4.8 Tenazitat: Die ,,natiirliche Dekontamination“ von Bakterien
und Toxinen

Petra Dickmann

Zusammenfassung

Das Wissen von der Uberlebensfihigkeit humanpathogener Erreger und Toxine
ist im Kontext bioterroristischer Gefahrenlagen in einer besonderen Weise
relevant: Ein profundes und detailliertes Wissen liber die Rahmenbedingungen
pathogener Wirkungsmechanismen ermdéglicht eine addaquate und prazise Ri-
sikobewertung und ist eine Voraussetzung fiir die Abschdtzung der Notwen-
digkeit weiterer MaRnahmen. Andererseits ermoglicht das Wissen iiber die
Widerstandsfahigkeit von Erregern auch neue Ausbringungsmoglichkeiten als
erweiterte Option bioterroristischer Gefihrdungen — so wurde eine Veroffent-
lichung kontrovers diskutiert (und von der Publikation zeitweise zurtickgezo-
gen), die die Ausbringungsmoglichkeiten von Botulinumtoxin in Frischmilch
untersucht hat.

Dieser Beitrag gibt eine kurze Ubersicht zur Problematik der Fragestellung und
zu Forschungen zur Tenazitdt von Bakterien und Toxinen. Er verdeutlicht au-
Berdem die methodischen Schwierigkeiten, mit denen dieser Forschungsbe-
reich konfrontiert ist. AbschlieRend wird das Spannungsfeld zwischen effek-
tiver und effizienter Dekontamination einerseits und einer Verhinderung der
Proliferation von sensitivem Wissen andererseits zur Diskussion gestellt.

Einleitung

Das Wissen von der Uberlebensfihigkeit humanpathogener Erreger und
der Stabilitdt von Toxinen ist im Kontext bioterroristischer Gefahrenlagen
in besonderer Weise relevant: Profundes und detailliertes Wissen iiber die
Rahmenbedingungen der virulenten und pathogenen Wirkungsmechanismen
ermoglicht eine addquate und prazise Risikobewertung und ist eine Voraus-
setzung fiir Hygiene-Empfehlungen oder die Abschdtzung der Notwendigkeit
weiterer MalRnahmen wie z. B. einer Dekontamination. Im Laborbereich ist die
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Dekontaminationund Desinfektion alltdgliche Routine —undleichterzu planen,
welil sich die Parameter nicht andern. Fiir Feuerwehren ist das Wissen um die
Uberlebensfihigkeit von Erregern eine eher neuere Konfrontation, die aber in
Folge der Anthrax-Briefe in den USA und der unzdhligen Anthrax-Verdachts-
falle in das Bewusstsein und vor allem in die Praxis gertiickt ist.

Umso erstaunlicher ist es, dass fiir relevante humanpathogene Agenzien, wie
beispielsweise Anthrax-Sporen und Botulinumtoxinen, nur wenig Literatur
zu ihrer Uberlebensfiahigkeit bzw. Stabilitédt zur Verfiigung steht. Das Wissen
um die exakten Bedingungen von Leben und Sterben, von Aktivierung und In-
aktivierung stehen in einem grol3en Widerspruch zu der Relevanz dieses Wis-
sens.

Dennoch ist das geforderte Wissen nicht ,einfach’, sondern in gewisser Weise
,dual use’: Das Wissen iiber die Widerstandsfahigkeit von Erregern ermoglicht
auch neue Ausbringungsmoglichkeiten und damit erweiterte Optionen bio-
terroristischer Gefahrdungen. Das jlingste Beispiel fiir die Problematik dieses
Wissensgebietes liefert die Publikation des Stanford-Okonomen Lawrence
Wein in PNAS (2005). Wein hat ein mathematisches Modell zur Ausbringung
von Botulinumtoxinen in Frischmilch publiziert und die Diskussionen tiber
den Umgang mit sensiblen Information — wie letale Konzentration, Uber-
lebensfahigkeit bzw. optimale Umweltbedingungen — erneut angefacht.

