) 9,1 0,012* 

Die Berechnung der p-Werte erfolgte durch den Chi-Quadrat-Test oder den Exakten Fisher-Test. *Als 
signifikant wurden p-Werte Ò 0,05 definiert. 1Die Parameter Wohnsitz und Aufnahmestation wurden 
dummy-kodiert. VRE: Vancomycin-resistente Enterokokken. VR E. faecium: Vancomycin-resistenter 
Enterococcus faecium. 

 

Ein Auszug aus der deskriptiven Analyse zu in den Fragebögen erhobenen 

Risikofaktoren einer VR E. faecium-Kolonisation wird in Tabelle 2 wiedergegeben. 

Anhand dieser Daten ergaben sich eine aktuelle Antibiotikatherapie (zum Zeitpunkt der 

Erhebung des Fragebogens) (2,9 % VR E. faecium-Prävalenz auf 100 

Studienteilnehmende, p < 0,001) sowie eine vorhergehende Kolonisation oder Infektion 

mit MRE (5,9 % Prävalenz, p < 0,001) als signifikante Risikofaktoren für eine 

Kolonisation mit VR E. faecium. Weitere Risikofaktoren, die signifikant mit einer 

VR E. faecium-Kolonisation einhergehen und sich auf den 6-monatigen Zeitraum vor 

Erhebung des Fragebogens beziehen, waren eine vorangegangene Antibiotikatherapie 

(2,5 % Prävalenz, p < 0,001), ein stationärer Aufenthalt in einer 

Rehabilitationseinrichtung (3,9 % Prävalenz, p < 0,001), in einem Krankenhaus 

innerhalb Deutschlands (2,2 % Prävalenz, p < 0,001) oder in einem Krankenhaus im 

Ausland (2,1 % Prªvalenz, p < 0,001) sowie die Angabe Ăunbekanntñ beim Risikofaktor 

Therapie einer gastroösophagealen Refluxkrankheit (5,1 % Prävalenz, p = 0,002). Eine 

signifikant geringere Rate an Kolonisationen mit VR E. faecium zeigte sich bei 

Auslandsreisen innerhalb der letzten 6 Monate vor Erhebung des Fragebogens 

(0,5 % Prävalenz, p = 0,047). 
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Tabelle 2: Univariate Analyse zu möglichen Risikofaktoren für eine Kolonisation mit 

VR E. faecium bei stationärer Aufnahme an der Charité ï Universitätsmedizin Berlin. N = 4.013 

Studienteilnehmende. VRE-Prävalenzstudie, Berlin, Deutschland, 2014/2015. Tabelle 2 wurde 

modifiziert nach Tabelle 2 der Publikation der Publikation von Bui et al., 2021 (25) (siehe Kapitel 

Druckexemplar der Publikation 1). 

Parameter Kategorie 

VRE-Status 
VR E. 

