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Ausgangslage

Unter Hemmstoffen werden Substanzen zusammengefasst, welche das mikrobielle Wachstum hemmen oder Mikroorganismen
in der Milch abtéten. Ihr Ursprung kann vielfaltig sein und reicht von Tierarzneimitteln, insbesondere Antibiotika, Uber
Desinfektions- und Reinigungsmittel bis hin zu Substanzen zur Schadlings- und Unkrautbekampfung. Diese Stoffe werden haufig
eingesetzt, um das Wachstum von Bakterien oder anderen Mikroorganismen im Tier, Futter oder auf Oberflachen zu reduzieren.
Dariiber hinaus zahlen auch gewisse korpereigene (originare) Stoffe sowie bestimmte Futtermittelinhaltsstoffe zu den
Hemmstoffen, wenn sie eine antibakterielle Wirkung aufweisen (Fingerhuth, 2009; Reybroeck et al., 2014).

Gelangen solche Substanzen in die Milch, beschrankt sich ihre hemmende Wirkung nicht nur auf unerwiinschte Mikroorganismen,
sondern sie kénnen auch die Bakterien der Fermentationskulturen beeinflussen. Dies kann die Verarbeitung der Milch,
insbesondere bei der Joghurt- und Kaseherstellung, erheblich beeintrachtigen (Fingerhuth, 2009). Fir die Molkerei ist
hemmstoffpositive Milch daher unerwiinscht, unabhangig davon, wie Ursache die Hemmstoffe in die Milch gelangt sind.
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Hemmstoffe in der Milch

Der regelmassige Konsum von Produkten mit Antibiotikarlickstdnden kann zudem zu allergischen Reaktionen, Veradnderungen
der Darmflora und einer Begiinstigung der Entstehung antibiotikaresistenter Bakterienstdmme filhren (Bremus, 2012; Tépel,
2004). Dariuber hinaus kénnen bestimmte Hemmstoffe, insbesondere Tierarzneimittelriicksténde, auch fir die Beurteilung der
Lebensmittelsicherheit relevant sein, wenn die gesetzlich festgelegten Hochstgehalte Giberschritten werden.

Die Verordnung des EDI uber die Hygiene bei der Milchproduktion (VHyMP) legt fest, dass in Milch keine Hemmstoffe
nachweisbar sein durfen. Die Milchproduzentinnen und Milchproduzenten sind fiir die hygienische Milchproduktion verantwortlich
und sorgen in Selbstkontrolle und Eigenverantwortung dafiir, dass die Hygieneanforderungen an die Milch eingehalten werden.
Im Rahmen der offentlich-rechtlichen Milchprifung wird die Milch jedes Produzenten zweimal pro Monat untersucht, um die
Konformitat der Milch sicherzustellen. Fir die Durchfihrung, die Koordination und die Weiterentwicklung der Milchpriifung sowie
fur die Aufsicht Giber die Milchpriifung ist die Branchenorganisation Milch verantwortlich. In ihrem Auftrag erfolgt die Durchfiihrung
der Milchpriifung durch die Suisselab AG in Zollikofen.

Werden im Rahmen der Milchpriifung Hemmstoffe nachgewiesen, wird durch die zusténdige Vollzugsstelle eine Milchliefersperre
verfugt (Milchprufungsverordnung, Art. 15 Abs. 1 Bst. ¢). Die Aufhebung einer Milchliefersperre muss durch den Milchproduzenten
oder den betroffenen Milchkaufer bei der Vollzugsstelle beantragt werden. Dabei ist nachzuweisen, dass die Ursache der
Kontamination identifiziert und geeignete Massnahmen zu deren Behebung ergriffen wurden, sowie die zur Ablieferung bestimmte
Milch keine Hemmstoffe mehr enthalt.

Testsysteme zum Hemmstoffnachweis

Fir den Nachweis von Hemmstoffen in der Milch sind verschiedene Testsysteme erhaltlich. Zwei Testsysteme werden in der
Schweiz haufig angewandt: Die mikrobiologischen Tests und die rezeptorbasierten Bindungsassays, welche im Folgenden
Schnelltests genannt werden.

