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Grufdwort

Viele Infektionskrankheiten haben dank verbesserter
Hygiene und wirksamer Medikamente ihren Schre-
cken verloren. In den d&rmsten Regionen der Welt zih-
len Infektionen, darunter viele Tropenkrankheiten,
jedoch immer noch zu den haufigsten Todesursachen.
Dartiber hinaus bilden Krankheitserreger sogenannte
Resistenzen aus und werden zunehmend unempfind-
lich gegen die verfiigbaren Antibiotika. Unter deut-
scher Prasidentschaft haben die G7-Staaten deshalb
umfangreiche Mafinahmen zu den Themen ,vernach-
lassigte Tropenkrankheiten® und ,antimikrobielle
Resistenzen® vereinbart. Dazu gehort auch und insbe-
sondere die Forschung.

Schlafkrankheit, Flussblindheit und Leishmaniose sind
Beispiele fuir vernachlassigte Tropenkrankheiten.
Diese Gruppe von Krankheiten, die global hohe Opfer-
zahlen fordert, ist bei uns nahezu unbekannt. Zusam-
men mit HIV/Aids, Tuberkulose und Malaria ziahlen
sie zu den armutsbegiinstigten Infektionskrank-
heiten. Gerade in &rmeren Liandern sind wirksame
Behandlungen oftmals nicht verfiigbar oder fiir die
Menschen unerschwinglich. Hinzu kommt, dass fiir
viele dieser Krankheiten keine neuen Medikamente
und Therapien erforscht wurden. Daher werden diese
Erkrankungen auch als ,vernachlissigt” bezeich-

net. Hier miissen wir umdenken und neue Wege
beschreiten.

Die Abschlusserklarung zum Gipfel der G7-Regie-
rungschefs macht deutlich, wie wichtig Forschung
und Entwicklung in diesen Bereichen ist. Die G7-Staa-
ten werden ihren Beitrag leisten. Aktionen miissen
aber auf die wichtigsten Bereiche fokussiert und vor
allem untereinander abgesprochen werden, damit sie
wirklich Wirkung zeigen. In dem Bewusstsein um

die grofle Verantwortung der Industrienationen hat
das Bundesministerium fir Bildung und Forschung
das Forderkonzept ,Vernachlissigte und armuts-
assoziierte Krankheiten“ auf den Weg gebracht. Mit
diesem Konzept wollen wir zur schnellen Entwick-
lung dringend benotigter Therapien, Impfstoffe und
Diagnostika beitragen. Eine wichtige Bedingung

ist, dass diese neuen Moglichkeiten zu einem nied-
rigen Preis erhiltlich sind und dass Behandlungen
auch unter den oft schwierigen Bedingungen vor Ort
durchgefiihrt werden konnen.

Daneben miissen wir die Infektionskrankheiten auch
in den entwickelten Landern weiterhin und zuneh-
mend ernst nehmen. Immer mehr Erreger werden
gegen die gingigen Antibiotika resistent und verbrei-
ten sich schnell. Der Gefahr, die von diesen Resisten-
zen ausgeht, miissen wir mehrgleisig und in inter-
nationaler Kooperation begegnen. Auch hier sind sich
die G7-Nationen einig. Ebenso die Weltgesundheits-
organisation und die Teilnehmenden des Weltwirt-
schaftsforums. Neue Wirkstoffe gegen resistente Erre-
ger zu erforschen ist hier ein Schwerpunkt unserer
nationalen Forschungsforderung.

zqu/Ou—»\Q L9'O~‘4L& Q

Prof. Dr. Johanna Wanka
Bundesministerin fiir Bildung und Forschung
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Vernachlissigte, armutsassoziierte Krankheiten

Malaria, Dengue-Fieber, Schlafkrankheit & Co.

Armut begiinstigt Krankheiten

Rund drei Milliarden Menschen - das ist etwa die Hélfte der Weltbevélkerung - gelten als arm. Sie haben

kaum Zugang zu medizinischer Versorgung, gesunder und ausreichender Nahrung, sauberem Trinkwasser oder
Bildung. Diese Lebensumstdnde fordern die Ausbreitung von Krankheiten. Hierzu ziahlen bekannte Krankheiten
wie Malaria, aber auch zahlreiche in Deutschland unbekannte Tropenkrankheiten wie die Flussblindheit,

die Schlafkrankheit oder die Leishmaniose. Die Weltgesundheitsorganisation schitzt, dass weltweit fast

1,5 Milliarden Menschen an armutsassoziierten Krankheiten leiden. Viele Millionen Menschen sterben jahrlich
anihren Folgen.

Armutsassoziierte Krankheiten

sind fast ausnahmslos Infektions-
krankheiten. Zu ihnen gehéren auch
Krankheiten, die hierzulande meist
mit modernen Medikamenten heil-
bar oder zumindest behandelbar
sind, wie beispielsweise Durchfall-
erkrankungen, Tuberkulose oder
HIV/Aids. Vor allem in den von
Armut geprigten Regionen der Welt
stellen sie jedoch ein grofRes Problem
dar. So starben allein im Jahr 2012
rund 1,5 Millionen Menschen an
Durchfallerkrankungen - die meis-
ten von ihnen Kinder in Entwick-
lungsldandern. Die Ursachen sind
vielschichtig: Der Zugang zu medi-
zinischer Behandlung ist vielen
Betroffenen versperrt. Medikamente

sind nicht verfiigbar oder nicht gesundheit. Die von der Tsetse-Fliege tibertragene
erschwinglich. Schlafkrankheit, die Wurmerkrankung Bilharziose
und die lymphatische Filariose, auch Elefantiasis
Tropische Lander sind besonders betroffen genannt, sind drei Beispiele. Diese Krankheiten sind
Hinzu kommt eine weitere Gruppe von Krankhei- vor allem in den armen Lindern tropischer Gebiete
ten, die bei uns nahezu unbekannt ist, die sogenann- ein grofes Problem. Dort fordern sie hohe Opfer-
ten vernachlissigten Tropenkrankheiten. 17 dieser zahlen. Griinde dafiir sind unter anderem schlecht
Krankheiten benennt die Weltgesundheitsorga- funktionierende Gesundheitssysteme und mangelnde

nisation (WHO) als besondere Bedrohung der Welt- Hygienestandards.
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Einzeller, Viren oder Wiirmer: Wie Erreger
iibertragen werden

Die vernachlassigten Tropenkrankheiten werden
durch ein grofies Spektrum verschiedener Erreger
ausgeldst, zum Beispiel durch Einzeller, Viren oder
Wiirmer. Viele dieser Krankheiten kommen fast aus-
schliefilich in tropischen Klimazonen vor, weil ihre
Ubertriger - zum Beispiel Miicken - dort zu Hause
sind. So Gibertragen Tigermiicken das Dengue-Virus,
Ausloser des Dengue-Fiebers, Sandmiicken den Er-

reger der Leishmaniose und Tsetse-Fliegen die Schlaf-

krankheit. Die beiden letztgenannten Krankheiten
werden durch unterschiedliche Einzeller ausgel6st,
welche die Miicken beim Stich in die Blutbahn tiber-
tragen. Auch kleine Fadenwiirmer kénnen durch
Stechmiicken tibertragen werden. Sie konnen dazu
fihren, dass die Gliedmafen durch Wassereinlage-
rungen extrem anschwellen - wie bei der Elefan-
tiasis. Der einfachste Schutz vor vielen Erkrankun-

gen, die von stechenden Insekten iibertragen werden:

Miickennetze, die mit Insektiziden impragniert sind.
Doch selbst daftir haben die Menschen in den betrof-
fenen Regionen oftmals kein Geld.

Die groRRen Drei: Tuberkulose, Malaria

und HIV/Aids

Auch Tuberkulose, Malaria und HIV/Aids zihlen zu
den armutsassoziierten Erkrankungen. Zwar wird

die Erforschung dieser ,Die grofien Drei“ genannten
Infektionskrankheiten nicht mehr vernachléssigt,
doch ihre Verbreitung ist deutlich armutsassoziiert. In
Westeuropa ist beispielsweise die Tuberkulose nahezu
in Vergessenheit geraten. Weltweit hingegen erkran-
ken jedes Jahr rund neun Millionen Menschen an die-
ser Infektionskrankheit - mehr als eine Million ster-
ben an den Folgen.

www.gesundheitsforschung-bmbf.de/
_media/BMBF_Vernachlaessigte_Krank-

heiten_barrierefrei_V01.pdf

Einen kurzen Uberblick, warum gemeinsame
Forschung zu vernachlassigten und armutsasso-
ziierten Krankheiten so wichtig ist, bietet Ihnen die
Broschiire ,Malaria, Dengue-Fieber, Schlafkrank-
heit & Co.“

o) A

T GTRANT

Malaria, Dengue-Fieber,
Schlafkrankheit & Co.

Krankheten

Forschung kann Lésungen liefern

Die Weltgemeinschaft hat erkannt, dass nur durch
gemeinsames Handeln die Gesundheit der Menschen
in den drmsten Regionen der Welt nachhaltig und
dauerhaft verbessert werden kann. Die G7-Staaten
haben den Infektionskrankheiten, die tiberwiegend
die &rmsten Bevolkerungsgruppen betreffen, immer
besondere Bedeutung beigemessen und diese wieder-
holt auf ihre Agenda gesetzt. Auch wihrend der deut-
schen G7-Prasidentschaft 2015 sind vernachlassigte,


http://www.gesundheitsforschung-bmbf.de/_media/BMBF_Vernachlaessigte_Krankeiten_barrierefrei_V01.pdf
http://www.gesundheitsforschung-bmbf.de/_media/BMBF_Vernachlaessigte_Krankeiten_barrierefrei_V01.pdf
http://www.gesundheitsforschung-bmbf.de/_media/BMBF_Vernachlaessigte_Krankeiten_barrierefrei_V01.pdf
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armutsassoziierte Krankheiten ein Schwerpunkt-
thema. Besonders die Forschung zu diesen Krank-
heiten steht dabei — neben der globalen Gesund-
heits- und Entwicklungspolitik - im Mittelpunkt.
Denn: Um die armutsassoziierten und vernach-
lassigten Krankheiten einzudimmen oder gar zu
besiegen, werden dringend neue Medikamente,
Impfstoffe und Diagnosemoglichkeiten benétigt.
Zudem missen in den betroffenen Lindern nach-
haltige Forschungskapazititen etabliert werden, um
die dortigen Gesundheitssysteme zukiinftig stabiler
und effizienter zu gestalten.

Forschung vor Ort unterstiitzen

Die Forschung zu vernachlissigten und armutsasso-
ziierten Erkrankungen zu férdern hat daher auch fur
das Bundesforschungsministerium einen besonders
hohen Stellenwert. Die Forschungsforderung muss
hierbei zwei Aufgaben erfiillen: Einerseits ist sie fiir
die Entwicklung von addquaten Praventions- und
Diagnosemethoden sowie Medikamenten erforder-
lich, andererseits muss sie den Aufbau funktionieren-
der Gesundheitssysteme durch die Etablierung der
dazugehorigen Gesundheitsforschung vor Ort unter-
stiitzen. Im Jahr 2011 hat das Bundesforschungs-

ministerium sein ,Férderkonzept Vernachlissigte
und armutsassoziierte Krankheiten“ vorgestellt.
Derzeit wird das Konzept aktualisiert und weiter-
entwickelt. Mehr dazu lesen Sie ab Seite 5. Ausge-
wihlte Forschungsprojekte, die Losungsansitze fiir
driangende Fragen zu vernachlissigten und armuts-
bedingten Erkrankungen erarbeiten, stellen wir ab
Seite 7 vor.

www.gesundheitsforschung-bmbf.de/de/
vernachlaessigte-und-armutsbedingte-
erkrankungen.php

Hier finden Sie im Internet weitere Informationen

zum Thema vernachldssigte und armutsassoziierte
Krankheiten.
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Gemeinsam gegen vernachlissigte und

armutsassoziierte Krankheiten
Die Forderstrategie des Bundesforschungsministeriums

Im Kampf gegen vernachldssigte und armutsassoziierte Erkrankungen tragen die Industrienationen eine besondere
Verantwortung, Forschung und Entwicklung voranzutreiben. Stellvertretend fiir die Bundesregierung stellt sich
auch das Bundesministerium fiir Bildung und Forschung (BMBF) dieser Verantwortung. Auf Grundlage eines
strategischen Forderkonzepts investiert es seit Jahren verstarkt in die Erforschung dieser Krankheiten. Letztendlich
wird so die Gesundheitsversorgung in armeren Landern verbessert.

Im Jahr 2011 hat das Bundesforschungsministerium
sein ,Forderkonzept Vernachlissigte und armutsas-
soziierte Krankheiten“ vorgestellt. Seitdem arbeiten
zahlreiche geférderte Projekte auf Hochtouren. Einige
davon werden auf den folgenden Seiten vorgestellt.
Doch das Forderkonzept des BMBF ist nicht starr. Es
wird stetig an die aktuellen Rahmenbedingungen
angepasst und demnéchst in aktualisierter und wei-
terentwickelter Form veroffentlicht. Dabei baut die
Forschungsforderung des Ministeriums auf vier Sdu-
len auf:

1) Ein wichtiger Baustein des Férderkonzepts ist die
Unterstiitzung von Produktentwicklungspart-
nerschaften, kurz PDPs (Product Development
Partnerships). Hier machen es sich internationale
Non-Profit-Organisationen zur Aufgabe, Praven-
tionsmafnahmen, Diagnostika oder Medikamente

far armutsassoziierte, vernachlassigte Krankheiten

zu entwickeln. Der Vorteil: Die hergestellten Medi-
kamente kénnen in armen Lindern zu erschwing-
lichen Preisen angeboten werden. Weltweit agieren
heute 16 grofRe PDPs - vier davon fordert das Bun-

desforschungsministerium. Die aktuelle Férderung

konzentriert sich vor allem darauf, Produkte zu
entwickeln, die die Kindersterblichkeit senken und
die Gesundheit von Miittern verbessern. Mehr zu
den PDPs und einem konkreten Forschungsprojekt
lesen Sie ab Seite 10.

