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Antibiotikaresistenz und
wie wird sie verbreitet?
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Entstehung der Antibiotikaresistenz &

1

Lots of germs.

2

Antibiotics kill

The drug-resistant

d.

Some bacteria give

A few are drug resistant. bacteria causing the illness, | bacteria are now allowed to their drug-resistance to
as well as good bacteria grow and take over. other bacteria, causing
protecting the body from more problems.

infection.
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http://www.cdc.gov/media/dpk/2013/dpk-untreatable.html
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Austausch der Antibiotikaresistenz:
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horizontaler Gen-Transfer

Gene Transfer Facilitates the Spread of Drug Resistance

Resistant and Bacterium Non-resistant Drug resistant

non-resistant multiply by the bacteria receive bacteria multiply
bacteria exist billions new DNA. and thrive.

Bacteria that have Mon-resistant bacteria
drug resistant DNA become resistant.

may transfer a copy In the presence of drugs,
of these genes fo anly drug-resistant
other bacteria. bacteria survive.

B0

Drug
Resistant

Bacterium Gene Transfer
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NIAID, https://www.niaid.nih.gov/research/antimicrobial-resistance-causes
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Ausbreitung der Antibiotikaresistenz
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ANTIBIOTIC RESISTANGE
HOW IT SPREADS

-
¥

Antibiotics are given to patients,
which can result in drug-resistant
bacteria developing in the gut

l

o
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Antibiotics are
given to food producing animals
and crops

Antibiotic resistance happens
when bacteria change and become
resistant to the antibiotics used to

treat the infections they cause.

Patient attends hospital or
clinic

Drug-resistant bacteria spreads
to other patients through poor hygiene
and unclean facilities

www.who.int/drugresistance

AntibioticResistance

—)

Animals develop drug-
resistant bacteria in their gut

!
Q!

Drug-resistant bacteria reaches
humans through food, the

environment (water, soil, air) or by

direct human-animal contact

1

Drug-resistant bacteria spreads

to the general public

(@ World Health
Organization
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Mensch, Tier, Umwelt: One Health-Konzept

ROBERT KOCH

Gesundheitswesen .
Lebensumfeld — Zoonosen'
E— In Einrichtungen des Gesundheitswesens Insgesamt sind ca. 1.500 Erreger bekannt, die
Im Lebensumfeld jeder Person ist steigt die Gefahr der Erregeriibertragung, Erkrankungen beim Menschen hervorrufen konnen.
eine Ubertragung von Erregern durch da viele Kranke an einem Ort sind. Bereits Davon sind ca. 60 % Zoonose-Erreger. Diese Bakterien,

den téglichen Kontakt mitder Umwelt  geschwichte Patienten sind zudem anfalli-
moglich. Teilbereiche des Lebensum- ger fiir Infektionen.

feldes sind z.B. Landwirtschaft und
Gesundheitswesen. Hierist durch den
Einsatz von Antibiotika das Risiko der
Selektion und Ubertragung resisten-
ter Bakterien erhGht.

N\
Fische Swasser

Wildvos = :
ildtiere & Boden &dreich

Pilze, Viren, Parasiten oder Prionen kénnen

zwischen Menschen und Tieren iibertragen werden.

Mobilitat

=

Durch verstirkten internationalen Handel und
vermehrtes Reisen kénnen sich Krankheitserre-
ger rasant zwischen verschiedenen Landern
und Kontinenten verbreiten.

o> Landwirtschaft
I

Durch den Kontakt mit lebensmittel-

Seen & Y\“’;’ _ liefernden Tieren findet eine Ubetra-
Natur Der Boden enthilt natiirlicherweise eine Vielzahl von gung von Zoonose-Erregern statt.
— Bakterien und Kleinstleb Durch Ab: und Schweinehalter sind z.B. oft mit Methi-
Auch bei Wildtieren sind Erreger nachweisbar, Abfélle kommen menschliche und tierische Erreger cilli istenten Staphylococcus aureus
die Krankheiten beim Menschen oder beim sowie Chemikalien und Medik tenriickstande hin- (MRSA) besiedelt, wenn das Bakterium
domestizierten Tier hervorrufen kénnen. zu. So kénnen sich resistente Bakterien anreichern. auch bei den Tieren nachweisbar ist.
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Antibiotikaresistenz
Krankheitslast
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Krankheitslast weltweit

Die weltweite Krankheitslast durch AMR im Zusammenhang
Wie groB ist die Bedrohung im Vergleich zu anderen Todesursachen im Jahr 2019 (in Millionen)?

