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Waar gaat deze richtlijn over?

Deze richtlijn is gericht op de huidige maatstaven voor passende zorg op het gebied van infectiepreventie
rondom bijzonder resistente micro-organismen (BRMO). In de richtlijn komen de volgende onderwerpen aan
de orde:

e Criteria BRMO
o Enterobacterales met plasmidaal AmpC
Risico-inventarisatie voor BRMO-dragerschap

Isolatie en infectiepreventiemaatregelen

o Infectiepreventiemaatregelen op de polikliniek

o Einddesinfectie ESBL-producerende Escherichia coli
Contactonderzoek bij onverwachte BRMO

Beéindiging van isolatie en infectiepreventiemaatregelen
¢ Organisatie van zorg

De richtlijn beschrijft de infectiepreventiemaatregelen ter voorkoming van transmissie van BRMO in de
medisch-specialistische zorg (zie www.sri-richtlijnen.nl). Voor informatie over diagnostiek wordt verwezen naar

de richtlijn Laboratorium detectie Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO). Voor informatie over MRSA

wordt verwezen naar de richtlijn MRSA.

Voor wie is deze richtlijn bedoeld?

De beoogde gebruikers van de richtlijn betreffen medewerkers die betrokken zijn bij de zorg voor patiénten
met een BRMO en diegenen die verantwoordelijk zijn voor het opstellen van het infectiepreventiebeleid in de
medisch-specialistische zorg (zie www.sri-richtlijnen.nl).

Voor patiénten

Infecties worden veroorzaakt door micro-organismen. Een infectie gaat vaak vanzelf over, maar soms zijn
antimicrobiéle middelen (bijvoorbeeld antibiotica) nodig. Dit zijn medicijnen die helpen tegen een infectie
met micro-organismen. Sommige micro-organismen zijn ongevoelig (resistent) voor antimicrobiéle middelen,
waardoor deze niet meer helpen. BRMO zijn ongevoelig voor bepaalde antimicrobiéle middelen. Een infectie
met een BRMO is vaak lastig te behandelen en daarom ongewenst.

In deze richtlijn wordt beschreven welke maatregelen in de medisch-specialistische zorg moeten worden
genomen om verspreiding van BRMO te voorkomen.

Meer informatie in begrijpelijke taal is te lezen op thuisarts.nl.

Hoe is de richtlijn tot stand gekomen?

De richtlijn betreft de herziening van de WIP-richtlijn BRMO (Bijzonder Resistente Micro-Organismen)
ziekenhuizen. Met het uitbrengen van deze richtlijn komt bovengenoemde richtlijn te vervallen. De richtlijn is
in eerste instantie generiek opgesteld door een multidisciplinaire werkgroep met vertegenwoordigers uit de
relevante domeinen, afkomstig van NVMM, NIV/NVII, NVDV, RIVM, VHIG, V&VN, Verenso en NVAB. Tijdens
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de commentaarfase is de richtlijn voorgelegd aan onder andere de Patiéntenfederatie Nederland (PFNL), de
koepelorganisaties van ziekenhuizen en de Inspectie Gezondheidszorg en Jeugd. Op 1 juli 2025 is de richtlijn
vervolgens gespecificeerd voor de medisch specialistische zorg. Hierbij zijn uitsluitend tekstuele aanpassingen
gedaan (dus geen inhoudelijke wijzigingen), zodat alleen de aanbevelingen en adviezen relevant voor
ziekenhuizen zijn opgenomen. Elk domein maakt deze vertaalslag afzonderlijk. Dit zorgt voor een betere
aansluiting bij de praktijk en maakt toekomstige herzieningen eenvoudiger.

Het SRl is als houder van deze richtlijn de eerstverantwoordelijke voor de actualiteit van deze richtlijn. De
andere aan deze richtlijn deelnemende wetenschappelijk verenigingen of gebruikers van de richtlijn delen de
verantwoordelijkheid en informeren de eerstverantwoordelijke over relevante ontwikkelingen binnen hun
vakgebied.

De Federatie Medisch Specialisten heeft namens het SRI de leidende rol gehad bij de richtlijnontwikkeling.
De richtlijnontwikkeling is ondersteund door het Kennisinstituut van de Federatie Medisch Specialisten en
werd gefinancierd door het ministerie van VWS (Ministerie van Volksgezondheid, Welzijn en Sport). De
financier heeft geen enkele invloed gehad op de inhoud van de richtlijn.

Verantwoording

Publicatiedatum : 01-07-2025
Beoordeeld op geldigheid : 16-09-2024

Voor de volledige verantwoording, evidence tabellen en eventuele aanverwante producten raadpleegt u de
Richtlijnendatabase.
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BRMO

Deze module is onderverdeeld in twee submodules waarin de volgende uitgangsvragen worden behandeld:

1. Aan welke criteria dient een micro-organisme te voldoen om als bijzonder resistent micro-organisme
(BRMO) te worden aangemerkt?

2. Worden er uitbraken gezien in zorginstellingen door Enterobacterales met een plasmidaal AmpC beta-
lactamase (zonder extended-spectrum beta-lactamase of carbapenemase) als hier geen aanvullende
infectiepreventiemaatregelen voor worden genomen naast de algemene voorzorgsmaatregelen?

Verantwoording

Publicatiedatum : 01-07-2025
Beoordeeld op geldigheid : 01-09-2024

Voor de volledige verantwoording, evidence tabellen en eventuele aanverwante producten raadpleegt u de
Richtlijnendatabase.
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Criteria BRMO
Uitgangsvraag

Aan welke criteria dient een micro-organisme te voldoen om als bijzonder resistent micro-organisme (BRMO)
te worden aangemerkt?

Aanbeveling

Beschouw onderstaande micro-organismen als BRMO:

Micro-organisme Resistentie(mechanisme)’

Enterobacterales ESBL

Enterobacterales Carbapenem? of carbapenemase

Enterobacterales groep II3 Aminoglycosiden* + fluorochinolonen® + co-trimoxazol
Acinetobacter baumannii- Aminoglycosiden* + ciprofloxacine of levofloxacine

calcoaceticus complex®

Acinetobacter baumannii- Carbapenemase’
calcoaceticuscomplex®

Pseudomonas aeruginosa > 3 van onderstaande middelen:
Tobramycine of amikacine
Carbapenem8 / carbapenemase

Piperacilline

Ceftazidim

Fluorochinolonen
Enterococcus faecium Vancomycine of vanA gen of vanB gen + penicilline-groep
Staphyloccus aureus complex Zie richtlijn MRSA

9

Candida auris Ongeacht resistentie®

ESBL = extended-spectrum beta-lactamase
" Resistentie gebaseerd op klinische breekpunten (zie www.eucast.org).

2 Bij Proteus spp., Providencia spp., Serratia marcescens en Morganella morganii telt imjpenem niet mee.

3 Citrobacter freundii, Enterobacter spp., Klebsiella aerogenes, Hafnia alvei, M. morganii, Providencia spp., S.
marcescens en andere Enterobacterales waarbij chromosomaal AmpC meestal aanwezig is.

4 Resistent tegen gentamicine 6f tobramycine 6f amikacine; bij S. marcescens tellen tobramycine en
amikacine niet mee (Livermore, 2001; Sandner-Miranda, 2018).

% Resistent tegen ciprofloxacin, norfloxacin of levofloxacin.

6 Omvat onder meer Acinetobacter calcoaceticus, Acinetobacter baumannii, Aacinetobacter pittii en
Acinetobacter nosocomialis.

7 Het blaoxa-519en telt niet mee als carbapenemase gen, omdat het een niet-verworven chromosomaal
gelegen resistentie gen betreft. Als het laboratorium niet de mogelijkheid heeft om relevante
carbapenemase-genen dan wel carbapenemase-productie aan te tonen, dan telt resistentie tegen imipenem
en/of meropenem op basis van het klinisch breekpunt.
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8 Ertapenem telt niet mee.
? Zie ook WHO fungal priority pathogens list.
10 Gevoeligheidsbepaling is altijd geindiceerd;: infectiepreventiemaatregelen instellen in afwachting van

resultaat gevoeligheidsbepaling.
Overwegingen

Criteria BRMO

In de internationale literatuur zijn veel verschillende definities te vinden voor resistente micro-organismen. In
2012 werd door een internationale groep van experts een voorstel gepubliceerd voor interim standaard
definities voor multidrug-resistant, extensively drug-resistant en pandrug-resistant bacteria in een poging om
internationaal meer uniformiteit te krijgen (Magiorakos, 2012). Deze definities waren echter zeer uitgebreid
en gedetailleerd en in de definities telden alle groepen antimicrobiéle middelen even zwaar mee. In 2017
werd door de Wereldgezondheidsorganisatie (WHO, 2017) een lijst gepubliceerd met resistente bacterién
waarvoor met prioriteit nieuwe antimicrobiéle middelen ontwikkeld zouden moeten worden. Deze lijst is

daarna wereldwijd ook vaak gebruikt om infectiepreventiemaatregelen te prioriteren, maar was daartoe niet
primair opgesteld.

De NVMM heeft in 2021 een voorstel gedaan om in samenspraak met het werkveld de definitie van BRMO af
te kaderen voor de Nederlandse praktijk. Bovengenoemde publicaties zijn meegenomen in dit proces, maar
er is gekozen voor een meer pragmatische benadering die past bij de Nederlandse situatie. De werkgroep
kan zich hierin vinden en heeft besloten deze over te nemen.

Er zijn drie kerncriteria (Kluytmans-Vandenbergh, 2005) om vast te stellen of een micro-organisme als
bijzonder resistent (BRMO) moet worden beschouwd:

1. Het micro-organisme kan ziekte veroorzaken.

2. Het micro-organisme heeft resistentie verworven, eventueel in combinatie met intrinsieke resistentie,
die (eerste keus) therapie belemmert. Deze resistentie leidt tot beperking in de keus van antimicrobiéle
middelen en/of de toedieningswijze daarvan bij de behandeling van infecties waarbij nauwelijks
alternatieve behandelmogelijkheden beschikbaar zijn.

3. Het micro-organisme of plasmide van betreffend micro-organisme kan zich verspreiden wanneer (naast
algemene voorzorgsmaatregelen) geen aanvullende infectiepreventiemaatregelen worden getroffen of
waarvan is aangetoond dat er in de dagelijkse praktijk, ondanks algemene voorzorgsmaatregelen,
verspreiding optreedt.

Factoren die moeten worden meegewogen bij de beslissing om een resistent micro-organisme als BRMO aan
te merken en te bepalen of screening, isolatie en aanvullende infectiepreventiemaatregelen nodig zijn:

e De mate waarin deze beperking van keus voor therapie leidt tot extra morbiditeit of mortaliteit bij
patiénten met infecties met dit micro-organisme.

e De overdraagbaarheid van het micro-organisme of plasmide, en de mogelijkheden om door
proportioneel infectiepreventiebeleid verspreiding ervan tegen te gaan.

Micro-organismen gedefinieerd als BRMO
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De NVMM heeft onder haar achterban artsen-microbioloog geraadpleegd over welke micro-organismen
volgens de aangegeven drie kerncriteria voor BRMO ook daadwerkelijk als BRMO gedefinieerd worden.
Hiervoor zijn alle potentiéle BRMO door artsen-microbioloog op basis van expert opinion beoordeeld op het
veroorzaken van ziekte, belemmering van standaardtherapie en overdraagbaarheid. Micro-organismen die
zich voornamelijk buiten zorginstellingen verspreiden zoals pneumokokken, Sa/monella spp. en gonokokken
zijn hierbij buiten beschouwing gelaten. Voor Mycobacterium tuberculosis wordt verwezen naar de LCI-
richtlijn Tuberculose. Indien er consensus was dat een micro-organisme aan alle drie de gestelde kerncriteria
voldeed, is deze als BRMO gedefinieerd en opgenomen in tabel 1.1. Nieuwe BRMO ten opzichte van de
oude richtlijn zijn multiresistente Enterobacterales groep Il en Candlida auris. Gezien de hoge prevalentie van
resistentie tegen een of meer antifungale middelen (Chowdhary, 2023; Jacobs, 2022; Jeffery, 2022;
Kohlenberg, 2022; Lyman, 2021), de aangetoonde snelle inductie van antifungale resistentie onder

therapie (Burrack, 2022; Spruijtenburg, 2023), het ontbreken van consensus over de te hanteren methode
voor antifungale gevoeligheidsbepaling en het ontbreken van klinische breekpunten (Ceballos-Garzon, 2022)
is de werkgroep van mening dat C. auris vooralsnog in alle gevallen als BRMO moet worden beschouwd,
ongeacht de resultaten van de gevoeligheidsbepaling.

In specifieke settingen kan er een afwijkend lokaal beleid worden gevoerd ten aanzien van het definiéren van
BRMO (bijvoorbeeld op een afdeling neonatologie of afdeling hematologie waar specifieke antimicrobiéle
profylaxe gegeven wordt).

In het geval van een uitbraak met een resistente verwekker die (nog) niet als BRMO is gedefinieerd kan het
nemen van aanvullende infectiepreventiemaatregelen wel aangewezen zijn.

Tabel 1.1: Overzicht BRMO

ESBL= extended-spectrum beta-lactamase

! Resistentie gebaseerd op klinische breekpunten (zie www.eucast.org).

2 Bjj Proteus spp., Providencia spp., Serratia marcescens en Morganella morganii telt imjpenem niet mee.

3 Citrobacter freundii, Enterobacter spp., Klebsiella aerogenes, Hafnia alvei, M. morganii, Providencia spp., S.
marcescens, en andere Enterobacterales waarbij chromosomaal AmpC meestal aanwezig is.

4 Resistent tegen gentamicine 6f tobramycine of amikacine; bij S. marcescens tellen tobramycine en
amikacine niet mee (Livermore, 2001; Sandner-Miranda, 2018).

% Resistent tegen ciprofloxacin, norfloxacin of levofloxacin.

6 Omvat ondermeer Acineotbacter calcoaceticus, Acinetobacter baumannii, Acinetobacter pittii en
Acinetobacter nosocomialis.

7 Het blaoxa.51gen telt niet mee als carbapenemase gen omdat het een niet-verworven chromosomaal
gelegen resistentie gen betreft. Als het laboratorium niet de mogeljjkheid heeft om relevante
carbapenemase-genen dan wel carbapenemase-productie aan te tonen, dan telt resistentie tegen imijpenem
en/of meropenem op basis van het klinisch breekpunt.

8 Ertapenem telt niet mee.

? Zie ook WHO fungal priority pathogens list.

10 Gevoeligheidsbepaling is altjjd geindiceerd;: infectiepreventiemaatregelen instellen in afwachting van
resultaat gevoeligheidsbepaling.
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li'qrdg_mggnim@iciIIine-resistente Streptococcus pneumoniae, &dHghvdpag)irales met resistentie tegen

Enterobacterales ESBL

Enterobacterales Carbapenem? of carbapenemase

Enterobacterales groep II3 Aminoglycosiden* + fluorochinolonen® + co-trimoxazol
Acinetobacter baumannii- Aminoglycosiden? + ciprofloxacine of levofloxacine

calcoaceticus complex®

Acinetobacter baumannii- Carbapenemase’
calcoaceticus complex®

Pseudomonas aeruginosa > 3 van onderstaande middelen:

Tobramycine of amikacine
Carbapenem8 / carbapenemase
Piperacilline

Ceftazidim

Fluorochinolonen

Enterococcus faecium vanA gen of vanB gen + penicilline-groep

Staphyloccus aureus complex Zie richtlijn MRSA

9

Candlida auris Ongeacht resistentie®

aminoglycosiden en fluorochinolonen, cotrimoxazol-resistente Stenotrophomonas maltophilia en
Acinetobacter spp. (non-Abc-complex) met carbapenemase-gen en/of resistentie tegen aminoglycosiden en

Waarden en voorkeuren van patiénten (en eventueel hun verzorgers)

De therapeutische middelen (antimicrobiéle middelen) voor behandeling van een BRMO-infectie zijn beperkt.
De beschikbare werkzame antimicrobiéle kunnen vaak alleen intraveneus worden toegediend. Afhankelijk van
het type BRMO kan een infectie mogelijk resulteren in een langere opnameduur en een hogere sterfte.
Verder kan een toename in het voérkomen van BRMO op termijn gevolgen hebben voor het empirisch
antibioticabeleid.

Indien er sprake is van verspreiding van BRMO, kunnen infectiepreventiemaatregelen aangescherpt worden
met als gevolg dat de zorgzwaarte toeneemt. De patiént ligt veelal in isolement en voor de medewerker is dit
meer arbeidsintensief doordat veelvuldig persoonlijke beschermingsmiddelen toegepast dienen te worden.
Gelet op de impact voor zowel de patiént als de medewerker is het daarom van belang om duidelijk te
definiéren wat de criteria zijn om een micro-organisme als BRMO aan te merken.
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Kosten (middelenbeslag)
Het definiéren van BRMO betekent dat er voor deze micro-organismen aanvullende
infectiepreventiemaatregelen nodig zijn. Dit geeft kosten qua arbeid, materialen en middelen. Het niet
definiéren van nieuwe micro-organismen als BRMO kan mogelijk resulteren in verdere verspreiding van een
BRMO. Dit kan uiteindelijk hogere zorgkosten veroorzaken doordat (afhankelijk van het type BRMO) infecties
bij nabije contacten mogelijk moeizaam te behandelen zijn en gepaard kunnen gaan met een hogere
ziektelast, intraveneuze behandeling of langere opnameduur (Mollers, 2017). Naast het definiéren van nieuwe
BRMO heeft de werkgroep ook besloten om enkele bestaande BRMO te laten vervallen. Dit resulteert in
vermindering van de zorgkosten omdat isolatie en aanvullende infectiepreventiemaatregelen voor grote
groepen patiénten niet langer noodzakelijk zijn.

Aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie

Voor het merendeel van de micro-organismen die zijn aangemerkt als BRMO worden geen problemen
verwacht voor de aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie. Dit betreffen micro-organismen die
volgens het huidige BRMO-beleid al reeds als BRMO waren gedefinieerd. Het verwerken van nieuwe BRMO
en het laten vervallen van micro-organismen die voorheen als BRMO waren gedefinieerd kan qua
administratie en inrichting laboratoriumdiagnostiek tijdelijk arbeidsintensief en tijdrovend zijn.

Onderbouwing

Achtergrond

BRMO's zijn pathogene micro-organismen die ongevoelig zijn voor de meest geéigende (dus eerste keus)
antimicrobiéle middelen of tegen een combinatie van therapeutisch belangrijke antimicrobiéle middelen en
die zonder aanvullende maatregelen tot verspreiding kunnen leiden. Deze module geeft onderbouwing over
de criteria waaraan een micro-organisme moet voldoen om aangemerkt te worden als BRMO.

Op basis van de beschreven criteria is onduidelijk of Enterobacterales met plasmidaal AmpC als BRMO moet
worden gedefinieerd. Voor een uitgebreide beschrijving van Enterobacterales met plasmidaal AmpC wordt
verwezen naar module Enterobacterales met plasmidaal AmpC.

Zoeken en selecteren

The WIP-guideline Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO), relevant international guidelines and
relevant scientific articles were examined in order to answer the clinical question. No systematic literature
analysis was performed for this clinical question. The working group made recommendations predominantly
based on the previous WIP-guideline and expert opinion.

Verantwoording

Publicatiedatum : 01-07-2025
Beoordeeld op geldigheid : 01-09-2024

Voor de volledige verantwoording, evidence tabellen en eventuele aanverwante producten raadpleegt u de
Richtlijnendatabase.
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Enterobacterales met plasmidaal AmpC
Uitgangsvraag

Worden er uitbraken gezien in zorginstellingen door Enterobacterales met een plasmidaal AmpC beta-
lactamase (zonder extended-spectrum beta-lactamase of carbapenemase) als hier geen aanvullende
infectiepreventiemaatregelen voor worden genomen naast de algemene voorzorgsmaatregelen?

Aanbeveling

e Beschouw Enterobacterales met een plasmidaal AmpC gen niet als BRMO.

e Monitor in ziekenhuizen verheffingen op basis van fenotype imodule Organisatie van zorg) om
nosocomiale transmissie van Enterobacterales met een plasmidaal AmpC gen te signaleren.

e Wanneer transmissie (uitbraak) van Enterobacterales met een plasmidaal AmpC gen in de zorginstelling

is aangetoond: neem aanvullende infectiepreventiemaatregelen totdat de uitbraak onder controle is.

Overwegingen

Voor- en nadelen van de interventie en de kwaliteit van het bewijs

De werkgroep ziet op basis van de gevonden literatuur onvoldoende aanleiding om Enterobacterales met een
plasmidaal AmpC gen als BRMO te duiden, waarvoor aanvullende infectiepreventiemaatregelen van
toegevoegde waarde zijn om verspreiding te voorkomen.

Uit de gevonden literatuur blijkt dat verspreiding in medisch-specialistische zorginstellingen met deze
bacterién tot nu toe slechts sporadisch beschreven. In afwezigheid van extra infectiepreventiemaatregelen
heeft een surveillancestudie in Nederland zelfs een afname laten zien in dragerschap met deze micro-
organismen bij patiénten opgenomen in ziekenhuizen over de periode 2013-2016 (den Drijver, 2018). Tot op
heden waren Enterobacterales met een plasmidaal AmpC gen in Nederland niet gedefinieerd als BRMO. Op
basis van de beschikbare literatuur ziet de werkgroep geen reden voor aanpassing van dit advies.

Surveillance

De epidemiologie van ziekenhuisbacterién verandert continu en de toekomst hiervan is moeilijk te
voorspellen. Het is niet uitgesloten dat succesvolle Enterobacterales lineages met een plasmidaal AmpC gen
in de toekomst opkomen. Daarom dient er in ziekenhuizen wel surveillance plaats te vinden om opkomst van
nieuwe succesvolle Enterobacterales met een plasmidaal AmpC gen te monitoren. Voor surveillance wordt
verwezen naar module Organisatie van zorg.

Uitbraken
Als in een zorginstelling een uitbraak plaatsvindt met Enterobacterales met een plasmidaal AmpC gen dienen
lokaal wel aanvullende infectiepreventiemaatregelen te worden genomen tot de uitbraak onder controle is.

Waarden en voorkeuren van patiénten (en eventueel hun verzorgers)

Het is op dit moment niet duidelijk of de extra belasting die behandeling in isolatie met zich meebrengt voor
de patiént en zorgpersoneel opweegt tegen de mogelijk voordelen van het nemen van aanvullende
maatregelen.
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Kosten (middelenbeslag)

Fenotypisch is het niet goed mogelijk om onderscheid te maken tussen E. colimet een plasmidaal AmpC gen
en verhoogde resistentie tegen derde generatie cefalosporines door expressie van het chromosomale AmpC
gen. Hiervoor is aanvullend genotypering nodig. De toename in kosten van genotypering en aanvullende
infectiepreventiemaatregelen wegen naar inschatting van de werkgroep op dit moment niet op tegen de
onzekerheid over preventie van verspreiding door het nemen van aanvullende maatregelen.

Aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie

Het beleid in Nederland was de afgelopen jaren om Enterobacterales met plasmidaal AmpC niet als BRMO
aan te merken. De werkgroep heeft geen aanleiding gevonden om dit beleid te wijzigen. Aangezien er geen
aanpassingen worden voorgesteld aan het huidige beleid worden er geen belemmeringen verwacht voor
aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie.

Duurzaamheid

Vanuit het oogpunt van duurzaamheid is bewust en doelmatig gebruik en inzet van
infectiepreventiemaatregelen belangrijk. Pas deze alleen toe bij de juiste situatie en indicatie. Door
Enterobacterales met plasmidaal AmpC niet aan te merken als BRMO zijn geen aanvullende
infectiepreventiemaatregelen nodig en dit zal gunstig zijn voor het milieu.

Onderbouwing

Achtergrond

Op basis van drie criteria wordt een micro-organisme aangeduid als bijzonder resistent micro-organisme
(BRMO) (module Criteria BRMO):

1. Het micro-organisme kan ziekte veroorzaken.

2. Het micro-organisme heeft resistentie verworven, eventueel in combinatie met intrinsieke resistentie,
die (eerste keus-) therapie belemmert. Deze resistentie leidt tot beperking in de keus van antimicrobiéle
middelen en/of de toedieningswijze daarvan bij de behandeling van infecties waarbij nauwelijks
alternatieve behandelmogelijkheden beschikbaar zijn.

3. Het micro-organisme of plasmide van betreffend micro-organisme kan zich verspreiden wanneer (naast
algemene voorzorgsmaatregelen) geen aanvullende infectiepreventiemaatregelen worden getroffen of
waarvan is aangetoond dat er in de dagelijkse praktijk, ondanks algemene voorzorgsmaatregelen
verspreiding optreedt.

In de huidige situatie worden Enterobacterales met een plasmidaal AmpC gen niet beschouwd als BRMO.
Deze groep van micro-organismen voldoen aan criterium 1 en 2. Het is onduidelijk of ook aan kerncriterium 3
wordt voldaan.

