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Plasmid-vermittelte Colistinresistenz bei Mitarbeitenden

in putenhaltenden Betrieben

Im Jahr 2018 und im ersten Quartal 2019 wurde in
Niedersachsen eine Studie zur Verbreitung der Co-
listinresistenz-vermittelnden Gene mcr-1/-2 in Darm-
bakterien bei Menschen durchgefiihrt. Ausgangs-
punkt fiir die Studie war die Erstbeschreibung von
mer-1als Plasmid-vermittelndes Colistinresistenzgen
durch Liu et al." im Jahr 2016 bei Menschen und
Nutztieren (u.a. Gefliigel) in China. Dies war beach-
tenswert, da 1) Colistin nach wie vor ein wichtiges
Reserveantibiotikum bei der Behandlung schwerer
Infektionen mit resistenten Erregern ist, bei denen
Standardantibiotika keine Wirkung mehr zeigen,
und 2) eine (bisher unbekannte) Plasmid-vermittelte
Resistenz eine erhohte Gefahr beinhaltet, dass die
Resistenzgene auch horizontal und somit spezies-
uibergreifend iibertragen werden konnen. Ab 2016
wurden weltweit zahlreiche bakterielle Isolate von
Mensch und Tier z. T. auch retrospektiv auf das Vor-
handensein dieser neuen Resistenzgene untersucht
und eine weite Verbreitung von mcr-1/-2 bestitigt.>*

Diese Ergebnisse veranlassten das Niedersichsische
Landesgesundheitsamt (NLGA) und das Nieder-
sichsische Landesamt fiir Verbraucherschutz und
Lebensmittelsicherheit (LAVES), in Kooperation mit
der Westfilischen Wilhelms-Universitit Miinster
(WWU) und weiteren Institutionen, eine prospek-
tive Studie zur Verbreitung der mcr-1/-2-vermittelten
Colistinresistenz in putenhaltenden Betrieben in
Niedersachsen durchzufithren. Synergien entwi-
ckelten sich im Rahmen des deutsch-niederlindi-
schen INTERREG-Projektes , EurHealth-1Health“.

Hintergrund

Seit vielen Jahren steigt in Europa® und weltweit’
die Anzahl der Nachweise multiresistenter Erreger
(MRE) beim Menschen deutlich an bzw. stagniert
auf hohem Niveau. Dieser Trend ist insbesondere
auch bei Carbapenemase-produzierenden Entero-
bakterien (CPE), v.a. Klebsiella (K.) pneumoniae, zu
beobachten, die nach einer aktuellen Studie fiir je-
weils 50.000-100.000 Todesfille weltweit im Jahr

2019 verantwortlich gemacht werden miissen.’
Deutschland und speziell Niedersachsen weisen im
Verhiltnis (derzeit) nur einen geringen Anteil CPE
auf. Laut Antibiotika Resistenz Surveillance (ARS)
und Antibiotika-Resistenz-Monitoring in Nieder-
sachsen (ARMIN) waren zwischen 2008 und 2020
weniger als 0,1 % der getesteten Escherichia (E.) coli
resistent gegeniiber Imipenem oder Meropenem.
Im gleichen Zeitraum stieg der Anteil von K. pneu-
monige mit einer Resistenz gegeniiber Imipenem
oder Meropenem deutschlandweit von o,1 auf 0,4 %*
und in Niedersachsen von <o,1 auf 0,3 %.°

Die Zunahme von CPE macht die Notwendigkeit
zusitzlicher Therapieoptionen immer dringender.
Vor diesem Hintergrund erlebte das Polymyxin-
Antibiotikum Colistin (Polymyxin E), welches lange
Zeit v.a. lokal oder als Aerosol zur Inhalation bei
Patientinnen und Patienten mit Mukoviszidose
(Cystische Fibrose) und Pseudomonas-Besiedlung
eingesetzt wurde,® ein Comeback. Im Jahr 2012 wur-
de Colistin in Deutschland als (Last-Line-)Antibio-
tikum fiir eine systemische Antibiotikatherapie bei
schweren, durch gramnegative Erreger mit begrenz-
ten Therapieoptionen (wie z.B. CPE) verursachten
Infektionen zugelassen." Im Zuge des Wiederge-
brauchs von Colistin in der Humanmedizin, der
weltweit verschlechterten Antibiotikaresistenzlage
und Erkenntnissen zur Transmission fithrt die Welt-
gesundheitsorganisation (WHO) dieses Antibio-
tikum als critically important antimicrobial, einer Ka-
tegorie, zu der auch Carbapeneme gezihlt werden.?"

