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A Einleitung

Das Vorkommen und die Verbreitung Antibiotika-resistenter, humanpathogener Keime ist ein
weltweites Problem, das zunehmend eine erfolgreiche Behandlung von Infektionskrankheiten
in Frage stellt (ANDERSON 2003). Als Schlisselfaktoren hierflir gelten eine nicht indizierte
Verschreibung und Anwendungsfehler von Antibiotika im Bereich der Human- und
Veterinarmedizin sowie deren pro- und metaphylaktischer Einsatz in der Nutztierhaltung
(UNGEMACH 1999, WALLMANN 1999, SCHWARZ und CHASLUS-DANCLA 2001, PHILLIPS et al.
2004).

Bedingt durch sekundare Kontamination konnen Antibiotika-resistente Keime auch auf das
Lebensmittel Fleisch gelangen. Als Kontaminationsarten sind vor allem Schmierinfektionen mit
fakalen Keimen tierischen Ursprungs, mangelnde Betriebshygiene sowie bakteriell
kontaminiertes Spritzwasser zu nennen (BORCH et al. 1996, BERENDS et al. 1997, BERENDS et
al. 1998 a, BOES et al. 2001, SWANENBURG et al. 2001 a, SWANENBURG et al. 2001 b,
HAVELAAR et al. 2004, SCHLEGELOVA et al. 2004).

Dass mehrfach-resistente, obligat oder fakultativ pathogene Bakterien in Fleisch vorkommen,
ist nachgewiesen (MIKO et al. 2005). Nicht abgeklart ist, in welchem Umfang der Mensch Uber
Fleisch mit Antibiotika-resistenten Bakterien bzw. Resistenzgenen konfrontiert wird und
inwieweit daraus ein gesundheitliches Risiko auf Grund eingeschrankter therapeutischer

Méglichkeiten resultiert.

Zur Klarung dieser Frage wurden obligat bzw. fakultativ pathogene Keime aus Fleisch isoliert
und beziglich ihrer Empfindlichkeitseigenschaften gegenlber den wichtigsten in der
Humanmedizin eingesetzten Antibiotika, insbesondere auch den so genannten
.,Reserveantibiotika®, getestet. Um den Anteil des ,lebensmittelbedingten* Resistenztransfers
besser einordnen zu koénnen, wurden die gewonnenen Resistenzergebnisse mit denen
humaner Isolate, die im Rahmen des GENARS-Projektes in deutschen Kliniken ermittelt

wurden, verglichen.

Da die Proben nur auf ausgewahlte Bakterienspezies, die als Zoonoseerreger und/oder fur die
Resistenzverbreitung von besonderem Interesse sind, untersucht wurden, war der Nachweis
moglicher auftretender phanotypischer Resistenzen mittels kultureller Verfahren auf die
isolierten Stdmme begrenzt. Da aber auf Fleisch noch eine Vielzahl anderer Bakterien
vorhanden sind, wurde gepruft, inwieweit bestimmte Resistenzgene quantitativ mittels real-
time PCR erfasst werden koénnen, um auf diese Weise einen besseren Einblick zur

Verbreitung von Antibiotika-Resistenzen zu gewinnen.
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B Literatur

1 Relevante Bakterien fur ein Resistenzmonitoring

Kriterien flir die Auswahl der zu untersuchenden Bakterien zur Erfassung der
Resistenzsituation sind ihre obligate oder fakultative Pathogenitat fir Mensch und Tier
(Zoonoseerreger), ihr physiologisches Vorkommen in der menschlichen und tierischen
Darmflora und ihre Rolle als Ubertrager von Resistenzgenen (ANONYMUS 2001 a).

Als bakterielle Zoonoseerreger auf Fleisch gelten vor allem Salmonella spp., Campylobacter
spp. und Listeria spp. (SELBITZ 2002). Enterococcus spp. und Escherichia coli werden als
Indikatoren fur fakale Verunreinigungen angesehen (MOSSEL 1982, EDBERG et al. 2000). Da
sie gleichzeitig bei der Verbreitung von Resistenzen eine wichtige Rolle spielen, sind sie bei
der Durchfihrung von Resistenz-Monitoring-Programmen von besonderem Interesse (TEUBER
1999, CAPRIOLI et al. 2000, LUKASOVA und SUSTACKOVA 2003).

1.1 Escherichia coli

Taxonomie und Eigenschaften

Escherichia (E.) coli wurde erstmal 1885 von dem Padiater Theodor Escherich im Stuhl von
Sauglingen entdeckt. Zusammen mit den Spezies E. blattae, E. fergusonii, E. hermannii und
E. vulneris gehort E. coli zur Gattung Escherichia, die in die Familie der Enterobacteriacae
eingeordnet ist (SELBITZ 2002).

Bakterien der Gattung Escherichia sind gerade, zylinderformige, gramnegative Stadbchen mit
einer GrolRe von 1,1-1,5 x 2,0-6,0 um, die einzeln oder paarweise auftreten. E. coli wachst bei
Temperaturen von 15 bis 45 °C. Mit Hilfe von peritrichen Flagellen ist E. coli beweglich. Unter
Saure- und Gasbildung kann die Spezies Lactose, D-Mannitol und D-Sorbitol fermentativ
abbauen. Gewohnlich produziert E. coli kein H,S, die Indol- und Lysindecarboxylase-Reaktion
ist positiv, die Citrat-Reaktion negativ (SCHEUTZ und STROCKBINE 2005).

Vorkommen von E. coli

E. coli ist Bestandteil der Normalflora des Darms von warmblitigen Tieren und des Menschen,
der quantitative Anteil betragt jedoch nur 1 % (S@RUM und SUNDE 2001). Die Besiedlung
beginnt unmittelbar nach der Geburt. Der Keim ist im hinteren Teil des Dinndarms und im
Dickdarm lokalisiert und hat durch Beteiligung an Abbauvorgangen und der Produktion von

Vitaminen eine wichtige physiologische Funktion. Mit der Ausscheidung Uber den Kot gelangt
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E. coli in die Umwelt und besitzt im feuchten Milieu eine hohe Tenazitat und ist Gber Monate
vermehrungsfahig (SELBITZ 2002).

AulRerhalb des Darms gilt E. coli als Indikator fur Fakalverunreinigungen von Trinkwasser und
Lebensmitteln (MOSSEL 1982, FRATAMICO et al. 2002).

Humanpathogene Bedeutung

Der Kommensalen-Status von E. coli verdeckte lange seine fakultative Pathogenitat. Erst in
den frihen zwanziger Jahren des 20. Jahrhunderts wurde E. coli mit Harnwegsinfekten in
Verbindung gebracht, 1940 wurde seine Enteropathogenitat entdeckt (KRAMER 2002). So
kénnen invasive E. coli-Stamme bei Sauglingen und immunsuppremierten Menschen unter
anderem zu Harnwegsinfektionen, Wundinfektinfektionen, zu Bauchfell-, Gehirnhaut- und
Lungenentziindungen und zur Sepsis fihren (SELBITZ 2002). Des Weiteren sind E. coli-
Stamme mit der Fahigkeit, intestinale Infektionen zu verursachen, weit verbreitet. Die
Ubertragung der Keime erfolgt iiber Schmierinfektionen oder liber kontaminierte Lebensmittel.
Darmpathogene Colikeime werden nach ihren Virulenzfaktoren und Pathogenitats-
mechanismen in folgende Gruppen eingeteilt: Enterotoxische E. coli (ETEC), Shiga-Toxin-
bildende E. coli (STEC), enteropathogene E. coli (EPEC), enterohamorrhagische E. coli
(EHEC), enteroaggregative E. coli (EAEC), enteroinvasive E. coli (EIEC) und diffus adharente
E. coli (DAEC) (NATARO und KAPER 1998, FRATAMICO et al. 2002, SELBITZ 2002) .

Von besonderem Interesse hinsichtlich Lebensmittelinfektionen ist der EHEC-Erreger,
insbesondere der Serotyp 0157:H7. Dieser ist ein meldepflichtiger Zoonoseerreger, fur den
Nutztiere als Reservoir fungieren. Neben Fieber, Ubelkeit, Erbrechen und abdominalen
Schmerzen fihrt er zu wassrigem bis wassrigblutigem Durchfall. Die Schwere der Krankheit ist
von der Immunlage des Erkrankten abhangig (MENG et al. 2001, SELBITZ 2002).

1.2 Coliforme Keime

Taxonomie und Eigenschaften

Die Gruppe der coliformen Keime ist keine offizielle taxonomische Einteilung. Fir diese
Gruppe existieren keine eindeutig definierten Taxonomiecharakteristika und somit ist auch
keine eindeutige Bestimmung der Genera- und Spezieszugehdrigkeit moglich. Dies lasst sich
damit erklaren, dass urspriinglich die Gruppe ,coliforme Keime® nicht auf taxonomischen
Gesichtspunkten basierte, sondern dass die Keime aufgrund ihrer Verwendung als Indikatoren
fur fakale Verunreinigungen in der Gruppe ,coliforme Keime®“ zusammengefasst wurden
(LECLERC et al. 2001).
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Gemal den ISO-Normen 4831/4832 (1991) sind coliforme Keime gramnegative Stabchen-
bakterien. Sie sind fakultativ anaerob und keine Sporenbildner, die Oxidase-Reaktion ist
negativ. Sie konnen sich in Anwesenheit von Gallesalzen vermehren und Laktose unter Gas-
und Saureproduktion abbauen. Ein wesentliches Merkmal der Coliformen ist der Besitz des
Enzyms R-D-Galactosidase. E. coli besitzt noch zusatzlich das Enzym [3-D-Glucuronidase und

kann dadurch von den restlichen Coliformen unterschieden werden (LECLERC et al. 2001).

Klebsiella pneumoniae, Klebsiella rhinosceromatis, E. coli, Enterobacter aerogenes,
Enterobacter cloacae und Citrobacter freundii waren die ersten Keime, die in die Gruppe der
coliformen Keime aufgenommen und bereits 1939 in der 5. Auflage von Bergey’s Manual
aufgelistet wurden (LELAND 1939, LECLERC et al. 2001). Gemal einer neuen Definition
gehdren alle o-Nitrophenyl-R-Galactopyranosid positiven Enterobacteriaceae zu der Gruppe
der Coliformen (LECLERC et al. 2001). Zu diesen werden derzeit 80 Spezies, die den
Gattungen Escherichia, Klebsiella (K.), Enterobacter (Ent.), Citrobacter (Cit.), Yersinia,
Serratia (Ser.), Hafnia, Pantoea, Kluyvera, Cedecea, Ewingella, Moellerella, Leclercia,
Rahnella, Yokenella, Arsenophonus, Budvicia, Buttiauxella, Erwinia und Trabulsiella
angehoren, gezahlt (LECLERC et al. 2001).

Vorkommen coliformer Keime

Coliforme Keime konnen im Boden, auf Pflanzen, im Wasser und im Darm von Tier und
Mensch vorkommen (LECLERC et al. 2001, FARMER 2005). Als Kommensale des Darmtrakts
sind Vertreter der Gattungen Escherichia (SCHEUTZ und STROCKBINE 2005), Yersinia (BOTTONE
et al. 2005), Klebsiella (GRIMONT und GRIMONT 2005 c), Citrobacter (FREDERIKSEN 2005) und
Enterobacter (GRIMONT und GRIMONT 2005 a) zu nennen. Keine Darmbewohner sind hingegen
Arten der Gattungen Serratia (GRIMONT und GRIMONT 2005 b), Pantoea (GRIMONT und
GRIMONT 2005 d), Rhanella (KAMPFER 2005), Hafnia (SAKAZAKI 2005) und Ewingella (O 'HARA
und FARMER 2005).

Humanpathogene Bedeutung

Als fakultativ pathogene Erreger sind u. a. Enterobacter spp. (SANDERS und SANDERS 1997),
Klebsiella spp. (PODSCHUN und ULLMANN 1998) und Serratia marcescens (GRIMONT und
GRIMONT 2005 b) zu nennen. Infektionen mit diesen Erregern erfolgen hauptsachlich im
Krankenhaus und flihren meist zu Respirations- und Harnwegserkrankungen. Bei
chirurgischen Wunden und Verbrennungen koénnen sie an Haut- und Weichteilinfektionen
beteiligt sein (GRIMONT und GRIMONT 1978, SANDERS und SANDERS 1997, PODSCHUN und
ULLMANN 1998).
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Yersinia enterocolitica verursacht eine Anthropozoonose und wurde in Deutschland im Jahr
2003 bei 6.571 Erkrankungen als Erreger ermittelt (RKI 2004). Als Infektionsquellen sind fakal
kontaminierte Nahrungsmittel tierischer Herkunft, Trinkwasser und infizierte Personen zu
nennen. Ein besonderes Infektionsrisiko fliir den Menschen geht von rohem Schweinefleisch
aus (ALEKSIC und BOCKEMUHL 1990, FREDRIKSON-AHOMAA et al. 2001 b, KOCH 2003). Als
klinisches Bild werden wassrige bis wassrigblutige Durchfdlle beschrieben. Erkrankungen
kénnen bei allen Altersgruppen beobachtet werden, treten jedoch bevorzugt bei Kindern und
Jugendlichen auf (FEHLHABER und JANETSCHKE 1992, KOCH 2003, STARK 2003).

1.3 Salmonella spp.

Taxonomie und Eigenschaften

Die Gattung Salmonella (S.) gehort zur Familie der Enterobacteriaceae und besteht aus den
Spezies S. enterica und S. bongori. Auf der Basis von O- und H-Antigenen werden im
Kauffmann-White-Schema die Spezies in 2.449 Serovare unterteilt. Urspringlich wurden fir
neue Serovare Eigennamen gebildet, jetzt ist es Ublich, nur noch fiir die Serovare von
Salmonella enterica spp. enterica eigene Namen zu verwenden. Fir alle Ubrigen werden die

Antigenformeln angegeben (SELBITZ 2002).

Salmonellen sind gramnegative, fakultativ anaerobe Stabchenbakterien mit einer GroRe von
0,7-1,5 x 2,0-5,0 ym. Bis auf wenige Ausnahmen sind die Salmonellen beweglich. Zu ihren
charakteristischen Stoffwechselleistungen gehéren die Reduktion von Nitrat zu Nitrit, die
Bildung von H,S, der Abbau von Propylenglykol, die Nutzung von Citrat als alleiniger
Kohlenstoffquelle, sowie der fehlende Lactoseabbau (ausschliellich der Subspezies arizonae
und diarizonae). Bei allen Salmonellen kann keine Hamolyse beobachtet werden (D"AOUST et
al. 1997, POPOFF und MINOR 2005).

Vorkommen von Salmonella spp.

Das Habitat der Salmonellen ist der Darm von Tieren und Menschen (VARNAM und EVANS
1991). Aufgrund ihrer hohen Tenazitdt kdénnen sie wochen- bis monatelang in der
kontaminierten Umwelt Gberleben (SELBITZ 2002).

Die Infektion von Tier zu Tier bzw. Tier zu Mensch ist relativ selten. In den meisten Fallen
erfolgt eine Infektion oral Gber Futtermittel (BISPING 1993) bzw. Nahrung (PEGUES et al. 1995,
D’AousT et al. 1997). Diese kdnnen direkt durch Ausscheidungen infizierter Tiere oder Uber
Gllle, Jauche, Dung oder Siedlungsabwasser mit Salmonellen kontaminiert sein (SELBITZ

2002). Die Einschleppung von tieradaptierten Salmonellen in einen Tierbestand geschieht
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meist Uber latent infizierte Tiere, die den Erreger zwar tragen und ihn ausscheiden, aber keine
klinischen Symptome zeigen (BAUER und HORMANSDORFER 1995). Bei der Verbreitung des
Erregers im Bestand sind vor allem die Kontamination der Stallanlagen und die

Nagetierpopulation von groRer Bedeutung (SELBITZ 2002).

Salmonelleninfektionen und Salmonellosen, verursacht durch S. enterica spp. enterica,
kénnen bei allen warmblitigen Haus- und Nutztieren nachgewiesen werden. Die Ubrigen
Subspezies kommen vorrangig bei Kaltblitern vor, ihre Virulenz flir Menschen und

gleichwarme Tiere ist relativ gering (SELBITZ 2002).

Humanpathogene Bedeutung

Sowohl beim Menschen als auch beim Tier zdhlen die Salmonellen zu den weltweit
wichtigsten bakteriellen Krankheitserregern (D°AOUST et al. 1997). In Deutschland war die
Salmonellose im Jahr 2003 mit 63.044 Erkrankungen die am haufigsten an das Robert-Koch-
Institut Gbermittelte Krankheit (RKI 2004).

Bei durch Salmonella verursachten Infektionserkrankungen unterscheidet man zwischen
Salmonellenenteritiden, deren Ausldser meist Lebensmittelinfektionen sind, und systemischen
Salmonellosen, der Typhus- und Paratyphuserkrankung. Typhus und Paratyphus haben in den
Industrielandern sehr stark an Bedeutung verloren, sind international gesehen aber immer
noch ein Problem (D"AouUST et al. 1997, SELBITZ 2002).

Die Enteritis-Salmonellose ist eine infektibse Gastroenteritis und ist geman
Infektionsschutzgesetz meldepflichtig. Die Erreger sind meist nicht wirtsadaptierte Serovare.
S. Typhimurium und S. Enteritidis lassen sich besonders haufig nachweisen und stammen
groftenteils aus Lebensmitteln. Hier sind vor allem Fleisch und daraus hergestellte Produkte,
sowie Eier und eierhaltige Speisen, aber auch Frichte und Gemuse zu nennen (O'MAHONY et
al. 1990, MAGUIRE et al. 1993, LAYTON et al. 1997, SAUER et al. 1997, URFER et al. 2000).
Schlachtgefligel kommt epidemiologisch eine besonders grof’e Bedeutung zu (BELL und
KYRIAKIDES 2002, KRAMER 2002, SELBITZ 2002, VELGE et al. 2005). Aber auch der Konsum
von Schweinefleisch ist in Danemark, Niederlanden und Deutschland fir 15 bis 20 % der
Salmonellosefalle beim Menschen verantwortlich (BORCH et al. 1996, BERENDS et al. 1998 b,
STEINBACH und KROELLL 1999). Eine Ansteckung von Tier zu Mensch ist zwar mdglich, aber
selten (SELBITZ 2002).

Die Infektionsdosis fiir eine Salmonellose betragt in der Regel 10° bis 10° Erregerzellen
(SELBITZ 2002). Als Ausnahmen sind typhoide Salmonellosen und Salmonellosen, die Uber
fetthaltige Nahrungsmittel erfolgten, zu nennen (MULLER 2002). In diesen beiden Fallen sind

bereits 10" bis 10° Keime fiir eine Salmonellenerkrankung ausreichend. Als Symptome einer
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Salmonellose werden Leibschmerzen, Fieber, Ubelkeit, Erbrechen und Kopfschmerzen
beschrieben. Systemische, typhése und extraintestinale Manifestationen sind moglich, aber
selten (PEGUES et al. 1995, SELBITZ 2002).

1.4 Campylobacter spp.

Taxonomie und Eigenschaften

Die Gattung Campylobacter (C.) gehoért zusammen mit der Gattung Sulfurospirillum und
Arcobacter zur Familie der Campylobacteriaceae und besteht wiederum aus 16 Spezies und 6
Subspezies (URSING et al. 1994, SELBITZ 2002, VANDAMME 2000, VANDAMME et al. 2005).

Campylobacter spp. wurde erstmals 1972 durch die Mikrobiologen Skirrow und Butzler
aufgrund verbesserter Anziichtungsmethoden mittels Selektivndhrmedien aus Stuhlproben
durchfallerkrankter Patienten isoliert (DEKEYSER et al. 1972). Mit der Veroffentlichung einer
ausgedehnten Studie von VERON und CHATELAIN (1973) wurde die Spezies aus der Gattung
Vibrio herausgelost und unter der Gattung Campylobacter offiziell akzeptiert und in die
~Approved lists of bacterial names* aufgenommen (SKERMAN et al. 1980, MCCLURE et al.
2002). Unter dem Namen Vibrio jejuni und Vibrio coli waren sie bereits seit Uber 60 Jahren als

Infektionserreger in der Veterindrmedizin bekannt (MCCLURE et al. 2002).

Die Bakterien des Genus Campylobacter sind gramnegative, sporenlose, schlanke,
spiralférmige oder gekrimmte Stabchen, die 0,2 bis 0,5 pym breit und 0,5 bis 5 pm lang sind.
Ihre spiralférmige, korkenzieherartige Beweglichkeit erlangen sie durch uni- oder bipolare,
monotriche Begeil3elung. Sie sind mikroaerophil und bendtigen einen Sauerstoffgehalt von
3 bis 15 %, das Optimum ist 6 % (KIGGINS und PLASTRIDGE 1956). Sie haben vor allem bei
trockenen, warmen und aeroben Bedingungen schlechte Uberlebensmdglichkeiten. Mit ihrer
Fahigkeit in eine kokkoide Form Uberzugehen, bleiben sie unter ungunstigen
Umweltbedingungen lebensfahig. In diesem Zustand sind sie nicht kultivierbar, aber trotzdem
fahig, Krankheiten bei Tieren auszulésen (JONES et al. 1991 a). Einige Spezies kénnen unter
anaeroben Bedingungen wachsen, ihr Temperaturoptimum liegt im Bereich von 30 bis 42 °C.
Kohlenhydrate kdnnen weder oxidativ noch fermentativ verwertet werden. Sie beziehen ihre
Energie aus Aminosauren oder Produkten des Zitronensaurezyklus, nicht aus Kohlenhydraten.
Oxidase wird von allen Vertretern gebildet, die Katalasereaktion fallt unterschiedlich aus.
Einige Spezies sind human- und tierpathogen (SMIBERT 1984, SKIRROW und BLASER 1995,
SELBITZ 2002).
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Vorkommen von Campylobacter spp.

Das Reservoir von Campylobacter spp. sind der Reproduktions- und Intestinaltrakt sowie die
Mundhéhle von Mensch und Tier. Der Nachweis von C. jejuni ist im Darm sehr vieler
warmblutiger Haus- und Wildtiere sowie Vdgel moglich (SELBITZ 2002). In sehr hohem
Ausmal ist der Erreger mit Hihnern vergesellschaftet (KETLEY 1997, BERNDTSON et al. 1996,
HALD et al. 2000). Als weiteres Reservoir sind Nagetiere und Fliegen, aber auch Wasser zu
nennen (NACHAMKIN 2001, ALTEKRUSE und SWERDLOW 2002, SELBITz 2002). Wie bereits
erwahnt, ist der Keim sehr empfindlich gegeniber Umweltbedingungen und kann nur sehr
bedingt aulerhalb des Wirtes Uberleben. Die Infektion erfolgt auf oralem Weg, wobei
kontaminierte belebte und unbelebte Vektoren eine groRe Rolle spielen. Der Hauptort der
Kolonisation ist schlielich das Caecum. Trotz einer sehr hohen Infektionsrate, vor allem in
Broilerbestanden, werden in Tierbestdnden kaum klinische Veranderungen diagnostiziert
(BEERY et a. 1988, HUMPHREY et al. 1993, JACOBS-REITSMA 1997, SALEH et al. 1998, CORRY
und ATABAY 2001, MCCLURE et al. 2002).

Humanpathogene Bedeutung

Die Campylobakteriose ist eine weltweit verbreitete Zoonose (BRIESEMAN 1990, BRYAN und
DovYLE 1995) und verursachte 2003 in Deutschland 47.876 Enteritiden (RKI 2004). In der
Zwischenzeit gilt C. jejuni als einer der wichtigsten Erreger von Lebensmittelinfektionen in den
Industrielandern und macht 80 bis 90 % der Campylobakteriosen aus. C. coli ist ungefahr fur
7 % der Campylobakteriosefalle verantwortlich, C. upsaliensis und C. lari jeweils fir ca. 1 %
(VANDAMME 2000, MCCLURE et al. 2002). Als Hauptinfektionsquelle ist vor allem rohes,
unzureichend gekochtes oder rekontaminiertes Fleisch zu nennen (JUVEN und ROGOL 1984,
HARRIS et al. 1986, DEMING et al. 1987, ANNAH-PRAH und JANC 1988, JONES et al. 1991 b,
SKIRROW und BLASER 1992). Aufgrund der Temperaturanspriche des Keimes ist eine
Anreicherung im Lebensmittel, im Gegensatz zu Salmonellen, nur selten mdglich. Jedoch ist
bereits eine Infektionsdosis von ungefahr 500 Keimen flr den Menschen ausreichend (SELBITZ
2002).

Das klinische Bild der Campylobakteriose ist dem der Salmonellose ahnlich und zeigt sich wie
diese in fieberhaften Durchfallen, die auch blutig sein kénnen. Erbrechen dagegen fehlt. Den
intestinalen Symptomen kénnen aber grippedhnliche Symptome wie Unwohlisein,
Kopfschmerzen, Schiittelfrost, Schwindel und Muskelschmerzen vorausgehen (NACHAMKIN et
al. 2000, KOCH und SCHRAUDER 2004). Nach Abklingen der klinischen Symptome betragt die
Ausscheidungsdauer ca. 14 Tage. Nach § 6 und § 7 des Infektionsschutzgesetzes besteht
Meldepflicht (SELBITZ 2002).
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1.5 Listeria spp.

Taxonomie und Eigenschaften

Der erstmals 1926 von MURRAY et al. beschriebenen Gattung Listeria (L.) gehdren sechs
Spezies an: Listeria monocytogenes, L. innocua, L. welshimeri, L. seeligeri, L. ivanovii und

L. grayi (SEELIGER und JONES 1986).

Bakterien dieser Gattung sind kurze, sporenlose, grampositive Stabchen mit einer GréRe von
0,4-0,5 x 0,5-2 um, abgerundeten Enden und der Neigung, kokkoide Formen anzunehmen.
Sie sind einzeln oder in kurzen Ketten gelagert (SEELIGER und JONES 1986, SELBITZ 2002).
Mittels peritricher GeilReln sind sie bei Temperaturen von 20 bis 25 °C beweglich. |hr
Temperaturoptimum liegt bei 30 bis 37 °C, sie kdnnen aber selbst bei einer Temperatur von
-0,4 °C noch wachsen. Vor allem L. monocytogenes kommt mit kalten Bedingungen
besonders gut zu recht (JUNTTILA et al. 1988, WALKER et al. 1990). Listerien sind fakultative
Anaerobier und bauen Glucose fermentativ ab. Die Katalasereaktion ist positiv, die
Oxidasereaktion negativ (SELBITZ 2002). L. monocytogenes, L. seeligeri und L. ivanovii
verursachen auf Blutagar R-Hamolyse. Ein wichtiges Kriterium flr L. monocytogenes ist der
positive Ausfall des CAMP-Tests. Dieser Test beruht auf einem extrazellularen Protein, das als
CAMP-Faktor bezeichnetet wird, und dufert sich in der Verstarkung der R-Hamolyse eines
Staphylokokken-Stamms auf Schaf- oder Rinderblutagar (CHRISTIE et al. 1944, FARBER und
PETERKIN 1991). Als weiteres Merkmal ist das blau-grin Schimmern der Kolonien bei
Schraglicht zu nennen (HENRY 1933). Gemaly der O- und H-Antigene werden die Serovare
bestimmt (SEELIGER und JONES 1986, SELBITZ 2002).

Vorkommen von Listeria spp.

Listerien sind primar Erdbewohner und haben ein sehr breites Wirtsspektrum. So kénnen sie
auf der Oberflache von Brachflachen, im Schlamm, in Abwassern, auf Pflanzen, in Silage, im
Stuhl klinisch gesunder und kranker Menschen, Haustiere, Wildsaugetiere, Vogel, Fische,
Amphibien und Reptilien, in der Milch gesunder und Mastitis erkrankter Kihe und in
Schlachtabfallen nachgewiesen werden (GRAY und KILLINGER 1966, WEIS und SEELIGER 1975,
HOFER 1983, FENLON 1985). Aufgrund ihrer Tenazitat, die vor allem auf der hohen
Temperatur- und pH-Wert-Toleranz beruht, kénnen sie im Boden und an Pflanzen bis zu
Wochen und Monaten Uberleben (KRAMER 2002, SELBITZ 2002).
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Humanpathogene Bedeutung

Bei der Listeriose handelt es sich um eine seltene, aber weit verbreitete Infektionskrankheit,
die vor allem fir Schwangere, Neugeborene, Immungeschwachte und altere Menschen sehr
gefahrlich ist.

Als Hauptinfektionswege sind die so genannte ,Sauglingsinfektion®, die Lebensmittelinfektion
und die Ansteckung durch Tierkontakt zu nennen. Unter der ,Sauglingsinfektion® versteht man
die Infektion von Sauglingen durch andere Sauglinge im Krankenhaus oder die Infektion via
Plazenta wahrend der Schwangerschaft (BELL und KYRIAKIDES et al. 2002).

Erst seit den Listerioseausbriichen in den achtziger Jahren in den USA und der Schweiz durch
den Verzehr von kontaminiertem Kase gelten Listerien als Lebensmittelinfektionserreger. In
der Zwischenzeit hat die Infektion Uber Lebensmittel, vor allem Uber Fleisch und
Fleischprodukte, Milch, Kase, Gemlse, Fisch und Meerestiere eine sehr grolRe Bedeutung
erlangt (SCHLECH et al. 1983, FLEMING et al. 1985, LINNAN et al. 1988, BILLE 1990, RYSER und
MARTH 1991, SCHUCHAT et al. 1991, ROCOURT und BILLE 1997, HOF 2003).

Die Spezies L. innocua und L. monocytogenes konnen in Lebensmitteln am haufigsten
nachgewiesen werden (JAY 1996). Innerhalb der Gattung Listeria gelten jedoch nur
L. monocytogenes und L. ivanovii als pathogen (Selbitz 2002).

Die haufigste Eintrittspforte des Erregers ist der Gastrointestinaltrakt nach Aufnahme
kontaminierter Lebensmittel. Die orale Infektionsdosis flr den Menschen ist nicht bekannt und
von vielen Faktoren abhangig. Bei der Aufnahme von 100 bis 1000 KBE/g soll fur den
Menschen kein Gesundheitsrisiko bestehen (KRAMER 2002). Der Erreger ist jedoch sehr
invasiv und kann auch Uber die Haut oder das Auge direkt in das Gewebe oder via Plazenta in
den Fetus eindringen (Selbitz 2002).

Das klinische Bild der Listeriose ist je nach Immunstatus des Empfangers sehr unterschiedlich.
So kann die Infektion bei Neugeborenen zur Meningitis und zum Tod flhren. Bei Schwangeren
kann eine Infektion mit einem Abort, einer Frih- oder Totgeburt, der Geburt eines
geschadigten Kindes und einer Meningitis des ungeborenen Kindes verbunden sein. Hingegen
verlauft die Infektion bei gesunden Erwachsenen und auch bei Schwangeren selbst meist
asymptomatisch oder als milde Erkrankung mit Durchfall und Erbrechen. In manchen Fallen
kann aber auch eine Bakteriamie oder Meningitis diagnostiziert werden. Die letztgenannten
Krankheitsverlaufe treten meist nur bei alteren und immunsuppremierten Menschen auf (GRAY
und KILLINGER 1966, FARBER und PETERKIN 1991, BLACKBURN und McClure 2002, KRAMER
2002, SELBITZ 2002, DOGANAY 2003, HOF 2003).

Im Jahr 2003 wurden in Deutschland laut RKI (2004) 255 Listeriose-Erkrankungen tbermittelt.
Davon kommt Neugeborenen ein Anteil von 11 %, der Altersgruppe der Uber Vierzigjahrigen

ein Anteil von 82 % aller gemeldeten Erkrankungsfélle zu. Bei den zehn Listeriosen von
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Schwangeren flhrte die Erkrankung in zwei Fallen zu Frihgeburten und in sechs Fallen zu
einer Fehl- oder Totgeburt (KOCH und SCHRAUDER 2004).

1.6 Enterococcus spp.

Taxonomie und Eigenschaften

Erst mit der Umbenennung von Streptococcus faecalis und Streptococcus faecium in
Enterococcus faecalis (E. faecalis) und Enterococcus faecium (E. faecium) auf Grund
molekularer Erkenntnisse durch Schleifer und Kilpper-Balz im Jahr 1984 wurden die
Enterokokken aus dem Genus der Streptokokken herausgetrennt und sind seitdem ein
eigenstandiges Genus (SCHLEIFER und KILPPER-BALZ 1984). Bis dahin waren die
Enterokokken eine Untergruppe in der Gruppe der Streptokokken und wurden erstmals 1899
von Thiercelin beschrieben. Lancefield teilte 1933 die Streptokokken in Serogruppen ein und
klassifizierte die Enterokokken in der Gruppe D (KLEIN 2003).

Enterokokken sind grampositive, unbewegliche Kokken mit einer Grée von 0,5 bis 1,0 ym,
die paarweise oder in kurzen Ketten auftreten. Sie sind fakultativ anaerob und bilden keine
Sporen. Enterokokken sind in der Lage, in einem Temperaturbereich von 10 bis 45 °C, bei
einer NaCl-Konzentration bis zu 6,5 % und einem pH-Wert von bis zu 9,6 zu wachsen. Die
Katalase-Reaktion ist negativ (MUNDT 1986).

Vorkommen von Enterococcus spp.

Enterokokken sind natirliche Besiedler des Gastrointestinaltrakts von Saugetieren und Végeln
und bilden den Uberwiegenden Anteil der aeroben grampositiven Darmkokken. Die Spezies
E. faecalis und E. faecium lassen sich am haufigsten nachweisen (DEVRIESE et al. 1987,
FACKLAM et al. 1999, S@RUM und SUNDE 2001). Des Weiteren konnten Enterokokken beim
Menschen im Harntrakt, in der Vaginalflora, in den Gallengangen und in der Mundhdéhle
(CHENOWETH und SCHABERG 1990, MURRAY 1990), beim Tier auf den Tonsillen nachgewiesen
werden (DEVRIESE et al. 1992 b, DEVRIESE et al. 1994).

Aulerdem werden Enterokokken als widerstandfahige Keime auch in der Umwelt angetroffen.
So konnen Enterokokken aus Oberflachenwasser, aus dem Boden, von Pflanzen und von
Geraten wie z. B. zur Milchverarbeitung isoliert werden (DEVRIESE et al 1992 a, WESSELS et al.
1990).

Ihre Rolle als Indikatorkeime fiir fakale Verunreinigungen bzw. mangelnde Hygienestandards
ist umstritten (FRANZ et al. 1999, GELSOMINO et al. 2002).
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Humanpathogene Bedeutung

Enterokokken besitzen als klassische Opportunisten zwar nur ein vergleichsweise geringes
pathogenes Potenzial, werden aber haufig als Bestandteil einer Mischflora bei nhosokominalen
Infektionen isoliert. In der Zwischenzeit sind Enterokokken die zweit- bis drittwichtigste
Gattung bakterieller Erreger von Krankenhausinfektionen und konnten bei 10 bis 14 % aller
nosokominal erworbenen Infektionen identifiziert werden. Hierbei kommt die grofte klinische
Bedeutung E. faecalis und E. faecium zu (MURRAY 1990, GRAY et al. 1991, SCHADBERG et al.
1991, MOELLERING 1992, WENDT et al. 1998, LINDEN und MILLER 1999).

Infektionen mit Enterococcus spp. kénnen u.a. zur Urogenitalinfektion, bakteriellen
Endokarditis, Meningitis, Septikamie, Neugeborenensepis, Pneumonie, Enteritis und zu Wund-
und Hautinfektionen fihren (MOELLERING 1992).

2 Antibiotika und Antibiotika-Resistenzen

2.1 Antibiotika

GemalR der ursprunglichen Definition sind Antibiotika biosynthetische, antibakteriell wirksame
Naturstoffe. Als Chemotherapeutika sind chemisch-synthetische, antimikrobiell wirksame
Substanzen definiert (ROSIN 1992). Der Anwendungsbereich der Chemotherapeutika erstreckt
sich jedoch aufler gegen Bakterien auch gegen Parasiten, Pilze und zunehmend auch gegen
Viren und Tumore.

In der Zwischenzeit lassen sich die antibakteriellen und pharmakokinetischen Eigenschaften
von Antibiotika durch chemische Modifikation der biologischen Grundsubstanz gezielt
verbessern. Einige Antibiotika kdnnen inzwischen sogar vollstandig chemisch synthetisiert
werden. Dies fiihrte im Sprachgebrauch zu einer Aufhebung der Unterteilung in Antibiotika und

Chemotherapeutika und man spricht nur noch von Antibiotika (STAHLMANN und LODE 2005).

Wirkungsweise von Antibiotika

Die Wirkungsweisen von Antibiotika sind bakteriostatisch oder bakterizid. Unter Bakteriostase
versteht man die reversible Hemmung des Wachstums bzw. der Vermehrung einer
Bakterienpopulation. Bakterizidie ist die irreversible Schadigung und Abtoétung einer
Bakterienpopulation (ROSIN 1992, STAHLMANN und LODE 2005).

Antibiotika sind strukturspezifische Pharmaka und haben spezifische Angriffsorte in Bakterien,
an denen sie mit den Mikroorganismen in Wechselwirkung treten. Das Wirkprinzip der

Antibiotika ist vielfaltig. Als Zielstrukturen bei Bakterien sind Enzyme der Zellwandbiosynthese
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(z. B. R-Laktam-Antibiotika, Glykopeptide, Fosfomycin), die Zellmembran (z. B. Polymyxin B,
Colistin), die DNA-Replikation (z. B. Chinolone, Nitrofurane), Schritte in der Proteinbiosynthese
(z. B. Chloramphenicol, Tetrazykline, Makrolide, Aminoglykoside, Streptogramine) und die
Folsauresynthese (z. B. Sulfonamide, Trimethoprim) zu nennen (ROSIN 1992, HELMUTH
1999 a, BERGER-BACHI 2001, WALSH 2003).

Anwendung von Antibiotika

Antimikrobiell wirksame Substanzen werden in der Human- und Veterindrmedizin eingesetzt
(HELMUTH 1999 b).

Mit 20 bis 30 % des gesamten Apothekenetats einer Klinik gehdren Antibiotika in der
Humanmedizin zu den meist verwendeten Arzneimittel und Uben einen enormen
Selektionsdruck auf bakterielle Infektionserreger im Krankenhaus aus (WALLMANN 1999).
Neuere Substanzen wie Cephalosporine der 3. Generation oder Amikacin wurden nur in die
Humanmedizin eingeflihrt. Antibiotika wie Ketolide, Glycylcycline oder Oxazolidinone sind als
Reserveantibiotika ausschliellich fir die Humanmedizin bestimmt (SCHWARZ und CHASLUS-
DANCLA 2001).

Anwendung von Antibiotika in der Nutztierhaltung

In der landwirtschaftlichen Nutztierhaltung finden Antibiotika ihren Anwendungsbereich in der
Therapie von Infektionskrankheiten und in der Pro- und Metaphylaxe (UNGEMACH 1999,
SCHWARZ et al. 2000, SCHWARZ und CHASLUS-DANCLA 2001).

Als Therapeutika sind Antibiotika in der Veterindrmedizin unverzichtbar, da sie
Infektionskrankheiten wie Gastroenteritiden, Mastitiden oder respiratorische Infekte wirksam
bekdmpfen und somit nicht nur das Tier, sondern auch den Menschen vor
Zoonoseerkrankungen schitzen (UNGEMACH 1999, SCHWARZ und CHASLUS-DANCLA 2001,
MCDERMOTT et al. 2002 b). In Tab. 1 sind die von UNGEMACH (1999) genannten Grlinde fir

den therapeutischen Einsatz von Antibiotika bei landwirtschaftlichen Nutztieren aufgelistet.

Tab. 1: Griinde fiir den therapeutischen Einsatz von Antibiotika bei landwirtschaftlichen
Nutztieren (nach UNGEMACH 1999)

e Tierschutz

e Verhinderung der Ausbreitung von Infektionskrankheiten

e Hohere Effizienz in der tierischen Produktion

e Vermeidung der Ubertragung von Zoonosen auf den Menschen

¢ Qualitativ hochwertige und sichere tierische Lebensmittel

e Verhitung von erndhrungsbedingten Infektionskrankheiten
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Zur Vorbeugung von Infektionskrankheiten werden Antibiotika prophylaktisch verabreicht.
Dies geschieht vor allem dann, wenn die Tiere besonders anfallig sind, wie z.B. bei
Neueinstallungen, beim ,Zusammenfihren® von Tieren aus verschiedenen Gruppen, bei
Transporten oder nach dem Absetzen der Jungtiere von der Mutter (SCHWARZ et al. 2000). In
einer Studie in Nordwestdeutschland konnte gezeigt werden, dass in Schweinebestéanden ca.
50 % und in Geflugelbestanden ca. 80 % der verabreichten Antibiotika prophylaktisch gegeben
wurden (RASSOW und SCHAPER 1996).

Metaphylaktisch werden Arzneimittel verabreicht, um den Ausbruch einer Krankheit durch
einen bereits im Stall vorhandenen Erreger zu vermeiden. So erfolgt die Therapie aller Tiere
bereits dann, wenn ein einziges Tier die entsprechenden Symptome einer Krankheit zeigt. Die
frihe Medikation soll hohe Tierverluste, aber auch hohe Therapiekosten verhindern (SCHWARZ
et al. 2001).

Die friher in der landwirtschaftlichen Nutztierhaltung oftmals eingesetzten antibiotischen
Leistungsforderer sind seit 1. Januar 2006 gemalf einer EU-Richtlinie verboten (VO (EG)
1831/2003 Art. 11 Abs. 2). Antibiotisch wirksame Leistungsforderer werden in subthera-
peutischer Dosis verabreicht und sollen zu einer besseren Futteraufnahme und —verwertung
und somit zu einer schnelleren Gewichtszunahme fiihren (RICHTER und LOSCHER 1996,
BOWER und DAESCHEL 1999). Nach dem heutigen Wissensstand ist ihr Einsatz entbehrlich und
somit im Hinblick auf das Risiko der Resistenzausbreitung nicht zu rechtfertigen. So wurde
bereits 1987 durch den Europarat im Rahmen einer Richtlinie die Anwendung nutritiv
wirkender, antimikrobiell wirksamer Substanzen geregelt. 1997 kam es zum Verbot des
Futterzusatzstoffs Avoparcin, das Kreuzresistenzen zu dem Reserveantibiotikum Vancomycin
ausloste. Seit 1999 ist europaweit die Anwendung aller antimikrobiellen Substanzen als
Leistungsférderer, die auch in der Humanmedizin angewendet werden oder die bei
humanmedizinisch eingesetzten Antibiotika Kreuzresistenzen hervorrufen koénnen, zur
Leistungsférderung verboten. Darunter fielen Zink-Bacitracin, Spiramycin, Virginiamycin und
Tylosinphosphat. Bis Dezember 2005 waren noch vier Substanzen als Leistungsférderer auf
dem Markt: Flavophospholipol, Avilamycin, Monensin-Natrium und Salinomycin-Natrium
(HELMUTH 1999 b, UNGEMACH 1999, SCHWARZ et al. 2000, SCHWARZ und CHASLUS-DANCLA
2001).

Antibiotikaverbrauch

Da Pharmaziebetriebe mit Ausnahme danischer, finnischer und schwedischer Betriebe nicht
verpflichtet sind, die produzierten und verkauften Antibiotikamengen offenzulegen, ist eine

prazise aktuelle Aussage Uber den Antibiotikaverbrauch in Europa nicht mdglich. Deshalb
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kann nur auf Daten des Jahres 1997 und 1999 zuriickgegriffen werden, die auf Anforderung
der europaischen Kommission durch die European Federation of Animal Health (FEDESA)
erstellt wurden (dargestellt in Tab. 2). So wurden in der landwirtschaftlichen Nutztierhaltung
im Jahr 1999 ca. 4.700 t Antibiotika eingesetzt, davon wurden ca. 800 t als Leistungsférderer
genutzt. Der Antibiotikaverbrauch in der Humanmedizin war fir das Jahr 1999 mit ca. 8.500 t
fast doppelt so hoch. In der zeitlichen Entwicklung von 1997 bis 1999 ist insgesamt ein
Verbrauchszuwachs an Antibiotika zu verzeichnen, wahrend sich die Menge der als
Leistungsférderer eingesetzten Antibiotika halbierte (ANONYMUS 2001 b).

Tab. 2: Antibiotikaeinsatz in der Human- und Veterindrmedizin in Europa (EU mit Schweiz) in
den Jahren 1997 und 1999 (FEDESA)

Einsatzgebiet 1997 1999 Ve:i’;g‘_’;ggge“
t % t % %
Tiermedizin 3.494 27,4 3.902 29,5 +11,7
Leistungsforderer 1.599 12,5 786 59 -50,8
Humanmedizin 7.659 60,1 8.528 64,6 +11,3
gesamt 12.752 100,0 13.216 100,0 +3,6

Um die in der Human- und Tiermedizin eingesetzten Antibiotikamengen miteinander
vergleichen zu kdénnen, setzt man diese in mg in Bezug zur Kérpermasse in kg. Dabei ergibt
sich EU-weit fur das Jahr 1997 in der Humanmedizin ein ca. sechsfach hdherer Verbrauch an
Antibiotika pro kg Korpermasse als in der Veterinarmedizin. Hierbei ist zudem zu erwahnen,
dass in der Veterinarmedizin altere Wirkstoffklassen als in der Humanmedizin verwendet

werden, fir die eine wesentlich héhere therapeutische Dosis nétig ist (UNGEMACH 1999).

Antibiotikaverbrauch in der Veterindrmedizin

In der Tiermedizin werden 80 % der verabreichten Antibiotika in der Nutztierhaltung eingesetzt
(ScHWARZ und CHASLUS-DANCLA 2001). Hierbei werden dieselben Antibiotikawirkstoffgruppen
wie in der Humanmedizin verwendet. Ein enormer Unterschied hinsichtlich des
Antibiotikaeinsatzes in der Human- und Tiermedizin lasst sich jedoch im mengenmafigen
Gebrauch der einzelnen Gruppen feststellen. So werden in der Veterindrmedizin aus
O0konomischen Grinden &ltere Substanzen wie Penicilline oder Tetrazykline in grolen Mengen
verwendet. Der prozentuale Verbrauch der einzelnen Wirkstoffklassen ist in Tab. 3 aufgelistet.
Far das Jahr 1997 machten Tetrazykline zwei Drittel der eingesetzten antimikrobiell wirksamen
Stoffe aus. Ahnliche Verbrauchsmuster werden in den Arbeiten von RASSOW und SCHAPER
1996, WINCKLER und GRAFE 2001 und BROLL et al. 2004 genannt, die den Einsatz von

Tierarzneimittel in Gebieten Deutschlands, basierend auf Herstellungsauftragen fur
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Futterungsarzneimittel, aufzeigen. Allerdings weisen diese Arbeiten die Gruppe der

Sulfonamide an Platz 2 aus.

Tab. 3: Ubersicht iiber die verkauften Mengen an fiir die Tiermedizin bestimmten Antibiotika in
der EU und Schweiz im Jahr 1997 (FEDESA 1997)

Wirkstoffgruppe geschatzte verkaufte Menge an Antibiotika
in Tonnen in %
Tetrazykline 2.294 65,7
Makrolide 424 12,2
Penicilline 322 9,2
Aminoglykoside 154 4.4
Sulfonamide/Trimethoprim 75 2,1
Fluorquinolone 43 1,2
andere 182 5,2

2.2 Antibiotika-Resistenzen

Ein Bakterium gilt als resistent gegen ein Antibiotikum, wenn die zur Hemmung oder Abtdtung
des Keims erforderliche minimale Hemmkonzentration (MHK) so hoch ist, dass die
zugelassene Regeldosis fir eine therapeutische Gewebe- und Serumkonzentration nicht
ausreicht (KRUGER 2002, DIN 2004). Unter MHK versteht man die in vitro gemessene
geringste Konzentration, welche das Wachstum des zu testenden Bakterienisolates in einem
flissigen oder festen Medium hemmt (WITTE und KLARE 1999, STILLE et al. 2005).

Bakterielle Resistenzen und die Entwicklung dieser sind nahezu gegen jeden antibiotischen
Wirkstoff und bei allen Bakterienspezies mdoglich (KRUGER 2002). Ein Grund fir die
Resistenzentwicklung ist ein enormes Anpassungspotenzial von Mikroorganismen gegeniber
sich standig verandernden Umweltbedingungen. So weisen Bakterien u. a. eine rasche
Vermehrung sowie eine relative hohe Mutationsrate auf (FEUERPFEIL et al. 1999, WALLMANN
1999, BERGER-BACHI 2001).

Bei bakteriellen Resistenzen unterscheidet man zwischen ,naturlichen Resistenzen® und
~erworbenen Resistenzen®. Die ,natlrliche Resistenz® beruht auf stets vorhandener, genetisch
bedingter Unempfindlichkeit einer Bakterienart gegenliber einem Antibiotikum. Da
Angriffspunkte oder Zuganglichkeiten fur den Wirkstoff fehlen, ist die Resistenz
dosisunabhangig und nicht beeinflussbar (KOBE 1993, SCHWARZ und NOBLE 1999, KRUGER

2002). ,Erworbene Resistenzen® hingegen entstehen durch ungerichtete, spontane Mutationen
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oder durch den Erwerb von Resistenzgenen (BENNETT 1995, WALLMANN 1999, SCHWARZ und
CHAsLUS-DANCLA 2001, KRUGER 2002).

Resistenzevolution

Im Laufe der Evolution kam es zur Entwicklung von Mikroorganismen, die befahigt waren, von
Mikroorganismen gebildete Antibiotika abzuwehren. Diese genetisch determinierten
Resistenzen existieren schon seit Millionen Jahren und sind nicht mit dem Menschen
assoziiert. An naturlichen Standorten bildet sich ein  Gleichgewicht zwischen
antibiotikaproduzierenden und Antibiotika-resistenten Mikroorganismen. Durch den massiven
Einsatz von Antibiotika in der Human- und Veterinarmedizin wird dieses Gleichgewicht zerstort
(FEUERPFEIL et al. 1999). Bei anhaltendem, antibiotischem Selektionsdruck haben Antibiotika-
resistente Bakterien in der Umwelt einen Uberlebensvorteil und werden selektiert. Dies
bedeutet, dass sich resistente Varianten vermehren und den Lebensraum der Normalflora
einnehmen kénnen. Das Ergebnis ist eine Akkumulation von Resistenzdeterminanten in der
Biosphare und eine Vergrolterung des Resistenzpools (HELMUTH 1999 a, SCHWARZ et al.
2000, BERGER-BACHI 2001).

Entstehung und Ausbreitung der Antibiotika-Resistenz bei Bakterien

Die Erbinformation der Bakterien, die fir die Resistenz gegen Antibiotika verantwortlich ist,
liegt auf dem Bakterienchromosom oder auf extrachromosomalen Erbinformationstragern, den
Plasmiden, und ist in Form von Genen gespeichert (KRUGER 2002). Durch molekulare
Mechanismen der genetischen Variabilitdt, wie der Mutation, kdnnen neue Resistenzgene
entstehen (KAYSER et al. 2001). Die Gene kénnen im vertikalen Gentransfer mit der Zellteilung
an die Nachkommen weitergegeben werden oder im horizontalen Gentransfer von Bakterium
zu Bakterium ausgetauscht werden. Der Austausch ist zwischen Bakterien der gleichen, aber
auch zwischen unterschiedlichen Spezies und Genera moglich. Die evolutiondre Entwicklung
durch Mutationen ist sehr langsam. Evolutionar bedeutsam hingegen ist der horizontale
Transfer mobiler genetischer Elemente durch die Konjugation, die Transduktion und die
Transformation (ARBER 2000, KEHRENBERG 2000, CARATTOLI 2001).

Mobile genetische Elemente

Mobile genetische Elemente kénnen in Form von Plasmiden, Transposons oder Genkassetten

vorkommen.

Plasmide sind extrachromosomale Elemente, die sich in Form von einem oder mehreren

kleinen, ringférmigen DNA-Molekiilen frei im Cytosol befinden und deren Replikationszyklus
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unabhangig von dem der chromosomalen DNA ablduft. Plasmide kdénnen bei nahezu allen
Bakterien nachgewiesen werden. Viele Bakterienarten enthalten diese Plasmide zusatzlich zu
dem sehr langen, zirkularen DNA-Chromosom im Nukleoid. Plasmide kdnnen von ein paar
tausend bis {iber 10° Basenpaare lang sein, werden repliziert und wandern bei der Zellteilung
als Tochterplasmide in die Tochterzellen (LEHNINGER et al.1998).

Plasmide tragen genetische Informationen u.a. fur Virulenzfaktoren, flir metabolische
Eigenschaften, flr ihren eigenen Transfer in andere Bakterienzellen und fir Antibiotika-
Resistenzen (BENNET 1995, KEHRENBERG 2000). Das Gen fur das Enzym R-Laktamase, das
R-Laktam-Antibiotika unwirksam macht, liegt z. B. auf einem Plasmid. Auf Plasmiden kdénnen
aber auch mehrere Resistenzgene gespeichert werden, so dass das Bakterium gegen
mehrere Antibiotika gleichzeitig resistent ist (FEUERPFEIL et al. 1999, SCHWARZ und CHASLUS-
DANCLA 2001).

Transposons sind doppelstrangige DNA-Abschnitte, die praktisch in allen Zellen gefunden
werden konnen. Da sie nicht zu einer eigenstandigen Vermehrung befahigt sind, ist daflir die
Integration in ein replikationsfahiges Vektormolekil erforderlich. Dies kann chromosomale
DNA oder ein Plasmid sein (BENNET 1995).