Deze module richt zich op de vier belangrijkste species die een plasmidaal AmpC gen kunnen

hebben: Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca en Proteus mirabilis (Meini,

2019). Salmonella spp. en Shigella spp. worden ook door Meini (2019) genoemd, maar zijn in dit kader minder
relevant, omdat daar andere transmissieroutes en dus preventiemaatregelen een rol spelen.
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Conclusies / Summary of Findings

Outbreak
No Plasmid-encoded AmpC beta-lactamase producing Klebsiella pneumoniae, sporadically
GRADE cause hospital outbreaks in the absence of additional infection prevention measures.

Sources: Arena, 2013; Diestra, 2011; Ohana, 2006

No evidence was found for plasmid-encoded AmpC beta-lactamase producing Escherichia

No coli, Klebsiella oxytoca and Proteus mirabilis, causing hospital outbreaks in the absence of
GRADE additional infection prevention measures.
Sources: -

Samenvatting literatuur

Description of studies

Arena (2013) conducted a study describing a large and long-lasting Neonatal Intensive Care Unit (NICU)
outbreak caused by expanded-spectrum cephalosporin-resistant Klebsiella pneumoniae (ESCRKP) producing
the FOX-7 enzyme which is an amp-C-type beta-lactamase, as well as the measures adopted to control the
outbreak. Microbiological data were obtained from retrospective analysis of the clinical microbiology
laboratory database. Identification of the isolates to the species level and antibiotic susceptibility testing were
performed with the Vitek-2 automated system. MICs of selected antibiotics (imipenem, meropenem,
ertapenem, cefepime, cefotaxime, ceftazidime, ciprofloxacin, gentamicin, piperacillin-tazobactam, and
tigecycline) were confirmed with Etest strips. Susceptibility testing results were interpreted according to the
criteria proposed by EUCAST. Genotyping was done by pulsed-field gel electrophoresis (PFGE) of genomic
DNA and Multilocus sequence typing (MLST). Outcomes of the study were genotypes found and control
measures used to eliminate the outbreak.

Diestra (2011) conducted a study describing nosocomial infections caused by different clusters of AmpC-
producing K. pneumoniae isolates between June 2007 and January 2008 at Granollers Hospital (Barcelona,
Spain). This is a medical referral centre with 297 acute-care beds, 22 intensive-care beds and an average of 17
161 admissions per year. In June 2007, the Microbiology and Infectious Diseases Department reported the
detection of five nosocomial K. pneumoniae cefotaxime- resistant and cefoxitin-resistant isolates and
investigated a potential outbreak. MICs were determined and suspected isolates were analysed by pulsed-
field gel electrophoresis (PFGE) patterns and multilocus sequence typing. Outcomes of the study were
genotypes found and control measures used to eliminate the outbreak.

Ohana (2006) conducted a case-control study describing the difficulties associated with the spread of

a Klebsiella pneumoniae strain producing plasmid-encoded AmpC in the Raymond Poincare” Hospital. The
epidemic ACC-1-producing K. pneumoniae (ACC-1-Kp) strain was isolated and identified from clinical and
screening samples. Cases were defined as patients who had stayed in the physical medicine and rehabilitation
units (PMRU) and gave at least one clinical sample and/or rectal swab positive for ACC-1-Kp. Healthcare-
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associated infections were classified according to the criteria of the Centers for Disease Control and
Prevention. All cases admitted into the PMRU between 1 January and 30 June 2000, except the index case,
were included. Three to five control patients, who were not colonized or infected with ACC-1-Kp but who
were hospitalized at the same time in the same room or in adjacent rooms and chosen at random (excluding
patients in single rooms), were matched to the cases. Univariable analysis and multivariable logistic regression
analysis was used to identify risk factors for acquiring ACC-1-Kp. Outcomes of the study were risk factors for
acquiring ACC-1-Kp and control measures used to eliminate the outbreak.

Results

Outbreak

Description of outbreak

Arena (2013) reported an outbreak of ESCRKP in the NICU of Siena University Hospital during the period of
February 2008 to April 2010. The outbreak involved a total of 127 neonates, who were either infected (n=28)
or colonized (n=99) by ESCRKP during hospital admission. Of the total of 127 isolates obtained during the
outbreak period, 92 (80 from colonized and 12 from infected patients) were available for further
microbiological investigations. PFGE genotyping of the 92 isolates revealed four major profiles (named A
(n=24), B (n=57), C (n=10), and D (n=1)). MLST analysis showed that isolates of PFGE types A and B belonged
to ST14, while isolates of PFGE type C belonged to ST26. All PFGE type A, B, and C isolates yielded positive
results for disk potentiation tests with cefotaxime and ceftazidime plus APB, indicating the production of an
AmpC-type B-lactamase, while being negative for ESBL production. Molecular analysis revealed the presence
of TEM-1 and FOX-7 B-lactamase-encoding genes in all of the isolates. The single PFGE type D isolate was
positive for ESBL production and negative in the disk potentiation test.

Diestra (2011) reported an outbreak at Granollers Hospital, Barcelona, Spain. Between June 2007 and January
2008, a total of 2885 Enterobacterales isolates were obtained from 2459 patients consecutively admitted to
Granollers Hospital. Of these, 26 K. pneumoniae isolates (corresponding to 26 patients) showed resistance, by
the disk diffusion method, to amoxicillin- clavulanic acid, cefoxitin, cefotaxime, ceftazidime and aztreonam,
and were susceptible to carbapenem according to CLSI breakpoints indicating production of an AmpC
enzyme.

The 26 isolates were obtained from 17 male and nine female patients with mean ages of 60 and 75 years,
respectively. One of the patients was transferred from another hospital, three patients had community-
acquired infection or colonization with no relation to our hospital, and the other 23 patients were inpatients or
patients related to healthcare facilities.

B-Lactamase genes were characterized by PCR and sequenced. The results revealed that b/aDHA-1 was
present in all 26 isolates. The clonal relationships between K. pneumoniae clinical isolates were analyzed by
comparing pulsed-field gel electrophoresis (PFGE) profiles of genomic DNA. A total of 11 major patterns
were obtained among the 26 K. pneumoniae isolates; five of them were clusters with seven isolates (A), four
isolates (B) or three isolates (C, E and J). The remaining patterns (F, G, H, | and K) were only observed in single
isolates. The 11 PFGE patterns corresponded to different K. pneumoniae sequence types (STs): PFGE A, B
and C belonged to ST17, D to ST13, E to ST427, F and G to ST416, H to ST37, | to ST440, J to ST326, and K
to ST428.
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Ohana (2006) reported an outbreak of ACC-1-Kp at Raymond Poincare” Hospital, a 410-bed teaching hospital
admitting patients with motor impairment. The outbreak occurred in a 22-bed PMRU (11 bedrooms including
three private rooms) that admits patients with spinal cord injury (SCI). The index case was a 26-year-old
patient who was transferred from Tunisia to the PMRU in late September 1999. In January 2000, four months
after admission of this case, a second case was identified. The epidemic subsequently developed in the PMRU
and spread to other hospital departments following transfers of positive patients from the PMRU. In total,
there were 40 cases between September 1999 and December 2002 (incidence of 2.40/1000 patient-days).
The majority of cases (31/40; 77%) were identified in the PMRU and the remaining cases (9/40; 23%) were
identified after transfer from the PMRU to other hospital units.

Infection control measures
Arena (2013) reported that routine infection control practices in the NICU included (i) surveillance

nasopharynx and rectal swab cultures to detect colonization by Gram negative pathogens and fungi,
performed on a weekly basis for all inpatients in the intensive care section, and (ii) environmental cultures
from incubators, sinks, and endotracheal suctioning systems to detect the presence of microbial pathogens,
performed on a weekly basis. Additional infection control measures aimed at reinforcing infection control
practices to eliminate the outbreak consisted of (i) provision of alcohol-based hand rub bottles in two sizes
(500 ml [at fixed positions] and 100 ml [portable]) in the ward since April 2008), (ii) extension of the
surveillance nasopharynx and rectal swab cultures for detection of ESCRKP to all inpatients, on a weekly basis
for 3 months, since January 2009, (iii) supplementary training for all healthcare workers, conducted in four
internal meetings and aimed at increasing awareness of the problem and of known risk factors and educating
workers about the infection control practices to be reinforced, including contact precautions and hand
hygiene (alcohol-based hand rub use), in June 2009, (iv) use of reminders (posters) placed in the workplace
since June 2009, and (v) performance of cross-sectional screening, using rectal swab cultures, for intestinal
colonization by ESCRKP among NICU healthcare workers. There were no changes in the usual cleaning
practices adopted in the unit. Significant reduction in new cases was observed starting in October 2009, i.e., 3
months after completion of the infection control intervention. A complete absence of new cases was achieved
in May 2010.

Diestra (2011) reported that standard infection prevention measures included contact precautions for all K.
pneumoniae AmpC-positive patients and their environments, and an internal combined hand hygiene and
antibiotic policy. Additional control measures consisted of isolation in single rooms to contain the outbreak.

Ohana (2006) reported that standard hygiene precautions and measures against MDR bacteria, including
handwashing and wearing gloves and a gown, had been in force in the PMRU for many years before the first
case. As long-term enforcement of a strict isolation policy is contrary to a rehabilitation program that requires
unrestrained patient movement, other measures were adopted: (a) ACC-1-Kp carriers were cohorted in the
same bedrooms or placed in single rooms; (b) shower beds and shower chairs were replaced; (c)
environmental cleaning procedures were revised; and (d) an alcohol-based hand rub was used systematically
for all care, including self-care by the patients (self-probing) and was made available in the re-education
services. These measures cause the number of new cases to fall sharply despite the continuing presence of
carriers.
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Zoeken en selecteren

A systematic review of the literature was performed to answer the following question:

Are outbreaks seen in healthcare facilities caused by E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca or P. mirabilis with a
plasmid-encoded AmpC beta-lactamase (without extended-spectrum beta-lactamase or carbapenemase) if no
addlitional infection prevention measures are taken in addition to the basic infection prevention measures?

P: Patients/clients in healthcare facilities who are infected with or carrier of plasmid-encoded AmpC beta-
lactamase producing E. colj, K. pneumoniae, K. oxytoca or P. mirabilis

I: Standard infection control measures, additional infection control measures

C -

O: Outbreak with plasmid-encoded AmpC beta-lactamase-producing micro-organisms

Relevant outcome measures
The guideline development group considered outbreaks as a critical outcome measure for decision making.

The working group decided to consider plasmid-encoded AmpC beta-lactamase-producing Enterobacterales
to be included as a highly resistant micro-organism if at least three outbreaks with plasmid-encoded AmpC
beta-lactamase-producing Enterobacterales under standard precautions have been described in western
countries including at least 10 individuals per outbreak.

Search and select (methods)

The databases Medline (via OVID), Embase (via embase.com), Web of Science, and Cinahl, were searched
with relevant search terms from 1 January 2000 until 15 April 2022. The detailed search strategy is available
upon reasonable request via info@sri-richtlijnen.nl. The systematic literature search resulted in 493 hits.

Nine studies were initially selected based on title and abstract screening. After reading the full text, 6 studies
were excluded (see the table with reasons for exclusion under the tab Methods), and 3 studies were included
(Arena, 2013; Diestra, 2011; Ohana, 2006).

Results

Three studies were included in the analysis of the literature. Important study characteristics and results are
summarized in the evidence tables. The assessment of the risk of bias is summarized in the risk of bias tables.
The summary of literature, results and evidence tables are included under the tab Onderbouwing.

Verantwoording

Publicatiedatum : 01-07-2025
Beoordeeld op geldigheid : 01-09-2024

Voor de volledige verantwoording, evidence tabellen en eventuele aanverwante producten raadpleegt u de
Richtlijnendatabase.
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Risico-inventarisatie

Uitgangsvraag

Welke groepen patiénten hebben een verhoogd risico op dragerschap van één van de inmodule Criteria
BRMO genoemde bijzonder resistente micro-organismen (BRMO) (met uitzondering van meticilline-resistente
Staphylococcus aureus (MRSA) en moeten bij opname in een zorginstelling gescreend worden op die BRMO?

Aanbeveling

Voer een risico-inventarisatie uit bij of kort vo6r opname in een zorginstelling en bij bezoek aan een
poliklinische afdeling die door de zorginstelling als klinische afdeling is bestempeld:

1. Inventariseer of de patiént een bekende BRMO*-drager is en neem hierop gericht actie imodule Isolatie
en infectiepreventiemaatregelen).
2. Screen op BRMO*-dragerschap bij de hieronder genoemde patiénten:
o Patiénten die minder dan twee maanden geleden langer dan 24 uur in een buitenlandse
zorginstelling verbleven.
o Patiénten die minder dan twee maanden geleden korter dan 24 uur in een buitenlandse
zorginstellingverbleven en een invasieve ingreep hebben gehad in de buitenlandse

zorginstelling.

o Patiénten die langer dan twee maanden maar minder dan 12 maanden geleden in een
buitenlandse zorginstelling verbleven en een invasieve ingreep hebben gehad in de buitenlandse
zorginstelling.

3. Screen op BRMO*-dragerschap bij patiénten die komen uit een andere Nederlandse zorginstelling van
een afdeling waar een BRMO-uitbraak heerst, en die nog niet onder controle is. Onderzoek op het type
BRMO dat de uitbraak veroorzaakt.

4. Screen op extended-spectrum beta-lactamase-producerende Enterobacterales (ESBL-E)
en carbapenemase-producerende of carbapenem-resistente Enterobacterales (CPE/CRE) bij patiénten
die minder dan twee maanden geleden woonachtig zijn geweest in een vluchtelingenopvang.

* Zie tabel 1.1 in module Criteria BRMO (voor MRSA: zie richtlijn MRSA)

Overwegingen

Achtergrondprevalentie

Bij het beoordelen of het terecht is dat de genoemde patiéntgroepen bij opname in een zorginstelling actief
gescreend en onderzocht worden op BRMO, moet de achtergrondprevalentie in Nederland meegenomen
worden. Voor extended-spectrum beta-lactamase-producerende Enterobacterales (ESBL-E) was de
achtergrondprevalentie van dragerschap in 2018-2019 6.2% (Voor in 't holt, 2022). Dragerschap van
carbapenem-resistente of carbapenemase-producerende Enterobacterales (CRE/CPE) wordt in Nederland
nauwelijks gezien. In een puntprevalentie studie bij 4.420 bewoners van verpleeghuizen in 2018 werd geen
CPE gevonden (Van Kleef, 2021). Bij opname op acht Nederlandse IC’s in 2018 was dit ook 0% (0/1126)
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(Glasner, 2022). Voor vancomycine-resistente Enterococcus faecium (VRE) is het huidige
dragerschapspercentage ook laag (0,1% bij opname op acht Nederlandse IC’s; 0% bij 385
verpleeghuisbewoners in 2014-2015 (Van Dulm, 2019).

Opname in een buitenlandse zorginstelling
Over recente opname in een buitenlandse zorginstelling zijn verschillende studies verschenen, die allen het
beleid ondersteunen om dit als risicogroep aan te houden (zie tabel 2.2).

Tabel 2.2 Overzicht van studies uit vooral BRMO-laag-endemische landen die prevalenties rapporteren
onder patiénten die in een buitenlands ziekenhuis zijn behandeld of anderszins data rapporteren over
deze risicofactor.

Studie Setting Beschrijving Micro-organisme Prevalentie
Van Hout, Cross-sectionele  |Analyse van 372/673 CRE 0,5% (2/372)
2021 Nederlandse (55,4%) patiénten die

single-center- aangaven de afgelopen  |ESB|-E of Enterobacterales 6,7% (25/372)

studie in een twee maanden in een met resistentie tegen

academisch buitenlands ziekenhuis te

fluorochinolonen en
ziekenhuis. zijn opgenomen en aminoglycosiden

gescreend waren voor een
resistent micro-organisme.

Vainio, 2021 |Observationele Analyse van 216/2.344 Multiresistente Gram- 9.1%
data van een niet- |(9,2%) patiénten die negatieve staven (190/2070)
academisch aangaven de afgelopen
ziekenhuis in twee maanden in een VRE 23,7% (14/59)
Nederland. buitenlands ziekenhuis te

zijn opgenomen en een
positieve kweek voor een
resistent micro-organisme.
Van de 2.344 patiénten
die zijn getest zijn er
2.070 op multiresistente
Gram-negatieve staven
getest en 59 op VRE.
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Kajova, 2021

Retrospectieve
cohortstudie in
een academisch
ziekenhuis in
Finland.

Analyse van 698 patiénten
die meer dan 24 uur in
een buitenlands
ziekenhuis doorgebracht
hadden alvorens direct
naar een academisch
ziekenhuis in Finland te
zijn vervoerd.

ESBL-E 23,4%
(163/698)

Resistente Acinetobacter 3,6% (25/698)

baumannii

VRE 3,6% (25/698)

CPE 2,0% (12/698)

Multiresistente Pseudomonas

1,7% (12/698)

aeruginosa
Kajova, 2021 |Retrospectieve Analyse van 295/1772 ESBL-E 12,5%
cohortstudie in (16,6%) patiénten die ESBL K. pneumoniae (221/1772)

een academisch
ziekenhuis in
Finland.

meer dan 24 uur in een
buitenlands ziekenhuis
hebben doorgebracht of
een invasieve ingreep
ondergaan en zijn positief
getest op een
multiresistent micro-
organisme.

2,8% (49/1772)

VRE

2,2% (30/1394)

Multiresistente Acinetobacter
baumannii

0,9% (16/1772),

Multiresistente Pseudomonas
aeruginosa

0,7% (12/1772)

CPE

0,6% (11/172).

Westerholt,
2021

Retrospectieve
studie in een
academisch
ziekenhuis in
Denemarken.
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Patiénten werden
gescreend op VRE en
carbapenemase
producerende micro-
organismen als zij in de
afgelopen zes maanden in
een buitenlands
ziekenhuis opgenomen
hadden gelegen. In totaal
waren 103/2849 (3,6%)
verzamelde screeningssets
positief voor een resistent
micro-organisme.

Carbapenemase-producerend
micro-organisme

1,5% (43/2849)

VRE

1,1% (31/2849)

21/85




Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO)

Federatie
Medisch
Specialisten

Wielders,
2022

Analyse van
Nederlandse
surveillancedata.

Analyse van 660 patiénten
met een CRE/CPE in
Nederland (2017-2019).
45,9% (303/660) patiénten
was in de afgelopen twee
maanden opgenomen
geweest in een
buitenlands ziekenhuis
gedurende >24 uur.

N.v.t.

N.v.t.

Hamprecht,
2019

Zeven cases in
Duitsland in de
periode 2015-
2017.

Zes/zeven cases waren
patiénten die opgenomen
waren geweest in een
ziekenhuis buiten
Duitsland.

C. auris

N.v.t.

Kohlenberg,
2022

Analyse van
Europese
surveillance data
(2013-2021).

Survey data van dertig
Europese landen over de
epidemiologische situatie
van C. auris (infectie,
dragerschap en
uitbraken).

C. auris werd in vijftien
landen gerapporteerd.
Het aantal
gerapporteerde cases is in
de afgelopen jaren
verdubbeld.

In een toenemend aantal
landen worden uitbraken
gezien.

C. auris

N.v.t.

Meijer, 2022

Overzichtsartikel.

C. auris is wereldwijd
wijdverspreid in meer dan
vijftig landen. Uitbraken
komen in toenemende
mate voor. Ziekenhuizen
worden gezien als
belangrijke bron van
verspreiding.

C. auris

N.v.t.

VRE, vancomycine-resistente Enterococcus faecium
CPE, carbapenemase-producerende Enterobacterales

e CRE, carbapenem-resistente Enterobacterales
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De werkgroep ziet op basis van deze gegevens geen aanleiding om opname in een buitenlandse
zorginstelling als onderdeel van de risico-inventarisatie aan te passen voor Gram-negatieve BRMO. Wel wordt
aanbevolen om screening op VRE toe te voegen bij deze groep gezien de huidige lage prevalentie in de
Nederlandse bevolking en de soms hoge percentages dragerschap in deze risicogroep. Ook wordt
aanbevolen te screenen op Candida auris. C. aurisis een opkomend pathogeen dat wereldwijd, ook in
Europa, uitbraken van invasieve zorggerelateerde infecties veroorzaakt (Jeffery, 2022; Kohlenberg, 2022). C.
auris is meestal resistent tegen fluconazol. Multiresistente en zelfs panresistente C. auris isolaten zijn
inmiddels beschreven, waarbij er weinig tot geen behandelopties meer zijn (Chowdhary, 2023; Jacobs, 2022;
Jeffery, 2022; Kohlenberg, 2022; Lyman, 2021).

Omdat deze groep patiénten ook gescreend moet worden op MRSA, kiest de werkgroep er voor deze
groepen gelijk te trekken in de aanbevelingen voor de screeningsperiode, opnameduur en/of (invasieve)
handelingen in de buitenlandse zorginstelling.

Na opname in een Nederlandse zorginstelling waar een BRMO uitbraak heerst
Dit is onderdeel van de handreiking Landelijke Transmurale Werkafspraken BRMO en wordt nader
beschreven in module Organisatie van zorg.

Personen woonachtig (geweest) in een vluchtelingenopvang.

In 2015 is ad hoc geadviseerd om alert te zijn op BRMO bij personen die minder dan twee maanden geleden
woonachtig zijn geweest in een vluchtelingenopvang in afwachting van BRMO-prevalentiegegevens bij deze
groep (Mascini, 2015). Sinds dit advies zijn er meerdere studies gepubliceerd waarin het voérkomen van
BRMO is onderzocht bij asielzoekers en/of vluchtelingen (tabel 2.3).

Tabel 2.3 Overzicht van studies die BRMO-prevalenties rapporteren onder personen woonachtig in een
vluchtelingenopvang.

Studie Setting Beschrijving Micro-organisme Prevalentie
Ravensbergen, |Retrospectieve Analyse van samples |MRE 18,5% (331/1789)
2019 studie in van 2.091 MRSA 9.5% (185/1954)
l\?ederlan.dse a5|e|zo'eke:rs. VRE 0% (0/972)
ziekenhuizen Combinatie van
(2014-2016). klinische kweken en
gerichte
screeningskweken.
Analyse iedere vier
weken na aankomst in
Nederland.
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Nellums, 2018

Systematische
review van
observationele
studies naar
vooérkomen van
antimicrobiéle
resistentie onder
asielzoekers en
andere migranten

Analyse van 23
observationele
studies die
antimicrobiéle
resistentiedata
rapporteren van
micro-organismen
afkomstig van
asielzoekers

MRSA

7,8% (95% Cl 4,8-
10,7)

(= gepoolde
prevalentie (12
studies)

Gram-negatieve bacterién

27.2% (95%ClI 17,2-
37,1%) bij
asielzoekers en

studie onder
asielzoekers in
Duitsland (2016-
2017).

prevalentie van ESBL-
E en CPE. Analyse van
fecale samples van
1.544 asielzoekers die
tussen april 2016 en
maart 2017 in (Staat
Rhineland-Palatinate)
Duitsland arriveerden.

in Europa (2000- |(n=2.319). 32,1% (95%ClI 19,9-
2017). 44.,4) in 'high-
migrant community
setting’
(= gepoolde
prevalentie (12
studies)

Aro, 2018 Retrospectieve Screening van 447 MRSA 21,3% (95/447)
studie, klinische en |asielzoekers bij VRE 0% (0/447)
microbiologische o'pname !n'een  |ESBLE 32.9% (147/447)
data van ziekenhuis in Helsinki,
asielzoekers in een |Finland. CPE 0,7% (3/447)
ziekenhuis in MRAB 0,4% (2/447)
Helsinki, Finland MRPA 0,4% (2/447)
(2010-2017).

Ehlkes, 2019 Cross-sectionele  |Onderzoek naar de  |ESBL-E 19% (294/1544)

CPE

0% (0/1544)

o MRE, multiresistente Enterobacterales

e VRE, vancomycine-resistente Enterococcus faecium

e CPE, carbapenemase-producerende Enterobacterales
o CRE, carbapenem-resistente Enterobacterales

e ESBL-E, extended-spectrum beta-lactamase-producerende Enterobacterales
e MRAB: multiresistente Acinetobacter baumannii

¢ MRPA: multiresistente Pseudomonas aeruginosa

Ten opzichte van de achtergrondprevalentie in Nederland wordt er een verhoogde prevalentie van BRMO
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waargenomen bij personen die verblijven of woonachtig zijn in een vluchtelingenopvang. Om deze reden
adviseert de werkgroep om personen die minder dan twee maanden geleden woonachtig zijn geweest in een
vluchtelingenopvang minimaal te screenen op ESBL-E en CPE/CRE (voor MRSA wordt verwezen naar de
richtlijn MRSA). De werkgroep geeft geen advies bij deze groep ten aanzien van screening op dragerschap
van multiresistente Pseudomonas aeruginosa (MRPA), resistente Acinetobacter baumannii-
calcoaceticus complex en C. auris (conform criteria uit module Criteria BRMO) vanwege ontbrekend bewis.

Bij personen die gedurende langere tijd verblijven in een vluchtelingenopvang is er mogelijk sprake van een
persisterende expositie aan diverse BRMO. De werkgroep is dan ook van mening dat bij personen met een
dergelijk persisterend risico bij een volgende opname de screening altijd opnieuw moet worden uitgevoerd,
ook als eerdere screeningskweken negatief waren.