faecium-
Prävalenz 
pro 100  

Studienteil-
nehmende 

p-Wert 

Negativ Positiv 

Studienteilneh-
mende 

 3.968 (100 %) 45 (100 %) 1,1  

Aktuelle 
Antibiotika-
Einnahme1 

Ja 626 (15,8 %) 19 (42,2 %) 2,9 <0,001* 

Nein 2.648 (66,7 %) 19 (42,2 %) 0,7 

Unbekannt 694 (17,5 %) 7 (15,6 %) 1,0 

Vorherige MRE-
Kolonisation/ 
MRE-Infektion 

Ja 192 (4,8 %) 12 (26,7 %) 5,9 <0,001* 

Nein 3.640 (91,7 %) 33 (73,3 %) 0,9 

Unbekannt 136 (3,4 %) 0 (0 %) 0,0 

Antibiotika-
Einnahme2 

Ja 1.210 (30,5 %) 31 (68,9 %) 2,5 <0,001* 

Nein 2.637 (66,5 %) 13 (28,9 %) 0,5 

Unbekannt 121 (3,0 %) 1 (2,2 %) 0,8 

Auslandsreisen2 Ja 1.081 (27,2 %) 5 (11,1 %) 0,5 0,047* 

Nein 2.872 (72,4 %) 40 (88,9 %) 1,4 

Unbekannt 15 (0,4 %) 0 (0 %) 0,0 

Aufenthalt in 
einer Reha-
bilitations-
einrichtung2 

Ja 317 (8,0 %) 13 (28,9 %) 3,9 <0,001* 

Nein 3.645 (91,9 %) 32 (71,1 %) 0,9 

Unbekannt 6 (0,2 %) 0 (0 %) 0,0 

Aufenthalt in 
einem Alten-
pflegeheim2 

Ja 321 (8,1 %) 5 (11,1 %) 1,5 0,746 

Nein 3.643 (91,8 %) 40 (88,9 %) 1,1 

Unbekannt 4 (0,1 %) 0 (0 %) 0,0 

Krankenhaus-
aufenthalt2 

Ja 1.622 (40,9 %) 34 (75,6 %) 2,2 <0,001* 

Nein 2.333 (58,8 %) 11 (24,4 %) 0,6 

Unbekannt 12 (0,3 %) 0 (0 %) 1,7 

Krankenhaus-
aufenthalt in 
Deutschland2 

Ja 1.269 (32,0 %) 28 (62,2 %) 1,6 0,613 

Nein 2.642 (66,6 %) 16 (35,6 %) 1,1 

Unbekannt 57 (1,4 %) 1 (2,2 %) 1,7 

Krankenhaus- Ja 303 (7,6 %) 5 (11,1 %) 0,0 0,868 
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aufenthalt in 
Europa2 

Nein 3.608 (90,9 %) 39 (86,7 %) 1,1 

Unbekannt 57 (1,4 %) 1 (2,2 %) 1,7 

Krankenhaus-
aufenthalt  
außerhalb  
Europas2 

Ja 8 (0,2 %) 0 (0 %) 2,1 <0,001* 

Nein 3.903 (98,4 %) 44 (97,8 %) 0,5 

Unbekannt 57 (1,4 %) 1 (2,2 %) 0,0 

Beruflicher  
Kontakt zu  
Tieren2 

Ja 1.309 (33,0 %) 11 (24,4 %) 0,8 0,472 

Nein 2.656 (67,0 %) 34 (75,6 %) 1,3 

Unbekannt 2 (0,1 %) 0 (0 %) 0,0 

Privater Kontakt 
zu Tieren2 

Ja 53 (1,3 %) 0 (0 %) 0,0 0,725 

Nein 3.911 (98,6 %) 45 (100 %) 1,1 

Unbekannt 3 (0,1 %) 0 (0 %) 0,0 

Therapie einer 
gastroösopha-
gealen Reflux-
krankheit2 

Ja 1.547 (39,0 %) 23 (51,1 %) 1,5 0,002* 

Nein 2.364 (59,6 %) 19 (42,2 %) 0,8 

Unbekannt 56 (1,4 %) 3 (6,7 %) 5,1 

Die Berechnung der p-Werte erfolgte durch den Chi-Quadrat-Test oder den Exakten Fisher-Test. *Als 
signifikant wurden p-Werte Ò 0,05 definiert. 1zum Zeitpunkt der Erhebung des Fragebogens. 2während 
der letzten 6 Monate. VRE: Vancomycin-resistente Enterokokken. VR E. faecium: Vancomycin-
resistenter Enterococcus faecium. MRE: Multiresistente Erreger. 

 

Mithilfe des multivariablen logistischen Regressionsmodells wurden unabhängige 

Risikofaktoren für die rektale VR E. faecium-Kolonisation zum Zeitpunkt der stationären 

Aufnahme ermittelt. Die signifikanten Ergebnisse können aus der Tabelle 3 entnommen 

werden. 