Mikrobiologische Testverfahren

Das Nahrmedium mikrobiologischer Testsysteme enthalt definierte Bakterienkulturen (meist Geobacillus stearothermophilus),
welche bei der Durchfiihrung mit einer kleinen Menge der zu untersuchenden Milchprobe versetzt werden (vgl. Abb. 1, Schritt 1).
Anschliessend wird die Probe fiir etwa drei Stunden bei 64-65 °C bebriitet. Wahrend dieser Zeit wird die dazugegebene Milch
von den Kontrollbakterien verstoffwechselt, was zu einer Sduerung der Probe fihrt. Der im Nahrmedium vorhandene Farbstoff
fungiert bei gewissen Testsystemen als pH-Indikator und wechselt in Folge der pH-Senkung die Farbe (z.B. Delvotest® SP-NT).
Bei anderen Systemen wird ein Indikator verwendet, der durch die wachsenden Bakterien reduziert wird und dabei seine Farbe
verandert (z.B. BRT MRL-Suchtest). Wird das Wachstum der Bakterien durch in der Probe enthaltene Hemmstoffe gehemmit,
bleibt der Farbumschlag aus. Zur Sicherstellung der Testfunktion sowie zur Auswertung werden mit jedem Probendurchlauf
mindestens eine Negativkontrolle (hemmstofffreie Milch) und eine Positivkontrolle (Penicillin G) mitgefihrt. Bei der Positivkontrolle
bleibt der Farbumschlag aufgrund der vorhandenen Antibiotikakonzentration aus, die Farbe der Negativkontrolle andert wahrend
der Inkubation von violett zu gelb.

Der Test kann unterschiedlich ausgewertet werden: Im Rahmen der o6ffentlich-rechtlichen Milchprifung werden
Reaktionssysteme, die mindestens die Farbintensitdt der Positivkontrolle aufweisen, als positiv bewertet. In privaten
Anwendungen kdénnen Reaktionssysteme, die sich in ihrer Farbe eindeutig vom Farbton der Negativkontrolle unterscheiden, als
positiv oder verdachtig bezeichnet werden. Einige Testanbieter stellen Farbkarten zur einfacheren visuellen Interpretation der
Farbe zur Verfigung.
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Hemmstoffe in der Milch

Funktionsweise von mikrobiologischen Tests zum Hemmstoffnachweis
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Je nach Testsystem werden unterschiedliche Indikatoren eingesetzt: Einige werden durch bakterielle Aktivitdt umgewandelt und
andern ihre Farbe, bei anderen bewirtkt die pH-Absenkung die Umwandlung und die damit einhergehende Farbveranderung.

hemmstoff-positive Milchprobe

Abb. 1: Funktionsweise von mikrobiologischen Tests zum Hemmstoffnachweis.
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Hemmstoffe in der Milch

Rezeptorbasierte Schnelltests
Schnelltests beruhen haufig auf dem Prinzip von Rezeptortests. Dabei sind auf einer Nitrozellulosemembran eine Testlinie sowie
eine Kontrolllinie aufgebracht.

Funktionsweise von rezeptorbasierten Schnelltests zum Antibiotikanachweis
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Abb. 2: Funktionsweise von Rezeptortests zum Antibiotikanachweis

Zur Durchfiihrung wird die Milchprobe mit einem enzymmarkierten Antibiotikum (Konjugat) versetzt und anschliessend auf die
Probenauftragszone pipettiert (vgl. Abb. 2, Schritt 1 + 2). Die Flissigkeit wird durch Kapillarwirkung entlang der Membran
gezogen. Wahrend dieser Fliessbewegung erreicht sie zundchst die Testlinie, auf der spezifische Rezeptoren angebracht sind,
die selektiv die zu untersuchende Antibiotikaklasse (z.B. 3-Lactame) binden (vgl. Abb. 2, Schritt 3). An diesen Rezeptoren kommt
es zu einer kompetitiven Bindung zwischen den in der Probe enthaltenen (unmarkierten) Antibiotikarlickstdnden und den
hinzugefugten markierten Antibiotika. Mit steigender Antibiotikariickstandskonzentration werden zunehmend Bindungsstellen
durch die unmarkierten Molekiile besetzt, sodass entsprechend weniger Konjugate an die Testlinie binden. Im weiteren Verlauf
gelangt die Flissigkeit zur Kontrolllinie, auf der Rezeptoren fixiert sind, die ausschliesslich markiertes Antibiotikum binden (vgl.
Abb. 2, Schritt 3).

