28. Hulsenberger Gesprache 2022
Tiergesundheit — Resistenzen und innovative Strategien

Epidemiologie der Resistenzentwicklungen

Prof. Dr. Annemarie Kasbohrer

F c BFfR

Bundesinstitut fiir Risikobewertung

Abteilung Veterinary Public Health & Epidemiologie Vetmedur"
University of Veterinary Medicine Vienna vienna %g




vetmedunl
o . . . } . vienna &8
Antibiotikaresistenzen: Die Public-Health Dimension

« 25 000 Todesfalle in der EU - maoglicherweise 700 000 Todesfalle weltweit.
* 10 Million Tote / Jahr in 2050 wenn die Resistenzraten um 40% ansteigen
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Prognostizierter Trend in der EU / EEA vienna @

Figure 4. AMR to second-line and third-line antibiotics will grow the most in EU/EEA countries

230

230

210

Third-line antibiotics

R

170

Second-line antibiotics
150

130

AMR index* (2005 = 100)

110

0 w/_\f\/
First-line antibiotics

70

a0
2005 2010 2015 2020 2025 2030

Source: OECD. Stemming the Superbug Tide: Just a Few Dollars More; 2018. Available at: oe.cd/amr-2018.
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Dimension des Problems

Third-generation cephalosporin-resistant £ coli and K pneumoniae

I el i o] i Figure 6. Health burden of Infectlons with antiblotic-reslstant bacterlz,
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Source: ECDC (2018). Cassini A, et al. Lancet Infect Dis. 2019 Jan;19(1)-56-66
(https//www sclencedirect com/science/article/pil/5147 3309918306054 v ia%3Dihub)

OECD.ECDC 2019: Antimicrobial resistance. Tackling the burden in the European Union. Briefing note for EU/EEA countries
(https://www.oecd.org/health/health-systems/AMR-Tackling-the-Burden-in-the-EU-OECD-ECDC-Briefing-Note-2019.Pdf).
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EMA: Einstufung von Antibiotika vienna &

Carbapeneme A 3./4. Gen.
P Vermeiden Cephalosporine,
(Avoid) Fluorchinolone,
Polymyxine
i C Tetrazykline,
Mall<rol|de, - : Sulfonamide,
Aminoglykoside Vorsicht Ampicillin
(CEEi) Spectinomycin




vetmedun

Carbapenem-Resistenz beim Menschen

Jahrliche Einsendungen gramnegativer Krankenhauserreger an das NRZ,
2009-2020
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CPE in Deutschland beim Menschen

OXA-48
VIM-1

KPC-2
OXA-244
NDM-5

NDM-1

KPC-3

OXA-181
OXA-162
NDM-1, OXA-48
OXA-232
VIM-4

GIM-1

VIM-1, OXA-48
GES-5

NDM.7

VIM-2

IMI-2

75
67
37
25
18
16
n

137
132

154

166

/

vetmeduni
vienna

373
259

RKI. Epidemiologisches Bulletin, 36/2021,
9. September 2021

7



vetmeduni

VIM-1 bildende Enterobacteriaceae vienna &8
In Deutschland
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CPE in Deutschland in 2019

In 2019, drei nicht-verwandte
Carbapenem resistente E. coli
mit verschiedenen
Resistenzdeterminanten in der
Schweinefleischkette
nachgewiesen
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Communication

First Detection of GES-5-Producing Escherichia coli
from Livestock—An Increasing Diversity of
Carbapenemases Recognized from German

Pig Production

Alexandra Irrgang *, Simon H. Tausch ', Natalie Pauly !, Mirjam Grobbel 1,
Annemarie Kaesbohrer -2 and Jens A. Hammerl !

Microorganisms 2020, 8, 1593; doi:10.3390/microorganisms8101593

Stamm- oder
Plasmideigenschaften der
Isolate legen eine Ubertragung
vom Menschen oder einer
humanen Quelle nahe
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Communication

Identification of a blaymy-1-Carrying IncA/C, Multiresistance
Plasmid in an Escherichia coli Isolate Recovered from the
German Food Chain

Natalie Pauly !*, Jens Andre Hammerl ', Mirjam Grobbel ', Annemarie Kisbohrer 12,
Bernd-Alois Tenhagen 1, Burkhard Malorny !, Stefan Schwarz 3, Diana Meemken * and
Alexandra Irrgang 1*

Microorganisms 2021, 9, 29. https://dx.doi.org/10.3390/microorganisms9010029

Keine weiteren CPE auf den Betrieben
nachgewiesen bei der Nachuntersuchung
der Herkunftsbetriebe und ihrer Umgebung

microorganisms

Communication

Spill-Over from Public Health? First Detection of
an OXA-48-Producing Escherichia coli in a German
Pig Farm

, Natalie Pauly 1 Bernd-Alois Tenhagen 1 Mirjam Grobbel 1

and Jens A. Hammerl !