Es gibt einfache und komplexe Transposons. Die einfachen Transposons enthalten nur die
Sequenzen, welche fur ihre Bewegung, die Transpositon, erforderlich sind, und die Gene fir
Proteine, die den Vorgang katalysieren. Komplexe Transposons enthalten daneben noch
mindestens ein Gen mehr. Auf diesen Genen ist haufig eine Resistenz gegen Antibiotika
gespeichert. Die Gene kdénnen aber auch die Befahigung zur Ubertragung in andere
Bakterienzellen tragen (LEHNINGER et al.1998).

Transposons werden als ,springende Gene“ bezeichnet (BERG 1989). Sie kdnnen die auf
ihnen lokalisierten Gene, wie z. B. Gene fiir Antibiotika-Resistenzen, von der chromosomalen
DNA in ein Plasmid und umgekehrt verlagern. Zudem ist die Verlagerung von einem Ort der
chromosomalen DNA an einen anderen moglich. Die Auswahl des neuen Aufenthaltsortes ist
mehr oder weniger zufallig. Die Vorgange treten selten auf und sind streng reguliert, da die
Insertion eines Transposons in ein wichtiges Gen den Tod der Zelle bedeuten kann
(KEHRENBERG 2000, SCHWARZ und CHASLUS-DANCLA 2001).

Genkassetten bestehen Ublicherweise nur aus einem Gen, meist einem Resistenzgen, und
besitzen eine spezifische Rekombinationsstelle (RECCHIA und HALL 1995, KOVALEVSKAYA
2002). Sie sind haufig an einer spezifischen Stelle in ein ,Integron® integriert. lhre Mobilitat
liegt ortsspezifischen Rekombinationsprozessen zu Grunde, die von einer Integrase des
jeweiligen Empfangerintegrons katalysiert werden (KEHRENBERG 2000). In der Regel besitzen
Genkassetten keine Promotorstrukturen (FLUIT und SCHMITZ 1999). Ihr Gen wird von einem
Promotor im jeweiligen Integron transskribiert (Bennett 1999). Genkassetten kénnen nur in

gramnegativen Bakterien nachgewiesen werden und unterscheiden sich von Plasmiden durch
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ein fehlendes Replikationssystem, von Transposons durch ein fehlendes Transpositonssystem
(KEHRENBERG 2000, CARATTOLI 2001)

Transfer von Resistenzeigenschaften

Der Austausch von Resistenzgenen innerhalb eines Genpools durch Konjugation,
Transduktion und Transformation ermdglicht unter einem entsprechenden Selektionsdruck
eine schnelle Ausbreitung von Resistenzen, da die einzelnen Bakterien die Resistenzgene
nicht selbst entwickeln missen. Sie Ubernehmen diese und koénnen direkt die
Resistenzeigenschaft ausbilden (KEHRENBERG 2000, BENNET 1995).

Die Konjugation ist der entscheidende Mechanismus der DNA-Ubertragung bei Bakterien
(FEUERPFEIL et al. 1999, KRUGER 2002). Hierbei werden Plasmide oder Transposons aus einer
Donorzelle in eine Rezeptorzelle tbertragen. Die Plasmide kénnen auch zwischen Bakterien
unterschiedlicher taxonomischer Zugehdrigkeit ausgetauscht werden und somit
Resistenzgene von apathogenen oder fakultativ pathogenen auf pathogene Bakterien
Ubertragen (BENNETT 1995, KEHRENBERG 2000).

Unter Transduktion versteht man die Genlibertragung durch Bakteriophagen (KRUGER 2002).
Bakteriophagen sind bei Prokaryonten ubiquitar verbreitet und kdonnen als lytische oder
virulente Phage eine Bakterienzelle vollstandig zerstéren oder sich als temperente Prophage
oder avirulente bzw. lysogene Phage in das Genom des Bakteriums integrieren (LEHNINGER et
al.1998). Dabei ist es moglich, dass neben der phageneigenen DNA ein Stiick Bakterien-DNA
mit in die Virushulle verpackt und bei der nachsten Bakterieninfektion Ubertragen wird. Auf
diese Weise ist die Ubertragung chromosomaler oder extrachromosomaler DNA méglich. Das
Vorkommen von Phagen in der Umwelt ist zwar betrachtlich, ihre Rolle der Antibiotika-
Resistenzverbreitung jedoch unklar (KOKJOHN 1989, FEUERPFEIL et al. 1999, SCHWARZ und
CHASLUS-DANCLA 2001).

Transformationen von Genen sind Schllisselmechanismen der Bakterienevolution unter in-
vitro-Bedingungen (KRUGER 2002). Dabei werden von Bakterien DNA-Molekule in Form von
nackter DNA aufgenommen (BENNETT 1995). Auf Grund der schnellen Zerstérung der DNA
durch Nukleasen oder chemische Reaktionen ist die Transformation unter in-vivo-
Bedingungen jedoch begrenzt und spielt somit als Form des Resistenztransfers eine
untergeordnete Rolle (SCHWARZ und CHASLUS-DANCLA 2001, KRUGER 2002).
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2.21 Resistenzmechanismen

Alle Resistenzmechanismen lassen sich auf drei Strategien zurlckfuhren: Die Inaktivierung
des Antibiotikums durch Modifikation oder Abbau, die Veranderung der Targetstruktur und die
verminderte intrazellulare Akkumulation (BERGER-BACHI 2001, KRUGER 2002, PooLE 2002,
STILLE et al. 2005). In Tab. 4 sind die Resistenzmechanismen der in dieser Arbeit

untersuchten Antibiotika aufgelistet.

Tab. 4: Resistenzmechanismen gegen verschiedene antibiotische Wirkstoffe
(RICE und BONOMO 1996, SCHWARZ und CHASLUS-DANCLA 2001, WOODFORD 2005)

Modifikation Veranderung Verringerter Zugang
Wirkstoff bzw.
des der zum Rezeptor
Wirkstoffklassen
BRI Ui e L Efflux Permeabilititsbarriere

Aminoglycoside + + +
-Laktame + + + +
Chloramphenicol + + +
Fluorquinolone + + +
Fosfomycin + + +
Lincosamide + + +
Makrolide + + +
Nitroimidazole +
Oxazolidinone +
Rifampicin + +
Synercid + + +
Sulfonamide +
Teicoplanin +
Tetrazykline + + +
Trimethoprim +
Vancomycin + +

L+ bei dem Wirkstoff bzw. bei der Wirkstoffklasse zu beobachtender Resistenzmechanismus

Chemische Modifikation oder Zerstorung des Antibiotikums

Durch Konjugation von Acetyl-, Adenyl- oder Phosphatgruppen mit bestimmten Antibiotika wird
der Wirkstoff modifiziert und somit die antimikrobielle Aktivitat verhindert. Zu nennen sind z. B.
die Resistenzgene cat(A) und cat(B) grampositiver und gramnegativer Bakterien, die fur eine
Acetyltransferase kodieren, welche Chloramphenicol chemisch modifiziert und somit
unwirksam macht (SHAW 1983, MURRAY UND SHAW 1997). Enzyme wie R-Laktamasen,
Hydrolasen oder Esterasen greifen das antimikrobielle Molekil direkt an und zerstéren es.

Klinisch bedeutend ist die hydrolytische Spaltung von R-Laktam-Antibiotika durch [3-Lakta-
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masen (BUSH et al. 1995, LIVERMORE 1995, THEURETZBACHER 1998, WRIGHT 2005). Hingegen
werden Makrolide durch Esterasen unwirksam gemacht. Verantwortlich sind dafur die in

Bakterien verankerten Resistenzgene ere(A) und ere(B) (ROBERTS et al. 1999).

Veranderung der Targetstruktur

Bei diesem Mechanismus wird unter anderem die Zielstruktur des Antibiotikums so verandert,
dass das Antibiotikum nicht mehr binden kann und somit seine Wirkung verliert.
Veranderungen erfolgen durch chemische Modifizierungen, schitzende Proteine oder den
Ersatz sensibler Zielstrukturen durch resistente Zielstrukturen (LECLERCQ und COURVALIN
1991, LAMBERT 2005). Eine weitere Strategie dieses Mechanismus ist eine Uberproduktion der
Zielstruktur. So kann trotz Anwesenheit des Antibiotikums der essentielle Stoffwechsel

weitergehen.

Als Beispiel fur die chemische Modifizierung sind die Resistenzgene erm(A, B, C, D) zu
nennen, welche fir die Methylierung der Zielstruktur codieren. Diese Resistenzgene bedingen

u. a. Resistenzen gegen Makrolide und Lincosamide (CHUNG et al. 1999).

Der auf ,Schutzproteinen” beruhende Resistenzmechanismus soll am Beispiel der Tetrazyklin-
Resistenzgene tet (O) und tet (M) aufgezeigt werden:

Ribosomale Schutzproteine stellen einen wichtigen Mechanismus zur Erlangung einer
Tetrazyklin-Resistenz dar. Hierbei sind Tet (O) und Tet (M) die beststudierten Determinanten,
die ursprunglich von Campylobacter jejuni und Streptococcus spp. isoliert wurden, jedoch weit
verbreitet sind (CHOPRA und ROBERTS 2001, CONNELL et al. 2003). Weitere Tetrazyklin-
Resistenzgene, die fir die ,schitzenden Proteine“ codieren, sind tet (Q), tet (S), tet (T), tet
(W), otr (A), tetB (P), tet (32) und tet (36) (ROBERTS 2005).

Tet (O) und Tet (M) kénnen Tetrazyklin in einem GTP-abhangigen Vorgang vom Ribosom
entfernen (BURDETT 1996, TRIEBER et al. 1998), so dass die Aminoacyl-t-RNA wieder an das
Ribosom binden kann und die Proteinsynthese fortgeflhrt wird (BURDETT 1996, CONNELL et
al. 2003).

DENTLEY et al. (1998) zeigen, dass Tet (M) groRe Ahnlichkeiten zu Elongationsfaktoren (EF),
wie den an der bakteriellen Proteinbiosynthese beteiligten EF-G und Ef-Tu hat, und dass es
wie diese an dieselbe oder Uberlappende A-Site des Ribosoms binden kann, welche
Bindungsstelle flir Tetrazykline ist. Mit der Bindung der ribosomalen Schutzproteine gehen
Konformitatsveranderungen des Ribosoms einher, die zur Freisetzung von Tetrazyklin flihren
(SPEER et al. 1992, TAYLOR und CHAU 1996, DENTLEY et al. 1998, CONNELL et al. 2003).
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Verminderte intrazellulare Akkumulation des Antibiotikums

Die verminderte intrazellulare Akkumulation eines Antibiotikums kann durch eine verminderte
Aufnahme oder eine erhdhte Ausschleusung des Wirkstoffs erreicht werden (CHOPRA und
ROBERTS 2001).

Die verminderte Wirkstoffaufnahme wird gewdhnlich nicht durch Resistenzgene vermittelt,
sondern ist durch die Permeabilitdt der Zellmembran bedingt. So stellt die Zellmembran
gramnegativer Bakterien flr bestimmte Antibiotika eine Barriere dar. Durch Mutationen kann
es zu Veranderungen oder sogar zum Verlust von Porinkanalen, die fir die Einschleusung von
Antibiotika nétig sind, kommen. Eine Modifikation der Lipopolysaccharidmembran z. B. hemmt
die Wirkung hydrophober Antibiotika wie z. B. Aminoglycoside (SCHWARZ und CHASLUS-
DANCLA 2001, KUMAR und SCHWEIZER 2005, NIKAIDO 2005).

Die energieabhangige Ausschleusung von Wirkstoffen aus der Zelle kann spezifisch nur fur
eine Substanz, aber auch ubergreifend flir eine Substanzklasse (,multidrug®) erfolgen
(PAULSEN et al. 1996, PUTMAN et al. 2000, LEvY 2002, KUMAR und SCHWEIZER 2005).

Am Beispiel des Tetrazyklin-Resistenzgens tet (B) soll der Effluxmechanismus verdeutlicht
werden.

Tetrazyklin-Resistenzgene, die fir Efflux-Proteine codieren, machen 60 % aller tet- und otr-
Gene aus und sind bei gramnegativen Keimen die am haufigsten vorkommenden Gene
(SCHNAPPINGER und HILLEN 1996, AMINOV et al. 2002). Zu nennen sind neben tet (B) tet (A)
bis tet (E), tet (G), tet (H), tet (J), tet (K), tet (L), tet (V), tet (Y), tet (Z), tet (30), tet (31), tet (33),
tet (35), tet (38), tet (39), tetA(P), otr (B), otr (C) und tcr3 (ROBERTS 2005).

Bei diesem Mechanismus wird durch aktives Ausschleusen die intrazellulare Tetrazyklin-
akkumulation und somit eine Hemmung der bakteriellen Proteinbiosynthese verhindert.
Grundlage fur den aktiven Efflux der Tetrazykline aus der Bakterienzelle ist die Aktivitat
membranassoziierter Proteine (ROBERTS 1996).

Die Efflux-Determinanten bestehen aus zwei Genen, die beide durch Tetrazykline reguliert
werden. Das eine codiert fur Efflux-Proteine, das andere flir Repressor-Proteine (CHOPRA und
ROBERTS 2001). Beide Gene sind an einer zentralen Regulatorregion mit Uberlappenden
Promotoren und Operatoren anzutreffen (HILLEN und BERENS 1994). Bei nicht vorhandenem
Tetrazyklin wird die Transkription beider Gene durch das Repressor-Protein, das an tet-
Operatoren gebunden ist, gehemmt. Aufgrund der hoheren Affinitat der Tetrazykline zum
Repressor als zur ribosomalen Bindungsstelle und der héheren Affinitat des Repressors zu
Tetrazyklinen als zu den Operatorbindungsstellen bindet der in die Zelle eintretende
Tetrazyklin-Mg®*-Komplex bevorzugt an den Repressor (ORTH et al. 2000). Durch die Bindung
kommt es zur Konformationsanderung des Repressors, wodurch dessen Bindung an die
Operatoren nicht mehr moglich ist. Dies wiederum ermdéglicht die Transkription des tet-

Strukturgens und des Repressorgens. Das durch die Translation entstandene Effluxprotein
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bewirkt eine Ausschleusung des Induktors Tetrazyklin. Fur die Bildung von Effluxproteinen
sind bereits Tetrazyklinkonzentrationen im nanomolarem Bereich ausreichend. Bei einem nicht
mehr ausreichend hohen Gehalt an Tetrazyklin kommt es wieder zu einer
Konformationsanderung des Repressors und zur dessen Bindung an die Operatoren (HILLEN
und BERENS 1994, KEHRENBERG 2000, ORTH et al. 2000, CHOPRA und ROBERTS 2001).

2.2.2 Vorkommen Antibiotika-resistenter Bakterien

Zwar sind in allen natlrlichen Habitaten Antibiotika-resistente Bakterien zu finden, jedoch ist
das Vorkommen dieser in Bereichen, in denen Antibiotika zum Einsatz kommen und somit ein
Selektionsdruck herrscht, deutlich héher (FEUERPFEIL et al. 1999, HELMUTH 1999 a, KAYSER et
al. 2001). Tab. 5 zeigt, dass die Anwendung eines jeden Antibiotikums sehr schnell mit
Resistenzentwicklungen verknipft ist. Gegenliber dem Antibiotikum Penicillin z. B. gab es
bereits in der praantibiotischen Zeit, also schon vor der klinischen Anwendung, Resistenzen.
Allerdings waren nur weniger als 1 % der Staphylokokken in der Lage, Penicillinasen zu
bilden. Heute sind es tber 75 % aller klinischen Isolate (BERGER-BACHI 2001).

Tab. 5: Antibiotikaeinsatz und Resistenzentwicklung (EMEA 1999)

Antibiotikum Entdeckung K:w:.ﬁ:;ﬁng Resistenz
Penicillin 1940 1943 1940
Streptomycin 1944 1947 1947, 1956
Tetrazykline 1948 1952 1956
Erythromycin 1952 1955 1956
Vancomycin 1956 1972 1987
Gentamicin 1963 1967 1970

Als Reservoir fur Antibiotika-resistente Bakterien ist u. a. der Darm von Mensch und Tier zu
nennen. Die von Nutztieren ausgeschiedenen resistenten Keime werden via Gulle und Mist
auf Felder ausgebracht und koénnen auf diese Weise ins Grundwasser, in
Oberflachengewasser oder auf Pflanzen gelangen. Die im menschlichen Darm vorkommenden
oder durch die Nahrung aufgenommenen Antibiotika-resistenten Bakterien gelangen uber die
Abwasser in die Klaranlagen und als geklartes Abwasser oder Klarschlamm in die Umwelt.
Auch auf diesem Wege ist eine Kontamination von Grundwasser, Oberflachengewassern und
Pflanzen moglich. Somit haben auch Klaranlagen, Klarschlamm, Gulle und Mist, der Boden
und Oberflachenwasser Reservoirbedeutung. Die hohe Bakteriendichte im Darm, in
Gullesammelbecken und Klaranlagen beglinstigt wiederum den Genaustausch und damit die
Ubertragung bzw. die Neukombination von Resistenzgenen.

Die in der Human- und Tiermedizin verabreichten Antibiotika werden zudem zum Tell

unverandert ausgeschieden und gelangen Uber Gille und Abwasser in die Umwelt, ebenso
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wie nicht verwendete, unsachgemal entsorgte Antibiotika. Abhangig von der Stabilitat und
Mobilitdt der Antibiotika kénnen Konzentrationen erreicht werden, die eventuell biologisch
wirksam werden und auf diese Weise eine Zunahme Antibiotika-resistenter Bakterien bewirken
(FEUERPFEIL et al. 1999).

2.2.3 Begilinstigende Faktoren fir die Resistenzselektion bei der

Nutztierhaltung

Vorausgehend sei nochmals erwahnt, dass jeder Antibiotikaeinsatz das Risiko einer
Resistenzselektion beinhaltet (UNGEMACH 1999, WALLMANN 1999). Dieses Risiko kann jedoch
durch bestimmte Faktoren noch verstarkt werden. Zu nennen sind eine zu geringe
medikamentdse Substanzdosis pro Individuum, eine sehr hohe Anzahl behandelter Individuen,
eine sehr lange Behandlungsdauer und der Wirkmechanismus und das Wirkspektrum des
Wirkstoffs. Somit ist das Selektionspotential bei einem niedrigen Wirkstoffspiegel und einer
Langzeitexposition wesentlich groRer als bei einer kurzfristigen Voll-Dosis-Therapie
(UNGEMACH 1999).

In Europa werden landwirtschaftliche Nutztiere, die der Lebensmittelgewinnung dienen, meist
in Tierbestanden mit einer sehr gro3en Individuenzahl gehalten. So werden z. B. in der
Schweineproduktion bis zu 100 Absatzferkel in einem Abteil gehalten, in der Gefliigelmast
besteht eine Herde aus bis zu 30.000 Einzeltieren (SCHWARz et al. 2000). Diese hohen
Tierzahlen begunstigen die Ausbreitung von Krankheiten und machen eine individuelle
Therapie der Tiere meist unmdglich, so dass die Therapie Uber den ganzen Bestand erfolgt.
Als Ausnahme bezlglich dieser Produktions- und Therapieform ist die Milchkuhhaltung zu
nennen. Hier erfolgt die Therapie meist nach gestellter Diagnosestellung individuell fir das
Tier (SCHWARZ und CHASLUS-DANCLA 2001).

Im Rahmen der Betreuung grolier Tierbestande erfolgt die Medikation vornehmlich oral Uber
das Futter oder Uber die Tranke. Auf diese Weise wurden 1997 90 % der weltweit produzierten
Antibiotika verabreicht (UNGEMACH 1999, SCHWARZ und CHASLUS-DANCLA 2001).

Dem Vorteil des geringen Aufwands bei dieser Applikationsform stehen mehre Nachteile
gegeniber. Zum einen werden auch gesunde Tiere mitbehandelt. Dies widerspricht den
Empfehlungen des Swann-Komitees von 1969. Zum anderen beglnstigt dieses System
aufgrund einer meist langen Anwendungszeit bei nicht ausreichend hohen
Wirkstoffkonzentrationen die Selektion von Resistenzen. So kann unter Berlcksichtigung von
Faktoren, wie der Entmischung des Medikaments oder der verminderten Futter- und
Wasseraufnahme von erkrankten Tieren, nicht gewahrleistet werden, dass alle Tiere die
therapeutische Dosis erhalten. Weitere Faktoren, die zu einer Unterdosierung von

Futterungsarzneimitteln fiihren, sind in Tab. 6 dargestellt. Auch ist zu erwahnen, dass vor
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allem Schweine gerne mit dem Trinkwasser spielen und auf diese Weise im Durchschnitt 20
bis 30 % des medikamentierten Gesamtwassers ungenutzt ins Abwasser flieRt. Die damit
verbundenen mdglichen Folgen wurden bereits im vorhergehenden Abschnitt beschrieben
(KAMPHUES 1996, FEUERPFEIL et al. 1999, UNGEMACH 1999, SCHWARZ et al. 2000, SCHWARZ
und CHASLUS-DANCLA 2001).

Tab. 6: Ursachen fiir eine Unterdosierung von Fiitterungsarzneimitteln (Ungemach 1999)
o Wirkstoffmindergehalte

e Inhomogene Vermischung

e Entmischung

e Zersetzung

e Inkompatibilitdt mit Futterbestandteilen verschiedener Vormischungen

Reduzierte Bioverfugbarkeit

Verringerte Futteraufnahme

e Schlechte Palatabilitat

e Kranke, geschwachte Tiere

Kombination antagonistisch wirkender Antibiotika

Des Weiteren werden aus Zeit- und Kostengrinden die klinischen Diagnosen meist nicht
durch eine Erregerbestimmung im Labor bestatigt. Somit wird nur sehr selten ein
Antibiogramm angefertigt, was wiederum zum Einsatz von Breitspektrumantibiotika anstatt
Schmalspektrumantibiotika fuhrt.

Dazu kommt, dass in der Nutztierhaltung teilweise sehr viele Tiere auf sehr geringem Raum
gehalten werden und somit eine sehr hohe Keimdichte im ,Reservoir Stall“ herrscht. Ein
Austausch von Keimen und auch Resistenzgenen von Tier zu Tier ist leicht mdglich. Eine
schlechte Stallhygiene und der Einsatz von Antibiotika mit einem sehr breiten Wirkspektrum

beglnstigen dies zudem (UNGEMACH 1999).

2.2.4 Ubertragung Antibiotika-resistenter Keime aus der Nutztierhaltung auf

den Menschen

Fir die momentane Resistenzsituation in der Humanmedizin sind zum gro3en Teil die
Humanmediziner selbst durch ihren unkritischen Antibiotikaeinsatz verantwortlich (UNGEMACH
1999, PHILLIPS et al. 2004). Jedoch ist auch die Ubertragung von Antibiotika-resistenten
Bakterien auf den Menschen mdglich und birgt somit eine Gefahr. Diese Keime kdnnen u. a.
aus der Nutztierhaltung stammen, in kontaminierten Badegewassern vorkommen oder
Lebensmitteln wie Kase oder Joghurt im Rahmen der Produktherstellung und Veredelung
zugefigt worden sein (HAHN 1984, FEUERPFEIL et al. 1999, UNGEMACH 1999). Die
verschiedenen Ubertragungswege von resistenten Keimen aus der Nutztierhaltung sind in
Abb. 1 dargestellt.
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Abb. 1: Eintragspfade fiir Antibiotika-resistente Bakterien aus der Nutztierhaltung auf den
Menschen (nach FEUERPFEIL et al. 1999, UNGEMACH 1999, MCDERMOTT et al. 2002 b)
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Als weitere Ubertragungsmoglichkeit ist der direkte Tierkontakt zu nennen. Sehr
unwahrscheinlich dagegen ist die Resistenzselektion in der humanen Darmflora durch
antimikrobielle Ruckstande in vom Tier gewonnenen Lebensmitteln, da in den letzten Jahren
kaum noch Antibiotikariickstdnde nachgewiesen werden konnten (UNGEMACH 1999). Gemal}
dem Fleischhygienerecht werden jahrlich 2 % aller geschlachteten Kalber und 0,5 % aller
sonstigen gewerblich geschlachteten Tiere auf Antibiotikarickstande untersucht. Im Jahr 2004
entsprach dies einer Tierzahl von 230.000. Abb. 2 gibt den Anteil positiver Hemmstofftests in

den letzten Jahren wieder.

0,6%
0,5%
0,4%
0,3%
0,2%
N}
0,0%
1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004

Abb. 2: Anteil positiver Fleischproben in der Dreiplattentest-Untersuchung auf Hemmstoffe
(nach BVL 2004)

Ubertragung Antibiotika-resistenter Keime auf Schweine- und Hihnchenfleisch

Die Kontaminationsmdglichkeiten von Fleisch mit Keimen und somit auch mit Antibiotika-
resistenten Keimen sind vielfaltig und entlang der gesamten Produktionskette mdglich,
dargestellt in Abb. 3. Die Produktionskette des Lebensmittels Fleisch beginnt mit dem
lebenden Tier und endet mit der Zubereitung und dem Verzehr des Fleisches durch den
Verbraucher. Dazwischen sind Produktionsschritte wie Schlachtung, Zerteilung, Verarbeitung,

Verpackung, Kiihlung, Transport und Verkauf zu nennen (NOWAK et al. 2005).

Ein wichtiger Aspekt im Hinblick auf die Fleischkontamination ist das Schlachttier selbst. Zwar
werden nur klinisch gesunde Tiere geschlachtet, jedoch kénnen auch diese Tiere, wie bereits
erwahnt, Trager von Antibiotika-resistenten Keimen sein. Flur das Ausmal’ deren Vorkommen
sind vor allem die Haltungs- und Hygienebedingungen und der Einsatz von Antibiotika
wahrend der Zucht, Aufzucht und Mastung der Tiere verantwortlich. Aber auch wahrend des
Transportes zum Schlachthof und in den Wartestallen des Schlachthofs kann es zu einem
Keimaustausch zwischen den Tieren kommen (HURD et al. 2001).

Des Weiteren flihren Stressfakioren wie ein mehrstiindiger Transport, erhdhte

Umwelttemperaturen und fir die Tiere ungewohnt langes Treiben zum Zusammenbruch der
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Darmschranke. Auf diese Weise konnen Bakterien aus dem Darm in das Blut- und

Lymphsystem eindringen und die zuvor sterile Muskulatur kontaminieren (SEIDLER et al. 2001).

Neben der Kontamination von Schlachttierkdrpern als Resultat primar-systemisch infizierter
Tiere ist die Sekundarkontamination zu nennen, der die weitaus gréRere Bedeutung zukommt
(BERENDS et al. 1997). Sie betrifft nicht nur den Schlachttierkérper, sondern das Produkt
Fleisch in allen weiteren Verarbeitungszustanden und Produktionsebenen und Iasst sich tber

Hygienemallnahmen beeinflussen.

Tier
Verbraucher Antibiotkabehandlung
Verbraucherhygiene Stressfaktoren, z.B.
Kichenhygiene Transport, Entladung, Treiben Schlachtung
Kuhlkette Entblutungstechnik, Brihen,

Entborsten/Rupfen, Ab-

flammen, Eviszeration

Verkauf

Personalhygiene

Personalhygiene

Kontamination des Equipmenthygiene

Equipmenthygiene —»

Fleisches mit (antibiotika-

Kahlkette resistenten) Keimen Zerteilung- und Ver-
\ arbeitungssprozesse
3 Personalhygiene
Equipmenthygiene
Kiihlung Kuhlkette
Personalhygiene Verpackung
Verladetechnik Personalhygiene
Kuhlkette Equipmenthygiene

Verpackungsmaterial und

-atmosphare

Abb. 3: Mogliche Kontaminationen des Fleisches mit (Antibiotika-resistenten) Bakterien in den
einzelnen Phasen der Fleischproduktionskette (nach NOWAK et al. 2005)

Am Schlachthof erfolgt die Kontamination von Fleisch, neben Faktoren wie mangelhaftem
Entborsten bzw. Rupfen und Abflammen, meist Uber Fazes. Aber auch kontaminiertes
Spritzwasser ist als weiteres Keimreservoir zu nennen. Die Fleischkontamination mit Fazes
kann durch eine unsachgemale Eviszeration oder durch das nicht Einhalten von unreinen und
reinen Bereichen im Schlachthof oder sonstigen Hygienemangeln bedingt sein. Die
mangelnde Hygiene wiederum kann zu Kreuzkontaminationen zwischen den

Schlachttierkérpern fihren. So konnte in einer Studie gezeigt werden, dass 30 % der mit
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Salmonellen kontaminierter Schlachtkérper erst Uber positive Schlachttierkdrper kontaminiert
wurden (BERENDS et al. 1997, BOTTELDORN et al. 2003). Dabei werden Keime positiver Tiere
auf andere Tiere, auf das Schlachthofpersonal und —equipment verschleppt, die dann
wiederum das Fleisch kontaminieren (BOES et al. 2001, SWANENBURG et al. 2001 a und 2001
b, HAVELAAR et al. 2004, SCHLEGELOVA et al. 2004). Vor allem an Geflugelschlachthoéfen ist
aufgrund der enorm hohen Durchlaufraten die Gefahr einer indirekten Kontamination sehr
hoch (BLACKBURN und MCCLURE 2002).

Auch der Mensch mit seinem natirlichen Keimreservoir stellt ein Kontaminationsrisiko dar. So
sitzen z. B. auf der normalen menschlichen Kopfhaut ca. eine Million Mikroorganismen pro
cm?, auf der Handoberflache nach dem Handewaschen 100 bis 1000 Keime/cm? (NOWAK et al.
2005). So kénnen der Mensch und die benutzten Arbeitsgerate bei allen Stufen der Produktion
Uber die geschilderten Mdglichkeiten zu einer Kontamination flihren.

Punkte wie das Nicht-Einhalten der Kihlkette und die falsche Verpackung sind entscheidend

hinsichtlich der Keimvermehrung (NOWAK et al. 2005).

Eine wichtige Rolle kommt auch dem Verbraucher zu. Dieser ist fir die richtige
Klchenhygiene und Zubereitung des Fleisches verantwortlich. So ist eine Lebensmittel-
infektion und somit auch die Ubertragung resistenter Keime durch den Verzehr von
ungenugend oder nicht erhitztem rohem Fleisch mdglich (HUMPHREY et al. 2001, NOWAK et al.
2005).
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C Material und Methoden

1 Material

Nachfolgend werden die bendtigten Proben-, Gebrauchs- und Verbrauchsmaterialien sowie

die verwendeten Nahrmedien, Chemikalien, Referenzkeime, Primer und Sonden aufgelistet.

1.1 Probenmaterial

Da aussagekraftige Ergebnisse auf einer ausreichend grof3en Stichprobe basieren, jedoch die
Anzahl der zu untersuchenden Fleischproben begrenzt war, konnten nur zwei Fleischarten,
Hahnchen- und Schweinefleisch, in die bayernweite Untersuchung einbezogen werden.
Allerdings decken diese beiden Fleischarten mehr als 80 % des pro Kopf-Verbrauchs an
Fleisch ab (ZMP 2003). Dartiber hinaus handelt es sich um Tierspezies, denen insgesamt ca.
80 % der im Nutztierbereich eingesetzten Antibiotikamenge verabreicht werden (SCHWARZ und
CHAsLUS-DANCLA 2001).

So wurden im Rahmen der phanotypischen Untersuchungen insgesamt 500 ,Hahnchen-"
und 500 ,Schweinefleisch-Proben“ genommen. Bei den ,Schweinefleisch-Proben® wiederum
wurden Teile des Schweinebauchs, bei den ,Hahnchenfleisch-Proben“ Hahnchenschenkel

untersucht.

Hinsichtlich der molekularbiologischen Untersuchungen wurden weitere 200 Proben auf
ausgewahlte Resistenzgene untersucht. Hierbei wurde als Probenmaterial die Haut vom

Schweinebauch und Hahnchenschenkel verwendet.

1.2 Gebrauchsmaterial

Phanotypische Untersuchungen

Probennahme, Keimanzucht, -isolierung, —differenzierung und Kryokonservierung der Isolate

Gebrauchsmaterial Hersteller; Typ- bzw. Katalognummer
Messer Fa. Giesser; 3109 13 G

Transportkiste Fa. Bekuplast; Type FLC 6412

Kihlbox mit Kiihlakkus Fa. Coleman

Laborwaage Fa. Sartorius; Type PT 1200

Skalpellgriff Fa. Heiland; 370-895
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Fortsetzung: Probennahme, Keimanzucht, -isolierung, —differenzierung und Kryokonservierung

der Isolate

Gebrauchsmaterial

Hersteller; Typ- bzw. Katalognummer

Pinzette
Sterilwerkbank

Erlenmeyerkolben, Weithals (300 ml, 250 ml)

Messzylinder (250 ml, 100 ml)
Messpipetten (1 ml, 10 ml, 20 ml)
Pipettierhilfe

Impfése aus Edelstahl
Reagenzréhrchen (100 mm, 160 mm)
Brutschranke

Bunsenbrenner

Vortexer

CO,-Brutschrank

Gefrierschrank (-20 °C, -70 °C)
Kahlschrank

Fa. Fisher Science; 91711313
Fa. Antair BSK; Type BSK/6
Fa. Brandt; 928-36, -32

Fa. Brand; 327-48, -38

Fa. Brand; 277-07, -13, -14
Fa. Brand; 264-04

Fa. VWR; 631-7138

Fa. VWR; 2120016, -19

Fa. Memmert; Type U 40, U 40 U
Fa. Schitt; Type 3.340.102
Fa. Heidolph; Type Reax 2000
Fa. Heraeus; B 5060 EC/CO,
Fa. Liebherr; Type GS 5203-3
Fa. Privileg; Type RS 16031

Empfindlichkeitsprifung

Gebrauchsmaterial

Hersteller; Typ- bzw. Katalognummer

Micronaut Sprint®

Micronaut Skan®

Micronaut Software

UV-VIS Spektrometer mit Programmkarte
Makrokuvetten (200-2500 nm)
Klvettenstander

Reagenzréhrchen (100 mm, 160 mm)
Sterilwerkbank

Bunsenbrenner

Vortexer

Pipette (20-200 pl)

Finnpipette (1-5 ml)

Schiittler

Brutschrank

CO,-Brutschrank

Fa. Merlin; ST 6-001-001

Fa. Merlin; L5-120-001

Fa. Merlin; U8-301-001

Fa. Shimadzu; Type UV-1202

Fa. Helma; 2.100 400

Fa. Helma; 3001.10

Fa. VWR; 2120016, -19

Fa. Heraeus; Type HS 12

Fa. Heraeus; Type Vulkan HO0600
Fa. IKA-Works; Type M 51

Fa. Brand; 704178

Fa. Labsystems; 4500

Fa. Heidolph; Type Titramax 1000
Fa. Memmert; Type B 40

Fa. Heraeus; B 5060 EC/CO,
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Molekularbiologische Untersuchungen

Probennahme

Gebrauchsmaterial

Hersteller; Typ- bzw. Katalognummer

Stanze, 18-teilig, 5-26 mm
Pinzette

Fa. VWR; 217-9691
Fa. Fisher Science; 91711313

DNA-Extraktion

Gebrauchsmaterial

Hersteller; Typ- bzw. Katalognummer

Pipette (0,5-10 pl, 10-100 pl, 100-1000 ul)
Schiittler

Zentrifuge

Thermomixer

Gefrierschrank (-20 °C)

Klhlschrank

96er Wende-Rack

Bunsenbrenner

Fa. Eppendorf; 3111000.122, -149, -165
Fa. Janke und Kinkel; Type KS 250

Fa. Hettich; Type EBA 12R

Fa. Eppendorf; Type 535502652

Fa. Liebherr; Type GS 5203-3

Fa. Privileg; Type RS 16031

Fa. Stdlabor; FAS 4796

Fa. Heraeus; Type Vulkan HO0600

PCR

Gebrauchsmaterial

Hersteller; Typ- bzw. Katalognummer

Sterilbank

LightCycler® mit Software 3.01

Kuhlblock mit Zentrifugenadaptern
Zentrifuge

Pipette (0,5-10 pl, 10-100 pl, 100-1000 pl)

Fa. Heraeus; Type HS 12

Fa. Roche; 2011468

Fa. Roche; 1909312

Fa. Polylabo; Type PMC-060

Fa. Eppendorf; 3111000.122, -149, -165

1.3 Verbrauchsmaterial

Phanotypische Untersuchungen

Probennahme, Keimanzucht, -isolierung, —differenzierung und Kryokonservierung der Isolate

Verbrauchsmaterial

Hersteller; Katalognummer

Sterile Tuten
Einweghandschuhe
Skalpellklingen
Petrischalen mit Nocken
Kryoréhrchen

Fa. Fisher Science; 3392850
Fa. Kimberly-Clark; 52002 M
Fa. Heiland; 623-948
Fa. Greiner; 633180
Fa. Greiner; 121279
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Fortsetzung: Probennahme, Keimanzucht, -isolierung, —differenzierung und Kryokonservierung

der Isolate

Verbrauchsmaterial

Hersteller; Katalognummer

Kryobox mit Stegeinsatzen
Pipettenspitzen (1000 ul)
Objekttrager mit Mattrand
Minisart® Membranfilter (0,65 um)
Einmalspritzen (5 ml)

Sterile Wattestabchen
API®-Pipetten

Fa. Roth; P 895.1; 899.1
Fa. Sarstedt; 70.760.002
Fa. Heiland; 380-385
Fa. Sartorius; 16569 K
Fa. Heiland; 371-953
Fa. VWR; 1158270

Fa. Bio-Merieux; 70250

Empfindlichkeitsprifung

Verbrauchsmaterial

Hersteller; Katalognummer

Mikrotitrationsplatten flr grampositve Keime

Mikrotitrationsplatten flir gramnegative Keime

1-Kanal-Reservoirs fur Roboter
Pipettenspitzen fir Roboter
Klebefolie, unperforiert
Pipettenspitzen (200 pl)
Finntips (1-5 ml)

Fa. Merlin; M/ES-182-100
Fa. Merlin; M/ES-191-100
Fa. Merlin; M/ES-184-100
Fa. Merlin; M/ES-192-100
Fa. Merlin; R4-510-350
Fa. Merlin; ST3-001-500
Fa. Merlin; B4-003-100
Fa. Sarstedt; 70.762

Fa. VWR; 612 H 6391

Molekularbiologische Untersuchungen

DNA-Extraktion

Verbrauchsmaterial

Hersteller; Katalognummer

Reaktionsréhrchen (15 ml)
Filterpipettenspitzen (10 pl, 100 ul, 1000 pl)
Reaktionsgefalte (1,5 ml, 2 ml)

E.Z.N.A.® Bacterial DNA Kit

Handschuhe

Fa. Greiner; 188271

Fa. Eppendorf; 30077.040, -067, -105

Fa. Eppendorf; 0030123.328, 0030120.094
Fa. Peglab; 12345001

Fa. Kimberly-Clark; 52002 M
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PCR

Verbrauchsmaterial

Hersteller; Katalognummer

LightCycler® Fast Start DNA Master
Hybridization Probes

Pipettenspitzen mit Filter

(10 I, 100 pl, 1000 i)
Reaktionsgefalte (1,5 ml, 2 ml)
LightCycler® Capillaries

Fa. Roche; 3003248

Fa. Eppendorf; 30077.040, -067, -105

Fa. Eppendorf; 30123.328, 30120.094
Fa. Roche; 1909339

1.4 Nahrmedien und Chemikalien

Phanotypische Untersuchungen

Keimanzucht und —isolierung

Spezies

Nahrmedium

Hersteller;
Katalognummer

E. colilcoliforme Keime

Salmonella spp.

Campylobacter spp.

Listeria spp.

Enterococcus spp.

Rapid E. coli 2-Agar

Gepuffertes Peptonwasser
MSRV-Agar-Basis
MSRV-Selektivsupplement
Rambach-Agar-Basis
Rambach-Agar-Supplement

Nutrient Broth No. 2

Campylobacter Selective Supplement
Campylobacter Growth Supplement
CCDD Selective Supplement

Fraser-Listeria-Selektivanreicherungs-
Bouillon

Fraser-Supplement
Oxford-Listeria-Selektivagar-Basis
Oxford-Listeria-Selektivsupplement
Palcam-Listeria-Selektivagar-Basis

Palcam-Listeria-Selektivsupplement
Peptonwasser

CATC-Agar

Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.

Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.

Biorad; 3564024
Merck; 1.07228.0500
Oxoid; CM 0910
Oxoid; SR 0161
Merck; 1.07500.0001
Merck; 1.07500.0002
Oxoid; CM 67

Oxoid; SR 69

Oxoid; SR 84

Oxoid; SR 155
Merck; 1.10398

Merck; 1.10399
Merck; 1.07004.0500
Merck; 1.07006
Merck; 1.11755.0500
Merck; 1.12122
Merck; 1.07213
Merck; 1.10279.0500
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Keimdifferenzierung

Ndahrmedium, Chemikalie

Hersteller; Katalognummer

Normalagar bestehend aus Blutagar-Basis Nr. 2

Blutagar, bestehend aus

Blutagar-Basis Nr. 2 und Schafblut

Katalase: H,O,-Lésung (3 %)
Oxidase

Indol

Kaliumhydroxid (KOH)

Physiologische Kochsalzlésung (NaCl) —

gepuffert, bestehend aus

Natriumchlorid ,reinst,

di-Natriumhydrogenphosphat und
Kaliumdihydrogenphosphat

Karbolgentianaviolett

Lugol'sche Lésung bestehend aus

Kaliumjodid und Jod

Fuchsin

Aceton

Ethanol absolut, puriss. p. a.
Dreizucker-Eisen-Agar
Lysin-Eisen-Agar

Salmonella Polyvalent | Serum
Salmonella Polyvalent || Serum
Phenolrot-Bouillon
L(+)-Arabinose

D(-)-Mannitol

D(+)-Xylose

Natrium-Pyruvat
BBL-Crystal-ENF®
API-Listeria®

API-Campy®

Ninhydrin

NIT 1 und NIT 2

FB

Fa.

Fa.

Fa.
Fa.
Fa.
Fa.

Fa.
Fa.
Fa.

Fa.

Fa.

Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.

Oxoid; CM 271

Oxoid; CM 271; Fa. Fiebig

Merck; 7209

Sigma; T-3134
Merck; 1.09293.0100
Merck; 5033

Merck, 1.06400.1000
Merck; 1.06586.0500
Merck; 4873

Merck; 1.09218.0500

Merck; 5043.0500; 1.04761.0100

Merck; 4040

AppliChem; A 2300.5000
Riedel-de Haén; 32205
Oxoid; CM381

Oxoid; CM381

Diagonal; ORMT 11
Diagonal; ORMU 11
Merck; 1.10987.0500
Merck; 1.01492.0100
Merck; 1.05982.0500
Merck; 1.08689.0025
Fluka; 15990

Beckton Dickinson; 245000
Bio-Merieux; 10300
Bio-Merieux; 20800
Bio-Merieux; 70490
Bio-Merieux; 70442
Bio-Merieux; 70562
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Empfindlichkeitsprifung

Ndahrmedium, Chemikalie

Hersteller; Katalognummer

Muller-Hinton-lI-Bouillon

Haemophilus Test Medium (HTM-Bouillon),

bestehend aus
Muller-Hinton-II-Bouillon,
Haemophilus-Supplement und
Hefe-Extrakt

NaCl-Lésung (0,9 %, pH 5,5-6,5) aus
Natriumchlorid ,reinst*

McFarland (0,5) bestehend aus
Bariumchlorid-Dihydrat

Schwefelsaure

Fa. Beckton-Dickinson; 212322

Fa. Beckton-Dickinson; 212322
Fa. Oxoid; SR0158E
Fa. Beckton-Dickinson, 212750

Fa. Merck; 1.06400.1000

Fa. Merck; 1719
Fa. Merck; 731

Kryokonservierung

Ndahrmedium, Chemikalie

Hersteller; Katalognummer

Medium flr unempfindliche Keime aus
Nutrient-Broth No. 2 und
Glycerin

Medium flir empfindliche Keime aus
Pepton aus Casein,

Hefeextrakt und

Glycerin

Fa. Oxoid; CM 67
Fa. Merck; 1.04092.2500

Fa. Merck; 1.07213
Fa. Oxoid; L 21
Fa. Merck; 1.04092.2500

Molekularbiologische Untersuchungen

Ndhrmedium, Chemikalie

Hersteller; Katalognummer

BAP-Agar, bestehend aus
Blutagar-Basis Nr. 2 und
Schafblut
Chlortetrazyklin

PBS-Medium
Ethanol absolut, puriss. p. a.

Fa. Oxoid; CM 271
Fa. Fiebig
Fa. Sigma; C 4881

Fa. Biochrom AG; L 182-50
Fa. Riedel-de Haén; 32205
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1.5 Referenzstamme

Spezies Bezeichnung
E. coli ATCC 25922
Campylobacter coli ATCC 33559
Campylobacter jejuni ATCC 33560
Listeria monocytogenes ATCC 15313
ATCC 2482
Listeria innocua ATCC 14298
Listeria welshimeri SL 5324
Enterococcus faecalis ATCC 29212
Enterococcus faecalis efa3952
Enterococcus casseliflavus ATCC 25788
Bacillus cereus R 89

1.6 Primer und Hybridisierungssonden

Primerpaar

Hersteller; Bestellnummer

tet (M)-fw, tet (M)-rv
tet (O)-fw, tet (O)-rv

TIB MOLBIOL; 468100, -01
TIB MOLBIOL; 468098, -99

Hybridisierungssonden

Hersteller; Bestellnummer

tet (O)-FL, tet (O)-LC
tet (M)-FL, tet (M)-LC

TIB MOLBIOL; 000922648
TIB MOLBIOL; 000922648
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2 Methoden

2.1 Phanotypische Untersuchungen

211 Probennahme

Die Beprobung erfolgte zum einen direkt nach der Schlachtung und zum anderen beim
Verkauf an den Verbraucher. So konnte zwischen der Keimkontamination des Lebensmittels
mit dem entsprechenden Empfindlichkeitsverhalten der Keime zur Zeit der Schlachtung und
der im Laufe der Verarbeitung, des Transports, der Lagerung und des Verkaufs

hinzugelangten unterschieden werden.

Die ,Schlachthof-Probennahme® wurden selbst, die Probennahme an der Verkaufstheke von
Mitarbeitern des Landesamts fur Gesundheit und Lebensmittelsicherheit (LGL) durchgefihrt.
Die ,Schlachthof-Proben® wurden jeweils am Schlachttag steril genommen und stammten bei
Schweinefleisch aus vier, bei Hahnchenfleisch aus drei verschiedenen bayerischen
Schlachthéfen. Die Gesamtzahl der ,Schlachthof-Proben® setzte sich aus 250 ,Hahnchen-"
und 250 ,Schweinefleisch-Proben® zusammen.

Bei der Probennahme an der Verkaufstheke wurde, wie in Abb. 4 dargestellt, zwischen Super-
markten und Metzgereien unterschieden. Das aufgezeigte Verhéltnis der Probenzahl ent-
spricht dem Einkaufsverhalten des Verbrauchers. So stammten insgesamt 200 ,Hahnchen-"
und 200 ,Schweinefleisch-Proben“ vom Supermarkt und 50 ,Hahnchen-" und 50

~Schweinefleisch-Proben” von der Metzgerei.

1.000
Fleischproben
1
| 1

500 Proben 500 Proben
Schlachthof Verkaufstheke
|
1 1
400 Proben 100 Proben
Supermarkt Metzgerei
| | (200 Proben ) (50 Proben
250 Proben 250 Proben | Hahnchenfleisch | Hahnchenfleisch
Hahnchenfleisch Schweinefleisch ~ g ~ g
(200 Proben | ([ 50 Proben
— | Schweinefleisch — | Schweinefleisch

(& J - J

Abb. 4: Probennahme fiir die phéanotypischen Untersuchungen
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21.2 Keimisolierung und Keimidentifizierung

Fir die Vergleichbarkeit der Ergebnisse wurden die Keime in beiden Instituten mit den
gleichen Methoden isoliert und identifiziert.

Als Keimspektrum fiir die phanotypischen Untersuchungen wurden sechs Bakterienarten
ausgewahlt.

Die gramnegative Flora wurde durch E. coli, coliforme Keime, Salmonella spp. und
Campylobacter spp. vertreten, die grampositive Flora durch Listeria spp. und Enterococcus
spp..

2.1.21 E. colilColiforme Keime

Die Isolierung von E. coli und coliformen Keimen erfolgte mittels eines Direktausstriches eines
Fleischstlckes auf Rapid” E. coli 2—Agar (vgl. Abb. 5).

Fleischprobe

0

Direktausstrich auf Rapid” E. coli 2-Agar
(24 h, 37 °C)

1k

Isolierung E. coli/coliforme Keime

4

Biochemische Bestatigung,
BBL-Crystal-ENF® (coliforme Keime)

Abb. 5: Kulturelles Nachweisverfahren von E. coli und coliformen Keimen aus Fleischproben

Der Rapid” E. coli 2-Agar ist ein chromogenes Medium, auf dem E. coli als lila- oder
rosafarbene, Coliforme als tirkise Kolonien wachsen. Sich als verdachtig erweisende Kolonien
wurden auf Normalagar subkultiviert und anhand der in Tab. 7 genannten biochemischen
Reaktionen bestatigt.

Die Genus- und Spezieseinordnung der coliformen Keime erfolgte mit Hilfe des BBL-Crystal-
ENF®-Systems.
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Tab. 7: Biochemische Reaktionen zur orientierenden Differenzierung ausgewahlter Bakterien
(nach BRENNER und FARMER 2005)

Biochemische Reaktionen

Keim

Gramverhalten Katalase Oxidase Indol
E. coli - + - +/-
Coliforme - + - +/-
Salmonella spp. - + - -
Campylobacter spp. - + + n. d.
Listeria spp. + + - n. d.
Enterococcus spp. + - - n. d.

n. d.: nicht durchgefuihrt; ,+“: positive Reaktion; ,-,: negative Reaktion

21.2.2 Salmonella spp.

Keime der Gattung Salmonella wurden nach einer Methode des LGL gemaf} Abb. 6 isoliert.

Fleischprobe

25¢g
~_

gepuffertes Peptonwasser (16-24 h, 37 °C)

0,1 ml
~_
MSRV-Agar (18-24 h, 42 °C)

~_
Rambach-Agar (18-24 h, 37 °C)

N~

Isolierung Salmonella spp.

~_—

Biochemische und serologische Differenzierung/BBL-Crystal-ENF®/

Bestatigung des Resultats und Bestimmung des Serovars/Lysotyps durch das Nationale
Referenzlabor

Abb. 6: Kulturelles Nachweisverfahren von Salmonella spp. aus Fleischproben

Nach der Voranreicherung in gepuffertem Peptonwasser erfolgte die Selektivanreicherung im
Modified Semisolid Rappaport-Vassiliadis-Medium (MSRV). Salmonella-verdachtige Kolonien

bildeten auf dem MSRV-Agar um den Beimpfungstropfen eine weile Schwarmzone. Aus
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dieser Zone wurde Koloniematerial auf Rambach-Agar subkultiviert, auf dem Salmonellen als
pinkfarbene Kolonien mit einem lila Zentrum wuchsen. Sich als verdachtig erweisende
Kolonien wurden auf Normalagar subkultiviert und anhand in Tab. 7 genannter, biochemischer
Reaktionen selektiert.

Die weitere Identifizierung erfolgte mit Hilfe des Dreizucker-Eisen-Agars und des Lysin-Eisen-
Agars sowie des BBL-Crystal-ENF®-Systems und einer serologischen Untersuchung mittels
der Salmonella-Testsera Polyvalent | und II.

Durch das Nationale Salmonellen Referenzlabor erfolgte die Bestatigung der Ergebnisse
sowie die Serotypisierung der Salmonella spp. und Lysotypisierung der Salmonella

Typhimurium-Serovare.

21.2.3 Campylobacter spp.

Zur lIsolierung von Campylobacter spp. wurden die Proben zunachst in dem selektiven
Anreicherungsmedium nach Preston in mikroaerophiler Atmosphare fir 48 h bei 42 °C
bebritet. Im Anschluss daran wurde die Bouillon mit einem sterilen Membranfilter der
Porengrofie 0,65 pm filtriert und das Filtrat auf nicht-selektivem Blutagar kultiviert. Nach 24 h
wuchsen Campylobacter spp. auf diesem als sehr kleine, grau-weil3e glanzende Kolonien.

Die subkultivierten Isolate wurden biochemisch und morphologisch gemal® der Tab. 7
bestatigt. Abschlielend erfolgte die Speziesidentifizierung mit Hilfe des Testsystems API
Campy® (vgl. Abb. 7).

Fleischprobe

L1 s

225 ml Prestonbouillon

QZmI

Filtration (Porengroéf3e 0,65 ym )

i

Blutagar (24 h, 42 °C, 9 % CO,)

g

Isolierung Campylobacter spp.

i

Biochemische Differenzierung/API Campy®

Abb. 7: Kulturelles Nachweisverfahren von Campylobacter spp. aus Fleischproben
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21.2.4 Listeria spp. (nach § 35 LMBG, DIN EN ISO 11290-1)

Die Isolierung und Identifizierung von Listerien erfolgte gemal DIN EN ISO 11290-1,
dargestellt in Abb. 8.

Nach Anreicherung der Fleischprobe in einem selektiven flissigen Medium wurde
Bouillonmaterial auf Oxford- und Palcam-Agar ausgestrichen bzw. ein zweites Mal in einem
flussigen Medium mit einer erhéhten Konzentration an selektiven Agentien angereichert. Mit
der zweiten Anreicherungskultur wurden ebenfalls die zwei bereits genannten festen
Selektivmedien beimpft. Listeria-verdachtige Kolonien wurden auf Blutagar subkultiviert,
biochemisch gemal Tab. 7 getestet und bei Listeria-typischen Reaktionen mit dem Test API

Listeria® endgliltig bestatigt und in Spezies eingeteilt.