2) Das Bundesforschungsministerium starkt auch die
deutsche Forschungsszene im Bereich der vernach-
lassigten und armutsassoziierten Erkrankungen.
Dabei ist es besonders wichtig, die Zusammen-
arbeit mit Partnern aus den betroffenen Landern
nachhaltig auszubauen. Hierzu hat das BMBF im
Jahr 2010 eine Férdermafinahme fir deutsche
Nachwuchswissenschaftler ins Leben gerufen.

Mehr tiber das Forschungsprojekt einer geforderten

Nachwuchswissenschaftlerin lesen Sie ab Seite 7.
Auch am Deutschen Zentrum fiir Infektionskrank-
heiten hat der Kampf gegen vernachlissigte und
armutsassoziierte Krankheiten hohe Prioritit.
Gleich vier Arbeitsgruppen erforschen zusammen
mit Partnerstandorten in Afrika neue Therapie-
und Praventionsmoglichkeiten fiir HIV/Aids, Mala-
ria, Tuberkulose und weitere Infektionskrankhei-
ten, wie beispielsweise Ebola. Mehr zum Deutschen
Zentrum fur Infektionskrankheiten lesen Sie ab
Seite 13.

www.gesundheitsforschung-bmbf.de/
_media/vernachlaessigte_armutsassoziierte
_krankheiten.pdf

Hier finden Sie im Internet das Férderkonzept des
Bundesministeriums fir Bildung und Forschung
(BMBF) zur Erforschung vernachlassigter und
armutsassoziierter Krankheiten.

Férderkonzept

Krankheiten
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Forschende aus EU-Staaten, Lateinamerika und der Karibik vereinen sich

Ein Teil der Férderung des Bundesforschungs-
ministeriums im Kampf gegen vernachlassigte und
armutsassoziierte Erkrankungen betrifft das ERANet-
LAC. ERANet-LAC ist ein Netzwerk aus 16 Landern
mit dem Ziel, die Zusammenarbeit zwische n EU-Mit-
glieds- und assoziierten Staaten, Lateinamerika und
der Karibik (LAC) unter anderem im Bereich Gesund-
heitsforschung zu intensivieren. ERA-Netze sind ein
essenzielles Instrument der Europdischen Kommis-
sion zur Férderung wichtiger Forschungsthemen. ERA
steht fiir European Research Area, also Europaischer
Forschungsraum. Mit finanzieller Unterstiitzung der
Europdischen Kommission schlieRen sich hier europa-
weit Forschungsférderer zusammen, um ihre nationa-
len Aktivitdten zu harmonisieren. Ziel ist, gemeinsam
landeriibergreifende Forschungsprojekte zu finan-
zieren. ERANet-LAC wird im Auftrag des Bundes-
forschungsministeriums von Deutschland aus koor-
diniert.

Ein Forschungsprojekt, das in den nachsten drei Jah-
ren vom ERANet-LAC gefordert wird, plant beispiels-
weise, ein Produkt zur schnellen und kostengiinstigen
Vor-Ort-Analyse fiir Tuberkulose zu entwickeln. Auch
die Erreger dieser armutsassoziierten Infektions-

3) Das Ministerium beteiligt sich an der internationa-

len Initiative EDCTP. EDCTP steht fiir ,European
and Developing Countries Clinical Trials Partner-
ship®. Das ist eine Forschungsinitiative, die von
europdischen und afrikanischen Lindern gemein-
sam getragen wird. Seit der Griindung im Jahre
2003 widmet sich EDCTP gezielt der Bekampfung
armutsassoziierter, vernachléssigter Infektions-
krankheiten. Besonders im Fokus stehen HIV/Aids,
Malaria und Tuberkulose in den &rmsten Regio-
nen Afrikas, den Subsahara-Staaten. Schwerpunkte
von EDCTP sind die Forderung klinischer Studien,
um neue Medikamente und Diagnostika mog-
lichst zligig in den klinischen Alltag zu Gberfiihren,
sowie die Vernetzung europiischer Forscherinnen
und Forscher mit afrikanischen Partnern. Um

die Gesundheit der Menschen in Afrika und ande-
ren Landern der Welt zu verbessern, investieren
die Europdische Kommission, die Mitgliedstaaten,
Stiftungen und die afrikanischen Partnerldnder

in einem Zeitraum von 20 Jahren rund 2 Milliar-
den Euro.

Auch in Lateinamerika engagiert sich das Bundesforschungs-
ministerium fir die Erforschung vernachlassigter und armuts-
assoziierter Erkrankungen.

krankheit, die Mykobakterien, werden zunehmend
gegen Antibiotika resistent. Deshalb ist eine schnelle
und exakte Diagnostik wichtig, um schnellstmdg-
lich eine geeignete Behandlung einzuleiten. In dem
vom ERANet-LAC geférderten Projekt sind neben
Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftlern der
offentlich-privaten Partnerschaft ,InfectoGnostics
Forschungscampus Jena“ und des Leibniz-Instituts
flir Photonische Technologien, beide in Jena ange-
siedelt, auch Forschende aus Peru, Argentinien und
Spanien beteiligt.

4) Der vierte Schwerpunkt des Forderkonzeptes
ist die Fordermafinahme ,Forschungsnetze fiir
Gesundheitsinnovationen in Sub-Sahara Afrika“
die kiirzlich starten konnte. Ziel ist, Forschungs-
strukturen in Afrika nachhaltig auszubauen und
die Zusammenarbeit zwischen deutschen und
afrikanischen Forscherinnen und Forschern zu
starken. Finf ausgewihlte Projekte werden in den
néchsten finf Jahren mit jeweils bis zu 10 Mil-
lionen Euro vom Bundesforschungsministerium
gefordert. Neben exzellenten Forschungsprojek-
ten, beispielsweise zu Infektionskrankheiten wie
Tuberkulose oder Wurmerkrankungen, sollen die
Netzwerke zudem zu einer besseren akademischen
Ausbildung in Afrika beitragen.
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Beeinflussen Parasiten die Wirkung von Impfungen?

Impfungen, die hierzulande schiitzen, wirken nicht allerorts

Tetanus, Diphterie, Keuchhusten - Impfungen schiitzen uns gegen diese und andere Krankheiten. Was hierzulande
zutrifft, gilt leider nicht fiir die ganze Welt. Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler haben herausgefunden, dass
Wurminfektionen, die in tropischen Landern weit verbreitet sind, die Immunantwort auf Impfungen verschlechtern.

Diesem Phdanomen gehen sie nun auf den Grund.

Das Immunsystem ist ein komplexes Abwehrsystem
des menschlichen Korpers. Seine Bestandteile sind
iber den ganzen Korper verteilt. Zu ihm gehort eine
fast untiberschaubar grofle Zahl unterschiedlicher
Zellen und geldster Substanzen. Sie alle arbeiten ganz
genau aufeinander abgestimmt, um Eindringlinge
unschédlich zu machen. Bei einer Impfung macht
sich die Medizin die komplexe Wirkungsweise des
Immunsystems zunutze.

Bereits 1796 flihrte der englische Arzt Edward Jenner
die erste bertthmt gewordene Schutzimpfung ein,
damals gegen Pocken. Doch bis heute entdeckten Wis-
senschaftlerinnen und Wissenschaftler noch immer
neue Phinomene im Zusammenhang mit der Wir-
kung von Impfungen auf unser Immunsystem - so
auch das Team um die Nachwuchswissenschaftlerin
Dr. Meral Esen. ,,Bei der Untersuchung eines mogli-
chen Impfstoffes gegen Malaria haben wir festgestellt,
dass das Immunsystem von Kindern, die mit Wiir-
mern infiziert waren, anders auf die Impfung reagiert
als das von Kindern, die nicht mit Wiirmern infiziert
waren. Die Kinder mit Parasiten im Darm bildeten
nach der Impfung deutlich weniger Antikorper - ihre
Immunantwort auf die Impfung war also schlech-
ter“, beschreibt Esen. So ist die Forscherin auf die Idee
gekommen, den Einfluss von Wurminfektionen auf
das Immunsystem genauer zu erforschen.

Einmalige Entwurmung beeinflusst Impfung kaum
Esen leitet eine Forschungsgruppe fiir klinische Stu-
dien und Immunologie am Institut fiir Tropenmedi-
zin der Universitdtsklinik Tiibingen. Vor einigen
Jahren hat sie mit Forderung des Bundesforschungs-
ministeriums eine klinische Studie mit Grundschul-
kindern im afrikanischen Staat Gabun gestartet.

Ziel war herauszufinden, ob eine einmalige Entwur-
mungskur einen positiven Effekt auf die Wirkung ver-
schiedener Impfungen bei den Kindern hat. Es zeigte
sich, dass eine einzelne Dosis des Entwurmungs-
mittels Albendazol dazu beigetragen kann, dass sich
die Immunantwort der Kinder auf eine Influenza-

So sehen die Eier des Saugwurmes Schistosoma haematobium, Erreger
der gefdhrlichen Infektionskrankheit Bilharziose (Schistosomiasis),
unter dem Mikroskop aus.

Impfung verbessert. Auf die Wirkung einer Cholera-
sowie einer Menigokokken-Impfung hatte die Ent-
wurmung jedoch keinen Einfluss. ,Offengestanden
waren wir zunichst etwas enttduscht tiber das Ergeb-
nis der Studie®, erzdhlt Esen. ,Wir haben jedoch dar-
aus gelernt, dass man offenbar gezieltere Therapie-
mafinahmen ergreifen muss, um einen statistisch
signifikanten Effekt zu erzielen.” Auf die Frage, wie es
nun mit ihrer Forschungsarbeit weitergeht, ergianzt
sie: ,Einerseits wollen wir naturlich weiter an die-
sem Thema forschen und mit gezielteren Therapien
den Effekt auf Impfungen untersuchen. Andererseits
haben wir uns entschieden, unsere Forschung noch
auf einen anderen Aspekt zu fokussieren, um eine
Verbesserung des Impfschutzes fiir Kinder in Gebieten
zu erreichen, wo Wiirmer gehéuft auftreten: auf die
vorgeburtliche Prigung des Immunsystems im Mut-
terleib.”

Immunsystem formt sich schon im Mutterleib

Denn mittlerweile hat die Wissenschaft herausgefun-
den, dass sich unser Immunsystem bereits im Mutter-
leib zu formen beginnt. Hierbei wird es durch geneti-
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Welche Wiirmer beeinflussen welche Impfung?
In Gabun fragt das Forschungsteam werdende Mut-
ter, die sich zur vorgeburtlichen Untersuchung in
einer Klinik vorstellen, ob sie Interesse haben, an der
Studie teilzunehmen. ,Wenn sie zustimmen, neh-
men wir ihnen Blut, Stuhl und Urin ab zur Untersu-
chung auf Parasiten®, erklart die Tropenmedizinerin.

Was passiert eigentlich beim Impfen?

Das menschliche Immunsystem hat eine angebo-
rene und eine erworbene Komponente. Das ange-
borene Immunsystem bekampft unspezifisch, aber
schnell jeden fremden Erreger, der in den Korper
eindringt. Das erworbene Immunsystem geht viel
gezielter gegen Krankheitserreger vor. Es bildet -
je nach Art des Erregers - spezifische Proteine,

die Antikorper, die Erreger binden und unschad-
lich machen. Hat das Immunsystem die Krankheit
iberwunden, bleibt in den Zellen der erworbe-
nen Abwehr eine Art ,Erinnerung® an die Erreger
zuriick, ein immunologisches Gedachtnis. Mit des-
sen Hilfe kénnen bei erneutem Kontakt mit Krank-

Das Immunsystem eines Babys formt sich bereits im Mutterleib. heitserregern die Antikorper sofort wieder pro-
duziert werden. Der Kérper hat eine Immunitat
aufgebaut; die von bestimmten Erregern ausgelds-

ten Krankheiten bekommt man deshalb nur einmal

Wurminfektionen wéhrend der Schwangerschaft beeinflussen das
Immunsystem des ungeborenen Kindes.

sche und dufdere Faktoren beeinflusst. So auch durch im Leben. Zu ihnen zahlen Masern, Mumps oder
Infektionen der Mutter. Wurminfektionen wihrend Rateln.

der Schwangerschaft verindern das Immunsystem Das Prinzip der aktiven Impfung beruht auf die-
der Mutter und damit auch das Immunsystem des ser Arbeitsweise des erworbenen Abwehrsystems.
ungeborenen Kindes. Infolgedessen konnen sowohl Dem Koérper werden abgeschwachte oder abge-
die Immunantworten der Mutter gegen infektiose totete Erreger, manchmal auch nur Bruchstiicke
Erreger als auch die Impfantworten des Kindes davon verabreicht. Das Immunsystem reagiert
schlechter ausfallen. ,,Da wesentliche Impfungen wie auf den Impfstoff genauso wie auf die krank-
Tetanus, Diphterie und Keuchhusten schon in den machenden Keime - und bildet ein immunologi-
ersten Lebensmonaten durchgefiihrt werden und die sches Gedachtnis. Kommt es zu einer Infektion mit
Neugeborenen in diesem Alter meistens noch nicht an dem Erreger, kann es ihn schnell abwehren.

einer Wurminfektion leiden, haben wir uns gefragt, Gemal den Empfehlungen der Standigen Impf-
ob eine Wurminfektion der Mutter einen schadli- kommission, einem Gremium, das u.a. Richt-

chen Einfluss auf die Immunantwort ihrer Kinder auf linien zu Schutzimpfungen fir Deutschland ver-
Impfungen hat“, erklart Esen ihre Forschungsidee. offentlicht, sollten Sduglinge im ersten Lebensjahr
Mit Férderung des Bundesministeriums fiir Bildung gegen acht verschiedene Krankheiten geimpft
und Forschung startete sie deshalb eine weitere klini- werden, wie Tetanus, Diphtherie oder Keuchhus-
sche Studie in Kooperation mit Wissenschaftlerinnen ten. Im zweiten Jahr werden die Kinder gegen

und Wissenschaftlern am Centre de Recherches Medi- Meningokokken geimpft — diese kénnen eine

cales de Lambaréné in Gabun, einem afrikanischen Hirnhautentziindung hervorrufen - sowie gegen
Partnerzentrum des Deutschen Zentrums fiir Infek- Masern, Mumps, Rételn und Windpocken.
tionsforschung (DZIF; siehe Seite 13).
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Bei der Geburt und neun Monate
spater werden den Kindern Blut-
proben zur Untersuchung auf Anti-
korper abgenommen. Die Impfun-
gen erhalten die Kinder zu einem
festgelegten Zeitpunkt im Rahmen
des nationalen Impfprogrammes in
Gabun. Anschliefiend korrelieren die
Forscher die Art der Parasiten mit
der Immunantwort der Kinder auf
die verschiedenen Impfungen.