Die Weiterverbreitung verschiedener (auch resisten-
ter) zoonotischer Erreger (Bakterien, Viren, Pilze,
Parasiten und Prionen) wurde bereits publiziert.
Mittlerweile hinreichend beschrieben ist z.B. die
Ubertragung von Methicillin-resistenten Staphylo-
coccus aureus (MRSA) und extended-spectrum beta-
lactamase-(ESBL-)bildenden Bakterien vom Tier auf
den Menschen (und auch umgekehrt).-" Entspre-
chend markierte die Veréffentlichung einer neuar-
tigen Plasmid-vermittelten Resistenz gegen das
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Antibiotikum Colistin durch Liu et al." Anfang 2016
einen Wendepunkt. Intrinsische Resistenzen gegen
Colistin, wie z. B. bei Morganellaceae, machten eine
speziesiibergreifende Ubertragung unwahrschein-
lich und bargen somit bis dahin kaum zoonotisches
Potenzial. Die Entdeckung der mcr-vermittelten Co-
listinresistenz (Stand 2021 sind die Genvarianten
mecr-1 bis mer-10 beschrieben') bei Mensch und Tier
machte deutlich, dass nunmehr Colistinresistenz-
gene uiber Speziesgrenzen hinweg von einer Bakte-
rienspezies auf eine andere tibergehen konnen (z. B.
von K. pneumoniae auf E. coli). Abhingig von v.a. der
Lokalisation der mcr-1-tragenden Bakterien (z. B. im
Darm von Nutztieren, auf der Haut von Menschen,
auf unbelebten Flichen oder Gegenstinden) und
der Suszeptibilitit potenzieller Empfingerbakteri-
en sind somit verschiedene Ubertragungswege
moglich.

Im Gegensatz zu den Nachweisen von Colistin-
resistenten Enterobacterales sind in den vergange-
nen Jahren nur vereinzelt CPE in Nutztierstillen
nachweisbar gewesen.” Mogliche zoonotische Ursa-
chen fiir entsprechende Nachweise beim Menschen
sind somit, anders als bei anderen Erregern, in
Deutschland kaum eruierbar — auch vor dem Hin-
tergrund, dass Carbapeneme bis dato nicht zur Be-
handlung von Nutztieren in Deutschland zugelas-
sen sind.?

Da Colistin im Gegensatz zu den Carbapenemen in
der Tiermedizin seit langem zugelassen ist und ins-
besondere bei Infektionen des Magen-Darm-Traktes
bei Nutz- bzw. lebensmittelliefernden Tieren (z.B.
Mastputen) eingesetzt wird,” sind Ubertragungen
vom Tier auf den Menschen (oder auch vice versa)
nunmehr nicht auszuschliefen, worauf einzelne
Studien bereits hindeuten.?”?* Die hohe Wiederfin-
dungsrate von mcr-Gen-tragenden Bakterien (insbe-
sondere E. coli), sowohl in Nutztierstillen®'®%% als
auch in der Humanmedizin (z.B. Screening von
Hotelpersonal oder in der Stadtbevdlkerung, Pati-
entinnen und Patienten in Krankenhdusern)*?*-2 —
z.T. bereits vor 2016 — zeigen weiterhin, dass dieser
Resistenzmechanismus schon linger existiert. In
Deutschland wurde gezeigt, dass Colistin-resistente
E.coliv.a. in Gefliigel verbreitet sind. So waren 9,1 %
der am Schlachthof untersuchten Proben von Pu-
ten, 4,7 % von Hithnchen, 2,5 % von Kilbern und

0,4 % von Schweinen positiv fiir Colistin-resistente
Enterobacterales.” Allerdings wurde hierbei nicht
nach unterschiedlichen Resistenzmechanismen un-
terschieden.