Fleischprobe

[less

225 ml Halbfraser-Bouillon (24 h, 30 °C)

4 L m

9 ml Vollfraser-Bouillon

@

Oxford-/Palcamagar (48 h, 37 °C) Oxford-/Palcamagar (48 h, 37 °C)

ik 1yt

Isolierung Listeria spp.

il

Biochemische Differenzierung/API Listeria®

Abb. 8: Kulturelles Nachweisverfahren von Listeria spp. aus Fleischproben

2.1.2.5 Enterococcus spp.

Die Isolierung von Enterococcus spp. erfolgte gemall Abb. 9 im Doppelansatz. Neben dem
Direktausstrich auf CATC-Agar wurde zusatzlich ein Ausstrich auf CATC-Agar nach einer
Voranreicherung in Peptonwasser durchgefuhrt. Damit sollte sichergestellt werden, dass auch
aus gering mit Enterokokken kontaminierten Proben Isolate gewonnen werden konnten.

Enterokokken wuchsen auf CATC-Agar als weinrote bis himbeerfarbene Kolonien. Die
einzelnen Isolate wurden nach dem in Tab. 7 dargestellten Schema vorselektiert und konnten

aufgrund des Metabolismus ausgewahliter Stoffe, wie in Tab. 8 dargestellt, weiter differenziert
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werden. Hierbei lielen sich insbesondere die klinisch relevanten Spezies E. faecalis und
E. faecium von den Ubrigen Enterococcus spp. abgrenzen. Die Tabelle zeigt aber auch die
Reaktionen weiterer Enterococcus spp. und erlaubte, diese in Gruppen einzuteilen. In dieser

Arbeit wurden diese Gruppen wiederum in der Gruppe E. nonfaecalis/nonfaecium (E. nonf.)

zusammengefasst.

Direktausstrich
auf CATC-Agar
(24 h, 37 °C)

Fleischprobe
Q W 109

gk

Isolierung von Enterococcus spp.

90 ml Peptonwasser
(24 h, 37 °C)

CATC-Agar (24 h, 37 °C)

4

Biochemische Bestatigung/Testung des Metabolismus
ausgewahlter Stoffe durch Enterococcus spp.

Abb. 9: Kulturelles Nachweisverfahren von Enterococcus spp. aus Fleischproben

Tab. 8: Metabolismus ausgewadhlter Stoffe durch Enterococcus spp. (nach BEJUK et al. 2000)

Spezies

D(-)Xylose

D(-)Mannitol

L(+)Arabinose

Na-Pyruvat

E. faecium

+

+

. faecalis

+

+

avium

. faecalis (var.)

dispar

durans

hirae

. raffinosus

mmMmmMmmimMm MMM M M| mMm

. casseliflavus
. gallinarum
. flavescens

. mundtii

E.: Enterococcus; ()

“: variabel; ,+“

positive Reaktion; ,-,: negative Reaktion
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21.3 Empfindlichkeitsprifung von Bakterien gegeniiber ausgewahlten
Antibiotika

Im Anschluss an die bakteriologische Keimidentifizierung wurde das Empfindlichkeitsverhalten
der isolierten Stamme gegenuber der in Tab. 9 aufgelisteten Antibiotika gemaf DIN 58940-81
(2002) untersucht.

Bei den gepriften Antibiotika handelte es sich vor allem um Wirkstoffe, die in der
Humanmedizin als Standard- und Reserveantibiotika Anwendung finden. Ausgewahlte, vor
allem in der Veterinarmedizin angewandte und oral verabreichte Antibiotika erganzten die
Liste. Ein weiteres Kriterium der Antibiotikawahl war die Vergleichbarkeit der ermittelten
Empfindlichkeitsergebnisse der untersuchten Proben mit den Ergebnissen bestehender
Resistenz-Uberwachungsprogrammen wie der GENARS- und DANMAP-Studie. Somit wurden

auch Antibiotika, die in den genannten Studien getestet wurden, bertcksichtigt.

Zur Prifung der Antibiotikaempfindlichkeit der Bakterienisolate wurde die Bestimmung der
Minimalen Hemmkonzentration (MHK) mittels Mikrodilutionsverfahren herangezogen.

Zur besseren Standardisierung und zum Vergleich mit Daten der GENARS-Studie wurde auf
das Micronaut®-Testsystem zuriickgegriffen. Die Testung beruhte auf der Rehydratisierung der
Antibiotika durch die Zugabe einer standardisierten Bakteriensuspension. Das Ergebnis wurde
nach entsprechender Inkubation fir die jeweilige Bakteriengattung photometrisch gemessen,
bei Bedarf visuell nachkontrolliert und dann interpretiert.

Der Vergleich der ermittelten MHK mit den empirisch ermittelten Breakpoints der Keime
gegeniiber dem jeweiligen Antibiotikum ermdglichte die Einstufung in ,sensibel, ,intermediar*
oder ,resistent* (STOCK und WIEDEMANN 1998).

Die Empfindlichkeitspradikate ,sensibel“, ,intermediar® oder ,resistent sind nach
DIN 58940 Teil 4 (2002) wie folgt definiert.

Bewertungsstufe ,,sensibel*

umfasst alle mikrobiellen Krankheitserreger mit den definierten niedrigen MHK-Werten.

Bewertungsstufe ,intermediar*
umfasst die Krankheitserreger, bei denen ein antimikrobieller Effekt in vivo nicht in jedem Fall

erwartet werden kann.

Bewertungsstufe ,resistent*
umfasst Krankheitserreger mit MHK-Werten, die in der Regel unter therapeutischen
Bedingungen bei systemischer Therapie nicht realisierbar sind und die bei kontrollierten

klinischen Studien keine ausreichend hohen Erfolgsraten gezeigt haben.
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Tab. 9: Ubersicht iiber die verwendeten Antibiotika
Wirkstoffgruppe Wirkstoff Panel |Konzentrations-| s r | Breakpoint-
bereich (img/l) | (=) | (®) quelle
B-Laktame
a) Penicilline Amoxicillin+ GP 0,125/2-8/2 212 8/2 DIN 2004
Clavulansaure * GN 1/2-128/2 212 8/2 DIN 2004
Ampicillin * GP 0,125-16 2 8 DIN 2004
GN 1-128 2 8 DIN 2004
Mezlocillin GP 2-256 4 16 DIN 2004
GN 4 und 16 4 16 DIN 2004
Oxacillin * GP 0,25-32 1 1 DIN 2004
Penicillin G * GP 0,03125-4 0,125 1 DIN 2004
Piperacillin GN 1-128 4 32 DIN 2004
Piperacillin+Tazobactam GN 1/4-128/4 4 32 DIN 2004
b) Cephalosporine Cefaclor GN 1-8 1 4 DIN 2004
Cefazolin GP 0,125-16 4 8 DIN 2004
Cefepim GN 2-16 4 16 DIN 2004
Cefotaxim GN 0,25-32 2 8 DIN 2004
Cefotaxim+Clavulansaure GN 0,25/4-2/4 2 8 DIN 2004
Cefoxitin GN 2-16 4 8 DIN 2004
Ceftazidim GN 4-16 4 16 DIN 2004
Ceftazidim+Clavulansaure =~ GN 4-16 4 16 DIN 2004
Ceftiofur ** GN 0,5-8 4 4  Danmap 2004
Cefuroxim GP 1-8 4 8 DIN 2004
GN 0,5-64 4 8 DIN 2004
c) Carbapeneme Imipenem GP+GN 0,125-16 2 4 DIN 2004
Meropenem GN 0,125-16 2 8 DIN 2004
Fluorquinolone Ciprofloxacin GP 0,25-32 1 2 DIN 2004
GN 0,0625-8 1 2 DIN 2004
Enrofloxacin * GP+GN 0,0625-8 0,25 2 NCCLS vet
Moxifloxacin GP 0,0625-8 1 2 DIN 2004
Aminoglycoside Amikacin GN 2-16 4 16 DIN 2004
Apramycin * GN 4-64 16 16 Danmap 2004
Gentamicin ** GP 0,25-16 1 4 DIN 2004
GN 0,25-32 1 4 DIN 2004
Gentamicin high GP 512 512 512 Danmap 2004
Kanamycin * GP 8-64 32 32 Danmap 2002
Neomycin * GN 2-32 8 8 Danmap 2004
Netilmicin GN 1und 4 1 4 DIN 2004
Spectinomycin * GN 16-128 64 64 Danmap 2004
Streptomycin GN 4-64 16 16 Danmap 2004
Streptomycin high GP 256-2048 1024 1024 Danmap 2004
Tobramycin GN 0,25-32 1 4 DIN 2004
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Fortsetzung Tab. 9

Wirkstoffgruppe Wirkstoff Panel Konzentrations- | s r Breakpoint-
bereich (mg/l) [(5)]| (®) quelle
Tetrazykline Doxyzyklin * GP+GN 0,125-16 1 4 DIN 2004
Fenicole Chloramphenicol GP+GN 2-64 16 16 Danmap 2004
Florfenicol * GP 2-32 16 16 Danmap 2004
GN 2-64 16 16 Danmap 2004
Makrolide Erythromycin * GP 0,0625-8 1 4 DIN 2004
Tylosin * GP 1-8 8 8 NCCLS
Lincosamide Clindamycin GP 0,0625-8 1 4 DIN 2004
Glykopeptid- Teicoplanin GP 0,25-32 8 16 NCCLS
Antibiotika Vancomycin GP 0,5-64 4 8 DIN 2004
Streptogramine Quinupristin/Dalfopristin GP 0,125-16 1 2 NCCLS
Oxazolidinone Linezolid GP 0,125-16 2 4 Hersteller
Fosfomycin Fosfomycin GP 8-64 32 32 SFM
Nitrofurane Nitrofurantoin GP 32-256 64 256 DIN 2004
Nitroimidazole Metronidazol GP 4-32 4 4 DIN 2004
Polypeptide Colistin * GN 2-64 8 8 Danmap 2004
Antimykobakt. Mittel ~ Rifampicin GP 0,5-4 1 2 NCCLS
Antimikrobielle Sulfamethoxazol/ GP 8-64 16 64 DIN 2004
Folatantagonisten Trimethoprim * GN 1-128 16 64 DIN 2004

*: fir Schweine und Broiler zugelassen (ROSA LISTE 2005)

**: fir Schweine zugelassen (ROSA LISTE 2005)

s: alle ermittelten MHK-Werte mit dem genannten oder einem kleineren Wert sind als sensibel einzustufen
r:  alle ermittelten MHK-Werte mit dem genannten oder einem groReren Wert sind als resistent einzustufen
GP: Antibiotikum zur Testung grampositiver Keime (einschlie3lich Campylobacter spp.)

GN: Antibiotikum zur Testung gramnegativer Keime (ausschliellich Campylobacter spp.)

21.3.1 Testungsverfahren

Die Durchfihrung der Empfindlichkeitsuntersuchungen erfolgte fir E. coli, coliforme Keime,
Salmonella spp., E. faecalis und E. faecium mit einem Standardverfahren, das fir diese Keime
von dem Hersteller des Empfindlichkeitstestsystems etabliert wurde. Die Testung von
E. nonfaecalis/nonfaecium, Listeria spp. und Campylobacter spp. wich von diesem Verfahren
Keime hinsichtlich des Nahrmediums, der

aufgrund besonderer Anspriiche der

Keimkonzentration sowie der Bebrutungstemperatur und —zeit ab.
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a) Standardverfahren zur Empfindlichkeitspriifung von E. coli, coliformen Keimen,

Salmonella spp., E. faecalis und E. faecium (siehe Abb. 10)

Von Ubernachtkulturen auf Blutagar wurden ein bis fiinf Kolonien abgenommen und in NaCl-
Lésung mit einem pH-Wert von 5,9 bis 6,4 Uberimpft. Die Suspension wurde auf einen
Tribungsgrad nach McFarland von 0,5 eingestellt. Aus dieser Suspension wurden 50 pl in
13 ml Maller-Hinton-Bouillon aus der GENARS-Charge gegeben, das einer Keimkonzentration
von ca. 10° KBE/ml entsprach.

Die Suspension wurde mit Hilfe einer Acht-Kanal-Pipette in die Kavitaten der vorbeschichteten
Mikrotitrationsplatten Uberfiihrt. Diese wurden mit einer Klebefolie verschlossen und 20 h bei
37 °C in aerober Atmosphare bebritet. Keimwachstum zeigte sich durch Tribung und wurde

mit einem Photometer ausgewertet.

Ubernachtkultur auf Blutagar

@ 1-5 Kolonien

5 ml NaCl, Mc Farland 0,5

@ 50 pl

13 ml Muller-Hinton-Bouillon

iyl (100 pl/Kavitat)

Mikrotitrationsplatten (20 h, 37 °C)

1l

Photometrische Messung

Abb. 10: Standardverfahren zur Empfindlichkeitspriifung von aus Fleischproben isolierten
Bakterien-Stammen

b) Verfahren zur Empfindlichkeitspriifung von E. nonfaecalis/nonfaecium (siehe Abb.
11)

Das Wachstum dieser Enterokokkenspezies wurde durch das im Standardverfahren
verwendete Nahrmedium, die Miuller-Hinton-Bouillon, nur mangelhaft unterstitzt. Deshalb
wurde zur Testung von E. nonf. das Haemophilus-Test-Medium (HTM) als Nahrmedium

verwendet. In allen anderen Punkten entsprach die Vorgehensweise dem Standardverfahren.
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Ubernachtkultur auf Blutagar

@1-5 Kolonien

5 ml NaCl, Mc Farland 0,5

@50p|

13 ml HTM-Bouillon
@(100 upl/Kavitat)

Mikrotitrationsplatten (20 h, 37 °C)

a

Photometrische Messung

Abb. 11: Verfahren zur Empfindlichkeitsprifung von aus Fleischproben isolierten
E. nonfaecalis/nonfaecium-Stammen

c¢) Verfahren zur Empfindlichkeitspriifung von Listeria spp.

Die Empfindlichkeitstestung von Listeria spp. erfolgte in Anlehnung an die Arbeit von TROXLER
et al. (2000) und unterschied sich vom Standardverfahren in der Uberfiihrung von 100 pl

Keimsuspension in 13 ml HTM-Bouillon. Abb. 12 stellt die Vorgehensweise dar.

Ubernachtkultur auf Blutagar

@ 1-5 Kolonien

5 ml NaCl, Mc Farland 0,5

@ 100 pl

13 ml HTM-Bouillon
@ (100 ul/Kavitat)

Mikrotitrationsplatten (20 h, 37 °C)

a

Photometrische Messung

Abb. 12: Verfahren zur Empfindlichkeitspriifung von aus Fleischproben isolierten Listeria-
Stammen
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d) Verfahren zur Empfindlichkeitspriifung von Campylobacter spp.

Die Vorgehensweise der Empfindlichkeitsprifung von Campylobacter spp., dargestellt in
Abb. 13, erfolgte in Anlehnung an die Arbeit von LUBER et al. 2003.

Es wurden einige Kolonien von einer 48 h-Blutagarkultur abgenommen und in 5 ml Mdiller-
Hinton-Bouillon geldst, um eine Keimkonzentration von 10° KBE/ml zu erhalten. Bei einer
Bebritung von 24 h bei 42 °C in mikroaerophiler Atmosphéare stellte sich die Keimsuspension
auf eine konstante Keimkonzentration ein, so dass man nach Uberfiihrung von 200 pl in 13 ml
Mller-Hinton-Bouillon einen Keimgehalt von ca. 10° bis 107/ml erhielt. Mit dieser Suspension
wiederum wurden die Mikrotiterplatten beimpft und bei 42 °C in mikroaerophiler Atmosphare
48 h bebritet. AuRerdem ist zu erwahnen, dass die Empfindlichkeitsprifung der
Campylobacter spp. auf der Mikrotiterplatte flir grampositive Keime erfolgte, da diese Platte

mit den flr Campylobacter spp. therapierelevanten Antibiotika versehen war.

Kulturen auf Blutagar
(Bebriutungszeit 48 h, 42 °C, 10 % CO,)

@ einige Kolonien

5 ml Muller-Hinton-Bouilon (24 h, 42 °C, 10 % CO,)

@ 200 lJ|

13ml Muller-Hinton-Bouillon

@ (100 pl/Kavitat)

Mikrotitrationsplatten (48 h, 42 °C, 10 % CO,)

s

Photometrische Messung

Abb. 13: Verfahren zur Empfindlichkeitsprifung von aus Fleischproben isolierten
Campylobacter-Stammen
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2.1.3.2 Qualitatskontrolle

Zur Vermeidung von Fehlinterpretationen und zur Gewahrleistung replizierbarer Ergebnisse
erfolgte in regelméRigen Abschnitten eine Uberprifung des Empfindlichkeitstestungs-
verfahrens mittels Kontrollstdmmen, deren MHK-Werte gegen die zu testenden Substanzen
bekannt waren. Als Referenzkeime wurden E. coli DSM 1103, Campylobacter coli DSM 4689,
Campylobacter jejuni DSM 4688, Listeria monocytogenes DSM 20600 und ATCC 2482,
Listeria innocua ATCC 14298, Listeria welshimeri SL 5324, Enterococcus faecalis DSM 2570
und Enterococcus casseliflavus DSM 20680 verwendet.

Aulerdem ist zu erwahnen, dass auf jeder Mikrodilutionsplatte eine Kavitat als
Wachstumskontrolle fungierte und somit das Keimwachstum unbeeinflusst von
antimikrobiellen Wirkstoffen Uberprift werden konnte.

Zur Reinheitskontrolle wurden die Pipettenspitzen, die zum Beimpfen der Resistenzplatten
verwendet wurden, auf Blutagar ausgestrichen.

Zur Uberpriifung des verwendeten Inokulums wurde die visuelle Einschatzung des
Tribungsgrads in regelmaligen Abstdnden, bei Enterococcus spp. stets, photometrisch

Uberprift.
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2.2 Molekularbiologische Untersuchungen
221 Probennahme

Die Proben stammten zu gleichen Teilen von Schweine- und Hahnchenfleischhaut, wurden
mittels steriler Stanze gewonnen und entsprachen einer Oberfliche von 3,14 cm? Die
Beprobung wurde selbst durchgefihrt und erfolgte wie bei der Probennahme zur
phanotypischen Untersuchung zum einen direkt nach der Schlachtung und zum anderen beim
Verkauf an den Verbraucher.

Die insgesamt 200 Proben setzten sich aus 100 ,Schweine-" und 100 ,Hahnchenfleisch-
Proben“ zusammen. Diese wiederum wurden zu gleichen Teilen am Schlachthof an der
Verkaufstheke genommen. Von den jeweils 50 ,Schweine-" und 50 ,Hahnchenfleisch-
Proben®, die von der Verkaufstheke stammten, wurden wiederum jeweils 40 Proben im

Supermarkt und 10 Proben in der Metzgerei genommen (vgl. Abb. 14).

200
Fleischproben
I

I 1
100 Proben 100 Proben
Schlachthof Verkaufstheke
|
I 1
80 Proben 20 Proben
Supermarkt Metzgerei
1 1 40 Proben 10 Proben
50 Proben 50 Proben Hahnchenfleisch Hahnchenfleisch
Hahnchenfleisch Schweinefleisch
40 Proben 10 Proben
Schweinefleisch Schweinefleisch

Abb. 14: Probennahme fiir die molekularbiologischen Untersuchungen

2.2.2 DNA-Extraktion

Die DNA-Extraktion aus den Fleischproben erfolgte mit dem E.Z.N.A.® Bacterial DNA-Kit der
Fa. Peqglab.

Hierbei wurden die auf der Hautprobe befindlichen Bakterien in PBS suspendiert. Nach Abbau
der Zellwand der geernteten Bakterien mit Lysozym wurden die Zellen durch Verdau mit
Proteinase K lysiert. Das Lysat wurde auf eine HiBind®-Zentrifugensaule geladen, in der die
DNA-Molektlle an die darin enthaltene Silikamembran banden. Zellularer Debris, Salze und
andere Kontaminationen wurden durch zwei Waschschritte mit speziellen Puffern entfernt.
Abschliellend wurde die DNA eluiert.

Die einzelnen Arbeitsschritte der DNA-Extraktion sind in Abb. 15 aufgefuhrt.

Zur Qualitatskontrolle wurde als zwolfte Probe stets eine ,Negativ-Kontrolle® extrahiert.
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Herstellung des Bakterienpellets

Zugabe von 1,2 ml PBS pro Probe mit einer Oberflache von 3,14 cm?
Suspendieren der Bakterien durch Schitteln, 15 min

Abzentrifugieren bei 18.000 g, 10 min und Abpipettieren des Uberstands iiber dem Pellet

Lyse der Zellen

Resuspension des Pellets in 100 yl TE Puffer
Zugabe von 100 ul Lysozymldsung und Inkubation bei 30 °C, 10 min
Zugabe von 20 ul RNase A und Inkubation bei Raumtemperatur, 2 min
Abzentrifugieren bei 4.000 g, 5 min und Abpipettieren des Uberstandes
Resuspension des Pellets in 200 yl BTL Puffer
Zugabe von 25 ul OB-Protease, vorsichtiges Mischen und Inkubation bei 55 °C, 60 min
Zugabe von 220 ul BDL Puffer und Inkubation bei 70 °C, 10 min

!

Ausfallen der DNA

Zugabe von 220 pl eiskaltem Ethanol (100 %), vorsichtiges Mischen

U

Aufreinigung der DNA

Pipettieren der Losung auf eine Gelfiltrationssaule
Abzentrifugieren bei 8.000 g, 1 min und Verwerfen des Filtrats

Zugabe von 750 pl Waschpuffer auf die Membran und Abzentrifugieren bei 8.000 g, 1 min

Waschvorgang wird wiederholt, Trocknung bei 10.000 g, 2 min

U

Elution der DNA

Zugabe von 50 ul Tris-HCL auf die Membran und Inkubation bei 70 °C, 1 min

Abzentrifugieren bei 8.000 g, 1 min und Wiederholung des Elutionsschritts

U

Eluat wird in einem Reaktionsgefald aufgefangen und der PCR als Probe zugefihrt

Abb.

15: DNA-Extraktion mit E.Z.N.A.® Bacterial DNA-Kit der Fa. Peqglab
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2.2.3 Nachweis von Resistenzgenen mittels real-time PCR

Der Nachweis der Resistenzgene erfolgte mittels real-time PCR. Hierbei wurde der
LightCycler® der Fa.Roche verwendet. Die amplifizierten DNA-Stiicke wurden mit
Hybridisierungssonden als Fluoreszenzmarker detektiert, der DNA-Nachweis war somit

sequenzspezifisch.

Nachweis von tet (M), tet (O)

Als Genspektrum fir die genotypischen Untersuchungen wurden die Tetrazyklin-Resistenz-
Gene tet (M) und tet (O) ausgewahlt. Die nachfolgende Tab. 10 zeigt die fir den Nachweis

von tet (M) und tet (O) verwendete Zusammensetzung des PCR-Ansatzes.

Tab. 10: Zusammensetzung des Master Mix (Fast Start DNA Master Hybridization-Probes)

Bestandteile Eingesetztes Volumen Endkonzentration
Wasser 6,6 pl -

MgCl, 2,4 pl 4 mM

Fast Start® DNA Master 2,0 ul -

Primer (fw) 1,0 ul 0,3 mM
Primer (rv) 1,0 yl 0,3 mM
Sonde (FL) 1,0 pl 0,2 mM
Sonde (LC) 1,0 yl 0,2 mM

fw: forward; rv: reverse; FL: Hybridisierungssonde Fluoreszein; LC: Hybridisierungssonde LC-640

Die Programmierungen des LightCycler®-Gerits fiir die Denaturierung der Template-DNA, der

Amplifikation der Target-DNA und die Schmelzkurvenanlayse sind in Tab. 11 dargestellt.

Tab. 11: Einstellungen des LightCycler®-Gerits

tet (M) tet (O)
Prainkubation 95 °C/600 s
Amplifikation Denaturierung 95°C/0s
Annealing 50 °C/8 s 56 °C/8 s
Elongation 72°Cl4d s 72°Cl4d s
Zyklenanzahl (n) 50 50
Schmelzkurve Von 50 °C auf 95 °C/30 s

Die verwendeten Primer nach AMINOV et al. (2001) und Hybridisierungssonden sind Tab. 12

zu entnehmen.
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Tab. 12: Verwendete Primer und Hybridisierungssonden zur Amplifikation von tet (M) und
tet (O)

Zielgen Primer- und Sequenz

Sondenpaare

Primer | tet (M)-171 fw | 5’ACAg AAA gCTT ATT ATA TAAC

tet (M)-171 rv 5°-Tgg CgT gTC TAT gAT gTT CAC
tet (M)

Sonden | tet (M)-FL 5'ATCCgTCCTCgTTgTACCTTTgTCC-FL

tet (M)-LC 5°-LC Red 640-CgCTTCCTAATTCTgTAATCgCTCCA-PH

Primer | tet (O)-171 fw 5°-Acgg ARAg TTTA TTgT ATACC

tet (O)-171rv 5" Tgg CgT ATC TAT AAT gTT gAC

tet (O)
Sonden | tet (O)-FL 5°-gCgTCAAAggggAATCACTATCCAgAC-FI

tet (O)-LC 5" LC Red 640-gCAgTgACATCTTTTCAgTgggAggAT-PH

fw: forward; rv: reverse; FL: Hybridisierungssonde Fluoreszein; LC: Hybridisierungssonde LC-640

Als tet (M)-Standard diente der Bacillus cereus-Stamm R 89 (AGERS@ et al. 2004). Die Gene
fur den Standard tet (O) stammten aus dem E. faecalis-Stamm efa3952 der Arbeit BURGHARD
(2006), deren Bestatigung durch Sequenzierung durch die Fa. Sequiserve erfolgte. Da R 89
tet (M) genau in einer Kopie verankert tragt, wurde R 89 auch zur Methodenvalidierung

genutzt.

Methodenvalidierung

Zur Bestimmung der Wiederfindungsrate wurden tet (M, O)-Gen-freie ,Hahnchen-" und
~Schweinefleischhaut-Proben mit PBS gesplilt und anschlieRend die abpipettierten PBS-
Lésungen mit R 89-Suspensionen beimpft, so dass Konzentrationen von 10° bis 10° KBE/ml
zu erwarten waren. Das Verhaltnis der PBS-Lésung zur Keimsuspension betrug 10:1. Die
Extraktion und anschlieRende Amplifikation und Quantifikation mittels real-time PCR wurde,
wie unter 2.2.2. und 2.2.3. beschrieben, durchgefiihrt.

Die Herstellung von DNA-freien ,Hahnchen-" und ,Schweinefleischhaut-Proben® erfolgte
durch Cobaltg-Bestrahlung mit 480 kGy fur 72 h im Institut fir Radiochemie der TUM in
Garching in Anlehnung an AGERS@ et al. (2004) und BURGHARD (2006). Fir reproduzierbare
Keimkonzentrationen wurde die Ausgangslésung auf einen Tribungsgrad von McFarland 1
(3x 102 KBE/ml) eingestellt und in 1:10 Stufen verdiinnt. Zur Bestimmung der
Wiederfindungsraten wurden die Verdiinnungsstufen mit Keimkonzentrationen von 10° bis 10*

eingesetzt.
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2.3 Datenauswertungen

Die Beratung fir die statistischen Untersuchungen erfolgte durch das STABLAB-Institut der
LMU Munchen. Die Ausfiihrung der statistischen Untersuchungen wurde mit den Programmen

SPSS® und Excel® vorgenommen.

Kultureller Keimnachweis und Keimisolierung

Proben wurden als ,negativ‘ eingestuft, wenn sich aus ihnen mit Hilfe der genannten
Kultivierungsverfahren keine Kolonien anzichten liellen. Dementsprechend wurden Proben
als ,positiv* beurteilt, wenn nach der Kultivierung mindestens eine Kolonie gemal den
genannten Verfahren isoliert und bestatigt werden konnte.

Dabei wurden im Falle einer positiven Probe bezlglich der genannten Keime jeweils zwei
Isolate identifiziert. Zur Vermeidung der Ergebnisverzerrung durch ,Copy“-Stdmme wurde
jedoch bei Speziesgleichheit nur ein Isolat der Empfindlichkeitsprifung zugefiihrt, bei
unterschiedlichen Spezies beide. Ebenfalls nicht einbezogen in die Isolatezahl wurden die
Stamme, die nach der Kryokonservierung oder auf der Mikrotiterplatte kein Wachstum
zeigten. Somit handelte es sich bei den genannten Isolatezahlen nur um die Isolate, fur die
Empfindlichkeitsergebnisse ermittelt wurden.

Der statistische Vergleich der Pravalenzraten erfolgte mittels Chi-Quadrat-Test.

Phanotypische Resistenzuntersuchungen

Bei den phanotypischen Resistenzuntersuchungen wurden die fur den jeweiligen Wirkstoff
ermittelten MHK-Werte, die niedriger als die kleinste getestete Konzentrationsstufe waren,
dieser kleinsten getesteten Konzentrationsstufe gleichgesetzt. Alle ermittelten MHK-Werte, die
hoher als der untersuchte Konzentrationsbereich lagen, wurden dem nachst héheren des

hdchsten untersuchten MHK-Werts zugeordnet.

Auswertung der eigenen Untersuchungen

Bei der Ergebnisauswertung wurde zunachst die Haufigkeitsverteilung sensibler,
intermediarer und resistenter Isolate betrachtet. Die Ergebnisprasentation erfolgte auf
Speziesebene und wurde fir das Probenmaterial Hiahnchen- und Schweinefleisch getrennt
dargestellt. Die Resistenzraten der ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-Isolate” wurden mittels
Chi-Quadrat-Test verglichen. Des Weiteren wurden die Ergebnisse beziglich der
Vermarktungsstufe des Probenmaterials aufgetrennt und gegentbergestellt. Der Vergleich der

von ,Schlachthof-" und von ,Verkaufstheke-Proben® stammenden Isolate erfolgte zum einen
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im Hinblick auf die Vorkommenshaufigkeit resistenter Keime (Chi-Quadrat-Test), zum anderen
im Hinblick auf die Mittelwerte logarithmisch (logz) umgewandelter MHK-Werte (t-Test). Auf
diese Weise konnten sowohl die klinisch-resistenten” als auch die ,mikrobiologisch-
resistenten® Populationen erfasst und verglichen werden. ,Mikrobiologisch-resistente”
Populationen kénnen auf Grund der bimodalen Verteilung der MHK-Werte von der
Ursprungspopulation unterschieden werden. Dabei missen die MHK-Werte der
,mikrobiologisch-resistenten“ Population die Breakpoints zur ,klinischen Resistenz® nicht
Uberschreiten und somit nicht zur Erhéhung der Resistenzrate fuhren.

Eine Ausnahme hinsichtlich des statistischen Vergleichs bildeten die auf der Mikrotiterplatte
fur gramnegative Keime getesteten Antibiotika Netilmicin und Mezlocillin. Da diese zwei
Antibiotika nur auf drei Antibiotikakonzentrationen getestet wurden, wurde fir diese zwei

Wirkstoffe als statistisches Nachweisverfahren nur der Chi-Quadrat-Test gewahlt.

Vergleich der erhobenen Resistenzdaten mit Daten des GENARS-Projekts

Die eigenen ermittelten Resistenzdaten wurden mit Resistenzdaten des GENARS-Projekts
verglichen, die dem Beprobungszeitraum zweites Halbjahr 2004 entstammten. Neben der
Gegenuberstellung der Resistenzraten erfolgte der statistische Vergleich mittels Chi-Quadrat-
Test.

Molekularbiologische Untersuchungen

Die Darstellung der Ergebnisse der molekularbiologischen Untersuchung erfolgte in logqo
mittels Box-Plot. Um auch Proben, fir die kein Gengehalt nhachgewiesen werden konnte, in
dieser Grafik darstellen zu kédnnen, wurden zu allen Ergebnissen vor der Logarithmierung der

Wert 1 hinzuaddiert. Fur den statistischen Vergleich wurde der t-Test gewahlt.
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D Ergebnisse

1 Phanotypische Untersuchungen
1.1 Keimisolierung

In der Zeit vom 5. November 2003 bis 15. Februar 2005 wurden 500 ,Schweine-" und 500
,Hahnchenfleisch-Proben“ in Zusammenarbeit mit dem LGL auf Salmonella spp.,
Campylobacter spp., Listeria spp., Enterococcus spp., E.coli und coliforme Keime
untersucht.

Tab. 13 gibt eine Ubersicht Gber die Nachweishdufigkeit der ausgewanhlten Bakterien in den
.Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-Proben“ bayerischer Herkunft. Dabei ist zu beobachten,
dass in den ,Hahnchenfleisch-Proben® E. coli mit 86,0 % und Enterococcus spp. mit 90 %,
in den ,Schweinefleisch-Proben® coliforme Keime mit 67,6 % und Enterococcus spp. mit
62,2 % besonders haufig nachgewiesen werden konnten. Die geringsten Nachweisraten mit
17,4 % bei den ,Hahnchenfleisch-Proben® und 0,4 % bei den ,Schweinefleisch-Proben*
waren bei Salmonella spp. zu verzeichnen. Des Weiteren ist zu vermerken, dass im
Hahnchenfleisch, mit Ausnahme der coliformen Keime, stets haufiger die avisierten Keime

nachgewiesen werden konnten als im Schweinefleisch.

Tab. 13: Nachweishaufigkeit ausgewahliter Bakterien in Hahnchen- und Schweinefleisch
bayerischer Herkunft

Keim Hahnchenfleisch* Schweinefleisch*
positive Proben isoljerte positive Proben isoljerte
Stamme Stamme
(n) (%) (n) (n) (%) (n)
E. coli 430 86,0 430 247 49,4 247
Coliforme 255 51,0 257 338 67,6 350
Salmonella spp. 87 17,4 87 2 0,4 2
Campylobacter spp. 336 67,2 318 105 21,0 103
Listeria spp. 294 58,8 325 87 17,4 92
Enterococcus spp. 450 90,0 455 311 62,2 327
* n=500

In den anschlieBenden Abb. 16 und Abb. 17 wurden die Keimisolierungsergebnisse hin-

sichtlich der unterschiedlichen Vermarktungsstufen gegentbergestellt.

Bei den untersuchten ,Hahnchenfleisch-Proben“ war auffallig, dass bei den Proben, die an

der Verkaufstheke gewonnen wurden, signifikant weniger haufig E. coli und Enterococcus
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spp. nachgewiesen wurden. Daflir lag die Nachweishaufigkeit von coliformen Keimen,
Salmonella spp. und Listeria spp. statistisch signifikant Uber den Proben, die vom
Schlachthof stammten.

Eine detaillierte Ergebnisaufschlisselung gibt Tab. A 1 im Anhang.

100,0%
80,0% +—
60,0% -
40,0% A
0,0% \ \ \
E.coli* coliforme Salmonella  Campylobacter Listeria spp.*  Enterococcus
Keime* spp.* spp. spp.*

@ Schlachthof (n=250) W Verkaufstheke (n=250)

Abb. 16: Nachweishaufigkeit ausgewdhlter Bakterien in Hahnchenfleisch in Abhdngigkeit von
der Vermarktungsstufe (*: Differenz Schlachthof vs. Verkaufstheke statistisch signifikant)

In den ,Schweinefleisch-Proben®, die von der Verkaufstheke stammten, wurden signifikant
weniger haufig E. coli, Campylobacter spp. und Enterococcus spp. nachgewiesen als in
jenen, die am Schlachthof genommen wurden. Daflir war die Nachweishaufigkeit coliformer
Keime und die der Listeria spp. in den von der Verkaufstheke bezogenen Proben signifikant
hoher. Bezlglich Salmonella spp. waren von den untersuchten ,Schweinefleisch-Proben®
jeweils nur eine vom Schlachthof und eine von der Verkaufstheke stammende Probe positiv.

Die jeweiligen Einzelergebnisse sind in Tab. A 2 im Anhang aufgelistet.

100,0%
80,0% -
60,0% +—
40,0%
e B 'm
0,0% T T T T
E.coli* coliforme Salmonella  Campylobacter Listeria spp.* Enterococcus
Keime* spp. spp.* spp.*

@ Schlachthof (n=250) W Verkaufstheke (n=250)

Abb. 17: Nachweishaufigkeit ausgewahliter Bakterien in Schweinefleisch in Abhéangigkeit von
der Vermarktungsstufe (*: Differenz Schlachthof vs. Verkaufstheke statistisch signifikant)
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1.2 Keimdifferenzierung

In den folgenden Tab. 14 bis Tab. 18 wurden die Ergebnisse der Spezies- bzw. der
Serovardifferenzierungen der Gruppe der coliformen Keime und der Gattungen Salmonella,
Campylobacter, Listeria und Enterococcus dargestellt. Die Differenzierungsergebnisse
wurden fir die ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-Proben“ genannt und wurden zudem
entsprechend der Vermarktungsstufe nach ,Schlachthof* bzw. ,Verkaufstheke* weiter-

unterteilt.

1.21 Coliforme Keime

In Tab. 14 wurden die isolierten, coliformen Keime entsprechend ihrer Gattungs- und
Spezieszugehorigkeit aufgelistet. So wurden insgesamt 167 Stamme der Gattung
Enterobacter, 116 Stamme der Gattung Serratia, 83 Stdmme der Gattung Citrobacter und
125 Stamme der Gattung Klebsiella auf Speziesebene identifiziert. Des Weiteren wurden
weitere 116 coliforme Keime differenziert und aufgrund geringer Isolatezahlen unter der

Gruppe ,sonstige” zusammengefasst.

Tab. 14: Gattungs- und Spezieszugehorigkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch
isolierten, coliformen Keimen

Isolate Speziesverteilung

Gattun Herkunft
g (n) (n)

Enterobacter = Hahnchenfleisch* 61 Ent. cloacae (18),  Ent. aerogenes (15), Ent.
cancerogenus (9), Ent. sakazakii (12), Ent.
gergoviae (4), Ent. asburiae (3)
Schlachthof** 21 Ent. aerogenes (3), Ent. cancerogenus (4), Ent.
sakazakii (7), Ent. gergoviae (4), Ent. asburiae (3)
Verkaufstheke** 40 Ent. cloacae (18), Ent. aerogenes (12), Ent.
cancerogenus (5), Ent. sakazakii (5)
Schweinefleisch* 106 Ent. cloacae (74), Ent. aerogenes (12), Ent.
cancerogenus (8), Ent. sakazakii (5), Ent.
gergoviae (6), Ent. asburiae (1)
Schlachthof** 62 Ent. cloacae (54), Ent. aerogenes (1), Ent.
cancerogenus (2), Ent. sakazakii (4), Ent.
gergoviae (1)
Verkaufstheke** 44 Ent. cloacae (20), Ent. aerogenes (11), Ent.
cancerogenus (6), Ent. sakazakii (1), Ent
gergoviae (5), Ent. asburiae (1)
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Fortsetzung Tab. 14

Serratia Hahnchenfleisch* 72 Ser. marcescens (37), Ser. fonticola (16), Ser.
liquefaciens (13), Ser. rubidaea (5), Ser. odorifera
1(1)
Schlachthof** 5 Ser. fonticola (1), Ser. liquefaciens (4)
Verkaufstheke** 67 Ser. marcescens (37), Ser. fonticola (15), Ser.
liquefaciens (9), Ser. rubidaea (5), Ser. odorifera
1(1)
Schweinefleisch* 44 Ser. marcescens (36), Ser. fonticola (1), Ser.
liquefaciens (7)
Schlachthof** 6 Ser. marcescens (5), Ser. liquefaciens (1)
Verkaufstheke** 38 Ser. marcescens (31), Ser. fonticola (1), Ser.
liquefaciens (6)
Citrobacter Hahnchenfleisch* 37 Cit. freundii (31), Cit. amalonaticus (6)
Schlachthof** 23 Cit. freundii (18), Cit. amalonaticus (5)
Verkaufstheke** 14 Cit. freundii (13), Cit. amalonaticus (1)
Schweinefleisch* 46 Cit. freundii (41), Cit. amalonaticus (3), Cit. koseri
2
Schlachthof** 32 Cit. freundii (28), Cit. amalonaticus (2), Cit. koseri
(2)
Verkaufstheke** 14 Cit. freundii (13), Cit. amalonaticus (1)
Klebsiella Hahnchenfleisch* 39 K. oxytoca (23),K. pneumoniae ssp. pneumoniae
(16)
Schlachthof** 25 K. oxytoca (13), K. pneumoniae ssp. pneumoniae
(12)
Verkaufstheke** 14 K. oxytoca (10), K. pneumoniae ssp. pneumoniae
4)
Schweinefleisch* 86 K. oxytoca (59), K. pneumoniae ssp. pneumoniae
(27)
Schlachthof** 62 K. oxytoca (42), K. pneumoniae ssp. pneumoniae
(20)
Verkaufstheke** 24 K. oxytoca (17), K. pneumoniae ssp. pneumoniae
()
.sonstige“ Hahnchenfleisch* 48 Hafnia alvei (7), Pantoea agglomerans (12),
Kluyvera ascorbata (5), Yersinia enterocolitica
(1), Escherichia fergusonii (10), Escherichia
hermanii (2), Cedeca lapagei (3), Cedeca neteri
(1), Ewingella americana (4), Leclercia
adecarboxylata (1), Yokenella regensburgei (1),
Morganella morganii (1)
Schweinefleisch* 68 Hafnia alvei (19), Pantoea agglomerans (24),

Kluyvera ascorbata (4), Yersinia enterocolitica
(4), Escherichia fergusonii (2), Escherichia
hermanii (5), Cedeca lapagei (1), Ewingella
americana (2), Leclercia adecarboxylata (2),
Moellerella wisconsensis (3), Rhanella aquatilis
(1), Yokenella regensburgei (1)

Ent.: Enterobacter; Ser.: Serratia; Cit.: Citrobacter
*n=500, ** n=250
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Die prozentuale Verteilung der Gattungen der aus H&hnchenfleisch unterschiedlicher
Beprobungsorten gewonnenen Isolate ist Abb. 18 zu entnehmen. In den Diagrammen
wurden die Ergebnisse der vom Schlachthof und von der Verkaufstheke stammenden
Proben einander gegeniber gestellt. Bei den ,Schlachthof-Proben® stellten Enterobacter
spp., Citrobacter spp. und Klebsiella ssp. mit mehr als 70 % den gréfliten Anteil dar. Sehr
gering dagegen war der Anteil des Genus Serratia spp. mit 5,2 %. Im Vergleich dazu betrug
der prozentuale Anteil von Enterobacter spp., Citrobacter spp. und Klebsiella ssp. bei den
von der Verkaufstheke stammenden ,Hahnchenfleisch-Proben® nur 42 %. Das Vorkommen

von Serratia spp. war mit ca. 42 % sehr hoch.

Schlachthof (n=96) Verkaufstheke (n=161)

B Enterobacter spp. W Serratia spp. [J Citrobacter spp. @ Klebsiella spp. [Jsonstige
Abb. 18: Genusverteilung coliformer Keime, isoliert aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher
Vermarktungsstufen

Abb. 19 zeigt die prozentuale Verteilung der Gattungen coliformer Keime in
Schweinefleisch. Wie bereits beim Hahnchenfleisch stellten Enterobacter spp., Citrobacter
spp. und Klebsiella spp. bei den ,Schlachthof-Proben den groRten Anteil und machten
90,7 % aller coliformen Keime aus. Der Anteil an Serratia spp. war mit 3,5 % wie bei den
-Hahnchenfleisch-Proben® sehr gering. Bei den an der Verkaufstheke genommenen Proben
war hingegen der Anteil an Serratia spp. sechsmal so grof3. Der Anteil an Enterobacter spp.,

Citrobacter spp. und Klebsiella ssp. betrug nur 46 %.
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Schlachthof (n=172) Verkaufstheke (n=178)

36,0%

W Enterobacter spp. ] Serrétia Spp. [ Citrobacter spp. [ Klebsiella spp. [J sonstige

Abb. 19: Genusverteilung coliformer Keime, isoliert aus Schweinefleisch unterschiedlicher
Vermarktungsstufen

1.2.2 Salmonella spp.

Tab. 15 zeigt die Serovar- und Phagentypergebnisse der Salmonella-lsolate. Besonders
haufig konnte S. Typhimurium RDNC nachgewiesen werden und machte 73 % aller Isolate
aus. Die zwei aus Schweinefleisch stammenden Salmonella-lsolate erwiesen sich als
S. Typhimurium DT 104.

Tab. 15: Serovarzugehorigkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten
Salmonella spp.

Herkunft Isolate Serovarverteilung
(n) (n)
Hahnchenfleisch* 87 S. Typhimurium RDNC (65), S. Typhimurium DT 104 low (1),

S. Enteritidis PT 6a (1), S. Enteritidis PT 14b (1), S. Infantis (4),
S. Thompson (5), S. Kimuenza (1), S. Indiana (1), S. der Gruppe
B (1), S. der Gruppe C1 (4), S. Paratyphi B (3)

Schlachthof** 35 S. Typhimurium RDNC (32), S. Typhimurium DT 104 low (1),
S. Infantis (1), S. der Gruppe B (1),

Verkaufstheke** 52 S. Typhimurium RDNC (33), S. Enteritidis PT 6a (1), S. Enteritidis
PT 14b (1), S. Infantis (3), S. Thompson (5), S. Kimuenza (1),
S. Indiana (1), S. der Gruppe C1 (4), S. Paratyphi B (3)

Schweinefleisch* 2 S. Typhimurium DT 104 (2)
Schlachthof** 1 S. Typhimurium DT 104 (1)
Verkaufstheke** 1 S. Typhimurium DT 104 (1)

S.: Salmonella
*n=500, ** n=250
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1.2.3 Campylobacter spp.

Die Differenzierungsergebnisse der Campylobacter spp. wurden in Tab. 16 zusammen-
gefasst. Dabei ist zu beobachten, dass im Hahnchenfleisch mit mehr als 70 % vor allem
C. jejuni, dagegen im Schweinefleisch ebenfalls mit mehr als 70 % vor allem C. coli

nachgewiesen werden konnte.

Tab. 16: Spezieszugehorigkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten

Campylobacter spp.

Herkunft Isolate (n) Serovare (n)

Hahnchenfleisch* 318 C. jejuni (232), C. coli (81), C. fetus ssp. fetus (5)
Schlachthof** 164 C. jejuni (119), C. coli (40), C. fetus ssp. fetus (5)
Verkaufstheke** 154 C. jejuni (113), C. coli (41)

Schweinefleisch* 103 C. jejuni (20), C. coli (79), C. lari (3), C. upsaliensis (1)
Schlachthof** 94 C. jejuni (19), C. coli (72), C. lari (2 ), C. upsaliensis (1)
Verkaufstheke** 9 C. jejuni (1), C. coli (7), C. lari (1)

C.: Campylobacter
*n=500, ** n=250

1.2.4 Listeria spp.

Die Ergebnisse der Speziesbestimmung der Listeria-Stamme (vgl. Tab. 17) zeigten, dass im
Hahnchenfleisch signifikant haufiger Listerien nachgewiesen werden konnten als im
Schweinefleisch. Im Hahnchenfleisch wurden die meisten Listeria-Stamme als L. innocua

identifiziert, im Schweinefleisch als L. welshimeri.

Tab. 17: Spezieszugehorigkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten Listeria

spp.
Herkunft Isolate (n) Spezies (n)
Hahnchenfleisch* 325 L. monocytogenes (103), L. innocua (178), L. grayi (3),
L. welshimeri (41)
Schlachthof** 105 L. monocytogenes (36), L. innocua (67), L. grayi (2)
Verkaufstheke™* 220 L. monocytogenes (67), L. innocua (111), L. grayi (1),
L. welshimeri (41)
Schweinefleisch* 92 L. monocytogenes (25), L. innocua (13), L. grayi (3),
L. welshimeri (50), L. seeligeri (1)
Schlachthof** 5 L. monocytogenes (2), L. innocua (3)
Verkaufstheke™* 87 L. monocytogenes (23), L. innocua (10), L. grayi (3),
L. welshimeri (50), L. seeligeri (1)
L.: Listeria

* n=500, ** n=250
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1.2.5 Enterococcus spp.

Die Differenzierung der Enterokokken erfolgte in E. faecalis, E. faecium und E. nonfaecalis/

nonfaecium (vgl. Tab. 18).

Sowohl im Hahnchen- als auch im Schweinefleisch konnte E. faecalis besonders haufig
gefunden werden. Der Nachweis von E. faecium dagegen war nur in 2,3 % aller
untersuchten Proben mdglich. Bezuglich der Gruppe E. nonf. waren 15,7 % der Proben

positiv. Abb. 20 gibt eine Ubersicht (iber die prozentuale Verteilung von Enterococcus spp..

Tab. 18: Spezieszugehorigkeit von aus Hahnchen- und Schweinefleisch isolierten
Enterococcus spp.

Herkunft Isolate Speziesverteilung
(n) (n)
Hahnchenfleisch* 455 E. faecalis (385), E. faecium (6), E. nonf. (64)
Schlachthof** 254 E. faecalis (191), E. faecium (4), E. nonf. (59)
Verkaufstheke** 201 E. faecalis (194), E. faecium (2), E. nonf. (5)
Schweinefleisch* 327 E. faecalis (256), E. faecium (12), E. nonf. (59)
Schlachthof** 263 E. faecalis (198), E. faecium (9), E. nonf. (56)
Verkaufstheke** 64 E. faecalis (58), E. faecium (3), E. nonf.(3)

E. nonf. = E. nonfaecalis/nonfaecium
*n=500, ** n=250

O E. faecalis

O E. faecium

@ E. nonfaecalis/
nonfaecium

Abb. 20: Verteilung der aus ,Hdhnchen-" und ,Schweinefleisch-Proben“ isolierten
Enterococcus spp. (n=782)
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1.3 Resultate der Empfindlichkeitspriifung

In der Zeit vom 01.03.2004 bis 30.08.2005 wurden insgesamt 2.993 Isolate auf ihr
Empfindlichkeitsverhalten geprift. Eine Auflistung der getesteten Isolate gibt Abb. 21
wieder.

In die Ergebnisprasentation der phanotypischen Empfindlichkeitsuntersuchung wurden nur
die Antibiotika aufgenommen, gegeniber denen eine natlrliche Empfindlichkeit der

untersuchten Spezies vorlag.

900
800 782
607

600
2
S 500 1 421 417
2 400
c

300 -

200

89
100 -
0 T T T
E. coli Coliforme Salmonella spp. Campylobacter Listeria spp. Enterococcus
spp. spp.

Abb. 21: Zugehdrigkeit und Anzahl der auf Empfindlichkeitseigenschaften getesteten Isolate

1.31 E. coli

Insgesamt wurden 677 E. coli-lsolate der Empfindlichkeitsprifung unterzogen. Davon

stammten 430 Isolate aus Hahnchenfleisch und 247 Isolate aus Schweinefleisch.

Prozentuale Verteilung sensibler, intermediarer und resistenter E. coli-Stamme

Die Resultate der Empfindlichkeitstestung der aus Hahnchen- und Schweinefleisch

isolierten E. coli-Stamme gibt Tab. 19 wieder.

Bei den Testungsergebnissen der ,,Hahnchenfleisch-lsolate“ war zu beobachten, dass
bezlglich Sulfamethoxazol+Trimethoprim, Ampicillin und Mezlocillin mehr als 40 % der
isolierten E. coli-Stamme resistent waren. Hohe Resistenzraten waren aullerdem bei
Doxyzyklin mit 38,3 %, Piperacilin mit 30,7 % und Spectinomycin mit 30,8 % zu
beobachten. Dagegen waren alle oder annahernd alle Isolate gegenlber den Substanzen
Apramycin, Cefepim, Cefotaxim, Cefotaxim+Clavulansdure, Ceftazidim, Ceftazidim+
Clavulansaure, Ceftiofur, Colistin, Florfenicol, Meropenem und Piperacillin+Tazobactam

empfindlich.
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Bei den ,,Schweinefleisch-lsolaten® erwiesen sich mehr als ein Drittel der untersuchten
E. coli-Stdmme unempfindlich gegenldber Doxyzyklin (37,3 %), Spectinomycin (39,7 %) und
Streptomycin (35,6 %). Des Weiteren zeigten 23,0 % der untersuchten E. coli-Stdmme eine
Ampicillin-, 12,6 % eine Piperacillin-, 18,2 % eine Sulfamethoxazol+Trimethoprim- und
17,8 % eine Mezlocillin-Resistenz. Keine phanotypischen Resistenzen konnten gegenlber
den Antibiotika Amikacin, Cefepim, Cefotaxim, Cefotaxim+Clavulansaure, Ceftazidim,
Ceftazidim+Clavulansaure, Ceftiofur, Meropenem und Piperacillin+Tazobactam nach-

gewiesen werden.

