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Risiken erkennen — Gesundheit schiitzen

Menschen kdnnen sich Uber den Kontakt mit Nutztieren mit Methicillin-
resistenten Staphylococcus aureus (MRSA) infizieren

Stellungnahme Nr. 014/2009 des BfR vom 15. Mé&rz 2009

Methicillin-resistente S. aureus (MRSA) kénnen beim Menschen und bei vielen Haus- und
Heimtieren nachgewiesen werden. Sie besiedeln die Haut und die Schleimhaute, konnen
aber auch zu schwerwiegenden Wund- und Atemwegsinfektionen bis hin zur Blutvergiftung
fuhren. Das besondere Kennzeichen dieser Keime ist ihre Unempfindlichkeit (Resistenz)
gegeniber einer groRen Gruppe von Antibiotika, zu denen die Penicilline und die Cepha-
losporine gehodren. Durch diese Resistenz sind Infektionen mit den Keimen nur schwer zu
therapieren. Der Name leitet sich von der Testsubstanz Methicillin ab, anhand derer die Re-
sistenz der Bakterien in der Vergangenheit festgestellt wurde.

MRSA sind in Krankenh&usern seit Jahrzehnten gefurchtete Erreger sogenannter Hospita-
lismusinfektionen. Seit den 1990er Jahren wurden MRSA vermehrt aber auch auf3erhalb von
Krankenhausern nachgewiesen.

In den letzten 3 bis 4 Jahren haufen sich Berichte tiber das Vorkommen von MRSA auch bei
Tieren. Sie treten hier einerseits als Infektionserreger in Tierkliniken auf. Sie wurden ande-
rerseits aber auch bei gesunden Nutztieren nachgewiesen. Bei den Nutztieren wurde vor
allem ein Typ von MRSA nachgewiesen, der ST398 genannt wird. Dieser Typ wurde auch
bei Personen gefunden, die mit Nutztieren Kontakt haben, also bei Landwirten, Tierarzten
und Schlachthofmitarbeitern. Die Besiedlung mit dem Keim fuhrte aber nur in wenigen Fallen
zur Erkrankung.

Daraufhin wurde die Forschung zu weiteren moglichen Ubertragungswegen von MRSA in-
tensiviert. Im Folgenden hat das Bundesinstitut fir Risikobewertung (BfR) wesentliche Expo-
sitionspfade fur den Menschen betrachtet, d.h. die Méglichkeit sich Gber den Kontakt mit
Nutztieren, Gber die Umwelt und den Kontakt oder Verzehr mit Lebensmitteln mit MRSA zu
infizieren. Der Schwerpunkt dieser Betrachtung liegt dabei auf dem MRSA Typ ST398, da
dieser in der Lebensmittelkette, d.h. vom Nutztier bis zum Lebensmittel im Einzelhandel,
auch in Deutschland am haufigsten nachgewiesen wurde.

Personen, die beruflich sehr viel mit Nutztieren in Kontakt kommen, sind als Risikogruppe fur
die Besiedelung und Infektion mit MRSA dieses Typs einzustufen. Eine Ubertragung tiber die
Umwelt der Tiere erscheint moglich, da MRSA dieses Typs auch im Stallstaub nachgewie-
sen werden kénnen. Jedoch gibt es fir diesen Ubertragungsweg bisher wenig Belege.
MRSA werden auch im Lebensmittel nachgewiesen, vor allem im Fleisch. Allerdings ist die
Konzentration der Keime im Lebensmittel gering, und es gibt bisher keine Hinweise auf In-
fektionen, die auf den Kontakt mit oder den Verzehr von MRSA belasteten Lebensmitteln
hindeuten. Einen zuséatzlichen Schutz gegen MRSA-kontaminierte Lebensmittel bieten die
Grundregeln der Kiichenhygiene (Fleisch gut durchgaren, Kreuzkontamination vermeiden),
da der Keim bei Hitze abgetottet wird.

Eine Ubertragung von MRSA von beruflich mit Nutztieren befassten Personen auf andere
Menschen ist moglich. Die Ubertragung von Mensch zu Mensch im Alltag hat aber derzeit
eine geringe Bedeutung fur die Ausbreitung von MRSA vom Typ ST398. Allerdings ist durch
die Haufigkeit der Besiedlung beruflich exponierter Personen ein Eintrag von MRSA ST398
in Einrichtungen des Gesundheitswesens mdglich, wenn mit MRSA besiedelte Personen
zum Beispiel in ein Krankenhaus eingewiesen werden.
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Das BfR rét, die genannten Personengruppen, wie Landwirte, Tierdrzte und Schlachthofper-
sonal, verstarkt tber die Gefahr der Besiedlung und Infektion mit MRSA sowie die erforderli-
chen Hygieneregeln als SchutzmalRnahmen aufzuklaren.

Eine Quantifizierung des Risikos fur den Verbraucher, von MRSA ST398 besiedelt oder gar
infiziert zu werden, ist derzeit nicht mdglich. Das BfR halt weitere umfangreiche Forschungs-
arbeiten fur notwendig, um die Eigenschaften des Erregers besser zu verstehen. Dabei geht
es insbesondere um die Faktoren, die seine Verbreitung beeinflussen und um die Mdéglich-
keit, dass der Erreger krankmachende Eigenschaften von anderen Erregern tibernimmt oder
Resistenzen gegen weitere Antibiotika erwirbt.

1 Gegenstand der Bewertung

Methicillin-resistente S. aureus kénnen beim Menschen und bei einem breiten Spektrum von
Haus- und Heimtieren nachgewiesen werden (Strommenger et al. 2006; Walther et al. 2007).
Sie treten als Besiedler der Haut und der Schleimh&ute in Erscheinung, kbnnen aber auch zu
schwerwiegenden Infektionen bis hin zur Septikamie fiihren.

Im Hinblick auf die Gefahrdung des Menschen durch MRSA sind mehrere Problemkreise zu
betrachten. Seit langem bekannt ist das Vorkommen von MRSA in der Humanmedizin. Hier
wird zwischen Stammen unterschieden, die ihren Ursprung in Einrichtungen des Gesund-
heitsbereichs haben (sog. hospital acquired MRSA, haMRSA) und solchen, deren Ursprung
nicht mit diesen Einrichtungen verbunden ist (sog. community acquired MRSA, caMRSA).
Eine dritte Gruppe von Infektionen und Besiedlungen in der Humanmedizin wird als health
care associated (hca)-MRSA bezeichnet. Hier handelt es sich um Infektionen mit caMRSA,
die in Einrichtungen des Gesundheitswesens lbertragen werden.

Im Bereich der Tiergesundheit und Lebensmittelsicherheit lassen sich anhand ihrer Charak-
teristika und Risikogruppen zwei Problemkreise unterscheiden. Der erste Problemkreis ist
dadurch gekennzeichnet, dass bei gesunden Nutztieren in den letzten Jahren in mehreren
Staaten eine hohe Pravalenz eines bestimmten Typs von MRSA, des MLST (=Multi Locus
Sequenz Typisierung) Typs ST398 nachgewiesen wurde. Untersuchungen auf verschiede-
nen Stufen der Lebensmittelkette in Deutschland haben ergeben, dass MRSA diesen Typs
auch in Deutschland vorkommen. Betroffen sind dabei Uberwiegend Schweine, allerdings
wurde diese Tierart in den vergangenen Monaten auch am intensivsten untersucht. MRSA
diesen Typs, die international auch als animal associated oder livestock associated MRSA
(LaMRSA) bezeichnet werden, finden sich auf allen Stufen der Lebensmittelkette, von der
Priméarproduktion bis zum Lebensmittel im Einzelhandel.

Der zweite Problemkreis ist vorwiegend durch vom Menschen stammende MRSA bei Haus-
und Heimtieren gekennzeichnet. Im Mittelpunkt steht dabei die Ubertragung der Erreger in
Tierkliniken und Tierarztpraxen.

Uberschneidungen zwischen den beiden veterinarmedizinischen Problemkreisen ergeben
sich dadurch, dass der nutztierassoziierte MRSA ST398 auch bei Liebhabertieren nachge-
wiesen wird.

Die im Folgenden dargelegte Abschatzung der Gefahrdung bezieht sich nur auf den Prob-
lemkreis MRSA ST398 bei Nutztieren und in Lebensmitteln. Der Problemkreis MRSA in Tier-
kliniken und Tierarztpraxen bedarf aufgrund der Heterogenitéat der beteiligten Erreger und der
spezifischen Situation in den Tierkliniken einer gesonderten Betrachtung.
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In dieser Bewertung hat das Bundesinstitut flr Risikobewertung (BfR) die Gefahrdung der
Gesundheit des Menschen durch das Vorkommen von MRSA vom Typ ST398 bei Nutztieren
abgeschatzt. Der Schwerpunkt liegt dabei auf der Beantwortung der Frage, ob und Uber wel-
che Wege eine Besiedlung des Menschen mit MRSA diesen Typs erfolgen kann.

2 Ergebnis

Das gehaufte Vorkommen von MRSA bei Nutztieren, insbesondere beim Schwein, fiihrt zu
einer haufigen und intensiven Exposition von beruflich mit diesen Tieren beschéftigten Per-
sonen, insbesondere Landwirten und ihren Mitarbeitern, Tierarzten sowie Schlachthofperso-
nal. Dabei ist der unmittelbare Kontakt zu den Tieren als der bedeutendste Ubertragungsweg
zu identifizieren. Weiterhin findet eine Exposition dieses Personenkreises tber die Umge-
bung der Tiere, z.B. Staube im Stall, Einrichtungsgegenstande und Werkzeuge statt. Inwie-
weit Aerosole innerhalb und auf3erhalb von Stallungen einen mdglichen Expositionspfad dar-
stellen, muss noch untersucht werden.

Personen, die keinen direkten beruflichen Kontakt mit Nutztieren, insbesondere Schweinen
haben, sind aufgrund der weitgehenden Stallhaltung der Tiere gegeniiber dem Erreger nur
gering exponiert.

Es wurde eine Exposition durch von Tieren stammende Lebensmittel, insbesondere rohes
Fleisch, Rohfleischerzeugnisse und Rohmilch nachgewiesen. Allerdings gibt es bisher kei-
nen Beleg fur Besiedlungen oder gar Infektionen von Personen nach Kontakt mit oder Ver-
zehr von kontaminierten Lebensmitteln. Denkbare Ubertragungswege der MRSA sind sowohl
der Kontakt mit dem Lebensmittel im Rahmen der Zubereitung, die Mdglichkeit der Kreuz-
kontamination mit anderen Lebensmitteln, als auch der Verzehr kontaminierter roher Le-
bensmittel z.B. von Hackfleisch. Die Intensitét der Exposition ist aufgrund der im Fleisch bis-
her festgestellten geringen Erregerkonzentrationen zwar als gering zu betrachten, allerdings
betrifft sie einen breiten Personenkreis und tritt haufig auf. Eine direkte Exposition Giber war-
mebehandelte Lebensmittel ist praktisch auszuschlie3en, da die Warmebehandlung S. au-
reus und damit auch MRSA zuverlassig abtétet. Allenfalls eine Rekontamination nach erfolg-
ter Warmebehandlung des Lebensmittels ware als Expositionsweg theoretisch denkbar.

