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Die Europdische Union empfiehlt ihren Mitgliedsstaaten seit kurzem ein Abwassermonitoring als Corona-
Frihwarnsystem. Bislang war die Technik dafiir noch nicht ausgereift. Gemeinsam mit seinem Tochterunter-
nehmen Analytik Jena hat Endress+Hauser nun ein Nachweisverfahren entwickelt, das direkt und schnell zur
SARS-CoV-2-Analyse in Klaranlagen eingesetzt werden kann.

Auch Uber ein Jahr nach dem Start der Co-
ronapandemie bleibt das wahre Infektionsge-
schehen oft im Dunkeln: Durch lange Melde-
ketten bilden offizielle Statistiken das Ausmaf
der Verbreitung kaum aktuell ab. Zudem ver-
laufen viele Infektionen asymptomatisch, so
dass neue Hotspots oder Gefahren durch
Virusvarianten lange unentdeckt bleiben. Ab-
hilfe kdnnte hier der gezielte Blick in die Klar-
anlagen eines Landes schaffen. ,Denn Infizier-
te scheiden Viruspartikel aus, die sich mit der
PCR-Technologie immer noch nachweisen las-
sen, aber im Abwasser nicht mehr infektids
sind®, sagt Dr. Robert Mdller, Projektmanager
beim Endress+Hauser Tochterunternehmen
Analytik Jena. ,Systematische Abwasserunter-
suchungen kénnen somit Daten liefern, die in-
direkten Massentests gleichkommen und damit
als Ergénzung zu nationalen Teststrategien ein
genaueres Bild des tatsachlichen Infektionsge-
schehens ergeben.”

Dass Abwasseranalysen zur SARS-CoV-2-De-
tektion funktionieren, haben Forschungen be-
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reits gezeigt. So wiesen im Marz letzten Jahres
Mikrobiologen im niederlandischen Amersfoort
Virenpartikel im Abwasser fast eine Woche vor
der ersten offiziellen Corona-Fallmeldung nach.
In der Schweiz steckte das mutierte Coronavi-
rus aus GroBbritannien zwei Wochen vor dem
ersten Patientennachweis in einer Abwasser-
probe. Auch aufgrund dieser Erfahrungen emp-
fiehlt die Europaische Union seit Ende Méarz
ihren Mitgliedsstaaten, SARS-CoV-2 und seine
Varianten systematisch im Abwasser zu Uber-
wachen. Bis Anfang Oktober 2021 sollen die
L&nder nationale Abwasseruberwachungssys-
teme einrichten, die Klaranlagen mit mehr als
150.000 Einleitern einschlieBen.

LAllerdings braucht es fur die Etablierung
eines Frihwarnsystems ausreichende Ana-
lysekapazitdten und bislang war die Analyse
auch wegen der aufwandigen Schritte nur spe-
zialisierten Laboren vorbehalten®, sagt Dr. Ro-
bert Mdller. Daher haben Endress+Hauser und
Analytik Jena nun ein Verfahren entwickelt,
mit dem die Virenlast im Abwasser einfach
bestimmt werden kann — und zwar direkt
auf den Klaranlagen selbst und das inner-
halb von drei Stunden. Es ermdglicht damit

abwasserbasierte Epidemiologie und eine
Echtzeit-Uberwachung der 6ffentlichen Ge-
sundheit.

Das Verfahren beruht auf der Real-Time-
Polymerase-Kettenreaktion (Real-Time-PCR).
Diese Labormethode hat sich als Goldstan-
dard fur den direkten und hochsensitiven Nach-
weis von SARS-CoV-2 in der Forschung und
im klinischen Umfeld bewahrt. Mit ihr I&sst sich
auch die RNA (Ribonukleinséure) des neuar-
tigen Coronavirus im Abwasser nachweisen.
2020 unterstitzten Analytik Jenas Real-Time
PCR-Thermocycler der qTOWER? Serie be-
reits eines der ersten SARS-CoV-2 Abwas-
ser-Screenings in Japan. Auf dem Weg zur
Detektion gibt es jedoch einige Hurden. ,Es
braucht zuerst eine reprasentative Abwasser-
probe“, erklart Dr. Achim Gahr, Business De-
velopment Manager bei Endress+Hauser Li-
quid Analysis. ,Diese bewegt sich allerdings im
Literbereich und ist sehr komplex zusammen-
gesetzt. Fur die Real-Time-PCR muss sie spe-
ziell aufbereitet und ihr Volumen muss massiv
verkleinert werden.”



<« Abb.1: Endress+Hauser und Analytik Jena haben
ein Verfahren entwickelt, mit dem die Virenlast im
Abwasser einfach bestimmt werden kann.

Abb. 2: Um alle Herausforderungen zu
meistern, bietet Analytik Jena eine effiziente
Workflow-Lésung fiir den Nachweis von
SARS-CoV-2 im Abwasser an. »

Damit all diese Schritte auch auf Klaranla-
gen machbar sind, haben Endress+Hauser und
Analytik Jena fast die gesamte notwendige
Prozesskette von der Probennahme Uber die
Probenanreicherung und Nukleinsdureextrak-
tion bis hin zum Real-Time-PCR-Nachweis
teilautomatisiert. Verschiedene Gerate beider
Unternehmen kommen dabei zum Einsatz.
,NatUrlich®, erlautert Dr. Robert Modller, ,muss
nun nicht jede Klaranlage in den kompletten
Gerétefuhrpark investieren. Es gentgt, wenn
die Expertise und die Ausstattung in regional
gut erreichbaren Auftragslaboren zur VerfU-
gung steht.”

