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1.  Ergebnisse des Projekts

Zusammenfassung:

Im Projekt wurde ein digitalisierter Workflow erforscht, der eine kostengiinstige
Beschleunigung der Blutkulturdiagnostik nach einer Sepsis in der Breite ermdglichen soll und
die Patientenversorgung deutlich verbessert. Dadurch sollen die Prognose verbessert, die
Letalitét gesenkt, die Liegedauer verkiurzt und Folgeschéaden verringert werden. Im Projekt
konnte die Antibiogrammerstellung mit dem neuartigem Analysegerdt dRAST™ von
QuantaMatrix erforscht und validiert werden. Insgesamt konnte eine Zeitersparnis von ca. 40 h
zum konventionellen Verfahren erreicht werden, was einer Halbierung der Diagnosezeit
entspricht. Zusatzlich konnte gezeigt werden, dass bei einer nachgewiesenen Resistenz
gegen das initial verabreichte Antibiotikum die Behandlung friiher auf ein passendes
Antibiotikum umgestellt werden kann.

AP 1.1 - Einfilhrung und Etablierung der Antibiogrammerstellung mittels dRAST in der
Routine und Installation der neuen Blutkulturautomaten in Labor Dr. Brunner und
Schwarzwald Baar Klinikum (SBK), Etablierung von Synapsis-Server, Durchfiihrung
von projektspez. Anpassungen an Synapsis + Uberpriifung

Die Etablierung der dRAST-Technologie im Unternehmen war erfolgreich. Die neuartige
Technologie wurde bereits Anfang 2023 im Labor Dr. Brunner installiert und konnte nach einer
Inbetriebnahmephase erfolgreich im Unternehmen verankert werden. Aktuell konnten bereits
Uber 350 Tests im Rahmen dieses Projekts durchgefiihrt werden.

Mit Hilfe dieser durchgefihrten Tests konnte erarbeitet werden, auf welche Tests, z. B.
aufgrund der hohen Kosten, verzichtet werden kann. Aufgrund des weitgehend einheitlichen
Resistenzmusters grampositiver Erreger (Staphylokokken, Enterokokken), fur die die dRAST-
Technologie geeignet ist, wurde auf die Durchfihrung des dRAST verzichtet, da davon
ausgegangen werden kann, dass Vancomycin und Linezolid bei Staphylokokken, Ampicillin
bei Enterococcus faecalis sowie Linezolid bei Enterococcus faecium bis zum Vorliegen des
endgiitigen Antibiogramms eine geeignete empirische Therapie darstellen. Des Weiteren
wurde z. B. festgestellt, dass bei Proteus species, wahrscheinlich durch das bekannte
Schwarmverhalten bedingt, falsch resistente Antibiogramme resultieren, so dass bei Vorliegen
dieses Keims kein Antibiogramm mittels dRAST mehr erstellt wird.

Im Rahmen dieser Arbeiten konnte ein verbessertes Protokoll zur Durchfithrung der direkt-
Maldi-Tests erarbeitet werden. Im Ergebnis stieg die Keimidentifizierung von 50 % (nach
Herstellerprotokoll) auf iber 90 % an.
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Die Aufstellungen neuer Blutkulturautomaten im Labor Dr. Brunner und SBK war erfolgreich.
Auch die Vernetzung der Blutkulturautomaten tber Synapsis konnte ebenfalls bereits im Q2
2023 erfolgreich abgeschlossen werden. Dies war die Grundlage fur die unter AP 1.2

dargesteliten Ergebnisse zur unterbrochenen Bebritung von Blutkulturflaschen.

AP 1.2 - Erforschung, Durchfiihrung und Validierung der Unterbrechung der Bebriitung
von Blutkulturflaschen bei verlingertem Transport von bis zu 2 Stunden

Im Rahmen des APs wurden umfassende Versuche zu folgenden drei Fragestellungen
durchgefihrt:

- Gelingt ein Erregernachweis trotz Unterbrechung der Inkubation noch zuverlassig?
- Wird die Bebriitungszeit durch die Unterbrechung der Inkubation beeinflusst?
- Funktioniert das automatisierte Monitoring des Inkubator-Systems auch bei

Unterbrechung der Bebriitung noch zuverlédssig?