Eine direkte Ubertragung von MRSA von beruflich mit Nutztieren befassten Personen auf
andere Menschen ist moglich. Bisherige Untersuchungsergebnisse deuten jedoch darauf hin,
dass die Ubertragung von Mensch zu Mensch im Alltag eine untergeordnete Bedeutung fiir
die Ausbreitung von MRSA vom Typ ST398 hat. Allerdings ist durch die Haufigkeit der Be-
siedlung beruflich exponierter Personen ein Eintrag von MRSA ST398 in Einrichtungen des
Gesundheitswesens wahrscheinlich und wurde wiederholt beschrieben. Es liegen auch Be-
richte Uber die weitere Ausbreitung des Erregers in Einrichtungen des Gesundheitswesens
vor.

Das Auftreten einer klinischen Erkrankung nach der Besiedlung mit MRSA ST398 ist mog-
lich, wird aber bisher selten beobachtet. Die aus der Lebensmittelkette isolierten Stamme
wiesen nur eine geringe Ausstattung mit virulenzassoziierten Genen auf. Allerdings wurden
vereinzelt auch hochpathogene Stamme vom MLST Typ ST398 nachgewiesen, so dass der
Erwerb neuer Virulenzeigenschaften durch ST398 mdéglich ist. Aufgrund der ausgesprochen
hohen Besiedlungsféahigkeit und Ausbreitungstendenz des Erregers bei einem breiten Spekit-
rum von Tierarten wirde eine Steigerung der Virulenz zu einer erheblichen Zunahme des
Risikos fur den Verbraucher fuhren.
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Das Resistenzspektrum von MRSA ST398 unterscheidet sich von dem der in Einrichtungen
des Gesundheitswesens nachgewiesenen MRSA anderer Typen. In Anbetracht des derzeiti-
gen Resistenzspektrums des Erregers ist davon auszugehen, dass eine Behandlung der
Erkrankung mdglich ist, wenn sie als Infektion mit MRSA ST398 erkannt wird. Allerdings
werden auch Isolate beschrieben, die ein breiteres Resistenzspektrum aufweisen, als die am
haufigsten beschriebenen Stdmme. Eine weitere Verbreitung dieser MRSA mit einem erwei-
terten Resistenzspektrum wirde ebenfalls zu einer deutlichen Steigerung des Risikos fir die
Gesundheit der Verbraucher fuhren.

Aufgrund der hohen und zunehmenden Verbreitung von MRSA ST398 in der Lebensmittel-
kette und der Moglichkeit der Anderung der Virulenz und Resistenzeigenschaften des Erre-
gers besteht erheblicher Bedarf an Forschungstatigkeit und kontinuierlicher Uberwachung
(Monitoring). Dies betrifft insbesondere folgende Fragestellungen:

» Vorkommen von MRSA ST398 und anderer MRSA bei allen Lebensmittel liefernden
Nutztieren entlang der Lebensmittelkette

» Risikofaktoren fur die Verbreitung von MRSA zwischen und innerhalb von Produkti-
onsbetrieben

» Bedeutung moglicher anderer Expositionspfade fur den Verbraucher (Emissionen,
Mensch-zu-Mensch Ubertragung, Eintrag in Einrichtungen des Gesundheitswesens)

» Potenzial und Wahrscheinlichkeit des Erwerbs neuer Virulenz- und Resistenzeigen-
schaften durch den Erreger

» Charakterisierung des Erregers im Hinblick auf seine Fahigkeit zur Besiedlungs- und
Ausbreitungsdynamik

3 Begrindung
3.1. Mdogliche Gefahrenquelle
Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus (S. aureus) sind fakultativ pathogene Kommensalen des Menschen
und von Tieren. Sie kdnnen insbesondere bei immungeschwéachten Personen zu schwerwie-
genden Krankheitserscheinungen fuhren. Die Ausstattung von S. aureus mit Pathogenitats-
faktoren ist variabel. Von Bedeutung sind vor allem die Bildung von Panton-Valentine-
Leukozidin (PVL), exfoliativer Toxine, des Toxic shock syndrome Toxins, sowie unterschied-
licher Enterotoxine. Letztere sind vor allem von lebensmittelhygienischer Bedeutung (Robert
Koch Institut 2007a).

Beim Menschen ist S. aureus an einer Flle unterschiedlicher eitriger Infektionen beteiligt,
kommt aber auch verbreitet als asymptomatischer Besiedler von Haut und Schleimhauten
vor.

Beim Tier spielt S. aureus vor allem als Erreger von Entziindungen der Milchdriise (Mastitis)
eine herausragende Rolle. Beim Gefllgel ist S. aureus als Erreger von entzindlichen Er-
krankungen des Bewegungsapparats von Bedeutung. Neben diesen Erkrankungen kann

S. aureus auch aus Wundinfektionen und einer Fille weiterer, entztindlich veranderter Ge-
webe isoliert werden.

S. aureus lasst sich auf einfachem Schafblutagar anziichten. Fir die phanotypische Diffe-

renzierung von S. aureus von anderen Micrococcaceae, (insbesondere Koagulase-negativen
Staphylokokken) ist die Bildung von Koagulase von herausragender Bedeutung. Weitere
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Differenzierungen kénnen durch die anaerobe Glucoseverwertung, den Nachweis des Clum-
ping-Faktors oder den Katalasetest erfolgen. Die molekularbiologische Bestéatigung des Ge-
nus Staphylococcus spp. erfolgt durch den Nachweis der spezifischen 16S Untereinheit der
ribosomalen DNA. Die Speziesbestatigung kann u.a. durch den Nachweis des Nuklease-
Gens nuc erfolgen.

Fur die molekularbiologische Typisierung von S. aureus steht neben der Multi Locus Se-
quenztypisierung (MLST) anhand von 7 hochkonservierten Genen und die Typisierung an-
hand des Gens fiir das Protein A (spa) im Vordergrund. Im Rahmen von Untersuchungen zur
Verwandtschaft von Isolaten steht darliber hinaus die Pulsfeld Gelelektrophorese (PFGE) zur
Verfligung, die nach internationalem Standard nach Verdauung durch das Enzym Smal er-
folgt.

Methicillin-resistenter Staphylococcus aureus (MRSA)

Die Eigenschaft der Methicillin-Resistenz hat S. aureus durch die Aufnahme einer Genkas-
sette in seine chromosomale DNA erworben. Dieses Staphylococcal Cassette Chromosome
mec (SCCmec) enthalt das mecA Gen. Das phanotypische Korrelat der mecA-kodierten
Methicillin-Resistenz besteht in der Bildung eines modifizierten Penicillinbindeproteins (PBP),
bezeichnet als PBP2a. An das PBP greifen normalerweise alle beta-Lactam Antibiotika an.
Durch die erniedrigte Affinitat des PBP2a zu Penicillinen wird die Wirkung der 3-Laktam-
Antibiotika aufgehoben. Dieser Wirkmechanismus unterscheidet sich von der Bildung soge-
nannter BR-Laktamasen, die den [3-Laktamring spalten und zur Resistenz gegen Penicilline
fuhren.

Der spezifische kulturelle Nachweis von Methicillin-resistenten S. aureus im Probenmaterial
erfolgt Uber Selektivnahrmedien, denen Antibiotika zugesetzt sind, um das Wachstum Methi-
cillin-sensibler S. aureus (MSSA) zu unterdriicken. Hinsichtlich der Identifikation von Genus
und Spezies bestehen keine Unterschiede zu anderen S. aureus.

MRSA kénnen anhand molekularbiologischer Methoden néaher charakterisiert und typisiert
werden. Neben den fur S. aureus gebréuchlichen Methoden kdnnen MRSA auch anhand der
Genkassette SCCmec (SCCmec) typisiert werden. Es wurden mittlerweile 8 Typen mit un-
terschiedlichen Subtypen beschrieben. Fur den direkten molekularbiologischen Nachweis
von MRSA aus unterschiedlichen Matrices wurde eine Kombination des Nachweises des
SCCmec und dem im Genom unmittelbar benachbarten orfX Gen beschrieben. Die fur die
Charakterisierung von Isolaten verbreitete Triplex-PCR zum Nachweis der Genus-
spezifischen 16S rDNA, des speziesspezifischen nuc-Gens sowie des mecA Gens ist fir den
direkten Nachweis aus Nicht-Reinkultur enthaltendem Probenmaterial (wie Tupfern 0.4.)
nicht geeignet, da das SCCmec auch bei anderen Staphylokokken nachweisbar ist. Eine
Koexistenz von Staphylokokken o.a. Bakterienarten, die das SCCmec tragen und Methicillin
sensiblen S.aureus wiirde demnach zu einem falsch positiven Befund fiihren.

MRSA wurden beim Menschen seit den frihen 1960er Jahren beschrieben. Die durch MRSA
hervorgerufenen Infektionen unterscheiden sich von Infektionen mit Methicillin sensiblen S.
aureus vor allem durch ihre schlechte Therapierbarkeit, weil sie gegen die meisten anti-
mikrobiellen Wirkstoffe resistent sind.

Neben der Resistenz gegen [3-Laktam-Antibiotika tragen MRSA meist noch andere Resis-
tenzen. Das Resistenzmuster der im NRZ fur Staphylokokken untersuchten MRSA war im
Laufe der Jahre einem Wandel unterworfen. Der Anteil der untersuchten MRSA, die auch
Resistenzen gegen Oxytetrazyklin, Gentamicin sowie die Kombination von Trimethoprim und
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Sulfonamiden aufwiesen, nahm seit 1994 stark ab. Gleichbleibend hoch war der Anteil der
Isolate, die gegen Erythromycin, Clindamycin und Ciprofloxacin resistent waren (Robert
Koch Institut 2007b).

Bei dem in der Nutztierpopulation nachgewiesenen MRSA handelt es sich fast ausschlief3lich
um den MLST-Typ ST398 (van Duijkeren et al. 2007a; Meemken et al. 2008; van Duijkeren
et al. 2008). Dieser Typ zeichnet sich dadurch aus, dass seine DNA durch das Enzym Smal,
das ublicherweise fir die PFGE verwendet wird, nicht gespalten werden kann, weil das En-
zym durch eine Methylierung inaktiviert wird. Da MRSA ST398 anhand dieses Standardver-
fahrens nicht typisierbar ist, wird er haufig auch als NT-MRSA (non typeable MRSA) be-
zeichnet. Aufgrund seiner Assoziation mit Nutztieren ist dariiber hinaus der Ausdruck Li-
vestock associated (La)-MRSA in Gebrauch.