Folgende Risikofaktoren waren signifikant für die rektale Besiedlung mit VR E. faecium 

zum Aufnahmezeitpunkt auf Normalstationen: eine aktuelle und in den letzten 

6 Monaten vorangegangene Antibiotikatherapie (Odds Ratio (OR) 3,1, 95 % 

Konfidenzintervall (CI) 1,6-6,1 bzw. OR 3,2, 95 % CI 1,6-6,4), eine vorangegangene 

Kolonisation oder Infektion mit MRE (OR 5,6, 95 % CI 2,7-11,7) und ein in den letzten 

6 Monaten vorangegangener Aufenthalt in einer Rehabilitationseinrichtung (OR 2,9, 

95 % CI 1,4-5,9) oder einem Krankenhaus (OR 2,2, 95 % CI 1,1-4,7). Die Abnahme des 

Rektalabstriches im Jahr 2015 zeigte sich im Vergleich zum Jahr 2014 weiterhin als 

unabhängiger Risikofaktor bei VR E. faecium-kolonisierten Studienteilnehmenden (OR 

2,7, 95 % CI 1,3-5,6). Protektive Faktoren, die mit einer geringeren Wahrscheinlichkeit 

einer VR E. faecium-Kolonisation zur stationären Aufnahme einhergingen, waren: Alter 

von oder jünger als 45 Jahre (OR 0,1, 95 % CI 0,02-0,9) sowie Wohnort in Steglitz-

Zehlendorf (OR 0,3, 95 % CI 0,1-0,9). Eine hohe OR von 11,9 für eine Kolonisation mit 



Ergebnisse 21 

VR E. faecium wurde bei Studienteilnehmenden angegeben, deren Wohnort unbekannt 

war. Allerdings ist das CI in diesem Fall sehr weit (1,1-127,0). 

Tabelle 3: Ergebnisse des multivariablen logistischen Regressionsmodells zur Identifizierung 

von Risikofaktoren einer VR E. faecium-Kolonisation bei stationärer Aufnahme, n = 4.013 

Studienteilnehmende, VRE-Prävalenzstudie, Berlin, Deutschland, 2014/2015. Tabelle 3 wurde 

modifiziert nach Tabelle 3 der Publikation der Publikation von Bui et al., 2021 (25) (siehe Kapitel 

Druckexemplar der Publikation 1). 

Variable Kategorie 
Odds 
Ratio 

95 % Konfidenz-
intervall 

Alter Ò 45 Jahre 0,13 0,02 ï 0,94 

Aktuelle Antibiotika-Einnahme1 Ja 3,11 1,58 ï 6,14 

Antibiotika-Einnahme2 Ja 3,22 1,61 ï 6,43 

Vorherige MRE-Kolonisation/MRE-Infektion Ja 5,62 2,70 ï 11,69 

Aufenthalt in einer Rehabilitationseinrichtung2 Ja 2,90 1,43 ï 5,90 

Krankenhausaufenthalt2,3 Ja 2,21 1,05 ï 4,67 

Abnahme des Rektalabstrichs (2014 vs. 2015) 2015 2,73 1,33 ï 5,60 

Wohnsitz: Steglitz-Zehlendorf Ja 0,26 0,08 ï 0,85 

Wohnsitz: unbekannt Ja 11,90 1,12 ï 126,99 

1zum Zeitpunkt der Erhebung des Fragebogens. 2während der letzten 6 Monate. 3Unter 
Krankenhausaufenthalte wurden Krankenhausaufenthalt in Deutschland, Krankenhausaufenthalt in 
Europa und Krankenhausaufenthalt außerhalb Europas zusammengefasst. VRE: Vancomycin-resistente 
Enterokokken. VR E. faecium: Vancomycin-resistenter Enterococcus faecium. MRE: Multiresistente 
Erreger. 
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4. Diskussion 