Bisher haben die Forscherinnen
und Forscher mehr als 300 Frauen
in die Studie aufgenommen und

auf Parasiten untersucht. Uber

200 Babys wurden bisher geboren.
,Noch haben wir keine abschlief3en-
den Ergebnisse. Ich bin schon sehr
gespannt. Haben die Wiirmer tatsichlich einen Ein-
fluss auf die Immunantwort? Werden die Immun-
antworten auf alle Impfungen gleichermafien beein-
flusst oder gibt es Unterschiede? Es konnte zum
Beispiel sein, dass eine bestimmte Wurminfektion
der Mutter wenig oder keinen Einfluss auf die Teta-
nus-Impfung hat, dafiir aber beispielsweise auf die
Immunantwort einer Keuchhusten-Impfung®, sagt

Jeder fiinfte Mensch hat Wiirmer

Die zu den vernachlassigten Erkrankungen zahlen-
den Wurmerkrankungen sind keinesfalls eine Sel-
tenheit. Schatzungen zufolge sind etwa 20 Pro-
zent der Weltbevolkerung mit Wiirmern infiziert.
Fast alle Betroffenen leben in den armsten Regio-
nen der Welt. Ubertragen werden die Parasiten
durch den Kontakt mit menschlichen Fakalien.
Weil unbehandelte Infektionen mit Wirmern
haufig chronisch und selten todlich verlaufen

und die pharmazeutische Industrie keinen Markt
sieht, wurde die Forschung zu diesen Erkrankun-
gen lange Zeit vernachlassigt. Mit der Forderung
von Forschungsprojekten zu vernachlassigten

und armutsassoziierten Krankheiten verfolgt das
Bundesforschungsministerium das Ziel, Medika-
mente, Impfstoffe und Diagnostika zum Wohle der
Gesundheit von Menschen in drmeren Landern zu
entwickeln.

Wirkt sich eine mitterliche Wurminfektion negativ auf die Impfantwort des Kindes aus? Dieser
Frage geht eine aktuelle Studie nach.

Esen. Die ersten Ergebnisse erwartet die Studien-
leiterin im Herbst 2015.

Schutz fiir werdende Miitter

Sollte die Studie tatsdchlich ergeben, dass sich eine
miitterliche Wurminfektion negativ auf die Impf-
antwort des Kindes auswirkt, sollte zukiinftig mehr
Augenmerk auf die Behandlung der Miitter und die
Priavention von Wurminfektionen in der Schwanger-
schaft gelegt werden. ,Aufklarung steht hier an erster
Stelle®, betont Esen. ,Unsere Ergebnisse konnten dazu
beitragen, dass im Studienland Gabun, aber auch in
weiteren Landern, in denen die zu den vernachléssig-
ten Erkrankungen zdhlenden Wurminfektionen hiu-
fig auftreten, neue Therapie-Empfehlungen ausge-
arbeitet werden, um werdende Miitter und ihre Kinder
besser zu schiitzen.“ Die Ergebnisse sollen auch helfen,
die zugrunde liegenden immunologischen Mechanis-
men von Wurminfektionen besser zu verstehen.

Ansprechpartnerin:

Dr. Meral Esen
Universitatsklinikum Tdbingen
Institut fiir Tropenmedizin
Wilhelmstrafie 27

72074 Tibingen

Tel.: 07071 2980240

E-Mail: meral.esen@uni-tuebingen.de
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Malaria in der Schwangerschaft: Gefahr

fir Mutter und Kind

Impfstoff konnte jedes Jahr Hunderttausende Leben retten

| EURCPEAN VACCINE INITIATIVE

Malaria ist eine der hiufigsten Tropenkrankheiten: Weltweit infizieren sich

jedes Jahr rund 200 Millionen Menschen durch Miickenstiche mit den Malaria-
Erregern. Schwangere Frauen sind besonders anfillig fiir Malaria, denn wahrend der
Schwangerschaft ist das Immunsystem geschwicht. Eine Malaria-Infektion kann fiir

Mutter und Kind tédlich enden. Eine Schutzimpfung kénnte das verhindern. Die vom
Bundesministerium fiir Bildung und Forschung geférderte ,,European Vaccine Initiative (EVI)“ hat einen solchen
Impfstoff entwickelt, der noch in diesem Jahr in einer ersten klinischen Studie untersucht wird.

Mit den Risiken, die eine Malaria-Infektion mit

sich bringt, beschiftigen wir uns hierzulande meist
nur, wenn wir in tropische und subtropische Regio-
nen der Welt reisen. Dann schlucken wir Medika-
mente zur Malaria-Prophylaxe und schlafen unter
einem Miickennetz, um uns vor Stichen der Anophe-
les-Miicke, die den Erreger der Malaria iibertrigt, zu
schiitzen. Doch die Menschen, die in den Malaria-
Gebieten leben, haben oftmals nicht einmal Geld fir
ein Miickennetz. Jihrlich fallen der Malaria — nach
Angaben der Weltgesundheitsorganisation WHO -
annihernd 600.000 Menschen zum Opfer. Ein Grof-
teil davon sind Kinder in Afrika.

Blutkorperchen verklumpen in der Plazenta

Eine spezielle Form der Malaria ist die schwanger-
schaftsassoziierte Malaria. Sie kostet jedes Jahr bis

zu 200.000 Neugeborenen das Leben. Das Gefdhr-
liche an dieser Malariaform ist, dass rote Blutkor-
perchen, die mit dem Malaria-Erreger infiziert sind,
in der Plazenta verklumpen. Das beeintrachtigt die
Nihrstoffversorgung des Babys im Mutterleib. Im
Verlauf der Schwangerschaft kann es zu Komplika-
tionen kommen. Die Kinder kommen haufig mit ver-
mindertem Geburtsgewicht zur Welt. Auch Frith- und
Totgeburten sind die Folge einer Malaria-Infektion

in der Schwangerschaft. Wahrend der Schwanger-
schaft entsteht in der Plazenta eine neue Nische fiir
den Malaria-Erreger Plasmodium falciparum. Diese
Nische ermoglicht es den Parasiten, die eine beson-
dere Oberflachenstruktur (VAR2CSA) tragen, sich
dort einzunisten und zu vermehren. Durch die Ver-
mehrung der Parasiten in der Plazenta und durch das
in der Schwangerschaft verianderte Immunsystem der
Miitter kommt es zu dem Krankheitsbild der schwan-
gerschaftsassoziierten Malaria. ,Wir schitzen, dass
weltweit in den Malariagebieten jedes Jahr weit mehr

als 100 Millionen schwangere Frauen von dieser Form
der Malaria bedroht sind. Jahrlich sterben 10.000 Miit-
ter und bis zu 200.000 Neugeborene und Kleinkinder
an ihren Folgen®, sagt Dr. Nicola Viebig. Sie ist Pro-
jektmanagerin der ,European Vaccine Initiative” mit
Sitz am Universitatsklinikum Heidelberg. Die Initia-
tive hat sich zum Ziel gesetzt, den Frauen und Kindern
in den betroffenen Regionen durch die Entwicklung
eines Impfstoffes zu helfen.

Wahrend einer Schwangerschaft sind Frauen besonders anfillig
fur Malaria.

Bislang keine Malaria-Impfung auf dem Markt
Bislang ist keine vorbeugende Impfung gegen Mala-
ria verfligbar - auch nicht gegen die tibliche Form der
Malaria, bei der nicht die Plazenta, sondern zunichst
die Leber von den Malaria-Erregern befallen wird.
Eine Herausforderung bei der Entwicklung eines
Impfstoffes gegen Malaria ist, dass der Malaria-Erre-
ger im Menschen verschiedene Stadien durchlauft
und in jedem Stadium anders aussieht. ,Im Moment
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Auf einem Dorfplatz in Burkina Faso informieren sich junge Mitter
Uber die Moglichkeit, gemeinsam mit ihren Kindern an einer klinischen
Studie fiir einen Malaria-Impfstoff teilzunehmen.

steht ein Malaria-Impfstoff kurz vor der Zulas-

sung. Doch dieser Impfstoff bietet vermutlich keinen
Schutz vor der schwangerschaftsassoziierten Malaria.
Auch ist insgesamt seine Wirksamkeit eher gering*,
erklart Dr. Odile Leroy, Executive Director der ,Euro-
pean Vaccine Initiative“. Auch die Verwendung von
Miickennetzen und die Einnahme von Anti-Malaria-
Medikamenten kénnen nur bedingt vor schwanger-
schaftsassoziierter Malaria schiitzen. ,Wir brauchen
deshalb dringend einen Impfstoff, der spezifisch vor
Malaria in der Schwangerschaft schiitzt. Ein solcher
Impfstoff konnte jedes Jahr Hunderttausende Leben
retten”, betont Leroy.

Impfstoffkandidat: Gesucht und gefunden!

In den vergangenen vier Jahren hat die ,European
Vaccine Initiative“ mit Forderung des Bundesfor-
schungsministeriums einen geeigneten Impfstoff-
kandidaten gesucht, gefunden, hergestellt und im
Labor umfangreich gepriift. Der Impfstoff basiert

auf einem Protein namens VAR2CSA. Dieses Protein
des Malaria-Erregers Plasmodium falciparum ist bei
infizierten roten Blutkérperchen in der Membran ver-
ankert. ,Derzeit ist VAR2CSA der vielversprechendste
Kandidat fiir einen Impfstoff gegen Malaria in der
Schwangerschaft®, erkldrt Viebig. Bekannt ist, dass
Frauen, die eine schwangerschaftsassoziierte Malaria
tiberlebt haben, nach mehreren Schwangerschaften
Antikorper gegen genau dieses Protein bilden. So wer-
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den sie resistent gegen die schwangerschaftsassozi-
ierte Malaria. ,Unser Impfstoff soll diesen Mechanis-
mus nachahmen und Frauen schon wihrend der
ersten Schwangerschaft und damit auch ihre Neuge-
borenen schiitzen®, hofft Viebig. Noch im Jahr 2015
wird der Impfstoffkandidat in einer klinischen Stu-

Malaria - der Mensch als Zwischenwirt

Malaria wird durch den Stich der weiblichen Ano-
pheles-Miicke Gibertragen und von Parasiten, den
Plasmodien, ausgelost. Die auch Wechselfieber
oder Sumpffieber genannte Erkrankung dufiert sich
durch periodische Fieberschiibe, Magen-
Darm-Beschwerden, Blutarmut und Krampfe.
Schwere Verldufe kommen vor allem bei Kindern
vor. Plasmodien sind einzellige Parasiten, die von
Anopheles-Miicken tibertragen werden und die
den Menschen in einem komplizierten Infektions-
kreislauf als Wirt benutzen: Durch den Stich

der Miicke gelangen Plasmodien-Vorformen ins
menschliche Blut. Sie siedeln zunéachst in Leber-
zellen, wo sie sich auch teilen. Von dort infizieren
sie dann rote Blutkorperchen, in denen sie sich ver-
mehren und zu Keimzellen heranreifen. Die eigent-
lich sexuelle Vermehrung der Plasmodien findet
wieder in der Miicke statt. Dafiir ist ein zweiter
Miickenstich erforderlich, durch den die Miicke
den Parasiten wieder aus dem Blut des Menschen
aufnimmt.

Es gibt verschiedene Formen der Malaria, die
hauptsachlich durch vier unterschiedliche Arten
des Parasiten verursacht werden. Die schwanger-
schaftsassoziierte Malaria wird durch Plasmodium
falciparum ausgeldst.

Nach Schatzungen der Weltgesundheitsorgani-
sation WHO infizieren sich jedes Jahr weltweit
rund 200 Millionen Menschen durch Mickenstiche
mit den Malaria-Erregern. Die Malaria ist eine
behandelbare Erkrankung, sofern sie rechtzeitig
erkannt wird. Inzwischen sind jedoch Plasmo-dien
zunehmend unempfindlich gegen viele Medi-
kamente. Umso wichtiger ist es, Miickenstiche

zu verhindern und Impfstoffe zu entwickeln, vor
allem um Kinder zu schiitzen. Reisende in Malaria-
gebieten sollten eine reisemedizinische Beratung
wahrnehmen und vorbeugend Medikamente ein-
nehmen.
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Was sind PDPs?