Bei der spa-Typisierung der von Nutztieren isolierten MRSA werden Uberwiegend die spa-
Typen t011, t034 und t108 nachgewiesen. In Kanada wurde beim Schwein neben dem Typ
ST398 noch der Typ US100 isoliert. Dies entspricht dem MLST Typ ST5 (Khanna et al.
2008). ST5 gehort zu den bedeutendsten MRSA in der Humanmedizin (Robert Koch Institut
2007b). Untersuchungen von Lebensmitteln auf MRSA erbrachten auch spa-Typen, die nicht
mit dem MLST Typ ST398 assoziiert sind.

Von den SCCmec wurden Uberwiegend die Typen lll, IV, IVa, IVd, und V nachgewiesen. Die
SCCmec-Typisierung wird derzeit intensiv diskutiert, da unterschiedliche etablierte Methoden
zu variablen Ergebnissen bei der Typisierung fiihren (Jansen et al. 2009).

Neben der Resistenz gegen RR-Laktamantibiotika wiesen LaMRSA durchweg eine Resistenz
gegen Tetrazykline auf, die auf unterschiedlichen Resistenzgenen beruht. Weiterhin erwie-
sen sich viele Isolate als resistent gegen Lincosamide (Clindamycin) und Makrolidantibiotika
(Erythromycin). Auch eine Resistenz gegen Aminoglykoside (Gentamicin und Kanamycin)
und Trimethoprim wird haufig beschrieben. Kehrenberg et al. berichteten tber das Vorkom-
men eines eine Multiresistenz vermittelnden crf-Gens, das gleichzeitig eine Resistenz gegen
Phenicole, Lincosamide, Pleuromutiline, Oxazolidinone und Stretogramin A vermittelt
(Kehrenberg et al. 2009). Eine Aufstellung zu vorliegenden Daten hinsichtlich der Resistenz
von LaMRSA findet sich in Tabelle 1.
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Tabelle 1: Resistenzspektrum von MRSA vom Typ ST398 (prozentualer Anteil resistenter Stamme)

BfR, (Denis et al. 2007; Wil- (de Neeling et al. 2007)
Schlachtschweine lems et al. 2007) Schlachtschweine
Schweine im Betrieb

Anzahl Isolate 636 663 44
Oxacillin 100 nu 100
Tetrazyklin 100 100 100
Doxycyclin nu nu 77,3
Clindamycin 81,4 nu 22,7
Lincomycin nu 73 nu
Erythromycin 81,1 56 22,7
Chloramphenicol nu 5 2,3
Gentamicin 2,4 43 36,4
Kanamycin 3,6 47 36,4
Ciprofloxacin 1,1 33 0
Vancomycin 0 nu 0
Linezolid 0 0 0
Quinupristin/ 0,3 nu nu
Dalfopristin
Mupirocin 0,2 0 0
Trimethoprim/ 0,5 nu 2,3
Sulfonamid
Sulfamethoxazol nu 2 nu
Trimethoprim nu 98 nu
Rifampicin 0 0 nu
Fusidinsaure 0 0 0
Teicoplanin 0 nu 0
Pristinamycin nu 5 nu
Tobramycin nu 47 43
Amikacin nu nu 0

nu = nicht untersucht

3.2 Gefahrencharakterisierung

Die Besiedlung mit MRSA fiuhrt beim Menschen zu einer Erhdhung der Wahrscheinlichkeit
des Auftretens einer Infektion. Das Ausmal} der beschriebenen Erhéhung variiert zwischen
Faktor 5 und Faktor 21 (Kluytmans et al. 1997). Dabei wird die Virulenz der MRSA in den
meisten Studien als der von Methicillin-sensiblen S. aureus (MSSA) vergleichbar beschrie-
ben (Kluytmans et al. 1997). Unterschiede im Schweregrad der Erkrankung und eine héhere
Mortalitdt werden durch weitere assoziierte Risikofaktoren erklart (Kluytmans et al. 1997;
Soriano et al. 2000).

Die Wahrscheinlichkeit, dass eine Besiedlung zur Infektion fiihrt, ist besonders hoch bei Pa-
tienten auf Intensivstationen, mit chirurgischen Wunden, Dekubitus und Venenkathetern
(Coello et al. 1997). Die mit der Infektion assoziierte Mortalitdt hangt von dem klinischen Bild
ab. Im Falle der Bakteridmie wird jedoch eine Mortalitat von bis zu 35 % angegeben (Wyllie
et al. 2006; Guilarde et al. 2006; Shurland et al. 2007).

Einer Aufstellung des Robert Koch-Instituts zufolge handelt es sich bei den MRSA Infektio-
nen auf Intensivstationen etwa zur Halfte um Pneumonien (48 %), gefolgt von postoperativen
Wundinfektionen (18 %). Die primare Sepsis und Bronchitis stehen mit je 10 % an dritter
Stelle. Weitere klinische Erscheinungsbilder (Hautinfektionen, Harnwegsinfektionen, sonsti-
ge) machten jeweils unter 10 % aus. Bei den nosokomialen Atemwegserkrankungen war

S. aureus der mit Abstand bedeutendste Erreger (Robert Koch Institut 2004). Daten aus den
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Niederlanden deuten dagegen auf eine hdhere relative Bedeutung von MRSA bei Weichteil-
infektionen hin (van Loo et al. 2007a).

In den letzten Jahren lag der Anteil der Besiedlungen an den erfassten nosokomialen MRSA-
Fallen konstant zwischen 50 und 60 %. Die restlichen MRSA-Félle wurden im Zusammen-
hang mit klinischen Infektionen nachgewiesen.

Bei den im Krankenhaus festgestellten Besiedlungen, deren Ursprung nicht im Krankenhaus
lag, stieg der Anteil der Besiedlungen ohne Erkrankung zwischen 2003 und 2006 von 60 %
auf 74 % an. Ob diese Entwicklung durch die haufigere Untersuchung auch nicht klinisch
erkrankter Personen bedingt ist, oder eine tatsachliche Zunahme asymptomatischer Besied-
lungen bei den auRerhalb des Krankenhauses erworbenen Besiedlungen widerspiegelt, lasst
sich aus den Daten nicht ableiten.

Neben der unmittelbar eintretenden Gesundheitsgefahrdung fihrt eine Erhéhung der Prava-
lenz von Besiedlungen mit MRSA auch zu einer Erhéhung der Kosten durch notwendige
Quarantanemal3nahmen. Das Ausmal? der zusatzlichen Kosten wird dabei sehr variabel an-
gegeben zwischen 6.000 und 20.000 Euro pro Patient (Wernitz et al. 2005).

Auch der mit den Nutztieren assoziierte MLST-Typ ST398 wurde im Zusammenhang mit
Infektionen beim Menschen beobachtet. Die Beteiligung von ST398 an klinischen Erkran-
kungen im Vergleich zu anderen MRSA Typen wird jedoch unterschiedlich eingeschéatzt.
Eine Studie aus den Niederlanden verglich 35 MRSA ST398 Isolate aus den Jahren 2003 bis
2005 mit 70 MRSA-Isolaten anderer Typen. Sie wies flr die ST398 Isolate in 19 Fallen Klini-
sche Erkrankungen aus, von denen die meisten (10/19, 53 %) Infektionen von Haut- und
Weichteilgeweben waren und nur 3 (17 %) Atemwegsinfektionen (van Loo et al. 2007a). In
derselben Studie wurde bei 3 von 35 der untersuchten MRSA ST398 das Gen fir das Pan-
ton-Valentine Leukozidin, einen wichtigen Pathogenitatsfaktor, entdeckt. Im Vergleich zu den
Isolaten vom Typ ST398 war der Anteil an klinischen Erkrankungen bei den Vergleichs-
isolaten aus der Stammsammlung des RIVM nicht signifikant unterschiedlich. Der Anteil der
Personen, der Kontakt zu Nutztieren hatte, war bei den Tragern der ST398-Isolate héher als
bei den Tragern der anderen MRSA-Typen. Die Vergleichsisolate unterschieden sich auch
durch einen geringeren Anteil unerwarteter Nachweise, d.h. mehr Patienten gehdrten einer
bekannten Risikogruppe an. Sie wiesen einen héheren Anteil von Weichteilinfektionen an
den Infektionen auf sowie einen hdéheren Anteil von Besiedlungen, die vermutlich aus dem
Bereich der Gesundheitsfiirsorge stammten.

In einem weiteren Bericht aus den Niederlanden Uber Isolate verschiedenen Typs aus einer
Klinik wurde nur ein relativ kleiner Anteil klinischer Erkrankungen (3/23) durch MRSA ST398
festgestellt. Bei Isolaten anderer MRSA-Typen lag dieser Anteil héher (21/50 Isolaten) (van

Rijen et al. 2008).

In Einzelfallberichten wurden eine Mastitis (Huijsdens et al. 2006) und eine Endocarditis
(Ekkelenkamp et al. 2006) in den Niederlanden sowie Pneumonien, eine Wundinfektion und
eine Hautinfektion in Deutschland mit einem MRSA ST398 als Ursache beschrieben (Witte et
al. 2007). Dem BfR liegen daruber hinaus Berichte vor Giber eine postoperative Infektion mit
dem spa-Typ t034 bei einem Landwirt nach Hiiftgelenksendoprothese (Uphoff, pers. Mittei-
lung) und Uber den Tod einer krebskranken Frau mit multiplem Organversagen, der mit einer
Infektion mit MRSA vom ST398 assoziiert war (Witte, pers. Mitteilung).

Methicillin sensible S. aureus vom Typ ST398 wurden im Zusammenhang mit schwerwie-

genden Erkrankungen in einem Krankenhaus in den Niederlanden beschrieben (van Belkum
et al. 2008).
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3.3 Expositionsabschatzung
3.3.1 Vorkommen von MRSA beim Menschen

In der Vergangenheit wurde der Mensch als Hauptreservoir fir MRSA angesehen. Eine Be-
siedlung liegt hier vor allem im Nasen-Rachenraum vor (Kenner et al. 2003). Als Risikofakto-
ren fur die Infektion wurden neben Aufenthalten in Krankenhéusern und Pflegeheimen, ein-
schlie3lich der beruflichen Téatigkeit in diesen Einrichtungen, chronische Erkrankungen,
Hautwunden und der Einsatz von Antibiotika beschrieben (Salgado et al. 2003; Schneider-
Lindner et al. 2007)

Als Infektionsherde gelten Krankenhauser, insbesondere deren Intensivabteilungen.
Daneben sind auch Alten- und Pflegeheime als Orte mit h6herem Infektionsrisiko anzusehen
(Neuhaus et al. 2003). Die Ubertragung des Erregers erfolgt vorwiegend durch Kontakt, kann
aber auch tiber unbelebte Vektoren wie Badetiicher etc. erfolgen. Uber luftgetragene Infekti-
onen wird vereinzelt berichtet (Cotterill et al. 1996). Es ist davon auszugehen, dass Infektio-
nen auch Uber den Gastrointestinaltrakt erfolgen kénnen (Kluytmans et al. 1995; Boyce et al.
2005). Anhaltspunkte tber die erforderliche Infektionsdosis liegen fir keinen der Ubertra-
gungswege vor.

