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Obwohlin der Schweiz vergleichsweise wenig Antibiotika in der Humanmedizin eingesetzt werden
und die Verbrauchszahlen in der Veterindrmedizin seit 2008 stetig sinken, werden auch hierzulan-
de Resistenzen in der aquatischen Umwelt beobachtet. Dieser Artikel stellt Fallstudien zur Ver-
breitung von Antibiotikaresistenzen in Abwasser und Fliessgewdssern in der Schweiz und daraus
resultierende Risiken vor. Es wird diskutiert, inwiefern neuartige Technologien in der Abwasser-
behandlung (0zonung, Ultrafiltration) diese biologischen Verunreinigungen reduzieren kénnen.
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RESUME

RESISTANCES AUX ANTIBIOTIQUES DANS LE CYCLE DE L'EAU -

APERCU DE LA SITUATION EN SUISSE

Les bactéries résistantes aux antibiotiques apparaissent principa-
lement |a oU les antibiotiques sont utilisés massivement: dans les
hopitaux, les villes, I’agriculture intensive et I'industrie pharmaceu-
tique. A partir de ces sources, les bactéries résistantes pénetrent,
avec les antibiotiques et autres impuretés, dans les eaux usées
communales, ou méme directement dans I’environnement. Bien
que la médecine humaine suisse utilise moins d’antibiotiques
que celle d’autres pays et que les chiffres de la consommation
en médecine vétérinaire baissent constamment depuis 2008, on
constate également des résistances dans I’environnement aqua-
tique de notre pays. Les stations d’épuration communales rédui-
sent certes fortement le nombre de bactéries résistantes, mais
elles n’en constituent pas moins une source de résistances pour
I’environnement. En Suisse, des installations de nettoyage supplé-
mentaires pour I’élimination des micropolluants vont désormais
étre aménagées d’ici 2040 dans certaines stations d’épuration.
L'ozonation et le traitement au charbon actif en poudre sont par-
ticulierement appropriés ici. Lozonation est également un sys-
téme de désinfection efficace, et il est probable qu’elle permettra
de désactiver également les germes résistants. Des études de
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EINLEITUNG

ANTIBIOTIKA - HERKUNFT UND WIRKPRINZIP

Kaum ein anderes Ereignis hat die moderne Medizin so revo-
lutioniert wie die zuféllige Entdeckung des Penicillins durch
Alexander Fleming in den spiten 1920er Jahren. Ein Wunder-
und Allheilmittel natiirlichen Ursprungs, denn ein Schimmel-
pilz produziert die Substanz, die bakterielle Infektionen erfolg-
reich bekdmpft. Auch viele der spiter entdeckten Wirkstoffe
wurden aus Pilzen oder harmlosen Bodenbakterien isoliert.
Noch bevor Penicillin in die medizinische Praxis eingefiihrt
wurde, kamen aber bereits die rein synthetischen Sulfonamide
zum Einsatz. Heutzutage sind sowohl natiirliche, modifizierte
oder halb-synthetische als auch verschiedenste voll-syntheti-
sche Antibiotika im Einsatz.

Grundsitzlich beruht die Wirkungsweise von Antibiotika auf
der Hemmung von bakteriellen zellularen Prozessen, ohne da-
bei jedoch dem infizierten Patienten oder Tier zu schaden. Meist
toten Antibiotika Bakterien nicht direkt ab, sondern hemmen
lediglich ihr Wachstum und ihre Vermehrung. Dadurch wird
dem Immunsystem ein Zeitvorteil verschafft, um die Erreger
selbst erfolgreich zu bekdmpfen.

*Kontakt: helmut.buergmann@eawag.ch



RESISTENZ - DIE ANTWORT AUF MASSIVEN
ANTIBIOTIKAEINSATZ

Da es sich bei vielen Antibiotika um na-
tiirliche Substanzen handelt, gibt es auch
in der Natur weit verbreitete Schutzme-
chanismen. Zudem macht, wie bei vielen
anderen Substanzen auch, die Dosis das
Gift: In sehr geringen Konzentrationen
fungieren Antibiotika oder Molekiile
mit ahnlichen Strukturen vermutlich
als Signalmolekiile in der bakteriellen
Kommunikation, und manche Resistenz-
mechanismen haben ihren Ursprung in
zelluldaren Funktionen zur Verarbeitung
dieser Signale. Wieder andere basieren
auf unspezifischen Schutzfunktionen
der Zelle gegen Fremdstoffe. All diese
Mechanismen existierten in Umweltbak-
terien schon lange vor der Entdeckung
der Antibiotika durch den Menschen [1].

dabei die Entstehung von multiresisten-
ten Bakterien (MRB), die gegen mehrere
verschiedene Antibiotika Resistenzen
erworben haben.

Die genetischen Prozesse, welche diese
Anpassung von Bakterien unter hohem

selektivem Druck ermoglichen, sind sehr
vielfaltig und komplex (Fig. 1). Sie umfas-
sen sowohl die Entstehung von Antibio-
tikaresistenzgenen (ARG) in Krankheits-
erregern durch Mutation als auch deren
Mobilisierung und Austausch zwischen

Muolekulare Prozesse der Neuentstehung und
Verbreitung von Resistenzen in Bakterien
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Fig. 1 a) Uberblick iiber molekulare Prozesse in Bakterien, die zur Bildung und Entstehung von
Resistenzen beitragen (linke, hellblaue Seite) und durch selektiven Druck durch Anti-
biotika (unterschiedlich stark in verschiedenen Kompartimenten, rechte Seite) gefér-
dert werden. Der Vorrat an Resistenzgenen in natiirlichen Bakteriengemeinschaften ist
weitaus grésser als die bis heute in Krankheitserregern nachgewiesenen Resistenzen.

b) Bekannte (—) und vermutete (- -) Ubertragungsrouten von ARG zwischen verschiede-

HGT: horizontaler Gentransfer nen Kompartimenten im Wasserkreislauf

Ubertragung von genetischer Infor-

Bakterienarten.

a) Apergu de processus moléculaires dans les bactéries, contribuant a la formation et a
mation zwischen l'apparition de résistances (page jaune et bleu clair) et favorisés par la pression sélective
Bestimmte Strukturen in der Gensub-
stanz, sogenannte mobile genetische
Elemente, z.B. Plasmide, werden be-

sonders leicht Ubertragen.

d’antibiotiques (d’intensités différentes dans les différents compartiments, a droite). La
réserve de genes de résistance dans les populations naturelles de bactéries est bien plus
importante que les résistances identifiées jusqu’ici dans les agents pathogénes.