Aktuelle Daten zum Anteil Colistin-resistenter
Enterobakterien in der Humanmedizin sind fiir
Deutschland kaum verfiigbar. Sie werden auf Grund
der (noch) seltenen Resistenz gegeniiber Carbape-
nemen von mikrobiologischen Laboren nur anlass-
bezogen auf ihre Colistinresistenz getestet. In einer
prospektiven Studie zeigten Fernreisende (n=132)
aus Nordrhein-Westfalen vor Reiseantritt keine Be-
siedlung durch mcr-positive Enterobacterales. Je-
doch erwarben 1 % der Untersuchten eine Besied-
lung im Rahmen der Reise.** Um zu einer Abschit-
zung zu kommen, in wie weit sich die Plasmid-
vermittelte Colistinresistenz bereits in exponierten
Bevilkerungsgruppen in Niedersachsen verbreitet
hat, wurden ab Mirz 2018 Putenhalter, Familienan-
gehorige und Mitarbeitende von putenhaltenden
Betrieben von NLGA und LAVES zur Teilnahme an
einer Studie aufgerufen. Putenhaltende Betriebe
wurden gezielt aufgrund der mcr-1/-2-Nachweise bei
diesen Nutztieren® ausgewihlt (siche oben). Die
zentrale Fragestellung der Studie war die Ermitt-
lung der Privalenz von Enterobacterales mit einer
Plasmid-vermittelnden (mcr-1/-2) Colistinresistenz
und/oder Carbapenemresistenz in dem o.g. Perso-
nenkreis in putenhaltenden Betrieben in Nieder-
sachsen. Die Beschrinkung auf diese beiden Gen-
varianten resultierte aus der zum Zeitpunkt der Me-
thodenetablierung bekannten Genvarianten mcr-1
und mcr-2, fiir die Protokolle sowie Referenzstimme
verfiigbar waren. Im Weiteren sollte mit Hilfe von
Fragebdgen ermittelt werden, ob ein Zusammen-
hang zwischen einer méglichen Besiedlung mit
mer-1/-2 und der Intensitit des Gefluigelkontaktes
oder weiteren Parametern besteht. Niedersachsen ist
in diesem Zusammenhang ein ideales Studienge-
biet, da hier ca. 50 % der Hithner und 40 % der Pu-
ten Deutschlands gehalten werden (Stand 2020).%

Nachfolgend stellen wir die Ergebnisse der Unter-
suchung von Putenhaltern, deren Familien und Mit-
arbeitenden sowie die Auswertung der Fragebogen
vor. Weitere Studienabschnitte befassten sich mit
der Beprobung von Stillen der Putenhaltung (noch
unveré6ffentlichte Daten).
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Methoden

Gemifl Durchfithrungsbeschluss der Kommission
zur Uberwachung und Meldung von Antibiotika-
resistenzen bei zoonotischen und kommensalen
Bakterien vom 12. November 2013 (2013/652/EU)
besuchten Mitarbeitende bzw. Beauftragte der kom-
munalen Veterinidrimter zwischen Mirz 2018 und
Februar 2019 175 zufillig ausgewihlte putenhalten-
de Betriebe in Niedersachsen. Im Zuge dessen hin-
digten die Vertreter der Veterinirbehérden den Pu-
tenhaltern, Mitarbeitenden und/oder Familienan-
gehorigen Testkits zur Selbstbeprobung inkl. Anlei-
tungen, Informationsmaterial, Einverstindniser-
klirung und Fragebogen zu potenziellen Risikofak-
toren aus. Die Stuhlproben, Einverstindniserkli-
rungen und ausgefiillten Frageb6gen mussten an
das NLGA zurtickgesandt werden.

Die Proben wurden nach Eingang im Labor aufge-
teilt. Gemif Studienprotokoll verblieb ein Teil am
NLGA und ein anderer Teil wurde an die WWU
Minster zur Bestimmung einer mdglichen
Carbapenemresistenz weitergeleitet.