In den letzten Jahren wurden neben nosokomialen Infektionen mit MRSA vermehrt Infektio-
nen nachgewiesen, deren Ursprung nicht im Krankenhausbereich zu suchen war. Diese In-
fektionen wurden im Gegensatz zu den ,hospital acquired MRSA* (haMRSA) als ,community
acquired MRSA" (caMRSA) bezeichnet. Insgesamt wird den caMRSA Stammen eine hdhere
Fitness, u.a. durch eine héhere Vermehrungsrate, zugeschrieben. Gleichzeitig ist die Resis-
tenz gegeniber anderen Antibiotika jedoch meist geringer ausgepragt (Deresinski 2005). Als
ein dritter Problemkomplex werden sogenannte ,health care associated MRSA* (hcaMRSA)
beschrieben. Dabei handelt es sich um caMRSA, die innerhalb von Einrichtungen des Ge-
sundheitswesens verbreitet werden.

In den Erhebungen des Krankenhaus-Infektions-Surveillance-Systems (MRSA-KISS
http://www.nrz-hygiene.de/surveillance/mrsa.htm) nimmt der Anteil der nicht im Krankenhaus
erworbenen Infektionen und Besiedlungen kontinuierlich zu. Waren im Jahr 2003 noch 52 %
der MRSA-Falle in Krankenhdausern ,mitgebrachte Falle®, so waren es im Jahr 2006 bereits
70 % (Nationales Referenzzentrum fur Surveillance von nosokomialen Infektionen 2007).

Daten uber die Pravalenz der Besiedlung mit MRSA in der Normalbevélkerung sind weltweit
nur punktuell vorhanden. Die Préavalenz wird in verschiedenen Studien in einem Bereich von
0 bis 8 % angegeben, wobei eine Metaanalyse in der internationalen Literatur zu einer ge-
schatzten Pravalenz von unter 2 % (Salgado et al. 2003) kam. Dieser Analyse lagen Daten
aus 7 US amerikanischen und 2 europaischen (GroRRbritannien, Portugal) sowie einer korea-
nischen Studie zu Grunde. Dem gegenuber liegt die Pravalenz von Methicillin-sensiblen S.
aureus (MSSA) bei 20 bis 40 % (Kluytmans et al. 1997; Graham, Il et al. 2006). In einer
groReren amerikanischen Studie lag die Pravalenz von S. aureus unter 1 %, wobei alte Men-
schen haufiger betroffen waren als junge (Mainous, Il et al. 2006).

Auch fir Deutschland liegen exakte Daten zur Pravalenz von MRSA in der Normalbevdélke-
rung nur punktuell vor (Fluegge et al. 2006; Heininger et al. 2007; Kock et al. 2008). Diese
Studien wiesen eine Pravalenz von unter 2 % aus. Fur Altenheime wurde in Nordrhein-
Westfalen eine Pravalenz bei den Bewohnern von 3 % ermittelt. In Abhangigkeit vom Ge-
sundheitszustand war die Pravalenz aber auch hoher, z. B. 6,3 % bei Bewohnern mit Harn-
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wegskathetern (Neuhaus et al. 2003). Bei den Pflegekréaften der Heime lag die Pravalenz
dagegen bei 0,5 %.

In der Studie von Kock et al. (2008) wurde festgestellt, dass MRSA von spa-Typen, die mit
dem ST 398 assoziiert sind, die zweitstarkste Gruppe von MRSA bei einem Aufnahmescree-
nig in Krankenhausern im westlichen Minsterland ausmachten.

Weitere Daten beziehen sich Uberwiegend auf den Anteil der MRSA an den untersuchten S.
aureus Isolaten in Krankenh&ausern. Das European Antimicrobial Resistance Surveillance
System (EARSS) gibt flr Deutschland in den letzten 5 Jahren einen mehr oder weniger kon-
stanten MRSA-Anteil von 20 % an den untersuchten S. aureus-Isolaten an. In den Jahren
zuvor war der Anteil jedoch deutlich angestiegen (von 8 % im Jahre 1999). Die Daten des
EARSS zeigen erhebliche Unterschiede im Vorkommen von MRSA in den verschiedenen
Mitgliedstaaten der EU. Wahrend in skandinavischen Staaten und den Niederlanden der
Anteil von MRSA bei etwa 1 % oder darunter lag, wurden in Teilen Stideuropas und im Ver-
einigten Konigreich Werte von teilweise tber 40 % erreicht. Deutschland nimmt in dieser
Aufstellung einen eher mittleren Rang ein. Abbildung 1 zeigt eine vergleichende Darstellung
der Werte fur Deutschland und seine unmittelbaren Nachbarstaaten fur die Jahre 2006 und
2007.

Der Anteil der MRSA an allen untersuchten S. aureus unterscheidet sich erheblich je nach
der Herkunft der Proben. So stellte die Paul-Ehrlich-Gesellschaft in einer Untersuchung 2004
fest, dass bei Isolaten aus Intensivstationen der Anteil bei 20,0 %, aus Allgemeinstationen
bei 18,1 % und aus dem Ambulanzbereich bei 5,3 % der untersuchten S. aureus Isolate lag
(Kresken et al. 2006). Fur Intensivstationen wurde vom Krankenhaus-Infektions-Surveillance-
System (KISS) im Jahr 2004 sogar ein Wert von 36,6 % gemeldet (Robert Koch Institut
2007a).
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Abbildung 1: Anteil von MRSA bei den 2006 und 2007 aus Blutkulturen vom Menschen isolierten S. au-
reus in Deutschland und seinen Nachbarstaaten (http://www.rivm.nl/earss/database/)
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In den letzten Jahren wird in der Humanmedizin verstéarkt mittels selektiver Methoden gezielt
nach MRSA gesucht. Bei diesen Verfahren werden durch Nahrbodenzusétze nicht gegen
Methicillin resistente S. aureus und andere Begleitkeime in ihrem Wachstum unterdriickt und
somit nicht erfasst, wahrend MRSA selektiv angereichert werden. Diese Untersuchung er-
laubt deshalb keine Quantifizierung des Anteils der MRSA an allen nachgewiesenen S. au-
reus Isolaten. Die Ergebnisse dieser Untersuchungen kénnen daher in den Angaben tber
den Anteil der MRSA an den S. aureus Isolaten nicht berticksichtigt werden (Gastmeier und
Chaberny 2007), was die Aussagekraft der im EARSS publizierten Daten vermindert.

3.3.2 Abschéatzung der Exposition gegeniber livestock associated MRSA (laMRSA)

MRSA wurden bei verschiedenen Nutztieren nachgewiesen (de Neeling et al. 2007;
Meemken et al. 2008; van Duijkeren et al. 2008; Wagenaar 2008; Khanna et al. 2008;
Persoons et al. 2009). Ausgehend von diesen Nutztieren gibt es mehrere mogliche Expositi-
onspfade fur den Menschen. Eine valide Quantifizierung der Exposition des Menschen ist
zurzeit jedoch noch nicht mdglich, weil es sowohl hinsichtlich einer Quantifizierung der Pra-
valenz bei verschiedenen Nutztieren als auch hinsichtlich des Verhaltens von MRSA auf den
verschiedenen Expositionspfaden grol3e Wissensliicken gibt. Im Folgenden werden die ver-
schiedenen Expositionspfade in ihrer Bedeutung daher qualitativ abgeschatzt.
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Expositionspfade
Vier wesentliche Expositionspfade fiir den Menschen sind zu betrachten (Abbildung 2):

1. Exposition Uber den Kontakt mit Nutztieren

2. Exposition Giber Aerosole in Tierstéllen und Emissionen aus Tierstallen
3. Exposition Uber Lebensmittel

4. Mensch-zu-Mensch-Ubertragung von MRSA

Abbildung 2: Expositionspfade fir den Menschen ausgehend von MRSA bei Nutztieren
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1. Exposition tber den Kontakt mit Nutztieren

Kontakt und Schmierinfektionen sind im humanmedizinischen Bereich der Hauptibertra-
gungsweg fur MRSA-Besiedlungen. Bei konstanter Infektionsdosis wird das Ausmalf der
Exposition durch die Intensitat des Kontaktes, die Zahl der Ausscheider, sowie das Ausmalf}
der Ausscheidung beeinflusst. Das bedeutet, dass die Wahrscheinlichkeit eines direkten
Kontaktes mit dem Erreger unmittelbar von der Pravalenz des Erregers in der Nutztierpopu-
lation abh&ngt. Die Angaben zur Pravalenz von MRSA bei den verschiedenen Nutztieren
variieren. Derzeit finden in vielen L&ndern intensive Untersuchungen zur Pravalenz von
MRSA in Nutztieren statt. In Tabellen 3 und 4 sind die bereits publizierten Ergebnisse sol-
cher Untersuchungen zusammengestellt. Schatzungen der Pravalenz von MRSA liegen vor
allem fir das Schwein auf verschiedenen Stufen der Produktionskette vor. Aus den Nieder-
landen liegen publizierte Daten zu Mastkalbern vor. Fir das Milchrind, bei dem S. aureus
eine erhebliche Bedeutung als Erreger von Euterentziindungen hat, liegen aus der Vergan-
genheit zahlreiche Untersuchungsergebnisse zu Mastitisisolaten vor, die zeigen, dass MRSA
hier zwar vorkamen, allerdings selten waren. Pravalenzstudien liegen fur das Milchrind nur
auf der Ebene einzelner Betriebe vor. Welcher Anteil von Betrieben betroffen ist, ist derzeit
noch nicht bekannt. Auch Isolate aus Gefligelbestanden wurden beschrieben. Auch hier ist
es allerdings nicht moglich, aus den publizierten Ergebnissen abzuleiten, wie viele Bestande
betroffen sind und welcher Anteil der Tiere innerhalb der Bestande betroffen ist.