Alexandra Irrgang 1*
Annemarie Kaesbohrer 12

Microorganisms 2020, 8, 855; doi:10.3390/microorganisms8060855



Ein neues Problem vetmedun @

THE LANCET Infectious Diseases

Online First CurrentlIssue Alllssues Multimedia » Information for Authors
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Emergence of plasmid-mediated colistin resistance mechanism
MCR-1 in animals and human beings in China: a microbiological
and molecular biological study

Yi-Yun Liu, BS', Yang Wang, PhD', Prof Timothy R Walsh, DSc, Ling-Xian Yi, BS, Rong Zhang, PhD, James Spencer, PhD,
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Colistin Resistenz bei E.coli, DE 2010-2015 vetmedn @

Isolate aus dem regularen Monitoring bei Kommensalen

-y
™

b 4

Schweinefleisch (N=95)
Schweine (N=1589)
Kalbfleisch (N=70)
Mastkalber (N=865)
Milchprodukte (N=329)
Rindfleisch (N=152)
Mastrinder (N=1435)
Putenfleisch (N=676)
Puten (N=1459)
Hahnchenfleisch (N=580)
Hahnchen (N=1474)
Legehennen (N=1795)

m Colistin-Resistenz
(nicht mcr-1)

Colistin-Resistenz
(mcr-1)

|
|
|
0 2 4 6 8 10 12 14
Anteil (%) Colistin-resistente E.coli-Isolate

Daten: Irrgang et al., 2016 (PLOS ONE)
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Colistin-Resistenzen bei kommensalen E.coli

EU-weites Monitoring 2019 / 2020

Anteil E.coli mit phanotypischer Resistenz gegen Colistin

2019/ 2020 Mast- Kalber Mast-
schweine <1 Jahr hahnchen

Osterreich

Deutschland 0 0,5 8,9 7,5
EU 0,6 0,6 1,2 5,3
EU (Median) 0 0,5 0 1,8

Situation in der EU (2019/2020) bzgl. Colistin-Resistenz:

* Die meisten Lander haben keine Nachweise

« Ca. die Halfte der Lander Nachweise bei Kalbern oder Puten

 Ca. 20% der Lander Nachweise bei Schweinen oder Masthahnchen

Daten: EFSA, 2022 12
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Diversitat der mcr-Gen-Familie

mcr-1 und mcr-9 am
weitesten verbreitet (61 bzw.
40 Lander)

mcr-9: auch Resistenzen
gegen Aminoglykoside,
Cephalosporine oder
Carbapeneme

O

mcr-3 and mcr-5 ebenfalls
weit verbreitet 22 bzw. 15
Lander

Ling et al., JAC, 2020 13
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Colistin-Resistenz — eine globale Perspektive

FEMS Microbiology Reviews, fuab049, 1-37

Livestock Human
hitps://doi.org/10.1093/femsre/fuabo4s sector sector
OXFORD i ;::.]ae];:::ﬁ:gz:s Publication Date: 6 October 2021
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REVIEW ARTICLE
sales of polymyxin in the consumption of polymyxin in the
animal sector human sector
2005+ -2005
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2009 - 2009 .
Environmental
20104 2010 sector
2011 [ 2011 Figure 4. Possible transmission routes of colistin-resistant Enterobacterales.
2012 L 2012 Colistin-resistant Enterobacterales emerge as a result of the use of colistin in the
livestock sector, in animal clinics and the hospitals. Resistant isolates can dis-
20134 2013 serninate between different areas of life, which is indicated by the red arrows.
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Antibiotikaeinsatz als Treiber fir die vetmedun

Resistenzentwicklung?

oo

Europesn Food Safety Authority

EUROPEAN MEDICINES NGENCY

INTER-AGENCY REPORT

Antimicrobial consumption
and resistance in bacteria
from humans and animals

Third joint inter-agency report on integrated analysis

of antimicrobial agent consumption and occurrence

of antimicrobial resistance in bacteria

from humans and food-producing animals in the EU/EEA

JIACRA 1l
2016-2018

Figure I: Schematic overview of the potential
associations between antimicrobial consumption and
antimicrobial resistance in humans and food-producing
animals investigated in this report

Antimicrobial

consumption Antimicrobial
in food-producing consumption
animals in humans

o4 ®

o

-

Antimicrobial Antimicrobial
resistance resistance
in food-producing in humans
animals

The relationship between AMC in humans and AMR in bacteria from food-
producing animals was not addressed in this report.

For analyses covering one sector (food-producing animals or humans), only
univariate analyses were performed.

