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Der vorliegende Bericht AURES 2008 ist, wie bereits
die Berichte der Jahre 2005 bis 2007 aus der
Zusammenarbeit innerhalb der Arbeitsgruppen fir
Antibiotikaresistenz-Uberwachung entstanden. Die
Arbeitsgruppen wurden zur sektoriibergreifenden
Bearbeitung des Themas ,Antibiotikaresistenz”
eingerichtet und setzen sich aus Fachleuten aus den
Bereichen Human- und Veterindrmedizin sowie des
Lebens- und Futtermittelbereichs zusammen. Die
Koordination der Arbeitsgruppe ISCM obliegt dem
BMG (Abt. llI/A/1, Leitung: DDr. Reinhild Strauss). Die
Leitung der Arbeitsgruppe ISCM wird durch Herrn
Univ.-Prof. Dr. Helmut Mittermayer in seiner Funktion
als Reprasentant des ,Intersectoral Coordination
Mechanism“ (ISCM) wahrgenommen. Die Leitung der
zweiten  Arbeitsgruppe  Antibiotikaresistenz  der
Bundeskommission fiir Zoonosen (BK Zoon) obliegt
Frau Dr. Elfriede Osterreicher im Auftrag der
Bundeskommission fiir Zoonosen.

Ein erklartes Ziel der Arbeitsgruppen ist die
nachhaltige und vergleichbare Darstellung
bestehender fiir Osterreich reprisentativer Daten-
quellen mit besonderer Bericksichtigung
Osterreichischer Charakteristika und Entwicklung-
strends im Zeitverlauf im Bereich der antimikrobiellen
Resistenz  und des Verbrauchs antimikrobieller
Substanzen. Die Daten werden nur insofern mit
Kommentaren und Interpretationen versehen, als es

einer besonderen Erlduterung, etwa einer Explikation
von Einschrankungen oder einer Deklaration von
Datenquellen dienlich ist. Eine umfassende
Interpretation der Daten ist nicht im Sinne des
Herausgebers, diese sollte an anderer Stelle erfolgen.
Die Ableitung von Strategien und MalRnahmen, um
Problemen entgegen zu wirken, werden ebenso an
anderer Stelle erfolgen und sind nicht Ziel dieses
Berichts.

Die Daten der vom Bundesministerium fiir Gesundheit
ernannten Nationalen Referenzzentralen und der
jeweiligen Projekte werden separat dargestellt und
sind in eigene  Abschnitte mit  eigener
Kapitelnummerierung gegliedert. Diese Vorgangsweise
wurde gewahlt, um die unterschiedlichen Ansatze, mit
welchen bei der Datenbeschaffung gearbeitet wurde,
zu bericksichtigen. Bei den dargestellten Daten
handelt es sich um separate Erhebungen mit eventuell
abweichenden Zielsetzungen. Die Integration der
verschiedenen Datenbestidnde und die gemeinsame
Auswertung und Interpretation ist derzeit in Planung.

Der Bericht soll fachliche Diskussionen anregen und
diese durch valide Daten erleichtern. In weiterer Folge
soll diese Initiative zur Optimierung des Einsatzes
antimikrobieller Substanzen in Osterreich beitragen
und eine Mbglichkeit der Uberwachung von Trends
bieten.
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Die Verwendung antimikrobieller Mittel hat in hohem Male zur Verbesserung des Gesundheitszustandes von Mensch
und Tier beigetragen. Antibiotika werden schon seit Jahrzehnten zur Behandlung und Verhitung von
Infektionskrankheiten und Infektionen eingesetzt. Mit ihrem Einsatz geht jedoch auch eine zunehmende Pravalenz
von Mikroorganismen, die eine Resistenz gegen eines oder mehrere dieser Mittel entwickelt haben, einher. Die
Resistenz gegen antimikrobielle Mittel stellt eine Gefahrdung der Gesundheit der Bevodlkerung dar, kann eine langere
Erkrankungsdauer fur die Patienten zur Folge haben, fiihrt zu héheren Gesundheitskosten und hat wirtschaftliche
Auswirkungen auf die Gesellschaft.

Das zunehmende Vorkommen von Antbiotika-Resistenzen stellt somit ein ernstes, weltweites Problem dar. Die
Weltgesundheitsorganisation (WHO) empfahl 1998 ,mit Nachdruck” allen Landern fiir die Entwicklung nationaler
Antibiotika-Leitlinien Sorge zu tragen. Die Wichtigkeit solcher Bemihungen wurde zudem von der Europdischen Union
in Kopenhagen (Ddanemark) im Jahr 1998 und in Visby (Schweden) im Jahr 2001 unterstrichen. Mit der Abhaltung des
ersten Européischen Antibiotikatages (European Antibiotic Awareness Day) am 18.11.2008 wurde von Seiten der EU
und dem ECDC (European Center for Disease Prevention and Control) gemeinsam mit allen EU-Mitgliedsstaaten ein
weiteres Zeichen fiir die Wichtigkeit der Thematik gesetzt [1].

Losungsansatze zur Verminderung der Resistenzproblematik missen MalRnahmen im niedergelassenen Bereich, in
Krankenanstalten und auch im Veterindrbereich inkludieren. Im Jahr 1997 wurden laut der European Federation of
Animal Feed Additive Manufacturers 52% (in kg) aller Antibiotika in der Humanmedizin eingesetzt, 32 %
therapeutisch/prophylaktisch in der Veterindrmedizin und 16% als Leistungsfoérderer [2]. Vor allem der Einsatz von
Antibiotika in der Tierzucht wurde in den letzten Jahren kritisch hinterfragt und EU-weit neu reglementiert.
Leistungsforderer machten im Jahr 2001 nur mehr 6% der in Europa eingesetzten Antibiotika aus, mit 2006 ist ein
derartiger Einsatz europaweit nicht mehr gestattet [3].

In der Humanmedizin werden die Verwendung von antibakteriellen Wirkstoffen fiir die Behandlung viraler
Infektionen, der ungerechtfertigte Einsatz von Substanzen mit extrem breitem Wirkspektrum, und ein zu langer
,prophylaktischer” Antibiotikaeinsatz bei chirurgischen Eingriffen und der Einsatz von Antibiotika bei bloRer
Kolonisierung (und nicht Infektion) des Patienten als die wesentlichen Ursachen des Resistenzproblems angesehen.
Zudem tragen Patienten (bei Kindern deren Eltern) mit unangebrachten Therapieforderungen zur missbrauchlichen
Verwendung von Antibiotika bei. Der kausale Zusammenhang von Antibiotika-Einsatz und Resistenzentstehung bei
Bakterien lasst sich sowohl fiir Infektionen bei Patienten niedergelassener Arzte als auch fiir nosokomiale Infektionen
belegen. In der Empfehlung des Rates vom 15. November 2001 zur umsichtigen Verwendung antimikrobieller Mittel in
der Humanmedizin werden die Mitgliedstaaten aufgefordert sicherzustellen, dass spezifische Strategien fur die
umsichtige Verwendung antimikrobieller Mittel vorhanden sind und mit dem Ziel umgesetzt werden, die Zunahme der
gegeniber diesen Mitteln resistenten Mikroorganismen zu beschranken [4]. Die Mitgliedstaaten sollen lber die
getroffenen MalRnahmen regelmaRig Bericht erstatten. Die Europadische Kommission hat auf der Grundlage der
Berichte der Mitgliedstaaten am 22. Dezember 2005 erstmals ein derartiges Dokument veréffentlicht [5].

Die wichtigsten MaBnahmen werden dort wie folgt zusammengefasst:
(a) Auf- oder Ausbau von Uberwachungssystemen fiir Antibiotikaresistenz und Antibiotikaeinsatz

(b) EinfGhrung von MaRnahmen zur Bekampfung und Pravention der Antibiotikaresistenz, zur Forderung der
umsichtigen Verwendung antimikrobieller Mittel und als Beitrag zur Einddmmung von Infektionskrankheiten

(c) Forderung der Aus- und Fortbildung von Angehdrigen der Gesundheitsberufe Uber das Problem der
Antibiotikaresistenz und Information der breiten Offentlichkeit dariiber, wie wichtig ein umsichtiger Einsatz
antimikrobieller Mittel ist.

Zur Koordination dieser Strategien, zum Informationsaustausch und zur Abstimmung mit der Kommission und den
anderen Mitgliedstaaten soll jeder Mitgliedstaat rasch einen geeigneten sektoriibergreifenden Mechanismus
einfihren. Dieser soll mit entsprechenden Befugnissen und ausreichenden Mitteln ausgestattet sein. Besonders ist die
Zusammenarbeit zwischen den Sektoren Humanmedizin und Veterindarmedizin zu férdern.

Weiters wird festgestellt, dass sich die meisten Uberwachungstitigkeiten derzeit auf die Resistenz gegen
antibakterielle Mittel konzentrieren und dass in Hinkunft auch Daten (iber antivirale und antiparasitdre Substanzen
erhoben werden sollten.
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Es wird empfohlen, den 6ffentlichen Zugriff auf die Berichte (iber die Uberwachungstitigkeit und die Aktivititen des
sektortbergreifenden Mechanismus zu fordern.

Am 5. Juni dieses Jahres wurde eine Empfehlung des Rates der Europaischen Union ,,zur Sicherheit der Patienten unter
Einschluss der Pravention und Einddmmung von therapieassoziierten Infektionen” veroffentlicht. In dieser Empfehlung
wird darauf hingewiesen, dass es bei etwa 8-12% der in Krankenhduser eingelieferten Patienten wahrend der
Behandlung zu Zwischenféllen kommt. Unzureichende Patientensicherheit stellt ein schwerwiegendes Problem der
offentlichen Gesundheit als auch eine wirtschaftliche Belastung der ohnehin begrenzten Gesundheitsbudgets dar. Zur
Ergdnzung von Strategien, die auf den vorsichtigen Einsatz von Antibiotika abzielen, sollten nationale Strategien
ausgearbeitet werden, welche Pravention und Einddmmung therapieassoziierter Infektionen zum Ziel haben.
Verbesserungen auf Ebene der Gesundheitseinrichtungen im Hinblick auf die Einddmmung von Antibiotikaresistenz
sollen im Rahmen von Programmen zur Pravention und Einddmmung von Infektionen implementiert werden. [6]

In der Krankenanstalt, und hier vor allem auf den Intensivstationen, stellen multiresistente Krankenhauskeime ein
alltdgliches Problem dar. Die Kombination ,abwehrgeschwdchte” Patienten, intensiver und lang andauernder
Antibiotikaeinsatz sowie Keimibertragungen von Patient zu Patient resultiert im Auftreten von Infektionen mit
multiresistenten Erregern, die manchmal einer antibiotischen Therapie nicht mehr zugénglich sind. Die Ubertragung
solch hochresistenter Bakterien von Patient zu Patient im Krankenhaus amplifiziert das Problem dieser
antimikrobiellen Resistenzentwicklung. Zudem birgt die Méglichkeit des Transfers von Resistenzgenen von fakultativ
pathogenen Keimen auf hochvirulente Krankheitserreger (z.B. Vancomycin Resistenz eines Enterococcus faecium auf
einen Staphylococcus aureus-Stamm) ein ernst zu nehmendes Bedrohungspotential. Dieses seit langem befiirchtete
Ereignis ist 2002 tatsachlich erstmals in den USA beschrieben worden [7].

Bestrebungen, die Resistenzentwicklung durch verniinftigen Antibiotika-Einsatz im niedergelassenen Bereich zu
reduzieren, finden sich europaweit. Die Bemihungen richten sich hierbei vor allem auf den Verzicht von Antibiotika-
Einsatz bei der Behandlung viraler Infekte. Der bestehende Mangel an verlasslichen diagnostischen Tests erschwert
dem Arzt in vielen Féllen eine klare Differenzierung behandlungsbediirftiger Infektionen von solchen, die keiner
antimikrobiellen Therapie bedirfen. Daraus resultieren ein unndétiger Antibiotika-Einsatz und die bevorzugte
Verwendung von Substanzen mit extrem breitem Wirkspektrum: beides Faktoren, die aufgrund des immanenten
Selektionsdrucks die Entwicklung von Antibiotikaresistenzen férdern.

Mit der Annahme der Resolution ,, Emerging and Other Communicable Diseases: Antimicrobial Resistance” durch die
51. World Health Assembly am 16. Mai 1998 wurde die Wichtigkeit von Bemihungen zur Hintanhaltung der
Resistenzausbreitung eindrucksvoll unterstrichen. Die essenzielle Rolle, die dabei Krankenhdausern zukommt, wurde im
Dokument ,,WHO Global Strategy for Containment of Antimicrobial Resistance” [8] hervorgehoben: ,Hospitals are a
critical component of the antimicrobial resistance problem worldwide”. Es bedarf der kollektiven Bemihungen
staatlicher Einrichtungen, der pharmazeutischen Industrie, der Krankenanstaltstrager sowie der Arzte und Patienten,
um durch die Umsetzung nationaler Antibiotika-Strategien auch in Zukunft die Verfligbarkeit wirksamer Antibiotika
sicherzustellen. Koordinierte MalRnahmen zur Hintanhaltung der Verbreitung antimikrobieller Resistenzen benétigen
zudem funktionierende Surveillance-Systeme. Nur so ist es moglich zu beurteilen, wie lokale und globale
Resistenzsituationen auf einen gednderten Antibiotika-Einsatz und neue InfektionskontrollmalRnahmen reagieren.
Heute nehmen viele Krankenanstalten am Europiischen System zur Uberwachung von Resistenzen gegen
antimikrobielle Wirkstoffe (EARSS) und an der ,European Surveillance of Antibiotic Consumption” (ESAC) teil. EARSS
und ESAC sind von der Gemeinschaft kofinanzierte Uberwachungsprogramme, in deren Rahmen normierte,
harmonisierte und vergleichbare Daten (iber die Resistenzen gegen bakterielle Krankheitserreger bzw. die
Verwendung von Antibiotika gesammelt werden.

Durch die verbesserte Behandelbarkeit von viralen Erkrankungen erlangen auch medikamentenresistente Viren
zunehmend Bedeutung. Wahrend die Entwicklung von resistenten Herpes simplex und Varizella Zoster Viren eine
extreme Seltenheit blieb, sind resistente Zytomegalieviren bei Immunsupprimierten nicht so selten. Zu lIrritation
Anlass geben neuere Berichte liber gegen Oseltamivir resistente Grippeviren, die einige Tage nach Behandlungsbeginn
auftreten. Bis jetzt ist allerdings noch ungeklart, ob resistente Grippeviren Gbertragbar und pathogen sind.

Die groBte Gefahrdung durch medikamentenresistente Viren geht derzeit von der HIV-Infektion aus. Dies fihrt zu
eingeschrankter oder fehlender Wirksamkeit der antiretroviralen Therapie sowohl bei bereits in Behandlung
stehenden Patienten als auch bei Personen, die sich mit diesen resistenten Viren infizieren. Europaweit schatzt man
die Hiufigkeit der Ubertragung resistenter HI-Viren bei frisch Infizierten auf etwa 10%, mit héheren Raten bei
bestimmten Gruppen in GroRstadten. Angesichts der relativ hohen Ubertragungsrate resistenter HI-Viren sollte eine
Resistenztestung vor Beginn der antiretroviralen Therapie durchgefiihrt werden. Die nachhaltige Zusammenfiihrung
solcher Daten europa- und weltweit wird zunehmend zu einer wichtigen Aufgabe offentlicher
Gesundheitseinrichtungen.
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Seit 12. Juni 2004 missen in der EU antimikrobielle Resistenzen im Veterindrbereich lberwacht werden. Laut
Richtlinie [8] sollte dafiir gesorgt werden, dass sich diese Uberwachung nicht nur auf Zoonoseerreger, sondern auch
auf andere Erreger erstreckt, wenn sie eine Gefahr fiir die 6ffentliche Gesundheit darstellen. Insbesondere wurde die
Uberwachung von Indikatororganismen angeraten. Diese Organismen bilden ein Reservoir fiir Resistenzgene, die sie
auf pathogene Bakterien {ibertragen kdnnen. Seit 2004 werden in Osterreich flichendeckende Erhebungen zum
Resistenzverhalten von ausgewdhlten Zoonoseerregern und Indikatorbakterien in der Osterreichischen
Nutztierpopulation durchgefiihrt.

Der vorliegende Resistenzbericht stellt, wie bereits im Vorjahr, die im Rahmen der bundesweiten
Resistenziiberwachung ermittelten Daten der Offentlichkeit vor [10].
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1 Das EARSS-Netzwerk

1.1 Ziel des Netzwerks

EARSS ist ein internationales Netzwerk nationaler Surveillance-Systeme mit dem Ziel, vergleichbare, nachhaltige und
reprasentative Resistenzdaten von ausgewahlten Keimen aus Blutkultur und Liquor fur Aktivitdten der 6ffentlichen
Gesundheitsvorsorge zu sammeln und bereit zu stellen.

1.2 Geschichte des Netzwerks

Bereits seit Beginn der internationalen Projektaktivititen 1998 nimmt auch Osterreich an der Datensammlung von
EARSS teil. Seit 2000 ist die Sammlung und Meldung der Resistenzdaten fixer Bestandteil der Osterreichischen
Aktivitaten in der Infektions- und Resistenzsurveillance.

1.3 Netzwerkabdeckung in Osterreich und Europa

In Osterreich beteiligen sich 39 von 41 méglichen mikrobiologischen Laboratorien (Stand 31.12.2008) freiwillig an der
EARSS-Datenmeldung. Insgesamt wurden damit im Jahr 2008 Daten von 135 bettenfiihrenden Krankenanstalten
gesammelt. Dies entspricht einem Erfassungsgrad von rund 94,2 % aller allgemeinen Akutkrankenanstalten (97 von
103) [1]. Abbildung 1 zeigt die Spitalsabdeckung im Detail.

Abbildung 1: Netzwerkabdeckung in Osterreich im Jahr 2008

Akutkrankenanstalten in Osterreich/Acute hospitals in Austria
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Europaweit sind mittlerweile 31 Lander mit mehr als 900 Laboratorien und damit tGber 1.400 Spitdler in das Netzwerk
eingebunden. Tabelle 1 zeigt die Entwicklung bis zum Jahr 2007.

Tabelle 1: Entwicklung der Netzwerkabdeckung in Europa

Jahr Lander Laboratorien Krankenhduser
2001 24 500 =

2002 27 600 970

2003 28 700 1100
2004 28 791 1300
2005 32 900 1400
2006 31 800 1300
2007 31 900 1400

1.4 Methodik

Die Datenbasis von EARSS baut ausschliefllich auf Routinedaten auf, die nach einem gemeinsamen Protokoll erhoben
werden. Dies erlaubt die kontinuierliche Erfassung der Resistenzsituation zu vertretbaren Kosten. Voraussetzung fiir
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valide Daten ist allerdings die Qualitdt der mikrobiologischen Befundung, vor allem der Resistenztestung, in den
teilnehmenden Laboratorien. Zur Sicherung der Qualitdt der Daten stellt EARSS Protokolle und Leitfaden fiur die
Testung von Antibiotikaresistenz sowie einen jahrlichen Rundversuch zur Verfiigung.

Zur Sammlung wurden Indikatorkeime mit besonderer Bedeutung in bestimmten Infektionssituationen ausgewahilt.
Von diesen werden wichtige Resistenzphdnomene, die einen Rickschluss auf die allgemeine Resistenzsituation
erlauben, gemeldet. Es werden weiters nur Daten von invasiven Infektionen, d.h. von Blutkulturisolaten und in
einzelnen Fallen von Liquorisolaten registriert. Damit ist einerseits eine gute Vergleichbarkeit gegeben, andererseits
ist sichergestellt, dass die erhobenen Daten auch klinische Relevanz haben.

Derzeit wird folgendes erfasst:

e  Staphylococcus aureus mit Schwerpunkt auf MRSA und GISA / VRSA, Blutkulturen, seit 01/2000

e Pneumokokken mit Uberwachung der Resistenz gegen Penicillin, Erythromycin und Chinolone, Blutkultur und
Liquor, seit 01/2000

e  bei Escherichia coli Erfassung der Resistenz gegen Ampicillin, Drittgeneration-Cephalosporine (zur Erfassung von
ESBL), Aminoglykoside und Chinolone, Blutkulturen und Liquor seit 01/2001

e bei Enterokokken Erfassung der Resistenz gegen Ampicillin, Glykopeptide und der High Level Resistenz gegen
Gentamicin, Blutkulturen, seit 01/2001

e  Mit Herbst des Jahres 2005 wurden zwei weitere Keime in die Datenbasis aufgenommen, namlich Klebsiella
pneumoniae, Blutkulturen, seit 09/2006 und Pseudomonas aeruginosa, Blutkulturen, 09/2006.

Samtliche Unterlagen wie Fragebdgen, Manuals, Berichte, Protokoll und die aggregierten Daten aller
Teilnehmerldander kdnnen auch tGber die EARSS-Website www.earss.rivm.nl abgerufen werden [2].

2 Die EARSS-Datenbasis

2.1 Teilnehmende Laboratorien

Tabelle 2 zeigt die teilnehmenden Laboratorien und deren eingebrachte Meldungen im Verlauf ab dem Jahr 2000. Die
Datenbasis wurde von 2000 bis 2008 stark erweitert. Im Jahr 2000 meldeten 10 von 11 und im Jahr 2008 38 von 39
teilnehmenden Laboratorien effektiv Daten.

Tabelle 2: Teilnehmende Zentren und Anzahl Erstisolate in der EARSS-AT-Datenbank

Labor Zentrum 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008

AT001 KH der Elisabethinen Linz GmbH/analyse 87 228 256 255 291 332 386 363 381
Biolab GmbH
AT002 Medizinische Universitat Wien 88 39 158 374 391 420 405 488 438
AT003 Medizinische Universitat Graz 28 40 30 51 59 72 61 67 79
AT004 AGES Graz* 8 7 1 2 3 0 0 1 0
AT005 Medizinische Universitat Innsbruck 129 0 248 473 463 460 602 657 727
AT006 SALK GmbH, Salzburg 44 128 106 106 173 177 247 233 242
ATO007 Institut fir med. und chem. 35 82 111 114 168 236 302 229 346
Labordiagnostik, Bakteriologie, Klagenfurt

ATO008 AGES Wien 13 22 34 44 73 66 37 53 94
ATO009 Landes-Nervenklinik Wagner-Jauregg, Linz 0 0 0 0 10 40 60 39 67
ATO10 LKH Feldkirch 12 77 110 131 121 145 179 201 204
ATO11 A.6. Krankenhaus Oberwart 0 0 0 0 5 71 93 96 103
AT012 Landesklinikum Waldviertel Horn 9 50 73 68 69 54 82 65 121
ATO014 KH der Barmherzigen Schwestern Ried 0 0 68 69 77 99 96 99
ATO015 Landesklinikum Mostviertel Amstetten 0 0 29 74 113 128 159 145
ATO16 Klinikum Wels-Grieskirchen 0 0 0 46 161 187 231 143 215
ATO17 Landesklinikum Krems 0 0 0 0 91 61 98 72 75
ATO018 LK Weinviertel Mistelbach 0 0 74 82 111 111 103 126 132
ATO019 Landesklinikum St. Polten 0 0 0 0 2 94 169 113 139
AT020 Landesklinikum Wiener Neustadt 0 0 0 76 79 0 0 0 161
AT021 Landeskrankenhaus Villach 0 0 0 0 50 57 77 98 120
AT022 Landeskrankenhaus Leoben-Eisenerz 0 0 0 55 112 112 136 187 205
AT023 Krankenhaus Steyr 0 0 0 71 150 132 151 174 232
AT024 Krankenhaus Vécklabruck 0 0 0 193 175 176 194 207 249
AT025 SMZ Sud - Kaiser-Franz-Josef-Spital Wien 0 0 0 84 295 327 352 363 416
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Labor
AT026

AT027
AT028
AT029

AT030

ATO31
AT032
ATO033
ATO034
ATO035
AT036
ATO037

ATO040
ATO041
ATO042

Zentrum

Kardinal Schwarzenberg'sches
Krankenhaus, Schwarzach

Krankenhaus Hietzing, Wien
Krankenanstalt Rudolfstiftung

SMZ Baumgartner Hohe - Otto Wagner
Spital, Wien

Institut fir Krankenhaushygiene und
Mikrobiologie, Graz

Wilhelminenspital Wien

Labor Dr. Dieter Kosak, Wien

SMZ Ost - Donauspital Wien

KH der Barmherzigen Briider Eisenstadt
Hanusch-Krankenhaus Wien

Labor Dr. Richter/Dr. Mustafa, Salzburg

Univ.-Klinik fir Innere Medizin - Klinische
Abteilung fiir Pulmonologie, Graz

Allgemeines Krankenhaus Linz
Kaiserin-Elisabeth-Spital Wien
Labor Dr. Breuer, Wien

* Die AGES Graz ist Referenzzentrale fiir Pneumokokken.
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2003
14

2004
47

290
219
29

33

196
89
130
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2005
47

264
227
41

90

200
139
132
50
95

2006
84

372
280
40

221

265
180
210
68
131
28
68

2007
71

271
295
26

268

177
283
233
93
84
41
57

2008
96

382
274
25

275

215
165
265
107
148

59
110

94
104
81

Die Datenbasis umfasst mittlerweile Resistenzdaten von 34.477 lIsolaten zu klinisch relevanten Infektionen aus
Blutkulturen und Liquor. Fir die Jahre 2000-2002 ist die Aussagekraft der Ergebnisse durch die geringe Anzahl an
Laboratorien noch eingeschrankt. Ab dem Jahr 2003 ist dies durch eine ausreichende Zahl an Isolaten nicht mehr der
Fall. Da sich durch Umstrukturierungen in den mikrobiologischen Laboratorien und durch sich verdandernde
Einsendegewohnheiten der Spitdler die Anzahl der Isolate pro Labor (ber die Jahre zum Teil erheblich verandert, ist
geplant, alle Laboratorien in Osterreich, welche Blutkultur- und/oder Liquor-Kulturen bearbeiten in das Surveillance-
Netzwerk einzubinden.

2.2 Meldungen in EARSS nach Erregern

Tabelle 3:

Anzahl Meldungen nach Erregern 2000-2008

Streptococcus pneumoniae

Staphylococcus aureus

Escherichia coli

Enterococcus faecalis

Enterococcus faecium

Klebsiella pneumoniae

Erreger 2000 2001
63 6.
390 28
0 26
0 4
0 2
0
0

Pseudomonas aeruginosa

5
0
0
1
7
0
0

2002

80
457
482
126
56

0

0

20

03
163
890
994
233
99
0
0

2004

259
1477
1880

433

179

2005

304
1629
2115

397

178

95
87

2006

301
1701
2564
466
247
446
414

2007
323
1626
2608
425
277
451
419

2008
382
1953
3048
546
345
593
523

Tabelle 3 zeigt die Anzahl der Meldungen je Erreger (ber die Jahre und Abbildung 2 zeigt den Verlauf grafisch. Am
haufigsten wurde E. coli mit 3.048 Isolaten, gefolgt von S. aureus mit 1.953 Isolaten und Klebsiella pneumoniae mit
446 Isolaten gemeldet.

Abbildung 2:
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2.3 Geografische Verteilung der gemeldeten Erregerdaten

Die regionale Verteilung der eingesendeten Daten hat sich im Zeitraum zwischen 2000 und 2008 leicht verschoben. Zu
Projektbeginn kam der Uberwiegende Anteil der Datenmeldungen aus Westdsterreich. Mittlerweile kommt der
GroRteil, passend zum hochsten Bevolkerungsanteil dieser Region, aus Ostdsterreich, danach aus Westésterreich und
schlieflich aus Karnten und der Steiermark, wie Tabelle 4 zeigt [3].

Tabelle 4: Bevodlkerungszahlen 2008 absolut und relativ nach Bundeslandern
Osterreich Burgen- Karnten Nieder- Ober- Salzburg Steier- Tirol Vorarl- Wien
land Osterreich  Gsterreich mark berg
8.336.549 282.172 560.579 1.601.183  1.409.123 528.276 1.206.206 702.063 366.777 1.680.170
100% 3,4% 6,7% 19,2% 16,9% 6,3% 14,5% 8,4% 4,4% 20,2%

Tabelle 5 zeigt die Anzahl der Erregermeldungen nach Bundesland und im Zeitverlauf.

Tabelle 5: Datenmeldungen nach Bundeslandern

Bundesland Erreger 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008

Bgld Enterococcus faecalis 5 16 15 9
Enterococcus faecium 1 1 7 5 4

Escherichia coli 4 75 80 89 91

Klebsiella pneumoniae 7 15 20

Pseudomonas aeruginosa 2 14 17

Staphylococcus aureus 34 40 45 58

Streptococcus pneumoniae 6 9 6 14

Bgld Gesamt (1] 0 0 0 5 121 161 189 213
K Enterococcus faecalis 7 20 18 51
Enterococcus faecium 1 1 1 6 11 20

Escherichia coli 19 39 50 92 126 153 146 174

Klebsiella pneumoniae 16 8 26

Pseudomonas aeruginosa 29 27 52

Staphylococcus aureus 34 54 69 58 112 153 141 100 123

Streptococcus pneumoniae 1 9 2 6 15 6 17 25 31

K Gesamt 35 82 111 114 220 293 382 335 477
N6 Enterococcus faecalis 5 7 15 26 22 41 20 60
Enterococcus faecium 1 4 4 22 7 11 20 25

Escherichia coli 19 68 111 208 198 239 254 321

Klebsiella pneumoniae 1 32 28 59

Pseudomonas aeruginosa 2 24 35 45

Staphylococcus aureus 7 23 60 114 143 175 199 146 224

Streptococcus pneumoniae 2 2 8 11 29 31 42 45 54

N6 Gesamt 9 50 147 255 428 436 588 548 788
06 Enterococcus faecalis 24 27 47 63 70 75 40 71
Enterococcus faecium 9 9 18 22 38 47 38 58

Escherichia coli 112 119 315 400 436 450 454 598

Klebsiella pneumoniae 22 89 76 99

Pseudomonas aeruginosa 21 78 49 64

Staphylococcus aureus 61 72 85 200 323 296 322 310 380

Streptococcus pneumoniae 26 11 16 53 48 63 89 81 82

006 Gesamt 87 228 256 633 856 946 1150 1048 1352
Sbg Enterococcus faecalis 6 13 13 24 23 22 28 25
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Bundesland

Sbg Gesamt
Stmk

Stmk Gesamt

T

T Gesamt

V Gesamt

Wien

Wien Gesamt

Erreger
Enterococcus faecium
Escherichia coli
Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa
Staphylococcus aureus

Streptococcus pneumoniae

Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium
Escherichia coli

Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa
Staphylococcus aureus

Streptococcus pneumoniae

Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium
Escherichia coli

Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa
Staphylococcus aureus

Streptococcus pneumoniae

Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium
Escherichia coli

Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa
Staphylococcus aureus

Streptococcus pneumoniae

Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium
Escherichia coli

Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa
Staphylococcus aureus

Streptococcus pneumoniae

2000 2001

5

54

33 46

11 17

44 128

5

3

14

28 22

8 3

36 47
129

129 0

8

32

10 28

2 9

12 77

1

1

10

88 35

13 14

101 61

2002

41

38
13
106

12

31
49
11
84

93
11
248

13
49

36
12
110
25
14
76

64
13
192

2003

46

41
19
120
13

40

40

108
90
31

154

180
18
473

17
58

43
13
131
55
22
220

214
34
545

2004

92

70
26
221
32
12
81

73
10
208
78
31
165

169
25
468

13
62

34
12
121
210
68
776

553
123
1730

2005

95

73
26
224
25
14
95

120
21
281
60
29
194

146
49
478
11

71

40
19
147
174
75
825
69
61
592
150
1946

2006
18
129
29
27
93
63
381
24
20
218
38
27
140
25
492
63
37
239
46
40
154
41
620

75
22

53
19
182
202
98
980
167
180
559
113
2.299

2007
23
134
35
14
95
21
350
40
21
249
28
33
177
43
591
64
36
285
59
32
158
41
675
22

71
18
11
55
21
206
178
115
926
184
204
540
189
2336

2008
17
142
40
30
110
49
413
31
30
299
33
52
190
44
679
82
60
267
84
35
172
45
745
13
10
84
14
17
53
21
212
204
121
1072
218
211
643
205
2674
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3  Streptococcus pneumoniae

3.1 Klinische und epidemiologische Bedeutung

Infektionen durch Streptokokken gehéren zu den héaufigsten Infektionskrankheiten, insbesondere bei Kindern,
Patientlnnen im hoheren Lebensalter und bei Patientinnen mit Immundefekten. Streptococcus pneumoniae nimmt
dabei eine besondere Rolle als Ausldser fiir Pneumonien, Bakteriamien, Meningitiden und Otitis media ein.

Seit einigen Jahren wird versucht, die Inzidenz von Infektionen mit diesem Erreger bei Risikogruppen durch Impfung zu
senken. Der Erfolg des Einsatzes von Impfungen hangt in hohem MaRe von den vorherrschenden Pneumokokken-
Serotypen ab, von denen bei Pneumokokken tiber 90 bekannt sind [4]. Die Nationale Referenzzentrale fir
Pneumokokken in Graz fiihrt diese Untersuchung in Osterreich kostenlos an Pneumokokken-Bakterienstimmen durch
und tragt auf diese Weise zur Bereitstellung dieser wichtigen Informationen bei.

Tabelle 6: Datenmeldungen zu Streptococcus pneumoniae
2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 Gesamt

63 65 80 163 259 303 300 322 380 1935

Im Jahr 2008 wurden 380 Pneumokokken-Erstisolate aus Blutkultur und/oder Liquor in Osterreich isoliert. Im
internationalen Vergleich ist die Inzidenz mit 4,6 Fdllen je 100.000 Einwohnerinnen gering und seit Jahren
unverandert. Der in Tabelle 6 gezeigte Anstieg der Fallzahlen ergibt sich aus einer steigenden Anzahl an
teilnehmenden Laboratorien am EARSS-Netzwerk und nicht aus einem Anstieg der Inzidenz. In Europa reicht die
Inzidenz von 0,4 in Italien bis 20 Falle pro 100.000 Einwohnerlnnen in Norwegen und Danemark [5]. Griinde dafir sind
unter anderen, dass Pneumokokken ein Autolysin bilden kénnen oder aufgrund einer vorangegangenen antibiotischen
Therapie nicht mehr nachgewiesen werden konnen. Bereits geringe Antibiotikagaben vor der Probenentnahme
kénnen den Erregernachweis ebenso verhindern wie unglinstige Transportbedingungen oder lange Transportzeiten.

3.2 Demographische Daten
3.2.1 S. pneumoniae nach Geschlecht

Bei Mannern werden Pneumokokken in invasiven Infektionen haufiger isoliert als bei Frauen.

Abbildung 3: S. pneumoniae nach Geschlecht
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3.2.2  S. pneumoniae nach Geschlecht und Lebensalter

Im Kleinkindalter und im hoheren Lebensalter ist die Haufigkeit von invasiven Pneumokokken-Infektionen im Vergleich
zur restlichen Bevolkerung erhoht.

Die Abbildung 4 zeigt die Inzidenz von invasiven Pneumokokken-Infektionen nach Lebensjahren pro 100.000
Einwohnerinnen. Besonders auffillig ist der Gipfel bei Mannern rund um das 90. Lebensjahr mit einer Inzidenz
zwischen 50 und knapp 80. Im internationalen Vergleich zeigt sich, dass die Inzidenzen allein bei Kindern der
Altersgruppe unter 2 Jahre von 11,83 Fallen/100.000 Einwohnerinnen pro Jahr in der Schweiz auf bis zu 80
Falle/100.000 Einwohnerlnnen pro Jahr in Spanien reichen kénnen [6].
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Abbildung 4: S. pneumoniae nach Geschlecht und Lebensalter bezogen auf die 6sterreichische Bevélkerung in
den jeweiligen Lebensjahren im Jahr 2008
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3.3 S. pneumoniae Penicillin

Die groRraumige Resistenzsituation spielt bei der Therapie von invasiven Pneumokokken-Infektionen eine wichtige
Rolle. Penicilline bleiben bei der Therapie von invasiven Infektionen Mittel der Wahl. Die Anzahl der Isolate mit
hochgradiger Penicillin-Resistenz ist in Osterreich nach wie vor sehr gering (3 Fille im Jahr 2008), wie Tabelle 7
veranschaulicht. In Osterreich sind die Resistenzraten von Penicillin bei invasiven Pneumokokken-Isolaten auf sehr
niedrigem Niveau bereits seit einigen Jahren stabil.

3.3.1 S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich Osterreich gesamt

Tabelle 7: S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich iiber Jahre
Jahr S | R  Gesamt %S %l %R %R+l
2000 62 1 63 9841 1,59 0 1,59
2000 62 1 2 65 9538 154 3,08 4,62
2002 79 1 80 98,75 1,25 0 1,25

2003 148 12
2004 241 9
2005 283 13
2006 286 13
2007 300 11
2008 352 14

162 91,36 7,41 1,23 8,64
253 9526 356 1,19 4,74
298 9497 436 067 5,03
301 9502 432 066 4,98
316 94,94 3,48 158 5,06
369 9539 3,79 081 461

w 1NN WN

Abbildung 5 zeigt die Raten hochgradiger Resistenz und intermediarer Resistenz bei invasiven Pneumokokken-Isolaten
im Zeitverlauf.

Abbildung 5: S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich Giber Jahre
30 EARSS AT: S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich (%)
25
20
15
10
5
I [
2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008
O %R 0 3,08 0 1,23 1,19 0,67 0,66 1,58 0,81
@ %l 1,59 1,54 1,25 7,41 3,56 4,36 4,32 3,48 3,79
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3.3.2 S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich nach Altersgruppen

Penicillin-resistente und intermediar resistente Isolate verteilen sich tber alle Altersgruppen mit einem Gipfel im
Jugendalter wie Abbildung 6 fiir die Jahre 2007 und 2008 zeigt. Die Resistenzraten (I+R zusammen) nach
Altersgruppen berechnet schwanken tber die Jahre recht deutlich. Tendenziell sind die Resistenzraten in den jiingeren
Altersgruppen hoher als bei den hoheren Altersgruppen.

Abbildung 6: S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr 2003

EARSS AT: Resistenz gegen Penicillin nach Altersgruppen und Jahren
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3.3.3 S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich nach Geschlecht

Die Resistenzraten nach Geschlecht zeigen bei S. pneumoniae und Penicillin keinen eindeutigen Unterschied wie
Abbildung 7 veranschaulicht.

Abbildung 7: S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2003
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3.3.4 S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Abbildung 8: S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab dem Jahr 2003
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EARSS AT: Resistenz gegen Penicillin nach Krankenhausabteilung und Jahren
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Die Abbildung 8 zeigt die Unterschiede nach Krankenhausabteilung. Die Isolate mit hochgradiger Penicillin-Resistenz
sind insgesamt sehr selten (2008: 3/369).
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3.3.5 S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich nach Regionen

Die Anzahl der gemeldeten Isolate ist in Osterreich je nach Region sehr unterschiedlich. Wahrend im Westen und
Osten Osterreichs etwa gleiche Verhiltnisse bestehen, sind aus den siidlichen Bundeslindern, vor allem der
Steiermark deutlich weniger Isolate gemeldet worden. Die Resistenzraten gegeniber Penicillin zeigen nach Regionen
in Osterreich keine bedeutsamen Unterschiede.

Tabelle 8: S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich nach Regionen

1-Bgld/N6/Wien

Jahr S | R I+R Gesamt %S %l %R %|+R
2000 14 1 0 1 15 93,33 6,67 0 6,67
2001 14 0 2 2 16 87,5 0 125 12,5
2002 20 1 0 1 21 95,24 4,76 0 4,76
2003 38 6 1 7 45 84,44 13,33 2,22 15,55
2004 122 8 1 9 131 93,13 6,11 0,76 6,87
2005 138 8 2 10 148 93,24 541 1,35 6,76
2006 122 5 2 7 129 94,57 3,88 1,55 5,43
2007 153 8 3 11 164 93,29 4,88 1,83 6,71
2008 177 10 0 10 187 94,65 5,35 0 5,35
2-Ktn/Stmk

Jahr S | R I+R Gesamt %S %I %R %I+R
2000 9 0 o0 0 9 100 0 0 0
2001 12 0 O 0 12 100 0 0 0
2002 7 0 0 0 7 100 0 0 0
2003 13 2 0 2 15 86,67 13,33 0 13,33
2004 21 0 1 1 22 9545 0 455 4,55
2005 20 0 O 0 20 100 0 0 0
2006 32 1 0 1 33 96,97 3,03 0 3,03
2007 49 1 0 1 50 98 2 0 2
2008 51 0 1 1 52 98,08 0 192 1,92
3-06/Sbg/T/V

Jahr S | R I+R Gesamt %S %l %R %|+R
2000 39 0 o0 0 39 100 0 0 0
2001 36 1 0 1 37 97,3 2,7 0 2,7
2002 52 0 o0 0 52 100 0 0 0
2003 97 4 1 5 102 95,1 392 0,98 4,9
2004 98 1 1 2 100 98 1 1 2
2005 125 5 0 5 130 96,15 3,85 0 3,85
2006 132 7 0 7 139 94,96 5,04 0 5,04
2007 98 2 2 4 102 96,08 1,96 1,96 3,92
2008 124 4 2 6 130 95,38 3,08 1,54 4,62

-27 -



EARSS - EUROPEAN ANTIMICROBIAL RESISTANCE SURVEILLANCE SYSTEM

3.3.6 S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Im internationalen Vergleich liegt Osterreich bei den Raten verminderter Penicillinempfindlichkeit sehr giinstig wie
Abbildung 9 zeigt. Die Resistenzrate von Penicillin bei S. pneumoniae reichte im Jahr 2008 in Europa von 1,6-69%.
Osterreich liegt im Lindervergleich mit einer Resistenzrate von 4,6% (intermedidr+resistent zusammen) im unteren
Drittel. Die Vergleichbarkeit der Daten wird etwas beeintrdchtigt, da die Nachweisraten in den einzelnen Landern wie
eingangs beschrieben doch sehr unterschiedlich sind.

Abbildung 9: S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich im Landervergleich 2008
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EARSS: S. pneumoniae Nicht-Empfindlichkeit gegen Penicillin im Landervergleich (%)

Abbildung 10: S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich im Landervergleich 2003 bis 2008

EARSS AT: S. pneumoniae Nicht-Empfindlichkeit gegen Penicillin im Léandervergleich (%)
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02003 [8.64]  [11.6]13.6 0 [1.96[1,15[265] 0 [32.2[ 96| |205]|23.9[11.9[383[857[13.1] |146 0 [1.01[0.48[188] 20 [36.4[a.60[1a5[11.4]  [4.31
02004 | 4.8 9,49]21,9 14,316,17| 1,4 | 3,2| 0 |29,3]|8,46 16,5(16,1|10,3|37,4]16,7|14,2 111 0 0 |1,73]1,65| 0 |26,5|11,13,25|25,3|29,4 3,4
@2005 |5.17 11,8132,6 18,8]3,61|4,62|4,44]1,89]|24,6/6,85|36,2|17,1]22,1]11,1|33,2]8,11]9,09 11,6] 0 |15,4]1,25|2,29|33,3]16,8|38,9]3,64|10,6] 0 3,86
[w200s [+81]  [os[69] [385[232[«s1[s.67[1.02[27.a]122[32:1[18.1[17.9]15.8] 35 [5.77[6.54]15.6[455] 0 [6.66] 12 [1.83] 0 [175[27.6[2.12[186] [18.:4[3.08
|.2007 5,11 9,46]15,6 33,31 3,912,781 3,3| 0 |22,3|13,2)34,1|18,4]22,6|17,5|29,4|7,14|14,8|4,48]6,45| O 0 |2,02|1,62|28,6]16,3]30,8|3,02|16,9 27,914,01
|.2003 4,63]54,5]8,44]20,7|7,58]42,913,2915,03| 2,9 |4,62|22,8|11,1] 30 | 17 |27,1}23,1|21,2]| 8,7 |10,2}2,13|11,3]9,09|47,1]1,63|2,53|13,1|17,7|69,2|1,98]15,3 34 14,84

Seit dem Jahr 2003 hat sich die europdische Landkarte bei S.pneumoniae und Penicillin leicht verandert. In Zypern
(CY), Deutschland (DE), Irland (IE), Norwegen (NO), Finnland (Fl), Malta (MT), Ruménien (RO), Ungarn (HU) und in der
Tirkei (TR) kam es zu einem Anstieg der Resistenz. In Belgien (BE), Ddnemark (DK), Frankreich (FR), und der Slowakei
(SL) kam es zu einem Riickgang.

Abbildung 11: S. pneumoniae Penicillin nicht empfindlich im Landervergleich 2003 und 2008
Proportion of PNEP isolates in paricipating countries in 2003 Proportion of PNSP isclates in participating countries in 2008
(©) EARSS ) EARSS
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3.4 S. pneumoniae Makrolide®

Makrolide gehoren zur Therapie der Wahl zur Behandlung von Pneumokokken-Infektionen im Fall einer Penicillin-
Unvertraglichkeit/-Allergie.

3.4.1 S.pneumoniae Makrolide nicht empfindlich Osterreich gesamt

Die Resistenzraten sind hier deutlich hoher als bei Penicillin. Im Jahr 2005 waren bereits knapp 15% der Isolate
vermindert sensibel gegeniliber Makroliden. Im Jahr 2008 ist die Rate mit 12% etwas gesunken, die Resistenzlage ist
damit bereits seit einigen Jahren stabil. Tabelle 9 und Abbildung 12 zeigen die Entwicklung zwischen 2000 und 2008.

Tabelle 9: S. pneumoniae Makrolide nicht empfindlich iiber Jahre
Jahr S | R Gesamt %S %l %R %R+
2000 56 3 59 94,92 0 508 5,08
2001 39 4 43 90,7 0 9,3 9,3
2002 61 1 6 68 89,71 1,47 882 10,29
2003 117 18 135 86,67 0 13,33 13,33
2004 189 5 22 216 875 231 10,19 125
2005 227 4 35 266 8534 15 13,16 14,66
2006 225 8 24 257 87,55 3,11 934 12,45
2007 232 2 32 266 87,22 0,75 12,03 12,78
2008 311 4 37 352 8835 1,14 10,51 11,65
Abbildung 12: S. pneumoniae Makrolide nicht empfindlich Osterreich gesamt
30 EARSS AT: S. pneumoniae Makrolide nicht empfindlich (%)
25
20
15
10
N
0
2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008
0%R 5,08 9,3 8,82 13,33 10,19 13,16 9,34 12,03 10,51
3 %] 0 0 1,47 2,31 1,5 3,1 0,75 1,14
3.4.2 S. pneumoniae Makrolide nicht empfindlich nach Altersgruppen

Weder bei der Auswertung der Resistenzraten nach Geschlecht, nach Altersgruppen noch nach Krankenhausabteilung
ergeben sich deutliche Unterschiede. Vielmehr schwanken die Daten lber die Jahre wie in den Abbildungen 13-15
erkennbar ist.

! Azithromycin, Clarithromycin, Erythromycin
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Abbildung 13: S. pneumoniae Makrolide nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr 2003
EARSS AT: S. pneumoniae Resistenz gegen Makrolide nach Altersgruppen und Jahren
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3.4.3 S. pneumoniae Makrolide nicht empfindlich nach Geschlecht
Abbildung 14: S. pneumoniae Makrolide nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2003
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3.4.4 S. pneumoniae Makrolide nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Abbildung 15: S. pneumoniae Makrolide nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab dem Jahr 2003
EARSS AT: Resistenz gegen Makrolide nach Krankenhausabteilung und Jahren
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3.45

S. pneumoniae Erythromycin nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Im internationalen Vergleich ist die 6sterreichische Resistenzlage bei Makroliden nach wie vor eher giinstig. Abbildung
16 zeigt die Entwicklung der Erythromycin-Unempfindlichkeit im Europavergleich. Die Resistenzraten reichen von 0%-

50%.
Abbildung 16: S. pneumoniae Erythromycin nicht empfindlich im Landervergleich 2008
100 EARSS: S. pneumoniae Nicht-Empfindlichkeit gegen Erythromycin im Landenergleich (%)
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Abbildung 17: S. pneumoniae Erythromycin nicht empfindlich im Landervergleich 2003 bis 2008
EARSS: S. pneumoniae Nicht-Empfindlichkeit gegen Erythromycin im Landervergleich (%)
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W 2007 (13 25|17 2715,4(7,9|6,3|1,9(18126|37(7,9|/36 (17|14 [17]|31(9,4| 23| O [7,7| 7 (9,6 23120 (5,3|17 16 (9,5
W 2008 [11(9,1|24(4,2| 14]29 (2,9(8,7]6,6(3,8| 22|24 (31|14 |32|17]20]|22|2716,5/ 13| 0 |35|6,8|7,2|50|22|20 |5,5[16 29(6,3

Seit dem Jahr 2003 kam es in Schweden, den Niederlanden und der Tirkei zu einem Anstieg der Resistenzraten und in
Grol3britannien, Belgien, Spanien und Deutschland zu einem Riickgang.

Abbildung 18:

S. pneumoniae Erythromycin nicht empfindlich im Landervergleich 2003 und 2008
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3.5 S. pneumoniae Mehrfachresistenz Penicillin und Makrolide

Der Anteil von mehrfachresistenten Isolaten ist iber die Jahre stabil geblieben wie in Abbildung 19 feststellbar.

Abbildung 19: S. pneumoniae Mehrfachresistenz Penicillin und Makrolide
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Die Zdhlung beinhaltet nur Stamme, die auf Penicillin und Makrolide getestet wurden. (E = empfindlich, R = nicht-empfindlich; Reihenfolge: 1.
Buchstabe = Penicillin, 2. Buchstabe = Makrolide)

3.5.1 S. pneumoniae Mehrfachresistenz Osterreich gesamt

Tabelle 10: S. pneumoniae Mehrfachresistenz Osterreich gesamt

Jahr EE ER RE RR Gesamt EE% ER% RE% RR%
2003 109 11 134 81,34 8,21 5,22 5,22
2004 179 18 208 86,06 8,65 1,92 3,37
2005 211 33 258 81,78 12,79 3,10 2,33
2006 217 27 256 84,77 10,55 3,12 1,56
2007 222 25 261 85,06 9,58 2,30 3,07

2008 295 29 7 8 339 87,02 8,55 2,06 2,36
Die Zéhlung beinhaltet nur Stamme, die auf Penicillin und Makrolide getestet wurden. (E = empfindlich, R = nicht empfindlich; Reihenfolge: 1.
Buchstabe = Penicillin, 2. Buchstabe = Makrolide)

o 00 00 »
o » O N N

3.5.2  S. pneumoniae Mehrfachresistenz nach Altersgruppen

Mehrfachresistente Isolate sind Uberwiegend in der Gruppe der Erwachsenen zu finden wie Tabelle 11
veranschaulicht.

Tabelle 11: S. pneumoniae Mehrfachresistenz nach Altersgruppen
Alter EE ER RE RR Gesamt EE% ER% RE% RR%
<=14 25 3 1 29 86,21 10,34 0,00 3,45
>4 270 26 7 7 310 87,10 839 2,26 2,26

Die Zdhlung beinhaltet nur Stamme, die auf Penicillin und Makrolide getestet wurden. R=nicht empfindlich (Reihenfolge: 1.Buchstabe-Penicillin, 2.
Buchstabe Makrolide)

3.5.3  Serotypen

Seit 2004 gibt es im EARSS-Netzwerk Bestrebungen auch den Serotyp des jeweils isolierten Pneumokokken-Stammes
in der EARSS-Datenbank zu erfassen. In Osterreich wird diese zusitzliche Testung durch die Nationale
Referenzzentrale fiir Pneumokokken in Graz durchgefiihrt. In Graz werden nach Moglichkeit alle invasiven
Pneumokokken-Isolate aus Osterreich gesammelt und serotypisiert. Die Ergebnisse werden an das einsendende
Laboratorium per Befund zurlickgemeldet. Die Nationale Referenzzentrale fiir Pneumokokken hat sich bereit erklart,
die Serotypen-Information aus den Routinetestungen fiir EARSS zur Verfligung zu stellen. Zu diesem Zweck werden
seit drei Jahren die Daten der Referenzzentrale Graz mit jenen aus EARSS verglichen und jeweils vervollstandigt.
Zusammen mit allen Laboratorien, die an EARSS teilnehmen wird eine flachendeckende Erfassung der Serotypen-
Information in Osterreich angestrebt. Die EARSS-Laboratorien werden daher ersucht alle invasiven lIsolate
(Bakteriamie, Pneumonie, Meningitis) nach Graz zur Serotypisierung zu senden.
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Im Jahr 2008 konnten von insgesamt 380 an EARSS gemeldeten invasiven Pneumokokken-Stammen 161 Serotypen
durch die Referenzzentrale in Graz erhoben werden. Seit Beginn des Datenaustauschs mit der Nationalen
Referenzzentrale in Graz konnten insgesamt 529 Serotypisierungsergebnisse in die EARSS-Datenbank aufgenommen
werden.

Die drei haufigsten Serotypen insgesamt sind 3, 1, 14 und 7F. Bei Kleinkindern <2 Lebensjahre sind es die Typen 14, 9N
und 3, wobei die Serotypen 9N und 3 nicht durch den Impfstoff abgedeckt werden. In der Altersgruppe der ab 60-
Jahrigen sind es die Serotypen 3, 1 und 14, davon sind alle auRer dem Serotyp 14 im 23-V-Polysaccarid-Impfstoff, der
fir diese Altergruppe zugelassen ist, enthalten. In den Tabellen 12 und 13 sind die Abdeckungsraten durch die
zugelassenen Impfstoffe aufgelistet.

Tabelle 12: Serotypenverteilung nach Abdeckung durch die in Osterreich zugelassenen Pneumokokken-
Impfstoffe liber Jahre

Impfung 2004 2005 2006 2007 2008
PCV7 7 29 52 41 56
PPV23 17 28 55 92 88
keine Impfung 6 10 10 21 17
Gesamt 30 67 117 154 161
PPV23 56,67% 41,79% 47,01% 59,74% 54,66%
PCV7 23,33% 43,28% 44,44% 26,62% 34,78%
keine Impfung 20,00% 14,93% 8,55% 13,64% 10,56%
Gesamt 100 100 100 100 100
Tabelle 13: Serotypenverteilung nach Altersgruppen und Abdeckung durch die in Osterreich zugelassenen

Pneumokokken-Impfstoffe im Jahr 2008

Impfung <=2  %<=2 3-59 %3-59 >=60 %>=60
PCV7 2 28,6 21 35 33 35,1
PPV23 5 71,4 33 55 50 53,2
keine Impfung 0 0 6 10 11 11,7
Gesamt 7 100 60 100 94 100

Impfstoff-Abdeckung der Pneumokokken-Serotypen:
*PCV7-Impfstoff: 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F
**zusatzlich beim PPV23-Impfstoff: 1, 2, 3, 5, 7F, 8, 9N, 10A, 11A, 12F, 15B, 17F, 19A, 20, 22F, 33F

Tabelle 14: Verminderte Penicillin- und/oder Makrolid-Empfindlichkeit, Serotyp und Patienten-Charakteristika

Region  Geschlecht Alter Serotyp Makrolide Penicillin

Sbg m 47 6A R |
N6 m 64 n.d. R |
06 m 1 n.d. R R
Wien m 71 n.d. R |
06 m 54 n.d. R |
N6 m 79 n.d. | |
Wien w 25 14 R |
Wien w 60 19A R |

Impfstoff-Abdeckung der Pneumokokken-Serotypen:
*7 V Konjugat-Impfstoff (PCV7): 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F
**zusatzlich beim 23 V Polysaccharid-Impfstoff: 1, 2, 3, 5, 7F, 8, 9N, 10A, 11A, 12F, 158, 17F, 19A, 20, 22F, 33F

Wir bedanken uns herzlich fiir die exzellente Zusammenarbeit mit der Nationalen Referenzzentrale fiir Pneumokokken
in Graz insbesondere bei Frau Dr. Sigrid Heuberger und Frau Andrea Kormann-Klement.
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4  Staphylococcus aureus

4.1 Klinische und epidemiologische Bedeutung

Staphylococcus aureus ist ein grampositives Bakterium, welches rund 30% der gesunden Bevdlkerung kolonisiert.
Obwohl es hauptsachlich kolonisierend vorkommt und damit harmlos wére, kann es in besonderen Situationen
schwere Infektionen auslosen. Vor allem im Krankenhaus, bei der Verursachung von nosokomialen Infektionen spielt
Staphylococcus aureus und hier vor allem die Oxacillin-resistente und damit schwerer behandelbare Form (MRSA)
eine grofRe Rolle. Infektionen mit S. aureus verursachen wie alle anderen nosokomialen Erreger verldngerte
Spitalsaufenthalte, erhéhen die Mortalitdt und nicht zuletzt die Kosten der Spitalsbehandlung [7].