MRSA bei Schweinen

MRSA wurden beim Schwein auf allen Produktionsstufen nachgewiesen (Tabelle 2). Dabei
waren Ferkel und Mastschweine in der Regel starker betroffen als Zuchtsauen. Von den un-
terschiedlichen Betriebsformen waren Mastschweine in reinen Mastbestanden, die entweder
Absatzferkel oder Laufer zukaufen, am starksten betroffen. Weniger stark betroffen waren
solche Betriebe, die nur ihre eigenen Ferkel masteten und keine Mastschweine zukauften.
Folgende Faktoren waren in einer Untersuchung, die das BfR mit 7 Bundeslandern durch-
fuhrte, mit dem Nachweis von MRSA Schweinebestanden assoziiert :

> Betriebstyp: Betriebe, die ihre eigenen Ferkel masten, waren seltener betroffen. Dies
stimmt mit Angaben aus Belgien Uberein (Denis et al. 2007)

» Zukauf von Tieren: In Betrieben ohne Zukauf wurden seltener MRSA nachgewiesen
als in solchen, die von ein bis zwei Betrieben oder gar von mehr Betrieben oder ei-
nem Héandler zukauften. Dieses Kriterium stimmt mit dem ersten Punkt Giberein. Mit
steigender Anzahl unterschiedlicher Bezugsquellen steigt die Wahrscheinlichkeit,
dass aus einem der Zulieferbetriebe MRSA-kolonisierte Tiere geliefert werden.

» BetriebsgroRle: je grol3er die Bestande waren, desto hdher die Wahrscheinlichkeit fiir
einen positiven Nachweis in den Staubproben. Zu diesem Kriterium finden sich bisher
in der Literatur keine weiteren Belege.

» Einsatz von Antibiotika: Mastgruppen, in denen Antibiotika angewandt wurden, waren
haufiger positiv als solche, bei denen dies nicht der Fall war. Dieser Befund stimmt
mit publizierten Angaben aus den Niederlanden liberein (van Duijkeren et al. 2008).

» Bodenbeschaffenheit: Bestdnde mit Vollspalten oder Teilspaltenboden waren haufi-
ger betroffen als solche mit planbefestigtem Boden und Einstreu. Allerdings waren
Betriebe mit Einstreu sehr selten (<10 % der Betriebe).

In Chargen von Schlachtschweinen wurden MRSA haufiger nachgewiesen als in Staubpro-

ben aus Mastbestanden in derselben Regionen .

In zwei grof3en Untersuchungen an mehreren Schlachthdfen in Deutschland und in den Nie-
derlanden wurden in der Uberwiegenden Mehrzahl der Schlachtchargen Tiere, die MRSA in
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der Nase trugen, identifiziert. Im Gegensatz dazu zeigten Untersuchungen in den Niederlan-
den und in Deutschland, dass nur in etwa 50 bis 60 % der Mastbetriebe MRSA nachweisbar
waren. Dies deutet auf eine zusatzliche Kontamination von Schweinen auf dem Transport
zum Schlachthof oder im Schlachthof hin.

Methicillin-resistente S. aureus aus klinischem Untersuchungsmaterial vom Schwein in
Deutschland wurden in mehreren Studien festgestellt. In einer bayerischen Untersuchung
waren 20 % der 100 untersuchten S. aureus Isolate phanotypisch gegen Oxacillin resistent
und erwiesen sich als MRSA ST398 (Hormansdorfer et al. 2007). In einer anderen Studie
waren 6 von 90 Staphylokokkenisolaten Methicillin-resistent. Dabei handelte es sich in 5 Fal-
len um S. aureus sowie einmal um S. hyicus (Schwarz et al. 2007). Die S. aureus-Isolate
wiesen neben der Resistenz gegen [3-Laktamantibiotika und Tetrazyklin auch eine Resistenz
gegen Gentamicin (3/5), Trimethoprim/Sulfonamide (3/5) Clindamycin (1/5), sowie Erythro-
mycin (1/5) auf (Schwarz et al. 2008). Ein Isolat wies dartber hinaus ein crf-Gen auf, das
eine Resistenz gegen Phenicole, Lincosamide, Oxazolidinone, Pleuromutiline und strep-
togramin A vermittelt (Kehrenberg et al. 2009). Blaha et al. (2008) wiesen bei der retrospekti-
ven Untersuchung von S. aureus-Isolaten aus veranderten Geweben bei Schweinen, die zur
diagnostischen Zwecken seziert wurden, in den Jahren 2004 bis 2007 zwischen 30 und 50 %
Methicillin-resistente Stamme nach. Aus den Niederlanden liegt ein Bericht tber die Assozia-
tion eines Ausbruchs von Dermatitis bei Absatzferkeln (sog. Ferkelruf3) mit dem Nachweis
von MRSA vor. Die ursachliche Beziehung des Nachweises wurde durch das Fehlen eines
Nachweises des typischen Erregers fur diese Erkrankung (S. hyicus) begrindet (van Duijke-
ren et al. 2007b).

Neben den Studien zur Pravalenzschatzung und solchen Uber klinische Isolate gibt es eine
Reihe von Nachweisen von MRSA beim Schwein aus verschiedenen Mitgliedstaaten der EU
und Drittstaaten, die jedoch keine Quantifizierung des Problems erlauben (Witte et al. 2007;
Guardabassi et al. 2007; Sergio et al. 2007; Smith et al. 2008).

MRSA beim Rind

Milchkiihe waren die erste Nutztiergruppe, bei der in den 1970er Jahren MRSA nachgewie-
sen wurde (Devriese et al. 1972). Diese Nachweise blieben jedoch bis in die letzten Jahre
sporadisch. Untersuchungen zur Verwandtschaft von S. aureus bei Milchkiihen und S. au-
reus-lsolaten, die von Menschen isoliert wurden, die mit diesen Tieren arbeiteten, deuteten
eher auf getrennte Populationen hin. Da S. aureus auch ein Erreger der Mastitis des Rindes
ist, werden Milchproben von Rindern regelmafig auf dieses Bakterium untersucht. Dabei
wird haufig auch die phanotypische Resistenz von S. aureus gegen Antibiotika getestet. Bei
den meisten dieser Untersuchungen wurden keine S. aureus gefunden, die gegen Oxacillin
resistent waren (Tenhagen et al. 2006; Wallmann 2006). Auch bei der Untersuchung ande-
rer, aus der Milch isolierter Staphylokokken-Spezies wurden nur selten Oxacillin-resistente
Isolate entdeckt (Wallmann et al. 2003; Wallmann et al. 2004; Luthje und Schwarz 2006).

Im Jahr 2007 publizierte eine ungarische Arbeitsgruppe, dass MRSA zwischen Milchkiihen
und Melkpersonal Gbertragen worden waren. Dieser Nachweis war aber auf einen einzelnen
Betrieb beschrankt. Der spa-Typ des Stammes war t127 und er gehdrte dem MLST-Typ ST1
an (Kaszanyitzky et al. 2007).

In Belgien wurden 2008 mehrere Betriebe untersucht, in deren Tankmilch MRSA nachgewie-
sen worden war (Tabelle 3). Bis zu 15 % der in diesen Betrieben untersuchten Tiere erwie-
sen sich als Trager von MRSA (Vicca et al. 2008). Die Typisierung der isolierten MRSA er-
gab, dass es sich um den gleichen spa-Typ (t011) von MRSA handelte, der zuvor auch in
Belgien bei Schweinen beschrieben wurde (Willems et al. 2007).
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In Deutschland wurde aus Baden-Wirttemberg tber den Nachweis von MRSA in der Milch
laktierender Kuihe berichtet (Spohr, pers. Mitteilung). Die Typisierung der Isolate ergab den-
selben spa-Typ (t011), der auch bei Schweinen auf diesen Betrieben, den Menschen und im
Staub nachgewiesen wurde (BfR unverdffentlichte Daten). In betroffenen Betrieben sind
MRSA auch aus der Tankmilch und ohne Anreicherung nachweisbar (BfR, unverdéffentlichte
Daten). Uber die Bedeutung der Anreicherung fiir die Sensitivitat des Nachweisverfahrens ist
jedoch nichts bekannt.

Die Untersuchung von Mastkélbern in den Niederlanden ergab, dass MRSA bei Mastkélbern
fast ebenso regelmaRig vorkommt, wie bei Schweinen. Etwa 30 % der untersuchten Mast-
kalber waren MRSA-Trager. Von den untersuchten 102 Betrieben erwiesen sich 90 als posi-
tiv, so dass von einer fast vollstandigen Durchseuchung der Mastkélberbestande auszuge-
hen ist (Graveland et al. 2008).

Berichte aus den Bereichen Mutterkuhhaltung und Bullenmast liegen bisher nicht vor.

MRSA beim Gefligel

Staphylokokken haben beim Gefliigel eine erhebliche tiergesundheitliche Bedeutung. Berich-
te Uber MRSA beim Gefllgel wurden bisher nur wenige veroffentlicht. Neben einem Fallbe-
richt (Leenders et al. 2007) wurden je ein Bericht Ulber mehrere Isolate aus Belgien und den
Niederlanden verdoffentlicht. Bei den untersuchten Isolaten handelte es sich um klinische Iso-
late, bei denen zunachst Staphylococcus aureus isoliert und dieser dann anschlieBend auf
seine Resistenz gegen Antibiotika untersucht wurde (Nemati et al. 2008). In einem weiteren
Bericht waren 8 von 70 Broilern in 2 von 14 Betrieben positiv fir MRSA. Die Isolate gehdrten
alle dem spa-Typ t1456 und dem MLST-Typ ST398 an (Persoons et al. 2009). Dieser spa-
Typ wurde in den Niederlanden auch in Hahnchenfleisch nachgewiesen (de Boer et al.
2008). Angaben Uber die Pravalenz von MRSA in einer gro3eren Anzahl von Geflliigelbe-
standen liegen bisher nicht vor.

Abschatzung der Exposition durch Kontakt zu Nutztieren

Da MRSA bei Nutztieren vorkommt, besteht fiir Berufsgruppen, die regelméafig direkten Kon-
takt mit diesen Tieren haben, eine Exposition mit dem Erreger. Dies betrifft Landwirte und
ihre Familien, Tierarzte, Schlachthofpersonal sowie Personen, die regelmafig in der Tierpro-
duktion als Dienstleister tatig sind und dabei Kontakt zu den Tieren haben. Hierbei ist insbe-
sondere zu beachten, dass die Zahl der potentiellen Erregerausscheider aufgrund der gro-
Ren Zahl von Tieren in den Schweinebestanden und Schlachthéfen wesentlich hdher sein
kann, als dies bei einer Exposition von Mensch zu Mensch, z.B. in Krankenh&usern, der Fall
ist. Die Intensitat des Kontaktes mit den Tieren unterliegt aber einer breiten Variation und
wird durch die technische Ausstattung, den Betriebszweig sowie das spezifische Arbeitsfeld
und u.U. weitere Faktoren beeinflusst. Orientierende Studien tber Risikofaktoren durch die
Befragung von Tierarzten und Landwirten haben gezeigt, dass der Einsatz klassischer
Schutzmal3nahmen, wie das Tragen von Masken oder Schutzkleidung nicht generell mit ei-
nem verringerten Besiedlungsrisiko einhergeht (Suetens et al. 2007; Wulf et al. 2007a). Al-
lerdings wurde in diesen Untersuchungen nicht erfasst, wie sachgeman diese Schutzmal3-
nahmen durchgefiihrt wurden. Kontrollierte Studien zum Effekt solcher MaRnahmen auf das
Infektionsrisiko fir den Menschen stehen noch aus. Erste Ergebnisse von Pilotstudien deu-
ten darauf hin, dass Gesichtsmasken bei sachgeméaf3em Einsatz durchaus einen protektiven
Effekt haben konnten (Schulz, pers. Mitteilung).