4.1  Kurze Zusammenfassung der Ergebnisse 

Die in dieser Studie erhobene Prävalenz der rektalen Kolonisation mit VRE zum 

Aufnahmezeitpunkt in die Charité ï Universitätsmedizin Berlin lag bei 1,2 %, wovon 

eine Person mit bereits bestehender VRE-Kolonisation (2,1 %) eine nosokomiale 

Infektion mit VRE entwickelte. Außerdem erlitten zwei Studienteilnehmende ohne 

vorherige Kolonisation mit VRE (0,1 %) bei Krankenhausaufnahme eine Infektion mit 

VRE im stationären Verlauf. Insgesamt verteilte sich die Speziesidentifizierung der 

VRE-positiven Rektalproben auf 93,8 % E. faecium und 6,3 % E. faecalis. Der mediane 

CCI lag bei den VRE-kolonisierten Studienteilnehmenden mit einem Wert von 5 (IQA 3-

7) sehr hoch.  

Unabhängige Risikofaktoren für eine rektale Kolonisation mit VR E. faecium waren eine 

aktuelle oder vorangegangene Antibiotikatherapie, eine vorangegangene Kolonisation 

oder Infektion mit MRE, ein vorangegangener Aufenthalt in einer 

Rehabilitationseinrichtung oder einem Krankenhaus, die Abnahme des Rektalabstriches 

im Jahr 2015 sowie fehlende Angaben zum Wohnort. Bei dem zuletzt genannten 

Risikofaktor (Wohnort unbekannt) ist das CI jedoch sehr weit. Unabhängige protektive 

Faktoren einer VR E. faecium-Kolonisation waren ein Alter von oder jünger als 45 Jahre 

sowie der Wohnsitz in Steglitz-Zehlendorf.  

4.2  Interpretation der Ergebnisse 

Es zeigte sich ein signifikanter Unterschied der Prävalenz von VR E. faecium zwischen 

den Erhebungsjahren 2014 und 2015. Die Abnahmemethodik der Rektalabstriche sowie 

die mikrobiologischen Diagnostikverfahren blieben in beiden Jahren gleich. Die 

signifikant höhere VR E. faecium-Prävalenz in Höhe von 1,5 pro 100 

Studienteilnehmenden im Jahr 2015 im Vergleich zu 0,8 pro 100 Studienteilnehmenden 

im Jahr 2014 deckt sich mit der berichteten zunehmenden Verbreitung von 

VR E. faecium in den letzten Jahren (12). Während des Datenerhebungszeitraumes 

dieser Studie wurde an der Charité ï Universitätsmedizin Berlin gleichzeitig eine 

Forschungsarbeit zur Ausbreitung von VRE-Genclustern durchgeführt, die einen 

signifikanten Anstieg des VRE-Stamms mit dem Sequenztyp (ST) 117 und Clustertyp 

(CT) 71 um 36,7 % (p < 0,001) im Zeitraum 2008 bis 2018 ergab (34). Daher kann die 
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steigende Prävalenz von VRE an der Charité ï Universitätsmedizin Berlin auf den 

Anstieg des VRE-Stamms ST117 CT71 zurückgeführt werden. 

Wie aus der Literatur bekannt (14, 35), wiesen auch in unserer Studie Patienten und 

Patientinnen mit einer vorangegangenen antibiotischen Therapie oder 

vorangegangenen Behandlung im Krankenhaus ein signifikant erhöhtes Risiko für eine 

rektale Besiedlung mit VR E. faecium auf. Dies stützt auch die Ergebnisse der eingangs 

beschriebenen ökologischen Studie über den Antibiotikagebrauch an der Charité ï 

Universitätsmedizin Berlin in den Jahren 2014 und 2015, welche den Zusammenhang 

zwischen dem Nachweis von nosokomialen VRE-Isolaten und der Anwendung von 

bestimmten Antibiotikagruppen wie z. B. Glykopeptide oder Carbapeneme aufzeigte (3). 