Das Schema der Versuchsdurchfithrung ist in Abbildung 1 dargestelit: Bakterienstdmme aus
klinischen lIsolaten wurden mit Schafblut sowie im ersten Schritt ohne (im 2. Schritt mit)
Antibiotika in jeweils aeroben und anaeroben Blutkulturen jeweils mit und ohne Unterbrechung
der Bebriitung bebritet, bis beim automatisierten Monitoring des Inkubator-Systems ein
Keimwachstum angezeigt wurde. Dabei wurden insgesamt 3 Bebritungsliicken — nach 2 h,
nach 5 h und nach 12 h —untersucht und die Ergebnisse mit den entsprechenden Ergebnissen

der Blutkulturen, die durchgéngig bebritet wurden, verglichen.
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Abbildung 1: Darstellung des Verfahrens zur Untersuchung der unterbrochenen Bebriitung.

Urspriinglich war eine Unterbrechung von 2 h vorgesehen. Da jedoch ggf. im Labor Brunner
der Transport vom Klinikum zum Labor (z. B. bei Stau) langer als 2 h ausfallen kénnte und
auch, um das Ergebnis fiir weitere dhnliche Konstellationen bei anderen Laboren besser
nutzen zu koénnen, wurde zuerst eine Unterbrechung von 3 h untersucht. Sollte 3 h
Unterbrechung der Bebriitung zu schiechteren Ergebnissen fiihren z. B. hinsichtlich
Erregernachweis, soliten die Versuche mit 2 h Unterbrechung wiederholt werden. Die
Lagerung wahrend der Unterbrechung wurde bei Raumtemperatur durchgefuhrt.
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Die Ergebnisse mit 3 h Unterbrechung ohne Antibiotikazusatz in den Blutkulturen sind in
Abbildung 2 dargestellt. Im oberen Bereich der Abbildung 2 sieht man, welche Konstellationen
bei dem Versuch auftreten kénnen. Z. B. sieht man bei Befundkonstellation 1, dass - sowohl
in den Kontroliblutkulturen (ohne Unterbrechung der Bebriitung) als auch in der
Versuchsblutkultur (mit Unterbrechung der Bebritung zu einem bestimmten Zeitpunkt) ein
Keimwachstum nachzuweisen ist. Die Recovery rate zwischen Kontrollblutkultur und
Versuchsblutkultur ist gleich. Bei Befundkonstellation 3 dagegen sieht man, dass in der
Versuchsblutkuitur bei der anaeroben Bebriitung kein Keimwachstum mehr nachzuweisen ist,
was in der Routine jedoch kein Problem darstellen wiirde, da der Keim noch in der aeroben
Bebriitung nachzuweisen ist, und in der Routine immer ein Paar an Blutkulturen (aerob und
anaerob) abgenommen wird. Damit wére eine Unterbrechung der Blutkulturbebriitung
insbesondere schlecht, wenn dann geh&uft Befundkonstellation 7 auftritt, wahrend eine
Unterbrechung der Blutkulturbebriitung sogar fur die Nachweisrate vorteilhaft wére, wenn
dann gehauft Befundkonstellation 5 auftreten wiirde.

Insgesamt konnten séamtliche in den ununterbrochenen Proben nachgewiesene Keime auch
bei unterbrochener Bebritung identifiziert werden — und zwar unabhéngig davon, ob die
Bebritung nach 2 h, 5 h oder 12 h unterbrochen wurde.

Kontrollblutkultur Versuchsblutkultur l RR-Kategorie

Befund- aerob anaerob aeroh anaerob
konstellation
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Abbildung 2: Darstellungsschema (oben) und Ergebnisse (unten) der unterbrochenen Bebriitung. In der
unteren Darstellung entspricht dunkelgriin der Befundkonstetlation 1, hellgriin der Befundkonstellation 4,
hellorange der Befundkonstellation 3 und dunkelorange der Befundkonstellation 6. in allen Proben konnten
die in der Kontrollblutkultur nachgewiesenen Keime auch in der Versuchsblutkultur nachgewiesen werden.

Da in der Routine im Krankenhaus Patienten zum Teil schon Antibiotika zu sich nehmen, wenn
Blutkulturen abgenommen werden, und diese Antibiotika in den Blutkulturen auch das

im aktuellen Berichtszeitraum wiederholt.