Tab. 19: Empfindlichkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten E. coli-Stammen
gegeniiber ausgewdhlten Antibiotika

Hahnchenfleisch (n=430) Schweinefleisch (n=247)

Antibiotikum
s (%) i (%) r (%) s (%) i (%) r (%)

Amikacin 95,6 4.4 0,0 96,0 4,0 0,0
Amoxicillin+Clavulans. 32,6 47,2 20,2 49,8 38,1 12,1
Ampicillin 34,0 21,7 443 53,1 23,9 23,0
Apramycin 100,0 0,0 0,0 99,2 0,0 0,8
Cefaclor 24,0 61,4 14,6 31,6 60,3 8,1
Cefepim 99,8 0,0 0,2 100,0 0,0 0,0
Cefotaxim 99,8 0,2 0,0 100,0 0,0 0,0
Cefotaxim+Clavulans. 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Cefoxitin 68,6 28,9 2,5 81,0 14,6 4.4
Ceftazidim 99,8 0,2 0,0 100,0 0,0 0,0
Ceftazidim+Clavulans. 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Ceftiofur 99,6 0,0 04 100,0 0,0 0,0
Cefuroxim 83,5 14,7 1,8 91,5 6,9 1,6
Chloramphenicol 96,2 0,0 3,8 96,8 0,0 3,2
Ciprofloxacin 94,4 0,7 4,9 99,2 0,4 0,4
Colistin 100,0 0,0 0,0 98,8 0,0 1,2
Doxyzyklin 54,0 7.7 38,3 50,2 12,5 37,3
Enrofloxacin 75,6 17,5 6,9 96,0 2,8 1,2
Florfenicol 99,8 0,0 0,2 99,6 0,0 0,4
Gentamicin 89,4 9,0 1,6 89,9 9,7 04
Imipenem 98,8 0,0 1,2 99,2 0,4 0,4
Meropenem 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Neomycin 91,2 0,0 8,8 97,6 0,0 24
Piperacillin 56,5 12,8 30,7 79,3 8,1 12,6
Piperacillin+Tazobact. 100,0 0,0 0,0 99,6 04 0,0
Spectinomycin 69,2 0,0 30,8 60,3 0,0 39,7
Streptomycin 74,0 0,0 26,0 64,4 0,0 35,6
Sulfamethoxazol+Trim. 52,8 0,0 47,2 81,0 0,8 18,2
Tobramycin 96,5 3,5 0,0 92,3 6,9 0,8
Netilmicin 80,7 18,6 0,7 75,3 23,9 0,8
Mezlocillin 55,5 2,8 41,7 80,2 2,0 17,8

Clavulans.=Clavulansaure; Tazobact.=Tazobactam; Trim.=Trimethoprim
s: sensibel, i: intermediar, r: resistent
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Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

Beim Vergleich der Empfindlichkeitsergebnisse fiel auf, dass bei neun der 31 getesteten
Antibiotika die ermittelten Resistenzraten der ,Hahnchenfleisch-Isolate” statistisch signifikant
hdéher waren als die der ,Schweinefleisch-Isolate”. Dies betraf Amoxicillin+Clavulansaure
(20,0 % vs. 12,1 %), Ampicillin (44,3 % vs. 23,0 %), Cefaclor (14,6 % vs. 8,1 %),
Ciprofloxacin (4,9 % vs. 0,4 %), Enrofloxacin (6,9 % vs. 1,2 %), Neomycin (8,8 % vs. 2,4 %),
Piperacillin (30,7 % vs. 12,6 %), Sulfamethoxazol+Trimethoprim (47,2 % vs. 18,2 %) und
Mezlocillin (41,7 % vs. 17,8 %). Dagegen waren die Resistenzraten gegen Spectinomycin
und Streptomycin bei den aus Schweinefleisch angeziichteten Stammen hdher als bei den

,Hahnchenfleisch-Isolaten®.

Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

Bei Betrachtung der Empfindlichkeitsergebnisse der ,,Hahnchenfleisch-Isolate* unter dem
Aspekt der Vermarktungsstufen ,Schlachthof* und ,Verkaufstheke“ (vgl. Tab. A 3 im
Anhang) konnten bei den Antibiotika Neomycin (4,9 % vs. 13,9 %), Streptomycin (21,8 %
vs. 31,5 %) und Sulfamethoxazol+Trimethoprim (51,4 % vs. 41,8%) statistisch signifikante
Unterschiede festgestellt werden. Dies weist auf eine gewisse Verschiebung der E. coli-

Population entlang des Vermarktungsprozesses hin.

Der Vergleich der mittleren MHK-Werte der getesteten E. coli-Stdmme ergab bei den
Antibiotika Amikacin, Neomycin und Spectinomycin statistisch signifikante Unterschiede. Fur
alle drei Substanzen lagen die ermittelten, mittleren MHK-Werte der von ,Verkaufstheke-
Proben“ stammenden Isolate stets hoher als die von ,Schlachthof-Proben stammenden
Isolate. Der Unterschied betrug bei Neomycin 0,44 log, Stufen, bei Amikacin 0,13 log,
Stufen und bei Spectinomycin 0,58 log, Stufen. Die fur den t-Test herangezogenen Daten

sind Tab. A 3 im Anhang zu entnehmen.

Bei der Gegenuberstellung der Empfindlichkeitsergebnisse der von ,Schlachthof-" und
,Verkaufstheke-Proben“ stammenden ,,Schweinefleisch-lsolate” konnten zwar bei
Amoxicillin+Clavulansaure (13,2 % vs. 9,1 %), Cefaclor (7,2% vs. 10,6 %), Chlor-
amphenicol (2,8 % vs. 4,5 %), Neomycin (0,5 % vs. 7,6 %), Piperacillin (11,0 % vs. 16,7 %),
Spectinomycin  (36,5% vs. 48,5%), Streptomycin (38,6 % vs. 48,5%) und
Sulfamethoxazol+Trimethoprim (17,1 % vs. 21,2 %) deutliche Unterschiede festgestellt

werden, statistisch signifikant war dies jedoch nur bei dem Antibiotikum Neomycin.

Beim Vergleich der mittleren MHK-Werte der von ,Schlachthof-" und ,Verkaufstheke-
Proben“ stammenden ,Schweinefleisch-Isolate” wurden bei den Wirkstoffen Amikacin,

Amoxicillin+Clavulansaure, Neomycin, Spectinomycin und Tobramycin signifikante
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Unterschiede ermittelt. Mit Ausnahme von Amoxicillin+Clavulansaure lagen bei allen
genannten Antibiotika die mittleren MHK-Werte der ,Verkaufstheke-Isolate® hoher als die
der ,Schlachthof-Isolate“. Bei Amoxicillin+Clavulansdure, Neomycin und Spectinomycin
unterschieden sich die mittleren MHK-Werte annadhernd um eine halbe log,-
Konzentrationsstufe. Bei Amikacin betrug die Differenz 0,19 log,, bei Florfenicol 0,22 log.
und bei Tobramycin 0,29 logs.

Die einzelnen MHK-Werte, die den genannten Ergebnissen zugrunde lagen, sind im Anhang
in Tab. A 4 aufgeflhrt.

Vorkommen von mehrfach-resistenten E. coli-Stammen

Unter dem Aspekt der Mehrfach-Resistenz sind die Empfindlichkeitsergebnisse der E. coli-

Isolate in Tab. 20 dargestellt.

Tab. 20: Verteilung der Mehrfach-Resistenz sowie dominante phanotypische Resistenzprofile
von E. coli-lsolaten aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch

% lIsolate Haufigstes Resistenzprofil (% der Gesamtisolate)
o Wirk- | Wirkstoff-
Resistenzen | gtoff klasse* Wirkstoff Wirkstoffklasse*
(n=31) (n=9)
»Hahnchenfleisch-Isolate“ (n=430)
0 26,3 26,3 - -
1 12,6 16,3 SXT (5,1) SUL (5,1)
PEC SUL (11,4) bzw. AGL
2 8,6 21,2 SPT SXT (3,0) SUL (11.4)
3 7,7 15,1 AMP PIP MZL (1,6) PEC AGL SUL (3,3)
4 11,9 12,3 AMP PIP MZL SXT (2,1) PEC AGL TET SUL (8,1)
AMP AMC PIP MZL CEC PEC CES AGL TET SUL
> e A NUR:) (2.8)
6 93 19 AMP PIP MZL STR SPT SXT | PEC CES AGL TET SUL
’ ' 0,9 FQL (0,9)
AMP AMC PIP MZL CEC
7 65 05 DOX SXT (1,4) bzw. PEC CES AGL FEN FQL
’ ’ AMP PIP MZL STR SPT DOX | TET SUL (0,5)
SXT (1,4)
8 34 i AMP AMC PIP MZL CEC i
’ STR DOX SXT (0,7)
9 33 i AMP AMC PIP MZL CEC i
’ STR SPT DOX SXT (0,5)
10 12 i AMP AMC PIP MZL ENRCIP |
’ STR SPT DOX SXT (0,5)
11 0,9 - vgl. Tab. 21 -
12 - - - -
13 0,2 - vgl. Tab. 21 -
14 - - - -
15 0,2 - vgl. Tab. 21 -
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Fortsetzung Tab. 20

% Isolate Haufigstes Resistenzprofil (% der Gesamtisolate)
o Wirk- | Wirkstoff-
Resistenzen | gtoff klasse* Wirkstoff Wirkstoffklasse*
(n=31) (n=9)
»Schweinefleisch-lsolate” (n=247)
0 39,3 39,3 - -
1 14,6 23,1 SPT (7,3) AGL (15,4)
2 10,1 15,8 STR SPT (5,7) AGL TET (12,1)
3 9,7 14,2 STR SPT DOX (6,5) PEC AGL TET (11,7)
4 6,5 7,3 STR SPT DOX SXT (2,0) PEC CES AGL TET (4,9)
AMP MZL DOX SPT SXT
> >0 "~ |8 '
6 49 04 AMP MZL STR SPT DOX PEC CES AGL TET FQL
’ ’ SXT (1,2) FEN (0,4)
7 65 i AMP MZL STR SPT DOX )
’ CMP SXT (1,2)
8 36 i AMP AMC PIP MZL STR SPT |
’ DOX SXT (1,2)
9 0,8 - vgl. Tab. 21 -
10-11 - - - -
12 0,4 - vgl. Tab. 21 -

*Resistenz gegen einen oder mehrere Wirkstoffe aus der genannten Klasse

Prozentzahlen stets bezogen auf die Gesamtzahl der ,Hahnchen-" (n=430) bzw. ,Schweinefleisch-
Isolate” (n=247)

AGL: Aminoglycoside, CES: Cephalosporine, FEN: Fenicole, FQL: Fluorquinolone, PEC: Penicilline,
SUL: Folatantagonisten, TET: Tetrazykline

Die maximale Anzahl von Resistenzen, die bei einem Isolat hinsichtlich der untersuchten
Antibiotika nachweisbar war, betrug bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten® 15, bei den
12. Die bei

,Hahnchenfleisch-Isolaten“ maximal sieben, bei den ,Schweinefleisch-Isolaten® maximal

~Schweinefleisch-Isolaten” detektierten Resistenzen waren den

sechs verschiedenen Wirkstoffklassen zuzuordnen.

Hinsichtlich der haufigsten vorkommenden Resistenzprofile gegentiber den Wirkstoffklassen

den ,Hahnchenfleisch-Isolaten” Penicilline und
Bei

Resistenzprofilen sehr

dominierten bei die Sulfonamide,

den ,Schweinefleisch-Isolaten® konnte bei den ermittelten

oft

Aminoglycoside.
das Vorkommen der Wirkstoffklassen Aminoglycoside,

Tetrazykline und Penicilline beobachtet werden.

Die Resistenzprofile der hochmehrfach-resistenten E. coli-Stdmme wurden in der folgenden
Tab. 21 aufgelistet.

Sowohl bei den hochmehrfach-resistenten ,Hahnchen-" als auch bei den hochmehrfach-

resistenten ,Schweinefleisch-Isolaten® waren stets Antibiotika der Wirkstoffgruppen

Penicilline, Cephalosporine, Aminoglycoside, Tetrazykline und Folatantagonisten vertreten.
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Deutliche Unterschiede hinsichtlich des Probenmaterials und der Vermarktungsstufe waren

nicht erkennbar.

Tab. 21: Resistenzprofile hochmehrfach-resistenter E. coli-Stamme, isoliert aus Hahnchen-
bzw. Schweinefleisch
Isolat- Resistenzen

Hkt. Resistenzprofil
nummer (n)

Hahnchenfleisch

EC 107 S 11 AMP AMC PIP MZL ENR CIP STR DOX SXT
EC 723 S 11 AMP AMC PIP MZL STR SPT NEO DOX SXT
Il EC 450 v 11 AMP AMC PIP MZL ENR CIP STR NEO DOX SXT
Il EC 466 \Y; 11 AMP AMC PIP MZL ENR CIP STR SPT DOX SXT
Il EC 353 s 13 é)l\(/l#D AMC PIP MZL ENR CIP STR SPT NEO DOX CMP
EC 601 S 15 gl\é; émg EII_FI)_ I\S/I>Z<_IF ENR STR SPT GEN NEO
Schweinefleisch
EC 379 S 9 AMP AMC PIP MZL STR SPT APR DOX SXT
EC 963 S 9 AMP AMC PIP MZL STR SPT DOX SXT
I EC 452 \Y, 12 AMP AMC PIP MZL ENR CIP STR SPT DOX CMP SXT
S: Schlachthof; V: Verkaufstheke, Hkt.: Herkunft
Klassenzugehorigkeit der einzelnen Wirkstoffe: Aminoglycoside, , Fenicole,

Fluorquinolone, Folatantagonisten, Penicilline, Tetrazykline

AMC: Amoxicillin+Clavulansaure, AMP: Ampicillin, APR: Apramycin, CEC: Cefaclor, CIP:
Ciprofloxacin, COX: Cefoxitin, CMP: Chloramphenicol, CXM: Cefuroxim, DOX: Doxyzyklin, ENR:
Enrofloxacin, FLL: Florfenicol, GEN: Gentamicin, MEZ: Mezlocillin, NEO: Neomycin, PIP: Piperacillin,
SPT: Spectinomycin, STR: Streptomycin, SXT: Sulfamethoxazol+Trimethoprim

Unterschiede der Mehrfach-Resistenzergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

Die Ergebnisse zeigten, dass signifikant mehr aus Schweinefleisch stammende E. coli-
Isolate als sensibel bzw. ,intermediar® gegentber allen gepriften Antibiotika einzustufen
waren als die aus Hahnchenfleisch angezuchteten (39,3 % vs. 26,3 %). Des Weiteren zeigt
Tab. 20, dass der Anteil vier- bis 15-fach resistenter E. coli-Stamme aus Schweinefleisch mit
26,3 % deutlich geringer war als der entsprechende Anteil aus Hahnchenfleisch. Hingegen
kamen einfach, zweifach und dreifach-resistente Keime bei den ,Schweinefleisch-Isolaten”

haufiger vor als bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten® (34,4 % vs. 28,9 %).

Unterschiede der Mehrfach-Resistenzergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

Eine weitere Differenzierung der Ergebnisse im Hinblick auf die Vermarktungsstufen zeigte
bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten® (vgl. Abb. 22) einen geringgradigen, nicht signifikanten
Unterschied hinsichtlich des Vorkommens sensibler und als ,intermediar® einzustufender
~>chlachthof*- und ,Verkaufstheke-Isolate® (26,7 % vs. 25,7 %).
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Abb. 22: Verteilung nicht-, einfach- und mehrfach-resistenter E. coli-Stimme, isoliert aus
Hahnchenfleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen

Bei den ,Schweinefleisch-Isolaten® (vgl. Abb. 23) war der Unterschied zwischen den beiden
Gruppen zwar grofder (42,0 % vs. 31,8 %) als bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten®, aber

ebenfalls nicht statistisch signifikant.
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Abb. 23: Verteilung nicht-, einfach- und mehrfach-resistenter E. coli-Stamme, isoliert aus
Schweinefleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen
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1.3.2 Coliforme Keime

Da die coliformen Keime auf Speziesebene differenziert wurden, war die Anzahl der Isolate
pro Spezies teilweise sehr gering (siehe Tab. 14). Dies war der Grund, warum bei

bestimmten Spezies kein Vergleich hinsichtlich der Probenherkunft vorgenommen wurde.

1.3.2.1 Enterobacter cloacae

Insgesamt wurden 92 Isolate als Ent. cloacae identifiziert.

Prozentuale Verteilung sensibler, intermedidrer und resistenter Enterobacter cloacae-

Stamme

Von den aus Hahnchenfleisch isolierten, coliformen Keimen wurden 18 Isolate als Ent.
cloacae identifiziert. Alle 18 Isolate stammten von Fleischproben, die an der Verkaufstheke
genommen wurden. Die Empfindlichkeitsuntersuchungen ergaben, dass zwei Isolate gegen
Colistin und ein Isolat gegen Spectinomycin resistent waren; zwei Isolate waren bezuglich
Piperacillin ,intermediar". Dagegen waren alle getesteten Isolate gegeniber Amikacin,
Cefepim, Cefotaxim, Cefotaxim+Clavulansaure, Ceftazidim, Ceftazidim+Clavulansaure,
Ceftiofur, Chloramphenicol, Ciprofloxacin, Enrofloxacin, Florfenicol, Gentamicin, Imipenem,
Meropenem, Neomycin, PiperacillintTazobactam, Streptomycin, Sulfamethoxazol+
Trimethoprim, Tobramycin und Netilmicin sensibel. Die Haufigkeitsverteilung der einzelnen,
ermittelten MHK-Werten ist im Anhang in Tab. A 5 dargestellt.

Aus dem Probenmaterial Schweinefleisch wurden insgesamt 74 Ent. cloacae-Stamme
isoliert und bezglich ihrer Empfindlichkeitseigenschaften untersucht (vgl. Tab. 22). Davon
stammten 54 Isolate von am Schlachthof und 20 von an der Verkaufstheke genommenen

Proben.

Gegenuber 18 der 25 gepriften Antibiotika waren alle untersuchten Isolate empfindlich.
Resistenzen traten nur gegeniber den Wirkstoffen Colistin (1,3 %), Imipenem (1,3 %),
Spectinomycin (18,9 %) und Mezlocillin (2,7 %) auf. Als intermediar waren 1,3 bis 14,9 %
der Stamme bezlglich Cefotaxim, Cefotaxim+Clavulansaure, Piperacillin+Tazobactam und

Netilmicin einzustufen.
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Tab. 22: Empfindlichkeit von aus Schweinefleisch isolierten Enterobacter cloacae-Stammen
(n=74) gegeniiber ausgewdhliten Antibiotika

Antibiotikum sensibel (%) intermediar (%) resistent (%)
Amikacin 100,0 0,0 0,0
Apramycin 100,0 0,0 0,0
Cefepim 100,0 0,0 0,0
Cefotaxim 98,7 1,3 0,0
Cefotaxim+Clavulansaure 89,2 10,8 0,0
Ceftazidim 100,0 0,0 0,0
Ceftazidim+Clavulansaure 100,0 0,0 0,0
Ceftiofur 100,0 0,0 0,0
Chloramphenicol 100,0 0,0 0,0
Ciprofloxacin 100,0 0,0 0,0
Colistin 98,7 0,0 1,3
Enrofloxacin 100,0 0,0 0,0
Florfenicol 100,0 0,0 0,0
Gentamicin 100,0 0,0 0,0
Imipenem 98,7 0,0 1,3
Meropenem 100,0 0,0 0,0
Neomycin 100,0 0,0 0,0
Piperacillin 93,2 6,8 0,0
Piperacillin+Tazobactam 97,3 2,7 0,0
Spectinomycin 81,1 0,0 18,9
Streptomycin 100,0 0,0 0,0
Sulfamethoxazol+Trimethoprim 100,0 0,0 0,0
Tobramycin 100,0 0,0 0,0
Netilmicin 85,1 14,9 0,0
Mezlocillin 91,9 54 2,7

Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

Auf Grund der geringen Anzahl von ,Hahnchenfleisch-Isolaten” (n=18) war ein Vergleich der

Resultate hinsichtlich des Probenmaterials nicht angebracht.

Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

Bezlglich der Vermarktungsstufen unterschieden sich die Resistenzraten der
~Schweinefleisch-Stamme* statistisch signifikant bei Spectinomycin und Mezlocillin. So
standen bei Spectinomycin 12,9 % resistente ,Schlachthof-Isolate” 35,0 % resistenten
,Verkaufstheke-Isolaten“ gegenuber. Bei Mezlocillin betrugen die jeweiligen Resistenzraten
0 % und 10 %.

Der Vergleich der mittleren MHK-Werte der von ,Schlachthof-" und ,Verkaufstheke-Proben®
stammenden ,Schweinefleisch-Isolate® zeigte bei Spectinomycin einen signifikanten

Unterschied. Der mittlere MHK-Wert der Isolate, die von an der Verkaufstheke genommenen
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Proben stammten, lag eine log,-Konzentrationsstufe héher als der der ,Schlachthof-Isolate®.

Die dem t-Test zugrunde liegenden MHK-Werte sind in Tab. A 6 im Anhang aufgefuhrt.

Vorkommen von mehrfach-resistenten Enterobacter cloacae-Stammen

Bei den getesteten Ent. cloacae-Isolaten konnten keine Mehrfach-Resistenzen beobachtet

werden.

1.3.2.2 Enterobacter aerogenes

Insgesamt wurden 27 Ent. aerogenes-lsolate auf ihr Empfindlichkeitsverhalten untersucht.
15 Isolate stammten aus Hahnchenfleisch, zwolf Isolate aus Schweinefleisch. Wie die Ent.
cloacae-Stammen waren auch die Ent. aerogenes-Stamme zum groten Teil als sensibel
einzustufen. So waren alle 15 ,Hahnchenfleisch-Isolate” gegentiber 22 der 27 untersuchten
Antibiotika empfindlich. Nur jeweils ein Isolat zeigte eine Ceftiofur-Resistenz und eine
Piperacillin-Resistenz. Neun Isolate waren resistent gegen Colistin. Bei den
~Schweinefleisch-Isolaten konnten sieben Colistin- und zwei Spectinomycin-Resistenzen

nachgewiesen werden (vgl. Tab. A 7 im Anhang).

1.3.2.3 Enterobacter cancerogenus

In den ,Hahnchenfleisch-Proben“ wurden neun Isolate und in den ,Schweinefleisch-Proben*
acht Isolate als Ent. cancerogenus identifiziert.

Jeweils ein aus Hahnchenfleisch isolierter Stamm erwies sich als resistent gegen
Chloramphenicol, Imipenem, Spectinomycin, Streptomycin oder Sulfamethoxazol+
Trimethoprim. Zwei Stamme waren resistent gegeniber Ampicillin.

Bei den aus Schweinefleisch isolierten Stdmmen konnten vier Isolate mit Ampicillin-
Resistenz nachgewiesen werden.

Im Einzelnen sind die Ergebnisse im Anhang in Tab. A 7 dargestellt.

1.3.2.4 Enterobacter sakazakii

Bei den zwolf ,Hahnchen-" und flnf ,Schweinefleisch-Isolaten® traten neben dem sehr
grolen Anteil sensibler Isolate jeweils vier Isolate mit einer Resistenz gegeniber
Amoxicillin+Clavulansaure auf. Des Weiteren konnten in den ,Hahnchenfleisch-lIsolaten®

drei Stdmme mit Spectinomycin-Resistenz, zwei mit Ampicillin- und Colistin-Resistenz und
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ein Stamm mit Cefuroxim-Resistenz nachgewiesen werden. In den aus Schweinefleisch
angezlchteten Ent. sakazakii-lsolaten waren drei resistent gegentber Ampicillin und einer
gegenlber Cefuroxim.

In der Anhangstabelle Tab.A7 sind alle Empfindlichkeitsergebnisse beziiglich der

untersuchten Antibiotika aufgelistet.

1.3.2.5 Serratia marcescens

Insgesamt wurden 73 Ser. marcescens-Stamme der Empfindlichkeitsprifung unterzogen.
Da 68 Isolate aus Fleischproben stammten, die an der Verkaufstheke genommen wurde,
erscheint ein Vergleich der Resistenzergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufe wenig

ergiebig.

Prozentuale Verteilung sensibler, intermediarer und resistenter Serratia marcescens-

Stamme

Bei den aus Hahnchenfleisch isolierten Serratia marcescens-Stammen erwiesen sich sehr
viele Isolate als sensibel. So waren alle 37 Isolate gegeniber Apramycin, Cefepim,
Cefotaxim, Cefotaxim+Clavulansdure, Ceftazidim+Clavulansaure, = Chloramphenicol,
Ciprofloxacin, Meropenem, Neomycin, Streptomycin und Sulfamethoxazol+Trimethoprim
empfindlich. Jeweils ein Isolat wurde bezuglich der Substanzen Ceftazidim, Ceftiofur und
Enrofloxacin als ,intermediar eingestuft. Des Weiteren erwiesen sich zwei Stamme als
sintermediar‘ gegenuber Mezlocillin und drei Stamme gegenlber Doxyzyklin und Netilmicin.
Jeweils ein Isolat war als resistent gegen Ceftiofur, Doxyzyklin, Imipenem, Piperacillin,
Piperacillin+Tazobactam und Tobramycin einzustufen. FUnf Isolate waren unempfindlich

gegenlber Spectinomycin.

Bei den 36 untersuchten ,,.Schweinefleisch-lsolaten zeigte nur ein Stamm eine Resistenz,
die gegenilber Imipenem bestand. Der Nachweis von ,intermediaren“ Stammen war bei der
Testung gegenlber den Wirkstoffen Doxyzyklin, Piperacillin, Netilmicin und Mezlocillin
maoglich. Gegenuber Amikacin, Apramycin, Cefepim, Cefotaxim, Cefotaxim+Clavulansaure,
Ceftazidim, Ceftazidim+Clavulansaure, Ceftiofur, = Chloramphenicol, Ciprofloxacin,
Enrofloxacin, Florfenicol, Gentamicin, Meropenem, Neomycin, und Piperacillin+Tazobactam

waren alle getesteten Isolate sensibel.

Vorkommen von mehrfach-resistenten Serratia marcescens-Stammen

Nur bei einem Isolat konnte eine Zweifach-Resistenz gegen Ceftiofur und Piperacillin

nachgewiesen werden.



Ergebnisse 87

1.3.2.6 Serratia fonticola

Aus den ,Hahnchenfleisch-Proben“ wurden 16 Isolate als Ser. fonticola identifiziert. Der
Nachweis von Ser. fonticola aus dem Schweinefleisch war nur in einem Fall mdglich. Alle
getesteten Stdmme waren gegeniber 21 der 26 untersuchten Antibiotika empfindlich.

Resistenzen traten nur gegentber Cefoxitin und Imipenem auf (vgl. Tab. A 9 im Anhang).

1.3.2.7 Serratia liquefaciens

Bei den 13 aus Hahnchenfleisch stammenden Serratia liquefaciens-Isolaten traten eine
Doxyzyklin-, eine Piperacillin- und drei Spectinomycin-Resistenzen auf. Von den sieben
untersuchten ,Schweinefleisch-Isolaten® waren zwei resistent gegen Spectinomycin. Die

Einzelergebnisse sind der Anhangstabelle Tab. A 9 zu entnehmen.

1.3.2.8 Serratia rubidaea

Abgesehen von zwei Isolaten, die gegenuber Amoxicillin+Clavulansaure als ,intermediar*
einzustufen waren, und einem, das gegenuber Amikacin ,intermediar‘ war, waren alle
Isolate gegenuber der untersuchten Antibiotika empfindlich. Die Empfindlichkeitsergebnisse
der funf aus Hahnchenfleisch isolierten Ser. rubidaea-Stamme sind im Einzelnen in Tab. A 9

im Anhang aufgelistet.

1.3.2.9 Citrobacter freundii

Als Cit. freundii wurden 72 Isolate identifiziert, 31 stammten aus Hahnchenfleisch, 41 aus

Schweinefleisch.

Prozentuale Verteilung sensibler, intermediarer und resistenter Citrobacter freundii-

Stamme

In der folgenden Tab. 23 sind die Empfindlichkeitsergebnisse fur die aus Hahnchen- und

Schweinefleisch isolierten Cit. freundii-Stdamme zusammengefasst.
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Tab. 23: Empfindlichkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten Citrobacter
freundii-Stammen gegeniiber ausgewdéhlten Antibiotika

Hahnchenfleisch (n=31) Schweinefleisch (n=41)
Antibiotikum

s (%) i (%) r (%) s (%) i (%) r (%)
Amikacin 96,8 3,2 0,0 100,0 0,0 0,0
Apramycin 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Cefepim 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Cefotaxim 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Cefotaxim+Clavulansaure 96,8 3,2 0,0 100,0 0,0 0,0
Ceftazidim 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Ceftazidim+Clavulansaure 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Ceftiofur 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Cefuroxim 77,4 6,5 16,1 78,0 171 49
Chloramphenicol 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Ciprofloxacin 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Colistin 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Doxyzyklin 51,6 25,9 22,5 80,5 14,6 4,9
Enrofloxacin 93,6 6,4 0,0 100,0 0,0 0,0
Florfenicol 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Gentamicin 90,4 9,6 0,0 97,6 24 0,0
Imipenem 90,3 0,0 9,7 92,7 0,0 7,3
Meropenem 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Neomycin 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Piperacillin 87,1 0,0 12,9 95,1 4,9 0,0
Piperacillin+Tazobactam 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Spectinomycin 51,6 0,0 48,4 43,9 0,0 56,1
Streptomycin 90,4 0,0 9,6 92,7 0,0 7,3
Sulfamethoxazol+Trimethoprim 90,3 0,0 9,7 97,5 0,0 2,5
Tobramycin 96,8 3,2 0,0 92,6 7.4 0,0
Netilmicin 74,2 25,8 0,0 90,2 9,8 0,0
Mezlocillin 87,1 0,0 12,9 95,1 4.9 0,0

s: sensibel; i: intermediar; r: resistent

Nahezu die Halfte der aus Hahnchenfleisch angezichteten Cit. freundii-Stamme war
resistent gegen Spectinomycin. 22,5 % der untersuchten Isolate zeigten eine Resistenz

gegen Doxyzyklin, 16,1 % gegen Cefuroxim und 12,9 % gegen Piperacillin bzw. Mezlocillin.

Wie im Hahnchenfleisch konnte auch im Schweinefleisch mit 56,1 % ein sehr hoher Anteil
Spectinomycin-resistenter Cit. freundii-Stamme nachgewiesen werden. 7,3 % der unter-
suchten Isolate zeigten eine Resistenz gegen Streptomycin oder Imipenem, 4,9 % gegen
Doxyzyklin. Gegenuber 16 der 27 getesteten Substanzen waren alle untersuchten Stamme

sensibel.



Ergebnisse 89

Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

Der Vergleich der Empfindlichkeitsergebnisse ergab bei den Antibiotika Doxyzyklin,
Piperacillin und Mezlocillin statistisch signifikante Unterschiede. Bei allen drei Wirkstoffen
waren die Resistenzraten der ,Hahnchenfleisch-lsolate® stets hoher als die der

~Schweinefleisch-Isolate”.

Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

Bezlglich der Resistenzraten unterschieden sich die Empfindlichkeitsergebnisse der von
~Schlachthof-" und ,Verkaufstheke-Proben“ stammenden ,,Hadhnchenfleisch-lsolate®“ nur
bei Streptomycin (0 % vs. 23,1 %).

Beim Vergleich der mittleren MHK-Werte konnte bei dem Wirkstoff Neomycin ein
signifikanter Unterschied ermittelt werden. Der mittlere MHK-Wert der von der
Verkaufstheke stammenden Isolate lag um 0,31 log, Stufen Uber jenem der ,Schlachthof-

Isolate”.

Bei Betrachtung der Empfindlichkeitsergebnisse der ,,Schweinefleisch-lsolate“ unter dem
Aspekt der Vermarktungsstufen ,Schlachthof‘ und ,Verkaufstheke“ (vgl. Tab. A 11 im
Anhang) konnten bei den Antibiotika Spectinomycin (42,9 % vs. 84,6 %) und Streptomycin
(3,5 % vs. 15,4 %) statistisch signifikante Unterschiede festgestellt werden.

Der Vergleich der mittleren MHK-Werte der ,Schlachthof-" und ,Verkaufstheke-Isolate®
ergab signifikante Unterschiede bezlglich Spectinomycin und Tobramycin. Bei beiden
Wirkstoffen lag der MHK-Wert der von der Verkaufstheke stammenden Isolate héher. Fur

Spectinomycin betrug die Differenz 0,99 log,, fur Tobramycin 0,6 log,.

Bei den genannten Ergebnissen der ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-Isolate ist jedoch zu
berlcksichtigen, dass nur 28 bzw. 18 ,Schlachthof‘- und nur jeweils 13 ,Verkaufstheke-

Isolate” in die Untersuchung eingingen.

Die einzelnen, ermittelten MHK-Werte der ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-Isolate* sowie
eine Unterteilung der Ergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen sind in den
Anhangstabellen Tab. A 10 und Tab. A 11 aufgelistet.

Vorkommen von mehrfach-resistenten Citrobacter freundii-Stammen

Im Hahnchenfleisch konnte jeweils ein Isolat mit drei, vier, funf und sechs Resistenzen

nachgewiesen werden (vgl. Tab. 24).

Dagegen waren die ,,Schweinefleisch-lsolate maximal nur gegen zwei Antibiotika

resistent.
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Wie bereits bei den E. coli-Stammen wurden auch bei den untersuchten Citrobacter freundii-
Stammen mehr sensible und ,intermediare* ,Schweine-" als ,Hahnchenfleisch-lIsolate”
nachgewiesen (36,6 % vs. 22,6 %); eine statistische Signifikanz der Differenz liel sich

mittels Chi-Quadrat-Test nicht belegen.

Tab. 24: Vorkommen n-fach-resistenter Citrobacter freundii-Stamme, isoliert aus Hahnchen-
bzw. Schweinefleisch

Probenmaterial, Resistenzen pro Isolat
Anzahl der Isolate

0 1 2 3 4 5 6
Hahnchenfleisch, (n) 7 14 6 1 1 1 1
n=31 (%) 22,6 45,2 19,4 3,2 3,2 3,2 3,2
Schweinefleisch, (n) 15 21 5 - - - -
n=41

(%) 36,6 51,2 12,2 - - - .

1.3.2.10 Klebsiella pneumoniae

Insgesamt wurden 43 K. pneumoniae-Stamme auf ihre Empfindlichkeitseigenschaften

untersucht.

Verteilung sensibler, intermediarer und resistenter Klebsiella pneumoniae-Stamme

Die aus Hahnchenfleisch isolierten Klebsiella pneumoniae-Stamme waren nur in geringem
Male resistent. So waren drei der 16 untersuchten lIsolate unempfindlich gegeniber
Spectinomycin, zwei gegen Cefoxitin und jeweils ein Isolat gegen Amoxicillin+

Clavulansaure, Cefaclor und Imipenem (vgl. Tab. 25).

Bei den ,,Schweinefleisch-lsolaten* zeigten sechs der 27 Stamme eine Spectinomycin-
Resistenz. Jeweils vier Isolate waren resistent gegen Amoxicillin+Clavulansaure, Cefaclor

oder Doxyzyklin (vgl. Tab. 25).

Ein Vergleich der Ergebnisse bezliglich des Probenmaterials und der Probenherkunft war
aufgrund der geringen lIsolatezahl nicht angebracht. Eine detaillierte Aufschliisselung der

genannten Ergebnisse gibt Tab. A 12 im Anhang wieder.
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Tab. 25: Empfindlichkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten Klebsiella
pneumoniae-Stdmmen gegeniiber ausgewdhiten Antibiotika

Hahnchenfleisch (n=16) Schweinefleisch (n=27)
Antibiotikum
s (n) i (n) r (n) s (n) i (n) r (n)

Amikacin 16 0 0 27 0 0
Amoxicillin+Clavulansaure 12 3 1 20 3 4
Apramycin 16 0 0 27 0 0
Cefaclor 13 2 1 20 3 4
Cefepim 16 0 0 27 0 0
Cefotaxim 16 0 0 25 1 1
Cefotaxim+Clavulansaure 16 0 0 26 1 0
Cefoxitin 13 1 2 23 3 1
Ceftazidim 16 0 0 27 0 0
Ceftazidim+Clavulansaure 16 0 0 27 0 0
Ceftiofur 16 0 0 25 0 2
Cefuroxim 14 2 0 24 0 3
Chloramphenicol 16 0 0 24 0 3
Ciprofloxacin 16 0 0 27 0 0
Colistin 16 0 0 25 1 1
Doxyzyklin 16 0 0 18 5 4
Enrofloxacin 16 0 0 27 0 0
Florfenicol 16 0 0 26 0 1
Gentamicin 16 0 0 27 0 0
Imipenem 15 0 1 27 0 0
Meropenem 16 0 0 27 0 0
Neomycin 16 0 0 26 0 1
Piperacillin 16 0 0 17 8 2
Piperacillin+Tazobactam 16 0 0 27 0 0
Spectinomycin 13 0 3 21 0 6
Streptomycin 16 0 0 25 0 2
Sulfamethoxazol+Trimethoprim 16 0 0 25 0 2
Tobramycin 16 0 0 27 0 0
Netilmicin 15 1 0 23 3 1
Mezlocillin 12 4 0 12 12 3

s: sensibel; i: intermediar, r: resistent

Vorkommen von mehrfach-resistenten Klebsiella pneumoniae-Stammen

Hinsichtlich des Vorkommens mehrfach-resistenter Isolate konnte im Hahnchenfleisch ein
Isolat mit drei und ein Isolat mit vier Resistenzen gefunden werden. Im Schweinefleisch
wiesen acht der 27 Isolate mindestens drei Resistenzen auf (vgl. Tab. 26). Des Weiteren
zeigt die Tabelle, dass 75,0 % der ,Hahnchenfleisch-Isolate®, jedoch nur 59,3 % der
~Schweinefleisch-Isolate” als sensibel bzw ,intermediar” einzustufen waren. Eine statistische

Signifikanz lie® sich mittels Chi-Quadrat-Test nicht belegen.
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Tab. 26: Vorkommen n-fach-resistenter Klebsiella pneumoniae-Stamme, isoliert aus
Hahnchen- bzw. Schweinefleisch

Probenmaterial, Resistenzen pro Isolat

Anzahl der Isolate 0 1 2 3 4 5 6 7
Hahnchenfleisch, (n) 12 2 - 1 1 - - -
n=16 %) | 750 | 125 - | 62 | 63 i - -
Schweinefleisch, (n) 16 3 - 2 2 3 - 1
n=27 %) | 593 | 11,1 | 74| 74 111 - | 37

1.3.2.11 Klebsiella oxytoca

Insgesamt wurden 82 coliforme Keime als K. oxytoca identifiziert. 23 Stamme wurden aus

Hahnchenfleisch und 59 aus Schweinefleisch isoliert.

Prozentuale Verteilung sensibler, intermedidrer und resistenter Klebsiella oxytoca-

Stamme

Alle 23 ,,Hahnchenfleisch-Isolate® waren gegenlber 14 der 30 untersuchten Antibiotika
sensibel. Bis zu zwei Stdmme waren resistent gegen Amoxicillin+Clavulansaure, Cefaclor,
Cefoxitin, Cefuroxim, Colistin, Doxyzyklin, Imipenem, Spectinomycin, Streptomycin,
Sulfamethoxazol+Trimethoprim oder Mezlocillin.

Die Einzelergebnisse der Empfindlichkeitsprifung der ,Hahnchenfleisch-Isolate sind im
Anhang in der Tab. A 13 dargestellt.

Die Empfindlichkeitsergebnisse der aus Schweinefleisch isolierten K. oxytoca-Stamme
sind in Tab. 27 zusammengefasst. Aus ihr geht hervor, dass Resistenzen vor allem

gegeniber Spectinomycin, Streptomycin, Doxyzyklin und Mezlocillin ausgebildet wurden.
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Tab. 27: Empfindlichkeit von aus Schweinefleisch isolierten Klebsiella oxytoca-Stammen

(n=59) gegeniiber ausgewdhliten Antibiotika

Antibiotikum sensibel (%) intermediar (%) resistent (%)
Amikacin 93,2 6,8 0,0
Amoxicillin+Clavulansaure 86,4 13,6 0,0
Apramycin 94,9 0,0 51
Cefaclor 86,4 6,8 6,8
Cefepim 96,6 1,7 1,7
Cefotaxim 100,0 0,0 0,0
Cefotaxim+Clavulansaure 100,0 0,0 0,0
Cefoxitin 91,5 34 5,1
Ceftazidim 93,2 51 1,7
Ceftazidim+Clavulansaure 100,0 0,0 0,0
Ceftiofur 100,0 0,0 0,0
Cefuroxim 94,9 0,0 51
Chloramphenicol 98,3 0,0 1,7
Ciprofloxacin 93,1 5,2 1,7
Colistin 94,9 0,0 51
Doxyzyklin 86,4 5.1 8,5
Enrofloxacin 94,9 0,0 5,1
Florfenicol 98,3 0,0 1,7
Gentamicin 96,6 1,7 1,7
Imipenem 96,6 0,0 3.4
Meropenem 100,0 0,0 0,0
Neomycin 96,6 0,0 3.4
Piperacillin 67,8 30,5 1,7
Piperacillin+Tazobactam 100,0 0,0 0,0
Spectinomycin 88,1 0,0 11,9
Streptomycin 89,8 0,0 10,2
Sulfamethoxazol+Trimethoprim 93,2 0,0 6,8
Tobramycin 94,9 1,7 3,4
Netilmicin 78,0 20,3 1,7
Mezlocillin 49,1 42,4 8,5

Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

Ein Vergleich der ,,Hahnchenfleisch-lsolate®“ erscheint auf Grund der geringen Isolatezahl
(n=23) als nicht angebracht.

Im Hinblick auf die unterschiedlichen Vermarktungsstufen existierte bei den
Resistenzhaufigkeiten der ,,Schweinefleisch-lsolate“ gegeniber Cefuroxim ein
signifikanter Unterschied. Wahrend 17,6 % der von ,Verkaufstheke-Proben“ stammenden
Isolate eine Cefuroxim-Resistenz zeigten, waren alle von ,Schlachthof-Proben®
stammenden Isolate sensibel. Auch hier muss jedoch erwahnt werden, dass die Anzahl der
von der Verkaufstheke stammenden Isolate nur 17 betrug.

Der Vergleich der mittleren MHK-Werte mittels t-Test ergab bei den Wirkstoffen Ceftazidim,

Ceftazidim+Clavulansaure, Ciprofloxacin und Spectinomycin signifikante Unterschiede.
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Abgesehen von Spectinomycin lagen die mittleren MHK-Werte der von ,Verkaufstheke-
Proben“ stammenden Isolate niedriger als die der ,Schlachthof-Isolate“. Die
Mittelwertdifferenz betrug bei Ceftazidim 0,62 log,, bei Ceftazidim+Clavulansaure 0,38 log,
und bei Ciprofloxacin 0,56 log,. Bei Spectinomycin lagen die mittleren MHK-Werte der aus
~ochlachthof-Proben® isolierten Stdmme um 0,83 log, Stufen unter jenem der Isolate, die
von an der Verkaufstheke genommenen Proben stammten. Wie bereits beim Vergleich der
Resistenzraten muss auch hier die relative geringe Anzahl der ,Verkaufstheke-Isolate*
(n=17) beachtet werden. Zudem ist zu erwahnen, dass gegenlber Ceftazidim+
Clavulansaure trotz des signifikanten Unterschieds der mittleren MHK-Werte bezlglich der
Vermarktungsstufen alle untersuchten Isolate als sensibel einzustufen waren.

Tab. A 33 im Anhang gibt eine detaillierte Aufschlisselung der MHK-Werte der untersuchten

K. oxytoca-Stamme.

Vorkommen von mehrfach-resistenten Klebsiella oxytoca-Stammen

Tab. 28 zeigt das Vorkommen nicht-, einfach- und mehrfach-resistenter K. oxytoca-Stamme.
Dabei ist zu erwahnen, dass im Hahnchen- und im Schweinefleisch ca. drei Viertel aller
getesteten Isolate sensibel waren. Dennoch konnte bei einem ,Schweinefleisch-Isolat” eine
11-fach-Resistenz mit dem Resistenzprofii NET/CAZ/CIP/SXT/ENR/TOB/APR/MZL/SPT/
DOX/CEC nachgewiesen werden.

Tab. 28: Vorkommen n-fach-resistenter Klebsiella oxytoca-Stamme, isoliert aus Hahnchen-
bzw. Schweinefleisch

Probenmaterial, Resistenzen pro Isolat

Anzahl der Isolate 0 1 2 3 4 5 6 1
Hahnchenfleisch, (n) 17 2 1 2 - 1 - -
n=23 %) | 739 | 87 | 44 | 87 ] 4.3 ] ]
Schweinefleisch, (n) 42 9 2 2 1 - 2 1
n=59 %) | 712 | 152 | 34 | 34 | 17 - 34 | 17

1.3.2.12 Pantoea agglomerans

Insgesamt wurden 36 coliforme Keime als Pantoea agglomerans identifiziert. Zwolf der

Stamme wurden aus Hahnchenfleisch und 24 aus Schweinefleisch isoliert.

Verteilung sensibler, intermediarer und resistenter Pantoea agglomerans-Stamme

Sowohl bei den ,Hahnchen-" als auch bei den ,Schweinefleisch-lIsolaten® wurden
Resistenzen gegen Amoxicillin+Clavulansaure, Ampicillin, Cefoxitin, Colistin, Spectinomycin

und Streptomycin verzeichnet. Zusatzlich dazu konnten bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten®
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jeweils eine Resistenz gegen Ciprofloxacin und Sulfamethoxazol+Trimethoprim, sowie drei
Resistenzen gegen Cefuroxim und vier Resistenzen gegen Cefaclor nachgewiesen werden.
Bei den ,Schweinefleisch-lsolaten® konnte zusatzlich jeweils eine Resistenz gegen

Apramycin, Cefepim und Doxyzyklin nachgewiesen werden (vgl. Tab. 29).

Tab. 29: Empfindlichkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten Pantoea
agglomerans-Stammen gegeniiber ausgewadhlten Antibiotika

Antibiotikum Hi—ihnchenfleisch (n=12) Schweinef_leisch (n=24)
s (n) i (n) r (n) s (n) i (n) r (n)
Amikacin 12 0 0 24 0 0
Amoxicillin+Clavulansaure 3 7 2 13 8 3
Ampicillin 5 3 4 13 7 4
Apramycin 12 0 0 23 0 1
Cefaclor 7 1 4 24 0 0
Cefepim 12 0 0 23 0 1
Cefotaxim 12 0 0 24 0 0
Cefotaxim+Clavulansaure 12 0 0 24 0 0
Cefoxitin 10 0 2 16 4 4
Ceftazidim 12 0 0 24 0 0
Ceftazidim+Clavulansaure 12 0 0 24 0 0
Ceftiofur 12 0 0 24 0 0
Cefuroxim 7 2 3 20 4 0
Chloramphenicol 12 0 0 24 0 0
Ciprofloxacin 11 0 1 24 0 0
Colistin 11 0 1 23 0 1
Doxyzyklin 12 0 0 23 0 1
Enrofloxacin 11 1 0 24 0 0
Florfenicol 12 0 0 24 0 0
Gentamicin 12 0 0 23 1 0
Imipenem 12 0 0 24 0 0
Meropenem 12 0 0 24 0 0
Neomycin 12 0 0 24 0 0
Piperacillin 11 1 0 24 0 0
Piperacillin+Tazobactam 12 0 0 24 0 0
Spectinomycin 10 0 2 22 0 2
Streptomycin 10 0 2 23 0 1
Sulfamethoxazol+Trimethoprim 11 0 1 24 0 0
Tobramycin 12 0 0 23 1 0
Netilmicin 12 0 0 24 0 0
Mezlocillin 12 0 0 24 0 0

Vorkommen von mehrfach-resistenten Pantoea agglomerans-Stammen

Bei Betrachtung der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich Mehrfach-Resistenzen
erwiesen sich im Hahnchenfleisch zwei Isolate als drei- bzw. flinffach-resistent und ein Isolat
als vierfach-resistent. Bei den ,Schweinefleisch-Isolaten konnten drei Dreifach- und eine
Flnffach-Resistenz nachgewiesen werden (vgl. Tab. 30). Der Anteil der sensiblen und
.intermedidren® Isolate lag bei den ,Schweinefleisch-lsolaten bei 54,2 %, bei den

»,Hahnchenfleisch-Isolaten® bei 41,7 %. Dieser Unterschied war statistisch nicht signifikant.
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Tab. 30: Vorkommen n-fach-resistenter Pantoea agglomerans-Stamme, isoliert aus
Hahnchen- bzw. Schweinefleisch

Probenmaterial, Resistenzen pro Isolat

Anzahl der Isolate 0 1 2 3 4 5
Hahnchenfleisch, (n) 5 1 1 2 1 2
n=12 (%) 41,7 8,3 83 | 167 8,3 16,7
Schweinefleisch, (n) 13 5 2 3 - 1
n=24 (%) 54,2 20,8 8,3 12,5 - 4,2

1.3.2.13 Hafnia alvei

Insgesamt wurden 26 Isolate als Hafnia alvei identifiziert. Sowohl bei den ,Hahnchen-" als
auch bei den ,Schweinefleisch-Isolaten konnten Resistenzen gegen Ampicillin, Cefoxitin,
Cefuroxim, Colistin und Doxyzyklin nachgewiesen werden. Des Weiteren waren bei den
getesteten ,Hahnchenfleisch-Isolaten jeweils ein Hafnia alvei-lsolat resistent gegen
Ceftazidim und Ciprofloxacin. Die genauen Einzelergebnisse sind im Anhang in Tab. A 15

zusammengefasst.

1.3.2.14 Escherichia fergusonii

Insgesamt konnten zehn ,Ha&hnchenfleisch-Isolate“ als Escherichia fergusonii identifiziert
werden. Die Empfindlichkeitstestung der untersuchten Isolate ergab eine Apramycin-, zwei
Doxyzyklin-, eine Enrofloxacin, eine Spectinomycin-, sechs Streptomycin-, eine Tobra-
mycin-, eine Sulfamethoxazol+Trimethoprim- und zwei Mezlocillin-Resistenzen (vgl. Tab.
A 15 im Anhang).
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1.3.3 Salmonella spp.

Insgesamt wurden 89 als Salmonella spp. identifizierte Isolate dem Empfindlichkeitstest
zugefuhrt.

Davon stammten 87 Isolate aus Hahnchenfleisch und zwei Isolate aus Schweinefleisch.

Hahnchenfleisch

Von den 87 Salmonella-lsolaten wurden wiederum 65 als S. Typhimurium RDNC
identifiziert.

Bei den Resultaten der Empfindlichkeitspriifung der S. Typhimurium RDNC-Isolate war zu
beobachten, dass alle Stdmme gegenulber 21 der 31 getesteten Wirkstoffe sensibel waren.
Nur 1,5 % der Stamme waren resistent gegen Ceftiofur und Imipenem und 3,1 % waren
resistent gegen Streptomycin. Auffallig ist aber auch, dass mehr als die Halfte der Isolate
resistent gegen Spectinomycin war und dass 98,5 % der Isolate bezuglich Doxyzyklin und
13,9 % bezlglich Cefuroxim im intermediaren Empfindlichkeitsbereich anzusiedeln waren.
Eine Darstellung der Aufgliederung der Ergebnisse entsprechend den Vermarktungsstufen
»ochlachthof und ,Verkaufstheke“ wurde nicht vorgenommen, da keine statistisch
signifikanten Unterschiede bezlglich der mittleren MHK-Werte zwischen den beiden
Gruppen vorlagen. Eine detaillierte Auflistung der ermittelten MHK-Werte ist Tab. A 16 im

Anhang zu entnehmen.

Unter dem Aspekt der Mehrfach-Resistenzen wurden die Ergebnisse der Empfindlichkeits-
untersuchungen der aus Hahnchenfleisch isolierten Salmonella-Stdmme in Tab. 31
dargestellt. Aus dieser ergibt sich, dass 60,9 % der insgesamt isolierten Salmonella-Isolate
gegen mindestens eines der gepriften Antibiotika resistent waren. Unterschiede hinsichtlich
der Probenherkunft (,Schlachthof’ vs. ,Verkaufstheke®) waren hierbei nicht zu erkennen
(60 % vs. 61,5 %).
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Tab. 31: Serotyp und Resistenzprofil von aus Hahnchenfleisch isolierten Salmonella-

Serovaren unterschiedlicher Vermarktungsstufen

Vermarktungs- n-fach Isolate
- T Serotyp Lysotyp ) Resistenz
Schlachthof 0 S. Typhimurium RDNC 13 |-
(n=35) DT
0 S. Typhimurium 104 B 1 -
low
1 S. Typhimurium RDNC 17 | SPT
1 S. Typhimurium RDNC 1 CET
1 S. Infantis - 1 SPT
2 S. Typhimurium RDNC 1 SPT STR
3 S. der Gruppe B - 1 CXM COX SPT
Verkaufstheke 0 S. Typhimurium RDNC 16 |-
(n=52) 0 |S. Enteritidis o 1 |-
0 S.der Gruppe C 1| - 1 -
0 S. Thompson - 2 -
1 S. Typhimurium RDNC 15 |SPT
1 S. Typhimurium RDNC 1 STR
1 S. Typhimurium RDNC 1
1 S. Enteritidis PT 6a 1 SPT
1 S. der Gruppe C 1 2 SPT
1 S. Thompson 1 SPT
1 S. Infantis 1 STR
1 S. Infantis 2 SPT
1 S. Kimuenza 1 SPT
1 S. Indiana 1 SPT
3 S. Thompson 1 AMP PIP MZL
5 S. der Gruppe C 1 1 AMP PIP MZL SPT SXT
7 | s Paratyphi B 1 | AP ANC PIP ML STR
7 |s. Paratyphi B 1| AVP AMC PIP MZL CXM
7 S. Thompson 1 glFZ,.IF FCELP NEOSTR
AMP AMC PIP PIT MZL
12 S. Paratyphi B 1 CEC CXM COX STR SPT
DOX SXT

Klassenzugehorigkeit der einzelnen Wirkstoffe: Aminoglycoside,
Fenicole, Folatantagonisten, Penicilline, Tetrazykline

AMC: Amoxicillin+Clavulansaure, AMP: Ampicillin, CEC: Cefaclor, COX: Cefoxitin, CEP: Cefepim,
CXM: Cefuroxim, DOX: Doxyzyklin, FLL: Florfenicol, IMP: Imipenem, MEZ: Mezlocillin, NEO:
Neomycin, PIP: Piperacillin, PIT: Piperacillin+Tazobactam, SPT: Spectinomycin, STR: Streptomycin,
SXT: Sulfamethoxazol+Trimethoprim

, Cephalosporine,
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Bei den ,Hahnchenfleisch-lsolaten* fallt auf, dass Spectinomycin-Resistenzen besonders
haufig vorkamen und bei 87,3 % aller resistenten Stdmme anzutreffen waren. Streptomycin-
und Mezlocillin-Resistenzen kamen bei ca. 11 %, Ampicillin- und Sulfamethoxazol+

Trimethoprim-Resistenzen bei ca. 9 % der isolierten, resistenten Salmonella-Isolate vor.