b) Voies de transmission connues (—) et supposées (- -) de GRA entre différents comparti-

ments du cycle de I'eau



verschiedenen Bakteriengruppen durch sogenannten horizonta-
len Gentransfer (HGT) (vgl. Fig. 1a). Lange Zeit glaubte man, dass
diese Prozesse nur dort stattfinden, wo Antibiotika verabreicht
werden, also z. B. im Patienten selbst. Inzwischen gibt es zuneh-
mend Hinweise, dass auch niedrige Konzentrationen von Anti-
biotika, wie sie beispielsweise in Abwasser und Abféllen aus
der Landwirtschaft oder in belasteten Oberflichengewassern
zu finden sind, selektiv wirken und HGT stimulieren kénnen
[2, 3]. Inwieweit ARG aus harmlosen Umweltbakterien die Re-
sistenzentwicklung von Krankheitserregern beeinflussen, lasst
sich nach wie vor nur schwer abschitzen (Fig. 1b). Fest steht
aber, dass verschiedene Resistenzmechanismen urspriinglich
aus Umweltbakterien stammen [4], und dass das Reservoir von
potenziellen Resistenzgenen in Umweltbakterien schier uner-
schopflich ist. Ebenfalls ist klar, dass es Prozesse gibt, die eine
Mobilisierung dieser Gene und deren Verbreitung in mensch-
lichen und tierischen Darmbakterien, oder auch pathogenen
Bakterien moglich machen und die durch unseren Umgang mit
Antibiotika gefordert werden (Fig. 1a).

GERINGER ANTIBIOTIKAEINSATZ IN DER SCHWEIZ

Der Antibiotikaverbrauch in der Schweiz ist im europédischen
Vergleich mit 8,5 tdglichen Dosen pro 1000 Einwohner bei der
ambulanten Behandlung relativ gering [5]. Allerdings gibt es
ausgepragte regionale Unterschiede: So ist der Pro-Kopf-Ver-
brauch im stidwestlichen Teil hoher als im Nordosten [6].

Bei den im Spital verabreichten Antibiotikamengen liegt die
Schweiz im europdischen Mittelfeld, wobei der Verbrauch im
Tessin am hochsten ist [7]. Auf die Veterindrmedizin entfie-
len 1997 etwa zwei Drittel des Gesamtverbrauchs der Schweiz
(90t) [8]. Laut ARCH-Vet-Bericht [9] sind die Verkaufszahlen in
der Tiermedizin zwar riicklaufig (2014: ~49t; 2008: 73t). Al-
lerdings steigt die Anwendung von Reserveantibiotika der Hu-
manmedizin im veterindrmedizinischen Bereich - als Beispiel
wire etwa der zunehmende Einsatz von Fluorochinolonen in
der Hiihnermast zu nennen [10]. Ausserdem machen prophy-
laktische Einsatze von Antibiotika in Futtermischungen noch
immer zwei Drittel des Antibiotikaverbrauchs in der Tierme-
dizin aus [10].

Obwohl die Schweiz im Vergleich zu ihren europdischen Nach-
barlandern bislang eine geringe Haufigkeit von Infektionen mit
MRB aufweist [11, 12], zeigen sich auch hier z.T. besorgniser-
regende Tendenzen: So sind Resistenzen gegen bedeutsame
Antibiotika wie Penicilline und Cephalosporine aller Generati-
onen (durch Beta-Laktamasen mit erweitertem Wirkspektrum
[ESBL]) als auch gegen Fluorochinolone bei infektiosen Darm-
bakterien wie E. coli und Klebsiella pneumonieae auf dem Vor-
marsch. Immerhin scheint die Zunahme von Infektionen mit
methicillin-resistenten Staphylococcus aureus (MRSA) zumin-
dest in den Spitdlern durch gutes Hygienemanagement gebro-
chen [13]. MRSA nimmt jedoch in der Schweinemast deutlich
zu, wodurch wiederum die Durchseuchung (Besiedelung ohne
Infektion) des in Mastbetrieben arbeitenden Personals mit sol-
chen Erregern ansteigen konnte [9]. Als Reaktion auf die Resis-
tenzentwicklung fordert die Eidgendssische Fachkommission
fiir Biologische Sicherheit (EFBS) fiir die Schweiz ein Verbot von
Antibiotika in der Tierzucht. Ausserdem wurde unter Federfiih-
rung des Bundesamtes fiir Gesundheit eine Strategie zur Be-
kdmpfung von Antibiotikaresistenzen (StAR, 2015) entwickelt
und im November 2015 vom Bundesrat verabschiedet.

KLARANLAGEN - BARRIEREN ODER HOTSPOTS?

KONVENTIONELLE ABWASSERREINIGUNG

Infolge der Verabreichung von Antibiotika werden sowohl die
Substanzen selbst als auch resistente Bakterien von behandelten
Personen oder Tieren ausgeschieden. Auch nach der Anwendung
verbleiben resistente Bakterien im Darm. Daher sind nicht nur
Spitalabwasser und tierische Ausscheidungen aus intensiver
Landwirtschaft stetig mit hohen Konzentrationen resistenter
Bakterien belastet, sondern auch kommunale Abwaisser. Die Re-
duzierung von MRB und mobilen ARG wurde in einer Studie im
Auftrag des BAFU! mit 13 Abwasserreinigungsanlagen (ARA)
untersucht, welche z. T. Spitaler oder pharmazeutische Industrie
im Einzugsgebiet hatten.

EINTRAGE AUS SPITALERN UND PHARMAZEUTISCHER INDUSTRIE
Dass der Anteil von MRB und mobilen ARG im Spitalabwasser
sehr viel hoher ist als in kommunalem Abwasser, konnte bereits
in einer fritheren Studie gezeigt werden [9]. Zumeist betragt der
Anteil von Spitalabwasser am gesamten stadtischen Abwasser-
volumen aber weniger als 1% und wird daher meist als vernach-
lassigbar eingestuft. In unserer aktuellen Studie wurde bei der
Untersuchung von 13 Schweizer kommunalen ARA mit einem
relativ hohen Spitalabwasseranteil (48-55 Betten pro 1000 Ein-
wohner, n = 3) ein signifikant erhhter Anteil von Bakterien mit
Multiresistenz gegen Sulfametoxazol/Trimetoprim und Tetra-
zyklin (S/T/T) gefunden. Andere Resistenzparameter zeigten
allerdings nicht den gleichen Trend.

Im Gegensatz dazu enthielt reines Industrieabwasser eines
Schweizer Standortes (chemische und pharmazeutische Indus-
trie) zwar sehr hohe Anteile an antibiotischen Wirkstoffen (bei-
spielsweise gegen Tuberkulose), jedoch so gut wie keine Bakte-
rien und damit kaum MRB. Auch fiir kommunale Abwésser mit
punktuell hohen Eintrdgen aus der pharmazeutischen Industrie
(n = 2) wurden keine Auffélligkeiten im Hinblick auf MRB und
ARG gegeniiber rein kommunalen Abwéssern festgestellt. Un-
terschiede ergaben sich aber im Hinblick auf die Auswirkun-
gen der Abwasserreinigung, wie in den folgenden Abschnitten
dargelegt wird.