Nach Zugabe einer Substratlésung oder durch Aktivierung eines integrierten Systems, welches die Substratldsung automatisch
zugibt, reagiert das Enzym des Konjugats mit dem Substrat, wodurch eine sichtbare Farbveradnderung entsteht (Lamar & Petz,
2007). Eine hohe Konzentration an Antibiotikartickstanden fuhrt zu einer schwachen oder fehlenden Farbauspragung der
Testlinie, da diese das Substrat nicht umsetzen kann und somit eine Farbungsreaktion ausbleibt. Die Kontrolllinie zeigt
unabhangig von der verwendeten Probe stets ein Signal, da keine unmarkierten Antibiotika gebunden werden. Somit dient sie
der Uberpriifung, dass die Lésung korrekt (iber den Teststreifen lief, das Konjugat wie auch die Rezeptoren intakt sind und die
Probe richtig aufgetragen wurde. Die Auswertung erfolgt durch Vergleich der Intensitat von Test- und Kontrolllinie. Ist die Testlinie
schwacher ausgepragt als die Kontrolllinie oder fehlt sie vollstandig, wird das Ergebnis als hemmstoffpositiv bewertet (Abouzied
et al., 2009; Ahmed et al., 2017; Peng et al., 2013).
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Das hier beschriebene Prinzip stellt eine moégliche Ausfihrung solcher Tests dar. Innerhalb dieser Testvariante existieren
verschiedene Modifikationen. So kdnnen beispielsweise mehrere Testlinien vorhanden sein, die jeweils mit Rezeptoren fir
unterschiedliche Antibiotikaklassen ausgestattet sind. Dadurch wird der gleichzeitige Nachweis mehrerer Antibiotikaklassen in
einem einzigen Testlauf ermdglicht. Darliber hinaus existieren andere Rezeptortests, die auf leicht abweichenden
Funktionsprinzipien beruhen (Ahmed et al., 2017; Maksin et al., 2025).

Vergleich der Testmethoden

Die verschiedenen Testsysteme unterscheiden sich hinsichtlich ihrer Funktionsweise, der Bandbreite der nachweisbaren Stoffe
sowie der Testdauer. Daraus ergeben sich Vor- und Nachteile der Systeme, die in Tabelle 1 zusammengefasst sind.

Ein wesentlicher Unterschied zwischen den Testmethoden liegt in der Analysedauer: Wahrend ein Schnelltest weniger als zehn
Minuten in Anspruch nimmt, dauert ein mikrobiologisches Verfahren in der Regel mehr als zweieinhalb Stunden. Fur alle
mikrobiologischen Tests sowie fur einige Schnelltests ist ein Inkubator notwendig.

Tabelle 1: Vor- und Nachteile der verschiedenen Testsysteme

Mikrobiologische Tests Schnelltests
Vorteile * Nachweis einer Vielzahl von Hemmstoffen *  Durchfiihrungszeit < 10 Minuten
*  Hohe Sensitivitat fur diverse * Hohe Sensitivitat fur einzelne
Antibiotikaklassen Antibiotikaklassen
*  Hemmpotenzial des Wirkstoffs wird e Zuordnung der Kontamination zu einer
untersucht Antibiotikaklasse mdglich
Nachteile *  Durchfiuihrungszeit > 2.5 Stunden * Keine Hemmstoffe ausser die ausgewahlte

Antibiotikaklasse werden nachgewiesen
»  Keine Bestimmung und Quantifizierung des

Hemmstoffs *  Keine Aussage uber Hemmpotenzial des
; Wirkstoffs (nicht immer
* Inkubator notwendig konzentrationsabh&ngig)