Diese beiden Antibiotikagruppen werden fast ausschließlich im stationären und nur 

äußerst selten im ambulanten Bereich angewendet. (36). In unserer Erhebung war der 

Großteil der VR E. faecium-kolonisierten Studienteilnehmenden in den letzten 

6 Monaten in stationärer Behandlung gewesen (30 von 48 in Deutschland, 5 von 48 im 

Ausland). Daher kann vermutet werden, dass die antibiotische Therapie während eines 

vorangegangenen stationären Aufenthaltes für den Erwerb bzw. den Nachweis von 

VR E. faecium eine wichtige Rolle gespielt hat. Auch andere Antibiotika wie 

Flucloxacillin oder Piperacillin/Tazobactam, die häufiger im stationären als im 

ambulanten Setting eingesetzt werden, könnten mit VR E. faecium assoziiert sein (37). 

Der Median der Antibiotikaverbrauchsdichte belief sich 2014 an der Charité ï 

Universitätsmedizin Berlin auf 62,7 definierte Tagesdosen (DDD)/100 Patienten- und 

Patientinnentage. Dieser stieg im Jahr 2015 auf 71,4 DDD/100 Patienten- und 

Patientinnentage gefolgt von einer Reduktion in den Folgejahren 2016 bis 2017 (38). 

Währenddessen haben die Raten von VRE-Nachweisen bei Intensivpatienten und -

patientinnen jedoch immer weiter zugenommen (39, 40). Folglich zeigt sich zwar ein 

signifikanter Zusammenhang zwischen Antibiotikaanwendung und VRE-Nachweis, doch 

könnten noch andere Umstände den allgemeinen Anstieg von VRE und insbesondere 

VR E. faecium beeinflussen (41). 

Als interessanter protektiver Faktor einer VR E. faecium-Kolonisation vor stationärer 

Aufnahme stellte sich der Berliner Wohnsitz in Steglitz-Zehlendorf heraus. Ein 

möglicher Erklärungsansatz ist der Vergleich des sozioökonomischen Status innerhalb 

der Berliner Bezirke. In der deutschen sozialepidemiologischen Forschung wurde 

bereits beschrieben, dass selbst in einem Land mit hohem Einkommen wie Deutschland 

das Erkrankungsrisiko von Personen mit niedrigem sozioökonomischem Status (SES) 
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signifikant höher ist als bei Personen mit mittlerem oder hohem SES (42). Der SES in 

Steglitz-Zehlendorf liegt höher als in den meisten anderen Berliner Bezirken (43). Es 

kann vermutet werden, dass ein hoher SES mit einer niedrigeren Kolonisationsrate mit 

VR E. faecium vor stationärer Aufnahme einhergeht. Jedoch handelt es sich hierbei nur 

um eine vorsichtige Annahme, da es sich bei dieser Studie nicht um eine soziologische 

Forschungsarbeit handelt.  

Der CCI von VRE-kolonisierten Studienteilnehmenden lag bei einem durchschnittlich 

hohen Wert von 5. Damit kann eine Assoziation einer Besiedlung mit VRE vor 

stationärer Aufnahme mit einem höheren CCI angenommen werden. Allerdings war der 

CCI, wie bereits erwähnt, in 6 von 48 Fällen der VRE-Kolonisationen nicht verfügbar, 

sodass der CCI nicht als Variable in die univariablen und multivariablen Analysen 

aufgenommen werden konnte. Nichtsdestotrotz sollte man in der Betreuung 

schwerkranker und immunsupprimierter Patienten und Patientinnen besonders 

aufmerksam sein und Kolonisationen bzw. Infektionen mit VRE oder anderen MRE 

rasch erkennen (44). 

4.3  Einbettung der Ergebnisse in den bisherigen Forschungsstand 

Die Speziesidentifizierung der VRE-positiven Rektalproben ergab ein Verhältnis von 

93,8 % E. faecium zu 6,3 % E. faecalis. Die hierbei sehr hohe Quote von VR E. faecium 

beweist dessen wachsende klinische Bedeutung, die sich auch in den Daten der 

Antibiotika-Resistenz-Surveillance (ARS) am Robert Koch-Institut (RKI) widerspiegelt. 

