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organischen Verbindungen. Fiir sie ist freier Sauerstoff toxisch. Bei diesen Keimen
spricht man von obligaten Anaerobiern, z. B. Clostridium tetani, dem Erreger des
Waundstarrkrampfes (Tetanus) sowie andere Clostridien. SchliefSlich gibt es eini-
ge Keimarten, die am besten bei Anwesenheit von Spuren von freiem Sauerstoft
wachsen. Diese Keime sind mikroaerophil.

1.4.2.2 Umgebungsbedingung
Fiir ein optimales Wachstum der Mikroorganismen benétigen diese geeignete
Temperatur-, Feuchtigkeits- und pH-Wert-Bedingungen:

Temperatur
Die optimale Wachstumstemperatur ist nicht fiir alle Bakterien gleich. Ein Opti-
mum haben bei

e 0-10°C kélteliebende, psychrophile Bakterien,

e 10-25°C kilteertragende, psychrotolerante Bakterien,

e 30-39°C mesophile Bakterien (hdufig fiir Mensch und Tier pathogen),

e >50°C wirmeliebende, thermophile Bakterien,

e >80°C (bis ca. 113 °C) hyperthermophile Mikroorganismen, meist Archaeen.

Temperaturen, die tiber dem Temperaturmaximum der jeweiligen Keimart lie-
gen, wirken sehr bald schédlich. Schon Fiebertemperaturen kénnen auf gewisse
pathogene Keime hemmend wirken. Kilte wird von den meisten Bakterien wéah-
rend langerer Zeit gut ertragen; beim Tieffrieren, vor allem aber beim Auftauen
geht allerdings ein Teil der Mikroorganismen zugrunde. Unterhalb —12 °C stellen
Bakterien ihr Wachstum ein [17].

Feuchtigkeit

Die Bakterien bestehen zur mehr als 80 Gew.-% aus Wasser, daher sind sie vor al-
lem fir ihr Wachstum — wie die hoheren Organismen — auf ausreichende Feuch-
tigkeit angewiesen. Das Optimum an Feuchtigkeit wird den Mikroorganismen
in fliissigen Ndahrmedien geboten. Auch feste Nahrboden miissen viel Feuchtig-
keit enthalten, da die meisten Bakterien sonst austrocknen. Gegen eine Austrock-
nung sind gramnegative Keime (z. B. Pseudomonas, Gonokokken) im Allgemei-
nen empfindlicher als grampositive. Bakterien mit Wachshllen (Mycobacterium)
sind recht resistent, Endosporen noch resistenter. Sporen des Milzbranderregers
Bacillus anthracis haben in Versuchen mehr als 50 Jahre tiberlebt.

Wasseraktivitat
Die Lebens- und Uberlebensfihigkeit der Mikroorganismen ist vom tatsichlich
verfiigbaren (= aktiven) Wasser abhingig. Die Wasseraktivitit a,, (activity of wa-
ter) stellt die physikalische Grofle fiir das verfiigbare Wasser dar.

Der a,,-Wert gibt das Verhiltnis des Wasserdampfdrucks eines Substrats zum
Dampfdruck von reinem Wasser an; dieser Wert kann maximal 1,0 betragen.

_ P

a4 = =
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w
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p Wasserdampfdruck des Substrats (z. B. Tablette, Rohstoff, Lebensmittel),
po  Dampfdruck des reinen Wassers bei gleicher Temperatur.

ICH Q6A teilt das mikrobielle Risiko folgendermafien ein:

hohes Risiko: a,, > 0,95,
mittleres Risiko: a,, > 0,90 bis < 0,95,
geringes Risiko: a,, < 0,80.

Leicht verderblich sind Substrate, die eine Wasseraktivitit von > 0,95 haben
(Séfte, flissige Lebensmittel, Fisch, Frischfleisch), wihrend < 0,90 ein mikrobiel-
ler Befall stark eingeschrinkt ist (z. B. bei Hartkise, Hartwurst, getrockneten Le-
bensmitteln, Marmeladen, Marzipan). Unterhalb a,, = 0,55 liegen Filmtabletten,
Kapseln, Salben, Suppositorien, Lippenstifte, Rohstoffe wie Mehl, Zucker, Salze.