» Teilweise Inkubator notwendig

Die Spezifitat gehort zu den zentralen Eigenschaften, welche die beiden Testsysteme voneinander unterscheiden. Schnelltests
basieren auf Rezeptoren, die spezifisch fir bestimmte Antibiotikaklassen sind. Daher werden Substanzen, die nicht komplementar
zum verwendeten Rezeptor sind, beispielsweise Verunreinigungen oder Antibiotika anderer Klassen, nicht erfasst und wiirden
bei diesem Messprinzip zu einem negativen Ergebnis fihren (Bremus, 2012; vgl. Tabelle 2). Mikrobiologische Tests weisen
hingegen eine deutlich geringere Spezifitdt auf, da sie auf der Wachstumshemmung von Mikroorganismen beruhen. Dadurch
kénnen sie neben Antibiotikariickstdnden auch allfallige Verunreinigungen (z.B. durch Reinigungsmittel) sowie originare
Hemmstoffe erfassen (vgl. Tabelle 2), ohne jedoch zwischen verschiedenen Substanzen oder Stoffklassen unterscheiden zu
koénnen (O'Donnell, 2011).

Auch hinsichtlich der Sensitivitdt unterscheiden sich die Testsysteme. Schnelltests sind in der Regel sehr sensitiv gegeniiber den
Antibiotikaklassen, auf die sie ausgelegt sind. Bei mikrobiologischen Nachweisverfahren gibt es eine grosse Varianz der
Sensitivitdten. Einige Stoffe konnen bereits in kleinsten Mengen nachgewiesen werden, wahrend bei anderen hdhere
Nachweisgrenzen vorliegen. Aufgrund der Lesbarkeit wurde in Tabelle 2 auf die Angabe von Nachweisgrenzen verzichtet. Eine
entsprechende Zusammenstellung wurde bereits von IDF Deutschland veréffentlicht und kann daher als weiterfihrende Literatur
empfohlen werden (vgl. Kapitel «Weiterfihrende Links»).

Weder Schnelltests noch mikrobiologische Tests erlauben eine genaue quantitative Bestimmung der Hemmstoffkonzentration.
Schnelltests kdnnen in Kombination mit geeigneten Auswertegeraten eine grobe Abschatzung der Riickstandsmenge durch die
Auswertung der Signalstarke ermdglichen. Auch bei mikrobiologischen Tests ist eine semiquantitative Einschatzung maoglich,
indem das Probematerial als Verdiinnungsreihe aufgetragen wird und der Farbumschlag im Verhaltnis zur Verdiinnung beurteilt
wird.

Fir eine genaue quantitative und qualitative Bestimmung missen chemisch-analytische Methoden, beispielsweise HPLC/HPLC-
MS, eingesetzt werden. Aufgrund des hohen zeitlichen und finanziellen Aufwands, sowie der oft geringen praktischen Relevanz
werden diese Verfahren jedoch nicht routinemassig fur den Hemmstoffnachweis in Milch angewendet.
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Tabelle 2: Einen Vergleich der Nachweismdglichkeiten von Hemmstoffrickstdnden mit mikrobiologischen Tests und
verschiedenen Typen von verfligbaren Schnelltests. Griines Feld: Substanzen dieser Stoffklasse kénnen nachgewiesen werden.
Rotes Feld: Substanzen dieser Stoffklasse kdnnen nicht oder nur in hohen Konzentrationen nachgewiesen werden.

Schnelltests

Mikrobiologische

Antibiotikaklasse
Tests

Beta-Laktam- Beta-Laktam- & Chinolon-
Schnelltests Tetracyclin- Schnelltests
Schnelltests

Penicilline
Cephalosporine
Aminoglycoside
Macrolide
Sulfonamide
Tetracycline

Chinolone

Bedeutung fiir die Praxis

Aufgrund der unterschiedlichen Vor- und Nachteile der verfigbaren Testmethoden ergeben sich verschiedene
Anwendungsbereiche. Milchkaufer sind insbesondere daran interessiert, die Qualitat der Milch bereits bei der Anlieferung zu
Uberprifen. Die Testung muss innerhalb weniger Minuten erfolgen, um den Annahmeprozess nicht zu verzégern und muss den
Nachweis von Rickstanden gangigster Tierarzneimittel erméglichen. Dank der kurzen Analysedauer, hohen Sensitivitat und der
einfachen Handhabung eignen sich fiir diesen Zweck die Schnelltests. Jedoch wird die Milch bei der Verwendung dieser Tests
nur auf spezifische Antibiotikagruppen untersucht.