Tabelle 15: Datenmeldungen zu Staphylococcus aureus

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 Gesamt
390 279 457 889 1474 1620 1688 1614 1936 10347

Im Jahr 2008 sind 1.936 Meldungen einer S. aureus-Bakteridmie eingelangt, dies entspricht einer Inzidenz von 23,2
Fallen pro 100.000 Einwohnerlnnen, einer Rate von 73,9 Fallen pro 100.000 Aufnahmen und einer Rate von 12,7
Fallen pro 100.000 Belagstage. S. aureus liegt in der Haufigkeit aller EARSS-Erreger damit an zweiter Stelle hinter E.
coli. Insgesamt ist S. aureus ebenso der zweithaufigste Erreger von Bakteriamien.

4.2 Demographische Daten
4.2.1 Staphylococcus aureus nach Geschlecht
Abbildung 20: Staphylococcus aureus nach Geschlecht
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4.2.2  Staphylococcus aureus nach Geschlecht und Lebensalter

S. aureus-Bakteridamien kommen hiufiger bei Mannern als bei Frauen vor. Besonders deutlich wird dieser Uberhang
bei der Betrachtung der auf die dsterreichische Bevélkerung standardisierten Daten in Abbildung 20 und/oder 21. Im
héheren Lebensalter, etwa ab dem 50. Lebensjahr, kommt es zu einer deutlichen Zunahme der Haufigkeit von S.
aureus-Bakteridmien bei beiden Geschlechtern.

Die hochste Inzidenz berechnet nach Fallen von S. aureus-Bakteridmien pro 100.000 Einwohnerinnen findet sich bei
Patientlnnen im hohen Lebensalter beim 85. bis zum 90. Lebensjahr und dariber. In dieser Altersgruppe kommen bei
Mannern auf 100.000 Einwohner knapp 450 Félle und bei Frauen auf 100.000 Einwohnerinnen rund 150 Félle pro Jahr
(siehe Abbildung 21).

-34-



EARSS - EUROPEAN ANTIMICROBIAL RESISTANCE SURVEILLANCE SYSTEM

Abbildung 21:
Bevolkerung in den jeweiligen Lebensjahren im Jahr 2008
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Die MRSA-Rate in Prozent der Gesamtzahl an S. aureus-Bakteriamien ist seit dem Jahr 2003 riicklaufig. Grundsatzlich
handelt es sich dabei um einen erfreulichen Trend fiir Osterreich, der mit hoher Wahrscheinlichkeit einer gut
funktionierenden Krankenhaushygiene und erfolgreich umgesetzten strukturellen Reformen im Krankenhausbereich

zuzuschreiben ist.

43.1 MRSA-Raten Osterreich gesamt
Abbildung 22: MRSA-Raten Osterreich gesamt nach Jahren
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4.3.2 MRSA-Raten nach Geschlecht und Lebensalter

Ebenso, wie bei S. aureus-Bakteridmien im Allgemeinen, so ist auch bei MRSA-Bakteridmien ein deutlicher Uberhang

beim maéannlichen Geschlecht zu verzeichnen.

>unempfindlich gegentiber Methicillin, Oxacillin oder Cefoxitin
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Abbildung 23: Anzahl S. aureus-Falle und MRSA-Anteil nach Geschlecht und Lebensalter bezogen auf die
osterreichische Bevélkerung in den jeweiligen Lebensjahren im Jahr 2008
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Skalierung: Falle pro 100.000 Einwohnerinnen; Kategorie 95 ist >=95 Jahre

433

MRSA-Raten nach Altersgruppen

Die Auswertung der MRSA-Raten nach Altersgruppen, zeigt eindeutig einen Anstieg im hoheren Alter, mit einem
Gipfel in der Altersgruppe der liber 75jahrigen.

Abbildung 24:
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MRSA-Raten nach Altersgruppen ab dem Jahr 2003
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4.3.5 MRSA-Raten nach Krankenhausabteilung

Die Auswertung nach Fachabteilung im Krankenhaus zeigt einen Gipfel auf den urologischen Stationen, bei den
chirurgischen Stationen und bei den Intensivstationen.

Abbildung 26: MRSA-Rate nach Krankenhausabteilung ab dem Jahr 2003
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4.3.6 MRSA-Raten nach Bundesliandern

Die MRSA-Raten variieren stark zwischen Regionen, Bundeslandern und Krankenhdusern. Es ist zu beachten, dass die
Raten auch innerhalb der Bundesldander nicht homogen sind und auch die einzelnen Krankenhduser sehr
unterschiedliche Raten aufweisen.

Abbildung 27: MRSA-Raten im Bundesldndervergleich 2003 bis 2008

30 EARSS AT: MRSA im Bundeslander-Vergleich (%) 02003

_ 02004
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10
. ol |
Bgld Wien N6 06 Sbg T \Y Stmk K Gesamt

02003 17,29 21,93 9,05 7,32 26,11 0 5 6,9 15,3
02004 19,09 20,98 7,67 4,29 10,65 2,94 15,07 12,5 14,19
2005 14,71 18,24 10,34 8,78 4,11 15,07 0 9,09 14,38 13,23
W 2006 7,5 10,93 9,6 9,01 4,3 12,34 3,77 5,07 7,8 9,13
2007 6,67 12,04 6,16 6,91 9,47 17,86 0 1,13 14 8,93
HW2008 5,17 11,25 7,14 6,05 8,26 6,4 0 1,58 8,13 7,54

Die Bundeslander mit der niedrigsten MRSA-Rate sind Vorarlberg, die Steiermark und das Burgenland. Ein stark riicklaufiger Trend zeigt sich heuer
erstmals in Tirol.
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4.3.7 MRSA-Raten im internationalen Vergleich

Im internationalen Vergleich schneidet Osterreich recht gut ab, da es sich mit seiner MRSA-Rate gemessen an der
Gesamtzahl an S. aureus-Bakteridamien im unteren Mittelfeld der européischen Lander befindet. Es lasst sich derzeit
auch keine Zunahme, sondern vielmehr ein Riickgang der Fille in Osterreich nachweisen. Die MRSA-Raten in Europa
reichen von 0,6% in Norwegen bis zu 56% in Malta.

Abbildung 28: MRSA-Raten im Landervergleich 2008
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Abbildung 29: MRSA-Raten im internationalen Vergleich von 2003 bis 2008
EARSS: MRSA im Landervergleich (%)
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Im Vergleich der Jahre 2003 und 2008 zeigt sich in Portugal, Spanien, Frankreich, Belgien, Tschechien, Osterreich und Ddnemark ein riickldufiger
Trend. Alle anderen europdischen Lander zeigen kaum Verdanderungstendenzen.

Abbildung 30: MRSA-Raten im internationalen Vergleich 2003 und 2008
Proportion of MASA kolries in particpating countries in 2003 Proportion of MASA kdkaies in particpaing countries in 2008
(c) EARSS (c) EARSS
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4.4 Staphylococcus aureus Vancomycin

Tabelle 16: S. aureus Vancomycin nicht empfindlich Osterreich gesamt

Jahr S I R Gesamt %S %l %R %R+l
2008 1846 7 1 1854 99,57 0,38 0,05 043

Im Jahr 2008 wurden 7 Staphylococcus aureus-lsolate mit verminderter Sensibilitdit und 1 Isolat mit Resistenz
gegeniber Vancomycin gemeldet.

5 Escherichia coli

5.1 Klinische und epidemiologische Bedeutung

Escherichia coli ist der haufigste gramnegative Erreger von Bakteridamien insgesamt. Daruber hinaus ist er der
haufigste Erreger von auflerhalb und innerhalb des Krankenhauses erworbenen Harnwegsinfektionen. Das Spektrum
der Infektionen erstreckt sich von Peritonitis lber Wundinfektionen bis hin zu Lebensmittel-assoziierten
gastrointestinalen Infektionen [8].

In der EARSS-Datensammlung ist E. coli ebenfalls der am haufigsten gemeldete Erreger von Bakteridmien. Im Jahr
2008 wurden 3.029 Fille in Osterreich gemeldet. Des Weiteren ist E. coli der einzige Erreger innerhalb der EARSS-
Datensammlung, bei dem in den Jahren 2001 bis 2007 bei drei von vier vom Resistenz-Monitoring abgedeckten
Antibiotikaklassen steigende Resistenzraten beobachtet werden konnten. Vor allem auch im Hinblick auf die
Haufigkeit von schweren Infektionen mit diesem Erreger ist diese Situation als duflerst beunruhigend einzustufen. Im
Jahr 2008 zeigt sich zwar ein leicht riicklaufiger Trend, Entwarnung kann deshalb allerdings noch nicht gegeben
werden, da es sich dabei um eine zufallige Fluktuation handeln kann. Es bleibt abzuwarten, wie sich die Daten des
Jahres 2009 prasentieren.

Die Inzidenz von E.coli-Bakteriamien liegt bei 36,3 Fallen pro 100.000 Einwohnerlnnen, bei 115,7 Fallen pro 100.000
Aufnahmen und bei 19,9 Fallen pro 100.000 Belagstage. Das bedeutet, dass rund 4 von 10.000 Personen jedes Jahr mit
einer E. coli-Bakteridmie im Krankenhaus behandelt werden.

Tabelle 17: Datenmeldungen zu Escherichia coli

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 Gesamt
0 260 482 993 1878 2111 2554 2588 3029 13895

5.2 Demographische Daten
5.2.1 E. coli nach Geschlecht

Die nachfolgende Grafik zeigt einen starken Uberhang beim weiblichen Geschlecht. Rund 60% aller E.coli-Bakteriamien
in Osterreich treten bei Frauen auf.

Abbildung 31: E. coli nach Geschlecht
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5.2.2 E. coli nach Geschlecht und Lebensalter

Am haufigsten sind Frauen im hoheren Lebensalter von E.coli-Bakteridamien betroffen. Der Altersgipfel liegt auch hier
bei 85 Lebensjahren und dariiber wie der Abbildung 32 enthommen werden kann.
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Abbildung 32: E. coli nach Geschlecht und Lebensalter bezogen auf die osterreichische Bevélkerung in den
jeweiligen Lebensjahren im Jahr 2008
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Skalierung: Falle pro 100.000 Einwohnerlnnen; Kategorie 95 ist >=95 Jahre

5.3 E. coli Aminopenicilline

Seit Beginn der Datensammlung zu E. coli sind die Resistenzraten bei Aminopenicillinen konstant gestiegen und lagen
2006 bei rund 53%. Dies bedeutete eine Zunahme von 20 Prozentpunkten innerhalb von sechs Jahren. Vergleichen mit
dem Jahr 2007 zeigt sich ein Riickgang um 2,6 % auf 50,2%.

5.3.1 E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich Osterreich gesamt

Abbildung 33: E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich
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5.3.2 E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich nach Altersgruppen

Die Resistenzraten der Aminopenicilline bei E. coli nehmen mit zunehmendem Alter ab (Abb. 34). Bei Kindern und
Jugendlichen treten tendenziell die wenigsten Bakteridmien mit E. coli auf wie in Abbildung 32 ersichtlich.
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Abbildung 34: E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr 2003
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5.3.3 E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich nach Geschlecht

Die Resistenzrate von E. coli gegeniiber Aminopenicillinen zeigt einen geringfiigigen Uberhang beim weiblichen
Geschlecht.

Abbildung 35: E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2003
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5.3.4 E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Die hochsten Resistenzraten nach Krankenhausabteilung fanden sich im Jahr 2008 auf Kinderstationen und
Urologischen Fachabteilungen. Diese Tendenz konnte auch in den Vorjahren schon beobachtet werden (Abb. 36).

Abbildung 36: E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab dem Jahr 2003

100 -
90 +
80 +
70
60 ] —
50
40 +
30
20 +
10

0 - T T T T ]
2003 2004 2005 2006 2007 2008

EARSS AT: E.coli Aminopenicillin-Resistenz nach Krankenhausabteilung und Jahren

B andere O Chirurgie B Hamato-Onkologie B Intensivstation @ Interne O Kinderheilkunde O Urologie

-41-



EARSS - EUROPEAN ANTIMICROBIAL RESISTANCE SURVEILLANCE SYSTEM

5.3.5

E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich nach Bundeslandern

Der Trend steigender Resistenzraten lasst sich auch auf Bundeslander-Niveau nachvollziehen. Besonders dramatisch
war der Anstieg in Tirol, wo im Jahr 2007 bereits rund 78% der Isolate resistent waren. Im Jahr 2008 kommt es in
einigen Bundeslandern, zu einem deutlichen Riickgang der Resistenz wie Abbildung 37 illustriert.

Abbildung 37:

100 -

80

E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich im Bundeslander-Vergleich

EARSS AT: E. coli Resistenz gegen Aminopenicilline im Bundeslander-Vergleich (%)

Bgld Wien N6 06 Sbg T \% Stmk K Gesamt
02003 48,39 33,03 35,58 39,13 56,49 22,41 42,5 32 40,87
02004 50 47,8 37,5 40,58 36,26 66,46 46,77 56,25 30,43 45,72
mW2005 49,33 50,73 39,09 41,9 30,21 70,98 47,89 63,44 40,48 48,55
W 2006 41,25 55,33 41,35 44,54 48,84 81,78 50,67 52,53 49,34 53,08
2007 50,56 54,32 45,49 44,49 43,28 77,89 49,3 51,41 46,58 52,81
W 2008 51,65 49,58 46,73 46,54 45,07 67,42 42,86 54,18 46,55 50,2
5.3.6  E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Im europiischen Vergleich liegt Osterreich mit der Resistenzrate bei Aminopenicillinen im unteren Drittel. Abbildung
38 veranschaulicht die Resistenzraten in Europa. Diese reichen von 32% in Schweden bis 78% in der Tirkei.

Abbildung 38: E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich im Ldndervergleich 2008
100 EARSS: E.coli Resistenz gegen Aminopenicilline im Landervergleich (%)
80
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TR| IE CB; ES|BA| IT |UK|CZ| IL |HU|PT|CY|LU|BE|DE g LT|FR|PL{HR|MT|LV|AT (Fi SI|CH|EE|NL| IS DK o FI |SE
02008 | 78|67 |65|63 [62[62[61[60|59 59|58 |57 [55|55(55(55 |54 (54 (54|53 |52 |52(50|50|49 |48 |47 |47 |44|43|38|35]32
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Abbildung 39: E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich im internationalen Vergleich 2003 bis 2008
100 EARSS: E.coli Resistenz gegen Aminopenicilline im Landervergleich (%)
80
60
40 '
20 + H I
0_AT_BBBCCCZDDEEFIFRGHHIEILISITLTLULVMNLNPLPTRSSISTRU
A|E[G|H|Y E|K|E|S R[R|U T (0] O|E K K

02003 |41 50|54 634547 42|58|33|50|44|46(49|61(62|42(52 49 39(44|34(50|53|70(28|41 (54
02004 |46 50|64 614755 55160|33(47|46(45|55(65(63|43 (53 49 47|43|32|44|58|79(23|40(62
W 2005 |48 53|69 73(50|54(39|45(62(35|50(46|46(50| 67 |66| 38|55 49 49|48|33|56|58|77 (264259 56
W 2006 | 53 54|64 62(56|61(41)|52(64(36|53|46|51(53|69|66|45|56(55|46(44|56(47|35(55|59|88 (28|44 72|57
W 2007 | 53 57|70 73|56|55(43|50(62(34|54|48|51(54|65|70|46|58(50|50(43|54(49|38(56|59|77 (33|49 78|55
W 2008 |50|62(55(65]|48|57|60(55|43(47|63|35(54|50(53|59(67 (59|44 (62|54 (55|52 (52|47 (38|54 |58(55|32 (49 78|61

Abbildung 40: E. coli Aminopenicilline nicht empfindlich im internationalen Vergleich 2003 und 2008
Proportion of Aminopaniciline msisiant E ool isolates in participating countries in 2003 Proportion of Aminopenicilins resistart E ooli isolates n parlicipating countries in 2008
(c) EARSS (c) EARSS

5.4 E. coli Fluorochinolone?

Die Substanzklasse der Fluorochinolone ist eine wichtige Therapieoption bei schweren Infektionen mit E. coli. In den
Jahren 2001 bis 2007 kam es zu einem drastischen Anstieg der Resistenz von E. coli gegeniiber dieser Substanzgruppe.
Der Rickgang der Resistenzrate im Jahr 2008 zeigt einen positiven Trend, allerdings bleibt abzuwarten wie sich die
Daten weiterhin prasentieren und ob es sich dabei um eine zuféllige Fluktuation handelt.

3 Ciprofloxacin, Norfloxacin, Ofloxacin, Levofloxacin
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5.4.1 E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich Osterreich gesamt

Abbildung 41: E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich Osterreich gesamt
50 EARSS AT: E.coli Resistenz gegen Fluorochinolone (%)
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5.4.2 E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich nach Altersgruppen

Die hochsten Anteile resistenter Erreger sind bei Patientlnnen in den Altergruppen 15-24 und 45-64 Jahre zu finden.
Wobei sich die Hohe der Resistenzraten tiber die Jahre in den Altersgruppen immer wieder verschiebt.

Abbildung 42: E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr 2003
ig T EARSS AT: E. coli Resistenz gegen Fluorochinolone nach Altersgruppen und Jahren™
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5.4.3 E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich nach Geschlecht

Die Resistenzrate von E. coli gegeniiber Fluorochinolonen ist bei Madnnern deutlich erhdht, ganz im Gegensatz zu den
Aminopenicillin-Resistenzraten, bei denen die Rate bei den Frauen hoher ist.

Abbildung 43: E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2003
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5.4.4 E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Nach Krankenhausabteilungen betrachtet, finden sich die hdchsten Resistenzraten neben den Abteilungen der
Hamato-Onkologie auch auf den urologischen Abteilungen.

Abbildung 44: E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab dem Jahr 2003

50 EARSS AT: E.coli Fluorochinolon-Resistenz nach Krankenhausabteilung und Jahren
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5.4.5 E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich nach Bundesldndern

Der Anstieg der Resistenzraten ist in allen Regionen bzw. Bundesldandern zu beobachten, wobei in Tirol bis zum Jahr
2007 die dramatischste Situation vorherrschte. Im Jahr 2008 zeigt sich in fast allen Bundeslandern ein ricklaufiger
Trend mit Ausnahme von Nieder6sterreich, Oberdsterreich und Karnten.

Abbildung 45: E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich nach Bundeslandern
50 EARSS AT: E. coli Resistenz gegen Fluorochinolone m2003
im Bundeslander-Vergleich (%)
B 2004
W 2005
40 1

Bgld Wien N6 0d Sbg T \% Stmk K Gesamt
W 2003 20 9,91 11,54 4,35 15,03 10,34 15 22 14,04
B 2004 25 17,75 14,42 15,54 9,78 25 14,52 25,93 9,78 17,02
W 2005 18,67 21,97 18,18 14,25 9,68 28,8 14,08 29,03 19,05 19,85
@ 2006 20 23,95 17,3 18,49 15,5 32,34 25,33 22,22 19,48 22,22
02007 32,95 24,78 21,43 15,99 19,55 43,31 26,76 31,69 20,14 25,44
W 2008 21,98 22,96 25,94 16,64 17,61 36,7 21,43 26 21,39 23,13

5.4.6 E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Osterreich liegt mit seinen E. coli-Resistenzraten gegeniiber Fluorochinolonen im oberen Drittel. Die Resistenzraten in
Europa reichen von 6,1% bis 52 % (Abb. 46). Anstiege der Resistenzraten sind in fast allen europdischen Landern zu
beobachten (Abb. 47).
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Abbildung 46: E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich im Landervergleich 2008
100 EARSS: E.coli Resistenz gegen Fluorochinolone im Landervergleich (%)
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02008 [52(45|38|34(33(32|29(27|27|26]|26 (23]23|23(22(21]20|17 (17[16]|15|15(15(15|14 (14|12|10|108,7|6,9/6,8|6,1

Abbildung 47: E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich im Landervergleich 2003 bis 2008
100 EARSS: E.coli Fluorochinolon-Resistenz im Landenergleich (%)
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02003 |14 12119 32(13|14 4,6|21(5,1(9,3(127,1[15(9,6(/20|5,6( 25 12 2417,2|1,9|6,6| 26|14 16,6/ 11|20
02004 |17 15124 22(16|24 6,5|25(7,3(8,2(12(8,1(19(12|23|1,8(28 18 35(6,6(4,3(8,7(27|17|7,6(12 |24
m2005|19 17129 29(20|23(4,6|5,3(28(7,4|11(12]8,8/20| 17|23 |3,4| 28 19 30{10(4,7[20(29| 8 |6,3[12(14 17
W 2006 | 22 19|26 35|23|29(6,6(6,6(28(8,2| 14 (14 15(27 (21|27 |11(27(12(20(10|32|11|4,9/20|28|44| 8 |15 48120
W 2007 | 26 19|35 40124)13019,3|6,7|30|7,7|15|19]13]|26|21|30(17|32(9,5|22 (17 [35(13(7,1[{13|30(28 (1017 53|18
W 2008 [23]|15]|17[32|15|45)|26|23)|10]6,8|33|8,7| 16|22]| 15| 26]23|27(6,1|38|1421]12]34]|14(6,9{20[29]|27 10|17 52|15

Die Abbildung 48 zeigt deutlich die drastisch ansteigenden Resistenzraten bei Fluorochinolonen im Zeitverlauf. In
nahezu allen europdischen Landern sind Anstiege zu verzeichnen.

Abbildung 48: E. coli Fluorochinolone nicht empfindlich im Landervergleich 2003 und 2008
Proportion of Fluoroquinolones resigtant E ooli isolaies in partiojpating acurmiries in 213 Proportion of Flucroquinclones resistent E ool isclsies in partidipating courriries in 2XI6
(c) EARSS (c) EARSS
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5.5 E. coli 3. Generation Cephalosporine*

Das Monitoring der Resistenz gegen 3. Generation Cephalosporine bei E. coli dient als Indikator der Detektion von
Breitspektrum-R-Laktamasen (Extended Spectrum Betalactamases, ESBL) einem speziellen Resistenzmechanismus, der
diese Antibiotikaklasse unwirksam werden ldsst. Wenngleich diese Definition nicht 100%ig mit der ESBL-Definition
Gbereinstimmt, so sind die Ergebnisse doch gut auf das Vorhandensein von ESBL umlegbar und als Indikator fiir das
Resistenzmonitoring von Trends bei ESBL geeignet.

5.5.1 E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich Osterreich gesamt

Wie bei Aminopenicillinen und Fluorochinolonen war auch hier ein eindeutig steigender Trend zu verzeichnen
gewesen, mit einer Entspannung der Situation im Jahr 2008. Die Ausgangslage zu Beginn der Datensammlung lag bei
idealen 0% und ist bis zum Jahr 2007 auf liber 8,8% angestiegen.

Abbildung 49: E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich Osterreich gesamt
30 EARSS AT: E.coli Resistenz gegen 3. Gen.Cephalosporine (%)
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5.5.2  E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Altersgruppen

Die Resistenzraten nach Altersgruppen schwanken Uber die Jahre und es ist daher keine eindeutige Tendenz
erkennbar, wie Abbildung 50 veranschaulicht.

Abbildung 50: E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr 2003
30 1 EARSS AT: E. coli Resistenz gegen 3.gen. Cephalosporine nach Altersgruppen und Jahren
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5.5.3 E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Geschlecht

Ebenso wie bei den Fluorochinolonen zeigt sich auch hier eine deutlich héhere Resistenzrate bei Mannern (9,1% vs.
6,5%).

* Cefotaxime, Ceftazidim, Ceftriaxon
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Abbildung 51: E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2003

30 T EARSS AT: E. coli Resistenz gegen 3.gen. Cephalosporine nach Geschlecht und Jahren (%)
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5.5.4 E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Die hochsten Resistenzraten sind auf Hamato-Onkologischen Abteilungen und auf Intensivstationen zu finden, wobei
im Jahr 2008 diese Tendenz weniger deutlich hervor tritt.

Abbildung 52: E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab dem Jahr
2003

30 1 EARSS AT: E.coli 3.Generation Cephalosporin-Resistenz nach Krankenhausabteilung und Jahren
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5.5.5 E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Bundeslandern

In allen Regionen sind die Resistenzraten im Steigen begriffen. Der starkste Anstieg zeigte sich wiederum in Tirol. Im
Jahr 2008 sind in fast allen Bundeslandern ricklaufige Resistenzraten zu beobachten, mit Ausnahe von Wien,
Oberosterreich, Salzburg und der Steiermark.
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Abbildung 53: E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich im Bundeslandervergleich
35 - EARSS AT: E. coli Resistenz gegen 3. Gen. Chepalosporine im Bundeslander-Vergleich (%)
30 02003
25 02004
E2005
W 2006
20 2007
W 2008
15
10
i rd I‘l'.:
0 Mol oell LHN
Bgld Wien N6 06 Sbg T \Y Stmk K Gesamt
02003 3,77 3,6 0,32 0 3,25 0 0 0 1,83
02004 0 3,9 0,96 0,25 0 5,49 4,84 0 1,09 2,46
W 2005 4 5,73 3,05 0,69 2,11 9,33 4,23 2,25 2,38 4,15
W2006 5 9,41 2,55 2,02 0,78 18,14 1,33 5,05 2,61 6,7
W2007 12,36 7.9 4,86 2,26 2,99 29,47 7,04 9,35 4,11 8,82
W2008 5,49 8,12 4.1 3,93 6,34 20,52 3,57 9,67 2,87 7,55
5.5.6 E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Im internationalen Vergleich befindet sich Osterreich mit seinen Resistenzraten bereits im oberen Mittelfeld, ein
Umstand der fiir Osterreich eher ungewdhnlich ist, da Osterreich im Allgemeinen eher niedrige Resistenzraten
aufweist. Im europdischen Raum wurden Resistenzanstiege immerhin in 23 von 28 Landern gemeldet, wie aus dem
letzten EARSS-Jahresbericht 2007 hervorgeht.

Abbildung 54: E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich im Landervergleich 2008
100 EARSS: E.coli 3.gen. Cephalosporin-Resistenz im Landervergleich (%)
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Abbildung 55: E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich im Landervergleich 2003 bis 2008
100 EARSS: E.coli Resistenz gegen 3. Gen. Cephalosporine im Landervergleich
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02003 (1,8 3,518 1111,1]0,6 114,20 1|1 (56|4,4 1 (2,2|9,1 6,2 0,9 2,2|1,4(0,3|4,1|7,1|19]0,4(0,8|0,4

1
02004 |2,5 2,722 8,7|11,7(1,9 3,6(6,5(1,5| 1 | 6 |12,6(3,2|1,9]10| 0 |5,3 0,5 4,4/1,3|0,5|5,3|8,1/2210,7(1,4|7,1

m 2005 |4,1 3,6/ 28 1612,21,7|1,2(1,3|7,7|1,8|1,4| 7 |0,8/2,2|3,6/9,9| 0 |8,5 3,2|1,2|2,4/|0,8(4,6/ 12|16 (1,3]|1,7|8,3] 6,3
W 2006 |6,6 2,9/ 29 1615,1(4,2|2,3(0,5|7,1|1,8| 2 |6,1|1,4] 5 (3,513 | 0 |7,4/4,7|1,8|6,5(4,1|3,2(1,4|4,4(9,9|42|1,5(1,7 33(7,7
W 2007 |8,8 3,923 1917,4(7,7|3,2(1,4|7,4/1,5|2,5|7,6|2,7|5,4(5,4| 14 (1,9| 11|6,8(4,2| 14 | 13|4,2(2,2|2,3(9,7| 28 |2,3|4,2 401(9,4
W 2008 |7,4]|2,9(4,2/ 29 3,3/ 1819,9/4,8| 4 (4,6] 9 |2,1(3,8]9,9|3,8/9,2(5,9|15( 0 |16|5,6/6,7|9,1|21|4,6(2,4|2,4{ 10|24 |2,3|4,2 4216,9

In allen Landern Europas zeigen sich steigende Resistenzraten bei E. coli gegeniliber 3. Generation Cephalosporinen
wie Abbildung 56 zeigt.

Abbildung 56: E. coli 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich im Landervergleich 2003 und 2008
Propertion of 3rd gen. ceph. maisant E aoli isolrtes in participating countries in Proportion of 3¢ gen. csph. resistant E. ooli isolatee in partioipating countriea in

() EARSS (o) EARSS

5.5.7 ESBL bei E. coli

Im Jahr 2007 wurden 2.137 von 3.029 E. coli Isolaten hinsichtlich ESBL beurteilt. Davon waren 196 positiv. Dies
entspricht einem Anteil von 9,2%. Seit Beginn der Datensammlung zu E. coli im Rahmen von EARSS ist der Anteil von
ESBL-Isolaten bis zum Jahr 2007 sehr stark angestiegen. Im Jahr 2008 zeigt sich ein ricklaufiger Trend, der sich auch
bei den Resistenzraten der Markersubstanzklassen flir ESBL den 3. Generation Cephalosporinen zeigt.
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Abbildung 57: E. coli Anteil ESBL-positiv an Gesamtisolaten (durch Beurteilung)
30
EARSS AT: Escherichia coli Anteil ESBL-positivan Gesamtisolaten mit Beurteilung
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5.6 E. coli Aminoglykoside®

Die Bedeutung der Aminoglykoside als Therapieoption sinkt, da sie aufgrund ihrer schlechteren Vertraglichkeit immer
weniger eingesetzt werden. Dennoch handelt es sich bei dieser Antibiotikaklasse um eine nicht zu unterschitzende
Reserve-Therapieoption. Erstmals nach einem mehrjdhrigen Anstieg kommt es im Jahr 2007 zu einem Riickgang der
Resistenzraten gegentiber Aminoglykosiden. Dieser Trend setzt sich auch im Jahr 2008 fort.

5.6.1 E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich Osterreich gesamt

Abbildung 58: E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich Osterreich gesamt
30 EARSS AT: E.coli Resistenz gegen Aminoglykoside (%)
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5.6.2 E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich nach Altersgruppen

Die hochste Resistenzrate wird bei der Altersgruppe der 25-44-Jahrigen verzeichnet. Es zeigt sich ein deutlicher
Rickgang der Resistenzraten mit zunehmendem Lebensalter, allerdings ist in dieser Altergruppe die hochste Anzahl an
E. coli-Bakteridmien zu verzeichnen.

® Gentamicin, Tobramycin
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Abbildung 59: E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr 2003
30 —— —EARSS AT: E. coli Resistenz gegen Aminoglykoside nach Altersgruppen und Jahren
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5.6.3 E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich nach Geschlecht

Eine leicht erh6hte Resistenzrate bei den Mannern im Vergleich zu den Frauen ist wie schon bei Fluorochinolonen und
3. Generation Cephalosporinen zu beobachten.

Abbildung 60: E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2003
30 EARSS AT: E. coli Resistenz gegen Aminoglykoside nach Geschlecht und Jahren
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5.6.4 E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Betrachtet nach Krankenhausabteilung finden sich im Jahr 2008 die hochsten Resistenzraten auf den Hamato-
Onkologie-Abteilungen.

Abbildung 61: E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab dem Jahr 2003
30 EARSS AT: E.coli Aminoglykosid-Resistenz nach Krankenhausabteilung und Jahren
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5.6.5 E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich nach Bundeslandern

Mit Ausnahme von Karnten, der Steiermark und Niederosterreich sind die Resistenzraten in allen Bundeslandern
ricklaufig.
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Abbildung 62: E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich nach Bundesldndern
30 EARSS AT: E. coli Resistenz gegen Aminoglykoside im Bundeslandenergleich (%)
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02003 4,11 3,6 1,91 0 10,39 1,72 2,5 0 3,73
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5.6.6  E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Im européischen Vergleich liegt Osterreich im Mittelfeld. In vielen anderen Lindern sind Anstiege der Resistenzraten
bei Aminoglykosiden zu beobachten. Die Resistenzraten reichen von 2,2% in Schweden bis zu 35% in der Turkei.

Abbildung 63: E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich im Landervergleich 2008
100 EARSS: E.coli Resistenz gegen Aminoglykoside im Landervergleich (%)
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Abbildung 64: E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich im Landervergleich 2003 bis 2008
100 EARSS: E.coli Resistenz gegen Aminoglykoside im Landervergleich (%)
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Abbildung 65: E. coli Aminoglykoside nicht empfindlich im Landervergleich 2003 und 2008
Proportion of Aminoglyoosides msistant E. ool ickies in periiipating acuntries in 2003 Proportion of Aminoglycosides msistant E. ooli isckates in parbidpating oountries in 2008
(c) EARSS (c) EARSS

5.7 E. coli Mehrfachresistenz

In Anbetracht der Tatsache steigender Resistenzraten bei drei von vier im Resistenzmonitoring bei E. coli Gberwachten
Substanzklassen ist die Betrachtung der Mehrfachresistenz bzw. der kombinierten Resistenz, wie dieses Phdnomen
auch genannt wird, von groRer Bedeutung. Im Jahr 2008 ist die Rate der mehrfachresistenten E.coli-Isolate erstmals
ricklaufig wie der Abbildung 66 entnommen werden kann.

Abbildung 66: E. coli Mehrfachresistenz Osterreich gesamt
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6 Enterococcus faecium und Enterococcus faecalis

6.1 Klinische und epidemiologische Bedeutung

Enterokokken gehoren zur Normalflora des Gastrointestinaltraktes von Menschen, Sdugetieren, Vogeln und Reptilien.
Unter normalen Umstdnden sind diese Erreger harmlose Besiedler. Wenn die Beziehung zwischen Wirt und Erreger
jedoch gestoért wird, wie etwa durch Immunsuppression des Wirtes, so kann es zu schweren Infektionen kommen. Die
Bandbreite reicht von Endokarditis tiber Bakteriamie, Meningitis, Wundinfektionen, Harnwegsinfekten bis hin zu
Peritonitis und intraabdominellen Abszessen. Der GroRteil der Infektionen durch Enterokokken geht auf das Konto von
Enterococcus faecalis. [9]

Enterokokken weisen gegen eine Vielzahl von Antibiotika eine natirliche Resistenz auf. Dieser Umstand sowie ihre
leichte Ubertragbarkeit von Mensch zu Mensch im Krankenhaus rdumen den Enterokokken ein nicht zu
vernachlassigendes Gefahrdungspotential fiir nosokomiale Infektionen ein.

Jahrlich treten gesamt 10,6 Fille von E. faecalis- und E. faecium-Bakteriamie pro 100.000 Einwohnerlnnen in
Osterreich auf. Das Verhiltnis von E. faecalis zu E. faecium betrégt 6,5 zu 4,1 Fille pro 100.000 Einwohnerlnnen, 20,6
zu 13,1 Félle pro 100.000 Aufnahmen und 3,5 zu 2,3 Félle pro 100.000 Belagstage.

Tabelle 18: Datenmeldungen Enterococcus faecium und Enterococcus faecalis
Jahr 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 Gesamt
Enterococcus faecalis 41 126 233 433 397 463 421 539 2653
Enterococcus faecium 27 56 99 179 178 247 277 343 1406

6.2 Demographische Daten

6.2.1 Enterokokken nach Geschlecht

Bei Enterokokken-Bakteridmien ist wiederum ein starker Uberhang beim mannlichen Geschlecht zu beobachten.

Abbildung 67: Enterokokken nach Geschlecht
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6.2.2 Enterokokken nach Geschlecht und Lebensalter

Die hochste Inzidenz von Enterokokken-Bakteriamien tritt bei Mannern im hoheren Lebensalter (bei > 85 Jahre) auf.
Frauen sind im Gegensatz dazu weniger haufig betroffen, wie der Abbildung 68 zu entnehmen ist.
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Abbildung 68: Enterokokken nach Geschlecht und Lebensalter bezogen auf die 6sterreichische Bevélkerung in
den jeweiligen Lebensjahren im Jahr 2008
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Skalierung: Falle pro 100.000 Einwohnerinnen; Kategorie 95 ist >=95 Jahre

6.3 Enterokokken Aminopenicilline

6.3.1 E. faecalis und E. faecium Aminopenicilline nicht empfindlich Osterreich gesamt

Abbildung 69: E. faecalis und E. faecium Aminopenicilline nicht empfindlich Osterreich gesamt
100 EARSS AT: Enterokokken Resistenz gegen Aminopenicilline (%)
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M E faecium 66,67 69,09 72,63 78,77 83,71 88,62 80,87 90,14

6.4 Enterokokken hochgradige Resistenz gegen Aminoglykoside

Die Raten von Isolaten mit hochgradiger Gentamicin-Resistenz sind liber die Jahre relativ stabil geblieben. Nach einem
leichten Anstieg bei E. faecium von 2001 bis 2006 ist im Jahr 2007 erstmals wieder ein Riickgang zu beobachten, der
sich auch im Jahr 2008 fortsetzt. Sowohl in Osterreich, als auch in den anderen européischen Lindern gibt es bisher
keine eindeutigen Hinweise fir steigende Resistenzraten in diesem Bereich.
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6.4.1 Enterokokken hochgradige Resistenz gegen Aminoglykoside Osterreich gesamt

Abbildung 70: E. faecalis und E. faecium hochgradige Resistenz gegen Aminoglykoside Osterreich gesamt
100
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6.4.2 Enterokokken hochgradige Resistenz gegen Aminoglykoside im internationalen Vergleich

Osterreich weist vergleichsweise niedrige Resistenzraten bei E. faecalis gegeniiber Aminoglykosiden im
Europavergleich auf. Die Raten liegen zwischen 13% in Finnland und 65% in Zypern.

Abbildung 71: E. faecalis hochgradige Resistenz gegen Aminoglykoside im Landervergleich 2008
EARSS: E. faecalis High-Lewel-Resistenz gegen Aminoglykoside im Landervergleich (%)
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Abbildung 72: E. faecalis hochgradige Resistenz gegen Aminoglykoside im Léandervergleich 2003 und 2008

Proportion of Aminoglye High resisant E. facalls lsolatas In partichbeting countries b 2003 Proportion of Aminoghyc High resistant E. tacalls ksolaies In participating countries In 2009
() EARSS (o) EARSS

Osterreich weist vergleichsweise niedrige Resistenzraten bei E. faecium gegeniiber Aminoglykosiden im
Europavergleich auf. Die Raten liegen zwischen 6,7% in GrofRbritannien und 84% in Bulgarien.
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Abbildung 73: E. faecium hochgradige Aminoglykosid-Resistenz im Landervergleich 2008
EARSS: E. faecium High-Level-Resistenz gegen Aminoglykoside im Landervergleich (%)
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Abbildung 74: E. faecium hochgradige Aminoglykosid-Resistenz im Léandervergleich 2003 und 2008

Proportion of Aminoglycosices resistant E fascum isolates in pariicipating countnes in
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Die Resistenzentwicklung bei Enterokokken-lsolaten gegen Vancomycin zeigt erfreulicherweise keinen steigenden
Trend. Dies gilt auch fiir Berichte aus den anderen européischen Landern. Im Jahr 2008 setzt sich dieser positive Trend

fort.
6.5.1 Enterokokken Vancomycin nicht empfindlich Osterreich gesamt
Abbildung 75: E. faecalis und E. faecium Vancomycin nicht empfindlich Osterreich gesamt
30 EARSS AT: Enterokokken Resistenz gegen Vancomycin (%)
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6.5.2  Enterokokken Vancomycin nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Abbildung 76: Enterococcus faecalis Resistenz gegen Vancomycin 2003 und 2008

Proportion of Glycopeptides resisiant F facsle ienlsies in paticpating countries in 2003 Proportion of Glyenpeptidas resisant E fracalis ienlsies in particpating eountries in 2008
(©) EARSS (@) EARSS

Abbildung 77: Enterococcus faecium Vancomycin nicht empfindlich 2003 und 2008

Proportion of Glycopaptides resktant E. faacium isolates In partkipatng courrias in 2003 Proportion of Glycopeptiias resisant E faecium lsclatas in partcipating countrias in 2008
(c) EARSS (@) EARSS

7 Klebsiella pneumoniae

7.1 Klinische und epidemiologische Bedeutung

Nach E. coli ist K. pneumoniae der zweithdufigste gramnegative Erreger von Bakteridamien. Als Besiedler von
Gastrointestinaltrakt, Haut und anderen Korperregionen bei hospitalisierten Patientinnen kommt K. pneumoniae als
Ausloser opportunistischer Infektionen eine nicht unwesentliche Bedeutung zu. K. pneumoniae ist vor allem als
Erreger nosokomialer Infektionen bekannt und kann leicht von Mensch zu Mensch Gbertragen werden. Je nach
Grunderkrankung wie etwa Diabetes mellitus oder Alkoholabhdngigkeit kann es auch durch Immundefizite zu
schweren Infektionen kommen. [10]

Im Jahr 2008 wurden 589 Fille von K. pneumoniae-Bakteridmie gemeldet. Dies entspricht einer Inzidenz von 7,1 Fallen
pro 100.000 Einwohnerlnnen, 22,5 Fallen pro 100.000 Krankenhausaufnahmen und 3,9 Fillen pro 100.000 Belagstage.
Hinsichtlich der Haufigkeit unter den EARSS-Erregern liegt K. pneumoniae damit auf Platz drei.

Tabelle 19: Datenmeldungen Klebsiella pneumoniae

2005* 2006 2007 2008 Gesamt
95 443 448 589 1575
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7.2 Demographische Daten

7.2.1 Klebsiella pneumoniae nach Geschlecht

Anders als bei Escherichia coli-Bakteriamien sind von K. pneumoniae-Bakteridamien Manner hdufiger betroffen als
Frauen.

Abbildung 78: Klebsiella pneumoniae nach Geschlecht
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7.2.2  Klebsiella pneumoniae nach Geschlecht und Lebensalter

Bei beiden Geschlechtern zeigen sich mehrere Altersgipfel. Der Altersgipfel liegt auch bei K. pneumoniae-Bakteridamien
im hohen Lebensalter von 80 Jahren und mehr, wie in Abbildung 79 verdeutlicht wird.

Abbildung 79: Klebsiella pneumoniae nach Geschlecht und Lebensalter bezogen auf die 6sterreichische
Bevolkerung in den jeweiligen Lebensjahren im Jahr 2008
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Skalierung: Falle pro 100.000 Einwohnerlnnen; Kategorie 95 ist >=95 Jahre

7.3 Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone®

7.3.1  Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich Osterreich gesamt

Die bisherige Datensammlung der Jahre 2005 bis 2007 zeigt keinen steigenden Trend. Der Anteil nicht empfindlicher
K. pneumoniae-Stamme gegen Fluorochinolone liegt relativ konstant bei rund 12%.

® Ciprofloxacin, Norfloxacin, Ofloxacin, Levofloxacin
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Abbildung 80: Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich Osterreich gesamt
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7.3.2  Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich nach Altersgruppen und Geschlecht

Die hochste Resistenzrate wurde bei Patientinnen in der Altersgruppe zwischen 25 und 44 Jahren gefunden.
Ansonsten zeigt sich eher ein diffuses Bild ohne eindeutige Tendenzen wie der Abbildung 81 zu entnehmen ist.

Abbildung 81: Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr 2005

EARSS AT: K. pneumoniae Resistenz gegen Fluorochinolone nach Altersgruppen und Jahren
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7.3.3  Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich nach Geschlecht

Die Resistenzraten bei Frauen und Mannern unterscheiden sich, wobei sich hier keine eindeutige Tendenz in eine
Richtung ausmachen lasst, die Raten schwankten tber die Jahre zum Teil recht betrachtlich.

Abbildung 82: Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2005
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7.3.4 Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Der hochste Anteil resistenter Isolate wurde in den Jahren 2006 und 2007 auf Hamato-Onkologischen Abteilungen
isoliert. Im Jahr 2008 fanden sich die hochsten Raten auf Urologischen Abteilungen und Intensivstationen.
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Abbildung 83: K. pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab dem Jahr
2005
50 1 EARSS AT: K. pneumoniae Fluorochinolon-Resistenz nach Krankenhausabteilung und Jahren
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7.3.5 Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich nach Bundeslandern

2005 2006 2007 2008

Zwischen den Regionen gibt es deutliche Unterschiede in den Resistenzraten, wobei der hochste Anteil im Jahr 2008 in
Tirol zu finden ist, wie Abbildung 84 veranschaulicht.

Abbildung 84: Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich nach Bundeslandern
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7.3.6 Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Osterreich liegt bei den Resistenzraten von K. pneumoniae verglichen mit anderen europédischen Lindern im unteren
Drittel. Die Resistenzraten reichen von 2,1% in Finnland bis zu 64% in Griechenland (siehe Abbildung 85). Die
Resistenzlage hat sich zwischen 2005 und 2008 in einigen Landern deutlich verschlechtert, wie Abbildung 86
demonstriert.

Abbildung 85: Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich im Landervergleich 2008
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Abbildung 86: Klebsiella pneumoniae Fluorochinolone nicht empfindlich im Landervergleich 2005 und 2008

Propartion of Fi inok itort K. e bolaies in pericpets e in 2005 Proportion of Fi inok tart K. e iooletes in participsting countries in 2008
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7.4 Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine’

7.4.1  Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich Osterreich gesamt

Der Anteil resistenter Isolate hat sich in den ersten beiden Jahren der Datensammlung geringfligig verringert. Im Jahr
2007 zeigt sich wieder eine héhere Resistenzrate von 7,7%, genauso wie im Jahr 2008 mit 8,2%.

Abbildung 87: Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich Osterreich gesamt
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7.4.2  Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Altersgruppen

Im Jahr 2008 sind erstmals auch in den Altersgruppen <25 Jahre Resistenzen von K. pneumoniae gegeniiber 3.
Generation Cephalosporinen festzustellen. Mit zunehmendem Alter zeigen sich deutlich niedrigere Resistenzraten,
wobei zu bedenken ist, dass im hoheren Alter die meisten Infektionen vorkommen.

’ cefotaxime, Ceftazidim, Ceftriaxon
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Abbildung 88: Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Altersgruppen ab
dem Jahr 2005

EARSS AT: K. pneumoniae Resistenz gegen 3.gen. Cephalosporine nach Altersgruppen und Jahren
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7.4.3 Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Geschlecht
Der Anteil resistenter Isolate ist bei Mannern hoher als bei Frauen.
Abbildung 89: Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem
Jahr 2005
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7.4.4 Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Der hochste Resistenzanteil wurde von Patientlnnen auf Hamato-Onkologischen Abteilungen isoliert ebenso wie von
Intensivstationen. Abbildung 93 zeigt, dass die Raten liber die Jahre schwanken und es schwierig ist eine eindeutige
Tendenz festzustellen.

Abbildung 90: Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach
Krankenhausabteilung ab dem Jahr 2005
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7.4.5

Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich nach Bundeslandern

Der Anteil resistenter Isolate in Osterreich ist in Tirol am héchsten, gefolgt von der Steiermark.

Abbildung 91: Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich im
Bundesldndervergleich
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7.4.6

Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Osterreich liegt im européischen Vergleich relativ giinstig. Die Resistenzrate liegt im unteren Drittel der européischen
Lander. Die Resistenzraten reichen in Europa von 0% in Malta bis auf 73% in Bulgarien.

Abbildung 92: Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich im Landervergleich 2008
EARSS: K.pneumoniae Resistenz gegen 3. Gen. Cephalosporine im Landervergleich (%)
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Abbildung 93: Klebsiella pneumoniae 3. Generation Cephalosporine nicht empfindlich im Landervergleich 2005
und 2008
Proportion of 3rd gan. ceph. resisiant K. pnaumoniae isolaies in pericipating countrias in 2005 Proportion of 3rd gen. caph. msisiant K. pneumoniaa isolaies in participsiing countries in 2008
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7.4.7  ESBL bei Klebsiella pneumoniae

Im Jahr 2008 wurden 426 von 589 K. pneumoniae Isolaten hinsichtlich ESBL beurteilt. Davon waren 40 positiv. Dies
entspricht einem Anteil von 9,4%. Im Jahr 2007 war ein Anstieg der ESBL-Meldungen zu verzeichnen, der sich im Jahr
2008 jedoch nicht weiter fortsetzt.

Abbildung 94: K. pneumoniae Anteil ESBL-positiv an Gesamtisolaten mit Beurteilung
30 4 EARSS AT: Klebsiella pneumoniae Anteil ESBL-positivan Gesamtisolaten mit Beurteilung
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7.5 Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside®

7.5.1  Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich Osterreich gesamt

Die Entwicklung der Aminoglykosid-Resistenz zeigt in Osterreich stabile Verhiltnisse. Die Situation ist in den letzten
vier Jahren im Wesentlichen gleich geblieben.

Abbildung 95: Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich Osterreich gesamt
30 EARSS AT: K. pneumoniae Resistenz gegen Aminoglykoside (%)
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7.5.2 Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich nach Altersgruppen

Die Resistenzraten bei K. pneumoniae gegeniiber Aminoglykosiden zeigen ein diffuses Bild, welches es schwer
ermoglicht eine eindeutige Tendenz abzuleiten, wie in Abbildung 96 erkennbar.

8 Gentamicin, Tobramycin
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Abbildung 96: Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr 2005
30 —— —EARSS AT: K. pneumoniae Resistenz gegen Aminoglykoside nach Altersgruppen und Jahren
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7.5.3  Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich nach Geschlecht
Der Anteil an Isolaten mit verminderter Empfindlichkeit ist bei den Mannern hoher als bei den Frauen.
Abbildung 97: Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2005
30 + EARSS AT: K. pneumoniae Resistenz gegen Aminoglykoside nach Geschlecht und Jahren
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7.5.4 Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Der hochste Anteil von Aminoglykosid-Resistenz gegeniiber K. pneumoniae findet sich auf den Intensivstationen.

Abbildung 98: Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab dem
Jahr 2005
30 ~ EARSS AT: K. pneumoniae Aminoglykosid-Resistenz nach Krankenhausabteilung und Jahren
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7.5.5 Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich nach Bundeslandern

Innerhalb von Osterreich findet sich die héchste Resistenzrate von K. pneumoniae gegeniiber Aminoglykosiden in
Tirol, gefolgt von der Steiermark.
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Abbildung 99: Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich nach Bundesldandern
30 ———  — EARSS AT: K.pneumoniae Resistenz gegen Aminoglykoside im Bundeslander-Vergleich (%)
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7.5.6  Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Der europédische Vergleich zeigt, dass Osterreich bei den Resistenzraten gegeniiber Aminoglykosiden sehr giinstig
liegt. Die Raten reichen in Europa von 0% in Malta auf bis zu 60% in Rumanien.

Abbildung 100: Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich im Landervergleich 2008

EARSS: K.pneumoniae Resistenz gegen Aminoglykoside im Landervergleich (%)
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Abbildung 101: Klebsiella pneumoniae Aminoglykoside nicht empfindlich im Landervergleich 2005 und 2008

Proportion of Aminoghyoosiies resistant K. pneurmonise laclstsa In perticipsting courtriss n 2003 Proportion of Aminoghyoosides resistent K. pneumoniss isoletess In partidpeiing countries n 2008
(c) EARSS (c) EARSS
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7.6 Klebsiella pneumoniae Carbapeneme?®
Bisher wurden in Osterreich keine Isolate mit verminderter Empfindlichkeit gegeniiber Carbapenemen in Blutkulturen
gefunden. Dies trifft auf die Mehrzahl der Lander in Europa zu. Der hochste Anteil von 37% findet sich in Griechenland,

dem Land, in dem dieses Resistenzphdnomen zum ersten Mal beobachtet wurde.

Abbildung 102: Klebsiella pneumoniae Carbapeneme nicht empfindlich im Ldndervergleich 2008

EARSS: K.pneumoniae Resistenz gegen Carbapeneme im Landervergleich (%)
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7.6.1  Klebsiella pneumoniae Resistenz gegen Carbapeneme im internationalen Vergleich

Abbildung 103: Klebsiella pneumoniae Carbapeneme nicht empfindlich im Landervergleich 2005 und 2008

Propertion of Cabapanamse resictart K. pneumoniae isclstes in participating countries in 2005 Proportion of Carbapenerms resistant K. pneumonisa isclates in participsting countries in
(c) EARSS (c) EARSS

8 Pseudomonas aeruginosa

8.1 Klinische und epidemiologische Bedeutung

Pseudomonas aeruginosa zahlt zur Gruppe der gramnegativen Nonfermenter und ist der fiir die Humanmedizin
wichtigste Vertreter dieser Gruppe. Besonders als Ausléser von nosokomialen Infektionen und bei
Grunderkrankungen wie zystischer Fibrose ist P. aeruginosa anzutreffen. P. aeruginosa ist duBerst anspruchslos und
kann sich sogar in destilliertem Wasser vermehren. Die Letalitdt bei Bakteridamien durch P. aeruginosa ist relativ hoch,
dies ist einerseits bedingt durch die schlechte Ausgangslage der Patientlnnen durch deren Grunderkrankung und
andererseits durch die besonderen Resistenzeigenschaften des Erregers. [11]

Die Datensammlung zu P. aeruginosa hat im September 2005 begonnen. Im Jahr 2006 wurden bereits 419 Isolate aus
Blutkulturen in Osterreich isoliert. Die Inzidenz betragt 6,2 Falle pro 100.000 Einwohnerlnnen, 19,9 Fille pro 100.000
Aufnahmen und 3,4 Félle pro 100.000 Belagstage.

° Imipenem, Meropenem
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Tabelle 20: Datenmeldungen Pseudomonas aeruginosa

2005* 2006 2007 2008 Gesamt

87 411 416 521 1435
*aus dem Jahr 2005 liegen nur die Daten aus dem 4. Quartal vor.

8.2 Demographische Daten

8.2.1 Pseudomonas aeruginosa nach Geschlecht

Bei Mannern werden mehr Bakteridmien mit P. aeruginosa festgestellt als bei Frauen, dies ist bei allen typischen
Erregern nosokomialer Infektionen wie S. aureus, Enterokokken und K. pneumoniae der Fall.

Abbildung 104: Pseudomonas aeruginosa nach Geschlecht
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*aus dem Jahr 2005 liegen nur die Daten aus dem 4. Quartal vor.

8.2.2 Pseudomonas aeruginosa nach Geschlecht und Lebensalter

Im hoheren Lebensalter werden die meisten P. aeruginosa Bakteridamien festgestellt. Der Altersgipfel nach Geschlecht
und Lebensjahr liegt bei den Frauen um 85 Jahre und bei den Mdnnern um 92 Jahre. Wie bereits bei den bisher
vorgestellten Daten ist also auch bei Pseudomonas aeruginosa im hohen Lebensalter die héchste Anzahl der Falle zu
finden.

Abbildung 105: Pseudomonas aeruginosa nach Geschlecht und Lebensalter bezogen auf die Gsterreichische
Bevolkerung in den jeweiligen Lebensjahren im Jahr 2008
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Skalierung: Falle pro 100.000 Einwohnerlnnen; Kategorie 95 ist >=95 Jahre
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8.3 Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside®

Die Resistenzdaten bei P. aeruginosa gegeniiber Aminoglykosiden zeigen seit Beginn der Datensammlung im Herbst
2005 ein stabiles Bild ohne nennenswerte Trends.

8.3.1 Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich Osterreich gesamt

Abbildung 106: Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich Osterreich gesamt
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8.3.2 Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich nach Altersgruppen

Beim Vergleich der Altersgruppen hinsichtlich Aminoglykosid-Resistenz zeigt sich, dass die hochsten Raten in der
Gruppe der 25-44-Jahrigen zu finden sind.

Abbildung 107: Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr
2005

EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Aminoglykoside nach Altersgruppen und Jahren
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8.3.3 Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich nach Geschlecht

Der Geschlechtervergleich zeigt ahnliche Verhéltnisse wie bei anderen nosokomialen Erregern, mit einer tendenziell
niedrigeren Rate bei den Frauen.

10 Gentamicin, Tobramycin
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Abbildung 108: Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2005
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8.3.4 Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Betrachtet man die Situation nach Krankenhausabteilungen, so zeigt sich, dass auf allen Stationen ahnliche
Verhéltnisse zu finden sind. Die Daten schwanken Uber die Jahre stark, und eindeutige Aussagen Uber etwaige Trends
sind bisher schwer moglich.

Abbildung 109: Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab
dem Jahr 2005
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8.3.5 Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich nach Bundeslandern

Im innerdsterreichischen Vergleich zeigen sich besonders hohe Resistenzraten in den Jahren 2006 und 2007 in Tirol. In

Tirol ist der Trend mittlerweile stark rickldufig im Gegensatz zum Burgenland und Oberdsterreich, wo steigende
Resistenzraten zu verzeichnen sind.