Keimwachstum hemmen kénnten, wurden die Ergebnisse mit dem Zusatz von Antibiotika
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Abbildung 3: Ergebnisse der unterbrochenen Bebriitung MIT Zusatz von Antibiotika (Vancomycin fiir
grampositive Erreger, Piperacillin-Tazobactam fiir gramnegative Erreger) in den Blutkulturflaschen. In der
Darstellung entspricht hellgriin der Befundkonstellation 5, dunkelrot der Befundkonsteliation 7.
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ErwartungsgemaR konnten bei Zusatz von Antibiotika sowohl ohne Unterbrechung der
Bebritung als auch mit Unterbrechung der Bebriitung weniger Keime nachgewiesen werden.

So kam es hier auch haufiger zu der ,schlechten Befundkonstellation 7 (dunkelrot in Abbildung
3 dargestellt), aber auch zu der ,guten“ Befundkonstellation 5 (hellgriin in Abbildung 3
dargestellt). Insgesamt gab es ungeféhr gleich haufig die Befundkonstellation 7 (16 Falle) wie
Befundkonstellation 5 (14 Féalle). Daher konnte hier kein signifikanter Unterschied mit
Unterbrechung und ohne Unterbrechung der Blutkulturbebriitung gefunden werden.

Des Weiteren konnte gezeigt werden, dass die Bebriitungsdauer nicht wesentlich beeinflusst
wurde. Die insgesamte Bebriitung bei 37 °C war meist kiirzer durch die Unterbrechung, da die
Keime wahrend der Unterbrechung bei Raumtemperatur wohl weitergewachsen sind. Langer
war sie nur in wenigen Féllen und dann hochstens 1,5h. Insgesamt wurde die
Bebritungsdauer durch Unterbrechung der Bebritungsdauer damit nicht wesentlich
beeinflusst und nur in Einzelféllen verlangert.

SchlieBlich konnte gezeigt werden, dass auch bei einer Unterbrechung der
Blutkulturbebriitung das automatisierte Monitoring des Blutkulturautomaten noch funktionierte.
Auch hier konnten keine signifikanten Anderungen mit versus ohne Unterbrechung der
Bebritung gefunden werden.

In Zusammenschau aller Ergebnisse von internen Proben konnte damit bestatigt werden, dass
auf Versuche mit 2 h Unterbrechung verzichtet werden kann.

Zusammenfassend wurden laborintern tiber 1.000 Blutkulturflaschen mit unterschiedlichen
Unterbrechungszeiten und unterschiedlichen Erregern untersucht. Bei diesen konnte der
Prozess erfolgreich validiert werden.

Gleichzeitig ergaben sich Verzégerungen bei der Untersuchung von Proben aus dem SBK.
Far die korrekte Versuchsdurchfiihrung ist ein verlasslicher Workflow und Labelprozess der
Blutproben vor Antibiotikagabe unerlasslich. Nur Patienten, bei denen mehr als ein
Blutkulturpaar in der Routine bestimmt werden sollte, konnten fur die Auswertung genutzt
werden. Der Labelprozess umfasst die Markierung von Versuchsproben und Vergleichsproben
bei der Blutentnahme, sowie weitere Markierungen beim weiteren Workflow im SBK-Labor
(Abbildung 4).
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Abbildung 4: Workflow einschlieBlich Labelprozess beim SBK.

Zuerst wurde die Probenentnahme auf ausgewéhiten Stationen versucht. Auf diesen Stationen
mit gleichbleibendem Personal ist es leichter, einen verldsslichen Workflow zu starten.
Allerdings haben hier viele Patienten schon vorher Antibiotika bekommen und die
Nachweisrate an positiven Blutkulturen ist daher sehr viel geringer. Und auch auf Stationen
und im SBK-Labor wurden zudem immer wieder Fehler gemacht bei der Anzahl der
Blutkulturen und beim Labelprozess und bei der richtigen Auswahl des Brutschranks.
Insgesamt hatten wir auf Stationen zu wenig Blutkulturen, die Giberhaupt positiv wurden und
bei denen der Prozess korrekt durchgefiihrt wurde, so dass hier keine Aussage dazu gemacht
werden kann, ob die Unterbrechung der Bebriitung funktionierte und eine Zeitersparnis mit

sich brachte.

Daher wurde dann das Projekt in der Notaufnahme begonnen. Dort ist der Prozess durch den
taglichen Wechsel von Arzten und Pflegepersonal jedoch erheblich erschwert, was zu einer
sehr hohen Ausschussrate von Proben durch falsches Labeling fuhrt. Zusétzlich werden zum
Teil die Vergleichsproben vergessen oder die Blutkulturdiagnostik falsch angefordert.