Die Abkiirzung PDP steht fir Produktentwick-
lungspartnerschaften (Product Development Part-
nerships). PDPs sind internationale Non-Profit-
Organisationen, die es sich zur Aufgabe gemacht
haben, Praventionsmethoden, Impfstoffe, Medi-
kamente oder Diagnostika gegen vernachlassigte
und armutsassoziierte Krankheiten zu entwickeln
und zu geringen Kosten den Menschen in einkom-
mensschwachen Landern bereitzustellen. Hierzu
vereinen sie Expertisen aus unterschiedlichen
Bereichen: der biomedizinischen Forschung und
Entwicklung, der Industrie und aus gemeinniit-
zigen Organisationen.

Das Bundesministerium fiir Bildung und Forschung
(BMBF) unterstitzt vier PDPs zu vernachlassig-
ten tropischen Krankheiten, wie Chagas, Dengue,
Bilharziose und Elefantiasis, sowie zu Krankheiten,
die zu einer hohen Krankheitslast und Mortalitat
bei Kindern in Entwicklungslandern fiihren, wie
beispielsweise bakterielle Pneumonie und Menin-
gitis, Durchfallerkrankungen oder Malaria:

DNDi (Drugs for Neglected Diseases initia-

tive) arbeitet daran, neue Medikamente gegen
vernachléssigte Krankheiten zu finden, unter
anderem zur Behandlung von Chagas, Malaria
und HIV bei Kindern.

www.dndi.org

DVI (Dengue Vaccine Initiative) ist ein inter-
nationales Konsortium unter siidkoreanischer
Flihrung, das einen Impfstoff gegen das
Dengue-Virus entwickeln will.
www.denguevaccines.org

EVI (European Vaccine Initiative) hat das Ziel,
wirksame, zugangliche und erschwingliche
Impfstoffe gegen Malaria und andere armuts-
assoziierte Krankheiten zu entwickeln.
WWwWw.euvaccine.eu

FIND (Foundation for Innovative New Diag-
nostics) entwickelt innovative Diagnostika fiir
mehrere Krankheiten wie Leishmaniose und
N IEHERGE

www.finddiagnostics.org
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die in Frankreich und Burkina Faso untersucht, um
herauszufinden, ob er sicher und fiir den Einsatz am
Menschen geeignet ist. ,Unser langfristiges Ziel ist die
Einfihrung eines sicheren, effektiven und erschwing-
lichen Impfstoffes®, so Viebig. Erste Ergebnisse der
Studie erwarten die Wissenschaftlerinnen und Wis-
senschaftler Mitte 2016.

Dr. Benoit Gamain vom franzésischen Forschungsinstitut Inserm ist
der Entdecker des Impfstoffkandidaten, der kurz vor der klinischen
Priifung steht.

Fir die Entwicklung des Impfstoffes kooperiert die
,European Vaccine Initiative“ mit den franzésischen
Forschungsinstituten Institut National de la santé et
de la recherche médicale (Inserm) und Institut Natio-
nal de la Transfusion Sanguine (INTS) sowie mit dem
Centre National de Recherche et de Formation sur le
Paludisme (CNRFP) in Burkina Faso.

Ansprechpartnerin:

Dr. Nicola Viebig

European Vaccine Initiative
Universitatsklinikum Heidelberg
Im Neuenheimer Feld 326

69120 Heidelberg

Tel.: 06221 56-35965

Fax: 06221 56-5727

E-Mail: nicola.viebig@euvaccine.eu
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Gebtlindelte Forschung: Gemeinsam gegen

Ebola, HIV & Co.

Das Deutsche Zentrum fiir Infektionsforschung (DZIF)

‘DZIF

Eiruturues Postnim or infsbtiomborichung

Infektionen sind fiir die Medizin auch im 21. Jahrhundert eine der zentralen Heraus-
forderungen. Das hat uns nicht zuletzt die Ebola-Epidemie in Westafrika wieder
gezeigt. Wie lassen sich Infektionskrankheiten am besten eindimmen? Was tun, wenn

Keime immer unempfindlicher gegen Medikamente werden? Was sind die besten
Praventionsstrategien? Diesen und anderen Fragen gehen die Forscherinnen und Forscher im Deutschen Zentrum

fiir Infektionsforschung nach.

Im Deutschen Zentrum fiir Infektionsforschung, kurz
DZIF, arbeiten seit 2012 mittlerweile etwa 300 Wissen-
schaftlerinnen und Wissenschaftler deutschlandweit
zusammen. In 32 universitiren und aufReruniversi-
taren Einrichtungen an sieben Standorten werden so
Forschungsaktivitiaten gebiindelt und Starken opti-
mal genutzt. Das DZIF ist eines von sechs Deutschen
Zentren der Gesundheitsforschung, die vom Bundes-
ministerium fir Bildung und Forschung (BMBF) zur
Erforschung der wichtigsten Volkskrankheiten initi-
iert wurden. Ziel der Deutschen Zentren ist, innovative
Forschungsergebnisse der biomedizinischen Grund-
lagenforschung schneller in priventive, diagnostische
und therapeutische Mafinahmen zu tiberfithren. Hier-

bei gilt: Neues Wissen soll moglichst schnell in die drzt-

liche Praxis gelangen.

Am DZIF gibt es neun Forschungsschwerpunkte. Dazu
gehoren beispielsweise die Erforschung von Tuberku-
lose, Malaria und HIV sowie von Krankenhauskeimen
und antibiotikaresistenten Bakterien (siehe Seite 23).
Ein Forschungsschwerpunkt widmet sich neu auftre-
tenden Infektionskrankheiten. Denn neue Infektions-
krankheiten treten meist unerwartet auf und erfor-
dern ein rasches Eingreifen, um eine Ausbreitung zu
verhindern. Hier entwickelt das DZIF Strategien, um
die Erforschung und Bekdmpfung neu auftretender
Viren zu beschleunigen - so auch im Falle von Ebola.

www.gesundheitsforschung-bmbf.de/de/
deutsche-zentren-der-gesundheitsforschung

Hier finden Sie im Internet weitere Informationen

zum DZIF und den weiteren Deutschen Zentren
der Gesundheitsforschung.

EO °
Hamburg/ Liibeck / Borstel

od Hannover / Braunschweig

Bonn / Kéln °°

i GieBen /Marburg / Langen

Heidelberg O

Tiibingen O
©— Miinchen

Das DZIF ist ein Zusammenschluss von mehr als 30 Forschungsein-
richtungen an sieben Standorten, die tiber die ganze Bundesrepublik
verteilt sind. Diese Verteilung bietet viele Vorteile: Den Forschenden
stehen etwa Infrastrukturen zur Verfligung, die in den Forschungs-
einrichtungen bereits vorhanden sind. Die standorttbergreifende und
interdisziplindre Zusammenarbeit universitarer und aueruniversitdrer
Forschungseinrichtungen ist somit gewéhrleistet.

Ein kurzfristiges Projekt war die Durchfiihrung einer
Phase-I-Impfstudie, an der die DZIF-Standorte Ham-
burg und Tibingen beteiligt waren. Mehr dazu lesen
Sie ab Seite 15.

Ansprechpartnerinnen:

Janna Schmidt und Karola Neubert

Deutsches Zentrum fiir Infektionsforschung e.V.
Pressestelle

Inhoffenstrafie 7

38124 Braunschweig

Tel.: 0531 6181-1154/-1170

Fax: 0531 6181-1153

E-Mail: presse@dzif.de

www.dzif.de
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HIV-Forschung:

Neuer Therapieansatz in Sicht?

Eine der bekanntesten Infektionskrankheiten unserer
Zeit ist die HIV-Infektion. Verursacher dieser erwor-
benen Immunschwiche ist das Humane Immundefi-
zienz-Virus HIV. Mittlerweile hat sich HIV Gber die
gesamte Welt ausgebreitet. Nach Angaben der Welt-
gesundheitsorganisation WHO sind weltweit etwa

35 Millionen Menschen mit HIV infiziert, fast 25 Mil-
lionen davon leben in Afrika stidlich der Sahara.

Weltweit sind rund 35 Millionen Menschen mit HIV infiziert.

,Die positive Nachricht ist: HIV-Infektionen sind seit
vielen Jahren gut behandelbar. Hierzulande haben
HIV-infizierte Menschen durch die modernen Medi-
kamente eine nahezu normale Lebenserwartung. In
den drmeren Liandern der Welt sieht das leider anders
aus. In einigen Staaten Afrikas ist Aids die haufigste
Todesursache, weil den Betroffenen unter anderem
der Zugang zu den noch teuren Medikamenten fehlt®,
sagt Professor Dr. Florian Klein, HIV-Forscher an der
Universitat zu Koln.

Die modernen antiretroviralen Medikamente kon-
nen die Vermehrung des Virus so stark unterdriicken,
dass es im Blut der Betroffenen haufig nicht mehr
nachweisbar ist. ,Dennoch sind die Viren weiterhin
im Korper vorhanden®, sagt Klein. , Einige infizierte
Zellen konnen das Virus tiber viele Jahre in sich tra-
gen, ohne zerstort zu werden.“ Aus diesem Reservoir
kann sich das Virus immer wieder reaktivieren. ,Erst
wenn es gelingt, auch diese ,schlafenden’ Viren auf-
zuwecken und zu bekdmpfen, wire eine Heilung der
HIV-Infektion moglich®, beschreibt Klein. Eine wei-
tere Herausforderung bei der Behandlung von HIV-
Infektionen ist, dass die Viren sehr schnell ihr Erbgut
verandern und so resistent gegen Medikamente wer-
den. Zudem miissen Betroffene fur eine erfolgreiche
Behandlung téglich mehrere Medikamente einneh-

men. Weltweit sind Forscherinnen und Forscher des-
halb auf der Suche nach neuen Praventions-, Behand-
lungs- und Heilungsmoglichkeiten fir HIV - auch am
Deutschen Zentrum fiir Infektionsforschung (DZIF).

Mit Antikérpern gegen HIV

Gemeinsam mit Professor Michel Nussenzweig und
seinem Team von der Rockefeller University in New
York und Professor Gerd Fatkenheuer vom Deutschen
Zentrum fiir Infektionsforschung am Standort Koln
versucht Klein, die HIV-Infektion mit breit neutrali-
sierenden Antikorpern zu behandeln. In einer kiirz-
lich veroffentlichten Arbeit testeten die Forscher in
einer ersten klinischen Studie die Vertraglichkeit und
Sicherheit des Antikorpers 3BBNC117 sowie dessen anti-
virale Aktivitit (Caskey and Klein et al., Nature 2015;
Scheid et al., Science 2011). Das Ergebnis: Der Antikor-
per wurde von allen Studienteilnehmenden gut vertra-
gen und konnte etwas gegen eine HIV-Infektion aus-
richten. ,Alle HIV-infizierten Patienten, die in unserer
Studie mit der hochsten Antikorperdosis behandelt
wurden, haben nach Gabe des Antikorpers einen deut-
lichen Abfall der Viruslast gezeigt “, erklart Klein.

Auf die Frage, was das Neue an dieser Behandlungs-
methode ist, erklart er: ,,Antikorper haben einen
anderen Wirkmechanismus als bisherige HIV-Medi-
kamente. Sie kdnnen das Virus bereits an der Ober-
fliche von Zellen angreifen und so eine Infektion ver-
hindern. Zudem konnen Antikorper mit den eigenen
Immunzellen interagieren. Wir gehen davon aus, dass
dadurch die Viren und wahrscheinlich auch virus-
infizierte Zellen effektiv vom eigenen Immunsystem
der Patienten angegriffen werden konnen.“

Die Forscherinnen und Forscher planen nun, diese
neue Generation einer antikorpervermittelten HIV-
Therapie weiter zu erforschen.

Der Antikorper 3BBNC117 wird als Infusion verabreicht.
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-Wir hoffen, die Impfstoffentwicklung zukiinftig
deutlich beschleunigen zu kénnen”
Impfung gegen Ebola - DZIF-Professorin Marylyn Addo im Interview

Die Forschung im Kampf gegen die Ebola-Epidemie ist einen groBen Schritt vorangekommen. Zwei von der
Weltgesundheitsorganisation WHO ausgewdhlte Impfstoffkandidaten werden derzeit in groR angelegten
Studien auf ihre Wirksamkeit hin untersucht. Die Hoffnung ist, die Bevolkerung in Westafrika dauerhaft vor der
todlichen Epidemie zu schiitzen. Auch Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler des Deutschen Zentrums fiir
Infektionsforschung (DZIF) haben maRgeblich zur Impfstofftestung beigetragen.

rVSV-ZEBOV - so heifit ein moglicher Impfstoff gegen
Ebola. Er wurde von der WHO f{ir eine beschleunigte
und koordinierte Testung ausgesucht. Innerhalb
weniger Wochen wurde rVSV-ZEBOV in vier paral-
lel durchgefiihrten klinischen Phase-I-Studien auf
seine Vertriglichkeit und Wirksamkeit hin unter-
sucht. In Hamburg und Genf (Schweiz) sowie in den
westafrikanischen Standorten Lambaréné (Gabun)
und Kilifi (Kenia) wurden insgesamt 158 freiwil-

lige gesunde Erwachsene mit ansteigenden Dosen
des Impfstoffkandidaten behandelt. In Deutschland
leitete die DZIF-Professorin Dr. Marylyn Addo am

Zur Person

Marylyn Addo ist Medizinerin und Infektiologin.

15 Jahre lang erforschte sie an der Harvard Medi-
cal School im US-amerikanischen Boston unter
anderem Aids-Viren und die Reaktionen unse-

res Immunsystems. Ende 2013 wurde sie als erste
DZIF-Professorin an das Hamburger Universitats-
klinikum Eppendorf berufen. Dort forscht sie zum
Thema ,Immunitdt und Pathogenese von neu auf-
tretenden Virus-Infektionen®.

Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf eine der
Studien. Im Interview erklart sie, wie wir uns zukiinf-
tig wappnen kénnen im Kampf gegen plétzlich auf-
tretende Infektionen.

Sie haben innerhalb kiirzester Zeit den Impfstoffkan-
didaten rVSV-ZEBOV in einer Phase-I-Studie getestet.
Normalerweise dauert so etwas viele Monate.

Marylyn Addo: Tatsichlich haben wir die Ergebnisse
gemeinsam innerhalb weniger Wochen erarbeitet.
Das hat nur funktioniert, weil sowohl die regulatori-
schen Behorden als auch die wissenschaftlichen
Teams Hand in Hand gearbeitet haben.

Sind Sie mit den Ergebnissen der klinischen Studie
zufrieden?

Ja, unsere Ergebnisse zur Vertriglichkeit und Sicher-
heit sowie zur Immunantwort auf den Impfstoff-
Kandidaten sind vielversprechend. Der Impfstoff
scheint in der Lage zu sein, das menschliche Immun-
system effektiv zu stimulieren. Unsere Studie hat
auch dazu beigetragen, eine optimale Impfdosis zu
ermitteln.

99 Wir sollten potenzielle Impfstoffe
zukiinftig ein Stiick weiterentwickeln
als bisher. ¢¢

Prof. Dr. Marylyn Addo

Kam es im Zusammenhang mit der Impfung zu
Nebenwirkungen?

Es gab keine schweren Nebenwirkungen. In einigen
Fillen kam es kurzzeitig zu leichtem Fieber. Das ist
aber nichts Ungewo6hnliches. In der Schweizer Studie



Newsletter Gesundheitsforschung G7 Spezial

Wie gut wird der Impfstoff von Menschen
in der afrikanischen Bevélkerung vertragen?

Um herauszufinden, wie der Impfstoffkandidat
rVSV-ZEBOV von der afrikanischen Bevolkerung
vertragen wird, wurde ein Teil der klinischen Stu-
die in Afrika durchgefiihrt. So auch in Lambaréné,
einer Stadt nur wenige Kilometer siidlich des Aqua-
tors inmitten des zentralafrikanischen Regenwal-
des im Staat Gabun. Koordiniert wurde die Studie

von Professor Dr. Peter Kremsner, Direktor am Tro-

penmedizinischen Institut der Universitat Tibin-
gen und Wissenschaftler im Deutschen Zentrum
fur Infektionsforschung, und gemeinsam mit Medi-
zinerinnen und Medizinern vor Ort durchgefiihrt.
»Erfreulicherweise wird der Impfstoff auch von
Menschen in der afrikanischen Bevolkerung gut
vertragen®, erklart Kremsner. ,Wir hoffen, dass der
Impfstoff auch tatsdchlich wirksam sein wird. Das
werden nun die nachfolgenden Studien zeigen.*

haben allerdings einige Probanden im Zusammen-
hang mit der Impfung Gelenkbeschwerden entwi-
ckelt. Warum genau, wissen wir bislang nicht. Den
Ursachen hierfiir wird nun weiter nachgegangen.

Die Gelenkbeschwerden waren fiir die Zulassungs-
behérde aber kein Grund, die weitere klinische Priifung
des Impfstoffes infrage zu stellen.

Nein. Die Testung geht nahtlos weiter. Die Ergebnisse
unserer Studien fliefen jetzt in weitere Studien ein,
in denen die ermittelten optimalen Impfdosen einge-

Eine Impfung gegen Ebola kénnte die Bevélkerung in Westafrika
dauerhaft vor der tédlichen Epidemie schiitzen.
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Gegen das Ebola-Virus gibt es méglicherweise demnéchst einen
Impfstoff.

setzt werden. In Guinea wird der Impfstoff bereits in
einer grofleren Phase-II/I1I-Studie getestet. Geimpft
werden dort die Kontaktpersonen von Ebola-Patien-
ten. Rund 10.000 Menschen sollen an dieser Testreihe
teilnehmen.

Um welche Art von Impfstoff handelt es sich bei rVSV-
ZEBOV?

rVSV-ZEBOV ist ein rekombinanter Lebendimpf-
stoff. Generell enthalten Lebendimpfstoffe vermeh-
rungsfihige Erreger, die aber abgeschwécht sind. Sie
erzeugen eine gute Immunitét, die in der Regel lange
anhilt. Bei r'VSV-ZEBOV handelt es sich um ein ab-
geschwichtes, gentechnisch verdndertes Vesikulires
Stomatitis-Virus, kurz VSV, das ein Oberflachenpro-
tein des Ebola-Virus triagt. Gegen dieses Protein soll
das Immunsystem der Geimpften dann Antikérper
bilden, die im Falle eines Kontakts mit dem Ebola-
Virus helfen sollen, die Krankheit zu verhindern. Tat-
sachlich wurde bei allen Studienteilnehmerinnen
und -teilnehmern das Immunsystem durch die ein-
malige Impfung dazu angeregt, solche spezifischen
Antikorper zu bilden.

Stimmt es, dass der Impfstoff schon zehn Jahre alt ist
und nicht weiterentwickelt wurde?

Ja, das stimmt. Aber dazu muss man sagen: Hétte ein
Forscher vor zehn Jahren gesagt, ich brauche einige
Milliarden Euro, um diesen Ebola-Impfstoff zu testen,
hitte man ihn moglicherweise fir verriickt erklart.
Denn die Ausbriiche waren bislang sporadisch und
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Ebola ist eine Zoonose. Das heift, Ebola hat ihren Ursprung im
Tierreich. Das Virus lebt beispielsweise in Flughunden und wird auch
von Tieren auf Menschen tbertragen.

lokal begrenzt. Niemand konnte vorhersagen, dass wir
es einmal mit so vielen Ebola-Infizierten zu tun haben
werden.

Was kénnen wir aus der Ebola-Epidemie fiir die Zukunft
lernen?

Wir sollten in Zukunft strategisch tiber zwei Dinge
nachdenken. Erstens ist es wichtig, Impfstoff-Platt-
formen zu entwickelt. Das nehmen wir im DZIF
bereits in Angriff. Denn das Prinzip vieler Impfstoffe
ist dhnlich. Oft nutzt man ein ungefihrliches Triger-
virus. Hier wird dann ein Proteinstiick von demjeni-
gen Virus eingebaut, gegen den der Impfstoff schiit-
zen soll. Mit einer Impfstoff-Plattform kann man sehr
schnell die genetische Sequenz eines neuen Erregers
in einen Trigervirus einbauen und so die Impfstoff-
entwicklung deutlich beschleunigen. Das wire ein
Ansatz.

Und Ihr zweiter Vorschlag?

Der zweite Ansatz ist, dass wir in der Zukunft stra-
tegisch dariiber nachdenken sollten, wie weit man
Impfstoffe entwickeln muss. Das heif3t, dass wir
potenzielle Impfstoffe zukiinftig schon ein Stiick
weiterentwickeln sollten. Dann kénnten wir im

Falle des Ausbruchs einer Infektionskrankheit viel
schneller handeln. Konkret bedeutet das, dass wir
fiir gewisse Erkrankungen - im kleinen Stil - zumin-

17

dest die Vertraglichkeit des Impfstoffes im Menschen
schon testen sollten. Damit man diese humanen
Daten nicht - wie jetzt im Falle von Ebola - erst wéh-
rend eines Ausbruchs erheben muss. So gewinnt man
Zeit. Fiir welche Erkrankungen man diese klinische
Testung vorantreibt, muss natiirlich gut iiberlegt sein
und entsprechend den begrenzten finanziellen Res-
sourcen abgewogen werden.

Ist die Gefahr von Ebola aus Threr Sicht gebannt?

Im Kampf gegen eine Infektionskrankheit sind die
letzten Meter die schwersten. Dann ist die grofie Angst
vorbei, und die notwendigen Mafinahmen werden
nicht mehr ganz so konsequent durchgesetzt. Eigent-
lich miisste man die Mafinahmen gegen Ebola jetzt
eher noch verschirfen.

Klar ist: Wir haben Ebola nicht im Griff, solang
wir nicht bei allen Neuinfizierten wissen, wo und
wodurch sie sich angesteckt haben.

Gibt es die Mdglichkeit, Ebola auszurotten?

Wir werden das Ebola-Virus nicht vollkommen aus-
rotten konnen. Denn Ebola ist eine Zoonose. Das
heifit, Ebola hat ihren Ursprung im Tierreich und wird
auch von Tieren auf Menschen tGbertragen. Das Virus
lebt beispielsweise in Flughunden und anderen Wild-
tieren. Im Gegensatz dazu gibt es Infektionserkran-
kungen, wie zum Beispiel die Masern, die ausschlief3-
lich von Mensch zu Mensch iibertragen werden. Diese
Krankheiten kann man ausrotten. Aber Erreger, deren
Reservoir ein Urwaldtier ist, wird man nicht ausrot-
ten kénnen.

Vielen Dank fiir das Gesprdch!

Ansprechpartnerin:

Prof. Dr. Marylyn Addo

Deutsches Zentrum fiir Infektionsforschung -
Emerging Infections

Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf

I. Medizinische Klinik und Poliklinik
Martinistrae 52

20246 Hamburg

E-Mail: m.addo@uke.de
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Antibiotika-Resistenzen

Kleine Erreger — grofde Gefahr

Antibiotika-Resistenzen im Fokus der Forschung

Seit der Entdeckung des Penicillins 1928 sind Antibiotika ein wichtiger Bestandteil bei der Behandlung von
bakteriellen Infektionskrankheiten. Inzwischen sind diese potenten Medikamente jedoch nicht mehr verlisslich
effektiv. Denn immer haufiger sind Bakterien gegen die gingigen Antibiotika resistent. Die Folge: Antibiotika wirken

nicht mehr.

Fir die Therapie bakterieller Infek-
tionen stehen heutzutage zahlrei-
che Antibiotika zur Verfiigung. Uber
ganz unterschiedliche Mechanis-
men hemmen sie das Wachstum von
Bakterien oder toten sie ab. Dabei
gilt: Je haufiger Bakterien mit einem
bestimmten Antibiotikum in Kon-
takt kommen, umso grofier ist die
Wahrscheinlichkeit, dass sie resis-
tent gegen dieses Antibiotikum wer-
den und das Medikament seine Wir-
kung verliert.

Entwickeln Bakterien Resistenzen
gegeniber verschiedenen Antibio-
tika, spricht man von multiresisten-
ten Keimen. Diese sind besonders
gefiahrlich. Thnen kénnen eine Viel-
zahl der bekannten Antibiotika kaum etwas anhaben.
Die Folge: langere und deutlich schwerere Krankheits-
verldufe, die sogar todlich sein kénnen. Besonders

in Krankenhiusern sind multiresistente Bakterien
immer haufiger ein Problem. Ein gefdhrlicher mul-
tiresistenter Krankenhauskeim ist zum Beispiel der
multi- oder methicillinresistente Staphylococcus
aureus, kurz MRSA. Mehr zu resistenten Kranken-
hauskeimen erfahren Sie im Interview mit Professor
Petra Gastmeier, Direktorin des Instituts fiir Hygie-
ne und Umweltmedizin der Charité - Universitats-
medizin Berlin, ab Seite 21. Welche moéglichen neuen

Ein Grund fiir die Zunahme resistenter Bakterien: Antibiotika werden zu oft und haufig unnétig
verschrieben und eingesetzt.

Behandlungsansitze es gegen resistente Kranken-
hauskeime gibt, lesen Sie ab Seite 23. Wo resistente
Bakterien auch im Alltag lauern kénnen, erfahren
Sie ab Seite 29.

Warum nehmen Antibiotika-Resistenzen zu?

Ein Grund fir die Zunahme resistenter Bakterien ist,
dass Antibiotika zu oft und haufig unnétig verschrie-
ben oder eingesetzt werden, nicht nur in der Human-,
sondern auch in der Tiermedizin. Hierdurch werden
die genetisch sehr anpassungsfihigen Bakterien regel-
recht darauf getrimmt, sich mit neuen Resistenzen
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gegen die Antibiotika zur Wehr zu setzen. Experten
sprechen von Selektionsdruck, denn resistente Bak-
terien haben im Antibiotika-Zeitalter einen evolutio-
ndren Selektionsvorteil. Die Bakterien sind hierbei
durchaus erfinderisch: Sie entwickeln immer neue
resistenzvermittelnde Gene. Diese Resistenzgene
enthalten die genetische Information fir zellulire
Mechanismen, mit denen Bakterien die Wirkung von
Antibiotika zunichtemachen kénnen. Hinzu kommt,
dass die eingesetzten Antibiotika nur Bakterien toten,
die nicht resistent sind. Resistente Bakterien hinge-
gen kdnnen sich ungestért und ohne Konkurrenz

zu anderen Bakterien vermehren. Mittlerweile weifd
man, dass resistente Bakterien auch tiber den Kon-
takt mit Tieren oder tiber tierische Lebensmittel auf
den Menschen tibertragen werden kénnen. Mehr zum
Thema multiresistente Bakterien und welchen Ein-
fluss die Tierzucht auf ihre Verbreitung hat, lesen Sie
ab Seite 26.