Bei den Stammen, die aus ,Schlachthof-Proben® isoliert wurden, konnten eine Zweifach-
und eine Dreifach-Resistenz bei S. Typhimurium RDNC und Salmonella der Gruppe B
nachgewiesen werden. 19 der untersuchten Salmonella-Stamme waren gegen ein

Antibiotikum resistent und 14 Isolate waren gegeniber allen Wirkstoffen sensibel.

Dagegen konnten bei den Isolaten, die von an der Verkaufstheke genommenen Proben
stammten, eine Zwodlffach-Resistenz bei S. Paratyphi B, eine Siebenfach-Resistenz bei
S. Thompson, zwei Siebenfach-Resistenzen bei S. Paratyphi B, eine Flinffach-Resistenz bei
Salmonella der Gruppe C 1 und eine Dreifach-Resistenz bei S. Thompson aufgedeckt
werden. 26 Isolate waren gegen ein Antibiotikum resistent und 20 der getesteten Isolate

waren gegenuber allen Antibiotika sensibel.

Schweinefleisch

Die zwei aus Schweinfleisch isolierten Salmonella-Isolate wurden als S. Typhimurium DT
104 identifiziert. Beide Isolate wiesen eine Neunfach-Resistenz auf. Sie waren resistent
gegen Ampicillin, Amoxicillin+Clavulansdure, Piperacillin, Streptomycin, Mezlocillin,
Florfenicol, Chloramphenicol, Spectinomycin und Doxyzyklin, dargestellt in Tab. 32. Dabei
ist jedoch zu erwdhnen, dass sich die neun Resistenzen auf vier Wirkstoffklassen

begrenzen liel3en.

Tab. 32: Serotyp und Resistenzprofil von aus Schweinefleisch isolierten, neunfach-
resistenten Salmonella spp. (Herkunft: Schlachthof (n=1) bzw. Verkaufstheke (n=1))

Isolat- .
Nummer Isolate (n) Serotyp Lysotyp Resistenz
S 35 1 S. Typhimurium | DT 104 AMP AMC PIP MZL STR SPT DOX FLL CMP
IS 88 1 S. Typhimurium | DT 104 AMP AMC PIP MZL STR SPT DOX FLL CMP

Klassenzugehdrigkeit der einzelnen Wirkstoffe: Aminoglycoside, Fenicole, Penicilline, Tetrazykline
AMC: Amoxicillin+Clavulansaure, AMP: Ampicillin, CMP: Chloramphenicol, DOX: Doxyzyklin, FLL:
Florfenicol, MEZ: Mezlocillin, PIP: Piperacillin, SPT: Spectinomycin, STR: Streptomycin
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1.34 Campylobacter spp.

Der Empfindlichkeitsprifung wurden insgesamt 421 Campylobacter-Stamme unterzogen.

Davon wurden 252 Isolate als C. jejuni und 160 Isolate als C. coli identifiziert.

1.3.41 Campylobacter jejuni

Von den 252 untersuchten C. jejuni-Isolaten stammten 232 aus Hahnchenfleisch und 20 aus

Schweinefleisch.

Prozentuale Verteilung sensibler, intermedidrer und resistenter Campylobacter jejuni-

Stamme

Bei Betrachtung der Resultate der ,Hahnchenfleisch-lsolate hinsichtlich ihres
Empfindlichkeitsverhaltens (vgl. Tab. 33) war auffallig, dass 30,0 % der Isolate eine
Resistenz gegen Ampicillin, Ciprofloxacin und Enrofloxacin zeigten. Gegenuber Doxyzyklin
war eine Resistenzrate von 24,1 % zu beobachten. Gegen Fosfomycin waren 19,8 % der
untersuchten Isolate resistent, gegen Moxifloxacin 17,2 %. Dagegen war keiner der Stamme
resistent gegen die Wirkstoffe Chloramphenicol, Florfenicol, Gentamicin, Gentamicin high

und Nitrofurantoin.

Tab. 33: Empfindlichkeit von aus Hahnchenfleisch isolierten Campylobacter jejuni-Stammen
(n=232) gegeniiber ausgewahlten Antibiotika

Antibiotikum sensibel (%) intermediar (%) resistent (%)
Amoxicillin+Clavulansaure 92,2 2,6 5,2
Ampicillin 341 34,9 31,0
Chloramphenicol 100,0 0,0 0,0
Ciprofloxacin 65,1 1,3 33,6
Clindamycin 98,7 0,9 0,4
Doxyzyklin 66,4 9,5 241
Enrofloxacin 65,5 1,7 32,8
Erythromycin 34,9 61,7 34
Florfenicol 100,0 0,0 0,0
Fosfomycin 80,2 0,0 19,8
Gentamicin 100,0 0,0 0,0
Gentamicin high 100,0 0,0 0,0
Imipenem 92,7 04 6,9
Kanamycin 96,1 0,0 3,9
Moxifloxacin 67,7 15,1 17,2
Nitrofurantoin 100,0 0,0 0,0
Oxacillin 99,6 0,0 0,4
Streptomycin high 99,6 0,0 0,4
Sulfamethoxazol+Trimethoprim 55,2 39,2 5,6
Tylosin 99,6 0,0 0,4
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Aus den ,,Schweinefleisch-Proben* konnten 20 C. jejuni nachgewiesen werden.
Von diesen 20 C. jejuni-Isolaten stammten 19 Isolate aus dem Schlachthof und ein Isolat
von der Verkaufstheke. Aufgrund der geringen Isolateanzahl erfolgte die Darstellung der

Verteilung sensibler, intermediarer und resistenter Stdmme in Tab. 34 in absoluten Zahlen.

Tab. 34: Empfindlichkeit von aus Schweinefleisch isolierten Campylobacter jejuni-Stammen
(n=20) gegeniiber ausgewahlten Antibiotika

Antibiotikum sensibel (n) intermediar (n) resistent (n)
Amoxicillin+Clavulansaure 20 0 0
Ampicillin 14 6 0
Chloramphenicol 20 0 0
Ciprofloxacin 18 0 2
Clindamycin 17 3 0
Doxyzyklin 8 9 3
Enrofloxacin 18 0 2
Erythromycin 6 11 3
Florfenicol 20 0 0
Fosfomycin 19 0 1
Gentamicin 20 0 0
Gentamicin high 20 0 0
Imipenem 18 0 2
Kanamycin 20 0 0
Moxifloxacin 18 1 1
Nitrofurantoin 20 0 0
Oxacillin 20 0 0
Streptomycin high 20 0 0
Sulfamethoxazol+Trimethoprim 15 3 2
Tylosin 20 0 0

Gegenltber  Amoxicillin+Clavulansdure, Chloramphenicol, Florfenicol, = Gentamicin,
Gentamicin high, Kanamycin, Nitrofurantoin, Oxacillin, Streptomycin high und Tylosin waren
alle der aus Schweinefleisch isolierten C. jejuni-Stamme sensibel. Dagegen wurden
bezlglich Doxyzyklin neun Isolate als ,intermediar® und drei Isolate als resistent eingestuft.

Gegenulber Erythromycin waren elf Isolate ,intermediar und drei Isolate resistent.

Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

Die Gegenuberstellung der Resistenzhaufigkeiten der ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-
Isolate” zeigte bei Ampicillin (31,0 % vs. 0,0 %), bei Ciprofloxacin (33,6 % vs. 10,0 %),
Enrofloxacin (32,8 % vs. 10,0 %) und Erythromycin (3,4 %vs. 15,0 %) signifikante
Unterschiede. Bei der Interpretation dieser Ergebnisse missen jedoch die unterschiedlichen
Isolatezahlen beachtet werden (,Hahnchenfleisch-lsolate* (n=232), ,Schweinefleisch-

Isolate” (n=20).
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Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

Beim Vergleich der Empfindlichkeitsergebnisse der ,Hahnchenfleisch-lsolate® im Hinblick
auf die Vermarktungsstufe ,Schlachthof* (n=119) und ,Verkaufstheke® (n=113) war der
prozentuale Anteil resistenter, von ,Schlachthof-Proben® stammender C. jejuni-Stamme
bezlglich der Antibiotika Amoxicillin+Clavulansaure (2,5 % vs. 8,0 %), Ampicillin (27,7 % vs.
34,6 %), Ciprofloxacin (28,6 % vs. 38,9 %), Doxyzyklin (18,4 % vs. 30,1 %), Enrofloxacin
(26,9 % vs. 38,9 %), Streptomycin high (0,0 % vs. 0,9 %) und Tylosin (0,0 % vs. 0,9 %)
niedriger als der der ,Verkaufstheke-Stdmme®. Ein statistisch signifikanter Unterschied liel3
sich jedoch nur bei den Antibiotika Enrofloxacin und Doxyzyklin feststellen. Zudem
unterschieden sich die ,Schlachthof-Isolate” von den ,Verkaufstheke-Isolaten“ bei Imipenem

durch signifikant héhere Resistenzraten (10,1 %vs. 3,5 %).

Der Vergleich der MHK-Mittelwerte der ,Hahnchenfleisch-Isolate” zeigte, dass die mittleren
MHK-Werte der von ,Verkaufstheke-Proben“ stammenden Isolate bei Doxyzyklin und
Amoxicillin+Clavulansaure signifikant hoher lagen als die der Isolate, die aus ,Schlachthof-
Proben® gewonnen wurden. Bei Doxyzyklin betrug die Mittelwertdifferenz 1,27 log, Stufen,
bei Amoxicillin+Clavulansaure 0,53 log, Stufen.

Die Haufigkeitsverteilungen der einzelnen MHK-Werte, die dem t-Test zugrunde lagen, zeigt
Tab. A 17 im Anhang.

Ein Vergleich der Empfindlichkeitsergebnisse der ,,.Schweinefleisch-lsolate” hinsichtlich
der unterschiedlichen Vermarktungsstufen war auf Grund der geringen Anzahl isolierter

Stamme nicht angebracht.

Vorkommen von mehrfach-resistenten Campylobacter jejuni-Stammen

In Tabelle 35 ist der Anteil nicht-, einfach- und mehrfach-resistenter Fleischisolate
gegenlber der getesteten Antibiotika bzw. Wirkstoffgruppen zusammengefasst; zudem
nennt die Tabelle das haufigste Resistenzprofil der Wirkstoffe bzw. der Wirkstoffgruppen fiir
die jeweilige Resistenzzahl.

Bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten konnten Ein- bis Neunfach-Resistenzen ermittelt
werden. Bei den ,Schweinefleisch-Isolaten® waren die untersuchten C. jejuni-Stamme

maximal gegen vier verschiedene Antibiotika resistent.
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Tab. 35: Verteilung der Mehrfach-Resistenz sowie dominante phanotypische Resistenzprofile
von C. jejuni-lsolaten aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch

% Isolate Haufigstes Resistenzprofil (% der Gesamtisolate)
1] Wirk- | Wirkstoff-
Resistenzen | gtoff klasse* Wirkstoff Wirkstoffklasse*
(n=20) (n=11)
»Hahnchenfleisch-Isolate* (n=232)
0 31,5 31,5 - -
1 241 29,3 FOS (10,3) FOM (10,3)
2 11,6 24,1 ENR CIP (3,4) PEC FQL (8,2)
3 11,2 10,8 ENR CIP DOX (4,7) PEC FQL TET (5,2)
4 10,8 2,6 AMP ENR CIP MOX (6,0) PEC FQL TET FOM (1,7)
5 7.3 0.9 ’(“:,"\y"'g ENR CIP MOX DOX PEC FQL TET SUL AGL (0,9)
6 1.3 04 vgl. Tab. 36 (FZ)E4C) CAP FQL TET SUL AGL
7 1,3 0,4 vgl. Tab. 36 Eg%/l c(;éAE) FQL TET SUL AGL
8 - - - -
9 0,9 - vgl. Tab. 36 -
»Schweinefleisch-lsolate® (n=20)
0 50 50 - -
1 30 35 ERY (15) MAK (15)
2 10 10 DOX (AMC bzw. FOS) (5) TET (PEC bzw. FOM) (5)
3 5 5 ENR CIP MOX (5) TET FQL SUL (5)
4 5 - ENR CIP DOX SXT (5) -

*Resistenz gegen einen oder mehrere Wirkstoffe aus der genannten Klasse
Prozentzahlen stets bezogen auf die Gesamtzahl der ,Hahnchen-" (n=232) bzw. ,Schweinefleisch-

Isolate” (n=20)

AGL: Aminoglycoside, CAP: Carbapeneme,
Makrolide, PEC: Penicilline, SUL: Folatantagonisten, TET: Tetrazykline

FOM: Fosfomycin, FQL: Fluorquinolone,

MAK:

Bei Betrachtung der haufigsten Wirkstoffklassen-Resistenzprofile beziglich der jeweiligen

Resistenzanzahlen fiel bei den ,Hahnchenfleisch-lsolaten® auf, dass bei den vier- bis

neunfach-resistenten Isolaten stets Antibiotika der Wirkstoffklassen Penicilline, Tetrazykline

und Fluorquinolone vertreten waren.

Die Resistenzen der neunfach-resistenten ,Hahnchenfleisch-lIsolate” waren maximal sieben

verschiedenen Wirkstoffklassen zuzuordnen (vgl. Tab. 36).
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Tab. 36: Resistenzprofile = hochmehrfach-resistenter C. jejuni-Stamme, isoliert aus
Hahnchenfleisch
Isolat- Resistenzen
Hkt. Resistenzprofil
nummer (n)
C 456 S 6 AMP AMC DOX ENR CIP SXT
I C 262 \Y 6 AMP AMC DOX ENR CIP FOS
Il C 328 \Y 6 AMP KAN DOX ENR CIP MOX
C 106 S 7 AMP KAN DOX ENR CIP MOX SXT
C 118 Y, 7 AMP KAN DOX ENR CIP MOX SXT
Il C 330 Vv 7 AMP AMC DOX ENR CIP MOX FOS
C 102 S 9 AMP AMC KAN DOX ENR CIP MOX SXT
Il C154 vV 9 AMP AMC KAN DOX ENR CIP SXT FOS
S: Schlachthof; V: Verkaufstheke, Hkt.: Herkunft
Klassenzugehdrigkeit der einzelnen Wirkstoffe: Aminoglycoside, , Fluorquinolone,

Folatantagonisten, Fosfomycin, Penicilline, Tetrazykline

AMC: Amoxicillin+Clavulansaure, AMP: Ampicillin, CIP: Ciprofloxacin, DOX: Doxyzyklin, ENR:
Enrofloxacin, FOS: Fosfomycin, IMP: Imipenem, KAN: Kanamycin, MOX: Moxifloxacin, SXT:
Sulfamethoxazol+Trimethoprim

Unterschiede der Mehrfach-Resistenzergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

Der Anteil sensibler und ,intermediarer® Isolate lag im Schweinefleisch zwar deutlich aber
nicht signifikant hoher als der Anteil derer im Hahnchenfleisch. Auch konnten im
Hahnchenfleisch bis zu neunfach-resistente Isolate, im Schweinefleisch hingegen nur ein-
bis vierfach-resistente Isolate nachgewiesen werden. Bei diesen unterschiedlichen
Ergebnisse muss jedoch beachtet werden, dass die Anzahl der ,Schweinefleisch-Isolate®

(n=20) sehr gering war, und somit die Aussagekraft des Vergleichs relativiert werden muss.

Unterschiede der Mehrfach-Resistenzergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

Bei der Differenzierung der Mehrfach-Resistenzergebnisse der aus Hahnchenfleisch
isolierten C. jejuni-Stamme entsprechend der Vermarktungsstufe (vgl. Abb. 24) wurde
festgestellt, dass 37,8 % der von ,Schlachthof-Proben® stammenden Isolate und nur 24,8 %
der von ,Verkaufstheke-Proben® stammenden Isolate keine phanotypischen Resistenzen
hinsichtlich der untersuchten Antibiotika aufwiesen. AuRerdem konnten bei den Isolaten, die
von an der Verkaufstheke genommenen Proben stammten, mehr Zweifach- und Dreifach-
Resistenzen ermittelt werden als bei den ,Schlachthof-Isolaten” (30,1 % vs. 15,9 %). Die

genannten Unterschiede konnten mittels Chi-Quadrat-Test statistisch belegt werden.
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Abb. 24: Prozentuale Verteilung nicht-, einfach- und mehrfach-resistenter Campylobacter
jejuni-Stamme, isoliert aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen

1.3.4.2 Campylobacter coli

Insgesamt wurden 160 Isolate als C. coli identifiziert. Davon stammten 81 Stdmme aus

Hahnchenfleisch und 79 Stamme aus Schweinefleisch.

Prozentuale Verteilung sensibler, intermediarer und resistenter Campylobacter coli-

Stamme

Eine Zusammenfassung der Empfindlichkeitsergebnisse der aus Hahnchen- und

Schweinefleisch isolierten C. coli-Stamme gibt Tab. 37.

Bei den ,,Hahnchenfleisch-lsolaten“ zeigten mehr als die Halfte aller Isolate keine
Empfindlichkeit gegenlber Ciprofloxacin (58,0 %) und Enrofloxacin (51,9 %). Des Weiteren
waren 38,3 % der Isolate resistent gegeniber Doxyzyklin und 35,8 % gegenuber
Sulfamethoxazol+Trimethoprim. Resistenzen gegentiber Amoxicillin+Clavulansaure konnten
bei 14,8 % und gegenuber Ampicillin bei 23,6 % der untersuchten Isolate beobachtet
werden. Der Anteil der C. coli-Stamme, die keine Empfindlichkeit gegentber Erythromycin
zeigten, betrug 8,6 %. Gegenlber den Wirkstoffen Chloramphenicol, Florfenicol,
Gentamicin, Gentamicin high, Imipenem, Nitrofurantoin, Oxacillin und Streptomycin high

waren alle der getesteten C. coli-Stamme sensibel.

Wie bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten® wurden auch bei den ,,Schweinefleisch-lsolaten
hohe Resistenzraten gegenliber den Antibiotika Sulfamethoxazol+Trimethoprim (32,9 %),

Doxyzyklin (31,6 %), Ciprofloxacin (25,4 %) und Enrofloxacin (20,2 %) nachgewiesen.
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Gegenuber den getesteten Antibiotika der Wirkstoffklasse Makrolide waren 13,9 %
(Erythromycin) bzw. 8,9 % (Tylosin) der C. coli-Stamme resistent. Resistenzen gegen die
beiden getesteten Penicilline Amoxicillin+Clavulansdure und Ampicillin traten bei 14,8 %
bzw. 23,6 % der untersuchten Isolate auf.

Hingegen waren alle 79 Stdmme sensibel gegenlber den Wirkstoffe Chloramphenicol,

Florfenicol, Gentamicin, Gentamicin high, Kanamycin, Nitrofurantoin und Oxacillin.

Tab. 37: Empfindlichkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten C. coli-Stammen
gegeniiber ausgewdhlten Antibiotika

Hahnchenfleisch (n=81) Schweinefleisch (n=79)

Antibiotikum
s (%) i (%) r (%) s (%) i (%) r (%)

Amoxicillin+Clavulans. 79,0 6,2 14,8 92,4 3,8 3,8
Ampicillin 35,7 40,7 23,6 67,1 25,3 7,6
Chloramphenicol 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Ciprofloxacin 40,8 1,2 58,0 74,6 0,0 25,4
Clindamycin 95,1 1,2 3,7 88,5 6,4 51
Doxyzyklin 54,3 7.4 38,3 40,5 27,9 31,6
Enrofloxacin 40,7 7,4 51,9 73,4 6,4 20,2
Erythromycin 24,7 66,7 8,6 241 62,0 13,9
Florfenicol 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Fosfomycin 79,1 0,0 20,9 97,5 0,0 2,5
Gentamicin 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Gentamicin high 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Imipenem 100,0 0,0 0,0 96,2 1,3 2,5
Kanamycin 98,8 0,0 1,2 100,0 0,0 0,0
Moxifloxacin 494 30,9 19,7 77,2 17,7 5,1
Nitrofurantoin 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Oxacillin 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Streptomycin high 100,0 0,0 0,0 98,7 0,0 1,3
Sulfamethoxazol+Trim. 38,2 26,0 35,8 54 .4 12,7 32,9
Tylosin 96,3 0,0 3,7 91,1 0,0 8,9

Clavulans.: Clavulansaure, Trim.: Trimethoprim
s: sensibel, i: intermediar, r: resistent

Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

Die Resistenzhaufigkeiten der aus Schweinefleisch isolierten C. coli-Stammen lagen bei
Ciprofloxacin und Enrofloxacin um 20 bis 30 % niedriger als die der aus Hahnchenfleisch
isolierten Stammen. Die Signifikanz dieser unterschiedlichen Resistenzraten konnte mittels
Chi-Quadrat-Test belegt werden. Weitere statistisch signifikante Unterschiede hinsichtlich
der fur die ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-Isolate” ermittelten Resistenzhaufigkeiten
bestanden bei Amoxicillin+Clavulansaure (14,8 % vs. 3,8 %), Ampicillin (23,6 % vs. 7,6 %),

Fosfomycin (20,9 % vs. 2,5 %) und Moxifloxacin (19,7 % vs. 5,1 %).
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Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

Statistisch signifikant unterschieden sich die Ergebnisse der 40 von ,Schlachthof-Proben®
und der 41 von ,Verkaufstheke-Proben® stammenden ,,Hahnchenfleisch-lsolate*
hinsichtlich der Resistenzraten bei den Antibiotika Ciprofloxacin (70,0 % vs. 46,3%),
Enrofloxacin (65,0% vs. 30,0 %), Fosfomycin (10,0 % vs. 31,7 %), Moxifloxacin (27,5 % vs.
12,2 %) und Sulfamethoxazol+Trimethoprim (55,0 % vs. 17,1 %). Weitere deutliche, jedoch
nicht signifikante Unterschiede der Resistenzhdufigkeiten der ,Schlachthof-Isolate® und der
.verkaufstheke-lsolate® konnten bei Amoxicillin+Clavulansaure (10,0 % vs. 19,5 %),
Ampicillin (15,0 % vs. 31,7 %) und Erythromycin (12,5 % vs. 4,9 %) beobachtet werden.

Beim Vergleich der mittleren MHK-Werte unterschieden sich die von ,Schlachthof-Proben®
stammenden Isolate von den von ,Verkaufstheke-Proben“ stammenden lIsolate bezlglich
der Antibiotika Amoxicillin+Clavulansaure,  Ampicillin, Fosfomycin, Enrofloxacin,
Erythromycin, Moxifloxacin und Sulfamethoxazol+Trimethoprim. Die Mittelwerte der
,Verkaufstheke-Isolate* lagen bei Amoxicillin+Clavulansaure um 1,64 log, Stufen, bei
Ampicillin um 1,6 log, Stufen und bei Fosfomycin um 0,95 log, Stufen Uber jenen der
~Schlachthof-Isolate”. Bei Enrofloxacin, Erythromycin, Moxifloxacin und
Sulfamethoxazol+Trimethoprim lagen die Mittelwerte der ,Verkaufstheke-Isolate* unter
denen der ,Schlachthof-Isolate®. Die Differenzen erstreckten sich von 0,62 log; bis 1,77 log,.

Die einzelnen ermittelten MHK-Werte sind Tab. A 18 im Anhang zu entnehmen.

Bei der Interpretation der Resistenzhaufigkeiten der ,,Schweinefleisch-lsolate” hinsichtlich
der unterschiedlichen Produktionsstufen muss beachtet werden, dass 72 der 79
untersuchten C. coli-Stdmmen aus ,Schlachthof-Proben® isoliert wurden. Die Anzahl der
untersuchten, von der Verkaufstheke stammenden C. coli-Isolate ist somit gering (n=7).
Beim Vergleich der Resistenzraten konnten bei den Wirkstoffen Amoxicillin+Clavulansaure,
Ampicillin, Ciprofloxacin, Doxyzyklin, Enrofloxacin und Moxifloxacin mehr Resistenzen bei
den aus ,Verkaufstheke-Proben® isolierten C. coli-Stamme verzeichnet werden. Statistisch
signifikant war allerdings nur der Unterschied bezuglich Doxyzyklin (26,4 % vs. 85,7 %).
Dieser signifikante Unterschied bezlglich Doxyzyklin deckte sich mit dem Ergebnis des
Mittelwertvergleichs der MHK-Werte. Die mittleren MHK-Werte der ,Schlachthof-Isolate”
waren annahernd drei log,-Konzentrationsstufen niedriger als die der Isolate, die von an der
Verkaufstheke genommenen Proben stammten.

Tab. A 19 im Anhang zeigt die den Auswertungen zugrunde liegenden Einzelergebnisse.
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Vorkommen von mehrfach-resistenten Campylobacter coli-Stammen

Bei den aus Hahnchenfleisch isolierten C. coli-Stdmmen wurden bis zu achtfach-resistente
Stdmme nachgewiesen (vgl. Tab. 38). Hinsichtlich der haufigsten Resistenzprofile der
jeweiligen Resistenzzahlen konnte beobachtet werden, dass bei den drei- bis achtfach-
resistenten Isolaten stets die Kombination ENR/CIP auftrat.

Bei den ,,Schweinefleisch-lsolaten® wurden maximal sechs verschiedene Wirkstoff-

Resistenzen nachgewiesen.

Tab. 38: Verteilung der Mehrfach-Resistenz sowie dominante phanotypische Resistenzprofile
von C. coli-lsolaten aus Hiahnchen- bzw. Schweinefleisch

% Isolate Haufigstes Resistenzprofil (% der Gesamtisolate)
n Wirk- | Wirkstoff-
Resistenzen | stoff | klasse* Wirkstoff Wirkstoffklasse*
(n=20) (n=112)
»Hahnchenfleisch-Isolate* (n=81)
0 14,8 14,8 - -
1 235 27,2 | DOX (9,9) TET (9,9)
2 7.4 284 | SXTFOS (2,5) FQL SUL (12,3)
3 21,0 160 | ENR CIP SXT (11,1) EEE ;CE)MS;)WW' FaL
4 8,6 62 | DOXENR CIP SXT (2,5) Egﬁl)T (E1,T2|):QL (SUL bzw.
5 11,1 49 ENR CIP MOX SXT FOS PEC MAK TET FQL SUL
(3,7) (1,2)
o | ex | 25 |Mpmcooimwor | SCOVMRIETIE
’ SUL LIN FOM (1,2)
7 2,5 - vgl. Tab. 39 -
8 3,7 - vgl. Tab. 39 -
»Schweinefleisch-lsolate* (n=79)
0 31,6 31,6 - -
1 24,1 31,6 | DOX (12,6) TET (12,6)
2 19,0 21,5 | DOX SXT (8,9) TET SUL (8,9)
3 8,9 12,7 IMP ENR CIP (2,5) TET SUL FQL (3,8)
4 11,4 2,5 88XS§('TPTEL';RE§§T(§ZS")V' PEC TET SUL FQL (2,5)
5 3,8 - vgl. Tab. 39 -
6 1,3 - vgl. Tab. 39 -

*Resistenz gegen einen oder mehrere Wirkstoffe aus der genannten Klasse

Prozentzahlen stets bezogen auf die Gesamtzahl der ,Hahnchen-" (n=81) bzw. ,Schweinefleisch-
Isolate” (n=79)

CAP: Carbapeneme, FOM: Fosfomycin, FQL: Fluorquinolone, LIN: Lincosamide, MAK: Makrolide,
PEC: Penicilline, SUL: Folatantagonisten, TET: Tetrazykline
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In Tab. 39 werden die Resistenzprofile der hochmehrfach-resistenten C. coli-Stamme

aufgezeigt. Bei den aufgelisteten ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-Isolaten® traten stets

Resistenzen gegen Doxyzyklin, Enrofloxacin und Ciprofloxacin auf.

Tab. 39: Resistenzprofile hochmehrfach-resistenter C. coli-Stamme, isoliert aus Hahnchen-
bzw. Schweinefleisch

Isolat- Resistenzen
Hkt. Resistenzprofil
nummer (n)
Hahnchenfleisch
ce72 S 7 AMP AMC DOX ENR CIP MOX SXT
II C 220 \Y 7 AMP AMC DOX ENR CIP SXT
C 570 S 8 AMP AMC DOX ENR CIP MOX ERY
C 666 S 8 AMP AMC DOX ENR CIP MOX SXT ERY
C 758 S 8 AMP DOX ENR CIP MOX SXT ERY
Schweinefleisch
C 440 S 5 AMP DOX ENR CIP SXT
Cc718 S 5 DOX ENR CIP MOX SXT
II C 459 Vv 5 AMP AMC DOX ENR CIP
C 356 S 6 AMP AMC DOX ENR CIP SXT
S: Schlachthof; V: Verkaufstheke, Hkt.: Herkunft
Klassenzugehorigkeit der einzelnen Wirkstoffe: , Fluorquinolone, Folatantagonisten,

, Makrolide, Penicilline, Tetrazykline
AMC: AmOX|C|II|n+CIavuIansaure AMP: Ampicillin, CIP: Ciprofloxacin, CLI: Clindamycin, DOX:
Doxyzyklin, ENR: Enrofloxacin, ERY: Erythromycin, FOS: Fosfomycin, MOX: Moxifloxacin, SXT:
Sulfamethoxazol+Trimethoprim, TLS: Tylosin

Unterschiede der Mehrfach-Resistenzergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

Der Anteil der Isolate, die den Empfindlichkeitspradikaten sensibel und ,intermediar"
zuzuordnen waren, lag bei den ,Schweinefleisch-Isolaten® signifikant hoher als bei den
,Hahnchenfleisch-Isolaten®. Hinsichtlich der haufigsten Wirkstoffklassen-Resistenzprofile der
jeweiligen Resistenzanzahlen waren die Ergebnisse der ,Hahnchenfleisch-Isolate” mit

denen der ,Schweinefleisch-Isolate” weitgehend konform.

Unterschiede der Mehrfach-Resistenzergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

In Abb. 25 wurden die Mehrfach-Resistenzergebnisse der ,,Hahnchenfleisch-Isolate*
hinsichtlich der unterschiedlichen Vermarktungsstufen aufgegliedert. Dabei zeigte sich, dass
12,5 % der ,Schlachthof-Isolate und 17,1 % der ,Verkaufstheke-Isolate” als nicht resistent
einzustufen waren. Der Anteil ein- und zweifach-resistenter Isolate betrug bei den von
~Schlachthof-Proben® stammenden Isolaten 22,5 %, bei den von ,Verkaufstheke-Proben®
stammenden Isolaten 39,3 %. Im Gegensatz dazu wurden bei den ,Schlachthof-Isolaten®

haufiger dreifach-resistente Isolate nachgewiesen als bei den ,Verkaufstheke-lsolaten®
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(27,5 % vs. 14,6 %). Keiner der Unterschiede konnte jedoch mittels Chi-Quadrat-Test

statistisch belegt werden.
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Abb. 25: Prozentuale Verteilung nicht-, einfach- und mehrfach-resistenter Campylobacter coli-
Stamme, isoliert aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen

Bei den ,,Schweinefleisch-Isolaten“ war ein Vergleich auf Grund der geringen Anzahl der

von den ,Verkaufstheke-Proben® isolierten Stdmme (n=7) nicht angebracht.

1.3.4.3 Campylobacter fetus ssp. fetus

Als C. fetus ssp. fetus wurden nur finf Stamme identifiziert. Alle finf Isolate stammten aus
,Hahnchenfleisch-Proben®, die am Schlachthof gezogen wurden. Auffallig war, dass alle flinf
Isolate resistent gegen Ciprofloxacin, Doxyzyklin, Enrofloxacin und Sulfamethoxazol+

Trimethoprim waren. Die zugehérigen Resistenzprofile sind Tab. 40 zu entnehmen.

Tab. 40: Resistenzprofile der aus Hahnchenfleisch isolierten C. fetus ssp. fetus-Stammen

(n=5)

Isolate- Resistenzen
Hkt. Resistenzprofil

nummer (n)
C 498 S 4 SNH DOX CIP SXT
C50 S 5 SNH DOX CIP SXT
C 670 S 7 AMP AMC DOX ENR CIP MOX SXT
C 494 S 7 SNH DOX ENR CIP MOX SXT
C 668 S 8 AMP AMC DOX ENR CIP MOX SXT

S: Schlachthof; Hkt.: Herkunft

Klassenzugehorigkeit der einzelnen Wirkstoffe: Aminoglycoside, Fluorquinolone, Folatantagonisten,
, , Penicilline, Tetrazykline

AMC: Amoxicillin+Clavulansaure, AMP: Ampicillin, CIP: Ciprofloxacin, CLI: Clindamycin, DOX:

Doxyzyklin, ENR: Enrofloxacin, ERY: Erythromycin, FOS: Fosfomycin, MOX: Moxifloxacin, SNH:

Streptomycin high, SXT: Sulfamethoxazol+Trimethoprim, TLS: Tylosin
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1.3.5 Listeria spp.

Bei der Untersuchung von 1.000 Fleischproben war der Nachweis von 417 Listeria-
Stdmmen mdglich. Davon wurden 128 Isolate als L. monocytogenes, 191 Isolate als
L. innocua und 91 Isolate als L. welshimeri isoliert.

Des Weiteren wird vorausgeschickt, dass keines der untersuchten Listeria-Isolate mehr als

eine Resistenz trug und somit keine Mehrfach-Resistenzen vorlagen.

1.3.5.1 Listeria monocytogenes

Von den 128 untersuchten L. monocytogenes-lsolaten stammten 103 aus Hahnchen- und

25 aus Schweinefleisch.

Bei den ,,Hahnchenfleisch-lsolaten erwies sich ein sehr hoher Anteil der untersuchten
L. monocytogenes-Stamme als sensibel. So waren alle Isolate gegenuber 19 der 23
getesteten Antibiotika empfindlich. Gegenlber Ciprofloxacin waren 1,9 %, gegenuber
Gentamicin 1,0 % und gegenlber Penicillin 90,3 % der untersuchten Stamme als
Jntermediar® einzustufen. Ein Prozent der Stdmme verhielt sich gegeniber Imipenem
Jntermediar® und 4,9 % resistent.

Hinsichtlich der Vermarktungsstufen zeigte die statistische Untersuchung der mittleren
-~ochlachthof-MHK-Werte* und der mittleren ,Verkaufstheke-MHK-Werte* signifikante
Unterschiede bezliglich der Antibiotika Amoxicillin+Clavulansaure, Ampicillin, Gentamicin
und Penicillin. Der mittlere MHK-Wert der Isolate, die von ,Schlachthof-Proben“ stammten,
lag bei Amoxicillin+Clavulansaure um 0,39 log, Stufen, bei Ampicillin um 0,33 log, Stufen
und bei Penicillin um 0,24 log, Stufen niedriger als der mittlere MHK-Wert der Isolate, die
von an der Verkaufstheke genommenen Proben stammten. Bei Gentamicin waren die
mittleren MHK-Werte bei von ,Schlachthof-Proben“ stammenden Isolaten um 0,63 log.
Konzentrationsstufen héher.

Die den genannten Ergebnissen zugrunde liegende Haufigkeitsverteilung der einzelnen
MHK-Werte ist im Anhang in Tab. A 20 dargestellt.

Von den 25 aus Schweinefleisch isolierten L. monocytogenes-Stamme stammten nur zwei
der Isolate aus ,Schlachthof-Proben”. Die restlichen 23 Isolate wurden aus Proben isoliert,
die an der Verkaufstheke genommen wurden.

Bei den ermittelten Empfindlichkeitsergebnissen war zu beobachten, dass die MHK-Werte
von Ciprofloxacin und Erythromycin gegentber einem Isolat im intermedidren Bereich lagen.
Des Weiteren verhielt sich ein Isolat unempfindlich gegenliber Imipenem. Bezlglich des

Wirkstoffs ~ Penicillin  zeigten alle untersuchten Stdmme ein intermediares”
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Empfindlichkeitsverhalten. Gegen alle anderen Antibiotika waren die getesteten Stamme
sensibel (vgl. Tab. A 21 im Anhang).
Ein Vergleich der Stamme bezuglich ihrer Probenherkunft erschien auf Grund des

ungleichen Isolate-Verhaltnisses wenig ergiebig.

1.3.5.2 Listeria innocua

Insgesamt wurden 178 ,Hahnchen-" und 13 ,Schweinefleisch-Isolate” als L. innocua

identifiziert.

Abgesehen von den Wirkstoffen Doxyzyklin, Erythromycin, Gentamicin, Imipenem, Linezolid
und Penicillin waren alle untersuchten ,Hahnchenfleisch-lsolate“ gegeniber den
getesteten Antibiotika sensibel. Resistenzen konnten nur gegen Doxyzyklin (0,5 %) und
Imipenem (5,5 %) beobachtet werden. Wie bei den bereits besprochenen
L. monocytogenes-Stammen war ein sehr groer Anteil der untersuchten L. innocua-lsolate
(94,4 %) gegenuber Penicillin als ,intermediar” einzustufen.

Mittels t-Test konnte hinsichtlich der unterschiedlichen Vermarktungsstufen ein signifikanter
Unterschied der mittleren MHK-Werte bei den Antibiotika Gentamicin und Vancomycin
ermittelt werden. Bei beiden Antibiotika lag der Mittelwert der ,Schlachthof-Isolate” hoher als
der der ,Verkaufstheke-Isolate“. Die Differenz betrug 0,38 log, und 0,19 log,. Ergdnzend
muss erwahnt werden, dass gegenuber Vancomycin alle untersuchten L. innocua-Stamme
empfindlich waren.

Die Einzelergebnisse der Empfindlichkeitsprifung sind Tab. A 22 im Anhang zu entnehmen.

Bei den ,,Schweinefleisch-lsolaten“ erwies sich keines der untersuchten Isolate
gegenuber den getesteten Antibiotika als resistent (vgl. Tab. A 23 im Anhang). Der Anteil
.ntermedidrer” Isolate betrug bezlglich Penicillin 90 %. AuRerdem war jeweils ein Isolat als

Lintermediar® gegentber Doxyzyklin, Erythromycin und Linezolid einzustufen.
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1.3.5.3 Listeria welshimeri

L. welshimeri konnten nur in Fleischproben, die von der Verkaufstheke stammten,

nachgewiesen werden.

Bei den ,,Hahnchenfleisch-lsolaten“ waren zwei Stdmme resistent gegen Imipenem. Des
Weiteren war jeweils ein Isolat bezlglich Ciprofloxacin und Imipenem im intermediaren
Bereich anzusiedeln. Gegenuber Penicillin wurden 32 der 41 Isolate als ,intermediar®

eingestuft. Gegenulber allen anderen getesteten Wirkstoffen waren alle Stamme sensibel.

Bei den aus Schweinefleisch gewonnenen Isolaten konnte eine Chloramphenicol- und eine
Imipenem-Resistenz nachgewiesen werden. Gegenliber Ciprofloxacin und Linezolid war
jeweils ein Isolat, gegenlber Penicillin waren 36 der 50 untersuchten Isolate ,intermediar®.
Die einzelnen Empfindlichkeitsergebnisse der 41 ,Hahnchen-" und 50 ,Schweinefleisch-

Isolate“ sind in der Anhangstabelle Tab. A 24 zusammengestellt.
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1.3.6 Enterococcus spp.

Insgesamt wurden 782 Enterococcus spp.-Isolate hinsichtlich ihrer Empfindlichkeits-
eigenschaften geprift. Davon wurden 641 Stdmme als E. faecalis, 18 Stamme als

E. faecium und 123 Stamme als E. nonfaecalis/nonfaecium identifiziert.

1.3.6.1 Enterococcus faecalis

Von den insgesamt 641 E. faecalis-Stammen stammten 385 Isolate aus ,Hahnchen-" und

256 Isolate aus ,Schweinefleisch-Proben”.

Prozentuale Verteilung sensibler, intermediarer und resistenter Enterococus faecalis-

Stamme

Die folgende Tab. 41 fasst die Empfindlichkeitsergebnisse der aus Hahnchen- und

Schweinefleisch isolierten E. faecalis-Stamme zusammen.

Tab. 41: Empfindlichkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten E. faecalis-
Stammen gegeniiber ausgewdhlten Antibiotika

L Hahnchenfleisch (n=385) Schweinefleisch (n=256)

Antibiotikum
s (%) i (%) r (%) s (%) i (%) r (%)

Amoxicillin+Clavulanséaure 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Ampicillin 100,0 0,0 0,0 99,6 0,4 0,0
Chloramphenicol 98,5 0,0 1,5 98,0 0,0 2,0
Ciprofloxacin 94,9 4,4 0,7 96,1 3,5 0,4
Doxyzyklin 32,0 15,6 52,4 69,6 7,0 23,4
Enrofloxacin 2,8 96,4 0,8 7,5 92,5 0,0
Erythromycin 14,9 41,0 44 1 35,1 56,3 8,6
Florfenicol 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Fosfomycin 89,8 0,0 10,2 79,3 0,0 20,7
Gentamicin high 99,7 0,3 0,0 98,8 0,0 1,2
Imipenem 80,7 16,9 24 90,6 7,4 2,0
Linezolid 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Mezlocillin 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Moxifloxacin 99,3 0,2 0,5 99,6 0,4 0,0
Nitrofurantoin 99,5 0,5 0,0 100,0 0,0 0,0
Rifampicin 30,9 52,2 16,9 34,0 38,3 27,7
Streptomycin high 86,2 0,0 13,8 96,9 0,0 3,1
Teicoplanin 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Tylosin 68,3 0,0 31,7 96,9 0,0 3.1
Vancomycin 100,0 0,0 0,0 99,6 0,4 0,0

s: sensibel, i: intermediar, r: resistent
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Bei den ,Hahnchenfleisch-Proben“ war ein sehr hoher Anteil resistenter (r) und
sintermediarer® (i) Isolate gegenuber den Antibiotika Doxyzyklin (r: 52,4 %), Enrofloxacin
(i: 96,4%), Erythromycin (i: 41,0 %, r: 44,1 %) und Rifampicin (i: 52,2 %, r: 16,9 %) zu
vermerken. Ebenfalls einen hohen Anteil mit ca. 30 % der Gesamtpopulation nahmen die
E. faecalis-Isolate mit einer Resistenz gegen Tylosin ein. 13,8 % der Isolate zeigten eine
Resistenz gegen Streptomycin high. Hingegen waren alle untersuchten Stamme gegeniber
den Wirkstoffen Amoxicillin+Clavulansaure, Ampicillin, Florfenicol, Linezolid, Mezlocillin,

Teicoplanin und Vancomycin sensibel.

Wie bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten® waren sehr viele der untersuchten
»Schweinefleisch-lsolate” gegenlber den Antibiotika Doxyzyklin (r: 23,4 %), Enrofloxacin
(i: 92,5 %), Erythromycin (i: 56,3 %, r: 8,6 %) und Rifampicin (i: 38,3 %, r: 27,7 %) im
intermedidren und resistenten Bereich anzusiedeln. Im Gegensatz dazu waren alle
getesteten Isolate empfindlich gegen Amoxicillin+Clavulansaure, Florfenicol, Linezolid,

Mezlocillin, Nitrofurantoin und Teicoplanin.

Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

Zwar konnten bei den ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-Isolaten” Resistenzen gegeniber
den gleichen Antibiotika festgestellt werden. Jedoch lagen die Resistenzraten der
~schweinefleisch-Isolate” bei den meisten Antibiotika deutlich niedriger als die der
.Hahnchenfleisch-lsolate“. So waren 52,4 % der ,Hahnchenfleisch-Isolate” resistent gegen
Doxyzyklin, hingegen nur 23,4 % der ,Schweinefleisch-Isolate“. Die Resistenzraten gegen
Erythromycin betrugen 44,1 % bzw. 8,6 %, gegen Streptomycin high 13,8 % bzw. 3,1 % und
gegen Tylosin 31,7 % bzw. 3,1 %. Alle genannten Unterschiede erwiesen sich als statistisch
signifikant.

Ebenfalls statistisch signifikant war der Unterschied der Resistenzraten der ,Hahnchen-"
und ,Schweinefleisch-Isolate” hinsichtlich der Antibiotika Fosfomycin und Rifampicin. Bei
beiden Wirkstoffen konnten mehr resistente Isolate aus Schweinefleisch als aus
Hahnchenfleisch nachgewiesen werden. So waren gegen Fosfomycin 10,2 % der
,Hahnchenfleisch-Isolate“ und 20,7 % der ,Schweinefleisch-Isolate” resistent. Fiir Rifampicin

waren Resistenzraten von 16,9 % bzw. 27,7 % zu nennen.

Unterschiede der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

Beim Vergleich der Resistenzraten beziiglich der Probennahme am Schlachthof bzw. an der
Verkaufstheke konnten bei den ,,Hiahnchenfleisch-lsolaten“ Unterschiede gegenulber
Doxyzyklin (47,7 % vs. 57,3 %), Erythromycin (40,8 % vs. 47,4 %), Fosfomycin (15,2 % vs.
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5,2 %) und Tylosin (21,5 % vs. 41,8 %) festgestellt werden. Statistisch signifikant waren

jedoch nur die Unterschiede bezuglich Fosfomycin und Tylosin.

Im Hinblick auf die mittleren MHK-Werte unterschieden sich die von ,Schlachthof-Proben*
stammenden Isolate von den von ,Verkaufstheke-Proben“ stammenden Isolate statistisch
signifikant gegeniber Ampicillin, Chloramphenicol, Enrofloxacin, Florfenicol, Fosfomycin,
Imipenem, Linezolid, Moxifloxacin und Tylosin. Dabei lagen die mittleren MHK-Werte der
.verkaufstheke-Isolate* gegeniber Ampicillin um 0,2 log,, gegentiber Chloramphenicol um
1,0 logz, gegeniber Imipenem um 1,1 log, und gegentber Tylosin um 1,57 log,
Konzentrationsstufen hoéher als die der ,Schlachthof-Isolate”. Im Gegensatz dazu waren die
mittleren MHK-Werte der Isolate, die von an der Verkaufstheke genommenen Proben
stammten, gegeniber den Wirkstoffen Enrofloxacin, Florfenicol, Linezolid und Moxifloxacin
um 0,07 log. bis 0,15 log, Stufen niedriger als die der Isolate, die von ,Schlachthof-Proben®
stammten.

Die den genannten Ergebnissen zugrunde liegenden MHK-Wert-Verteilungen sind der Tab.

A 25 im Anhang zu enthehmen.

Bei der Gegenlberstellung des prozentualen Vorkommens resistenter ,Schlachthof-" und
LVerkaufstheke-Isolate* fielen bei den ,,Schweinefleisch-Stammen“ vor allem
Unterschiede beziiglich Chloramphenicol, Erythromycin, Fosfomycin, Streptomycin high und
Tylosin auf (vgl. Tab. A 26 im Anhang). So standen bei Chloramphenicol 1,0 % resistente
-~ochlachthof-Isolate” 5,1 % resistenten ,Verkaufstheke-Isolaten® gegeniber. Die
Resistenzraten gegeniber Erythromycin betrugen 5,5 % vs. 19,0 %, gegenuber Fosfomycin
22,2 % vs. 15,5 %, gegeniber Streptomycin high 1,5 % vs. 8,6 % und gegentber Tylosin
0,5 % vs. 12,1 %.

Bis auf Fosfomycin unterschieden sich alle Resistenzraten statistisch signifikant.

Beim Vergleich der mittleren MHK-Werte fallt auf, dass die der ,Verkaufstheke-Isolate"
bezlglich Chloramphenicol, Streptomycin und Tylosin signifikant héher liegen als die der
»~Schlachthof-Isolate®, die Differenzen betragen zwischen 0,29 log, und 0,72 log,. Umgekehrt
war die Situation beziglich der mittleren MHK-Werte von Imipenem, Linezolid, Nitrofurantoin
und Vancomycin. Bei diesen Wirkstoffen lagen die Mittelwerte der von ,Schlachthof-Proben®
stammenden Isolate 0,06 log, bis 0,27 log> Konzentrationsstufen hoher als die der von
,Verkaufstheke-Proben“ stammenden Isolate; bei Imipenem sogar um 0,74 log,

Konzentrationsstufen.
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Vorkommen von mehrfach-resistenten E. faecalis-Stammen

Bei den ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-Isolaten” konnten E. faecalis-Stamme mit bis zu

sechs verschiedenen Resistenzen nachgewiesen werden (vgl. Tab. 42), die jedoch maximal

vier verschiedenen Wirkstoffklassen zuzuordnen waren.

Bei den

,Hahnchenfleisch-Isolaten®

Erythromycin und Tylosin auf.

traten

Bei den

haufig Resistenzen gegen

,Schweinefleisch-lsolaten”

Doxyzyklin,

konnten haufig

Resistenzen gegen Doxyzyklin und Rifampicin beobachtet werden.

Tab. 42: Verteilung der Mehrfach-Resistenz sowie dominante phanotypische Resistenzprofile
von E. faecalis-lsolaten aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch

% Isolate Haufigstes Resistenzprofil (% der Gesamtisolate)
n Wirk- | Wirkstoff-
Resistenzen | stoff | klasse* Wirkstoff Wirkstoffklasse*
(n=20) (n=12)
»Hahnchenfleisch-lsolate®“ (n=385)
0 15,6 15,6 - -
1 36,6 43,3 DOX (20,8) TET (20,8)
2 18,7 26,5 ERY TLS (6,8) MAK TET (11,9)
3 16,9 13,2 DOX ERY TLS (10,4) AGL MAK TET (8,6)
4 10,7 1,3 SNH DOX ERY TLS (6,5) MAK AGL TET FOM (0,8)
5 1,0 - vgl. Tab. 43 -
6 0,5 - vgl. Tab. 43 -
»Schweinefleisch-lsolate* (n=256)
0 41,4 41,4 - -
1 38,3 38,7 RAM (13,7) RIF (13,7)
2 12,9 13,3 DOX RAM (4,3) RIF TET (4,3)
3 4,3 5,9 DOX RAM FOS (2,3) RIF TET FOM (2,3)
4 1,9 0,7 vgl. Tab. 43 MAK RIF TET FOM (0,4)
5 0,8 - vgl. Tab. 43 -
6 0,4 - vgl. Tab. 43 -

*Resistenz gegen einen oder mehrere Wirkstoffe aus der genannten Klasse

Prozentzahlen stets bezogen auf die Gesamtzahl der ,Hahnchen-" (n=385) bzw. ,Schweine-fleisch-
Isolate” (n=256)
AGL: Aminoglycoside, FOM: Fosfomycin, MAK: Makrolide, RIF: Rifampicin, TET: Tetrazykline

In der anschlieenden Tab. 43 sind die Resistenzprofile der hochmehrfach-resistenten

E. faecalis-Stamme zusammengefasst.

Bei

allen Resistenzprofilen der aufgelisteten

Stamme trat die Kombination aus Doxyzyklin, Erythromycin und Tylosin auf.
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Tab. 43: Resistenzprofile hochmehrfach-resistenter E. faecalis-Stamme, isoliert aus
Hahnchen- bzw. Schweinefleisch

:1s|?rlna|:;er Hkt. Resis(:le)nzen Resistenzprofil
Héhnchenfleisch
E 298 S 5 DOX SNH
Il E 367 \Y 5 DOX SNH CMP
Il E 476 \Y 5 DOX SNH CMP
Il E 395 \Y 5 DOX
E 1251 S 6 DOX SNH CMP
Il E 399 Vv 6 DOX ENR CIP MOX
Schweinefleisch
E 811 S 4 DOX CMP
E 968 S 4 DOX CMP
IIE 118 V 4 DOX SNH
Il E 448 V 4 DOX
Il E 612 V 4 DOX CMP
E 278 S 5 DOX
Il E 299 \Y 5 SNH DOX CMP
N7 \Y 6 SNH DOX CMP
S: Schlachthof; V: Verkaufstheke, Hkt.: Herkunft
Klassenzugehorigkeit der einzelnen Wirkstoffe: Aminoglycoside, , Fenicole,

Fluorquinolone, ) , , Tetrazykline

CIP: Ciprofloxacin, CMP: Chloramphenicol, DOX: Doxyzyklin, ENR: Enrofloxacin, ERY: Erythromycin,
FOS: Fosfomycin, IMP: Imipenem, MOX: Moxifloxacin, RAM: Rifampicin, SNH: Streptomycin high,
TLS: Tylosin

Unterschiede der Mehrfach-Resistenzergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

Beim Vergleich der Mehrfach-Resistenzergebnisse hinsichtlich der unterschiedlichen
Fleischproben fiel auf, dass der Anteil sensibler bzw. ,intermediarer® ,Schweinefleisch-
Isolate” signifikant grofer war als der der ,Hahnchenfleisch-Isolate® (41,4 % vs. 15,6 %).
Des Weiteren betrug der Anteil drei- bis sechsfach-resistenter ,Hahnchenfleisch-Isolate”

29,1 %, der der ,Schweinefleisch-Isolate” hingegen nur 7,4 %.