Patiénten die recent in het buitenland zijn geweest (zonder verblijf in zorginstelling)

Een veelgenoemde risicofactor voor BRMO-dragerschap is reizen naar het buitenland. Hierover zijn al
meerdere overzichtsartikelen gepubliceerd, met veelal dezelfde strekking. In een recent systematisch
overzichtsartikel waarin 22 studies waren opgenomen, was de conclusie dat het verkrijgen van een BRMO
afhankelijk was van de reisbestemming en of er antibiotica gebruikt waren tijdens de reis. Het hoogste
percentage BRMO-dragerschap werd gezien na een reis naar Zuid-Azié (mediaan 71%), gevolgd door reizen
naar Noord-Afrika (mediaan 41%). ESBL-producerende Escherichia coliwerd het meest gevonden. CPE werd
slechts bij enkele personen gevonden, maar hier was de gekozen kweekmethode ook niet altijd op gericht
(Voor in "t holt, 2020). Ook de publicatie van Wuerz 2022, waarin vijftien studies zijn opgenomen laat bij
reizigers een verhoogde prevalentie van ESBL-E zien, met name als een fluorochinolon is gebruikt tijdens de
reis. De duur van dragerschap van BRMO verkregen tijdens een reis is doorgaans niet lang: mediaan 30
dagen (Armand-Lefevre, 2018) tot mediaan een tot twee maanden (Ling, 2022), hoewel dit kan verschillen per
kloon.

Op basis van deze gegevens concludeert de werkgroep dat patiénten die recent in Azié (inclusief Turkije)
en/of Afrika zijn geweest een verhoogd risico hebben op dragerschap van ESBL-E en mogelijk ook op
CPE/CRE. De werkgroep adviseert zorginstellingen alert te zijn op mogelijk ESBL-E/CPE/CRE dragerschap bij
reizigers uit deze gebieden, maar neemt deze groep vooralsnog niet op als risicogroep voor de risico-
inventarisatie. Afhankelijk van de lokale situatie kunnen zorginstellingen ervoor kiezen deze groep wel in de
risico-inventarisatie op te nemen.

Patiént die al bekend is met een BRMO

Bij bekend dragerschap van een BRMO bij een patiént, moeten passende maatregelen genomen worden (zie
module Isolatie en infectiepreventiemaatregelen). Er moet nagegaan worden of de patiént in een follow-up
traject zit (zie module Organisatie van zorg).

Overige risicofactoren

Er zijn nog vele risicofactoren aan te wijzen voor de afzonderlijke BRMO die de risico-inventarisatie zouden
kunnen verbeteren. Een algemene risicofactor die uit vele studies naar voren komt is recent gebruik van
antibiotica (Reuland, 2016). Dit is een moeilijke risicofactor om uit te vragen, omdat patiénten hier niet altijd
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goed van op de hoogte zijn. Ook het gebruik van protonpompremmers is in studies naar voren gekomen als
risicofactor (Huizinga 2017). Goede elektronische uitwisseling van medische informatie is onmisbaar om deze
risicofactoren goed op te kunnen nemen in een risico-inventarisatie.

Strategie screenen

De werkgroep constateert dat met de huidige risico-inventarisatie niet alle BRMO gedetecteerd worden. Van
Hout, 2021 berekenden dat <1% van de ESBL-E gevonden worden via de risico-inventarisatie. In een studie in
een Nederlands academisch ziekenhuis werd gevonden dat 80,4% van de ESBL-E dragers tUberhaupt niet

gedetecteerd wordt. Dus niet uit een klinische kweek komt en niet uit de risico-inventarisatie (Van der Schoor,
2022).

BRMO kunnen worden opgemerkt bij microbiologisch onderzoek van klinische kweken. Of er kan gericht naar
worden gezocht. Voor gericht onderzoek naar BRMO-dragerschap kunnen de volgende strategieén worden
onderscheiden:

1. Universele screening, waarbij bij alle patiénten die worden opgenomen in een zorginstelling gericht
onderzoek wordt gedaan naar BRMO.

2. Gerichte screening bij patiénten die op een hoog-risico afdeling worden opgenomen, bijvoorbeeld de
intensieve zorgafdeling (IC) of de afdeling hematologie.

3. Gerichte screening bij opname bij patiénten die risicofactoren hebben die een verhoogd risico op
dragerschap van BRMO geven.

Tot nu toe is in Nederland gekozen voor de laatste strategie waarbij risicoschatting en kosten in balans
worden gehouden.

Polikliniek

De risico-inventarisatie is geindiceerd bij opname in een zorginstelling, niet bij bezoek aan de polikliniek
(Lankelma, 2022). Echter, in sommige poliklinische settingen vinden invasieve ingrepen plaats. Daarnaast zijn
er ook poliklinische afdelingen die als klinische afdelingen beschouwd kunnen worden op basis van
patiéntenpopulatie of soort zorg (zoals dialyse en oncologisch dagcentrum). In deze omstandigheden kan het
risico op BRMO-transmissie groter zijn of een grotere impact hebben, waardoor een risico-inventarisatie wel
geindiceerd is. De werkgroep acht het aan de zorginstelling om te bepalen welke poliklinische afdelingen als
klinische afdelingen worden beschouwd op basis van de invasiviteit van de ingrepen die er verricht worden of
de patiéntenpopulatie op de afdeling.

Waarden en voorkeuren van patiénten (en eventueel hun verzorgers)

Patiénten met een hoog risico op BRMO-dragerschap worden gescreend en verpleegd met aanvullende
infectiepreventiemaatregelen (waaronder isolatie) om zo overdracht naar andere patiénten te voorkomen en
veilige zorg te leveren. Screening en het toepassen van aanvullende infectiepreventiemaatregelen kunnen
belastend zijn voor patiénten. Daarom is het van belang om uitsluitend de juiste groepen patiénten te
screenen en bij de juiste groepen aanvullende infectiepreventiemaatregelen toe te passen.

Waar mogelijk verdient het de voorkeur de BRMO-screening al voorafgaand aan een opname te laten
plaatsvinden, zodat bij BRMO-negatieve kweekuitslagen geen aanvullende infectiepreventiemaatregelen
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nodig zijn tijdens opname.

Kosten (middelenbeslag)

Screening uitvoeren betekent extra materialen afnemen en extra diagnostische testen. Dit geeft kosten qua
materialen en middelen. De gevolgen van het niet uitvoeren van een screening kan mogelijk resulteren in
verdere verspreiding en uitbraken van een BRMO. Dit kan uiteindelijk hogere zorgkosten veroorzaken
doordat (afhankelijk van het type BRMO) infecties bij nabije contacten mogelijk moeizaam te behandelen zijn
en gepaard kunnen gaan met een hogere ziektelast, intraveneuze behandeling of langere

opnameduur (Mollers, 2017). Het controleren van uitbraken brengt ook hoge kosten met zich mee.

De risico-inventarisatie is nu aanbevolen bij opname in een zorginstelling of bezoek aan een poliklinische
afdeling die door de zorginstelling als klinische afdeling is bestempeld. De risico-inventarisatie hoeft niet op
overige poliklinische afdelingen uitgevoerd te worden. Omdat dit momenteel in veel zorginstellingen wel
gebeurt, zal dit veel tijd en dus kosten besparen.

Aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie

De risico-inventarisatie is al onderdeel van het zorgproces, en in veel zorginstellingen is daar ook een ICT-
infrastructuur voor. Het heeft de voorkeur om de risico-inventarisatie indien mogelijk voorafgaand aan de
opname uit te vragen, bijvoorbeeld telefonisch of met een digitale vragenlijst.

De werkgroep is voorts van mening dat de risico-inventarisatie niet nodig is bij bezoek aan een poliklinische
afdeling die door de zorginstelling niet als klinische afdeling is bestempeld (zie module
Infectiepreventiemaatregelen op de polikliniek). Omdat dit op dit moment in veel ziekenhuizen wel ingevoerd
is, zal dit een verlichting geven van maatregelen.

Patiénten die verblijven in een vluchtelingenopvang worden nu al door de meeste ziekenhuizen bij opname
gescreend op BRMO-dragerschap. Eerdergenoemde data laten een verhoogde prevalentie onder deze groep
zien. Het toevoegen van deze groepen aan de risicocategorieén lijkt een logische stap.

Onderbouwing

Achtergrond

Bij personen die drager zijn van een BRMO worden aanvullende infectiepreventiemaatregelen genomen om
transmissie tegen te gaan. Zonder screening op BRMO-dragerschap is niet duidelijk wie BRMO-positieve
personen zijn. Het is daarom van belang om risicofactoren voor BRMO-dragerschap te identificeren, zodat
patiénten met deze risicofactoren gericht op BRMO gescreend worden als zij in een zorginstelling worden
opgenomen. Het beschrijven van de infectiepreventiemaatregelen valt buiten het bereik van deze module.
Voor het toepassen van infectiepreventiemaatregelen wordt verwezen naar module Isolatie en
infectiepreventiemaatregelen.

Tabel 2.1 beschrijft de patiéntgroepen met een verhoogde kans op BRMO-dragerschap volgens het eerdere
BRMO-beleid. Sinds 2015 wordt geadviseerd ook personen woonachtig in een vluchtelingenopvang te
screenen bij opname. Dit is echter destijds op beperkt bewijs gebaseerd. Verder is het op dit moment
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onduidelijk of sommige reizigers aan deze categorieén moeten worden toegevoegd.

Tabel 2.1 Patiéntgroepen met een verhoogde kans op BRMO-dragerschap conform BRMO-beleid
voorafgaand aan deze huidige richtlijn.

1 - Patiénten die minder dan twee maanden geleden langer dan 24 uur in een buitenlands ziekenhuis werden
verpleegd: onderzoek naar Gram-negatieve BRMO.

2 - Patiénten die komen uit een andere Nederlandse zorginstelling van een afdeling waar een BRMO-
uitbraak heerst, en die nog niet onder controle is: onderzoek afhankelijk van het soort micro-organisme
(BRMOQO) dat de uitbraak veroorzaakt.

3 - Personen die minder dan twee maanden geleden woonachtig zijn geweest in een vluchtelingenopvang:
onderzoek naar BRMO, zonder dat genoemd werd welke BRMO.

4 - Patiénten die al bekend zijn met een BRMO.

Het is onduidelijk of de vragen die bij opname worden gesteld ten behoeve van deze BRMO-screening
voldoende effectief zijn en/of hier vr.agen moeten worden aangepast, of worden toegevoegd.

Zoeken en selecteren

The WIP-guideline Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO), relevant international guidelines and
relevant scientific articles were examined in order to answer the clinical question. No systematic literature
analysis was performed for this clinical question.

Verantwoording

Publicatiedatum : 01-07-2025
Beoordeeld op geldigheid : 01-09-2024

Voor de volledige verantwoording, evidence tabellen en eventuele aanverwante producten raadpleegt u de
Richtlijnendatabase.

Referenties

Armand-Lefévre L, A. Andremont, E. Ruppé, Travel and acquisition of multidrug-resistant Enterobacteriaceae, Med Mal Infect.
2018 Oct;48(7):431-441. doi: 10.1016/j.medmal.2018.02.005. Epub 2018 Mar 14. PMID: 29550142.

Aro T, Kantele A. High rates of meticillin-resistant Staphylococcus aureus among asylum seekers and refugees admitted to
Helsinki University Hospital, 2010 to 2017. Euro Surveill. 2018 Nov;23(45):1700797. doi: 10.2807/1560-
7917.ES.2018.23.45.1700797. PMID: 30424828; PMCID: PMC6234530.

Chowdhary A, Jain K, Chauhan N. Candida auris Genetics and Emergence. Annu Rev Microbiol. 2023 Sep 15;77:583-602. doi:
10.1146/annurev-micro-032521-015858. Epub 2023 Jul 5. PMID: 37406342.

Ehlkes L, Pfeifer Y, Werner G, Ignatius R, Vogt M, Eckmanns T, Zanger P, Walter J. No evidence of carbapenemase-producing
Enterobacteriaceae in stool samples of 1,544 asylum seekers arriving in Rhineland-Palatinate, Germany, April 2016 to March,
2017. Euro Surveill. 2019 Feb;24(8):1800030. doi: 10.2807/1560-7917.ES.2019.24.8.1800030. PMID: 30808444; PMCID:
PMC6446954.

Glasner C, Berends MS, Becker K, Esser J, Gieffers J, Jurke A, Kampinga G, Kampmeier S, Klont R, Kéck R, von Miller L, Al
Naemi N, Ott A, Ruijs G, Saris K, Tami A, Voss A, Waar K, van Zeijl J, Friedrich AW. A prospective multicentre screening study
on multidrug-resistant organisms in intensive care units in the Dutch-German cross-border region, 2017 to 2018: the
importance of healthcare structures. Euro Surveill. 2022 Feb;27(5):2001660. doi: 10.2807/1560-7917.ES.2022.27.5.2001660.

PDF aangemaakt op 18-06-2026 28/85



Federatie
Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO) Medisch
Specialisten

PMID: 35115078; PMCID: PMC8815100.

Hamprecht A, Barber AE, Mellinghoff SC, Thelen P, Walther G, Yu Y, et al. Candida auris in Germany and Previous Exposure to
Foreign Healthcare. Emerg Infect Dis. 2019;25(9):1763-1765. https://doi.org/10.3201/eid2509.190262

Huizinga P, van den Bergh MK, van Rijen M, Willemsen |, van 't Veer N, Kluytmans J. Proton Pump Inhibitor Use Is Associated
With Extended-Spectrum B-Lactamase-Producing Enterobacteriaceae Rectal Carriage at Hospital Admission: A Cross-Sectional
Study. Clin Infect Dis. 2017 Feb 1;64(3):361-363. doi: 10.1093/cid/ciw743. Epub 2016 Dec 13. PMID: 27965302.

Jacobs SE, Jacobs JL, Dennis EK, Taimur S, Rana M, Patel D, Gitman M, Patel G, Schaefer S, lyer K, Moon J, Adams V, Lerner
P, Walsh TJ, Zhu Y, Anower MR, Vaidya MM, Chaturvedi S, Chaturvedi V. Candida auris Pan-Drug-Resistant to Four Classes of
Antifungal Agents. Antimicrob Agents Chemother. 2022 Jul 19,66(7):e0005322. doi: 10.1128/aac.00053-22. Epub 2022 Jun 30.
PMID: 35770999; PMCID: PMC9295560.

Jeffery-Smith A, Taori SK, Schelenz S, Jeffery K, Johnson EM, Borman A; Candida auris Incident Management Team; Manuel R,
Brown CS. Candida auris: a Review of the Literature. Clin Microbiol Rev. 2017 Nov 15;31(1):e00029-17. doi:
10.1128/CMR.00029-17. PMID: 29142078; PMCID: PMC5740969.

Kajova M, Khawaja T, Kangas J, Mé&kinen H, Kantele A. Import of multidrug-resistant bacteria from abroad through
interhospital transfers, Finland, 2010-2019. Euro Surveill. 2021 Sep;26(39):2001360. doi: 10.2807/1560-
7917.ES.2021.26.39.2001360. PMID: 34596014; PMCID: PMC8485579.

Kajova M, Khawaja T, Kantele A. European hospitals as source of multidrug-resistant bacteria: analysis of travellers screened in
Finland after hospitalization abroad. J Travel Med. 2022 Jul 14;29(4):taac022. doi: 10.1093/jtm/taac022. PMID: 35234907,
PMCID: PMC9282090.

Kohlenberg A, Monnet DL, Plachouras D; Candida auris survey collaborative group; Candida auris survey collaborative group
includes the following national experts. Increasing number of cases and outbreaks caused by Candida auris in the EU/EEA,
2020 to 2021. Euro Surveill. 2022 Nov;27(46):2200846. doi: 10.2807/1560-7917.ES.2022.27.46.2200846. PMID: 36398575;
PMCID: PMC9673237.

Lankelma J, van Mansfeld R. BRMO-screening op de (poli)kliniek. Ned Tijdsch Med Microbiol 2022;30:174-9.

Ling W, Peri AM, Furuya-Kanamori L, Harris PNA, Paterson DL. Carriage Duration and Household Transmission of
Enterobacterales Producing Extended-Spectrum Beta-Lactamase in the Community: A Systematic Review and Meta-Analysis.
Microb Drug Resist. 2022 Jul;28(7):795-805. doi: 10.1089/mdr.2022.0035. Epub 2022 Jun 21. PMID: 35727072.

Lyman M, Forsberg K, Reuben J, Dang T, Free R, Seagle EE, Sexton DJ, Soda E, Jones H, Hawkins D, Anderson A, Bassett J,
Lockhart SR, Merengwa E, lyengar P, Jackson BR, Chiller T. Notes from the Field: Transmission of Pan-Resistant and
Echinocandin-Resistant Candida auris in Health Care Facilities - Texas and the District of Columbia, January-April 2021. MMWR
Morb Mortal Wkly Rep. 2021 Jul 23;70(29):1022-1023. doi: 10.15585/mmwr.mm702%9a2. PMID: 34292928; PMCID:
PMC8297693.

Mascini E, Hendrix R, Vos G, Stuart CH namens de regieraad en de permanente Expertgroepen MRSA en BRMO van de
Werkgroep Infectie Preventie. Correctie in alinea over meldingsplichtig - Alertheid gevraagd voor mogelijk risico van
MRSA/BRMO-dragerschap onder asielzoekers 2015.

Meijer, FJ, Voss A, Meis JF. Candida auris: huidige inzichten. Ned Tijdschr Med Microbiol 2022; 30:61-6.

Mollers M, Lutgens SP, Schoffelen AF, Schneeberger PM, Suijkerbuijk AWM. Cost of Nosocomial Outbreak Caused by NDM-1-
Containing Klebsiella pneumoniae in the Netherlands, October 2015-January 2016. Emerg Infect Dis. 2017 Sep;23(9):1574-
1576. doi: 10.3201/eid2309.161710. PMID: 28820386; PMCID: PMC5572861.

Nellums LB, Rustage K, Hargreaves S, Friedland JS. Multidrug-resistant tuberculosis treatment adherence in migrants: a
systematic review and meta-analysis. BMC Med. 2018 Feb 22;16(1):27. doi: 10.1186/512916-017-1001-7. PMID: 29466983,
PMCID: PMC5822608.

Ravensbergen SJ, Louka C, Ott A, Rossen JW, Cornish D, Pournaras S, Bathoorn E, Stienstra Y. Proportion of asylum seekers
carrying multi-drug resistant microorganisms is persistently increased after arrival in the Netherlands. Antimicrob Resist Infect
Control. 2019 Jan 7;8:6. doi: 10.1186/s13756-018-0455-5. PMID: 30637100; PMCID: PMC6323800.

Reuland EA, Al Naiemi N, Kaiser AM, Heck M, Kluytmans JA, Savelkoul PH, et al. Prevalence and risk factors for carriage of
ESBL-producing Enterobacteriaceae in Amsterdam. J Antimicrob Chemother. 2016;71(4):1076-82.

Vainio S, Bril W. The Dutch questionnaire-based risk assessment upon hospital admission is unable to identify the majority of
carriers of multi-drug-resistant micro-organisms. J Hosp Infect. 2021 Sep;115:124-125. doi: 10.1016/}.jhin.2021.07.001. Epub
2021 Jul 8. PMID: 34246722.

PDF aangemaakt op 18-06-2026 29/85



Federatie
Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO) Medisch
Specialisten

van Dulm E, Tholen ATR, Pettersson A, van Rooijen MS, Willemsen |, Molenaar P, Damen M, Gruteke P, Oostvogel P, Kuijper
EJ, Hertogh CMPM, Vandenbroucke-Grauls CMJE, Scholing M. High prevalence of multidrug resistant Enterobacteriaceae
among residents of long term care facilities in Amsterdam, the Netherlands. PLoS One. 2019 Sep 12;14(9):e0222200. doi:
10.1371/journal.pone.0222200. PMID: 31513682; PMCID: PMC6742385.

van Hout D, Bruijning-Verhagen PCJ, Blok HEM, Troelstra A, Bonten MJM. Universal risk assessment upon hospital admission
for screening of carriage with multidrug-resistant micro-organisms in a Dutch tertiary care centre. J Hosp Infect. 2021
Mar;109:32-39. doi: 10.1016/j.jhin.2020.12.007. Epub 2020 Dec 24. PMID: 33347938.

van Kleef E, Wielders CCH, Schouls LM, Feenstra SG, Hertogh CMPM, Bonten MJM, van Weert Y, Tostmann A, van der
Lubben M, de Greeff SC; PPO study group. National point prevalence study on carriage of multidrug-resistant microorganisms
in Dutch long-term care facilities in 2018. J Antimicrob Chemother. 2021 May 12;76(6):1604-1613. doi: 10.1093/jac/dkab042.
PMID: 33694365.

van der Schoor AS, Severin JA, van der Weg AS, Strepis N, Klaassen CHW, van den Akker JPC, Bruno MJ, Hendriks JM, Vos
MC, Voor In 't Holt AF. The effect of 100% single-occupancy rooms on acquisition of extended-spectrum beta-lactamase-
producing Enterobacterales and intra-hospital patient transfers: a prospective before-and-after study. Antimicrob Resist Infect
Control. 2022 Jun 2;11(1):76. doi: 10.1186/s13756-022-01118-7. PMID: 35655322; PMCID: PMC9164559.

Voor In 't Holt AF, Mourik K, Beishuizen B, van der Schoor AS, Verbon A, Vos MC, Severin JA. Acquisition of multidrug-
resistant Enterobacterales during international travel: a systematic review of clinical and microbiological characteristics and
meta-analyses of risk factors. Antimicrob Resist Infect Control. 2020 May 20;9(1):71. doi: 10.1186/s13756-020-00733-6. PMID:
32434591; PMCID: PMC7237615.

Voor in 't holt, A.F., van der Schoor, A.S., Mourik, K. et al. Pre-COVID-19 international travel and admission to hospital when
back home: travel behavior, carriage of highly resistant microorganisms, and risk perception of patients admitted to a large
tertiary care hospital. Antimicrob Resist Infect Control 11, 78 (2022). https://doi.org/10.1186/s13756-022-01106-x

Wielders CCH, Schouls LM, Woudt SHS, Notermans DW, Hendrickx APA, Bakker J, Kuijper EJ, Schoffelen AF, de Greeff SC;
Infectious Diseases Surveillance Information System-Antimicrobial Resistance (ISIS-AR) Study Group; Dutch CPE Surveillance
Study Group. Epidemiology of carbapenem-resistant and carbapenemase-producing Enterobacterales in the Netherlands
2017-2019. Antimicrob Resist Infect Control. 2022 Apr 9;11(1):57. doi: 10.1186/s13756-022-01097-9. PMID: 35397546; PMCID:
PMC8994189.

Westerholt M, Hasman H, Hansen DS, Roer L, Hansen TA, Petersen A, Holzknecht BJ. Screening patients at admission to
Copenhagen hospitals for carriage of resistant bacteria after contact with healthcare systems abroad, 2016-2019. Int J
Antimicrob Agents. 2021 Dec;58(6):106452. doi: 10.1016/j.ijantimicag.2021.106452. Epub 2021 Oct 11. PMID: 34648944.
Wuerz TC, Kassim SS, Atkins KE. Acquisition of extended-spectrum beta-lactamase-producing Enterobacteriaceae (ESBL-PE)
carriage after exposure to systemic antimicrobials during travel: Systematic review and meta-analysis. Travel Med Infect Dis.
2020 Sep-Oct;37:101823. doi: 10.1016/j.tmaid.2020.101823. Epub 2020 Aug 2. PMID: 32755674.

PDF aangemaakt op 18-06-2026 30/85



Federatie
Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO) Medisch
Specialisten

Isolatie en infectiepreventiemaatregelen
Deze module is onderverdeeld in drie submodules waarin de volgende uitgangsvragen worden behandeld:

1. Welke infectiepreventiemaatregelen dragen bij aan de preventie van transmissie van bijzonder
resistente micro-organismen (BRMO) in zorginstellingen?

2. Welke infectiepreventiemaatregelen zijn op de polikliniek van zorginstellingen nodig bij (verdenking op)
vancomycine-resistente Enterococcus faecium (VRE), carbapenemase-producerende of carbapenem-
resistente Enterobacterales (CPE/CRE) of carbapenemase-producerende carbapenem-
resistente Acinetobacter baumannii-calcoaceticus complex (CP-CRAB) om verspreiding tegen te gaan?

3. Is einddesinfectie van de patiéntenkamer noodzakelijk na behandeling/ontslag van een patiént wanneer
deze geinfecteerd is met of drager van een ESBL-producerende Escherichia coli?

Verantwoording

Publicatiedatum : 01-07-2025
Beoordeeld op geldigheid : 01-09-2024

Voor de volledige verantwoording, evidence tabellen en eventuele aanverwante producten raadpleegt u de
Richtlijnendatabase.
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Isolatie en infectiepreventiemaatregelen in zorginstellingen
Uitgangsvraag

Welke infectiepreventiemaatregelen dragen bij aan de preventie van transmissie van bijzonder resistente
micro-organismen (BRMO) in zorginstellingen?

Aanbeveling

¢ Pas bij de verzorging/behandeling van een BRMO*- (verdachte) patiént met direct patiéntcontact
en en/of contact met de directe omgeving van de patiént isolatie- en aanvullende
infectiepreventiemaatregelen toe volgens tabel 3.