Forschung fiir wirksame Antibiotika

Die Forschung zum Kampf gegen Antibiotika-Resis-

tenzen ist ein Férderschwerpunkt des Bundesminis-
teriums fiir Bildung und Forschung (BMBF). Deshalb
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Wie Bakterien sich gegen Antibiotika

wehren kénnen

Ein bekanntes Beispiel fiir resistenzvermittelnde
Gene, mit denen Bakterien die Wirkung von Anti-
biotika zunichte machen kénnen, sind ,,Extended
Spektrum Beta-Laktamasen®, kurz ESBL. Das sind
spezielle von Bakterien gebildete Enzyme, die die
molekulare Struktur von vielen Antibiotika, bei-
spielsweise die der Penicilline, spalten kénnen. Die
Antibiotika werden damit unwirksam. Die geneti-
sche Information fiir diese ESBL-vermittelte Anti-
biotika-Resistenz liegt meist auf mobilen geneti-
schen Elementen, den Plasmiden. Diese konnen
zwischen Bakterien einer Art oder auch zwischen
Bakterien unterschiedlicher Arten ausgetauscht
werden, was zur raschen Ausbreitung ESBL-bilden-
dender Bakterien beitragt. Da ESBL-bildende Erre-
ger oft auch multiresistent sind, stehen fiir eine
erfolgreiche Therapie im Infektionsfall nur noch
wenige wirksame Antibiotika zur Verfigung.
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fordert das BMBF ein
weites Spektrum: von
den Grundlagen der Ent-
stehung von Resisten-
zen, ihrer Verbreitung
bis hin zur Entwicklung
neuer innovativer Thera-
pien. Zudem gilt: Um die
Wirksamkeit von Anti-
biotika moglichst lange
zu erhalten, stehen auch
die Vorbeugung von
Infektionskrankheiten
und der verantwortungs-
bewusste Umgang mit
Antibiotika im Mittel-
punkt der forschungspoli-
tischen Strategie.

-

Bereits 2008 hat das BMBF gemeinsam mit dem
Bundesministerium fir Gesundheit und dem Bun-
desministerium fiir Erndhrung und Landwirtschaft
die Deutsche Antibiotika-Resistenzstrategie (DART)
entwickelt und im Jahr 2015 aktualisiert und Giber-

www.gesundheitsforschung-bmbf.de/
_media/BMBF_Antibiotikaforschung

_barrierefrei.pdf

Einen kurzen Uberblick, warum Forschung fiir
wirksame Antibiotika so wichtig ist, bietet die
Broschiire ,Kleine Erreger — groRe Gefahr*.

A
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arbeitet (siehe auch Seite 26). Das BMBF trigt in ver-
schiedenen Forderinitiativen — national und inter-
national - zur Umsetzung dieser Strategie bei. Auf
nationaler Ebene leistet das Deutsche Zentrum fiir
Infektionsforschung, kurz DZIF, einen wichtigen
Beitrag (siehe Seiten 13 und 23). Ziele des DZIF sind
unter anderem, neue Strategien gegen die Ausbreitung
antibiotikaresistenter Bakterien zu entwickeln und
Wirkstoffkandidaten fiir neue Medikamente gegen
Infektionskrankheiten zu erforschen.

Welche linderiibergreifenden Aktivititen das Bun-
desforschungsministerium fiir die Bekampfung von
Antibiotika-Resistenzen unterstiitzt, erfahren Sie
auf Seite 24.

Die Weltgemeinschaft hat die Gefahr erkannt, die
von antibiotikaresistenten Keimen ausgeht. Es gilt
nun, dieser weltweiten Bedrohung gemeinsam

und entschlossen gegeniiberzutreten. Deshalb sind
Antibiotika-Resistenzen ein Schwerpunktthema der
deutschen G7-Présidentschaft 2015.

www.gesundheitsforschung-bmbf.de/de/
infektionen.php

Hier finden Sie im Internet weitere Informationen

zum Thema Infektionskrankheiten und Antibio-
tika-Resistenzen.
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Multiresistente Bakterien in der Klinik

»,Die wichtigste Priventionsmafinahme ist die hygienische
Handedesinfektion“ — Professorin Dr. Petra Gastmeier im Interview

Wer im Krankenhaus liegt, hofft auf Besserung. Doch regelmiRig erkranken Menschen an einer sogenannten
nosokomialen Infektion (griechisch: nosokomeion = Krankenhaus). Nicht selten sind die Erreger dieser

Infektionen resistent gegen die gangigen Antibiotika. In den letzten Jahrzehnten hat die Ausbreitung resistenter
Krankenhauskeime zugenommen. Dazu gehéren zum Bespiel der multi- oder methicillinresistente Staphyloccocus
aureus, kurz MRSA, der auf der Haut und in der Nase vorkommt, und vancomycinresistente Enterokokken, die im
Darm vorkommen. Uber Krankenhauskeime und ihre Resistenzen spricht Professorin Dr. Petra Gastmeier, Direktorin
des Instituts fiir Hygiene und Umweltmedizin der Charité — Universitatsmedizin Berlin, im Interview.

Frau Professorin Gastmeier, immer wieder erkranken
Patientinnen und Patienten im Krankenhaus an einer
Infektion. Wie hdufig passiert das?

Petra Gastmeier: Aus Studien wissen wir, dass statis-
tisch 3,5 von 100 Patientinnen und Patienten an einem
beliebigen Tag im Kran-
kenhaus eine im Kranken-
haus erworbene Infektion
haben. Pro Jahr erkran-
ken in Deutschland schét-
zungsweise 500.000 Men-
schen an nosokomialen
Infektionen.

Wo nisten diese Kranken-
hauskeime eigentlich?

Nosokomiale Infektions-
erreger gehoren zur nor-
malen Darmflora des
Menschen, sitzen auf der
Haut oder den Schleim-
hiuten. Sie machen erst dann krank, wenn sie in
Organe wie Harnblase, Lunge oder Blutkreislauf ein-
dringen, in denen diese Keime normalerweise nicht
vorkommen.

Petra Gastmeier ist Direktorin
des Instituts fir Hygiene und
Umweltmedizin der Charité -
Universitatsmedizin Berlin.

Wie steckt man sich im Krankenhaus an?

Meist sind es Kontaktinfektionen. Die Erreger befin-
den sich an Hinden der Behandelnden oder an Gegen-
stinden. Wenn Arzte oder das Pflegepersonal diese
Gerite bedienen oder die Patienten behandeln und die
Hinde nicht ausreichend desinfiziert wurden, kénnen
die Erreger tibertragen werden. Auflerdem dringen die
Erreger in den Korper der Patienten ein, wenn natiir-
liche Barrieren wie die Haut durchstoflen werden -

zum Beispiel wenn der Arzt einen Katheter in eine
grofle Halsvene schiebt. Eine weitere Eintrittspforte
fiir Erreger sind Urinkatheter. Mit dem Hochschieben
des Katheters gelangen korpereigene Keime von der
Schleimhaut in die Harnblase und kénnen dort eine
Harnwegsinfektion verursachen.

99 Die hygienische Hindedesinfektion
verhindert die Ubertragung von
multiresistenten Erregern. ¢¢

Prof. Dr. Petra Gastmeier

Eine weitere Moglichkeit fiir Erreger, in den Koérper
einzudringen, ist die Beatmung iiber einen Tubus,

der in die Luftréhre geschoben wird. Dabei konnen
Erreger wie Staphylococcus aureus aus dem Nasen-
Rachen-Raum in die unteren Atemwege wandern und
dort zu einer Lungenentziindung fiihren. Bestimmte
Eingriffe erh6hen das Risiko — zum Beispiel wenn
Chirurgen bei einer Operation einen grofien Schnitt

Pro Jahr erkranken in Deutschland schdtzungsweise 500.000 Men-
schen an Krankenhausinfektionen.
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Fur medizinisches Personal gilt: Hinde waschen und desinfizieren!
Das verhindert Infektionen in den Kliniken.

machen oder Organe mit natiirlich vorkommenden
Erregern wie den Darm 6ffnen miissen.

Welche Patientinnen und Patienten sind besonders
gefdhrdet, in der Klinik eine Infektion zu bekommen?

Eigentlich schwicht jede Krankheit das Immunsys-
tem. Besonders gefihrdet sind Menschen nach einer
Organtransplantation oder nach einer Knochenmark-
transplantation. Sie miissen Medikamente nehmen,
die das Immunsystem dampfen. Das schiitzt vor einer
Abstolung der verpflanzten Organe, erhoht aber das
Risiko einer Infektion. Auch eine Cortison-Therapie
hemmt die Abwehrbereitschaft.

Bestimmte Staphylokokken sind gegen die meisten
bekannten Antibiotika resistent - wie der methicillin-
resistente Staphylococcus aureus MRSA. Was kénnen
Arzte gegen multiresistente Keime tun?

Die wichtigste Praventionsmafnahme ist die hygie-
nische Hindedesinfektion, die die Ubertragung von
multiresistenten Erregern von einem zum anderen
Patienten verhindert. Finden Arzte einen MRSA-Erre-
ger bei einer klinischen Untersuchung eines Patienten,
ist das wie bei einem Eisberg. Man sieht nur die Spitze.
Sehr wahrscheinlich tragen noch andere Patienten
den Keim unentdeckt in sich — die dann aber nicht
entsprechend behandelt und isoliert werden. Deshalb
sollten alle Risikopatienten bereits bei der Aufnahme
in ein Krankenhaus auf multiresistente Erreger unter-
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sucht werden. Hierzu zihlen Patienten, die vorher
schon im Krankenhaus waren, oder chronisch Kranke
wie Diabetiker und Menschen mit offenen Wunden.

Woher stammen die multiresistenten Erreger?

Die meisten Patienten sind schon vorher medizinisch
behandelt worden und bringen den Keim mit in die
Klinik. Menschen, die lange Zeit gesund waren und
dann in ein Krankenhaus miissen, tragen solche Erre-
ger nur selten in sich.

Werden die resistenten Keime geradezu geziichtet, weil
in der Medizin zu viele Antibiotika eingesetzt werden?

Das kann man so pauschal nicht sagen. Trotzdem
macht es natiirlich Sinn, unnétige Antibiotika-
anwendungen zu verhindern. Denn die Medikamente
toten nur Bakterien, die nicht resistent sind. Keime,
die gegen das eingesetzte Antibiotikum resistent sind,
konnen sich hingegen ungestoért und ohne Konkur-
renz anderer Bakterien vermehren. So droht dem
Patienten eine Infektion mit den multiresistenten
Erregern. Abseits der Humanmedizin wird beispiels-
weise diskutiert, ob auch der Einsatz von Antibiotika
in der Tierhaltung zur Verbreitung der resistenten
Bakterien beitrégt.

Wie viele Infektionen im Krankenhaus liefien sich bei-
spielsweise durch verstdrkte HygienemafSnahmen ver-
hindern?

Ich schitze 30 Prozent. Das betrifft die Infektionen,
die durch Ubertragung der Erreger von einem Patien-
ten zum anderen zustande kommen. Die endogen
bedingten Infektionen, die von der kérpereigenen
Bakterienflora ausgehen, lassen sich kaum vermeiden.

Vielen Dank fiir das Gesprdch!

Ansprechpartnerin:

Prof. Dr. Petra Gastmeier

Charité - Universitdtsmedizin Berlin
Institut fir Hygiene und Umweltmedizin
Hindenburgdamm 27

12203 Berlin

Tel.: 030 8445-3680

Fax: 030 8445-3602

E-Mail: petra.gastmeier@charite.de
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Neuer Wirkstoff gegen Krankenhauskeime

Virenproteine bringen Bakterien zum Platzen

Spatestens seitdem drei Frithgeborene 2012 in einer Klinik in Bremen an resistenten Keimen gestorben sind, ist

die Gefahr der Antibiotika-Resistenzen in den Fokus der Offentlichkeit geriickt. Die WHO bezeichnet das weltweite
Auftreten von multiresistenten Erregern bereits als eine der grofRten Gefahren. Schatzungsweise 10.000 bis

15.000 Menschen sterben in Deutschland jahrlich an Infektionen durch Krankenhauskeime. Wissenschaftler um
den Mediziner Professor Becker haben nun ein neues effektives Mittel gegen einen der gefihrlichsten Vertreter
dieser Keime entwickelt. Ausgerechnet ein Virus liefert den entscheidenden Baustein.

Knapp ein Drittel der Bevolkerung tragt es stindig
in der Nase: das Bakterium Staphylococcus aureus.
,Das stellt zunichst keine Gefahr dar, es mussen erst
weitere Faktoren hinzukommen, die es dem Erreger
ermoglichen, eine Infektion zu verursachen®, sagt
Professor Dr. Karsten Becker vom Universitatsklini-
kum Minster. Erst wenn die Keime auf einen Men-
schen treffen, der abwehrgeschwicht ist oder dessen
schiitzende Hautbarriere etwa durch eine Operation
durchbrochen wurde, wird es gefahrlich. Es kann

zu lebensbedrohlichen Infektionen wie schweren
Wundinfektionen, Blutvergiftungen und Lungen-
entziindungen kommen. Diese werden in der Regel

mit Antibiotika behandelt. Doch der MRSA-Erre-
ger, eine Variante des Bakteriums, die etwa 15 bis
20 Prozent aller Staphylococcus aureus im Kranken-
haus ausmacht, ist resistent gegen die wirksamsten
Antibiotika. Allein dieser Krankenhauskeim ist in
Deutschland verantwortlich fiir etwa 14.000 Kran-
kenhausinfektionen im Jahr.

