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Risiken erkennen — Gesundheit schiitzen

Q-Fieber: Ubertragung von Coxiella burnetii durch den Verzehr von
Lebensmitteln tierischer Herkunft unwahrscheinlich

Stellungnahme Nr. 018/2010 des BfR vom 15. Marz 2010

Q-Fieber ist eine Erkrankung, die vom Tier auf den Menschen tbertragen werden kann.
Verursacht wird diese Zoonose durch das Bakterium Coxiella (C.) burnetii. Anzeichen fir
eine Erkrankung konnen leichte grippeéahnliche Symptome, aber auch hohes Fieber, beglei-
tet von starken Kopf- und Muskelschmerzen sein. Es konnen aber auch Lungenentziindun-
gen und andere schwere Krankheitsverlaufe auftreten. In den Niederlanden kam es zeit-
gleich mit Infektionen in Milchziegenherden auch vermehrt zu gemeldeten Q-Fieber-Fallen
beim Menschen.

Der Erreger, Coxiella (C.) burnetii, wurde nicht nur bei Tieren wie Ziegen, Schafen oder Rin-
dern nachgewiesen, sondern auch in Lebensmitteln tierischer Herkunft wie Rohmilch, Roh-
milchweichkase, Butter aus Rohmilch und im Fleisch infizierter Tiere. Wie groRR das Risiko fir
den Menschen ist, durch kontaminierte Lebensmittel an Q-Fieber zu erkranken, hat das
Bundesinstitut fir Risikobewertung (BfR) bereits in einer friiheren Stellungnahme vom 17.
Juni 2003 vorlaufig abgeschéatzt. Der Mensch infiziert sich mit Coxiella (C.) burnetii haupt-
sachlich durch Staub und Trépfchen tber die Atemwege. Diese Annahme wird auch durch
neuere Veroffentlichungen bestatigt. Das Risiko, durch eine lebensmittelbedingte Infektion
an Q-Fieber zu erkranken, wird nach wie vor als niedrig eingeschatzt. Eine Ubertragung tiber
Lebensmittel ist jedoch nicht vollstandig auszuschlie3en und steht weiter in der Diskussion.

Die Erreger des Q-Fiebers sind heute mit molekularbiologischen Methoden wie der PCR in
Rohmilch gut nachzuweisen. Allerdings erlauben diese Methoden nicht, zwischen abgetotte-
ten und noch vermehrungsfahigen Erregern zu unterscheiden. Fir andere Matrizes wie Kase
oder Fleisch gibt es derzeit noch keine routinemafiig einsetzbaren Nachweisverfahren.

Aus Vorsorgegriinden empfiehlt das BfR weiterhin, Milch aus infizierten Herden grundsatz-
lich einer Warmebehandlung zu unterziehen. Rohmilch und Rohmilchprodukte aus solchen
Bestanden sollten nach Ansicht des Institutes nicht an den Verbraucher abgegeben werden.

1 Gegenstand der Bewertung

Coxiella (C.) burnetii, der Erreger des Q-Fiebers, einer Zoonose, wird vorwiegend auf aero-
genem Weg auf den Menschen ubertragen. Seit vielen Jahren wird die Moglichkeit der Uber-
tragung durch kontaminierte tierische Lebensmittel, insbesondere Rohmilch und Rohmilch-
produkte, diskutiert und es wird nach Belegen fir diesen Verdacht gesucht.

Vor dem Hintergrund der Q-Fieber-Ausbriche in Milchziegenbetrieben in den Niederlanden,
die dort im Jahr 2009 zu einem rasanten Anstieg humaner Infektionen gefiihrt haben, hat das
Bundesinstitut fir Risikobewertung (BfR) die Moglichkeit einer oralen Ubertragung der Co-
xiellen mit Rohmilch und Rohmilchprodukten bewertet. Des Weiteren hat das Institut geprift,
welche Nachweisverfahren zu vermehrungsfahigen Q-Fieber Erregern in verschiedenen Le-
bensmittelmatrizes wie Rohmilch, Rohmilchké&se, Butter aus Rohmilch und Fleisch verfiigbar
sind.

