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Analyse der Umweltbiosicherheit in einer Krankenhausumgebung.
Langsschnittstudie mit 40 Patienten mit bestatigtem COVID19 und

Die zweite war eine
nhoher Viruslast, um die

Wirksambkeit der Active Pure®-Technologie zur Eliminierung von SA

RS-CoV-2 in der Luft in

Active Pure® ist eine neuartige Technologie, die die geeignete Wellenlange (240-260 nm) und A " Unterschiede in der aerogenen
das Phanomen der Photooxidation nutzt, was zur dauerhaften Entfernung von Viren, Bakterien = Verbreitung von SARS-CoV-2 je nach
und Pilzen fuhrt. Hier wurden zwei Analysen durchgefiihrt. Die erste davon war eine vollstandige “ o e Prasenz von ActivePure® in

Patientenzimmern. (A) ohne die
ActivePure®-Technologie wurden in
signifikanter Weise mehr Positive in

Innenraumen zu bewerten. In Raumen mit Active Pure® wurde im Vergleich zu Raumen ohne ,COVID19-Fallen” gefunden.

Active Pure® eine signifikante Abnahme der Anzahl Bakterien- und Pilzkolonie-bildender
Einheiten (KBE) festgestellt (p = 0,03 fir beide). Im zweiten Teil der Studie waren 16 von 40
Proben (40 %) positiv, wenn die Active Pure® -Technologie fehlte; wohingegen diese Proben
negativ waren, wenn das Gerat eingeschaltet war. Die Inzidenzraten (IR) mit ihren Poisson-
Konfidenzintervallen von 95 % (KI) wurden als Anzahl positiver Tests mit oder ohne Reiniger
berechnet, was eine IR-Differenz von 48,5 % zeigt [KI (15,9-81), p = 0,004]. Dartber hinaus wurde
das IR-Verhaltnis mit einem Wert von 3,3 berechnet, was bestatigt, dass Active Pure® das
Vorhandensein von SARS-CoV-2 in der Luft der Patientenzimmer um mehr als das Dreifache
verringerte und damit den ersten Stein im Kampf um Pravention der Verbreitung von SARS-CoV-2
in Innenraumen legt.

(B) Die Kombination aus einem HEPA-
Filter (h14) plus aktiver Desinfektion
von Luft und Oberflachen durch eine
ActivePure®-Reaktionskammer mit
einer hydrophilen

photokatalytischen Beschichtung
fuhrte zur Entfernung von SARS-CoV-2
und einer dauerhaften Desinfektion
der Luft.

Einleitung

Die Bedeutung der Ubertragungswege von SARS-CoV-2 wird noch diskutiert. Die Aerosoliibertragung ist zum Hauptiibertragungsweg von SARS-CoV-2 geworden <
(57 %), gefolgt von der Inhalation groBer Tropfchen (35 %), und der Kontaktweg hatte mit nur 8 % die geringere Ubertragungswahrscheinlichkeit [1]. Um die AC ePure
Bedeutung der COVID19-Aerosolibertragung zu bestatigen, haben wir daher zuvor ,SARS-CoV-2-Fallen” entwickelt, um die Kapazitat der Verbreitung von SARS-

CoV-2 in der Luft zu messen [2,3].

Es wurden mehrere Technologien entwickelt, um SARS-CoV-2 aus der Luft zu entfernen und so die Virustibertragung und das Risiko von Mehrfachinfektionen in
Innenraumen zu vermeiden. Eine dieser Technologien ist Active Pure®, die als aktive Luftreinigungstechnologie definiert werden kann. Es verwendet einen
Photooxidationsmechanismus in Gegenwart von UV-Strahlung (240-260 nm) und einer geeigneten Matrix, um oxidierende Radikale wie Superoxid und Hydroxyl|
zu erzeugen. In unserer neuartigen Studie besteht die Ausriistung Beyond Guardian Air® aus einer Kombination aus einem HEPA-Filter (h14) plus aktiver
Desinfektion von Luft und Oberflachen durch eine ActivePure®-Reaktionskammer mit einem hochmodernen patentierten hydrophilen Mittel photokatalytische
Beschichtung (Dallas, TX, USA), die zu einer dauerhaften Desinfektion der Luft fihrt. Diese Technologie kann uneingeschrankt in Umgebungen mit Menschen, B :
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2.1 Patientenzimmer .
Diese Studie besteht aus zwei verschiedenen Teilen. In der ersten wurde eine vollstandige Analyse der luftgetragenen Umweltbiosicherheit im Zimmer von 20 Patienten mit einer bestatigten positiven Diagnose in einer COVID-19-Stationseinheit (CWU) durchgefihrt, wo

