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Wenn Keime

unsichtbar bleiben

Wie die moderne Technik der Gen-Sequenzierung chronische Infektionen aufspiiren kann

er Urin brennt seit Monaten,

obwohl mehrere Antibioti-

ka ausprobiert wurden. Die

Prostata schmerzt dauer-
haft, ohne dass Laborbefunde eine
klare Ursache zeigen. Von auBen
sieht die Wunde langst ruhig aus,
doch sie heilt nicht. Das sind kurz
umrissen nur einige Leidensge-
schichten chronischer Infektionen.
Fir viele Patienten hat hier ein oft
langanhaltender belastender Kreis-
lauf aus Arztbesuchen, Antibioti-
katherapien und dauerhafter Unsi-
cherheit wieder gesund zu werden
begonnen. Neue diagnostische Ver-
fahren wie die Next-Generation-Se-
quencing-Methode (NGS) von Mi-
croGenDX sollen helfen, versteckte
Krankheitserreger sichtbar zu ma-
chen - dort, wo herkdbmmliche Dia-
gnostik an Grenzen stoBt.

Das Problem klassischer
Keimdiagnostik

Bei Verdacht auf eine bakterielle
Infektion wird meist eine sogenann-
te Bakterienkultur angelegt. Dabei
versucht das Labor, Bakterien oder
Pilze aus einer Probe - etwa Wund-
sekret , Prostatasekret oder Urin -

Staphylococcus aureus

auf einem Nahrboden anzuzichten.
Dieses Verfahren ist seit Jahrzehn-
ten Standard und in vielen Fallen
sehr zuverlassig, wenn die Erreger
auf den Nahrboden wachsen.

Doch nicht jeder Keim lasst sich
leicht zichten. Manche Bakterien
wachsen extrem langsam, andere
sterben bereits beim Transport ins
Labor ab, wieder andere finden nicht
das Optimum um zu wachsen oder
verstecken sich in sogenannten
Biofilmen - schleimartigen Schutz-
schichten, die besonders bei chroni-
schen Wunden oder auf eingesetz-
ten Materialien vorkommen.

Hinzu kommt: Wurde bereits ein
Antibiotikum eingenommen, kann
die Kultur trotz bestehender Infek-
tion negativ ausfallen. Patienten
horen dann haufig den Satz: ,Es
wurden keine Keime gefunden”, ob-
wohl Beschwerden weiter bestehen,
meist durch unsichtbare Bakterien
verursacht.

Wie funktioniert
Next Generation Sequencing?

Die sogenannte Next Genera-
tion Sequencing-Technologie — kurz
NGS - verfolgt einen véllig anderen

NGS ERKANNT:

Acinetobacter
baumannii

Klebsiella
pneumoniae

63%

12%

Finegoldia
magna

Staphylococcus
aureus

*Die Fallstudie basiert auf MicroGenDX NGS/qPCR-Testergebnissen.

Ansatz. Sie sucht nicht nach leben-
den Bakterien, sondern nach deren
genetischem Material, also DNA.
Vereinfacht gesagt funktioniert das
Verfahren wie ein hochauflésender
genetischer Fingerabdrucktest: Aus
der Probe wird samtliche mikrobi-
elle DNA isoliert. Moderne Sequen-
ziergerate lesen Millionen kleinster
DNA-Bausteine in mittlerweile kur-
zer Zeit aus.

Computerprogramme ver-
gleichen diese Daten mit riesigen
Datenbanken bekannter Mikroor-
ganismen. Es lassen sich so sehr zu-
verlassig zahlreiche Bakterien, Pilze
oder andere Keime gleichzeitig iden-
tifizieren.

Die Methode von MicroGenDX
kombiniert dabei klassische PCR-
Technik mit umfassender DNA-Se-
quenzierung. Allein durch die da-
hinterstehende Datenbank mit tGber
50.000 Bakteriensequenzen sind
auch schwer nachweisbare oder sel-
tene Erreger nachweisbar.

Warum chronische
Infektionen in der Diagnostik
besonders schwierig sind

Chronische Infektionen unter-
scheiden sich deutlich von akuten
Erkrankungen. Wahrend eine akute
Blasenentziindung meist rasch und
einfach mit Kultur oder PCR nach-
weisbar ist und gut auf Antibiotika
anspricht, verlaufen chronische Pro-
zesse oft komplexer.

Chronische Wundinfektionen

Bei schlecht heilenden Wunden
- etwa am diabetischen FuBB oder
nach Operationen - befinden sich
haufig mehrere Keime gleichzeitig
im Gewebe der Wunde. Manche bil-
den Biofilme, besonders gerne auf
kinstlich eingebrachten Materialien,
die sie vor Antibiotika schitzen. Her-
kommliche Kulturen entdecken oft
nur die am schnellsten wachsenden
Bakterien. Langsamere oder emp-
findliche Keime bleiben maglicher-
weise unerkannt auf der Strecke.