Deutliche Hinweise auf die Kontaktlibertragung von MRSA von Tieren auf Menschen stellen
die im Vergleich zur Normalbevdlkerung nachgewiesene erhghte Pravalenz von MRSA bei
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Schweinehaltern in Belgien, Deutschland, den Niederlanden und Frankreich (Aubry-Damon
et al. 2004; Voss et al. 2005; Denis et al. 2007; Meemken et al. 2008; Khanna et al. 2008)
sowie die Assoziation von Nachweisen von ST398 mit dem Kontakt zu Nutztieren dar (van
Loo et al. 2007a). Auch fur Tierarzte, die sich haufig beruflich mit Schweinen und anderen
landwirtschaftlichen Nutztieren befassen, wurde eine erhohte Pravalenz festgestellt
(Hanselman et al. 2006; Wulf et al. 2007b; Meemken et al. 2008; Khanna et al. 2008). Aus
verschiedenen Arbeiten wurde eine Beziehung des Besiedlungsstatus der Menschen zu dem
der von ihnen betreuten Tiere deutlich (Suetens et al. 2007; van Duijkeren et al. 2008;
Khanna et al. 2008). Eine Arbeit aus den Niederlanden fand in 7 von 10 Betrieben, in denen
bei den Schweinen MRSA nachgewiesen wurden, auch Mitarbeiter, die mit MRSA besiedelt
waren. In Betrieben, in denen keine MRSA bei Schweinen gefunden wurden, wurde hinge-
gen nur in 1 von 18 Betrieben ein mit MRSA besiedelter Mitarbeiter gefunden (van Duijkeren

et al. 2007a).

Auch bei Mitarbeitern von Schlachthéfen wurden vermehrt MRSA nachgewiesen (Meemken

et al. 2008).

Tabelle 2: Vorkommen von MRSA bei Schweinen

offene Betriebe
geschlossene B.

Sauen

Absatzferkel

Mastschweine
Ferkelerzeuger
mit Mastabteil

88/340 (26 %)
141/340 (41 %)

87/245 (26 %)
347/488 (71 %)

Probenahmeort Anzahl positive/ Anzahl positive/ Quelle
Anzahl Tiere untersucht Anzahl Betriebe /Chargen
untersucht
Niederlande
Schlachthof 209/540 (39 %) 44/54 (81 %) (de Neeling et al. 2007)
Betriebe 35/310 (11 %) 7/31 (23 %) (van Duijkeren et al.
2008)
Belgien
Betriebe
Total 663/1500 (44,2 %) 34/50 (68 %) (Denis et al. 2007)

15/16 (94 %)
19/34 (56 %)

reine Mas-t
betriebe
Deutschland
Schlachthof 636/1041 (61 %) 91/94 (98 %) BfR unveréffentlichte
Daten
Sektionstiere 85/678 (13 %) 62/347 (18 %) (Meemken et al. 2008)
Mastbestande 144/271 (53 %) BfR, unveroffentlichte
gesamt Daten
Ferkelerzeuger 18/60 (30 %) BfR, unveroffentlichte
mit Mast Daten

Aufzucht und
Mast

20/32 (62,5 %)

BfR, unveroffentlichte
Daten

Reine 106/179 (59,2 %) BfR, unveroffentlichte
Mastbestande Daten
Wildschweine 0/100 Blaha, pers. Mitteilung
Kanada
Betrieb 71/285 (24,9 %) 9/20 (45 %) (Khanna et al. 2008)

Tabelle 3: MRSA bei anderen Nutztieren

| Probenahmeort

| Anzahl positive/

Anzahl positive/

| Quelle |
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(Tierart/Nutzung) Anzahl Tiere Anzahl Betriebe /Chargen
untersucht untersucht

Mastkalber (Niederlande)

Betriebe 458/2151 (28 %) 90/102 (88 %) (Graveland et al. 2008)
Broiler (Belgien)

Betriebe 8/70 (11 %) 2/14 (14%) (Persoons et al. 2009)
Milchkiihe (Belgien)

Tiere in pos. 25/336 (7,4%) (Vicca et al. 2008)
Betrieben

2. Exposition Uber Aerosole in Tierstallen und Emissionen aus Tierstéllen

MRSA konnen im Stallstaub nachgewiesen werden. Auf dieser Grundlage basieren Studien
zur Pravalenz von MRSA in Tierbestanden, wie sie beispielsweise von der EU-Kommission
durch die Entscheidung 2008/55/EG initiiert wurden.

Dass S. aureus in luftgetragenen Emissionen aus Schweinebestanden vorkommt, ist be-
kannt (Gibbs et al. 2004; Gibbs et al. 2006; Green et al. 2006). Es ist naheliegend, dass dies
auch fir MRSA gilt. Welchen Einfluss dieser Umstand auf die Exposition fur beruflich mit
Schweinen beschaftigte Personen und Verbraucher hat, kann bisher nicht quantifiziert wer-
den. Hinweise auf Uber die Luft Gbertragene Infektionen mit MRSA in Krankenhausern liegen
in der humanmedizinischen Literatur nur vereinzelt vor (Cotterill et al. 1996). Allerdings ist
dabei zu bedenken, dass im humanmedizinischen Bereich nie solche hohen Zahlen besie-
delter oder infizierter Individuen in einem Raum vorkommen, wie dies mittlerweile flr
Schweine nachgewiesen ist.

Hinweise Uber MRSA in der Stallluft deuten darauf hin, dass der unmittelbare Kontakt mit
Schweinen nicht der einzige Expositionspfad fur den Menschen ist, sondern dass maogli-
cherweise Aerosolen auch eine Bedeutung zukommt. Da Landwirte in der Regel in unmittel-
barer Nahe zu den Stallungen wohnen, ist auch tber Aerosole sowie Kontakt mit kontami-
nierten Gegenstanden innerhalb und auf3erhalb der Stélle eine Exposition mdglich. Aerosole
konnten auch in Schlachthéfen zur Exposition der Mitarbeiter und zur Kreuzkontamination
von Schlachtkdrpern beitragen.

Neben den beruflich mit Schweinen befassten Personen besteht beim Austrag von MRSA
uber die Abluft von Stallen auch eine mogliche Exposition von Menschen, die sich in der N&-
he von Betrieben aufhalten. Ob diesem Expositionsweg eine Bedeutung zukommt, kann der-
zeit nicht beantwortet werden. Es ist jedoch davon auszugehen, dass diese Exposition deut-
lich seltener und geringer ist, als die Uber den unmittelbaren Kontakt zu den Tieren.

MRSA koénnen auch in Kot nachgewiesen werden (Klotz et al. 2005). Damit ist es grundsatz-
lich mdglich, dass der Erreger tber die Ausbringung von Dung in die Umwelt und von dort
wieder in die Nahrungskette gelangt. Wie persistent S. aureus in Dung und in der Umwelt
sind, ist jedoch nicht bekannt, so dass die Bedeutung dieses Expositionspfades bisher nicht
bewertet werden kann. Aufgrund der fiir diesen Expositionsweg erforderlichen hohen Tenazi-
tat des Erregers ist das Ausmal3 der Exposition Uber diesen Weg nach derzeitigem Kennt-
nisstand aber als gering einzuschatzen.

3. Exposition tber Lebensmittel
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Uber die Rolle von Lebensmitteln als moglichem Vektor fiir eine humane MRSA-Besiedlung
existieren bisher nur wenige Untersuchungen. Als méglicher Ubertragungsweg muss neben
dem Verzehr der Lebensmittel auch der Kontakt mit kontaminierten Lebensmitteln in Be-
tracht gezogen werden.

MRSA im Schlachtprozess und in der Verarbeitung

MRSA wurden bei Schweinen am Schlachthof nachgewiesen. Studien aus Belgien zeigen,
dass MRSA neben der Nasenhohle auch an anderen Lokalisationen des Tierkoérpers nach-
zuweisen sind (De Man et al. 2007). Eine Verschleppung dieser Keime tber die Lebensmit-
telkette ist daher denkbar. Uber den Einfluss der Schlachttechnologie auf das AusmaR der
Verschleppung ist wenig bekannt. Fir S. aureus wurde jedoch gezeigt, dass die Belastung
des Schlachtkérpers am Ende des Schlachtprozesses in verschiedenen Schlachthéfen un-
terschiedlich hoch sein kann. In der Studie wurden in einem Schlachthof bei 6 % der Tierkor-
per Koagulase positive Staphylokokken zum Beginn der Kilhlung nachgewiesen, bei einem
anderen Schlachthof hingegen bei 77 % der Tierkorper (Spescha et al. 2006).

Bisher ist auch nicht bekannt, ob die derzeitigen hygienischen Mal3nahmen, die der Begren-
zung der Verschleppung anderer Lebensmittel-assoziierter Zoonoseerreger dienen (Salmo-
nella, Campylobacter), auch zur Begrenzung der Kontamination von Lebensmitteln mit
MRSA wirksam sind. Eine im Vergleich zu Salmonellen hohe Tenazitat von S. aureus auf
Oberflachen und Geratschaften deutet auf die Mdglichkeit hin, dass es zur Verschleppung
des Erregers Uber den Schlachtprozess kommen kann. Eine weitere Unbekannte ist das
Verhalten von MRSA gegeniiber der Konkurrenzflora, etwa im Rahmen der Fermentierung
von Fleischerzeugnissen. Dass unter Einsatz von Antibiotika MRSA selektiert werden kdn-
nen, ist gut belegt (Schneider-Lindner et al. 2007). Ob aber ohne den entsprechenden Selek-
tionsdruck in diese Richtung MRSA gegen die konkurrierende Fermentations- und/oder Be-
gleitflora im Lebensmittel bestehen kénnen, ist weitgehend unklar.