Tab. 1.4 Minimum-Wasseraktivitatswerte (a,,) fiir das Wachstum verschiedener Mikroorganis-

men. Unterhalb von 0,60 ist kein Wachstum mehr méglich. Zusammenstellung aus [18-21].

a,-Wert Mikroorganismen Substrat Vertreter
0,98-1,00 Reines Wasser 1,0; Caulobacter, Spirillum,
Blut, Parenteralia, ‘Wasserbakterien
Nasenspray und Haar-
shampoo 0,99
0,96-0,97  Gramnegative Sifte; Pseudomonas,
Stibchen Cremes; Escherichia coli, Shigella, Aci-
7,5 % w/v NaCl-Losung netobacter, Flavobacterium
0,957; und viele weitere Mikroorga-
Schinken 0,89-0,96 nismen
0,91-0,95 Die meisten Brot Bacillus cereus, Clostridium,
Bakterien Citrobacter, Corynebacterium,
Salmonella, Lactobacillus,
Serratia
0,87-0,94  Die meisten Ahornsirup; Candida, Fusarium, Mucor,
Hefen Marmelade Aspergillus
0,86—0,90  Grampositive Salami Micrococcus,
Kokken Staphylococcus aureus
0,80 Die meisten Kuchen; Marmelade Penicillium,
Schimmelpilze Rhizopus, Saccharomyces
bailii
0,70 Schimmelpilze Getreide Aspergilus glaucus
0,75 Halophile Bak- Salzseen; gesalzener Halobacterium, Halococcus
terien Fisch
0,65 Xerophile Cerealien; Kekse; ge- Aspergillus,
Schimmelpil- trocknete Friichte Chrysosporium,
ze Xeromyces, Eurotium
0,61 Osmophile Salben 0,55 Zygosaccharomyces rouxii,
Hefen Xeromyces bisporus
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Der Hilfsstoff Lactose-Monohydrat hat 4, = 0,38, Calciumphosphat hat 0,3. Un-
terhalb 0,60 sind Wachstum und Vermehrung von Mikroorganismen nicht mog-
lich und Endosporen keimen nicht aus.

Zur Bestimmung der Wasseraktivitit siehe die Kapitel 2.9.39 in der Ph. Eur. und
(1112) in der USP.

pH-Wert

Die meisten Mikroorganismen vermehren sich nur innerhalb eines schmalen pH-
Bereichs, im Allgemeinen zwischen pH 5,5 und 8,0. Pathogene Formen gedeihen
am besten bei pH 7,2-7,5 (Humanblut hat einen pH von 7,41). Es existieren aber
auch Bakterien mit einem Optimum von pH < 4,0 (Lactobacilli, acetogene Bak-
terien) oder pH 8,5 (Alcaligenes, Vibrio). Bacillus cereus toleriert pH-Werte bis
9,3; Schimmelpilze konnen zwischen pH 1,5 und 9 existieren. In der Natur leben
viele Pilze auf sauren Waldboden und Wiesen. Vor allem unter den Archaeen gibt
es Spezialisten, die in stark saurem Milieu leben konnen, z. B. der azidophile und
thermophile Picrophilus oshimae, der bei 60 °C und bei pH 0,5 wéchst [22].

Strahlung

Deinococcus radiodurans wurde 1956 aus Fleischkonserven isoliert, die mit Gam-
mastrahlen sterilisiert wurden. Kulturen aus der exponentiellen Wachstumspha-
se konnen 18 000 Gy iiberleben. Zum Vergleich: Fiir den Menschen betrégt die
LDs, 5 Gy. Ihre Strahlenresistenz wird den Deinococcen durch ihre sehr effektive
Reparatur der Strangbriiche der DNA ermoglicht. AufSerdem sind die Deinococ-
cusarten extrem widerstandfihig gegeniiber UV-Strahlen (bis zu 1000 J/m?). Die
grampositiven, pigmentierten, nicht beweglichen Zellen wachsen zwischen 4 und
45 °C mit einem Optimum bei 30 °C; die Generationszeit betrédgt 80 min [23].