Am NLGA erfolgte zunichst eine Fliissiganreiche-
rung des Stuhlmaterials unter Selektionsdruck
durch Colistinzusatz (Anreicherungsmedium:
gepuffertes Peptonwasser mit 2pg/ml Colistin).
Nach Inkubation (18 —24 h, 36 +1° C) wurden die Kul-
turen mittels PCR (QIAamp DNA Minikit, Fa. Qia-
gen; Durchfithrung gem. Herstellerangaben) auf
mer-1 (primer CLR-F und CLR-R, IBA) und mcr-2
(MCR2-IF und MCR2-IR, IBA) untersucht.’? Bei
positivem PCR-Ergebnis wurden die entsprechen-
den Fliissigmedien nachfolgend auf Columbia-Agar
mit 5% Schafsblut (BD), CLED-Agar (BD) sowie
auf CHROMID Colistin R Agar (bioMérieux) aus-
geimpft. Alle fiir eine Isolatgewinnung notwendi-
gen Subkulturen wurden zur Aufrechterhaltung des
Selektionsdruckes unter Auflage eines Colistinplitt-
chens (1opg, BD) inkubiert (18 h, 36 +1°C). Nach
phinotypischer Speziesidentifikation (Vitek 2 Com-
pact, Vitek 2 GN ID Karte, bioMérieux) wurde fiir
Enterobacterales ohne intrinsische Colistinresistenz
nach PCR-Bestitigung von mcr-1/mcr-2 eine Resis-
tenztestung angeschlossen (Vitek 2 Compact, AST-
N263, bioMérieux). Die Bestimmung der minimalen
Hemmbkonzentration (MHK) fiir Colistin erfolgte ge-
mifl EUCAST-Empfehlungen gesondert mittels

Bouillonmikrodilution (ComASP™ Colistin, Liofil-
chem). Im Anschluss wurden alle mcr-positiven Iso-
late unter Verwendung des Illumina Nextera DNA
Flex Library Preparation Kit gemifl Herstelleranga-
ben auf einem Illumina MiSeq mit 2 x150 bp sequen-
ziert. Die Rohdaten wurden unter Verwendung des
SKESA-Algorithmus per Ridom SeqSphere+ v8.2.0
assembliert und einer core genome multilocus
sequence typing-(MLST-)Analyse zugefiihrt.

An der WWU erfolgte analog eine Anreicherung in
gepuffertem Peptonwasser mit 50 pg/ml Vancomy-
cin und o,25pg/ml Ertapenem zur Selektion von
CPE. Aus gepoolten Anreicherungen wurde genomi-
sche DNA extrahiert und mittels Realtime-PCR
(Check-Direct CPE Kit, Check-Points B. V., Wagenin-
gen, Niederlande) auf das genotypische Vorhanden-
sein funf verschiedener Carbapenemasen (NDM,
KPC, VIM, IMP, OXA-48) getestet.

Auf Grund des geringen Riicklaufs von Proben und
Fragebogen wurde keine statistische Auswertung
vorgenommen, die die Verwendung einer entspre-
chenden Software erforderlich machte. Die systema-
tische Erfassung der Informationen aus den Frage-
bogen erfolgte mit Microsoft Excel.

Ergebnisse

Es wurden 209 Testkits in 126 Betrieben ausgege-
ben, 46 (22%) Personen aus 31 Betrieben sandten
eine Stuhlprobe an das NLGA zuriick und erfiillten
die Einschlusskriterien fiir die Studie. Bei den Per-
sonen handelte es sich hauptsichlich um Putenhal-
ter und deren Familienangehorige im Alter zwi-
schen 14 und 79 Jahren. Minner dominierten das
Kollektiv (n=31, 67,4 %). Zwanzig (43,5 %) Personen
berichteten Kontakt zu Nutztieren iiber Gefliigel
hinaus, zehn (21,7 %) Personen berichteten eine An-
tibiotikaeinnahme innerhalb der letzten zwolf Mo-
nate und vier (8,7%) einen stationiren Kranken-
hausaufenthalt innerhalb der letzten zw6lf Monate.
Zwei (4,3 %) Personen gaben eine Titigkeit im me-
dizinischen Bereich und 13 (28,3 %) einen Auslands-
aufenthalt in den letzten zwolf Monaten an.