NGS-Verfahren kénnen hier ein
umfassenderes Bild der gesamten
Keimbesiedlung liefern.

Chronische Zystitis

Patientinnen und Patienten mit
wiederkehrender oder chronischer
Blasenentziindung berichten hau-
fig Uber Beschwerden trotz nega-
tiver Urinkultur. Einige Fachleute
vermuten, dass bestimmte Bakte-
rien in sehr geringer Menge oder
in Biofilmen vorkommen und des-
halb ubersehen werden oder zur
Anzucht ungeeignet sind. Die sehr
empfindliche PCR kann hier ledig-
lich einen kleinen diagnostischen
Ausblick liefern.

Die genetische Analyse kann bei
diesen Keimen helfen, sie fur den
Kliniker sichtbar zu machen.

Chronische Prostatitis

Besonders schwierig ist die Dia-
gnostik der chronischen und oft
sehr schmerzhaften Prostatitis be-
ziehungsweise des chronischen
Beckenschmerzsyndroms. Viele
Betroffene leiden tber Jahre unter
starken Schmerzen, Druckgefuhl
oder Problemen beim Wasserlas-
sen, ohne dass eindeutige Ursachen
gefunden werden.

Hier ist NGS zunehmend als er-
ganzende Diagnostik von beson-
derer Bedeutung, da die Methode
auch seltene oder schwer kultivier-
bare Mikroorganismen nachweisen
kann. ®
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Die Vorteile der
genetischen
Keimsuche

Befluirworter der Methode
sehen mehrere Vorteile:

* Breiter Erregernachweis: Un-
terschiedliche kulturell nicht
nachweisbare Keime kdnnen
gleichzeitig erkannt werden.

* Nachweis schwer kulti-
vierbarer Bakterien: Auch
langsam wachsende oder
empfindliche Erreger kdnnen
identifiziert werden.

* Biofilm-assoziierte Infektio-
nen: Besonders relevant bei
chronischen Wunden und Im-
plantatinfektionen.

* Schnellere Orientierung: In
manchen Fallen schneller als
langwierige Spezialkulturen.

* Nachweis von Resistenz-
gene: Genetische Marker fir
Antibiotikaresistenzen geben
eine Information der Antibio-
tikaempfindlichkeit.

Wo liegen die Grenzen? Trotz
groBer Erwartungen ist NGS kein
universelles  ,Wunderdiagnos-
tikum”. Die Ergebnisse missen
immer im Zusammenhang mit
Beschwerden, Untersuchung
und klassischen Laborwerten be-
wertet werden, um eine optimale
Therapie abzuleiten. Nicht jeder
nachgewiesene Keim verursacht
tatsachlich eine Erkrankung. Ge-
rade im Harntrakt oder auf der
Haut leben viele Mikroorganis-
men natirlicherweise, so dass
die nachgewiesenen Erreger
auch individuell interpretiert wer-
den mussen. Die Technik ist so
empfindlich, dass sie auch harm-
lose Begleitkeime oder physiolo-
gischerweise auftretende ,gute”
Bakterien erfassen kann.

Das fuhrt zu einer zentralen
Herausforderung: Welche Bakte-
rien sind wirklich krankmachend
- und welche lediglich zufallige
Mitbewohner?

Die Krankenkassen (berneh-
men derzeit die Kosten nicht rou-
tinemaBig. Die Untersuchungen
gelten haufig noch als erganzen-
de Spezialdiagnostik.

Besonders bei langwierigen,
therapieresistenten oder unkla-
ren Infektionen konnte die moder-
ne Gen-Sequenzierung abhan-
gig von der dahinter liegenden
Datenbank eine zunehmende
entscheidende Rolle bei der
Therapie chronischer Infektionen.

Hoffnung fir Patienten mit
langer Leidensgeschichte.

Fur Betroffene chronischer
Infektionen bedeutet das vor al-
lem eines: die Chance auf neue
Antworten. Gerade Menschen,
die sich nach zahlreichen erfolg-
losen Behandlungen unverstan-
den fihlen, kénnen auf prazisere
Diagnosen hoffen.

Verfahren, wie die von Micro-
GenDX zeigen ihre Leistungsfa-
higkeit in verschiedenen inter-
nationalen  Fachpublikationen.
Schon heute aber verandert die
Technologie den Blick auf In-
fektionen — weg von der Frage
.Wachst ein Keim?” hin zu ,Wel-
che Mikroorganismen sind tat-
sachlich vorhanden”. Diese hoch-
moderne Diagnostik ist im Labor
Dr. Fenner in Hamburg, dem al-
testen medizinischen Labor der
Hansestadt erhaltlich. Weitere
Informationen finden Sie unter
www.fennerlabor.de oder www.
microgendx.eu P,