REDUZIERUNG DER MIKROBIELLEN FRACHT

Im Anschluss an die biologische Reinigung wird im Zuge der
Nachklarung die gesamte bakterielle Fracht des Abwassers und
damit auch die Fracht von MRB und ARG stark (1-3 Zehnerpo-
tenzen) reduziert (Fig. 2a). Kommunale ARA stellen somit in Be-
zug auf diese Frachten grundséatzlich gute Barrieren zwischen
menschlichen Kompartimenten und der aquatischen Umwelt
dar. Dennoch konnen kommunale ARA keine vollstandige Eli-
mination erreichen, sodass sie bedeutende Eintragungsquellen
von MRB und ARG in natiirliche Gewéassern darstellen.

Einzig bei der Behandlung des im Zulauf beinahe keimfreien
Industrieabwassers wurde nach der Aufbereitung ein Anstieg
sowohl der Anzahl der kultivierbaren Bakterien mit S/T/T-
Multiresistenz wie auch der Haufigkeit des Sulfonamidresis-
tenzgens sull gemessen. Mit 3000 S/T/T-resistenten Keimen
pro ml lag der Ablauf dieser Industrie-ARA dann deutlich
iiber dem Durchschnitt der kommunalen ARA (1-100 Keime
pro ml).

! Projekt-Férdernummer L361-1927



Reduktion der Fracht Hinweis auf Selektion
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Fig. 2 Auswirkungen verschiedener ARA-Reinigungsstufen am Beispiel der ARA Neugut auf (a) die gesamte bakterielle Fracht (Total, grau), sowie Bakterien
mit multipler Resistenz gegen Sulfametoxazol/Trimetoprim/Tetrazyklin (S/T/T, blau) sowie (b) auf Genkopien des Sulfonamidresistenzgens sull.
VKB = Vorkldrbecken, NKB = Nachkldrbecken, QT = Quelltopf/Ozonreaktor, SFin = Zufluss zum Sandfilter, SF = Abfluss Sandfilter

Effets d’étapes de nettoyage des STEP, avec 'ex. de la STEP Neugut, (a) sur 'ensemble de la population bactérienne (total, gris) et des bactéries a résistance multip-
le aux sulfaméthoxazole/triméthoprime/tétracycline (S/T/T, bleu), ainsi que (b) sur les copies génétiques du géne de résistance au sulfonamide sull.
VKB = bassin de décantation primaire, NKB = bassin de décantation secondaire, QT = bassin source/réacteur a ozone, SFin = affluent filtre a sable,

SF = effluent filtre a sable

SELEKTIVE EFFEKTE

Um abzuschitzen, ob sich die Abwasserreinigung selektiv
auf Antibiotikaresistenzen auswirkt, ist von Bedeutung, wie
sich die relative Haufigkeit resistenter Bakterien bezogen
auf die Grosse der gesamten Bakterienpopulation verdndert.
Idealerweise sollte der Anteil kleiner werden oder gleich blei-
ben - denn dies bedeutet, dass resistente Bakterien keinen
Uberlebensvorteil haben. Dies war bei der Untersuchung von
Schweizer ARA ohne Zuldufe von Spitdlern oder pharmazeuti-
scher Industrie (7 von 13 ARA) im Hinblick auf ARG mit einer
Ausnahme (ARA Neugut, Fig. 2b) der Fall. Auch in Bezug auf
MRB wurde in mehr als der Halfte der Anlagen eine Reduktion
der Haufigkeit festgestellt.

Steigt der Anteil resistenter Bakterien jedoch an, deutet dies
auf selektive Vorgidnge hin, z.B. weil MRB wahrend der biologi-
schen Reinigung Wachstums- oder Uberlebensvorteile haben.
Dies war beispielsweise bei S/T/T-resistenten Bakterien in 4 der
13 untersuchten ARA der Fall. Wie die ARA Lausanne, fiir die
ein solcher Effekt bereits beschrieben wurde [14], haben zwei
dieser ARA Spitédler im Einzugsgebiet und die dritte ARA be-
handelt neben kommunalen auch antibiotikahaltige Industrie-
abwasser. Es ist bekannt, dass selbst niedrige Antibiotikakon-
zentrationen [10, 15] selektive Prozesse beglinstigen kdnnen.
Dabei miissen Resistenzen gegen einen bestimmten Wirkstoff
nicht unmittelbar durch diesen selbst selektiert werden. Bei-
spielsweise korrelierte in unserer Studie die relative Haufigkeit
des Sulfonamidresistenzgens sull in Abwasserproben mit der
Konzentration des Fluorochinolon-Antibiotikums Norfloxacin
(Fig. 3). Sogenannte Co- oder Kreuzresistenzen gibt es auch mit
anderen Bioziden, wie z.B. Schwermetallen. Zusammengefasst
lasst sich also sagen, dass resistente Bakterien in ARA nicht
grundsatzlich einen Selektionsvorteil haben, ihr Anteil an der

BEDEUTUNG DER ARA FUiR DIE VERBREITUNG VON
ANTIBIOTIKARESISTENZEN

Trotz dieser Befunde ist die Bedeutung von Kldranlagen als
Hotspots fiir die Entstehung und Vermehrung von jenen Re-
sistenzen, die tatsachlich im medizinischen Bereich Probleme
verursachen, nicht vollstandig geklart. Dies hat zum Teil me-
thodische Ursachen: So ist bislang ein direkter Nachweis oder
eine Quantifizierung von Gentransferereignissen zwischen
Krankheitserregern und Abwasserbakterien nicht moglich
gewesen.

Durch die Identifikation multiresistenter Bakterien aus Ab-
wasser ergeben sich immerhin Hinweise auf Gattungen, die
durchaus in der Umwelt und auch im menschlichen Umfeld
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Population nimmt meist eher ab. Die Belastung des Abwassers
mit Antibiotika (oder anderen selektiv wirkenden Substanzen,
z.B. aus Spital- oder Industrieabwasser) scheint aber durchaus
die Persistenz der Resistenzen zu beeinflussen und kann so-
mit die Haufigkeit von Resistenzen im gereinigten Abwasser
erhohen.