Seite 1 von 8



- BFR

Bundesinstitut fir Risikobewertung

2 Ergebnis

Eine Recherche der aktuellen Literatur hat ergeben, dass es keine neuen Aussagen zur ali-
mentaren Ubertragung der Coxiellen gibt. Der Hauptiibertragungsweg erfolgt tiber die Atem-
wege durch das Einatmen von Coxiellen-haltigem Staub oder Tropfchen. In einer Publikation
von O. Cerf und R. Condron (2006) wird zusammenfassend festgestellt, dass alle Beobach-
tungen aus den vergangenen Jahrzehnten daflir sprechen, dass die inhalative Aufnahme
von C. burnetii zu klinischen Erkrankungen des Menschen fuhren kann, wahrend die orale
Aufnahme eine Serokonversion hervorruft, aber in der Regel nicht zur Ausbildung von klini-
schen Symptomen fiihrt. Nach wie vor ist die alimentéare Ubertragung nicht vollstandig aus-
zuschlieRen, sondern steht weiterhin in der Diskussion. Der orale Ubertragungsweg spielt
offensichtlich jedoch nur eine unbedeutende Rolle.

Fur den Nachweis von C. burnetii sind PCR gestiitzte Methoden fir Rohmilch verfiigbar. In
wieweit sie auch fiur andere Lebensmittelmatrizes (Kéase, Fleisch) anwendbar sind, ist aus
der aktuellen Literatur nicht ersichtlich. Die PCR-Verfahren erlauben keine Unterscheidung
zwischen vermehrungsféahigen und toten Organismen.

3 Der Erreger

C. burnetii ist ein pleomorphes (stdbchenférmiges, kokkoides, lanzettférmiges), gramvariab-
les Bakterium aus der Familie der Rickettsiaceae. Der Keim ist mit einer Lange von 0,4 bis
1,0 um und einem Durchmesser von 0,2 bis 0,4 um im Lichtmikroskop gerade noch erkenn-
bar. Er lebt obligat intrazellular und kann sich auf3erhalb der Wirtszelle nicht vermehren.

C. burnetii zeichnet sich durch eine hohe Widerstandsfahigkeit gegentiber chemischen und
physikalischen Einflissen aus. Insbesondere in getrockneten Matrizes ist die Uberlebens-
dauer sehr lang. Die folgende Aufstellung zeigt Durchschnittswerte fur Uberlebenszeiten auf
oder in verschiedenen Materialien:

Milch bei 4-6 °C 90-273 Tage
Butter, Weichkase bei 20°C 42 Tage
Staub und Wolle (trocken) bei 4°C 1-2 Jahre
bei 20 °C 7-9 Monate
Zeckenkot (trocken) 1-2 Jahre

Der Erreger ist weltweit verbreitet. Er besitzt ein breites Wirtsspektrum, wird jedoch tberwie-
gend bei Schafen, Ziegen, Rindern und auch bei Wildwiederk&uern festgestellt. In Naturher-
den zirkuliert C. burnetii zwischen Wildsaugetieren, Végeln und Zecken. Letztere dienen als
Reservoir, aber auch als Vektor. Die Zecken bleiben ein Leben lang infiziert und kénnen den
Erreger transovariell an ihre Nachkommen weitergeben. Ein klassischer Infektionsweg fir
Tiere und auch fir den Menschen (bereits 1940 beschrieben) ist die Inhalation infizierten
Zeckenkots, der bis zu 10 Coxiellen pro Gramm enthalten kann. Die Verbreitung von C.
burnetii ist jedoch nicht ausschlie3lich an Zecken gebunden. Infizierte Tiere kdnnen den Er-
reger mit allen Sekreten und Exkrementen ausscheiden, so dass eine von Zecken unabhén-
gige Ubertragung von Tier zu Tier bzw. auf den Menschen erfolgen kann.

Nach dem Eindringen des Erregers in ein Wirtstier erfolgt die Verbreitung Gber den Blutkreis-
lauf. Die Coxiellen haben einen besonderen Tropismus zum Uterus und zur Milchdriise, wo
sie sich Uber Monate festsetzen, ohne dass das infizierte Tier klinische Symptome aufweisen
muss. Bei Schafen und Rindern wurden als klinische Erscheinungen Aborte beobachtet, ins-
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besondere beim Rind sind die Coxiellen auch Ursache fur Fruchtbarkeitsstérungen. Auch
Falle von subklinischer Mastitis durch C. burnetii bei Milchkiihen sind beschrieben.

Unter der Geburt werden die Coxiellen bei Wiederk&uern in grol3er Zahl freigesetzt, sie wer-
den intermittierend auch mit der Milch ausgeschieden. Auch in Fleisch und Organen infizier-
ter Rinder wurde C. burnetii nachgewiesen.

