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Studienziele

Die Infektion mit Clostridium difficile (CDI) ist eine der haufig-
sten Infektionen, die als Komplikation einer vorangehenden
Antibiotikatherapie auftreten kénnen. Fir die klinischen Sym-
ptome ist das von den Clostridien gebildete Toxin verantwort-
lich. Bis vor kurzem konnte eine Clostridienkolitis nur durch
den Nachweis dieses Toxins im Stuhl diagnostiziert werden.
Neuerdings kann mittels einer «Polymerase Chain Reaction»
(PCR) die DNA der Bakterien molekulargenetisch nachgewie-
sen werden. Mit dieser Studie sollte die klinische Relevanz ei-
ner positiven PCR bei Personen untersucht werden, bei denen
kein Toxin im Stuhl nachgewiesen werden konnen.

Methoden

In diese Studie des Universitatsspitals von Sacramento (Kalifor-
nien) wurden Erwachsene aufgenommen, die wegen eines
Verdachts auf eine schwere CDI eingewiesen worden waren.
Basierend auf den Ergebnissen des Toxinnachweises und der
PCR im Stuhl wurden diese in drei Gruppen eingeteilt: eine
Gruppe mit positivem Toxinnachweis und positiver PCR
(Tox+/PCR+), eine Gruppe mit negativem Toxinnachweis
und positiver PCR (Tox—/PCR+) und eine Gruppe mit negati-
vem Toxinnachweis und negativer PCR (Tox—/PCR-). Den be-
handelnden Arztinnen und Arzten wurde das Toxin-Resultat
mitgeteilt, das PCR-Resultat dagegen nicht. Primérer Endpunkt
der Studie war die Dauer der Diarrhoe in den ersten 14 Tagen
im Anschluss an die erste Stuhlprobe und nach einer Antibioti-
katherapie von bis zu zwei Wochen.

Ergebnisse

Von 1'416 Personen, welche die Auswahlkriterien erftllten,
fiel die PCR bei 293 (21%) positiv aus, bei 131 (9,3%) liess
sich auch das Toxin nachweisen und bei 1'123 waren beide
Untersuchungen negativ. In der (Tox+/PCR+)-Gruppe waren
im Vergleich zu den anderen beiden Gruppen vor Symptom-
beginn haufiger Antibiotika eingesetzt worden, der «Bakterien-
load» vor Therapiebeginn im Stuhl war héher, die Durchfdlle
waren ausgepragter und dauerten langer. CDI-bedingte Kom-
plikationen traten nur in der (Tox+/PCR+)-Gruppe auf. Bei
den Personen, welche innerhalb des ersten Monates starben,
wurde in elf Fallen der (Tox+/PCR+)-Gruppe (8,4%) und in
einem Fall der (Tox—/PCR+)-Gruppe (0,6%) die CDI als mitver-
antwortlich fiir den Tod beurteilt.

Schlussfolgerungen

Bei Personen, die an einer mittels PCR nachgewiesenen CDI

erkrankt waren, traten CDI-spezifische Komplikationen und
Todesfdlle hauptsachlich bei denjenigen auf, bei denen gleich-
zeitig das krankheitsspezifische Toxin nachgewiesen werden
konnte. Der Verlauf bei Personen mit positiver PCR, aber oh-
ne Toxinnachweis war vergleichbar mit demjenigen bei Perso-
nen mit negativer PCR.

Zusammengefasst von Bettina Wortmann

Es handelt sich um eine qualitativ hochstehende Studie mit kli-
nisch relevanter Fragestellung. Planung und Durchfiihrung der
Studie sind tiberzeugend, ebenso die sauber ausgewerteten Re-
sultate, welche von den Studienverantwortlichen kritisch inter-
pretiert und diskutiert werden. Die Resultate belegen, dass der
Nachweis von Clostridium difficile im Stuhl ohne klinische An-
gaben nicht sinnvoll interpretiert werden kann. Die Botschaft
muss alle aufriitteln — sowohl diejenigen, welche Kranke direkt
behandeln, als auch die fiir die Labordiagnostik Zustdndigen,
denn «ceteris paribus gilt sie fiir jeden diagnostischen Test mit
hoher Sensitivitat und tiefer Spezifitat: Die vorschnelle Fehlin-
terpretation fiihrt nicht nur zu diagnostischer Scheinsicherheit
und zu den leicht messbaren negativen Folgen von Uberdia-
gnostik (Kosten), sondern vor allem auch zu versteckten, im
Einzelfall meist unbeachteten «Down-Stream-Effekteny. Im vor-
liegenden Falls sind dies die antibiotische Ubertherapie, die
iatrogene Mitbehandlung der Darmflora, Schadigung der Kolo-
nisationsresistenz und Selektion resistenter Bakterien im Dick-
darm.

Damit wirft die Studie grundsétzliche praktische Fragen auf:
Wie soll ein diagnostisches Labor mit Auftragen ohne klinische
Informationen und Fragestellung umgehen? Wie kénnen Anrei-
ze gesetzt werden, dass die Behandelnden diagnostische Tests
nicht nur mit «Ankreuzeny, sondern mit einer klaren Fragestel-
lung und klinischen Angaben in Auftrag geben? Wie kénnten
diagnostische Labors dazu motiviert werden, fehlindizierte La-
boruntersuchungen gar nicht erst durchzufiihren und/oder de-
ren Resultate nicht zu kommunizieren? Oder sollten solch sinn-
lose Untersuchungen allenfalls gar nicht entschadigt werden?
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