Fur die offentlich-rechtliche Milchprifung sind hingegen ausschliesslich ausgewahlte mikrobiologische Testsysteme zugelassen.
Da sie eine breitere Palette an Hemmstoffriickstdnden, zum Beispiel auch Riickstdnde von Reinigungsmitteln, erfassen und nicht
auf bestimmte Antibiotikaklassen beschrankt sind, sind mikrobiologische Testsysteme furr diese Anwendung besser geeignet (vgl.
Tab. 2).

Die parallele Anwendung unterschiedlicher Testsysteme kann jedoch zu Missverstandnissen fiihren. So ist es beispielsweise
moglich, dass die Milchprobe eines Produzenten oder einer Produzentin im Rahmen der Milchpriifung als hemmstoffpositiv
beurteilt wird, wahrend der mit derselben Milch beflllte Anlieferungslastwagen beim Milchkaufer mittels Schnelltest negativ
getestet wird. Ein mdglicher Grund hierfiir ist das Vorhandensein von Stoffen, die vom Schnelltest nicht erfasst werden, etwa
Reinigungsmittelriickstande, korpereigene (origindre) Hemmstoffe der Kuh oder Antibiotika anderer Klassen, die durch den
eingesetzten Test nicht erfasst werden. Ein weiterer Erklarungsansatz ist der Verdiinnungseffekt: Bei der Milchpriifung wird eine
Einzelprobe der Milch eines Produzenten bzw. einer Produzentin analysiert, wahrend diese Milch im Tanklastwagen mit der Milch
anderer Betriebe vermischt und dadurch stark verdiinnt ist. Entsprechend ist die Konzentration der Hemmstoffe geringer, sodass
sie unterhalb der Nachweisgrenze des Schnelltests liegen kann. Auch unterschiedliche Sensitivitadten der verwendeten Tests in
Bezug auf die vorhandene Substanz kénnen zu unterschiedlichen Resultaten fihren. Unterschiedliche Testergebnisse kénnen
jedoch auch zwischen zwei mikrobiologischen Tests auftreten, wenn sich diese hinsichtlich ihrer Sensitivitat als auch beziiglich
der nachweisbaren Substanzen unterscheiden.

Wie bereits erwahnt, durfen in der Milch rechtlich keine Hemmstoffe nachweisbar sein. Daher ist ein positives Ergebnis eines
Hemmstofftests stets problematisch, unabhangig davon, ob es aus der 6&ffentlich-rechtlichen Milchpriifung oder aus der
Untersuchung bei der Anlieferung der Milch stammt.

Verhindern von Hemmstoffriickstanden in der Milch

In den meisten Fallen ist eine hemmstoffpositive Milch auf Antibiotikarlickstdnde nach der Behandlung eines Tiers
zurickzufuhren. Mit den folgenden Massnahmen lasst sich dieses Risiko zuverlassig minimieren:

e Behandelte Tiere eindeutig kennzeichnen
e Anwendung von Tierarzneimitteln nur gemass tierarztlicher Verschreibung

¢ \/orgeschriebene Wartezeiten einhalten
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Melkreihenfolge einhalten: behandelte Kiihe zuletzt melken oder separates Standeimer-Melkzeug verwenden

Milch von behandelten Kiihen strikt trennen

Personal ber die Behandlung von Tieren informieren
¢ Vorsichtiger Umgang mit Tierarzneimitteln, um Verschleppung tber die Hande oder Oberflachen zu vermeiden

Nach Kontakt mit hemmstoffpositiver Milch alle Gerdte und Materialien mit mindestens 50 °C warmem Wasser und
Reinigungsmittel spllen

(Rindergesundheitsdienst Bern, 2020)

Hemmestoffpositive Milch kann aber auch ohne vorgangige antibiotische Behandlung des Tieres auftreten. In diesen Fallen stellt
die Ursachenbehebung die Landwirtinnen und Landwirte vor grosse Herausforderungen. Folgende Faktoren kénnten zu
Hemmstoffen in der Milch fihren:

e Reinigungs- oder Desinfektionsmittelriickstdnde durch: e Anwendung von Chemikalien/Pestiziden im Stall oder im
= Unterbrechung des Reinigungsprogramms Futterlagerraum (Wackinger et al., 2018)