Unterschiede der Mehrfach-Resistenzergebnisse hinsichtlich der Vermarktungsstufen

In Abb. 26 wurden nicht-, einfach- und mehrfach-resistente ,Hahnchenfleisch-Isolate”
entsprechend ihrer Probennahme am Schlachthof bzw. an der Verkauftheke
gegenlbergestellt. Hierbei wurde ersichtlich, dass der Anteil sensibler bzw. ,intermediarer”
~ochlachthof-Isolate” héher war als der der ,Verkaufstheke-Isolate® (18,3 % vs. 12,9 %);
eine statistische Signifikanz mittels Chi-Quadrat-Test liel3 sich jedoch nicht belegen. Zudem

betrug der Anteil der Isolate, die drei und mehr Resistenzen aufwiesen, bei den von



Ergebnisse 119

.verkaufstheke-Proben* stammenden Isolaten 34,5 %, hingegen bei den von ,Schlachthof-

Proben® stammenden Isolaten nur 23,6 %.

40,0%

30,0% -

20,0% -

1010% | h ﬂ

0,0% | i P e |
0 1 2 3 4 5 6
n-fach resistente Isolate
B Schlachthof (n=191) O Verkaufstheke (n=194)

Abb. 26: Prozentuale Verteilung nicht-, einfach- und mehrfach-resistenter Enterococcus
faecalis-Stdamme, isoliert aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher Vermarktungs-
stufen

Wie bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten waren auch bei den ,Schweinefleisch-Isolaten” (vgl.
Abb. 27) die Stdmme, die aus ,Schlachthof-Proben® isoliert wurden, haufiger als sensibel
bzw. ,intermediar” einzustufen als die Stamme, die aus von der Verkaufstheke stammenden
Proben isoliert wurden (42,9 % vs. 36,2 %); der Unterschied der jeweiligen Sensibilitdtsraten
war jedoch nicht signifikant.

Des Weiteren trugen nur 5% der ,Schlachthof-Isolate, aber immerhin 15,5 % der

LVerkaufstheke-Isolate” drei und mehr Resistenzen.

50,0%

40,0% -

30,0%

20,0%

10,0% | h

0,0% - I s R —
0 1 2 3 4 5 6
n-fach resistente Isolate
B Schlachthof (n=198) O Verkaufstheke (n=58)

Abb. 27: Prozentuale Verteilung nicht-, einfach- und mehrfach-resistenter Enterococcus
faecalis-Stdmme, isoliert aus Schweinefleisch unterschiedlicher Vermarktungs-
stufen
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1.3.6.2 Enterococcus faecium

Da mit insgesamt 18 isolierten E. faecium-Stdmmen nur eine sehr geringe Anzahl an
Isolaten nachgewiesen werden konnte, wurden die Ergebnisse in absoluten Zahlen
aufgefuhrt. Ein Vergleich der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich des Probenmaterials

und der Produktionsstufe war auf Grund der geringen Isolatezahl nicht angebracht.

Verteilung sensibler, intermediarer und resistenter Enterococcus faecium-Stamme

Bei den ,,Hahnchenfleisch-Isolaten” war auffallend, dass Clindamycin und Doxyzyklin
gegeniber vier der sechs untersuchten Isolate keine Wirksamkeit besallen (vgl. Tab. 44).
Drei Isolate waren resistent gegen Erythromycin und je zwei gegen Fosfomycin, Imipenem,
Quinupristin/Dalfopristin und Tylosin. Aulerdem ist zu erwahnen, dass vier Stamme
gegeniiber den Antibiotika Enrofloxacin und Nitrofurantoin im intermediaren Bereich
anzusiedeln waren. Dagegen waren alle sechs Stdamme gegenuber Florfenicol, Linezolid,

Gentamicin high und Teicoplanin empfindlich.

Tab. 44: Empfindlichkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten E. faecium-
Stammen gegeniiber ausgewdhlten Antibiotika

Hahnchenfleisch (n=6) Schweinefleisch (n=12)
Antibiotikum
s (n) i (n) r (n) s (n) i (n) r (n)
Amoxicillin+Clavulansaure 5 1 0 11 0 1
Ampicillin 4 2 0 11 0 1
Chloramphenicol 5 0 1 12 0 0
Ciprofloxacin 2 3 1 8 4 0
Clindamycin 0 2 4 6 1 5
Doxyzyklin 2 0 4 11 0 1
Enrofloxacin 1 4 1 1 10 1
Erythromycin 2 1 3 0 7 5
Florfenicol 6 0 0 12 0 0
Fosfomycin 4 0 2 8 0 4
Gentamicin high 6 0 0 12 0 0
Imipenem 3 1 2 6 5 1
Linezolid 6 0 0 12 0 0
Mezlocillin 3 2 1 8 3 1
Moxifloxacin 4 1 1 11 1 0
Nitrofurantoin 2 4 0 11 1 0
Quinupristin/Dalfopristin 3 1 2 10 1 1
Rifampicin 4 1 1 5 0 7
Streptomycin high 5 0 1 11 0 1
Teicoplanin 6 0 0 12 0 0
Tylosin 4 0 2 12 0 0
Vancomycin 5 0 1 12 0 0

s: sensibel, i: intermediar, r: resistent
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Bei den ,,Schweinefleisch-lsolaten® zeigten zwdlf Stdmme eine Rifampicin-Resistenz.
Jeweils funf Isolate waren unempfindlich gegen Clindamycin und Erythromycin. Vier Isolate
waren resistent gegen Fosfomycin. Wie bei den bereits besprochenen E. faecalis-Stdammen
war auch bei den aus Schweinefleisch isolierten E. faecium-Stammen ein sehr hoher Anteil
der untersuchten Isolate ,intermediar® bezlglich Enrofloxacin. Keine phanotypischen
Resistenzen konnten gegentber Chloramphenicol, Florfenicol, Gentamicin high, Linezolid,

Teicoplanin, Tylosin und Vancomycin nachgewiesen werden.

Vorkommen von mehrfach-resistenten Enterococcus-faecium-Stammen

Tabelle 45 zeigt das Vorkommen mehrfach-resistenter E. faecium-Stamme. Bei den
,Hahnchenfleisch-Isolaten“ konnten bei allen sechs untersuchten Stdmmen mindestens
zwei Resistenzen nachgewiesen werden. Zudem wurde bei den ,Hahnchen-" und

~Schweinefleisch-Isolaten” jeweils ein E. faecium-Stamm mit elf Resistenzen isoliert.

Tab. 45: Vorkommen n-fach-resistenter E. faecium-Stamme, isoliert aus Hahnchen- (n=6) bzw.
Schweinefleisch (n=12)

Anzahl der Resistenzen pro Isolat

Probenmaterial, Anzahl der Isolate

0 1 2 3 4 5 1
Hahnchenfleisch, n=6 - - 3 - - 2 1
Schweinefleisch, n=12 3 2 2 3 1 - 1

Die jeweiligen Resistenzprofile sind der anschlieBenden Tab. 46 zu entnehmen. Bei den
,Hahnchenfleisch-Stammen*“ lieRen sich keine, sich stetig wiederholenden Resistenz-
kombinationen erkennen. Hingegen waren Resistenzen gegen Erythromycin und Rifampicin

bei vier der funf dargestellten ,Schweinefleisch-Isolate” zu beobachten.

Tab. 46: Resistenzprofile mehrfach-resistenter E. faecium-Stamme, isoliert aus Hahnchen-
(n=6) bzw. Schweinefleisch (n=12)

:flfrI:;er Hkt. Resi?;e)nzen Resistenzprofil
Hahnchenfleisch

E 677 S 2

E 885 S 2 DOX FOS

E 1362 S 2 VAN

Il E 87 \Y 5 MZL DOX SYN

IlE 134 Vv 5 DOX SYN

E 1279 s 11 gﬁ)l:() ENR CIP MOX FOS
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Fortsetzung Tab. 46

Schweinefleisch

E 748 S 2

E 1046 S 2 FOS

E 763, E 772, E 736 S 3

E 961 S 4 SYN

| E574 Vv 11 AMP AMC MZL DOX SNH
S: Schlachthof, V: Verkaufstheke, Hkt.: Herkunft
Klassenzugehorigkeit der einzelnen Wirkstoffe: Aminoglycoside, , Fenicole,
Fluorquinolone, Fosfomycin, Glykopeptide, , , Penicilline, , Strepto-

gramine, Tetrazykline

AMC: Amoxicillin+Clavulansaure, AMP: Ampicillin, CIP: Ciprofloxacin, CLI: Clindamycin, CMP:
Chloramphenicol, DOX: Doxyzyklin, ENR: Enrofloxacin, ERY: Erythromycin, FOS: Fosfomycin, IMP:
Imipenem, MEZ: Mezlocillin, MOX: Moxifloxacin, RAM: Rifampicin, SNH: Streptomycin high, STR:
Streptomycin, SYN: Quinupristin/Dalfopristin, TLS: Tylosin, VAN: Vancomycin

1.3.6.3 Enterococcus nonfaecalislnonfaecium (E. nonf.)

Insgesamt wurden 123 Enterokokkenisolate als E. nonf. identifiziert. Da aus den Proben, die
an der Verkaufstheke genommen wurden, nur acht E. nonf.-Isolate isoliert werden konnten,

war ein herkunftsspezifischer Vergleich wenig sinnvoll.

Prozentuale Verteilung sensibler, intermedidarer und resistenter E. nonfaecalis/

nonfaecium-Stamme

Gemall Tab. 8 wurden E. avium, E. dispar, E. durans, E. hirae, E. raffinosus, E. casseli-
flavus, E. gallinarum, E. flavescens und E. mundtii in der Gruppe E. nonf. zusammen-
gefasst. Hierbei ist allerdings zu beachten, dass E. gallinarum und E. casseliflavus eine
intrinsische Vancomycin-low-level-Resistenz besitzen (LECLERQ et al. 1992; NAVARRO und
COURVALIN 1994). Da bei der Empfindlichkeitsprifung aller der Gruppe E. nonf.
angehorenden Isolate keine Vancomycin-Resistenz auftrat, konnte auf eine weitere

Differenzierung mittels BBL-Crystal-GP® verzichtet werden.

Bei den ,,Hihnchenfleisch-lsolaten“ war zu beobachten, dass sehr viele der Stamme
Resistenzen gegen Clindamycin (84,3 %) und Rifampicin (54,7 %) aufwiesen (vgl. Tab. 47).
34,4 % der Stamme zeigten eine Resistenz gegen Doxyzyklin, 32,8 % gegen Fosfomycin,
26,5 % gegen Erythromycin, 20,3 % gegen Tylosin und 18,8 % gegen Quinupristin/
Dalfopristin. Hingegen waren alle untersuchten lIsolate sensibel gegeniber Florfenicol,

Gentamicin high und Teicoplanin.
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Wie bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten® war auch bei den ,,Schweinefleisch-lsolaten* ein
sehr hoher Anteil der untersuchten Isolate resistent gegen Clindamycin (74,5 %),
Quinupristin/ Dalfopristin (40,7 %), Rifampicin (44,0 %) und Erythromycin (32,2 %).
Niedriger war dagegen der Anteil der Isolate, die resistent gegen Doxyzyklin (18,7 %)
waren. Keine phanotypischen Resistenzen konnten gegen Amoxicillin+Clavulansaure,
Ampicillin, Chloramphenicol, Florfenicol, Gentamicin high, Teicoplanin und Vancomycin

ermittelt werden.

Tab. 47: Empfindlichkeit von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten
E. nonfaecalis/nonfaecium -Stammen gegeniiber ausgewéhlten Antibiotika

Hahnchenfleisch (n=64) Schweinefleisch (n=59)

Antibiotikum
s (%) i (%) r (%) s (%) i (%) r (%)

Amoxicillin+Clavulansaure 98,4 1,6 0,0 100,0 0,0 0,0
Ampicillin 95,3 4,7 0,0 100,0 0,0 0,0
Chloramphenicol 96,8 0,0 3,2 100,0 0,0 0,0
Ciprofloxacin 57,8 31,3 10,9 83,1 13,5 3,4
Clindamycin 7,8 7,9 84,3 20,4 51 74,5
Doxyzyklin 43,7 21,9 34,4 76,2 51 18,7
Enrofloxacin 4,7 93,8 1,5 15,3 83,0 1,7
Erythromycin 31,3 42,2 26,5 32,2 35,6 32,2
Florfenicol 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Fosfomycin 67,2 0,0 32,8 78,0 0,0 22,0
Gentamicin high 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Imipenem 64,2 23,4 12,4 86,4 10,2 3,4
Linezolid 93,8 6,2 0,0 98,3 1,7 0,0
Mezlocillin 75,0 20,3 47 94,9 34 1,7
Moxifloxacin 98,5 0,0 1,5 98,3 1,7 0,0
Nitrofurantoin 84,4 15,6 0,0 88,1 11,9 0,0
Quinupristin/Dalfopristin 29,6 51,6 18,8 42,3 17,0 40,7
Rifampicin 26,5 18,8 547 441 11,9 440
Streptomycin high 87,5 0,0 12,5 89,8 0,0 10,2
Teicoplanin 100,0 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0
Tylosin 79,7 0,0 20,3 93,2 0,0 6,8
Vancomycin 93,7 6,3 0,0 100,0 0,0 0,0

s: sensibel, i: intermediar, r: resistent

Beim Vergleich der Resistenzraten der ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-lsolate“ konnten
bezlglich der Antibiotika Doxyzyklin (34,4 % vs. 18,7 %), Quinupristin/Dalfopristin (18,8 %
vs. 40,7 %) und Tylosin (20,3 % vs. 6,8 %) statistisch signifikante Unterschiede ermittelt

werden.
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Vorkommen von mehrfach-resistenten E. nonfaecalis/nonfaecium-Stammen

In der folgenden Tabelle ist das Vorkommen nicht-, einfach-, und mehrfach-resistenter
E. nonf.-Stamme dargestellt. Bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten® konnte ein Isolat mit zwolf
verschiedenen Resistenzen nachgewiesen werden. Der Anteil sensibler und ,intermediarer®
E. nonf.-Stamme war bei den ,Hahnchenfleisch-lsolaten® mit 12,5 % und bei den

~Schweinefleisch-Isolaten” mit 11,8 % sehr ahnlich.

Tab. 48: Vorkommen n-fach-resistenter E. nonfaecalis/nonfaecium-Stamme, isoliert aus
Hahnchenfleisch bzw. Schweinefleisch

Probenmaterial, Resistenzen pro Isolat

Anzahl der Isolate 0 1 2 3 4 5 6 7 12

(n) 8 6 8 18 12 6 4 1 1
Hahnchenfleisch, n=64

(%) (125 94 | 125 | 281|188 | 94 | 63 | 1,5 | 1,5

n) | 7 5 18 | 17 | 6 4 1 1 -

Schweinefleisch, n=59

(%) | 11,8 | 85 | 30,5 | 288|102 | 6,8 | 1,7 | 1,7 -

Die zugehdrigen Resistenzprofile fur Isolate mit mehr als sechs Resistenzen wurden in
Tab. 49 genannt. Dem zwdlffach-resistenten Isolat waren Resistenzen aus neun
verschiedenen Wirkstoffklassen zuzuordnen. Des Weiteren war auffallig, dass bei sechs der
acht gezeigten Resistenzprofile stets die Antibiotika Erythromycin, Tylosin, Streptomycin

high und Clindamycin Bestandteil der Kombination waren.

Tab. 49: Resistenzprofile = hochmehrfach-resistenter  E. nonfaecalis/nonfaecium-Stamme,
isoliert aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch

Isolat- Hkt. S I Resistenzprofil

nummer (n)

Hahnchenfleisch

E 496 S 6 SNH SYN

E 489 S 6 DOX SNH

E 1168 S 6 SNH

Il E 554 \% 6 DOX SNH SYN

E 501 S 7 MZL CMP

E 1314 s 12 DOX SNH ENR CIP MOX CMP

FOS

Schweinefleisch

E 955 S 6 DOX FOS SYN

E 1152 S 7 DOX SNH
S: Schlachthof, V: Verkaufstheke, Hkt.: Herkunft
Klassenzugehorigkeit der einzelnen Wirkstoffe: Aminoglycoside, , Fenicole,
Fluorquinolone, Fosfomycin, , , Penicilline, , Streptogramine,

Tetrazykline

CIP: Ciprofloxacin, CLI: Clindamycin, CMP: Chloramphenicol, DOX: Doxyzyklin, ENR: Enrofloxacin,
ERY: Erythromycin, FOS: Fosfomycin, IMP: Imipenem, MZL: Mezlocillin, MOX: Moxifloxacin, RAM:
Rifampicin, SNH: Streptomycin high, SYN: Quinupristin/Dalfopristin, TLS: Tylosin
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2 Molekularbiologische Untersuchungen

21 Methodenvalidierung

Mittels real-time PCR wurden bekannte Gentrager amplifiziert. Die Detektion der
amplifizierten DNA-Stlicke erfolgte mit fluoreszenzmarkierten Hybridisierungssonden. Als
Referenzstamm fiir tet (M) diente Bacillus cereus R 89 (AGERsS@ et al. 2004), als
Referenzstamm fiir tet (O) E. faecalis efa3952 (BURGHARD 2006).

Eine Bestatigung der produzierten Amplifikate erfolgte durch externe Sequenzierung sowie
Schmelzkurven-Analyse (exemplarisch fir tet (M) in Abb. 28 dargestellt).
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Abb. 28: Schmelzkurven-Analyse der tet (M)-Amplifikate aus ,,Hadhnchenfleisch-Proben"

—: Leerwert

- - -: Standard (tet (M) 10° bis tet (M) 10%)

—: Probenextrakt 1, —: Probenextrakt 2, : : Probenextrakt 3

211 Validierung des Nachweises von tet (M)-Genen in Fleischproben

Zur Bestimmung der mittleren Wiederfindungsraten wurden DNA-freie ,Hahnchen-" und
»~>chweinefleisch-Proben", die artifiziell mit tet (M) kontaminiert wurden, herangezogen. Wie
bereits unter C 2.2.3 erwahnt, erfolgte die Herstellung der DNA-freien Proben mittels
Cobaltgo-Bestrahlung. Die erhobenen mittleren Wiederfindungsraten mit Keimgehalten von
10° bis 10* KBE/cm? sind in Tab. 50 zusammengefasst. Dabei fallt auf, dass die
Wiederfindungsraten mit Ausnahme der mit 10' KBE/cm? artifiziell kontaminierten
~>chweinefleisch-Nullproben® stets mehr als 100 % betrugen.

Es ist jedoch zu erwahnen, dass in den mitgefiihrten ,Leerproben® teilweise tet (M)

nachgewiesen wurde. So betrug der mittlere Gengehalt der ,Leerproben® 0,79 logo/cm?.
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Tab. 50: Wiederfindungsraten von tet (M) in Hahnchen- bzw. Schweinefleisch bei 10° bis 10*

KBE/cm?
Wiederfindungsraten* ( SD) [%]
Probenmaterial
10* 10° 102 10’ 10°
Hahnchenfleisch 121,25 121,16 186,98 70,66 675,44
(24,74) (23,71) (84,55) (34,67) (53,78)
(25,97) 35,41) (143,15) (160,12) (119,42)

*: Mittelwert aus 4 Wiederholungen; SD: Standardabweichung

2.2 Vorkommen ausgewahlter Resistenzgene in Fleischproben
221 tet (M)

Qualitativer Nachweis

Bei allen untersuchten ,,Hihnchenfleisch-Proben“ wurde das Resistenzgen tet (M)

festgestellt. Von den zehn mitgefihrten ,Leerproben” waren sechs Proben positiv.

Bei den ,,Schweinefleisch-Proben®“ konnte hingegen nur in 90 der 100 untersuchten
Proben fet (M) detektiert werden. Hierbei waren alle Proben, in denen tet (M) nicht
nachweisbar war, der Vermarktungsstufe ,Schlachthof* zuzuordnen. Der Anteil der

.Leerproben®, die tet (M) aufwiesen, betrug 70 %.

Quantitativer Nachweis

Die Ergebnisse des quantitativen Nachweises von fet(M) in Hahnchen- und
Schweinefleisch sind in der Abb. 29 bzw. Abb. 30 dargestellt. Bei der Auswertung der
Resultate wurde berucksichtigt, dass auch ,Leerproben® gelegentlich geringe Gehalte an
tet (M) aufwiesen. Aus diesem Grund wurde als ,cut off* der mittlere Gengehalt dieser

Kontrollen zuzilglich der dreifachen Standardabweichung festgelegt.

Die Untersuchung von 100 ,,Hahnchenfleisch-Proben“ ergab, dass die Gehalte an tet (M)
in einem Bereich zwischen 1,49 und 5,9 log4, Kopien pro cm? lagen. Damit waren alle Werte
deutlich héher als der zu berlcksichtigende ,.cut off*-Wert (1,18 log1 pro cm?).

Bei Auftrennung der Proben beziiglich der unterschiedlichen Vermarktungsstufen wurde ein
statistisch signifikanter Unterschied zwischen den Mittelwerten der Gengehalte der
»Schlachthof-" und der ,Verkaufstheke-Proben® festgestellt. Der Mittelwert der ,Schlachthof-
Proben® lag bei 2,16 log1, Kopien pro cm?, die ermittelten Werte reichten von 1,49 bis 3,51
log1o Kopien pro cm?. Der Mittelwert der von der Verkaufstheke stammenden Proben lag bei

3,38 logo, die ermittelten Gengehalte reichten von 1,56 bis 5,9 log;o Kopien pro cmz.




Ergebnisse 127

6,0—

O
e
5,0 o

N

£

(&)

—

3

2 40

o

X

= |—

g 3,0

e

[}]

]

k=2

'7

1,0

gesamt® Schlachthof** Verkaufstheke**

Vermarktungsstufen

Abb. 29: tet (M)-Gehalte auf Hihnchenfleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen
D 50 % der Werte 25 % bzw. 75 % Perzentil °: Extremwerte Ig: log+o

- - -1 cut off“Wert (Mittelwert von 10 ,Leerproben®+ 3x Standardabweichung)
*: n=100, **: n=50

Bei der Untersuchung der ,,Schweinefleisch-Proben* wurden tet (M)-Gehalte von ,nicht
nachweisbar” bis 6,65 logs, Kopien pro cm? gemessen. Auf Grund der Ergebnisse der
.Leerproben musste bei der Auswertung ein ,cut off von 1,40 logs, Kopien pro cm?
bertcksichtigt werden. Wie Abb. 30 zeigt, lagen die tet (M)-Gehalte von 72 % aller Proben
Uber diesem Wert. Die Differenzierung der Werte bezlglich der verschiedenen
Vermarktungsstufen ergab, dass der Mittelwert der von der Verkaufstheke stammenden
Proben (4,71 logso pro cm?) signifikant héher war als der der ,Schlachthof-Proben (1,18

log+o pro cm?); bei den letzteren lagen 56 % der Werte unterhalb des ,cut off‘-Wertes.
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Abb. 30: tet (M)-Gehalte auf Schweinefleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen

D 50 % der Werte 25 % bzw. 75 % Perzentil °: Extremwerte Ig: log1g
- - -1 cut off“Wert (Mittelwert von 10 ,Leerproben®+ 3x Standardabweichung)

*: n=100, **: n=50

222  tet(0)

Qualitativer Nachweis

Die PCR-Analyse auf tet (O) ergab fir alle Proben positive Signale. Sowohl der Anstieg der
Fluoreszenzintensitat als auch die Schmelzkurvenanalyse wiesen auf das Vorhandensein
von tet (O) hin (vgl. Abb. 31).
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Abb. 31: Schmelzkurven-Analyse der tet (O)-Amplifikate aus ,,Hahnchenfleisch-Proben“
—: Leerwert

- - -1 Standard (tet (M) 10° bis tet (M) 10%)

—: Probenextrakt 1, —: Probenextrakt 2, : : Probenextrakt 3
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Quantitativer Nachweis

Bei der Auswertung der Hahnchenfleischresultate musste auf Grund der ,Leerwert-
Ergebnisse® ein ,cut off*-Wert (0,90 logi, Kopien pro cm?) bertcksichtigt werden. Allerdings
zeigten die Untersuchungen, dass der fet (O)-Gehalt von 98 % der Feldproben lber diesem
Wert lag.

Die Aufgliederung dieser Werte bezuglich der beiden Vermarktungsstufen Schlachthof und
Verkaufstheke ergab keine so deutlichen Unterschiede, wie dies bei der Untersuchung auf
tet (M) der Fall war. Jedoch lag der Mittelwert des tet (O)-Gehaltes der Proben, die an der
Verkaufstheke gewonnen wurden, mit 2,27 logso Kopien pro cm? signifikant hoher als der der
»Schlachthof-Proben® (2,0 logso pro cm?). Zudem konnten bei den ,Verkaufstheke-Proben®
tet (O)-Gehalte von bis zu 3,87 logio pro cm? festgestellt werden; der bei den ,Schlachthof-
Proben® nachweisbare Hochstgehalt betrug hingegen nur 3,31 logi, Kopien pro cm? (vgl.
Abb. 32).
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Abb. 32: tet (O)-Gehalte auf Hahnchenfleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen
D 50 % der Werte 25 % bzw. 75 % Perzentil °: Extremwerte Ig: 1og1o

- - -1 ,cut off““Wert (Mittelwert von 10 ,Leerproben“+ 3x Standardabweichung)
*: n=100, **: n=50

Die Messung der tet (O)-Gehalte der ,,.Schweinefleisch-Proben“ ergab Werte von bis zu
2,75log1p Kopien pro cm? Bei der Auswertung ist auf Grund der Resultate der
.Leerwertproben® ein ,cut off*-Wert von 0,84 logso pro cm? zu berlcksichtigen. Wie Abb. 33

zeigt, lagen die tet (O)-Gehalte von 90 % aller Proben Uber diesem Wert.
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Im Hinblick auf die Vermarktungsstufen unterschieden sich die Gehalte nur gering und
lieBen sich statistisch nicht belegen. Der Hochstgehalt bzw. der Mittelwert der ,Schlachthof-
Proben® betrug 2,8 bzw. 1,72 logye pro cm?, die der ,Verkaufstheke-Proben“ 2,7 bzw. 1,64

log1o pro cm?,
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Abb. 33: tet (0O)-Gehalte auf Schweinefleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen

D 50 % der Werte 25 % bzw. 75 % Perzentil °: Extremwerte Ig: l0g+o
- - -1 ,cut off““Wert (Mittelwert von 10 ,Leerproben®“+ 3x Standardabweichung)

*: n=100, **: n=50
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E Diskussion

Ziel der Arbeit war es, das Vorkommen Antibiotika-resistenter Keime in Fleisch zu erfassen,
um das Risiko des Ubergangs resistenter Keime von Fleisch auf den Menschen besser
einschatzen zu konnen. Gleichzeitig sollte geprift werden, inwieweit die quantitative
Erfassung von Resistenzgenen hierzu einen Beitrag leisten kann.

Bei der Bewertung der Ergebnisse werden deshalb zunachst die ermittelten
Keimpravalenzraten mit den entsprechenden Differenzierungsergebnissen diskutiert, im
Anschluss daran die Resultate der phanotypischen und molekularbiologischen
Untersuchungen. Hierbei werden die Ergebnisse der Spezies, die einen ausreichend hohen
Stichprobenumfang aufweisen, hinsichtlich des Resistenzvorkommens sowie der

unterschiedlichen Probenmaterialien und Vermarktungsstufen nadher analysiert.

1 Keimzahlen und Differenzierungsergebnisse
1.1 E. colilColiforme

Zusammen mit Enterococcus spp. und Lactobacillus spp. gehért E. coli zu den in der
natlrlichen Darmflora von Schweinen und Hiihnern am weitest verbreiteten Keimgruppe und
betragt bei Schweinen 6,5 und bei Hihnern 6,6 logg KBE/g Fazes (ROSEBURY 1962, SGRUM
und SUNDE 2001). Der Sachverhalt, dass in 86 % der ,Hahnchen-" und in 49,4 % der
~Schweinefleisch-Proben“ E. coli nachgewiesen wurde, weist darauf hin, dass fakale
Verunreinigungen beim Schlachtprozess nicht vollstandig auszuschlieRen sind.

Der Anteil von E. coli an der Gesamtzahl coliformer Keime in Tierfazes betragt nach DUFOUR
(1977) 94 %, nach ALLEN und EDBERG (1995) 92,6 %. Die restlichen 6 % der coliformen
Keime verteilen sich gemal DuUFOUR (1977) auf Klebsiella spp. mit 1,5% und
Enterobacter/Citrobacter spp. mit 4 %. Dies deckt sich insofern mit den eigenen Ergebnissen,
als dass bei den aus ,Schlachthof-Proben“ stammenden coliformen Keimen (ausgenommen
E. coli) die Gattungen Enterobacter, Citrobacter und Klebsiella am haufigsten nachweisbar
waren. Eine Verschiebung war jedoch bei den ,Verkaufstheke-Proben® zu beobachten. So
war in den ,Verkaufstheke-Proben® das Vorkommen von Enterobacter spp., Citrobacter spp.
und Klebsiella spp. mit 42 % (Hahnchenfleisch) bzw. mit 46 % (Schweinefleisch) deutlich
niedriger als bei den ,Schlachthof-Proben® (70 bzw. 90 %). Hingegen war das Vorkommen
von Serratia spp. im Hahnchenfleisch achtmal bzw. im Schweinefleisch sechsmal so hoch als
das bei den ,Schlachthof-Proben®. Dies ist zum einen damit zu erklaren, dass Serratia spp.
kein Darmbewohner (mit Ausnahme der Nagetiere) ist, sondern Boden, Wasser und Pflanzen
als Besiedlungsraum beschrieben werden (LECLERC et al. 2001, GRIMONT und GRIMONT

2005 b). Das vermehrte Vorkommen von Serratia spp. in den ,Verkaufstheke-Proben® ist
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somit auf nicht tierbedingte Kontaminationen zurlckzufuhren. Eine madgliche
Kontaminationsquelle konnte verunreinigtes Spritzwasser sein (HEJAZI und FALKINER 1997).
Ahnliche Ergebnisse zeigten die Arbeiten von LINDBERG et al. (1998) und OSTERBLAD et. al.
(1999), in denen Hackfleischproben auf Enterobacteriacaeen untersucht wurden. In beiden
Studien wurden Arten der Genera Serratia und Hafnia bzw. Serratia, Hafnia und Rahnella am
haufigsten nachgewiesen; keine dieser Arten ist ein Darmbewohner (GRIMONT und GRIMONT
2005 b, KAMPFER 2005, SAKAZAKI 2005). Zum anderen kdnnen aber auch systembedingte

Faktoren wie Kihlung und a,~-Wert zu einer Verschiebung der Keimflora fiihren.

1.2 Salmonella spp.

Die Pravalenzrate der ,Hahnchenfleisch-Proben® von Salmonella spp. betrug 17,4 %. Dieses
Ergebnis deckt sich mit dem durch das nationale Referenzlabor des Bundesinstituts flr
Risikobewertung ermittelten Salmonella-Nachweises untersuchter Planproben innerhalb
Deutschlands flir das Jahr 2003 (HARTUNG 2003). Deutliche Unterschiede existierten jedoch
hinsichtlich der Speziesverteilung. So wurden 75,9 % der aus den eigenen Untersuchungen
stammenden Salmonella spp. als S. Typhimurium und 2,3 % als S. Enteritidis identifiziert. Die
Speziesidentifizierung der Planproben-lsolate (HARTUNG 2003) ergab dagegen mit 13,2 %
einen deutlich niedrigeren Anteil an S. Typhimurium und mit 33,8 % einen deutlich héheren
Anteil an S. Enteritidis. Das Vorkommen von S. Paratyphi war ahnlich (3,4 % vs. 3,0 %).

Ahnliche Pravalenzraten von Salmonella spp. trotz sich teilweise unterscheidender
Probennahme- und Nachweisverfahren werden in den Arbeiten von PLUMMER et al. (1995),
HARRISON et al. (2001), JORGENSEN et al. (2002), WILSON (2002) und LOGUE et al. (2003)

genannt.

Dass die Vorkommenshaufigkeit von Salmonellen in den von der Verkaufstheke stammenden
L,Hahnchenfleisch-Proben“ mit 20,8 % deutlich hoher als in den vom Schlachthof stammenden
Proben (14,0 %) war, lasst sich durch die Wachstumseigenschaften von Salmonellen sowie
die zwischen den beiden Vermarktungsstufen liegenden zusatzlichen Kontaminations-
maoglichkeiten erklaren. Das Wachstumsminimum von Salmonella spp. liegt bei 7 °C und
ermoglicht somit eine Keimvermehrung auch bei gekiihlter Fleischware (BELL und KYRIAKIDES
2001). Zudem kénnen wahrend der Fleischverarbeitung bei Arbeitsschritten wie der Zerlegung
und Verpackung Keime von am Schlachthof arbeitenden Personen und Arbeitsgeraten auf

salmonellenfreie Schlachtkorper Gbertragen werden (BORCH et al. 1996, NOWAK et al. 2005).

Bei den Schweinefleischuntersuchungen wurden nur in 2zwei Proben Salmonellen
nachgewiesen. Dies entsprach einer Pravalenzrate von 0,4 %. Beide Isolate wurden als

S. Typhimurium identifiziert. Das nationale Referenzlabor des Bundesinstituts fur
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Risikobewertung veroffentlichte fur das Jahr 2003 einen Salmonellennachweis von 4,0 % bei
den deutschlandweit untersuchten Schweinefleisch-Planproben. Die dabei isolierten Stdmme
wurden zu mehr als 50 % als S. Typhimurium identifiziert. Ahnliche Salmonellennachweis-
raten aus Schweinefleisch werden bei ZAHO et al. (2001) und AHRENS (2002) genannt.

1.3 Campylobacter spp.

Die Untersuchungen der ,Hahnchenfleisch-Proben“ ergaben, dass 67,2 % mit Campylobacter
spp. kontaminiert waren. Die in der Literatur fir Hahnchenfleisch erwahnten Pravalenzraten
sind mit ca. 20 bis 90 % weit gestreut (BERNDTSON et al. 1992, ATANASSOVA und RING 1999,
CORRY und ATABAY 2001, HARRISON et al. 2001, ZHAO et al. 2001, JORGENSEN et al. 2002,
WILSON 2002, KOCH und SCHRAUDER 2004). Dies ist bedingt durch die
Ausgangskontamination der Broilerherden und die Hygiene am Schlachthof. Zudem haben
Campylobacter spp. vor allem bei trockenen, warmen und aeroben Bedingungen schlechte
Uberlebensméglichkeiten (SELBITZ 2002) und sind somit in hohem MaRe von &uReren
Bedingungen, die bis zum Verkauf an den Verbraucher auf das Lebensmittel und die
enthaltene mikrobielle Keimflora einwirken, abhangig. So beschreibt HARRIS et al. (1986),
dass die Campylobakterkontamination von ,Hahnchenfleisch-Proben® an der Verkaufstheke
auf ein Drittel der Schlachthofausgangsgehalte gesunken ist. Dieser Effekt liel3 sich zwar auch
bei den eigenen Untersuchungen beobachten, die Differenz der Keimgehalte der beiden
Vermarktungsstufen war jedoch deutlich geringer. Des Weiteren sind beeinflussende Faktoren
wie Probennahme und Anzucht fir die streuenden Pravalenzraten zu nennen.

Die Ergebnisse der Speziesverteilung der aus Hahnchenfleisch isolierten Campylobacter-
Stamme (70 % C. jejuni und ca. 20 % C. coli) deckten sich mit den Ergebnissen von
AARESTRUP et al. (1997), SAENEZ (2000), LUBER et al. (2003) und KOCH und SCHRAUDER
(2004).

In den ,Schweinefleisch-Proben®, die an der Verkaufstheke genommen wurden, waren 3,2 %
der Proben hinsichtlich Campylobacter spp. positiv. Ahnliche Werte werden von ZHAO et al.
(2001) und KocH und SCHRAUDER (2004) genannt. Hingegen lag die Campylobakter-
nachweisrate der ,Schlachthof-Proben“ mit 38,8 % positiven Proben deutlich héher. Dies ist
auf die bereits genannte schlechte Uberlebensfahigkeit der Keime auf dem Weg vom
Schlachthof zum Verbraucher zurtickzufiihren. Das Speziesverhaltnis der ,Schweinefleisch-
Isolate® entspricht mit ca. 20 % C. jejuni und ca. 80 % C. coli den durch das BfR
veroffentlichen Ergebnissen (KOCH UND SCHRAUDER 2004) und wird durch weitere
Literaturangaben belegt, die besagen, dass Campylobakterkontaminationen bei Schweinen
hauptsachlich durch C. coli bedingt sind (WANG et al. 1984, HARIHARAN et al. 1990, CABRITA et
al. 1992, AARESTRUP et al. 1997, SAENZ et al. 2000).



Diskussion 134

1.4 Listeria spp.

Die fur Hahnchen- bzw. Schweinefleisch ermittelten Listeria-Pravalenzraten von 58,8 % bzw.
17,4 % decken sich weitgehend mit den in der Literatur genannten Angaben (ARUMUGASWAMY
et al. 1994, FENLON 1996, BONARDI et al. 2002, SOULTOS et al. 2003, KWIATEK 2004, LOURA et
al. 2004, REITER et al. 2005, YUCEL et al. 2005).

Auch der Nachweis von L. monocytogenes aus Schweinefleisch in 5,0 % der untersuchten
Proben kommt den Ergebnissen der bundesweit, im Rahmen der amtlichen
Lebensmitteliberwachung, untersuchten Planproben mit 3,6 % sehr nahe (RKI 2004). Der
Nachweis von L. monocytogenes aus Hahnchenfleisch ist dagegen mit 20,6 % deutlich hdher

als die durch das RKI (2004) genannte Pravalenzangabe von 5,3 %.

Die Grinde fir die deutlich hoheren Pravalenzen von Listeria spp. in den ,Verkaufstheke-
Proben“ gegeniber den ,Schlachthof-Proben“ (Hahnchenfleisch: 39,2 % vs. 78,4 %,
Schweinefleisch 1,6 % vs. 33,2 %) sind konform mit den bereits fir Salmonella spp.
genannten Grinden. Aufzufiihren sind mdogliche Kreuzkontaminationen zwischen den
Schlachttierkérpern (NOWAK et al. 2005, SCHLEGELOVA et al. 2004) und Fleischteilen wahrend
der Produktverarbeitung und die relativ gute Wachstumsfahigkeit von Listeria spp. bei einer
Temperatur bis 0 °C (JUNTTILA et al. 1988, WALKER et al. 1990, FARBER und PETERKIN 1991).

1.5 Enterococcus spp.

Wie bereits erwahnt, gehdrt Enterococcus spp. mit 6,4 logio KBE/g Fazes bei Schweinen und
7,5 logyy KBE/g Fazes bei Broilern neben Lactobacillus spp. und E. coli zu der in der
natlrlichen Darmflora von Schweinen und Hihnern am weitest verbreiteten Keimgruppe
(ROSEBURY 1962, S@RUM und SUNDE 2001). Dementsprechend hoch ist der Anteil positiver
Proben hinsichtlich Enterococcus spp. in den untersuchten Proben. So konnten in 90 % aller
,Hahnchenfleisch-" bzw. in 62,2 % aller ,Schweinefleisch-Proben“ Enterokokken
nachgewiesen werden. Diese Ergebnisse decken sich weitgehend mit den Untersuchungen
von HAYES et al. (2003) und LEMCKE (2003).

Die deutliche Dominanz der Spezies E. faecalis mit 82,0 % der isolierten Enterococcus-
Stdmme stimmt ebenfalls mit Literaturangaben Uberein (STILES et al. 1978, TURTURA und
LORENZELLI 1994, FRANZ et al. 1999).
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Die Ubereinstimmung der ermittelten Pravalenzraten mit denen der Literatur erlaubt zu sagen,
dass die Anzuchtbedingungen stimmten und dass die zur Resistenztestung kommenden

Bakterien praxisrelevant sind und den Stellenwert der Keime in der Darmflora widerspiegeln.

2 Phanotypische Resistenzuntersuchungen
21 E.coli

Die Untersuchungen der ,Hahnchen-" bzw. ,Schweinefleisch-Proben“ ergaben, dass 31 %
der Stamme als sensibel bzw. ,intermediar® gegentber den 31 gepriften Wirkstoffen
einzustufen sind. Von den 69 % als resistent zu bewertenden Stammen erwiesen sich 55,7 %
(bezogen auf alle Isolate) als mehrfach-resistent. Diese Zahlen weisen auf ein hoheres
Vorkommen resistenter E. coli hin als kirzlich vom BfR veroffentlich wurde (BfR 2004), was
mdglicherweise auf die hdhere Anzahl geprifter Antibiotika zurlckzuflhren ist.

Betrachtet man die einzelnen Resistenzraten, so ist festzustellen, dass Resistenzen vor allem
gegenuber bestimmten Penicillinen, Cephalosporinen, Aminoglycosiden und Doxyzyklin (als
Vertreter der Tetrazykline) auftraten. So waren z.B. 44,3% der untersuchten
-Hahnchenfleisch-lsolate* resistent gegen Ampicillin, 41,7 % gegen Mezlocillin und 30,7 %
gegen Piperacillin. Bedingt ist die Resistenzlage durch die haufige Anwendung von
Penicillinen, was nicht zuletzt durch deren sehr breites Wirkspektrum geférdert wird (LOSCHER
et al. 2002). Besonders haufig sind die Resistenzgene blarey; und tem1 mit Ampicillin-
Resistenzen assoziiert (GUERRA et al. 2003, ANONYMUS 2004). Das prozentuale Vorkommen
von Ampicillin-Resistenzen deckte sich weitgehend mit den Ergebnissen von BASS et al.
(1999). Beim Vergleich der Ergebnisse mit der DANMAP-Studie 2004 muss erwahnt werden,
dass in dieser Studie die Empfindlichkeitsergebnisse fir danische und importierte
Fleischwaren getrennt ermittelt und dargestellt wurden. So sind z. B. die eigenen und die im
Rahmen der DANMAP-Studie fir importierte Fleischwaren ermittelten Resistenzraten
gegenuber Ampicillin bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten* sehr ahnlich (41,7 % vs. 40,9 %).
Hingegen sind die Ampicillin-Resistenzen bei den aus danischem Hahnchenfleisch isolierten
Stammen mit 14,8 % deutlich niedriger. Als Grund fur diese Divergenz wird der geringere
Antibiotikaeinsatz in der Broilermast in Danemark aufgefiihrt (EMEA 1999). Zudem k&nnen
neben dem Antibiotikaeinsatz in der Tierhaltung Stressfaktoren an der Verbreitung resistenter
Bakterien beteiligt sein (LANGLOIS et al. 1988, S@RUM und SUNDE 2001).

Gegen Doxyzyklin waren mehr als ein Drittel der aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch
isolierten E. coli-Stamme resistent. Diese Ergebnisse sind auf den hohen Einsatz von
Tetrazyklinen in der Geflugel- und Schweinehaltung zurtckzufuhren (RASSOW und SCHAPER
1996, ANONYMUS 2001 b). In Arbeiten von BASS et al. (1999) und BLANCO et al. (1997)
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konnten sogar bei mehr als 80 % der untersuchten E. coli-Stdmme Tetrazyklin-Resistenzen
nachgewiesen werden. In der DANMAP-Studie erwiesen sich 59,2% der aus
Hahnchenfleisch isolierten E. coli als Tetrazyklin-resistent. Beim Hahnchenfleisch danischer
Herkunft lag der entsprechende Wert dagegen nur bei 8,8 %. Zu begriinden sind diese stark
differierenden Ergebnisse mit dem weit niedrigeren Tetrazyklin-Einsatz in der danischen als in
der deutschen Broilermast (RASSOW und SCHAPER 1996, DANMAP 2004).

Relativ hohe Resistenzraten der ,Hahnchenfleisch-" und ,Schweinefleisch-Isolate” waren auch
bei Spectinomycin (30,8 % bzw. 39,7 %), Streptomycin (26,0 % bzw. 35,6 %) und
Sulfamethoxazol+Trimethoprim (47,2 % bzw. 18,2 %) zu beobachten, was weitgehend den
Ergebnissen von GUERRA et al. (2003) und der DANMAP-Studie (2004) entspricht.

Der prozentuale Anteil resistenter E. coli-Stamme lag bei Hahnchenfleisch mit 73,7 %
signifikant hoher als der bei Schweinefleisch mit 60,7 %. Signifikante Unterschiede kénnen
ebenfalls bezliglich des Vorkommens mehrfach-resistenter (Resistenzen gegen mindestens
zwei verschiedene Antibiotika) und hochmehrfach-resistenter (Resistenzen gegen mindestens
neun verschiedene Antibiotika) Stamme festgestellt werden. So betrug der Anteil mehrfach-
resistenter Stamme bei Hahnchenfleisch 61,1 %, bei Schweinefleisch 46,1 %, der Anteil
hochmehrfach-resistenter Stamme 5,8 % bzw. 1,2 %.

Eine mogliche Erklarung hierfur ist der starkere Einsatz von Antibiotika in der Hahnchen- als
in der Schweineproduktion (RASSOW und SCHAPER 1996), der die Selektion und Verbreitung
von Antibiotika-Resistenzen begunstigt (HELMUTH 1999 a). Der starkere Antibiotikaeinsatz in
der Hahnchenproduktion ist u.a. auf die hohere Tierdichte und den somit hdheren
Infektionsdruck zurlckzufuhren (SCHWARZ und CHASLUS-DANCLA 2001).

Die Gegenuberstellung der Resultate der verschiedenen Vermarktungsstufen ergab sowohl
bei den aus Hahnchen- als auch bei den aus Schweinefleisch stammenden ,Verkaufstheke-
Isolaten” stets hdhere Resistenzraten als bei den ,Schlachthof-Isolaten®. Diese Zunahme ist
bezlglich resistenter, mehrfach- und hochmehrfach-resistenter Stdmme zu beobachten, wenn
auch nicht statistisch signifikant.

Ein Grund fir dieses Phanomen konnte sein, dass Antibiotika-Resistenzen auch ohne
Selektionsdruck erhalten bleiben (CHASLUS-DANCLA et al. 1987, LANGLOIS und DAWSON 1999).
Auch eine nachtragliche Kontamination der Lebensmittel mit resistenten Keimen, die vom
Menschen oder von im Laufe der Produktverarbeitung verwendeten Arbeitsgeraten stammen,
kann nicht ausgeschlossen werden (OSTERBLAD et al. 1999).

Hinsichtlich einzelner Antibiotika ist auffallig, dass sowohl die aus Schweinefleisch als auch
die aus Hahnchenfleisch stammenden ,Verkaufstheke-lsolate” sich von den ,Schlachthof-
Isolaten® hinsichtlich hoéherer mittlerer MHK-Werte gegeniber den Antibiotika Amikacin,

Neomycin und Spectinomycin signifikant unterscheiden. Bei Neomycin und Spectinomycin
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betrug die Differenz der mittleren MHK-Werte ca. eine halbe log,-Konzentrationsstufe, bei
Amikacin 0,13 bzw. 0,19 log,. Alle drei Antibiotika gehéren zur Gruppe der Aminoglycoside.
Bei den ,Schweinefleisch-lsolaten® kann zusatzlich bei Tobramycin, ebenfalls ein
Aminoglycosid-Antibiotikum, ein signifikanter gleichgerichteter Unterschied festgestellt
werden.

Als Ursachen hierfur sind wiederum eventuelle nachtragliche bakterielle Kontaminationen mit
resistenten Stdmmen zu nennen. Da Amikacin nur humanmedizinisch angewandt wird (ROSIN
et al. 1992, RosA LISTE 2006), kann das prozentual vermehrte Vorkommen ,intermediarer®
Isolate bei den von der Verkaufstheke stammenden Isolaten eventuell auf die Ubertragung
von Keimen, die von der menschlichen mikrobiellen Flora stammen, zurlickgefihrt werden.
Hingegen gibt es momentan in der Humanmedizin fir Spectinomycin keine Zulassung; jedoch
wird die Resistenz gegen Spectinomycin zusammen mit der Amikacin-Resistenz auf dem
Transposon Tn2424 codiert (MEYER et al. 1983).

Beim Vergleich der eigenen Resultate mit denen des GENARS-Projektes fallt auf, dass die
aus Schweinefleisch isolierten E. coli durchweg kleinere oder allenfalls gleiche Resistenzraten

aufwiesen als die aus humanklinischem Material (vgl. Abb. 34).

50,0%
x 40,0%
£
2
% 30,0%
£
2
S 20,0% -
k7]
3
= 10,0% -
0,0% -
o o X
S | W | =
- = <
Penicilline Cephalosporine Carba- | Aminoglykoside [Tetra4 sonstige
peneme
O Schweinefleisch (Anzahl der Isolate: 247) B GENARS (Anzahl der Isolate: 338 bis 3371)

Abb. 34: Vergleich der Resistenzraten von aus unterschiedlichen Probenmaterialien
gewonnenen E. coli-lsolaten
*: statistisch signifikanter Unterschied

Ein ahnliches Resultat wurde auch beim Vergleich der ,Hahnchenfleisch-Isolate® mit den
,Human-Isolaten“ festgestellt (vgl. Abb. 35). Allerdings waren bei den ,aviaren“ E. coli
signifikant hoéhere Resistenzquoten bezuglich Mezlocillin, Imipenem und
Sulfamethoxazol+Trimethoprim festzustellen als bei E. coli ,humanen® Ursprungs. S@RUM und

SUNDE (2001) und GUERRA et al. (2003) bestatigen die hohen Resistenzraten gegen
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Sulfamethoxazol+Trimethoprim bei von Broilern stammenden E. coli und nennen sul1 und
sul2 als die hierfur verantwortlichen Resistenzgene. Die Ursachen fur die hohen
Resistenzraten sind nur partiell zu klaren. Mdglicherweise spielt dabei die Bekampfung von
Kokzidiosen, die haufig auf der Basis von Sulfonamiden durchgefihrt wird (HIEPE 1987,
GREUEL 1992), eine Rolle.

Hingegen hat Mezlocillin fur den veterindrmedizinischen Gebrauch keine Zulassung, jedoch
werden u.a. Kreuzresistenzen mit Ampicillin beschrieben, deren Anwendung in der
Tiermedizin erlaubt ist (STILLE et al. 2005, ROSA LISTE 2006). Wie bereits erwahnt, werden
Aminopenicilline wie Ampicillin in der Veterinarmedizin aufgrund der auerordentlich guten

Vertraglichkeit sehr gerne eingesetzt (KROKER 2002).
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Abb. 35: Vergleich der Resistenzraten von aus unterschiedlichen Probenmaterialien
gewonnenen E. coli-lsolaten
*: statistisch signifikanter Unterschied

2.2 Enterobacter cloacae

Die Untersuchungen der Fleischproben zeigten, dass der Anteil resistenter Enterobacter
cloacae-Stamme gegenuber den 25 gepriften Antibiotika mit 22,8 % vergleichsweise gering
war; der Nachweis mehrfach-resistenter Stamme war in keiner Probe mdglich. Die
auftretenden Resistenzen beschrankten sich auf die Wirkstoffe Colistin, Imipenem,
Spectinomycin und Mezlocillin.

Im Vergleich dazu wurde bei 56 % humaner ,Klinik-Isolate* mindestens eine Resistenz
festgestellt (FLUIT et al. 2001 b). Dies unterstreicht den Nosokominalstatus von Enterobacter

cloacae (SANDERS und SANDERS 1997, GRIMONT und GRIMONT 2005 a) und weist darauf hin,
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dass die Selektion und Verbreitung Antibiotika-resistenter Enterobacter cloacae-Stdmme vor

allem in Humankliniken beobachtet werden kann.

Die Aufgliederung der Resultate der aus Schweinefleisch isolierten Enterobacter cloacae-
Stamme entsprechend der Vermarktungsstufen ergab einen signifikant hdheren Anteil
resistenter ,Verkaufstheke-Isolate als resistenter ,Schlachthof-Isolate®. In Anbetracht der in
Studien genannten vergleichsweise hohen Resistenzraten humaner Isolate (FLUIT et al.
2001 b, GENARS 2004) scheint eine nachtragliche humane Kontamination der
Fleischprodukte durchaus méglich.

Betrachtet man die einzelnen Resistenzraten, so konnten bei den ,Schweinefleisch-Isolaten®,
die von der Verkaufstheke stammten, signifikant hohere Resistenzraten gegeniiber dem
Antibiotikum Spectinomycin und Mezlocillin ermittelt werden. Bezlglich Mezlocillin kénnte als
Grund der haufige Einsatz von [-Laktam-Antibiotika in der Humanmedizin (KERN 2004) und
somit auch das haufige Vorkommen von R-Laktam-Resistenzen beim Menschen genannt
werden (GENARS 2004).

Der Vergleich der Resistenzraten der ,Schweinefleisch-lsolate® und der im Rahmen der
GENARS-Studie isolierten Humanstamme (vgl. Abb. 36) ergab, dass abgesehen von
Imipenem bei den ,porcinen® E. cloacae stets deutlich geringere Resistenzraten ermittelt
wurden als bei denen humanen Ursprungs. Dies kann als Hinweis dafur gewertet werden,
dass die Selektion und Verbreitung resistenter E. cloacae im Bereich des Krankenhauses

anzusiedeln ist.
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Abb. 36: Vergleich der Resistenzraten von aus unterschiedlichen Probenmaterialien
gewonnenen Enterobacter cloacae-Isolaten
*: statistisch signifikanter Unterschied
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2.3 Salmonella spp.