In diesem Beitrag werden exemplarisch zwei Erreger vorgestellt, die als Bio-
terrorismus relevante Erreger einstuft werden und — nach den Kriterien
der amerikanischen Centers for Disease Control and Prevention (CDC) — ein
nationales (US-) Sicherheitsrisiko darstellen, weil sie

e leicht verbreitet werden kénnen oder eine Mensch-zu-Mensch-Ubertragung
moglich ist,

e eine hohe Sterblichkeitsrate haben und einen grol3en Einfluss auf das Ge-
sundheitssystem darstellen,

¢ ein hohes Panik- und Verunsicherungspotenzial haben

¢ und eine spezielle Bereitschaft des Gesundheitswesens erfordern.

Fiir den Bereich der Bakterien und Sporen wird Bacillus anthracis thematisiert;
flir den Bereich der Toxine Botulinumtoxin.
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Innerhalb der Risikobewertungen von bioterroristischen relevanten Szenarien
wird oft von einem Ausbringungsszenarium ausgegangen, von modulierbaren
Umwelten, die aufgrund ihrer Umwelteigenschaften besondere Bedingungen
stellen. Als besonders effektive Ausbringung von Biologischen Waffen wird die
Aerosolisierung angesehen, die in diesem Beitrag angesprochen wird.

In den letzten Monaten ist die Diskussion iiber die Ausbringung iiber die Nah-
rungsmittelkette in den Vordergrund getreten. Anhand der Untersuchung zur
Ausbringung von Botulinumtoxinen und Anthrax-Sporen iiber die Frischmilch
wird diese Diskussion aufgenommen.

Tenazitat — die Widerstandsfahigkeit

Unter dem Fachbegriff Tenazitit wird in der Biologie und Medizin ,,die Uber-
lebensfahigkeit eines Erregers in seiner Umwelt“ verstanden. Nun ist der
Begriff aus mehreren Griinden schwierig in seiner Verwendung:

Zum einen charakterisiert die Uberlebensfihigkeit im strengen Sinne nur
lebende Erreger, also z.B. Bakterien. Viren sind aulRerhalb eines Wirts nicht
stoffwechselaktiv und sind damit aul3erhalb des Beschriebenen. Es hat sich
deshalb in den fachspezifischen Sprachgebrauch eingeschliffen, unter der
Uberlebensfihigkeit die Widerstandsfihigkeit eines biologischen Agens in
seiner Umwelt zu verstehen. Mit den Aussagen zur Tenazitdt beschreibt man
die Bedingungen, unter denen Erreger ihre charakteristischen Eigenschaften
wie z.B. Pathogenitit, Infektiositdat u.a. tiber definierte Zeitraume aufrecht-
erhalten konnen.

Zum anderen sind die Parameter, die mal3geblichen Einfluss auf die Tenazitat
haben, divers, d.h. es ist erregerspezifisch, welche Parameter in welchem Aus-
mal} relevant fiir die Beschreibung sind, so weil? man, dass der pH-Wert, die
Temperatur, der Luftdruck, die relative Luftfeuchtigkeit und UV-Strahlung
Einfluss auf die Widerstandsfahigkeit von Erregern haben. Dabei zeigt die Te-
nazitat von Bakterien und Toxinen allerdings eine grol3e Spanne.

Die Inaktivierungsrate, also die Abnahme der Konzentration mit der Zeit, ist

gerade fiir viele bioterroristisch relevante Agenzien noch nicht ausreichend
erforscht.
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Allgemeine Aussagen zur Tenazitdt lassen sich daher nur schwer oder gar nicht
treffen. Wenn eine Eigenschaft beschrieben wird, z. B. dass ein bestimmter Er-
reger bei einer Temperatur ab 65 °C nach Ablauf einer definierten Zeit inakti-
viert ist, konnen andere Umwelteigenschaften wie die Luftfeuchtigkeit oder die
Strahlung ebenso eine Rolle spielen. Allenfalls anndherungsweise kann man
sagen, dass grampositive Bakterien widerstandsfahiger sind als gramnegative
(Mitscherlich 1984). Die Kategorienbildung ist schwierig, weil sie — vermutlich
— nicht entlang der gebrduchlichen oft morphologischen Unterscheidungen
von Bakterien verlauft, wie z.B. grampositiv/gramnegativ, stabchen-/kugel-
formig, begeillelt/unbegeilelt.