Virenprotein totet Krankenhauskeime

innerhalb kiirzester Zeit

Alternativen zu den herkdmmlichen Antibiotika-
therapien sind daher dringend notwendig. Nach den
Empfehlungen des Robert-Koch-Institutes werden

Schétzungen zufolge sterben jedes Jahr 10.000 bis 15.000 Menschen in Deutschland an Infektionen durch Krankenhauskeime.
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Risikopatienten bei der Einweisung ins Kranken-
haus auf MRSA getestet. Nach dem herkémmlichen
Verfahren werden sie bei positivem Befund isoliert
und mehrere Tage lang mit einem speziellen Anti-
biotikum behandelt, gegen das die Bakterien noch
keine Resistenzen ausgebildet haben. Ein Team aus
Forschern der Universititen Minster und Tubingen
setzt dagegen auf eine unkonventionelle Prophylaxe-
Methode bei der ihnen ein Virus zur Hilfe kommt.
Dieses als Bakteriophage (griechisch: ,bakterien-
fressend”) bezeichnete Virus produziert ein Protein,
das speziell Staphylococcus aureus angreift. ,Der neue
Wirkstoff totet die Bakterien in wenigen Minuten ab“,
erklart Becker. Ein wei-
terer Vorteil ist, dass das
Virusprotein ausschliefR-
lich den gefahrlichen Keim
angreift. Die natiirliche
Mikroflora in der Nase mit
ihren 200 Spezies bleibt
dabei im Gegensatz zu
einer Antibiotikatherapie
verschont.

Die schnelle Wirkweise
entlastet nicht nur den
Patienten, sondern beugt
auch einer weiteren Resis-
tenzbildung der Bakterien
vor. ,Das designte Molekiil
dockt an die Oberflache
des Staphylococcus aureus an und schneidet die Zell-
wand auf. In dem Bakterium herrscht im Vergleich
zur Umgebung ein starker Uberdruck, sodass bereits
ein kleines Loch sie wie einen Luftballon zum Platzen
bringt. Somit sterben die Bakterien, noch bevor sie
Resistenzen ausbilden kénnen®, erklart Dr. Wolfgang
Mutter von der Hyglos GmbH. Seine Firma hat den
Wirkstoff fiir dieses Forschungsprojekt entwickelt,
das im Rahmen des Férderschwerpunkts ,,Medizini-
sche Infektionsgenomik” vom Bundesministerium fir
Bildung und Forschung (BMBF) gefordert wurde.

Knapp ein Drittel der Bevél-
kerung tragt das Bakterium
Staphylococcus aureus in der
Nase.

Blick zuriick liefert neue Ansitze gegen
multiresistente Erreger

Die Idee, Viren gegen Bakterien einzusetzen, ist nicht
neu. Bereits vor der Entdeckung des Penicillins kamen
Bakteriophagen zum Einsatz, vor allem in der ehe-
maligen Sowjetunion. Bakteriophagen sind Viren, die

Infektionsforschung national und inter-
national - BMBF-Forderung im Bereich
Medizinische Infektionsgenomik

Mit der Entschliisselung des menschlichen
Genoms im Jahr 2000 wurde ein neues Zeitalter in
der biologischen und medizinischen Forschung
eingeldutet. Dank der Entwicklung neuartiger
Technologien ist es seitdem méglich, die wesent-
lichen in Lebewesen vorkommenden Molekiile in
einem Anlauf und mit beispielloser Spannweite zu
untersuchen. Bereits im Jahr 2001 hat das Bundes-
ministerium fir Bildung und Forschung (BMBF)
damit angefangen, den Einsatz solcher innovati-
ven Methoden im Bereich der Infektionsforschung
zu unterstiitzen. Im Rahmen nationaler und inter-
nationaler ForschungsmaRnahmen wie etwa der
»Medizinischen Infektionsgenomik“ und dem
,ERA-NET PathoGenoMics“ wurde unter ande-
rem das Erbgut von menschlichen Krankheitserre-
gern entschlisselt. Auf dieser Wissensbasis bauen
weitere FordermalRnahmen auf, mit dem Ziel, die
gewonnenen Erkenntnisse zu vertiefen und zum
Wohle des Menschen in Klinik und Wirtschaft zu
Uberfuihren. Mit der internationalen FérdermaR-
nahme ,Infect-ERA®, an dem das BMBF beteiligt
ist, wird seit 2012 ein breites Spektrum von For-
schungsthemen zu menschlichen Infektionskrank-
heiten unterstiitzt. Gemeinsames Ziel ist es, durch
ein erweitertes Verstandnis von Krankheitserre-
gern und deren Wechselwirkung mit dem Wirt ver-
besserte Ansatze der Pravention, Diagnose und
Behandlung von Infektionskrankheiten zu ermég-
lichen. Das BMBF fordert zudem Forschungsver-
biinde zu Krankheitserregern und Antibiotika-
Resistenzen, die von Tieren auf Menschen lber-
tragbar sind. Mehr dazu lesen Sie ab Seite 26.

Da die stetig voranschreitende Entstehung von
multiresistenten Erregern weltweit eine beson-
dere Herausforderung fir die Gesundheit darstellt,
beteiligt sich das BMBF speziell zu dieser Proble-
matik an einer internationalen Zusammenarbeit.
Seit 2012 biindelt die ,,Joint Programming initia-
tive on Antimicrobial Resistance (JPIAMR)“ die
Anstrengungen Deutschlands mit 18 anderen Lan-
dern, um umfassende und kreative Ansétze gegen
diese Bedrohung zu entwickeln.
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auf Bakterien als Wirts-
zellen spezialisiert sind.
Allerdings sind diese
Therapien in westlichen
Landern nie grof’flichig
zum Einsatz gekommen,
da sie auch einige Risi-
ken flr den Patienten ber-
gen. Bateriophagen koén-
nen Bakterien etwa zur
Produktion von Giftstof-
fen anregen. Auch fehlen
bisher nach heutigen wis-
senschaftlichen Standards
kontrolliert durchgefiihrte
Studien. Angesichts des
Kampfs gegen die wach-
sende Bedrohung durch
multiresistente Erreger
wird diese Behandlungs-
methode wieder interes-
sant. Das Forscherteam
um Becker nutzt lediglich
ein spezielles Protein des
Phagen, das nach den bisherigen Erkenntnissen keine
Nebenwirkungen hat und somit ungefahrlich ist.

Bakteriums.

Vision: Nasenspray gegen MRSA-Keime

Im néchsten Schritt soll der Wirkstoff in Zusammen-
arbeit mit Wissenschaftlern vom Deutschen Zen-
trum far Infektionsforschung (DZIF) fiir die klinische
Prifung vorbereitet werden. Dafiir stellt das DZIF
mehr als 1,5 Millionen Euro bereit. Die Forscher hof-
fen, dass der fertige Wirkstoff bereits in 15 Monaten
auf den Markt kommt. Ihre Vision: Der Patient wird
bei Ankunft in der Klinik mit einem Nasenspray oder

Elektronenmikroskopische Aufnahme einer geplatzten Bakterienzelle
nach zweiminutiger Einwirkzeit des Wirkstoffs.
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Elektronenmikroskopische Aufnahme von T4-Bakteriophagen auf der Oberfliche eines Escherichia-coli-

einer Salbe behandelt und kann anschliefRend ohne

die Gefahr einer MRSA-Infektion fiir sich oder einer
Ubertragung auf andere Patienten auf eine normale
Station verlegt werden.

Ansprechpartner:

Prof. Dr. Karsten Becker
Universitatsklinikum Miinster

Institut fiir Medizinische Mikrobiologie
Domagkstrafie 10

48149 Miinster

Tel.: 0251 83-55375

Fax: 0251 83-55350

E-Mail: kbecker@uni-muenster.de

Dr. Wolfgang Mutter, MBA

Hyglos GmbH

Am Neuland 3

82347 Bernried

Tel.: 08158 9060-201

Fax.: 08158 9060-210

E-Mail: Wolfgang.Mutter@hyglos.de
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Im Tierstall und auf dem Feld: Auch dort finden sich

multiresistente Keime

Forschungsverbund untersucht multiresistente Keime in der Landwirtschaft

In Krankenhiusern wei man: Mundschutz, Handschuhe und griindliches Hande-
waschen verringern die Ansteckungsgefahr. Schiitzen sollen diese HygienemaRnahmen
auch vor Keimen, bei denen Antibiotika nicht mehr wirken. Doch diese multiresistenten
Keime finden sich nicht nur im Krankenhaus. Eine aktuelle Studie aus Deutschland

zeigt, dass sie auch in der Landwirtschaft sehr weit verbreitet sind.

Bakterien sind tiberall. Sie haben lange vor dem ersten

Menschen die Erde besiedelt. Ohne sie konnten wir
nicht tiberleben. Oft bemerken wir sie aber erst, wenn
Sie uns schaden. Denn manchmal rufen sie ernste
Erkrankungen hervor. Dann kénnen wir dank Peni-
cillin und anderer Antibiotika die Keime bekdmp-
fen. Doch immer hiufiger bleiben diese Antibiotika
wirkungslos. Der Grund ist, dass Bakterien eigene
Abwehrmechanismen haben. Antibiotika werden
fir die Medizin entwickelt und dort auch bei Mensch
und Tier eingesetzt. Doch sie werden auch von vie-
len Organismen gebildet, um sich gegen Bakterien
zu schiitzen. Deshalb kénnen Bakterien in der Natur
auch schon Resistenzen gegen diese Antibiotika ent-
wickeln, ganz ohne menschliches Zutun. Manche
dieser Informationen kénnen sie sehr schnell unter-
einander austauschen und so mehrere Resistenzen
anhiufen: Sie werden multiresistent. Entziindun-
gen, die durch multiresistente Keime verursacht wer-
den, konnen fiir den Menschen gefidhrlich werden.
Allein in Europa wird die Zahl der Todesfélle durch
multiresistente Erreger auf jahrlich 10.000 bis 15.000
geschitzt.

Neue Bedrohung durch vielfiltigen Austausch?
Dabei kann jeder Mensch Triger multiresistenter
Keime sein. Nur, gesunde Personen bemerken das oft-
mals gar nicht, denn die resistenten Keime mischen
sich unter die normale Keimflora. Doch nicht nur
Menschen kénnen multiresistente Keime tragen und
weitergeben. Auch Tiere - und hier besonders land-
wirtschaftlich genutzte Tiere - konnen multiresis-
tente Keime tragen. Das erscheint zunachst nicht
weiter bedeutsam. Denn Bakterien sind haufig auf
ihre Wirte spezialisiert. Erreger, mit denen sich Tiere
anstecken, sind meist fiir Menschen ungeféahrlich.
Aber es gibt auch Bakterien, die ein weites Wirtsspek-
trum haben und auch den Menschen einschliefien.

Multiresistente Keime in einer typischen Laborschale. Im Labor
werden die Bakterien auf speziellen Nahrboden geziichtet. Aber auch
in unserer Umwelt wachsen multiresistente Keime.

Deshalb konnen tierische Erreger zuweilen fiir Men-
schen gefdhrlich werden. Fachleute sprechen von Zoo-
nosen.

Durch verschiedene Ubertragungswege kann ein sol-
cher Erreger die Barriere zwischen Tier und Mensch
tiberwinden. Ein Beispiel hierfiir sind Darmbakte-
rien, auch Enterobakterien genannt. Sie kdnnen durch
Tierkontakt, bei der Schlachtung oder iiber Tierkot,
den Stallmist, der als Diinger eingesetzt wird, in

die Umgebung und in die Lebensmittelkette und
letztendlich zum Menschen gelangen. Ein Problem
entsteht, wenn diese Enterobakterien sich vor thera-
peutisch besonders wichtigen Antibiotika schiit-

zen kénnen, das heif’t, wenn sie den Bauplan fiir
bestimmte Enzyme haben, die sogenannten Beta-
Laktamasen oder kurz ESBL. Denn ESBL spalten
Bestandteile bestimmter Antibiotika und lassen sie
so unwirksam werden.
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Aktuelle Ergebnisse zeigen: Auch Tiere - und hier besonders landwirt-
schaftlich genutzte Tiere — konnen multiresistente Keime tragen.

Der vom Bundesforschungsministerium geforderte
Forschungsverbund RESET untersucht unter ande-
rem, wie haufig und wo Enterobakterien, die ESBL
herstellen konnen, in der Landwirtschaft gefunden
werden. RESET steht fir ,,ESBL and (fluoro)quino-
lone RESistance in EnTerobacteriaceae®. Hier arbei-
ten Forschende aus den unterschiedlichsten Bereichen
zusammen. , Diese enge kooperative Zusammenarbeit
verschiedener Wissenschaftsdisziplinen, wie der Tier-
und Humanmedizin, aber auch der Naturwissen-
schaften und der Epidemiologie in Universititen und
der Bundesressortforschung, ist im internationalen
Vergleich einmalig*, sagt Professor Dr. Lothar Kreien-
brock. Er fiihrt das Institut fiir Biometrie, Epidemio-
logie und Informationsverarbeitung an der tierdrztli-
chen Hochschule in Hannover und leitet das Projekt
RESET.

Multiresistente Keime im Tierstall

Die ersten Studienergebnisse in landwirtschaftli-
chen Betrieben in ganz Deutschland haben viel
Aufmerksamkeit erlangt: In jedem von insgesamt

34 untersuchten Betrieben der Hihnchenmast wur-
den ESBL-bildende Enterobakterien gefunden. Bei
Schweine- und Rindermastbetrieben waren es nur
geringfligig weniger, aber auch hier konnten bei fast
jedem Betrieb ESBL-bildende Darmbakterien nachge-
wiesen werden (85 Prozent bei Schweinen und 80 Pro-
zent bei Rindern). Selbst in Betrieben, in denen die
Tiere nur mit geringen Antibiotikamengen oder gar
nicht behandelt wurden, lieRen sich resistente Keime
finden.
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Zoonosen: Sprung zwischen Tier und Mensch

Unter Zoonosen verstehen Wissenschaftlerinnen
und Wissenschaftler Krankheiten, die zwischen
Tieren und Menschen tbertragen werden kénnen.
Immer wieder tauchen neue Erreger, beispiels-
weise Viren, auf, die neben Tieren auch Menschen
infizieren kénnen. Ein Beispiel ist die Vogelgrippe.
Auch die Infektionskrankheit Ebola ist eine Zoo-
nose (siehe Seite 15). Steht das humane Immunsys-
tem der neuen Herausforderung machtlos gegen-
iber, konnen Zoonosen sich rasch ausbreiten.
Experten schatzen, dass mehr als die Halfte aller
bekannten Erreger, die Infektionen beim Menschen
ausldsen, zwischen Tier und Mensch tibertragen
werden.