Die Empfindlichkeitsprifung der Salmonella-Stamme gegeniber den 31 Wirkstoffen ergab,
dass 61,8 % der Isolate als resistent und hiervon wiederum 11,2 % als mehrfach-resistent
eingestuft werden mussten (jeweils auf alle Isolate bezogen). Das Vorkommen resistenter
Stamme kommt den Resultaten der aktuellen Studie des BfR (2004) sehr nahe. Hingegen
zeigten die Untersuchungen des Bundesinstitutes flir Risikobewertung ein weit haufigeres
Vorkommen mehrfach-resistenter Stamme auf.

Haufig traten Resistenzen gegen Spectinomycin, Streptomycin, Mezlocillin und Ampicillin auf,
was mit den Ergebnissen der DANMAP-Studie (2004) und der Arbeit von MIKO et al. (2005)

Ubereinstimmt.

Ein direkter Vergleich der Empfindlichkeitsergebnisse hinsichtlich der Probenmaterialien ist
auf Grund der geringen Anzahl isolierter ,Schweinefleisch-Stamme*“ (n=2) nicht angebracht.
Zu erwahnen ist jedoch, dass beide ,Schweinefleisch-Isolate“ gegen neun verschiedene
Antibiotika resistent waren. Von den 60,9 % resistenten ,Hahnchenfleisch-Isolaten® waren
9,2 % als mehrfach-resistent einzustufen (bezogen auf alle Isolate). Darunter konnten drei
Siebenfach- und eine Zwdlffach-Resistenz festgestellt werden.

Die beiden ,Schweinefleisch-Isolate® erwiesen sich als S. Typhimurium DT 104. Dieser
Phagotyp gilt als mehrfach-resistent und trdgt meist gegen Ampicillin, Chloramphenicol,
Florfenicol, Streptomycin, Spectinomycin, Sulfonamide und Tetrazykline Resistenzen. Diese
Resistenzen sind chromosomal auf dem ,Salmonella genomic island 1¢ (SGI1) codiert
(THRELFALL et al. 1994, VELGE et al. 2005). Die bei S. Typhimurium DT 104 beobachteten
Resistenzen gehdren allen vier Wirkstoffklassen an, die haufig in der Veterinarmedizin
eingesetzt werden: Tetrazykline, R-Lactame, Aminoglycoside und Sulfonamide (DAvIS et al.
1999, ANGULO et al. 2000, VELGE et al. 2005). So wird vermutet, dass das Mehrfach-
Resistenzgencluster von S. Typhimurium DT 104 mit dem hohen Einsatz von Antibiotika in
der Landwirtschaft in den Jahren von 1970 bis 1980 einhergeht. Abgesehen von einer
Sulfonamid-Resistenz sind die beiden ,Schweinefleisch-Isolate® gegen alle vorher genannten
Antibiotika resistent. Zusatzlich sind sie unempfindlich gegeniiber Amoxicillin+Clavulansaure,
Piperacillin und Mezlocillin, fir die komplette oder partielle Kreuzresistenzen zu Ampicillin bei

gramnegativen Stabchenbakterien beschrieben werden (STILLE et al. 2005).

Bei den ,Hahnchenfleisch-Proben” ist das Vorkommen resistenter ,Verkaufstheke-Isolate” mit
61,5 % geringgradig hoher als das der ,Schlachthof-Isolate® mit 60,0 %. Weitaus starker,
wenn auch nicht signifikant, differieren die Resultate der beiden Vermarktungsstufen
.verkaufstheke* und ,Schlachthof’ bezlglich mehrfach-resistenter Stamme (11,5 % vs.

5,7 %). Des Weiteren ist die maximale Resistenzzahl pro Isolat bei den ,Schlachthof-Proben®
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mit drei Resistenzen deutlich niedriger als bei den lIsolaten, die von der Verkaufstheke
stammten. So konnten bei den ,Verkaufstheke-Proben® vier Isolate mit mehr als sieben
Resistenzen nachgewiesen werden. Davon wurden drei Isolate als das humanadaptierte
Serovar S. Paratyphi B identifiziert. Dies lasst vermuten, dass diese hochmehrfach-
resistenten Salmonella-Stamme auf eine nachtragliche Kontamination humanen Ursprungs

zuruckzufihren sind.

2.4 Campylobacter jejuni

Die Untersuchungen der ,Hahnchen-" bzw. ,Schweinefleisch-Proben“ ergaben, dass 32,9 %
der Stamme als sensibel bzw. ,intermediar* gegentber den 20 gepriften Wirkstoffen
einzustufen sind. Die 67,1 % als resistent zu bewertenden Stamme setzten sich aus 42,5 %

mehrfach- und 24,6 % einfach-resistenten Isolaten zusammen.

Relativ hohe Resistenzraten waren gegentber Ciprofloxacin, Enrofloxacin, Ampicillin und
Doxyzyklin zu beobachten. So wurden bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten* gegenilber
Ciprofloxacin, Enrofloxacin und Ampicillin Resistenzraten von ca. 30 % beobachtet. Der
Zuwachs Quinolon-resistenter Campylobacter-Stamme durch den haufigen Einsatz von
Fluorquinolonen in der Tiermedizin wird oft beschrieben (ENDTZ et al. 1991, JACOBS-REITSMA
et al. 1994, VELAZQUES et al. 1995, GAUNT und PIDDOCK 1996, SMITH et al. 1999, BOVEN et al.
2003, GRIGGS et al. 2005). Im Gegensatz zu Enterobacteriacaeen reicht bei Campylobacter
spp. bereits eine Mutation zur Resistenzentwicklung gegen Fluorquinolone aus (WIEDEMANN
und HEISIG 1994, ZHANG et al. 2003). Die Resistenz basiert auf der Anwesenheit einer Efflux-
Pumpe und wird meist durch das Gen gyrA codiert (CHARVALOS et al. 1995, LU0 et al. 2003).
Zwar ist Ciprofloxacin in der Tiermedizin nicht als Arzneimittel zugelassen, jedoch werden
Kreuzresistenzen mit dem in der Tiermedizin zugelassenen Enrofloxacin beschrieben
(MCDERMOTT et al. 2002 a, LUO et al. 2003).

Eine relativ hohe Resistenzquote mit 24,1 % konnte zudem bei den ,Hahnchenfleisch-
Isolaten” gegenliber Doxyzyklin nachgewiesen werden. Einen vergleichbaren Wert ermittelten
LUBER et al. (2003). Als Erklarung nennt AVRAIN et al. (2004) den schnellen, vom
antimikrobiellen Selektionsdruck unabhangigen Transfer von tet (O)-Genen zwischen
Bakterien der Darmflora von Huhnern.

Hingegen zeigte Erythromycin, der Wirkstoff der Wahl bei Campylobaktererkrankungen, bei
den getesteten ,Hahnchenfleisch-Isolaten® mit einer Resistenzrate von 3,4 % eine sehr gute

in-vitro-Wirksamkeit.
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Ein Vergleich des Vorkommens resistenter, mehrfach- und hochmehrfach-resistenter C. jejuni
in Hahnchen- und Schweinefleisch gestaltet sich aufgrund der stark divergierenden
Isolatezahlen (n=232 vs. n=20) schwierig. Versucht man ihn dennoch, so ergibt sich vor allem
ein vermehrtes Vorkommen mehrfach-resistenter C.jejuni in  Hahnchenfleisch.
Hochmehrfach-resistente Stdmme waren ebenfalls nur aus Hahnchenfleisch zu isolieren.
Betrachtet man die einzelnen Antibiotika, so sind statistisch signifikant hohere
Resistenzquoten bezlglich Ampicillin, Ciprofloxacin und Enrofloxacin bei ,Hahnchenfleisch-
Isolaten” als bei ,Schweinefleisch-Isolaten” feststellbar.

Zu begriinden sind diese Unterschiede wiederum mit dem starkeren Antibiotikaeinsatz in der
Hahnchen- als in der Schweineproduktion (RASSOW und SCHAPER 1996).

Dagegen waren aus ,Hahnchenfleisch-Proben®, die an der Verkaufstheke genommen wurden,
haufiger resistente C. jejuni nachweisbar als bei Proben, die vom Schlachthof stammten
(75,2 % vs. 62,2 %). Statistisch signifikant ist dieser Befund fir mehrfach-resistente Keime
(50,4 % vs. 38,7 %).

Betrachtet man die Resistenzquoten fiir die einzelnen Antibiotika unter Bericksichtigung der
Probenherkunft, so ergeben sich bei den Wirkstoffen Ampicillin, Amoxicillin+Clavulansaure,
Ciprofloxacin, Doxyzyklin, Enrofloxacin, Streptomycin high und Tylosin statistisch signifikant
hdhere Werte.

Interessant ist in diesem Zusammenhang die Beobachtung von LUBER et al. (2003), die in
einer deutschlandweiten Studie hoéhere Resistenzraten bezlglich Tetrazyklin und
Ciprofloxacin bei humanen C. jejuni-Stdmmen fanden als bei Broiler-Stdmmen. Dies ist
wiederum als ein Indiz dafur zu werten, dass die hdheren Resistenzraten bei den
.verkaufstheke-lsolaten“ durch humane resistente Keime bedingt sein kénnten, die im Laufe

der Produktvermarktung auf das Fleisch gelangten.

2.5 Campylobacter coli

Die durchgefuhrten Empfindlichkeitsprifungen ergaben, dass 76,9 % der aus den ,Hahnchen-
und ,Schweinefleisch-Proben” isolierten Stamme gegeniber den 20 gepriiften Antibiotika als
resistent und wiederum 53,1 % (bezogen auf alle Isolate) als mehrfach-resistent zu bewerten
sind.

Zudem kann beobachtet werden, dass das Resistenzvorkommen bei C. coli-Stdmmen
deutlich héher war als das bei C. jejuni-Stammen. Dies deckt sich mit Literaturangaben
(CABRITA et al. 1992, AARESTRUP et al. 1997, SAENEZ et al. 2000). So waren immerhin 14,7 %
der von Hahnchenfleisch stammenden C. jejuni-Stdmme sensibel, jedoch nur 4,9 % der
C. coli-Stamme. Beim Schweinefleisch stehen 45,0 % sensible C. jejuni-Stdamme 27,8 %

sensiblen C. coli-Stammen gegenuber.
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Diese Unterschiede bezlglich der Haufigkeit des Vorkommens von Resistenzeigenschaften
I&sst sich auch auf der Ebene einzelner Substanzen darstellen. So erwiesen sich 58,0 % der
aus Hahnchenfleisch stammenden C. coli-Stamme als resistent gegenlber Ciprofloxacin und
51,9 % gegentber Enrofloxacin, wahrend die entsprechenden Werte fir C. jejuni bei 33,6 %
bzw. 32,8 % lagen. Ahnliche Ergebnisse lieRen sich bei Sulfamethoxazol+Trimethoprim
(35,8 % vs. 5,6 %) und Doxzyklin (38,3 % vs. 24,1 %) beobachten.

Auch die Gegenuberstellung der aus Schweinefleisch isolierten C. coli- und C. jejuni-Stdémme
brachte &hnliche Ergebnisse. So war das prozentuale Vorkommen Ciprofloxacin-,
Enrofloxacin-, Doxyzyklin- und Sulfamethoxazol+Trimethoprim-resistenter C. coli-Stamme

stets doppelt so hoch, als dies bei C. jejuni-Stammen der Fall war.

Wie bereits bei C. jejuni erwahnt, ist Erythromycin Mittel der Wahl bei Campylobacter-
erkrankungen. Das Vorkommen von Erythromycin-resistenten Stammen war zwar mit 8,6 %
bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten® noch verhaltnismallig gering, jedoch deutlich héher als bei
den C. jejuni-Stammen (3,4 %). Bei den von Schweinefleisch stammenden C. coli-Isolaten
betrug die Resistenzrate 13,9 %. Dass Erythromycin-Resistenzen vor allem bei von
Schweinen stammenden C. coli-Stammen auftreten, wird von CABRITA et al. (1992),
AARESTRUP et al. (1997) und SAENEZ et al. (2000) bestatigt; der ausschlaggebende Grund fir
dieses Phanomen ist allerdings nicht ganz klar (AARESTRUP und ENGBERG 2001). Ein Grund
koénnte der friihere Einsatz von Makroliden in Form von Tylosinphosphat als Leistungsférderer
in der Schweinemast sein, der zu einem hohen Selektionsdruck gefuihrt hat. Hingegen wurde
Tylosin bei Broilern als Leistungsforderer nicht genutzt (AARESTRUP 2000 a, AARESTRUP et al.
2001 a).

Der prozentuale Anteil resistenter C. coli-Stamme lag bei Hahnchenfleisch mit 85,2 %
signifikant hdher als der bei Schweinefleisch mit 68,4 %; ein vergleichbares Ergebnis konnte
in den beiden Fleischarten auch bezliglich des Vorkommens mehrfach- (61,7 % vs. 44,3 %)
und hochmehrfach- (23,5 % vs. 5,1 %) resistente (Resistenzen gegen mindestens flnf
verschiedene Antibiotika) Stamme festgestellt werden.

Diese Unterschiede hinsichtlich des Probenmaterials decken sich mit denen der bereits
besprochenen Spezies E. coli, Salmonella spp. und C. jejuni und sind auf den starkeren
Antibiotikaeinsatz in der Hahnchenmast als in der Schweinemast zuriickzufihren, der
wiederum mit einer verstarkten Selektion und Verbreitung von Antibiotika-Resistenzen
einhergenht.

Die Betrachtung der Sensibilitatsergebnisse auf der Ebene einzelner Substanzen ergab
signifikant hohere Resistenzraten der ,Hahnchenfleisch-Isolate* bezliglich der Wirkstoffe
Ampicillin, Ciprofloxacin und Enrofloxacin. Weitere signifikante Unterschieden konnten bei

Amoxicillin+Clavulansaure, Fosfomycin und Moxifloxacin beobachtet werden. Im Hinblick auf
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das Vorkommen sensibler und ,intermediarer®* Stdmme war der Anteil dieser im
Hahnchenfleisch signifikant niedriger als der Anteil dieser im Schweinefleisch. Auch diese
Ergebnisse bekraftigen die Mdoglichkeit, dass der hdhere Antibiotikaeinsatz in der
Hahnchenhaltung, der durch die hdéhere Tierbestandsdichte sowie den vermehrten Einsatz
der Wirkstoffe zur Prophylaxe bedingt wird, die Selektion und die Verbreitung von Antibiotika-

Resistenzen fordert.

Im Gegensatz zu dem bisher festgestellten Trend, wiesen die vom Schlachthof stammenden
Isolate héhere Resistenz- und Mehrfach-Resistenzraten auf als die von der Verkaufstheke.

Eine ahnliche Tendenz war hinsichtlich der einzelnen Resistenzraten zu beobachten. So
unterschieden sich die ,Schlachthof-Isolate“ von den ,Verkaufstheke-lsolaten® durch héhere
Resistenzraten  gegenliber den  getesteten Fluorquinolonen und  gegenlber
Sulfamethoxazol+Trimethoprim, sowie durch signifikant niedrigere Resistenzraten gegentber

Fosfomycin.

2.6 Listeria spp.

Wie bei WALSH et al. (2001) beschrieben, war auch in den eigenen Untersuchung das
Vorkommen resistenter Listeria-Stamme sehr gering (eine Chloramphenicol-Resistenz, drei
Imipenem-Resistenzen). Mehrfach-Resistenzen traten Uberhaupt nicht auf. Die Imipenem-
Resistenzen konnten bei L. monocytogenes, L. innocua und L. welshimeri nachgewiesen
werden und bestatigen die Erkenntnis, dass Imipenem in-vitro eine schlechtere Wirksamkeit
besitzt als z. B. Ampicillin (STILLE et al. 2005). Im Gegensatz zu der Arbeit von ABUIN et al.
(1994) konnten keine Tetrazyklin-Resistenzen nachgewiesen werden. Dagegen war das
Vorkommen ,intermediarer® Stdmme gegenuber Penicillin auffallend hoch. Dieses Ergebnis
relativiert sich jedoch im Vergleich mit den Ergebnissen von TROXLER et al. (2000). So sind
die MHK-Wert-Verteilungen der getesteten Listeria-Stamme beider Studien &ahnlich. Die
unterschiedliche Zuordnung der Stamme als sensibel oder ,intermediar‘ ist durch die
unterschiedlich gewahlten Breakpoints bedingt. Demnach waren alle der in den eigenen
Untersuchungen als ,intermediar” eingestufter Stamme nach NCCLS als sensibel einzustufen.
Auch wenn sich Listerien als weitgehend sensitiv gegeniber den gewahlten Antibiotika
erwiesen, ist es durchaus sinnvoll, sie in Monitoring-Studien mitzufiihren, da der Transfer von
mit Resistenzgenen versehenen Plasmiden, wie z. B. pIP501 oder pAMR1, und Transposons
von Enterokokken und Streptokokken zu Listerien maoglich ist (EVANS und MACRINA 1983,
FLAMM et al. 1984, CHARPENTIER und COURVALIN 1999).
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2.7 Enterococcus faecalis

Gemal der Ergebnisse der Empfindlichkeitstestung gegen 20 Antibiotika waren 25,9 % der
Fleischisolate als sensibel bzw. intermediar® einzustufen. Von den 74,1 % resistenten
Stammen waren wiederum 36,8 % als mehrfach-resistent zu bewerten. Die Anzahl der

gepruften Antibiotika betrug 20.

Bezulglich einzelner Antibiotika traten Resistenzen v. a. gegenliber Doxyzyklin, Erythromycin
und Tylosin auf. Bei den untersuchten ,Hahnchenfleisch-Isolaten waren fiir diese Wirkstoffe
Resistenzraten von bis zu 52 % zu nennen. Diese Resultate deckten sich weitgehend mit den
Ergebnissen von AARESTRUP et al. (2000 d) und HAYES et al. (2003).

Ein interessanter Aspekt ist die Betrachtung der Empfindlichkeit der getesteten Stamme
gegeniiber Antibiotika, die friher in der Nutztierhaltung als Leistungsforderer eingesetzt
wurden und auf diese Weise haufig zu Antibiotika-Resistenzen flihrten; hierzu gehéren u. a.
Glykopeptidantibiotika und Makrolide (AARESTRUP et al. 2001 a). Fur das vermehrte
Vorkommen von Vancomycin-Resistenzen, vor allem von VanA-Vancomycin-resistenten
Enterokokken, in den neunzinger Jahren machte man den Einsatz von Avoparcin als
Leistungsforderer in der Nutztierhaltung verantwortlich (SHLAES und BINCZEWSKI 1990, KLARE
et al. 1995, AARESTRUP et al. 2000 b). Deshalb erteilte man in Deutschland 1996 und spater
auch in der ganzen EU ein Verbot gegen den Einsatz von Avoparcin (KLEIN et al. 1998,
BORGEN et al. 2000). Die Arbeiten von BAGER et al. (1999), KLARE et al. (1999), PANTOSTI et
al. (1999) und AARESTRUP (2001 a) zeigen auf, dass das prozentuale Vorkommen von
Vancomycin-Resistenzen ein bis drei Jahre nach dem Avoparcinverbot deutlich abnahm. So
konnten in den eigenen Untersuchungen, also acht Jahre nach dem Avoparcinverbot, keine

Resistenzen gegen Vancomycin oder Teicoplanin nachgewiesen werden.

Der starkere Antibiotikaeinsatz in der Hahnchenhaltung als in der Schweinehaltung spiegelte
sich auch in den Resistenzergebnisse der E. faecalis wieder. So war bei den
,Hahnchenfleisch-Proben“ der prozentuale Anteil resistenter Stamme mit 84,4 % signifikant
hoher als der bei den ,Schweinefleisch-Proben® mit 58,6 %. Ebenfalls signifikant war der
Unterschied beider Probenmaterialien hinsichtlich mehrfach-resistenter Stamme (47,8 % vs.
20,3 %). Zudem wurden bei den ,Hahnchenfleisch-Isolaten" meist hohere Quoten ermittelt als
bei den ,Schweinefleisch-Isolaten”. Dies deckt sich mit der Studie des Bundesinstituts fir
Risikobewertung (2004).

Der Vergleich der Resultate ergab sowohl bei den aus Hahnchen- als auch bei den aus

Schweinefleisch stammenden ,Verkaufstheke-lsolaten® stets hohere Resistenzraten als bei
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den ,Schlachthof-Isolaten®. Diese Zunahme war bezuglich einfach- und mehrfach-resistenter
Stamme zu beobachten, wenn auch nicht statistisch signifikant.

Als Grunde hierfur sind wiederum mogliche nachtragliche Kontaminationen sowie die
eventuelle langere Uberlebensfahigkeit Antibiotika-resistenter Bakterien auch ohne

Selektionsdruck zu nennen.

Des Weiteren unterschieden sich die ,Verkaufstheke-lsolate* von den ,Schlachthof-Isolaten”
der ,Hahnchen-" und ,Schweinefleisch-Proben® durch bis zu 1,57 log, héher liegende mittlere
MHK-Werte bei den Wirkstoffen Chloramphenicol, Imipenem und Tylosin. Dabei ist zu
erwahnen, dass die Wirkstoffe @ Chloramphenicol und Imipenem bei zur
Lebensmittelerzeugung genutzten Tierarten nicht zugelassen sind (ROSA LISTE 2006).
Uberraschend hoch waren die Resistenzraten gegeniiber Tylosin der von der Verkaufstheke
stammenden Isolate im Gegensatz zu jenen der ,Schlachthof-Isolate, obwohl Tylosin nur in
der Veterinarmedizin angewandt wird. Jedoch beschreibt VAN DEN BOGAARD et al. (2002)
Kreuzresistenzen zwischen Tylosin und Erythromycin; bei den von der Verkaufstheke
stammenden Isolaten wurden ebenfalls hohere Resistenzraten gegenliber Erythromycin

festgestellt.

Die Gegenlberstellung der eigenen Resultate mit denen des GENARS-Projektes zeigt, dass
die ,Human-Isolate” stets hohere Resistenzraten aufwiesen als die ,aviaren Ursprungs® (vgl.
Abb. 37).
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O Hahnchenfleisch (Anzahl der Isolate: 385) B GENARS (Anzahl der Isolate: 301 bis 1618)

Abb. 37: Vergleich der Resistenzraten von aus unterschiedlichen Probenmaterialien
gewonnenen E. faecalis-Isolaten
*: statistisch signifikanter Unterschied

Abgesehen von Fosfomycin und Rifampicin lasst sich beim Vergleich der ,Schweinefleisch-"

und ,Human-Isolate” ein ahnliches Resultat feststellen (vgl. Abb. 38).
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Abb. 38: Vergleich der Resistenzraten von aus unterschiedlichen Probenmaterialien
gewonnenen E. faecalis-Isolaten
*: statistisch signifikanter Unterschied

3 Molekularbiologische Untersuchungen

Im Rahmen dieser Arbeit gelang die Amplifizierung spezifischer Gene. Allerdings war
gelegentlich auch in Probenmaterialien, die eigentlich frei von diesen Genen sein sollten,
deren Nachweis maoglich. Ursachen hierfiir sind Kontaminationen wahrend des Handlings und
kontaminierte Reagenzien bzw. Test Kits. Aus diesem Grund erfolgte die Etablierung eines

zcut-offs* (Mittelwert+3x Standardabweichung).

Die Untersuchung der 100 ,Hahnchen-" und 100 ,Schweinefleisch-Proben“ ergab tet (M)-
Gehalte von bis zu 5,9 logiy bzw. 6,65 logio Kopien pro cm? Damit waren alle Werte der
,Hahnchenfleisch-Proben“ und 72 % der ,Schweinefleisch-Proben® Uber dem zu
bericksichtigenden ,cut off“-Wert von 1,18 logyo bzw. 1,40 logi, pro cm? Der Nachweis des
maximalen Gengehalts an fet (M) aus Schweinefleisch war mit 6,65 logi, Kopien pro cm?
hoher als der aus Hahnchenfleisch mit 5,9 logi/cm?, jedoch deutlich niedriger als der aus
Schweinegulle bayerischer Betriebe mit 9,39 log1o/g (BURGHARD 2006).

Signifikante Unterschiede lielen sich sowohl bei den ,Ha&hnchen-" als auch bei den
»~schweinefleisch-Proben® hinsichtlich der unterschiedlichen Vermarktungsstufen erkennen.

So unterschieden sich die von der Verkaufstheke stammenden Proben von den ,Schlachthof-
Proben“ zum einen durch statistisch signifikant hohere Mittelwerte und durch deutlich
hoherere maximale Gengehalte. Ursachen hierfir sind das Keimwachstum sowie
Kontaminationen im Laufe der Produktverarbeitung. Der Faktor Keimwachstum unterstreicht
die enorme Wichtigkeit der Einhaltung der Kiihlkette. Die Kontaminationen sind auf die weite

Verbreitung von ftet (M) in tierischer und humaner Flora, sowie in Lebensmitteln und in der
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Umwelt zurtckzufihren (AMINOV et al. 2001, CHOPRA und ROBERTS 2001). Kontaminationen
sind somit nicht auszuschlieRen, jedoch durch die Einhaltung von HygienemalRhahmen zu

reduzieren.

Die ermittelten Gengehalte an tet (O) waren deutlich niedriger als die des sehr haufig in der
Umwelt verbreiteten tet (M). Bei dem Vergleich ist allerdings zu berlcksichtigen, dass der fet
(O)-Standardstamm eine nicht bekannte Anzahl von Kopien der jeweiligen Gene im Genom
tragt. Tragen die Standardstdmme fir tet (O) mehr als eine Kopie, sind die angegebenen
Werte als Minimalwerte zu sehen.

Interessant ist auch die Beobachtung, dass im Gegensatz zu fet (M) der maximale tet (O)-
Gehalt sowie der Mittelwert der ,Hahnchenfleisch-Proben" héher lag als der der
~Schweinefleisch-Proben". Eine Erklarung dafir kénnten die Studien von AARESTRUP et al.
(2000 d) und WiLcKs et al. (2005) geben. So konnte in diesen Studien tet (M) bei von
Schweinen und Hihnern stammenden Enterokokken isoliert werden; der Nachweis von
tet (O) war hingegen nur bei Hihnern moglich.

Im Gegensatz zu tet (M) differierten die Ergebnisse des fet (O)-Gehalts beziglich der
unterschiedlichen Vermarktungsstufen zwar deutlich geringer, bestatigen aber dennoch die
bereits genannten Ergebnisse. So konnten nur bei den ,Hahnchenfleisch-Proben" signifikante
Unterschiede mit hoheren Gengehalten der ,Verkaufstheke-Proben® detektiert werden. Dass
die tet (O)-Gehalte hinsichtlich der unterschiedlichen Vermarktungsstufen deutlich geringer
differierten als die tet (M)-Gehalte, ist eventuell auf das ubiquitdre Vorkommen des Gens
tet (M) (AMINOV et al. 2001, CHOPRA und ROBERTS 2001) und die somit hohere

Wahrscheinlichkeit einer nachtraglichen Kontamination zurtickzufuhren.
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F Schlussfolgerungen

Die Analysen der phanotypischen Empfindlichkeitsergebnisse in Kombination mit den
semiquantitativen Resultaten der molekularbiologischen Untersuchungen erlauben, die
Exposition des Menschen gegenlber Resistenzgenen tragenden Bakterien, die aus
Hahnchen- oder Schweinefleisch stammen, eher als gering einzustufen. So lagen in der
Uberwiegenden Mehrzahl der Falle die Resistenzraten der ,aviaren“ und ,porcinen“ Isolate
deutlich unter denen humaner Isolate (GENARS-Studie).

Vergleicht man die aus Hahnchen- und Schweinefleisch stammenden Isolate bezuglich ihres
Empfindlichkeitsverhaltens, fallt auf, dass die ,Hahnchenfleisch-lsolate“ (mit Ausnahme der
K. pneumoniae-, K. oxytoca- und E. nonf.-Isolate) stets hohere Resistenzraten aufwiesen als
die entsprechenden ,Schweinefleisch-Isolate” (vgl. Abb. 39). Dieses Ergebnis geht einher mit
dem deutlich héheren Antibiotikaeinsatz (RASSOw und SCHAPER 1996) und den deutlich
hdéheren Tierzahlen in der Hihnermast als in der Schweinemast (SCHWARzZ und CHASLUS-
DANCLA 2001).
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Abb. 39: Nachweishaufigkeit ein- oder mehrfach-resistenter ,Hahnchen-" und
»Schweinefleisch-lsolate”
*: statistisch signifikanter Unterschied

Des Weiteren zeigten die Isolate, die der Vermarktungsstufe ,Verkaufstheke® entstammten,
stets hbéhere Resistenzraten (mit Ausnahme von C. coli) als die aus ,Schlachthof-Proben®

stammenden Isolate (vgl. Abb. 40).
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Abb. 40: Nachweishaufigkeit ein- oder mehrfach-resistenter »Hahnchen-" und

»Schweinefleisch-lsolate” in Abhdngigkeit von der Vermarktungsstufe
*: statistisch signifikant

Die Tendenz der Zunahme von Resistenzen entlang der Produktvermarktung wird durch die
molekularbiologischen Untersuchungen bestatigt. So wiesen die ,Verkaufstheke-Proben*
deutlich hohere Gehalte an tet (M) und tet (O) auf als die entsprechenden ,Schlachthof-
Proben®. Die Zunahme der Gengehalte ist auf Keimvermehrungen und nachtragliche
Kontaminationen im Laufe der Produktverarbeitung zurtickzufiihren. Dies unterstreicht, dass
die Einhaltung der Kuihlkette und von Hygienemallinahmen nicht nur im Sinne der
Lebensmittelhygiene, sondern auch fur das Resistenzgeschehen eine sehr wichtige Rolle

spielt.
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G Zusammenfassung

Ziel der Arbeit war es, das Vorkommen Antibiotika-resistenter Keime in Fleisch zu erfassen,
um das Risiko des Ubergangs resistenter Keime von Fleisch auf den Menschen besser
einschatzen zu konnen. Gleichzeitig sollte geprift werden, inwieweit die quantitative
Erfassung von Resistenzgenen hierzu einen Beitrag leisten kann.

Hierzu wurden in dem Zeitraum von November 2003 bis Februar 2005 aus 500 ,Hahnchen-"
und 500 ,Schweinefleisch-Proben“ Bakterien der Gattungen Escherichia (E. coli, n=677),
Salmonella (n=89), Campylobacter (n=421), Listeria (n=417), Enterococcus (n=782),
Enterobacter (n=167), Citrobacter (n=83), Serratia (n=116) und Klebsiella (n=125) isoliert. Die
untersuchten Fleischproben stammten jeweils zu gleichen Teilen vom Schlachthof und von
der Verkaufstheke. Die Prifung der lIsolate hinsichtlich ihres Empfindlichkeitsverhaltens
erfolgte gegeniber bis zu 31 ausgewahlten, groftenteils human-relevanten Antibiotika im
Mikrodilutionsverfahren. Weitere 100 ,Hahnchen-" und 100 ,Schweinefleisch-Proben“ wurden
mittels real-time PCR nach Direkt-Extraktion der DNA auf das quantitative Vorkommen der

Tetrazyklin-Resistenzgene tet (M) und tet (O) untersucht.

Die Analyse der Pravalenzzahlen ergab zum einen, dass aus den ,Schweinefleisch-Proben”
weit weniger Isolate (ausgenommen coliformer Keime) als aus den ,Hahnchenfleisch-Proben*
gewonnen werden konnten. Zum anderen war das Vorkommen von Listeria spp., aber auch
von coliformen Keimen und Salmonella spp. bei den ,Verkaufstheke-Proben® deutlich héher
als bei den entsprechenden ,Schlachthof-Proben®; gegensatzlich dazu verhielten sich die

Campylobacter-Pravalenzraten.

Im Rahmen der phanotypischen Empfindlichkeitsuntersuchungen wurde das Vorkommen
resistenter und hochmehrfach-resistenter Keime in zum Verzehr geeignetem Fleisch
nachgewiesen. Hinsichtlich der verschiedenen Bakterienspezies wurden sehr groRle
Differenzen beobachtet. So mussten 69,0 % der E. coli, 61,8 % der Salmonella spp., 67,1 %
der C. jejuni, 76,9 % der C.coli, 74,1 % der E. faecalis, hingegen nur 4,7 % der
L. monocytogenes und nur 6,2 % der L. innocua als zumindest einfach-resistent eingestuft
werden.

Hierbei trugen die untersuchten E. coli-Stdmme vor allem Resistenzen gegen Penicilline, die
Aminoglykoside Streptomycin und Spectinomycin sowie gegen die Antibiotika Doxyzyklin,
Sulfamethoxazol+Trimethoprim. Bei Campylobacter spp. wurden Resistenzraten von bis zu
30 % gegenilber Enrofloxacin, Ciprofloxacin, Ampicillin und Doxyzyklin ermittelt; zudem war
bei den C. coli-Stdmmen ein hohes Resistenzvorkommen gegenuber Sulfamethoxazol+
Trimethoprim zu beobachten. Bei dem Genus Enterococcus traten vor allem gegen Makrolide

und die Wirkstoffe Doxyzyklin, Rifampicin und Fosfomycin Resistenzen auf.
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Die Auftrennung der Ergebnisse entsprechend der Fleischarten ergab ein weit haufigeres
Vorkommen von resistenten Keimen in Hahnchenfleisch als in Schweinefleisch. Diese
Tendenz war auch beziglich mehrfach-resistenter Keime zu beobachten. So waren z. B. bei
E. coli 46,1 % der aus Schweinefleisch und 61,1 % der aus Hahnchenfleisch isolierten
Stamme als mehrfach-resistent einzustufen; bei den E. faecalis-Isolaten 20,3 % bzw. 47,8 %.
Des Weiteren wiesen die Proben von der Verkaufstheke tendenziell hdufiger Keime mit

Resistenzen auf als solche vom Schlachthof.

Vergleicht man die erhobenen Resistenzraten mit denen des GENARS-Projektes, so lagen in
der Uberwiegenden Mehrzahl der Falle die Resistenzraten der ,aviaren® und ,porcinen® Isolate

deutlich unter denen ,humaner” Isolate.

Bei den molekularbiologischen Untersuchungen wurden relativ geringe Konzentrationen von
tet (M) und tet (O) auf Fleischoberflachen gefunden.

So ist ein Ubergang von resistenten Keimen von Fleisch auf den Menschen durchaus
maoglich. Allerdings dirfte diesem Weg der Verbreitung Antibiotika-resistenter Keime eine

geringere Bedeutung zukommen als mitunter angenommen.
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H Summary

Prevalence of antibiotic-resistant bacteria and selected resistance genes in meat

The aim of this dissertation was to identify the prevalence of antibiotic-resistant bacteria in
meat in order to gain a better insight into the risk of a transfer of resistant bacteria from meat
into the human body. Another aspect was a review of the effectiveness of a count of
resistance genes in this context.

To this end, between November of 2003 and February 2005, bacteria of the genera
Escherichia (E. coli, n=677), Salmonella (n=89), Campylobacter (n=421), Listeria (n=417),
Enterococcus (n=782), Enterobacter (n=167), Citrobacter (n=83), Serratia (n=116) and
Klebsiella (n=125) were isolated from 500 chicken and 500 pork samples. 50 percent of the
samples were taken directly from abattoirs, the other 50 percent from shop-displays. The
microdilution method was used to test the isolates for their response to 31 selected antibiotics,
the maijority of which are suitable for human usage. An additional 100 chicken and 100 pork
samples were tested by real-time PCR after the direct extraction of DNA for a quantitative

analysis of the tetracycline-resistant genes tet (M) and tet (O).

The prevalence analysis showed that the number of isolates taken from pork samples was
significantly lower (apart from coliform bacteria) than the number of those isolated from
chicken samples. The prevalence of Listeria spp., coliform bacteria and Salmonella spp. was
significantly higher in the samples taken from shops compared to those from the abattoirs,

while the opposite occurred for the prevalence of Campylobacter.

The phenotypical tests proved the occurrence of resistance and high multiple-resistance
strains in meat for human consumption. The results showed major differences between
different species of bacteria: A single resistance occurred for 69.0 % of E. coli, 61.8 % of
Salmonella spp., 67.1 % of C. jejuni, 76.9 % of C. coli and 74.1 % of E. faecalis, whereas the
figures were significantly lower for L. monocytogenes with only 4.7 % and L. innocua with
6.2 %.

The tested strains of E. coli showed, above all, resistances to penicillins, to the
aminoglycosides streptomycin and spectinomycin and to the antibiotics doxycycline,
sulphamethoxazole and trimethoprim. For Campylobacter spp. resistance rates of up to 30 %
to enrofloxacin, ciprofloxacin, ampicillin and doxycycline were identified; moreover, in C. coli
strains, there was a high occurrence of resistances to sulphamethoxazole and trimethoprim.
For the genus Enterococcus, the majority of resistances registered were to macrolides and to

the active agents doxycycline, rifampicin und phosphomycin.
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A comparison between the results for the different kinds of meat resulted in a significantly
higher prevalence of resistance strains in chicken compared to pork. The same was true for
multiple-resistance patterns. 46.1 % of E. coli strains isolated from pork and 61.1 % of those
isolated from chicken, for instance, were registered as multiple-resistant; for E. faecalis
isolates the figures were 20.3 % and 47.8 % respectively.

Furthermore samples from the shop displays showed a higher prevalence of resistant bacteria

than those from the abattoirs.

A comparison of the recorded resistance rates to those of the GENARS project showed that in
the large majority of cases the resistance rates in avarian and porcine isolates were

significantly lower than those of human isolates.

The molecular biological analyses established relatively low concentrations of tet (M) and

tet (O) on meats’ surfaces.

Therefore a transfer of resistant strains from meat onto human beings is a real possibility. Yet,
for the spreading of antibiotics-resistant germs, the importance of this pathway seems to be

lower than sometimes assumed.
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L Anhang
Tab. A1: Vorkommen ausgewdhlter Bakterien in Hahnchenfleisch unterschiedlicher
Vermarktungsstufen
Schlachthof* Verkaufstheke*
Keim positive Proben isolierte positive Proben positive
Stamme Proben
(n) (%) (n) (n) (%) (n)
E. coli 243 97,2 243 187 74,8 187
Coliforme 104 41,6 96 151 60,4 161
Salmonella spp. 35 14,0 35 52 20,8 52
Campylobacter spp. 172 68,8 164 164 65,6 154
Listeria spp. 98 39,2 105 196 78,4 220
Enterococcus spp. 250 100,0 254 200 80,0 201
* n=250

Tab. A2: Vorkommen ausgewahlter Bakterien in Schweinefleisch unterschiedlicher

Vermarktungsstufen
Schlachthof* Verkaufstheke*
Kei isolierte isolierte
elm positive Proben R positive Proben .
Stamme Stamme

(n) (%) (n) (n) (%) (n)
E. coli 181 72,4 181 66 26,4 66
Coliforme 154 61,6 172 184 73,7 178
Salmonella spp. 1 0,4 1 1 0,4 1
Campylobacter 97 388 94 8 32 9
spp.
Listeria spp. 4 1,6 5 83 33,2 87
Enterococcus spp. 248 99,2 263 63 25,2 64

* n=250
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Tab. A 3: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher
Vermarktungsstufen isolierten E. coli-Stdmmen (ng.s.=430, ns=243, ny=187)

AB Her- MHK (mg/l)
kunft | 0,03 0,06 0,13 0,25 0,5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
AMK | ges. 53,7 419 | 42 0,2
S 58,0 39,1 | 25 0,4
Vv 481 455 | 64
AMC | ges. 6,5 26,1 | 237 235123 63 16
S 6,6 259 | 214 243 Q4119 82 17
\Y 6,4 26,2 | 26,7 2254128 38 16
AMP | ges. 49 29,1 17,5 4.2 02 02 02 09 428
S 4,5 284 | 185 54 04 00 00 08 420
\Y 5,3 299 | 160 27 00 05 06 1,1 439
APR | ges. 851 13,7 12
S 840 144 1,6
\Y 866 129 05
CEC | ges. 240 | 333 281Q116 30
S 284 | 329 222 Q124 41
Vv 18,3 | 333 36004108 16
CEP | ges. 99,8 0,0 0,0 0,2
S 99,6 0,0 0,0 0,4
\Y 100,0
CTX | ges. 99,6 0,0 0,0 0,2 0,0 0,2
S 100,0
\Y 98,9 0,0 0,0 0,6 0,0 0,5
C/IC | ges. 99,5 0,5
S 99,6 0,4
\Y 99,5 0,5
COX | ges. 10,7 5791 289f 23 0.2
S 12,7 56,4 | 28,8 | 2.1
\4 8,0 599 | 289 2,7 05
CAZ | ges. 98,2 1,2 0,2 0,2 0,0 0,2
S 98,4 1,2 0,4
\Y 97,9 1,1 0,0 0,5 0,0 0,5
CZC | ges. 98,6 1,2 0,2
S 98,0 1,6 0,4
\Y 99,5 0,5
CET | ges. 97,0 26 0,0 0,0 0,2 0,2
S 979 21
\Y 95,7 3,2 0,0 0,0 0,6 0,5
CXM | ges. 2,1 1,6 216 582|147 14 02 02
S 2,9 1,7 21,8 588 | 136 08 04
Vv 1,1 1,6 214 57211614 21 00 0,5
CMP | ges. 8,8 674 193 07 05 05 28
S 9,5 675 194 08 04 08 16
\Y 8,0 674 193 05 jJ05 00 43
CIP | ges. 56,5 5,8 21,6 7,0 3,5 0,7 0,7 3,5 0,7
S 55,2 8,2 22,7 4,5 4,1 0,8 0,8 2,9 0,8
\Y 58,3 2,7 20,3 102 27 0,5 0,5 4,3 0,5
COL | ges. 99,5 0,5
S 99,2 0,8
\Y 100,0
DOX | ges. 0,2 2,8 18,4 32,6 4,2 35 4234 77 72
S 0,4 2,9 19,4 321 3,7 49 g 247 82 37
Vv 2,7 17,1 331 48 1,6 219 70 118
ENR | ges. 54,0 53 16,3 | 149 26 1,6 0,9 2,3 2,1
S 52,3 5,8 18,1 | 14,0 2,0 2,5 0,8 2,0 2,5
\Y 56,1 4,8 139 | 16,0 3,2 0,6 1,1 2,7 1,6
FLL | ges. 3,7 572 365 24 00 00 0,2
S 5,0 536 403 08 00O 00 04
\Y 2,1 62,0 316 43
GEN | ges. 3,3 211 54,0 74 1,6 0,2 09 00 05
S 4.1 346 51,9 6,6 1,2 0,0 1,2 00 04
\Y 2,1 28,9 56,7 8,6 2,2 0,5 05 00 05
IMP | ges. 349 502 125 05 0,7 0,0 0,7 0,0 05
S 346 482 152 04 1,2 0,0 0,4
Vv 353 529 9,1 0,5 0,0 0,0 1,1 00 11
MER | ges. 99,6 0,2 0,0 0,0 0,2
S 99,6 0,0 0,0 0,0 0,4
\Y 99,5 0,5
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Fortsetzung Tab. A 3:
AB Her- | MHK (mg/l)
kunft | 0,03 0,06 0,13 0,25 0,5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
NEO | ges. 66,8 22,1 23 23 23 4,2
S 733 193 25 1,6 0,8 2,5
\% 58,3 257 2.1 3,2 4,3 6,4
PIP ges. 46,3 9,3 0,9 1,4 4,2 72 § 11,4 09 184
S 49,4 7,8 0,0 21 2,9 74 4103 12 189
Vv 422 11,2 21 0,5 59 70 128 06 17,7
PIT ges. 84,7 13,7 1,6
S 852 13,2 1,6
\% 84,0 144 1,6
SPT | ges. 17,4 10,2 416 Q4 13,3 17,5
S 255 136 31,7 13,6 156
\% 6,9 59 5461] 128 198
STR | ges. 598 7,7 6,5 3,7 74 149
S 61,3 10,3 6,6 2,5 33 16,0
\% 57,8 43 6,4 53 12,8 134
SXT | ges. 36,0 4,9 5,6 4,7 1,6 0,0 0,0 0,5 46,7
S 35,0 3,7 4,9 3,3 1,7 0,0 0,0 04 51,0
Vv 37,4 6,4 6,4 6,4 1,6 0,0 0,0 06 412
TOB | ges. 7,0 41,4 481 3,3 0,2
S 8,2 42,4 46,5 2,5 0,4
Vv 53 40,1 50,3 4,3

AB: Antibiotika; ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke

trennt sensiblen und intermediaren Bereich

nicht untersucht

I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe

Tab. A4: Verteilung (%) der

Vermarktungsstufen isolierten E. coli-Stammen (nges. =247, ng=181, ny=66)

MHK-Werte von aus Schweinefleisch unterschiedlicher

AB | Her- | MHK (mg/l)
kunft | 0,03 0,06 013 025 0,5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
AMK | ges. 636 324 | 36 04
S 680 287 | 28 05
\Y 515 424 | 6,1
AMC | ges. 77 421|255 126 36 49 24 1,2
S 72 376282 138Q 33 55 28 1,6
\Y 9,1 545|182 91 46 3,0 1,5
AMP | ges. 89 442 | 18,6 534 08 08 04 08 202
S 7,7 420210 6,1 1,1 1.1 0,6 1,1 193
\Y 12,1 50,0 | 12,1 3104227
APR | ges. 78,1 19,5 16 04 00 04
S 773 199 22Q 06
\Y 80,3 182 00f 00 0,0 1,5
CEC | ges. 316 | 364 239 45 36
S 298| 381 249Q 22 50
\Y 36,4 31,8 21,2 § 10,6
CEP | ges. 100,0
S 100,0
\Y 100,0
CTX | ges. 100,0
S 100,0 I
v 100,0 |
C/C | ges. 99,6 00 04
S 994 00 0,6
\Y 100,0
COX | ges. 170 640 ) 146} 32 1.2
S 17,7 663 |110] 33 17
\Y 152 576 | 242 ] 3,0
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Fortsetzung Tab. A 4

AB Her- | MHK (mgl/l)
kunft [ 003 006 013 025 05 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
CAZ | ges. 980 12 00 04 04
S 972 17 00 06 05
v 100,0
CZC | ges. 988 08 00 04
S 983 11 00 0,6
v 100,0
CET | ges. 972 28
S 97,2 28
v 97,0 30
CXM | ges. 45 320 550| 69 08 08
S 33 304 575 72] 11 05
v 76 363 485| 61] 00 15
CMP | ges. 105 616 239 08fo4 08 20
S 88 602 271 11406 1,1 11
v 152 652 151 00§00 00 45
CIP | ges. 93,1 0,4 37 08 12 04] 00 00 04
S 92,8 06 39 11 186
v 94,0 0,0 30 00 00 15 00 00 15
COL | ges. 956 28 04 04 00 04 04
S 956 33 00] 06 00 00 05
v 955 15 15 00 00 15
DOX | ges. 04 121 377 97 28255 69 49
S 06 88 403 99 28f271 66 39
v 21,2 303 91 30f212 76 76
ENR | ges. 90,7 24 29[ 16 12 04 04 04
S 91,7 1,1 33| 1,7 11 06 05
v 87,9 6,1 15 15 15 00 00 15
FLL | ges. 37 429 510 20 04
S 22 387 575 16
v 76 546 333 30] 15
GEN | ges. 7,3 40,5 42,1 81 16 00 04
S 50 47,0 414 55 1,1
v 136 227 439| 152 31} 00 15
IMP | ges. 441 466 77 04 04] o4 00 00 04
S 459 436 83 06 06| o5 00 00 05
v 394 545 6,1
MER | ges. 99,2 04 00 04
S 98,9 06 00 05
v 100,0
NEO | ges. 737 21,9 20f 00 12 1.2
S 807 166 22] 00 00 05
v 545 364 15] 00 46 3,0
PIP | ges. 583 186 24 20 32 29f 29 08 89
S 575 210 16| 28 33 28§ 11 11 88
v 606 121 45| 00 30 31} 76 00 91
PIT | ges. 822 166 08| 04
S 829 160 06| 05
v 80,3 182 15
SPT | ges. 239 20 344]126 271
S 288 27 320] 83 282
v 106 00 409] 243 242
STR | ges. 563 49 3257 101 198
S 542 50 22f55 116 215
v 621 45 60)61 61 152
SXT | ges. 69,2 57 45 08 08|00 o08[ 00 182
S 69,1 77 33 11 06|00 11] 00 171
v 69,7 00 76 00 15[00 00} 00 212
TOB | ges. 73 486 364 61 08] 08
S 6,6 54,7 33,1 44 O,6I 06
v 91 318 455 106 15] 15

AB: Antibiotika; ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke
trennt sensiblen und intermediaren Bereich

nicht untersucht

I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A5: Verteilung (n) der MHK-Werte von aus Hahnchenfleisch isolierten Enterobacter
cloacae-Staimmen (n=18)

Her- | MHK (mgl/l)
AB
kunft | 0,03 0,06 013 025 0,5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
AMK | ges. 14 4 | I
APR | ges. 18 I
CEP | ges. 18 | I
CTX | ges. 8 7 2 1 I
c/C ges. 18
CAZ | ges. 18 I
CZC | ges. 17 0 0 0 1
CET | ges. 8 7 2 1
CMP | ges. 7 8 3 I
CIP | ges. % 2 0 0 | I
COL | ges. 15 1 0 I o 0 1 1
ENR | ges. 11 5 2 I
FLL ges. 9 3 6 I
GEN | ges. 9 4 5 | I
IMP | ges. 3 6 6 3 I
MER | ges. 18 I
NEO | ges. 17 1 I
PIP | ges. 8 6 2 1 1
PIT ges. 12 6
SPT | ges. 4 5 8 I 1
STR | ges. 18
SXT | ges. 14 3 1 I
TOB | ges. 8 7 3 | I

AB: Antibiotika; ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke)
trennt sensiblen und intermediéaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A 6: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Schweinefleisch unterschiedlicher
Vermarktungsstufen isolierten Enterobacter cloacae-Stammen (ng..=74, ns=54,

nv=20)
AB | Her- | MHK (mgl/l)
kunft | 0,03 0.06 013 025 0.5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
AMK | ges. 824 17.6
S 81,5 18,5
\ 85,0 15,0
APR | ges. 100.0
S 100,0
\Y 100,0
CEP | ges. 100.0
S 100,0
\Y 100,0
CTX | qes. 851 108 14 1.4 1.3
S 88,9 111
\Y 750 100 50 5,0 5,0
C/IC | ges. 811 54 1.4 1.3 10.8
S 83,3 55 0,0 1,9 9,3
Vv 750 50 5,0 0,0 15,0
CAZ | ges. 797 162 27 0.0 1.4
S 796 16,7 1,9 0,0 1,8
\ 800 150 50
CZC | qes. 838 122 14 1.3 1.3
S 852 130 1.8
\Y 80,0 100 0,0 5,0 5,0
CET | aqes. 50,0 392 8.1 2.7
S 48,1 445 74
\Y 550 250 10,0 10,0
CMP | ges. 121 73.0 149
S 11,1 759 13,0
\ 15,0 65,0 20,0
CIP | ges. 932 6.8 I
S 94,4 5,6
Vv 90,0 10,0 |
COL | ges. 97.3 1.4 0.0 0.0 0.0 1.3
S 98,1 1,9
\Y 95,0 0,0 0,0 0,0 0,0 5,0
ENR | aqes. 91.9 54 2.7
S 92,6 3,7 3,7
\Y 90,0 10,0
FLL | ges. 12,2 257 594 27
S 9,3 241 648 18
\ 20,0 300 450 50
GEN | ges. 270 649 81
S 185 759 56
\Y 50,0 350 150
IMP | ges. 122 459 338 54 1.4 0.0 0.0 1.3
S 13,0 40,7 352 74 1,9 0,0 0,0 1,8
\Y 10,0 60,0 30,0
MER | qes. 100.0
S 100,0
\Y 100,0
NEO | ges. 98.6 1.4
S 100,0
Vv 95,0 5,0
PIP ges. 351 48,6 9.5 54 1.4
S 33,3 556 11,1
\ 40,0 30,0 5,0 200 50
PIT ges. 608 36,5 0.0 1.3 1.4
S 57,4 389 0,0 1,9 1,8
\Y 70,0 30,0
SPT | ges. 405 68 338176 13
S 51,9 37 315111 18
\Y 10,0 15,0 40,0 § 35,0
STR | ges. 100.0
S 100,0
\ 100,0
SXT | ges. 784 189 2,7
S 79,6 16,7 3,7
\ 750 250
TOB | ges. 46,0 486 54
S 426 556 1,8
\Y 550 300 150
AB: Antibiotika, ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke
| trennt sensiblen und intermediaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A7: Verteilung (n) von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten Enterobacter
aerogenes-, Enterobacter cancerogenus- und Enterobacter sakazakii-Stimmen