Problematisch ist auch die Ubertragbarkeit der gewonnenen Daten: So sind die
vorhandenen zumeist aus Tierexperimenten gewonnen worden und die prinzi-
pielle Ubertragbarkeit auf den Menschen ist fraglich. Auch lassen die Aussagen,
die tiber Wachstumsbedingungen getroffen wurden, keinen Umkehrschluss zu:
Die Beobachtung, dass Bakterien unter gegebenen Bedingungen wachsen, be-
deutet nicht, dass sie zu anderen Bedingungen nicht wachsen. Die Extensionen
einer Aussage sind also sehr limitiert.

Dadurch ist die Auseinandersetzung mit der Uberlebensfihigkeit von Erregern
ein schwieriges Feld, die immer wieder den Einzelfall vor die Verallgemeine-
rung stellen muss und sich ungemein schwer mit — im gewissen Sinne — wis-
senschaftlichen Verfahren und den verallgemeinerbaren, objektiven Fakten
tut.

Anthrax-Sporen und ihre Ausbringung als Aerosol

Bacillus anthracis ist ein Sporen bildendes, grampositives Bakterium, das die
Krankheit Milzbrand hervorruft. Fiir die Uberlegungen zur Tenazitit spielen
besonders die Anthrax-Sporen eine Rolle. Sporen sind die stoffwechselredu-
zierte, ,stabile Uberlebensform’ von B. anthracis, die die Bakterien unter un-
gliinstigen Umweltbedingungen bilden.

Bei Anthrax-Sporen wird von einer letalen Dosis (LD50) von etwa 8.000 Sporen
ausgegangen. Die letale Dosis (LD50) ist eine Angabe der Konzentration, bei
der 50 Prozent der Exponierten an den Folgen der Infektion versterben. Diese
Angabe zur letalen Dosis ist im Zusammenhang mit der Tenazitit deswegen
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relevant, weil liber diese Angaben die tatsdchliche Gefihrdung angegeben
werden kann; die infektiose und pathogene Konzentration, die Sicherheit oder
Gefahrdung beziffern kann — abgesehen von der Disposition und dem Immun-
status des Infizierten.

Mit den Anthrax-Briefen von 2001 ist Bioterrorismus verstarkt ins o6ffentliche
Bewusstsein getreten. Die Anthrax-Sporen, die im Zusammenhang mit dem
11. September an Politiker und Medienvertreter in den USA in Briefen ver-
schickt wurden, waren in einer Pulverform von hoher technischer Qualitat.
Das hat die Experten iiberrascht: Zum einen wurde man sich des Ausmalfes
der technischen Expertise gewahr, die im Zusammenhang von Terrorismus
verwendet wurde, zum anderen tiberraschte, dass dieses Pulver in Briefen ver-
sandt wurde. Eine Verstaubung tiber beispielsweise die Klimaanlage hitte eine
weitaus hohere Opferzahl nach sich gezogen. Denn die Aerosolisierung von
pathogenen Mikroorganismen und Toxinen wird als wirksamste Ausbringung
von biologischen Waffen angesehen.

Fiir die erfolgreiche Aerosolisierung miissen mehrere Wissensgebiete zu-
sammenkommen: Die Stromungslehre, die das Verhalten von Partikeln in
Luft beschreibt, das Engineering, das die Dissemination von trockenen und
flissigen Aerosolen beschreibt, und die Mikrobiologie, die die Bedingungen
von Mikroorganismen in ihrer Umgebung beschreibt. Damit wird deutlich,
dass die Aerosolisierung von Mikroorganismen ein komplexes System an
Wissenskoordinaten erfordert. Das ist natiirlich schlecht handhabbar fiir den
pragmatischen Bereich (wie z.B. Arbeiten im Labor), in dem ein ,absolutes’
Wissen als Grundlage der Arbeit und zum Schutz der Mitarbeitenden wiin-
schenswert ist. Bei der Aerosolisierung spielen also verschiedene Variablen
eine Rolle, die — ebenso wie bei der Tenazitat — die Prognose schwierig machen.