Ischamische Herzkrankheiten
Schlaganfille
Demenzen

Antimikrobielle Resistenzen

HIV/AIDS -
direkt zuriick- assoziiert mit
zufiihren auf AMR
Malaria - AMR
0 2 4 (] 8 10
Anzah| Todesfille (in Millionen)
rig
@ [HME | YAT UNIVERSITY of WASHINGTON GRAMN ‘
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AMR Krankheitslast in Deutschland &

Die fiinf wichtigsten Krankheitserreger im Zusammenhang mit AMR in den G7-Staaten im Jahr 2019
altersstandardisierte Sterblichkeit pro 100.000 Menschen

Vereinigte &=
Staaten —

Vereinigtes
Kénigreich

. Erreger
Japan H.)

- Staphylococcus agureus
Italien (' Escherichia coli
Streptococous preumaniose
Kigbsielo pneumoniae
Pseudomaonas oeruginosa

Acinetobocter baumannii

Enterococcus foecium

Kanada (+)

altersstandardisierte Sterblichkeit pro 100.000 Menschen

& |HME | AT UNIVERSITY of WASHINGTON GRAM "\'-

sl Rasearch on Astimicrabisl Besisiance
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Antibiotika-Resistenz-
Surveillance in
Deutschland
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Antibiotikaresistenz-Surveillance —

X
IfSG§6und § 7

= MRSA

SURVSTAT@RKI 2.0
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Nachweis aus Blut oder Liquor E———

Enterobacterales und '

Uber Gasundheitsamt und Landessielle

Drrsr o) Interaktive Datenbank:
Acinetobacter spp.

Filtereinstellungen

Standardfiter
Vihlen Sz mer Merkmale 3us den Berschan: Ubermit ungskategarie, Zed, Person und Falldefiniton aus und weisen Sie diesen Merkmalen Werte zu,
um den Gesamtdatenbestand zu filtem.
. Wertje)
mit Carbapenem- 0 == -
Ni A :
ichtempfindlichkeit

- Offentliches Reporting

aggregierter Daten
= Neisseria gonorrhoeae o

= mit verminderter
Empfindlichkeit gegen

Darstellung

Azithromycin, Cefixim oder e e e e
Ceftriaxon

Miehrfachauswahl magich

Anzati Félle

o

018 2019 2020

Meldejahr
19.04.2023

Bitte beachten Sie fir die Interpretation der Daten die mhaltlichen Hinwe:
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Antibiotika-Resistenz-Surveillance (ARS) &

seit 2008

freiwillige Teilnahme von Laboren

Erregernachweise und Resistenzdaten aus der Routine

alle klinisch relevanten Erreger L e :
aus allen Materialen . ” .

. L DR e PN J
Bereitstellung von Referenzdaten

Interaktive Datenbank:
- Labor-individuelle Feedback-Reports

- Offentliches Reporting aggregierter
Daten
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ARS — Abdeckung 2021 &

7,000,000
6,000,000
5,000,000

4,000,000

3,000,000
2,000,000
1,000,000

2016 2017 2018 2019 2020 2021

Anzahl Isolate

Allgemeine Krankenhiuser:
ARS in Prozent von Statistik
Bundeslander 2021

2 60 - < 25

2 25 - < 100

21000 < 250
W= 250 - < 333
Wz 333 - < 500
M2 500 - < 1000

tiber 6 Mio Erregernachweise / Jahr

Allgemeinkrankenhauser: Arztpraxen:
37,9% 31,7 %
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Vergleich mit internationalen Daten (EARS-Net) X

- invasive Infektionen E. coli - Fluorchinolonresistenz

&

emc Surveillance Atlas of Infectious Diseases

=
< 2 E. coli - Fluoroquinolones
Cyprus 51,6
Bulgaria 33,5
Poland 33,1
Italy 32,5
Malta 30,8
Slovakia 29,8
Croatia 29,0
Hungary 28,0
Spain 26,7
Romania 24,7
Portugal 22,5
EU mean 21,9
Luxembourg 20,9
Latvia 20,7
Czechia 19,7
Belgium 18,5
B <« Lithuania 17,6
_— Slovenia 16,7
Ll 1-<5% Ireland 16,0
— Austria 15,1
|| S-=10 France 14,8
Germany 14,7
D 10-<25% Iceland 14,4
. Sweden 13,7
. 25-<50% Estonia 13,4
Netherlands 13,3
W so-<75% Denmark 10,5
~ Norway 9,9
. »=7s Finland 9,6
B o data & 0 10 20 ) 30 o 20 50 60