4 Ubertragungswege der Bakterien auf den Menschen

Der Hauptubertragungsweg der Coxiellen auf den Menschen ist der aerogene durch die Auf-
nahme von kontaminiertem Staub oder Uber Aerosole in einer von Tieren kontaminierten
Umgebung. Sehr haufig tritt die Infektion des Menschen als sogenannter explosionsartiger
Ausbruch in Erscheinung, wenn sich Personengruppen z.B. auf Wegen, die auch von Schaf-
herden genutzt wurden, durch Staube infizieren oder wenn einzelne Personen in der Néahe
von Tierbestdnden, in Schlachtbetrieben oder Tierkliniken erregerhaltigen Aerosolen und
Stduben ausgesetzt sind. Die wichtigsten Infektionsquellen fir den Menschen sind mit Ze-
ckenkot kontaminierter Staub, Nachgeburten infizierter Tiere, Fruchtwasser und Lochial-
sekret. Bei Personen, die wegen ihres Berufes (z.B. Schlachthauspersonal, Landwirte, Scha-
fer, Schafscherer, Tierarzte) haufig Kontakt mit Wiederkauern hatten, war der Anteil an Per-
sonen mit positivem Antikérpernachweis signifikant héher als in der Normalbevolkerung.

Die alimentare Ubertragung tber unpasteurisierte Milch, aus Rohmilch hergestellte Milcher-
zeugnisse und rohes Fleisch wird diskutiert. So wurde in dem Bericht eines Workshops uber
Q-Fieber vom 2. bis 5. September 1986 an der Justus Liebig-Universitat, Giessen, der fol-
gende Sachverhalt festgehalten: "Ingestion of contaminated food such as milk can result in
infection and seroconversion and in some circumstances may trigger disease. These special
circumstances require to be defined." Berichte Uber klinische Erkrankungen mit Q-Fieber
beim Menschen nach dem Verzehr von rohen tierischen Lebensmitteln sind jedoch sehr sel-
ten und nicht unstrittig.

In einer Publikation aus dem Jahr 1992 wird Uber eine psychiatrische Einrichtung in Frank-
reich berichtet, in der ein Ausbruch mit Q-Fieber unter den Patienten festgestellt wurde. Bei
66 % der Personen wurden Antikérper gegen C. burnetii nachgewiesen. Die serologisch po-
sitiven Patienten entwickelten haufiger klinische Symptome wie Schwéche, Arthralgie und
Kopfschmerzen als die serologisch negativen Patienten. Personen, die in einem landwirt-
schaftlichen Betrieb mit gegen C. burnetii geimpften Ziegen arbeiteten, und solche, die dort
Rohmilch getrunken hatten, waren signifikant haufiger serologisch positiv, als Personen die
keinen Zugang zu dem Betrieb und keine Rohmilch getrunken hatten. Die Wahrscheinlichkeit
klinische Symptome zu entwickeln, war fir Patienten mit Tierkontakt hoher als fur Patienten,
die Rohmilch getrunken hatten.

In der aktuellen Literatur ab 2003 finden sich keine Berichte Uber nur durch alimentére Ex-
position (Rohmilch/-erzeugnisse, Rohfleisch/-erzeugnisse) verursachte Einzelerkrankungen
bzw. Ausbriiche von Q-Fieber. In mehreren wissenschaftlichen Publikationen wird jedoch
dargelegt, dass bei Personen, die regelmafig Rohmilch getrunken hatten, deutlich haufiger
Antikdrper gegen C. burnetii nachgewiesen wurden als bei den Kontrollgruppen.
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5 Verbreitung des Erregers in Deutschland
5.1 In Tierbestéanden

Untersuchungen in Deutschland aus der Vergangenheit zeigen, dass eine steigende Prava-
lenz in den Rinderbestanden zu verzeichnen ist. Es wurde bisher geschatzt, dass ca. 30 %
der Bestande infiziert sind. Stiddeutschland ist als Folge des Vorkommens der Schafszecke
(Dermacentor marginata) starker betroffen als Norddeutschland, aber auch dort ist der Erre-
ger verbreitet. Insgesamt erlauben die vorliegenden Daten zur Verbreitung der Infektionen
von Wiederkauern mit C. burnetii keine zuverlassigen epidemiologischen Analysen.