Dieses erforderliche komplexe Wissen birgt allerdings auch einen ,Non-Proli-
ferations-Vorteil’, dass mit und durch das Wissen um einen Themenkomplex
nicht auf andere damit komplex verbundene Themen geschlossen werden
kann. Auch ist nicht klar, ob die Summe der addierten Wissenskoordinaten mit
den tatsdachlichen komplexen Anforderungen des Szenarios iibereinstimmt.
Viel eher scheint es so zu sein, dass man es mit einem systemischen ,Pytha-
goreischen Komma’ zu tun hat, mit einer systemischen Wissensliicke, die nur
das tatsdchliche Experiment und evidenzbasierte Daten schliefen kénnen
werden.

325



Proceedings: Biologische Gefahren in Deutschland | Band 6

Der Fokus liegt in diesem Beitrag auf der Mikrobiologie und dem Wissen um die

Umweltbedingungen von B. anthracis-Sporen.

e SporengrofRe: bei der Aerosolisierung wird mit dem Aerodynamischen
Durchmesser gearbeitet. Bei Anthrax-Sporen wird er mit 0,5 bis 2,0 Mikro-

meter angegeben.

e Konzentration: die LD50 wird in einer Spanne von 2.500 bis 55.000 Sporen
angegeben; der Wert von 8000 Sporen fiir die LD50 hat sich in den letzten

Jahren durchgesetzt.

e Wachstumsbedingungen: Temperatur 0 — 45 °C

e Wachstumsbedingungen: pH 6,0 — 8,5

e Wachstumsbedingungen: diffuses Tageslicht von zwei Tagen

¢ Austrocknungsbestandigkeit: mind. 10 Jahre
e Hitzebestandigkeit (trocken): 140 °C 3h

Inakti- Feuchte @ 90 °C: 15-45min @ 95 °C:
vierung Hitze
durch:
Trockene 140°C: 3h 150 °C:
Hitze
Auto- 120°C: 10 min
klavierung
Tenazitdt, Olivendl = 18 °C: 16 Tage 37 °C:
in
Erdnuss- 18°C: 7 Tage 37 °C:
butter
Haare/ Jahre
Wolle
Milch 10 Jahre

10 - 25 min

4 Tage

3 Tage

Anthrax-Sporen (Quelle: Mitscherlich 1984, 8-15)
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Die Aerosolisierung ist ein multifaktorielles Geschehen, bei der kaum Standar-
disierungen moglich sind; nicht nur Stamme, sondern auch Gattungen weichen
in ihrem Uberlebensverhalten voneinander ab.

So werden gramnegative Bakterien als empfindlicher als grampositive
Bakterien beschrieben. Je weniger metabolisch aktiv ein Erreger ist, desto bes-
ser sind dessen Uberlebenschancen. Auch die Art der Aerosolisierung hat grof3-
en Einfluss auf das Uberleben des Erregers als Aerosol; so gehen die Spriihrate,
die Scherkrafte im Medium und die Partikelgro3e des Erregers als Parameter
in die Uberlebensfihigkeit eines Erregers ein. Manche Sprayer zerstdren die
Bakterien. Auch die Temperatur beeinflusst das Uberleben von aerosolisierten
Erregern: Je hoher die Temperatur, desto schlechter die Uberlebenschancen —
allerdings kann von einer grofen Temperaturamplitude ausgegangen werden,
so dass auch hier eine Verallgemeinerung grundsatzlich schwierig ist. Dennoch
gilt, dass die Sonneneinstrahlung annahernd proportional zur Zerfallsrate ist,
wobei trockene Aerosole weniger anfillig sind als fliissige.

Die Datenlage zur Tenazitdt von aerosolisierten Anthrax-Sporen ist fiir den 6f-
fentlichen Bereich noch nicht ausreichend reprasentiert. Allerdings sind die
erforderlichen Spriihversuche umstritten, weil sie eine nachhaltige Kontami-
nation von Landstrichen zur Folge hatten. Dariiber hinaus gibt es wahrschein-
lich sicherheitspolitische Bedenken, diese Art ,biologischen Wettriistens’ zu
initiieren. Bisher wurde auch mit Modellorganismen gearbeitet, aus denen
Eigenschaften abgeleitet werden konnten. Fiir Bacillus anthracis wird das nicht-
humanpathogene B. thuringiensis als Modell genutzt. B. thuringiensis ist
sozusagen der ,close cousin’ von Bacillus anthracis und wird in der Insekten-
bekdampfung eingesetzt. Dort kann man von den praktischen Erfahrungen mit
aerogen ausgebrachten Pestiziden, die dort taglich und in einem grof3en Um-
fang gemacht werden, profitieren. Der kanadische Wissenschaftler David Levin
(2003) konnte zeigen, dass eine Dissemination von B. thuringiensis aus einem
gewohnlichen Spriihflugzeug heraus, lungengiangiges Aerosol in relevanten
Konzentrationen erzeugen konnte.