Fig. 3 Korrelation der relativen Haufigkeit des Sulfonamidresistenzgens sull mit
der Konzentration von Riickstdnden des Fluorochinolonantibiotikums Norflo-
xacin (Hinweis auf Kreuzselektion) in Zu- und Abflissen von Schweizer ARA

Corrélation entre la fréquence relative du gene de résistance au sulfonamide sull
et la concentration de résidus d’antibiotique fluoroquinolone Norfloxacin
(signe de sélection croisée) dans les affluents et les effluents des STEP suisses



iiberlebensfahig sind. S/T/T-resistente
Bakterien der Gattung Chryseobakteri-
um, die von uns besonders héufig aus
dem Ablauf von ARA mit Industrie- oder
Spitalwassereintrag (und ARA Neugut)
isoliert wurden, kommen beispielsweise
in Speisefischen vor [16]. Andere Gattun-
gen sind in Oberflaichenwasser, Trink-
wasserverteilsystemen (beispielsweise
im Universitdtsspital Lausanne [17]) und
Mineralwasser verbreitet (Afipia) [18].
Im Belebtschlamm einer ARA im Tes-
sin wurde ein Aeromonas media-Stamm
(menschlicher Durchfallerreger)
mobiler ESBL-Resistenz gefunden, eine
Resistenz, die bis anhin nur aus einem
klinischen Alcaligenes faecalis-Isolat aus
Italien bekannt war [19].

Mithilfe der genetischen Untersuchung
der Bakterienpopulationen (sogenannte
Metagenomik) konnen hingegen ganz
andere Sachverhalte aufgedeckt werden:
Eine kiirzlich veroffentlichte Studie aus
Danemark wies nach, dass nur 10% der
ARG einer Abwasserpopulation mit be-
kannten Resistenzen von Krankheitser-
regern ibereinstimmen [20]. Dies mag
auf den ersten Blick nahelegen, dass ARA
doch nicht so bedeutend fiir die Verbrei-
tung von ARG sind. Andererseits zeigt
diese Studie den enormen ARG-Vorrat
innerhalb von Abwasserpopulationen
auf, die durch Mobilisierung und Uber-
tragung auf Krankheitserreger sehr wohl
zu einer Bedrohung werden konnten. An-
gesichts der Grosse dieses Reservoirs von
ARG sind 10% nicht wenig.
Zusammengefasst lasst sich festhalten:
Kommunale ARA vermindern die ge-
samte bakterielle Fracht inklusive MRB
und ihre ARG deutlich (90-99%). Hinwei-
se auf selektive Prozesse und eine An-
reicherung des gereinigten Abwassers
mit MRB wurden vor allem in ARA mit
Spital- oder Industrieeintrag beobachtet.
Ausserdem wirken Antibiotikariickstan-
de und ggf. andere Mikroverunreinigun-
gen selektiv.

mit

RESISTENZEN IN NATURLICHEN
GEWASSERN

Dass der Eintrag von MRB und ARG aus
Klaranlagen in natiirlichen Gewéssern
durchaus Spuren hinterldsst, zeigten
Studien der Eawag in der Bucht von Vidy
im Genfersee. In einem Umkreis von
mehreren 100 m um die Einleitungsstelle
des gereinigten Abwassers der ARA Lau-
sanne wurden in Seesedimenten bis zu

200-mal hohere Anteile von verschiede-
nen Resistenzgenen gemessen als in un-
belasteten Sedimenten [21]. Die Befunde
lassen vermuten, dass eingeleitete Ab-
wasserbakterien, ggf. auch aus weiteren
Eintragungsquellen, in der Wassersaule
auch in Richtung der Trinkwasserent-
nahmestelle bei St. Sulpice transportiert
werden. Weitere Studien diskutieren zu-
dem, dass eine Manifestierung von resis-
tenten Bakterien in Seesedimenten durch
die mit der Industrialisierung einherge-
hende Eutrophierung des Genfersees
beglinstigt wurde [22]. Auch bei unserer
Untersuchung iiber die Haufigkeit von Re-
sistenzgenen in 20 Schweizer Seen wur-
de festgestellt, dass die Ursachen der z.T.
sehr unterschiedlichen Belastung wohl
sehr komplexer Natur sind und vermut-
lich aus einem Zusammenspiel von urba-
nen Quellen (Kldranlagen und Spitéler
im Einzugsgebiet), natiirlichen Gegeben-
heiten (Verweildauer im Seebecken) und
anderen menschlichen Einflussfaktoren
(z.B. Eutrophierung) resultieren [23].
Auch eine Studie der Universitat Ziirich
zum Vorkommen von Problemkeimen
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wie Enterobakterien (menschliche Kom-
mensalen oder Pathogene) mit erweiter-
ter Resistenz gegen B-Laktamantibiotika
(ESBL), Fluorochinolone u.a. kam zum
Ergebnis, dass diese typischerweise nur
in Oberflichengewdssern mit starkem
anthropogenem Einfluss nachgewiesen
werden [24]. Ihre Anwesenheit 1dsst sich
also vermutlich auf die Einleitung kom-
munaler Abwdsser oder Eintrdge aus
intensiver Landwirtschaft zuriickfiih-
ren. Im Rahmen eines von uns an der
Eawag durchgefiihrten Projekts, das die
Auswirkungen der Einleitung von Mik-
roverunreinigungen auf die natiirlichen
Flussgemeinschaften untersucht, wurde
an mindestens acht von zwdlf Standorten
flussabwarts gegeniiber flussaufwarts der
Einleitungsstelle ein erhohter Anteil von
Resistenzgenen festgestellt (Fig. 4). Da
die erhdhten Werte nicht allein durch Mi-
schung von ARA mit Flusswasser erklart
werden konnen, liegt die Vermutung
nahe, dass flussabwiarts auch biologische
Vorgédnge wie Wachstum, Genaustausch
und eine Anpassung der Bakterien an
eine chronische Belastung mit Mikrover-

T
Zulauf Ablauf

Fluss cberhalb  Fluss unterhalb

Fig. 4 Relative Haufigkeit der Sulfonamid- und Tetracyclinresistenzgene (normiert auf die

Héufigkeit eines ubiquitdren bakteriellen Gens fiir ribosomale RNA) im Zulauf und Ablauf

von ARA mit konventioneller Reinigung sowie im Flusswasser ober- und unterhalb der

Jjeweiligen ARA Einleitung (n = 12). Obwohl der Anteil von Resistenzgenen im Zulauf durch

konventionelle Reinigung (Ablauf) auf das Niveau im Flusswasser reduziert wird (Fluss

oberhalb ARA), steigt der Anteil von Resistenzgenen sull (blau) und tet(W) (griin) im

Flusswasser nach dem ARA-Eintrag (Fluss unterhalb) an.