Es gelang der Nachweis von sieben mcr-1-positiven
E. coli-Isolaten bei 4/46 (8,7%) Personen von 2/31
(6,5 %) Betrieben; zwei Personen mit jeweils einem
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mcr-1

ja nein
Putenhalter 2 22
Mitarbeitende 0 7
Familienangehérige 2 12
unbekannt 0 1
Exposition/Risikofaktoren (n=46)
Kontakt zu Nutztieren (aufler Puten) 0 20
Antibiotikaeinnahme 0 10
stationirer Aufenthalt 0 4
Tatigkeit im medizinischen Bereich 0 2
Auslandsaufenthalt 1 12

Tab. 1| Personenstand und Expositionen anderer Art als
Kontakt zu Putengefliigel, differenziert nach Laborergebnis
(Nachweis von E. coli-mcr-1); prospektive Studie zur
Verbreitung der mcr-1/-2-vermittelten Colistinresistenz in
putenhaltenden Betrieben in Niedersachsen, 2018/2019.

Erregernachweis und zwei Personen mit zwei bzw.
drei kulturmorphologisch unterschiedlichen E. coli-
mcr-1-Nachweisen. Sechs Isolate wiesen Colistin-
MHK-Werte von 4pg/ml, ein Isolat einen MHK-
Wert von 8 pg/ml auf. Mit Ausnahme einer Chino-
lonresistenz (Ciprofloxacin und Levofloxacin) bei
fiinf Isolaten ergaben die Resistenzbestimmungen
keine weiteren Auffilligkeiten, insbesondere keine
ESBL-Bildung, so dass keiner der untersuchten
Stimme gemif Klassifikation der Kommission fuir
Krankenhaushygiene und Infektionspravention als

mcr-1

Kontakt zu Putengefliigel (n=46)
ja nein

Arbeit mit Tierbertihrung > 10 h 1 27

Arbeit mit Tierbertihrung <10 h

Reinigen von Stillen >10 h

Reinigen von Stillen <10 h

sonstiger Aufenthalt im Putenstall >10 h

sonstiger Aufenthalt im Putenstall <10 h

Umgang mit Putenmist auRRerhalb des Stalls > 10 h

Umgang mit Putenmist auRRerhalb des Stalls <10 h

anderer Kontakt zu Puten >10 h

w o |~ O | »|O | O|W
N
=

anderer Kontakt zu Puten <10 h

Tab. 2 | Berichtete direkte oder indirekte Kontakte und deren
Dauer (Zeitangabe pro Woche) zu Putengefliigel, differen-
ziert nach Laborergebnis (Nachweis von E. coli-mcr-1);
prospektive Studie zur Verbreitung der mcr-1/-2-vermittelten
Colistinresistenz in putenhaltenden Betrieben in Nieder-
sachsen, 2018/2019.

3MRGN einzustufen war.*® Eine cgMLST-Analyse
aller sieben Isolate zeigte, dass es sich bei zwei
mecr-1-positiven E. coli, welche aus dem Stuhl einer
Person isoliert wurden, um E. coli des Complextyps
CT7u6 handelte, wihrend die anderen fiinf Isolate
den Complextypen CT71ry, CT7u8, CTyug, CT7120
und CTy121 zugeordnet werden konnten. Mcr-2-
positive Isolate wurden nicht detektiert. Keines der
46 Isolate zeigte eine phinotypische Carbapenem-
resistenz; auch Carbapenemasegene wurden nicht
nachgewiesen.

Bei den vier Personen handelte es sich um zwei Pu-
tenhalter und zwei Familienmitglieder. Die Perso-
nen gehorten zwei verschiedenen Betrieben an, die
beide eine konventionelle Gefliigelhaltung betrei-
ben.