Die zweite Beobachtung von Levin war die erstaunliche Mobilitdt der disper-
sierten Partikel. Die bespriihten Gebiete zeigten eine Aerosolkonzentration
von etwas 245 CFU/m3 (1 Colony Forming Unit entspricht etwa einer Spore).
Fiir einen erwachsenen Menschen bedeutet das eine Inhalation von 200 Spo-
ren in der Stunde. Dabei war die Konzentration in geschlossenen Riaume teil-
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weise hoher als draulRen. Nasen- und Rachenabstriche von Personen, die sich in
dem bespriihten Gebiet in geschlossenen Raumen aufgehalten haben, zeigten
signifikante Befunde.

In einem Kommentar von Peters und Hartley (2003) werden diese Daten auf
Anthrax-Sporen iibertragen. Peters und Hartley errechnen bei einer LD50 von
Bacillus anthracis mit etwa 8.000 Sporen eine LD14-19 bei einer Ausbringung
mit diesen Gerdten unter den angegebenen Parametern; d. h. bei einer Ausbrin-
gung mit Bacillus anthracis mit diesen Parametern wiirden von 100 exponierten
Personen etwa 14 bis 19 erwachsene Menschen sterben.

Die Tenazitit von Anthrax-Sporen in der natiirlichen Umwelt und die
Erfahrungen aus den Sprithanwendungen mit B. thuringiensis legen eine behut-
same Risikobewertung im Kontext biologischer Bedrohungen nahe.

Botulinumtoxin und die Ausbringung in Frischmilch

Die Ausbringung von Botulinumtoxinen in Frischmilch wurde durch die
Publikation des Okonomen Lawrence Wein im Jahr 2005 verstarkt in die dffent-
liche Debatte gebracht. In diesem Diskurs ging es im Wesentlichen um zwei
Aspekte:

e zum einen um die Risikobewertung der Distribution von Botulinumtoxinen
in Frischmilch,

¢ zum anderen um die Distribution von Wissen, das in einer missbrauchlichen
Anwendung eine (bio-)terroristische Bedrohung darstellen kann.

Distribution von Botulinumtoxinen in Frischmilch

Botulinumtoxine werden von dem Bakterium Clostridium botulinum erzeugt.
C. botulinum ist ein grampositives, Sporen bildendes Bakterium, das ubiquitar
im Boden vorkommt. Wahrend das Bakterium relativ umweltlabil ist, sind die
Botulinum-Sporen umweltstabil und konnen unter bestimmten klimatischen
Bedingungen auskeimen. Unter anaeroben Bedingungen bildet das Bakteri-
um das hochtoxische Botulinumtoxin, das den sog. Botulismus verursachen
kann. Botulinumtoxin gehoért zu den giftigsten biologischen Substanzen mit

328



Kapitel 4.8

einer geschitzten parenteralen LD50 von 0,001 pg/kg Korpergewicht (bzw.
LD50 aerogen von 0,003 png/kg Korpergewicht), das liber die Blockierung der
Acetylcholinfreisetzung an den neuromuskuldren Endplatten Lihmungen ver-
ursacht, die unbehandelt zum Tode fiihren (Russmann 2003).

Das Toxin hat eine relativ geringe Umweltstabilitat; es zerfillt nach zwo6lf Stun-
den durch den Luftsauerstoff; Sonnenlicht inaktiviert das Toxin schon nach ein
bis drei Stunden, eine Erhitzung auf 80 °C zerstort das Toxin in 30 Minuten, bei
85 °C wird das Toxin in fiinf Minuten inaktiviert. Dennoch gibt es Bedingungen,
unter denen die Ausbringung von Botulinumtoxin gut méglich scheint: Frisch-
milch zum Beispiel bietet durch den leicht aziden pH-Wert (6,5) sowie die
proteinreiche Umgebung Bedingungen, die eine héhere Stabilitat des Toxins
gewahrleisten.