Fréquence relative des génes de résistance au sulfonamide et a la tétracycline (normalisée

sur la fréquence d’un géne bactérien ubiquitaire pour ARN ribosomal) dans I'affluent et

I'effluent de STEP équipées d’installations de nettoyage conventionnelles, ainsi que dans

l’eau fluviale en amont et en aval de I’entrée de ces STEP (n=12). Bien que la proportion

de genes de résistance dans les affluents soit réduite par le nettoyage conventionnel

(effluent) au niveau de celle de I'eau fluviale (cours d’eau en amont de la STEP), la propor-

tion de génes de résistance sull (bleu) et tet(W) (vert) augmente dans I'eau fluviale aprés

I’entrée dans la STEP (cours d’eau en aval).



unreinigungen aus der ARA, eine Rolle spielen. In Laborexperi-
menten mit verschiedenen Aeromonas- und Acinetobacter-Stam-
men konnte vereinzelt eine Resistenzbildung oder verminderte
Empfindlichkeit im Zusammenhang mit Antibiotikakonzent-
rationen beobachtet werden, wie sie in Oberflichengewéssern
anzutreffen sind [25].

Abgesehen von der Belastung mit eingeleiteten klinisch rele-
vanten Resistenzgenen aus menschlichen und tierischen Abwas-
sern, fungieren Gewisser jedoch auch als natiirliche Speicher
und Quelle fiir Resistenzen: Sie besitzen, wie eingangs erwéhnt,
einen natiirlichen Resistenzhintergrund. Dass aus diesem Vor-
rat tatsdchlich Gene auf klinisch relevante pathogene Organis-
men libertragen werden konnen, wurde am Beispiel des mobilen
Fluorochinolonresistenzgens qnrA nachgewiesen, dessen Vor-
stufe aus dem Siisswasserbakterium Shewanella algae stammt
[26]. Auch die Isolation eines fischpathogenen multiresistenten
Aeromonas-Stammes aus dem Luganersee, Trager einer mobilen
Fluorochinolon-Resistenz, die normalerweise nur in Enterobak-
terien anzutreffen ist, oder Funde von ESBL-resistenten E. coli
und einem fischpathogenen Aeromonas in Magen von Speise-
fischen aus dem Thuner- und Ziirichsee unterstreichen, dass
natiirliche Gewasser eine tragende Rolle als Verbreitungsorte
von eingeleiteten oder natiirlichen Resistenzen spielen konnen
[27]. Fiir den horizontalen Austausch solcher Resistenzen wird
beispielsweise Fischhaut als geeignete Oberflache diskutiert.
Es ist also eindeutig belegt, dass Abwasser eine Quelle fiir den
Eintrag von MRB und ARG in natiirliche Gewdsser darstellt.
Sind MRB in der Umwelt iiberlebensfdhig, konnen sie in ARA-
Ablaufen ein Reservoir von erworbenen Resistenzen bilden, die-
se theoretisch gar weiter verbreiten oder ihrerseits zusatzliche
ARG aus anderen Umweltbakterien aufnehmen. Noch fehlen
eindeutige Belege, dass eingeleitete Resistenzen aus ARA und
intensiver Landwirtschaft tatsdchlich mittels Genaustausch auf
Bakteriengemeinschaften in Oberflichengewéssern weitergege-
ben und {iber den gesamten Wasserkreislauf transportiert wer-
den konnen. Auch ist es aktuell schwer abzuschitzen, welche
Rolle dieser Prozess fiir die Verbreitung medizinisch relevanter
Resistenzen tatsdachlich spielt. Dennoch sprechen die bisherigen
Erkenntnisse dafiir, dass es gemass dem Vorsorgeprinzip sinn-
voll ware, die Barrierefunktion von ARA fiir diese Verunreini-
gungen zu erhohen. Durch den Ausbau der ARA mit Prozessen
flir die Reduktion von Mikroverunreinigungen wird bei Antibio-
tika bereits eine sehr gute Wirkung erzielt. Daher erscheint es
sinnvoll, die Wirksamkeit solcher Prozesse fiir Verminderung
des Austrags von MRB und deren ARG mit dem Abwasser in den
kommunalen Kldaranlagen genauer zu betrachten.

ERWEITERTE AUSBAUSTUFEN IN KLARANLAGEN

0ZONUNG

Ozon ist ein starkes Oxidationsmittel, das effizient Mikrover-
unreinigungen im Abwasser eliminiert. Auch fiir Antibiotika
ist dies gut belegt, so konnte an der Eawag in einer Studie mit
9 Klassen von Antibiotika und 13 verschiedenen Molekiilen
gezeigt werden, dass bei der Ozonung fiir typische Ozondosen
die antibakterielle Wirkung vollstdndig eliminiert wird [28].
Ozon wirkt aber auch stark desinfizierend (wesentlich starker
als Chlor) und reagiert besonders gut mit DNA, sodass es un-
ter glinstigen Bedingungen nicht nur Bakterienzellen abtotet,
sondern auch direkt die Resistenzgene in den Zellen massiv ver-

andert oder zerstort. Dies ist wiinschenswert, da in diesem Fall
auch die genetische Information zu Antibiotikaresistenzen nicht
mehr an andere Zellen weitergegeben werden kann. Inwiefern
sich diese vielversprechenden Ergebnisse aus Laborversuchen
(s. Box) in die Praxis iibertragen lassen, wurde von uns kiirzlich
auf der ersten Schweizer ARA mit einer Ozonung (ARA Neugut)
untersucht.? Bei einer spezifischen Ozondosis von 0,55 g Ozon g
DOC™, die als optimal fiir eine 80-90%-Eliminierung von Mik-
roverunreinigungen bestimmt wurde, konnte die Lebendkeim-
zahl, inklusive MRB gegeniiber dem Ablauf der Nachklarbeckens
(NKB), um 1,5 log-Stufen zusitzlich reduziert werden (Fig. 2a,
Q7). Die Anzahl kultivierbarer MRB sank dadurch auf rund 1
pro ml. Dies ist sowohl mit den unter Laborbedingungen erziel-
ten Ergebnissen als auch mit denen einer deutschen Studie im
Pilotmassstab vergleichbar [29]. Allerdings wurde in der deut-
schen Studie ein besseres Uberleben von antibiotikaresistenten
E. coli-und Staphylokokken-Stimmen gegeniiber nicht-resisten-
ten Stammen beobachtet [29]. Resistente Enterokokken wurden
hingegen nicht bevorzugt. Es konnten auf der ARA Neugut kei-
nerlei Hinweise auf ein besseres Uberleben von multiresisten-
ten Bakterien wahrend der Ozonung gefunden werden (Fig. 2b).
Die unterschiedlichen Ergebnisse beider Studien deuten darauf
hin, dass die Selektion von Abwasserbakterien bei der Ozon-
behandlung von Bakterienart zu Bakterienart stark variieren
kann. Hier besteht weiterer Forschungsbedarf, um beispielswei-
se eine Priorisierung von relevanten Bakterienarten und Resis-
tenzen zur Uberwachung vornehmen zu kénnen.