Abbildung 110: Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich nach Bundeslandern
EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Aminoglykoside im Bundeslander-Vergleich (%)
30
25 B
20
15
10
. mi il &
0 || m |
Bgld Wien N6 0o Shg T \ Stmk K Gesamt
02005 6,56 0 4,76 0 5,75
02006 0 10,06 417 6,58 0 27,5 14,29 3,7 0 9
2007 7,14 6,86 8,57 6,38 0 21,88 9,09 6,06 3,7 7,67
W 2008 23,53 8,1 6,67 14,52 3,33 2,86 11,76 1,92 0 7,31

-72-



EARSS - EUROPEAN ANTIMICROBIAL RESISTANCE SURVEILLANCE SYSTEM

8.3.6 Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Osterreich zeigt im europédischen Vergleich eine eher giinstige Situation. Die Resistenz von P. aeruginosa gegeniiber

Aminoglykosiden liegt im Bereich von 5-10% und ist damit vergleichsweise niedrig. Die Raten reichen von 0% in Island
bis zu 48% in Bulgarien.

Abbildung 111: Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich im Landervergleich 2008
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Abbildung 112: Pseudomonas aeruginosa Aminoglykoside nicht empfindlich im Landervergleich 2005 und 2008

Proportion of Aminoglycosides resistant P aeruginosa isolztes in participating countries in 2005 Proportion of Aminoglycosides resistant P asruginosa isolates in participating countries in 2008
(©) EARSS (c) EARSS

8.4 Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone®

8.4.1 Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich Osterreich gesamt

Die Resistenz gegen Fluorochinolone bei P. aeruginosa hat sich von 2005 auf 2006 leicht erhdht. In den Jahren 2007
und 2008 hat sich die Situation wiederum stabilisiert.

Abbildung 113: Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich Osterreich gesamt
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8.4.2 Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich nach Altersgruppen

Abbildung 114 zeigt die Resistenzraten gegen Fluorochinolone nach Altersgruppen. Es zeigen sich bisher keine
eindeutigen Tendenzen, vielmehr sind die Resistenzraten in allen Altersgruppen adhnlich.

Abbildung 114: Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr
2005

EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Fluorochinolone nach Altersgruppen und Jahren
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8.4.3 Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich nach Geschlecht

Die Resistenzraten bei Fluorochinolonen nach Geschlecht zeigen keine eindeutige Tendenz. Die Hohe der
Resistenzraten ist Uber die Jahre abwechselnd bei den Frauen oder bei den Mannern héher.

Abbildung 115: Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2005

50 1 EARSS AT: P. aeroginosa Resistenz gegen Aminoglykoside nach Geschlecht und Jahren
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8.4.4 Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Im Jahr 2008 wurde die hochste Resistenzrate auf der  Hamato-Onkologie gefunden, gefolgt von den
Intensivstationen, wie die Abbildung 116 veranschaulicht.

Abbildung 116: Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab
dem Jahr 2005
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8.4.5 Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich nach Bundeslandern

Die innerosterreichische Situation ist etwas diffus. Der hochste Anteil resistenter Isolate wurde im Jahr 2008 im
Burgenland identifiziert.

Abbildung 117: Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich nach Bundesldandern
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8.4.6 Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Innerhalb Europas ist die Situation in Osterreich wiederum eher als positiv zu bewerten. Die Nachbarlander mit
Ausnahme von Ungarn, Slowenien und der Schweiz haben durchwegs héhere Resistenzraten als Osterreich. Die Raten
reichen von 0% in Island bis zu 48% in Griechenland.

Abbildung 118: Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich im Landervergleich 2008
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Abbildung 119: Pseudomonas aeruginosa Fluorochinolone nicht empfindlich im Landervergleich 2005 und 2008

Propaortion of Fluoroquinclonas resistant P asruginosa eolates in participating countries in 2005 Proportion of Fucroquinolones resisiznt P aanuginoea isclaies in participating countries in 2008
(c) EARSS (c) EARSS
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8.5 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim

8.5.1 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich Osterreich gesamt

Wie bei Aminoglykosiden und Fluorochinolonen ist die Resistenzrate von P. aeruginosa gegeniiber Ceftazidim von
2007 auf 2008 ebenso in etwa gleichbleibend.

Abbildung 120: Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich Osterreich gesamt
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8.5.2 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich nach Altersgruppen

Abbildung 121: Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr 2005

EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Ceftazidim nach Altersgruppen und Jahren
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8.5.3 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich nach Geschlecht

Abbildung 122: Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2005

30 1 EARSS AT: P. aeroginosa Resistenz gegen Ceftazidim nach Geschlecht und Jahren
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8.5.4 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Die hochste Resistenzrate wurde auf Intensivstationen gefunden. Auf Abteilungen der Urologie und Kinderheilkunde
wurden bisher keine resistenten Isolate gefunden.
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Abbildung 123: Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab dem Jahr
2005
30 1 EARSS AT: P. aeruginosa Ceftazidim-Resistenz nach Krankenhausabteilung und Jahren
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8.5.5 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich nach Bundeslandern

Im Jahr 2008 wurden die héchsten Resistenzraten innerhalb von Osterreich in Oberdsterreich und Salzburg
identifiziert. In Tirol ist der Trend seit 2006 erfreulicherweise riicklaufig.

Abbildung 124: Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich nach Bundesldndern

EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Ceftazidim im Bundeslander-Vergleich (%)
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8.5.6 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Verglichen mit anderen europédischen Lindern ist in Osterreich die Resistenzrate bei Ceftazidim eher giinstig.
Osterreich befindet sich hier im unteren Drittel. Die Raten reichen von 0% in Island bis zu 55% in Bulgarien.

Abbildung 125: Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich im Landervergleich 2008
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Abbildung 126: Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim nicht empfindlich im Landervergleich 2005 und 2008

Proportion of Caftazidime resistant P zarugincez isclstes in partiipating countries in 2005 Proportion of Ceftazidime resi P g isok in partbipating oountrias in 2004
(c) EARSS (c) EARSS
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8.6 Pseudomonas aeruginosa Piperacillin und Piperacillin/Tazobactam

8.6.1 Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich Osterreich gesamt

Die Resistenzrate bei Piperacillin/Tazobactam ist zwischen dem Jahr 2005 und 2007 gesunken, wobei zu erwéhnen ist,
dass im Jahr 2005 sehr wenige Daten zu Piperacillin zur Verfligung gestanden sind. Im Jahr 2007 und 2008 sind die
Raten in etwa gleich bleibend.

Abbildung 127: Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich Osterreich gesamt
30 EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Piperacillin/Tazobactam (%)
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8.6.2 Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich nach Altersgruppen

Der groRte Anteil resistenter Isolate wurde in allen bisher verfiigbaren Jahren bei den jingeren Altergruppen
gefunden.

Abbildung 128: Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich nach Altersgruppen ab
dem Jahr 2005

EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Piperacillin/Tazobactam nach Altersgruppen und

Jahren
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8.6.3 Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich nach Geschlecht
Abbildung 129: Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem
Jahr 2005
30 ——EARSS AT: P. aeroginosa Resistenz gegen Piperacillin/Tazobactam nach Geschlecht und Jahren
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8.6.4 Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Der hochste Anteil resistenter Isolate wurde auf Intensivstationen isoliert.

Abbildung 130:

Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich nach
Krankenhausabteilung ab dem Jahr 2005

30 T EARSS AT: P. aeruainosa Piperacillin/Tazobactam-Resistenz nach Krankenhausabteiluna und
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8.6.5 Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich nach Bundesldndern

In einigen Bundeslandern, insbesondere in Tirol zeigt sich ein riicklaufiger Trend. Lediglich in Wien und Salzburg ist die
Rate der resistenten Erreger von 2007 auf 2008 steigend.

Abbildung 131:

Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich nach Bundesliandern

30 ——EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Piperacillin/Tazobactam im Bundeslander-Vergleich (%)
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02005 9,84 0 9,52 0 9,2
02006 0 6,15 0 5,26 3,7 23,08 14,81 3,45 7,32
2007 7,14 4,9 5,71 6,38 0 6,25 12,12 3,7 5,52
W2008 5,88 6,64 2,22 6,25 6,67 2,86 9,62 3,85 5,74
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8.6.6 Pseudomonas aeruginosa Piperacillin/Tazobactam nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Die Resistenzrate von Piperacillin bei P. aeruginosa ist im europdischen Vergleich zufrieden stellend. Osterreich liegt
hier im unteren Bereich. Wiederum liegt Island mit 0% resistenten Isolaten an unterster Stelle und Bulgarien mit 48%
an oberster.

Abbildung 132: Pseudomonas aeruginosa Piperacillin nicht empfindlich im Landervergleich 2008

100 - EARSS: P. aeruginosa Resistenz gegen Piperacillin im Landervergleich (%)
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Abbildung 133: Pseudomonas aeruginosa Piperacillin nicht empfindlich im Landervergleich 2005 und 2008

Proportion of Piparaciiins resisant P aerugincsa lsolzes in participating courrrias In 2003 Proportion of Ceftazidime resistant P aarugincsa ksclatas in partcipating countrias in 2008
(c) EARSS (a) EARSS

8.7 Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme™

8.7.1 Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich Osterreich gesamt

In den ersten beiden Jahren der Datensammlung kam es zu einem leichten Anstieg des Anteils der Carbapenem-
resistenten P. aeruginosa-Isolate. In den Jahren 2007 und 2008 kam es wieder zu einem Riickgang.

Abbildung 134: Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich Osterreich gesamt
30 EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Carbapeneme (%)
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8.7.2 Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich nach Altersgruppen

Im héheren Lebensalter sind die Resistenzraten niedriger, allerdings ist zu beachten, dass im héheren Lebensalter
auch die meisten Falle auftreten.

Abbildung 135: Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich nach Altersgruppen ab dem Jahr
2005

EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Carbapeneme nach Altersgruppen und Jahren
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8.7.3 Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich nach Geschlecht

Die Carbapenem-Resistenzrate bei P. aeruginosa ist wie auch bei anderen nosokomialen Erregern, bei Mannern etwas
hoher als bei Frauen.

Abbildung 136: Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich nach Geschlecht ab dem Jahr 2005

50 ~ EARSS AT: P. aeroginosa Resistenz gegen Carbapeneme nach Geschlecht und Jahren
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8.7.4 Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung

Der hochste Anteil resistenter Isolate ist auf den Intensivstationen gefolgt von den hamato-onkologischen Stationen
zu finden. Im Jahr 2008 ist der hohe Anteil auf den Kinderstationen, wobei es sich hier nur um eines von drei Isolaten
handelt.
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Abbildung 137: Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich nach Krankenhausabteilung ab dem
Jahr 2005

30 ~ M EARSS AT: P. aeruginosa Carbapenem-Resistenz nach Krankenhausabteilung und Jahren
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8.7.5 Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich nach Bundeslandern

Innerhalb Osterreichs sind die Resistenzraten ebenso wie fiir Gesamtdsterreich riickldufig. Die héchste Resistenzrate
wurde wiederum im Burgenland beschrieben. In Tirol wurde im Jahr 2008 kein Erreger mit Carbapenem-Resistenz
mehr identifiziert.

Abbildung 138: Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich nach Bundeslandern

50 EARSS AT: P. aeruginosa Resistenz gegen Peneme im Bundeslander-Vergleich (%)
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8.7.6  Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich im internationalen Vergleich

Die Resistenzsituation ist in Europa insgesamt eher ausgewogen. In Island, Schweden und Danemark gibt es sehr
wenige resistente Isolate. Sehr hohe Resistenzraten sind in Griechenland, Lettland und Italien zu finden. Osterreich
liegt im glinstigen unteren Drittel.

Abbildung 139: Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich im Landervergleich 2008

100 EARSS: P. aeruginosa Resistenz gegen Carbapeneme im Landervergleich (%)
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Abbildung 140: Pseudomonas aeruginosa Carbapeneme nicht empfindlich im Landervergleich 2005 und 2008

Proportion of Carbapenams resistant P aaruginoea isclales in partiopating countries in 2005 Proportion of Carbapenems resistant P aaruginoes isclates in participating aourttries in 2008
(c) EARSS (c) EARSS

9 Zusammenfassung

Die Osterreichischen EARSS-Daten zeigen eine sehr gute Reprisentativitit und decken in etwa 95% der
Osterreichischen Akut-Betten ab. Die Resistenzraten der Indikatorerreger in EARSS bilden eine zuverlassige
Ersatzmallzahl fir die Prdvalenz resistenter Erreger. Die Osterreichischen Ergebnisse lassen sich wie folgt
zusammenfassen:

Bei S. pneumoniae zeigt sich ein sehr erfreuliches Bild bei Penicillin. Lediglich 3 invasive Isolate waren im Jahr 2008
gegeniber Penicillin hochgradig resistent. Die Resistenz-Situation bei Makroliden stagniert seit einigen Jahren bei
rund 12% und zeigt keinen ansteigenden Trend mehr, sondern vielmehr stabile Verhaltnisse.

Die MRSA-Rate ist in den letzten vier Jahren kontinuierlich gesunken. Mittlerweile liegt der Anteil resistenter Isolate
bei 7,5%. Vancomycin-Resistenz wurde im Jahr 2008 bei einem invasiven S. aureus-Isolat detektiert, zusatzlich wurden
7 intermediar sensible Erreger identifiziert.

Eine dramatische Dynamik ist bei E. coli von 2001 bis 2007 zu beobachten gewesen. In den Jahren seit Beginn der
Datensammlung im Jahr 2001 sind die Anteile resistenter Isolate bei Aminopenicillinen, Fluorochinolonen, 3.
Generation-Cephalosporinen und Aminoglykosiden immer weiter angestiegen. Ein Umstand, der durchaus mit den
Antibiotika-Verbrauchsgewohnheiten in Osterreich in Verbindung zu bringen ist (siehe das Kapitel ESAC ab Seite 232).
Im Jahr 2008 kam es in diesem Bereich zu leicht rlicklaufigen Zahlen, wobei abzuwarten bleibt in wieweit dieser Trend
nachhaltig ist.

Die Resistenzsituation bei Enterokokken ist bereits seit Jahren sehr stabil. Es kam zu keinem Anstieg der Resistenz
gegenlUber Aminopenicillinen, Aminoglykosiden und Vancomycin.

Bei K. pneumoniae und P. aeruginosa stehen Daten seit Ende 2005 zur Verfligung. Bei keiner der betrachteten
Substanzen zeigt sich ein steigender Trend.

Insgesamt zeigt sich in Osterreich vor allem bei nosokomialen Erregern wie MRSA, K. pneumoniae und P. aeruginosa
eine sehr positive und stabile Situation. Die Resistenzraten sind im Europa-Vergleich niedrig, allerdings mit deutlichen
regionalen Unterschieden. Einen Problembereich stellt E. coli dar. Diese Situation ist bereits Gegenstand intensiver
Bemiihungen um Gegenstrategien des BMG und der verschiedenen Arbeits- und Fachgruppen.
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RESISTENZBERICHT FUR AUSGEWAHLTE NICHT-INVASIVE INFEKTIONSERREGER

1  Einleitung

Seit dem Jahr 2000 werden durch das European Antimicrobial Resistance Surveillance System (EARSS) Resistenzdaten
von invasiven Infektionserregern in Osterreich gesammelt und dem 6ffentlichen Gesundheitswesen zur Verfiigung
gestellt. Fiir nicht invasive bakterielle Infektionserreger gibt es bisher fiir Osterreich noch keine flichendeckenden
Daten. Im Jahr 2008 wurde daher durch die Arbeitsgruppe Resistenzberichterstattung, vertreten durch sieben groRe
mikrobiologische Laboratorien, ein Netzwerk zur Sammlung von nicht-invasiven Resistenzdaten initiiert. Bestreben der
Arbeitsgruppe ist es, bestehende 6sterreichische Daten, die in lokalen Resistenzberichten regelméaRig veroffentlicht
werden, durch die Erarbeitung eines einheitlichen Standards fiir Osterreich in einer gemeinsamen Datenbasis
zusammenzufassen. Der gemeinsame Standard umfasst klinik- und praxisrelevante Daten, die in einer gemeinsamen
Auswertung verdoffentlicht werden.

1.1 Ziele der des Netzwerks

e Bereitstellung eines gemeinsamen Standards zur Erhebung und Auswertung von Daten der Routinediagnostik fir
ausgewadhlte und klinisch relevante Infektionserreger

e Bereitstellung validierter, nach gemeinsamem Standard erhobener Resistenzdaten getrennt fir Krankenhaus und
niedergelassenen Bereich

o Jahrliche Veroffentlichung der erhobenen Daten im AURES

2 Methodik

Seit Mitte 2008 werden durch die Arbeitsgruppe gemeinsame Standards zur Datenerhebung und Auswertung
erarbeitet. Zunadchst wurden relevante Indikatororganismen fir Harn- und Respirationstrakt ausgewahlt und fir diese
antibiotische Indikatorsubstanzen ausgewahlt.

In einer ersten Pilotphase wurden retrospektive Daten der Jahre 2003-2007 gesammelt und ausgewertet. Nach
Validierung dieser Daten, erfolgte die Sammlung und Auswertung der laufenden Daten fir das Jahr 2008. Die
Resistenzbestimmungen wurden nach CLSI-2007 [1] durchgefiihrt. Als wesentliche Grundlage fiir die Datenanalyse
und Datenprasentation wurden die Punkte 1 — 4 des CLSI Dokuments M39-A2-2008 [2] und der ESGARS (european
study group on antimicrobial resistance surveillance]-report aus 2004 [3] herangezogen.

2.1 Teilnehmende Laboratorien

Die sieben Netzwerkzentren sind seit mindestens funf Jahren Teilnehmerinnen von EARSS und durch den jahrlichen
gemeinsamen EARSS-Rundversuch anerkannt. Folgende Zentren nehmen an der Datensammlung teil.

Tabelle 1: Teilnehmende Laboratorien/Zentren und Ansprechpartnerinnen
Zentrum Ansprechpartnerin
Medizinische Universitat Innsbruck Dr. Manfred Fille
Medizinische Universitdt Graz Dr. Gebhard Feierl
Medizinische Universitat Wien Dr. Alexander Blacky
Krankenhaus der Elisabethinen Linz Mag. Ingrid Hinterleitner
Landesnervenklinik Wagner-Jauregg Dr. Stefan Doppler
Medizinische Universitat Salzburg Dr. Markus Hell
Labor Dr. Mustafa/Dr. Richter Salzburg Frau Alexandra Wojna

2.2 Indikatorerreger und Substanzen

In Tabelle 2 sind die ausgewahlten Indikatorerreger und Substanzen dargestellt.

Tabelle 2: Indikatorerreger und Substanzen
Materialgruppe Indikatorerreger Je eine geeignete Indikatorsubstanz
Respirationstrakt R-haem. Streptokokken (Gruppe A) Penicilline, Makrolide, Fluorochinolone
S. pneumoniae Penicilline, Makrolide, Fluorochinolone
H. influenzae Ampicillin oder Amoxicillin, Aminopenicilline + Betalactamaseinhibitor,
Fluorochinolone
Harntrakt E. coli Ampicillin oder Amoxicillin; Aminopenicilline + Betalactamaseinhibitor;

Cephalosporine 1. Generation; Cephalosporine 2. Generation;
Cephalosporine 3. Generation; Sulfonamide+Trimethoprim oder
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Materialgruppe Indikatorerreger Je eine geeignete Indikatorsubstanz

Trimethoprim; Nitrofurantoin; Fluorochinolone; Pivmecillinam;
Fosfomycin; Aminoglykoside

P. mirabilis Ampicillin oder Amoxicillin; Aminopenicilline + Betalactamaseinhibitor;
Cephalosporine 1. Generation; Cephalosporine 2. Generation;
Cephalosporine 3. Generation; Sulfonamide+Trimethoprim oder
Trimethoprim; Nitrofurantoin; Fluorochinolone; Pivmecillinam;
Fosfomycin; Aminoglykoside

Gesamt* S. aureus Penicillin; Oxacillin/Cefoxitin; Gentamicin; Tetrazyklin; Erythromycin;
Clindamycin; Fusidinsdure; Sulfamethoxazol+Trimethoprim (SXT);
Vancomycin; Linezolid; Fosfomycin; Rifampicin; Moxifloxacin; Mupirocin
*Gesamt = Material ohne Einschrankungen auRer Blutkultur und Liquor (= Gesamtpatientenmaterial ohne ,invasives Material“)

3  Ergebnisse

3.1 Infektionserreger des Respirationstraktes

Im Jahr 2008 wurden aus dem oberen und unteren Respirationstrakt insgesamt 5.349 Primarisolate ausgewertet,
wobei 2.237 Isolate von R-hdmolysierenden Streptokokken der Gruppe A, 2.012 von H. influenzae und 1.100 von S.
pneumoniae stammten.

3.1.1 B-haemolysierende Streptokokken (Gruppe A)

Als Indikatorsubstanzen wurden Penicillin, Makrolide und Fluorochinolone ausgewertet. Die Fallzahlen je
Indikatorsubstanz sind in Tabelle 3 dargestellt. Penicillin wurde nicht bei allen Stammen getestet. Etwa die Halfte der
identifizierten Stamme stammte aus dem niedergelassenen Bereich.

Tabelle 3: Fallzahlen je Indikatorsubstanz bei B-haem. Streptokokken (Gruppe A) 2008
Antibiotikagruppe Krankenhaus Niedergelassen Gesamt
Penicillin 195 977 1172
Makrolide 737 1.436 2.173
Fluorochinolone 799 1.438 2.237

Es wurden im Jahr 2008 keine Penicillin-resistenten Isolate identifiziert. Die Makrolidresistenz lag bei 3,6% im
niedergelassenen Bereich und bei 6,5% bei den Spitalsisolaten. (Tab.4).

Tabelle 4: Resistenzraten ausgewdhlter Indikatorsubstanzen bei B-haem. Streptokokken (Gruppe A)
o Krankenhaus Niedergelassen
Antibiotikagruppe . . . .
%-resistent %-intermediar %-resistent %-intermediar
Penicillin 0 0 0 0
Makrolide 6,5 1,5 3,6 0,1
Fluorochinolone 0 3,6 0,7 0,3

3.1.2  Streptococcus pneumoniae

Tabelle 5 veranschaulicht die Fallzahlen der Stamme getrennt nach Krankenhaus und niedergelassenem Bereich. Etwa
die Halfte der identifizierten Isolate stammte aus dem niedergelassenen Bereich.

Tabelle 5: Fallzahlen je Indikatorsubstanz bei S. pneumoniae 2008
Antibiotikagruppe Krankenhaus Niedergelassen Gesamt
Penicillin 587 510 1.097
Makrolide 590 510 1.100
Fluorochinolone 583 506 1.089

Die Erreger stammen Uberwiegend aus oberem und unterem Respirationstrakt. Als Indikatorsubstanzen wurden
Penicillin, Makrolide und Fluorochinolone ausgewertet.

Der Anteil an Penicillin-resistenten Isolaten lag im Jahr 2008 bei 0,3 bzw. 0,8%. Vermindert empfindliche Isolate
wurden zu 6,5% im Krankenhaus und zu 3,7% im niedergelassenen identifiziert. Der Anteil Makrolid-resistenter Isolate
lag im Krankenhaus bei 11,9% und im niedergelassenen Bereich bei 14,5%. Ebenso wie bei Penicillinen ist eine
Resistenz gegen Fluorochinolone bei S. pneumoniae sehr selten.
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Tabelle 6: Resistenzraten ausgewahlter Indikatorsubstanzen bei S. pneumoniae
. Krankenhaus Niedergelassen
Antibiotikagruppe . E . .
%-resistent %-intermediar %-resistent %-intermediar
Penicillin 0,3 6,5 0,8 3,7
Makrolide 11,9 5,1 14,5 0,4
Fluorochinolone 0,2 6,7 0,8 0,2

3.1.3 Haemophilus influenzae

Der GroRteil der Isolate von H. influenzae stammte aus dem niedergelassenen Bereich, wo 1.244 der insgesamt 2.012
Isolate im Jahr 2008 isoliert wurden (Tab. 7).

Tabelle 7: Fallzahlen je Indikatorsubstanz bei H. influenzae 2008
Antibiotikagruppe Krankenhaus Niedergelassen Gesamt
Aminopenicilline 679 1.244 1.923
Aminopenicilline + Betalactamaseinhibitor 659 1.244 1.903
Fluorochinolone 768 1.244 2.012

Flr die Therapie von Infektionen mit H. influenzae werden primar R-Laktame eingesetzt. Die erhobenen Daten zeigen
eine eingeschrankte Wirksamkeit von Aminopenicillinen, mit einer Resistenzrate von rund 9%. Es besteht kein
Unterschied in der Resistenz zwischen im Krankenhaus und im niedergelassenen Bereich isolierten Stammen. Die
beste Wirksamkeit besitzen derzeit Aminopenicilline in Kombination mit einem Betalaktamase-Inhibitor und
Fluorochinolone. Hier liegt die Resistenz nur bei im Krankenhaus isolierten Stammen bei 1,8%, ansonsten bei 0% (Tab.
8).

Tabelle 8: Resistenzraten ausgewahlter Indikatorsubstanzen bei H. influenzae
Antibiotikagruppe Krankenhaus Niedergelassen
%-resistent %-intermediar %-resistent %-intermediar
Aminopenicilline 9,1 0,4 9,4
Aminopenicilline + Betalactamaseinhibitor 1,8 0 0
Fluorochinolone 0 0 0,2 0

3.2 Infektionserreger des Harntraktes

Im Jahr 2008 wurden in den sieben beteiligten Zentren 20.332 Primarisolate aus dem Harn ausgewertet. Davon waren
18.892 E. coli und 1.440 P. mirabilis Stamme. Es wurden etwa gleich viele E. coli-Isolate aus dem niedergelassenen und
dem Krankenhausbereich isoliert (Tab. 9 und 10).

Tabelle 9: Fallzahlen je Indikatorsubstanz bei E. coli 2008
Antibiotikagruppe Krankenhaus Niedergelassen Gesamt
Aminopenicilline 9.453 8.992 18.445
Aminopenicilline + Betalactamaseinhibitor 9.397 8.985 18.382
Cephalosporine 1. Generation 9.437 9.088 18.525
Cephalosporine 2. Generation 8.327 8.991 17.318
Cephalosporine 3. Generation 7.527 6.250 13.777
Fluorochinolone 9.477 8.992 18.469
Aminoglykoside 9.804 8.990 18.794
Fosfomycin 4.109 5.489 9.598
Nitrofurantoin 7.013 8.789 15.802
Pivmecillinam 2.782 4.361 7.143
Sulfamethoxazol + Trimethoprim 9.477 8.992 18.469
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Tabelle 10: Fallzahlen je Indikatorsubstanz bei ESBL-bildenden E. coli 2008

Antibiotikagruppe
Aminopenicilline
Aminopenicilline + Betalactamaseinhibitor
Fluorochinolone
Aminoglykoside
Fosfomycin
Nitrofurantoin
Pivmecillinam
Sulfamethoxazol + Trimethoprim

3.2.1 Escherichia coli

Von der Gesamtzahl der Isolate waren 1.170 ESBL-Bildner (6%). Dieser Prozentsatz ist im niedergelassenen Bereich

und bei stationdren Patienten ident.

Tabelle 11: Resistenzraten ausgewahlter Indikatorsubstanzen bei E. coli

Antibiotikagruppe

Aminopenicilline

Aminopenicilline + Betalactamaseinhibitor
Cephalosporine 1. Generation
Cephalosporine 2. Generation
Fluorochinolone

Aminoglykoside

Fosfomycin

Nitrofurantoin

Pivmecillinam

Sulfamethoxazol + Trimethoprim

Krankenhaus

Krankenhaus

%-resistent

44,2
73
52
4
17,5
53
1
1,8
10,6
27,2

605
535
605
605
232
486
435
605

%-intermediar

2
5,6
3,1
0,9
0,2
0,1
0,2

1
0,1
0,3

Niedergelassen

565
565
565
565
304
552
524
565

Gesamt

1.170
1.100
1.170
1.170

536
1.038

959
1.170

Niedergelassen

%-resistent

39,8
5,8
8,5
4,7

15,7
4,7
15
2,2

12,2

24,6

%-intermediar

1,2
6,9
15,2
33
0,1
0,1
0,1
0,9
2,1
0

Bei E. coli finden sich erwartungsgemaR hohe Resistenzraten fiir Aminopenicilline (40% und 44%), auffillig sind die
Resistenzraten gegen Fluorochinolone (15,7% und 17,5%) und Sulfamethoxazol/Trimethoprim (25% und 27%) ohne
relevanten Unterschied zwischen Krankenhaus und niedergelassenem Bereich. Unerwartet hoch ist die Resistenz auch
noch bei Pivmecillinam bei jedoch deutlich geringerer Anzahl getesteter Isolate (siehe Tab. 10).

Tabelle 12: Resistenzraten ausgewahlter Indikatorsubstanzen bei ESBL-bildenden E. coli
Antibiotikagruppe Krankenhaus Niedergelassen
%-resistent %-intermediar %-resistent %-intermediar
Aminopenicilline 100 0 100 0
Aminopenicilline +Betalactamaseinhibitor 82,2 9,7 63,7 17,9
Fluorochinolone 87,8 0,3 90,6 0,2
Aminoglykoside 16,9 0 25 0,5
Fosfomycin 3,9 0,9 8,9 0,3
Nitrofurantoin 6,2 1 6,3 49
Pivmecillinam 14,5 1,1 20,4 3,4
Sulfamethoxazol + Trimethoprim 87,1 0,2 81,2 0

ESBL-bildende E. coli zeigen sehr hohe Resistenzraten gegeniiber Fluorochinolonen (91% und 88%) und
Sulfamethoxazol/Trimethoprim (81% und 87%), jeweils ohne wesentlichen Unterschied zwischen Krankenhaus und
niedergelassenem Bereich.

MaRig hohe Resistenzraten sind bei Pivmecillinam (20% und 14,5%) zu finden, wobei nicht alle Isolate getestet wurden
(Tab. 12). Niedrige Resistenzraten wurden fiir Fosfomycin (9% und 4%) und Nitrofurantoin (jeweils 6%) festgestellt.
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3.2.2  Proteus mirabilis
Tabelle 13 veranschaulicht die Fallzahlen von P. mirabilis fiir Krankenhausbereich und niedergelassenen Bereich.

Tabelle 13: Fallzahlen je Indikatorsubstanz bei P. mirabilis 2008

Krankenhaus und

Antibiotikagruppe L

Aminopenicilline 1.346
Aminopenicilline +Betalactamaseinhibitor 1.345
Cephalosporine der 1. Generation 1.346
Cephalosporine der 2. Generation 1.423
Cephalosporine der 3. Generation 1.440
Fluorochinolone 1.346
Aminoglykoside 1.346
Fosfomycin 401
Nitrofurantoin 946
Pivmecillinam 775
Sulfamethoxazol + Trimethoprim 1.346

Bei Proteus mirabilis finden sich keine unerwartet hohen Resistenzraten, wie in Tabelle 14 zeigt.

Tabelle 14: Resistenzraten ausgewahlter Indikatorsubstanzen bei P. mirabilis

L Krankenhaus und Niedergelassen
Antibiotikagruppe

%-resistent %-intermediar
Aminopenicilline 27,4 0,8
Aminopenicilline + Betalactamaseinhibitor 4,7 1,7
Cephalosporine der 1. Generation 4,5 2,7
Cephalosporine der 2. Generation 1,5 0,6
Cephalosporine der 3. Generation 0,9 0
Fluorochinolone 13,5 2
Aminoglykoside 12 0,4
Fosfomycin 11,2 1
Nitrofurantoin 99 0,4
Pivmecillinam 9 0,4
Sulfamethoxazol + Trimethoprim 30,8 0,1

3.3 Staphylococcus aureus

Insgesamt wurden zwischen 4.457 und 13.241 S. aureus-lsolate auf verschiedene Substanzen getestet. Der
lberwiegende Anteil der Isolate stammte aus dem Krankenhaus (Tab. 15). Ebenso stammt der lberwiegende Anteil
der MRSA-Isolate aus dem Krankenhaus (Tab. 16).

Tabelle 15: Fallzahlen je Indikatorsubstanz bei S. aureus
Antibiotikagruppe Krankenhaus Niedergelassen Gesamt
Penicillin 9.504 3.023 12.527
Oxacillin/Cefoxitin 8.094 2.395 10.489
Gentamicin 9.964 3.277 13.241
Tetrazyklin 9.586 3.084 12.670
Erythromycin 9.433 2.994 12.427
Clindamycin 9.758 3.045 12.803
Fusidinsaure 9.716 2.461 12.177
Sulfamethoxazol + Trimethoprim 9.934 3.277 13.211
Vancomycin 9.485 2.444 11.929
Linezolid 4.331 2.200 6.531
Fosfomycin 9.667 1.338 11.005
Rifampicin 6.086 1.046 7.132
Moxifloxacin 6.237 818 7.055
Mupirocin 3.659 798 4.457
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Tabelle 16: Resistenzraten ausgewahlter Indikatorsubstanzen bei MRSA
Antibiotikagruppe Krankenhaus Niedergelassen Gesamt
Gentamicin 1.032 76 1.108
Tetrazyklin 1.015 76 1.091
Erythromycin 879 67 946
Clindamycin 1.012 69 1.081
Fusidinsaure 1.013 73 1.086
Sulfamethoxazol + Trimethoprim 1.032 76 1.108
Vancomycin 1.032 76 1.108
Linezolid 882 59 941
Fosfomycin 926 62 988
Rifampicin 896 60 956
Moxifloxacin 330 15 345
Mupirocin 611 42 653

Die MRSA-Rate bei nicht-invasiven MRSA-Isolaten war im Krankenhaus (8,1%) gleich wie die Rate fir invasive MRSA-
Isolate aus EARSS fiir 2008 EARSS 2008 (7,5%) (siehe Kapitel 4.3.1). Im niedergelassenen Bereich ist die MRSA-Rate mit
2,5% deutlich niedriger als im Krankenhaus. Bisher gibt es keinen Hinweis auf eine Resistenzentwicklung bei Linezolid.
Die Tabellen 16 und 17 zeigen die Resistenzraten fiir die einzelnen Substanzen bei S. aureus und MRSA im Detail.

Tabelle 17: Resistenzraten ausgewahlter Indikatorsubstanzen bei S. aureus

L Krankenhaus Niedergelassen
Antibiotikagruppe
%-resistent %-intermediar %-resistent %-intermediar
Penicillin 80 0 72,5 0
Oxacillin/Cefoxitin 8,1 0 2,5 0
Gentamicin 7 0,1 3,7 0,1
Tetrazyklin 3,7 0,2 3,5 0
Erythromycin 20,6 0,1 14,4 0,1
Clindamycin 17 0,2 6,8 2,7
Fusidinsdure 0,7 0,3 0,5 0,6
Sulfamethoxazol + Trimethoprim 1,1 0 0,8 0
Vancomycin 0 0,1 0 0
Linezolid 0 0 0 0
Fosfomycin 2,3 0,1 1,6 0
Rifampicin 1,5 0 0,2 0
Moxifloxacin 7,8 1,3 2,8 0,2
Mupirocin 1,1 0,2 0 0
Tabelle 18: Resistenzraten ausgewdhlter Indikatorsubstanzen bei MRSA
Krankenhaus Niedergelassen
Antibiotikagruppe
%-resistent %-intermediar %-resistent %-intermediar

Gentamicin 35 0,1 22,4 0
Tetrazyklin 6,8 0,5 22,4 0
Erythromycin 75,2 0,2 50,7 0
Clindamycin 73,6 0,1 40,6 43
Fusidinsdure 2,1 0,7 4,1 9,6
Sulfamethoxazol + Trimethoprim 3,2 0,2 3,9 0
Vancomycin 0 0,2 0 0
Linezolid 0 0 0 0
Fosfomycin 12,2 1 22,6 0
Rifampicin 5,6 0,2 3,3 0
Moxifloxacin 70,6 3,6 60 6,7
Mupirocin 5,9 1,1 0 0

Bei den Daten im niedergelassenen Bereich féllt die deutlich héhere Tetrazyklinresistenzrate auf (22,4%). Die
Resistenzrate von Mupirocin ist bei Spitalsisolaten hoéher im Vergleich zu Isolaten des niedergelassenen Bereichs.
Allerdings wurden nicht alle Isolate gegen Mupirocin getestet.
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4  Zusammenfassung

Die erstmals in dieser Form in Osterreich erhobenen Daten zeigen eine gute Reprisentativitit und geben
insbesondere auch erstmals Gsterreichweit die Situation im ambulanten/niedergelassenen Bereich im Vergleich zu
den Spitdlern wider. Die Resistenzraten der ausgewdhlten Indikatorerreger bilden eine zuverldssige Ersatzmalizahl fiir
die Pravalenz nicht-invasiver resistenter Erreger.

Folgendes kann zusammenfassend hervorgehoben werden:

1. R-haemolysierende Streptokokken zeigen sowohl im niedergelassen als auch im Spitalsbereich eine deutlich
niedrigere Makrolidresistenz als Pneumokokken (3,6%/6,5% versus 14,5%/ 11,9%).

2. Die Rate der ESBL-bildenden E. coli ist mit ca. 6% im niedergelassen und im stationdren Bereich in etwa
gleich. Die héchsten Resistenzraten, sowohl bei E. coli insgesamt als auch bei gesonderter Betrachtung von
ESBL-bildenden E. coli zeigten die Fluorochinolone mit rund 17% und 90% und
Sulfamethoxazol/Trimethoprim mit 27% und 87%.

3. Proteus mirabilis im Harn zeigte keine unerwartet hohen Resistenzen.

4. Staphylococcus aureus/MRSA: Die im Rahmen dieser Untersuchung fir den Krankenhausbereich erhobenen
Daten und die EARSS-Daten zeigen ahnliche Verhaltnisse. Es gibt bisher keinen Hinweis auf Linezolid-
Resistenzentwicklung. Im niedergelassenen Bereich ist die MRSA-Rate mit 2,5% deutlich niedriger als bei
Spitalsisolaten (8,1%). Als erstes Warnsignal in Richtung Muprocin-Resistenz kann die 6%ige Resistenzrate im
Spital gewertet werden.

Insgesamt zeigt sich bei dieser Auswahl an nicht invasiven Erregern eine positive Situation mit noch ausreichenden
Behandlungsoptionen. Die Resistenzraten aus dem Spitalsbereich gleichen tendenziell den Resistenzraten der
invasiven Isolate aus dem EARSS-Netzwerk.

Die Resistenzraten im niedergelassen Bereich und im Krankenhaus divergieren bei E. coli im Harn praktisch nicht bei
Staphylococcus aureus/MRSA sowie bei R-hdmolysierenden Streptokokken und bei Pneumokokken hingegen deutlich.
Die Fortfiihrung dieser Erhebung wird zeigen, ob sich die fiir 2008 beobachteten Tendenzen iber die Zeit verandern.
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1  Einleitung

Die Uberwachung der Antibiotikaresistenz bei invasiven Meningokokken-Erkrankungen ist durch den schweren und
manchmal fulminanten Verlauf der Erkrankung unerldsslich. Die Interpretation der Laborergebnisse und die
Ermittlung der Grenzwerte, welche ein Versagen der Antibiotikatherapie anzeigen sind nach wie vor problematisch.
Hier werden molekularbiologische Untersuchungen zukiinftig mehr Informationen liefern und zur Uberarbeitung der
geltenden Grenzwerte beitragen.

2 Methodik

Die Nationale Referenzzentrale fiir Meningokokken sammelt alle in Osterreich isolierten Neisseria meningitidis
Stamme. Flr alle eingesandten Isolate werden die Serogruppe und der Serosubtyp (porA Gen) sowie die
Antibiotikaresistenz untersucht.

Zur Bestimmung der Antibiotikaresistenz wird die minimale Hemmkonzentration (MHK) mit dem Epsilon-Test auf
Miiller-Hinton Agar + 5% Schafblut ermittelt. Die MHK Werte werden routinemalig fir die Antibiotika Penicillin,
Rifampicin, Ciprofloxacin und Ceftriaxon bestimmt.

Der Auswertung erfolgt gemalR den Grenzwerten des Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). Bei MHK
Werten von 0,094 - < 0,5 pug/ml wurde das penA Gen auf Punktmutationen untersucht [1].

Der molekularbiologische Nachweis von Mutationen in dem penA Gen wurde mittels Real Time PCR nach dem
Protokoll von P. Stefanelli et al. [2] durchgefiihrt.

3  Ergebnisse
2008 wurden 108 rekultivierbare Meningokokken Isolate von den diagnostischen Laboratorien an die NRZ eingesandt.

Die 108 Isolate setzen sich zusammen aus 60 Isolaten von invasiven Erkrankungen und 48 Tragerstimmen. In der
Serogruppen-Verteilung aller Isolate ergibt sich folgendes Bild: Serogruppe B 50%, C 23,1%, Y 3,7%, W135 2,8% und
polyagglutinierbare Isolate 20,4%.

Von den 108 Stimmen zeigten 13 gegen Penicillin eine MHK von > 0,094 pg/ml. Diese Isolate sind als in vitro
vermindert empfindlich gegeniiber Penicillin einzustufen. Von den 13 Stammen zeigten zwei Isolate Mutationen im
penA Gen. Es wurden keine gegen Penicillin resistenten Isolate festgestellt. Weiters waren von den 108 Stammen 2
resistent gegen Rifampicin mit einer MHK von >32 ug/ml. Alle Isolate waren in vitro empfindlich gegen Ceftriaxon und
Ciprofloxacin.
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Die Verteilung der MHK-Werte fir die Antibiotika Penicillin, Ciprofloxacin und Rifampicin der 60 invasiven und 48
Trager-Stamme zeigen die Abbildungen 1-3. Die MHK-Werte fuir Ceftriaxon liegen nach wie vor bei < 0,002 pg/ml.

Abbildung 1: Penicillin MHK-Verteilung 2008
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Abbildung 2: Ciprofloxacin Verteilung der MHK 2008
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Abbildung 3: Rifampicin MHK-Verteilung 2008
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4  Trends und Vergleiche national sowie international

Die Antibiotikaresistenz der Meningokokken in Europa ist sehr heterogen. Diese Heterogenitdt ist durch die
Verbreitung bestimmte Klone aber auch durch den unterschiedlichen Antibiotikaverbrauch in den Landern bedingt.

Penicillin war lange das Antibiotikum erster Wahl zur Therapie von Meningokokkeninfektionen. Penicillin resistente
Isolate aufgrund einer B-Lactamase Produktion sind nach wie vor sehr selten. Allerdings werden zunehmend Penicillin
vermindert empfindliche Isolate in Europa, Stidamerika, Asien, Australien und, weniger haufig, in den Vereinigten
Staaten (USA) gemeldet.

Die Drittgeneration-Cephalosporine ersetzen Penicillin zunehmend als Therapeutika in den Industriestaaten. Eine
Kreuzresistenz zwischen diesen Cephalosporinen und Penicillin ist bisher nicht beschrieben. Kirzlich wurde aber in
Indien Uber das Auftreten von klinischen Isolaten berichtet, die nicht mehr empfindlich auf Ceftriaxon und Cefotaxim
waren [3]. Die Patienten zeigten ein verzogertes klinisches Ansprechen auf das Antibiotikum.

Ciprofloxacin und Rifampicin werden fir die Chemoprophylaxe von Kontaktpersonen bei Meningokokken-
Erkrankungen eingesetzt. Weltweit wurden in der Literatur bislang nur einige wenige Meningokokken-Isolate
beschrieben, die gegen Fluorochinolone vermindert empfindlich waren [4]. In den U.S.A. wurde kdirzlich von
Ciprofloxacin resistenten (Cip-R) Stammen berichtet. Wie bei den Gonokokken kann die weit verbreitete Verwendung
von Fluorochinolonen auch zu einem Verlust der Wirksamkeit dieser Antibiotikaklasse bei Meningokokken fiihren [5].

Wenige high-level Rifampicin resistente Isolate wurden gemeldet. Beunruhigend ist, dass invasive Meningokokken-
Erkrankungen mit diesen hoch resistenten Stdmmen nach Prophylaxe mit Rifampicin aufgetreten sind [6].

5 Interpretation der Ergebnisse

In Osterreich werden zur Therapie von invasiven Meningokokken-Erkrankungen zumeist Drittgenerations-
Cephalosporine eingesetzt. Die MHK-Werte fiir Ceftriaxon sind stabil. Eine statistisch signifikante Zunahme der MHK-
Werte ist nicht gegeben.

Rifampicin resistente Isolate wurden in Osterreich zum ersten Mal 2008 von der Referenzzentrale festgestellt. Die
MHK-Werte von >32 pg/ml weisen auf eine hochgradige Resistenz hin.
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6 Zusammenfassung

Fir die Antibiotika Ceftriaxon und Ciprofloxacin sind im Jahr 2008 weder resistente noch vermindert empfindliche
Meningokokkenstimme eingesandt worden. Bei Penicillin ist kein Anstieg der vermindert empfindlichen
Meningokokkenstdmme zu verzeichnen. Die Rifampicin resistenten Isolate sind als sporadisch zu sehen. Weder ein
geographischer Zusammenhang noch eine Ubereinstimmung in der Antigenformel konnte festgestellt werden. Wenn
man die internationalen Entwicklungen betrachtet, wird die Resistenztestung aller eingesandten Stdmme an
Wichtigkeit gewinnen.
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1  Einleitung

Die Campylobacteriose stellt neben der Salmonellose die wichtigste Lebensmittel-assoziierte Infektion in Osterreich
dar. Im Jahr 2008 wurden It. vorlaufigem Jahresausweis Uiber angezeigte Falle Ubertragbarer Krankheiten insgesamt
4.963 Falle von Campylobacteriose registriert [1] (Tab. 1). Das entspricht einer Abnahme von 19,1% gegeniiber dem
Vorjahr. Die Inzidenz lag dsterreichweit bei 59,7/ 100.000 Einwohner, damit war die Campylobacteriose erneut in allen
Bundeslandern die haufigste lebensmittelassoziierte Infektion. Dies entspricht auch den Daten des EU-
Zoonosenberichts 2007, welcher Campylobacteriose als die haufigste Zoonose innerhalb der EU ausweist [2].

Tabelle 1: Gemeldete Fille an Campylobacteriose, Osterreich, 1996 — 2008
Jahr Gemeldete Fille Inzidenz/100.000 EW*
1996 1.131 s
1997 1.667 20,9
1998 2.454 30,8
1999 3.252 40,7
2000 3.471 43,3
2001 3.919 48,7
2002 4.586 56,7
2003 3.905 48,1
2004 5.365 65,6
2005 5.093 61,9
2006 5.214 63,0
2007 6.132 73,7
2008** 4.963 59,7

*Neu berechnete Inzidenzen laut Bevdlkerungszahlen Statistik Austria, Statistisches Jahrbuch 2009
**Zahlen von 2008 erstellt nach vorldufigem Jahresausweis des Bundesministeriums fiir Gesundheit

2 Methoden

2.1 Humanisolate

Im Rahmen eines Sentinel Surveillance Programms mit klinischen Isolaten aus vier Diagnostiklabors aus den
Bundeslandern Vorarlberg, Salzburg, Steiermark und Wien wurde — neben der Speziesbestimmung — die Resistenz
gegeniber 12 klinisch relevanten bzw. epidemiologisch wichtigen Antibiotika durch Bestimmung der Minimalen
Hemmbkonzentration (MHK) ermittelt. 435 Campylobacter-lsolate wurden mittels Bouillon-Mikrodilutionsmethode
untersucht. Aufgrund gednderter Vorgaben wurden 2008 die zu testenden Antibiotika (Imipenem ersetzt
Trimethoprim) sowie die Test-Ranges einiger Antibiotika (z.B. Neomycin — alt: 1-64 mg/L; neu: 0,12-8 mg/L) gedndert.
Als Folge wurde ein Teil der humanen Stamme (129 C. jejuni, 13 C. coli) entsprechend den urspriinglichen Vorgaben
(Sensititre-Plattenlayout NLV48), die restlichen Isolate (261 C. jejuni, 32 C. coli) entsprechend den neuen (Sensititre-
Plattenlayout NLVC73) getestet (Tab. 2).

2.2 Nicht-humane Isolate
2.2.1 Isolate von Gefliigel

Im Zuge einer EU-weit durchgefiihrten Baseline Study Broiler [3] wurden Gefliigelproben (von 384 zu beprobenden
Schlachtchargen je Schlachtcharge 10 Darmkonvolute sowie von derselben Schlachtcharge eine Karkasse) auf
Campylobacter untersucht und die Isolate an die Referenzzentrale weitergeleitet.

222 Isolate von Schwein und Rind

Im Rahmen des Zoonosemonitoringprogramms 2008 wurden bei frisch geschlachteten Rindern und Schweinen Z&ka
sowie bei Rindern Enddarmabschnitte auf Campylobacter untersucht und die Isolate an die Referenzzentrale zwecks
Typisierung und Antibiotikaresistenzbestimmung weitergeleitet.

2.2.3 Lebensmittelisolate

Die im Rahmen des amtlichen Proben- und Revisionsplans 2008 gezogen Lebensmittelproben wurden auf
Campylobacter untersucht und die Isolate an die Referenzzentrale weitergeleitet.
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Die MHK-Bestimmung erfolgte bei allen nicht-humanen Isolaten mittels Bouillon-Mikrodilutionsmethode (teils unter
Verwendung des alten Sensititre-Plattenlayout NLV48, teils mit dem neuen Sensititre-Plattenlayout NLVC73).

3  Datenanalyse

Die Auswertung der MHK-Daten erfolgte anhand epidemiologischer Cut-off Values gemaR den Empfehlungen der EFSA
zum Monitoring von Resistenzentwicklungen [4] und der von EUCAST ermittelten Wildtypverteilungen [5] (Tab. 2). In
Tabelle 2 sind zusatzlich die klinischer Breakpoints entsprechend CLSI Richtlinie M45A [6]) angefihrt.

Tabelle 2: Ubersicht liber untersuchte Antibiotika, Breakpoints/ Cut-off Values (ug/ml) und Messbereiche der
MHK-Testung (ug/ml).
Spezies  Antibiotika Abk. Klinische Breakpoints Epidemiologische Test-Range Test-Range
- CLSIR > Breakpoints — EUCAST / (NLV48) (NLVC73)
EFSAR >

C.jejuni  Ampicillin AMP 16 8 1-128 0,5-64
Amoxicillin / Clavulansdure  AUG 16 16 1-128 1-64
Chloramphenicol CHL 16 16 2-32 2-64
Ciprofloxacin CIP 2 1 0,06-32 0,06-32
Colistin COoL - 32 4-64 4-64
Erythromycin ERY 16 4 0,25-128 0,25-128
Gentamicin GEN 8 1 0,25-64 0,12-16
Imipenem IMI - - - 0,06-8
Nalidixinsdure NAL 16 16 2-128 2-256
Neomycin NEO - 1 1-64 0,12-8
Streptomycin STR - 2 1-64 0,5-32
Tetrazyklin TET 8 2 0,25-128 0,12-64
Trimethoprim TMP - 8 0,5-64 -

C. coli Ampicillin AMP 16 16 1-128 0,5-64
Amoxicillin / Clavulansdure  AUG 16 16 1-128 1-64
Chloramphenicol CHL 16 16 2-32 2-64
Ciprofloxacin CIP 2 1 0,06-32 0,06-32
Colistin COoL - 32 4-64 4-64
Erythromycin ERY 16 16 0,25-128 0,25-128
Gentamicin GEN 8 2 0,25-64 0,12-16
Imipenem IMI - - - 0,06-8
Nalidixinsaure NAL 16 32 2-128 2-256
Neomycin NEO o 2 1-64 0,12-8
Streptomycin STR - 4 1-64 0,5-32
Tetrazyklin TET 8 2 0,25-128 0,12-64
Trimethoprim TMP - 8 0,5-64 -

4  Antibiotikaresistenzentwicklung

4.1 Resistenzen von Campylobacter spp. im Humanbereich

Unter den 435 untersuchten Humanisolaten befanden sich 390 C. jejuni, bei 45 Isolaten handelte es sich um C. coli.
Die Antibiotika-Resistenztestung mittels Bouillon-Mikrodilution ergab fir Campylobacter jejuni + Campylobacter coli
eine Tetrazyklin-Resistenzrate von 26,4% sowie eine Fluorochinolon-Resistenzrate von 54%. Die beobachtete
Resistenzrate fiir Erythromycin lag bei 1,8%. Beim Vergleich von C. jejuni mit C. coli zeigt sich, dass C. coli-Isolate bei
allen getesteten Antibiotika mit Ausnahme von Ampicillin eine héhere Resistenzrate aufwiesen (Tab. 3 und 4). Vier C.
coli-Isolate aus dem Sentinel Surveillance Programm sowie 7 weitere an die Referenzzentrale eingesandte Isolate (6 C.
coli, 1 C. jejuni) waren multiresistent und zeigten Resistenz gegen Tetrazyklin, Ciprofloxacin, Nalidixinsdure und
Erythromycin.
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Tabelle 3: Verteilung der MHK-Werte und Resistenz bei Campylobacter jejuni- Isolaten von humanen Fillen,
Osterreich, 2008
MHK-Verteilung (%)
ap Sensititre- o resistent (95%) 0.03 0.06 0.12 025 0.5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512
Layout (in %)
AMP* NLV4S 129 226 [16.1;30.5] 85 186 302 202 | 16 47 101 31 | 31
NLVC73 261 16,1 [12.1;21.1] 0,8 3,1 249 41,8 134 | 23 5,4 6,5 1,9
AUG NLV48 129 0 10;2.3] 434 535 31
NLVC73 261 0 [0;1.2] 797 199 04
cHL NLV48 129 0 10;2.3] 72,9 256 16
NLVC73 261 0 [0;1.2] 709 234 38 19
. NLV4S 129 57,4 [48.7;65.6] 24 109 738 I 23 45 39 54 08
NLVC73 261 50,2 [44.1;56.3] 257 20,7 27 08 [ 15 31 28 115 34 27
coL* NLV48 129 0 [0;2.3] 845 132 23 Il
NLVC73 261 0 [0;1.2] 923 77 0 [
ERY* NLV48 129 0 [0;2.3] 41,9 225 21,7 132 08 |
NLVC73 261 0,4 10;2.2] 11,9 483 352 42 | 0,4
GEN* NLV48 129 0 [0;23] 82,2 17,8 |
NLVC73 261 0 [0;1.2] 835 165 I
IMI**  NLVC73 261 992 038
NAL NLV48 129 551  [46.4;63.4] 147 248 54 T os8 7 333 14
NLVC73 261 50,2 [44.1;56.3] 107 337 42 11 ] 04 19 215 264
NEO* NLVA48 129 0,8 [0.1;4.3] 99,2 0,8
NLVC73 261 0,4 10;2.2] 11,9 559 303 15 | 0,4
STR* NLV4S 129 1,6 [0.4;5.5] 98,4 1,6
NLVC73 261 1,6 10.6;3.9] 935 5 08 04 04
TET* NLV48 129 288  [21.5;37.1] 643 7 08 08 31 78 101 | 62
NLVC73 261 22,9 [18.3;28.5] 264 345 126 27 08 || 11 04 38 69 | 107
TMP* NLV48 129 100 [97.7 ; 100] I 23 | 97,7

II ... epidemiologische Breakpoints entsprechend EUCAST * ... klinischer Breakpoint unterschiedlich / kein klinischer Breakpoint
** keine Breakpoints verfiigbar weil hinterlegt ... Testbereich der Sensititre-Testplatte

Tabelle 4: Verteilung der MHK-Werte und Resistenz bei Campylobacter coli- Isolaten von humanen Fillen,
Osterreich, 2008
MHK-Verteilung (%)
ap  Semsititre- o resistent o000 003 006 012 025 05 1 2 a 8 16 32 64 128 256 512
Layout (in %)
AMP NLV48 13 15,4 [4.6;42.9] 154 7,7 538 7,7 7,7 7,7
NLVC73 32 6,2 [1.9;20.3] 31 344 531 31 | 31 31
AUG NLV48 13 0 [0;19.3] 154 462 23,1 154
NLVC73 32 0 10;8.7] 0 469 50 3,1
CHL NLV48 13 0 [0;19.3] 69,2 15,4 15,4
NLVC73 32 0 [0;8.7] 375 531 63 3,1
P+ NLV48 13 77 [49.2;91.7) 154 7,7 T 308 308 7,7 7,7
NLVC73 32 62,5  [45.1;77.1] 281 63 31 | 25 281 63 31
coL* NLVA8 13 0 [0;19.3] 100 Il
NLVC73 32 0 [0;8.7] 96,9 3,1 |
ERY NLV48 13 7,7 [1.7 ;33.9] 308 7,7 308 231 Il 7,7
NLVC73 32 18,8 8.9 35.5) 188 469 63 63 3,1 I 18,8
GEN* NLV48 13 0 [0;19.3] 462 462 7,7 Il
NLVC73 32 3,1 [0.7;; 15.8] 406 531 31 | 3,1
IMI**  NLVC73 32 63 50 438
NAL* NLV48 13 77 [49.2;91.7] 23,1 308 385 77
NLVC73 32 62,6  [45.1;77.1] 313 31 31 [ 94 438 94
NEO* NLVA8 13 0 [0; 19.3] 100 I
NLVC73 32 3,1 [0.7; 15.8] 63 375 50 31 | 3,1
STR* NLV48 13 15,4 [4.6; 42.9] 462 385 Il 7,7 7,7
NLVC73 32 6,2 [1.9; 20.3] 688 25 I 31 3,1
TET* NLV48 13 46,2 [23;71.2] 162 7,7 T 77 7,7 231 _ 7,7
NLVC73 32 37,5 [22.9;54.9] 156 43,8 3,1 | 31 344
TMP* NLV48 13 100 [80.7; 100] I 77 923

II ... epidemiologische Breakpoints entsprechend EUCAST  * ... klinischer Breakpoint unterschiedlich / kein klinischer Breakpoint
** keine Breakpoints verfiigbar weil hinterlegt ... Testbereich

4.2 Resistenzen von Campylobacter spp. bei nicht-humanen Isolaten

In den folgenden Tabellen werden die mit beiden Sensititre-Plattenlayouts erzielten Ergebnisse zusammengefasst —
weil} hinterlegt der Testbereich des aktuellen Sensititre-Plattenlayouts NLVC73, grau hinterlegte Werte stammen zum
Teil vom urspriinglichen Sensititre-Plattenlayout NLV48 (z.B. Ampicillin).
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4.2.1 Gefliigelproben

Tabellen 5 und 6 zeigen die Verteilung der MHK-Werte und die Resistenzraten bei C. jejuni- bzw. C. coli-Isolaten aus
Geflugelproben.