Diese Eigenschaft haben Lawrence Wein und Yifan Liu aufgenommen und ein
mathematisches Modell erstellt, in dem die Distribution von Botulinumtoxin
uber Frischmilch modelliert wurde (Wein und Liu 2005). Sie kommen zu dem
Schluss, dass es auch mit einer geringen Menge Toxin mdglich sei, tiber die Lo-
gistik und Infrastruktur der Frischmilcherzeugung eine biologische Bedrohung
fiir die Bevolkerung zu stellen. Innerhalb der Produktionsvorgiange der Milch
wiirde die Toxizitdt des Toxins kaum leiden. Durch die routinemaRige Pasteu-
risierung der Milch bei einer Temperatur von 72 °C fiir 15 Sekunden, die alle
relevanten Bakterien abtotet, wiirde das Toxin nur unzureichend inaktiviert.
Aulierdem sei es durch die relativ schnelle Konsumierung von Milch bei den
Verbrauchern kaum moglich, kontaminierte Chargen rechtzeitig nach Auftre-
ten der ersten Botulismus Haufungen zuriickzuziehen. Wein und Liu fordern
deshalb, die Pasteurisierung der Milch zu verdndern: Milch solle bei einer
hoheren Temperatur langer erhitzt werden. AuRerdem sollten die Lebensmit-
telproduktionsketten starker kontrolliert werden.

Diese Studie zeigt exemplarisch, dass die Angaben zur Inaktivierungskinetik
nicht ,einfach’ auf andere Umweltbedingungen iibertragen werden konnen.
Sie zeigen auch, wie notig es ist, im Rahmen der Pravention von Bioterrorismus
die ,Liicken’ Tenazitat von den relevanten Agenzien zu kennen und angemes-
sen darauf zu reagieren.
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Distribution von sensiblem Wissen

Eine der Reaktionen auf die Modellierung von Wein und Liu war der Versuch,
die Publikation des Artikels zu verhindern. Es wurde befiirchtet, dass durch
die Offenlegung solcher Sicherheitsliicken — wie zum Beispiel die Logistik von
Frischmilch oder die Standardbedingungen der Pasteurisierung — ein Terror-
anschlag erst motiviert werde. Aullerdem wurde Wein und Liu vorgeworfen,
sensible Daten, wie z.B. die Inaktivierungskinetiken von bioterrorrelevanten
Agenzien sowie deren Dosis-Wirkungs-Beziehung, bedenkenlos zu publizieren
und damit einen Missbrauch dieses Wissens nahezulegen.

Diese Vorwiirfe haben sich in der Diskussion iliber dieses Vorgehen als haltlos
erwiesen: Weder haben Wein und Liu Daten publiziert, die noch nicht 6ffent-
lich zugénglich waren. Noch fiihren die Hinweise auf Sicherheitsliicken in der
Nahrungskette dazu, diese Liicken missbrauchlich zu nutzen, sondern viel eher,
diese Liicken zu schlief3en. In der sehr grundsatzlichen Diskussion iiber die
Publikation von Daten, die eine bioterroristische Verwendung bergen kénnten,
wurde der Begriff des sensiblen Wissens eingefiihrt. Sensibles Wissen ist in
diesem Fall Wissen, dass in einer missbrauchlichen Anwendung eine (bio-)-
terroristische Bedrohung darstellen kann.

Es ist eine Aufforderung und eine Herausforderung fiir die zeitgendssischen
Wissenschaften sich einerseits fiir einen moglichen Missbrauch von Wissen in
bioterroristischen Kontexten zu sensibilisieren, andererseits gerade vor dem
Hintergrund bioterroristischer Bedrohungen eine wissenschaftliche Offenheit
und Transparenz zu gewahrleisten, die Sicherheitsliicken identifizieren und
ein entsprechendes Vorgehen diskutieren kann.
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