1.5
Taxonomie der Mikroorganismen

Unter Taxonomie von Mikroorganismen versteht man deren Einteilung und Na-
mensgebung. Taxonomie ist die Wissenschaft von der Klassifikation und Nomen-
klatur.

1.5.1
Klassifikation

Klassifikation beinhaltet das Ordnen der Bakterien in taxonomischen Gruppen
(= Taxa) aufgrund von Verwandtschaftsbeziehungen. Diese lassen sich am besten
durch Erkenntnisse iber die Evolution aufzeigen. Da iiber stammesgeschichtliche
Beziehungen der Bakterien aber recht wenig bekannt ist, beruht ihre Klassifikati-
on auf Ahnlichkeiten in morphologischen, physiologischen, chemischen und neu-
erdings immer mehr auf genetischen Merkmalen. Insbesondere aufgrund letzte-
rer Merkmale wurden Umbenennungen zahlreicher Bakterienarten notwendig.
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Tab. 1.5 Umgebungsbedingungen fiir Mikroorganismen.

Parameter Untere Grenze Mittlerer Bereich Obere Grenze
Temperatur < —12°C kein z.B. Escherichia coli: ~ 113 °C Pyrolobus,
Wachstum méglich 8-48°C, 84.°C Bacillus sp.
optimal 39°C ab ca. 112°C spo-
rozide Wirkung im
Autoklav
pH-Wert pHO0,5 pH 5,5-8,0 pH 11,5 Bacillus-
Picrophilus oshimae ahnliche Isolate,
Picrophilus torridus pH 13,0 Natrono-
bacterium
Druck — Isolat MT41 wichst > 1000 bar (Tiefsee),
optimal bei 700 bar Isolat MT41
und 4°C [24]
Wasseraktivitét a,, = 0,60 a,, = 0,80-0,99 a,, =1 (reines Was-
Saccharomyces ser)
rouxii Wasserkeime
Salzkonzentration 0,9 % 5M NaCl (=29%
(=0,16 M NaCl) w/v), a,, = 0,75
Haloferax volcani
Strahlung - - 18 000 Gy

Deinococcus radio-
durans

Abb. 1.4 Halobakterien farben eine Saline auf Lanzarote rot. Mit freundlicher Genehmigung
von Armin Quentmeier, TU Dortmund.
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Formal werden Prokaryonten in Doménen, Phyla, Klassen, Ordnungen, Fami-
lien, Gattungen und Arten mit eventuell vorhandenen Subtaxa gegliedert. Dazu
folgendes Beispiel:

Doméne: Bacteria

Phylum: Proteobacteria

Klasse: Gammaproteobacteria
Ordnung: Enterobacteriales

Familie (Familia): Enterobacteriaceae (griech. enteron = Eingeweide)
Gattung (Genus): Escherichia

Art (Spezies): Escherichia coli (colon =Darm)
Var oder Typ: z.B. Serovar O157:H7
Stamm: Xyz

Dieses Schema ist auch fiir den Menschen anwendbar:

Ordnung: Primates
Familie (Familia): Hominidae
Gattung (Genus): Homo

Art (Spezies): Homo sapiens
Var oder Typ: z.B. Europide
Stamm: z.B. Hesse

Escherichia coli wurde nach dem bayrischen Kinderarzt Theodor Escherich
(1857-1911) benannt, der dieses Bakterium 1885 entdeckte und seine bakte-
riologischen Untersuchungen in dem Buch ,Die Darmbakterien des Kindes*
publizierte. Escherichia coli ist der hdufigste bakterielle Erreger von Harnwegsin-
fektionen und Reisediarrhéen. Es sind mehrere Tausend Serovare bekannt.