Trotz Schulungen vor Ort, genauen Kurzanweisungen und 5 Monate Laufzeit konnten nur
Proben von 6 Patienten ausgewertet werden. Bei 5 dieser Patienten konnte keine
Zeitersparnis gemessen werden, bei einem Patienten jedoch eine Zeitersparnis von 26,33 h
ermittelt werden. Durch die sehr geringe Probenanzahl kann jedoch keine verléassliche

Aussage zum Einfluss einer unterbrochenen Bebriitung von Blutkulturen getroffen werden.
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AP 1.3 - FuE - Erarbeitung der Konzepte und Regelparameter aus Laborsicht fiir die
neuartige Softwarelésung von vireq

m Rahmen von AP 1.3 wurden grundlegende Konzepte zur Informationsiibermittiung geplant.
Die Arbeiten wurden mit einem intensiven Austausch zwischen den Partnern durchgefiihrt. Die
definierten Konzepte lauten wie folgt:

- ImKrankenhaus erfolgt die Initialisierung eines Auftrags und die Ubermittlung Gber eine
HL7-Schnittstelle (Mirth Connect / GLIMS).

- Nach Erhebung des Befunds erfolgt die Ubermittlung eines vorlédufigen Befunds vom
Antibiogrammgerat auf einen Kommunikationsserver mit der neuen Vireg-Software
und von dort zu den Krankenhauséarzten.

- Im Nachhinein wird die interne Validierung des Befunds durch die Laborérzte im Labor
Dr. Brunner in GLIMS ausgeltst. Sobald die Validierung vorliegt, wird diese wiederum
aus dem internen Dokumentationssystem Labor Dr. Brunner (ber den einen
Kommunikationsserver  iber HL7-Schnittstelle  an  das Krankenhaus-
Informationssystem tbermittelt.

Bei den Konzepten wurde stark auf den zeitlichen Ablauf der verschiedenen Komponenten
geachtet, Texte, Entscheidungsb&ume und auch der Software-Aufbau wurden erarbeitet.
Weitere Details sind dem Bericht unseres Partners zu entnehmen.

AP 1.4 - Mitarbeit bei der Umsetzung der neuen Software-Lésung von vireq mit
Uberpriifung/Verbesserungen der Funktionen aus Laborsicht

Die Arbeiten zu diesem Arbeitspaket haben sich verzégert und konnten im Projekt nicht
vollsténdig umgesetzt werden. Eine detaillierte Beschreibung ist dem Bericht des Partners zu
entnehmen.

AP 1.5 - Wissenschaftlicher Vergleich der Ergebnisse von Antibiogrammen von dRAST
und herkémmlichem Antibiogrammgerat auf der neuen App und browser-basierten
Lésung

Die Arbeiten in AP 1.5 wurden parallel zu den Arbeiten von AP 1.1. und 1.2 durchgefiihrt.
Ergebnis im Projekt ist insbesondere die bereits im Rahmen von AP 1.1 dargestelite
Verbesserung unseres internen Protokolls zur Durchfiihrung von direct-Maldi-Tests. Durch
den Einsatz des Giberarbeiteten Protokolls kann die Detektionsrate beinahe verdoppelt werden.

Insgesamt wurde bei Uber 350 Keimen eine Empfindlichkeitstestung durchgefithrt und mit
anderen Empfindlichkeitsmethoden verglichen.
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Wie schon in AP 1.1 beschrieben, wurde in dem Projekt erarbeitet, dass es sich die
Durchfithrung eines dRASTSs nur fir gramnegative Keime lohnt und bei Proteus spec. haufig
falsch resistente Ergebnisse resultieren. Daher bezieht sich der wissenschaftliche Vergleich
der Ergebnisse in dieser AP hauptséchlich auf gramnegative Keime ohne Proteus spec.

Zuséatzlich zu den dRAST-Tests wurde immer parallel ein Antibiogramm mittel Vitek 2
(BioMérieux) erstellt, die Ergebnisse jedes Antibiotikums verglichen und bei Abweichungen ein
E-Test durchgefilhrt. Als richtiges Ergebnis wurde das Ergebnis interpretiert, dass mit 2

Methoden ermittelt wurde.