das Vorhandensein von Bakterien und Pilzen in der Luft bewertet wurde volumetrische Probenpumpen von Merck (Modell MAS 100, Merck KGaA, Darmstadt, Deutschland). In dieser Studie wurden 10 Beyond Guardian Air® Reinigungsgerate in 10 Raumen mit COVID19-
Patienten mit hoher Viruslast fur 24 Stunden aufgestellt, und Proben fir die Quantifizierung von Bakterien und Pilzen wurden fur 5 Minuten (500 | Luft) in doppelter Ausfiihrung entnommen. Gleichzeitig wurden auch 10 Proben von Patienten mit der gleichen Viruslast,
aber ohne den Reiniger in ihren Zimmern (ebenfalls in doppelter Ausfihrung) entnommen. Blutagarplatten und Sabouraud-Dextrose-Chloramphenicol-Platten wurden zur Identifizierung von Bakterien bzw. Pilzen verwendet. Diese Analysen wurden gemald etablierten
Standards und Empfehlungen der spanischen und europaischen Gesetzgebung durchgefihrt.

Im zweiten Teil dieser Studie wurde eine Langsschnittanalyse mit 40 Patienten der CWU mit hoher Viruslast durchgefiihrt und die Verbreitung von SARS-CoV-2 mittels ,, SARS-CoV-2-Fallen” mit einer Oberflache aus Polypropylen (PP ) In ihnen. Diese Fallen wurden
entwickelt, um einen direkten Kontakt mit der PP-Oberflache zu vermeiden, und wurden mehr als 2 Meter von Patienten entfernt platziert, um die Kontamination mit grolsen Tropfchen zu vermeiden. Wenn COVID-19 mittels RT-PCR nachgewiesen wurde, konnte dies
daher nur auf eine Verbreitung in der Luft zurlickzufihren sein. Bei diesen Analysen wurden Proben aus den , SARS-CoV-2-Fallen” 24 Stunden nach Platzierung in den Patientenzimmern entnommen. Spater wurden Beyond Guardian Air® Reiniger 24 Stunden in denselben
Patientenzimmern platziert und danach Proben aus den , SARS-CoV-2-Fallen” entnommen. Die Reihenfolge der ersten Analyse (mit oder ohne Reiniger) wurde zufallig ausgewahlt, um Storfaktoren in der statistischen Analyse zu vermeiden. Oberflachenproben wurden
unter Verwendung von Nylontupfern gesammelt, die in Virustransportmedium (VTM) (UTM-Copan®) eingetaucht waren, wobei die Tupfer horizontal, vertikal und quer Gber die PP-Oberflache bewegt wurden. Der Tupfer wurde sofort in 1 ml VTM gegeben und bis zur
Analyse bei =80 °C gelagert. Um mit der Viruslast der Patienten zu korrelieren, wurden Nasen-Rachen-Proben entnommen und die Cts-Werte am selben Tag zu Beginn der Studie unter Verwendung verschiedener Techniken erhalten. Alle RT-PCRs wurden in der Abteilung
Virologie des Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca (HCUVA) durchgefiihrt, und je nach Notfall der Probe wurden verschiedene RT-PCR-Plattformen verwendet. Diese Studie wurde von der Ethikkommission fur klinische Forschung des IMIB-Arrixaca genehmigt, und
die Unterzeichnung der Einwilligung war fir alle in die Studie eingeschlossenen Patienten erforderlich.

2.2 RNA-Extraktion

Patienten und Oberflachenproben wurden wahrend der RNA-Extraktion gleichbehandelt. Die RNA-Extraktion wurde unter Verwendung des automatisierten Systems Nuclisens EasymaG® (bioMérieux) durchgefihrt, basierend auf der Fahigkeit von Silica, DNA und RNA in
hohen Salzkonzentrationen zu binden (Boom-Technologie), wie zuvor erlautert.

2.3 RT-PCR

Die gereinigte RNA aus allen ,,SARS-CoV-2-Fallen” wurde einer Amplifikation durch RT-PCR (AllplexTM 2019-nCoV Assay®, Seegene) unterzogen. Fur den Amplifikationsprozess wurde die Plattform CFX96 (Biorad®) verwendet. Der AllplexTM 2019-nCoV Assay ist ein
Multiplex-RT-PCR-Assay zum gleichzeitigen Nachweis von 3 spezifischen Genen von SARS-CoV-2 in einem einzigen Rohrchen. Die Ergebnisse wurden mit der Software Seegene Viewer V3.18.005.003 analysiert. Der Allplex™ 2019-nCoV Assay beinhaltet eine vollstandige
prozessinterne Kontrolle, die aus dem MS2-Phagen besteht.