* Zie tabel 1.1 in module Criteria BRMO

Overwegingen

Algemene voorzorgsmaatregelen

De algemene voorzorgsmaatregelen zijn de maatregelen die gelden bij ieder patiéntencontact ongeacht de
infectie- en/of BRMO status. Dit omvat onder andere de vijf momenten van handhygiéne (zie richtlijn
Handhygiéne & persoonlijke hygiéne medewerker), persoonlijke hygiéne medewerkers (zie richtlijn
Handhygiéne & persoonlijke hygiéne medewerker) en het dragen van persoonlijke beschermingsmiddelen

(PBM) bij handelingen waarbij (mogelijk) contact optreedt met lichaamsvochten, slijmvliezen en/of niet-intacte
huid. Het toepassen van deze maatregelen verkleint het risico op overdracht van micro-organismen naar de
medewerker of via de medewerker naar de patiént en vice versa (zie richtlijn Persoonlijke
beschermingsmiddelen).

Echter, bij BRMO is het toepassen van de algemene voorzorgsmaatregelen niet voldoende om verspreiding
te voorkomen. Deze module beschrijft per BRMO welke PBM en andere infectiepreventiemaatregelen
worden geadviseerd om transmissie in zorginstellingen te voorkomen.

Isolatie
Zie richtlijn Isolatie voor toelichting over isolatiekamer en gebruik van sluis.

Persoonlijke beschermingsmiddelen
De wettelijke eisen en normen voor persoonlijke beschermingsmiddelen staan beschreven in de richtlijn
Persoonlijke beschermingsmiddelen.

Handschoenen

De belangrijkste besmettingsweg voor zorggerelateerde besmettingen en infecties met onder andere BRMO
zijn de handen van de medewerkers (WHO, 2009). Na verzorging van een BRMO-positieve patiént en/of na
contact met de omgeving van een BRMO-positieve patiént kunnen de handen van de medewerkers
gecontamineerd raken met de BRMO en daarmee een bron vormen voor verspreiding van de BRMO
(Tacconelli, 2014). Door het dragen van handschoenen (gevolgd door handhygiéne na het uittrekken van de
handschoenen) zal er minder contaminatie plaatsvinden van de handen van de medewerkers. Door het
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beperken van contaminatie is het aannemelijk dat de kans op overdracht van BRMO naar andere patiénten
en/of medewerkers wordt verkleind. De werkgroep adviseert daarom om handschoenen te dragen bij de
verzorging/behandeling van een BRMO (verdachte) patiént met direct patiéntcontact en/of contact met de
directe omgeving van de patiént. Het is van belang om voor en na het uitdoen van handschoenen
handhygiéne toe te passen (zie richtlijn Handhygiéne & persoonlijke hygiéne medewerker). Deze aanbeveling
is in lijn met internationale infectiepreventierichtlijnen (Tacconelli, 2014; Siegel, 2007).

Schorten

Er is weinig tot geen wetenschappelijk bewijs dat het dragen van alleen een schort door medewerkers
verspreiding van BRMO voorkomt (Puzniak, 2002). Er is wel aangetoond dat na verzorging van een BRMO-
positieve patiént en/of na contact met de omgeving van een BRMO-positieve patiént de kleding van
medewerkers gecontamineerd kan raken met BRMO (Mitchell, 2015; Wilson, 2007). Op basis hiervan
adviseert de werkgroep om een schort te dragen bij de verzorging/behandeling van een BRMO- (verdachte)
patiént met direct patiéntcontact en/of bij contact met de directe omgeving van de patiént. Deze
aanbeveling is in lijn met internationale infectiepreventierichtlijnen (Tacconelli, 2014; Siegel, 2007).

Keuze soort schort

Er zijn verschillende soorten schorten (met of zonder lange mouw) beschikbaar in de zorg. Tijdens de zorg
kan gekozen worden voor onder andere een schort zonder mouwen (halterschort) en een schort met lange
mouw en manchet. Er zijn geen studies die onderscheid maken tussen halterschorten en schorten met lange
mouwen (ARHAI Scotland, 2022). Gezien de grotere risico’s op transmissie (op basis van antimicrobiéle druk,
patiéntenpopulatie en handelingen) binnen een medisch specialistische zorgsetting adviseert de werkgroep
het dragen van een schort met lange mouwen bij de verzorging/behandeling van een BRMO (verdachte)-
patiént met direct patiéntcontact en/of bij contact met de directe omgeving van de patiént. Uitzondering
hierop vormen de ESBL-E en multiresistente Enterobacterales groep Il, waar een schort met lange mouwen
de voorkeur heeft, maar een schort zonder mouwen is toegestaan.

Mondneusmasker

In het algemeen geldt dat transmissie via de lucht geen aannemelijke besmettingsroute is voor BRMO. De
uitzondering hierop is Acinetobacter baumannii-calcoaceticus complex waarbij aangetoond is dat dit micro-
organisme zich aerogeen kan verspreiden (Neonakis, 2011; Yakupogullari, 2016). Ondanks dat aerogene
transmissie mogelijk is, lijkt de rol van medewerkers in de A. baumannii-calcoaceticus complex
transmissieketen zeer gering. Eén case report beschrijft het ontstaan van een ernstige longontsteking bij een
medewerker na inademing van A. baumannii in een aerosolvorm tijdens endotracheale afzuiging van een
beademde patiént (Whitman, 2008). Een andere studie beschrijft neusdragerschap van A. baumannii bij
medewerkers in een langdurige zorginstelling, waarbij niet duidelijk is of A. baumannii neusdragerschap van
medewerkers heeft bijgedragen aan de uitbraak (Liou, 2017). Er is geen systematisch literatuuronderzoek
verricht naar het effect van het dragen van een mondneusmasker op de verspreiding van A. baumannii-
calcoaceticus complex. Er is daarmee op dit moment onvoldoende onderbouwing om de bestaande
aanbeveling om een mondneusmasker te dragen bij de verzorging van een patiént met een A. baumannii-
calcoaceticus complex te wijzigen. Ook hecht de werkgroep aan eenduidigheid in de aanbevolen
infectiepreventiemaatregelen in het geval van bronisolatie.
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Van Pseudomonas spp. is ook bekend dat de bacterie in staat is om de bovenste luchtwegen te koloniseren.
Maar in de huidige (inter)nationale richtlijnen wordt geen mondneusmasker geadviseerd voor medewerkers
bij de verzorging van patiénten die gekoloniseerd zijn met Pseudomonas spp. in de bovenste luchtwegen.
Daarnaast is er bij de werkgroep geen literatuur bekend die het advies van het dragen van mondneusmasker
bij Pseudomonas spp.onderbouwen.

Over het kolonisatiepotentieel van de bovenste luchtwegen of de overdracht via druppels van Candida

auris is nog niet veel bekend. In een Amerikaanse studie werd bij 184 patiénten uit contactonderzoeken een
neuskweek afgenomen, waarin bij twee patiénten (1%) een C. auris werd aangetoond (Tsay, 2017). Op basis
van deze bevinding adviseert het Zwitserse nationale centrum voor infectiepreventie (Swissnoso) een
mondneusmasker voor medewerkers en bezoekers (Vuichard-Gysin, 2020). Overige expertgroepen adviseren
geen mondneusmasker (Aldejohann, 2022; Meijer, 2022; Jeffery-Smith, 2018). Omdat de werkgroep hecht
aan eenduidigheid in de aanbevolen infectiepreventiemaatregelen in het geval van bronisolatie wordt voor C.
auris wel een mondneusmasker aanbevolen.

Samenvattend adviseert de werkgroep geen mondneusmasker om overdracht van BRMO van patiénten naar
medewerkers te voorkomen. In het geval A. baumannii-calcoaceticus complex en C. auris adviseert de
werkgroep wel een mondneusmasker te dragen.

Ruimte

De werkgroep adviseert een isolatiekamer voor bronisolatie (gesluisde kamer met eigen sanitair en specifieke
luchtbeheersing volgens de richtlijn Isolatie) voor A. baumannii-calcoaceticus complex, aangezien dit micro-
organisme zich aerogeen kan verspreiden (Neonakis, 2011; Yakupogullari, 2016).

C. auris is geassocieerd met (moeilijk controleerbare) uitbraken in zorginstellingen (Kohlenberg, 2022).
Ondanks het feit dat het zeer aannemelijk is dat C. auris zich niet aerogeen verspreidt, adviseert de
infectiepreventie werkgroep van de International Society of Antimicrobial Chemotherapy bij voorkeur een
isolatiekamer voor C. auris gekoloniseerde en geinfecteerde patiénten (Kenters, 2019). Als onderbouwing
wordt de mogelijke hogere naleving van infectiepreventiemaatregelen gegeven. In andere studies wordt
minimaal een eenpersoonskamer met of zonder sluis geadviseerd (Jeffery-Smith, 2018). Gezien de
wereldwijde opkomst, het ziekmakend vermogen en de makkelijke overdraagbaarheid van C. auris adviseert
de werkgroep voor C. auris een isolatiekamer voor bronisolatie.

Voor de overige BRMO acht de werkgroep een standaard patiéntenkamer met persoonsgebonden sanitair
voldoende.

Een- versus meerpersoonskamer

Er is weinig onderzoek verricht naar de specifieke bijdrage van het gebruik van eenpersoonskamers aan het
voorkomen van de overdracht van BRMO. Desondanks is de werkgroep van mening dat een
eenpersoonskamer de voorkeur heeft boven een meerpersoonskamer voor het verplegen van BRMO-
(verdachte) patiénten. Reden hiervoor is dat de omgeving van een BRMO-positieve patiént hevig
gecontamineerd kan zijn met BRMO (Freeman, 2014; Cochard, 2014; Wendt, 1998; Weterings, 2015), wat het
risico op BRMO-kolonisatie of -infectie bij andere patiénten verhoogt (Hilty, 2012). Daarnaast kan verpleging
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op een eenpersoonskamer in vergelijking met verpleging op een meerpersoonskamer de naleving van
handhygiéne verbeteren, reiniging en desinfectie van de ruimte vergemakkelijken en zo bijdragen aan het
voorkomen van BRMO-transmissie naar andere patiénten (Ulrich, 2008; Halaby, 2017).

Voor extended-spectrum beta-lactamase-producerende Enterobacterales (ESBL-E) is recent wel een cluster-
gerandomiseerde studie in veertien Nederlandse ziekenhuizen op niet-IC en niet-haematologie afdelingen
uitgevoerd, waarin isolatiestrategieén (contactisolatie op eenpersoonskamer versus meerpersoonskamer) voor
patiénten die gekoloniseerd waren met ESBL-E werden onderzocht (Kluytmans-van den Bergh, 2019). De
studie liet geen verschil zien in het ESBL-E besmettingsrisico tussen contactisolatie op een eenpersoonskamer
of een meerpersoonskamer. De werkgroep is echter toch van mening dat ook bij ESBL-E een
eenpersoonskamer de voorkeur heeft in verband met de redenen die hierboven genoemd zijn (contaminatie
omgeving, betere naleving maatregelen, et cetera).

Als een eenpersoonskamer niet beschikbaar is, mag isolatie van een patiént met ESBL-E op een
meerpersoonskamer plaatsvinden. Mits wordt voldaan aan de eis dat rondom het bed een ruimte van 1,5
meter vrij is.

Als laatste, bij (vermoeden) van een epidemische verheffing is de aanbeveling om patiénten met BRMO
(ongeacht welk type BRMO) altijd op een eenpersoonskamer of in cohort te verplegen.

Sanitair

Bij alle BRMO is een eigen toilet en badkamer geindiceerd. Naast de veelvuldige aanwezigheid van resistente
micro-organismen in de darmflora is ook de ondersteuning bij toiletgang een ideale transmissieroute/-bron.
Indien persoonsgebonden sanitair niet mogelijk is, dient er reiniging en desinfectie van het sanitair plaats te
vinden na gebruik door een patiént met BRMO.

Bezoek aan gemeenschappelijke ruimte

Mobilisatie van BRMO-patiénten vereist maatwerk in overleg met de deskundige infectiepreventie of arts-
microbioloog. Het belang van de individuele patiént dient hierbij zorgvuldig te worden afgewogen tegen het
risico van verspreiding, met aandacht voor de lokale situatie.

Reiniging en desinfectie

Uit literatuur is gebleken dat de omgeving van een patiént met BRMO hevig gecontamineerd kan zijn en dat
sommige BRMO bijzonder goed op materialen en oppervlakken kunnen overleven (Kramer, 2006; Weber,
2010; Chia, 2020). Zie voor het reinigen en desinfecteren van ruimten (onder andere middelen en frequentie)
de richtlijn Reiniging en desinfectie van ruimten. Voor het reinigen van medische hulpmiddelen die in de

kamer aanwezig zijn wordt verwezen naar de richtlijn Reiniging, desinfectie en sterilisatie van (herbruikbare)

medische hulpmiddelen.

Einddesinfectie

Het reinigings- en desinfectiebeleid bij BRMO-patiénten wijkt op één punt af van het normale reinigings- en
desinfectiebeleid bij isolatie: na ontslag, overplaatsing of overlijden van de patiént met BRMO vindt altijd
einddesinfectie van de kamer plaats. Als een patiént op een meerpersoonskamer is verpleegd, krijgt de
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kamer na vertrek van de laatste BRMO-positieve patiént een einddesinfectie.

Einddesinfectie is altijd van toepassing, omdat de omgeving inclusief bed intensief wordt gebruikt door de
nieuwe gebruiker. Eindreiniging zal de micro-organismen niet doden of onvoldoende reduceren tot een
aanvaardbaar niveau. Belangrijk is te vermelden dat bij eindreiniging en opvolgende einddesinfectie ook alle
aanwezige verpleegkundige materialen dienen te worden verwijderd, vervangen en/of gedesinfecteerd. In het
kader van duurzaamheid is het daarom van belang niet meer dan een dagvoorraad op de kamer te gebruiken
om te voorkomen dat verpleegkundige materialen onnodig moeten worden weggegooid.

Duurzaamheid en hergebruik

Infectiepreventie, zoals het gebruik van persoonlijke beschermingsmiddelen (PBM) zijn nodig in het
voorkomen van transmissie van BRMO. Belangrijk hierin is dat PBM vooral effectief, maar ook efficiént ingezet
worden. Bewustzijn creéren bij de medewerker en de inzet van PBM daar waar nodig, kan verspilling van deze
materialen tegengaan en daarmee minder uitstoot van afval. Hergebruik van PBM is niet toegestaan vanwege
het risico op contaminatie en daarmee het risico op verspreiding.

Voor- en nadelen van de interventie en de kwaliteit van het bewijs

Infectiepreventiemaatregelen dragen bij aan het voorkomen van transmissie van BRMO in de zorg van een
BRMO-positieve patiént. Maatregelen zijn effectief gebleken (Royal College of Physicians of Ireland, 2014).
Door het toepassen van de infectiepreventiemaatregelen wordt transmissie naar nabije contacten voorkomen.
Eventuele complicaties, zoals infecties en langere opnameduur door BRMO kunnen uitblijven.

Uniform beleid in de praktische uitvoering van de infectiepreventiemaatregelen geeft duidelijkheid binnen de
instelling en onder de medewerkers.

Aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie

In het gebruik van de persoonlijke beschermingsmiddelen zijn de veranderingen minimaal ten opzichte van
het huidige beleid. De aanbeveling om een schort te dragen bij de verzorging/behandeling met direct
patiéntcontact en/of bij contact met de directe omgeving van de patiént is nieuw in de richtlijn, maar wordt
in veel ziekenhuizen al toegepast. Het verplegen van een BRMO-positieve patiént op een eenpersoonskamer
kan in de praktijk een uitdaging zijn.

Waarden en voorkeuren van patiénten (en eventueel hun verzorgers)
Door het uitvoeren van infectiepreventiemaatregelen wordt voorkomen dat BRMO zich verspreiden naar de
patiént/medewerker of via de medewerker naar een volgende patiént.

Isolatie en het gebruik van PBM kan als ongemakkelijk of bedreigend ervaren worden door zowel de BRMO-
positieve patiént als door andere patiénten.

Kosten (middelenbeslag)

Infectiepreventiemaatregelen omvatten de inzet van middelen en materialen en brengen kosten met zich
mee. Dit weegt niet op tegen de gevolgen wanneer deze maatregelen niet toegepast worden: transmissie
van BRMO. Dit kan uiteindelijk hogere zorgkosten veroorzaken doordat (afhankelijk van het type BRMO)
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infecties mogelijk moeizaam te behandelen zijn en gepaard kunnen gaan met een hogere ziektelast,

intraveneuze behandeling of langere opnameduur (Mollers, 2017).

Overzicht isolatie- en aanvullende infectiepreventiemaatregelen
Tabel 3 geeft een overzicht van de beschreven isolatie- en aanvullende infectiepreventiemaatregelen per

BRMO.

Tabel 3: Isolatie en aanvullende infectiepreventiemaatregelen

calcoaceticus complex

Micro-organisme Resistentie Ruimte # Persoonlijke beschermingsmiddelen
Schort |Mondneusmasker /Handschoe!
Enterobacterales ESBL Bij voorkeur Ja, bij  |Nee Ja
eenpersoonskamer met |voorkeur
persoonsgebonden lange
sanitair®# mouw
Meerpersoonskamer
met persoonsgebonden
sanitair*toegestaan,
mits er rondom het bed
een ruimte van 1,5 meter
vrij is.
Enterobacterales Carbapenem of Eenpersoonskamer met |Ja, lange|Nee Ja
carbapenemase  |persoonsgebonden mouw
sanitair#
Enterobacterales Aminoglycosiden |Eenpersoonskamer met |Ja, bij |Nee Ja
groep Il + fluorochinolonen |persoonsgebonden voorkeur
+ co-trimoxazol  |sanitair®# lange
mouw
Acinetobacter Aminoglycosiden +|Isolatiekamer Ja, lange|Ja Ja
baumannii- ciprofloxacine of mouw
calcoaceticus complex|levofloxacine
Acinetobacter Carbapenemase |lIsolatiekamer Ja, lange|Ja Ja
baumannii- mouw
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vervolgkweek nog
niet bekend voor
patiént die BRMO-vrij
is verklaard, maar nog
in follow-up periode
zit (module
Beéindliging isolatie).

eenpersoonskamer
met persoonsgebonden
sanitair##

Meerpersoonskamer met
persoonsgebonden
sanitair® toegestaan,
mits er rondom het bed
een ruimte van 1,5 meter
vrij is.

Pseudomonas > 3 van Eenpersoonskamer met |Ja, lange|Nee Ja
aeruginosa onderstaande persoonsgebonden mouw
middelen: sanitair’*
- Tobramycine of
amikacine
- Carbapenem/
carbapenemase
- Piperacilline
- Ceftazidim
- Fluorochinolonen
Enterococcus faecium |VanA gen of vanB |Eenpersoonskamer met |Ja, lange|Nee Ja
gen + penicilline- |persoonsgebonden mouw
groep sanitair™
Candiida auris Ongeacht Isolatiekamer Ja, lange|Ja Ja
resistentie mouw
Staphylococcus Zie richtlijn MRSA
aureus complex
Verdenking BRMO Eenpersoonskamer met |Ja, lange|Nee Ja
ongeacht type (bijv. persoonsgebonden mouw
bij buitenland sanitair®#
screening)
Uitslag van - Bij voorkeur Nee Nee Nee

# Zie richtlijn Isolatie voor eisen aan ruimten en overige maatregelen anders dan beschreven in de tabel.

## Indien persoonsgebonden sanitair niet mogelijk is, dan reiniging en desinfectie van het sanitair na gebruik
door een patiént met BRMO.
### Verpleging op een eenpersoonskamer heeft minder consequenties (contactonderzoek onder
kamergenoten) op het moment dat de uitslag van de BRMO-kweek positief is.
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Onderbouwing

Achtergrond

Doel van deze module is het beschrijven van infectiepreventiemaatregelen die aanvullend zijn op de
algemene voorzorgsmaatregelen. Het knelpunt hierbij is dat onduidelijk is welke afzonderlijke maatregelen
specifiek bijdragen aan het voorkomen van transmissie van BRMO.

Zoeken en selecteren

The WIP-guideline Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO), relevant international guidelines and
relevant scientific articles were examined in order to answer the clinical question. No systematic literature
analysis was performed for this clinical question. The working group made recommendations predominantly
based on the previous WIP-guidelines, international guidelines and expert opinion.

Verantwoording

Publicatiedatum : 01-07-2025
Beoordeeld op geldigheid : 01-09-2024

Voor de volledige verantwoording, evidence tabellen en eventuele aanverwante producten raadpleegt u de
Richtlijnendatabase.
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Infectiepreventiemaatregelen op de polikliniek
Uitgangsvraag

Welke infectiepreventiemaatregelen zijn op de polikliniek van zorginstellingen nodig bij (verdenking op)
vancomycine-resistente Enterococcus faecium (VRE), carbapenemase-producerende of carbapenem-
resistente Enterobacterales (CPE/CRE) of carbapenemase-producerende carbapenem-

resistente Acinetobacter baumannii-calcoaceticus complex (CP-CRAB) om verspreiding tegen te gaan?

Aanbeveling

Neem bij patiénten met (verdenking op) vancomycine-resistente Enterococcus faecium (VRE),
carbapenemase-producerende of carbapenem-resistente Enterobacterales (CPE/CRE) of carbapenemase-
producerende carbapenem-resistente Acinetobacter baumannii-calcoaceticus complex (CP-CRAB) op
poliklinische afdelingen aanvullende infectiepreventiemaatregelen als het risico op overdracht op basis van de
soort zorg hoog is, en/of de impact van transmissie bij de patiéntenpopulatie groot is.

Overwegingen

Voor- en nadelen van de interventie en de kwaliteit van het bewijs

De literatuursearch resulteert in drie uitbraakstudies (Grabsch, 2006; Heinrichs, 2019; Kalocheretis, 2004) met
CPE/CRE en VRE waar poliklinische afdelingen bij betrokken zijn. Daarnaast werd één observationele studie
gevonden (Klein, 2021) die het risico van omgevingscontaminatie van VRE bij polikliniekbezoek beschrijft. De
drie uitbraakstudies laten zien dat overdracht van CPE/CRE op de polikliniek voor kan komen en sporadisch
het startpunt is van een uitbraak. In twee studies wordt de uitgebreide contaminatie van de omgeving met
VRE op dialyseafdelingen beschreven, hetgeen tot uitbraken kan leiden. Er zijn geen studies over uitbraken
van CP-CRAB in de poliklinische setting gevonden.

De studies laten zien dat transmissie van BRMO in de poliklinische setting mogelijk is, maar sporadisch wordt
beschreven. Bovendien wordt in deze studies de meerwaarde van het toepassen van aanvullende
infectiepreventiemaatregelen nauwelijks onderzocht en/of beschreven. Op basis van de literatuur analyse is
de richting van de aanbeveling over de noodzaak van aanvullende infectiepreventiemaatregelen in de
poliklinische setting voor CPE/CRE, VRE en CP-CRAB niet duidelijk.

Risico op transmissie van BRMO

Het risico op transmissie van (resistente) micro-organisme is hoger naar mate de zorg complexer en
intensiever is. Met name bij intensief contact zoals bij slijmvliescontact en contact met lichaamsvochten zoals
bij wondverzorging, kunnen (resistente) micro-organisme effectief overgedragen worden (zie de LCI-

richtlijn BRMO). Aangezien contact- en zorgmomenten op de poliklinieken over het algemeen kort en minder
intensief zijn dan in de klinische setting, acht de werkgroep algemene voorzorgsmaatregelen in de meeste
situaties voldoende om transmissie van BRMO in poliklinische setting te voorkomen.

Specifieke omstandigheden
In specifieke omstandigheden acht de werkgroep het wel noodzakelijk om aanvullende maatregelen te
nemen zoals beschreven in module Isolatie en infectiepreventiemaatregelen:
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e Op basis van soort zorg en/of patiéntenpopulatie:

In sommige poliklinische settingen vinden invasieve ingrepen plaats. Daarnaast zijn er ook poliklinische
afdelingen die als klinische afdelingen beschouwd kunnen worden op basis van de patiéntenpopulatie
of het soort zorg (zoals dialyse en oncologisch dagcentrum). In deze omstandigheden kan het risico op
BRMO-transmissie groter zijn of een grotere impact hebben, waardoor aanvullende
infectiepreventiemaatregelen, zoals beschreven voor klinische afdelingen (module Isolatie en

infectiepreventiemaatregelen), geindiceerd zijn. De werkgroep acht het aan de ziekenhuizen om te

bepalen welke poliklinische afdelingen als klinische afdelingen worden beschouwd op basis van de
invasiviteit van de ingrepen die er verricht worden of de patiéntenpopulatie op de afdeling.

o Uitbraaksituaties:
In situaties waarbij er sprake is van epidemische verspreiding van een BRMO binnen een zorginstelling
zijn aanvullende infectiepreventiemaatregelen nodig.