Vergleich dRAST versus andere Methoden,

gramnegative Erreger {ohne Proteus ssp)
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Abbildung 5: Vergleich von dRAST mit den anderen Methoden. Gezeigt werden diskrepante Ergebnisse von
dRAST im Vergleich zu den anderen 2 Methoden (Vitek und E-Test), wenn bei den anderen 2 Methoden die
gleichen Ergebnisse herauskamen. Insgesamt zeigt sich, dass nur in wenigen Féllen die Ergebnisse von
dRAST im Vergleich zu Vitek + E-Test unterschiedlich sind. Bei den restlichen Prozent (Ergebnisse nicht
gezeigt), sind die Ergebnisse von dRAST mit Vitek oder sonst mit E-Test gleich.

Insgesamt zeigt sich bei den Uber 350 Keimen, dass in den meisten Fallen keine
Abweichungen der Ergebnisse vom dRAST im Vergleich zu den Ergebnissen von
herkémmlichen Methoden vorhanden sind (Abbildung 5). Damit ist die Durchfihrung von
dRAST direkt aus den positiven Blutkulturen gut méglich. Die wenigen Abweichungen mit
falsch resistentem Ergebnis sind bei Piperacillin-Tazobactam am gréten. Hier erfolgte ein
Austausch mit dem Hersteller Quantamatrix, um hier eine Verbesserung noch zu bekommen.
Falsch sensible Ergebnisse (die klinisch am geféhrlichsten sind, da hier eine nicht wirksame
Antibiotikawahl raus resultieren kann) sind beim dRAST extrem selten (bisher 0,069 %).

Bei den wenigen Empfindlichkeitstestungen mit Enterococcus faecium und Staphylococcus
aureus traten nur bei 1,4 % der Versuche major errors (falsch resistent) auf. Minor errors oder

very major errors traten nicht auf. In allen Féllen konnte man schon anhand der
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Keimidentifikation ein sicher wirksames Antibiotikum empfehlen, daher wurde die Anzahl der
Empfindlichkeitstestungen geringgehalten (insgesamt 38 Keime).

Urspriinglich sollte die neue Software mit verschiedenen Antibiogramm-Geréten tiberpriift und
die Ergebnisse mit den Ergebnissen etablierter Blutkuitur-Diagnostik verglichen werden. Diese
Arbeiten konnten durch die Verzégerungen beim Partner nicht vollstindig abgeschlossen
werden. Die Datenlbertragung wurde so eingerichtet, dass sie ({iber das
Laborinformationssystem geht und somit fir verschiedenste Antibiogramm-Geréte funktioniert
und so die Datenubertragung optimal fiir eine Integration in die Software vorbereitet ist.

AP 1.6 - Umsetzung und Erprobung der neuen App und browser-basierter Lésung von
vireq mit Uberpriifung/Verbesserungen der Funktionen

Die Arbeiten konnten leider durch technische Verzdgerungen beim Projektpartner nicht
vollstandig umgesetzt werden. Vorbereitungen fir eine sofortigen Validierung nach
Fertigstellung der App wurden durchgefihrt (z. B. fertiger Validierungsplan). Da diese Arbeiten
entscheidend fir die Ergebnisverwertung sind, werden sie auf eigene Kosten fortgefiihrt.
Weitere Details kénnen dem Bericht des Partners entnommen werden.

AP 1.7 - Koordination der verschiedenen Teilprojekte aller Partner und assoziierter
Partner sowie Uberpriifung der erreichbaren Zeitersparnis in der Blutkulturdiagnostik/
Patientenversorgung

Im Rahmen von AP 1.7 werden kontinuierlich Arbeits- und Austauschtreffen organisiert, um
die Ergebnisse der Partner abzugleichen. Gerade im Bereich Probennahme und
Probenlabelling waren im Projekt umfangreiche Abstimmungen nétig.

Parallel werden die Ergebnisse der APs 1.2, 1.3 und 1.5 zusammengefihrt und
wissenschaftlich bewertet.

Um die Zeitersparnisse Uiber das Projekt besser auswerten zu kénnen, wurde ein neuer
Mitarbeiter eingestellt, dessen Aufgabe die systematische Evaluierung der Projektergebnisse
im Rahmen einer medizinischen Doktorarbeit ist. Die Ergebnisse werden weiterhin erhoben
und sollen vollumfénglich ausgewertet werden. Eine Publikation hierzu wird angestrebt.