= unzureichendes Nachspiilen mit Wasser e Verschleppung durch die Behandlung eines anderen Tiers

nach der Anwendung von Reinigungsmitteln mit einem Arzneimittel oder durch die Behandlung der

Hande mit Arzneimitteln/Cremes vor oder wahrend des

= Nutzung veralteter/sproder Gummiteile, die Melkens (Wéckinger et al., 2018)

zu Rickstanden auf aufgerauten

Oberflachen filhren (Reinecke et al., 2022; ¢ Nahrstoffdefizit durch nicht rassenangepasste Ernéhrung
Wodckinger et al., 2018) e Antimikrobielle Substanzen in Futtermitteln, beispielsweise
= Verwendung nicht zugelassener Mittel fiir die durch  Krauter-, Gewirzpflanzen, Knoblauch oder
Reinigung der Melkanlage Zitrusfriichte (Collar & Bath, 1988; O'Donnell, 2011)
e Verfiitterung von geschimmeltem Futter (Rinder- e Erhohtes Vorkommen von origindren Hemmstoffen,
gesundheitsdienst Bern, 2020) beispielsweise bei Kihen mit Mastitis oder im Kolostrum

(Andrew et al., 1997; Carlsson et al., 1989)

Schlussfolgerung

Zu den Hemmstoffen zahlen nicht nur Antibiotikariickstdnde, sondern auch zahlreiche weitere Substanzen in der Milch, die das
Wachstum von Bakterien beeinflussen kénnen. Die moglichen Eintragsquellen sind vielfaltig, weshalb geeignete praventive
Massnahmen erforderlich sind, um Kontaminationen zu vermeiden. Zur Sicherstellung der Milchqualitdt werden verschiedene
Hemmstofftests eingesetzt, die sich in ihrem Funktionsprinzip, ihrer Sensitivitat sowie in der Bandbreite der nachweisbaren
Substanzen unterscheiden. Aus diesem Grund kdonnen bei derselben Milchprobe je nach eingesetztem Test unterschiedliche
Ergebnisse auftreten. Aus rechtlicher Sicht diifen Hemmstoffe in der Milch nicht nachweisbar sein. Ein positiver Befund bedingt
daher eine Ursachenanalyse, um die erforderlichen Sanierungsmassnahmen festzulegen und umzusetzen.

Im Rahmen der offiziellen Milchpriifung sind nur ausgewahlte mikrobiologische Tests zugelassen, da sie eine moglichst breite
Erfassung verschiedener Hemmstoffe ermdglichen. Bei einem positiven Hemmstofftest lassen sich jedoch weder die Art des
Hemmstoffs noch dessen Konzentration bestimmen. Dies kann die Ursachenabklarung erschweren, insbesondere dann, wenn
die Kontamination nicht auf eine vorangegangene antibiotische Behandlung eines Tieres zuriickzufuhren ist. Bei der
Ursachenerhebung sollten daher alle im Abschnitt «Verhindern von Hemmstoffriickstdnden» aufgefiihrten mdglichen
Einflussfaktoren berlcksichtigt und bei Bedarf externe Fachstellen hinzugezogen werden. Aufgrund der unterschiedlichen
Nachweisprinzipien sollten Hemmstoffbefunde stets unter Berlicksichtigung des verwendeten Testsystems interpretiert werden.
Eine konsequente Pravention bleibt die wirksamste Massnahme zur Vermeidung hemmstoffpositiver Milch.

Weiterfiihrende Links

Merkblatt Hemmstoffe (Rindergesundheit Bern):
https://api.swissmilk.ch/wp-content/uploads/2019/05/tierhaltung-hemmstoffe-merkblatt-tieraerzte-rgd-17-08-2020-de.pdf

Hemmstoffe in der Milch — Vorbeuge und Vermeidung (Landliches Fortbildungsinstitut, Osterreich):
https://www.burgenland.at/fileadmin/user_upload/Hemmstoffe.pdf
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Vergleich verschiedener Hemmstoff-Testsysteme (IDF Deutschland):
https://idf-germany.com/wp-content/uploads/2026/07/VDM-Uebersicht-Hemmstofftests-fuer-Milcherzeuger 2026-07-01.pdf
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