2.4 Statistische Analysen

Kontinuierliche Variablen wurden mit dem Kolmogorov-Smirnov-Test auf Normalverteilung getestet. Vergleiche der Gruppen fir fortlaufende Variablen wurden mit dem ungepaarten t-Test flir unabhangige Stichproben oder dem Mann-Whitney-U-Test (je nach Bedarf)
durchgefihrt. Die Inzidenzraten mit ihrem Poisson-Kl von 95 % wurden berechnet als die Anzahl positiver Tests mit oder ohne Beyond guardian Air® Reiniger dividiert durch die gesamte Studienpopulation mit Risiko. Die Inzidenzraten wurden dann erhoben und als
Inzidenzratenverhaltnisse (IRRs) angegeben. Alle p-Werte < 0,05 wurden als statistische Signatur akzeptiert. Dieser statistische Test wurde mit der statistischen Software MedCalc, Version 16.4.3 fir Windows, durchgefihrt.

Im ersten Teil der Studie wurde nach Erhalt der Ergebnisse der Umgebungsanalyse eine statistische Analyse durchgefihrt, um zu lGberprifen, ob die beobachtete Abnahme der Anzahl der KBE zwischen den Raumen mit oder ohne ActivePure®-Technologie statistisch
signifikant war. Es wurde festgestellt, dass die Anzahl der bakteriellen KBE in Raumen mit ActivePure®-Technologie (134 KBE, IR[76-270]) im Vergleich zu Raumen ohne ActivePure® (348 KBE, IR[161-961]) signifikant zuriickging. (p = 0,03). In ahnlicher Weise verringerte
sich die Anzahl der KBE von Pilzen in Raumen mit und ohne ActivePure® [3 KBE IR(1-6) vs. 7 KBE IR(4-12); p = 0,03]. Die ActivePure®-Technologie erzielte eine Verringerung der Bakterien um 62 % und der Pilze um 57 % in der Luft der Zimmer von Patienten mit COVID19.
Die Ergebnisse des zweiten Teils der Studie sind in Tabelle 1 zu sehen. In diesem zweiten Teil wurden 40 Patienten mit bestatigter COVID19-Infektion und hoher Viruslast ausgewahlt. Eine Langsschnittstudie wurde tUber 48 Stunden mit den gleichen Patienten durchgefiihrt
und der einzige Unterschied war das Vorhandensein oder Fehlen der Beyond Guardian Air-Ausrtstung im Raum. Aus den ,SARS-CoV-2-Fallen” wurden immer nach 24 Stunden Proben entnommen. Die Reihenfolge der Probenahme (mit oder ohne ActivePure®-
Technologie) wurde zufallig gewahlt. Mit diesem experimentellen Design haben wir festgestellt, dass sich die Beyond Guardian Air-Ausristung in einigen Patientenzimmern am ersten Tag der Studie und in anderen am zweiten Tag befand; wodurch das Vorhandensein
eines Storfaktors in der statistischen Analyse vermieden wird. Wichtig ist, dass 16 von 40 Proben (40 %) positiv waren, wenn die ActivePure®-Technologie fehlte; wohingegen diese Proben negativ waren, wenn das Beyond Guardian Air-Gerat eingeschaltet war,
unabhangig vom Tag, an dem die Proben entnommen wurden. Umgekehrt wurden bei eingeschaltetem Gerat keine positiven Ergebnisse beobachtet, und die Proben ohne die ActivePure®-Technologie waren ebenfalls negativ. Darliber hinaus waren 17 Proben
unabhangig vom Vorhandensein oder Fehlen der Active Pure® -Technologie negativ.

Um die statistische Signifikanz dieser Ergebnisse zu verifizieren, wurden die Inzidenzraten (IR) mit ihrem Poisson-KI von 95 % als Anzahl positiver Tests mit dem BGA-Reiniger [21,2 %-KI (8,5-43,7)] oder ohne ihn [(69,7 %-KI) berechnet (44,1-104,6)], was eine
Inzidenzratendifferenz von 48,5 % Kl (15,9-81), p = 0,004 zeigt. Dariiber hinaus wurde der IRR berechnet und ein Wert von 3,3 erhalten, was bestatigt, dass die Verwendung der ActivePure®-Technologie abnahm 3,3-fache Anwesenheit des SARS-CoV-2 in der Luft der
Patientenzimmer. Soweit wir wissen, ist dies die erste Studie, in der SARS-CoV-2 in einer Kohorte von Patienten mit bestatigter COVID19-Infektion und hoher Viruslast aus der Luft entfernt wurde. Somit konnte die Verwendung von ActivePure® die erste wirksame
bestatigte Technologie sein, um eine Ubertragung tiber die Luft in Innenrdumen zu vermeiden und somit zukiinftige Infektionen zu verhindern. Im Gegensatz zu keimtdtendem Ultraviolett (GUV) kann diese Technologie verwendet werden, wihrend sich Patienten in ihren
Zimmern befinden, da diese Technologie nachweislich flir Mensch und Tier vollig ungefahrlich ist. Zuvor wurde die Wirksamkeit dieser Technik bei der Eliminierung von SARS-CoV-2 in zwei verschiedenen Laboranalysen bewertet, die zeigten, dass diese
Luftreinigungstechnologie das hochkonzentrierte luftiibertragene SARS-CoV-2-Virus in einer geschlossenen Umgebung in nur 3 Minuten unter Nachweis inaktivierte