Was die Resistenzgene betrifft, so konnte die erwartete Reduk-
tion durch die Ozonung im Grossmassstab nicht beobachtet
werden. Nur bei einer der Messkampagnen wurde die Kopien-
zahl des sull-Gens (nicht aber des 16S rRNA-Gens) durch die
Ozonung deutlich (um mehr als eine log-Stufe) vermindert,
wahrend bei zwei weiteren Kampagnen im Mittel keine signifi-
kante Verdnderung gemessen wurde. Es konnten sehr geringe
Mengen des sull-Gens im zellfreien (0,2 um-filtrierten) Ablauf
der Ozonung nachgewiesen werden. Dies deutet darauf hin, dass
ein Teil der Resistenzgene nach Abtotung der Zellen freigesetzt
wurde. Diese konnten somit anschliessend von anderen Bakteri-
en erneut in ihr Erbgut eingebaut werden. Die Wahrscheinlich-
keit hierfiir ist vermutlich gering, und ein Grossteil der DNA
wird wahrscheinlich bald abgebaut. Aber auch hier besteht wei-
terer Forschungsbedarf: Es ist zum Beispiel gut moglich, dass
Gene auch vor ihrer vollstdndigen Zerstérung durch Ozonung
geschadigt werden, ihre urspriingliche Funktion verlieren und
somit unschédlich sind. Gerade solche «leichten» durch Ozon
verursachten Schidden an der DNA (Mutationen) konnen aber
auch unerwiinschte Nebeneffekte haben und sollten langfristig
im Auge behalten werden. Beispielsweise konnten durch Ozo-
nung ausgeloste Mutationen theoretisch auch zur Neubildung
von Antibiotikaresistenzen oder gar zur Bildung von Resisten-
zen gegeniiber Ozon beitragen.

Die biologische Nachbehandlung nach einer Ozonung dient
dazu, labile, moglicherweise toxische Nebenprodukte der Oxida-
tion abzubauen. Zu den abbaubaren Substanzen gehort auch der
teilweise neu gebildete assimilierbare organische Kohlenstoff
(AOC). Der Abbau der meisten Substanzen erfolgt durch Bakteri-
en in Biofilmen, wodurch es zum Wachstum der Bakterien selbst
und schliesslich zum Austrag von Bakterien aus dem Filter
kommt. Dies kann auch fiir MRB zutreffen. Auf der ARA Neugut
wird als biologische Nachbehandlung ein Sandfilter verwendet.



LABORSTUDIEN ZUR WIRKUNG VON OZON (0.) AUF MRB UND ARG

Bei Untersuchungen zur unmittelbaren Wirkung von Ozon auf bakterielle Zellen eines
multiresistenten E. coli-Laborstammes zeigte sich, dass eine Ozondosis von nur 0,2 mg !
(Ozonexposition = 0,12 mg |" s) eine Abtdtung von 99% (2 log-Stufen) herbeifiihren kann.
Das ARG sul? innerhalb der Bakterienzellen wurde dabei jedoch nicht zerstért.

Weitere Untersuchungen mit £. coli in gereinigtem Abwasser ergaben, dass erst nach
beinahe vollstédndiger Abtotung der lebenden Zellen eine Zerstérung von Genen innerhalb
der Bakterienzellen messbar wird (Ozonexposition = 0,28 mg |-' s, spezifische Ozon-
dosis 0,45 g Ozon g DOC™, Fig. 5). Untersuchungen zum zeitlichen Verlauf zeigten, dass
eine Ozonexposition von 5,15 mg Ozon I~ s fiir eine nahezu vollstédndige Zerstdrung
(4 log-Stufen) des intrazelluldren su/7-Resistenzgens noétig ist.

Versuche mit einer natiirlichen Gemeinschaft von Abwasserbakterien in partikelfreiem
gereinigtem Abwasser zeigten, dass deren Abtétung durch Ozon in zwei Phasen verlduft:
Zu Beginn werden empfindlichere Arten sehr rasch abgetdtet, wahrend resistentere Ar-
ten hohere Ozonexpositionen respektive mehr Zeit benétigen. Eine Ozonexposition von
3,5mg I' s erreicht eine Abtdtung von 99% (2 log-Stufen), wéahrend flir 99% Zerstérung
des intrazelluldren su/7-Gens mindestens 4,5mg |-' s benotigt werden. Diese Ozonex-
positionen werden bei der verwendeten spezifischen Ozondosis von 0,6 g Ozon g DOC™'
nach 2,4 s (Abtdtung) respektive 3,1s (Zerstérung des su/7-Gens) erreicht. Dies spricht
dafiir, dass sowohl MRB als auch ARG bei einer Ozonung von Abwasser im Grossmass-
stab weitgehend eliminiert werden sollten. Weitere Laborversuche ergaben jedoch, dass
Partikel und Flocken mit einer Grésse >10 um im Abwasser Bakterien teilweise vom
Einfluss des Ozons abschirmen. Es konnte in Anwesenheit von Flocken keine eindeutige
Tendenz fiir eine Zerstérung von ARG mit héheren Ozondosen ermittelt werden, und es
traten auch noch vereinzelt wachstumsféhige resistente Zellen auf.

pH=78 DOC=43mglL"’

5 Qa[mgL7]
0;[ggDOCT]

Bakterien bzw. Genkopien

Bakterien bzw. Genkopien
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Fig. 5 Sowohl in Abhéngigkeit von der spezifischen Ozonkonzentration (oben) als auch der Ozonexposition

(unten) erfolgt zunédchst eine Abtdtung von Bakterienzellen (Verringerung von Membranintegritét
(—) und Kultivierbarkeit (- -); hier am Beispiel von multiresistenten E. coli in gereinigtem Abwasser),
bevor das intrazelluldre Resistenzgen sull (Sulfonamidresistenzgen) beschédigt wird (- -).

En fonction de la concentration d’ozone spécifique (A) et de I'exposition & I'ozone (B), on procéde en
premier lieu a I’élimination de cellules bactériennes (réduction de I'intégrité membranaire (—) et de la

cultivabilité (- -); ici avec I'exemple des E. coli multirésistantes dans des eaux usées épurées, avant
de s’attaquer au gene de résistance intracellulaire sull (géne de résistance au sulfonamide) (- -).