Tabelle 5: Verteilung der MHK-Werte und Resistenz bei Campylobacter jejuni- Isolaten von Gefliigelproben,
Osterreich, 2008
Untersuchte Tierart: Hiihner Anzahl getesteter Isolate: 114
Bakterienspezies: Campylobacter jejuni
MHK-Verteilung (%)
AB re(?::;)"t Ki(95%) | 0,03 006|012 025 05| 1| 2| a | 8 | 16 | 32 | 64 | 128 | 256 | 512
0
AMP* 15,8 | [10.3; 23.6] 1,8 158 272 325 7,0 79 53 26
AUG 0 [0; 2.6] 82,5 16,7 0,9
CHL 0 [0;2.6] 76,3 184 44 09
clp* 49,1 |[[40.1;58.2] 333 123 53 oo 18 377 70 09 09
coL* 0 [0; 2.6] 982 1,8 |
ERY* 0 [0; 2.6] 21,1 482 28,1 256 [
GEN* 0 [0;2.6] 939 53 0,9 |
NAL 49,1 | [40.1;58.2] 184 254 53 18] 09 00 307 175
NEO* 0,9 [0.2;4.7] 29,8 553 14,0 | 0,9
STR* 1,8 [0.5;6.1] 9,5 1,8 0,9 0,9
TET* 26,3 |[[19.1;35.1] 289 360 44 26 18 1,8 18 1,8 88 123

II ... epidemiologische Breakpoints entsprechend EUCAST  * ... klinischer Breakpoint unterschiedlich / kein klinischer Breakpoint

Tabelle 6: Verteilung der MHK-Werte und Resistenz bei Campylobacter coli- Isolaten von Gefliigelproben,
Osterreich, 2008
Untersuchte Tierart: Hiihner Anzahl getesteter Isolate: 53
Bakterienspezies: Campylobacter coli
MHK-Verteilung (%)
AB 'e(f:ls:/e)" “1 wios%) |o003|006|012|025005] 1 | 2| a | s | 16| 32| 6a | 128 256 | 512
0

AMP 11,3 [5.4; 22.6] 38 7,5 264 472 38 57 | 57

AUG 0 [0;5.4] 20,8 37,7 302 94 19

CHL 0 [0;5.4] 340 585 57 1,9

CIp* 50,9 | [37.8;63.9] 32,1 17,0 [ 38 208 189 75

coL* 0 [0; 5.4] 100 |

ERY 7,5 [3.1;17.9] 13,2 321 264 94 94 19 [ 19 19 o0 [ 38

GEN* 0 [0; 5.4] 415 585 |

NAL* 50,9 | [37.8;63.9] 3,8 340 113 [ 57 377 75

NEO* 1,9 [0.5;9.9] 57 34,0 585 | 1,9

STR* 28,3 [18; 41.6] 472 226 1,9 I 132 755 | 75

TET* 43,4 |[30.9;56.8] 18,9 283 57 3,8 | 1,9 94 321

II ... epidemiologische Breakpoints entsprechend EUCAST  * ... klinischer Breakpoint unterschiedlich / kein klinischer Breakpoint

4.2.2 Rinderproben

Tabellen 7 und 8 zeigen die Verteilung der MHK-Werte und die Resistenzraten bei C. jejuni- bzw. C. coli-Isolaten aus
Rinderproben.
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Tabelle 7: Verteilung der MHK-Werte und Resistenz bei Campylobacter jejuni- Isolaten von Rinderproben,
Osterreich, 2008
Untersuchte Tierart: Rind Anzahl getesteter Isolate: 152
Bakterienspezies: Campylobacter jejuni
MHK-Verteilung (%)
AB 'e(?:;f)"t Ki(95%) |003]006|012[025| 05| 1 | 2| a | 8 | 16 | 32 | 64 | 128 | 256 | 512
0

AMP* 7,9 [4.6;13.3] 79 53 316 395 79 07 46 20 | 07

AUG 0 [0;1.9] 88,8 11,2

CHL 0 [0;1.9] 862 99 39

clp* 342 |[[27.1;42.1] 572 59 26 [ 26 250 39 26

coL* 0 [0;1.9] 94,7 53 |

ERY* 0 [0; 1.9] 184 42,1 368 20 07 |

GEN* 0 [0;1.9] 94,1 59 [

NAL 342 | [27.1;42.1] 283 309 66 | 13 17,1 158

NEO* 0 [0;1.9] 27,0 599 125 07 |

STR* 2,6 [1.1; 6.6] 9,1 1,3 2,0 0,7

TET* 21,7 | [15.9;28.9] 309 382 59 33 07 00 26 66 | 118

II ... epidemiologische Breakpoints entsprechend EUCAST * ... klinischer Breakpoint unterschiedlich / kein klinischer Breakpoint

Tabelle 8: Verteilung der MHK-Werte und Resistenz bei Campylobacter coli- Isolaten von Rinderproben,
Osterreich, 2008
Untersuchte Tierart: Rind Anzahl getesteter Isolate: 17
Bakterienspezies: Campylobacter coli
MHK-Verteilung (%)
istent
AB re(f:;)" Ki(95%) | 0,03 006|012 025 05| 1| 2| a | 8 | 16 | 32 | 64 | 128 | 256 | 512
0
AMP 0 [0;15.3] 17,6 17,6 176 294 17,6
AUG 0 [0;15.3] 353 412 235
CHL 0 [0;15.3] 47,1 353 176
CIP* 58,8 | [35.7;78.5] 235 11,8 59 [ 235 353
coL* 0 [0; 15.3] 94,1 59 I
ERY 11,8 | [3.6;34.7] 59 235 235 235 118 | 11,8
GEN* 0 [0; 15.3] 29,4 64,7 59 |
NAL* 58,8 | [35.7;78.5] 17,6 17,6 59 17,6 353 59
NEO* 0 [0; 15.3] 11,8 294 529 59 |
STR* 52,9 [30.8; 74] 17,6 29,4 [ 59 294 59 118
TET* 76,5 | [52.4;90.3] 11,8 59 5,9 | 59 59 11,8 52,9

II ... epidemiologische Breakpoints entsprechend EUCAST

4.2.3

Schweineproben

* .. klinischer Breakpoint unterschiedlich / kein klinischer Breakpoint

Tabelle 9 zeigt die Verteilung der MHK-Werte und die Resistenzraten bei C. coli-Isolaten aus Schweineproben.

Tabelle 9: Verteilung der MHK-Werte und Resistenz bei Campylobacter coli- Isolaten von Schweineproben,
Osterreich, 2008
Untersuchte Tierart: Schwein Anzahl getesteter Isolate:137
Bakterienspezies: Campylobacter coli
MHK-Verteilung (%)
istent
AB re(f:;)" Ki(95%) | 0,03]| 006|012 025 05| 1| 2| a | 8 | 16 | 32 | 64 | 128 | 256 | 512
0
AMP 12,4 [7.9; 19] 1,5 29 161 226 387 58 1,5 95 15
AUG 0 [0;2.1] 248 482 190 8,0
CHL 0 [0;2.1] 445 43,1 124
cIp* 32,1 | [24.9;404] 48,2 19,7 [ 88 182 51
coL* 0 [0;2.1] 97,1 2,9 I
ERY 13,1 | [8.5;19.8] 1,5 139 380 204 102 29 [ 07 1,5 109
GEN* 0 [0;21] 39,4 555 5,1 |
NAL* 32,1 | [24.9; 40.4] 07 270 365 36 | 44 11,7 146 | 15
NEO* 0,7 [0.2; 4] 1,5 40,9 51,1 58 [ 07
STR* 82,5 |[75.2;87.9] 58 80 3,6 [ 139 423 190 73
TET* 78,1 | [70.4;84.2] 66 73 36 44 [ 07 15 36 29 95 599

II ... epidemiologische Breakpoints entsprechend EUCAST

* .. klinischer Breakpoint unterschiedlich / kein klinischer Breakpoint
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4.2.4 Lebensmittelproben

Tabellen 10 und 11 zeigen die Verteilung der MHK-Werte und die Resistenzraten bei C. jejuni- bzw. C. coli-Isolaten aus
Lebensmittelproben (48 x Huhn, 1 x Schweinefleisch, 1 x Ente).

Tabelle 10: Verteilung der MHK-Werte und Resistenz bei Campylobacter jejuni- Isolaten von
Lebensmittelproben, Osterreich, 2008

Lebensmittel Anzahl getesteter Isolate: 40
Bakterienspezies: Campylobacter jejuni
MHK-Verteilung (%)
AB re(fl':t;)"t Ki(95%) | 0,03 006|012 025 05| 1| 2| a | 8 | 16 | 32 | 64 | 128 | 256 | 512
AMP* 35,0 [22;51] 17,5 250 17,5 50 275 5,0 2,5
AUG 0,0 [0;7] 47,5 52,5
CHL 0,0 [0;7] 950 5,0
CIp* 65,0 [49; 78] 17,5 17,5 [ 75 300 225 50
coL* 0,0 [0;7] 950 5,0 |
ERY* 0,0 [0;7] 550 30,0 10,0 5,0 [
GEN* 0,0 [0;7] 10,0 60,0 30,0 |
NAL 65,0 [49 ; 78] 12,5 20,0 2,5 [ 100 350 200
NEO* 0,0 [0;7] 2,5 10,0 87,5 |
STR* 0,0 [0;7] 125 850 25
TET* 22,5 [12;38] 72,5 5,0 25 7,5 125

II ... epidemiologische Breakpoints entsprechend EUCAST  * ... klinischer Breakpoint unterschiedlich / kein klinischer Breakpoint

Tabelle 11: Verteilung der MHK-Werte und Resistenz bei Campylobacter coli- Isolaten von Lebensmittelproben,

Osterreich, 2008
Lebensmittel Anzahl getesteter Isolate: 10
Bakterienspezies: Campylobacter coli
MHK-Verteilung (%)
AB re(?:::)"t Ki(95%) | 0,03 006|012 025 05| 1| 2| a | 8 | 16 | 32 | 6a | 128 | 256 | 512
AMP 0,0 [0;24] 200 70,0 10,0
AUG 0,0 [0;24] 10,0 20,0 70,0
CHL 0,0 [0;24] 50,0 30,0 20,0
CIp* 80,0 [48; 94] 10,0 10,0 [ 20,0 40,0 20,0
coL* 0,0 [0;24] 80,0 10,0 10,0 |
ERY 10,0 [2;41] 10,0 60,0 20,0 [ 10,0
GEN* 0,0 [0;24] 10,0 50,0 20,0 20,0 [
NAL* 80,0 [48; 94] 20,0 I 80,0
NEO* 0,0 [0;24] 20,0 40,0 30,0 100]
STR* 20,0 [6;52] 30,0 30,0 20,0 I 20,0
TET* 20,0 [6;52] 10,0 50,0 10,0 10,0 | 20,0

Il ... epidemiologische Breakpoints entsprechend EUCAST  * ... klinischer Breakpoint unterschiedlich / kein klinischer Breakpoint

In Tabelle 12 sind die Resistenzraten nach Spezies fiir die untersuchten Isolatgruppen aufgelistet.

Tabelle 12: Resistenz (in %) bei C. jejuni und C. coli- Isolaten von humanen Fillen (H), Lebensmittel (LM),
Gefliigel (G), Rind (R) und Schwein (S).

Antibiotikum Campylobacter jejuni Campylobacter coli

H* LM G R H* LM G R S

n=390 n=40 n=114 n=152 n=45 n=10 n=53 n=17 n=137
Ampicillin 18,2 35 15,8 7,9 8,9 0 11,3 0 12,4
Amoxicillin / Clavulansaure 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Chloramphenicol 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Ciprofloxacin 52,6 65 49,1 34,2 66,7 80,0 50,9 58,8 32,1
Colistin 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Erythromycin 0,3 0 0 0 15,6 10,0 7,5 11,8 13,1
Gentamicin 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Nalidixinsdure 51,8 65 49,1 34,2 66,7 80,0 50,9 58,8 32,1
Neomycin 0,5 0 0,9 0 2,2 0 1,9 0 0,7
Streptomycin 1,5 0 1,8 2,6 8,9 20,0 28,3 52,9 82,5
Tetrazyklin 249 22,5 26,3 21,7 40 20,0 43,4 76,5 78,1

* MHK-Testungen mit beiden Sensititre-Plattenlayouts (NLV48 und NLVC73) zusammengefasst
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Die hochsten Resistenzraten wurden bei Chinolonen und Tetrazyklin beobachtet.

Bei sdmtlichen untersuchten Isolaten (Human, Lebensmittel, Gefliigel, Rind und Schwein) wurde eine sehr hohe
Resistenz gegen Ciprofloxacin festgestellt, die hochste Resistenzrate (80,0%) wiesen C. coli aus Lebensmitteln auf, die
niedrigste (32,1%) C. coli aus dem Schwein. Fir Tetrazyklin wurde eine ebenfalls hohe Resistenzrate in C. jejuni und C.
coli beobachtet, mit einer besonders hohen Resistenz in C. coli aus Schweine- und Rinderproben (78,1% bzw. 76,5%).

C. jejuni Stamme zeigten eine durchwegs hohe Resistenzrate gegen Ampicillin (7,9% beim Rind - 35% bei
Lebensmitteln), bei C. coli wurde eine Ampicillin-Resistenz bei Human-, Gefliigel- und Schweineproben, nicht bei
Lebensmittel- und Rinderproben festgestellt. Eine Resistenz gegen Erythromycin wurde vor allem in C. coli beobachtet.
Die Resistenzraten fiir die Aminoglykoside Gentamicin und Neomycin waren gering (0 % — 2,9%), anders Streptomycin,
welches in C. coli bei Schweineproben eine Resistenz von bis zu 82,5% zeigte. Gegen Augmentin, Chloramphenicol und
Colistin konnten keine Resistenzen festgestellt werden.

5 Diskussion

Im Oktober 2006 wurde in der Referenzzentrale fiir Campylobacter am AGES-Institut fir Medizinische Mikrobiologie
und Hygiene Graz mit der Einflihrung eines Sentinel Surveillance Programms zur Osterreichweiten Erhebung von Daten
zu Campylobacter-Infektionen einschlieRlich des Monitorings der Resistenzentwicklung auf Basis der Minimalen
Hemmbkonzentration (MHK)-Bestimmung begonnen. In Zusammenarbeit mit vier Diagnostiklabors aus den
Bundesldandern Vorarlberg, Salzburg, Steiermark und Wien werden monatlich die Spezies und das
Antibiotikaresistenzverhalten von klinischen Isolaten bestimmt. Ergdnzend hierzu werden von der Referenzzentrale
auch die MHK-Daten von Veterindr-, Lebensmittel- und ggf. auch Futtermittelisolaten ermittelt mit dem Ziel einer
vergleichenden Uberwachung der Antibiotika-Resistenzentwicklung bei Campylobacter spp. in allen relevanten
Bereichen.

Untersuchungen an Campylobacter-Isolaten (C. jejuni und C. coli) aus den Bereichen Humanmedizin, Lebensmittel und
Veterindrmedizin (Gefligel, Rind und Schwein) ergaben bei beiden Spezies hohe Resistenzraten fiir Chinolone und
Tetrazyklin, wobei C. coli tendenziell hhere Resistenzraten aufwies. Bei Humanisolaten blieben die Resistenzen gegen
Ciprofloxacin, Tetrazyklin und auch Erythromycin nahezu konstant (Abb. 1).

Abbildung 1: Resistenzentwicklung bei Fluorochinolonen, Tetrazyklin und Makroliden fiir Campylobacter spp.
aus humanen Campylobacteriose-Fallen, 2004-2008
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*2004 — 2006: Agardiffusion, CLSI; ** 2007 - 2008: MHK mittels Bouillon-Mikrodilutionsmethode, CLSI
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Resistenz gegen Ciprofloxacin ist nach wie vor die hdufigste Antibiotikaresistenz bei Isolaten von humanen Fallen — fir
C. coli-Isolate wurde sogar eine Ciprofloxacin-Resistenzrate von 66,7% ermittelt — , gefolgt von Resistenz gegeniiber
Tetrazyklin und Ampicillin. Eine Erythromycin-Resistenz wurde vor allem bei C. coli (15,6%) beobachtet.

Da Ciprofloxacin haufig zur Therapie von schweren gastrointestinalen Erkrankungen eingesetzt wird, stellt die
konstant hohe Resistenzrate ein bedeutendes Gesundheitsproblem dar. Ahnlich hohe Ciprofloxacin-Resistenzraten in
Gefliigel und Gefligelprodukten lassen Riickschliisse auf einen moglichen Eintrag von Ciprofloxacin-resistenten
Campylobacter in die Nahrungsmittelkette des Menschen zu.

6 Zusammenfassung

Im Jahr 2008 wurden in Osterreich 4.963 Fille von Campylobacteriose registriert. Die Inzidenz lag bei 59,7 Fallen pro
100.000 Einwohner, damit war die Campylobacteriose die haufigste Lebensmittel-assoziierte Infektion in allen
Bundeslandern. Untersuchungen an Campylobacter-lsolaten (C. jejuni und C. coli) aus den Bereichen Humanmedizin,
Lebensmittel und Veterindrmedizin (Gefligel, Rind und Schwein) ergaben bei beiden Spezies hohe Resistenzraten fir
Chinolone und Tetrazyklin, wobei C. coli tendenziell h6here Resistenzraten aufwies. Bei Humanisolaten blieben die
Resistenzen gegen Ciprofloxacin, Tetrazyklin und auch Erythromycin nahezu konstant. Die derzeitige Ciprofloxacin-
Resistenzrate fiir Campylobacter spp. betragt osterreichweit 54,0%, jene fir Tetrazyklin 26,4%. Eine Resistenz gegen
Makrolide wurde vor allem bei C. coli festgestellt.
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1 Methoden

In Osterreich werden alle isolierten Salmonella-Stimme an die Nationale Referenzzentrale fiir Salmonellen (NRZS) /
AGES Humanmedizin Graz gesandt. Dies betrifft sowohl aus human-medizinischem Untersuchungsmaterial (z.B. Stuhl,
Blut, Abstriche ..) gewonnene Salmonella-Stadmme als auch Isolate aus veterinarmedizinischen und
Lebensmittelproben sowie Futtermittel- und Umweltproben.

An der NRZS wird bei allen Isolaten eine Serotypisierung und biochemische Differenzierung entsprechend Kauffmann-
White-Schema, bei den in Osterreich vorherrschenden Serotypen (S. Enteritidis, S. Typhimurium) zusatzlich eine
Phagentypisierung entsprechend den Methoden der Health Protection Agency (HPA), Colindale UK durchgefihrt. Bei
allen Isolaten erfolgt eine Antibiotika-Resistenztestung mittels Agar-Diffusion entsprechend den Vorgaben des Clinical
and Laboratory Standards Institute (CLSI), bei besonderen Fragestellungen bzw. unklaren Ergebnissen zusatzlich eine
MHK-Bestimmung mittels Epsilon-Test. Die Auswahl der Antibiotika erfolgt nach epidemiologischen Kriterien. Es
werden auch Antibiotika getestet, die fiir die Therapie nicht geeignet sind (Aminoglykoside). Es werden insgesamt 11
Antibiotika getestet — Ampicillin (A), Chloramphenicol (C), Streptomycin (S), Sulfonamide (Su), Tetrazykline (T),
Trimethoprim (Tm), Nalidixinsdure (Nx), Ciprofloxacin (Cp), Gentamicin (G), Kanamycin (K) und Cefotaxim (Ct). Das
derzeit bestehende Computer-System ermoglicht die Auswertung der Antibiotikaresistenzen nur in den Kategorien
sensibel und resistent. Intermedidr sensible Isolate werden zwar als solche erfasst und in die Datenbank eingegeben,
erscheinen aber in der Auswertung (noch) als empfindlich.

2  Ergebnisse

2.1 Allgemeines

Im Jahr 2008 hat die NRZS 3196 humane Salmonellen-Erstisolate erhalten. Daraus berechnet sich eine Inzidenz der
Salmonellosen von 38/100 000 Einwohnern. Im Jahr 2007 wurden noch 4050 humane Erstisolate gezahlt. Die
Abnahme der Gesamtzahl um 854 eingesandte Erstisolate entspricht einer prozentuellen Reduktion um 21,1%. Seit
2002 betragt der Rickgang 5209 humane Isolate oder 62% (2002: 8405 Erstisolate, siehe Jahresbericht 2002). Die
Abnahme der humanen Salmonellen-Erstisolate ist nahezu ausschlieBlich durch einen Riickgang der S. Enteritidis
Isolate bedingt (2007: 3110; 2008: 2200 humane Erstisolate; -29,3%). Im Gegensatz dazu lasst die Anzahl an S.
Typhimurium Isolaten in den letzten Jahren keinen eindeutigen Trend erkennen (2003: 476; 2004: 697; 2005: 385;
2006: 627; 2007: 354; 2008: 374) (Abb. 1).

Abbildung 1: Humane Salmonella-Erstisolate, Osterreich, 1983 — 2008
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Anzahl der Erstisolate, ohne 5. Typhi und 5. Paratyphi

Nach wie vor dominieren bei den humanen Infektionen S. Enteritidis und S. Typhimurium, beide zusammen sind fur
80,1% aller Erkrankungen verantwortlich. Zu S. Typhimurium (Antigenformel 1,4,5,12 : i : 1,2) hinzuzahlbar sind auch
noch so genannte monophasische Salmonellen der Gruppe B mit der Antigenformel 1,4,5,12 : i : - (2008: 3%), bei
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denen es sich mit groer Wahrscheinlichkeit um monophasische S. Typhimurium Isolate handelt, denen im Vergleich
zu einem ,richtigen” S. Typhimurium Stamm die 2. GeiRelantigenphase (1,2) fehlt. Es ist aber zu einer deutlichen
Verschiebung in der Haufigkeitsverteilung der Serotypen gekommen. Wahrend in den Jahren 2000-2005 der Anteil der
S. Enteritidis Isolate zwischen 83,1% und 88,7% ausgemacht hat, ist er in den letzten Jahren auf 78,8% (2006), 76,8%
(2007) bzw. 68,5% (2008) gefallen. Der Anteil von S. Typhimurium ist hingegen deutlichen Schwankungen unterworfen
(2000-2005: 4,3-9,6%; 2006: 11,7%; 2007: 8,7%; 2008: 11,6%) (Tab. 1).

Tabelle 1: Vergleich der zehn hiufigsten Serovare aus humanen und nicht-humanen Isolaten, Osterreich, 2008
Die 10 hdufigsten Serovare human: Die 10 haufigsten Serovare nicht-human:
Anzahl Prozent Anzahl Prozent

S. Enteritidis 2.200 68,5 S. Enteritidis 383 22,3
S. Typhimurium 374 11,6 S. Montevideo 305 17,7
Monophasische Salmonella der 95 3,0 S. Typhimurium 193 11,2
Gruppe B (1,4,5,12:i:-)
S. Infantis 55 1,7 Monophasische Salmonella der 19 1,1

Gruppe B (1,4,5,12:i:-)
S. Saintpaul 36 1,1 S. Saintpaul 139 8,1
S. Hadar 26 0,8 S. Infantis 90 5,2
S. Agona 24 0,7 S. Senftenberg 71 4,1
S. Newport 23 0,7 S. Hadar 41 2,4
S. Thompson 23 0,7 S. Dublin 36 2,1
S. Abony 17 0,5 S. Tennessee 33 19
Gesamtzahl aller humanen Isolate: 3.196 - Gesamtzahl aller nicht-humanen 1.721 -

Isolate

2.2 Antibiotikaresistenz — humane Isolate (ohne typhdse Serovare - S. Typhi, S. Paratyphi A
und B)

Die Resistenzraten gegen die 11 von der NRZS getesteten Antibiotika haben sich in Osterreich im letzten Jahr teilweise
deutlich gedndert (Tab. 2). Erstmals liegen die Resistenzraten gegeniber mehreren Antibiotika (Nalidixinsaure,
Ampicillin, Streptomycin, Sulfonamide, Tetrazykline) und auch der Anteil der multiresistenten Isolate (definiert als
Resistenz gegen 4 oder mehr Antibiotika) bei oder lber 10%. Ursache dafiir ist das gehdufte Auftreten von
multiresistenten S. Typhimurium (DT104L, 193 ...) Stdammen bzw. monophasischen Salmonellen der Gruppe B 1,4,5,12
1i:-(DT193) bei gleichzeitigem Riickgang der meist weniger resistenten S. Enteritidis Isolate. Dem massiven Ansteigen
der Resistenz gegeniiber Nalidixinsdure liegt das gehadufte Auftreten von Nalidixinsdure-resistenten Stimmen von S.
Enteritidis (vor allem PT4) (2007: 90; 2008: 303 Isolate) zugrunde.

Tabelle 2: Resistenzanteil aller humanen Erstisolate, Osterreich, Vergleich 1999 — 2008
Antibiotikum 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008
% % % % % % % % % %
Ampicillin (A) 3,8 4 5,9 4,9 3,2 4,5 5,2 8,0 7,2 11,3
Chloramphenicol (C) 1,7 2 2,4 15 1,5 1,4 19 2,2 2,9 3,9
Streptomycin (S) 4,2 4,5 4,8 3,9 3,4 3,5 5,2 43 6 10,5
Sulfonamide (Su) 3,5 3,8 4,2 3,3 3,1 3,4 5,8 4,5 6,9 10,5
Tetrazykline (T) 5,3 4,9 5,5 43 3,6 3,8 51 51 7,9 12
Trimethoprim (Tm) 1,4 1,3 1,6 1,4 0,7 1,2 1,5 1,0 2,1 2,1
Gentamicin (G) 0,4 0,3 0,3 0,2 0,2 0,5 0,5 0,3 0,4 0,6
Kanamycin (K) 1,2 0,7 1 0,7 0,5 0,4 0,7 0,7 0,5 1
Nalidixinsdure (Nx) 7,9 6 7,2 4,8 5,7 4,9 5,3 5,1 4,6 14,2
Ciprofloxacin (Cp) >0 (2) >0 (1) 0,1 (4) 0 >0 (4) 0,1 (8) 0,2 (9) 0,2 (8) 0,1 (6) 0,3 (9)
Cefotaxim (Ct) 0 >0 (3) >0 (1) >0 (3) 0 >0 (4) 0,1(7) 0,1(3) 0,1(4) 0,2 (6)
Multiresistent 2,7 3,5 4,1 3,2 2,6 3,1 4,2 3,8 5,7 10,0
Gesamtzahl 8144 7416 7684 8405 8251 7286 5615 5379 4050 3196

Der (iberwiegende Anteil der multiresistenten (MR) Stamme (definiert als Resistenz gegen 4 oder mehr Antibiotika)
gehort zum Serotyp S. Typhimurium bzw. zu seiner monophasischen Variante (= Monophasischer Stamm der
Salmonella B-Gruppe mit der Antigenformel 1,4,5,12 :i : -) (Tab. 3).
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Tabelle 3: Multiresistente Salmonella-Serotypen, Osterreich, 2008

Serotyp Anzahl MR
S. Typhimurium 154
Monophasischer Stamm der Salmonella B-Gruppe (1,4,5,12 :i : -) 91
Infantis 11
Hadar

[an
[N

Kentucky
Virchow
Enteritidis
Saintpaul
Blockley

S.

S.

S.

S.

S.

S.

S.

S. Paratyphi B var. Java*
S. Agona

S. Albany

S. Rissen

S. Newport

S. Emek

S. Derby

S. Goldcoast
Monophasischer Stamm der Salmonella C1-Gruppe (6,7 : r : -)
Monophasischer Stamm der Salmonella C1-Gruppe (6,8 : k : -)
S. Anatum

S. Napoli

S. Haifa

S. | Rauform

Gesamt 319

R R R R R R R R PR R R NNND OO 0 ®

* S. Paratyphi B var. Java ist zwar antigenetisch identisch mit S. Paratyphi B (Antigenformel bei beiden: 1,4,5,12 : b :
1,2; Unterscheidung nur biochemisch / molekularbiologisch moglich), gehért aber nicht zu den typhdsen Serovaren

Ciprofloxacin- bzw. Cefotaxim-resistente Stimme sind nach wie vor sehr selten. Im Jahr 2008 gab es in Osterreich bei
Stdmmen von 6 Patienten eine Resistenz gegen 3.-Generations-Cephalosporine (2 x S. Typhimurium DT120; 1 x S.
Enteritidis PT 8; 1 x S. Enteritidis RDNC; 1 x S. Infantis; 1 x S. Napoli) sowie — bei Testung entsprechend den CLSI-
Vorgaben — bei Stimmen von 9 Patienten eine Ciprofloxacin-Resistenz (8 x S. Kentucky, teils mit Reiseanamnese
Agypten; 1 x monophasische Salmonellen der C2-Gruppe mit der Antigenformel 6,8 : k : -).

Tabelle 4: Cefotaxim- bzw. Ciprofloxacin-resistente humane Salmonella Erstisolate, Osterreich, 2008
Cefotaxim-Resistenz
Untersuchungs-material Alter Geschlecht Serotyp Resistenzmuster MHK Ct ESBL
(ng/ml)
Stuhl 43 Jahre M S. Typhimurium ASUTGKNxCt >32 v
DT120 ASUTGNxCt
ASuNxCt
ASuGNxCt
Stuhl 41 Jahre w S. Typhimurium ASUTGKNXxCt 232 v
DT120 ASUTGNxCt
ASuNxCt
ASuGNxCt
Stuhl 1 Jahr M S. Napoli ASSUTmCt 232 v
ASuTmCt
Stuhl 81 Jahre w S. Enteritidis RDNC ASTNxCt 232 \
Stuhl 35 Jahre M S. Infantis ASuCt >32 -
Stuhl 33 Jahre M S. Enteritidis PT8 ACt 232 -
Ciprofloxacin-Resistenz
Untersuchungs-material Alter Geschlecht Serotyp Resistenzmuster MHK Cp (ng/ml)
Stuhl 42 Jahre M S. Kentucky ASSUTCpGNXx 6
Stuhl 48 Jahre w S. Kentucky ACSSUTTMCpKNx 8
Stuhl 11 Monate w Monophasischer STCpGKNx 6
Stamm der C2-
Gruppe
(6,8:k:-)
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Untersuchungs-material

Stuhl
Stuhl
Stuhl

Stuhl
Stuhl
Stuhl

Alter Geschlecht
43 Jahre M
54 Jahre M
56 Jahre M
25 Jahre w
48 Jahre w
67 Jahre M

Serotyp
S. Kentucky
S. Kentucky
S. Kentucky

S. Kentucky
S. Kentucky
S. Kentucky

2.3 Antibiotikaresistenz — humane Isolate / S. Enteriditis

Der (iberwiegende Anteil (84,5%) der humanen S. Enteritidis Isolate zeigte sich bei allen getesteten Antibiotika
empfindlich (2007: 94,2%). 308 Stamme (14%) waren gegen ein Antibiotikum, 15 Isolate (0,7%) gegen zwei und 11
(0,5%) gegen drei Antibiotika resistent (Tab. 5). Es gab 6 multiresistente S. Enteritidis Stamme (2007: 10

multiresistente Isolate) (Tab. 6).

Am hdaufigsten trat bei S. Enteritidis Stdmmen eine (isolierte) Resistenz gegen Nalidixinsaure (13,8%) auf. Eine

Resistenzmuster
SSuTCpKNx
ACSUTTmMCpKNx

ACSSUTTmCpKNXx
ACSSUTCpNx

CpNx
ASSUTCpGNXx

ASSUTCpGNXx
ASSUTCpNx

MHK Cp (pg/ml)

>32

6
6

0 b~ O b

Resistenz gegen Nalidixinsdure fand sich haufig bei den Phagentypen (PT) 14b (73,3%) und 6a (61,1%) (Tab. 7).

Tabelle 5:

Anzahl der resistenten S. Enteritidis Isolate, Osterreich, 2008

resistent gegen

Ampicillin (A)

Chloramphenicol (C)

Streptomycin (S)

Sulfonamide (Su)
Tetrazykline (T)

Trimethoprim
Gentamicin (G
Kanamycin (K)
Nalidixinsdure
Ciprofloxacin (
Cefotaxim (Ct)

(Tm)
)

(Nx)
Cp)

voll empfindlich

resistent gegen 1 Antibiotikum

resistent gegen 2 Antibiotika

resistent gegen 3 Antibiotika

Multiresistent

Tabelle 6:

Phagentyp
5

6

21

RDNC

1c

6a

Tabelle 7:

Phagentyp
14b

6a

1c

Multiresistente S. Enteritidis Stimme, Osterreich, 2008

Resistenzmuster
CSSuTK
ATKNx

ACSSuG
ASTNxCt
ASSUTTmNXx
SSuTTm

PT4
(n=772)
3/0,4%
1/0,1%
2/0,3%
1/0,1%
1/0,1%

163/21,1%

605/78,4%
165/21,4%

2/0,3%

520/99,2%

PT8
(n=524)
1/0,2%
3/0,6%

1/0,2%

3/0,6%
1/0,2%

PT21 PT6 PT1 (n=80)
(n=412) (n=125)
2/0,5% 3/2,4% 1/1,3%
1/0,2% = =
1/0,2% = 1/1,3%
1/0,2% = 6/7,5%
1/0,2% 2/1,6% 2/2,5%
- - 5/6,3%
1/0,2% - -
- 1/0,8% o
21/5,1% 28/22,4% 23/28,8%
389/94,4% 95/76% 51/63,8%
21/5,1% 28/22,4% 23/28,8%
1/0,2% 1/0,8% 3/3,8%
- - 3/3,8%
1/0,2% 1/0,8% =

andere
(n=287)
27/9,4%
5/1,7%
5/1,7%
4/1,4%
12/4,2%
4/1,4%
1/0,3%
65/22,7%

1/0,3%

200/69,7%
68/23,7%
9/3,1%
6/2,1%
4/1,4%

Nalidixinsdure (Nx)-Resistenz humane S. Enteritidis Stimme, Osterreich, 2008

Gesamt
45
18

11
80
125

772

davon Nx-resistent

33
11
2

23
28

163

% Nx resistent

73,3
61,1
50
50
36,4
28,8
22,4
22,2
21,1

Gesamt
(n=2200)
37/1,7%
6/0,3%
8/0,4%
13/0,6%
17/0,8%
10/0,5%
2/0,1%
2/0,1%
303/13,8%

2/0,1%

1860/84,5%
308/14%
15/0,7%
11/0,5%
6/0,3%
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Phagentyp Gesamt davon Nx-resistent % Nx resistent
35 5 1 20
RDNC 44 8 18,2

12 14 2 14,3

B 9 1 11,1

21 412 21 5,1

8 524 3 0,6

alle anderen 126 - -

2.4 Antibiotikaresistenz — humane Isolate / (monophasische) S. Typhimurium

In den folgenden Tabellen werden S. Typhimurium und monophasische Stdmme der Salmonella-Gruppe B mit der
Antigenformel 1,4,5,12 : i : - zusammengefasst, da es sich bei letzteren mit groRer Wahrscheinlichkeit um
monophasische Varianten von S. Typhimurium handelt. Im Gegensatz zu ,richtigen” S. Typhimurium Stammen fehlt
diesen Isolaten die 2. GeiRelantigenphase (1,2).

38,8% aller humanen S. Typhimurium Isolate zeigten sich in der Antibiotika-Resistenztestung voll sensibel. Insgesamt
245 S. Typhimurium Stamme (52,7%) waren gegen mindestens 4 Antibiotika resistent (Tab.8). Im Jahr 2007 waren
noch 48% aller S. Typhimurium Isolate voll sensibel und 38,7% multiresistent.
Unter den multiresistenten Isolaten fanden sich vor allem der Phagentyp 193 sowie der zumeist pentaresistente
(Resistenz gegen ACSSuT) Phagentyp 104L (Tab. 9). Entsprechend dem gehauften Auftreten dieser Phagentypen ist die
Resistenzrate bei diesen Antibiotika (A, S, Su, T) auch am héchsten.

Tabelle 8: Anzahl der resistenten S. Typhimurium Isolate, Osterreich, 2008

resistent gegen DT 193 DT 104L DT 120 RDNC DT 41 andere Gesamt

(n=106) (n=70) (n=70) (n=66) (n=61) (n=96) (n=469)
Ampicillin (A) 100/94,3% 68/97,1% 59/84,3% 18/27,3% 2/3,3% 21/21,9% 268/57,1%
Chloramphenicol (C) 1/0,9% 68/97,1% 18/25,7% 6/9,1% = 9/9,4% 102/21,7%
Streptomycin (S) 97/91,5% 70/100% 40/57,1% 15/22,7% 1/1,7% 16/16,7% 239/51,1%
Sulfonamide (Su) 96/90,6% 70/100% 50/71,4% 18/27,3% 1/1,6% 21/21,9% 256/54,6%
Tetrazykline (T) 96/90,6% 67/95,7% 48/68,6% 27/40,9% - 24/25% 262/55,9%
Trimethoprim (Tm) 4/3,8% - 8/11,4% 7/10,6% - 4/4,2% 23/4,9%
Gentamicin (G) - - 8/11,4% 2/3% - 2/2,1% 12/2,6%
Kanamycin (K) - - 6/8,6% 5/7,6% - 1/1% 12/2,6%
Nalidixinsaure (Nx) - 16/22,9% 10/14,3% 2/3% - 1/1% 29/6,2%
Ciprofloxacin (Cp) - - - - - -
Cefotaxim (Ct) - - 2/2,8% - - - 2/0,4%
voll empfindlich 4/3,8% - 10/14,3% 38/57,6% 58/95,1% 72/75% 182/38,8%
resistent gegen 1 1/0,9% - 8/11,4% 10/15,2% 2/3,3% 2/2,1% 23/4,9%
Antibiotikum
resistent gegen 2 5/4,7% 1/1,4% 1/1,4% - 1/1,6% - 8/1,7%
Antibiotika
resistent gegen 3 4/3,8% 1/1,4% 3/4,3% 1/1,5% - 2/2,1% 11/2,3%
Antibiotika
Multiresistent 92/86,8% 68/97,1% 48/68,6% 17/25,8% - 20/20,8% 245/52,2%

Tabelle 9: Multiresistenz bei S. Typhimurium, Osterreich, 2008
Resistenzmuster  Phagentyp Gesamt
193 104L 120 RDNC U U302 andere

ASSuT 88 - 17 2 2 1 4 114
ACSSuT - 52 12 2 1 4 - 71
ACSSUTNx - 15 1 1 - - - 17
ASSUTTmK - - 3 4 - - - 7
ACSSUTTm 1 - 3 1 1 - - 6
ACSUT - - 1 1 3 - - 5
ASuTTm 2 - - 1 - - 1 4
ASSUTTm 1 - 1 1 - - - 3
ASUTGNxCt - - 2 - - - - 2
ASUGNXxCt - - 2 - - - - 2
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Resistenzmuster  Phagentyp Gesamt
193 104L 120 RDNC U U302 andere
ASUTGKNxCt - - 2 - - - -
ASUTGNx - - 1 - - - 1
ASSUTG - - - 2 - - -
ASuNxCt - - 2 - - - -
ACSuTK - - - 1 - - -
ACSSu - 1 - - - - -
ASSUTTMG - - - - 1 - -
SSuTTmK - - 1 - - - -
ASSUTK - - - - - - 1
ASSUTNx - - - 1 - -
Gesamt 92 68 48 17 8 5 7 245

[ = = N

2.5 Antibiotikaresistenz — humane Isolate / S. Typhi, S. Paratyphi A u. B

Im Jahr 2008 gab es in Osterreich 24 Erkrankungen durch typhése Salmonella Serotypen. Von den 14 S. Typhi Isolaten
waren drei multi-resistent, weitere drei Isolate zeigten eine isolierte Resistenz gegentiber Nalidixinsaure, alle anderen
waren voll empfindlich. Alle drei S. Paratyphi A Isolaten sowie eines von sieben S. Paratyphi B Isolaten zeigten eine
Resistenz gegen Nalidixinsaure, alle anderen waren voll empfindlich (Tab. 10).

Tabelle 10: Resistenzen der 2008 in Osterreich isolierten S. Typhi sowie S. Paratyphi A und B Isolate

Untersuchungs-material  Alter (Jahre) Geschlecht Serotyp Phagentyp Resistenzmuster
Blut 15 w S. Typhi degrad.Vi-Stamm ACSUTTm
Blut 60 M S. Typhi 1+IV

Blut 28 w S. Typhi D1

Blut 36 M S. Typhi El CSSuTmNx
Blut 23 M S. Typhi D2

Stuhl 52 M S. Typhi u

Stuhl 23 M S. Typhi D2

Stuhl 64 M S. Typhi D1 Nx
Blut 27 M S. Typhi degrad.Vi-Stamm

Stuhl 25 M S. Typhi degrad.Vi-Stamm

Blut 44 M S. Typhi E1 Nx
Blut 28 w S. Typhi D1

Blut 18 M S. Typhi degrad.Vi-Stamm ACSSUTmMNXx
Stuhl 11 M S. Typhi degrad.Vi-Stamm Nx
Blut 28 M S. Typhi D1

Stuhl 54 M S. Paratyphi A Nx
Stuhl 23 w S. Paratyphi A Nx
Blut unbekannt M S. Paratyphi A Nx
Stuhl 75 w S. Paratyphi-B 3a

Stuhl 23 w S. Paratyphi-B Taunton Nx
unbekannt 6 w S. Paratyphi-B Dundee

Stuhl 5 M S. Paratyphi-B 3bvar.3

Stuhl 17 w S. Paratyphi-B Dundee

Blut 24 M S. Paratyphi-B Taunton

Blut 44 M S. Paratyphi-B Dundee

2.6 Antibiotikaresistenz — nicht-humane Isolate / Veterindrbereich

Der Uberwiegende Teil der insgesamt 1721 im Jahr 2008 an die NRZS gesandten nicht-humanen Isolate stammte aus
dem Veterinarbereich (945), hiervon wiederum der groRte Teil von Lege- bzw. Masthiihnern (590) (Tab.11).

639 Stamme (67,6%) waren voll empfindlich, 100 (10,6%) waren gegen mindestens 4 Antibiotika resistent (Tab. 12).
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Die multiresistenten Stamme aus dem Veterinarbereich gehorten vor allem den Serotypen (monophasische) S.
Typhimurium (45), S. Saintpaul (17) und S. Infantis (13) an (Tab. 13).

Tabelle 11: Salmonella-Isolate aus dem Veterinarbereich, Osterreich, 2008
Geflugel: Anzahl
Hihner 590
Pute 128
Enten & Ganse 32
andere Tiere: (z.B. Schweine, Rinder ...) 195
Gesamt 945
Tabelle 12: Anzahl der resistenten Salmonella-Isolate aus dem Veterinirbereich, Osterreich, 2008
S. Enteritidis S. Montevideo (monophasische) S. S. Saintpaul S. Infantis andere Gesamt
resistent gegen (n=268) (n=145) Typhimurium (n=94) (n=48) (n=270) (n=945)
(n=120)
Ampicillin (A) 13/4,9% 2/1,4% 48/40% 17/18,1% 9/18,8% 40/14,8%  129/13,7%
Chloramphenicol (C) - - 35/29,2% 1/1,1% - 2/0,7% 38/4%
Streptomycin (S) 3/1,1% 1/0,7% 52/43,3% 29/30,9% 7/14,6% 81/30% 173/18,3%
Sulfonamide (Su) 7/2,6% 1/0,7% 47/39,2% 17/18,1% 13/27,1% 19/7% 104/11%
Tetrazykline (T) 5/1,9% = 46/38,3% 2/2,1% 13/27,1% 45/16,7% 111/11,7%
Trimethoprim (Tm) 3/1,1% 1/0,7% 6/5% 2/2,1% - 16/5,9% 28/3%
Gentamicin (G) - - - 8/8,5% - 7/2,6% 15/1,6%
Kanamycin (K) 3/1,1% - 6/ 5% 10/10,6% 8/16,7% 4/1,5% 31/3,3%
Nalidixinsaure (Nx) 71/26,5% - 17/14,2% 49/52,1% 14/29,2% 26/9,6% 177/18,7%
Ciprofloxacin (Cp) - - - - - - -
Cefotaxim (Ct) - - - - - - -
voll empfindlich 195/72,8% 142/97,9% 66/55% 43/45,7% 34/70,8% 159/58,9% 639/67,6%
resistent gegen 1 56/20,9% 2/1,4% 7/5,8% 21/22,3% 1/2,1% 47/17,4% 134/14,2%
Antibiotikum
resistent gegen 2 8/3% - - 13/13,8% 28/10,4% 49/5,2%
Antibiotika
resistent gegen 3 4/1,5% 1/0,7% 2/1,7% - 16/5,9% 23/2,4%
Antibiotika
Multiresistent 5/1,9% = 45/37,5% 17/18,1% 13/27,1% 20/7,4% 100/10,6%
Tabelle 13: Multiresistente Salmonella-Serotypen bei Stimmen aus dem Veterinirbereich, Osterreich, 2008
Serotyp Anzahl MR
S. Typhimurium 33
Monophasischer Stamm der Salmonella B-Gruppe (1,4,5,12 :i : -) 12
S. Saintpaul 17
S. Infantis 13
S. Hadar 8
S. Enteritidis 5
S. Senftenberg 4
S. | Rauhform 3
S. Livingstone 2
S. Virchow 1
GeiRelloser Stamm der Salmonella B-Gruppe (1,4,(5),12 : - : -) 1
S. Paratyphi B var. Java 1
100

Gesamtergebnis

Wahrend der bei Lege- und Masthiihner am héaufigsten vorkommende Serotyp, S.

empfindlich zeigte, waren S. Saintpaul und S. Hadar haufig multiresistent (Tab. 14).

Tabelle 14:

Serotyp Anzahl Isolate

S. Enteritidis 239
S. Montevideo 128
S. Typhimurium 44

voll empfindlich
168
125
42

Salmonella-Isolate von Lege- und Masthiihnern, Osterreich, 2008

multi-resistent
5

1

Enteritidis sich haufig voll

% multi-resistent
2,1

2,3

-118-



RESISTENZBERICHT SALMONELLA

Serotyp
Infantis
Senftenberg
Saintpaul
Bredeney
Agona
Meleagridis
Hadar

| Rauhform
Kentucky
Braenderup
Thompson
Kottbus
Indiana
b38:r:z
Regent
Paratyphi B var. Java
Gallinarum

b b h hih W LK LK KKK hon L

London

GeiRelloser Stamm der Salmonella B-
Gruppe (1,4,(5),12:-:-)
S. Tennessee

S. Ohio
S.Mb61:k:1,57

S. Worthington

S. Mbandaka

S. Livingstone

S. Anatum

S. Rissen

S. Virchow

S. Jerusalem

S. Schwarzengrund

S. Liverpool

Gesamt

Anzahl Isolate
40
26
16

Jany
N

N N N N W W B U1 1 1 N 0 0 0 O

L e S = W =S

590

voll empfindlich

30
24
6
11
7
8

NN 1t N

NN

e N N = e

(SRS

457

multi-resistent
9

1

10

w v

37

2.7 Antibiotikaresistenz — nicht-humane Isolate / Lebensmittel

% multi-resistent
22,5
3,8
62,5
62,5
37,5

6,3

Der Gberwiegende Anteil der 228 Salmonella-Isolate aus Lebensmittel stammt von Schlachtgefliigel (96) (Tab.15).

117 (51,5%) Isolate waren voll empfindlich, 51 (22,5%) zeigten gegen mindestens 4 Antibiotika eine Resistenz (Tab.

16).

Die multiresistenten Stdmme aus Lebensmitteln gehorten vor allem den Serotypen S. Infantis (19) bzw.
(monophasische) S. Typhimurium (11) an (Tab. 17).

Tabelle 15: Salmonella-Isolate aus Lebensmittel, Osterreich, 2008

Schlachtgefliigel:

Hiihner

Puten

Ganse & Enten

Fleisch & Innereien

Ei & Eiprodukte

Andere Lebensmittel (z.B. Gewlrze)

Gesamt

Anzahl
96
33

27
17
50
227
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Tabelle 16: Anzahl der resistenten Salmonella-Isolate aus dem Lebensmittelbereich, Osterreich, 2008

S. S. (monophasische) S. S. S. andere Gesamt

resistent gegen Enteritidis Infantis Typhimurium Montevideo Saintpaul (n=93) (n=227)
(n=43) (n=33) (n=30) (n=14) (n=14)

Ampicillin (A) = 3/9,1% 17/56,7% 1/7,1% 6/42,9%  14/15,1%  41/18,1%
Chloramphenicol (C) - - 8/26,7% - - 4/4,3% 12/5,3%
Streptomycin (S) - 20/60,6% 14/46,7% - 6/42,9% 24/25,8% 64/28,2%
Sulfonamide (Su) - 28/84,8% 18/60% - 5/35,7% 14/15,1% 65/28,6%
Tetrazykline (T) - 27/81,8% 14/46,7% - 6/42,9% 24/25,8% 71/31,3%
Trimethoprim (Tm) - 2/6,1% 4/13,3% - 3/21,4% 8/8,6% 17/7,5%
Gentamicin (G) - - - - 1/7,1% - 1/0,4%
Kanamycin (K) - - 1/3,3% - 1/7,1% 3/3,2% 5/2,2%
Nalidixinsaure (Nx) 10/23,3% 30/90,9% 4/13,3% - 6/42,9% 25/26,9% 75/33%

Ciprofloxacin (Cp) - - = -
Cefotaxim (Ct) - o -

voll empfindlich 33/76,7% 2/6,1% 12/40% 13/92,9% 3/21,4%  54/58,1% 117/51,5%

resistent gegen 1 10/23,3% 3/9,1% - 1/7,1% 4/28,6% 5/5,4% 23/10,1%

Antibiotikum

resistent gegen 2 - - 1/3,3% - 1/7,1% 15/16,1% 17/7,5%

Antibiotika

resistent gegen 3 - 8/24,2% 3/10% - 2/14,3% 6/6,5% 19/8,4%

Antibiotika

Multiresistent - 20/60,6% 14/46,7% - 4/28,6% 13/14% 51/22,5%
Tabelle 17: Multiresistente Salmonella-Serotypen bei Stimmen aus Lebensmitteln, Osterreich, 2008

Serotyp Anzahl MR

S. Infantis 20

S. Typhimurium 10

Monophasischer Stamm der Salmonella B-Gruppe 4

(1,4,5,12:i:-)

S. Paratyphi B var. Java 5

S. Saintpaul 4

S. Albany 2

Monophasischer Stamm der Salmonella C1-Gruppe 1

(6,7:-:1,2)

Monophasischer Stamm der Salmonella C1-Gruppe 1

(6,7:-:1,5)

S. Bredeney 2

S. Dublin 1

S. Blockley 1

Gesamt 51

Die bei Gefligelfleisch haufigsten Serotypen waren S. Enteritidis und S. Infantis (jeweils 28 Isolate), wahrend erster
sich meist voll empfindlich zeigte, war letzter hdufig multiresistent. (Tab. 18).

Tabelle 18: Salmonella-Isolate von Hiihnerfleisch, Osterreich, 2008

Serotyp Anzahl Isolate  voll empfindlich multi-resistent % multi-resistent
S. Infantis 28 1 19 67,9
S. Enteritidis 28 20 - -
S. Montevideo 9 8 o =
S. Typhimurium 6 - -
S. Gallinarum 4 - - -
S. Senftenberg 3 3 - -
Monophasischer Stamm der Salmonella L-Gruppe 3 - - -
(21:-:-)

S. Hadar 3 z S =
S. Bredeney 2 2 - -
S. Saintpaul 2 2 100
S. Agona 2 2 - -
S. Livingstone 1 1 - -
Monophasischer Stamm der Salmonella C1-Gruppe 1 - 1 100
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Serotyp Anzahl Isolate  voll empfindlich  multi-resistent % multi-resistent
(6,7:-:1,5)

S. Blockley 1 - 1 100
S. Ohio 1 1 - -
S. Paratyphi B var. Java 1 - 1 100
S. Indiana 1 1 - -
Gesamt 96 43 24 25

Von den 17 im Jahr 2008 in Eiern bzw. Eiprodukten gefundenen Salmonella-Isolaten waren 13 voll empfindlich, die
restlichen 4 Stamme zeigten jeweils eine Resistenz gegen Nalidixinsaure (Tab. 19).

Tabelle 19: Salmonella-Isolate aus Eiern & Eiprodukten, Osterreich, 2008
Serotyp Anzahl Isolate  voll empfindlich
S. Enteritidis 11 9
S. Livingstone 3 1
GeilRelloser Stamm der Salmonella E4-Gruppe (1,3,19:-:-) 2 2
S. Typhimurium 1 1
Gesamt 17 13

2.8 Antibiotikaresistenz — nicht-humane Isolate / Futtermittel

Die in Futtermitteln nachgewiesenen Isolate — zumeist S. Montevideo oder S. Tennessee — waren durchweg
vollempfindlich, nur 2 S. Typhimurium Stamme waren multiresistent (Tab. 20).

Tabelle 20: Salmonella-Isolate aus Futtermittel, Osterreich, 2008
Serotyp Anzahl Isolate  voll empfindlich  multi-resistent % multi-resistent
S. Montevideo 126 125 - -
S. Tennessee 24 24 - -
S. Senftenberg 14 14 - -
S. Mbandaka 7 7 - -
S. Agona 6 6 - -
S. Livingstone 5 5 - -
S. Orion 5 5 - -
S. Lexington 4 4 - -
S. Rissen 4 4 - -
S. Typhimurium 4 - 2 50
S. Putten 4 4 - -
S. Jerusalem 4 4 - -
S. | Rauhform 3 3 - -
Monophasischer Stamm der Salmonella E1-Gruppe 3 3 - -
(3,15:y:-)
GeiRelloser Stamm der Salmonella E4-Gruppe (1,3,19:-:-) 2 2 -
S. Bredeney 2 2 - -
S. Enteritidis 2 2 - -
S. Abony 1 1 - -
S. Havana 1 1 - -
S. Amsterdam 1 1 - -
S. Cerro 1 1 - -
S. Schwarzengrund 1 1 - -
S. Kentucky 1 1 - -
Gesamt 225 220 2 1
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3 Diskussion

Bei den Salmonellenerkrankungen hat sich im letzten Jahr der positive Trend der Vorjahre fortgesetzt. Im Vergleich
zum Jahr 2007 gab es eine Reduktion von 21%, seit 2002 betragt der Rickgang sogar 62%. Diese ausgepragte
Reduktion ist vor allem auf die Gefliigelhygiene-Verordnung, die entsprechend den Vorgaben seitens der EU neben
anderen MaRnahmen erstmals eine verpflichtende Impfung gegen S. Enteritidis fiir alle Legehennen vorsieht,
zuriickzufuhren.

Die Resistenzraten bei humanen Salmonella-Stimmen haben sich in Osterreich im letzten Jahr teilweise deutlich
gedndert (Tab. 2). Erstmals liegen die Resistenzraten gegeniiber mehreren Antibiotika (Nalidixinsdaure, Ampicillin,
Streptomycin, Sulfonamide, Tetrazykline) und auch der Anteil der multiresistenten Isolate bei oder tiber 10%.