Wir konnten im Projekt zeigen, dass sich die teure Diagnostik haupts&chlich fur gramnegative
Erreger lohnt, da hier die Unterschiede beim Antibiogramm am héchsten sind. Gleichzeitig
konnten wir zeigen, dass insbesondere beim Nachweis von Proteus-Bakterien die
Durchfuhrung des dRASTS sich nicht lohnt, da hier mit falsch resistenten Antibiogrammen zu
rechnen ist (daher sind in Abbildung 6 diese Erreger nicht mit aufgefiihrt).
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Im Jahre 2022, bevor das DiWoBS-Projekt gestartet hat, dauerte es im Schnitt 78 h bis zum
endgultigen Antibiogramm bei gram negativen Keimen. Innerhalb des Projekts dauerte es im
Schnitt fur die gleiche Erregergruppe nur noch 32 h bis zu den Ergebnissen des dRASTSs, auf
dessen Antibiogramm man sich in der Regel verlassen kann (siehe dazu auch Ergebnisse
AP 1.5). Damit ergibt sich eine Zeitersparnis von 46 h bis zum damaligen endgultigen

Antibiogramm.
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Abbildung 6: Zeitersparnis durch die Projektarbeiten. Blau: Zeit bis zum vorldufigen dRAST Antibiogramm
durch Projektarbeiten. Orange: Zeit bis zum endgiiltigen Antibiogramm vor Projektbeginn.

Dariiber konnten wir mit den Ergebnissen bisher zeigen, dass im Schnitt bei jedem dritten
dRAST-Befund, bei dem wir telefoniert hatten, die Umstellung der Antibiose wichtig bzw. nétig
war, da ansonsten ein Antibiotikum gegeben wurde, dass in der Endauswertung resistent
gewesen ware. Hier ist allerdings zu erwshnen, dass wir nur bei ungefahr 42 % der Falle mit
der Station telefonierten (in Abhéngigkeit vom Resistenzmuster des dRASTS).
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Meilensteinplanung
M1 Labor Dr. Brunner: Projektmonat
6 - erfolgreich
o Einfuhrung und Etablierung einer Routinemethode mittels
dRAST™
o Installation von Blutkulturautomaten im Labor Dr. Brunner
o Installation der Blutkulturautomaten im Schwarzwald-Baar-
Klinikum
M2 Labor Dr. Brunner: Projektmonat
(ZMS) 18 -
o Erster Teil der Validierung erfolgreich
o Simulation von 2600 Blutkulturen
o Simulation von 2 Stunden Transportzeit
o Detektion von Erregern verschiedener Erregergruppen
(Enterobacteriaceae, = Nonfermenter,  Staphylokokken,
Streptokokken, Hamophilus, Moraxella, Anaerobier,
polymikrobiell)
o Etablierung eines Workflows zur Ubertragung vorldufiger
Antibiogramme von dRAST™ an das SBK
M3 |Labor Dr. Brunner: Projektmonat
o Validierung einschlieRlich Untersuchung von Routineproben 24 — teilweise
o Probleme mit Routineproben fir Unterbrechung der|erolgreich
Blutkulturen, daher Versuche eingestellt
o Keine Probleme mit Routineproben fiir dRAST
= Zeitersparnis konnte evaluiert werden
= Auswertung der Antibiogramme von dRAST versus
2 andere Methoden wurde abgeschiossen
M4 Labor Dr. Brunner: Projektmonat
o Erreichung der angestrebten Zeiterspamisse von mindestens |36 — teilweise
40 h bei der Blutkulturdiagnostik abgeschlossen
o Medizinische Bewertung der Zeitersparnis abgeschlossen
o Integration der Software-Loésung konnte nicht abgeschlossen
werden, da die Arbeiten des Projektpartners verzégert waren.
Stattdessen wurden die Ergebnisse so vorbereitet, dass sie
schnell integriert werden kénnen.
2. Wichtigste Positionen des zahlenméRigen Nachweises

Personalkosten: Durch die Projektverzégerungen beim Partner verzégerten sich auch die

eigenen Arbeiten, so dass die geplanten Kosten nicht vollstédndig in Anspruch genommen

werden konnten.
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Materialkosten: Durch die Projektverzégerungen beim Partner konnte insbesondere die
materialintensiven Validierungsarbeiten nicht durchgefiihrt werden, so dass die geplanten

Kosten nur etwa zur Halfte in Anspruch genommen wurden.

Reisekosten: Die Kosten wurden nicht abgerufen. Grund ist, dass manche Treffen im Labor
Brunner stattgefunden haben, manche online stattgefunden haben, manche zum SBK
aufgrund er Nahe nicht abgerechnet wurden und das Abschlusstreffen nach Projektende

stattgefunden hat.