Zu den humanpathogenen Escherichia coli gehoren die EHEC, EAHEC, DAEC,
STEC, VTEC, EIEC, EPEC und ETEC. Diese Pathovare haben -Lactamase-Gene
und Virulenzfaktoren fiir Toxine (z. B. Shigatoxine), Adhisine (z. B. eae) und Dis-
persin.

Im Mai 2011 kam es in Deutschland zu einem Ausbruch von Infektionen mit
EAHEC, einem neuen Hybrid aus EAEC und EHEC; es handelte sich um den Se-
rotyp O104:H4. O bezieht sich auf die Art der oberflichenspezifischen Seiten-
kette (=LPS) und H auf die GeifSelantigene. Uber 4300 Menschen hatten sich
infiziert, tiber 50 starben (Stand Juli 2011). Die Quelle soll importierter konta-
minierter Bockshornkleesamen gewesen sein. Die Inkubationszeit betragt zwei
bis zehn Tage, die Infektionsdosis ist mit zehn bis hundert Zellen sehr niedrig.
In Deutschland besteht seit 2001 eine Meldepflicht mit humanpathogene Esche-
richia coli. Laut Statistiken des RKI erkrankten in den Jahren 2001-2010 jahrlich
ungefihr 1000 Menschen. Humanpathogene Escherichia coli leben natiirlicher-
weise im Darm von Rindern, Schafen, Rehen und Hirschen. Infektionen konnen
tiber kontaminiertes Trinkwasser, Rohmilch, ungekiihltes Fleisch und kontami-
niertes Gemiise geschehen. Als Folge der EAHEC-Epidemie sollen das Infekti-
onsschutzgesetz und das Kriegswaffenkontrollgesetz (,dual use*) angepasst wer-
den. Der molekularbiologische Nachweis der humanpathogenen Escherichia coli
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Tab. 1.6 Humanpathogene Escherichia coli-Stamme.

Pathovar Eigenschaft Krankheit

Adhérente Escherichia coli EAEC Aggregation, Rolle von DAEC bei intestinalen

DAEC Adhérenz Infektionen unklar
STEC/VTEC EHEC Adhirenz Hamorrhagische Kolitis, HUS
EIEC Invasion Ruhréhnliche Dickdarminfektion
EPEC Adhérenz Diarrhoen bei Babies
ETEC Kolonisation Reisediarrhden

EAEC: enteroaggregative Escherichia coli; DAEC: diffus adhérente Escherichia coli; STEC:
shigatoxinbildende Escherichia coli; VTEC: verotoxinbildende Escherichia coli; EIEC:
enteroinvasive Escherichia coli; EPEC: enteropathogene Escherichia coli; ETEC: enterotoxische
Escherichia coli; EHEC: enterohdmorrhagische Escherichia coli; HUS: hamolytisches
Urdmiesyndrom.

A

Abb. 1.5 EHEC 0157-H7 auf Fibroblast. REM-Aufnahme, Vergréerung 40 000x. Mit freundli-
cher Genehmigung von Manfred Rohde (HZI), Braunschweig.

gelingt innerhalb von zwei Tagen; fiir den Nachweis von STEC gilt die PCR als
Goldstandard.

Weltweit sind Escherichia coli-Staimme fir ungefdhr 160 Millionen Durchfall-
erkrankungen jahrlich verantwortlich, darunter ca. eine Million Todesfille (Zah-
len aus 2013, siehe [25]).

Die Enterobacteriaceae verteilen sich {iber 47 Gattungen mit Hunderten Spezi-
es; sie sind gramnegative, fakultativ anaerobe, peritrich begeifielte oder unbeweg-
liche Stédbchen. Unter der historischen Bezeichnung Coliforme versteht man die
lactosepositiven Vertreter der Enterobacteriaceae. Immer coliform sind Escheri-
chia, Enterobacter, Klebsiella, Citrobacter (verzogerter Lactoseabbau) und Serra-
tia, nie coliform, weil lactosenegativ, sind Salmonella, Shigella, Proteus, Providen-
cia und Morganella. Von Escherichia sind bisher sechs Arten beschrieben. Viele
Enterobacteriaceen verursachen beim Menschen opportunistische Erkrankungen
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Abb. 1.6 Escherichia coli-Zelle auf einem Makrophagen. REM-Aufnahme, Vergré3erung
40 000x. Mit freundlicher Genehmigung von Manfred Rohde (HZI), Braunschweig.

wie Infektionen der Haut, der Subkutis, der Harnwege, des Respirationstraktes
und von Wunden einschliefilich Sepsis.