Die Daten zur Untersuchung und zum Vorkommen der Coxiellen in Wiederk&uerbestanden
werden im Rahmen der jahrlichen Zoonosemonitoringprogramme an das BfR gemeldet. Da
haufig nur sporadisch geringe Probenzahlen untersucht wurden und keine flachendeckenden
Erhebungen erfolgten, insbesondere fir Schaf- und Ziegenbetriebe, sind die Daten nicht
sehr aussagekraftig.

5.2 Beim Menschen
Q-Fieber beim Menschen ist meldepflichtig. Das Robert Koch-Institut (RKI) erfasst die Mel-

dedaten aus den Landern. Die folgende Tabelle zeigt die Zahlen aus den Jahren 2003 bis
2008.

Gemeldete Q-Fieberfalle beim Menschen*

2003 2004 2005 2006 2007 2008
386 114 416 204 83 370

* Stand jeweils 1. Méarz des Folgejahres.

Im Jahr 2005 war die hohe Zahl der gemeldeten Félle auf einen gréf3eren Ausbruch, verur-
sacht durch eine Wanderschafherde, zurlickzufiihren. Die Herde hatte in der Nahe eines
Wohngebietes in Jena fur ca. 2 Wochen geweidet. Es waren in der Zeit 35 Lammer zur Welt
gekommen. Insgesamt 248 Personen waren erkrankt. Offensichtlich war die Entfernung zwi-
schen Wohnort und Weide von weniger als 500 m verantwortlich fiir die Infektionen.

In einer vom Robert Koch Institut (RKI) durchgefiihrten Studie zum Q-Fieber in Deutschland
wurde festgestellt, dass die durchschnittliche jahrliche Inzidenz von 1979 bis 1989 bei 0,8
Personen/1 Million lag und von 1990 bis 1999 auf 1,4 Personen/1 Million angestiegen ist. Ob
es sich um einen echten Anstieg der Infektionen gehandelt hat oder den gestiegenen Zahlen
eine verbesserte Nachweis- und Meldetechnik zugrunde liegt, kann nicht beurteilt werden.
Auf jeden Fall ist davon auszugehen, dass die Dunkelziffer bei den Meldezahlen hoch ist.
Vielfach zeigen sich bei der Infektion nur leichte grippeédhnliche Symptome oder unspezifi-
sche Pneumonien, so dass Q-Fieber als Differentialdiagnose haufig nicht in Betracht gezo-
gen wird.

6 Bekampfung von Infektionen mit C. burnetii in Wiederkduerbestanden

Q-Fieber ist eine meldepflichtige Zoonose. Anlasslich von Sitzungen der Kommission "Zoo-
nosen und Tierseuchendiagnostik" wurde verschiedene Male Uber die Notwendigkeit flr ein
Bekampfungsprogramm diskutiert, das jedoch bisher, aul3er in Fallen schwerwiegender
Fruchtbarkeitsstorungen in Bestanden, nicht als vorrangig angesehen wurde. Wegen der
weiten Verbreitung des Erregers in den Rinderbestédnden, aufgrund des Vorkommens und
der Verbreitung der Zecken und weil infizierte Tiere haufig keine klinischen Symptome auf-
weisen, wurde ein generelles Bekampfungsprogramm als nur schwer durchfiihrbar erachtet.
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Im Jahr 1995 wurde allerdings fur Vorzugsmilchbetriebe die Forderung erhoben, Milchtiere
Zu untersuchen, positive Reagenten aus der Herde herauszunehmen und den Rest der Tiere
zu impfen, weil eine Neuinfektion nicht ausgeschlossen werden kann. Ende der neunziger
Jahre wurde die Herstellung des einzigen in Deutschland zugelassenen Impfstoffs einge-
stellt, die Impfung konnte nicht mehr durchgefiihrt werden. An diesem Impfstoff war aller-
dings auch kritisiert worden, dass er bei der Boosterung erhebliche Nebenwirkungen durch
allergische Reaktionen verursachte. Durch den Einsatz von Impfstoffen konnte lediglich eine
Verbesserung der Fruchtbarkeitssituation in den Viehbestdnden erreicht werden. Eine Aus-
scheidung des Erregers wird durch die bisher bekannten Impfstoffe nicht verhindert.