ECDC Atlas
https://www.ecdc.europa.eu/en/surveillance-atlas-infectious-diseases
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Vergleich mit internationalen Daten (EARS-Net): X

Resistenzraten im Vergleich
- invasive Infektionen

MRSA 2009 - 2019 VRE 2009 - 2019

30 30

25 \ 25 F /
o
OCJ : \ )
E 10 \_—K 10 \ // \\//
<

5 5

0 T ————

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

= DE es—=FR K e DE =R K
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Genomische Surveillance von antibiotikaresistenten
Bakterien:

Ziel: ca. 4.000 Carbapenem-resistente Enterobacterales/)ahr

/ Nationales Referenzzentrum
fir gramnegative
’ Krankenhauserreger

5§ 55 5 555 5

CcgSNV distance
[

Carbapenemase
@ NOM-1
O NOM5
@ oxa4s
@ KPC-20r-3

@ @ & N

Virulence score
0
1

2
3
4
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Antibiotika-Verbrauchs-
Surveillance in
Deutschland

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/antibiotic-resistance
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Burvaillan

Antibiotika-Verbrauchs-Surveillance (AVS) -

Antin

stationdre Versorgung
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&P
Krankenhauser

Datenbank Links

Abgabemengen aus

Datenbank

Krankenhausapotheken

@ Sete duckn

Abdeckung allgemeine
Akutkrankenhauser in
Prozent

in Deutschland und
Osterreich

z 00 -
z 100 -
W= 200 -
Wz 0 -

< 100

< 200
< 300
< 900

Interaktive Datenbank:

- Krankenhaus-individuelle Feedback-
Reports

- Offentliches Reporting aggregierter

Copyright © Robert Koch-Institut Alle Rechte vorbehalten. Kartengrundlage GfK Geomarketing
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Antibiotika-Verbrauch Krankenhaus 2017-2021 &

Verbrauchsdichte mit Bevolkerungsbezug
(DDD/1000 Einwohner/Tag) (extrapoliert)

Gesamtantibiotika (DDD/1000 Einwohner/Tag),

2017-2021
2,5 2,3
2,2
’ 2,1
"+]
g 2,0 19 1,8
]
=
5 15
=
=
&
S 1,0
(=]
=
8 o5
o
0,0
2017 2018 2019 2020 2021
1 I Ji J
-9% -12% 2%
L J
-22%
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Antibiotika-Verbrauch Krankenhaus 2021 &

Anteil (%) d. Antibiotikasubgruppen am Gesamtverbrauch, 2021 TOP-15 Einzelsubstanzen (Anteil%),
75% des Gesamtverbrauchs (DDD)

1,9 / 0,7 ~ Penicilline/BLI 72% Piperacillin/Tazobactam |GGG 11,9 -
' = Penicilline Ampicillin/Sulbactam I O,0
m Cephalosporine Cefuroxim I 7,4
= Carbapeneme Ceftriaxon INIIEEEEGEGGNGGNGNNNN 7,2 52%
Chinolone Meropenem [N ©..

P Amoxicillin/Clavulansdure NN S0
m Reserveantibiotika -
. Flucloxacillin I 4,0
= Makrolide
Clindamycin RGN 3,7

<

m Lincosamide
Metronidazol NN 3,6

® Imidazole Clarithromycin NN 3,4
= Sulfamethoxazol Ciprofloxacin NS 3,4
m Tetracycline Cotrimoxazol | 2,8

= Aminoglykoside Benzylpenicillin I 2,7

Cefazolin 1N 2,5
Vancomycin N 2,1

0,0 5,0 10,0 15,0

Anteil (%)
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ARVIA ARS und AVS integrierte Analyse &%

- Verbrauch =@~ Anteil resistenter Isolate Konfidenzintervall Anteil
resistenter Isolate o . . .
Intervention = Deskriptive und statistische
Zeit (Verbrauch)
Auswertungen
— oJ (23] < - ol oM < — o lag] = —
o (e o] o o) o e e o o o o o
o) [Te) [T3) uy [Ce) o) [te} [Te) . M~ M~ P~ o0
60 8 .
8 _ = Ergebnisse
3 ]
® 6 <
3 40 3 = Standardreport
- 0
g = .
5 4 3 = Interner Vergleichsreport
7] o
w20 =
.if 2 8
2 3
[ ~—
<
0 o 0
o m <t — o on <t — o m <t — o
o o o o (e} o o} (o} o o o o o
w wn [7e) [t} [Ce) O [te) ~ ~ ™~ ~ o) o)
T &8 &8 &8 &8 &8 & &8 & & &8 &8 &