Einige Daten zu Eigenschaften und Zusammensetzung der Escherichia co-
li-Zelle [12, 16, 26]:

o Stdbchenformige Zelle ca. 1 um X 2 um lang, 0,5-0,6 pm breit, Volumen
ca.2,5um?,

e ca.70% Wasser,

« ein ringférmiges DNA-Molekil], ca. 1,7 mm lang, 4639 675 bp, 4288 Gene,

« Mutationsrate 1077,

 ein bis mehrere Plasmide,

« vier bis sechs Geifdeln (bis zu 45 pm lang),

« zahlreiche Pili (0,2-1,2 um lang),

 gramnegativ, ca. 3,5 X 10° Molekiile LPS,

e 20000 Ribosomen,

e ca. 1250 verschiedene Enzyme, die in der Zelle als Kopien zwischen zehn
und einigen Tausend vorliegen,

e ca. 5000 RNA-Polymerase-Enzyme sind in der Wachstumsphase aktiv,

o 255 Proteine, die an Transportfunktionen beteiligt sind,

o 20 Arten t-RNA,

e ca. 1220 organische Verbindungen mit M, < 1000 Da (Aminoséduren, Zucker,
Nukleotide u.a.),

e Vielzahl anorganischer Ionen.

Die Basis der Klassifikation ist die Art (lat. species). Oft ist es, vor allem in der
Epidemiologie, notwendig, eine Art noch in Vare (Synonym Typen) zu unterteilen.
Dabei werden Kulturen einer Art, die bestimmte Merkmale gemeinsam haben,
zusammengefasst. Beispiele sind Biovar, Phagovar, Pathovar, Morphovar, Serovar.

Der Begrift Stamm wird unterschiedlich gebraucht. In der klinischen Bakterio-
logie versteht man darunter die Erstkultur einer Spezies, die bei einer Infektion
von einem Patienten isoliert wird. In der Epidemiologie bezeichnet man auch Iso-
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late der gleichen Spezies von verschiedenen Patienten als zum gleichen Epidemie-
stamm gehorend.

Wichtig ist zu wissen, dass es eine offizielle, international giiltige Klassifikation
der Bakterien nicht gibt. Deshalb sind vor allem die hoheren Taxa oft nach prakti-
schen Gesichtspunkten gruppiert. Es ldsst sich etwa eine Gliederung verwenden,
die auf die praktischen Belange der Medizin abgestellt sind, beispielsweise die im
Standardwerk ,Bergey’s Manual of Systematic Bacteriology” [27, 28] verwendete
Einteilung.

15.2
Nomenklatur

Die Nomenklatur als zweites Teilgebiet der Taxonomie umfasst die Namensge-
bung der taxonomischen Gruppen. Im ,International Code for the Nomenclaure
of Bacteria“ sind die Regeln fiir die Namensgebung festgelegt. Eine Spezies wird
demnach mit zwei latinisierten Namen gekennzeichnet, wobei der erste Name
die Gattung, der zweite die Spezies charakterisiert. Familien werden mit der En-
dung ,-aceae” bezeichnet. Im Gegensatz zur Klassifikation sind Bezeichnungen,
die durch das ,International Committee of Systematic Bacteriology” akzeptiert
wurden, als offiziell und bindend anzusehen.