Keine der Personen berichtete aufler zum Gefliigel
noch andere Kontakte zu Nutztieren. Die Personen
gaben weder eine Titigkeit im medizinischen Be-
reich noch die Einnahme von Antibiotika oder ei-
nen stationiren Krankenhausaufenthalt innerhalb
der letzten zwolf Monate an. Eine Person berichtete
von einem & bis 10-tigigen Auslandsaufenthalt in
nen Zusammenhang zwischen einer Kolonisation
und der Art oder der Dauer des Kontakts zum Ge-

Diskussion

Insgesamt wurden im Studienzeitraum Mirz 2018
bis Februar 2019 46 Stuhlproben an das NLGA ge-
sendet, wovon in vier Proben (8,7 %) insgesamt sie-
ben mcr-1-tragende E. coli-Isolate nachgewiesen wer-
den konnten. Dies betraf vier Mitarbeitende in 2/31
Betrieben. Diese in Anbetracht von 175 besuchten
Betrieben recht geringe Zahl an Humanproben lisst
eine Verallgemeinerung von potenziellen Aussagen
auf mogliche Risiken fiir exponierte Bevolkerungs-
gruppen (v.a. Personen mit engem Bezug zur Pu-
tenhaltung) daher nicht zu. Trotz Einbeziehung ent-
sprechender Verbinde und Organisationen, iiber
die auf die Studie aufmerksam gemacht wurde,
blieb der Riicklauf der Stuhlproben an das NLGA
gering. Der Grund dafiir liegt moglicherweise auch
an der schwierigen Akzeptanz von Stuhlproben, wie
sie z. B. aus Krebsscreenings bekannt ist.>* Der Auf-
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wand der Probenahme zusammen mit dem Ausfiil-
len des Fragebogens und dessen Riicksendung stan-
den fiir die Studienpopulation ggf. nicht in Relation
zur Wahrscheinlichkeit einer Kolonisation. Aufler-
dem ist der effektive Nutzen der Kenntnis einer Be-
siedelung, trotz ausfiithrlichem Informationsbogen
zu deren moglichen Folgen, schwer vermittelbar
bzw. angesprochene potenzielle Teilnehmende
konnten vor Negativfolgen zuriickgeschreckt sein.
Auf Wunsch konnte der Befund unter Nennung der
Studien-ID anonym abgefragt werden.

Rein deskriptiv ldsst sich festhalten, dass trotz oder
vielleicht auch wegen der geringen Riicklaufzahl
kein Aspekt des Fragebogens mit den mdoglichen
Risikofaktoren (vorausgegangene Antibiotikaein-
nahme, Siid-/Ostasienreise, Krankenhausaufenthal-
te etc.) einen Zusammenhang mit den mcr-1-Fun-
den aufwies. Dieses betrifft auch die im Vorfeld ver-
mutete Korrelation von Expositionsdauer im Stall
mit einer moglichen Kolonisation mit einem mcr-1-
tragenden Bakterium.

Die nihere Charakterisierung der erhaltenen sieben
Isolate bestitigte bisherige Ergebnisse anderer Stu-
dien aus dem humanmedizinischen Bereich: Viel-
fach wurden seit 2015 insbesondere Colistin-resis-
tente E. coli als kolonisierende Bakterien bei asymp-
tomatischen Personen nachgewiesen und eine Co-
listin-MHK > 2 mg/1 (meist zwischen 4 und 8 mg/1)
festgestellt.>13

Eine Uberpriifung aller 46 eingegangenen Proben
auf das Vorhandensein von Carbapenemasen war
negativ. Dieses entspricht, in Anbetracht der Tatsa-
che, dass in den vergangenen Jahren lediglich in
Ausnahmefillen Carbapenemasen in Veterinirpro-
ben gefunden wurden und dass Carbapeneme in
der Veterinirmedizin nicht zugelassen sind, den Er-
wartungen. Auch eine mdogliche Co-Existenz von
mer- und Carbapenemase-Genen, wie u.a. in Spa-
nien (Veterinirbereich) und Deutschland (Human-
bereich)®* beschrieben, konnte hier nicht beobachtet
werden.