MRB und intrazelluldre Resistenzgene
nahmen wéhrend der Passage des Fil-
ters zu (0,8 bis 1 bzw. 0,4 log-Stufen),
sodass gegeniiber der Nachklarung am
Ende nur eine zuséatzliche Eliminierung
von 0,5 (S/T/T) bzw. 0,8 (N/C) log-Stufen
erreicht wird (Fig. Za) bzw. das Resistenz-
gen sull sogar leicht ansteigt. Es wurden
keine Hinweise auf selektive, d.h. MRB-
bevorzugende Prozesse beobachtet, der
relative Anteil von MRB (und Resistenz-
genen) nahm im Sandfilter tendenziell
ab (Fig. 2b). Ahnliche Beobachtungen
wurden auch in einer deutschen Studie
bei einer Ozonung im Pilotmassstab ge-
macht [29]. Multiresistente Bakterien,
die im Ablauf des Sandfilters zu finden
waren, gehorten fiir S/T/T vor allem zu
den Gattungen Aeromonas, Chryseobak-
terium, Escherichia und Shewanella. Mit
N/C-Resistenz wurden hiufig Flavobakte-
rien, Mikrobakterien und Elizabethkingia
gefunden. Alle diese Gattungen, bis auf
Shewanella, wurden bereits im Ablauf
der Nachklarung mit diesen Resistenzen
gefunden. Dies spricht fiir eine Erholung
dieser Spezies wahrend der Nachbehand-
lung, obwohl diese zuvor in der Ozonung
stark reduziert wurden. Wie auch unter
Laborbedingungen beobachtet, ist trotz
Ozonung - vermutlich wegen der schiit-
zenden Wirkung von Flocken - auch
weiterhin ein Eintrag von Bakterien in
geringer Zahl moglich (Fig. 2a). Da der
Sandfilter vor dem Bau der Ozonung be-
reits viele Jahre im Betrieb war, ist aber
auch eine Vorbelegung der Biofilme im
Sandfilter mit den Bakterien aus der
Nachklarung zu erwarten.

Die auf der ARA Neugut durchgefiihrte
Studie zeigt, dass durch Ozonung unter
Bedingungen, welche fiir eine effektive
Eliminierung von Spurenstoffen opti-
miert wurden (0,55g Ozon pro g DOC),
MRB im Vergleich zum Ablauf der bio-
logischen Reinigungsstufen deutlich re-
duziert werden. Allerdings tragt der SF
zu einem Wiederaufwuchs von MRB bei,
sodass der Gesamteffekt nicht mehr sehr
hoch ausfallt. Die Zerstérung von intrazel-
luldren ARG im ozonierten Wasser bleibt
ungewiss. Resistenzgene bleiben nach-
weisbar, vermutlich treten nur leichte,
die Funktionalitat ggf. aber nicht beein-
trachtigende Schiden auf, sodass davon
auszugehen ist, dass die Gewdsser trotz
Ozonung mit ahnlichen Frachten wie bei
der rein biologischen Abwasserreinigung
belastet werden. Weitere Untersuchungen
sollten klaren, ob und wie die biologische



Nachbehandlung optimiert und somit der
Austrag von MRB und ARG reduziert wer-
den kann. Auch sollten die langfristigen
Auswirkungen der Ozonung im Hinblick
auf die Moglichkeit einer Selektion von
Spezies mit verringerter Sensitivitat ge-
geniiber Ozon und Antibiotika im Auge
behalten werden.

PULVERAKTIVKOHLE UND ULTRAFILTRATION
Neben der Ozonung wird fiir die Spuren-
stoff-Elimination vor allem der Einsatz
von Pulveraktivkohle (PAK) in Erwdgung
gezogen. Zur Eignung dieses Verfahrens
fiir die Reduktion von Antibiotikare-
sistenzen wurden an der Eawag bisher
nur Pilotstudien durchgefiihrt. Im La-
bor wurde beobachtet, dass PAK zu kei-
ner Reduktion der Bakterienpopulation
fiihrte. Auch die im Trinkwasserbereich
angewendete Filtration iiber granulierte
Aktivkohle (GAK) gilt nicht als effiziente
Methode zur Reduktion von Bakterien.
Allerdings haben Forscher am SUPSI ge-
zeigt, dass PAK in Kombination mit einer
Luftblasenflotation eine Reduktion der
Bakterienzahl um mehr als 96% erlaubt
[30]. Zum Teil wird PAK-Behandlung auch
mit einer Mikro- oder Ultrafiltration zur
Retention der PAK kombiniert. Mit einer
Porengrosse von gerade mal 10 bis 50 nm
ermoglicht die Ultrafiltration quasi eine
vollstindige Entkeimung des Abwassers,
denn Bakterienzellen haben Durchmes-
ser von 100 bis 10000nm. In der Tat
wurden im Ablauf einer Schweizer ARA,
die ihren gesamten Ablauf mit dieser
Methode behandelt, sehr niedrige Ge-
samtkeimzahlen gemessen, auch konn-
ten keine MRB isoliert werden. Auch die
gemessenen Kopienzahl von ARG waren
deutlich niedriger als bei den Ablaufen
konventioneller ARA. Dass tiberhaupt
Keime nachgewiesen werden konnten,
lasst sich durch eine erneute Besiedelung
des filtrierten Abwassers mit Umwelt-
bakterien erkldaren. Auch in einer Studie
an einer Pilotanlage fiir die Mikroschad-
stoffentfernung aus Abwasser mit PAK
und anschliessender Ultrafiltration wur-
de eine hervorragende Elimination von
MRB beobachtet. Losungen mit PAK und
Ultrafiltration haben aus energetischer
und 6konomischer Sicht oft Nachteile. Es
bleibt aber festzuhalten, dass mit dieser
Prozesskombination eine technische Lo-
sung zur Retention von antibiotikaresis-
tenten Bakterien grundsatzlich vorhan-
den ist. Allerdings muss hier eine weitere
Behandlung des Riickspiilwassers durch-

gefiihrt werden, da dort MRB in erhohten
Konzentrationen zu erwarten sind.

SCHLUSSFOLGERUNGEN

Die in diesem Artikel vorgestellten Studi-
en belegen, dass konventionelle Abwas-
serreinigungsanlagen trotz beachtlicher
Reinigungsleistung eine wichtige Quelle
fiir multiresistente Bakterien und Anti-
biotikaresistenzgene darstellen, welche
sich potenziell in natiirlichen Gewédssern
akkumulieren und verbreiten konnen.
Auch wenn die Wichtigkeit dieses Me-
chanismus noch kaum abgeschatzt
werden kann, ist es gemass dem Vorsor-
geprinzip sicher erstrebenswert, die Be-
lastung des gereinigten Abwassers mit
Resistenzen moglichst gering zu halten.
Die Schweiz beginnt derzeit damit, in
ausgewdhlten ARA (verantwortlich fiir
die Behandlung von ca. 50% des Schwei-
zer Abwassers) Prozesse zur Elimination
von Spurenstoffen zu installieren, mit
dem Ziel, die Fracht von diesen Stoffen
um mindestens 80% zu reduzieren. Diese
Situation stellt eine Chance dar, neben
der Verminderung des Austrags von An-
tibiotika auch die Freisetzung von An-
tibiotikaresistenzen durch Abwasser zu
verringern.