ECDC, EFSA, EMA, 2021.

Daten: 2016-2018 19



Antibiotikaeinsatz als Treiber fiir die vetmeduni @
Resistenzentwicklung?

Figure Il: Schematic overview of the potential associations between antimicrobial consumption and antimicrobial
resistance in humans and food-producing animals investigated in this report

Association between antimicrobial consumption and antimicrobial resistance in humans and food-producing animals

Association between
s antimicrobial consumption
ol in humans and food- Klebsiella pneumoniae Escherichia coli Salmonella spp. Campylobacter jejuni
producing animals
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Zeitlicher Trend: Vertriebsmengen fur Lebensmittel liefernde Tiere, in mg/PCU, fur 25 Lander

Vertriebsmengen Antibiotika

2011-2020
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Reduktion 2011 - 2020:

(25 Lander)
Gesamt

Tetrazykline
Penicilline
Sulfonamide

3./4. Ceph.
Polymyxine
Fluorch.

43,2%

59,5%
20,3%
51,0%

32,8%
76,5%
12,8%

EMA, 11. ESVAC-Bericht, 2021
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Vertriebsmengen von Antibiotika fur landw. Nutztiere

Raumliche Verteilung: Vertriebsmengen fur Lebensmittel liefernde Tiere, in mg/PCU, fur 31
Lander in 2020
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Derzeitige Situation in der EU, 2020

EU-Monitoring bei kommensalen E.coli von Masthahnchen, 2020:
Anteil (%) der vollstandig sensiblen Isolate
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Resistenz von E. coli in der Lebensmittelkette
Hahnchenfleisch 2010-2019, Deutschland

Colistin
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Ceftaxim = 3.Gen. Cephalosporin
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Anteil resistente Isolate (%)

Daten: BfR; Graphik: Tenhagen
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Vorkommen von ESBL-bildenden E.coli vetmedun @&
(Selektives Monitoring)

(b) of AmpC-pr E. coli p ype, food-producing animals and derived meat, 2019-2020
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Farm to Fork Strategy der EU Kommission

= Reduktion der Vertriebsmengen fur landwirtschaftliche
Nutztiere und Aquakulturen um 50% bis 2030.

" Das neue Tierarzneimittelrecht und das neue
Futtermittelrecht setzt eine Reihe von Mallhahmen, um
das Reduktionsziel zu erreichen und One Health zu
unterstutzen

22



vetmed
Herausforderungen und Moglichkeiten

= Reduktion des Antibiotikaeinsatzes

" Verbessertes Verstandnis von
Faktoren fiir Entwicklung, Uberleben, Ausbreitung
Klonalitat und Horizontaler Gentransfer

= Berucksichtigung der Rolle der Umwelt
Luft, Boden, Wasser
Wildtiere

= |ntegrierte Surveillance
Phanotypische und genotypische Methoden
Sektorenubergreifend, interdisziplinar

il B
it - O"k | ‘& - = e
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Herausforderungen und Moglichkeiten

= Ausbau der sektorenubergreifenden
Zusammenarbeit

= kontinuierliche Bewertung und Ruckmeldung

= abgestimmtes Handeln auf lokaler, nationaler und
internationaler Ebene

Versorgung der Bevolkerung mit sicheren,
hochwertigen, und bezahlbaren Lebensmitteln in

ausreichender Menge
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Vielen Dank fur's Zuhoren!

Offentliches Veterinrwesen und Epidemiologie Epidemiologie, Zoonosen, Antibiotikaresistenzen
Veterinarmedizinische Universitat Wien Bundesinstitut fur Risikobewertung
(Vetmeduni) (BfR)
Veterinarplatz 1, 1210 Wien Max-DohrnstralRe 8-10, 10589 Berlin
T +43 1 25077-3535 T +49 30 18412-24300
annemarie.kaesbohrer@vetmeduni.ac.at annemarie.kaesbohrer@bfr.bund.de
www.vetmeduni.ac.at www.bfr.bund.de
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Entwicklung der Kennzahlen der Therapiehaufigkeit beitmedun g
Masttieren in Deutschland 2014-2021
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(Datenquelle BMEL) 26




Entwicklung der Abgabemengen von Antibiotika

in Deutschland zwischen 2011 und 2020

2020
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2013
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= Aminoglykoside

m Cephalosp., 1. Gen.

m Cephalosp., 3. Gen.

m Cephalosp., 4. Gen.
Fenicole

m Fluorchinolone

m Folsaureantagonisten

m Fusidinsaure™

® [onophore*

m Lincosamide

m Makrolide

m Nitrofurane*
Nitroimidazole*

m Penicilline
Pleuromutiline

m Polypeptidantibiotika
Sulfonamide

m Tetrazykline

(BVL 2021)
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