1.6
Medizinische Mikrobiologie

Manche Mikroorganismen konnen Infektionskrankheiten verursachen. Unter In-
fektion oder Ansteckung versteht man die Ubertragung, das Haftenbleiben und
das Eindringen von Mikroorganismen in einen Makroorganismus wie Mensch,
Tier oder Pflanze [29]. Die Stelle, an der sich der Infektionserreger authilt, wird
primire Infektionsquelle genannt; als sekundare Infektionsquellen werden Ge-
genstinde oder Drittpersonen bezeichnet, die bei einer indirekten Ubertragung
beteiligt sind.

1.6.1
Infektionsrouten

Der Mensch hat etliche Eintrittspforten fiir potenzielle Krankheitserreger. Die In-
fektionsrouten konnen direkt oder indirekt sein.

1.6.1.1 Direkt

o Fikal-oral (Schmierinfektion): z. B. Salmonella, Shigella, Vibrionen, EHEC,
Hepatitis A-Virus,

o Aerogen (Tropfcheninfektion): z. B. Mycobacterium tuberculosis, Bacillus an-
thracis (Lungenmilzbrand), Legionella pneumophila (Pontiac-Fieber), Coxiella
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Tab. 1.7 Infektionskrankheiten und ihre Ubertragungswege, Erreger (auslésendes Agenz) und

Infektionsdosen.

Krankheit Inkubations-  Auslosendes Ubertragung
zeit Agenz/Infektionsdosis
Tuberkulose 4-6 Mycobacterium tuberculosis aerogen
‘Wochen 1 Zelle (Meerschweinchen- (oral)
Modell)
Legionellose 2-10d 1 Zelle (?) Legionella pneumo- aerogen
phila in lungengingigen Aero-
soltropfen
Milbenfleckfieber ? 3 Zellen Orientia tsutsugamushi  Biss
Q-Fieber 14-21d 10 Zellen Coxiella burnetii aerogen
Tularédmie 4d 10 Zellen Francisella tularensis aerogen
Roteln 12-21d > 10 Rubiviren (Eintrittspforte aerogen
Rachen)
60 Rubiviren (Eintritt Nasen-
schleimhaut)
Trichinose 5-10d 50-70 Trichinella spiralis oral
Syphilis 14-28d 60 Zellen Treponema pallidum Schleimhaut
EHEC-Infektion 2-10d 10-100 enterohaemorrhagische oral
Escherichia coli
Grippe 1-3d 340 Influenza-Viren aerogen
Shigellose/Ruhr 2-7d 10-200 Zellen Shigella flexneri oral
10° Zellen Shigella dysenteriae
Campylobacter 3-5d 500 Campylobacter jejuni oral
Enteritis 2 Wochen 10° Giardia lamblia oral
Lungenmilzbrand 1-7d > 1300 Zellen Bacillus anthracis ~ aerogen
Typhus 12-14d 10° Zellen Salmonella typhi oral
Cholera 1-2d > 10° Vibrio cholerae oral
Lebensmittelvergiftung 4-6h a) Bacillus cereus: oral
10°—10° Bacilli/g Lebensmittel
1-3d b) Clostridium botulinum:
letale Dosis: 0,1-1 pug Toxin A
Diarrhée Stunden 108 enterotoxische Escherichia oral
coli (ETEC)
BSE, Scrapie Jahre > 10° infektiGse Prionen PrPs oral
Fieber nach 20min  Endotoxine der Gram(-)-Bak- intravenos
terien
1ng=0,1EU intrathekal

ab 5 EU/kg Korpergewicht Fie-
berreaktion
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burnetii (Q-Fieber), Francisella tularensis (Tulardmie, Hasenpest), Chlamydia
psittaci,

o Genital (Geschlechtsverkehr): z. B. Treponema pallidum, Candida (Soor), HIV,
Hepatitis B und D-Viren,

o Kutan: z. B. Staphylococcen, Dermatophyten,

o Prénatal: intrauterine Infektion der Frucht, Infektionswege iiber die Plazen-
ta oder aus den Eileitern, Infektion nach Blasensprung, mit der Abkiirzung
TORCH werden die wichtigsten Erkrankungen genannt: Toxoplasmose (7o-
xoplasma gondii), Other (wie Syphilis, Listeriose), Roteln (Viren), Cytomegalie
(Viren), Herpes simplex (Viren),