Die erhohte Resistenzrate gegen Nalidixinsdure ist auf das Vorkommen bestimmter, zumeist mit einer Resistenz gegen
Nalidixinsdure behafteter Phagentypen von S. Enteritidis zurlickzufihren. Die Resistenzen gegen Ampicillin,
Streptomycin, Sulfonamide und Tetrazykline entsprechen dem typischen Resistenzmuster einiger Phagentypen von S.
Typhimurium.

Ciprofloxacin- bzw. Cefotaxim-resistente Stimme sind in Osterreich nach wie vor sehr selten, oft sind diese Stimme
auch mit einer Einschleppung aus dem Ausland verbunden.

Die Beurteilung der Salmonella-Isolate aus dem Veterindrbereich bzw. aus Lebensmitteln ist nur sehr eingeschrankt
moglich, da zumeist entsprechende Informationen seitens der Einsender fehlen. Damit ist es auch nicht moglich
Mehrfachisolationen zu erkennen und als Folge aus den Auswertungen auszuschlieRen.

Die Resistenzraten waren 2008 bei Salmonella-Isolaten aus dem Veterinarbereich, aber besonders bei jenen aus
Lebensmitteln deutlich hoher als bei humanen Salmonella-Stdmmen. Dies ist auf das Auftreten einiger
multiresistenter Serotypen — wie S. Infantis — zurlickzufiihren. Fir den humanen Bereich spielen diese Serotypen nur
eine untergeordnete Rolle (2008: S. Infantis — 55 humane Isolate).

Die Hauptinfektionsquelle fiir den Menschen stellen rohe oder ungeniigend erhitzte Eier und Eiprodukte dar. Im
Vergleich zu 2006 wurden — wohl als Folge der verpflichtenden Impfung gegen S. Enteritidis fir alle Legehennen —
deutlich weniger Salmonellen aus Eiern isoliert (2006: 71; 2007: 17; 2008: 17). 13 von 17 in Eiern bzw. Eiprodukten
gefundene Salmonella-Isolate waren voll empfindlich, die restlichen 4 Stimme zeigten jeweils eine Resistenz gegen
Nalidixins&ure.

4  Zusammenfassung

Im Jahr 2008 wurde an der Nationalen Referenzzentrale fiir Salmonellen (NRZS) eine weitere Abnahme der
eingesandten humanen Erstisolate um 21,1% registriert.

Die Resistenzraten bei den humanen Salmonella-Stimmen haben sich in Osterreich im letzten Jahr teilweise deutlich
geandert. Die hochsten Resistenzraten (mit jeweils > 10%) finden sich bei Nalidixinsdure — bedingt durch einige
Phagentypen von S. Enteritidis, die gehauft mit einer Resistenz gegen Nalidixinsdure auftreten — sowie bei den fir
multiresistente S. Typhimurium typischen Resistenzen gegen Ampicillin, Streptomycin, Sulfonamide, Tetrazykline und
Chloramphenicol.

Die Resistenzraten der Salmonella-Isolate aus dem nicht-humanen Bereich liegen teilweise deutlich héher als bei
humanen Salmonella-Stammen.

5 Danksagung

Die nationale Referenzzentrale fiir Salmonellen dankt allen einsenden Labors sowie allen Arzten und Behérden fiir die
gute Zusammenarbeit.
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1 Methoden

Die Nationale Referenzzentrale fiir Shigellen sammelt alle in Osterreich isolierten Stimme. Die Shigella Isolate werden
einer komplexen Typisierung unterzogen. Neben einer biochemischen und serologischen Diagnostik sowie einer
Resistenzbestimmung aller Shigella Stamme, erfolgt bei S. sonnei eine Phagentypisierung sowie eine Einteilung in
Biotypen. Bei Ausbruchsfallen wird zuséatzlich eine Pulsfeldgelelektrophorese durchgefiihrt.

Die Antibiotikaresistenzbestimmungen werden nach der Agardiffusionsmethode auf Miller-Hinton Agar durchgefiihrt.
Fir Ciprofloxacin wird zusatzlich die minimale Hemmkonzentration (MHK) mit dem Epsilon Test ermittelt.

Die Auswertung erfolgt gemal den Grenzwerten des Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI).

2  Ergebnisse

An der Nationalen Referenzzentrale fur Shigellen in Graz wurden im Jahr 2008 122 Shigella Erstisolate bearbeitet.
Diese stammten ausschlieBlich aus humanen Stiihlen.

Die Inzidenz - berechnet anhand der Zahl kulturell verifizierter Isolate - betragt 2008 fiir das gesamte Bundesgebiet
1,46/100.000 Einwohner.

Abbildung 1 zeigt die jahreszeitliche Verteilung der 2008 isolierten Shigellen. Insgesamt wurden 94 Erstisolate von S.
sonnei, 19 S. flexneri, 5 S. dysenteriae und 4 S. boydii identifiziert.

Abbildung 1: Saisonaler Verlauf der Shigellose im Jahr 2008
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Der extreme Gipfel im Juli ist auf einen lebensmittelbedingten Gemeinschaftsausbruch mit 36 S. sonnei Isolaten Biotyp
gl, Lysotyp 12, Resistenztyp SSuTeTmSxt zurilickzufiihren [1]. Die Isolate zeigten ein identisches Bandenmuster in der
Pulsfeldgelelektrophorese (Abb.2). Die Banden 1, 7, 13 und 20 zeigen Salmonella Braenderup als Kontrollstamm die
Ubrigen Banden zeigen Shigella sonnei Isolate des Ausbruchs.
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Abbildung 2: Ausbruchsabklarung mittels Pulsfeldgelelektrophorese
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Im Jahr 2008 wurden 119 Fille von Shigellose an die zustdndigen Gesundheitsbehérden gemeldet. Die Anzahl der
gemeldeten Shigellosen seit 1990 schwankt zwischen 73 im Jahr 1994 und 239 im Jahr 1999 (Abbildung 3).

Abbildung 3: Gemeldete Shigellose Fille in Osterreich, 1990 - 2008
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In Osterreich wurde 2008 wie auch in den Jahren zuvor, S. sonnei LT 12, BT gl am haufigsten isoliert (Tab.1).

Tabelle 1: Im Jahr 2008 isolierte Shigella sonnei Lysotypen und Biotypen
Lysotyp Biotyp Anzahl
02 ab 1
02 cd 2
12 gl 85
12 ab 1
65 ab 1
nc ab 2
nc gl 2
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3  Antibiotikaresistenz
Die Ergebnisse der Antibiotikaresistenzprifungen im Jahr 2008 zeigten folgendes Bild:

96% aller 122 getesteten Shigellen waren gegen zwei oder mehr Antibiotika resistent. Bei einer Shigella boydii wurde
eine Einfachresistenz gegen Tetrazyklin nachgewiesen, 4 Shigella |solate waren gegeniiber allen getesteten
Substanzen sensibel. Das haufigste Resistenzmuster war mit 50% folgendes: SSuTeTmSxt (Resistenz gegen
Streptomycin, Sulfamethoxazol, Tetrazyklin, Trimethoprim, Trimethoprim+Sulfonamid).

Gegen die vor einigen Jahren noch als Mittel der Wahl geltenden Antibiotika Ampicillin (Amp) und
Trimethoprim+Sulfonamid (Sxt) zeigt ein groRBer Prozentsatz der Shigellen Resistenzen: 19 (15,57%) der 122 getesteten
Stamme zeigten sowohl Amp- als auch Sxt- Resistenz, insgesamt 83,6% waren gegen Sxt resistent. Die Nalidixinsdure
(Nx) Resistenz der Shigella Erstisolate 2008 betrug 20,49%. Es konnte bei 5 Isolaten auch eine Resistenz gegen
Ciprofloxacin (Cip) nachgewiesen werden (Abbildung 4). Bei allen 5 Fallen wurden Aufenthalte in Indien gemeldet. Es
handelte sich um epidemiologisch nicht zusammenhangende Falle mit verschiedenen Resistenzmustern.

Abbildung 4: Haufige Resistenzphdnotypen
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Von den 13 aus Indien stammenden Shigella Isolaten waren 11 gegen Nalidixinsaure resistent. Die insgesamt 25 gegen
Nalidixinsdure resistenten Isolate stammten vorwiegend aus dem asiatischen Raum (Abb.5). Bei 8 Isolaten wurden
keine Angaben zu Auslandsaufenthalten gemacht.

Abbildung 5: Epidemiologische Daten der Shigella spp mit Nx Resistenz
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Die Isolate mit Ampicillin und Amoxicillin+Clavulansdure-Resistenz stammten aus den in Tabelle 2 genannten Landern.
Die Ergebnisse aller Antibiotika—Testungen sind in der Tabelle 3 aufgelistet.

Tabelle 2: Herkunft der Isolate mit Resistenz gegen Ampicillin und Amoxicillin+Clavulansaure
Land Anzahl
importiert Agypten 2
importiert Algerien 1
importiert Ekuador 1
importiert Ghana 1
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Land Anzahl

importiert Indien 4

importiert Iran 1

importiert Kenia 1

importiert Peru 1

autochthon 1

unbekannt 2

Tabelle 3: Resistenzphdnotypen der im Jahr 2008 untersuchten Shigella Isolate

Genus Spezies Resistenz Anzahl
Shigella boydii AmpAmcSSuTeTmSxt 1
Shigella boydii SSuTeTmSxt 1
Shigella boydii SSuTeTmSxtNx 1
Shigella boydii Te 1
Shigella dysenteriae AmpCSSuTeTmSxt 1
Shigella dysenteriae AmpAmcCSSuTeTmSxt 1
Shigella dysenteriae AmpCSSuTe 1
Shigella dysenteriae SSuTe 1
Shigella dysenteriae SSuTmSxt 1
Shigella flexneri 2
Shigella flexneri AmpAmMcCSSuTeTmSxt 2
Shigella flexneri AmpAmcCSSuTeTmSxtCipNx 1
Shigella flexneri AmpAmcCSTe 2
Shigella flexneri AmpAmcCSTeTm 1
Shigella flexneri AmpAmcSSuTeTmSxt 2
Shigella flexneri AmpAmMcSSuTeTmSxtCipNx 1
Shigella flexneri AmpAmMCcSSUTmSxt 1
Shigella flexneri AmpAmcSTeTmCipNx 1
Shigella flexneri AmpCSSuTeTmSxt 2
Shigella flexneri AmpMezSSuTmSxtK 1
Shigella flexneri CSSuTeTmSxtCipNx 1
Shigella flexneri SSuTeTmSxt 1
Shigella flexneri SSuTmSxt 1
Shigella sonneij 2
Shigella sonnei AmpAmMcCSSuTeTmSxt 1
Shigella sonneij AmpAmcMezCSSuTeTmSxt 1
Shigella sonnei AmpMezCSSuTmSxt 1
Shigella sonnei AmpMezSuTmSxt 3
Shigella sonnei SSuTeTmSxt 59
Shigella sonnei SSuTeTmSxtCipNx 1
Shigella sonnei SSuTeTmSxtNx 17
Shigella sonnei STm 7
Shigella sonnei TmNx 2

Tabelle 4 zeigt die Angaben von 119 Einzelfallmeldungen des Jahres 2008 beziiglich des Ursprungsortes der Infektion.
58 Personen gaben an, sich im Ausland infiziert zu haben. In 45 Fillen erfolgte die Infektion innerhalb von Osterreich,
darin sind die 36 Ausbruchsfalle inkludiert. Von 15 Personen wurden keine Daten Uibermittelt.

Tabelle 4: Angaben beziiglich des Infektionsortes der 119 Einzelfallmeldungen 2008
Land Anzahl
importiert Agypten 14
importiert Algerien 1
importiert Asien 1
importiert Bangladesch 1
importiert Bosnien 1
importiert Brasilien 1
importiert Bulgarien 1
importiert Costa Rica 1
importiert Ecuador 1
importiert ehem. Jugoslawien 1
importiert Ghana 1
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Land Anzahl
importiert Guatemala 1
importiert Indien 11
importiert Indonesien 1
importiert Iran 1
importiert Jordanien 1
importiert Kenia 3
importiert Kosovo 1
importiert Madagaskar 1
importiert Marokko 1
importiert Mexiko 1
importiert Nepal 2
importiert Nigeria 1
importiert Pakistan 1
importiert Peru 1
importiert Serbien 1
importiert Sudamerika 1
importiert Tansania 1
importiert Tunesien 4
autochthon 45
unbekannt 15

4 Diskussion

Die Inzidenz der Shigellose in Osterreich ist deutlichen Schwankungen unterworfen: 2008: 1.46/100.000, 2007:
1,66/100.000, 2006: 0,96/100.000, 2005: 1,4/100.000, 2004:1,18/100.000, 2003: 1,4/100.000, 2002: 1,34/100.000.

Im jahrszeitlichen Verlauf findet sich in Osterreich ein Anstieg der Shigellosen ab den Sommermonaten mit Abfall
gegen Jahresende. Dieser Verlauf lasst sich durch die vor allem im Sommer nach Urlaubsreisen auftretenden Shigella
Infektionen erkldren (Abb.1).

Nalidixinsdure und Ciprofloxacin resistente Stdamme werden vor allem aus Asien, GroRraum Indien importiert. Shigella
sonnei LT 12, Biotyp gl mit Resistenz gegen Streptomycin, Sulfamethoxazol, Tetrazyklin, Trimethoprim,
Trimethoprim+Sulfonamid tritt bei uns endemisch auf. Anhand der Meldedaten fiir das Jahr 2008 konnte wieder
gezeigt werden, dass ein GroRteil der Shigellosen nach Osterreich importiert wird.

5 Zusammenfassung

Im Jahr 2008 wurden in Osterreich insgesamt 119 Shigellose Fille an die zustindigen Gesundheitsbehdrden gemeldet.
Die Zahl der an der Referenzzentrale eingelangten Shigella Erstisolate betrug 122, was einer Inzidenz von 1,46 pro
100.000 Einwohner entspricht. Im Jahr 2007 wurde eine Inzidenz von 1,66/100.000 registriert. Die vorherrschende
Spezies im Jahr 2008 war wie Ublich Shigella sonnei mit 77%. Die Empfindlichkeit der Shigellen gegeniiber Antibiotika
und die Spezies sind weitgehend abhdngig vom Ursprungsland. Mittels Resistenzbestimmung der 122 eingesendeten
Isolate konnten vier Stdmme identifiziert werden, welche gegenilber allen getesteten antimikrobiellen
Wirkstoffgruppen sensibel waren; 96% aller getesteten Stamme waren gegen zwei oder mehrere Antibiotika resistent;
50% zeigten das Resistenzmuster SSuTeTmSxt (Resistenz gegen Streptomycin, Sulfamethoxazol, Tetrazyklin,
Trimethoprim, Trimethoprim+Sulfonamid).

Bei funf Isolaten konnte eine Resistenz gegen Ciprofloxacin nachgewiesen werden, bei insgesamt 25 Stammen eine
Nalidixinsdure Resistenz.

6 Referenzen

[1] Kuo HW, Kasper S, Jelovcan S, Hoger G, Lederer |, Kdnig C, Pridnig G, Luckner-Hornischer A, Allerberger F, Schmid
D, (2009) A food-borne outbreak of Shigella sonnei gastroenteritis, Austria, 2008. Wien Klin Wschr 121: 81-87
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1 Ergebnisse

Die Osterreichische Referenzzentrale fiir Yersinien untersuchte im Jahr 2008 insgesamt 118 Yersinien-Isolate vom
Menschen. Davon waren 104 (88,1 %) pathogen. Die meisten pathogenen lIsolate (86,5 %) gehérten zu Yersinia
enterocolitica Serovar 0:3 Biovar 4. Yersinia pseudotuberculosis wurde nicht nachgewiesen. Die Inzidenzraten fir an
die Gesundheitsbehdérden gemeldete Yersinien-Infektionen bzw. fiir Falle mit kultureller Verifizierung durch die
Referenzzentrale betrugen 1,40 bzw. 1,25 pro 100.000 Einwohnerinnen.

Die 104 Isolate pathogener Yersinien wurden im Agardiffusionstest nach CLSI auf Resistenzen gegen Ampicillin,
Gentamicin, Doxyzyclin, Ciprofloxacin, Cotrimoxazol (Trimethoprim/Sulfamethoxazol) und Cefotaxim Uberprift. Bei
allen Isolaten konnte die intrinsische Resistenz gegeniiber Ampicillin gezeigt werden. Bezlglich der {ibrigen Antibiotika
wurde mit Ausnahme von einem Isolat (Cotrimoxazol resistent) stets Empfindlichkeit nachgewiesen.

Der Vergleich von amtlichen Meldedaten und Untersuchungen des Referenzlabors nach Bundesldndern (Abb. 1) zeigt
teils betrdchtliche Unterschiede in den Zahlen und deutliche Unterschiede in den Inzidenzen zwischen den
Bundeslandern. Es muss beflirchtet werden, dass die Zahlen durch Untererfassung verzerrt sind. Zudem ist das
Kollektiv an untersuchten Isolaten klein. Fir die Untersuchungsdaten kann daher kein Anspruch auf Reprasentativitat
erhoben werden. Wegen der sehr geringen Resistenzraten kann jedoch angenommen werden, dass bei Yersinien
Antibiotikaresistenz gegeniiber humanmedizinisch bedeutsamen Substanzen in Osterreich derzeit keine wesentliche
Rolle zukommt.

Abbildung 1: Inzidenzrate pathogener Yersinien pro 100.000 Einwohner: Amtliche Meldedaten und
Nachweise des Referenzlabors (RL) 2008
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1 Einleitung

Im Jahr 2008 sind die Tuberkulosefallzahlen (890 TB-Falle 2008, 891 TB-Falle 2007) im Vergleich zum Vorjahr konstant
geblieben, die niedrige Inzidenz entspricht der mitteleuropdischen Entwicklung. Mit dem Riickgang der Asylwerber
blieben auch die Multi-Resistenten-Tuberkulosefalle (MDR-TB) mit 17 niedrig. Aufgrund der globalen Entwicklung der
Tuberkulose mit mehr als 2 Milliarden infizierten Menschen kann jedoch noch lange nicht Entwarnung gegeben
werden.

2  Tuberkuloseentwicklung

Mit einer Gesamtinzidenz von 10,68 Fallen pro 100.000 Einwohner im Jahr 2008 lag Osterreich im Bereich der
zentraleuropéischen Inzidenzrate (siehe Abbildung 1). Von EuroTb wurde fiir das Jahr 2006 eine Inzidenzrate fir
Mitteleuropa von 10,7 pro 100.000 Einwohner und fir Gesamteuropa von 48 pro 100.000 Einwohner errechnet.
Erfreulich ist auch der Riickgang der Inzidenz der Patienten ohne Gsterreichische Staatsbirgerschaft im Jahr 2008, sie
war mit 35.03 niedriger als im Vorjahr mit 38,26/100.000 Einwohner.

Die Verteilung der Tuberkulosefalle zwischen Mannern und Frauen im Jahr 2008 ist in Abbildung 2 dargestellt..

Abbildung 1: Jahres-Inzidenz der Tuberkulose in Osterreich und die 1-Jahres-Inzidenz der Tuberkulose in
Osterreich nach Staatsangehérigkeit, 1997-2008
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Abbildung 2: Mittlere jahrliche alters- und geschlechtsspezifische Inzidenzrate fiir 1997-2008
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3 Resistenzlage

Angaben zur Erregerresistenz gegenliber den fiinf Erstrang-Antituberkulotika (Isoniazid [INH], Rifampicin [RMP],
Pyrazinamid [PZA], Ethambutol [EMB], Streptomycin [SM]) standen fiir 519 der 529 kulturell betatigten Tb-Falle zur
Verfugung. Es wurden 17 MDR-Tbh-Falle (3,3% von 519 Féllen) (2007: neun MDR-Tb-Félle) und davon vier XDR-Th-Fille
(0,8% von 519 Fallen) (2007: kein XDR-Tb-Fall) von der Nationalen Referenzzentrale fir Tuberkulose bestétigt (siehe
Abb. 3). Alle 16 der 17 MDR-Tb Falle mit verfiigbaren Daten lber die Nationalitdt traten bei Personen mit nicht-
Osterreichischer Staatsangehorigkeit auf. Davon stammten fiunf der MDR-Tb-Erkrankten aus der Russischen
Foderation, vier aus Georgien und jeweils ein MDR-Tb-Erkrankter aus Vietnam, Ruméanien und Spanien. Das
Herkunftsland bei den 4 XDR-Th-Fallen war bei einem der Patienten Georgien, bei einem Rumanien und bei zwei die
russische Féderation.

Der Anteil von Erregern, die gegen mindestens eines der fiinf Erstrangmedikamente (lsoniazid, Rifampicin,
Pyrazinamid, Ethambutol, Streptomycin) resistent (Monoresistenz) waren nahm 9,2% ein (48/519) und der von
Erregern mit Resistenz gegen mindestens zwei Erstrangmedikamenten auRer Isoniazid und Rifampicin (Polyresistenz)
2% der Félle (10/519).
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Abbildung 3: Entwicklung der multiresistenten Tuberkulose in Osterreich von 2001 bis 2008
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Mehr als ein Drittel der Weltbevolkerung ist mit Tuberkulose infiziert, mit mehreren Millionen Toten jahrlich darf
diese Krankheit nicht als besiegt angesehen werden. Vor allem die addquate Therapie und epidemiologische
Abklarung jedes einzelnen Falles lasst die Fallzahlen noch deutlicher absinken. Die weltweite Ausbreitung von MDR-
und XDR-Tuberkulose stellt auch das 6sterreichische Gesundheitssystem vor Herausforderungen, da herkémmliche
Therapiestrategien mit kurzem Spitalsaufenthalt und anschlieBender ambulanter Therapie nicht ausreichend sind und
zu Therapieversagen fiihren. Im Jahr 2008 konnten 4 Fille von XDR-Tuberkulose in Osterreich diagnostiziert werden
[1]. Damit zeigte sich, dass auch Osterreich von dieser Entwicklung nicht verschont bleibt, und die Entwicklung neuer
und schnellerer Tests zur Diagnose dieser gefahrlichen Erkrankung weiter vorangetrieben werden muss. Durch enge
Kooperation des Referenzlabors mit den behandelnden Spitalsarztinnen konnten in den letzten Jahren eine groRe Zahl
der MDR-Falle schnell diagnostiziert und erfolgreich behandelt werden. Der Referenzzentrale fiir Tuberkulose war es
moglich in Zusammenarbeit mit dem Ministerium fiir Gesundheit, den zustdndigen Landessanitdtsbehérden und dem
AGES-Kompetenzzentrum fir Infektionsepidemiologie einen MDR-Tuberkulose Ausbruch unter Asylwerbern
abzuklaren [2].

4 Referenzen

[1] Indra A., M. Rowhani, R. Rumetshofer, B. Robl, M. Konrad, L. Meidlinger, und F. Allerberger. 2008. Extensively
drug-resistant tuberculosis - first report of a case in Austria, May 2008. Euro Surveill 13.

[2] Schmid D., R. Fretz, H. Kuo, R. Rumetshofer, S. Meusburger, E. Magnet, G. Hiirbe, A. Indra, W. Ruppitsch, A. T.
Pietzka, und F. Allerberger. 2008. An outbreak of multidrug-resistant tuberculosis among refugees in Austria, 2005-
2006. Int. J. Tuberc. Lung Dis 12:1190-1195.

-136 -



Resistenzbericht Hefepilze

Daten aus dem Humanbereich

Eine Aktivitat der Nationalen Referenzzentrale fiir Hefepilze

Autorin/Ansprechperson
Univ.-Prof. Dr. Birgit Willinger
Medizinische Universitat Wien
Abteilung flr Klinische Mikrobiologie
Klinisches Institut fir Hygiene und Medizinische Mikrobiologie
Wahringer Girtel 18-20/5P
1090 Wien

Review
Univ.-Prof. Dr. Conny Lass-Florl
Medizinische Universitat Innsbruck
Department fiir Hygiene, Mikrobiologie und Sozialmedizin
Fritz-Pregl-StraRRe 3
6020 Innsbruck
E-Mail: cornelia.lass-floerl@i-med.ac.at



mailto:cornelia.lass-floerl@i-med.ac.at

RESISTENZBERICHT HEFEPILZE

INHALTSVERZEICHNIS

EINLEITUNG . ...coiiiii e bbb et e b e e ab e e be she e sbe s sa b e e be e sab s e be s e be e e beeeatseabeesane s
IMIETHODIK ..ottt e b et b e e ab e a e b e abeebe e b e e b e et e e b s eab e st e ebe e bssasenteereens
ERGEBNISSE ..........c.c......

ZUSAMMENFASSUNG

A WN -

TABELLENVERZEICHNIS

TABELLE 1: PATIENTENBEZOGENE DATEN ZU CANDIDAMIEN .......cvtierieiriiniissiessssiesssssssssesssssssesssssssssssssssssessssesnns 139
TABELLE 2: EINSENDUNGEN PRO ZENTRUM ...cuiiiiiiiiiiiiiiii ittt 139
TABELLE 3: DARSTELLUNG DER RESISTENTEN STAMME.......ctueutururetuetrenseeereseesereesseesseessessssssssssesssssssssssssssssssssesscns 145

ABBILDUNGVERZEICHNIS

ABBILDUNG 1: CANDIDAMIE NACH SPEZIES UND MONATEN FUR DIE JAHRE 2007 UND 2008 .....c.ectueureeeeeeenerecenerennes 140
ABBILDUNG 2: CANDIDAMIE NACH SPEZIES UND ZENTRUM ABSOLUT ..cuiiieieintieineeeetsessieescaesseseiessessieesesese s seeneaes 140
ABBILDUNG 3: VERTEILUNG DER CANDIDAMIE ERREGER NACH ZENTRUM IM JAHR 2007 .....ocvverrerrenrirneerrensensesesnnnes 141
ABBILDUNG 4: AMPHOTHERICIN B-MHK-VERTEILUNG BEI CANDIDAMIEN IM JAHR 2007 UND 2008 ........cccoereerrrrrennn. 142
ABBILDUNG 5: FLUCONAZOL-MHK-VERTEILUNG BEI CANDIDAMIEN IM JAHR 2007 UND 2008..........cccrureeerererereererenens 142
ABBILDUNG 6: ITRACONAZOL-MHK-VERTEILUNG BEI CANDIDAMIEN IM JAHR 2007 UND 2008 ......cccoverueeineureeerereneens 143
ABBILDUNG 7: VORICONAZOL-MHK-VERTEILUNG BEI CANDIDAMIEN IM JAHR 2007 UND 2008.......cceuremerrerieenrerceennens 143
ABBILDUNG 8: POSACONAZOL-MHK-VERTEILUNG BEI CANDIDAMIEN IM JAHR 2007 UND 2008..........ccceverinerrrrerirnnnens 144
ABBILDUNG 9: CASPFUNGIN-MHK-VERTEILUNG BEI CANDIDAMIEN IM JAHR 2007 UND 2008 .......cceorvurenerrererinenereenens 144

-138-



RESISTENZBERICHT HEFEPILZE

1  Einleitung

Im Jahre 2007 wurden erstmals an vier verschiedenen Institutionen in Osterreich Daten von Sprosspilzen in
Blutkulturen erhoben. Dabei waren die Abteilung fir Klinische Mikrobiologie des Klinischen Institutes fur Hygiene und
Medizinische Mikrobiologie, Medizinische Universitat Wien (MUW), das Department fiir Hygiene, Mikrobiologie und
Sozialmedizin der Medizinischen Universitat Innsbruck (MUI), das Hygiene-Institut der Medizinischem Universitdt Graz
(MUG) sowie das Institut fiir Hygiene, Mikrobiologie und Tropenmedizin des Krankenhauses der Elisabethinen Linz
(KHE) beteiligt und ermittelten die in vitro Empfindlichkeit dieser Stamme gegeniber den herkémmlichen
Antimykotika. Auch 2008 wurden diese Daten von den vier Institutionen erhoben. In diesem Bericht werden die Daten
aus 2008 analysiert und mit dem Vorjahr verglichen.

2 Methodik

Seit dem 1.1.2007 werden Sprosspilze aus Blutkulturen von den genannten vier Zentren gesammelt, evaluiert und
asserviert. An der MUW werden die Stdamme zentral gesammelt, im Krankenhaus der Elisabethinen erfolgt die
Auswertung der erhobenen Daten nach der EARSS-Methodik. Neben der Erfassung des Spektrums an Erregern werden
Resistenzdaten zu den antimykotisch wirksamen Substanzen Amphotericin B, Fluconazol, Itraconazol, Voriconazol,
Posaconazol und Caspofungin erfasst. Im Laufe des Jahres 2008 wurde an der MUW die Bestimmung der in vitro-
Empfindlichkeit auf eine kommerziell erhdltliche Methode, die ein fertig konfektioniertes Panel an Antimykotika
anbietet (Vitek® 2, BioMérieux, Frankreich) umgestellt. Da in diesem Panel Itraconazol nicht enthalten ist, wurden
nicht mehr alle Hefen mit dieser Substanz getestet. Ansonsten kam das gleiche Protokoll zum Einsatz wie 2007.

3  Ergebnisse

Im Jahr 2008 wurden in den vier beteiligten Zentren 153 Sprosspilze bei 167 Patienten mit Candiddmien
nachgewiesen. Von den 153 Patienten waren 85 Manner und 68 Frauen mit einer Altersverteilung von 0 bis 94 Jahren.
Im Vergleich zu 2007 war eine geringfligige Zunahme der erfassten Candidamien zu beobachten (Tabelle 1).

Tabelle 1: Patientenbezogene Daten zu Candidamien
2007 2008
140 Pat./158 Erreger 153 Pat./167 Erreger
m=77, w=63 m=85, w=68
Alter: 0-93 Jahre Alter: 0-94 Jahre
Tabelle 2: Einsendungen pro Zentrum
Zentrum 2007 2008
KHE 26 19
MU Wien 58 65
MU Graz 5 4

MU Innsbruck 69 76

Tabelle 2 zeigt die Aufteilung der Einsendungen in Abhangigkeit der jeweiligen Institution. Dabei zeigte sich eine
Zunahme der Candiddamien an der MUW und der MUI. Als haufigster Erreger wurde in allen Zentren C. albicans gefolgt
von C. glabrata nachgewiesen (Abbildung 1 und 2). C. parapsilosis lag so wie 2007 an dritter Stelle, dennoch wurde
diese Spezies weniger haufig nachgewiesen. Dies ist in erster Linie darauf zurtickzufiuihren, dass C. parapsilosis an der
MUW weniger oft nachgewiesen wurde als im Vorjahr. 2007 hingegen wurde diese Spezies an der MUW haufiger als
C. glabrata nachgewiesen.
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Abbildung 1: Candidamie nach Spezies und Monaten fiir die Jahre 2007 und 2008
Candidémie nach Candida sp. und Monaten im Jahr 2007 Candidémie nach Candida sp. und Monaten im Jahr 2008
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Abbildung 2: Candidamie nach Spezies und Zentrum absolut
Candidamie nach Candida sp. und Zentrum im Jahr 2007
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Die meisten Candiddmien fanden sich auf Intensivstationen (29,27%), gefolgt von chirurgischen Stationen (23,17%),
Internen Abteilungen (18,90%) und Abteilungen fiir Hdmatologie und Onkologie (5,49%). Der Rest verteilte sich auf
alle anderen Abteilungen. Dies bedeutet eine Zunahme der erfassten Candidamien auf Intensivstationen um nahezu
10% im Vergleich zu 2007. 2007 fanden sich die meisten Candidamien auf chirurgischen Stationen (21,85%), gefolgt
von Intensivstationen (19,87%).

Auch 2008 waren keine geschlechtsspezifischen Unterschiede bei der Artenverteilung zu beobachten. Auch die
Altersverteilung war dhnlich wie 2007. Im Jahre 2008 war die Altersgruppe von 65 bis 75 Jahren am starksten von
Candidamien betroffen (Abbildung 3).

Abbildung 3: Verteilung der Candiddmie Erreger nach Zentrum im Jahr 2007
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M Candida albicans

60
O Candida glabrata
50 B Candida guilliermondii
40 O Candida krusei
30 . W Candida lusitaniae
O Candida parapsilosis
20 W Candida pseudotropicalis (kefyr)
10 ﬁ B Candida pulcherrima
R . - . . H . . . O Candida rugosa

<=14 15-24 2544 45-64 6575 >75 0 Candida species

@ Candida tropicalis

B Candida albicans
0O Candida glabrata
60 B Candida guilliermondii
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Insgesamt wurden nur wenig resistente Stimme nachgewiesen. Fiir die meisten Stamme lagen die Werte fir die
minimale Hemmkonzentration (MHK) im empfindlichen Bereich (Abbildung 4-9). Wie im Vorjahr gehorten nur
einzelne Vertreter der Stamme mit hoheren MHKs der Art C. albicans an.
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Abbildung 4: Amphothericin B-MHK-Verteilung bei Candiddmien im Jahr 2007 und 2008
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Abbildung 5: Fluconazol-MHK-Verteilung bei Candidamien im Jahr 2007 und 2008
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Abbildung 6: Itraconazol-MHK-Verteilung bei Candiddmien im Jahr 2007 und 2008
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Abbildung 7: Voriconazol-MHK-Verteilung bei Candidamien im Jahr 2007 und 2008
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Abbildung 8: Posaconazol-MHK-Verteilung bei Candidamien im Jahr 2007 und 2008
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Abbildung 9: Caspfungin-MHK-Verteilung bei Candidamien im Jahr 2007 und 2008
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Legende zu Abbildung 3, 6 und 7:

Rote Linie markiert den Bereich der empfindlichen Stamme

Legende zu Abbildung 4 und 5:

Erste rote Linie markiert die Grenze zwischen empfindlichen und Dosis-abhangig empfindlichen Stammen. Die zweite rote Linie markiert den Beginn
des resistenten Bereiches.
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Fir Amphotericin B waren 2008 alle getesteten Staimme empfindlich und lagen unter der angenommenen
Empfindlichkeitsgrenze von 1 mg/l. Auch bei den Azolen lag die Empfindlichkeitssituation absolut im Trend.
Voriconazol zeigte die geringste Resistenzrate mit 4,2%, gefolgt von Posaconazol mit 5,4%. Bei Fluconazol zeigte sich
eine Zunahme der resistenten Stdmme von 4 auf 9,5 %. Itraconazol war nach wie vor die Substanz, die die hochste
Anzahl von resistenten Stimmen zeigte. Zu den resistenten Stammen zdhlten priméar C. glabrata (Fluconazol: 9
Stamme, Itraconazol: 19 Stamme, Voriconazol: 5 Stamme). Bei allen anderen Spezies war keine spezielle Haufung zu
beobachten (Tabelle 3).

Tabelle 3: Darstellung der resistenten Stamme

Pathogenname AMB AMB CAS CAS FLU FLU ITR ITR POS POS VOR VOR
>1 >1 >2 >2 >32 >32 >0,5 >0,5 >2 >2 >2 >2
2007 2008 2007 2008 2007 2008 2007 2008 2007 2008 2007 2008

Candida albicans 1 1 1 1 3 1 1
Candida glabrata 5 6 14 19 10 9 1 4
Candida guilliermondii 1 2 1 1
Candida krusei 1 3 4 4

Candida parapsilosis 1 1

Candida pulcherrima
Candida sake

Candida species

Candida tropicalis 1 1 1 1
Cryptococcus neoformans 2
Gesamt 1 0 2 3 7 11 23 27 13 9 2 6

Flr Posaconazol gibt es zurzeit keine standardisierten Breakpoints, sodass eine Interpretation nach den Ublichen
Resistenzkriterien nicht moglich ist. Nimmt man jedoch an, dass alle empfindlichen Stimme eine MHK <1mg/I
aufweisen, dann sind 94,6% empfindlich. 9 Stamme (5,4%) zeigten eine hdhere MHK. An diesem Prozentsatz wiirde
sich auch nichts dndern, wenn man den Breakpoint wie bei Voriconazol bei 4 mg/| ansetzt. Bei all diesen Stimmen
handelte es sich stets um C. glabrata. Alle Voriconazol-resistenten Stdmme (n=4) waren auch in Posaconazol resistent.
Bei diesen Stdmmen waren Fluconazol und Itraconazol ebenfalls resistent.

Der Prozentsatz der empfindlichen Stamme fiir Caspofungin lag bei 97%. Drei Stamme zeigten eine MHK >2 mg/I und
waren damit resistent (Tabelle 3).

Es waren keine geschlechtsspezifischen Unterschiede bei der Artenverteilung zu beobachten. Interessant ist auch die
Altersverteilung, so sieht man, dass Candidamien in beiden Beobachtungsjahren mit geringen Verschiebungen ab dem
45. Lebensjahr am haufigsten auftraten (Abbildung 2).

Insgesamt wurden nur wenig resistente Stimme nachgewiesen. Fiir die meisten Stamme lagen die Werte fir die
minimale Hemmkonzentration (MHK) im empfindlichen Bereich (Abbildung 3-7). Auffallend war, dass alle Stdmme mit
héheren MHKs bis auf einige wenige Ausnahmen nicht der Art C. albicans angehorten.

Auch bei den Azolen lag die Empfindlichkeitssituation absolut im Trend. Gegeniiber Fluconazol waren 92,1%
empfindlich, 3.9% lagen im Dosis-abhdngig empfindlichen Bereich, das bedeutet, dass bei einer héheren Dosierung
noch mit einem therapeutischen Ansprechen zu rechnen ist und 4% der Stémme waren resistent. Itraconazol zeigte
die hochste Resistenzrate, nur 74,8% waren empfindlich, 7,9% Dosis-abhdngig empfindlich und 17,2% resistent. Die
hochste Empfindlichkeitsrate zeigte Voriconazol, 96,7% waren empfindlich, 3,3% Dosis-abhangig empfindlich und nur
0,7% (1 Stamm) waren resistent. Zu den resistenten Stammen zdhlten primar Candida glabrata. An zweiter Stelle
folgte in etwas geringerem AusmaR C. guilliermondii.

Fir Posaconazol gibt es zurzeit keine standardisierten Breakpoints, sodass eine Interpretation nach den Ublichen
Resistenzkriterien nicht moglich ist. Nimmt man jedoch an, dass alle empfindlichen Stamme eine MHK <1mg/I
aufweisen, dann sind 92,7% empfindlich. 13 Stdmme (6,3%) zeigten eine hohere MHK. Dabei handelte es sich in 12
Fallen um C. glabrata und in einem Fall um C. guilliermondii.

Bei Caspofungin lag der Prozentsatz der empfindlichen Stamme bei 97,4%. Vier Stamme zeigten eine MHK >2 mg/I
(2,6%) und waren damit resistent. Dabei handelte es sich um zwei C. parapsilosis und je einmal um C. albicans und C.
guilliermondii.
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4  Zusammenfassung

Die Resistenzsituation bei Caspofungin wird insgesamt als sehr glinstig beschrieben. Resistente Stimme wurden
bisher nur sehr selten beobachtet. Fiir Caspofungin wurde lediglich ein resistenter Stamm C. albicans nachgewiesen,
was der Situation im Jahr 2007 entspricht. Fiir 2009 ist auch eine Beurteilung der in vitro Empfindlichkeit von
Anidulafungin geplant.
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1  Einleitung

Mykosen gewinnen als sekundare Erkrankungen zunehmend an Bedeutung. lhr klinisches Bild wird von der Art des
Erregers und der Immunkompetenz des Patienten entscheidend beeinflusst und reicht von einer Besiedelung tber
Organmykosen bis hin zu fulminant verlaufenden septischen Formen mit Todesfolge [1]. Die haufigsten Erreger von
Organ- und Systemmykosen in Europa sind Hefen der Gattung Candida und Schimmel der Gattung Aspergillus [2].

Im Jahre 2007 wurden erstmals vom AKH Wien, Abteilung fiir Klinische Mikrobiologie sowie vom Department fir
Hygiene, Mikrobiologie und Sozialmedizin Innsbruck, Schimmelpilzkulturen, welche aus sterilem Material gewonnen
wurden gesammelt und einer Resistenztestung unterzogen. In diesem aktuellen Bericht Gbermitteln wir die aktuellen
Daten zu Schimmelpilzen aus 2008 und analysieren die beiden Erfassungsjahre.

2  Methodik und Projektbeschreibung

Es wurden vom AKH Wien, Abteilung fiir Klinische Mikrobiologie sowie vom Institut fir Hygiene, Mikrobiologie und
Tropenmedizin vom Krankenhaus der Elisabethinen, vom Institut fiir Hygiene und Mikrobiologie, Medizinische
Universitdt Graz und vom Department fir Hygiene, Mikrobiologie und Sozialmedizin Innsbruck, Schimmelpilzkulturen,
welche aus sterilem Material gewonnen wurden gesammelt und einer Resistenztestung unterzogen. Ziel ist es, eine
Analyse der Haufigkeit und Artverteilung von klinisch-relevanten Schimmelpilzisolaten zu erheben sowie die Empfind-
lichkeit der Isolate aus Proben der klinischen Routinediagnostik (MHK) zu bestimmen. Die Erfassung erfolgte mittels
Erhebungsbogen, die Isolate wurden vor Ort einer Speziesbestimmung und einer Resistenztestung unterzogen. Als
Grundlage fur die MHK- Testung galten entweder der E-Test oder eine andere standardisierte Mikrodilutionsmethode
(EUCAST, Stand 2007; CLSI Stand 2005) [3].

3  Erhebung der Labordaten aus dem Jahre 2008

Insgesamt gingen 84 Isolate ein (38 Isolate aus dem Labor AT002, 43 aus AT005, 1 und 2 Isolate aus AT003 und
AT001); 44% stammen von Frauen und 56% von Mannern. Der GroRteil der Isolate (n=65) stammt aus respiratorischen
Proben, gefolgt von anderen Materalien. Aspergillus fumigatus war mit 60% vertreten, gefolgt von A. flavus (12%), A.
terreus (8%) und A. niger (6%). 11 andere seltene Pilze wurden identifiziert.

Der GroRteil der Patienten mit Pilzinfektionen/Pilzkolonisationen waren entweder der Intensivstation (35%), der
Chirurgie (21%) bzw. der Pulmonologie (21%) zuzuordnen.

Gestestet wurden Amphotericin B, Itrakonazol, Vorikonazol, Posakonazol, Anidulafungin und Caspofungin. Allgemein
akzeptierte Breakpoints fiir Schimmel fehlen; in Anlehnung an diverse EUCAST-Diskussionspapieren wurden fir diese
Auswertung Aspergillen mit MHK > 8 ug/ml fir Azole, MHK > 4ug/ml fir Anidulafungin und Caspofungin und MHK > 4
ug/ml fur Amphotericin B als resistent gewertet.

Die erhobenen MHK Werte liegen im internationalen Vergleich; 2% und 3% zeigten eine erhéhte Empfindlichkeit
gegeniiber Anidulafungin und Caspofungin, 10% gegeniber Itraconazol, 1% gegeniiber Posakonazol und Voriconazol
und 2% gegeniiber Amphotericin B [3]. Auf dieser Basis stuft man 10% Aspergillen als ,,in vitro resistent” ein, der Rest
bezieht sich auf die seltenen Fadenpilze.
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Abbildung 1: In vitro Resistenz im Uberblick: MHK Verteilung aller Aspergillus spezies plus vereinzelte
anderer Schimmelpilze

45

40

35

30

25

20

15

10

0,002 0,004 0,008 0,016 0,052 0,064 0,125 0,25 0,5 1 2 4 8 32

EAMB MWANID ®mCAS ®ITR POS ®mVOR

AMB Amphotericin B; ANID Anidulafungin, CAS Caspofungin; ITR Itrakonazol, POS, Posakonazol, VOR Vorikonazol

4  Diskussion
Im Vergleich zum Jahr 2007 gibt es einige Anderungen:

1 Die Zahl der kulturell nachgewiesenen Schimmelpilze ist um mehr als die Halfte angestiegen. Von 34 auf 84
Isolate. Das basiert nicht aufgrund der Neuaufnahme weiterer Labore (AT001 und AT003), da diese nur 2 Pilze
fir 2008 beigetragen haben. Diese Daten belegen wohl eher eine generelle Zunahme von
Schimmelpilzinfektionen.

2 Weiters ist ein Shift im Patientengut zu verzeichnen, der Grofteil der Patienten mit Schimmelpilznachweis ist
intensivmedizinischen Bereichen zuzuordnen. Dies kann eine tatsdchliche Neuzuordnung der ,Patienten at
risk” reflektieren, oder aber lediglich aufzeigen, dass die meisten Patienten eine intensivmedizinische
Betreuung bendétigen.

3 Die Spezies- und Resistenzverteilung ist im Vergleich zum Jahre 2007 ident geblieben, eine leichte Zunahme
von seltenen Pilzen hat stattgefunden.
4 Schimmelpilzmykosen - vor allem verursacht durch Aspergillus-Spezies - spielen im Vergleich zu den Candida-

Infektionen eine untergeordnete Rolle. Einer geschatzten Inzidenz von 72 - 228 Candida-Infektionen pro 1 Mio.
Einwohner in den USA steht eine Inzidenz von 12-34 invasiven Aspergillosen pro 1 Mio. Personen im Jahr
gegeniber [2].

Bis vor ein paar Jahren gab es nur wenige Medikamente fir die Behandlung von systemischen Mykosen, heute ist die
Zahl der Antimykotika beachtlich angestiegen. Das Spektrum wurde vor allem durch die Einflihrung neuer Azolderivate
und Candine erweitert. Mit diesem Angebot wuchs auch das Wissen um natirliche Unterschiede in den
Empfindlichkeitsmustern einzelner Erregergruppen und Pilzspezies und damit auch die Kenntnis von Erregerliicken in
den Wirkungsspektren [2,3]. Generell gilt allerdings, dass Patientenfaktoren die wesentliche Rolle fiir den klinischen
Ausgang der Pilzinfektion spielen und dass eine in vitro Resistenz manchmal, aber nicht immer therapeutisches
Versagen bedeutet. Weiters ist bekannt, dass technische Einfllisse eine groRe Rolle bei der MHK-Testung und deren
Interpretation spielen. Zur Erarbeitung von Breakpoints wird vermutlich eine Differenzierung stattfinden hinsichtlich
der zu testenden Pilzspezies sowie der klinischen Indikation.
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Die Empfindlichkeitsprifung von Antimykotika in der klinischen Praxis stellt derzeit weniger die Empfehlung eines
sicher wirksamen Antimykotikums dar als vielmehr die Aussage, welches Antimykotikum vermutlich nicht oder am
wenigsten wirksam ist.

5 Referenzen
[1] Singh N and Paterson D. Aspergillus infections in transplant recipients. Clin Microbiol Rev 2005; 18:44-69.

[2] Pfaller M, Pappas P, Wingard J. Invasive fungal pathogens: current epidemiological trends. Clin Infect Dis 2006;
43:3-14.

[3] Lass-Flérl C, Perkhofer S. In vitro susceptibility-testing in Aspergillus species. Mycoses 2008; 51:437-446.
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1 Definition der Kohortenteilnehmer

1.1 Einschlusskriterien
Aufgenommen in die Kohorte wurden Patienten der sechs HIV-Zentren, wenn folgende Bedingung erfillt ist:

e Nachweis der HIV-Infektion

1.2 Ausschlusskriterien

e  Auf Wunsch von HIV-Behandlern
e Auf Wunsch von Patienten

1.3 Frequenz des Monitoring (,,Follow-up“)

Die Kohortenteilnehmer sollten fiir die Kohortenstudie wenigstens alle sechs Monate in einem der sechs HIV-Zentren
untersucht und dokumentiert werden. Daraus ergeben sich auch keine zusatzlichen Kosten, weil aus medizinischen
Grinden diese Untersuchungen meist alle drei Monate durchzufiihren sind.

1.4 Minimales Dataset

e |etzter negativer und 1. positiver HIV-Test

e 1. Kontaktim HIV-Zentrum

e Alter, Geschlecht, Ubertragungsweg fiir HIV

e AIDS, alle Todesfille

e  CD4 Lymphozyten, HIV RNA, Hamoglobin

e Koinfektionen (Syphilis, CMV, Hepatitis B, Hepatitis C, Tuberkulose)
e  Resistenzen gegen antiretrovirale Medikamente

e antiretrovirale Therapien (auch zurickliegende Therapien)

1.5 Zusammenfiihren der Daten

e Vollstandige Anonymisierung der Kohortenteilnehmer

Tabelle 1: Haufige Abkiirzungen

MSM Men who have sex with men (Homosexuelle Manner)

IDU Injecting drug users (i.v. Drogenkonsumenten)

Hetero Heterosexuelle Kontakte

ART Antiretrovirale Therapie

HAART Highly active antiretroviral therapy

NRTI Nukleosidische Reverse Transkriptase Inhibitoren

NNRTI Nicht-Nukleosidische Reverse Transkriptase Inhibitoren

Pl Protease Inhibitoren

2 Rekrutierung und Follow-up der Kohortenteilnehmer

Ein langfristiges Ziel der Osterreichischen HIV-Kohortenstudie ist eine auf freiwilliger Basis beruhende und bei
Wahrung der vollstandigen Anonymitat relativ weite Erfassung HIV-infizierter Personen.

Insgesamt wurden bisher 4192 HIV-infizierte Personen in die Kohortenstudie aufgenommen. Es ist zu vermuten, dass
die Zahl der Verstorbenen groRer als 1023 ist, vor allem, weil die Eingabe von Patienten mit langer zurlick liegendem
Kontakt prinzipiell unvollstandig ist. Zum gré3ten Teil fehlt einfach die Kapazitat, retrospektiv Daten einzugeben.
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Tabelle 2: Zahl aller Kohortenteilnehmer seit 1. Janner 2003
ows AKH
Wien Wien Linz Salzburg Innsbruck Graz Klagenfurt Gesamt
01.01.2003 1652 681 463 - 669 187 - 3652
01.01.2004 1742 786 595 - 705 209 - 4037
01.01.2005 1843 897 621 - 749 241 - 4351
01.01.2006 1951 1030 658 - 777 275 - 4691
01.01.2007 2047 1154 707 - 805 305 - 5018
01.01.2008 2112 1287 745 - 841 344 - 5329
01.01.2009 - 1800 799 212 870 409 102 4192

2.1 Konstruktion einer , aktuellen Kohorte*

Aufgrund der groRen Zahl an Kohortenteilnehmern mit unvollstandigem Follow-up wurden fiir viele Darstellungen und
Berechnungen nur die Daten von Kohortenteilnehmern analysiert, die in den vorangegangenen 6 Monaten eine
Bestimmung der CD4 Zellzahl hatten. Eine solche Selektion von Kohortenteilnehmern hat keinen unwesentlichen
Einfluss auf die Ergebnisse einiger Analysen (z.B. Risiko fiir HIV RNA (ber 400 Kopien/ml).

Tabelle 3: Zahl der jeweils aktuell* betreuten Kohortenteilnehmer im Verlauf

OwWsS AKH

Wien Wien Linz Salzburg Innsbruck Graz Klagenfurt Gesamt
01.01.2003 577 457 240 - 368 129 - 1771
01.01.2004 617 495 251 - 384 147 - 1894
01.01.2005 665 568 273 - 411 161 - 2078
01.01.2006 706 648 290 - 429 188 - 2261
01.01.2007 769 690 328 - 447 204 - 2438
01.01.2008 783 759 358 - 469 223 - 2592
01.01.2009 - 845 383 140 483 263 90 2204

xKohortenteilnehmer mit einer CD4 Zellzahlmessung in den vorangegangenen 6 Monaten

3 Ubertragung medikamentenresistenter HI-Viren

Fir die Analyse der Ubertragung medikamentenresistenter HI-Viren wurden nur Resistenztests herangezogen, die vor
der antiretroviralen Therapie durchgefiihrt wurden. Analysiert wurden einerseits Patienten, bei denen der Zeitpunkt
der Infektion bekannt war oder anndhernd genau berechnet werden konnte (,frische Infektion”), und andererseits,
wo dies nicht bekannt war, nach dem Jahr des HIV-Tests.

3.1 Prinzipielles

Die Rate der Ubertragung medikamentenresistenter Hl-Viren (,Prozent mit Resistenz”) entspricht der Zahl der
Patienten mit Resistenzmutationen im Verhaltnis zur Zahl der Patienten mit einem genotypischen Resistenztest.
Hierbei wird das Genom der Reversen Transkriptase (RT) und der Protease (P) sequenziert.

Genotypische Resistenztests wurden mehrheitlich am Institut fiir Virologie der Medizinischen Universitdt Wien
durchgefihrt.

Die Resistenzmutationen wurden nach der ,Epidemiology List“ von Robert W. Shafer, Soo-Yon Rhee, Deenan Pillay,
Veronica Miller, Paul Sandstrom, Jonathan Schapiro, Daniel R. Kuritzkes und Diane Bennett gewertet (HIV-1 Protease
and Reverse Transcriptase Mutations for Drug Resistance Surveillance, AIDS 2007; Vol. 21, Nr. 2: 215-223):
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Tabelle 4: Folgende Codons und Aminosduren wurden als Resistenz gewertet (,,Epidemiology list*)
Reverse Transkriptase
Protease
NRTI NNRTI

M41 L L100 | L10 F, R
K65 R K101 E L24 |
D67 N, G, del K103 N, S D30 N
T69 D, N, ins V106 A M V32 |
K70 R Y181 C, 1 M46 |
L74 \' Y188 L,H C 147 V,A
V75 T, M, A S G190 A S, E Q G48 \'}
F77 L P225 H 150 V,L
Y115 F M230 L F53 L
F116 Y P236 L 154 V, M\,L, T, S, A
Q151 M A71 |
M184 V, I G73 S, T,C,A
L210 w V82 AT F,S M
T215 Y, F, X 184 V,A C
K219 Q,ER N88 D, S

L90 M

3.2 »Frische Infektion” (Zeitpunkt der Infektion bekannt oder berechenbar)

Fiir die Analyse der Ubertragung medikamentenresistenter HI-Viren wurden nur Resistenztests herangezogen, die vor
der antiretroviralen Therapie durchgefiihrt wurden. Analysiert wurden einerseits Patienten, bei denen der Zeitpunkt
der Infektion bekannt war oder anndhernd genau berechnet werden konnte (,frische Infektion®), und andererseits,
wo dies nicht bekannt war, nach dem Jahr des HIV-Tests.