MRSA in Fleisch im Einzelhandel

Die Bedeutung des Lebensmittels als Vektor hangt unmittelbar vom Vorhandensein des Er-
regers im verarbeiteten Lebensmittel ab. Sporadische MRSA-Nachweise in einzelnen Pro-
ben verschiedener Lebensmittel im Einzelhandel wurden in der Vergangenheit bereits be-
schrieben (Lee 2003; Kitai et al. 2005; Lee JH 2006; Kwon et al. 2006; Nunan und Young
2007). Hierbei blieb offen, ob die Kontamination vom Tier ausging, oder das Fleisch sekun-
dar durch mit MRSA besiedelte Beschaftigte in der Fleischverarbeitung, im Handel oder in
Gemeinschaftskiichen kontaminiert wurde (Kluytmans et al. 1995; Jones et al. 2002).

Uber flachendeckende systematische Untersuchungen von Lebensmitteln auf MRSA mittels
selektiver Nachweisverfahren wurde bisher nur in den Niederlanden berichtet. Die Untersu-
chung von 2217 Proben aus dem Einzelhandel zeigte, dass neben Schweinefleisch auch
rohes Fleisch anderer Tierarten in unterschiedlichem Mal3 mit MRSA belastet ist (Tabelle 4).
Die hdchste Belastung fand sich im Fleisch von Mastgefliigel. Kalbfleisch war zu 17 % kon-
taminiert, Schweine- und Rindfleisch zu je 10 %. Fleisch von sonstigem Gefligel und Wild-
fleisch war nur gering belastet (3-4 %). Interessanterweise waren Proben importierten Hahn-
chenfleischs Uberwiegend negativ (1,3 % positive Proben). Masth&hnchen aus 6kologisch
wirtschaftenden Betrieben waren seltener betroffen als solche aus konventioneller Mast
(10,7 vs. 24,8 %)(de Boer et al. 2008).

Die Typisierung der Isolate erbrachte bei den am starksten belasteten Fleischarten Uberwie-
gend spa-Typen, die dem MLST-Typ ST398 zuzuordnen sind. Lediglich bei den wenigen
Isolaten aus Rindfleisch und Wild war der Anteil dieser Typen geringer (57 bzw. 0 %). Dies
deutet darauf hin, dass die Kontamination dieses Fleisches mdglicherweise nicht immer von
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besiedelten Tieren ausging. Auch eine sekundare Kontamination des Lebensmittels Fleisch
durch mit MRSA besiedelte Beschaftigte in der Lebensmittelverarbeitung ware maoglich. Na-
here Untersuchungen zur Bedeutung verschiedener Eintragsquellen der MRSA in Lebens-
mittel im Einzelhandel stehen noch aus.

Die Konzentrationen von MRSA im Fleisch waren in der Untersuchung durchweg gering, so
dass MRSA erst nach Anreicherung nachgewiesen werden konnten. Ahnliche Ergebnisse
liegen an einer kleineren Stichprobe auch von einer anderen Arbeitsgruppe vor (van Loo et
al. 2007b).

Tabelle 4: Nachweise von MRSA in 2216 Proben von Fleisch unterschiedlicher Tierarten im Einzelhandel
(de Boer et al. 2008)

Tierart, von der das Fleisch stammte Untersuchte Pro- Anteil positiv flr Anteil positiv fir MRSA
ben MRSA (%) ST398 (%)
Rind 395 10,6 6,4
Kalb 257 15,2 14,4
Lamm 324 6,2 4,8
Schwein 309 10,7 10,4
Hahnchen 520 16 14,4
NL und EU 302 24,8 22,2
Import aus Drittstaaten 162 1,2 1,2
Aus 6kologischer Produktion 56 10,7 10,7
Pute 35,3 34,5
sonstiges Geflugel 3,4 2,55
wild 2,2 0

Untersuchungen in mehreren Bundeslandern Deutschlands im Jahre 2008 deuten darauf
hin, dass MRSA auch in Deutschland im rohen Fleisch von Puten, Hahnchen und Schweinen
vorkommt. Angaben zum Anteil positiver Proben kdnnen aber erst nach der vollstandigen
Ubermittlung der Daten durch die Lander an die Bundesbehorden gemacht werden. Ein Ver-
gleich der Untersuchung von 1 g Fleisch und 25 g Fleisch mit derselben Anreicherungsme-
thode deutet ebenfalls darauf hin, dass die Konzentration der MRSA im Fleisch eher gering
ist. Wahrend bei der Untersuchung von 1 g alle Proben negativ waren, wiesen 5 der 25 Pro-
ben bei der Untersuchung von 25 g ein positives Ergebnis auf (Schilling, pers. Mitteilung).

Die Bedeutung des Vorkommens von MRSA in geringen Konzentrationen im Fleisch fir die
Besiedlung des Menschen ist unklar. Neben dem Verzehr kann auch der Kontakt mit konta-
minierten Lebensmitteln zur Infektion flhren, da S. aureus in der Lage ist, Haut und Haut-
wunden zu kolonisieren.

Aufgrund epidemiologischer Analysen wird die Bedeutung der Kontamination von Lebensmit-
teln mit geringer Keimzahl in ihrer Risikobewertung von der niederlandischen Voedsel en
Warenautoriteit (VWA) als gering bis nicht vorhanden eingeschatzt. Aufgrund mangelhafter
Kenntnisse Uber die erforderliche Infektionsdosis beim Kontakt mit diesen Lebensmitteln
oder ihrem Verzehr kann ein von Lebensmitteln ausgehendes Risiko der Besiedlung oder
Infektion aber nicht ausgeschlossen werden. Verglichen mit der Exposition von Personen,
die unmittelbaren Kontakt mit Schweinen haben, ist die Exposition fur jeden einzelnen
Verbraucher tUiber das Lebensmittel als gering einzuschétzen. Allerdings ist zu bedenken,
dass im Gegensatz zum Kontakt mit Tieren breite Bevdlkerungsschichten exponiert sind.

MRSA in Milch und Milchprodukten
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Der Nachweis von MRSA in Rohmilch wurde bereits im Zusammenhang mit dem Tierbe-
stand (siehe Kapitel ,MRSA beim Rind“) beschrieben. Nachweise von MRSA in Milch oder
Milchprodukten im Einzelhandel liegen bisher nicht vor. Allerdings ist auch tber die Untersu-
chungstatigkeit in diesem Zusammenhang nichts bekannt. Die Rolle von Konsummilch als
Ubertrager vom MRSA auf den Menschen ist auch wegen der vorgeschriebenen Pasteurisie-
rung als gering einzuschéatzen. Allerdings kommen Rohmilch bzw. Rohmilchprodukte als
Vektoren in Frage. Dariiber hinaus kann es zu Kontaktinfektionen des Menschen bei der
Milchgewinnung und -verarbeitung kommen (Kaszanyitzky et al. 2007).

Das lebensmittelassoziierte Risiko lasst sich durch den Verbraucher durch die Einhaltung der
Regeln der Kiichenhygiene eingrenzen. Der hohen Tenazitat des Erregers muss hier aber
Beachtung geschenkt werden (Kusumaningrum et al. 2003). Im Vergleich zu der Problematik
der toxinbildenden S. aureus kommt hinzu, dass zu MRSA keine Erkenntnisse Uber die er-
forderliche Infektionsdosis vorliegen. Eine lineare Dosis-Wirkungsbeziehung, wie sie fir Into-
xikationen beschrieben ist, kann fir Infektionserreger wie MRSA jedoch nicht angenommen
werden. MalRnahmen, wie die Kiihlung von Lebensmitteln, die im Hinblick auf die Verminde-
rung der Toxinproduktion wirksam sind, missen somit nicht unbedingt zur Begrenzung des
Risikos der Besiedlung des Menschen durch MRSA beitragen. Die Erreger werden durch
diese Verfahren haufig nicht eliminiert, sondern nur in ihrer Vermehrung und Stoffwechselak-
tivitat gehemmt.

4. Mensch-zu-Mensch Ubertragung von MRSA

Es gibt in der Literatur Hinweise darauf, dass der Ubertragung von MRSA zwischen gesun-
den Personen eine begrenzte Bedeutung zukommt (Ellis et al. 2004). Die Ubertragung von
MRSA zwischen Familienmitgliedern wurde jedoch wiederholt beschrieben (Wagenvoort et
al. 1997; Calfee et al. 2003). Ob sich MRSA Stamme vom MLST-Typ ST398 anders verhal-
ten als andere MRSA-Typen, ist bisher nicht bekannt. Hinweise Uber Haufungen von MRSA-
Tragern in Familien von Landwirten legen zwar eine Ubertragung innerhalb der Familie nahe,
lassen sich aber genauso Uber eine gemeinsame Ansteckungsquelle im Betrieb bzw. dessen
Umgebung erklaren. In einem Bericht aus den Niederlanden wird dem Typ ST398 eine ge-
ringere Tendenz nachgesagt, sich in Kliniken zu verbreiten, als anderen MRSA-Stammen
(van Rijen et al. 2008). Allerdings liegen auch fur den Typ ST398 erste Berichte tber eine
Weiterverbreitung innerhalb von Krankenh&usern und anderen Einrichtungen des Gesund-
heitswesens vor (van Loo et al. 2007a; Wulf et al. 2008a; Fanoy et al. 2009).

Die Bedeutung der Mensch-zu-Mensch Ubertragung von MRSA héngt direkt von der Verbrei-
tung des Erregers beim Menschen ab und ist damit eine dynamische GroRe. Kommt es z.B.
bei den beruflich exponierten Gruppen zu einer erhdhten Pravalenz der Besiedlung, steigt
damit auch das Risiko der Exposition anderer Personen iiber diese Personengruppe. Die bei
Landwirten und Tierarzten nachgewiesene hohe Pravalenz von MRSA fuhrt zu einer mégli-
chen Exposition weiterer Menschen, vor allem im landlichen Raum. Dieses gilt unmittelbar
fur die Familienmitglieder, aber auch fur andere Kontaktpersonen. Fur das Gesundheitswe-
sen bedeutet die Besiedlung dieser Berufsgruppen eine potenzielle Eintragsquelle in Kran-
kenh&user. Das Risiko dieses Kontaktes ist somit indirekt mit dem Reservoir Nutztier ver-
bunden, wobei durch das neue Reservoir die Gesamtexposition in der Gesellschaft zunimmt.
Untersuchungen aus dem deutsch-niederlandischen Grenzgebiet zeigen, dass MRSA ST398
dort der bei der Aufnahme in Krankenh&user am zweith&ufigsten nachgewiesene MRSA Typ
ist (Kock et al. 2008). Dabei gehorten die meisten der als Trager infizierten Personen zu
Gruppen, die regelméaRig Kontakt zu Nutztieren haben. Insgesamt lag die Nachweisrate von
MRSA bei dem Aufnahmescreening der Krankenhauser jedoch nur bei 1,6 %.
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Ein weiterer Aspekt ist die Beschaftigung von Personen, die auf landwirtschaftlichen Betrie-
ben leben, im Gesundheitswesen. In den Niederlanden, die insgesamt eine geringe Besied-
lungsrate mit MRSA in der Bevolkerung haben, konnte gezeigt werden, dass die Besied-
lungsrate bei Mitarbeitern im Gesundheitswesen, die Kontakt zu Schweinen oder Mastkal-
bern hatten, 10 mal héher war, als bei solchen, die keinen Kontakt zu diesen Tieren hatten
(Wulf et al. 2008Db).