Waarden en voorkeuren van patiénten (en eventueel hun verzorgers)

Het belangrijkste doel van aanvullende infectiepreventiemaatregelen nemen bij BRMO-positieve patiénten is
het voorkomen van transmissie van BRMO naar andere personen. Een patiént zal verwachten van zijn
behandelende medewerker dat hij/zij op de hoogte is van de indicaties waarop aanvullende
infectiepreventiemaatregelen nodig zijn in de poliklinische setting bij BRMO-positieve patiénten.

Infectiepreventiemaatregelen kunnen verschillen tussen de klinische en poliklinische setting voor BRMO-
positieve patiénten. Dit kan verwarrend zijn voor BRMO (verdachte) patiénten en eventueel hun verzorgers.
De werkgroep acht het belangrijk om patiénten goed te informeren waarom (geen) aanvullende
infectiepreventiemaatregelen noodzakelijk zijn in de poliklinische setting.

Aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie

In de meeste situaties zijn geen aanvullende infectiepreventiemaatregelen noodzakelijk in de poliklinische
setting. De werkgroep verwacht daarom geen problemen met de aanvaardbaarheid, haalbaarheid en
implementeerbaarheid van de aanbevelingen.

Rationale van de aanbeveling

Leidend bij het opstellen van de aanbevelingen was het feit dat wetenschappelijk bewijs ontbreekt voor het
advies om standaard aanvullende infectiepreventiemaatregelen in de poliklinische setting te nemen bij
BRMO-verdachte en/of positieve patiénten. Ook het feit dat contact- en zorgmomenten in op de
poliklinieken in het algemeen kort en minder intensief zijn dan in de klinische setting, is meegenomen bij het
opstellen van de aanbevelingen.

Echter, in situaties waarbij de poliklinische afdeling als klinische afdeling kan worden beschouwd (op basis van
soort zorg en/of patiéntenpopulatie) acht de werkgroep het risico op en de impact van transmissie van met
name VRE, CPE/CRE en CP-CRAB groter, waardoor aanvullende infectiepreventiemaatregelen in deze setting
en voor deze verwekkers wel geindiceerd zijn.

Onderbouwing
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Achtergrond

In het algemeen zijn de contact- en zorgmomenten in een poliklinische setting korter en minder intensief in
vergelijking met de klinische setting. Een Nederlandse studie toonde eerder aan dat de algemene
voorzorgsmaatregelen op de polikliniek voldoende zijn om overdracht van meticilline-

resistente Staphylococcus aureus (MRSA) naar medewerkers te voorkomen (Van Rijen, 2014).

Echter, voor andere bijzonder resistente micro-organismen (BRMO) is het onbekend of transmissie plaatsvindt
bij polikliniek bezoek van patiénten die deze BRMO bij zich dragen. Als gevolg hiervan is het onduidelijk of er
voor deze groep patiénten aanvullende infectiepreventiemaatregelen nodig zijn op de polikliniek.

De werkgroep heeft de huidige literatuur-search naar de noodzaak van aanvullende
infectiepreventiemaatregelen afgebakend tot VRE, CPE/CRE en CP-CRAB. Deze selectie is gebaseerd op het
mogelijke risico op verspreiding binnen een instelling en het veroorzaken van infecties die nauwelijks meer
met antibiotica te behandelen zijn.

Samenvatting literatuur

Description of studies

Grabsch (2006) conducted an observational study to assess the risk of environmental and healthcare worker
(HCW) contamination with vancomycin-resistant enterococci (VRE) during outpatient procedures performed
on fecally continent patients currently colonized with VRE (cVRE) or previously colonized with VRE (pVRE).
Patients participated in standardized mock outpatient consultations and radiology procedures and actual
hemodialysis sessions. IN total Mock procedures were used to standardize the type and duration of HCW-
patient interaction and involved the use of outpatient facilities that had been carefully cleaned and proven to
be free of VRE contamination. Actual hemodialysis sessions were already standardized, given the routine
duration (4 hours) and procedures involved in hemodialysis, and were also conducted in sites proven to be
free of VRE contamination. Environmental samples en samples from HCWs for culture were obtained before
and after each mock outpatient consultation, both with saline-moistened swabs (an area of 10-20 cm2 was
wiped with each swab) and with contact plates (multiple surface impressions were taken with each plate)
covered with bile esculin azide agar, using the Rodac technique. In total, cVRE patients and 13 HCWs to
participate in a total of 49 mock outpatient and radiology sessions, and a further 7 cVRE patients and 15
HCWs participated in 26 study hemodialysis sessions. Outcomes were rates of environmental, HCW, and
patient contamination with vancomycin-resistant enterococci (VRE).

Heinrichs (2019) conducted an observational study analysing outbreaks of New Delhi metallo-B-lactamase
(NDM) producing K. pneumoniae outbreaks in 2 Belgian hospitals (hospital A and hospital B) in 2014-2015.
An outbreak case was defined as a patient colonized or infected by carbapenem-nonsusceptible K.
pneumoniae between August 2014 and December 2015. Post hoc, outbreak cases were classified as proven
(NDM-producing K. pneumoniae of identical pulsed-field gel electrophoresis (PFGE) profile and ST) or
possible (carbapenem-nonsusceptible K. pneumoniae but without molecular NDM detection or typing
analysis). K. pneumoniae isolates were collected from inpatients of the 2 study hospitals, using cultures of
either clinical or rectal screening swab samples. At the time of the outbreak, a screening strategy for gram-
negative MDROs was applied systematically at patient admission in 4 high-risk departments in hospital A. In
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hospital B, there was no systematic active screening surveillance for gram-negative MDROs until the detection
of 3 patients positive for NDM-producing K. pneumoniae in the Department of Internal Medicine. A total of
74 NDM-producing K. pneumoniae isolates were analyzed in this study. This included 9 isolates from hospital
A and 24 from hospital B. For comparison, 41 NDM-producing K. pneumoniae isolates were included that
were collected elsewhere in Belgium and sent to the national reference center in 2014 or 2015. Molecular
typing was performed by genomic macrorestriction (Xbal) followed by PFGE. WGS was performed using the
lllumina MiSeq platform.

Kalocheretis (2004) conducted an observational study to determine the epidemiology of VRE colonization
within this high-risk population and define the risk factors. Included were swab specimens were obtained
from consecutive haemodialysis patients consenting to participate in the study. In total, 334 non replicate
swab specimens were included (180 from males, 154 from females, mean age of 63.33 + 14.12 years, mean
time on haemodialysis of 37.80 = 41.20 months). Swab specimens were obtained from stools or by rectal
insertion. Specimens were inoculated on Enterococcosel agar with 6 mg/L vancomycin and incubated
aerobically at 37°C for 24 h. Negative cultures were incubated for 48 h. Genus, species identification and
susceptibility testing were carried out using the VITEK. A multiplex PCR confirmed species identification of E.
faecalis, E. faecium, Enterococcus gallinarum and Enterococcus casseliflavus and detected the major
glycopeptide resistance genes (vanA, vanB, vanCs and vanCy,3). DNA fingerprinting was carried out using
PFGE. Outcomes were number of positive isolates and corresponding PFGE fingerprint.

Klein (2021) conducted an observational study describing transmission cluster of blaKPC-2-

positive Enterobacter cloacae among patients treated in a highly frequented outpatient department. As part
of the routine infection-control measures, patients at risk (including immunocompromised patients) for
MDROs were screened on admission on a regular basis. In addition, monthly environmental screening in
inpatient wards was performed to identify potential reservoirs for MDROs. Following identification of the first
3 cases in October 2019, infection-control measures were expanded to include screening of all outpatients
and monthly environmental screening of outpatient facilities in the hematology department. Patient
characteristics and movement data of all patients with Klebsiella pneumoniaecarbapenemase-2 (KPC-2)-
producing E. cloacae were extracted from the medical record. Time to first detection is defined as the time
span between the first visit in the hospital until the first detection of carbapenem-resistant (CR) E. c/oacae in a
microbiological sample. Positive clinical and environmental samples were subjected to whole genome
sequencing using the lllumina MiSeq platform to analyse genetic relatedness.

Results

Transmission (outbreaks)

Grabsch (2006) found that VRE contamination of the chair and couch was noted in 36%-48% of outpatient
consultation and radiology sessions, and in 58% of all hemodialysis sessions (chair only). Other environmental
sites were less frequently colonized. The HCW's gown was contaminated in 4%-20% of outpatient
consultation and radiology sessions and in 30% of hemodialysis sessions. The HCW's gloved hands (sampled
for culture immediately after a rectal swab specimen was obtained), were colonized in 16% of sessions, but
after glove removal and handwashing in water and 4% chlorhexidine, HCW's hands still harboured VRE in 4%-
8% of sessions.
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Heinrichs (2009) found that the incidence rate of NDM-producing K. pneumoniae increased from a baseline
rate of 1.5 cases per 100 000 patient-days (time period, August 2013 to July 2014) to 9.4 per 100 000 patient-
days during the outbreak period (August 2014 to March 2015). The first patient was detected in August 2014,
1 month after being admitted to the ICU. After the index patient transferred to the Department of
Pneumology, a second patient was detected with nosocomial acquisition of NDM-producing K. pneumoniae.
Later 7 additional infected (n = 4) or colonized (n = 3) patients were identified in 5 wards of hospital A. All 9
isolates showed the same PFGE types and belonged to ST716 indicating a close genetic relationship.

In addition, Heinrichs (2009) found an outbreak was declared at hospital B in January 2015 and persisted until
December 2015. The incidence rate of NDM-producing K. pneumoniae increased from 1 case per 100 000
patient-days in 2014 to 102 cases per 100 000 patient-days in 2015. After the identification of the first 3
NDM-positive K. pneumoniae patients, an active surveillance screening program was implemented which
included screening for MDROs among (1) contact patients and (2) inpatients staying >15 days in hospital B. In
parallel, inpatients from all departments of hospital B were screened during 3 point-prevalence surveys.
Patients with positive results were placed on contact precautions and were cohorted in a single ward with
dedicated nursing staff. In total, 64 additional possible outbreak cases were identified involving the entire
hospital.

Molecular typing using MLST, PFGE, and wgMLST allowed to separate out the 74 NDM-producing K.
pneumoniaestrains investigated in this study. Overall, 30 of 74 strains (ie, all 9 strains from hospital A, 20 of
24 from hospital B, and 1 of 41 from the NRC collection) were assigned to ST716, shared the same PGFE
type, and clustered together in the wgMLST analysis. These 30 strains were separated by a mean pairwise
allelic distance of only 17 alleles (of 4015 alleles analyzed) and by <6 SNPs indicating that they were closely
related. After construction of a minimum spanning tree, the strain genome from second case patient in
hospital A was consistent with a progenitor status relative to hospital B cases. The second case patient in
hospital A was also repeatedly seen at the outpatient clinic of hospital B after discharge from hospital A
which probably caused the outpatient clinic of hospital B to act as bridging site for the ongoing outbreak
between hospitals.

Kalocheretis (2004) found that the frequency of VRE colonization was 3.9% (13 out of 334 patients) separated
over 4 dialysis units (unit | to IV). DNA fingerprinting allocated the 13 VRE isolates into seven distinct PFGE
types designated A to G. Type B was the predominant type being represented by six isolates (46.2%), type A
was represented by two isolates (15.4%), while there was one isolate each of types C to G (7.7% each). Two
isolates of distinct types were obtained from Unit | (one type E, one type F), Unit Il (one type B, one type D)
and Unit Ill (one type B, one type G), while seven isolates representing three types originated from Unit IV
(two type A, four type B and one type C). The predominance of one clone and its isolation from several units
strongly indicate interfacility transmission of strains.

Klein (2021) identified 6 patients (patient [P] 1 to P6) with blaKPC-2-positive £. c/loacae. Initial MDRO
screening was negative for all 6 patients. Patient 1, P2, and P3 were only rectally colonized without evidence
of infections. Patient 4 had a urinary tract infection (UTI) and was rectally colonized later on, P5 was rectally
colonized and developed a UTI and pneumonia with a fatal outcome. Patient 6 was initially only rectally
colonized but developed bloodstream infection, a UTI, and skin and soft tissue infection afterwards. Time to
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first detection ranged between 20 and 83 days after initial negative screening. Molecular typing of patient
isolates by WGS indicated close genetic relatedness between all 6 isolates on multilocus sequence typing
(MLST) level (ST96). Four isolates (P1, P3-P5) were very closely related as indicated by single nucleotide
polymorphisms (SNPs) less than 10 over a core genome of 4 223 058 nucleotides (4318 genes), whereas
isolates from P2 and P6 were genetically less related to the isolates of P1 and P3-P5 (18 and 92 SNPs
respectively). According to patient-movement data, the 4 patients with the closely related clones (P1 and P3-
P5) were never located on the same ward at the same time or in the same room at any given time during
inpatient treatment. Klein (2021) observed temporal overlap in patient visits in the outpatient clinics. Patients
1 and 3 had only 1 overlap, whereas P3-P5 had overlapping clinic visits on multiple occasions. Patient 3
visited the outpatient department more than 50 times and P4 more than 60 times in 1 year. Patients 2 and 6
had no spatiotemporal overlap with any of the other patients. Overall, patient-movement data and
epidemiological overlap were consistent with the molecular typing data.

Zoeken en selecteren

A systematic review of the literature was performed to answer the following question: Are there outbreaks
seen in outpatient clinics caused by VRE, CPE/CRE or CP-CRAB if no additional infection prevention measures
are taken in addition to the standard infection prevention measures?

P: Patients/clients visiting an outpatient clinic who are infected with or carrier of VRE, CPE/CRE, or CP-
CRAB.

I: Additional infection control measures used to control the outbreak.

C: Standard infection prevention measures (no isolation).

O: Transmission (outbreaks) involving patients, clients or healthcare workers.

Relevant outcome measures
The guideline development group considered transmission (outbreaks) as a critical outcome measure for
decision making.

A priori, the working group did not define the outcome measures listed above but used the definitions used
in the studies.

Search and select (methods)

The databases Medline (via OVID), Embase (via embase.com), Web of Science, and Cinahl, were searched
with relevant search terms from 1 January 2016 until 13 July 2022. The detailed search strategy is available
upon reasonable request via info@sri-richtlijnen.nl. The systematic literature search resulted in 425

hits. Studies were selected based on the following criteria: systematic reviews, randomized controlled trials, or
observational studies describing transmission or outbreaks in an outpatient clinic caused by VRE, CRE or
Acinetobacter. Sixteen studies were initially selected based on title and abstract screening. After reading the
full text, 12 studies were excluded (see the table with reasons for exclusion under the tab Methods), and 4
studies were included (Grabsch, 2006; Heinrichs, 2019; Kalocheretis, 2004; Klein, 2012).

Results
Four studies were included in the analysis of the literature. The summary of literature and results are included
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Einddesinfectie ESBL-producerende Escherichia coli
Uitgangsvraag

Is einddesinfectie van de patiéntenkamer noodzakelijk na behandeling/ontslag van een patiént wanneer deze
geinfecteerd is met of drager van een ESBL-producerende Escherichia coli?

Aanbeveling

Verricht na ontslag, overplaatsing of overlijden van een ESBL-E. coli-positieve patiént eindreiniging en
einddesinfectie van de patiéntenkamer en het sanitair conform het beleid bij andere BRMO. Dit geldt zowel
voor eenpersoons- als meerpersoons patiéntenkamers.

Overwegingen

Voor- en nadelen van de interventie en de kwaliteit van het bewijs
Er zijn geen vergelijkende studies gevonden die specifiek kijken naar einddesinfectie en eindreiniging van de
patiéntenkamer en sanitair van ESBL-E. colFpositieve patiénten.

Véoérkomen en overleven van Enterobacterales in de patiéntenomgeving

In de patiéntenomgeving van patiénten die drager zijn van multiresistente Gram-negatieve staven werd in
4,9% van de omgevingskweken hetzelfde isolaat aangetroffen vergeleken met 24,7% van de
omgevingskweken bij patiénten die drager zijn van resistente Gram-positieve bacterién (Lemmen, 2004). In
deze studie werd ook specifiek gekeken naar multiresistente E. colien hierbij waren 4,4% van de
omgevingskweken positief. In deze studie is niet gekeken naar het effect van reiniging en/of desinfectie.

Gram-negatieve bacterién, waaronder E. colj, kunnen langdurig overleven in de omgeving (Kramer, 2006).
Een vochtige omgeving bevordert deze overleving.

Transmissie van ESBL-E via de patiéntenkamer

De associatie tussen het verblijf op een patiéntenkamer waar eerder een patiént opgenomen is geweest met
een ESBL-E en de acquisitie van de betreffende bacterie is onderzocht in enkele studies. In een kleine
prospectieve observationele studie op de intensive care (Nseir, 2010) werd een niet-statistisch significant
verschil gevonden in acquisitie van ESBL-E na opname op een patiéntenkamer waarop wel versus niet de
voorgaande patiént ESBL-E-positief was (16% versus 10% - OR 1,5 (95% Cl 0,6-3,5)). In deze studie werd
desinfectie van de omgeving verricht na ontslag van de patiént. Er werd geen moleculaire typering verricht.

In een grote observationele studie op de intensive care (Ajao, 2013) was verblijf op een patiéntenkamer waar
eerder een patiént opgenomen is geweest met ESBL-E dragerschap niet geassocieerd met een verhoogd
risico op acquisitie van ESBL-E na correctie voor confounders (OR 1,39 (95%ClI 0,94-2,08)). Ondanks reiniging
en desinfectie met een quaternair desinfectiemiddel van de patiéntenkamer na ontslag van de patiént toonde
typeringsresultaten aan dat bij 18% van de patiénten met ESBL-E acquisitie het isolaat verwant was aan het
isolaat van de patiént die eerder op die kamer opgenomen was geweest.

ESBL-E en einddesinfectie
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Er is een beperkt aantal observationele studies naar het effect van einddesinfectie in geval van ESBL-E. Twee
‘before-after’-studies beschrijven het effect van eindreiniging/desinfectie als onderdeel van een
infectiepreventiebundel op de incidentie van nosocomiale ESBL-E infecties (Barbut 2013, Conterno 2007).
Een infectiepreventiebundel met daarin einddesinfectie met waterstofperoxide verneveling resulteerde in een
relatieve daling van 36% in de incidentie van nosocomiale ESBL-E infecties (Barbut 2013). In de tweede studie
(Conterno 2007), waarin einddesinfectie als onderdeel van een bundel werd onderzocht, werd een lichte
toename in de incidentie van nosocomiale ESBL-E-dragerschap gezien ondanks de tegelijkertijd sterk
stijgende incidentie van ESBL-E dragerschap buiten het ziekenhuis (Conterno 2007).

ESBL-E. coli en einddesinfectie

In Nederland is circa 5 tot 10% van de bevolking drager van ESBL-E waarvan 75% ESBLE. col/i (Kluytmans-van
den Bergh, 2019). Dit maakt het lastiger om nosocomiale transmissie vast te stellen en is aanvullende typering
met ‘'whole genome sequence’-analyse nodig. Het is dan ook de vraag of uitbraken met ESBL-£. coliworden
gemist of dat deze nauwelijks plaatsvinden.

Het laten vervallen van einddesinfectie voor specifiek ESBL-£. coliheeft een relatief groot verlagend effect op
bijvoorbeeld de werkdruk vanwege de hoge prevalentie in de algemene bevolking (Kluytmans-van den
Bergh, 2019). Resultaten van de SoM-studie (Kluytmans-van den Bergh, 2019) toonden dat transmissie van
ESBL-E. colinaar kamergenoten relatief minder vaak voorkwam dan transmissie van ESBLK. pneumoniae.
Echter in absolute aantallen werd transmissie van ESBL-E. colihet vaakst gezien. Namelijk in 62% (95%CI 48-
75) van alle transmissies.

Species-specifieke aanbevelingen voor ESBL-E. col/imoeten met voorzichtigheid worden genomen, omdat
ESBL-E. colieen rol kunnen spelen bij de verspreiding van ESBL-dragende plasmiden (Doi, 2012).

Waarden en voorkeuren van patiénten (en eventueel hun verzorgers)

Voor patiénten en hun verzorgers is het belangrijk dat er geen nosocomiale acquisitie van ESBL-£.

coli plaatsvindt. In geval van een meerpersoonskamer geeft einddesinfectie een hogere belasting voor de
resterende kamergenoten dan eindreiniging door de gebruikte desinfectiemiddelen.

Kosten (middelenbeslag)

Einddesinfectie kan zorgkosten besparen als dit nosocomiale acquisitie van ESBL-E. colivoorkomt, onder
andere omdat geen aanvullende infectiepreventiemaatregelen hoeven te worden getroffen en meer
antimicrobiéle behandelopties mogelijk zijn. Aan einddesinfectie zijn extra kosten verbonden, omdat deze
wordt uitgevoerd na de eindreiniging. Deze kosten bestaan uit desinfectiemiddelen en -materialen, personele
kosten en de (indirect) extra kosten aan het langer niet beschikbaar zijn van patiéntenkamers voor nieuwe
opnames.

Aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie

De aanvaardbaarheid en haalbaarheid van einddesinfectie na ontslag, overplaatsing of overlijden van een
patiént met ESBL-E. coliis niet kwalitatief of kwantitatief onderzocht.
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Voor implementatie van einddesinfectie voor ESBL-£. coliworden geen bezwaren gezien, omdat dit niet
afwijkt van het huidige advies rondom einddesinfectie beschreven in module Isolatie en
infectiepreventiemaatregelen.

Duurzaamheid

Het gebruik van desinfectiemiddelen is vaak milieubelastend. In het kader van duurzaamheid is het daarom
belangrijk een afweging te maken tussen de milieubelasting van het gebruik van desinfectiemiddelen voor
einddesinfectie als infectiepreventiemaatregel en de milieubelasting door het bestrijden van een uitbraak.
Om het effect op het milieu te beperken is het essentieel dat uitsluitend middelen die zijn goedgekeurd door
het Ctgb of ECHA en volgens het gebruiksvoorschrift worden toegepast. Zie richtlijn Reiniging en desinfectie
ruimten.

Rationale van de aanbeveling: weging van argumenten voor en tegen de interventies

Einddesinfectie van de patiéntenkamer en het sanitair bij ontslag, overplaatsing of overlijden brengt kosten
met zich mee, is belastend voor het milieu en kan gevolgen hebben voor capaciteit van beschikbare bedden.
ESBL-E. coliis de meest voorkomende BRMO waarvoor in de huidige praktijk naast eindreiniging ook
einddesinfectie wordt toegepast.

Er is geen wetenschappelijk bewijs gevonden dat bij ESBL-£. col/ieindreiniging voldoende is om transmissie
van dit micro-organisme te voorkomen. Daarmee ontbreekt onderbouwing voor het de-implementeren van
einddesinfectie van de patiéntenkamer en het sanitair bij ontslag, overplaatsing of overlijden van een ESBL-E.
coli positieve patiént.

Er zijn geen studies gevonden die aanleiding zijn om voor ESBL-E. coli af te wijken van de in module Isolatie
en infectiepreventiemaatregelen opgenomen aanbeveling voor eindreiniging en -desinfectie van
meerpersoons patiéntenkamers.

Onderbouwing

Achtergrond

Volgens het huidige beleid vindt er einddesinfectie plaats van de patiéntenkamer na ontslag, overplaatsing of
overlijden van patiénten die geinfecteerd zijn met of drager zijn van ESBL-E. coli (ESBL-E. colf-positieve
patiént). In geval dat een patiént op een meerpersoonskamer is verpleegd, krijgt deze kamer na vertrek van
de laatste ESBL-E. colipositieve patiént een einddesinfectie. Einddesinfectie is een intensieve handeling, en
kan door tijdsdruk en/of personeelstekort leiden tot het niet opnemen van nieuwe patiénten. Einddesinfectie
vindt plaats, in geval het een meerpersoonskamer betreft, in directe aanwezigheid van andere patiénten.

ESBL-E. coli-positieve patiénten worden met enige regelmaat op een meerpersoonskamer behandeld.
Einddesinfectie na ontslag, overplaatsing of overlijden van patiénten kan in deze situatie lastig uitvoerbaar
zijn voor zorginstellingen. Het is echter onbekend wat de toegevoegde waarde is van een einddesinfectie na
ontslag van een ESBL-E. coli-positieve patiént, al dan niet op een meerpersoonskamer, en of dit transmissie
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naar patiénten die in dezelfde kamer verblijven voorkomt. Daarnaast is het onduidelijk of in geval van een
meerpersoonskamer het reinigingen van het bed en directe patiénten omgeving voldoende is en of
desinfectie van het sanitair (badkamer en/of toilet) hierbij ook noodzakelijk is.

Conclusies / Summary of Findings |

No conclusions could be drawn because of the absence of relevant comparative studies.

Samenvatting literatuur |

It was not possible to provide a summary of literature, because no studies were found that fulfilled the PICO-
criteria.

Zoeken en selecteren |

A systematic review of the literature was performed to answer the following question:

Is terminal disinfection of a patient room necessary after discharge, transfer or death of a patient/client when
that person is infected with or carries an ESBL-E. coli?

P: Patients/clients in health care facilities who are infected with or carrier of ESBL-E. co/iand are nursed in a
multiple occupancy room.

I: Terminal disinfection of the entire patient room after the patient is discharged or transferred or died.

C: No or partial (sanitation and direct patient environment) disinfection of the patient room after the patient
is discharged or transferred or died.