Als ,frisch” infiziert gelten:

e Akute HIV-Infektion (Westernblotbanden oder Antigen/HIV RNA mit klinischem Bild)
o Nachgewiesene Serokonversion, falls negativer Test maximal 3 Jahre vor 1. positiven Test

Berechnung des Zeitpunktes der Infektion (Jahr der HIV-Infektion):

e Zeitpunkt der akuten HIV-Infektion
e Mittel zwischen letztem negativen und erstem positiven HIV-Test
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Tabelle 5: Ubertragene Resistenzen nach Jahr der HIV-Infektion und Ubertragungsart

Amplifizierbare Resistenz gegen

Zahl der frischen o (i ienztests  NRTI oder NNRTI

HIV-Infektionen

vor ART oder PI
Jahr der frischen HIV-Infektion
vor 2001 246 60 10
2001 37 12 2
2002 25 12 -
2003 38 25 3
2004 44 30 2
2005 52 31 3
2006 35 24 -
2007 51 27 3
2008 19 13 2
Ubertragungsart
MSM 225 109 9
IDU 118 36 9
Andere/Fehlend 20 5 -
Hetero 184 84 7
Gesamt 547 234 25
Abbildung 1: Ubertragene Resistenzen nach Jahr der HIV-Infektion
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Tabelle 6: Ubertragung medikamentenresistenter HI-Viren nach dem Zeitpunkt der frischen HIV-Infektion und nach Bundesland

Resistenz gegen

Zahl der Resistenz- davon HIV NRTI oder NRTI NRTI NNRTI
HIV- Tests RNA ampli- NNRTI und und und 3-Klassen-
Infektionen vor ART fizierbar Wildtyp oder PI NRTI NNRTI Pl Pl NNRTI Pl Resistenz
Jahr der HIV-Infektion
bis 1995 135 14 13 12 1 1 - - - - - -
1996 22 12 12 11 1 - 1 - - - - -
1997 18 7 7 4 3 3 - - - - - -
1998 29 10 10 8 2 2 - - - - - -
1999 17 6 6 6 - - - - - - - -
2000 25 13 12 9 3 3 - - - - - -
2001 37 12 12 10 2 2 - - - - - -
2002 25 12 12 12 - - - - - - - -
2003 38 26 25 22 3 2 1 - - - - -
2004 44 30 30 28 2 - 2 - - - - -
2005 52 31 31 28 3 2 - 1 - - - -
2006 35 26 24 24 - - - - - - - -
2007 51 30 27 24 3 1 1 3 1 1 1 1
2008 19 13 13 11 2 1 - 1 - - - -
Bundesland
Burgenland 3 - - - - - - - - - - -
Karnten 5 3 3 3 - - - - - - - -
NO 33 10 10 10 - - - - - - - -
00 86 45 45 40 5 4 1 - - - - -
Salzburg 24 16 16 12 4 2 1 1 - - - -
Steiermark 38 11 11 11 - - - - - - - -
Tirol 129 82 77 69 8 6 2 2 1 1 1 1
Vorarlberg 43 28 26 21 5 4 - 1 - - - -
Wien 170 42 41 39 2 1 1 - - - - -
Ausland 12 3 3 2 1 - - 1 - - - -
Fehlend 4 2 2 2 - - - - - - - -

Gesamt 547 242 234 209 25 17 5 5 1 1 1 1
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33 Zeitpunkt der Infektion unbekannt

Tabelle 7: Ubertragene Resistenz nach Jahr des HIV-Tests und Ubertragungsart
Zahl der Amplllfi2|erbare Resistenz gegen
HIV-Test Resistenzte sts NRTI oder NNRTI
-iests vor ART oder PI
Jahr des HIV-Tests
vor 2001 2291 102 10
2001 133 17 -
2002 183 43 5
2003 159 60 2
2004 150 75 8
2005 169 83 7
2006 199 106 10
2007 186 97 9
2008 175 79 10
Ubertragungsart
MSM 1007 208 30
IDU 899 93 7
Andere/Fehlend 488 50 4
Hetero 1251 311 20
Gesamt 3645 662 61
Abbildung 2: Ubertragene Resistenz nach Jahr des HIV-Tests
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Tabelle 8: Ubertragene Resistenz nach Jahr des HIV-Tests und nach Bundesland
Resistenz gegen
Zahl Resistenz- davon HIV NRTI oder NRTI NRTI NNRTI
der Tests RNA ampli- NNRTI und und und 3-Klassen-
HIV-Tests vor ART fizierbar Wildtyp oder PI NRTI NNRTI Pl Pl NNRTI Pl Resistenz
Jahr des HIV-Tests
bis 1995 1593 49 47 44 3 3 - - - - - -
1996 138 8 7 4 3 1 3 - - 1 - -
1997 156 10 9 8 1 - 1 - - - - -
1998 140 17 15 14 1 1 - - - - - -
1999 134 6 6 5 1 1 - - - - - -
2000 129 20 18 17 1 1 - 1 1 - - -
2001 133 17 17 17 - - - - - - - -
2002 183 45 43 38 5 3 2 - - - - -
2003 159 64 60 58 2 1 1 - - - -
2004 150 75 75 67 8 5 2 2 - 1 - -
2005 169 88 83 76 7 4 2 2 1 - - -
2006 199 112 106 96 10 6 3 3 - 2 - -
2007 186 105 97 88 9 7 - 2 - - - -
2008 176 80 79 69 10 6 4 1 1 - - -
Bundesland
Burgenland 54 6 6 6 - - - - - - - -
Karnten 118 25 24 24 - - - - - - -
NO 234 38 37 34 3 3 - - - - - -
00 685 156 146 132 14 7 2 6 1 - - -
Salzburg 192 49 46 45 1 1 - - - - - -
Steiermark 351 66 66 59 2 4 1 - - - -
Tirol 418 97 91 80 11 7 3 1 - - - -
Vorarlberg 140 24 22 20 2 - - - - - -
Wien 1290 213 205 184 21 15 9 2 4 - -
Ausland 89 10 8 8 - - - - - - - -
Fehlend 74 12 11 9 2 2 - - - - - -
Gesamt 3645 696 662 601 61 39 18 11 3 4 0 0
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4  Antiretrovirale Therapie

4.1 Zahl der Patienten mit antiretroviraler Therapie

Am 1.1.2009 standen in den 6 HIV-Zentren 1793 Patienten (81,4%) unter antiretroviraler Therapie. Von den 411 am
1.1.2009 unbehandelten Patienten erhielten 91 zu einem friiheren Zeitpunkt eine antiretrovirale Therapie. In der
Gruppe der Kohortenteilnehmer mit ART Unterbrechung finden sich auch Patientinnen, die wegen Schwangerschaft
eine ART erhielten und Patienten, die wegen der akuten HIV-Infektion transient eine ART erhielten.

Tabelle 9: Zahl der jeweils aktuell antiretroviral behandelten Kohortenteilnehmer* im Verlauf

OWSs AKH

Wien Wien Linz Salzburg Innsbruck Graz Klagenfurt Gesamt
01.01.2003 425 342 178 - 247 86 - 1278
01.01.2004 448 363 203 - 269 109 - 1392
01.01.2005 482 421 228 - 296 123 - 1550
01.01.2006 525 449 233 - 326 148 - 1681
01.01.2007 594 493 269 - 347 158 - 1861
01.01.2008 641 575 285 - 382 192 - 2075
01.01.2009 - 687 306 107 408 217 68 1793

Kohortenteilnehmer mit einer CD4 Zellzahlmessung in den vorangegangenen 6 Monaten

4.2 Formen der antiretroviralen Therapie

NRTI Nukleosidische Reverse Transkriptase Inhibitoren
NNRTI Nicht-Nukleosidische Reverse Transkriptase Inhibitoren
Pl Protease Inhibitoren

Abbildung 3: Therapieformen im Verlauf

Therapieformen im Verlauf
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5 Nutzen der ART

5.1 Aktuelle HIV RNA bei Patienten mit ART

Abbildung 4: Verlauf des Prozentsatzes der Patienten mit HIV RNA <200, <400, und <50 in den verschiedenen
Perioden bei jeweils aktueller Kohorte und aktueller ART
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5.2 Mortalitat bei Patienten mit AIDS seit 1985

Die Dokumentation von Todesféllen im HIV Patienten Management System ist zum Teil liickenhaft (z.B. betrachtlicher
Anteil an Patienten, die ihre letzte CD4-Zellzahl-Bestimmung vor dem 1.1.2001 hatten, aber nicht als verstorben
dokumentiert sind).

Untenstehende Grafiken analysieren Todesfélle bei Patienten mit AIDS. In der Abbildung 6 wurden die Patienten aus
den HIV-Zentren Linz und Innsbruck mit 1.1.2009 zensiert, in der Abbildung 7 mit dem letzten Kontakt zum HIV-
Zentrum. In Abbildung 8 sind die Todesraten aller AIDS-Patienten bis 31.12.2007 dargestellt.
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Abbildung 5: Uberleben nach AIDS- Abbildung 6: Uberleben nach AIDS-Diagnose
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Abbildung 7: Todesrate in Personenjahren bei Patienten mit AIDS
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5.3 Todesursachen seit 1997

Tabelle 10: Todesursachen seit 1997 bei allen HIV-Infizierten
Median HIV-Test
Gesamt Frauen CD4 Nadir AIDS < 6 Monate
vor Tod
AIDS-definierende Erkrankungen 181 (37,7%) 46 (25,4%) 48 141 (77,9%) 23 (12,7%)
Nicht-AIDS-definierende Infektionen 40 (8,3%) 10 (25,0%) 50 26 (65,0%) 3 (7,5%)
HBV/ HCV 51 (10,6%) 13 (25,5%) 72 29 (56,9%) 2 (3,9%)
Nicht-AIDS-definierende Tumore 42 (8,8%) 9 (21,4%) 129 21 (50,0%) 1 (2,4%)
Myokardinfarkt + Schlaganfall 31 (6,5%) 6 (19,4%) 140 12 (38,7%) 6 (19,4%)
Unfall/ gewaltsamer Tod 14 (2,9%) 3 (21,4%) 184 5 (35,7%) 1 (7,1%)
Suizid 21 (4,4%) 4 (19,0%) 83 9 (42,9%) 1 (4,8%)
Intoxikation 30 (6,3%) 8 (26,7%) 284 4 (13,3%) 0 (0,0%)
Sonstige Ursachen 42 (8,8%) 8 (19,0%) 86 25 (59,5%) 1 (2,4%)
Unbekannt 28 (5,8%) 5 (17,9%) 188 7 (25,0%) 1 (3,6%)
Gesamt 480 (100,0%) 112 (23,3%) 91 279 (58,1%) 39 (8,1%)
AT oo NRT oder s Thoseme Thorapiadauer
NNRTI oder PI in Monaten
AIDS-definierende Erkrankungen 15 (8,3%) 19  (10,5%) 6 (3,3%) 61 (33,7%) 88 (48,6%) 127,05
Nicht-AIDS-definierende Infektionen 2 (5,0%) 10 (25,0%) 2 (5,0%) 22 (55,0%) 15  (37,5%) 139,37
HBV/ HCV 1 (2,0%) 8 (15,7%) 1 (2,0%) 29  (56,9%) 14 (27,5%) 155,93
Nicht-AIDS-definierende Tumore 6 (14,3%) 3 (7.1%) 1 (2,4%) 18 (42,9%) 9 (21,4%) 123,73
Myokardinfarkt + Schlaganfall 2 (6,5%) 4 (12,9%) 0] (0,0%) 14 (45,2%) 9 (29,0%) 139,25
Unfall/ gewaltsamer Tod 1 (7,1%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 4  (28,6%) 7  (50,0%) 122,55
Suizid 2 (9,5%) 6 (28,6%) 1 (4,8%) 7 (33,3%) 5 (23,8%) 125,72
Intoxikation 0 (0,0%) 1 (3,3%) 0 (0,0%) 12 (40,0%) 15 (50,0%) 143,67
Sonstige Ursachen 1 (2,4%) 6 (14,3%) 1 (2,4%) 19  (45,2%) 11 (26,2%) 139,10
Unbekannt 1 (3,6%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 4  (14,3%) 16 (57,1%) 158,65
Gesamt 31 (6,5%) 57  (11,9%) 12 (2,5%) 190 (39,6%) 189  (39,4%) 135,79
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6 Resistenzentwicklung unter antiretroviraler Therapie

Die Rate der Resistenzentwicklung unter antiretroviraler Therapie (,Prozent mit Resistenz”) entspricht der Zahl der
Patienten mit Resistenzmutationen Im Verhaltnis zur Zahl der Patienten mit antiretroviraler Therapie. Siehe Punkt 3.

Tabelle 11: Folgende Codons und Aminosduren wurden als Resistenz gewertet (,,Epidemiology list*)
Reverse Transkriptase
Protease
NRTI NNRTI

M41 L L100 | L10 F,R
K65 R K101 E, P* L24 |
D67 N, G, del K103 N, S D30 N
T69 D, N, ins V106 A M V32 |
K70 R Y181 (o) | L33* I, F, V
L74 \'} Y188 L,H C M46 |
V75 T, M, A S G190 A S, E Q 147 V, A
F77 L P225 H G48 \'}
Y115 F M230 L 150 V,L
F116 Y P236 L F53 L
Q151 M 154 V, M\,L, T, S, A
M184 V, I * zusatzlich nach International AT71 |
L210 w AIDS Society-USA: "Update G73 S, T,C, A
T215 Y,F, X of the Drug Resistance V82 AT F, S M
K219 Q, E, R Mutations in HIV-1" 184 V,A C

(Revision 2008) N88 D, S

L90 M

6.1 Zahl der NRTI-assoziierten Resistenzmutationen

Angegeben ist die Zahl der resistenten NRTI-assoziierten Mutationen unter den jemals mit Nukleosidischen Reverse
Transkriptasehemmern (,,NRTI“) behandelten lebenden Patienten.

Tabelle 12: Absolute Zahl der NRTI-assoziierten Mutationen unter den jemals mit NRTI behandelten lebenden
Patienten

1.1.2003 1.1.2004 1.1.2005 1.1.2006 1.1.2007 1.1.2008 1.1.2009

N = 1881 N = 2054 N = 2226 N = 2432 N = 2642 N = 2864 N = 2278
RT 41* 182 201 209 214 ** 217 ** 213 ** 134 **
RT 44* 35 46 49 51 52 52 33
RT 62 4 6 11 12 14 21 22
RT 65* 6 15 22 24 27 27 16
RT 67* 159 169 183 182 ** 195 ** 194 ** 120 **
RT 69* 7 72 74 62 ** 71 78 ** 37
RT 70* 125 134 139 143 ** 152 ** 150 ** 85 **
RT 74 47 55 55 44 43 44 27
RT 75* 22 26 29 23 ** 24 ** 24 ** 12 *
RT 77 5 6 8 7 0% 7 0% 9 ** 7 0%
RT 115 2 5 7 8 ** 9 9 4
RT 116 4 5 5 5 ** 5 ** 4 4 **
RT 118 * 69 79 91 96 102 109 76
RT 151* 7 9 8 7 0% 7 0% 7 0% 3 **
RT 184* 269 297 319 333 ** 353 ** 353 ** 204 **
RT 210* 106 120 125 122 ** 124 ** 123 ** 77
RT 215* 216 235 248 256 ** 265 ** 260 ** 162 **
RT 219* 96 104 106 103 ** 114 ** 115 ** 59 **

* ohne Polymorphismen
** nach der ,Epidemiology list 06
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6.1.1 Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer Resistenz am Codon 65 der RT

Tabelle 13: Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer Resistenz am Codon 65 der RT
AKH Wi ien, Linz, Salzburg, Innsbruck, Graz Modell 1 (N= 2278)
Haufigkeiten N= Univariate Regression Multivariate Regression*

Variable 16 / 2278 (0,70%) RR (95% CI) p-Wert RR (95% CI) p-Wert

Demografische Charakteristika

Alter
<43 Jahre 8 /1138 (0,70%) 1,00 0,37 - 2,68 0,997
>43 Jahre 8 / 1140 (0,70%) 1

Geschlecht
Mannlich 10 / 1573 (0,64%) 0,75 0,27 - 2,06 0,571
Weiblich 6 / 705 (0,85%) 1

Ubertragungsart
MSM 4/ 716 (0,56%) 0,67 0,20 - 2,24 0,516
IDU 4 / 392 (1,02%) 1,23 0,37 - 4,11 0,736
Andere/Fehlend o/ 207 (0,00%) - - -
Hetero 8 / 963 (0,83%) 1

Bundesland
Karnten 0/ 13 (0,00%) - - - - - -
Oberdsterreich 8 / 355 (2,25%) 3,75 1,22 -11,54 0,021 3,34 1,01 - 11,01 0,047
Salzburg 0/ 157 (0,00%) - - - - - -
Steiermark 0/ 262 (0,00%) - - - - - -
Tirol 0/ 299 (0,00%) - - - - - -
Andere Bundeslander 3/ 300 (1,00%) 1,64 0,39 - 6,91 0,499 1,46 0,33 - 6,41 0,617
Fehlend 0/ 21 (0,00%) - - - - - -
Ausland 0/ 53 (0,00%) - - - - - -
Wien 5/ 818 (0,61%) 1 1

Krankheitsstadium

AIDS
Ja 13 / 748 (1,74%) 9,00 2,56 - 31,69 <0,001
Nein 3 / 1530 (0,20%) 1

CD4 Nadir
Fehlend o/ 18 (0,00%) - - - - - -
<50 Zellen/pl 9/ 456 (1,97%) 6,15 1,66 - 22,84 0,007 4,77 1,23 - 18,42 0,024
50-199 Zellen/pl 4 / 884 (0,45%) 1,39 0,31 - 6,23 0,667 1,22 0,26 - 5,59 0,802
>200 Zellen/pl 3/ 920 (0,33%) 1 1

Krankheitsversorgung

Jemals Abacavir
Ja 9 / 1027 (0,88%) 1,57 0,58 - 4,23 0,372 3,19 1,07 - 9,57 0,038
Nein 7 / 1251 (0,56%) 1 1

Jemals Tenofovir
Ja 14 / 1397 (1,00%) 4,45 1,01 - 19,62 0,049 5,26 1,10 - 25,20 0,038
Nein 2/ 881 (0,23%) 1 1

ART
Vor 1.1.1997 2/ 467 (0,43%) 0,55 0,13 - 2,44 0,433
Nach 1.1.1997 14 / 1811 (0,77 %) 1

* Adjustiert fiir die Variablen: Alter, Geschlecht, Ubertragungsart und ART
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Abbildung 8: Prozentsatz resistenter NRTI-assoziierter Mutationen unter den jemals mit Nukleosidischen
Reverse Transkriptasehemmern (,,NRTI“) behandelten lebenden Patienten
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6.2 Zahl der NNRTI-assoziierten Resistenzmutationen

Angegeben ist die Zahl der resistenten NNRTI-assoziierten Mutationen unter den jemals mit Nicht-Nukleosidischen
Reverse Transkriptasehemmern (,NNRTI“) behandelten lebenden Patienten.

Tabelle 14: Absolute Zahl der NNRTI-assoziierten Mutationen unter den jemals mit NNRTI behandelten
lebenden Patienten.

1.1.2003 1.1.2004 1.1.2005 1.1.2006 1.1.2007 1.1.2008 1.1.2009
N = 1267 N= 1413 N = 1527 N= 1641 N= 1724 N = 1802 N = 1445
RT 98* 21 28 26 26 25 27 15
RT 100* 6 10 10 9 * 10 * 10 * 8 *
RT 101* 38 51 56 36 41 44 24
RT 103* 128 147 161 164 ** 177 ** 178 ** 104 **
RT 106* 13 15 18 13 * 13 * 14 9 *
RT 108" 21 25 29 33 35 35 16
RT 179* 18 21 18 22 21 22 8
RT 181* 89 93 96 103 ** 104 ** 100 ** 63 **
RT 188~ 10 16 19 16 18 19 * 10 =
RT 190* 50 59 69 67 ** 72 ** 74 ** 40 **
RT 225 1 4 4 4 = 6 ** 6 ** 4 =
RT 227 2 4 4 5 5
RT 230* 1 2 3 2 2 2 0 *
RT 236* . i} i} - 1 1w 0 **
RT 238* 7 8 7 7 8 9 4
RT 318* 3 2 3 2 3 4 1

* ohne Polymorphismen
** nach der ,Epidemiology list 06
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Abbildung 9: Prozentsatz resistenter NNRTI-assoziierter Mutationen unter den jemals mit Nicht-
Nukleosidischen Reverse Transkriptasehemmern (,,NNRTI“) behandelten lebenden Patienten
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6.3 Zahl der Pl-assoziierten Resistenzmutationen

Angegeben ist die Zahl der resistenten Pl-assoziierten Mutationen unter den jemals mit Proteaseinhibitoren (,P1“)
behandelten lebenden Patienten.

Tabelle 15: Absolute Zahl der Pl-assoziierten Mutationen unter den jemals mit Pl behandelten lebenden
Patienten.

1.1.2003 1.1.2004 1.1.2005 1.1.2006 1.1.2007 1.1.2008 1.1.2009

N = 1485 N = 1589 N= 1710 N = 1886 N = 2089 N= 2134 N = 1636
P 10* 141 174 205 68 ** 121 ** 113 ** 52 **
P 20* 78 98 119 140 156 168 116
P 24* 17 19 19 19 ** 20 ** 21 = 13 **
P 30 34 37 39 41 > 45 ** 39 * 18 **
P 32* 9 11 12 12 ** 12 * 13 ** 11 **
P 33* 37 43 39 42 50 56 37
P 36* 197 228 305 392 478 511 346
P 46 88 93 97 85 ** 93 ** 97 ** 60 **
P47 7 9 11 11 * 10 ** 12 * 7
P 48* 12 14 14 12 * 14 ** 14 * 7 **
P 50* 3 3 2 1 ** 1 * 1 * 1 **
P 53* 3 11 12 11 * 15 ** 15 ** 11 **
P 54 59 67 68 67 ** 69 ** 69 ** 41
P 63* 409 468 530 601 690 686 432
P71* 186 210 233 6 ** 10 ** 10 * 6 **
P 73* 22 27 27 24 ** 30 ** 31 * 15 **
P77+ 183 214 254 313 365 386 214
P 82* 64 73 67 63 ** 68 ** 72 ** 42 **
P 84* 29 35 36 34 ** 31 32 ** 20 **
P 88 23 25 28 31 34 ** 31 20 **
P 90* 118 122 124 121 ** 126 ** 126 ** 55 **

* ohne Polymorphismen
** nach der ,Epidemiology list 06
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Abbildung 10: Prozentsatz resistenter Pl-assoziierter Mutationen unter den jemals mit Proteaseinhibitoren
(,,P1“) behandelten lebenden Patienten
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6.4 Kumulative Resistenz fiir Medikamentenklassen zum 1.1.2009

Fur die kumulative Resistenz wird, fiir jedes Medikament und Mutation isoliert, der jeweils schlechteste Befund taglich
neu berechnet.

6.4.1 Haufigkeit von kumulativer Resistenz fiir verschieden selektierte Populationen

Tabelle 16: Kumulative Resistenz

AKH Wien, Linz, Salzburg,

Innsbruck. Graz Verstorbene Lebende Aktuelle Aktuelle
’ und jemals und jemals Kohorte und Kohorte und
ART ART jemals ART aktuelle ART

N = 405 N = 2286 N= 1808 N= 1725
HIV RNA ampilifizierbar 81 (20,0%) 612 (26,8%) 525 (29,0%) 491 (28,5%)
Wildtyp 22 (5,4%) 257 (11,2%) 206 (11,4%) 187 (10,8%)
"irgendeine" Resistenz 59 (14,6%) 355 (15,5%) 319 (17,6%) 304 (17,6%)
NRTI 51 (12,6%) 297 (13,0%) 271 (15,0%) 262 (15,2%)
NNRTI 30 (7,4%) 179 (7,8%) 163  (9,0%) 157  (9,1%)
Pl 25 (6,2%) 132 (5,8%) 116  (6,4%) 108 (6,3%)
NRTI und PI 22 (5,4%) 99 (4,3%) 90 (5,0%) 86 (5,0%)
NRTI und NNRTI 24 (5,9%) 148 (6,5%) 137 (7,6%) 134 (7,8%)
NNRTI und PI 15 (3,7%) 67 (2,9%) 58 (3,2%) 55 (3,2%)

3-Klassen-Resistenz 14  (3,5%) 61 (2,7%) 54 (3,0%) 52 (3,0%)
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Abbildung 11: Prozentsatz von Einzelklassenresistenzen
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6.4.2 Kumulative Resistenz nach Zeitpunkt des Therapiebeginns und nach Bundesland

Tabelle 17: Kumulative Resistenz nach Zeitpunkt des Therapiebeginns und nach Bundesland
. . Resistenz gegen
‘;‘:I"z' :: ;Z"I:;Z;ruck Zahl NRTI oder NRTI NRTI NNRTI
Graz der HIV RNA NNRTI und und und 3-Klassen-
Patienten amplifizierbar Wildtyp oder Pl NRTI NNRTI Pl Pl NNRTI Pl Resistenz
Beginn der Therapie
bis 1995 256 163 33 130 119 69 59 52 62 41 38
1996 126 67 17 50 45 22 18 16 19 7 7
1997 111 46 20 26 20 12 9 4 11 3 3
1998 87 28 13 15 13 5 8 6 5 2 2
1999 93 28 14 14 10 8 3 2 5 - -
2000 81 35 15 20 16 10 5 2 9 - -
2001 73 18 7 11 11 6 3 3 6 1 1
2002 86 28 16 12 12 6 - - 6 - -
2003 93 13 10 3 1 2 1 - 1 - -
2004 97 19 12 7 3 5 2 1 2 1 1
2005 118 19 12 7 5 6 - - 4 - -
2006 118 11 8 3 2 2 - - 1 - -
2007 178 14 9 5 4 3 - - 2 - -
2008 208 2 1 1 1 1 - - 1 - -
Bundesland
Burgenland 22 5 3 2 2 1 1 1 1 1 1
Karnten 10 1 - - - - - - - - -
Niederdsterreich 127 20 9 11 10 7 5 4 7 2 2
Oberosterreich 300 134 36 98 84 51 47 37 46 23 22
Salzburg 121 47 31 16 11 14 4 4 9 3 3
Steiermark 206 37 19 18 15 12 5 4 9 4 3
Tirol 277 102 23 79 75 27 17 15 25 7 7
Vorarlberg 84 29 9 20 19 4 2 1 4 1 1
Wien 553 112 54 58 44 40 26 19 32 13 12
Ausland 18 4 2 2 2 1 1 1 1 1 1
fehlend 7 - - - - - - - - - -

Gesamt 1725 491 187 304 262 157 108 86 134 55 52
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6.5 Kumulative Resistenz in Bezug zu verschiedenen Kalenderperioden der initialen Therapie

Tabelle 18: Kumulative Resistenz in Bezug auf verschiedene Kalenderperioden der initialen Therapie
Initiale Therapie Initiale Therapie Initiale Therapie
vor von 1.1.1997 ab

1.1.1997 bis 31.12.1999 1.1.2000

N % N % N %
Kein Resistenztest nach ART 152 39,8% 189 64,9% 893 84,9%
Resistenztest nach ART 230 60,2% 102 35,1% 159 15,1%
Gesamt 382 100% 291 100% 1052 100%

Zahl der NRTIl-assoziierten Mutationen

0 Mutationen 66 17,3% 59 20,3% 104 9,9%
1 Mutation 24 6,3% 16 5,5% 36 3.4%
2 Mutationen 17 4,5% 6 2,1% 9 0,9%
3 Mutationen 30 7,9% 9 3,1% 5 0,5%
4 Mutationen 29 7,6% 7 2,4% 3 0,3%
5 Mutationen 33 8,6% 5 1,7% 1 0,1%
6 Mutationen 18 4,7% 1 0,1%
7 Mutationen 9 2,4%

8 Mutationen 3 0,8%

9 Mutationen 1 0,3%

Zahl der NNRTI-assoziierten Mutationen
0 Mutationen 139 36,4% 77 26,5% 118 11,2%
1 Mutation 50 13,1% 14 4,8% 27 2,6%
2 Mutationen 29 7,6% 7 2,4% 13 1,2%
3 Mutationen 11 2,9% 4 1,4% 1 0,1%
4 Mutationen 1 0,3%
Zahl der Pl-assoziierten Mutationen

0 Mutationen 153 40,1% 82 28,2% 148 14,1%
1 Mutation 11 2,9% 11 3.8% 9 0,9%
2 Mutationen 15 3,9% 2 0,7% 1 0,1%
3 Mutationen 15 3,9% 4 1,4% - -
4 Mutationen 9 2,4% - - 1 0,1%
5 Mutationen 10 2,6% - -

6 Mutationen 7 1,8% 1 0,3%

7 Mutationen 2 0,5% 2 0,7%

8 Mutationen 6 1,6%

9 Mutationen 1 0,3%
10 Mutationen 1 0,3%
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6.6  Wahrscheinlichkeit einer Resistenzentwicklung

Abbildung 13:
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6.7 Patienten mit 3-Klassen Resistenz

6.7.1 3-Klassen Resistenz fiir verschieden selektierte Populationen

Tabelle 19: 3-Klassen Resistenz — verschieden selektierte Populationen
An AIDS-def An AIDS-def.

AKH Wien, Linz, Ertrankncon Erkrankungen Lebende und Aktuelle Aktuelle
Salzburg, Innsbruck, Verstorbe‘(:le Verstorbene iemals ART Kohorte und Kohorte und
Graz It 1997 seit 1997 und J jemals ART aktuelle ART

sel ART > 6 Monate

N= 181 N= 86 N = 2286 N= 1808 N= 1725
3-Klassen-Resistenz 6 (3,3%) 6 (7,0%) 61 (2,7%) 54 (3,0%) 52 (3,0%)
Tabelle 20: 3-Klassen-Resistenz

AKH Wien, Linz, Salzburg,

3-Klassen-Resistenz Innsbruck, Graz
N = 53

Alter (Jahre + S. D.) 47,0 £ 12,0
Bundesland

Oberostereich 22 (41,5%)

Salzburg 3 (5,7%)

Steiermark 3 (5,7%)

Tirol 7 (13,2%)

Andere Bundeslander 4 (7,5%)

Ausland 1 (1,9%)

Wien 13 (24,5%)
Geschlecht

Mann 43 (81,1%)

Frau 10 (18,9%)
Ubertragungsart

MSM 26 (49,1%)

IDU 8 (15,1%)

Andere/Fehlend 6 (11,3%)

Hetero 13 (24,5%)
AIDS 35 (66,0%)
CD4 Nadir (Zellen/ul £ S. D.) 82,4 + 87,1
Aktuelle CD4 Zellzahl (Zellen/ul £ S. D.) 526,9 * 303,5
Letzte HIV-RNA

log10 Kopien/ml (+ S. D.) 1,9 + 0,8

< 400 Kopien/ml 47 (88,7%)

< 50 Kopien/ml 40 (75,5%)

+

Therapie (Monate = S. D.) 173,2 37,9
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6.7.2 Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer 3-Klassen Resistenz

Tabelle 21: Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer 3-Klassen Resistenz
AKH Wien, Linz, Salzburg, Innsbruck, Graz Modell1 (N= 1725)
Haufigkeiten N= Univariate Regression Multivariate Regression*
Variable 53/ 1725 (3,1%) RR (95% CI) p-Wert RR (95%Cl) p-Wert
Demografische Charakteristika
Alter
<44 Jahre 17 /| 864 (2,0%) 0,46 0,26 -0,83 0,009
>44 Jahre 36 / 861 (4,2%) 1
Geschlecht
Mannlich 43 / 1191 (3,6%) 1,96 0,98 -3,94 0,058
Weiblich 10 / 534 (1,9%) 1
Ubertragungsart
MSM 26 / 541 (4,8%) 2,84 1,45 -5,58 0,002 2,45 1,05 -5,71 0,039
IDU 8/ 299 (2,7%) 1,55 0,63 -3,77 0,338 0,94 0,37 -2,39 0,892
Andere/Fehlend 6/ 141 (4,3%) 250 0,93 -6,69 0,068 1,12 0,37 -3,39 0,841
Hetero 13/ 744 (1,7%) 1 1
Bundesland
Nicht-GroRstadt 40 / 1172 (3,4%) 147 0,78 -2,77 0,236
GroRstadt 13/ 553 (2,4%) 1
Krankheitsstadium
AIDS
Ja 35/ 619 (5,7%) 3,62 2,03 -6,45 <0,001
Nein 18 / 1106 (1,6%) 1
CD4 Nadir
< 50 Zellen/pl 26 / 377 (6,9%) 6,66 2,86 -1549 <0,001 4,55 1,87 -11,08 <0,001
50-199 Zellen/ul 20/ 712 (2,8%) 260 1,09 -6,18 0,031 1,92 0,78 -4,73 0,159
> 200 Zellen/pl 7/ 636 (1,1%) 1 1
Aktuelle HIV-RNA
Fehlend 0/ 5 (0,0%) - - -
<400 Kopien/ml 47 |/ 1583 (3,0%) 0,84 0,25 -2,74 0,768
400-9999 Kopien/ml 3/ 52 (5,8%) 1,67 0,32 -8,62 0,538
> 10000 Kopien/ml 3/ 85 (3,5%) 1
Krankheitsversorgung
ART
Vor 1.1.1997 45 / 382 (11,8%) 22,28 10,41 -47,72  <0,001 20,35 9,08 -45,62 <0,001
Nach 1.1.1997 8 / 1343 (0,6%) 1 1

* Adjustiert fur die Variablen: Alter, Geschlecht, Bundesland und aktuelle HIV-RNA
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6.8 Risikofaktoren fiir virale Replikation (HIV RNA 2 400)
Tabelle 22: Risikofaktoren fiir virale Replikation (HIV RNA > 400)

AKH Wien, Linz, Salzburg, Innsbruck, Graz Modell1 (N= 1593 ) Modell2 (N= 1593 )
Haufigkeiten N= Univariate Regression Multivariate Regression* Multivariate Regression**
Variable 56 / 1593 3,52% RR (95% CI) p-Wert RR (95% Cl) p-Wert RR (95%Cl) p-Wert
Demografische Charakteristika
Alter
<44 Jahre 42 | 796 5,28% 3,12 1,69 -5,75 <0,001 297 1,55 -5,71 0,001 3,15 1,64 -6,03 <0,001
>44 Jahre 14 | 797 1,76% 1 1 1
Geschlecht
Mannlich 32 /1100 2,91% 0,59 0,34 -1,01 0,052
Weiblich 24 | 493 4.87% 1
Bundesland
Nicht-GroRstadt 30 / 1103 2,72% 0,50 0,29 -0,85 0,011 0,48 0,27 -0,85 0,012 0,52 0,29 -0,91 0,022
GroRstadt 26 / 490 5,31% 1 1 1
Ubertragungsart
MSM 10 / 497 2,01% 0,65 0,31 -1,40 0,275 0,66 0,27 -1,62 0,362 0,66 0,27 -1,61 0,363
IDU 22 /| 272 8,09% 2,80 1,52 -5,19 0,001 2,84 1,47 -5,51 0,002 2,83 1,48 -5,40 0,002
Andere/Fehlend 3/ 134 2,24% 0,73 0,21 -2,48 0,614 0,89 0,24 -3,21 0,853 0,80 0,22 -2,90 0,737
Hetero 21/ 690 3,04% 1 1 1
Krankheitsstadium
AIDS
Ja 18 / 589 3,06% 0,80 045 -1,42 0,447
Nein 38 / 1004 3,78% 1
CD4 Nadir
<50 Zellen/pl 18 / 353 5,10% 2,14 1,05 -435 0,036
50-199 Zellen/ul 24 /| 669 3,59% 1,48 0,76 -2,89 0,250
>200 Zellen/ul 14 / 571 2,45% 1
Kumulative Resistenzen
NRTI
Ja 15/ 278 5,40% 1,77 0,97 - 3,25 0,064
Nein 41 / 1315 3,12% 1
NRTI + NNRTI
Ja 14 / 132 10,61% 4,01 213 -7,55 <0,001 517 2,50 - 10,69 <0,001
Nein 42 / 1461 2,87% 1 1
NRTI + PI
Ja 6/ 87 6,90% 2,16 0,90 -5,18 0,085
Nein 50 / 1506 3,32% 1
NRT I+ NNRTI + PI
Ja 5/ 52 9,62% 3,11 1,19 - 8,14 0,021 5,08 1,64 -15,79 0,005
Nein 51 / 1541 3,31% 1 1
Krankeitsversorgung
ART
Vor 1.1.1997 12/ 376 3,19% 0,88 0,46 - 1,68 0,697
Nach 1.1.1997 44 1 1217 3,62% 1
* Adjustiert fur die Variablen: Geschlecht, CD4 Nadir und ART **Adjustiert fur die Variablen: Geschlecht, CD4 Nadir und ART
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7 Zusammenfassung

7.1 Ubertragung medikamentenresistenter HI-Viren (,Resistenz vor Therapie®)

Insgesamt konnten 86 (9,6%) von 896 Patienten gefunden werden, die vor ihrer ersten antiretroviralen Therapie
zumindest eine Mutation mit Resistenz gegen HIV-Medikamente zeigten. Ein einziger Patient hatte eine 3-Klassen
Resistenz gegen NRTI, NNRTI und PI vor der antiretroviralen Therapie. Vier bzw. fiinf Patienten waren resistent gegen
NRTI und PI bzw. NRTI und NNRTI. Die Ubertragung medikamentenresistenter HI-Viren innerhalb der letzten Jahre hat
sogar abgenommen, wenngleich betont werden muss, dass die systematische Suche nach Resistenzen vor der
Therapie noch unvollstdndig ist und diese erst 2003 etabliert worden ist. Risikofaktoren fiir den Erwerb
medikamenten-resistenter HI-Viren konnten nicht ausgemacht werden.

7.2 Mortalitat

Der Rickgang der Mortalitat seit der Einfihrung antiretroviraler Kombinationstherapien ist eindrucksvoll (Punkt 5.2).
Wahrend 1995 die Todesrate bei mannlichen und weiblichen Patienten mit AIDS 25 pro 100 Personenjahre betragen
hat, ist sie in den letzten Jahren fiir Manner auf unter 10 pro 100 Personenjahre und fir Frauen auf unter 5 pro 100
Personenjahre gesunken. Von 1997 bis 2005 und im Jahr 2007 hatten i.v. Drogenkonsumenten eine héhere Todesrate
als homosexuelle Manner, im Jahr 2006 hatten homosexuelle Madnner die héchste Todesrate.

7.3 Virale Suppression unter antiretroviraler Therapie

Die Rate an Supprimierung der viralen Replikation durch die antiretrovirale Therapie entspricht in etwa den
Vergleichszahlen aus dem Ausland. Zu bericksichtigen ist jedoch, dass die Rate an viraler Supprimierung bei der
,aktuellen Kohorte” gemessen wurde und damit die Rate kiinstlich héher zu liegen kommt, weil Patienten mit , Lost of
Follow-up” haufig als virales Versagen zu interpretieren waren.

Ahnliches zeigte sich fir Patienten der aktuellen Kohorte, die eine Therapie erhalten und bei denen mindestens 2,5
Monaten nach Beginn der Therapie eine Viruslastmessung durchgefiuihrt wurde. Ein erhdhtes Risiko fur virale
Replikation hatten auch hier Jiingere (unter 44 Jahren), Personen mit i.v. Drogenkonsum und Patienten mit
Resistenzen.
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8 Abstract

Transmission of drug resistent HIV in Austria

Mario Sarclettil, Margret J('jchlz, Stefanie Goglz, Maria Geit3, Armin Rieger4, Bernhard Haass, Ninon TaonrG, Manfred
Kanatschnig’, Robert Zangerle'

"Medical University Innsbruck, ’Austrian HIV Cohort Study, Vienna, *AKH Linz, *Medical University Vienna, ’LKH Graz
West, °LKH Salzburg, 'LKH Klagenfurt.

Aim of the study: To evaluate the frequency of transmitted drug resistant HIV in patients in Austria.

Method: We analyzed all resistance tests performed from 2001 to January 1st. 2009 in 6 HIV treatment centres in
treatment naive patients. The rate of resistance was calculated by number of patients with resistance mutations
among the number of patients with a resistance test (genotypic resistance). Mutations were judged as resistant
according to Shafer R. et al (AIDS 2007; Volume 21, Number 2: 215-223).

We divided the patients in two groups: patients with ,recent infection” (primary HIV infection or a last negative test
within 3 years before the first positive test) and patients with infection of unknown date. For the patients with recent
infection the year of infection was obtained by the date of acute HIV infection or the median point in time between
negative and positive HIV test. For the patients with infection of unknown date the rate of resistance was plotted
against the year of the HIV test.

Results: Of the 3645 HIV infected persons with unknown date of infection 662 had an amplifiable resistance test
before antiretroviral therapy; in 61 patients (9,2%) at least one resistance mutation against NRTI or NNRTI or Pl could
be detected.

In the 547 patients with ,recent infection” 234 resistance tests were amplifiable and 25 patients (10,7%) had at least
one resistance mutation against one drug class. 7,3% of the patients had at least one resistance mutation against
NRTIs, 2,1% against NNRTIs and 2,1% against Pls. In 1 patient (0,4%) a virus with resistance mutations against 3 drug
classes (multi drug resistance MDR) was found.

Conclusions: In Austria, transmission of antiretroviral resistance appears to be stable, if not declining. Only one three-
class transmitted resistance and no difficult to treat cases of transmitted resistance has been observed.
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1  Einleitung

Die Richtlinie 2003/99/EG des Europiischen Parlaments und des Rates zur Uberwachung von Zoonosen und
Zoonoseerregern trat am 12. Dezember 2003 in Kraft und ist seit 12. Juni 2004 anzuwenden (1). Diese Richtlinie
soll sicherstellen, dass Zoonosen, Zoonoseerreger und deren Antibiotikaresistenzen ordnungsgemaR {iberwacht
und lebensmittelbedingte Krankheitsausbriiche in epidemiologischer Hinsicht untersucht werden, um eine
Bewertung von Entwicklungstendenzen in der Gemeinschaft zu ermoglichen. Um Aufschluss Uber
Entwicklungstendenzen und Quellen von Zoonosen zu erhalten, missen Daten lber das Vorkommen von
Zoonosen und Zoonoseerregern beim Menschen, in Lebensmitteln, bei Tieren und in Futtermitteln eingeholt
werden. Vorrang sollten jene Zoonosen erhalten, welche die menschliche Gesundheit am starksten gefahrden. Die
Uberwachungssysteme sollten die Erkennung aufkommender Zoonosen und neuer Erregerstimme erleichtern
sowie eine etwaige Zunahme von Resistenzen gegeniiber gebrduchlichen antimikrobiellen Substanzen sichtbar
machen.

Auf nationaler Ebene wird diese EU-Richtlinie durch das Bundesgesetz zur Uberwachung von Zoonosen und
Zoonoseerregern (Zoonosengesetz), BGBI. | Nr. 128/2005, umgesetzt (2). Gem3R Anhang | Lit. A des
Zoonosengesetzes gelten Brucellose und ihre Erreger, Campylobacteriose und ihre Erreger, Echinokokkose und
ihre Erreger, Listeriose und ihre Erreger, Salmonellose und ihre Erreger, Trichinellose und ihre Erreger, Tuberkulose
verursacht durch Mpycobacterium bovis und Erkrankungen durch Verotoxin-bildende Escherichia coli als
Uberwachungspflichtige Zoonosen bzw. Zoonoseerreger. Die Uberwachung der Echinokokkose, Trichinellose und
Tuberkulose erfolgt als 100% Priifung im Rahmen der Schlachttier- und Fleischuntersuchung, fiir die Uberwachung
der Salmonellose bei Zuchtgefligel gibt es ein kofinanziertes Programm, fiir Brucella abortus und Brucella
melitensis existieren nationale Uberwachungsprogramme.

Die EU-Verordnung Nr. 2160/2003 zur Bekdmpfung von Salmonellen und bestimmten anderen durch Lebensmittel
Gbertragbaren Zoonoseerregern regelt die Bekdmpfung bestimmter Zoonoseerreger in der Tierpopulation (3).
Dazu werden EU-weit einheitlich durchzufiihrende Grundlagenstudien (Baseline Studien) vorgegeben, die fir alle
Mitgliedstaaten verpflichtend sind und als Basis fir die Festlegung von Gemeinschaftszielen herangezogen
werden. Die Uberwachung erfolgt zweckmaRiger Weise auf der Stufe der Lebensmittelkette, die dafiir am besten
geeignet ist. So wird die Listeriose, verursacht durch Listeria monocytogenes, einem Erreger, der ubiquitar im
Boden vorkommt und damit auch in Darmen vieler Lebensmittel-liefernder Tiere enthalten sein kann, im Rahmen
der amtlichen Lebensmittelkontrolle (Probennahme- und Revisionsplane) iiberwacht. Die Uberwachung von
Futtermitteln auf Zoonoseerreger ist im ,Aktionsplan Futtermittel” bzw. im ,Uberwachungsprogramm zur
Futtermittelkontrolle” des BMLFUW geregelt. Das besorgniserregende Auftreten von Resistenzen gegen
antimikrobiell wirkende Stoffe sollte Uberwacht werden. Diese Uberwachung erstreckt sich nicht nur auf
Zoonoseerreger, sondern auch auf andere Keime, sofern sie eine Gefahr fir die 6ffentliche Gesundheit darstellen.
Die Uberwachung von Indikatororganismen kann ratsam sein, da diese Organismen ein Reservoir fiir
Resistenzgene bilden und diese auf pathogene Bakterien tbertragen kénnen.

Campylobacter jejuni/coli stellen fir die Tierpopulation keine bedeutenden Pathogene dar, jedoch spielen mit
diesen Bakterien besiedelte Nutztierbestdnde als Erregerreservoire fir lebensmittelbedingte Infektionen beim
Menschen eine wichtige Rolle. In Osterreich stellte die Campylobacteriose im Jahr 2008 mit 4.963 gemeldeten
Fallen beim Menschen die wichtigste bakterielle Durchfallerkrankung dar; Salmonellosen fanden sich erst an
zweiter Stelle (2.790 gemeldete Falle) (4). Von 3.103 Campylobacter-Isolaten, bei denen Speziesdifferenzierungen
durchgefiihrt wurden, konnten entsprechend dem nationalen Zoonosentrendbericht 2008 in 95,9% C. jejuni und in
4,1% C. coli identifiziert werden (5). Masthiihnerherden, Rinder und nach 2-jdhriger Unterbrechung Schweine —
etwa 99% der Campylobacter-lsolate beim Schwein gehoren der Spezies C. coli an — wurden auf Pravalenz von
thermotoleranten Campylobacter spp. hin untersucht; bis zu 170 Isolate je Tierart wurden auf ihre Empfindlichkeit
gegeniber antibakteriellen Substanzen ausgetestet.

Auch die beiden zoonotisch bedeutsamsten Salmonellen, die bei Menschen die meisten Salmonellosen auslésen —
im Jahr 2008 machten die Salmonella-Serotypen Enteritidis und Typhimurium 81% der in der Salmonellenzentrale
typisierten Salmonellen-Erstisolate aus — stellen flir die Nutztiere keine Pathogene dar. Die nationale Population
von Zuchtschweinen auf Bestandsebene sowie frisch geschlachtete Masthahnchen wurden im Zuge der EU-weiten
Grundlagenstudien auf Salmonellen untersucht; die gewonnen lIsolate wurden ferner auf ihr Resistenzverhalten
ausgetestet. Seit dem Jahr 2008 sind alle EU-Mitgliedstaaten verpflichtet, Salmonellen in der Legehennen-
population zu bekdmpfen und das Erreichen der von der EU vorgegebenen Ziele zu belegen. Ein Isolat je
Salmonella-Serotyp aus derselben epidemiologischen Einheit wurde pro Jahr in die Uberwachung von
Antibiotikaresistenzen einbezogen, entsprechend der Entscheidung der Kommission zu einer harmonisierten
Uberwachung von Antibiotikaresistenz von Salmonellen bei Gefliigel und Schweinen (6).
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In den letzten Jahrzehnten hat die Produktion von Tieren fiir den menschlichen Genuss bedeutende Anderungen
erfahren. Die Nutztiere werden in immer gréReren Einheiten aufgezogen um danach Gber weite Entfernungen zur
Schlachtung transportiert zu werden. Diese vollzogenen Anderungen in der sterreichischen Tierproduktion
konnen sehr gut anhand der Abbildung 1 erldutert werden (Quelle: Statistik Austria): Seit 1960 hat sich die Anzahl
der Betriebe mit Tierproduktion betrachtlich vermindert. Bei der Anzahl an Haltern von Rindern, Schweinen und
Hihnern ist eine nahezu Ubereinstimmende Abnahme Uber die Jahre festzustellen, wohingegen die Anzahl an
Rindern und Schweinen mehr oder weniger konstant geblieben ist; lediglich bei der Anzahl der Hihner kann bis
zum Hihner kann bis zu Beginn der 1980er Jahre ein Anstieg nachgewiesen werden. Danach gingen die
Hihnerzahlen wieder zurlick mit einem nochmaligen Anstieg in den spaten 1990ern, wohl zurtickzufiihren auf die
BSE-Krise. Die dadurch erhdhte Dichte an Nutztieren in den einzelnen Bestdnden erleichterte die Ausbreitung von
Infektionen, fiihrte deshalb zu einem erhéhten Bedarf und einer verstarkten Anwendung an antimikrobiellen
Substanzen, zu einer Selektion von Resistenzen gegeniber antimikrobielle Wirkstoffen und unterstiitzte ebenfalls
die Verbreitung von selektionierten resistenten Bakterien (7).

Abbildung 1: Veranderungen bei der Anzahl an Haltern von Rindern, Schweinen und Hithnern sowie der
Anzahl an Rindern, Schweinen und Hiihnern in Osterreich von 1950 bis 2005
(Vollerhebungen, mit Ausnahme 2005 - Stichprobenerhebung)
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Diese Tatsache bedingt, dass entlang des Lebenskreislaufs einerseits hinsichtlich des Vorkommens von
lebensmittelbedingten Zoonoseerregern untersucht wird, aber auch bei ausgewahlter Erregern ein Augenmerk auf
das Auftreten von Resistenzen gegeniiber antibakteriellen Substanzen gelegt wird. Beziiglich des therapeutischen
Einsatzes von antimikrobiellen Wirkstoffen fehlen fiir Osterreich im Veterindrbereich derzeit Systeme zur
Erfassung konkreter Verbrauchsangaben. Am Aufbau eines Erfassungssystems {ber Mengenstrome von
antimikrobiellen Wirkstoffen in der Landwirtschaft und in der Veterindrmedizin wird gearbeitet.

Im vorliegenden Bericht sind neben den Pravalenzen bzw. Isolierungsraten ausgewahlter Zoonoseerreger die
biometrischen Analyseergebnisse zum Projekt ,Resistenzmonitoring 2008 - Untersuchungen zum
Resistenzverhalten von ausgewdhlten Zoonoseerregern und Indikatorbakterien in der 0&sterreichischen
Nutztierpopulation” dargestellt. Im Zuge der Umsetzung des Stichprobenplanes gemaR Projektkonzeption erfolgte
eine Analyse der vorhandenen Stichprobenergebnisse. Gegenstand der vorliegenden biometrischen Auswertung
ist das Resistenzverhalten thermotolerante Campylobacter sowie der Indikatorbakterien E. coli und Enterokokken
gegeniiber einer Reihe von verschiedenen antibakteriellen Substanzen bei Isolaten aus Darminhalten von frisch
geschlachteten Masthihnern, Rind und Schwein; weiters werden erstmalig Salmonellen im Hinblick auf ihr
Resistenzverhalten betrachtet, die im Zuge des Bekdmpfungsprogrammes von Salmonellen bei Legehennen
gewonnen wurden. Von Staubproben gezogen in Zuchtschweinebestdanden wurden MRSA isoliert, die auf ihre
Empfindlichkeit gegen eine Reihe von antibakteriellen Substanzen untersucht wurden.

Die routinemiRige Uberwachung des Resistenzspektrums im gesunden Nutztierbestand soll es erméglichen, den
unzweckmaRigen Antibiotikaeinsatz in der Tierproduktion aufgrund veranderter Resistenzen zu erkennen. Die
vorliegenden Daten sollen Riickschlisse zur Beantwortung der Frage erlauben, inwieweit der Einsatz von
antimikrobiell wirksamen Verbindungen im Nutztierbereich zur Ausbreitung resistenter Keime beim Menschen
beitragt. Dies soll die Grundlage fir zielgerichtete Interventionen bieten. Letztendlich ist der effiziente Einsatz von
Tierarzneimitteln das Ziel dieser Resistenzsurveillance.
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2 Methodik

2.1 Stichprobenauswahl und Probennahmesystem

Der AGES-Bereich Daten, Statistik, Risikobewertung erstellte die randomisierten Stichprobenplane, nach denen die
Probennahmen und Untersuchungen auf die jeweiligen bakteriellen Erreger zu erfolgen hatten. Die detaillierten
Probennahmepldne wurden errechnet, um einen reprdsentativen Querschnitt iber ganz Osterreich mit einer
weitgehenden Flachendeckung zu gewahrleisten und eine optimale zeitliche Verteilung der Probenziehung zu
erreichen.

2.1.1  Stichprobenumfang und Probennahmen

Uberwachung ausgewéhlter Zoonosen und Antibiotikaresistenzen 2008 sowie Baseline Study Broiler
2008 (BMGFJ-74600/0355-1V/B/5/2007)

Entsprechend diesem Durchflihrungserlass wurden Stichprobenplane auf Rind, Schwein, Masthiihner und Schaf
angewandt. Die Probennahmen erfolgten — mit Ausnahme der Schafe — auf Ebene der Primarproduktion in
Schlachthofen. Das Probenmaterial wurde nach Abkiihlen auf 4°C mit Kiihlakkus per EMS oder Medlog an das
AGES-Institut fiir veterindrmedizinische Untersuchungen in Graz gesandt. Fir jede Tierart wurden jene
Schlachthoéfe ausgewdhlt, in denen im Jahr 2007 mehr als 80% der jeweiligen Tierart geschlachtet wurden.

Bei Schafen wurden im Zuge des Uberwachungsprogrammes auf Brucella melitensis Kotproben am lebenden Tier
entnommen.

Rinder, Schweine

Bei Rind und Schwein kamen Zdka sowie bei Rindern zusatzlich Enddarmabschnitte frisch geschlachteter Tiere zur
Einsendung. Die Darminhalte wurden auf die Zoonoseerreger thermotolerante Campylobacter und VTEC (nur
Rind), sowie die Indikatorbakterien E. coli und Enterokokken untersucht. Mit Ausnahme von VTEC wurden die
Bakterienisolate auf ihre Empfindlichkeit gegenliber ausgewahlten antimikrobiellen Substanzen untersucht. Dazu
wurden je Bakteriengattung und Tierart 170 Isolate bendtigt (8, 9). Um diese Anzahl an Isolaten zu erhalten, wurde
— basierend auf den Nachweisraten von thermotoleranten Campylobacter der letzten Jahre — die Anzahl der
maximal bendtigten Darminhalte je Tierart berechnet; da thermotolerante Campylobacter seltener als E. coli oder
Enterokokken in Darminhalten gefunden werden, stellte diese Bakterienspezies den limitierenden Faktor fiir diese
Berechnung dar. Es wurden die zur Beprobung vorgesehenen Schlachthoéfe, die jeweilige Kalenderwoche sowie der
Untersuchungsumfang (welche Probe auf welchen Erreger bzw. welche Indikatorbakterien untersucht werden
musste) genau vorgegeben.

Fir VTEC wurden zwei Stichprobenplane erstellt, einer fir Kalber und einer fir Rinder alter als sechs Monate, da
VTEC bei diesen beiden Populationen mit unterschiedlicher Pravalenz vorkommen.

Masthiihner

Bei Masthiihnern wurden je Schlachtcharge 10 Darmkonvolute sowie von derselben Schlachtcharge eine Karkasse
getrennt verpackt eingesandt. Die Anzahl der zu beprobenden Schlachtchargen wurde von der Europdischen
Kommission mit 384 vorgegeben (10). Um dem erwarteten Non-response-Effekt Rechnung zu tragen, sollten um
10% mehr Chargen beprobt werden (N=420). Wie bei Rind und Schwein wurden die Schlachthéfe und die jeweilige
Kalenderwoche zur Beprobung genau vorgegeben. Die Darminhalte wurden auf thermotolerante Campylobacter
untersucht. Einem randomisierten Stichprobenplan folgend und um jeweils 170 E. coli- bzw. Enterokokken-Isolate
zu gewinnen, wurden ausgewadhlte Proben zusatzlich auf Indikatorbakterien getestet. Nach Entnahme der
Darmkonvolute aus der Einsendung im veterindarmedizinischen Labor wurden die Karkassen sofort zur qualitativen
und quantitativen Analyse auf thermotolerante Campylobacter sowie auf Salmonellen an das Institut fir
medizinische Mikrobiologie und Hygiene in Graz weitergeleitet.

Insgesamt hatten die Probennahmen in 55 Uber das gesamte Osterreichische Bundesgebiet verteilten, fiir den
innergemeinschaftlichen Handel zugelassenen Schlachthofen durch amtlich beauftragte
Fleischuntersuchungstierdrzte zu erfolgen. Einen Uberblick Gber die Anzahl der Schlachthéfe, in denen Proben
gezogen wurden gibt Abbildung 2.
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Abbildung 2: Geographische Verteilung der Schlachthéfe (n = 55) mit Darstellung der dort jeweils
beprobten Tierart/en

Schlachthéfe mit den jeweils beprobten Tierarten
w Rinder (n =24) (ﬁ;ﬁr Schweine (n=8)

B Rind und Schwein (n = 18)

w Hihner (n=5)

Harmonisierte Uberwachung von Antibiotikaresistenzen von Salmonellen bei Legehennen, gewonnen im
Rahmen der Kontroll- und Uberwachungsprogramme

In sdmtlichen Legehennenbetrieben in Osterreich, die im amtlichen Legehennenregister erfasst sind, mussten alle
in Produktion stehenden Herden mindestens alle 15 Wochen beprobt werden (11). Dazu wurden
Sammelkotproben bzw. Stiefeltupfer an zugelassene Labors zur Untersuchung auf Salmonellen geschickt. Alle
isolierten Salmonellen missen in der Nationalen Referenzzentrale fiir Salmonellen (NRZS) typisiert werden. In die
Uberwachung von Antibiotikaresistenzen sollte hdchstens ein Isolat je Sal/monella-Serotyp aus derselben
epidemiologischen Einheit pro Jahr einbezogen werden. Die epidemiologische Einheit fiir Legehennen ist die Herde
(6). Tabelle 1 gibt die Parameter fir die Untersuchungen je Tierart an.