So stieg der Anteil einer Vancomycin-Resistenz bei E. faecium in klinischen Proben von 

11,2 % (95 % CI 9,4-13,3 %) im Jahr 2014 auf 26,1 % (95 % CI 23,1-29,4 %) im Jahr 

2017 (9). Damit übersteigt die deutsche Rate der Vancomycin-Resistenz bei E. faecium 

deutlich die durchschnittliche Rate von 17,3 % in ganz Europa (45, 46). Diese 

epidemiologischen Daten zu VRE beruhen allerdings auf klinischen Proben von 

hospitalisierten Patienten und Patientinnen, während unsere Studie sich mit der 

Prävalenz von VRE-Kolonisation bei stationärer Aufnahme auf Normalstationen befasst. 

Zu letzterem gibt es derzeit wenig publizierte Vergleichsdaten. Eine 2019 veröffentlichte 

dänische Forschungsarbeit von Skjot-Arkil et al. über die Prävalenz von MRE (inklusive 

VRE) bei Patienten und Patientinnen, die in den dortigen Rettungsstellen vorgestellt 

wurden, ergab eine Prävalenz einer VRE-Kolonisation von 0,4 auf 100 

Studienteilnehmenden, welche sogar geringer als die hier nachgewiesene Prävalenz 
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von 1,2 auf 100 Studienteilnehmende ausfällt (14). Eine ebenso geringere Prävalenz 

der VRE-Kolonisation wurde in einer 2022 publizierten französischen 

Punktprävalenzstudie bestimmt. Die Prävalenz betrug hier 0,5 auf 100 

Studienteilnehmende, erfasste allerdings in der Studienpopulation aus insgesamt 2.396 

hospitalisierten Patienten und Patientinnen auch 379 Kinder (35). Eine weitere kürzlich 

veröffentlichte irische Punktprävalenzstudie berichtet über eine VRE-Prävalenz in Höhe 

von 0,98 % bei asymptomatischen, ambulanten Patienten und Patientinnen. Die 

Studienpopulation bestand hier aus Studienteilnehmenden, die sich zur elektiven 

Koloskopie vorgestellt hatten und vor dem Eingriff auf VRE gescreent wurden (47). Die 

niedrige Prävalenz der irischen Studie ist mit den Ergebnissen unserer Studie 

vergleichbar. 

Bezogen auf die Literatur konnten einige bereits bekannte begünstigende Umstände für 

die rektale Kolonisation mit VR E. faecium auch in unserer Arbeit identifiziert werden. 

So erfassten die eben genannten Studien aus Dänemark von Skjot-Arkil et al. und aus 

Frankreich von Grohs et al. ebenfalls vorangegangene antibiotische Therapien und 

vorangegangene Behandlungen im Krankenhaus als Risikofaktoren für eine 

VR E. faecium-Kolonisation (14, 35). Dazu ergab eine 2018 publizierte koreanische 

Studie ein höheres Risiko für eine VR E. faecium-Kolonisation bei Patienten und 

Patientinnen, die von einem Altenpflegeheim in die Rettungsstelle verlegt werden als 

bei Patienten und Patientinnen, die von einem Allgemeinkrankenhaus stammen 

(OR 8,0) (48). Dahingegen zeigte sich in einer Untersuchung in Singapur eine höhere 

VRE-Prävalenz bei Patienten und Patientinnen in Akutkrankenhäusern (14,2 %) als bei 

Patienten und Patientinnen in Altenpflegeheimen (0,8 %) (49). Infolgedessen scheint 

das Risiko einer VRE-Kolonisation nicht mit der Art der Gesundheitseinrichtung selbst, 

sondern eher mit dem CCI oder gesundheitlichem Status der Betroffenen 

zusammenzuhängen.  