O: Transmission of ESBL-E. colito roommates during hospital stay or patients occupying the same bed/room
after discharge of the ESBL-E. colipositive patient; or identical ESBL-E. coliisolate found in the patient room.

Relevant outcome measures

The guideline development group defined transmission of ESBL-E. colito roommates during hospital stay or
patients occupying the same bed/room after discharge of the ESBL-E. colfpositive patient as a

critical outcome measure for decision making; and environmental contamination of high contact surfaces as
an important outcome measure for decision making.

A priori, the working group did not define the outcome measures listed above but used the definitions used
in the studies.

The working group defined the GRADE-standard limit of 25% difference for dichotomous outcomes (RR < 0.8
or > 1.25),and 10% for continuous outcomes as a minimal clinically (patient) important difference.

Search and select (methods)

The databases Medline (via OVID), Embase (via embase.com), Web of Science, and Cinahl, were searched
with relevant search terms until 22 August 2022. The detailed search strategy is available upon reasonable
request via info@sri-richtlijnen.nl. The systematic literature search resulted in 436 hits. Studies were selected
based on the following criteria: systematic review and randomized controlled trials and comparative
observational studies answering the search question. None of the studies fulfilled the selection criteria, thus
no studies were selected for the literature summary.
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Bron- en contactonderzoek bij onverwachte BRMO
Uitgangsvraag

Wanneer en op welke wijze dient er bron- en contactonderzoek uitgevoerd te worden nadat bij een patiént
onverwacht een bijzonder resistent micro-organisme (BRMO) is aangetroffen?

Aanbeveling

e Overweeg bron- en contactonderzoek uit te voeren volgens het ringprincipe bij ten minste nabije
contacten wanneer bij een patiént onverwacht een non-£. coliextended-spectrum beta-lactamase
(ESBL)-producerende Enterobacterales of een multiresistente groep Il Enterobacterales* is
aangetroffen.

¢ Bij een onverwachte extended-spectrum beta-lactamase (ESBL)-producerende Escherichia colikan het
bron- en contactonderzoek achterwege gelaten worden als er adequate surveillance (module
Organisatie van zorg) wordt gedaan.

e Voer bron- en contactonderzoek uit volgens het ringprincipe bij ten minste nabije contacten wanneer
bij een patiént onverwacht een van de overige BRMO* is aangetroffen.

e Bron- en contactonderzoek onder medewerkers is niet nodig.

e Overleg met een deskundige (arts-microbioloog, deskundige infectiepreventie, arts
infectieziektebestrijding of infectiecommissie) of de nabije contacten van de patiént in afwachting van
de uitslag van de BRMO-kweek in isolatie moeten worden verpleegd.

¢ Volg de procedure die geldt voor een uitbraaksituatie als uit het bron- en contactonderzoek blijkt dat
verspreiding heeft plaatsgevonden (zie module Organisatie van zorg).

* Zie tabel 1.1 in module Criteria BRMO

Overwegingen

Wanneer bij een patiént onverwacht een BRMO is aangetroffen (‘index’) kan dit een incidentele bevinding zijn
of het gevolg van verspreiding op een afdeling. Om potentiéle verspreiding in een vroeg stadium op te
sporen wordt voor BRMO-contactonderzoek aanbevolen voor tenminste de nabije contacten (kamergenoten,
sanitaire contacten en afdelingscontacten op indicatie) van de gehele opnameduur van de index, tenzij er
naar de professionele inschatting van de betrokken arts-microbioloog of deskundige infectiepreventie
epidemiologische of microbiologische argumenten zijn om deze periode te verkorten of te verlengen. Bij een
brononderzoek in een medisch-specialistische zorginstelling moet ook overwogen worden de patiént die voor
de index opgenomen heeft gelegen op dezelfde plek als de index te testen op de betreffende BRMO. Bij een
contactonderzoek moet overwogen worden de patiént die na de index op dezelfde plek opgenomen was te
testen op de betreffende BRMO.

Als een contactpatiént overgeplaatst is naar een andere afdeling of zorginstelling is het van belang om de
ontvangende afdeling of instelling te informeren over het BRMO-contact (conform de handreiking Landelijke
Transmurale Werkafspraken BRMO, zie module Organisatie van zorg). In overleg met de arts-microbioloog,
deskundige infectiepreventie of arts infectieziektebestrijding van de ontvangende instelling kan afhankelijk
van de situatie een risico-inschatting gemaakt worden om deze contacten al dan niet te onderzoeken op de
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betreffende BRMO. Als een contactpatiént naar huis is gegaan, maakt de arts-microbioloog, deskundige
infectiepreventie of arts-infectieziektebestrijding een inschatting of deze patiént benaderd moet worden voor
screening.

Bron- en contactonderzoek wordt altijd aanbevolen volgens het ringprincipe, waarbij de meest nabije
contacten van de patiént eerst worden onderzocht. Als daar besmetting wordt vastgesteld, volgt verder
onderzoek naar minder nabije contacten, en ook de maatregelen zoals benoemd in module Organisatie van
zorg. Het inschatten van de grootte van de ring (en eventueel uitbreiding) valt onder de professionele
verantwoordelijkheid van de arts-microbioloog, deskundige infectiepreventie en arts infectieziektebestrijding
(Srinivasan, 2010). De infectiecommissie van een zorginstelling kan hier ook een rol in spelen. Wanneer tijdens
dit ringonderzoek sprake blijkt te zijn van verspreiding, dan wordt er verwezen naar de procedure die geldt
voor een uitbraaksituatie (zie module Organisatie van zorq).

In afwachting van de uitslag van de BRMO-kweek is het isoleren van de nabije contacten niet altijd nodig. Dit
is ter beoordeling van een deskundige (arts-microbioloog, deskundige infectiepreventie, of arts
infectieziektebestrijding of infectiecommissie). De algemene voorzorgsmaatregelen zijn van toepassing en zijn
erop gericht om overdracht van micro-organismen te voorkomen. Aanvullende maatregelen zijn eventueel
noodzakelijk op indicatie, maar dat moet in de lokale situatie worden beoordeeld en is een afweging van
risico’s.

ESBL-producerende Escherichia coli

Onder de voorwaarde dat er adequate surveillance in de betreffende zorginstelling wordt verricht op
detectie van verheffingen (zie module Organisatie van zorg) kan het bron- en contactonderzoek achterwege
gelaten worden bij een onverwachte ESBL-E. coliin een niet-uitbraaksituatie. Omdat circa 5% van de
Nederlandse bevolking drager is van een ESBL-E. coliis verspreiding namelijk lastig vast te stellen (van den
Bunt, 2019; van Pelt, 2019). Dit was een aanbeveling uit de vorige BRMO-richtlijn, die door de werkgroep
wordt overgenomen, met de volgende kanttekeningen:

e Hoewel er in 2020 en 2021 geen uitbraken werden gemeld met ESBL-£. col/ibij het SO-ZI/AMR (de
Greeff, 2021; de Greeff, 2022), is het de vraag of er geen uitbraken zijn of dat verspreiding gemist
wordt. Het is bekend dat op basis van alleen klinische kweken dragers van ESBL-E. co/iworden gemist
(Van Hout, 2020; Van der Schoor, 2022).

e Door steeds betere typeringstechnieken kan er ook bij een 5% reeds aanwezig dragerschap van
ESBL-E. colibij contacten gekeken worden naar verspreiding, mits aanvullende typering wordt ingezet
met behulp van ‘whole genome sequence’-analyse.

e ESBL-E. colikunnen een rol spelen bij verspreiding van plasmiden, hoewel de rol hiervan nog
onduidelijk is (Doi, 2012).

e Bepaalde klonen van ESBL-E. colizijn meer ziekmakend (zogenaamde extraintestinal pathogenic E. col,
ExPEC); een onverwachte nosocomiale bloedbaaninfectie die wordt veroorzaakt door een ESBL-E.
colikan aanleiding zijn om toch een bron- en contactonderzoek in te stellen.

Non-E. coli ESBL en multiresistente (MR) groep Il Enterobacterales
Resistentiegenen, waaronder ESBL-genen zijn wereldwijd succesvol doorgedrongen in virulente non-£.
coli Enterobacterales lineages, die zich met name ook in zorginstellingen verspreiden. Ook in Nederlandse
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ziekenhuizen zijn de laatste jaren diverse uitbraken met onder andere ESBL-producerende non-E£.
coli Enterobacterales gerapporteerd (Woudt, 2023). Non-£. coli Enterobacterales hebben een hoger
transmissierisico dan E. coli (Hilty, 2012; Kluytmans-van den Bergh, 2019) en bij dragerschap is het
infectierisico verhoogd (Souverein, 2019). Gezien de beperkte behandelingsopties is de werkgroep van
mening dat nosocomiale verspreiding van ESBL-producerende non-E. coliEnterobacterales en multiresistente
(MR) groep Il Enterobacterales onwenselijk is. Bij een onverwachte bevinding adviseert de werkgroep dan ook
om bron- en contactonderzoek te overwegen.

Medewerkers

Bron-en contactonderzoek onder medewerkers is niet nodig. Dragerschap van BRMO bij medewerkers leidt
niet tot overdracht van BRMO als de medewerker de algemene voorzorgsmaatregelen correct naleeft
(Siegel, 2007). Aanvullende infectiepreventiemaatregelen zijn niet nodig en BRMO-dragerschap heeft geen
consequenties voor de inzetbaarheid van de medewerker. Het correct naleven van de algemene
voorzorgsmaatregelen dient zo nodig extra onder de aandacht te worden gebracht.

BRMO betreffen over het algemeen darmbacterién. De kans dat een medewerker BRMO-drager wordt door
onbeschermd contact met een BRMO-positieve patiént wordt klein beschouwd als de algemene
voorzorgsmaatregelen correct worden toegepast.

Voor- en nadelen van de interventie en de kwaliteit van het bewijs

Bron- en contactonderzoek levert inzicht op in de eventuele verspreiding van betreffende BRMO. Door het
uitvoeren van een bron- en contactonderzoek worden BRMO tijdig opgespoord en wordt verdere
verspreiding onder patiénten voorkomen. Hiermee kunnen eventuele complicaties, zoals infecties en
verlengde opnameduur door de BRMO worden voorkomen. Als een patiént in een bron- en
contactonderzoek als drager van de BRMO wordt gedetecteerd, zullen aanvullende
infectiepreventiemaatregelen genomen moeten worden, die voor medewerkers of de patiént als belastend
ervaren kunnen worden.

Waarden en voorkeuren van patiénten (en eventueel hun verzorgers)

De therapeutische middelen (antibiotica) voor behandeling van een BRMO-infectie zijn beperkt. De
beschikbare werkzame antimicrobiéle middelen kunnen vaak alleen intraveneus worden toegediend.
Afhankelijk van het type BRMO kan een infectie mogelijk resulteren in een langere opnameduur en een
hogere sterfte. Verder kan een toename in het voérkomen van BRMO op termijn gevolgen hebben voor het
empirisch antibioticabeleid.

Indien er sprake is van verspreiding van BRMO, kunnen infectiepreventiemaatregelen aangescherpt worden
met als gevolg dat de zorgzwaarte toeneemt. De patiént ligt veelal in isolatie en voor de medewerker is dit
meer arbeidsintensief doordat veelvuldig persoonlijke beschermingsmiddelen toegepast dienen te worden.
Daarom is het van belang om vroegtijdig BRMO op te sporen door het uitvoeren van bron- en
contactonderzoek. Goede voorlichting over BRMO en de bijbehorende maatregelen naar patiénten is
belangrijk.

Kosten (middelenbeslag)

PDF aangemaakt op 18-06-2026 56/85



Federatie
Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO) . mﬂﬂten
Bron- en contactonderzoek uitvoeren betekent extra materialen afnemen en extra diagnostische testen
uitvoeren. Dit geeft kosten qua materialen, middelen en personele inzet. Het niet uitvoeren van een bron- en
contactonderzoek kan mogelijk resulteren in verdere verspreiding van een BRMO. Dit kan uiteindelijk hogere
zorgkosten veroorzaken doordat (afhankelijk van het type BRMO) infecties bij nabije contacten mogelijk
moeizaam te behandelen zijn en gepaard kunnen gaan met een hogere ziektelast, intraveneuze behandeling
of langere opnameduur (Mollers, 2017).

Aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie

Bron- en contactonderzoek wordt in zijn algemeenheid beschouwd als basisonderdeel van
infectiepreventiebeleid. Het kan echter arbeidsintensief en tijdrovend zijn, met name als een goede ICT-
infrastructuur ontbreekt. ICT-ondersteuning en optimalisatie van de mogelijkheid om gegevens uit te wisselen
met andere instellingen is nodig om het bron-en contactonderzoek goed te laten verlopen.

Onderbouwing

Achtergrond

Wanneer bij een patiént onverwacht een BRMO is aangetroffen, kan dit een incidentele bevinding zijn of het
gevolg van verspreiding op een afdeling. Bron- en contactonderzoek zou potentiéle verspreiding kunnen
voorkomen of in een vroeg stadium kunnen opsporen. Bij een contactonderzoek wordt getracht in kaart te
brengen wie door de index besmet is. Een brononderzoek achterhaalt mogelijk waar de patiént besmet is. Bij
een dergelijk bron- en contactonderzoek wordt het ringprincipe toegepast, waarbij de meest nabije
contacten van de patiént worden gekweekt op mogelijk dragerschap. Bron- en contactonderzoek brengt
financiéle gevolgen met zich mee en kan belastend zijn voor zowel de medewerker als de patiént. Daarom is
het noodzakelijk om vast te stellen wat de exacte plaatsbepaling van bron- en contactonderzoek is bij
onverwacht dragerschap of een infectie met een BRMO. Bij het formuleren van de overwegingen en
aanbevelingen is primair uitgegaan van de situatie van een afdeling met opgenomen patiénten.

Zoeken en selecteren

The WIP-guideline Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO), relevant international guidelines and
relevant scientific articles were examined in order to answer the clinical question. No systematic literature
analysis was performed for this clinical question. The working group made recommendations predominantly
based on the previous WIP-guidelines and expert opinion.

Verantwoording

Publicatiedatum : 01-07-2025
Beoordeeld op geldigheid : 01-09-2024

Voor de volledige verantwoording, evidence tabellen en eventuele aanverwante producten raadpleegt u de
Richtlijnendatabase.
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Beéindiging van isolatie en infectiepreventiemaatregelen
Uitgangsvraag

Wanneer kan een patiént, bij wie eerder een bijzonder resistent micro-organisme (BRMO) is aangetoond,
BRMO-vrij verklaard worden (na welke tijd en/of onder welke omstandigheden)?

Aanbeveling

Neem bij een BRMO-drager waarbij heropname of toekomstige zorg verwacht wordt vervolgkweken af om
het einde van BRMO-dragerschap aan te tonen volgens onderstaand BRMO-specifiek schema. Neem
vervolgkweken alleen af als de patiént tijdens en minstens 48 uur voorafgaand aan de afname van materiaal
voor de kweek geen antimicrobiéle middelen gebruikt heeft die de groei van de betreffende BRMO
onderdrukken.

ESBL-producerende Enterobacterales (ESBL-E) en multiresistente (MR) groep Il Enterobacterales

e Bepaal het eind van ESBL-E- en MR groep Il Enterobacterales-dragerschap op basis van twee negatieve
kweeksets*, afgenomen op verschillende dagen vanaf drie maanden na de laatste positieve kweek.

Carbapenemase-producerende of carbapenem-resistente Enterobacterales (CPE/CRE)

e Bepaal het eind van CPE/CRE-dragerschap op basis van twee negatieve kweeksets*, afgenomen op
verschillende dagen vanaf één jaar na de laatste positieve kweek.

e Neem vervolgkweken (één kweekset) af indien een patiént in een zorginstelling wordt opgenomen in
het eerste jaar na beéindiging van dragerschap om op recidieven te controleren.

Vancomycine-resistente Enterococcus faecium (VRE)

e Bepaal het eind van VRE-dragerschap op basis van vijf negatieve kweeksets*, afgenomen op
verschillende dagen vanaf één jaar na de laatste positieve kweek. Indien in de detectie gebruik wordt
gemaakt van zowel aankweek als PCR op de aankweek, zijn drie negatieve kweeksets* voldoende.

o Neem vervolgkweken (één kweekset) af als een persoon in een zorginstelling wordt opgenomen in het
eerste jaar na beéindiging van dragerschap om op recidieven te controleren.

Multiresistente P. aeruginosa (MRPA) en resistente Acinetobacter baumannii-calcoaceticus complex)

e Bepaal het eind van MRPA en resistente A. baumannii-calcoaceticus complex dragerschap op basis van
twee negatieve kweeksets*, afgenomen op verschillende dagen vanaf één jaar na de laatste positieve
kweek.

e Neem vervolgkweken (één kweekset) af indien een persoon in een zorginstelling wordt opgenomen in
het eerste jaar na beéindiging van dragerschap om op recidieven te controleren.

Candida auris

e Bepaal het eind van C. auris dragerschap op basis van twee negatieve kweeksets**, afgenomen op
verschillende dagen vanaf één jaar na de laatste positieve kweek.
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o Neem vervolgkweken (één kweekset) af indien een persoon in een zorginstelling wordt opgenomen in
het eerste jaar na beéindiging van dragerschap om op recidieven te controleren.

* Voor kweeklocaties: zie NVMM:-richtlijn Laboratoriumdetectie bijzonder resistente micro-organismen
BRMO,.
** Voor kweeklocaties: zie Meijer, 2022.

Overwegingen

Voor- en nadelen van de interventie en de kwaliteit van het bewijs

Op basis van de literatuur ziet de werkgroep een grote spreiding in de duur van BRMO-dragerschap. Dit
wordt voor een deel verklaard door verschillen in de gebruikte diagnostische methodes om BRMO aan te
tonen, het aantal kweken en kweeklocaties, en de intrinsieke eigenschappen van de verschillende micro-
organismen. Wel is duidelijk dat spontane dekolonisatie na enkele maanden vaak voorkomt, maar dat een
deel van de dragers jarenlang de BRMO bij zich houden.

De literatuur laat zien dat meerdere kweken nodig zijn om betrouwbaar het einde van BRMO-dragerschap
aan te tonen. De studies passen een tot drie negatieve kweken toe om een patiént ESBL-E en CPE/CRE-
negatief te verklaren, en twee tot vijf negatieve kweken om een patiént VRE-negatief te verklaren. Wanneer
een BRMO-drager ten onrechte als negatief wordt beschouwd, bestaat het risico dat door het opheffen van
isolatie en aanvullende infectiepreventiemaatregelen een uitbraak met deze BRMO ontstaat. De kans dat een
patiént terecht BRMO-negatief is, wordt mede bepaald door de duur van dragerschap en het aantal
negatieve kweken. Omdat het bewijs niveau van de optimale timing en aantal kweken zeer laag is, doet de
werkgroep haar aanbevelingen op basis van inzichten vanuit de literatuur en expert opinion over het risico van
het type BRMO op verspreiding binnen een instelling en het veroorzaken van infecties die nauwelijks meer
met antibiotica te behandelen zijn. Voor de kweeklocaties verwijst de werkgroep naar de

richtlijn Laboratoriumdetectie van bijzonder resistente micro-organismen (BRMO). Voor C. auriswordt - in
afwachting van herziening van deze richtlijn - voor de kweeklocaties verwezen naar de recente publicatie van
Meijer et al. (Meijer, 2022).

Wanneer bij een BRMO-drager heropname of toekomstige zorg verwacht wordst, is het advies om
vervolgkweken af te nemen om het einde van BRMO-dragerschap aan te tonen. Informeer de patiént over de
noodzaak en procedure voor het afnemen vervolgkweken.

e Voor ESBL-E acht de werkgroep het zinvol om vanaf drie maanden na de laatste positieve kweek
vervolgkweken af te nemen met het doel het einde van ESBL-E-dragerschap vast te stellen. De studie
met het grootste aantal patiénten (Bar-Yoseph, 2016) liet zien dat na drie maanden 25% van de dragers
spontaan gedekoloniseerd zijn. De werkgroep acht de impact van het onterecht negatief verklaren van
de patiént bij dit BRMO type het laagst. Daarom adviseert de werkgroep een einde van dragerschap
vast te stellen op basis van twee negatieve kweken afgenomen op verschillende dagen. Dit aantal
kweken wordt het vaakst gebruikt in studies en sluit ook het beste aan bij de huidige praktijk. Als
antibiotica zijn gegeven waar de ESBL-E gevoelig voor is, moet na het staken daarvan tenminste 48 uur
gewacht worden met het afnemen van de eerste kweek.

e Voor CPE/CRE rapporteert de studie van Bar-Yoseph (2016) eveneens dat na drie maanden 25% van de
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dragers spontaan gedekoloniseerd zijn. Oren et al. (2013) laat echter zien dat 45% van de CPE/CRE-
dragers die een negatieve kweek hebben gehad, later toch weer CPE/CRE positieve kweken hadden.
Aangezien de impact van verspreiding van CPE/CRE groot is, en het de ervaring van de werkgroep is
dat ondanks eerdere negatieve kweken in het eerste jaar een persoon bij latere vervolgkweken toch
nog drager blijkt te zijn, adviseert de werkgroep een CPE/CRE-drager gedurende het eerste jaar na de
laatste positieve kweek als positief te beschouwen ook al zijn er negatieve kweken. Na een jaar is de
kans op het einde van dragerschap hoger, en kan het einde van dragerschap worden vastgesteld op
basis van twee negatieve kweken zoals bij ESBL-E-dragerschap. Omdat het risico van onterecht negatief
verklaren blijft bestaan, adviseert de werkgroep vervolgkweken (één kweekset) af te nemen in het jaar
na beéindiging van dragerschap op het moment dat de patiént wordt opgenomen in een instelling. Als
antibiotica zijn gegeven waar de CPE/CRE gevoelig voor is, moet na het staken daarvan tenminste 48
uur gewacht worden met het afnemen van de eerste kweek.

e Voor VRE geldt ook dat langdurig dragerschap vaak voorkomt. Daarnaast is het risico op verspreiding
van VRE in instellingen hoog. Daarom adviseert de werkgroep, net als bij CPE/CRE, een drager
gedurende het eerste jaar na de laatste positieve kweek als positief te beschouwen, ook al zijn er
negatieve kweken. Fout-negatieve kweekuitslagen komen bij VRE vaker voor dan bij resistente
Enterobacterales. Volgens de huidige inzichten kan op basis van vijf negatieve kweken het einde van
dragerschap het meest betrouwbaar (>=95%) worden aangetoond als een aankweekmedium wordt
gebruikt in de diagnostiek (Sinnige, 2015). De gevoeligheid voor het aantonen van het einde van VRE-
dragerschap kan verder worden verhoogd (99,3%) door gebruik te maken van moleculaire diagnostiek,
en een aankweek medium (Fonville, 2017). Indien zowel aankweek als PCR op de aankweek wordt
gebruikt, adviseert de werkgroep op basis van drie negatieve kweken het einde van VRE-dragerschap
vast te stellen. Ook bij VRE adviseert de werkgroep vervolgkweken (één kweekset) af te nemen in het
jaar na beéindiging van dragerschap op het moment dat de patiént wordt opgenomen in een instelling.
Als antibiotica zijn gegeven waar de VRE gevoelig voor is, moet na het staken daarvan tenminste 48 uur
gewacht worden met het afnemen van de eerste kweek.

Overige BRMO

Voor multiresistente (MR) groep Il Enterobacterales, multiresistente P. aeruginosa (MRPA),

resistente Acinetobacter baumannii-calcoaceticus complex en C. auris zijn bij de werkgroep geen adequate
studies bekend over timing en aantal kweken om beéindiging van dragerschap vast te stellen. Aangezien
vanuit het veld wel behoefte is aan aanbevelingen voor deze BRMO's, is dezelfde redenatie hier doorgezet
als bij ESBL-E, CPE/CRE en VRE. Voor MR groep Il Enterobacterales is de verwachte duur van dragerschap en
impact vergelijkbaar met die voor ESBL-E, en doet de werkgroep dezelfde aanbeveling als voor ESBL-E.

Voor MRPA, resistente A. baumannii-calcoaceticus complex en C. auris acht de werkgroep de risico’s en
gevoeligheid van detectiemethodes vergelijkbaar met CPE/CRE, en is het advies voor de timing en het aantal
kweken hetzelfde als voor CPE/CRE.

Kosten (middelenbeslag)

De werkgroep acht het zinvol om bij een BRMO-drager actief vervolgkweken af te laten nemen om het einde
van BRMO-dragerschap aan te tonen. Als het einde van BRMO-dragerschap is aangetoond, kunnen kosten
van isolatie en aanvullende infectiepreventiemaatregelen worden bespaard. Bovendien kunnen isolatie en

PDF aangemaakt op 18-06-2026 62/85



Federatie
Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO) Medisch
Specialisten

aanvullende infectiepreventiemaatregelen nadelig zijn voor de kwaliteit van zorg, en het welzijn van de
patiént. Daarom is het zinvol om te voorkémen dat personen die geen BRMO-drager meer zijn in isolatie en
met aanvullende infectiepreventiemaatregelen worden verpleegd.

Aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie
De werkgroep verwacht dat de aanbeveling voor het bepalen van het einde van BRMO-dragerschap
aanvaardbaar, haalbaar en implementeerbaar is, omdat deze aansluit op de huidige praktijk.