Enterobacter aerogenes Enterobacter cancerogenus Enterobacter sakazakii

AB Hfl. (n=15) Sfl. (n=12) Hfl. (n=9) Sfl. (n=8) Hfl. (n=12) Sfl. (n=59)
s i r s i r s i r s i r s i r s i r
AMC | - - IR | - - I/IR - - R - - R 5 3 4 2 0 3
AMK | 15 | 0 0 12 | 0 0 9 0 0 8 0 0 12 | 0 0 5 0 0
AMP | - - IR | - - I/IR 5 2 2 1 3 4 6 4 2 0 2 3
APR | 15| O 0 12| 0 0 9 0 0 8 0 0 12| 0 0 5 0 0
cicC |15 | 0 0 12| 0 0 7 2 0 7 1 0 11 1 0 5 0 0
CAZ | 15| O 0 12 | 0 0 9 0 0 8 0 0 12 | 0 0 5 0 0
CEP | 15 | © 0 12 | 0 0 9 0 0 8 0 0 12 | 0 0 5 0 0
CET | 14| O 1 12| 0 0 9 0 0 8 0 0 12| 0 0 5 0 0
ClP | 15| 0 0 12| 0 0 9 0 0 8 0 0 12| 0 0 5 0 0
CMP | 15 | © 0 12 | 0 0 8 0 1 8 0 0 12 | 0 0 5 0 0
COL | 6 0 9 5 0 7 9 0 0 8 0 0 10| 0 2 4 1 0
CTX | 15| 0 0 12| 0 0 9 0 0 8 0 0 12| 0 0 5 0 0
CXM | - | - - | - - I - - I - 7 4 1 2 2 1
czCc | 15| 0 0 12| 0 0 9 0 0 6 2 0 12| 0 0 5 0 0
DOX | 15| O 0 12| 0 0 6 3 0 7 1 0 10 | 2 0 3 2 0
ENR | 15 | O 0 12| 0 0 8 1 0 8 0 0 11 1 0 5 0 0
FLL | 15| O 0 12| 0 0 9 0 0 8 0 0 12| 0 0 5 0 0
GEN | 15| O 0 12| 0 0 9 0 0 8 0 0 12| 0 0 5 0 0
IMP | 15 | O 0 12| 0 0 8 0 1 8 0 0 12 | 0 0 5 0 0
MER | 15 | O 0 12| 0 0 9 0 0 8 0 0 12| 0 0 5 0 0
NEO | 15| O 0 12| 0 0 9 0 0 8 0 0 12| 0 0 5 0 0
PIP | 14| O 1 12| 0 0 9 0 0 7 1 0 12 | 0 0 5 0 0
PIT | 15| 0 0 12| 0 0 8 1 0 7 1 0 12| 0 0 5 0 0
SPT | 15| 0 0 10| 0 2 8 0 1 7 1 0 9 0 3 5 0 0
STR | 15| 0 0 12| 0 0 8 0 1 8 0 0 12| 0 0 5 0 0
SXT | 15| O 0 12 | 0 0 8 0 1 8 0 0 12 | 0 0 5 0 0
TOB | 15| O 0 12| 0 0 9 0 0 8 0 0 12| 0 0 5 0 0
NET | 15| O 0 12| 0 0 8 1 0 8 0 0 12| 0 0 3 2 0
MZL | 14 | 1 0 12| 0 0 9 0 0 7 1 0 12| 0 0 5 0 0

Hfl.: Hahnchenfleisch; Sfl.: Schweinefleisch
AB: Antibiotika
s: sensibel; i: intermediar; r: resistent

R: natlrlich resistent; I: natlrlich intermediar




Anhang 198
Tab. A 8: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten
Serratia marcescens-Stammen (ny =37, ngs =36)
AB | Her- | MHK (mg/l)
kunft | 0,03 006 0,3 025 05 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
AMK | Hfl. 784 189 | 27
Sfl. 80,6 19,4
APR | Hfi. 100,0
Sl. 100,0
CEP | Hifl. 100,0
Sfl. 100,0
CTX | Hifl. 91,9 54 0,0 2,7
Sl. 722 222 56
C/IC | Hifl. 946 2,7 27
Sfl. 86,1 8,3 5,6
CAZ | Hifl. 91,9 54 0,0 0,0 0,0 00 27
Sl. 944 56
CzC | Hil. 89,2 81 0,0 00 27
Sfl. 972 2,8
CET | Hfl. 89,2 8,1 0,0 00 2,7
Sfl. 778 194 28
CMP | Hfl. 10,8 43,2 46,0
Sfl. 8,3 52,8 36,1 2,8
CIP | Hfl. 100,0
Sl. 94,4 5,6
DOX | Hfl. 81 81 73081 0,0 2,7
Sfl. 16,7 694 | 111 2,8 I
ENR | Hfl. 97,3 0,0 00 [ 00 27
Sl. 94,4 2,8 2,8
FLL | Hfl. 10,8 43,2 46,0
Sfl. 16,7 38,9 36,1 8,3
GEN | Hfl. 56,8 37,8 2,7 0,0 2,7
Sl. 58,3 389 28 I
IMP | Hfl. 10,8 784 8,1 0,0 0,0 00 00 27
Sfl. 2,8 13,9 63,9 16,7 0,0 2,7 I
MER | Hfl. 97,3 00 27
Sl. 100,0
NEO | Hifl. 100,0
Sfl. 100,0
PIP | Hfl. 351 54,1 8,1 00 00 o00f 27
Sfl. 528 250 194 | 28
PIT | HAf. 83,8 13,5 0,0 00 00 27
Sfl. 91,7 8,3
SPT | Hifl. 16,2 00 70,3135
Sl. 222 28 6110139
STR | Hifl. 100,0
Sfl. 100,0
SXT | Hfl. 56,8 40,5 2,7
Sl. 417 41,7 166
TOB | Hifl. 70,3 243 27 [ 0,0 0,0 2,7
Sl. 583 361 56 I

AB: Antibiotika, Hfl.: Hahnchenfleisch; Sfl.: Schweinefleisch

trennt sensiblen und intermediaren Bereich

nicht untersucht

I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A9: Verteilung (n) von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten Serratia fonticola-,
Serratia liquefaciens- und Serratia rubidaea-Stammen

Serratia fonticola Serratia liquefaciens Serratia rubidaea
AB Hfl. (n=16) Hfl. (n=13) Sfl. (n=7) Hfl. (n=5)

s i r s i r s i r s i r
AMC 7 9 0 - - I/R - - I/R 3 2 0
AMK 16 0 0 13 0 0 7 0 0 4 1 0
APR | 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
c/C 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
CAZ | 16 0 0 12 1 0 7 0 0 5 0 0
CEP 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
CET | 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
cIP 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
CMP | 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
COX 5 8 3 - - IIR - - I/IR - - S/I/IR
CTX | 15 1 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
czc | 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
DOX | 14 2 0 10 2 1 5 2 0 5 0 0
ENR 16 0 0 10 3 0 7 0 0 5 0 0
FLL 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
GEN | 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
IMP 15 0 1 13 0 0 7 0 0 5 0 0
MER 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
NEO | 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
PIP 16 0 0 12 0 1 7 0 0 5 0 0
PIT 16 0 0 12 1 0 7 0 0 5 0 0
SPT 16 0 0 10 0 3 5 0 2 5 0 0
STR | 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
SXT | 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
TOB | 16 0 0 13 0 0 7 0 0 5 0 0
NET | 16 0 0 12 1 0 6 1 0 5 0 0
MZL | 15 1 0 11 0 2 7 0 0 5 0 0

AB: Anitbiotika
Hfl.: Hahnchenfleisch; Sfl.: Schweinefleisch
s: sensibel; i: intermediar; r: resistent

R: natlrlich resistent; I: natlrlich intermediar
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Tab. A10 Verteilung (%) der

MHK-Werte von aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher
Vermarktungsstufen isolierten Citrobacter freundii-Stdmmen (nges =31, ng=18, ny=13)

AB | Her- | MHK (ma/l)
kunft | 0,03 0,06 013 025 0.5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
AMK | ges. 645 323 | 3.2
S 66,7 33,3
\ 61,5 308 | 7,7
APR | ges. 87.1 129
S 944 56
\% 76,9 231
CEP | ges. 100.0
S 100,0
\% 100,0
CTX | ges. 87,1 12,9
S 88,9 11,1
\% 846 154
C/C ges. 87.1 6.5 0.0 3.2 3.2
S 83,3 5,5 0,0 5,6 5,6
Vv 92,3 7,7
CAZ | ges. 742 129 129
S 83,3 5,6 11,1
\% 615 231 154
CZC | ges. 80.6 6.5 12,9
S 83,3 0,0 16,7
\% 769 154 7,7
CET | ges. 742 226 0,0 3.2
S 83,3 11,1 0,0 5,6
\% 61,5 38,5
CXM | ges. 3.2 9,7 645 | 6,5 | 16.1
S 5,5 11,1 556 | 11,1 | 16,7
Vv 7,7 76,9 0,0 0,0 §154
CMP | ges. 226 548 194 32
S 27,8 555 16,7
\% 154 538 231 7.7
CIP ges. 742 226 3.2
S 66,7 33,3
\% 84,6 7,7 7,7
COL | ges. 93.6 3.2 3.2
S 88,9 5,5 5,6
\% 100,0
DOX | ges. 6.4 452 | 194 65 129 64 3.2
S 556 | 16,7 11,1] 55 111
Y 153 30,8 | 23,1 0,0 §231 0,0 7,7
ENR | ges. 61.3 9,7 22,6 6.4
S 556 111 27,8 55
\% 69,2 7,7 15,4 7,7
FLL ges. 6.4 452 355 129
S 5,6 50,0 33,3 111
\% 7,7 38,5 385 154
GEN | ges. 9,7 32,3 484 6.4 3.2
S 11,1 38,9 444 5,6
\% 7,7 231 538 7,7 7,7
IMP | ges. 258 129 226 225 6.5 0.0 0.0 0.0 9,7
S 222 16,7 111 278 111 0,0 0,0 0,0 111
\% 30,7 7,7 385 154 0,0 0,0 0,0 0,0 7,7
MER | ges. 100.0
S 100,0
\% 100,0
NEO | ges. 87.1 12,9
S 100,0
\% 69,2 30,8
PIP ges. 29,0 387 194 ] 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 129
S 38,9 333 222 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 5,6
\% 15,4 46,1 154 | 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 231
PIT ges. 67,7 29,0 3.3
S 722 222 5,6
Vv 61,5 38,5
SPT | ges. 97 129 29,0258 226
S 56 222 222Q27,8 222
\% 154 00 384 Q§231 23,1
STR | ges. 645 194 6.5 3.2 6.4
S 66,7 222 111
\% 61,5 154 0,0 7,7 0,0 154
SXT | ges. 87,1 3,2 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 9,7
S 88,9 55 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 5,6
\% 84,6 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 154
TOB | ges. 29,0 355 323 3.2
S 27,8 444 2272 5,6
V 30,8 231 46,2

trennt sensiblen und intermediaren Bereich

I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich; Zahlen am linken (rechten)
Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A 11: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Schweinefleisch unterschiedlicher
Vermarktungsstufen isolierten Citrobacter freundii-Stdmmen (nges =41, ng=28, ny=13)

AB Her- | MHK (mg/l)
kunft | 0,03 0,06 013 025 0.5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
AMK | ges. 80.5 19.5
S 89,3 10,7
Vv 61,5 38,5
APR | ges. 97.5 2,5
S 100,0 0,0
Vv 92,3 7.7
CEP | ges. 100.0
S 100,0
\Y 100,0
CTX | ges. 927 7.3
S 929 71
\Y 923 7.7
C/iC ges. 92,7 25 24 24
S 928 3,6 0,0 3,6
\Y 923 0,0 7,7
CAZ | ges. 756 244
S 71,4 28,6 I
Vv 846 154
CZC | ges. 80.5 122 7.3
S 821 71 10,7
\Y 769 231
CET | ges. 80,5 17,1 24
S 786 17,8 3,6
\Y 846 154
CXM | ges. 49 24 31.7 390 | 171 49
S 7.2 3,6 32,1 393 | 10,7 71
\Y 30,8 384 | 30,8
CMP | ges. 22,0 585 146 49
S 25,0 572 10,7 7,1|
Vv 15,4 61,5 23,1
CIP ges. 90.2 9.8
S 89,3 10,7
\Y 92,3 7,7
COL | ges. 100.0
S 100,0
\Y 100,0
DOX | ges. 122 68,3 | 14.6 0.0 4.9
S 7.1 71,5 14,3 0,0 7.1
Vv 231 615 15,4
ENR | ges. 683 146 171
S 642 179 17,9 I
Vv 76,9 7,7 15,4
FLL | ges. 171 293 512 0.0 24
S 14,3 357 429 36 3,6
\Y 23,1 154 61,5
GEN | ges. 49 634 293 24
S 35 750 179 3,6
\Y 7,7 385 538
IMP | ges. 49 317 341 171 49 0.0 0.0 24 49
S 3,6 356 357 179 3,6 0,0 0,0 3,6
Vv 7.7 231 30,7 154 7.7 0,0 0,0 00 154
MER | ges. 95,1 49
S 100,0 I
Vv 846 154
NEO | ges. 83.0 14,6 24
S 85,7 10,7 3,6
\Y 76,9 231
PIP ges. 51,2 36,6 7.3 2,5 24
S 53,5 35,7 3,6 3,6 3,6
\Y 46,1 38,5 154
PIT ges. 73.2 244 0.0 24
S 75,0 21,4 0,0 3,6
Vv 69,2 30,8
SPT | ges. 24 195 22094220 341
S 36 286 25004143 28,6
Vv 154 1384 46,2
STR | ges. 537 317 73 7.3
S 46,5 393 10,7 35
\Y 692 154 0.0 N 154
SXT | ges. 90.2 4.9 4,9
S 85,7 7.1 7.2
\Y 100,0
TOB | ges. 268 512 146 49 25
S 35,7 50,0 10,7 0, 3,6
\Y 7,7 538 231 15,4
trennt sensiblen und intermediaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich; Zahlen am linken (rechten)

Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A 12: Verteilung (n) der MHK-Werte von aus Hiahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten
Klebsiella pneumoniae-Stammen (ny=16, nsq.=27)

AB | Her- | MHK (mg/l)
kunft | 0,03 0,06 013 025 0,5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
AMK | Hifl. 10 6
Sfl. 23 4 I
AMC | Hif. 5 7 2 1 0 0 0 0 1
Sfi. 17 3 3 0 I 2 2
APR | HA. 16 |
Sl 27 |
CEC | Hfl. 13 1 1 1
Sfi. 20 3 0 1 3
CEP | Hfl. 16
Sfl. 27 I
CTX | Hfl. 16
Sfi. 24 0 1 0 0 1 I 0 0 1
C/IC | Hfl. 15 1
Sl 26 0 0 0 1
COX | Hfi. 7 6 1 1 1
Sfi. 10 13 3 I 0 1
CAZ | Hfl. 16
Sfl. 23 2 1 1 I
CZC | Hfl. 15 0 1
Sfi. 24 2 1
CET | Hfl. 15 1
Sl 24 1 0 0 1 1
CXM | Hfl. 2 9 3 2
Sfi. 4 13 7 0 I 1 0 1 1
CMP | Hfl. 5 10 1
Sl 6 18 0 0 I 1 0 2
CIP | Hfl. 15 0 1 |
Sfi. 25 1 0 0 1
COL | Hfl. 15 1
Sl 25 0 0 I 0 1 1
DOX | Hil. 3 9 4
Sfi. 1 17 5 0 0 2 2
ENR | Hil. 13 2 1
Sfl. 26 1
FLL | Hifi. 2 11 3
Sfi. 3 18 5 0 I 1
GEN | Hfl. 4 9 3
Sfl. 5 17 5
IMP | Hifl. 6 6 3 0 0 0 0 0 1
Sfi. 4 10 12 1
MER | Hfl. 16
Sl 27 I
NEO | Hfl. 13 3
Sfi. 24 2 0 I 1
PIP | Hil. 1 5 10
Sfl. 1 2 14 7 1 0 0 0 2
PIT | Hil. 7 7 2
Sfi. 12 12 3
SPT | Hfl. 6 1 6 3
Sl 6 1 14 I 1 5
STR | Hfl. 16
Si. 21 2 2 I 0 2
SXT | Hfl. 10 6
Sl 9 14 2 0 0 | 0 0 I 0 2
TOB | HAl. 6 4 6
Sfi. 17 7 3

AB: Antibiotika, Hfl.: Hahnchenfleisch, Sfl.: Schweinefleisch

trennt sensiblen und intermediaren Bereich

nicht untersucht

I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A 13: Verteilung (n) der MHK-Werte von aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher
Vermarktungsstufen isolierten Kiebsiella oxytoca-Stimmen (nges.=23, ns=13, ny=10)
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Fortsetzung Tab. A 13

AB
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AB: Anitbiotika; ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke

trennt sensiblen und intermediaren Bereich

nicht untersucht

I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe

Tab. A 14: Verteilung (%) der

MHK-Werte von aus Schweinefleisch unterschiedlicher

Vermarktungsstufen isolierten Klebsiella oxytoca-Stimmen (nge. =59, ns=42, ny=17)

AB Her- | MHK (mgl/l)
kunft | 0,03 0,06 0,13 025 0,55 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
AMK | ges. 81,3 11,9 | 6,8
S 81,0 11,9 | 71
\Y 82,4 11,7 | 59
AMC | ges. 66,1 20,3 6,8 6,8
S 64,3 238 71 4,8
\Y 706 117 5,9 11,8
APR | ges. 949 00 00 1,7 17 17
S 928 00 00 Q) 24 24 24
\Y 100,0
CEC | ges. 86,4 | 5,1 17 00 68
S 90,4 | 4,8 0,0 00 48
\Y 76,5 | 59 5,9 0,0 11,8
CEP | ges. 96,6 0,0 0,0 17§ 17
S 95,2 0,0 00 240 24
\Y 100,0
CTX | ges. 915 51 1,7 1,7
S 905 7,1 24
\Y 94,1 0,0 0,0 5,9
C/C | ges. 98,3 0, 1,7
S 97,6 0,0 24
\Y 100,0
COX | ges. 69,5 22,0 | 34 1,7 34
S 738 214 | 00 § 00 48
\Y 588 235 | 11,84 59
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Fortsetzung Tab. A 14

AB Her- | MHK (mgl/l)
kunft | 0,03 0,06 0,13 0,25 0,5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
CAZ | ges. 91,5 1,7 0,0 0,0 0,0 0,0 5,1 1,7
S 88,1 24 0,0 0,0 0,0 0,0 7,1 24
\Y 100,0
CZC | ges. 93,2 0,0 0,0 0,0 6,8
S 90,5 0,0 0,0 0,0 9,5
Vv 100,0
CET | ges. 96,6 3,4
S 976 24
V 94,1 59
CXM | ges. 10,2 32,2 322 20,3 0,0 3,4 0,0 00 17
S 1,9 286 33,3 26,2
Vv 5,9 412 294 5,9 0,0 § 11,7 0,0 0,0 59
CMP | ges. 91,5 3.4 1,7 1,7 0,0 00 17
S 92,8 2,4 24 24
\Y 88,2 5,9 0,0 0,0 0,0 0,0 59
CIP ges. 91,4 0,0 1,7 0,0 0,0 52 1,7
S 87,9 0,0 2,4 0,0 0,0 7,3 2,4
Vv 100,0
COL | ges. 91,5 0,0 3,4 1,7 0,0 0,0 34
S 92,8 0,0 4,8 0,0 0,0 00 24
V 88,2 0,0 0,0 5,9 0,0 0,0 59
DOX | ges. 1,7 322 525 1,7 3.4 0,0 5,1 3,4
S 28,5 54,7 24 4,8 0,0 48 48
Vv 5,9 41,1 4711 0,0 0,0 0,0 5,9
ENR | ges. 94,9 0,0 0,0 0,0 0,0 1,7 0,0 1,7 1,7
S 92,8 0,0 0,0 0,0 0,0 24 0,0 24 24
\Y 100,0
FLL | ges. 89,8 8,4 0,0 0,0 0,0 00 17
S 88,1 9,5 0,0 0,0 0,0 00 24
Vv 94,1 5,9
GEN | ges. 39,0 424 152 0,0 1,7 0,0 0,0 0,0 1,7
S 35,7 428 16,7 0,0 2,4 0,0 0,0 0,0 24
V 471 411 11,8
IMP | ges. 13,6 525 254 51 0,0 0,0 0,0 0,0 3,4
S 16,7 571 21,4 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 4,8
Vv 47,1 41,1 11,8
MER | ges. 98,3 1,7
S 97,6 2,4
\Y 100,0
NEO | ges. 89,8 6,8 0,0 1,7 0,0 1,7
S 92,8 4,8 0,0 24
Vv 82,4 11,7 0,0 0,0 0,0 5,9
PIP ges. 10,2 23,7 33,9 | 220 51 3,4 00 00 17
S 4,8 16,7 428 | 26,2 7.1 0,0 00 00 24
V 23,5 412 11,8 | 11,7 00 11,8
PIT ges. 88,1 11,9
S 85,7 14,3
Vv 94,1 5,9
SPT | ges. 322 51 508Q 17 102
S 429 71 357Q] 24 119
\Y 5,9 00 882f00 59
STR | ges. 86,4 1,7 1,7 1,7 5,1 3.4
S 83,3 24 24 24 7.1 2,4
Vv 94,1 0,0 0,0 0,0 0,0 59
SXT | ges. 66,1 23,7 1,7 0,0 1,7 0,0 00 § 1,7 51
S 64,2 23,8 2,4 0,0 2,4 0,0 00 24 48
V 70,6 23,5 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 § 00 59
TOB | ges. 424 406 11,9 1,7 0,0 0,0 1,7 0,0 1,7
S 38,1 476 71 24 0,0 0,0 24 0,0 24
Vv 530 235 235

AB: Antibiotika; ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke

trennt sensiblen und intermediaren Bereich

nicht untersucht

I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A 15: Verteilung (n) von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten Hafnia alvei-,

Pantoea agglomerans- und Escherichia fergusonii-Stammen

Hafnia alvei

AB Hfl. (n=7) sfl. (n=19)

s i r s i r
AMC 0 1 6 19 0 0
AMK 7 0 0 3 2 14
AMP 1 5 1 4 1 4
APR 0 0 7 18 0 1
cic 5 2 0 0 3 16
CAZ 6 1 0 18 1 0
CEC 0 0 7 19 0 0
CEP 7 0 0 15 4 0
CET 7 0 0 13 2 4
CIP 7 0 0 18 0 1
CMP 0 0 0 19 0 0
coL 6 0 1 19 0 0
COX 4 1 2 13 3 3
CTX 7 0 0 19 0 0
CXM 4 1 1 18 0 1
czc 7 0 0 17 0 2
DOX 3 3 1 10 8 1
ENR 7 0 0 18 0 1
FLR 7 0 0 19 0 0
GEN 7 0 0 18 1 0
IMP 7 0 0 19 0 0
MER 7 0 0 19 0 0
NEO 7 0 0 19 0 0
PIP 7 0 0 18 1 0
PIT 6 1 0 18 1 0
SPT 5 0 2 17 0 2
STR 7 0 0 19 0 0
SXT 7 0 0 18 0 1
TOB 0 0 0 18 1 0
NET 7 0 0 17 1 1
MZL 7 0 0 19 0 0

Escherichia
fergusonii
Hfl. (n=10)
s i r
7 3 0
10 0 0
6 0 0
9 0 1
10 0 0
10 0 0
4 6 0
10 0 0
10 0 0
10 0 0
4 0 6
10 0 0
7 3 0
10 0 0
10 0 0
10 0 0
4 4 2
6 3 1
10 0 0
10 0 0
10 0 0
10 0 0
10 0 0
8 0 2
10 0 0
9 0 1
4 0 6
8 1 1
9 0 1
7 3 0
8 0 2

AB: Antibiotika
Hfl.: Hahnchenfleisch; Sfl.: Schweinefleisch
s: sensibel; i: intermediar; r: resistent

R: natlrlich resistent; I: natlrlich intermediar
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Tab. A 16: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Hahnchenfleisch isolierten Salmonella

Typhimurium RDNC-Stammen (n=65)

Her- MHK (mg/l)
AB
kunft | 0,03 0,06 0,13 0,25 0,5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
AMK | ges. 63,1 35,4| 1,5
AMC | ges. 95,4 4,6 I
AMP | ges. 87,7 12,3 I
APR | ges. 100,0
CEC | ges. 98,5 1,5
CEP | ges. 100,0
CTX | ges. 100,0 I
c/C ges. 98,5 1,5
COX | ges. 831 16,9 I
CAZ | ges. 100,0
CZC | ges. 100,0
CET | ges. 66,2 32,3 0,0 0,0 0,0 1,5
CXM | ges. 15 00 31 815 13,9|
CMP | ges. 1,5 83,1 154
CIP ges. 100,0
COL | ges. 100,0 I
DOX | ges. 1,5 0,0 0,0 0,0 98,5
ENR | ges. 95,4 4,6
FLL ges. 1,5 95,4 3.1
GEN | ges. 92 66,2 24,6
IMP ges. 3,1 18,5 70,8 4,6 0,0 1,5 0,0 0,0 1,5
MER | ges. 100,0 I
NEO | ges. 877 123 I
PIP ges. 9,2 90,8
PIT ges. 35,4 64,6
SPT | ges. 138 30,8 1,5|38,5 15,4
STR | ges. 64,6 32,3 0,0 3,1
SXT | ges. 90,8 9,2
TOB | ges. 9,2 416 49,2

AB: Antibiotika, ges.: Schlachthof und Verkaufstheke

ges.: gesamt (Schlachthof und Supermarkt)

trennt sensiblen und intermediéren Bereich

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der

nicht untersucht

angegebenen Konzentratioinsstufe

I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich
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Tab. A 17: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen
isolierten Campylobacter jejuni-Stdmmen (nges. =232, ns=119, ny=113)

AB | Hft. | MHK (ma/l)
006 013 025 05 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 2048 4096
AMC | ges. 672 30 129 56 3.5 0.4 2,2 I 52
S 723 25 109 76 2,5 0,0 1,7 2,5
\Y 61,9 35 150 3,6 44 0,9 2,7 8,0
AMP | ges. 1.3 0.0 35 185 108 | 237 11.2| 5.6 254
S 2,5 0,0 34 202 109 | 26,1 92 2,5 25,2
Vv 35 168 1061212 13,3 Q 89 25,7
CMP | ges. 935 56 09 |
S 924 6,7 0,9 I
Vv 947 44 0,9
CIP ges. 59,5 3.9 1.7 1.3 0.9 52 129 103 4.3
S 63,9 4.2 2,5 0,8 0,8 0,9 8,4 12,6 59
V 549 35 0,9 1,8 0,9 9,7 177 7.9 2,7
CLI ges. | 151 1477 444 215 3,0 0.0 0.9 0.0 0.4
S 17,7 143 47, 16,8 2,5 0,0 0,0 0,0 0,8
V 124 150 40,7 26,5 3,6 0,0 1,8
DOX | ges. 60.8 2.6 1.7 1.3 2.6 6.9 90 134 1.7
S 715 34 0,8 0,0 2,5 3,4 9,2 6,7 2,5
Vv 496 1.8 2,6 2,6 27 106 88 204 0,9
ENR | ges. | 319 276 6.0 1.3 0.4 00 1160 129 3.9
S 38,7 26,1 6,7 0,8 0,8 0,0 50 16,0 59
Vv 248 292 53 1,8 0,0 00 274 97 1,8
ERY | ges. | 17 0,0 0.9 56 26,7 | 427 190 04 3,0
S 1,7 0,0 0,8 76 26,1]|428 16,8 0,0 4,2
V 1,8 0,0 0,9 35 2741425 212Q1 09 1,8
FLL | ges. 9.6 3.4 I
S 95,8 4,2
\Y 97,3 27
FOS | ges. 17,7 302 323 |16.4 3.4
S 252 261 286 jJ184 17
Vv 9,7 345 36,3 142 53
GEN | ges. 323 517 16,0
S 345 504 151
Vv 30,1 53,1 16,8
GNH | ges. 100.0
S 100,0
V 100,0
IMP ges. 87,1 56 0.0 0.0 0.0 0.4 1.3 0.9 4,7
S 85,7 34 0,0 0,0 0,0 0,8 2,5 1,7 59
\ 88,5 8,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 3,5
KAN | ges. 957 04 0.0 04 35
S 95,0 0,0 0,0 08 42
\ 96,5 0,9 0,0 00 26
MOX | ges. | 125 397 138 13 04 | 151108 6.0 0.4
S 151 41,2 151 1,7 0,0 76 § 109 84
Vv , 38,1 124 09 09 | 23008106 35 0,9
NFT | ges. 99,6 0.4
S 100,0 I
V 99,1 0,9
OXA | qes. 983 1.3 0.0 0.0 0.0 0.4
S 98,3 0,9 0,0 0,0 0,0 0,8
V 982 1,8
SNH | ges. 99,6 0.0 0.0 0.0 0.4
S 100,0
\ 99,1 0,0 0,0 0,0 0,9
SXT | aqes. 28,0 272 | 297 95 || 5.6
S 30,2 244 | 32,8 59 | 6,7
Vv 257 30,1 | 2655 13301 44
TLS | ges. 12,5 50,0 328 43 0.4
S 11,8 555 27,7 5,0
V 13,3 442 381 35 0,9
AB: Antibiotika; Hft.: Herkunft
ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke
trennt sensiblen und intermediaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fir Isolate mit MHK-Werten < (=) der angegebenen
Konzentratioinsstufe
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Tab. A 18: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher
Vermarktungsstufen isolierten Campylobacter coli-Stimmen (nges =81, ns=40, ny=41)

AB Hft. | MHK (ma/l)
006 013 025 05 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 2048
AMC | ges. 284 74 198 185 49 25 37 148
S 450 12,5 175 10,0 0,0 0,0 5,0 I1o,0
V 122 24 220 268 98 4,9 24 1195
AMP | ges. 1,2 1.2 62 160 111 |[247 160 0 75 161
S 2,5 2,5 10,0 25,0 15,0 | 27,5 2,5 I 5,0 10,0
V 24 73 73 | 220 293 0 98 225
CMP | ges. 92,6 6.2 1.2
S 875 10,0 25 I
V 976 24
CIP | ges. 383 25 00 1,2 25 210 210 86 4.9
S 275 00 0,0 2,5 50 350 125 75 10,0
V 48,8 4,9 0,0 0,0 0,0 7,3 29,3 9,7
CLI ges. | 62 86 420 358 25 0.0 1.2 2.5 1.2
S 75 10,0 40,0 350 25 0,0 2,5 0,0 2,5
V 49 73 439 366 24 0,0 0,0 4,9
DOX | ges. 494 49 1,2 62 1 198 160 25
S 40,0 10,0 0,0 0,0 2,5 10,0 § 22,5 10,0 5,0
V 58,5 0,0 00 0,0 0,0 24 1 171 220
ENR | ges. | 259 14,8 0.0 0.0 0.0 7.4 30,9 16,1 4.9
S 200 75 0,0 00 0,0 75 375 200 75
V 31,7 220 0,0 00 0,0 73 1244 122 24
ERY | ages. 1.2 99 136 | 284 383 1.2 7.4
S 2,5 75 00 | 400 375Q] 25 10,0
\ 19,5 19,5 17,1 39,0 0,0 4,9
FLL | aes. 963 37
S 925 75
V 100,0
FOS | aes. 19,8 284 309 J16.0 49
S 325 350 225 §10,0
V 73 220 390 D220 97
GEN | ges. 124 654 222
S 17,5 52,5 30,0
V 73 781 146
GNH | ges. 100,0
S 100,0
V 100,0
IMP | aes. 531 321 74 12 6.2
S 60,0 2255 10,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 7,5
V 46,3 415 49 00 2,4 0,0 0,0 0,0 4,9
KAN | aes. 975 13 0.0 00 12
S 95,0 2,5 0,0 0,0 2,5
V 100,0
MOX | ges. | 14,8 23,5 3.7 0.0 7.4 30,9 § 16,0 25 1.2
S 10,0 150 50 00 50 | 375 225 25 2,5
Vv 195 31,7 24 00 98 | 244 ] 98 2,4
NFT | ges. 100.0 I
S 100,0
V 100,0 |
OXA | ages. 988 00 1.2
S 975 00 25
V 100,0
SNH | ges. 98.8 1.2
S 97,5 2,5
V 100,0
SXT | ges. 29,6 8.6 99 16,1 | 35.8
S 225 25 50 15,0 [ 55,0
Vv 366 146 | 146 171} 171
TLS | ges. 86 235 383 259 [ 37
S 10,0 17,5 400 30,0 [ 25
\ 7,3 29,3 36,5 220 4,9

AB: Antibiotika; Hft: Herkunft; ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke
trennt sensiblen und intermediaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der angegebenen
Konzentrationsstufe
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Tab. A 19: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Schweinefleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen
isolierten Campylobacter coli-Stdmmen (nges.=79, Ns=72, ny=7)

AB Hft. | MHK (mal/l)
006 013 025 05 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 2048
AMC | ges. 519 126 101 165 1.3 13 25 [ 38
S 528 11,1 11,1 166 14 1.4 281 28
v 428 286 00 143 00 00 00 §143
AMP | ges. 101 26 152 291 101 [ 190 6.3 [ 1.3 6.3
S 11 2,8 153 278 97 | 208 56 ] 14 55
v 143 428 143 | 00 14301 00 143
CMP | qes. 987 1.3 |
S 986 14 I
Y 100,0
CIP | ges. 721 12 1.3 0,0 89 25 127 13
S 736 00 14 0,0 97 28 M1 14
v 571 143 0,0 0,0 00 00 286
CLI | ges. | 101 114 253 316 101 | 1.3 51 f 51
S 11 125 264 264 111 | 14 55 [ 56
v 143 857
DOX | ges. 278 1.3 51 63 | 127 152278 38
S 305 14 56 69 | 125 167250 14
v 143 00 B571 286
ENR | ges. | 569 165 0.0 13 00 51 F139 6.3
S 596 13,9 0,0 1,4 00 5,6 |13,9 56
Y 286 428 0,0 0,0 0,0 0,0 1143 143
ERY |ges. | 13 25 0,0 13 19,0 240 380f 25 114
S 14 28 0,0 14 208 222 361f] 28 125
v 429 571
FLL | ges. 100.0 I
S 100,0
v 100,0
FOS | ges. 69.6 241 38 [25
S 722 222 28 Iz,a
v 429 429 142
GEN | ages. 215 393 392
S 20,8 41,7 375
Y 286 143 57,1
GNH | aes. 100.0
S 100,0
v 100,0
IMP | ges. 709 240 13 0.0 0.0 13 oo 13 1.2
S 722 222 14 00 0,0 14 00 14 1,4
v 571 429
KAN | ges. 949 5.1
S 958 4,2
v 857 14,3
MOX | ages. | 39.2 291 5.1 13 25 [ 177 [ 5.1
S 403 278 55 14 28 | 18,0 I 4,2
Y 285 428 0,0 0,0 0,0 | 143 1143
NFT | ges. 100,0
S 100,0
v 100,0
OXA | ges. 100,0
S 100,0 I
v 100,0
SNH | ges. 98,7 0.0 0.0 1.3
S 98,6 I 1,4
v 100,0
SXT | aes. 481 6.3 76 51329
S 458 7,0 83 560333
Y 71,4 0,0 00 0,00286
TLS | ges. 139 190 316 266 ] 8.9
S 153 194 30,6 2500 97
v 143 428 429

AB: Antibiotika; Hft: Herkunft; ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke
trennt sensiblen und intermediaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiur Isolate mit MHK-Werten < (=) der angegebenen
Konzentrationsstufe
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Tab. A 20: Verteilung

(%)

der

MHK-Werte

von

aus

Hahnchenfleisch
Vermarktungsstufen isolierten Listeria monocytogenes-Stammen (ng.s =103, ng=36, ny=67)

unterschiedlicher

Her-
kunft

AB

MHK (ma/l)

0,06

0,13

0,25

0.5

1

2

4

8

16

32 64 128

256

512

1024 2048

AMC | ges.

10.7
16,7
7.5

67.0
80,5
59,7

223
2,8
32,8

AMP

N0
1 00 ©

48,6
69,4
37,3

41,7
25,0
50,7

CEZ

60.2
61,1
59,7

CMP

N[~ w
[ BRG] [3; Ko X}

91,3
88,9

CIP

NoON
oW

AN
1 ©

DOX

90.3
91,7
89,6

9,7
8,3
10,4

ERY

291
41,7
224

FLL

GEN

42,7
19,4
55,2

233
30,6
194

33.0
47,2
254

GNH

100,0
100,0
100,0

IMP

coo
OO

oN~-
[eNeda)

KAN

LIZ

71.8
63,9
76,1

MZL

100,0
100,0
100,0

MOX

96.1
97,2
95,5

PEN

16.5
20,9

SYN

87.3
86,1
88,1

RAM

100.0
100,0
100,0

SNH

SXT

100,0
100,0
100,0

TPL

100.0
100,0
100,0

TLS

81.5
77,8
83,6

VAN

AB: Antibiotika; ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke
trennt sensiblen und intermediaren Bereich

nicht untersucht

Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A 21: Verteilung (n) der MHK-Werte von aus Hahnchenfleisch isolierten Listeria
monocytogenes-Staimmen (n=25)
Her- MHK (mg/l)
AB
kunft | 0,06 013 025 05 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 2048

AMC ges. 2 A

AMP ges. 7 12 6

CEZ ges. 4 10 11

CMP ges. 7 18

CcIP ges. 101 221 I

DOX ges. 2 3 I

ERY ges. 10 14| 1 I

FLL ges. 21 4

GEN ges. 1 9 5 I

GNH ges. 25

IMP ges. 5 14 5 0 o0]o I 0 1

KAN ges. 25

LIz ges. 12 13 I

MZL ges. 24 1 |

MOX ges. 4 21 I

PEN ges. 12 11 2

SYN ges. 5 19 1 I

RAM ges. 25 I

SNH ges. 25

SXT ges. 25

TPL ges. 25

TLS ges. 7 16 2

VAN ges. 13 12

AB: Antibiotika; ges.: gesamt (Schlachthof undVerkaufstheke)

trennt sensiblen und intermediaren Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der

angegebenen Konzentrationsstufe

I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich
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Tab. A 22: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher
Vermarktungsstufen isolierten Listeria innocua-Stammen (nges=178, ns=67, ny=111)

AB | Her- | MHK (mall)

kunft | 0,06 0,13 0.25 0.5

-

2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 2048

AMC | ges. 23 55,6 39.3
S 68,6 28,4
Vv 3,6 47,7 46,0

AMP | ges. 1.1 213 68.0
S 1,8 171 70,3
\" 1.8 171 70,3

-

CEZ | qes.

NAOOOoONWN

O 1O (00 00O (N O oo

<

CMP | ges.

(2]
©
»®
[
N =N
~Norw

DOX | ges. 89,3 0.0 0.0 0.0I 0.5

0,0 0,0 00

ERY | ges. 84.9 3.9
80,6 4,5

87,4 3,6

—_
©O©h~2O o

ocwivfw o

FLL ges. 528 466 0
1

GEN | ges. 30,3
S 22,4
\Y 35,1

N

_\
an-
won

~

o

i
SN
oo w
|

GNH | ges. 100,0
S 100,0
Y 100,0

IMP | ges. 66.9 16.3 4.5 0.6 0.0
62,7 19,4 6,0 0,0 0,0
69,4 14,4 3,6 0,9 0,0

wn
o 0o
wWw ON
coo
(oo Xo]
o—~0
oot
o s o
A OO

LIZ ges. 23 95,5 2.2
S 98,5 1,5
\Yi 3,6 93,7 2,7

100,0

MZL | ges. 100,0 |
S
v 100,0

A 95,5
,0 97,0
8 94,6

MOX | aes. 0,
1

D =N
~NOoIN
—

1
0
1

PEN | ges. 5.6 70, 23.0
8 13,4
6

SYN | ges. 79,2
76,1

0.9
6,6
1.3 28,8
23
1,5
\Y 2,7 81.1

AN
SN®lo o
N b 1| [6)]
|

S 100,0

RAM | ges. 100.0 I
v 100,0

SNH | ges. 99,4
S 98,5
Vv 100,0

- O
oo

SXT | ges. 994 0.6
S 100,0
Vv 99,1 09

TPL | ges. 100,0
S 100,0
\Y 100,0

TLS | ges. 68.0 30.3
67,2 29,8

68,5 30,6

w
oW
©woN

VAN | ges. 298 70,2
S 17,9 821
\" 36,9 63,1

AB: ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke
trennt sensiblen und intermediaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A 23: Verteilung (n) der MHK-Werte von aus

Stammen (n=13)

Schweinefleisch isolierten Listeria innocua-

AB Her- MHK (mgl/l)
kunft 0,06 013 025 05 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 2048
AMC ges. 2 11
AMP ges. 1 11 1
CEz ges. 1 12 |
CMP ges. 1 12 I
DOX ges. 12 0 0 0 0 1 I
ERY ges. 1 11|10 1 I
FLL ges. 6 7 I
GEN ges. 2 0o M | I
GNH ges. 13 I
IMP ges. 1 10 2 | I
KAN ges. 13 I
LIz ges. 12|1
MZL ges. 13 I
MOX ges. 1 11 1 I
PEN ges. 1 7 5
SYN ges. 12 1 I
RAM ges. 13 I
SNH ges. 13 I
SXT ges. 13 I
TPL ges. 13
TLS ges. 11 2
VAN ges. 3 10

AB: Antibiotika; ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke)

trennt sensiblen und intermediaren Bereich

nicht untersucht

I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fir Isolate mit MHK-Werten < (=) der
angegebenen Konzentrationsstufe
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Tab. A 24: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Hahnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten Listeria
welshimeri-Stammen (nyq =41, ng =50)

A | Her- | MHK (mg/l)
kunft | 0,06 0,13 025 05 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 2048
AMC | Hifl. 463 512 25
Si. 480 460 6,0
AMP | Hifl. 174 707 122
SHi. 220 520 26,0
CEZ | Hfi. 439 56,1
Si. 34,0 66,0
CMP | Hil. 98 878 24
SHi. 160 800 20] 20
CIP | Hfi. 220 756 | 24
Si. 40 80 860 20 I
DOX | Hfi. 927 73
SHi. 880 12,0
ERY | Hf. 31,7 683
SHi. 18,0 82,0
FLL | Hf. 951 49
Si. 90,0 10,0
GEN | Hfl. 53,6 22,0 24,4
SHi. 380 280 34,0
GNH | Hfi. 100,0
Si. 100,0
IMP | Hfl. 634 293 00 00 00 [24] 24 o0 24
SHi. 500 480 00 00 00 |00f] 00 00 20
KAN | Hf. 100,0
Sfi. 100,0 I
LIz Hfi. 293 707
Si. 16,0 82,0 2,o|
MZL | Hfl. 100
SHi. 100,0
MOX | Hfi. 34,1 659
Si. 20,0 80,0 I
NFT | Hfl. 61,0 25,0 |
Sfl. 480 50,0 | 2,0 |
PEN | Hfi. 22,0 | 78,0
Sfl. | 20 260]| 640 80
SYN | Hfi. 98 878 24
SHi. 80 880 40 I
RAM | Hfl. 100,0
SHi. 100,0 I
SNH | Hfi. 1000 00 00
Si. 100,0 I
SXT | Hfl. 100,0
SHi. 100,0 I
TPL | Hfi. 100,0
Si. 100,0
TLS | Hfi 49 902 49
SHi. 40 800 16,0
VAN | Hfi. 58,5 415
Si. 480 500 2,0

AB: Antibiotika, Hfl.: Hahnchenfleisch, Sfl.: Schweinefleisch
trennt sensiblen und intermediaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der angegebenen
Konzentrationsstufe



Anhang 216

Tab. A 25: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Hahnchenfleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen
isolierten Enterococcus faecalis-Stdmmen (ng.s. =385, ns=191, ny=194)

AB Hft. | MHK (ma/l)
0,06 013 025 0.5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 2048 4096
AMC | ges. 0.5 34 758 203
S 05 47 775 173
\Y 0,5 21 742 232
AMP | ges. 0.3 03 161 81,0 23
S 0,5 0,0 257 717 2,1
\Y 0,5 6,7 90,2 2,6
CMP | ges. 55 351 577 02 0.2 1.3
S 52 46,1 47,7 0,0 0,0 1,0
\Y 57 242 675 05 0,5 1,6
CIP ges. 0.8 138 803 | 44 0.0 0.0 0.3 0,2 0,2
S 05 152 791 4,7 0,0 0,0 0,0 0,0 0,5
\Y 10 124 815 41 0,0 0,0 0,5 0,5
DOX | ges. 197 11,7 03 0.3 0.8 14.8|35.8 16.6
S 194 136 05 0,0 0,5 18,3 § 33,0 14,7
\Y 201 958 0,0 0,5 1,0 11,3 387 186
ENR | ges. | 0.5 0.5 1.8 | 444 515 0.5 I0.0 0.0 0.8
S 0,5 0,5 | 40,9 56,5 1,0 0,0 0,0 0,5
\Y 1,0 0,5 31 1480 464 0,0 0,0 0,0 1,0
ERY | qes. 0.3 6.8 7.8 184 2260 93 348
S 0,5 6,3 105 | 22,0 19,9' 89 319
\Y 7,2 52 149 2530 98 376
FLL ges. 808 19,0 0.2
S 770 225 05
\Y 845 155
FOS | ges. 1.8 21,0 67,0 f 91 1.1
S 05 215 628Q131 21
\Y 31 206 7114 52
GNH | ges. 99,7 0.3
S 100,0
\Y 99,5 0,5
IMP | qes. 23 47 145 169 423 | 169 03 0.3 1.8
S 4,2 52 288 204 304 |10,0f 0,0 0,5 0,5
\Y 05 41 05 134 541 [23710 06 0,0 3,1
LIz ges. 0.3 0.0 05 449 543
S 40,3 59,7
\Y 0,5 0,0 10 495 490
MZL | ges. 100.,0
S 100,0
\Y 100,0
MOX | ges. | 0.5 21 590 377 00 0.2 I0.0 0.2 0.3
S 0,5 48,7 503 0,0 0,0 0,0 0,0 0,5
\Y 1,0 36 691 253 0,0 0,5 0,0 0,5
NFT | qes. 951 44 |1 02 03
S 943 47 | 05 05
\Y 959 41
RAM | ges 65 244 | 522 g133 36
S 79 293 | 445 Q136 47
\Y 51 196 ] 598 0129 26
SNH | ges. 81.8 1.3 3.1 7.3 6.5
S 85,9 0,0 1,5 I 6,3 6,3
\Y 77,8 2,6 4,6 8,3 6,7
TPL | ges. 992 0.8
S 99,0 1,0
\Y 995 05
TLS | ges. 223 3741 1.6 7.3 | 31.7
S 34,0 29,3 1,0 1424215
\Y 10,8 448 21 05 1418
VAN | ges. 174 47,0 343 1.3
S 12,1 539 314 2,6
Vv 22,7 40,2 37,1
ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke
AB: Antibiotika; Hft.: Herkunft
trennt sensiblen und intermediéaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fir Isolate mit MHK-Werten < (=) der angegebenen
Konzentrationsstufe



Anhang 217

Tab. A 26: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Schweinefleisch unterschiedlicher Vermarktungsstufen
isolierten Enterococcus faecalis-Stdmmen (nges =256, ns=198, ny=58)

AB Hft. | MHK (ma/l)
006 013 025 05 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 2048 4096
AMC | ges. 1.2 1,9 758 199 1.2
S 1,5 25 758 18,7 1,5
\ 75,9 241
AMP | ges. 1.2 13,7 781 6.6 0.4
S 1,5 14,1 76,8 71 0,5
\ 12,1 82,7 5,2
CMP | aes. 12,9 50,0 351 0.0 1.2 0.8
S 131 541 31,8 0,0 1,0
\ 12,1 36,2 46,6 0,0 1,7 3,4
CIP ges. 4.3 22,3 69,5 3.5 0.4
S 5,6 22,7 68,2 3,0 0,5
\ 20,7 741 5,2
DOX | ges. 325 359 1.2 0.0 0.0 7.0 |20,7 27
S 33,3 364 1,0 0,0 0,0 6,6 § 22,7
\Y 293 345 17 0,0 0,0 86 1138 12,1
ENR | ges. 0.4 2,0 5.1 53,1 38.6 0.8
S 0,5 2,0 6,1 50,0 404 1,0I
\ 1,7 1,7 1 63,8 328
ERY | ges. 0.4 0.0 1.5 19,9 133 | 227 3360 43 4.3
S 0,5 0,0 1,5 21,7 148 | 24,7 31,3 I 3,5 2,0
\ 1,7 13,8 8,6 155 41401 69 12,1
FLL ges. 92,2 7.8
S 92,9 7.1
\ 89,7 10,3
FOS | ges. 1.6 16,0 61,7 18,0 27
S 1,5 14,2 621 18,7 3,5
\ 1,7 224 604 15,56
GNH | qges. 98.8 1.2
S 99,5 0,5
\ 96,6 34
IMP ges. 7.0 9.8 148 26,6 324 7.4 0.0 0.0 2.0
S 8,1 11,1 18,7 257 27,3 7,6 0,0 0,0 1,5
\ 3,4 5,2 1,7 29,3 50,0 6,9 0,0 0,0 3,5
LIZ qes. 156 844
S 1.1 88,9
\ 31,0 69,0
MZL | ges. 100,0
S 100,0
\Y 100,0
MOX | ges. 1.2 47 691 246 00 0.4
S 1,5 55 652 27,3 0,0 0,5|
\ 1,7 828 155
NFT qes. 94,9 5.1
S 93,4 6,6
\ 100,0
RAM | ges 55 285 | 38,3 f 203 7.4
S 6,1 31,8 | 34,8 19,2 8,1
\ 3,4 17,2 | 50,0 §24,2 5,2
SNH | ges. 938 1.6 1.5 0.0 3.1
S 95,5 1,5 1,5 0,0 1,5
\Y 88,0 17 1,7 0,0 8,6
TPL qes. 984 0.8 0.4 0.0 0.4
S 99,0 0,5 0,5
\ 96,6 1,7 0,0 0,0 1,7
TLS qes. 375 570 1.2 1.2 3.1
S 43,9 53,1 1,0 1,5 0,5
\ 15,56 70,7 1,7 0,0 12,1
VAN | ges. 246 574 16,8 0.8 0.4
S 20,2 60,6 17,7 1,0 0,5
\ 39,6 46,6 13,8

AB: Antibiotika; Hft.: Herkunft, ges.: gesamt (Schlachthof und Verkaufstheke), S: Schlachthof, V: Verkaufstheke
trennt sensiblen und intermediéaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fir Isolate mit MHK-Werten < (=) der angegebenen
Konzentrationsstufe



Anhang 218

Tab. A 27: Verteilung (%) der MHK-Werte von aus Hdhnchen- bzw. Schweinefleisch isolierten
Enterococcus nonfaecalis/nonfaecium-Stammen (ny =64, ngs =59)

AB | Hft. | MHK (mg/l)
0,06 013 025 0,5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 2048 4096
AMC | Hfl. 1,5 250 422 219 78 1,6
Sl 16,9 33,9 40,7 85 I
AMP | Hfl. 93 31,3 422 125 | 47
Sl 11,9 152 40,7 305 17
CMP | Hfl. 32,8 64,1 0,0 1,6 0,0 1,6
Sl 1,7 40,7 559 17 I
CIP Hfl. 4,7 6,2 46,9 | 31,3 I 9,4 1,5
Sfl. 51 475 305 | 135] 34
CLI Hfl. 1,5 4,7 0,0 1,6 0,0 1,6 6,3 § 234 609
Sl 1,7 102 6,8 1,7 0,0 1,7 34 |23,7 50,8
DOX | Hfl. 281 94 3,1 3,1 16 20394188 141 15
Sl 542 16,9 0,0 51 0,0 51 I 8,5 8,5 1,7
ENR | Hfl. 47 | 250 469 219 00 1,5
Sl 1,7 0,0 136|525 254 51 I 1,7
ERY | Hfl. 63 172 78 |203 219Q4 1,5 250
Sl 51 203 68 85 271 I 22,0 10,2
FLL Hfl. 59,4 40,6
Sl 62,7 37,3
FOS | Hfl. 47 141 4844 29,7 31
Sl 85 271 424 I 22,0
GNH | Hfl. 100,0
Sl 100,0
IMP Hfl. 6,3 125 47 188 219|234 78 3,1 1,5
Sl 34 254 220 220 136 | 102Q 1,7 1,7
LIz Hfl. 250 688 | 6,2
Sl 1,7 0,0 85 881 | 17
MZL | Hfl. 625 125| 94 109Q 1.6 3,1
Sl 81,4 135 | 1,7 1,7 I 1,7
MOX | Hfl. 1,6 31 344 516 7.8 0,0 1,5
Sl 34 16,9 509 271 0,0 1,7 I
NFT | Hfl. 656 18,8 | 10,9 47 |
Sfl. 627 254 | 85 34 |
SYN | Hfl. 1,5 3,1 47 203 | 516 § 141 47
Sl 34 169 1,7 203 | 17,0 I 322 85
RAM | Hfl. 18,7 7,8 | 18,8 § 28,1 26,6
Sl 271 170 | 11,9 I 254 18,6
SNH | Hfl. 68,8 7.8 10,9 3,1 9,4
Sl 88,1 1,7 0,0 I 3,4 6,8
TPL | Hfl. 71,9 281
Sl 9156 85 I
TLS | Hfl. 47 406 313 3,1 §203
Sl 186 458 254 34 6,8
VAN | Hfl. 18,7 328 172 250 | 6,3
Sl 458 356 85 10,1
AB: Antibiotika, Hft.: Herkunft, Hfl.: Hahnchenfleisch, Sfl.: Schweinefleisch
trennt sensiblen und intermediaren Bereich I Werte rechts der Linie liegen im resistenten Bereich

nicht untersucht

Zahlen am linken (rechten) Ende des untersuchten Konzentrationsbereichs stehen fiir Isolate mit MHK-Werten < (=) der angegebenen
Konzentrationsstufe
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