Ebenen. Die Tests der ActivePure®-Technologie wurden von einer der weltweit flihrenden Biosicherheitstesteinrichtungen durchgefiihrt, der University of Texas Medical Branch, die hauptsachlich Tests flir das US-Militar und die Centers for Disease Control durchfiihrt
[4,5]. In Bezug auf den vollstandigen Umwelt-Biosicherheitstest, der von einem externen und akkreditierten Labor durchgefiihrt wurde, waren die Ergebnisse ahnlich denen, die zuvor bei der Entfernung von Bakterien und Pilzen durchgefiihrt wurden, sowohl unter realen
als auch unter Laborbedingungen [6,7]. In einem von ihnen verbesserte RCl unter anderem die Inaktivierung von Acinetobacter baumannii, Escherichia coli, Enterococcus faecalis, Pseudomonas aeruginosa und Salmonella Enteritidis in der Luft und auf verschiedenen
Oberflachen mit unterschiedlichen Ergebnissen [6]. Zuvor zeigte eine andere Studie, die sowohl in der Luft als auch auf Oberflachen durchgefihrt wurde, die Wirksamkeit von Active Pure® auf die Reduzierung von K. pneumoniae in der Luft und auf ausgewahlten
Oberflachen aus einer Krankenhausumgebung [7]. Auf diese Weise kdnnte man sagen, dass ActivePure® ahnliche Ergebnisse bei der Eliminierung von Bakterien und Pilzen unter realen Bedingungen im Vergleich zu friheren Analysen im Labor erzielt hat.

In Bezug auf die GUV-Technologie scheint sie vielversprechend und effektiv bei der Reduzierung und Verwaltung von Luftiibertragungen in mehreren von Vorhersagen entwickelten Modellen zu sein; Die verfliigbaren Daten aus Real-World-Studien sind jedoch sparlich,
und im Gegensatz zu dieser Studie konnten Patienten in einigen von ihnen nicht in ihren Zimmern anwesend sein, wahrend diese Technologie funktionierte [8].

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die Fahigkeit, die Verbreitung von SARS-CoV-2 liber die Luft in Innenraumen mithilfe der Active Pure®-Technologie zu beseitigen, zum ersten Mal demonstriert wurde, was eine mogliche Losung fir diese Virusverbreitung in

Innenraumen an offentlichen Orten darstellt.

Schlussfolgerungen

Diese Studie hat Einschrankungen. Der Nachweis des Virus in der Luft durch RT-PCR-Assays zeigt lediglich das Vorhandensein an und gibt keine Auskunft Giber die Lebensfahigkeit oder das Infektionsrisiko. Viele Studien weisen jedoch darauf hin, dass die Viruskultur Gberraschend
schwierig ist, was ein Grund daflir ist, dass die Virusisolierung in der Zellkultur viel weniger empfindlich ist als der Nachweis durch molekulare Methoden. Auf diese Weise sollte das Auffinden viraler RNA in Luftproben eher als Hinweis auf das Vorhandensein eines lebenden Virus
interpretiert werden als nicht, gemals dem Vorsorgeprinzip sollte immer eine wirksame Infektionskontrolle verstarkt werden. Es ist wichtig anzumerken, dass die Patienten in ihren Zimmern Masken trugen und das medizinische Personal ebenfalls Masken und Einweghandschuhe
trug. Auch beim medizinischen Personal war die Handedesinfektion Pflicht. Man kdnnte also sagen, dass die ActivePure®-Technologie die erste ist, die die Reduzierung der Luftliibertragung von Bakterien, Pilzen und, was noch wichtiger ist, SARS-CoV-2 in einer realen Umgebung des
Gesundheitswesens erreicht. Vor einigen Jahrhunderten war die Wasserreinigung der erste Schritt, um mehrere tbertragbare Infektionen zu vermeiden, und seitdem wurden Millionen von Todesfallen verhindert. Heutzutage wird die Luftreinigung fir die Verhinderung der
Ubertragung von SARS-CoV-2 und anderen Atemwegserkrankungen von gréRRter Bedeutung sein. Obwohl weitere Studien notwendig sind, legt diese Studie den ersten Stein im Kampf um die Priavention von SARS-CoV-2 in Innenrdumen.
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