o DPerinatal: z. B. Hepatitis B, C und D-Viren, bei Frithgeborenen nosokomiale
Infektionen durch Streptococcus, Klebsiella, Listerien, Nabelwundinfektionen,
Konjunktivitis durch Chlamydien,

o Inokulation (durch Stich- und Schnittwunden, Tierbisse und -stiche): Rhabdo-
viren (Tollwut), HI- und Hepatitis B-Viren tiber infizierte Kaniilen, Rickettsien,
Borrelien, FSME-Viren und Plasmodien tiber Insektenstiche.

1.6.1.2 Indirekt
Durch

o Wasser: Vibrio cholerae,

o Lebensmittel: Bacillus cereus, Staphylococcus aureus, Enterobacterien, Clostri-
dium perfringens (Toxin),

o Staub/Erde: z. B. Bacillus anthracis, Clostridium tetani,

o kontaminierte Gegenstdnde: Katheterinfektionen (Staphylococcus epidermi-
dis),

o Vektoren: z.B. als Vektor Ixodedes ricinus, Ubertriger von FSME-Viren und
Borrelien,

e den Menschen (Handkontakte): z. B. berithren von Eiterherden und Blut,

o drztliche/medizinische Mafinahmen (latrogen), z. B. unsterile Instrumente.

Bei einer Sepsis (Septikdmie) gelangen Mikroorganismen in die Blutbahn. Das
Blut verteilt sie auf die verschiedenen Organe, sodass sich dann dort Entziin-
dungsherde bilden. Typische Sepsiserreger sind Staphylococcus aureus, Strepto-
coccus pyogenes, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aerugino-
sa und Bacteroides fragilis (ein obligat anaerobes Darmbakterium). Jedes Jahr er-
kranken in Deutschland tiber 150 000 Menschen an einer Sepsis, wobei fast 50 %
daran sterben [30].

1.6.1.3 Nosokomiale Erkrankungen

Der §2 IfSG definiert den Begriff nosokomiale Infektion als ,eine Infektion mit
lokalen oder systemischen Infektionszeichen als Reaktion auf das Vorhandensein
von Erregern oder ihrer Toxine, die im zeitlichen Zusammenhang mit einer sta-
tiondren oder einer ambulanten medizinischen Maf$nahme steht, soweit die In-
fektion nicht bereits vorher bestand.”
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Nosokomiale Erkrankungen konnen im Krankenhaus (griech. nosokomeion
fir Hospital) immungeschwichte oder frisch operierte Patienten durch fakul-
tativ pathogene Bakterien wie Pseudomonas aeruginosa und einer Reihe ande-
rer, gramnegativer Wasserbakterien (sogenannte ,Nasskeime®) sowie Haut- und
Schleimhautkeime (Staphylococcus, Streptococcus), Hefen wie Candida albi-
cans, enteropathogene Fakalkeime und Viren (Cytomegalievirus, Coxsackievirus,
ECHO-Virus u. a.) befallen [31]. Infektionsquelle ist der Patient selbst oder es sind
andere Patienten, Besucher oder das medizinische Personal. Durch ein striktes
Hygieneregime lassen sich nosokomiale Infektionen einddmmen.

1.6.1.4 Zoonosen

Zoonosen sind Erkrankungen des Menschen, wobei Tiere als Infektionsquellen
dienen. In seltenen Fillen kann das Tier den Menschen und danach der Mensch
wiederum das Tier anstecken, z. B. bei der Katzen-Kratz-Krankheit; der Erreger
ist das gramnegative Bakterium Afipia felis. Zurzeit sind ungefihr 800 zoonoti-
sche Infektionskrankheiten bekannt; darunter ist die Toxoplasmose die hdufigste
Zoonose [32]. Zu den Heimtierzoonosen gehoren u. a. die Papageienkrankheit,
Toxoplasmose, Echinococose, Infektion mit Hundespulwurm und Hautausschla-
ge, verursacht durch Pilze, die von Meerschweinchen, Kaninchen, Hamstern,
Maéusen, Hunden und Katzen iibertragen werden. HygienemafSnahmen wie die
tégliche Reinigung der Kifige und Toiletten sowie griindliches Hdndewaschen
nach Tierkontakten sowie regelmiflige Wurmkuren und Schutzimpfungen der
Haustiere schiitzen vor Ansteckung. Mindestens zwei neue, unbekannte Zoono-
sen werden jedes Jahr bei Menschen gefunden.