4.4  Stärken und Schwächen der Studie 

Diese Studie beinhaltet einige Limitationen. Zunächst beruhte die Risikofaktorenanalyse 

auf selbstberichteten Informationen der Studienteilnehmenden, wodurch verfälschte 

Erinnerungen der Teilnehmenden die Ergebnisse beeinflusst haben könnten (50). Um 

den Einfluss dieser Verzerrung zu reduzieren, wurde der Fragebogen auf das 

Auffassungsvermögen der Studienteilnehmenden zugeschnitten. Sollte das Ausfüllen 
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des Fragebogens durch die Studienteilnehmenden selbst nicht möglich gewesen sein, 

wurden die Fragen durch Studienpersonal mittels Interviews gemeinsam mit den 

Teilnehmenden beantwortet. Da es sich hier nicht um eine soziologische 

Forschungsarbeit handelt, ist die signifikant niedrigere Prävalenz einer VRE-

Kolonisation bei Bewohnern des Berliner Bezirkes Steglitz-Zehlendorf als unsicher zu 

werten. Weiterhin war es den Studienteilnehmenden freigestellt, den Rektalabstrich 

selbst vorzunehmen. Allerdings wurden sie im Fall einer Selbstabnahme des 

Rektalabstriches durch das Gesundheitspersonal unterstützt. Die Sensitivität einer 

VRE-Bestimmung durch Rektalabstriche liegt bei ungefähr 60 % und wird durch die 

Konzentration von VRE im Stuhl bestimmt (51). Eine zu geringe Stuhlmenge durch den 

Einmalabstrich könnte daher zu einem falsch niedrigen Nachweis von VRE geführt 

haben. Darüber hinaus zeigt der VITEK® 2 (bioMérieux, Nürtingen, Deutschland) eine 

niedrigere Sensitivität in der Resistenzbestimmung als andere Methoden. Bei nicht 

eindeutigen Fällen wurde die Diagnostik daher um eine vanA/vanB-Polymerase-

Kettenreaktion (PCR)-Analyse ergänzt. Trotz alledem könnten dieser Faktor ebenfalls 

zu einer falsch niedrigen VRE-Kolonisationsrate zum Zeitpunkt der stationären 

Aufnahme beigetragen haben. Zuletzt handelt es sich bei dieser Studie um eine 

monozentrische Analyse einer großen Universitätsklinik, sodass nur begrenzt 

Schlussfolgerungen für nicht-universitäre Krankenhäuser der Tertiärversorgung 

gezogen werden sollten. Wie auch im internationalen Vergleich zeigt sich die 

Verbreitung von VRE innerhalb Deutschlands regional verschieden (52). 

Nichtsdestotrotz sind basierend auf dem medianen CCI der untersuchten Patienten- 

und Patientinnenkohorte die Ergebnisse der Risikofaktorenanalyse und der allgemeine 

Trend der VRE-Verbreitung mit Nicht-Intensivstationen anderer deutscher 

Universitätskliniken vergleichbar (23).  

Diese Forschungsarbeit weist folgende Stärken auf. Es wurde eine große Stichprobe 

von über 4.000 Studienteilnehmenden über einen langen Erfassungszeitraum von zwei 

aufeinanderfolgenden Jahren zur jeweils selben Jahreszeit erfasst. Auch die 

eingeschlossenen Stationen blieben in beiden Jahren gleich. In dieser Studie wurde 

mittels Rektalabstrichen die Prävalenz der rektalen Besiedlung mit VRE bei Patienten 

und Patientinnen zum Zeitpunkt der Krankenhausaufnahme untersucht. Bis dato gibt es 

sehr wenig Berichte über die Prävalenzraten von VRE oder VR E. faecium zum 

Zeitpunkt der stationären Aufnahme. Diese Arbeit identifizierte zudem mögliche 

Risikofaktoren einer VR E. faecium-Kolonisation auf lokaler und regionaler Ebene, die 
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auf andere Umgebungen weltweit übertragen werden können. Außerdem wurde eine 

Nachbeobachtung von VRE-kolonisierten Studienteilnehmenden durchgeführt, um 

eventuelle Infektionen zu detektieren. 
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5. Schlussfolgerungen  

In unserer Studie wiesen nur 1,2 % der Patienten und Patientinnen eine rektale 

Besiedlung mit VRE zum Zeitpunkt der stationären Aufnahme auf eine Nicht-

Intensivstation auf. Die Infektionsrate bei VRE-positiven Studienteilnehmenden war mit 

2,1 % ebenfalls gering.  