Tabelle 1: Ubersicht tGiber die zu untersuchenden Parameter bei den unterschiedlichen Tierarten nach
Bakteriengattung/-spezies im Jahr 2008

Tierart Rinder Schweine Masthiihner Legehennenherden
thermotolerante Campylobacter P, AME P, AME P, AME -
Enterococcus faecalis/faecium AME AME AME -

E. coli AME AME AME -
Salmonellen - - - (P), AME

P = Prévalenz
AME = antimikrobielle Empfindlichkeit

2.2 Durchfiihrung der Untersuchungen

Die Isolierungen und Differenzierungen von thermotoleranten Campylobacter, Salmonellen, E. coli und
Enterokokken aus Darminhalten bzw. Sammelkotproben erfolgten am IVET Graz. Die Untersuchung der
Huhnerkarkassen zur qualitativen und quantitativen Analyse auf thermotolerante Campylobacter sowie auf
Salmonellen fand im IMED Graz statt. Die Salmonella-Isolate wurden in der NRZS typisiert. Alle in Zuge der o.g.
Programme gewonnenen Isolate von Campylobacter jejuni bzw. coli, Salmonellen, E. coli und Enterokokken
wurden am IMED Graz auf deren Empfindlichkeit gegenliber antimikrobiellen Wirkstoffen ausgetestet.
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Abbildung 3: Schema des Probenflusses von der Probennahme bis zur Austestung der Empfindlichkeit
gegeniiber antibakteriellen Substanzen
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2.3 Keimisolierung und Identifizierung

2.3.1  Probenaufbereitung

Bei Probeneingang wurden die Proben einer ersten Bewertung unterzogen und auf bestimmte Parameter hin
Uberprift, die fur die weitere mikrobiologische Bearbeitung erfillt sein mussten:

e  Zeitraum zwischen Probennahme und Probeneingang weniger als 4 Tage (mit Ausnahme
Staubproben auf MRSA)

e Kerntemperatur der Probe bei Eingang unter 8°C; nur bei Proben auf Salmonellen, MRSA oder
wenn die Probe unmittelbar nach ihrer Entnahme innerhalb von drei Stunden im IVET Graz
abgegeben wurde, konnte die Kiihlung unterbleiben

e Vollstandig ausgefiilltes Einsendeformular

e Auf VTEC zu untersuchende Proben nur von Montag bis Donnerstag.

Im Durchflihrungserlass wurden diese Vorgaben den Probenziehern mitgeteilt.

Die Daten aus dem Probenbegleitschreiben betreffend das beprobte Tier bzw. die Schlachtcharge wurden manuell
in die dafiir vorbereitete Datenbank der AGES Ubertragen; nur bei den Proben von Masthihnern wurde die
Datenbank der Osterreichischen Qualitatsgefligelvereinigung (QGV) dahingehend angepasst, dass
Untersuchungsauftrage online angelegt werden konnten. Die Ergebnisse aus den Untersuchungen bei Hihnern
wurden von den Laboratorien direkt in die QGV-Datenbank eingetragen.

Zur Bearbeitung wurden die eingesandten Darme oder Darmstiicke im Labor am Arbeitstisch aufgelegt,
oberflachlich mit absolutem Ethanol, Bunsenbrenner oder einem erhitztem Eisenstliick dekontaminiert, mit
sterilem Skalpell oder Schere aufgeschnitten und Inhalt entnommen. Eine gut vermischte Sammelkotprobe von je
einem Gramm aus zehn Zdka einer Gefligelherde bzw. der Inhalt einzelner Darminhalte von Wiederkduern oder
Schweinen wurde bakteriologisch auf die jeweiligen Erreger untersucht.
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2.3.2 Isolierungen und Typisierungen der verschiedenen Bakterienspezies

Darminhalte und Kotproben

Campylobacter

Wahrend vom Darminhalt von Rindern ein Gramm in Preston-Anreicherungsbouillon (z.B. Oxoid CM 67)
mikroaerophil 24 Stunden bei 42°C bebritet und anschlieRend die Voranreicherung auf modifiziertem CCDA-
N&dhrboden (Fa. Oxoid CM 739 inkl. CCDA-Selektivsupplement Oxoid SR 0155E) aufgebracht wurde, wurde der
Darminhalt von Schweinen und Gefliigel mittels Platindse direkt auf der Selektivplatte ausgestrichen. Nach
mikroaerophiler Bebriitung der beimpften Agarplatten fiir 48 Stunden bei 42°C wurden verdachtige Kolonien auf
Blutagar subkultiviert und weitere 24 bis 48 Stunden bei 37°C mikroaerophil inkubiert. Die weitere Typisierung der
thermotoleranten Campylobacter-Isolate und Differenzierung in C. jejuni und C. coli erfolgte durch Katalase-Test,
Hippursadurehydrolyse-Schnelltest und Indoxylacetat-Hydrolyse-Plattchentest.

E. coli

Nach direktem Ausstreichen von Darminhalt auf MacConkey-Agar (Firma Merck Nr. 1.05465) und 24-stindiger
aerober Bebriitung bei 37+1°C wurden auf E. coli - verdachtige Kolonien auf Blutagar (Firma Oxoid Nr. CM0055, 5%
Schafblut) Gibertragen und weitere 24 h bei 37+1°C aerob inkubiert. Die Bestatigung als E. coli erfolgte mittels
Oxidase- (Firma Merck Nr. 1.13300.0001) und Spotindoltest (Firma Biomedica, Nr. 1069).

Enterococcus faecalis und Enterococcus faecium

Ein direkt mit Probenmaterial beimpfter Citrat-Azid-Tween-Carbonat-Agar (CATC-AGAR, Merck Art.Nr. 1.10279)
wurde aerob bei 37°C = 1°C fir 24 h bebritet. Im Anschluss lieB man die Ndhrmedien weitere 24 h bei
Raumtemperatur stehen. Nach Subkultivierung verdachtiger Kolonien auf Blutagar (Firma Oxoid Nr. CM0055, 5%
Schafblut) Gber 24 h bei 37 +1°C erfolgte die Differenzierung in E. faecalis und E. faecium mittels Gramfarbung,
Katalase — Test und Testung von Arabinose- und Pyruvat-Abbau.

Salmonellen

Sammelkotproben oder Stiefeltupfer sind nach der vom Gemeinschaftlichen Referenzlabor (CRL) fiir Salmonellen
in Bilthoven, Niederlande, empfohlenen Methode bearbeitet worden; dazu wurde entsprechend dem Anhang D
der ISO 6579 (2002) modifizierter halbfester Rappaport-Vassiliades-Agar mit der Voranreicherung beimpft und 2 x
24 Stunden bei 42°C inkubiert. Verdachtige Wachstumszonen wurden auf Xylose-Lysin-Deoxycholate-Agar (XLD,
Oxoid, Basingtstoke, UK) und Salmonella-Detection and Identification-2-Agar (SM2, Biomerieux, Lyon, Frankreich)
subkultiviert. In weiterer Folge wurden die Isolate durch Agglutination mit polyvalenten und gruppenspezifischen
Antiseren (Enteroclon, Sifin, Berlin), in Zweifelsfallen auch mittels biochemischer Methoden (BD BBL Crystal
Enteric/Nonfermenter Identification System, Becton Dickinson, Sparks, USA) charakterisiert. Zur Typisierung der
Salmonellen wurden alle positiven und verdachtigen Isolate in die Nationale Referenzzentrale fiir Salmonellen des
Institutes fir medizinische Mikrobiologie und Hygiene Graz weitergeleitet. Die Serotypisierung erfolgte
entsprechend dem Kauffmann-White- Schema, alle S. Enteritidis (SE) und S. Typhimurium (ST) - Isolate wurden
entsprechend den Vorgaben der Health Protection Agency Colindale / London, UK phagentypisiert (12).

2.3.3  Aufbewahrung der Isolate

Die Lagerung und Konservierung aller ausdifferenzierten Isolate fand bis zum Versand bzw. zur Durchfiihrung der
Resistenztestungen in Gefrierréhrchen mit Einfriermedium (Proteose Pepton in Glycerol) bei -70°C oder in
flissigem Stickstoff statt.

2.4 Auswertung der Ergebnisse aus bakteriologischen Isolierungen und Differenzierungen

Zur Analyse dieser Ergebnisse wurden die Programme Microsoft® Office Excel 2003, Epilnfo TM Version 3.5.1. und
RegioGraph Version 8 verwendet. Das Kompetenzzentrum Infektionsepidemiologie der AGES fiihrte diese
Auswertungen durch.
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2.5 Durchfiihrung der Resistenztestung

Die AB-Empfindlichkeitstestung erfolgte bei Campylobacter, E. coli, Salmonellen und Enterokokken gemaf CLSI
M7-A8 und CLSI MA45-A mittels Bouillon-Mikrodilutionsmethode mit Sensititre Susceptibility Platten (MCS
Diagnostics, Swalen, Niederlande), die je nach zu testender Bakteriengattung mit unterschiedlichen, von den
Laboratorien vorgegebenen Antibiotika in den entsprechenden Konzentration beschickt worden waren (13, 14).
Zur Bewertung werden, wenn nicht anders angegeben, die epidemiologischen Cut-off-Werte herangezogen, die
vom European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) erstellt und veréffentlicht wurden.

Der epidemiologische Cut-off-Wert (ECOFF) bezeichnet die niedrigste gemessene Wirkstoffkonzentration einer
antibakteriellen Substanz, die in der Lage ist, bei der Wildtyppopulation® der jeweiligen Erregergattung oder -art
deren Wachstum zu hemmen. Diese Wirkstoffkonzentration wird auch als minimale Hemmkonzentration (MHK)
bezeichnet; weist z.B. ein E. coli-Testkeim bis zu einer Konzentration von Ciprofloxacin (CIP) von 0,016 mg/| ein
Wachstum auf, jedoch nicht mehr bei 0,032 mg/I, so liegt fur CIP eine MHK von 0,032 mg/| vor und der Testkeim
kann der Wildtyppopulation zugerechnet werden. Zeigt hingegen ein Bakterienstamm bei einer Wirkstoff-
konzentration oberhalb des MHK ein Wachstum, wird er als ,resistent” kategorisiert.

Die klinischen Grenzwerte beziehen sich auf die vom Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI)
vorgegebenen Werte. Diese richten sich nach im Menschen erreichbaren therapeutischen Konzentrationen. Kann
ein Bakterienstamm nur mit héheren Antibiotikakonzentrationen als im Blut erreichbar oder gar nicht therapiert
werden, wird dieser Stamm als resistent bezeichnet. Da bei einigen antimikrobiellen Substanzen mitunter gréRere
Differenzen zwischen epidemiologischem Cut-off-Wert und klinischem Grenzwert bestehen, wird an dieser Stelle
am Beispiel fiir E. coli und der Substanz Ciprofloxacin (CIP) dieser Unterschied beschrieben:

In Abbildung 4 (nach EUCAST) sind die MHK von CIP in Milligramm je Liter aus 12.498 Testungen von Wildtypen
von E. coli dargestellt. Ab einer CIP-Konzentration von 0,032 mg/| bzw. einer MHK von 0,064 mg/| kann demnach
bei Wildtypen von E. coli kein Wachstum mehr festgestellt werden. Weist ein E. coli Testkeim z.B. bei 0,032 mg/|
CIP ein Wachstum auf, wird er in diesem Bericht als resistent gegenliber CIP ausgewiesen.

In Abbildung 5 ist der Unterschied zwischen ECOFF und klinischem Grenzwert nach CLSI dargestellt, am Beispiel
von E. coli gegeniiber CIP: Demnach weisen nach Anwendung des MHK 68,8% der getesteten E. coli eine Resistenz
gegeniiber CIP auf. Legt man jedoch den klinischen Grenzwert nach CLSI zugrunde, bleiben nur mehr 8,8% der
untersuchten E. coli Ubrig, die gegenuber CIP resistent sind. Daher missen bei Vergleichen von Resistenzen mit
anderen Berichten unbedingt die zugrundeliegenden Grenzwerte bzw. Cut-off-Werte beachtet werden.

Abbildung 4: MHK-Werte von E. coli Wildtypen gegeniiber CIP nach EUCAST
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Abbildung 5: Beispiel fiir den Unterschied zwischen klinischem Grenzwert nach CLSI und
epidemiologischem Cut-off-Wert nach EUCAST, fiir E. coli bei CIP
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In der Tabelle 2 sind sowohl epidemiologische Cut-off-Werte als auch klinische Grenzwerte angegeben; die
Auswertungen in diesem Bericht erfolgten in der Weise, dass epidemiologische Cut-off-Werte zur Bewertung
herangezogen wurden. Um Vergleiche mit Isolaten aus der Humanmedizin, die mittels klinischer Grenzwerte
beurteilt werden, anstellen zu kénnen sind auch diese Werte nach CLSI in Tabelle 2 angefiihrt.

Campylobacter, E. coli, Salmonellen, Enterokokken

Fir diese Isolate wurde bakterienspezifisch eine unterschiedliche Anzahl von antibakteriellen Substanzen bzw.
Kombinationen daraus untersucht und zwar elf bei Campylobacter jejuni/coli und E. coli, zwolf bei E. faecalis bzw.
E. faecium. Die Tabelle 2 enthalt die antibakteriellen Wirkstoffklassen sowie Substanzen und deren Kirzel, deren
jeweiligen epidemiologischen und klinischen Grenzwert (in mg/l), und die jeweiligen Messbereiche flr jede
Substanz je Erreger. Amoxicillin/ Clavulansdure sowie Synercid (Quinupristin/Dalfopristin) stellen Kombinationen
von antibakteriellen Substanzen dar.

Die tiefgefrorenen lIsolate wurden aufgetaut, Blut-Agar-Platten damit beimpft und diese 48 h mikroaerophil
(Campylobacter) bzw. 24 h aerob (E. coli, Salmonellen, Enterococcus faecalis/ faecium) bei 37°C inkubiert. Zur
Herstellung des Inokulums fiir die Resistenztestung wurden zunachst mehrere Kolonien in finf ml physiologische
Kochsalzlésung (Campylobacter spp.) bzw. in funf ml Aqua destillata (E. coli, Salmonellen, Enterococcus
faecalis/faecium) eingebracht und die Triilbung der Suspension auf McFarland-Standard 0,5 eingestellt. Zur
Herstellung der Arbeitssuspension versetzte man elf ml einer kation-adjustierten Mduller-Hinton-Bouillon (z.B.
SensiTitre T3462, MCS Diagnostics) bzw. einer Miiller Hinton Bouillon mit lysiertem Pferdeblut (z.B. SensiTitre CP
112-10, MCS Diagnostics) flir Campylobacter spp. mit 50 pl bzw. 10 pl (E. coli, Salmonellen, Enterococcus
faecalis/faecium) der Vorverdiinnung. Die Beimpfung der Mikrotiterplatten geschah mit 100 pl Arbeitssuspension
bei Campylobacter spp. bzw. 50 ul Arbeitssuspension bei E. coli, Salmonellen und Enterococcus faecalis/faecium
und anschlieBender Inkubation fir 48 h mikroaerophil (Campylobacter spp.) bzw. 24 h aerob (E. coli, Salmonellen,
Enterococcus faecalis/ faecium) bei 37°C. Die Ablesung der MHK, definiert als die tiefste Hemmstoff-Konzentration,
bei der kein sichtbares Wachstum der Testisolate mehr beobachtet werden kann, fand halbautomatisch mittels
SensiTouch®-System (MCS Diagnostics) statt. Bei Sulfonamiden wurde eine 80-prozentige Wachstumsreduzierung
zur Bestimmung des MHK-Wertes herangezogen. Folgende Kontrollstimme dienten zur routinemaRigen
Qualitatskontrolle wahrend der Resistenztestung: C. jejuni ATCC 33560, E. coli ATCC 25922, Enterococcus faecalis
ATCC 29212.
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2.6 Biostatistische Auswertung der Resistenztestung
Im Rahmen der Ergebnisdarstellungen wurden folgende deskriptiven Kennzahlen verwendet:

e n:Anzahl der untersuchten Isolate

e resistent (%): prozentueller Anteil der Resistenzfille (d.h. jene Isolate, deren Messwert mindestens gleich grof8
wie der jeweilige epidemiologische Grenzwert ist)

e Kl 95%: Konfidenzintervall fiir Resistenzanteil (95%-Niveau)

e  MHK-Verteilung: Haufigkeitsverteilung der MHK-Werte (mg/l) als prozentuelle Anteile der jeweiligen
Messklassen (antimikrobielle Substanz).

e Median der Haufigkeitsverteilung der MHK-Werte

e P90: 90% Quantil der Haufigkeitsverteilung der MHK-Werte, also der Wert einer Verteilung, unterhalb dessen
sich 90 % aller Falle der Verteilung befinden

e Min/Max: Minimum bzw. Maximum der MHK-Werte

Da die Kennwerte (z.B. Resistenzanteil, Median) auf Basis von Zufallsstichproben berechnet werden, ist es
notwendig einen Vertrauensbereich (= Konfidenzintervall) fur die ermittelten Schatzwerte zu quantifizieren. Die
Breite eines solchen Konfidenzintervalls hangt einerseits vom gewtinschten Sicherheitsniveau ab, das im Regelfall
mit 95% angesetzt wird. Andererseits wird sie durch den Stichprobenumfang beeinflusst (je kleiner der
Stichprobenumfang, umso groRer das Konfidenzintervall). Das Konfidenzintervall fiir den Resistenzanteil wurde mit
einem Bayes-Ansatz auf Grundlage einer nichtinformativen Priorfunktion (U(0,1)) berechnet und deckt den wahren
Anteilswert mit 95% Wahrscheinlichkeit ab. Dies hat den Vorteil, dass anstelle der symmetrischen Intervalle,
welche mit Normalverteilungsapproximation erzeugt werden, asymmetrische Konfidenzintervalle konstruiert
werden konnen. Der 95% Vertrauensbereich fir den Median wurde mit einer angenommenen Binomialverteilung
berechnet.

Die Tabellen — MHK-Verteilung in % bei ,Erreger” aus Darminhalten von ,Tierart” (z.B. Tabelle 2) — geben die
detaillierten Ergebnisse der Resistenztestung wie untersuchte Tierart, ausgetestete Bakterienspezies und Anzahl
der untersuchten Isolate je Tierart wieder. Weiters sind in der Spalte ,,AB“ (Antibiotikum) die Abklrzungen der
ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen angefiihrt entsprechend der Tabelle 2, die Anteile der resistenten
Isolate in Prozent (%R), die dazugehérigen Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau (ki_res) je antimikrobieller Substanz
und die Haufigkeitsverteilungen der MHK-Werte je mg/l als prozentuelle Anteile der jeweiligen Messklassen
(Konzentrationsstufe je antimikrobieller Substanz). Der weill hinterlegte Bereich (zwischen den beiden grauen
Bereichen) bezeichnet den Messbereich fiir jede antimikrobielle Substanz. In den weiRen Bereichen liegen die
epidemiologischen Cut-off-Werte (ECOFF) je antimikrobieller Substanz, gekennzeichnet mittels senkrechter
schwarzer Linien. Links des ECOFF kann die Verteilung der Wildtypen abgelesen werden, rechts davon diejenige
der Nicht-Wildtypen. Sind Werte im grauen Bereich, also auRerhalb des Messbereiches angefiihrt, bedeutet das
eine  MHK oberhalb des Messbereiches, ohne dass die genaue Konzentration der tatsachlichen
Wachstumshemmung gemessen werden konnte (da sie auerhalb des Messbereiches lag).

Statistische Tests

Flr die spezielle Fragestellung, ob ein Unterschied zwischen den Jahren besteht, wurde der exakte Fisher-Test zur
Analyse herangezogen. Es interessiert dabei die Frage, ob die Resistenzanteile in allen Jahren homogen ausgepragt
sind. Wie bei den meisten statistischen Tests geht man von der Nullhypothese aus, dass kein Unterschied besteht.
Auf Basis der Daten wird ein so genannter p-Wert ermittelt, welcher die Irrtumswahrscheinlichkeit angibt, wenn
man diese Hypothese verwirft und die Alternativhypothese (Unterschied) annimmt. Dieser p-Wert ist mit einem
(vorher zu definierenden) Signifikanzniveau zu vergleichen. Hier wurde der Ubliche Wert von 0=0,05 gewahlt d.h.
bei p-Werten, die kleiner als dieses Niveau sind, ist der Unterschied mehr als zufillig (= statistisch signifikant).
Diese Falle sind farblich (gelb) hervorgehoben. Werden mehr als zwei Gruppen verglichen, so geben die Tests nur
Auskunft, ob eine Unterteilung in Gruppen ein signifikant anderes Ergebnis liefert als eine Gesamtbetrachtung.
Lasst sich hier ein signifikantes Ergebnis feststellen, zeigt dies die Variabilitdt der Resistenzanteile im Zeitablauf
(Gibt es in Summe (iber die Jahre hinweg Abweichungen vom allgemeinen mittleren Resistenzanteil?).
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Tendenzen im Resistenzverhalten

Einen anderen Blickwinkel auf die Ergebnisse gewahrt eine Trendanalyse (Gibt es tiber die Jahre einen eindeutigen
Trend der Resistenzanteile?): Trends im Jahresverlauf wurden mit Hilfe einer logistischen Regression berechnet.
Dabei fungiert das Jahr als erklarende metrische Variable, um einen steigende bzw. fallende Tendenz der
Resistenzanteile abzuschatzen. Es sind nur jene Falle, die einen signifikanten Trend aufweisen, dargestellt.

Abschliefend ist noch deutlich darauf hinzuweisen, dass alle inferenzstatistischen Aussagen (Konfidenzintervalle,
Tests) darauf beruhen, dass die Daten aus Zufallsstichproben stammen. Nur in diesen Féllen ist eine Ubertragung
der Stichprobenergebnisse auf die jeweilige Population zulassig.

Die Durchfiihrung dieser Analysen erfolgte durch den Bereich Daten, Statistik und Risikobewertung der AGES.

2.7 Berichtslegung

Dieser Bericht wurde durch das Kompetenzzentrum Infektionsepidemiologie der AGES erstellt.
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Tabelle 2:

(klinische Grenzwerte) in pg je Milliliter (ug/ml)

antibakterielle Klassen

Aminoglykoside AB

Betalaktamantibiotika/ Betalactamase
Inhibitor-Kombination

Cephalosporine

Folsdureinhibitoren

Quinolone und
Quinoxalin

Makrolide
Penicilline
Phenicole

Polymyxine

Tetrazykline

14 -“kein Grenzwert vorhanden
* ARBAO Il (8)

'8 cLsI (15)

Y cLsi (8)

'* DANMAP 2002 (16)

** DANMAP 2006 (17)

antibakterielle Substanz

Gentamicin

Kanamycin

Neomycin
Streptomycin
Amoxicillin/
Clavulansaure (2:1)
Cefotaxim
Ceftazidim
Sulfamethoxazol

Trimethoprim
Ciprofloxacin
Nalidixinsaure
Erythromycin
Ampicillin
Chloramphenicol
Florfenicol
Colistin

Tetrazyklin

Kiirzel

GEN
KAN

NEO
STR

AUG

FOT
TAZ
SMX

TMP
CIP
NAL
ERY
AMP
CHL
FEN
coL

TET

C. jejuni
Grenzwert

>1

>1
>2

16
> 16

>1
>16
>4
>8
>16

>3218
>2

C. coli

Grenzwert

>2

>2
>4

>16

>1

>32
>16
>16
>16

>32%

>2

Campylobacter spp.

Messbereich

0,125-16

0,125-8
0,5-32

1-64

0,064-32
2-256
0,25-128
0,5-64
2-64

4-64

0,125-64

CLSI (14)
Grenzwert

>8

>2

>16
>16
>16
>16

14

>8

Salmonella spp.
Grenzwert

>2
14

> 3215

>0,5
>2

> 256 7
>2

> 0,064
>16

>4
>16

>16

19
>8

>8

Mess-
bereich

0,25-32
4-128

2-128

0,064-4
0,25-16
8-1024

0,5-32
0,007-8
4-64

0,5-32
2-64
2-64
8-16

1-64

Ubersicht iiber die untersuchten Antibiotika, Grenzwerte und den Messbereich je Bakterienspezies nach EUCAST (epidemiologische cut-off-Werte) und CLSI

CLSI (15)
Grenzwert

>8
>32

14

>32
>16
> 256

>8
>2
>16

>16

>16
_14

14

>8
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Tabelle 2: Fortsetzung

antibakterielle Klassen antibakterielle Substanz  Kiirzel E. coli (Indikator) E. coli E. faecalis E. faecium Enterococcus spp.
Grenzwert Messbereich CLSI (15) Grenzwert Grenzwert Messbereich CLSI (15)
Grenzwert Grenzwert

Aminoglykosid AB Gentamicin GEN >2 0,25-32 >8 >32 >32 4-2048 > 256

Kanamycin KAN >8 0,25-32 >32

Streptomycin STR >16 2-256 = >512 >128 16-2048 >512
Cephalosporine Cefotaxim FOT > 0,25 0,064-128 >32
Folsaureinhibitoren Sulfamethoxazol SMX > 25620 8-1024 > 256

Trimethoprim TMP >2 0,25-16 >8
Glykopeptide Vancomycin VAN >4 >4 1-64 >16
Quinolone und Ciprofloxacin CIp > 0,032 0,007-8 >2 >4 >4 0,25-32 >2
Quinoxalin Nalidixinsaure NAL >16 2-256 >16
Makrolide Erythromycin ERY >4 >4 0,5-64 >4
Nitrofurane Nitrofurantoin NIT >64 > 256 8-512 >64
Orthosomycine Avilamycin AVL >8 >16 1-128 =
Penicilline Ampicillin AMP >8 0,5-64 >16 >4 >4 0,25-32 >8
Phenicole Chloramphenicol CHL >16 2-256 >16 >32 >32 4-256 >16
Polypeptide Bacitracin BAC >32 >32 8-256 =
Streptogramine Synercid SYN >32% >1 0,5-128 >2
Tetrazykline Tetrazyklin TET >8 0,5-64 >8 >2 >2 0,5-64 >8

2 EFSA (9)
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3  Ergebnisse der Resistenztestung und Interpretationen

3.1 Allgemeine Ergebnisse

Die Resistenztestung erfolgte flir maximal 170 Isolate von Campylobacter jejuni/coli, E. coli, Salmonellen und von
Enterococcus faecalis/faecium bei den getesteten Tierarten. Wurden mehr Stdmme isoliert, sind aus der Gesamtheit je
Tierart und Bakteriengattung bzw. -spezies zufallig 170 Stamme ausgewahlt worden. Der Versand der tief gefrorenen
Isolate geschah mit Trockeneis an das Institut fiir medizinische Mikrobiologie und Hygiene in Graz. So konnte es
vorkommen, dass weniger als 170 Stimme getestet wurden, wenn sich einige der ausgewdhlten Stamme nicht mehr
anziichten lieBen. Die nachfolgende Ubersicht zeigt, dass insgesamt 1.581 Isolate auf ihre Empfindlichkeit gegeniiber
verschiedenen antibakteriellen Substanzen untersucht wurden, wovon 473 auf Campylobacter jejuni/coli, 510 auf E.
coli, 96 auf Salmonellen, sowie 502 Isolate auf Enterococcus faecalis/faecium entfielen.

Tabelle 3: Anzahl der Stamme, die je Tierart auf ihre Empfindlichkeit gegeniiber verschiedenen
antimikrobiellen Substanzen hin untersucht wurden, sowie (in Klammern) Anzahl der isolierten
Stamme
Rind Schwein Masthuhn  Legehuhn
Campylobacter jejuni/coli 169 (263) 137(143) 167 (195) -
E. coli 170 (196) 170(191) 170(264) -
Salmonellen - - - 96 (96)

Enterococcus faecalis/faecium 162 (171) 170(190) 170 (268) -

Bakterienspezifisch wurden unterschiedliche antibakterielle Substanzen ausgetestet; somit wurden insgesamt 18.181
Analysen durchgefiihrt. Eine detaillierte Gliederung ist Tabelle 4 zu entnehmen.

Tabelle 4: Anzahl der durchgefiihrten Analysen je Bakterienspezies und Tierart
Rind Schwein  Masthuhn  Legehuhn
Campylobacter jejuni/coli 1.859 1.507 1.837 -
E. coli 1.870 1.870 1.870 -
Salmonellen - - - 1.344
Enterococcus faecalis/faecium ~ 1.944  2.040 2.040 -
Gesamt 5.673 5.417 5.747 1.344

3.2 Campylobacter jejuni
3.2.1  Ergebnisse des Jahres 2008

152 Stamme (von 232 aus Darminhalten isolierten) von Rindern und 114 (von 127 aus zehn gepoolten Darminhalten je
Schlachtcharge isolierten) von Masthiihnern wurden zufallig ausgewahlt und kamen zur Austestung. In Abbildung 6
und 7 sind die geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der Rinder bzw. Masthiihnerherden, aus deren
Darminhalten C. jejuni isoliert, und welche auf das Resistenzverhalten getesteten wurden, sowie die Anzahl der
jeweiligen Tierpopulation je Bundesland dargestellt (Quelle: Fir Rinder: Statistik Austria; Rinderbestand am 1. Dezem-
ber 2008; fur Gefligel: QGV, Stellplatze fir Masthiihner am 1. Dezember 2008).
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Abbildung 6: Anzahl der Rinder je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der
Rinder mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten C. jejuni im Jahr 2008

Anzahl der Rinder je Bundesland
(Stand 1.12.2008)

— 0 bis 50000
[] soooo bis 100000
[] 100000 bis 50000
[ »0000 bis 500000
[ 500000 bis 600000

B C jeiuni

Abbildung 7: Stellpldatze an Masthiihnern je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe
der Hiihner mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten C. jejuni im Jahr 2008

Anzahl der Stellplatze von Masthihnern
je Bundesland (1.12.2008)

0 bis 5000
] sooe bis 30000
0 30000 bis 1800000
[ 1800000 bis 2500 000
B 2500000 bis 3000000

B C jejuni

Die Tabelle 5 gibt die detaillierten Ergebnisse der Resistenztestung wie untersuchte Tierart, ausgetestete
Bakterienspezies und Anzahl der untersuchten Isolate je Tierart wieder. Weiters sind in der Spalte ,AB“ (Antibiotikum)
die Abklrzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen angefiihrt (sieche Tabelle 2), die Anteile der
resistenten Isolate in Prozent (%R), die dazugehdorigen Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau (ki_res) je antimikrobieller
Substanz und die Haufigkeitsverteilungen der MHK-Werte je mg/| als prozentuelle Anteile der jeweiligen Messklassen
(Konzentrationsstufe je antimikrobieller Substanz). Der weiR hinterlegte Bereich (zwischen den beiden grauen)
bezeichnet den Messbereich fir jede antimikrobielle Substanz. In den weilen Bereichen liegen die epidemiologischen
Cut-off-Werte (ECOFF) je antimikrobieller Substanz, gekennzeichnet mittels senkrechter schwarzer Linien. Links des
ECOFF kann die Verteilung der Wildtypen abgelesen werden, rechts davon diejenige der Nicht-Wildtypen. Sind Werte
im grauen Bereich, also aulRerhalb des Messbereiches angefiihrt, bedeutet das eine MHK oberhalb des Messbereiches,
ohne dass die genaue Konzentration der tatsdchlichen Wachstumshemmung gemessen werden konnte (da sie
auBerhalb des Messbereiches lag). In diese Bewertung wurden 114 Stamme von C. jejuni von Masthiihnern und 152
Isolate von Rindern einbezogen.
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Tabelle 5: MHK-Verteilung in % bei C. jejuni aus Darminhalten von Masthiihnern und Rind im Jahr 2008
Untersuchte Tierart: Masthiihner Anzahl getesteter Isolate: 114
Bakterienspezies: Campylobacter jejuni

Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)
~N n =
g|lg2|318|9|8Q w|lola[S]8]3
A [%R ki res slasl3lslslal8lalalslolelalsis(o[R[S[8]S
GEN 0,0 [0,2.6] 939 53 09
NEO 0,9 [0.2,4.7] 29,8 55,3 14,0 0,9
STR 1,8 [0.5,6.1] 96,5 1,8 | 0,9 0,9
AUG  0,0[0,2.6] 82,5 16,7 0,9 |
CIP 49,1 [40.1,58.2] 33,3 12,3 53 | 09 18 37,7 70 09 09
NAL 49,1 [40.1,58.2] 18,4 25,4 5,3 1,8| 0,9 30,7 17,5
ERY 0,0 [0,2.6] 21,1 482 281 26 |
AMP 15,8 [10.3,23.6] 1,8 15,8 27,2 32,5 7,0| 79 53 26
CHL 0,0 [0,2.6] 76,3 184 4,4 0,9|
coL 0,0 [0,2.6] 982 1.8 |
TET 26,3 [19.1,35.1] 289 36,0 44 26 1,8| 1,8 18 1,8 8,8 123
Untersuchte Tierart: Rind Anzahl getesteter Isolate: 152
Bakterienspezies: Campylobacter jejuni
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)
~N n =
g|lg2|l318|9|8Q ool ]8]3
A |%R _|ki_res slsislslglaldlalalslalelalsls[s|ld(s]&]S
GEN 0,0 [0,1.9] 94,1 5,9
NEO 0,0[0,1.9] 27,0 59,9 12,5 0,7
STR 2,6 [1.1,6.6] 96,1 1,3 | 2,0 0,7
AUG 0,0[0,1.9] 88,8 11,2
CIP 34,2 [27.1,42.1] 57,2 59 26 | 2,6 250 39 26
NAL 34,2 [27.1,42.1] 28,3 309 6,6 | 1,3 17,1 15,8
ERY 0,0[0,1.9] 18,4 42,1 36,8 2,0 0,7|
AMP 7,9 [4.6,13.3] 7,9 53 316 395 7,9| 0,7 46 20 07
CHL 0,0 [0,1.9] 86,2 99 39
coL 0,0 [0,1.9] 94,7 5,3 |
TET 21,7 [15.9,28.9] 30,9 38,2 59 33 | 0,7 26 6,6 11,8

AB: die Abkiirzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen, siehe Tabelle 2
%R: resistente Isolate in Prozent
ki_res: Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau je antimikrobieller Substanz
Abbildung 8: Resistenzen mit Kl 95% bei Isolaten von C. jejuni von Masthiihnern (N=114) und Rindern

(N=152) im Jahr 2008
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Die Auswertungen zeigten bei C. jejuni von beiden getesteten Tierarten keine Resistenzen gegeniiber GEN, AUG, ERY,
CHL und COL, bei Isolaten von Rindern zudem gegeniiber NEO; nur in geringem MaRe fanden sich Resistenzen
gegeniber STR und bei Hiihnerisolaten gegeniiber NEO. Gegeniiber TET wiesen die getesteten Stamme von beiden
Tierarten dhnliche Resistenzanteile auf, 22% vom Rind, 26% von Hilhnerherden. Gegeniiber AMP, CIP und NAL wurden
deutlich hohere Resistenzanteile bei C. jejuni von Hihnern als von Rindern verzeichnet, wobei die Resistenzen

201



RESISTENZVERHALTEN VON AUSGEWAHLTEN ZOONOSEERREGERN

gegeniiber Chinolonen bei Hihnern bei 49% lagen, bei Rindern um 34%. Gegeniber AMP sieht man bei
Hihnerisolaten (16%) doppelt so hohe Resistenzanteile wie bei Rinderisolaten (8%).

Die Tabelle 6 enthalt weitere Kennzahlen zur Resistenz von C. jejuni bei Masthiihnern und Rindern, wie z. B. Median
und 90% Quantil der Haufigkeitsverteilung der MHK-Werte (siehe auch das Kapitel Biostatistische Auswertung der
Resistenztestung).

Tabelle 6: Kennzahlen fiir C. jejuni aus Masthuhn bzw. Rind im Jahr 2008
AB TA n % res [KI 95%] Median [KI 95%) PO Min Max ECOFF
GEN H 114 0,0 [0;2,6] 0,12 [0,12;0,12] 012 0,12 0,5 >1
R 152 0,0 [0;1,9] 0,12 [0,12;0,12] 012 012 0,25 >1
NEO H 114 0,9 [0,2; 4,7] 0,25 [0,25;0,25] 0,5 0,12 16 >1
R 152 0,0 [0;1,9] 0,25 [0,25; 0,25] 0,5 0,12 1 >1
STR H 114 1,8 [0,5; 6,1] 0,5 [0,5; 0,5] 0,5 0,5 64 >2
R 152 2,6 [1,1; 6,6] 0,5 [0,5;0,5] 0,5 0,5 64 >2
AUG H 114 0,0 [0;2,6] 1 [1;1] 2 1 4 >16
R 152 0,0 [0;1,9] 1 [1;1] 2 1 2 > 16
cp H 114 491 [40,1; 58,2] 0,25 [0,12; 8] 8 0,06 64 >1
R 152 34,2 [27,1;42,1] 0,06 [ 0,06; 0,12] 8 0,06 32 >1
NAL H 114 491 [40,1;58,2] 16 [4;128] 256 2 256 >16
R 152 34,2 [27,1;42,1] 4 [4; 4] 256 2 256 > 16
ERY H 114 0,0 [0;2,6] 0,5 [0,5;0,5] 1 0,25 2 >4
R 152 0,0 [0;1,9] 0,5 [0,5;0,5] 1 0,25 4 >4
AMP  H 114 158 [10,3; 23,6] 4 [2;4] 32 0,5 128 >8
R 152 7,9 [4,6; 13,3] 4 [2;4] 8 0,5 128 >8
CHL H 114 0,0 [0;2,6] 2 [2;2] 4 2 16 >16
R 152 0,0 [0;1,9] 2 [2;2] 4 2 8 > 16
coL H 114 0,0 [0;2,6] 4 [4; 4] 4 4 8 >32
R 152 0,0 [0;1,9] 4 [4; 4] 4 4 8 >32
TET H 114 26,3 [19,1;35,1] 0,25 [0,25; 0,25] 128 0,12 128 >2
R 152 21,7 [15,9; 28,9] 0,25 [0,25; 0,25] 128 0,12 128 >2

3.2.2  Vergleich der Ergebnisse der Jahre 2004 bis 2008

Zur Beurteilung moglicher Trends in der Resistenzentwicklung mussen fiir jede Tierart die Resistenzen je
antimikrobieller Substanz und Jahr miteinander verglichen werden. Die nachfolgende Tabelle gibt die Anzahl der im
Laufe der Jahre getesteten und miteinander verglichenen Isolate von C. jejuni wieder:

Tabelle 7: Anzahl der jahrlich untersuchten Isolate von C. jejuni von 2004 bis 2008 nach Tierarten

Tier 2004 2005 2006 2007 2008
H 211 195 166 26 114
R 126 141 205 202 152

Tabelle 8 enthdlt die Resistenzanteile bei Isolaten von C. jejuni von Masthiihnern und Rindern von 2004 bis 2008 zu
den untersuchten antibakteriellen Substanzen. Mit gelber Farbe sind jene antimikrobiellen Substanzen
gekennzeichnet, die Gber die Jahre signifikante Unterschiede aufwiesen.

Tabelle 8: Ergebnisse von 2004 — 08 bei Isolaten von C. jejuni nach Tierarten
2004 2005 2006 2007 2008

AB TA %res KI95% %res Kl 95% %res Kl 95% %res Kl 95% %res Kl95%

GEN H 00 [0;1,4] 0,5 [0,1;2,8] 0,0 [0;1,8] 0,0 [0;10,5] 0,0 [0;2,6]
NEO H 43 [2,3;7,9] 31 [1,4;6,5] 1,8 [0,7;5,2] 0,0 [0;10,5] 0,9 [0,2;4,7]
SIR H 52 [3;9,1] 3,6 [1,8;7,2] 1,8 [0,7;5,2] 0,0 [0;10,5] 1,8 [0,5;6,1]
AUG H 00 0;0 1,0 [0,3; 3,6] 0,0 [0;1,8] 0,0 [0;10,5] 0,0 [0;2,6]

CP  H 384 [32,1;451] 49,7 [428;567] 51,8 [442;593] 57,7 [388;745 491 [40,158.2]
NAL H 403  [33,9;47] 52,8 [458;59,7] 49,4 [41,9;569] 500 [31,9;681] 49,1 [40,1;58.2]
ERY H 14 [0,5; 4,1] 3,1 [1,4;6,5] 1,2 [0,4; 4,3] 0,0 [0;10,5] 0,0 [0;2,6]
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2004 2005 2006 2007 2008
AMP H 161 [11,8;21,7] 22,6 [17,3;289] 253 [193;32,4] 23,1 [11,1;42,3] 158 [10,3;23,6]
CHL H 00 [0;1,4] 0,0 [0;1,5] 0,0 [0; 1,8] 0,0 [0; 10,5] 0,0 [0; 2,6]
COL H 00 [0; 1,4] 1,0 [0,3; 3,6] 0,6 [0,1; 3,3] 0,0 [0; 10,5] 0,0 [0; 2,6]
TET H 289 [23,2;354] 29,7 [238;365 289 [226;362] 269 [13,8463] 263 [19,1;35,]
GEN R 00 [0;2,3] 1,4 [0,4; 5] 0,0 [0; 1,4] 0,0 [0; 1,5] 0,0 [0; 1,9]
NEO R 16 [0,5; 5,6] 43 [2;9] 0,5 [0,1;2,7] 3,0 [1,4;6,3] 0,0 [0; 1,9]
STR R 87 [5;15] 6,4 [3,4;11,7] 3,9 [2;7,5] 0,5 [0,1;2,7] 2,6 [1,1; 6,6
AUG R 00 0;0 0,0 [0;2,1] 0,0 [0; 1,4] 0,0 [0; 1,5] 0,0 [0; 1,9]
P R 262 [193;345] 31,9 [248;40] 30,7 [24,8;37,4] 41,1 [345;48] 342 [27,1;42,1]
NAL R 30,2 [228;387] 355 [2843,7] 332 [271;399] 421 [35549] 342 [27,1;42,1]
ERY R 08 [0,2;4,3] 2,8 [1,2;7,1] 0,5 [0,1;2,7] 0,0 [0; 1,5] 0,0 [0; 1,9]
AMP R 7,9 [4,4; 14] 142 [9,4;209] 141 [10;19,6] 12,4 [85;17,6] 7,9 [4,6;13,3]
CHL R 08 [0,2;4,3] 0,7 [0,2;3,9] 0,0 [0; 1,4] 0,0 [0; 1,5] 0,0 [0; 1,9]
CcOL R 00 [0;2,3] 0,0 [0;2,1] 0,0 [0; 1,4] 0,0 [0; 1,5] 0,0 [0; 1,9]
TET R 405 [32,3;492] 31,9 [248;40] 322 [262;389] 272 [21,6;33,8] 21,7 [159;289]

Die Abbildungen 9 und 10 stellen die Werte der Tabelle 8 graphisch dar. Diesen kann man entnehmen, dass bei C.
jejuni vom Masthuhn nur gegeniiber CIP signifikante Unterschiede vorliegen. Bei den Isolaten vom Rind kénnen
statistisch signifikante Unterschiede bei fiinf der elf untersuchten antimikrobiellen Substanzen belegt werden.

Abbildung 9: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von C. jejuni aus
Masthiihnern
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Abbildung 10: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von C. jejuni aus
Rindern
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Signifikante Tendenzen im Resistenzverhalten von C. jejuni

Bei C. jejuni von Rindern und Hihnern konnten fiir jeweils drei Substanzen signifikante Tendenzen im Verlauf der
Jahre errechnet werden, wie in Tabelle 9 dargelegt: Eine steigende Tendenz wiesen die Anteile an Resistenzen
gegenilber CIP von beiden untersuchten Tierarten auf (Rind von 26,2% auf 34,2%; Huhn von 38,4% auf 49,1%).
Gegenlber STR (von beiden Tierarten), NEO (vom Masthuhn) und TET (vom Rind) kann eine signifikante Abnahme der
Resistenzanteile festgestellt werden.

Tabelle 9: Resistenzverhalten mit signifikanten Tendenzen bei C. jejuni von 2004 bis 2008

2004 2005 2006 2007 2008
AB Tier %res  %res %res %res  %res TYendenz

C.jejuni NEO H 4,3 3,1 1,8 0,0 0,9 J fallend
STR H 5,2 3,6 1,8 0,0 1,8 J fallend
CIP H 38,4 49,7 51,8 57,7 49,1 N steigend
STR R 8,7 6,4 3,9 0,5 2,6 { fallend
(ol] R 26,2 31,9 30,7 41,1 34,2 1 steigend
TET R 40,5 31,9 32,2 27,2 21,7 { fallend

Resistenzsituation bei Isolaten von Mensch, Lebensmitteln und Tieren

Die Abbildung 11 zeigt Ergebnisse fiir C. jejuni-Isolate aus Darminhalten von Rind und Masthihnern (2004-2008),
sowie flr Isolate aus Gefliigelfleisch und Isolate von humanen Erkrankungsfdllen, die im Zuge eines Sentinel
Surveillance Programms ans Nationale Referenzlabor fiir Campylobacter gesandt wurden (18). Auch die Lebensmittel-
und Humanisolate wurden mittels Mikrodilutionsverfahren unter Anwendung der ECOFF ausgetestet und analysiert.
In diesem Versuch eines Vergleiches muss festgehalten werden, dass die nicht-humanen Isolate von gesunden,
geschlachteten Tieren bzw. von Fleischproben aus Verkaufsregalen des Einzelhandels gewonnen, die humanen Isolate
jedoch aus Stuhlproben von erkrankten Patienten isoliert wurden.
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Abbildung 11: Trends im Resistenzverhalten ausgewahlter antimikrobieller Substanzen bei C. jejuni aus
Darminhalten geschlachteter Masthiihner und Rinder von 2004 bis 2008 sowie aus
Gefliigelfleischproben 2007 (n=80), 2008 (n=37) und aus humanen Patientenstiihlen im Jahr
2007 (n=430), 2008 (n=390)
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Gegenliber ERY ist die Resistenzlage bei Isolaten von C. jejuni bei allen untersuchten Populationen als ausgesprochen
glinstig zu bewerten. Gegeniiber TET weisen die Humanisolate Resistenzanteile von 25% auf, mit abnehmender
Tendenz. Damit liegen diese Anteile dhnlich wie bei den Isolaten von Masthihnern (zwischen 27% und 30%) und
Rindern (von 41% auf 22% reduziert), aber hoher als bei C. jejuni von Gefliigelfleisch, wo die Resistenzanteile
gegeniber TET noch unter 19% liegen; jedoch wurden nur wenige Isolate aus Gefllgelfleisch untersucht. Gegeniber
CIP zeigen die Humanisolate Resistenzanteile von lber 52%, wiederum &dhnlich wie die Verteilung bei Isolaten von
Masthihnern (38% bis 58%); es kann zwar eine Verminderung der Resistenzanteile bei Isolaten von Hiihnern von 58%
(2007) auf 49% (2008) verzeichnet werden, dennoch ergibt die statistische Trendanalyse einen signifikant
ansteigenden Anteil an resistenten Isolaten seit 2004 (Tabelle 9). Bei Rinderisolaten kann ebenfalls eine Verminderung
der Resistenzanteile von 41% (2007) auf 34% (2008) beobachtet werden, dennoch belegt die Tendenz seit 2004 einen
Anstieg der Resistenzen. Bei C. jejuni, die von Gefllgelfleischproben isoliert wurden, liegen die Resistenzanteile hoher
als bei Isolaten von Darminhalten von Masthiihnern, ndmlich bei 65%.

3.3 Campylobacter coli
3.3.1  Ergebnisse des Jahres 2008

Alle 137 Stdamme von Schweinen — von 143 isolierten Stammen konnten sechs nach dem Einfrieren nicht mehr
wiederbelebt werden — und alle 53 von Masthiihnern kamen zur Austestung. 17 von 31 Rinderisolaten wurden zufallig
ausgewadhlt und auf ihre Empfindlichkeit gegeniiber elf antibakteriellen Substanzen untersucht. In Abbildung 12, 13
und 14 sind die geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der Rinder, Schweine bzw. Masthiihnerherden, aus
deren Darminhalten C. coli isoliert, und welche auf das Resistenzverhalten getesteten wurden, sowie die Anzahl der
jeweiligen Tierpopulation je Bundesland dargestellt (Quelle: Fiir Rinder und Schweine: Statistik Austria, 1.12.2008; fur
Gefliigel: QGV, Stellplatze fir Masthihner am 1. Dezember 2008).
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Abbildung 12: Anzahl der Schweine je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der
Schweine mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten C. coli im Jahr 2008
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Abbildung 13: Stellpldtze an Masthiihnern je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe
der Hilhner mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten C. coli im Jahr 2008
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Abbildung 14: Anzahl der Rinder je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der
Rinder mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten C. coli im Jahr 2008
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Die Tabelle 10 gibt die detaillierten Ergebnisse der Resistenztestung wie untersuchte Tierart, ausgetestete
Bakterienspezies und Anzahl der untersuchten Isolate je Tierart wieder. Weiters sind in der Spalte ,,AB“ (Antibiotikum)
die Abklrzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen angefiihrt (siehe Tabelle 2), die Anteile der
resistenten Isolate in Prozent (%R), die dazugehdrigen Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau (ki_res) je antimikrobieller
Substanz und die Haufigkeitsverteilungen der MHK-Werte je mg/| als prozentuelle Anteile der jeweiligen Messklassen
(Konzentrationsstufe je antimikrobieller Substanz). Der weiR hinterlegte Bereich (zwischen den beiden grauen)
bezeichnet den Messbereich fiir jede antimikrobielle Substanz. In den weil3en Bereichen liegen die epidemiologischen
Cut-off-Werte (ECOFF) je antimikrobieller Substanz, gekennzeichnet mittels senkrechter schwarzer Linien. Links des
ECOFF kann die Verteilung der Wildtypen abgelesen werden, rechts davon diejenige der Nicht-Wildtypen. Sind Werte
im grauen Bereich, also aulRerhalb des Messbereiches angefiihrt, bedeutet das eine MHK oberhalb des Messbereiches,
ohne dass die genaue Konzentration der tatsdchlichen Wachstumshemmung gemessen werden konnte (da sie
auBerhalb des Messbereiches lag). In diese Bewertung wurden 137 Stamme von C. coli von Schweinen, 53 von
Masthihnern und 17 von Rindern einbezogen. Die Auswertungsergebnisse finden sich in der Tabelle 10 bzw. in
Abbildung 15.

Tabelle 10: MHK-Verteilung in % bei Isolaten von C. coli aus Darminhalten von Schwein, Masthiihnern und Rind
im Jahr 2008
Untersuchte Tierart: Schwein Anzahl getesteter Isolate:137
Bakterienspezies: Campylobacter coli
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)

S a on © ~ n N = g
B [%R |ii_res sla(2lsl3lslalolalelolelalsl8[R[H|ES|8]T
GEN 0,0[0,2.1] 39,4 555 5,1
NEO 0,7 [0.2,4] 1,5 40,9 51,1 5,8 0,7
STR 82,5 [75.2,87.9] 58 80 3,6 13,9 42,3 190 7,3
AUG 0,0 [0,2.1] 24,8 48,2 19,0 8,0
CIP 32,1 [24.9,40.4] 48,2 19,7 | 8,8 18,2 5,1
NAL 32,1 [24.9,40.4] 0,7 27,0 36,5 3,6 | 44 11,7 146 15
ERY 13,1 [8.5,19.8] 1,5 13,9 38,0 20,4 10,2 2,9 0,7 1,5 10,9
AMP 12,4 [7.9,19] 1,5 29 16,1 226 38,7 58] 15 95 15
CHL 0,0 [0,2.1] 44,5 43,1 12,4
coL  0,0][0,2.1] 97,1 29 |
TET 78,1 [70.4,84.2] 66 7,3 36 44 [ 07 15 36 29 95599
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Untersuchte Tierart: Masthiihner Anzahl getesteter Isolate: 53
Bakterienspezies: Campylobacter coli
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)
B [%R |ki_res sla(2lsl3lslalolalelolelalsl8[R[H|ES|8]T
GEN 0,0[0,5.4] 41,5 58,5
NEO 1,9 [0.5,9.9] 5,7 34,0 58,5 1,9
STR 28,3 [18,41.6] 47,2 22,6 1,9 | 13,2 75 7,5
AUG 0,0[0,5.4] 20,8 37,7 302 9,4 19|
CIP 50,9 [37.8,63.9] 32,1 17,0 | 38208 189 75
NAL 50,9 [37.8,63.9] 3,8 340 11,3 | 57377 75
ERY 7,5[3.1,17.9] 13,2 32,1 264 94 94 19 1,9 19 3,8
AMP 11,3 [5.4,22.6] 3,8 7,5 26,4 47,2 3,8 5,7 5,7
CHL 0,0[0,5.4] 340 585 57 19
coL  0,0][0,5.4] 100 |
TET 43,4 [30.9,56.8] 189 28,3 57 338 | 1,9 94/ 321
Untersuchte Tierart: Rind Anzahl getesteter Isolate: 17
Bakterienspezies: Campylobacter coli
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)

S| 2| m o | | S - g
B [%R Jii_res 2l2(2lgl3lslalalalelulelalsl8[R[H|S|S]T
GEN 0,0 [0,15.3] 29,4 64,7 59
NEO 0,0 [0,15.3] 11,8 29,4 52,9 5,9
STR 52,9 [30.8,74] 17,6 29,4 | 59 294 59 118
AUG 0,0 [0,15.3] 35,3 41,2 23,5
CIP 5838 [35.7,78.5] 235 11,8 5,9 | 23,5 35,3
NAL 58,8 [35.7,78.5] 17,6 17,6 59 [17,6 353 59
ERY 11,8 [3.6,34.7] 59 23,5 23,5 23,5 11,8 11,8
AMP 0,0 [0,15.3] 17,6 17,6 17,6 29,4 17,6
CHL 0,0 [0,15.3] 47,1 353 17,6
coL  0,0][0,15.3] 94,1 5,9 |
TET 76,5 [52.4,90.3] 11,8 59 5,9 | 59 59 11,8 529
AB: die Abkilrzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen, siehe Tabelle 2
%R: resistente Isolate in Prozent
ki_res: Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau je antimikrobieller Substanz
Abbildung 15: Resistenzen mit Kl 95% bei Isolaten von C. coli aus Schwein (n=137), Masthuhn (n= 53) und Rind

(n=17) im Jahr 2008
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Erstmalig seit 2005 mussten bei Isolaten von Rindern — es handelt sich zwar nur um 17 Stamme — gegeniiber STR, CIP,
NAL, und TET hohere Resistenzanteile als bei C. coli von Hilhnern festgestellt werden. Im Vergleich zu C. jejuni liegen
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die Resistenzanteile bei C. coli von Rind und Huhn fiir STR, ERY und TET sowie bei Isolaten nur vom Rind fir CIP und
NAL deutlich héher.

Tabelle 11 enthdlt weitere Kennzahlen zur Resistenz von C. jejuni bei Masthiihnern und Rindern, wie z. B. Median und
90% Quantil der Haufigkeitsverteilung der MHK-Werte (siehe auch das Kapitel Biostatistische Auswertung der
Resistenztestung).