Fur einzelne Krankenh&auser in den Niederlanden wurde 2007 eine Verdreifachung der Rate
von MRSA-Tragern nachgewiesen (van Rijen et al. 2008). Dieser Anstieg war vor allem mit
dem Nachweis von MRSA des Typs ST398 verbunden.

4 Charakterisierung des Risikos

Eine Quantifizierung der Wahrscheinlichkeit einer MRSA Besiedlung und/oder Infektion des
Menschen und des Einflusses des neuen Reservoirs ,Nutztier’ auf dieses Risiko ist derzeit
nicht moglich. Bestimmende EckgréRen sind das Ausmald der Exposition des Menschen
Uber die verschiedenen Expositionspfade und die Empfanglichkeit des Verbrauchers fur die
Besiedlung/Infektion. Hier fehlen zurzeit noch viele erforderliche Informationen, und es be-
steht erheblicher Forschungsbedarf. Daher kénnen zurzeit nur Expositionspfade skizziert
und in ihrer potenziellen Bedeutung charakterisiert werden.

In den Niederlanden wurde ein deutlicher Anstieg der Besiedlungen mit MRSA ST398 beim
Menschen beschrieben (van Loo et al. 2007a; van Rijen et al. 2008). Fir Deutschland liegen
aus der Normalbevolkerung, mit Ausnahme des Westmunsterlandes, nach wie vor wenige
reprasentative Daten vor. Da die Besiedlung nicht unmittelbar mit einer Erkrankung verbun-
den ist, missen sich Veranderungen in der Pravalenz von LaMRSA nicht unmittelbar in den
Statistiken der Gesundheitsbehdrden niederschlagen. Eine Meldepflicht fiir Besiedlungen
und Infektionen mit MRSA beim Menschen besteht in Deutschland nicht.

Beruflich mit Nutztieren beschéftigte Personen sind nach den aus verschiedenen Staaten
vorliegenden Daten als Risikogruppe fir die Besiedlung und Infektion mit MRSA einzustufen.
Eine Zunahme der Besiedlung in diesen Berufsgruppen fuhrt auch zu einem verstarkten Ein-
trag des Erregers in Risikobereiche wie Krankenhauser und Pflegeeinrichtungen. In den Nie-
derlanden hat dies zur generellen Einstufung von Landwirten als Risikopatienten gefihrt —
mit entsprechenden Konsequenzen (Untersuchung vor geplantem Klinikaufenthalt, Isolierung
bis zum Vorliegen eines negativen Untersuchungsbefundes im Falle eines ungeplanten Auf-
enthalts) (Beaujean et al. 2006). Auch fur Deutschland hat die Krankenhaushygienekommis-
sion des Robert Koch-Instituts empfohlen, Personen, die in landwirtschaftlichen Tierhaltun-
gen arbeiten vor bzw. bei der Aufnahme in Krankenhduser auf MRSA zu untersuchen
(KRINKO und RKI 2009).

Neben der Exposition Uber den unmittelbaren Kontakt zu Tieren missen auch die Exposition
Uber die Umwelt und lber Lebensmittel (Verzehr und Kontakt) berticksichtigt werden. Die
Exposition tber die Umwelt (Abluft und Dung aus Tierhaltungen) kann derzeit nicht sicher
abgeschatzt werden, da sie epidemiologisch schwer von dem unmittelbaren und mittelbaren
Kontakt zu Tieren abzugrenzen ist. Das Vorhandensein von MRSA im Staub sowie von S.
aureus im Umfeld von Tierhaltungen deutet auf die Moglichkeit eines Eintrags von MRSA
ST398 in die Umwelt hin. Konkrete Daten liegen aber bisher nicht vor.
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Hinsichtlich Lebensmitteln ist eine Exposition belegt, deren Bedeutung zurzeit aber noch
nicht bewertet werden kann. Niederlandische Daten deuten darauf hin, dass der Infektion
Uber kontaminierte Lebensmittel bisher keine herausragende Bedeutung zukommt.

Nicht jede Kolonisation in der Nase flihrt zu einer persistierenden Besiedlung. Dies war nur
in etwa einem Viertel der Besiedlungen der Fall (Kluytmans et al. 1997). Eine Arbeit aus den
USA zeigte, dass innerhalb von 10 Wochen zwei Drittel der vorhandenen MRSA Besiedlun-
gen bei Soldaten, die an einem Lehrgang in einem Stitzpunkt teilnahmen, auch ohne Be-
handlung verschwanden (Ellis et al. 2004). Dies deutet darauf hin, dass die Besiedlung mit
MRSA kein Vorgang ist, der zwingend zu einer dauerhaften Kolonisation fihrt, sondern hau-
fig eine vorubergehende Tragerschaft zur Folge hat. Der im MRSA-KISS beschriebene stei-
gende Anteil von Besiedlungen ohne Infektion bei den nicht nosokomialen MRSA-Fallen ist
teilweise vermutlich auch durch die verstarkte Untersuchungstétigkeit bedingt. Viele dieser
Kolonisierungen wurden vor der Intensivierung der Diagnostik nicht entdeckt, weil die Unter-
suchung auf MRSA keine Standarduntersuchung war und es ohne klinische Symptome keine
Veranlassung gab, Personen auf MRSA zu untersuchen.

Das Vorhandensein einer Besiedlung beim Menschen erhéht das Risiko einer Infektion mit
MRSA zwar deutlich, ist aber nicht zwingend mit einer Infektion/Erkrankung verbunden. Im
Falle der Infektion sind unterschiedliche Krankheitsverlaufe von milden Erkrankungen bis hin
zu schwerwiegenden Krankheitsverlaufen mit tédlichem Ausgang moglich. Die Verlaufe kon-
nen durch die Kombination mit anderen Erregern noch erheblich erschwert werden (Grund et
al. 2008). Das mit ST398 assoziierte spezifische Erkrankungsrisiko wird kontrovers diskutiert,
ist aber nach den vorliegenden Daten zumindest nicht hdher als bei anderen MRSA-Typen.
Zwar ist die Ausstattung der LaMRSA mit virulenzassoziierten Genen gering (Mevius et al.
2008) allerdings deutet der vereinzelte Nachweis von Panton-Valentine Leukozidin bei S.
aureus vom Typ ST398 darauf hin, dass der Erreger in der Lage ist, weitere Virulenzeigen-
schaften zu erwerben (van Belkum et al. 2008). Aufgrund der weiten Verbreitung des Erre-
gers in der Nutztierpopulation und seiner Ubertragung tiber Speziesgrenzen hinweg wiirde
eine solche Steigerung der Virulenz eine erhebliche Erh6hung des Risikos fir den gesund-
heitlichen Verbraucherschutz bedeuten.

Das Resistenzprofil der in Deutschland isolierten MRSA-Stdmme vom Typ ST398 ist vergli-
chen mit vielen nosokomialen Stammen relativ schmal. Neben der Resistenz gegen Beta-
Laktamantibiotika und Tetrazykline sind die Stamme haufig auch gegen Erythromycin und
Clindamycin resistent. Weitere Antibiotika sind relativ selten von der Resistenz betroffen, so
dass zurzeit davon auszugehen ist, dass im Falle von Infektionen des Menschen mit diesem
MRSA-Typ noch ausreichend wirksame Antibiotika fur die Therapie zur Verfliigung stehen.
Ein Vergleich der Daten aus verschiedenen Staaten sowie der Nachweis weiterer Resistenz-
gene bei einzelnen Isolaten zeigen jedoch, dass eine Anderung der derzeitigen Ausstattung
des Erregers mit Resistenzdeterminanten moglich ist.

4.1 Handlungsrahmen

Die Kenntnisse Uber das Verhalten von MRSA in Nutztierherden und in der Lebensmittelket-
te sind bisher nicht ausreichend, um spezifische Bekdmpfungsmal3inahmen zu begriinden.
Ein vorrangiges Ziel der Aktivitaten sollte daher weiterhin sein, den Kenntnisstand zu MRSA
durch gezielte Forschungsprojekte zu verbessern. Gleichzeitig sollte MRSA in das Spektrum
der in der Lebensmittelkette zu Gberwachenden Erreger aufgenommen werden.

Die bereits identifizierten Risiken fur beruflich exponierte Personen sollten umfassend kom-
muniziert werden. Hierzu bedarf es einer Bewertung flr besonders exponierte Berufsgrup-
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pen und einer Empfehlung flr die Betroffenen, wie sie sich im Hinblick auf eine Besiedlung
und auf eine mogliche Exposition von Kontaktpersonen verhalten sollen.

Die vermutliche Bedeutung des Tierhandels in der Verbreitung von MRSA zwischen den
Bestédnden unterstreicht die Notwendigkeit, Kriterien zu definieren, nach denen Betriebe als
MRSA-unverdéachtig gelten konnen. Aufgrund der erheblichen Verflechtung der deutschen
Schweineproduktion mit der der benachbarten Mitgliedsstaaten sollten auf der Basis der Er-
gebnisse nationaler und internationaler Untersuchungen koordinierte Malinahmen zur Ver-
minderung der Besiedlungshaufigkeit ergriffen werden. Dazu kénnen sowohl eine Entflech-
tung der Tierproduktion (Zukauf von Tieren nur von einer sehr begrenzten Zahl von Herkinf-
ten) zur Verminderung des Ubertragungsrisikos zwischen den Betrieben, als auch ein verrin-
gerter Einsatz antimikrobieller Substanzen zur Verringerung des Selektionsdrucks innerhalb
der Betriebe beitragen.

Tierarzte und Mitarbeiter in landwirtschaftlichen Betrieben sollten nachdriicklich auf das Be-
siedlungsrisiko hingewiesen werden. Sie sollten zur strikten Einhaltung von Hygienemal3-
nahmen angehalten werden.

Hinsichtlich des Expositionsrisikos Uiber Lebensmittel sollten die Verbraucherinnen und
Verbraucher erneut auf die Grundregeln im Umgang mit rohem Fleisch zur Minimierung le-
bensmittelbedingter Infektionen hingewiesen werden.
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