Zur Herstellung von Arzneimitteln und Medizinprodukten werden Substan-
zen eingesetzt, die tierischen Ursprungs sind, z.B. Lactose, Magermilchpulver
und Calciumlactat (aus Rindermilch), Magnesiumstearat (aus tierischen Fetten)
und Gelatine (aus Knochen, Hiauten und Sehnen). Bei diesen Beispielen handelt
es sich um Hilfsstoffe (excipients). Wirkstoffe werden aus Schlachthofmateri-
al wie Schweineintestinalmukosa (Heparin), Bauchspeicheldriisen (Pankreatin
oder aufgereinigte Enzyme wie Lipasen, Koplipasen, Amylasen und Proteasen),
Magenschleimhaut (Pepsin), Blut (Haemin, Albumin), Leber (Leberextrakt), Thy-
mus, Galle (Fel Tauri, Glycocholsédure, Cholate, Deoxycholate), Testes (Hyaluro-
nidase) und weiteren Organen (verschiedene Organextrakte) gewonnen. Diese
Ausgangsmaterialien miissen frei von pathogenen Mikroorganismen, Viren und
infektiosen Prionen sein bzw. das Herstellverfahren muss sichere Abreicherungs-
oder Inaktivierungsschritte enthalten. Dies gilt auch fiir pharmazeutische Pro-
dukte, die aus menschlichem Material hergestellt werden (z. B. Gerinnungsfakto-
ren, Immunglobuline und Albumin aus Blut, Extrakte und Enzyme aus Organen).
Zu den virusabreichernden Verfahren zéhlen Filtrationen wie die Nanofiltration
und chromatografische Methoden; zu den Inaktivierungsverfahren gehoren Be-
strahlungen mit UV-C-Licht (100-200 nm), Fallungen, Behandlungen mit Séure
(z.B. 60 min bei pH 3) und Exposition gegeniiber trockener Hitze.

Die drei Sdulen der Virussicherheit sind
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Tab. 1.8 Einige Erkrankungen des Menschen und die wahrscheinlichen tierischen Infektions-

quellen [9, 32, 33].

Tierische Infektionsquelle Erkrankung Erreger

Fuchs, Hund, Katze Echinococcose Echinococcus multi-
locularis

Hauskatze, Schlachttiere Toxoplasmose Toxoplasma gondii

Schwein, Rind, Gefliigel, Eier Salmonellose Salmonella enterica

Ratten (Rattenfloh) Pest Yersinia pestis

Herbivore Tiere (z. B. Schafe, Kiihe)
Schimpansen

Menschenaffen

Rinder, Schafe, Ziegen

Hunde, Wolfe, Fiichse, Flederméuse
Fledermiuse

Fledermaiuse, Flughunde
Afrikanische Affen

Wild lebende und domestizierte Sduger
Wildvogel

Zecken

Schleichkatze

Milzbrand (Anthrax)
AIDS

Hepatitis B
EHEC-Infektion, HUS
Tollwut

Ebola
Héamorrhagisches Fieber
Gelbfieber
Chagas-Krankheit
Influenza A
Borreliose

SARS

Bacillus anthracis
HI-Virus
HB-Virus

EHEC
Rhabdovirus
Ebolavirus
Marburgvirus
Flavivirus
Trypanosoma cruzi
Influenzaviren
Borrelia burgdorfii

Coronavirus

o Spender-Screening,

 hinreichende Kapazitit zur Virusabreicherung/-inaktivierung wéhrend des

Herstellprozesses,
« validierter Herstellprozess.
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