Zum Zeitpunkt der hier beschriebenen Untersu-
chung lagen bereits zahlreiche Ergebnisse aus Stu-
dien vor, in denen retrospektiv Human- und Veteri-
nir- sowie Lebensmittelproben im Labor auf mcr-

(spiter auch mcr-2) nachgetestet wurden.>*¢-* Diese
Studien zeigten v.a., dass das zuerst von Liu et al.
entdeckte mcr1-Gen bereits im Jahr bzw. vor 2016
sowohl beim Menschen als auch bei (Nutz)Tieren
prisent war.”**# Mogliche Ubertragungen zwischen
Mensch und Tier wurden kurz nach Entdeckung
des mcr1-Gens bereits angenommen;? spiter wurde
die zoonotische Ubertragung von mcr-tragenden
Plasmiden beschrieben.*

Trotz der oben genannten Limitationen zeigt die
hier beschriebene sektoreniibergreifende Studie,
dass Plasmid-kodierte (mcr-1/-2) Resistenzen bei
Menschen mit Putenkontakt vorkommen. Ob diese
durch Kontakt zu Puten bzw. Putenhaltungen in de-
nen mcr-tragende E. coli-Isolate verbreitet waren, zu-
stande gekommen sind, bleibt aber mangels eines
Vergleichs mit Isolaten von den Betrieben der be-
troffenen Personen unklar. Jedoch war die Hiufig-
keit der Besiedlung in der hier untersuchten kleinen
Stichprobe hoch im Vergleich zu den wenigen aus
umliegenden (Bundes-)Lindern vorliegenden Un-
tersuchungen. Wie oben beschrieben, waren in
Nordrhein-Westfalen bei 132 Menschen vor Reise-
antritt keine mcr-Enterobacterales nachweisbar.*
Auch in der Schweiz und in den Niederlanden wur-
den die Erreger bei Tests in der Allgemeinbevolke-
rung kaum gefunden (o0—o0,4 %).274%

Dass eine berufliche Exposition gegeniiber mecr-
tragenden E. coli bzw. mit Enterobacterales besiedel-
ten Nutztieren ein Risikofaktor fiir den Erwerb einer
Besiedlung sein konnte, wurde bereits fiir japani-
sche Landwirte gezeigt. Dort waren von 62 gesun-
den Landwirten drei (4,8 %) besiedelt (von rinder-
und schweinehaltenden Betrieben).* Auch in Nord-
rhein-Westfalen waren bei Untersuchungen von
Mitarbeitenden schweinehaltender Betriebe zwei
von 138 (1,4 %) mit mcr-tragenden E. coli koloni-
siert.* Aus gefltigelhaltenden Betrieben in Deutsch-
land sind dagegen bisher keine vergleichenden Un-
tersuchungen fiir Mitarbeitende veréffentlicht wor-
den. Lediglich eine Studie aus Vietnam ermittelte
einen hohen Anteil von mcr1-Nachweisen bei Land-
wirten mit Kontakt zu mcr-1-positivem Gefliigel
(33 %).” All diese Befunde deuten aber darauf hin,
dass Kontakt zu mcr-positiven Nutztieren ein Risiko-
faktor fiir den Erwerb von mcr-E. coli bzw. mcr-
positiven Enterobacterales sein konnte.
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Neben einer beruflichen Exposition scheinen auch
weitere Quellen fiir einen Erwerb von mcr-positiven
Bakterien relevant zu sein. Das zeigen die Ergebnis-
se einer Ubersichtsarbeit zum Vorkommen von
MRE weltweit." In manchen Regionen wurde eine
sehr hohe Privalenz der Besiedlung der Bevdlke-
rung (unabhingig von Nutztierkontakt) durch
mecr-positive Enterobacterales beschrieben, z. B. in
Bolivien (38 % im Stuhl gesunder Kinder) und Viet-
nam (17,9 %/9,1% im Stuhl Landbevélkerung/Stadt-
bevdlkerung). Die Ubertragungsketten sind hier un-
klar. Dass Fernreisende sich hiufiger (5-11%) mit
mecr-positiven Enterobacterales besiedeln, legt nahe,
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