Onderbouwing

Achtergrond

Patiénten die drager zijn van een BRMO worden in isolatie verpleegd om verspreiding naar andere patiénten
en medewerkers te voorkomen. De duur van dragerschap kan afhankelijk zijn van verschillende factoren, zoals
antibiotica gebruik, ziektelast, type verwekker en infectiestatus. Doordat het momenteel onduidelijk is na
hoeveel tijd en/of kweken iemand BRMO-vrij verklaard kan worden, is er veel praktijkvariatie tussen
zorginstellingen voor wat betreft de afspraken over het beéindigen van isolatie en aanvullende
infectiepreventiemaatregelen en het ontlabelen van patiénten.

Conclusies / Summary of Findings

No GRADE No evidence was found regarding the number of samples needed to determine end of
ESBL-E, CRE and VRE carriage.

Very low The evidence is very uncertain about the duration of carriage of ESBL-E, CRE and VRE.

GRADE

Samenvatting literatuur

Description of studies

Bar-Yoseph (2016) performed a systematic review assessing the decolonization of ESBL and CRE. PubMed,
the Cochrane Library, EMBASE, Google Scholar and all references of included articles were systematically
reviewed on November 39, 2015. No language, date or publication type limits were used. All RCTs,
prospective or retrospective cohort studies, case control studies or case series of five patients or more were
included if they examined the rate of carriage and/or decolonization, with or without decolonization
therapies. Studies were excluded if selective digestive tract decontamination was performed in patient not
selected by carriage. The search resulted in 855 deduplicated hits, of which 72 were screened for full-text
eligibility. Of those, 37 met inclusion criteria and were included. Five of the 37 studies reported on the
spontaneous clearance of CRE (Libbert, 2014; Feldman , 2013; Zimmerman, 2013; Ben-David, 2011;
Schechner, 2011) and 19 studies investigated spontaneous clearance of ESBL (Ruppe, 2015; Papst, 2015;
Jallad, 2015; Libbert, 2015; Titelman, 2014; Birgand, 2013; Loéhr, 2013; Strenger, 2013; Paltansing, 2013;
Alsterlund, 2012; Tham, 2012; Li, 2012; Rogers, 2012; Zahar, 2010; Tangdén, 2010; Weintrob, 2010; Tandé,
2010; Apisarnthanarak, 2008; Reddy, 2007). Of the 13 remaining studies, five reported on clearance of CRE
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after decolonization strategies and 8 reported on clearance of ESBL-E decolonization strategies. Risk of bias
was not assessed because no applicable tools exist for longitudinal studies that do not assess intervention or
exposure.

Shenoy (2014) conducted a systematic review and included RCTs and observational studies reporting on time
to clearance of MRSA and VRE confirmed by at least one microbiological sample, screening from at least one
anatomical site, and absence of decolonization therapy. One database was searched (OVID Medline) from
January 1990 until July 2012. The search resulted in 278 deduplicated hits, of which 108 were screened for
full-text eligibility. In total, 15 articles were included for VRE, describing 13 studies. One RCT was included
(Wong, 2001), eight prospective cohorts (Montecalvo, 1995; Brennen, 1998; Goetz, 1998; Bhorade, 1999,
Weinstein, 1999; D'Agata, 2001; Hachem and Raad 2002; Mascini, 2003) and four retrospective cohorts
(Byers, 2002; Huang, 2007; Park, 2011; Yoon, 2011). Quality of the studies was assessed using a modification
of the Newcastle-Ottawa Quality Assessment Scale.

Choi (2021) conducted a retrospective cohort study to investigate predictive factors for prolonged VRE
carriage in acute stroke patients, in a university hospital in South Korea from 2013 till 2017. Patients with
ischemic or hemorrhagic strokes with confirmed VRE colonization through rectal swabs at admission were
included. Patients with a stroke onset more than 6 months or with insufficient medical records were excluded.
A total of 52 patients were included (mean age + SD: 65.63 + 13.45 years, 56% female). Of the 52 included
patients, 36 (69%) received antibiotics (specific type of antibiotic was not specified). Rectal samples were
collected weekly and were confirmed by culture until clearance. Clearance was defined as 3 consecutive
negative samples.

Davido (2018) performed a retrospective multicenter study to investigate the natural history of Extensively
Drug-Resistant (XDR) bacteria decolonization in tertiary care hospitals in France, from January 2015 till
December 2016. All patients hospitalized with previously known or confirmed XDR (including VRE and CRE)
infection were included. No exclusion criteria were mentioned. A total of 125 patients were included (mean
age = SD: 63 * 19 years, sex ratio M/F 2.6), of which 70 (56.0%) received antibiotics (monotherapy n=55
(61.1%), or combination therapy with 2 antibiotics n=29 (32.2%) or with 3 antibiotics n=6 (6.7%); type of
antibiotic not specified). Of the included 125 patients 72.8% was colonized with CRE (n = 91), 24.8% with VRE
(n = 31) and 2.4% had co-colonization VRE/CRE (n = 3). Eventually data was of follow-up was analyzed for 116
patients. Nine patients underwent active decolonization therapy as part of an ongoing clinical trial and where
therefore excluded. Rectal samples were collected weekly and were confirmed by culture until decolonization.
Clearance was defined as 2 consecutive negative samples with a one-week interval.

Haverkate (2014) conducted a prospective cohort study in 13 ICUs in Europe: France, Greece, Latvia, Italy,
Luxembourg, Spain, Portugal, Slovenia, from May 2008 till Apr 2011. The aim of the study was to study the
duration of colonization with anti-microbial resistant bacteria after ICU discharge. The study consisted of 3
phases. Phase 1 was the baseline period (6 months). Phase 2 was aimed on the implementation of a hand
hygiene improvement program and chlorhexidine body washing as decolonization therapy (months 7 — 26).
Phase 3 was focused on surveillance screening for anti-microbial resistant bacteria in ICUs with either PCR or
agar-based screening (months 13-26). All patients colonized with MRSA, HRE, or VRE in at |least one of the
two last cultures during the first admission and at least one readmission to the same ICU were included. No
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exclusion criteria were mentioned. A total of 125 patients were included (age (at admission) (IQR): 63.0 years
(51.0-75.0), 37.6% female). For VRE (n=19), swabs were obtained from the perineal area and wounds (if
present) on admission and twice weekly. Clearance was defined as 2 consecutive negative samples at
readmission. If clearance occurred in the period between discharge and re-admission, a day in the interval
was taken as the clearance date.

Jimenez (2021) performed a retrospective cohort study to investigate predictors for prolonged
carbapenemase-producing Enterobacteriales (CPE) carriage in 2 community hospitals and 2 major referral
tertiary-care teaching centres in Miami, from January 2012 — December 2016. All patients admitted to any
unit of the acute care facilities that had their first CRE isolated in either surveillance or clinical cultures and
who also had two or more subsequent surveillance cultures collected during admission to any of the ICU were
included. Patients were excluded if their first CPE detection was prior to inclusion. A total of 75 patients were
included (mean age + SD: 54.1 + 18.8, 68% female) of which n=73 were exposed to antibiotics (period, class
and number specified). Rectal and tracheal aspirate samples were collected weekly until discharge or transfer
out of the ICU. Clearance was defined as 2 or more negative samples from initial source, and no CPE from
other sources.

Lim (2018) conducted a prospective cohort study to compare clearance rates and related characteristics
between patients colonized with CPE in a tertiary care hospital in South Korea, from November 2010 till
October 2016. Patients >16 years old with confirmed CPE colonization were included. Patients were excluded
if they were infected with subtypes other than NDM-1 or KPC. A total of 147 patients were included (age
(IQR): 63.0 (53.0-72.0), 36% female), of which n=133 received antibiotics after CPE identification (type of
antibiotic not specified). Rectal swabs or stool cultures, and urine cultures and/or draining fluid cultures, were
collected weekly until discharge. Clearance was defined as 3 consecutive negative samples in 1 week.

Nordberg (2018) performed a prospective cohort study to study (decolonization of) ESBL-producing
Klebsiella Pneumoniae (KP) and E. coli (E) colonization among infants admitted to the NICU of 2 hospitals in
Sweden, from November 2008 till March 2009. All neonates with ESBL-KP or ESBL-E colonization were
included. No exclusion criteria were excluded. A total of 14 neonates were included in the follow up study
(age, n (%): >37 weeks: 3 (21); 32-37 weeks: 3 (21); 28-32 weeks: 2 (14); <28 weeks: 6 (42), 42% female). Of
the included infants, 3 (21%) received antibiotics during pregnancy and 11 (79%) received antibiotics while in
the NICU (type of antibiotic not specified). Faecal samples were collected every second month for 2 years
after discharge; the children were cultured again three times during 6 successive weeks at age 5 years.

Gedik (2014) conducted a retrospective observational cohort study to study the rate of VRE colonization
among patients with hematological cancers during chemotherapy, in the hematology department of a
hospital in Turkey, between November 2010 and November 2012. All patients presented at the ward were
included, if they were more than 14 years old, and had febrile neutropenia due to chemotherapy for
hematological cancers. In total, 126 patients were included (mean age * SD: 51.73 * 14.4; sex: 60 (47.6%)
female). Rectal samples were taken and cultured for presence of VRE, as well as wound samples (n=1), urine
samples (n=1) and sputum samples (n=1). Clearance was defined as 2 negative tests, 2 weeks apart.

Lister (2016) conducted a prospective cohort study to document clearance of VRE in infants during a hospital
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outbreak, in neonatal inpatients services in Australia. All neonates with VRE after the outbreak were included.
No exclusion criteria were mentioned. In total, 21 neonates were included. Stool samples were collected at
least three times over a 9-month period. Clearance was defined as 3 consecutive negative stool samples
collected at least 1 week apart.

Miu (2016) performed a retrospective cohort study to analyze the duration of VRE colonization in post-acute
care hospitals in Hong Kong, from January 2010 until December 2014. Patients were included if they were
admitted with VRE infection of if the date of infection prior to hospitalization was known. No exclusion criteria
were mentioned. In total, 121 patients were included (mean age = SD: 81.45 + 10; sex: 27 (22.35%) female).
Rectal swabs or stool cultures were taken with an unknown frequency. Patients were followed up until
discharge. Clearance was defined asat least 3 consecutive negative samples, taken at least 1 week apart.

Overdevest (2016) conducted a prospective cohort study to study prolonged colonization with ESBL-E in

a long-term health care facility in the Netherlands from March 2013 until April 2014. All residents were
included. No exclusion criteria were reported. In total, 296 patients were included (mean age: 78 (range: 46—
98, SD: 11); sex: 170 (57.4%) female). Fecal or rectal samples were cultured every 2-3 months. Follow up was
ended at discharge. Clearance was not defined but assumed to be 1 negative sample.

Sohn (2013) performed a retrospective cohort study to investigate the duration of VRE colonization after
dischargefrom a tertiary care hospital in Korea, from January 2008 until September 2009. Inpatients were
included if thought to be at risk for VRE because of prolonged hospitalization, antibiotic use, referral from
another health care facility, intensive care unit (ICU) stay, receiving a transplant, or proximity to other patients
with VRE. No exclusion criteria were reported. In total, 127 patients were included (mean age + SD: 58.9 +
14.4; sex: n=49 (38.5%) female). Rectal or stool samples were collected weekly. Patients were followed up
until clearance or loss to follow up. Clearance was defined as: VRE-negative rectal (or stool) cultures on at
least 3 consecutive occasions 1 week or longer apart in outpatient setting. Date of clearance (event in survival
analysis): last positive culture.

Weterings (2022) conducted an open, dynamic cohort study to study the duration of rectal colonization with
ESBL-E, in nursing homes in the Netherlands from March 2013 until June 2019. Residents were included if
they had at least one ESBL-E positive rectal or faecal swab sample. No exclusion criteria were mentioned. In
total, 112 patients were included (mean age: 82 years (IQR: 75-88); 63 (56.3%) female). Faecal or rectal
samples were obtained every quarter, confirmed by cultures. Patients were followed up until clearance or loss
to follow up. Clearance was defined as at least one negative rectal or faecal swab or when strain typing
showed a different MLST or cluster type than found in the previous ESBL-E positive culture of the resident.

Wangchinda (2022) studied the epidemiology of CRE colonization or CRE infection in hospitalized patients
during admission and after discharge from the hospital, in a tertiary care university hospital in Thailand, from
November 2018 until November 2020. Two cohorts were set up. Cohort | included patients if they were aged
>18 years and had CRE isolated from clinical specimens submitted to the microbiology laboratory on
randomly selected surveillance days. No exclusion criteria were reported. Cohort Il included patients if they
had CRE isolated from clinical specimens during hospitalization and were discharged. In total, 225 positive
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patients (mean age + SD: 68.5 + 17.5; 114 (50.7%) male) were included. Stool or rectal swab samples were
taken during admission to the hospital. Follow up was 6 months, 1 year and 2 years after discharge. Clearance
was defined as one negative sample.

Results
Due to the heterogeneity in the design and definitions used in the studies pooling of data could not be
performed.

Duration of carriage
In total 15 studies reported on the outcome measure duration of carriage. Definitions for clearance varied
from one consecutive negative sample to three consecutive negative samples (see Table 5.1).

ESBL
Four studies reported on duration of ESBL carriage (Bar-Yoseph, 2016, Nordberg, 2018; Weterings, 2022;
Overdevest 2016).

Bar-Yoseph (2016) included 19 observational prospective cohort studies that assessed spontaneous clearance
of ESBL. They found that 152/190 patients were still colonized with EBSL at 1 month resulting in a pooled
colonization rate of 80.2% (95% Cl 67.7 to 88.7; 6 studies). In addition, Bar-Yoseph (2016) found that 205/268
patients were still colonized with EBSL at 3 months resulting in a pooled colonization rate of 75.2% (95% ClI
64.6 to 83.4; 6 studies). At 6 months 125/223 patients were still colonized with ESBL resulting in a pooled
colonization rate of 75.2% (95% Cl 64.6 to 83.4; 5 studies). Finally, Bar-Yoseph (2016) found that 246/698
patients were still colonized with ESBL at 12 months, resulting in a pooled colonization rate of 35.2% (95% Cl
28.2 to 42.9; 7 studies).

Nordberg (2018) found that 79% (11/14) cleared ESBL-E carriage. The median time to clearance was 12.5
months (range 5-68 months).

Weterings (2022) found that 47% (31/61) cleared ESBL-E ST131 and 56% (26/46) cleared ESBL-E non-ST131.
The median time to clearance was 13.0 months (95% CI 0.0-27.9) for ESBL-E ST131 compared to 11.2 months
(95% Cl 4.8-17.6) for ESBL-E non-ST131.

Overdevest (2016) found that conversion form ESBL-E positive to ESBL-E negative was observed for 33.3%

(13/39) ESBL-E ST131 carriers, compared to 62.1% (18/29) carriers of other ESBL-E. Survival analysis showed
that the half-life of carriage for ESBL-ST131 was 13 months, compared with two to three months for other
ESBL-E strains.

CRE
Four studies reported on duration of CRE carriage (Bar-Yoseph, 2016; Jimenez, 2021; Lim, 2018;
Wangchinda, 2022).

Bar-Yoseph (2016) included 5 observational prospective cohort studies that assessed spontaneous clearance
of CRE. They found that 176/239 patients were still colonized with CRE at 1 month resulting in a pooled
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colonization rate of 73.9% (95% Cl 64 to 81.8; 6 studies). In addition, Bar-Yoseph (2016) found that 122/163
patients were still colonized with CRE at 3 months resulting in a pooled colonization rate of 74.6% (95% Cl
56.6 to 86.9; 4 studies). At 6 months 102/185 patients were still colonized with CRE resulting in a pooled
colonization rate of 55.2% (95% Cl 37.3 to 71.9; 5 studies). Finally, Bar-Yoseph (2016) found that 60/172
patients were still colonized with CRE at 12 months, resulting in a pooled colonization rate of 34.6% (95%ClI
22.9 to 48.5; 5 studies).

Jimenez (2021) found that 33% (25/75) cleared CRE carriage. The median time to clearance was 80 days
(range 16-457).

Lim (2018) found that 8.2% (12/147) cleared CRE carriage. The median time between first CPE detection to
clearance was 27.5 days (IQR 23.8-37.8 days).

Wangchinda (2022) found that 45% (19/42) of patients in cohort 1 cleared CRE. The reported median time to
clearance was 119 days (range 37 — 486 days). Moreover, they found that 91% (85/93) patients in cohort Il
cleared CRE but not report an overall time to clearance.

VRE
Seven studies reported on VRE carriage (Shenoy, 2014; Choi, 2021; Haverkate, 2014, Lister, 2016; Miu, 2016;
Gedik, 2014; Sohn, 2013).

Shenoy (2014) included 12 observational studies and one RCT that assessed spontaneous clearance of VRE.
Reported time to clearance ranged from one to 43 weeks, with documented clearance rates of zero to 84%.
Using logistic regression analysis, Shenoy (2014) found that 50% of subjects cleared colonization at 25 weeks
after initial documentation of colonization. At 10, 20, 30 and 40 weeks after initial determination of VRE
colonization, the model estimated that 19, 38, 61, and 80% of subjects had documented clearance of
colonization, respectively. The overall median time to clearance was 26 weeks.

Choi (2021) found that 31% (16/152) cleared VRE carriage without receiving antibiotics compared to 69%
(36/52) who cleared VRE carriage while receiving antibiotics. The mean duration of time to clearance was
11.38 + 6.40 days for patients without antibiotics, and 51.39 + 48.22 days for patient on antibiotics.

Haverkate (2014) found that 100% (19/19) cleared VRE carriage. The reported time to clearance was 1.5
months (95%Cl: 0.06-10.3).

Lister (2016) found that 100% (19/19) of neonatal patients cleared VRE carriage after an outbreak. The
reported median time to clearance was 246 days (range, 180-416 days).

Miu (2016) found that 35.5% (43/121) of inpatients cleared VRE during hospitalization. The reported median
time to clearance was 43 days.

Gedik (2014) did not report absolute numbers of patients clearing VRE. They reported a mean number of VRE
colonization days per patient of 34.27 + 13.12 days.
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Sohn (2013) found that 53.5% (68/127) of patients cleared VRE during reported a median duration of culture
positivity of 5.57 weeks (range 0-50.14 weeks).

CRE and VRE

One study reported on VRE and/or CRE carriage together. Davido (2018) found that spontaneous
decolonization of VRE and/or CRE occurred within the first 30 days in 16% (19/116) of cases and up to 48%
(56/116) after day-90. The reported median time to spontaneous decolonization was 49 days (range 1-1091).

Table 5.1. Clearance definitions within included studies and reported time to clearance.

Author, year

Clearance definition
number of negative
cultures needed

Sample (type,
frequency

Time to clearance

ESBL

Bar-Yoseph, 2016

1 month: 80.2% (95% Cl 67.7 to
88.7) 3 months: 75.2% (95% ClI
64.6 to 83.4) 6 months: 55.2%
(95% Cl 64.6 to 83.4) 12
months: 35.2% (95% Cl 28.2 to
42.9)

Alsterlund, 2012*

1, not followed by any
positive

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), monthly to
quarterly

Apisarnthanarak,
2008*

NS

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), every 2 weeks

Birgand, 2013*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), new sample at
re-admission

Jallad 2015*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), 1, 3 months

Li, 2012*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), every 2 weeks
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Lohr, 2013*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), monthly in first
year, quarterly
thereafter

Lubbert, 2015*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), 6 months

Paltansing, 2013*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), 6 months

Papst, 2015*

NS

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), every 3
months

Reddy, 2007*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016),, new sample
at re-admission

Rogers, 2012*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), monthly

Ruppe, 2015*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), 1, 2, 3, 6 and
12 months

Strenger, 2013*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016),1,2,4,6,9,
12 months

Tandé, 2010*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), monthly

Tangdén, 2010*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), 6 months
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Tham, 2012*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), 3 and 8
months, and 3 years

Titelman, 2014*

1 (not followed by any
new positive sample)

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), 1, 3, 6,12
months

Weintrob, 2010*

3 (not followed by any
new positive sample)

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), bi-weekly for 2
weeks then weekly

Zahar, 2010*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), new sample at
re-admission

Nordberg, 2018

Faecal swabs
(culture),

Every second month
for 2 years after
discharge, 3 times
during 6 weeks at age
5

median 12.5 months (range 5-
68 months)

Overdevest, 2016

Fecal or rectal swabs
(culture), frequency
unclear

half-life of carriage for ESBL-
ST131 was 13 months and two
to three months for other ESBL-
E strains

Weterings, 2022

1 or when strain typing
showed a different
MLST or cluster type
than found in the
previous ESBL-E
positive culture of the
resident

Fecal or rectal swabs
(culture), frequency
unclear

13.0 months (95% CI 0.0-27.9)

CRE

Bar-Yoseph, 2016

1 month: 73.9% (95% Cl 64 to
81.8) 3 months: 74.6% (95% ClI
56.6 to 86.9) 6 months: 55.2%
(95% Cl 37.3t0 71.9) 12
months: 34.6% (95%ClI 22.9 to
48.5)

PDF aangemaakt op 18-06-2026

71/85




Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO)

Federatie
Medisch
Specialisten

Ben-David, 2011*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), not routinely
collected

Feldman, 2013*

2 PCR negative
samples, not followed
by any positive sample.

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016),0.5,1, 3,3
months

Lubbert, 2014*

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), 6 months

Schechner, 2011*

1 PCR negative sample

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), new sample at
re-admission

Zimmerman, 2013*

1 not followed by any
positive sample

NR in systematic
review Bar-Yoseph
(2016), not routinely
collected

Jiminez, 2021 2 or more from the Rectal and tracheal |80 days (range 16-457)
initial source (rectal or |aspirate (for
respiratory) ventilated patient),
Weekly
Lim, 2018 3in 1 week Rectal swab or stool, |27.5 days (IQR 23.8-37.8 days)
and urine and/or
draining fluid
(culture),
Weekly
Wangchinda, 2022 1 Fecal or rectal swabs |119 days (range 37 — 486 days)

(culture), 6 months

and 1 year
VRE
Shenoy, 2014 median time to clearance was
26 weeks

Bhorade, 1999** 1 on 5 separate Rectal or stool, NR in

samplings Shennoy (2014)
Brennen, 1998** 2 on 2 separate Rectal, culture, NR in

samplings Shennoy (2014)

Byers, 2002**

3 on at least 3 separate
samplings

Rectal, culture; PCR,
NR in Shennoy (2014)
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D'Agata, 2001**

1 on at least 2 separate
samplings

Rectal, culture, NR in
Shennoy (2014)

Goetz, 1998**

1 on 2 separate

Rectal or stool,

samplings culture, NR in
Shennoy (2014)
Hachem and Raad 1 on 3 separate Rectal, culture, NR in
2002** samplings Shennoy (2014)
Huang, 2007** 1 Rectal, culture; PCR,

NR in Shennoy (2014)

Mascini, 2003**

1 on at least 2 separate
samplings

Stool, culture, NR in
Shennoy (2014)

Montecalvo, 1995**

1 on admission and
weekly negative culture
during admission

Perianal, culture, NR
in Shennoy (2014)

Park, 2011**

1 on 3 separate

Rectal, culture, NR in

samplings Shennoy (2014)
Weinstein, 1999** 1 on at least 3 separate |Rectal, culture, NR in

samplings Shennoy (2014)
Wong, 2001** 1 on 3 separate Rectal, culture, NR in

samplings Shennoy (2014)

Yoon, 2011**

1 on 3 separate
samplings

Rectal, culture, NR in
Shennoy (2014)

Choi, 2021

3in 1 week

rectal swab (culture),
weekly

11.38 + 6.40 days for patients
without antibiotics, and 51.39 =
48.22 days for patient on
antibiotics

Haverkate, 2014

2 at readmission

Perineal area and
wounds (if present),
twice weekly

1.5 months (95%Cl: 0.06-10.3.

Lister, 2016 3 at least 1 week apart |Stool samples, at 246 days (range, 180-416 days)
least 3 times over a 9-
month period

Miu, 2016 3, at least 1 weeks Rectal or stool swabs |median time to clearance was

apart

(culture),
frequency unclear

43 days
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Gedik, 2014 2, 2 weeks apart Rectal samples, mean number of VRE

wound (n = 1), urine |colonization days per patient
(n = 1), and sputum (n |was 34.27 = 13.12 days

= 1) cultures,
frequency unclear

Sohn, 2013 3, 1 week or longer Rectal or stool swabs |median duration of culture
apart (culture) positivity of 5.57 weeks (range
Weekly 0-50.14 weeks)
VRE and CRE
Davido, 2018 2 cultures a week with a|Rectal swab, weekly |49 days (range 1-1091)

one-week interval

*Included in systematic review conducted by Bar-Yoseph (2016)
**Included in systematic review conducted by Shenoy (2014)
NS; Not specified

NR; Not reported

Number of samples needed to determine end of carriage
No evidence was found regarding the number of samples needed to determine end of ESBL-E, CRE and VRE

carriage.

Level of evidence of the literature

Duration of carriage

The level of evidence for observational studies starts ‘low’ the quality of evidence regarding outcome
measure 'duration of carriage (ESBL-E, CRE and VRE)' was downgraded by 1 level to GRADE very low
because of the low number of included patients (imprecision).