Zeit (Resistenz)
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Surveillance ambulanter Antibiotikaverbrauch (SAMBA) &

Abrechnungsdaten aus Apotheken
= von gesetzlich Versicherten

= Antibiotikum, Packungsgroe und Dosierung
= Alter der Patient*innen

= verordnende Fachrichtung

= Verordnungs- und Abholungsdatum
= Ort

» Cave: keine Diagnose, kein Geschlecht
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Anzahl Verordnungen

Ambulanter Antibiotikaverbrauch

5,000,000
4,500,000
4,000,000
3,500,000
3,000,000
2,500,000
2,000,000
1,500,000
1,000,000

500,000

0

19.04.2023

2019q1

2019q2

201993

201994

Beginn COVID-19 Pandemie in Deutschland

e==Hausdrzt*innen
e |nternist*innen
e==m7ahnarzt*innen
e==Pidiater*innen
e==Jrolog*innen

e HNO

2020q1
2020q2
202093
2020q4
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Liechtenstein

Verordnungen von Antibiotika / 100.000 Versicherte nach
Bundesland

Spanne:

22.200/100.000

[ 36.800/100.000

¢ Thiringen
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Schlussfolgerung

Dtsch Arztebl 2017; 114(17): [8]; DOI: 10.3238/Persinfek.2017.04.28.02
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Schlussfolgerung &

Antibiotikaresistenzen stellen eine globale Krise dar
Auf Humanseite verschiedene Surveillance-Systeme in Deutschland

Antibiotikaresistenzen erfordern einen One Health Ansatz

YV V. VYV V

Transsektorale Losungsansatze sind notwendig

A\

Herausforderungen fir sektortibergreifende Surveillance

= Unterschiedliche Antibiotika in Human-, Tier-, Lebensmittelbereich und
Umwelt getestet

= Keine harmonisierten Grenzwerte fir Antibiotika
= klinische vs. epidemiologische Grenzwerte
= unterschiedliche Normen (EUCAST, CLSI, DIN)

= Keine harmonisierten Einheiten des Antibiotikaverbrauchs

e ﬁ-‘ -

( {GERMAN Cluster analysis of resistance combinations in Escherichia coli from different human and animal populations in Germany 2014-2017.

\ ONE

HEALTH Suwono et al. 2021. PLoS ONE 16(1)
INITIATIVE
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One Health in Deutschland —

Welche Daten und Infrastruktur benotigen wir?

= sektorubergreifende Abstimmung und Harmonisierung von
= untersuchten Erregern
= welche Erreger werden untersucht?
= Antibiotikapanel
= welche Antibiotika werden getestet?

= Grenzwerte fur Bewertung der Antibiotikasensibilitat
= z.B. EUCAST / CLSI / DIN

= webbasierter Plattform fiir Datenaustausch
" integrierter genomischer Surveillance
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Human, Tiere und Umwelt: One-Health-

Konzept

o INFECT
CONTROL

Obst, Gemuse . Menschen

und Futterpflanzen?
Patlenten Im

Gesellschaft® Krankenhaus®

L

Lebensmittel-
llefernde Tlere*

Lebensmittel
tlerischen
Ursprungs’

© made by Lindgrtn GmbH, 2014 Wissenschaftliche Beratung:
Baslerznd auf dem ,One Health Konzept” von Yonne Agersa, EFFORTproject.  Humanmedizin; Institut for Hygiene und L der Charé - L

=® 2020

Legende
Ubertragung

a wahrscheinlich

v unwahrscheinlich

Zur Zeit keine vorliegenden
Studien, Annahme

A Antiblotikagabe

Wissenschaftliche
Aussagekraft

P - hoch

v gering

Berlin // Prof. Petra Gastmeles, Dr. Luisa

Derkel
Queller siehe Seite 2 Veterinarmedizin: Institute for Mikrobiclogle und Epizootics Zentrum for Infektionsmedizin, Frele Universitat Berlin // Frof. Lothar Heinz Wielet Dr Szilva Vinze
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Antibiotikaresistenz-

rveillan

Meldepflichtige Resistenzen

nach IfSG

Antibiotika-Resistenz-
Surveillance in
teilnehmenden Laboren

www.ars.rki.de

Genomische Surveillance
von Antibiotika-Resistenzen
am NRZ
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Antibiotika-
Verbrauchsdaten
ambulanter Bereich

SAMBA

Antibiotika-
Verbrauchssurveillance in
Krankenhausern

www.avs.rki.de

Antibiotika-Resistenz und —
Verbrauch — Integrierte
Analyse (ARVIA)
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