Dennoch gibt der Anstieg der Prävalenz von VRE bzw. VR E. faecium in den Jahren 

2014 und 2015 einen Hinweis auf den epidemiologischen Trend von VR E. faecium in 

Deutschland. Um die weitere epidemiologische Entwicklung von VRE ï insbesondere 

im stationären Setting ï erfassen zu können, ist eine kontinuierliche Surveillance von 

nosokomialen Infektionen durch VRE essentiell.  

Die Risikofaktorenanalyse unserer Studie identifizierte hämatoonkologische und 

strahlentherapeutische Stationen als Risikobereiche für ein signifikant gehäuftes 

Auftreten einer VR E. faecium-Kolonisation zum Zeitpunkt der stationären Aufnahme. 

Diese Patienten- und Patientinnenpopulation weist aufgrund ihrer schweren 

chronischen Erkrankungen bzw. starker Immunsuppression ein erhöhtes Risiko für das 

Auftreten einer nosokomialen Infektion mit VRE sowie komplizierte Verläufe auf, sodass 

insbesondere in diesen Risikobereichen die Identifizierung VR E. faecium-kolonisierter 

Patienten und Patientinnen sowie die Umsetzung von Maßnahmen zur Verhinderung 

einer weiteren Übertragung von großer Bedeutung sind. Dabei sollten zusätzliche 

Präventionsmaßnahmen wie intensivierte Umgebungsreinigung und -desinfektion, 

antiseptische Waschungen und regelmäßige Messungen der Händehygiene-

Compliance in Erwägung gezogen werden. 

Zudem konnten bereits bekannte Risikofaktoren einer VR E. faecium-Kolonisation in der 

Risikofaktorenanalyse bestätigt werden. Hier zeigte sich, dass eine 

Antibiotikaanwendung in den sechs Monaten vor einer Krankenhausaufnahme einen 

wichtigen Einflussfaktor darstellte. Folglich spielt eine adäquate Antibiotikaanwendung 

nicht nur in der stationären, sondern auch in der ambulanten Versorgung eine 

entscheidende Rolle in der Prävention von VR E. faecium. Dies könnte mittels Antibiotic 

Stewardship (ABS)-Programmen erzielt werden. 

Des Weiteren zeigten Patienten und Patientinnen, die in den Monaten vor der stationä-

ren Aufnahme in Einrichtungen der Rehabilitation oder der Krankenversorgung versorgt 

worden waren, ein erhöhtes Risiko für eine VR E. faecium-Kolonisation. Die Ergebnisse 

der Risikofaktorenanalyse unserer Studie geben somit Hinweise für ein gezieltes 
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Screening von Patienten und Patientinnen mit einem gegebenen Risiko für eine VRE-

Kolonisation. 
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Anhang der Publikation 1 

Abbildungen und Ergänzungen dieser Publikation sind dem Abschnitt 

ĂAttachementsñ der Publikation anhand der jeweils aufgef¿hrten Website 

entnommen. 
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MDRO (page 2, filled in by the study participants or completed by the study personnel in 

interview mode) (1/2). https://www.egms.de/tools/download.jsp?path=journals/dgkh/2021-

16/dgkh000377.a1.pdf&mime=application/pdf&name=Attachment1_dgkh000375.pdf 

Accessed September 19, 2022.  

https://www.egms.de/tools/download.jsp?path=journals/dgkh/2021-16/dgkh000377.a1.pdf&mime=application/pdf&name=Attachment1_dgkh000375.pdf
https://www.egms.de/tools/download.jsp?path=journals/dgkh/2021-16/dgkh000377.a1.pdf&mime=application/pdf&name=Attachment1_dgkh000375.pdf













































