Voraussetzung fur eine Bekampfung des Q-Fiebers in den Tierbestéanden ist die Verflgbar-
keit einer praktikablen, in der Routine einsetzbaren Nachweismethode, um eine sichere Be-
standsdiagnostik durchfiihren zu kénnen.

7 Nachweis vermehrungsfahiger Erreger aus Lebensmittelmatrizes

Der Nachweis von Coxiellen in Rohmilch ist heutzutage problemlos mdglich und erfolgt meist
Uber PCR-gestitzte Verfahren. Hierzu kann die DNA der Bakterien mit Hilfe kommerziell
erhéltlicher Kits direkt aus der Milch extrahiert werden. Die Detektion der Coxiella-DNA wird
dann durch Standard-PCRs oder quantitativ iber Real Time-PCR vorgenommen (Klee et al.,
2006, Henning et al., 2007). Als Zielsequenz fur die quantitative PCR dient h&ufig das Inser-
tionselement 1S1111, das in multiplen (bis 110) Kopien im Chromosom der Coxiellen vor-
kommt. Hierdurch ist ein sehr sensitiver Nachweis (bis ca. 6 Genoméaquivalente) der Coxiel-
len mdglich und die Zahl der Bakterien pro ml Milch kann recht genau bestimmt werden. Al-
lerdings erlauben es PCR-Verfahren nicht, zwischen lebenden und toten Bakterienzellen zu
differenzieren. Es kann nur die Gesamtzellzahl rechnerisch ermittelt werden, die ggf. héher
liegt als die Lebendzellzahl.

Mit Hilfe der beschriebenen Methodik wurden schon mehrere Studien zur Belastung von
Rohmilch mit Coxiellen durchgefiihrt (Kim et al., 2005; Guatteo et al., 2006; Guatteo et al.,
2007; Rodolakis et al., 2007; Garcia-Perez et al., 2009). Dabei zeigte sich, dass insbesonde-
re Rohmilch von Rindern und Ziegen haufig mit Coxiellen belastet ist. In einer Studie wurden
auch Eier auf C. burnetii getestet (Fretz et al., 2007). Hier konnte jedoch keine Coxiella-DNA
nachgewiesen werden.

8 Schlussfolgerungen

8.1 Gesundheitlichen Risiken fir den Menschen durch den Erreger in Rohmilch und Roh-
milchprodukten

Die Ubertragung von Coxiellen erfolgt in erster Linie durch Staub und Tropfchen Uber die
Atemwege. Seit langem ist bekannt, dass Berufsgruppen wie Schéfer, Schafscherer,
Schlachthofpersonal, Landwirte und Tierarzte einem hdheren Risiko ausgesetzt sind, an ei-
ner Q-Fieberinfektion zu erkranken, als andere Personenkreise. Es wurde festgestellt, dass
der standige Umgang mit moglichen Infektionsherden zu héheren Antikdrpernachweisen bei
den betroffenen Personen fiihrt.

Auch wenn der alimentare Ubertragungsweg eine untergeordnete Rolle spielt, sollten Rin-
der-, Schaf- oder Ziegenbestande, bei denen die Infektion mit C. burnetii festgestellt wurde,
weder Vorzugsmilch noch Rohmilch unmittelbar an den Verbraucher abgeben, sondern die
Milch sollte einem Erhitzungsverfahren unterzogen werden. Bei der Herstellung von Weich-
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kase und Butter aus Rohmilch wurde in den fiinfziger Jahren eine Uberlebensfahigkeit der
Coxiellen von 42 Tagen festgestellt, so dass bei der Herstellung dieser Produkte ebenfalls
eine Pasteurisierung der Milch vorgenommen werden sollte. Allerdings fehlen bei diesen
frlhen Untersuchungen quantitative Bestimmungen des Erregers, die eine Modellierung des
Absterbeverhaltens erlauben wirden. Bei der Herstellung von Hartkdse kann davon ausge-
gangen werden, dass die Coxiellen im Verlauf der Reifung absterben, bevor der Kase ver-
kauft wird.

8.2 Verfugbarkeit von Nachweismethoden fiir vermehrungsfahige Coxiellen in Lebensmittel-
matrizes

Ein Nachweis von Coxiellen in Rohmilch ist Gber diverse PCR-Verfahren méglich. Allerdings
kann hier nicht zwischen vermehrungsfahigen und inaktivierten Bakterien unterschieden
werden. Fur andere Matrizes (z.B. Kése) missen entsprechende Verfahren erst noch etab-
liert werden.
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