Zoeken en selecteren

A systematic review of the literature was performed to answer the following question:

When can a patient with extended-spectrum beta-lactamase-producing Enterobacterales (ESBL-E),
carbapenemase-producing and carbapenem-resistant Enterobacterales (CPE/CRE) or vancomycin-resistant
Enterococcus faecium (VRE) be determined as ESBL-E-, CPE/CRE- or VRE-free (after how long or under which
circumstances)?

P: Patients in health care facilities infected with or with carriage of:

|. ESBL-E, or
II. CPE/CRE, or
. VRE

I: a) Determining duration of carriage
b) Quantity and site of sampling
C: n/a
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O: a) Duration of carriage
b) Number and site of sampling needed to determine end of carriage

Relevant outcome measures

The guideline development group considered duration of carriage as a critical outcome measure for decision
making; and number and site of sampling needed to determine end of carriage as an important outcome
measure for decision making.

A priori, the working group did not define the outcome measures listed above but used the definitions used
in the studies.

The working group defined the GRADE-standard limit of 25% difference for dichotomous outcomes (RR < 0.8
or > 1.25), and 10% for continuous outcomes as a minimal clinically (patient) important difference.

Search and select (methods)

The databases Medline (via OVID) and Embase (via embase.com) were searched with relevant search terms
until 24-02-2022. The detailed search strategy is available upon reasonable request via info@sri-

richtlijnen.nl. The systematic literature search resulted in 2823 hits. First, systematic reviews (SR) were selected
if they reported on the duration of ESBL-E, CRE or VRE carriage and infection. Seven studies were initially
selected based on title and abstract screening. After reading the full text, 5 studies were excluded (see the
table with reasons for exclusion under the tab Methods), and 2 studies were included. One SR reported on
VRE (Shenoy, 2014) and one SR reported on ESBL-E and CRE (Bar-Yoseph, 2016). The search strategy of the
systematic review of Shenoy (2014) was completed up to July 2012. The search strategy of the systematic
review of Bar-Yoseph (2016) was completed up to November 2015.

Secondly, RCTs and observational studies were selected which reported on VRE and were published from
2012 onwards or which reported on ESBL-E and CRE and were published from 2015 onwards. 96 studies were
initially selected based on title and abstract screening. After reading the full text, 85 studies were excluded
(see the table with reasons for exclusion under the tab Onderbouwing), and 11 studies were included.

Finally, the search was updated on 18-09-2022 because a relevant article was published by Weterings (2022)
after the initial search date. This search resulted in an additional 159 hits, resulting in another 2 (including
Weterings, 2022) studies that were included in our analysis. Overall, a total of 15 included studies were
included (Bar-Yoseph, 2016; Shenoy, 2014; Choi, 2011; Davido, 2018; Haverkate, 2014; Jimenez, 2021; Lim,
2018; Nordberg, 2018; gedik, 2014, Lister, 2016; Miu, 2016; Overdevest, 2016; Sohn, 2013; Weterings, 2022;
Wangchinda, 2022).

Results

Fifteen studies were included in the analysis of the literature. Important study characteristics and results are
summarized in the evidence tables. The assessment of the risk of bias is summarized in the risk of bias tables.
The summary of literature, results and evidence tables are included in Samenvatting literatuur.

Verantwoording
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Organisatie van zorg
Uitgangsvraag

Op welke wijze dient de organisatie van zorg ingericht te zijn om patiénten met bijzonder resistente micro-
organismen (BRMO) de juiste zorg op de juiste plek te laten ontvangen?

Hoe kan surveillance ingezet worden om vroegtijdig verspreiding te detecteren?

Wat is het beleid bij verspreiding van BRMO, dus bij uitbraken in een zorginstelling?

Aanbeveling

Voldoe voor een optimaal BRMO-beleid in de zorginstelling aan de volgende randvoorwaarden:

Organisatie

¢ Leg schriftelijk vast wie verantwoordelijk is voor de uitvoering van de aanbevelingen in deze richtlijn
omtrent het informeren van de patiént, het instellen en opheffen van infectiepreventiemaatregelen, het
initiéren van contactonderzoek, uitbraakmanagement en het informeren van derden.

Communicatie en overdracht

e Zorg voor vermelding van de BRMO-status (inclusief type BRMO) in het verpleegkundig en medisch
dossier (labelen).

e Leg vast of een patiént in een follow-up traject zit ten aanzien van de BRMO-status en, als dat het geval
is, wie dit coordineert.

e Stel in het geval van overplaatsing van een patiént de ontvangende instelling, waaronder de betrokken
zorgverleners/ behandelaar(s) op de hoogte van de BRMO-status (inclusief type BRMO) en informeer
ook andere betrokkenen in de zorgketen zoals de huisarts, wijkverpleging (thuiszorg) en
ambulancedienst. Meld ook wanneer een patiént een verhoogd risico op BRMO-dragerschap heeft of
onderdeel is van een contactonderzoek.

e Informeer de BRMO-positieve patiént (of zijn vertegenwoordiger) goed over zijn BRMO-status en de
daaraan verbonden infectiepreventiemaatregelen gedurende het verblijf in de zorginstelling en bij
overplaatsing, bijvoorbeeld door een informatiefolder over BRMO beschikbaar te stellen.

Beleid bij epidemische verheffing

¢ Laat een Outbreak Management Team (OMT) bij elkaar komen, waarin ten minste zitting hebben:
o arts-microbioloog;

o

deskundige infectiepreventie;
medisch verantwoordelijke van de betrokken afdeling(en);

(o]

o

leidinggevende met beslissingsbevoegdheid.

e De taken van het OMT zijn ten minste: bekrachtigen van verantwoordelijkheden, besluiten tot
aanvullende infectiepreventiemaatregelen, communicatie in- en extern, waaronder zo nodig melden aan
externe instanties.
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¢ Overweeg bij ongecontroleerde BRMO-transmissie het instellen van een opnamestop, het sluiten van
(een deel van) de afdeling waar de patiént met BRMO verbleef of cohortverpleging om zo de keten van
transmissie te doorbreken.

Surveillance

e Deel informatie over de verspreiding van BRMO in de zorginstelling nationaal en regionaal, conform
vigerende afspraken.
e Richt een surveillancesysteem in om verspreiding van BRMO vroegtijdig te herkennen.

Overwegingen

Organisatie

Verantwoordelijkheden en beleid

De bestuurder van een zorginstelling heeft de wettelijke plicht goede en veilige zorg voor de patiént te
leveren (Wet kwaliteit, klachten en geschillen zorg) en daarnaast zorg te dragen voor veilige
arbeidsomstandigheden (Arbeidsomstandighedenwet). Infectiepreventie is hier onderdeel van en dit wordt
vaak vormgegeven door het instellen van een infectie(preventie)commissie, waarin infectiepreventiebeleid
wordt vastgesteld. Het vastleggen van instellingsbrede afspraken over de verantwoordelijkheden en taken
rondom BRMO is belangrijk voor het bepalen van de juiste zorg op de juiste plek voor een patiént met een
BRMO, het adequaat detecteren, bestrijden en voorkomen van een uitbraak. In de medisch-specialistische
zorg zullen tenminste een arts-microbioloog en deskundige infectiepreventie betrokken zijn bij de directe
invulling en uitvoering van het beleid.

Behoudens de onderwerpen die genoemd zijn in de voorgaande modules, moet in het instellingsbrede
BRMO-beleid vastgelegd worden welke mogelijkheden er zijn voor diagnostiek en therapie buiten de eigen
kamer van de patiént en welke maatregelen dan genomen moeten worden en welke maatregelen bezoekers
(of andere hulpverleners zoals begeleiders, vrijwilligers) moeten nemen. In situaties waarin poliklinische zorg
en klinische zorg door elkaar georganiseerd is, moeten duidelijke afspraken gemaakt worden waar welke
maatregelen gelden.

Voor de individuele patiént is het belangrijk dat bij het opstellen van het instellingsbrede BRMO-beleid
rekening wordt gehouden met zorgbehoefte, gedrag, en welzijn. Goede aandacht voor de consequenties van
de maatregelen is noodzakelijk waarbij zoveel mogelijk het welzijn van de patiént dient te worden geborgd
zonder de gezondheid van anderen in gevaar te brengen. Informeer ook de patiént over zijn/haar BRMO-
status, zodat de patiént bij kan dragen aan optimale naleving van maatregelen. Maatwerk kan nodig zijn,
waarbij afstemming tussen zorgverleners en/of behandelaars en deskundigen infectiepreventie met kennis
van de patiéntenpopulatie essentieel is.

Communicatie tussen zorgprofessionals

Communicatie van gegevens betreffende de BRMO-status van de patiént gebeurt in overeenstemming
met Algemene Verordening Gegevensbescherming (AVG), zodat persoonsgegevens op de juiste wijze
worden verwerkt en beschermd.
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BRMO-dragerschap moet in het medisch en verpleegkundig dossier van de patiént worden vermeld (labelen).
Ook moet duidelijk zijn of de patiént in een follow-up-traject zit (zie module Beéindiging van isolatie en
infectiepreventiemaatregelen) en, als dat het geval is, wie dat codrdineert.

Het tijdig aankondigen van BRMO-dragerschap aan de navolgende behandelaar/zorgorganisatie is essentieel.
Dit vindt in principe plaats vo6r het moment van overplaatsing (ontslag/verwijzing), zodat de ontvangende
zorgverlener in staat wordt gesteld om tijdig de juiste preventieve maatregelen te nemen. Specifiek
aandachtspunt is de communicatie over (hagekomen) kweekuitslagen: de aanvrager van de kweek is
eindverantwoordelijk voor communicatie over de kweekuitslag naar de patiént en zijn navolgende
hoofdbehandelaar. Hierbij hoort ook het communiceren over nagekomen kweekuitslagen, zo spoedig
mogelijk nadat de uitslag bekend is. De handreiking Landelijke Transmurale Werkafspraken BRMO, welke
ontwikkeld is door negen ABR-zorgnetwerken, kan gebruikt worden door zorgorganisaties en zorgverleners
bij het optimaliseren en implementeren van de transmurale overdracht bij BRMO. Hierin staan drie veel
voorkomende situaties uitgewerkt van transmurale cliéntoverdracht, waarbij sprake is van (verdenking op)
infectie of dragerschap met een BRMO.

Communicatie naar de patiént

Het is belangrijk de BRMO-dragende patiént (of zijn vertegenwoordiger) goed te informeren over zijn BRMO-
status en de daaraan verbonden infectiepreventiemaatregelen gedurende het verblijf in de zorginstelling en
bij overplaatsing naar een andere zorginstelling. Het is wenselijk dat de instelling/zorgorganisatie
informatiefolders over BRMO beschikbaar stelt.

Beleid bij epidemische verheffing

Van een epidemische verheffing of uitbraak kan sprake zijn als bij twee of meer patiénten met dezelfde
BRMO, bij voorkeur bevestigd met een moleculaire typeringsmethode, een epidemiologische link aanwezig
is. In plaats van een BRMO kan het ook een plasmide betreffen met een bijzonder resistentiemechanisme,
waarvoor in gespecialiseerde centra ook analyse kan worden ingezet. Van een epidemiologische link is sprake
als de patiénten een verband hebben in tijd en plaats, en/of een gemeenschappelijke bron in de
zorginstelling hebben. Er is daarbij geen gemeenschappelijke bron aan te wijzen buiten de zorginstelling. Op
basis van de resultaten van microbiologische diagnostiek wordt door een arts-microbioloog vastgesteld of er
sprake is van een uitbraak.

Het meest optimale beleid bij een uitbraak hangt af van de soort BRMO, de patiéntenpopulatie en het type
zorginstelling. Wel zijn er een aantal algemene uitgangspunten te noemen die bijdragen aan een succesvolle
bestrijding van een uitbraak.

Op het moment dat een uitbraak wordt gedetecteerd of zeer waarschijnlijk wordt geacht (bijvoorbeeld bij
een tweede bevinding van een Candiida auris op een afdeling) wordt een uitbraak managementteam
geformeerd (outbreak managementteam, OMT).

In de medisch specialistische zorg moeten in het OMT ten minste zitting hebben:

e arts-microbioloog;
o deskundige infectiepreventie;
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e medisch verantwoordelijke van de betrokken afdeling(en);
¢ leidinggevende met beslissingsbevoegdheid.

Afhankelijk van de situatie en setting kan het OMT uitgebreid worden met:

e arts infectieziektebestrijding;

e vertegenwoordiger van het management;

o medewerker die is belast met de uitvoering van de dagelijkse werkzaamheden op de betrokken
afdelingen(en);

e bedrijfsarts;

e persvoorlichter/communicatieadviseur;

¢ leidinggevende van de facilitaire dienst.

Het OMT coérdineert de uitbraakbestrijding en besluit tot aanvullende infectiepreventiemaatregelen, die
bovenop bestaande infectiepreventiemaatregelen worden ingezet. Concreet komt dit voor het OMT neer op
onder meer de volgende taken:

e Het voor de specifieke uitbraak vaststellen van verantwoordelijkheden, zoals deze ook, in algemene
termen, in het instellingsbrede beleid staan beschreven.
e Het instellen van de aanvullende infectiepreventiemaatregelen zoals:

o lIsolatie van patiénten (type, eventueel cohort);

o Bron- en contactonderzoek (zie ook module Bron- en contactonderzoek bij onverwachte BRMO);
bij een uitbraak: voer contactonderzoek uit bij alle patiénten die op de afdeling zijn verpleegd,
minimaal sinds de eerste dag van de veronderstelde besmettelijke periode.

e Het maken van afspraken over het al dan niet instellen van cohortverpleging dan wel sluiten van de
afdeling waar de patiént met BRMO verbleef of het instellen van een opnamestop.
¢ Aanpassing van het empirische antimicrobiéle beleid.

 Reiniging en desinfectie.
e Audits op specifieke handelingen in de zorg.
e Communiceren binnen en buiten de eigen organisatie:
o verslagleggen van de epidemie;
o rapporteren aan de Raad van Bestuur van de zorginstelling;
o op indicatie melden van de BRMO conform de Wet Publieke Gezondheid,;
o melden aan GGD en eventueel Signaleringsoverleg Zorginstellingen/Antimicrobiéle Resistentie
(SO-ZI/AMR);
o eventueel melden aan de Inspectie voor de Gezondheidszorg en Jeugd (IGJ);
o communiceren met zorginstellingen waarnaar patiénten eventueel worden of zijn overgeplaatst.

Ten aanzien van aanvullende maatregelen:
Bij het nemen van de aanvullende infectiepreventiemaatregelen kan men de patiénten indelen in drie
categorieén, wat kan helpen in een gestructureerde aanpak:

e BRMO-positieve patiénten;
e contactpatiénten met nog onbekende uitslag van het contactonderzoek (BRMO- verdachte patiénten);
e contactpatiénten die aangetoond BRMO-negatief zijn en nieuw opgenomen patiénten.
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Stel bij aanhoudend nieuwe, onverwachte BRMO-positieve patiénten periodieke screening van patiénten in
(één- of tweemaal per week), tot de situatie onder controle is.

Omgevingsonderzoek voor het opsporen van BRMO is niet geindiceerd, tenzij er aanwijzingen zijn dat er een
gemeenschappelijke bron in de omgeving is voor de BRMO in de zorginstelling. Ook als de
uitbraakmaatregelen niet resulteren in beheersing van de epidemie kan het opsporen van reservoirs van
BRMO in de omgeving met microbiologisch onderzoek worden overwogen. Bedenk dat het vaak lastig is om
te bepalen of de besmette omgeving de oorzaak dan wel het gevolg is van de besmette patiénten.

Bij een persisterende bron in de omgeving, die men niet kan elimineren, moet gezocht worden naar
methodes om het risico van verspreiding vanuit het reservoir naar de patiént zo veel mogelijk te reduceren.
Om te controleren of dit het geval is, zal een aanvullende surveillance van patiénten opgezet moeten worden.

Bij sommige uitbraken van BRMO, kunnen ook andere species een rol spelen als er transmissie is van mobiele
genetische elementen. Een voorbeeld is een uitbraak met een VIM-positieve Pseudomonas aeruginosa,
waarbij het VIM-gen (een carbapenemase gen) op eenzelfde mobiel genetisch element gezien werd van

een Pseudomonas alcaligenes (Buchler, 2022). In dat geval kan de VIM-positieve P. alcaligenes ook als BRMO
beschouwd worden.

Ten aanzien van communicatie binnen en buiten de eigen organisatie:

Een uitbraak heeft vaak grote consequenties. Er moet rekening gehouden worden met extra kosten (onder
andere personeel, materiaal, sluiting van een (deel van een) afdeling, diagnostiek), onrust, en zelfs
reputatieschade. Hierbij is een goede communicatie en betrokkenheid van het bestuur van de zorginstelling
noodzakelijk.

In het kader van epidemiologie en de mogelijkheid tot uitbraakmanagement op regionaal/ landelijk niveau
dient bij een uitbraakmelding te worden gedaan volgens de geldende meldingscriteria (Wet Publieke
Gezondheid). Zorginstellingen zijn verplicht om calamiteiten, zoals omschreven in de Kwaliteitswet
zorginstellingen, te melden aan de IGJ. Als het gaat om uitbraken veroorzaakt door BRMO, dringt de IGJ er
vanuit preventief oogpunt op aan dat deze uitbraken al in een vroeg stadium worden gemeld aan het SO-
ZI/AMR. Meldingen kunnen ook worden ingebracht via het Meldpunt voor Uitbraken Infectieziekten & BRMO
(MUIZ). De gegevens van een uitbraak kunnen doorgestuurd worden naar het SO-ZI/AMR, als de melder in
het meldsysteem van MUIZ aanvinkt dat daar toestemming voor wordt gegeven.

Surveillance van BRMO

Nationaal

De nationale surveillance ten aanzien van BRMO richt zich op dit moment op carbapenemase-producerende
Enterobacterales (CPE) en P. aeruginosa (CPPA). Het RIVM typeert kosteloos één isolaat per species per
patiént. Het is ook mogelijk om in het eigen laboratorium gegenereerde ‘whole genome sequence’ data aan
het RIVM door te geven ten bate van deze surveillance. Deze surveillance is een belangrijk instrument om
verspreiding tussen zorginstellingen of eventueel buiten zorginstellingen te herkennen.

Regionaal
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Op regionaal niveau wordt een actieve participatie van de arts-microbioloog en deskundige infectiepreventie
verwacht in de ABR-zorgnetwerken. Het delen van informatie over verspreiding in de eigen zorginstelling kan
helpen verspreiding tussen instellingen te voorkomen of eerder te detecteren. De webapplicatie Meldpunt
voor Uitbraken Infectieziekten & BRMO (MUIZ) kan gebruikt worden om deze informatiedeling te faciliteren
(Tjon-A-Tsien, 2020).

Medisch-specialistische zorg

Met de huidige risico-inventarisatie zal niet elke BRMO-drager (tijdig) geidentificeerd worden in de medisch-
specialistische zorg. Het is echter van belang verspreiding tijdig te herkennen. Het is de taak van de arts-
microbioloog en de deskundige infectiepreventie om hiervoor een surveillance systeem voor in te richten.
Naast het bijhouden van BRMO's uit klinische kweken en routine screeningskweken, met het uitzoeken van
mogelijke epidemiologische linken en zo nodig typeren, zijn er verschillende mogelijkheden, waaronder:

e Puntprevalentieonderzoek, waarbij alle op dat moment aanwezige opgenomen patiénten in een
medisch specialistische zorginstelling worden gescreend op BRMO.

e Het screenen van alle patiénten die langer dan bijvoorbeeld zeven of tien dagen opgenomen zijn in een
medisch-specialistische zorginstelling.

In de huidige richtlijn worden niet alle resistente micro-organismen aangewezen als BRMO. Het is niet
ondenkbaar dat sommige resistente micro-organismen in de toekomst toch binnen de criteria genoemd in
module Criteria BRMO vallen en als BRMO beschouwd moeten worden. De verwachting is dat dit als eerste
in de medisch-specialistische zorg opgemerkt zal worden. De arts-microbioloog heeft hierin een signalerende
taak. Te denken valt aan: plasmide-gemedieerde colistine-resistente Gram-negatieve staven of linezolid-
resistente Staphylococcus aureus.

De plasmidaal AmpC-producerende Klebsiella spp. (met uitzondering van K. aerogenes), Escherichia

colien Proteus mirabilis zijn nu ook niet aangewezen als BRMO. Wel dient er in ziekenhuizen surveillance
plaats te vinden om opkomst van nieuwe succesvolle Enterobacterales met een AmpC gen te signaleren. Dit
kan bijvoorbeeld door in klinische kweken de aanwezigheid van ESBL-negatieve isolaten van deze species met
een cefotaxim en/of ceftazidim MIC >8 ug/ml te monitoren. In het geval van contactonderzoeken in het kader
van verheffingen dienen de screeningsbreekpunten te worden gebruikt zoals beschreven in de

richtlijn Laboratoriumdetectie van bijzonder resistente micro-organismen (BRMO).

Voor- en nadelen van de interventie en de kwaliteit van het bewijs

Het voorkémen van verspreiding van BRMO in een zorginstelling hoort bij het leveren van veilige zorg en past
in de huidige wettelijke kaders. Bron- en contactonderzoek levert inzicht op in de verspreiding van
betreffende BRMO. Door het uitvoeren van een bron- en contactonderzoek worden BRMO tijdig opgespoord
en wordt verdere verspreiding onder patiénten voorkomen. Daarbij kunnen additionele
infectiepreventiemaatregelen bijdragen aan het voorkomen van verdere verspreiding. Deze aanvullende
maatregelen kunnen een vaak kortdurend, maar heftige impact hebben op de patiénten en de zorg, maar het
te laat of niet instellen van maatregelen wordt gezien als calamiteit. Een voorbeeld hiervan is de OXA-48
uitbraak in een Nederlands ziekenhuis in 2010-2011 (Lemstra, 2012).

Waarden en voorkeuren van patiénten (en eventueel hun verzorgers)
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De risico's van antimicrobiéle resistentie zijn groot. De kans bestaat dat infecties met BRMO onbehandelbaar
worden, leidend tot chronische infecties met grote ziektelast of sterfte. Transmissie van BRMO tussen
individuen heeft nadelige effecten, niet alleen voor het individu maar ook voor zorgorganisaties (Wijnakker,
2020). De patiéntveiligheid kan in gevaar komen en er ontstaan risico's op uitbraken binnen zorgorganisaties.
Dit kan gepaard gaan met hoge kosten. Tenslotte kan een toename van BRMO ingrijpende gevolgen hebben
voor het empirische antimicrobiéle beleid.

Kosten (middelenbeslag)

Bron- en contactonderzoek en surveillance uitvoeren betekent kweken afnemen en typeren. Dit geeft kosten
qua materialen, middelen en personele inzet. De gevolgen van het niet uitvoeren van een bron- en
contactonderzoek of gedegen surveillance kan mogelijk resulteren in verdere verspreiding van een BRMO of
een epidemische verheffing. Dit kan uiteindelijk hogere zorgkosten veroorzaken doordat (afhankelijk van het
type BRMO) infecties bij nabije contacten mogelijk moeizaam te behandelen zijn en gepaard kunnen gaan
met een hogere ziektelast, intraveneuze behandeling of langere opnameduur (Mollers, 2017).

Aanvaardbaarheid, haalbaarheid en implementatie

De werkgroep verwacht dat de aanbevelingen voor organisatie van zorg, communicatie tussen
zorgprofessionals, beleid bij epidemische verheffing en surveillance aanvaardbaar, haalbaar en
implementeerbaar is, omdat deze aanbevelingen aansluiten op de huidige praktijk.

Onderbouwing

Achtergrond

Nederland staat bekend als een land waar veel minder BRMO voorkomen dan in veel andere landen in de
wereld (Murray 2022, ECDC, 2021). De infectiepreventiemaatregelen om dit zo te houden zijn van oudsher
vooral gericht op de medisch-specialistische zorg, maar met de inrichting van de ABR-zorgnetwerken, is de
infrastructuur voor de ketenbrede aanpak van en aandacht voor BRMO neergezet.

Doel van deze module is het beschrijven van de randvoorwaarden in de organisatie van zorg bij patiénten
met een BRMO (infectie/dragerschap vastgesteld of verdenking). Hierbij wordt aandacht besteed aan
verantwoordelijkheden in de organisatie, communicatie tussen zorgprofessionals, surveillance van BRMO, en
het beleid bij een epidemische verheffing.

Zoeken en selecteren

The WIP-guideline Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO), relevant international guidelines and
relevant scientific articles were examined in order to answer the clinical question. No systematic literature
analysis was performed for this clinical question. The working group made recommendations predominantly
based on the previous WIP-guidelines and expert opinion.

Verantwoording

Publicatiedatum : 01-07-2025
Beoordeeld op geldigheid : 01-09-2024

PDF aangemaakt op 18-06-2026 84/85



Federatie
Bijzonder resistente micro-organismen (BRMO) Medisch
Specialisten

Voor de volledige verantwoording, evidence tabellen en eventuele aanverwante producten raadpleegt u de
Richtlijnendatabase.
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