EMPFEHLUNGEN FUR PLANER

Es muss davon ausgegangen werden, dass
auch niedrige Antibiotikakonzentratio-
nen selektiv auf die Haufigkeit von Re-
sistenzen wirken konnen. Unsere Ergeb-
nisse bestatigen dies fiir die Klaranlagen,
aber es ist nicht auszuschliessen, dass
diese Wirkung auch in den Oberflachen-
gewdssern fortbesteht. Im Hinblick auf
die Eliminierung von Antibiotikariick-
standen im Abwasser ist Ozonung oder
Behandlung mit PAK wirksam, wodurch
voraussichtlich der selektive Effekt von
sublethalen Antibiotikakonzentrationen
im Abwasser und den Gewéassern redu-
ziert wird [2, 15].

Die genannten Verfahren sind aber im-
mer der biologischen Behandlung nach-
geschaltet, in der ARA selbst bleibt die
Haufigkeit von Resistenzen und der Selek-
tionsdruck hoch. Auch auf den ARA selbst
konnen Menschen und Tiere gegeniiber
den Resistenzen exponiert werden. Fir
bekannte Punktquellen von Antibiotika
(Spitéler, Industrie) wére es daher sinn-
voll, auch Massnahmen zur Wirkstoffre-
duktion direkt an der Quelle zu priifen.
Ozonung eliminiert bei den fiir die Spu-

renstoffelimination verwendeten spezifi-
schen O,-Dosen und Kontaktzeiten auch
einen Grossteil der resistenten Bakterien.
Allerdings wird sowohl eine vollstandi-
ge Desinfektion wie auch eine Zersto-
rung der Resistenzgene in der Praxis
wohl nicht erreicht, wie sich in unserer
Fallstudie zeigte. Der mogliche Nutzen
einer Erhohung der Ozondosis miisste
gegeniiber zusatzlichen Kosten und der
Zunahme unerwiinschter Nebenproduk-
te abgewogen werden. In den derzeit
ublichen Prozessen ist eine biologische
Nachbehandlung zum Abbau von labilen
toxischen Nebenprodukten der Oxidati-
on immer notwendig. Da wahrend dieser
biologischen Nachbehandlung ein Wie-
deraufwuchs von resistenten Bakterien
oder die Weitergabe nicht inaktivierten
Genmaterials aus den abgetoteten Zel-
len nicht ausgeschlossen werden kann,
sind Massnahmen zu priifen, welche die
Bakterienzellzahl im Ablauf der biologi-
schen Nachbehandlung moglichst gering
halten. Bei Sandfiltern konnte z.B. eine
Verbesserung der Filterwirkung gegen-
iber Bakterienzellen angestrebt werden
oder ein Austausch des Sandbetts nach
Inbetriebnahme der Ozonung, um bereits
existierende resistente Populationen zu
entfernen. In diesem Bereich besteht noch
Forschungsbedarf, und Erfahrungen aus
der Praxis miissen ausgewertet werden.
Eine zusétzliche Desinfektion, z. B. durch
UV oder eine Abtrennung von Bakterien
durch Membranfiltration, wird man ak-
tuell wohl nur unter besonderen Umstéan-
den in Betracht ziehen.

Wir fanden Hinweise, dass ARA mit Ein-
leitungen von Antibiotika aus der Indust-
rie oder Spitalabwasser ein erhohtes Risi-
ko haben, selektiv zu wirken, und erhohte
Konzentrationen von Resistenzen im
Ablauf aufweisen. Anlagen mit solchem
Abwasser sollten daher eine Risikobewer-
tung vornehmen und darauf basierend
weitergehende Massnahmen priifen. Es
liegt nahe, dass viele der betroffenen
Anlagen fiir eine Spurenstoffelimination
vorgesehen sein werden, und somit die
Moglichkeit besteht, auf diesem Wege
auch Resistenzemissionen zu reduzieren.
Wo ein erhohtes Risiko vermutet wird
und die technischen und finanziellen
Moglichkeiten es zulassen, ist der Ein-
bau einer Membranfiltration eine aus
unserer Sicht wirkungsvolle technische
Losung zur Elimination nicht nur von
Resistenzen, sondern von Bakterien und
sogar Viren ganz allgemein, sofern ein



sicherer Umgang mit der Riickspiilung
gewdhrleistet werden kann.

Bei der grosstechnischen Anwendung
von Ozon zur Abwasserbehandlung und
Desinfektion sollte beachtet werden, dass
Bakterien, anders als Chemikalien, anpas-
sungsfdahig sind und langfristig eine ver-
minderte Sensitivitdt bzw. zunehmende
Resistenz gegeniiber Ozon ausbilden konn-
ten. Ahnlich wie bei anderen Bioziden ist
auch bei Ozon nicht ganz auszuschliessen,
dass unter Umstdanden auch Antibiotika-
resistenzen mitselektiert werden. Es ist
daher unbedingt zu empfehlen, die Re-
sistenzentwicklung gegeniiber Ozon und
Antibiotika bei ausgebauten Klaranlagen
nach einiger Zeit zu untersuchen.

FAZIT

Da Bakterien sich immer an neue Gege-
benheiten anpassen konnen, kann das
Problem voranschreitender Antibiotikare-
sistenzen allein durch neuartige Technolo-
gien, wie z.B. die Ozonung von Abwasser,
nicht gelost werden. Fiir eine nachhaltige
Eindimmung von Antibiotikaresistenzen
sollte das Hauptaugenmerk unbedingt
auf der Regulierung der Hauptanwender
von Antibiotika liegen: Kliniken, Veteri-
narmedizin, pharmazeutische Industrie
[31]. Die rasante Entwicklung von Anti-
biotikaresistenzen ist ein beeindrucken-
des Beispiel fiir menschlich beeinflusste
Evolution. Massnahmen zur Eindimmung
von Antibiotikaresistenzen sollten daher
als libergeordnetes Ziel haben, die bak-
terielle Evolution zu unseren Gunsten
zu steuern und nicht, wie bisher, weiter
voranzutreiben [32]. Massnahmen im Be-
reich der Abwasserreinigung konnen aber
einen Beitrag leisten, indem die bereits
existierende Barrierenfunktion der ARA
verbessert wird, um die Ausbreitung re-
sistenter Keime tiber natiirliche Gewéasser
so gering wie moglich zu halten.
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> SUITE DU RESUME

laboratoire et des analyses effec-
tuées dans la premiére installation
d’ozonation suisse d’envergure mon-
trent qu’il est certes possible de ré-
duire le nombre de germes résistants,
mais que leurs génes de résistance ne
peuvent étre détruits.