Den Anfang macht der automatische Proben-
nehmer Liquistation CSF48von Endress+Hauser.
Er entnimmt dem Kléranlagen-Zustrom im Lauf
eines Tages immer wieder Wasser: Denn die
ankommende Menge schwankt je nach Wet-
ter und Uhrzeit — was sich jeweils auf die Kon-
zentration der Virenreste auswirkt. So entsteht
eine 24-Stunden-Mischprobe. Dank der Auto-
matisierung werden représentative Proben
Uber einen langeren Zeitraum in groBer Menge
und unter stets gleichen Bedingungen gesam-
melt, was der Reproduzierbarkeit der Ergeb-
nisse zugutekommt. DarUber hinaus spart die
Liguistation CSF48 dem Anwender Zeit und Ar-
beitsaufwand, ist konform zu weltweiten Was-
serrichtlinien und lasst sich einfach program-
mieren, einrichten und warten.

AnschlieBend wird die stark verdinnte
Probe aufbereitet. Dazu werden 100 ml Was-
ser entnommen und gefiltert. Die Virenreste
werden dabei an den Filter gebunden — und
danach mit 1 ml Wasser wieder von ihm geldst.
Durch diesen Schritt ist die Konzentration der
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2. Anreicherung

* Effiziente Anreicherung des Zielorganis-
mus durch Filtration (Drittanbieter).

Die Homogenisierung des Proben-
materials erfolgt mit der SpeedMill PLUS
{von Analytik Jena)

15 min
3. Nukleinsaureextraktion

Reproduzierbare Extraktion von DMA und/
oder RMA durch die kombinierte Nutzung
des innuPREP AniPath DNA/RNA Kit-IPC16
und InnuPure C16 touch (beides von Analy-
tik Jena)

100 min
)
b 4 Hachsensitive Zieldetektion anhand von

T Real-Time-PCR-Thermocycler der qTOWER?
Familie (von Analytik Jena) in Kombination
mit spezifischen Real-Time-PCR-Assays

{von Drittanbietern, bspw. Water SARS-
CoV-2 RT-PCR Test von IDEXX)

¥ 180 min

4. Amplifikation und Detektion

Stationdrer automatischer
Probennehmer

Konform zu nationalen und interna-
tionalen Standards

Menibasierte Programmierung
Nutzerfreundliche Wartung

]
L]

__1'-

=

Vaollstindige und reproduzierbare
Probenhomogenisierung

Kleine Grundflache

Passive Kiihlfunktion fiir maximale
Probenqgualitdt

Hocheffiziente Extraktion von DNA
und/oder RNA aus einer Viielzah| von
Ausgangsmaterialien

Automatisierte Extraktion fir bis zu
16 Proben parallel

Einfache und intuitive Bedienung

A

LA

Innovative Probenblock-Technologie
fiir beste thermische Leitfahigkeit
Patentiertes faseroptisches System
fiir ideale Real-Time-PCR-Signale
Erweiterbares Filtermodulsystem fiir
maximale Flexibilitat

Viren-Fragmente in der Probe erhdht. Die Ho-
mogenisierung der Filtermembran erfolgt mit
der SpeedMill Plus von Analytik Jena, einem
der wenigen Gerate zur Probenhomogenisie-
rung im Markt, das eine vollstandige und re-
produzierbare Probenhomogenisierung bei ge-
ringem Platzbedarf ermoglicht.

Die so erzeugte partikelfreie Probe
wird dann in den InnuPure C16 touch von
Analytik Jena gegeben. Er kann bis zu 16 Pro-
ben gleichzeitig bearbeiten und in Kombina-
tion mit dem innuPREP AniPath DNA/RNA
Kit-IPC16 aus den Viren automatisiert deren
Erbinformation gewinnen. Die extrahierte RNA
findet sich nun in einer Probe von 100 pl und
kann somit mit Real-Time-PCR analysiert wer-
den. In einem Gerat der gTowers-Familie von
Analytik Jena werden dazu die RNA-Sequen-
zen in einem thermisch geregelten Prozess mit
Hilfe eines Enzyms vervielfaltigt. Schon wah-
rend der Laufzeit zeigt sich, ob die Probe die
gesuchte RNA enthélt. Je frlher sie detektiert
wird, desto héher ist die Virenlast.

Endress+Hauser und Analytik Jena haben das
Verfahren gemeinsam mit Emschergenossen-
schaft und Lippeverband (EGLV) entwickelt,
dem groBten Abwasserentsorger Deutsch-
lands. Es wurde auf einer der Kléranlagen
des Verbandes erprobt. Mit dem EGLV ar-
beitet Endress+Hauser seit vielen Jahren zu-
sammen. ,Auf dieser Basis und weil wir in der

Firmengruppe Uber alle ndtigen Technologien
verfligen, konnten wir das Verfahren schnell
auf die Beine stellen”, sagt Dr. Achim Gahr. Die
jetzt etablierte Technologie weist zudem neue
Wege, die weit Uber die Bekdmpfung der Co-
ronapandemie hinausflihren: ,Wir arbeiten an
Verfahren, um dem Abwasser weitere gesund-
heitsrelevante Daten abzugewinnen, beispiels-
weise zu antibiotikaresistenten Keimen*, sagt
Dr. Achim Gahr.
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