Das Bundeskabinett hat schon 2006 eine For-
schungsvereinbarung zu Krankheitserregern
beschlossen, die von Tieren auf Menschen ber-
tragbar sind. Beteiligt sind die Bundesministerien
fur Erndhrung und Landwirtschaft (BMEL), fir
Bildung und Forschung (BMBF) und fiir Gesund-
heit (BMG). Durch verbesserte Zusammenarbeit
von Veterinarmedizin und Humanmedizin soll die
Ubertragung von Erregern vom Tier auf den Men-
schen gemeinsam erforscht werden. Das BMBF for-
dert seit Juli 2007 13 interdisziplindre Forschungs-
verblinde zu zoonotischen Infektionskrankheiten.
2008 wurde die Nationale Forschungsplattform fir
Zoonosen eingerichtet. Sie wird ressortiibergrei-

fend von den drei genannten Ministerien getragen.

Dabei zeigte sich, dass die multiresistenten Keime
nicht nur in den Tieren selbst zu finden sind, sondern
dass sie sich auch im Tierstall und in der Umgebung
nachweisen lassen.

In speziellen Untersuchungen wurde daher prapa-
rierte Giille experimentell als Diinger auf die Felder
aufgetragen. Danach fanden sich in den Béden und
den Gemiisepflanzen sowohl Riickstinde von Anti-
biotika als auch multiresistente Enterobakterien.

»Noch wissen wir nicht, ob durch die Verbreitung der
multiresistenten Bakterien in der Landwirtschaft
tatsachlich ein Gesundheitsrisiko fiir die Verbrau-
cher entsteht*, sagt Kreienbrock. Der Forschungsver-
bund fand bei menschlichen Enterobakterien auch
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ESBL bildende Stimme. Die Wissen-
schaftlerinnen und Wissenschaftler
gehen davon aus, dass dies derzeit
bei ungefahr sechs Prozent der All-
gemeinbevolkerung der Fall ist. Die
gefundenen Keime stimmen aller-
dings nur in Teilen mit denen aus
der Landwirtschaft tiberein, sodass
die GrofRenordnung der Ubertra-
gung von Tiere auf Menschen, aber
auch von Menschen auf Tiere derzeit
noch nicht endgiiltig bewertet wer-
den kann.

sunsere Ergebnisse zeigen aber auch,
dass es bereits jetzt sinnvoll ist, Maf3-
nahmen zu ergreifen, die zum Bei-
spiel die hygienische Situation ver-
bessern, um Resistenzentstehung
und -verbreitung zu vermindern®, so Kreienbrock.

Schnellere und einheitliche Nachweismethode
Ein erster Schritt ist schon getan: International hat
der Forschungsverbund dazu beigetragen, dass die

Gemeinsam gegen multiresistente Keime:

DART

DART steht fiir ,Deutsche Antibiotika-Resistenz-
strategie®. Es ist eine gemeinsame Strategie des
Bundesministeriums fiir Gesundheit (BMG), des
Bundesministeriums flir Erndhrung und Landwirt-
schaft (BMEL) und des Bundesministeriums fur
Bildung und Forschung (BMBF). Eine erste Stra-
tegie wurde bereits in 2008 verabschiedet und in
den folgenden Jahren umgesetzt. Das Ziel: Ent-
stehung und Ausbreitung von Antibiotika-Resis-
tenzen zu verhindern. Die DART 2020 setzt diese
Anstrengungen nun in mehreren Arbeitsgebieten
verstarkt fort. Das BMBF fordert entsprechende
Forschungsbereiche in der Human- und Veterinar-
medizin und bringt interdisziplindre Forschungs-
vorhaben voran, von der Grundlagenforschung zur
Resistenzentstehung und -verbreitung bis hin zur
Entwicklung neuer Diagnostika und Arzneimittel.
Eine Broschiire zu DART2020 finden Sie im Inter-
net unter www.bmg.bund.de/presse/pressemit-
teilungen/2015-02/dart-2020.html.
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Noch ist unklar, ob durch die Verbreitung multiresistenter Bakterien in der Landwirtschaft
tatsachlich ein Gesundheitsrisiko fiir die Verbraucherinnen und Verbraucher entsteht.

Methode zum Nachweis und zur Charakterisierung
von ESBL-Resistenzen vereinheitlich wurde. Die

vom RESET-Verbund etablierte Methode wurde vom
gemeinschaftlichen Referenzlabor fiir Antibiotikare-
sistenz gepriift und wird nun fiir die in der gesamten
EU verpflichtend durchzufiihrenden Untersuchun-
gen empfohlen. Geholfen hat dabei die internationale
Vernetzung der beteiligten Wissenschaftlerinnen und
Wissenschaftler. Auch die gemeinsam geschaffenen
Datenbanken erleichtern den Wissensaustausch und
die Charakterisierung resistenter Bakterienstimme.

,Wir haben nunmehr die Grundlage geschaffen,
zuklinftig im Detail zu untersuchen, welche Gefahr
von diesen multiresistenten Keimen ausgeht und wie
hoch das Risiko fiir den Menschen ist®, sagt der Ver-
bundleiter.

Ansprechpartner:

Professor Dr. Lothar Kreienbrock
Institut fiir Biometrie, Epidemiologie
und Informationsverarbeitung
Tierarztliche Hochschule Hannover
Biinteweg 2

30559 Hannover

Tel.: 0511 953-7950

Fax: 0511 953-7974

E-Mail: lothar.kreienbrock@tiho-hannover.de
http://reset-verbund.de
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Multiresistente Erreger in Lebensmitteln

Viele Fleischprodukte sind belastet

() H I CA R E gesu ndheitsregion Ostseekliste
Alti bi i

indnis gegen multi 1te Bakterien

Multiresistente Bakterien stellen eine wachsende Bedrohung fiir den
Menschen und unser Gesundheitssystem dar. Sie sind vor allem als

Verursacher von Krankenhausinfektionen gefiirchtet. In Mecklenburg-Vorpommern nimmt eine Initiative die
gefihrlichen Erreger ins Visier und ist dabei auch in den Fleischregalen der Supermirkte fiindig geworden.

Der Begriff ,multiresistente Erreger” tl
ofter in den Medien auf, meist ver- '
bunden mit Krankenhausinfektio-

sich um Bakterien, die gegen meh- : :,

rere Antibiotika resistent sind. Die f
tionen mit diesen Bakterien nur |

schwer oder gar nicht behandelt e,
Betroffenen sind oftmals schwer.

Nicht selten verlaufen solche Infek-

taucht seit einigen Jahren immer

nen. Bei diesen Erregern handelt es
Resistenzen fithren dazu, dass Infek- ~
werden konnen. Die Folgen fiir die

tionen sogar todlich.

Neue Forschungsansitze
erforderlich

Es besteht deshalb ein hoher Bedarf
an neuen Produkten und Konzepten, um neue Resis-
tenzen zu vermeiden, die vorhandenen Resistenzen

zu umgehen und deren Ausbreitung einzuddmmen.
Hierzu unterstiitzt das Bundesforschungsministe-
rium das Modellvorhaben ,HICARE - Aktionsbiindnis
gegen multiresistente Bakterien“. HICARE ist eine von
insgesamt fiinf geférderten ,Gesundheitsregionen der
Zukunft“ in Deutschland. Das Projekt ist daher auch
unter dem Synonym ,,Gesundheitsregion Ostseekiiste”
bekannt. Das Ziel von HICARE ist es zu verhindern,
dass sich multiresistente Erreger weiter ausbreiten.
Hierzu werden unter anderem standardisierte Inter-
ventionen entwickelt, die unmittelbar in das Gesund-
heitssystem {iberfiihrt werden sollen. Diese regional
im dufiersten Nordosten von Deutschland entwickel-
ten Interventionen im Kampf gegen multiresistente
Erreger konnen Vorbild fir den Rest der Republik

sein und anschliefiend deutschlandweit umgesetzt
werden.

Lebensmittel im Visier

In der Gesundheitsregion HICARE beleuchten die For-
scherinnen und Forscher den Umgang mit multiresis-
tenten Erregern stets aus mehreren Richtungen. Dass

Bakterienkultur beim Test auf Antibiotika-Resistenz.

ein verdnderter Blickwinkel schnell neue Erkennt-
nisse an den Tag bringen kann, zeigt eine aktuelle Stu-
die der Universititsmedizin Greifswald. Die Arbeits-
gruppe um Professor Dr. Ivo Steinmetz am Friedrich
Loffler Institut fir Medizinische Mikrobiologie hat
sich mit multiresistenten Erregern in Lebensmitteln
beschiftigt. ,Zwar ist das Thema ,Antibiotika in der
Tierzucht und in Lebensmitteln nicht gdnzlich neu.
Die Rolle von Nahrungsmittelketten bei der Verbrei-
tung von multiresistenten Bakterien ist aber bisher
unzureichend untersucht und moglicherweise unter-
schitzt worden®, sagt Steinmetz. So gibt es bislang
kaum Erkenntnisse, welche Ubertragungsméglichkei-
ten und Gefahren hier fiir die Menschen bestehen.

Resistente Bakterien in Fleischprodukten

Die Arbeitsgruppe um Steinmetz befasst sich bereits
seit mehreren Jahren mit dem Thema. In fritheren
Studien wurde eine zum Teil erhebliche Belastung von
Hiihnerfleisch mit multiresistenten Erregern wissen-
schaftlich dokumentiert. ,In unserem laufenden Pro-
jekt haben wir das Spektrum auf weitere handelstibli-
che Fleischprodukte ausgedehnt, etwa auf Puten- und
Schweinefleisch®, erklart Steinmetz. Fiir die Studie
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In bis zu jeder zweiten Gefliigel- und Schweinefleischprobe wurden
multiresistente Erreger nachgewiesen.

wurden 400 Gefliigel- und Schweinefleischproben in
Berlin und Greifswald gekauft und im Labor unter-
sucht. Hierbei handelte es sich sowohl um abge-
packte wie auch um frische Waren. Das Ergebnis hat
auch Steinmetz Giberrascht: , In bis zu jeder zweiten

Wirksame Konzepte in die Praxis iiberfiihren

Das Bundesforschungsministerium férdert insge-
samt fiinf Gesundheitsregionen. Sie bringen Exper-
tinnen und Experten aus medizinischer Forschung,
Entwicklung und Gesundheitsversorgung in einer
Region zusammen. Hierdurch sollen Innovatio-
nen fiir das Gesundheitssystem entwickelt werden,
die das Potenzial haben, sich auf ganz Deutsch-
land Ubertragen zu lassen. Die Gesundheitsregion
HICARE befasst sich mit dem Thema Antibiotika-
Resistenz bei Bakterien. Neben den beiden Uni-
versitatskliniken in Greifswald und Rostock sind
rund 40 weitere Partner involviert. Die Spannbreite
reicht hierbei von kleineren Kreiskrankenhdusern
und Reha-Zentren bis hin zu globalen Pharma-
unternehmen. Gleichzeitig sind mehrere Kranken-
kassen sowie das Landesamt fiir Gesundheit und
Soziales Mecklenburg-Vorpommern eingebun-
den. Gemeinsam werden beispielsweise Hygiene-
leitfaden fur Kliniken erarbeitet, die von anderen
Einrichtungen Gibernommen werden sollen. Fiir
alle Forschungs- und Anwendungsgebiete werden
daher auch Verwertungsstrategien entwickelt. So
soll ein effizienter Transfer in die Praxis und damit
in die alltdgliche Gesundheitsversorgung erreicht
werden.
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Probe konnten wir unmittelbar nach dem Kauf multi-
resistente Erreger nachweisen. Das ist mehr, als wir
erwartet haben.“ Aber was bedeutet das nun fir den
Verbraucher? Besteht hier eine akute Gefahr? Hier
relativiert der Wissenschaftler: ,Wir wissen nicht, wie
hoch die Ubertragungswahrscheinlichkeit von Bak-
terien iber kontaminierte Lebensmittel auf den Men-
schen ist. Auch die medizinische Bedeutung unseres
Befundes ist bislang nicht klar. Das ist ein wichti-

ges Thema laufender Untersuchungen.” Erwiesen ist
damit vorerst nur, dass entsprechende Keime in den
Produkten vorhanden sind. Dennoch ist dies eine
duflerst wichtige Erkenntnis, denn sie macht eines
ganz klar: Die Lebensmittelkette ist bei der Verbrei-
tung von multiresistenten Erregern bislang nicht
ausreichend im Fokus der Forschung gewesen. ,Dies
gilt nicht nur fir Fleischprodukte, sondern auch fiir
andere Nahrungsmittel, etwa Gemiise. Hier brauchen
wir unbedingt weitere Erkenntnisse, um die Sachlage
bewerten zu kénnen®, resimiert Steinmetz.

Mit dem Ziel, multiresistente Krankenhauskeime einzuddmmen,
erarbeiten Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler der Gesund-
heitsregion HICARE unter anderem Hygieneleitfaden fur Kliniken.

Ansprechpartner:

Prof. Dr. Ivo Steinmetz
Universitatsmedizin Greifswald
Friedrich Loeffler Institut fiir
Medizinische Mikrobiologie
Martin-Luther-Strafle 6

17475 Greifswald

Tel.: 03834 865587

Fax: 03834 865561

E-Mail: steinmetz.ivo@uni-greifswald.de
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