Geritekosten / Abschreibungen: Zu Projektbeginn wurden ein Blutkultur-Automat sowie ein
dRAST Instrument angeschafft und wahrend des Projektes intensiv genutzt.

Sonstige Kosten: Die sonstigen Kosten betreffen insbesondere die monatliche Miete fur
einen BACTEC™ FX40 Blutkulturautomaten am Schwarzwald-Baar Klinikum Villingen-

Schwenningen. Dieser war fir die Versuchsdurchfilhrung unerlésslich.

3.  Notwendigkeit und Angemessenheit der geleisteten Projektarbeiten

Die Notwendigkeit der Projektarbeiten ergab sich daraus, dass die Mortalitdt von Sepsis in
Deutschland sehr hoch ist (> 20 %, im Fall von septischem Schock sogar bei > 40 %). Im
Projekt sollte die Blutkulturdiagnostik stark beschleunigt werden, um so friher eine gezielte

und damit sicher wirksame antibiotische Therapie zu erreichen.

Die Angemessenheit der geleisteten Projektarbeiten ergibt sich aus der Projektumsetzung. Die
Projektarbeiten wurden zu Beginn des Projektes mit kleinem Sicherheitspuffer aber ansonsten
relativ schlank geplant. Durch die Projektverzégerungen beim Partner verzégerten sich auch
die Arbeiten beim Labor Dr. Brunner, so dass die geplanten Kosten aus dem Antrag nicht
vollstandig in Anspruch genommen werden konnten. Die zum Projektabschluss notwendigen
und urspriinglich geplanten Kosten, werden nach Ende der Projektlaufzeit in Eigenleistung

getragen.

4. Voraussichtlicher Nutzen / Verwertbarkeit der Ergebnisse

Der KMU-Partner Labor Dr. Brunner wird die verbleibenden FuE-Arbeiten sowie die
Entwicklung zur Marktreife auf eigene Kosten tibernehmen. In diesem Rahmen wird der hier
verfolgten Ansatz weiterentwickelt, um den Kunden den neuen Service anbieten zu kdnnen.
Mit der neuen Maoglichkeit der schnellen und zuverldssigen Ubermittiung  der
Untersuchungsergebnisse wird ein bedeutendes Alleinstellungsmerkmal erreicht und der
Marktanteil im Einzugsgebiet deutlich erhht werden. Dabei sollen nicht nur die vorhandenen
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Einsender auf das neue Prinzip umsteigen, sondern auch neue Einsender gewonnen werden.

Es wird mit folgender Perspektive gerechnet:

o Durchftithrung von Tests mittels QuantaMatrix fiir schon vorhandene andere Einsender:

Umsétze von 150 € pro Test bei 20 Tests pro Woche - dies entspricht einem Umsatz

von 150.000 € pro Jahr.

e Gewinnung weiterer Einsender durch das Alleinstellungsmerkmal der schnellen

Ubermittlung der Testergebnisse bei. diesem kritischen medizinischen Problem:

Umsatzsteigerung von 500.000 € z. B. im zweiten Jahr, Steigerung um weitere

500.000 € z. B. im vierten Jahr der Vermarktung.

2026 2027-2028 2029-2030
Labor Dr. | Blutkulturdiagnostik Ca. 1.000 Ca. 1.500 Ca. 2.000
Brunner
Gewinnung neuer | +0 € +0,5 Mio. € +0,5 Mio. €
Einsender
Umsatzzuwachs (zu 2023) | 0,15 Mio. € | 0,725 Mio. € 1,3 Mio. €
Zusétzl. Mitarbeiter +1 +4 +4

5. Waihrend der Durchfiihrung des Vorhabens bekannt gewordener Fortschritt bei

anderen Stellen

Wahrend des Vorhabens wurden kontinuierlich auch Recherchen zum Fortschritt bei anderen

Stellen durchgefiihrt. Es konnten keinerlei Projekte oder Produkte recherchiert werden, die der

Verwertung der hier entwickelten Teilldsungen entgegenstehen.

6. Verdffentlichung der Ergebnisse

Zum jetzigen Zeitpunkt sind noch keine Verdéffentlichungen erfolgt. Eine Veroffentlichung der

Ergebnisse ist nach Abschluss der Arbeiten auf eigene Kosten geplant.