Tabelle 11: Kennzahlen fiir C. coli aus Schwein, Masthuhn und Rind im Jahr 2008

AB TA n %res  [KI95%] Median  [KI 95%] P90 Min  Max ECOFF
GEN H 53 00 [0;5,4] 0,25 [0,12;0,25] 0,25 0,12 025 >2
R 17 0,0 [0;15,3] 0,25 [0,12;0,25] 0,25 0,12 0,5 >2
S 137 0,0 [0;2,1] 0,25 [0,25;0,25] 0,25 0,12 0,5 >2
NEO H 53 1,9 [0,5;9,9] 0,5 [0,25;0,5] 0,5 012 8 >2
R 17 0,0 [0; 15,3] 0,5 [0,25;0,5] 0,5 012 1 >2
S 137 0,7 [0,2; 4] 0,5 [0,25;0,5] 0,5 012 4 >2
STR H 53 28,3 [ 18; 41,6] 1 [0,5; 1] 32 0,5 64 >4
R 17 52,9 [30,8; 74] 8 [1;16] 64 0,5 64 >4
S 137 825 [75,2;87,9] 16 [ 16; 16] 32 0,5 64 >4
AUG H 53 00 [0;5,4] 2 [2;4] 8 1 16 >16
R 17 0,0 [0; 15,3] 2 [1;2] 4 1 4 >16
S 137 0,0 [0;2,1] 2 [2;2] 4 1 8 >16
cP  H 53 509 [37,8;639] 2 [0,12; 4] 8 0,06 16 >1
R 17 588 [357;785] 4 [0,12; 8] 8 0,06 8 >1
S 137 32,1  [24,9;40,4] 0,12 [0,06;0,12] 8 0,06 16 >1
NAL H 53 50,9 [37,863,9 64 [ 4; 128] 128 2 256 >32
R 17 58,8 [35,7;78,5] 64 [8;128] 128 4 256 >32
S 137 32,1 [24,9;40,4] 8 [8;8] 256 2 512 >32
ERY H 53 7,5 [3,1;17,9] 1 [0,5; 1] 4 0,25 256 >16
R 17 11,8 [3,6;347] 1 [0,5; 2] 256 0,25 256 >16
S 137 131 [8,5;19,8] 1 [1;2] 256 0,25 256 >16
AMP H 53 11,3 [5,4; 22,6] 8 [4;8] 64 1 128 >16
R 17 0,0 [0; 15,3] 4 [2;8] 16 1 16 >16
S 137 124 [7,9; 19] 8 [4;8] 64 0,5 128 >16
CHL H 53 0,0 [0;5,4] 4 [4;4] 4 2 16 >16
R 17 0,0 [0; 15,3] 4 [2;4] 8 2 8 >16
S 137 0,0 [0;2,1] 4 [2;4] 8 2 8 >16
coL H 53 0,0 [0;5,4] 4 [4; 4] 4 4 4 >32
R 17 0,0 [0;15,3] 4 [4; 4] 4 4 8 >32
S 137 0,0 [0;2,1] 4 [4; 4] 4 4 8 >32
TET H 53 43,4 [309;56,8] 0,5 [0,25; 64] 128 0,12 128 >2
R 17 76,5 [52,4;903] 128 [ 16; 128] 128 0,12 128 >2
S 137 781 [70,4;84,2] 128 [128; 128] 128 0,12 128 >2

3.3.2  Jahresvergleich 2004 bis 2008

Zur Beurteilung moglicher Trends in der Resistenzentwicklung missen fiir jede Tierart die Resistenzwerte je
antimikrobieller Substanz und Jahr miteinander verglichen werden. Die nachfolgende Tabelle 12 gibt die Anzahl der
Jahrlich miteinander verglichenen Isolate von C. coli wieder:

Tabelle 12: Anzahl der jahrlich untersuchten Isolate von C. coli von 2004 bis 2008 nach Tierarten

Tier 2004 2005 2006 2007 2008
H 135 162 124 25 53

R 17 22 30 9 17

S 346 219 ° = 137

209



RESISTENZVERHALTEN VON AUSGEWAHLTEN ZOONOSEERREGERN

Tabelle 13 enthalt die Resistenzanteile bei Isolaten von C. coli von Masthiihnern und Rindern von 2004 bis 2008 zu den
untersuchten antibakteriellen Substanzen. Mit gelber Farbe sind jene antimikrobiellen Substanzen gekennzeichnet,
die iber die Jahre signifikante Unterschiede aufwiesen.

Tabelle 13: Ergebnisse von 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von C. coli nach Tierarten

2004 2005 2006 2007 2008
AB TA %res KI95% %res  KI95% %res  KI95% %res  KI95% %res Kl 95%
GEN H 0,7 [0,2; 4] 1,2 [0,4;4,4] 0,0 [0;2,4] 0,0 [0;10,9] 0,0 [0;5,4]
NEO H 2,2 [0,8; 6,3] 1,2 [0,4;4,4] 0,0 [0;2,4] 0,0 [0;10,9] 1,9 [0,5;9,9]
STR H 23,7 [17,3;31,6] 24,1 [18,1;31,2] 411 [32,9;49,9] 32,0 [17,2;51,8] 28,3 [ 18; 41,6]
AUG H 0,0 0;0 0,0 [0;1,8] 0,0 [0;2,4] 0,0 [0;10,9] 0,0 [0;5,4]
CIp H 63,7 [55,3;71,3] 56,2 [48,5;63,6] 62,9 [54,1;70,9] 68,0 [48,2;82,8] 50,9 [37,8;63,9]
NAL H 52,6 [44,2;60,8] 51,9 [44,2;59,4] 55,6 [46,8;64,1] 68,0 [48,2;82,8] 50,9 [37,8; 63,9]
ERY H 96 [5,7;15,8] 6,2 [3,4; 11] 105 [6,3;17,1] 8,0 [2,4;251] 7,5 [3,1;17,9]
AMP H 8,9 [5,2; 14,9] 5,6 [3;10,2] 12,1 [7,5;19] 0,0 [0;10,9] 11,3 [5,4; 22,6]
CHL H 0,0 [0;2,2] 0,6 [0,1; 3,4] 0,0 [0;2,4] 0,0 [0;10,9] 0,0 [0;5,4]
coL H 07 [0,2; 4] 1,9 [0,7; 5,3] 0,0 [0;2,4] 0,0 [0;10,9] 0,0 [0;5,4]
TET H 43,0 [34,9;51,4] 41,4 [34,1;49,1] 59,7 [50,9;67,9] 60,0 [40,6;76,6] 43,4 [30,9;56,8]
GEN R 0,0 [0; 15,3] 0,0 [0; 12,2] 0,0 [0;9,2] 0,0 [0; 25,9] 0,0 [0; 15,3]
NEO R 0,0 [0; 15,3] 0,0 [0;12,2] 0,0 [0;9,2] 0,0 [0; 25,9] 0,0 [0; 15,3]
STR R 35,3 [17,3;59] 13,6 [5;33,6] 26,7 [14,2;44,6] 22,2 [6,7; 55,6] 52,9 [30,8; 74]
AUG R 0,0 0;0 0,0 [0;12,2] 0,0 [0;9,2] 0,0 [0; 25,9] 0,0 [0;15,3]
CIP R 52,9 [ 30,8; 74] 59,1 [38,5;76,8] 40,0 [24,5;57,8] 44,4 [18,7;73,8] 58,8 [35,7;78,5]
NAL R 52,9 [30,8; 74] 50,0 [30,6;69,4] 40,0 [24,5;57,8] 44,4 [18,7;73,8] 58,8 [35,7;78,5]
ERY R 5,9 [1,4;27,3] 0,0 [0;12,2] 0,0 [0;9,2] 11,1 [2,5; 44,5] 11,8 [3,6; 34,7]
AMP R 5,9 [1,4;27,3] 0,0 [0;12,2] 10,0 [3,6; 25,8] 0,0 [0; 25,9] 0,0 [0;15,3]
CHL R 0,0 [0; 15,3] 0,0 [0;12,2] 0,0 [0;9,2] 0,0 [0; 25,9] 0,0 [0; 15,3]
coL R 0,0 [0; 15,3] 0,0 [0;12,2] 0,0 [0;9,2] 0,0 [0; 25,9] 0,0 [0;15,3]
TET R 58,8 [35,7;78,5] 40,9 [23,2;61,5] 50,0 [33,1;66,9] 33,3 [12,2;65,2] 76,5 [52,4;90,3]
GEN S 1,7 [0,8;3,7] 0,5 [0,1; 2,5] - - - - 0,0 [0;2,1]
NEO S 35 [2;6] 2,7 [1,3;5,8] - - = - 0,7 [0,2;4]
STR S 89,3 [85,6;92,1] 81,3 [75,6;859] - = = = 82,5 [75,2;87,9]
AUG S 0,0 0;0 0,5 [0,1; 2,5] = = = = 0,0 [0;2,1]
cIp S 37,9 [32,9;43,1] 32,0 [26,1;384] - = = = 32,1  [24,9;40,4]
NAL S 32,4 [27,7;37,5] 283 [22,8;346] - = = = 32,1  [24,9;404]
ERY S 159 [12,4;20,1] 18,3 [13,7;239] - - - - 13,1  [8,5;19,8]
AMP S 18,2 [14,5;22,6] 15,5 [11,3;20,9] - - - - 12,4 [7,9;19]
CHL S 0,9 [0,3;2,5] 0,0 [0;1,4] - - - - 0,0 [0;2,1]
coL s 0,9 [0,3; 2,5] 0,5 [0,1;2,5] - - - - 0,0 [0;2,1]
TET S 78,3 [73,7;82,3] 81,3 [75,6;859] - - - - 78,1 [70,4; 84,2]

Die Abbildungen 16-18 stellen die Werte der Tabelle 13 graphisch dar. Diesen kann man entnehmen, dass nur bei C.
coli-lsolaten von Masthiihnern bei STR und TET signifikante Unterschiede vorliegen. Bei Isolaten vom Schwein stellt
sich die Situation der Resistenzanteile sehr &dhnlich dar verglichen mit den Ergebnissen der letzten
Monitoringprogramme in den Jahren 2004 und 2005.
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Abbildung 16: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von C. coli vom
Schwein
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Abbildung 17: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von C. coli vom
Masthuhn
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Abbildung 18: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von C. coli vom Rind
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Signifikante Tendenzen im Resistenzverhalten von C. coli

Bei C. coli von Schweinen, Rindern und Huhnern konnten fir keine der untersuchten antibakteriellen Substanzen
signifikante Tendenzen im Jahresverlauf von 2004 bis 2008 errechnet werden. Somit kann die Resistenzlage als stabil,
fir STR, CIP, NAL und TET jedoch auf hohem Niveau beurteilt werden.

Resistenzsituation bei Isolaten von Mensch, Lebensmittel und Tieren

Die Abbildung 19 zeigt Ergebnisse fiir Isolate von C. coli aus Darminhalten von Rind Masthihnern und Schwein (2004-
2008), fur Isolate aus Gefligelfleisch (nur 2007, da im Jahr 2008 nur neun C. coli an das NRL-C zur Austestung geschickt
wurden) sowie Isolaten von humanen Erkrankungsfdllen der Jahre 2007 und 2008, die im Zuge eines Sentinel
Surveillance Programms ans Nationale Referenzlabor fiir Campylobacter (NRL-C) gesandt wurden (18). Auch die
Lebensmittel- und Humanisolate wurden mittels Mikrodilutionsverfahren unter Anwendung der epidemiologischen
Cut-off-Werte ausgetestet und analysiert. In diesem Versuch eines Vergleiches muss festgehalten werden, dass die
nicht-humanen Isolate von gesunden, geschlachteten Tieren bzw. von Fleischproben aus Verkaufsregalen des
Einzelhandels gewonnen, die humanen Isolate jedoch aus Stuhlproben von erkrankten Patienten isoliert wurden. Mit
Ausnahme beim Schwein, liegt nur eine geringe Anzahl an C. coli-Isolaten vor. Auch bei C. coli aus Stuhlproben
erkrankter Menschen stellt sich fir diese Bakterienspezies — wie bei den Isolaten aus Tieren — eine unginstigere
Resistenzsituation dar im Vergleich zu C. jejuni. Wurden gegeniiber CIP in den beiden letzten Jahren ahnliche
Resistenzanteile ermittelt, weisen die humanen Isolate gegeniiber TET beinahe einer Verdopplung (23,5% auf 40,0%),
gegeniiber ERY beinahe eine Verdreifachung (5,9% auf 15,6%) der Resistenzen auf.
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Abbildung 19: Trends im Resistenzverhalten ausgewahlter antimikrobieller Substanzen bei C. coli aus
Darminhalten geschlachteter Masthiihner, Schweine und Rinder von 2004 bis 2008 sowie aus
Gefliigelfleischproben nur 2007 (n=22) und aus humanen Patientenstiihlen der Jahre 2007
(n=51) und 2008 (n=45)
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3.4 E.coli
3.4.1 Ergebnisse des Jahres 2008

Wie in Tabelle 3 ausgewiesen ist, wurden insgesamt 510 Isolate von E. coli auf das Resistenzverhalten hin untersucht,
je Tierart 170 Isolate. Da von allen Tierarten mehr als 170 E. coli isoliert worden waren (Rind 196 Isolate, Schwein 191
und Masthihner 261), wurden die benétigten Bakterienstamme je Tierart zufillig ausgewahlt. Die E. coli wurden
gegeniiber elf verschiedenen antimikrobiellen Substanzen ausgetestet. In den Abbildungen 20-22 sind die
geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der Rinder, Schweine bzw. Masthiihnerherden, aus deren
Darminhalten E. coli isoliert, und welche auf das Resistenzverhalten getesteten wurden, sowie die Anzahl der
jeweiligen Tierpopulation je Bundesland dargestellt (Quelle: Fiir Rinder und Schweine: Statistik Austria, 1.12.2008; fiir
Geflugel: QGV, Stellplatze fiir Masthiihner am 1. Dezember 2008).

Abbildung 20: Anzahl der Rinder je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der
Rinder mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten E. coli im Jahr 2008
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Abbildung 21: Anzahl der Schweine je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der
Schweine mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten E. coli im Jahr 2008

Anzahl der Schweine je Bundesland
(Stand: 1.12.2008)
=] 0 bis 10000
10000 bis 50000
50000 bis 500000

(]
]
[ 500000 bis 1000000
=

1000000 bis 1200000

B £ coli

Abbildung 22: Stellpldtze an Masthiihnern je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe
der Hiihner mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten E. coli im Jahr 2008
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Die Tabelle 14 gibt die detaillierten Ergebnisse der Resistenztestung wie untersuchte Tierart, ausgetestete
Bakterienspezies und Anzahl der untersuchten Isolate je Tierart wieder. Weiters sind in der Spalte ,,AB“ (Antibiotikum)
die Abkilirzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen angefiihrt (siehe Tabelle 2), die Anteile der
resistenten Isolate in Prozent (%R), die dazugehdrigen Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau (ki_res) je antimikrobieller
Substanz und die Haufigkeitsverteilungen der MHK-Werte je mg/| als prozentuelle Anteile der jeweiligen Messklassen
(Konzentrationsstufe je antimikrobieller Substanz). Der weill hinterlegte Bereich (zwischen den beiden grauen)
bezeichnet den Messbereich fiir jede antimikrobielle Substanz. In den weilen Bereichen liegen die epidemiologischen
Cut-off-Werte (ECOFF) je antimikrobieller Substanz, gekennzeichnet mittels senkrechter schwarzer Linien. Links des
ECOFF kann die Verteilung der Wildtypen abgelesen werden, rechts davon diejenige der Nicht-Wildtypen. Sind Werte
im grauen Bereich, also auerhalb des Messbereiches angefiihrt, bedeutet das eine MHK oberhalb des Messbereiches,
ohne dass die genaue Konzentration der tatsdchlichen Wachstumshemmung gemessen werden konnte (da sie
aullerhalb des Messbereiches lag). In dieser Bewertung wurden alle 170 E. coli je Tierart einbezogen.
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Tabelle 14: MHK-Verteilung in % bei Isolaten von E. coli aus Darminhalten von Masthihnern, Rind, Schwein im
Jahr 2008
Untersuchte Tierart: Hiihner Anzahl getesteter Isolate: 170
Bakterienspezies: E. coli
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)
S| 2| m o | | w S| X g
AB %R _ki_res g g g g ; g :g‘ - o~ <t [~ S 2 g E § E § § %
GEN 29[1.3,6.7] 36,5 55,3 5,3 06 06 12 0,6
KAN 5,3 [2.8,9.8] 1,8 588 32,4 18] 5,3
STR 31,2 [24.7,38.5] 13,5 36,5 94 9,4| 141 7,1 4,7 4,1 12
FOT 2,9[1.3,6.7] 853 11,2 0,6] 0,6 1,2 1,2
SMX 27,6 [21.5,34.8] 23,5 36,5 11,2 1,2 | 27,6
TMP 14,7 [10.2,20.8] 36,5 40,0 8,8 | 14,7
P 688[615753] 76224 12| 12 71359 82 71 06 12 59 18
NAL 68,2 [60.9,74.8] 26,5 4,7 06] 1,2 165 21,8 7,6/ 21,2
AMP 24,1 [18.3,31.1] 4,1 41,2 27,1 35 24,1
CHL 5,3[2.8,9.8] 0,6 31,8 54,1 8,2| 1,8 29 0,6
TET 26,5 [20.4,33.6] 2,4 17,6 50,6 2,9 | 7,6/ 18,8
Untersuchte Tierart: Rind Anzahl getesteter Isolate: 170
Bakterienspezies: E. coli
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/I)
S| 2| m o | 8| w S| X g
AB %R _ki_res g g g g ; g :g‘ - o~ <t [~ S 2 g E 2 E § § %
GEN 0,0 [0,1.7] 40,6 51,8 7,6
KAN 0,0 [0,1.7] 5,3 58,8 34,1 1,8|
STR 4,1[2,8.3] 24,1 60,6 106 06| 24 12 06
FOT 0,0[0,1.7] 935 59 0,6
SMX  4,1[2,83] 28,2 41,2 22,9 2,9 06 | 4,1
TMP 0,6 [0.1,3.2] 44,7 42,4 11,8 0,6] 0,6
CIP 2,9[1.3,6.7] 23,5 688 4,7] 1,8 0,6 0,6
NAL 1,2 [0.4,4.2] 84,1 13,5 1,2 | 0,6 0,6
AMP 2,4[1,5.9] 53 453 453 1,8 2,4
CHL 0,0[0,1.7] 24 412 524 4]
TET 6,5 [3.7,11.2] 29,4 59,4 4,1 0,6] 06 1,2/ 4,7
Untersuchte Tierart: Schwein Anzahl getesteter Isolate: 170
Bakterienspezies: E. coli
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)
S| Q| m o |~ n N - g
AB %R _|ki_res g g g g g‘ ;‘ 2‘ = o < [~ S > g 3 E E § § %
GEN 0,6 [0.1,3.2] 33,5 588 59 1,2 0,6
KAN  3,5[1.7,7.5] 4,1 465 42,9 29| 3,5
STR 55,3 [47.8,62.6] 76 271 59 41124 253 82 7,6 1,8
FOT 0,6 [0.1,3.2] 97,1 24 I 0,6
SMX 30,0 [23.6,37.3] 23,5 318 12,4 12 1,2 | 30,0
TMP 15,3 [10.7,21.5] 38,8 388 7,1 | 15,3
CIP 0,6 [0.1,3.2] 22,9 74,1 2,4| 0,6
NAL 0,6 [0.1,3.2] 84,1 14,1 1,2 | 0,6
AMP 14,1 [9.7,20.2] 0,6 4,7 41,2 388 0,6] 14,1
CHL 5,9 [3.3,10.5] 41353 529 18 29 1,2 1,8
TET 64,1 [56.7,70.9] 11,8 235 0,6 | 1,2 23,5 39,4

AB: die Abkurzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen, siehe Tabelle 2
%R: resistente Isolate in Prozent
ki_res: Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau je antimikrobieller Substanz
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Abbildung 23: Resistenzen mit KI 95% bei Isolaten von E. coli aus Huhn, Rind und Schwein im Jahr 2008
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Keine Resistenzanteile konnten nur bei E. coli von Rindern und bei diesen nur gegeniiber den antibakteriellen
Substanzen GEN, KAN, FOT und CHL gefunden werden; die héchsten Resistenzanteile bei Isolaten von Rindern lagen
bei 6,5% gegenliber TET. Die meisten Resistenzanteile konnten wieder bei Isolaten von Masthiihnern und Schweinen
ermittelt werden, besonders gegeniiber STR (Masthuhn 31,2%; Schwein 55,3%), SMX (Masthuhn 27,6%; Schwein
30,0%), TMP (Masthuhn 14,7%; Schwein 15,3%), AMP (Masthuhn 24,1%; Schwein 14,1%) und TET (Masthuhn 26,5%;
Schwein 64,1%). Gegenuber Chinolonen (CIP und NAL) wurden nur bei Hiihnerisolaten nennenswerte Resistenzen
gefunden, diese liegen bei beachtlichen 69%.

Tabelle 15 enthélt weitere Kennzahlen zur Resistenz von E. coli aus den untersuchten Tierarten, wie z. B. Median und
90% Quantil der Haufigkeitsverteilung der MHK-Werte (siehe auch das Kapitel Biostatistische Auswertung der
Resistenztestung).

Tabelle 15: Kennzahlen von E. coli bei Huhn, Rind und Schwein im Jahr 2008

AB TA n %res [KI95%] Median  [KI 95%] P90 Min Max  ECOFF
GEN H 170 2,9 [1,3;6,7] 0,5 [0,5;0,5] 0,5 0,25 64 >2

R 170 0,0 [0;1,7] 0,5 [0,5;0,5] 0,5 025 1 >2

S 170 06 [0,1;3,2] 0,5 [0,5;0,5] 0,5 0,25 32 >2
KAN H 170 53 [2,8;9,8] 2 [2;2] 4 1 64 >8

R 170 0,0 [0;1,7] 2 [2;2] 4 1 8 >8

S 170 35 [1,7;7,5] 2 [2;4] 4 1 64 >8
STR. H 170 31,2 [24,7;385] 6 [4;8] 96 2 512 >16

R 170 41 [2;8,3] 4 [4; 4] 8 2 128 >16

S 170 553 [47,8,626] 32 [ 16; 64] 128 2 512 >16
FOT H 170 29 [1,3;6,7] 0,06 [0,06;0,06] 0,12 006 16 >0

R 170 0,0 [0;1,7] 0,06 [0,06;0,06) 006 006 025 >0

S 170 06 [0,1;3,2] 0,06 [0,06;0,06] 0,06 0,06 32 >0
SMX H 170 27,6 [21,534,8] 16 [ 16; 16] 2048 8 2048 >256

R 170 41 [2;8,3] 16 [ 16; 16] 32 8 2048 >256

S 170 30,0 [23,373] 16 [ 16; 32] 2048 8 2048 >256
TMP H 170 14,7 [10,2;20,8] 0,5 [0,5;0,5] 32 0,25 32 >2

R 170 06 [0,1;3,2] 0,5 [0,25,05] 1 0,25 32 >2

S 170 153 [10,7;21,5] 0,5 [0,5;0,5] 32 0,25 32 >2
cP  H 170 688 [61,5753] 0,25 [0,25;0,25] 1 0,007 16 >0

R 170 29 [1,3;6,7] 0,015 [0,02;0,02] 0,015 0,007 025 >0

S 170 06 [0,1;3,2] 0,015 [0,02;0,02] 0,015 0,007 025 >0
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AB TA n %res [KI 95%] Median  [KI 95%)] P90 Min Max  ECOFF
NAL H 170 682 [60,9;74,8] 128 [ 64; 128] 512 2 512  >16
R 170 1,2 [0,4; 4,2] 2 [2;2] 4 2 256 >16
S 170 06 [0,1; 3,2] 2 [2;2] 4 2 128 >16
AMP H 170 24,1 [18,3;31,1] 4 [2;4] 128 1 128 >8
R 170 24 [1;5,9] 2 [2;4] 4 1 128 >8
S 170 14,1 [9,7; 20,2] 4 [2; 4] 128 0,5 128 >8
CHL H 170 53 [2,8;9,8] 8 [8;8] 16 2 512 >16
R 170 0,0 [0;1,7] 8 [4;8] 8 2 16 >16
S 170 59 [3,3;10,5] 8 [8;8] 8 2 256 >16
TET H 170 26,5 [20,4;33,6] 2 [2;2] 128 0,5 128 >8
R 170 6,5 [3,7;11,2] 2 [2;2] 4 1 128 >8
S 170 641 [56,7;70,9] 64 [ 64; 64] 128 1 128 >8

3.4.2 Jahresvergleich 2004 - 2008

Zur Beurteilung moglicher Trends in der Resistenzentwicklung miissen fiir jede Tierart die Anteilswerte je
antimikrobieller Substanz und Jahr miteinander verglichen werden. Die nachfolgende Tabelle gibt die Anzahl der im
Laufe der Jahre getesteten und miteinander verglichenen E. coli Isolate wieder:

Tabelle 16: Anzahl der jahrlich untersuchten Isolate von E. coli nach Tierarten

Tier 2004 2005 2006 2007 2008
H 216 114 277 44 170
R 212 285 168 43 170
S 217 227 301 46 170

Tabelle 17 enthélt die Resistenzanteile bei Isolaten von E. coli von Masthiihnern, Schweinen und Rindern von 2004 bis
2008 zu den untersuchten antibakteriellen Substanzen. Mit gelber Farbe sind jene antimikrobiellen Substanzen
gekennzeichnet, die Uber die Jahre signifikante Unterschiede aufwiesen. FOT wird erst seit 2008 ausgetestet, daher
sind von den Jahren zuvor keine Werte verfligbar. Im Jahr 2008 wurde fiir TMP der epidemiologische Cut-off-Wert
Ubernommen und der entsprechende Messbereich fiir die neuen Testplatten angepasst. Da dieser Cut-off-Wert
unterhalb des Messbereiches der Jahre vor 2007 liegt, sind fiir diese Zeit keine MHK-Werte verfugbar.

Tabelle 17: Ergebnisse von 2004 - 08 bei Isolaten von E. coli nach Tierarten

2004 2005 2006 2007 2008
AB TA  %res KI95% %res KI95% %res Kl 95% %res KI95% %res KI95%
GEN H 2,3 [1;5,3] 0,9 [0,2;4,7] 1,1 [0,4;3,1] 0,0 [0;6,4] 2,9 [1,3;6,7]
STR H 30,6 [ 24,8; 37] 28,1 [20,6; 37] 31,0 [25,9;36,7] 20,5 [11,2,34,6] 31,2 [24,7;38,5]
FOT H - - - - - - 0,0 [0;6,4] 2,9 [1,3;6,7]
SMX H 31,0 [25,2;37,5] 21,9 [15,3;30,4] 30,3 [ 25,2; 36] 29,5 [18,2;44,3] 27,6 [21,5; 34,8]
TMP H = = = = = = 22,7  [12,9;37,1] 14,7 [10,2;20,8]
CIp H 41,7 [35,3;48,3] 43,9 [35,1; 53] 48,0 [42,2;53,9] 47,7 [33,7;62,1] 68,8 [61,5;75,3]
NAL H 41,2 [34,8;47,9] 43,0 [34,3;522] 47,3 [41,553,2] 47,7 [33,7;62,1] 682 [60,9;74,8]
AMP H 23,6 [18,4;29,7] 19,3 [13,1;27,5] 24,9 [20,2;30,3] 20,5 [11,2;34,6] 24,1 [18,3;31,1]
CHL H 4,6 [2,6; 8,3] 2,6 [1;7,4] 5,1 [3,1; 8,3] 6,8 [2,5183] 5,3 [2,8;9,8]
TET H 352 [29,1;41,8] 31,6 [23,8;40,6] 289 [23,9;345] 136 [6,526,8] 26,5 [20,4;33,6]
GEN R 0,0 [0; 1,4] 0,0 [0;1] 0,6 [0,1; 3,3] 0,0 [0; 6,6] 0,0 [0;1,7]
STR R 3,3 [1,6; 6,7] 11,2 [8,1;154] 7,7 [4,6;12,8] 7,0 [2,5;18,7] 4,1 [2;8,3]
FOT R - - - - - - 0,0 [0; 6,6] 0,0 [0;1,7]
SMX R 2,4 [1;5,4] 13,0 [9,6;17,4] 7,7 [4,6;12,8] 9,3 [3,8;21,7] 4,1 [2;8,3]
TMP R - - - - - - 2,3 [0,6;12] 0,6 [0,1;3,2]
CIP R 0,9 [0,3;3,4] 39 [2,2;6,8] 1,2 [0,4; 4,2] 0,0 [0; 6,6] 2,9 [1,3;6,7]
NAL R 0,9 [0,3;3,4] 1,1 [0,4; 3] 0,0 [0;1,8] 0,0 [0; 6,6] 1,2 [0,4; 4,2]
AMP R 1,9 [0,8;4,7] 6,3 [4;9,8] 2,4 [1;5,9] 2,3 [0,6;12] 2,4 [1;5,9]
CHL R 0,0 [0;1,4] 1,1 [0,4; 3] 1,8 [0,6;5,1] 0,0 [0; 6,6] 0,0 [0;1,7]
TET R 52 [2,99,1] 14,7 [11,1;19,3] 38,3 [5,1;13,5] 11,6 [5,2; 24,6] 6,5 [3,7;11,2]
GEN S 3,2 [1,6; 6,5] 1,3 [0,5; 3,8] 2,0 [0,9; 4,3] 0,0 [0;6,2] 0,6 [0,1;3,2]
STR S 54,4 [47,7;60,9] 56,4 [49,9;62,7] 51,8 [46,2;57,4] 43,5 [30,2;57,8] 55,3 [47,8; 62,6]
FOT S - - - - - - 0,0 [0;6,2] 0,6 [0,1;3,2]
SMX S 30,0 [24,3;36,4] 344 [285;40,8] 36,2 [31;41,8] 23,9 [13,9;38] 30,0 [23,6;37,3]
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2004 2005 2006 2007 2008
AB TA %res KI95% %res KI95% %res Kl 95% %res KI95% %res  KI95%
TMP S = = 4,3 [1,3; 14,5] 15,3  [10,7; 21,5]
cIp S 3,2 [1,6; 6,5] 5,3 [3,1;9] 3,7 [2,1; 6,4] 4,3 [1,3;14,5] 06 [0,1; 3,2]
NAL S 2,3 [1;5,3] 3,5 [1,8; 6,8] 3,0 [1,6; 5,6] 4,3 [1,3;14,5] 0,6 [0,1;3,2]
AMP S 6,0 [3,6; 10] 10,6 [7,2;15,3] 12,0 [8,8;16,1] 2,2 [0,5; 11,3] 14,1 [9,7; 20,2]
CHL S 3,7 [1,9;7,1] 2,6 [1,2;5,6] 3,7 [2,1;6,4] 4,3 [1,3;14,5] 5,9 [3,3;10,5]
TET S 58,1 [51,4;64,4] 59,5 [53;65,7] 56,1 [50,5;61,6] 52,2 [38,1;65,9] 64,1 [56,7;70,9]

Die Abbildungen 24-26 stellen die Werte der Tabelle 17 graphisch dar. Diesen kann man entnehmen, dass bei E. coli
vom Masthuhn gegeniiber CIP, NAL und TET, von Rind gegeniiber STR, SMX und AMP sowie bei den Isolaten von
Schweinen gegeniiber AMP von 2004 bis 2008 signifikante Unterschiede vorliegen. Bei Isolaten von
Masthiihnerherden aus dem Jahr 2008 musste besonders gegeniiber Chinolonen eine massive Steigerung der
Resistenzanteile verzeichnet werden, von 41% auf 69%. Bei Isolaten von Rindern blieb die Situation stabil auf
niedrigem Niveau; bei E. coli von Schweinen kann ein starker Anstieg bei der Resistenz gegeniiber TMP von 4% auf
15% beobachtet werden, bei den anderen Substanzen verhielten sich die Resistenzanteile im Vergleich zu den
Vorjahren dhnlich, fir STR, SMX und TET eben auf hohem Niveau.

Abbildung 24: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von E. coli aus
gepoolten Darminhalten von Masthiihnern
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Abbildung 25: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von E. coli von Rindern
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Abbildung 26: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von E. coli von
Schweinen
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Der Ubersichtlichkeit halber sind Daten aus Tabelle 17 zu ausgewahlten antibakteriellen Substanzen in der Abbildung
27 nochmals dargestellt:
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Abbildung 27: Trends im Resistenzverhalten ausgewahlter antimikrobieller Substanzen bei E. coli aus
Masthiihnerherden, Rindern und Schweinen von 2004 bis 2008
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In dieser Darstellung fallt bei Isolaten von E. coli von Huhn und Schwein gegeniiber jeweils vier antibakteriellen
Substanzen im Kurvenverlauf der entsprechenden Resistenzanteile fir das Jahr 2008 ein Knick nach oben auf (beim
Huhn fir CIP, STR, TET und gering fir AMP; beim Schwein fur AMP, SMX, STR und TET).

Signifikante Tendenzen im Resistenzverhalten bei E. coli

Bei E. coli von Hihnern konnten fir jeweils drei antimikrobielle Substanzen signifikante Tendenzen im Jahresverlauf
errechnet werden, wie in Tabelle 18 dargelegt: Eine steigende Tendenz wiesen die Anteile an Resistenzen gegeniiber
den Chinolonen CIP und NAL auf, gegeniber TET kann Uber die letzten funf Jahre eine Verminderung der
Resistenzanteile festgestellt werden. Bei den Isolaten von Schweinen ist ein steigender Trend zu verzeichnen. Bei
Isolaten von Rindern bleibt die Resistenzsituation unveradndert.

Tabelle 18: Resistenzverhalten mit signifikanten Tendenzen bei E. coli von 2004 bis 2008
2004 2005 2006 2007 2008
AB Tier % res % res % res % res % res Tendenz
E. coli (ol] H 41,7 43,9 48,0 47,7 68,8 ™ steigend
NAL H 41,2 43,0 47,3 47,7 68,2 N steigend
TET H 35,2 31,6 28,9 13,6 26,5 J fallend
AMP S 6,0 10,6 12,0 2,2 14,1 1  steigend

Resistenzsituation bei Isolaten von Mensch und Tieren

Die Méglichkeit der Ubertragung von resistenten Keimen von Tier auf den Mensch wird kontrovers diskutiert. Um
Vergleiche zur Resistenzsituation bei Isolaten von Tieren und dem Menschen anstellen zu kdnnen, missen unter
anderem die Methodik der Austestung und angewendeten Grenzwerte Ubereinstimmen. Wie schon im Kapitel
,Methodik” allgemein beschrieben, werden an dieser Stelle fiir die antimikrobielle Substanz CIP bei dem Bakterium
E. coli die beiden erhaltenen Ergebnisse, abhdngig vom verwendeten Grenzwert, des epidemiologischen Cut-off-
Wertes oder des klinischen Grenzwertes, erortert. Auf der linken Halfte der Abbildung 28 werden fiir E. coli von den
untersuchten Tieren die Ergebnisse nach Anwendung des epidemiologischen cut-off-Wertes (> 0,03 mg/I) dargestellt;
dieser liegt um sechs Konzentrationsstufen unter dem klinischen Grenzwert (> 2 mg/l), siehe dazu auch Tabelle 2. Die
Resistenzlage bei Isolaten aus Masthihnerherden stellt sich entsprechend sehr ungtinstig dar, fiir Isolate von Rindern
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und Schweinen aber als unbedenklich; fiir E. coli aus menschlichem Untersuchungsmaterial sind epidemiologische
Cut-off-Werte nicht verfiigbar, daher kann dieser Ansatz nicht verglichen werden.

Legt man der Analyse den klinischen Grenzwert zugrunde, wie auf der rechten Hélfte der Abbildung 28 geschehen,
liegen die Resistenzanteile auch bei Gefliigelisolaten gut, obwohl ein Anstieg von 2,3% im Jahr 2007 auf 8,8% im Jahr
2008 verzeichnet werden muss. Zu den Ergebnissen von Tierisolaten sind auch die Ergebnisse der Austestung von
humanen E. coli Blutkulturisolaten (ber die letzten finf Jahre in roter Farbe eingefiigt, die mittels
Plattchendiffusionsmethode bestimmt wurden. Hier zeigt sich eindeutig, dass die Resistenzsituation bei humanen E.
coli 1solaten viel unglinstiger als bei den tierischen E. coli ist, jedoch nach linearen Zunahmen der Resistenzanteile
beim Menschen in den letzten Jahren im Jahr 2008 ein leichter Riickgang der Resistenzanteile beobachtet werden
kann. Somit kénnte der Schluss gezogen werden — soweit dieser Vergleich von E. coli mit unbekanntem
Pathogenitdtspotenzial und mittels unterschiedlicher Methoden ermittelt, Uberhaupt zuldssig ist - , dass kein
erkennbarer Zusammenhang bei den Tendenzen im Resistenzverhaltens gegeniiber CIP zwischen den E. coli-Isolaten
in den untersuchten Tierpopulationen und den E. coli-Isolaten aus Blutkulturen von Menschen besteht.

Abbildung 28: Trends im Resistenzverhalten gegeniiber CIP bei Isolaten von E. coli aus Darminhalten von
Masthiihnerherden, Rindern und Schweinen sowie von Blutkulturen des Menschen auf Basis
epidemiologischer Cut-off-Werte (linke Halfte, Cut-off-Werte fiir Isolate von Menschen nicht
verfiigbar) und klinischer Grenzwerte (rechte Halfte) von 2004 bis 2008
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3.5 Salmonella spp.
3.5.1 Ergebnisse des Jahres 2008

Im Jahr 2008 wurden alle 96 Salmonella-lsolate, die von Legehennenherden im Rahmen der Kontroll- und
Uberwachungsprogramme gewonnen wurden, zur Feststellung der Antibiotikaempfindlichkeit herangezogen.
Auswertungen wurden nach Salmonellenserotypen getrennt durchgefiihrt, mit S. Enteritidis (SE), mit S. Typhimurium
(ST) und mit den restlichen Serotypen zusammengefasst durchgefiihrt. In Abbildung 29 sind die geographische
Verteilung derjenigen Herkunftsbetriebe der Legehennenherden mit positivem Salmonella spp.-Befund dargestellt
sowie die Anzahl der registrierten Legehennenbetriebe je Bundesland (Quelle: Fiir Legehennenbetriebe: QGV, Anzahl
der registrierten Legehennenbetriebe am 1. Dezember 2008).
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Abbildung 29: Registrierte Legehennenbetriebe je Bundesland und geographische Verteilung der
Legehennenherden, bei denen im Rahmen des Bekampfungsprogrammes Salmonellen isoliert
wurden
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Die Tabelle 19 MHK-Verteilung in % bei C. jejuni aus Darminhalten von Masthiihnern und Rind im Jahr 2008 gibt die
detaillierten Ergebnisse der Resistenztestung wie untersuchte Tierart, ausgetestete Bakterienspezies und Anzahl der
untersuchten Isolate je Tierart wieder. Weiters sind in der Spalte ,AB“ (Antibiotikum) die Abkiirzungen der
ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen angefiihrt (siehe Tabelle 2), die Anteile der resistenten Isolate in Prozent
(%R), die dazugehorigen Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau (ki_res) je antimikrobieller Substanz und die
Hiufigkeitsverteilungen der MHK-Werte je mg/| als prozentuelle Anteile der jeweiligen Messklassen (Konzentra-
tionsstufe je antimikrobieller Substanz). Der weiR hinterlegte Bereich (zwischen den beiden grauen) bezeichnet den
Messbereich fiir jede antimikrobielle Substanz. In den weifen Bereichen liegen die epidemiologischen Cut-off-Werte
(ECOFF) je antimikrobieller Substanz, gekennzeichnet mittels senkrechter schwarzer Linien. Links des ECOFF kann die
Verteilung der Wildtypen abgelesen werden, rechts davon diejenige der Nicht-Wildtypen. Sind Werte im grauen
Bereich, also auBerhalb des Messbereiches angefiihrt, bedeutet das eine MHK oberhalb des Messbereiches, ohne dass
die genaue Konzentration der tatsdchlichen Wachstumshemmung gemessen werden konnte (da sie auerhalb des
Messbereiches lag). S. Enteritidis (n = 40), S. Typhimurium (n = 16) sowie die restlichen Serotypen (n = 40) wurden in
eigenen Gruppen analysiert.
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Tabelle 19: MHK-Verteilung in % bei den verschiedenen Salmonellen-Serotpen von Legehennenherden im Jahr
2008
Untersuchte Tierart: Legehennen Anzahl getesteter Isolate: 40
Salmonella-Serotyp: S . Enteritidis
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)
S a o0 © ~ n 3 = g
AB | %R |ki_res 2l 2 2] 2] 3 3] 8 ol o]l o ol @l 8 2| & 8] 3| 8 & F
GEN 0,0 [0,7] 85,0 12,5 25
KAN 0,0 [0,7] 97,5 2,5]
STR 0,0 [0,7] 82,5 150 25 |
FOT 0,0 [0,7] 82,5 17,5 |
TAZ 0,0 [0,7] 975 25 |
SMX 0,0 [0,7] 10,0 25,0 62,5 2,5 |
™P 0,0 [O,7] 95,0 2,5 25|
CIP 50 [1.5,16.5] 60,0 35,0 | 2,5 25
NAL 50 [1.5,16.5] 95,0 | 5,0
AMP 0,0 [0,7] 87,5 12,5 |
CHL 0,0 [0,7] 7,5 77,5 15,0
FFN 0,0 [0,7] 17,5 82,5
coL 0,0 [0,7] 100
TET 0,0 [0,7] 65,0 35,0
Untersuchte Tierart: Legehennen Anzahl getesteter Isolate: 16
Salmonella-Serotyp: S . Typhimurium
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/I)
S a o0 © ~ n 3 «Q g
AB | %R |ki_res §§§§§§3H~qwﬁm$§§§§§§
GEN 0,0 [0,16.2] 68,8 25,0 6,3
KAN 0,0 [0,16.2] 100 |
STR 0,0 [0,16.2] 25,0 62,5 6,3 6,3|
FOT 0,0 [0,16.2] 100 |
TAZ 0,0 [0,16.2] 100 |
SMX 0,0 [0,16.2] 18,8 68,8 12,5 |
T™MP 0,0 [0,16.2] 100 |
CIP 0,0 [0,16.2] 25,0 75,0 |
NAL 0,0 [0,16.2] 100 |
AMP 0,0 [0,16.2] 93,8 6,3 |
CHL 0,0 [0,16.2] 68,8 31,3
FFN 0,0 [0,16.2] 31,3 68,8
COL 0,0 [0,16.2] 100
TET 0,0 [0,16.2] 62,5 37,5
Untersuchte Tierart: Legehennen Anzahl getesteter Isolate: 40
Salmonella -Serotyp: andere Serotypen als S . Enteritidis und S . Typhimurium
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)
S a o0 © ~ n 3 = S
AB %R |ki_res g‘ g‘ g‘ g g g‘ 2‘ -l o~ «| o] S S 3 § E E § § %
GEN 0,0 [0,7] 62,5 350 25
KAN 0,0 [0,7] 100 |
STR___ 0,0 [0,7] 2,5 32,5 52,5 10,0 2,5]
FOT 0,0 [0,7] 47,5 45,0 5,0 2,5'
TAZ 0,0 [0,7] 47,5 47,5 5,0]
SMX 2,5 [0.6,12.9] 5,0 12,5 60,0 20,0 | 2,5
T™MP 2,5 [0.6,12.9] 97,5 | 2,5
P 2,5 [0.6,12.9] 2,5 50,0 45,0 | 2,5
NAL 2,5 [0.6,12.9] 97,5 | 2,5
AMP 0,0 [0,7] 12,5 80,0 7,5 |
CHL 0,0 [0,7] 5,0 35,0 60,0
FFN 0,0 [0,7] 10,0 90,0
coL 0,0 [0,7] 100
TET 2,5 [0.6,12.9] 45,0 52,5 2,5

AB: die Abkiirzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen, siehe Tabelle 2
%R: resistente Isolate in Prozent
ki_res: Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau je antimikrobieller Substanz
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Abbildung 30: Resistenzen mit KI 95% bei Isolaten von S. Enteritidis, S. Typhimurium und allen Gibrigen
Serotypen aus Legehennenherden im Jahr 2008
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Bei allen untersuchten Salmonellen von den Legehennenherden konnten nur geringe Resistenzanteile gefunden
werden. Tabelle 20 enthalt weitere Kennzahlen zur Resistenz von Salmonellen, wie z. B. Median und 90% Quantil der
Haufigkeitsverteilung der MHK-Werte (siehe auch das Kapitel Biostatistische Auswertung der Resistenztestung und
das Abkurzungsverzeichnis).

Tabelle 20: Kennzahlen von S. Enteritidis, S. Typhimurium und der {ibrigen Serotypen aus Legehennenherden im

Jahr 2008
AB TA n %res [KI 95%] Median  [KI 95%] P90  Min Max  ECOFF
GEN SE 40 0,0 [0;7] 0,25 [0,25025 05 025 1 >2
ST 16 0,0 [0; 16,2] 0,25 [0,25;0,5] 0,5 0,25 1 >2
Rest 40 0,0 [0;7] 0,25 [0,25;0,5] 0,5 0,25 1 >2
KAN SE 40 0,0 [0;7] 4 [4; 4] 4 4 8 >8
ST 16 0,0 [0; 16,2] 4 [4; 4] 4 4 4 >8
Rest 40 0,0 [0;7] 4 [4; 4] 4 4 4 >8
STR SE 40 0,0 [0;7] 2 [2;2] 4 2 8 >32
ST 16 0,0 [0; 16,2] 8 [4;8] 16 4 32 >32
Rest 40 0,0 [0;7] 8 [4;8] 16 2 32 >32
FOT SE 40 0,0 [0;7] 0,06 [0,06;0,06] 0,12 0,06 0,12 >1
ST 16 0,0 [0; 16,2] 0,06 [0,06;0,06] 0,06 0,06 0,06 >1
Rest 40 0,0 [0;7] 0,12 [0,06;0,12] 0,12 0,06 0,5 >1
TAZ SE 40 0,0 [0;7] 0,25 [0,25;0,25] 0,25 025 0,5 >2
ST 16 0,0 [0; 16,2] 0,25 [0,25;0,25] 0,25 0,25 0,25 >2
Rest 40 0,0 [0;7] 0,5 [0,2505 05 025 2 >2
SMX SE 40 0,0 [0;7] 32 [ 16; 32] 32 8 64 > 256
ST 16 0,0 [0;16,2] 32 [32;32] 64 16 64 > 256
Rest 40 2,5 [0,6;12,9] 32 [32;32] 64 8 2048 >256
TMP  SE 40 0,0 [0;7] 0,5 [0,5; 0,5] 0,5 0,5 2 >2
ST 16 0,0 [0; 16,2] 0,5 [0,5; 0,5] 0,5 0,5 0,5 >2
Rest 40 2,5 [0,6;12,9] 0,5 [0,5; 0,5] 0,5 0,5 64 >2
CIP SE 40 5,0 [1,5; 16,5] 0,015 [0,02;0,03] 0,03 0,015 0,5 >0
ST 16 0,0 [0; 16,2] 0,03 [0,02;0,03] 0,03 0,015 0,03 >0
Rest 40 2,5 [0,6;12,9] 0,015 [0,02;0,03] 0,03 0,008 0,25 >0
NAL SE 40 50 [1,5;16,5] 4 [4; 4] 4 4 128 >16
ST 16 0,0 [0; 16,2] 4 [4;4] 4 4 4 >16
Rest 40 2,5 [0,6;12,9] 4 [4; 4] 4 4 128 >16
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AB TA n %res [KI95%] Median  [KI 95%)] P90 Min Max  ECOFF
AMP SE 40 0,0 [0;7] 1 [1;1] 2 1 2 >4
ST 16 0,0 [0; 16,2] 1 [1;1] 1 1 2 >4
Rest 40 0,0 [0;7] 1 [1;1] 1 0,5 2 >4
CHL SE 40 0,0 [0;7] 4 [4;4)] 8 2 8 >16
ST 16 0,0 [0; 16,2] 4 [4;8] 8 4 8 >16
Rest 40 0,0 [0;7] 8 [4;8] 8 2 8 >16
FFN SE 40 0,0 [0;7] 4 [4; 4] 4 2 4 >16
ST 16 0,0 [0; 16,2] 4 [2;4] 4 2 4 >16
Rest 40 0,0 [0;7] 4 [4; 4] 4 2 4 >16
coL  SE 40 0,0 [0;7] 8 [8;8] 8 8 8 >8
ST 16 0,0 [0; 16,2] 8 [8;8] 8 8 8 >8
Rest 40 0,0 [0;7] 8 [8;8] 8 8 8 >8
TET SE 40 0,0 [0;7] 1 [1;1] 2 1 2 >8
ST 16 0,0 [0; 16,2] 1 [1;2] 2 1 2 >8
Rest 40 2,5 [0,6;12,9] 2 [1;2] 2 1 64 >8

Rest = restliche Serotypen exklusive SE und ST

Ein Jahresvergleich ist an dieser Stelle nicht méglich, da das Kontroll- und Uberwachungsprogramm bei Legehennen
im Jahr 2008 erstmalig durchgefiihrt worden ist.

3.6 Enterococcus faecalis
3.6.1 Ergebnisse des Jahres 2008

Die Untersuchung der Darminhalte ergab 267 Isolate von Enterococcus faecalis/faecium bei Masthihnern, 171 bei
Rindern und 190 bei Schweinen, dargestellt in Tabelle 21. Da insgesamt 170 Isolate je Tierart ausgetestet werden
mussten, wurden von den Masthiihnern zufallig 90 E. faecalis, von Rindern 49 und Schweinen 39 zur Resistenztestung
gegenlber 12 antibakteriellen Substanzen ausgewahilt.

Tabelle 21: Ausgewdhlte und isolierte Stimme je Bakterienspezies und Tierart zur Austestung auf
Empfindlichkeit gegen antimikrobielle Substanzen

Masthiihner Rind Schwein
E. faecalis 90 von119 49 von 50 39 von 41
E. faecium 80 von 148 113 von121 131 von 149
Gesamt 170 von267 162 vonl171 170 von 190

In den Abbildungen 31-33 sind die geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der Rinder, Schweine bzw.
Masthiihnerherden, aus deren Darminhalten E. faecalis isoliert, und welche auf das Resistenzverhalten getesteten
wurden, sowie die Anzahl der jeweiligen Tierpopulation je Bundesland dargestellt (Quelle: Fiir Rinder und Schweine:
Statistik Austria, 1.12.2008; fiir Gefligel: QGV, Stellplatze fiir Masthiihner am 1. Dezember 2008).
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Abbildung 31: Anzahl der Rinder je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der
Rinder mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten E. faecalis im Jahr 2008
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{Stand 1.12.2008}
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Abbildung 32: Anzahl der Schweine je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der
Schweine mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten E. faecalis im Jahr 2008
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Abbildung 33: Stellpldatze an Masthiihnern je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe
der Hiihner mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten E. faecalis im Jahr 2008
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Die Tabelle 22 gibt die detaillierten Ergebnisse der Resistenztestung wie untersuchte Tierart, ausgetestete
Bakterienspezies und Anzahl der untersuchten Isolate je Tierart wieder. Weiters sind in der Spalte ,,AB“ (Antibiotikum)
die Abklrzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen angefiihrt (siehe Tabelle 2), die Anteile der
resistenten Isolate in Prozent (%R), die dazugehdrigen Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau (ki_res) je antimikrobieller
Substanz und die Haufigkeitsverteilungen der MHK-Werte je mg/| als prozentuelle Anteile der jeweiligen Messklassen
(Konzentrationsstufe je antimikrobieller Substanz). Der weiR hinterlegte Bereich (zwischen den beiden grauen)
bezeichnet den Messbereich fiir jede antimikrobielle Substanz. In den weien Bereichen liegen die epidemiologischen
Cut-off-Werte (ECOFF) je antimikrobieller Substanz, gekennzeichnet mittels senkrechter schwarzer Linien. Links des
ECOFF kann die Verteilung der Wildtypen abgelesen werden, rechts davon diejenige der Nicht-Wildtypen. Sind Werte
im grauen Bereich, also aulRerhalb des Messbereiches angefiihrt, bedeutet das eine MHK oberhalb des Messbereiches,
ohne dass die genaue Konzentration der tatsdchlichen Wachstumshemmung gemessen werden konnte (da sie
auBerhalb des Messbereiches lag). Dabei wurden zufallig ausgewahlte E. faecalis von Rindern (n = 49), Schweinen (n =
39) und Masthiihnerherden (n = 90) einbezogen.

Tabelle 22: MHK-Verteilung in % bei Isolaten von E. faecalis aus Darminhalten von Masthiihnern, Rind und
Schwein im Jahr 2008

Untersuchte Tierart: Hiihner Anzahl getesteter Isolate: 90
Bakterienspezies: E. faecalis
Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/1)

S| 8| ew|w|la~]|mw el o] @
B %R |ki_res 2la(2fs{3(S3lalalalelalela|s|8|8|3[SI8]S
GEN 1,1[0.3,6] 32,2 55,6 11,1 1,1
STR 21,1 [14,30.7] 2,2 33 644 89 | 11,1 10,0
VAN  0,0[0,3.2] 78,9 20,0 1,1
CIP 2,2[0.7,7.7] 2,2 32,2578 44 11 2,2
ERY 57,8 [47.4,67.5] 22,2 67 78 56] 56 44 4,4 3,3 400
NIT 0,0 [0,3.2] 72,2 156 7,8 44]
AVL 3,3[1.2,9.3] 45,6 489 2,2 | 2,2 1,1
AMP 0,0 [0,3.2] 10,0 856 33 1,1]
CHL 2,2[0.7,7.7] 61,1 36,7 2,2
BAC 90,0 [82.1,94.6] 2,2 1,1 6,7|444 89 2,2 344
SYN 0,0 [0,3.2] 3,3 144 61,1 200 1,1
TET 73,3 [63.3,81.4] 26,7 | 1,1 32,2 23,3/16,7
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Untersuchte Tierart: Rind
Bakterienspezies: E. faecalis

Anzahl getesteter Isolate: 49

Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)

S| 2| o] e ~]|mw || ¥
e [%r ki res slajslgfg(3lallalelwlealalsl8[R8[B[E|8]R
GEN 0,0[0,5.8] 22,4 51,0 26,5
STR 0,0 [0,5.8] 10,2 22,4 59,2 82
VAN 0,0[0,5.8] 83,7 16,3
CIP 0,0 [0,5.8] 28,6 30,6 38,8 2,0
ERY 4,1[1.3,13.7] 61,2 18,4 16,3 4,1
NIT 2,0 [0.5,10.6] 44,9 143 28,6 10,2] 2,0
AVL 0,0[0,5.8] 38,8 57,1 4,1
AMP 2,0 [0.5,10.6] 18,4 18,4 49,0 10,2 Z,OI 2,0
CHL 0,0 [0,5.8] 77,6 22,4
BAC 38,8 [26.4,52.8] 32,7 16,3 12,2| 28,6 82 2,0
SYN 0,0[0,5.8] 6,1 2,0 28,6 204 42,9
TET 12,2 [5.8,24.3] 83,7 4,1 | 2,0 82 2,0
Untersuchte Tierart: Schwein Anzahl getesteter Isolate: 39
Bakterienspezies: E. faecalis

Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)

S| Q| m o |~ n S| X g
AB %R _|ki_res g g g g o g 2‘ = o < [~ S 8 g E ﬁ E § § a
GEN 0,0 [0,7.2] 28,2 46,2 20,5 5,1
STR 10,3 [4.2,23.7] 2,6 20,5 51,3 154 | 51 5,1
VAN 0,0[0,7.2] 89,7 10,3
CIP 2,6 [0.6,13.2] 15,4 38,5 43,6 2,6
ERY 12,8 [5.7,26.8] 46,2 25,6 10,3 5,1f] 5,1 7,7
NIT 0,0 [0,7.2] 43,6 12,8 23,1 20,5|
AVL 2,6 [0.6,13.2] 33,3 53,8 10,3 | 2,6
AMP 0,0[0,7.2] 10,3 17,9 66,7 5,1
CHL 2,6 [0.6,13.2] 61,5 33,3 2,6] 2,6
BAC 53,8 [ 38.5, 68.5] 154 7,7 23,1130,8 154 2,6 5,1
SYN 0,0[0,7.2] 12,8 35,9 48,7 2,6
TET 64,1 [48.3,77.3] 35,9 | 2,6 7,7 359 17,9

AB: die Abkiirzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen, siehe Tabelle 2

%R: resistente Isolate in Prozent

ki_res: Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau je antimikrobieller Substanz

Abbildung 34:

Schweinen im Jahr 2008
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Antimikrobielle Substanz

Resistenzen mit KI 95% bei Isolaten von E. faecalis aus Masthiihnerherden, Rindern und

Die hochsten Resistenzanteile kénnen bei E. faecalis von Masthiihnern gefunden werden. Nimmt man als Beispiel 20%
Resistenzen als Beurteilungswert, dann kénnen bei Isolaten von Masthiihnern Resistenzen gegeniber vier Antibiotika,

228



RESISTENZVERHALTEN VON AUSGEWAHLTEN ZOONOSEERREGERN

STR (21%), ERY (58), BAC (90) und TET (73%) gefunden werden. Bei Isolaten von Schweinen liegen Resistenzanteile nur
gegeniber zwei Substanzen liber 20% (BAC = 54% und TET = 64%), bei jenen von Rindern nur gegeniiber BAC (39%).

Tabelle 23 enthalt weitere Kennzahlen zur Resistenz von E. faecalis aus den untersuchten Tierarten, wie z. B. Median
und 90% Quantil der Haufigkeitsverteilung der MHK-Werte (siehe auch das Kapitel Biostatistische Auswertung der

Resistenztestung sowie das Abklirzungsverzeichnis).

Tabelle 23: Kennzahlen von E. faecalis aus Masthiihnerherden, Rindern und Schweinen im Jahr 2008
AB TA n %res  [KI95%] Median  [KI 95%] P90 Min  Max ECOFF
GEN H 90 11 [0,3; 6] 8 [8;8] 16 4 2048 >32

R 49 00 [0;5,8] 8 [8;8] 16 4 16 >32
S 39 00 [0;7,2] 8 [8; 8] 16 4 32 >32
STR H 90 21,1 [14;30,7] 64 [64;64] 3072 16 4096 >512
R 49 00 [0;5,8] 64 [64;64] 64 16 128  >512
S 39 103 [42;237] 64 [64;64] 1024 16 2048 >512
VAN H 90 0,0 [0;3,2] 1 [1;1] 2 1 4 >4
R 49 00 [0;5,8] 1 [1;1] 2 1 2 >4
S 39 00 [0;7,2] 1 [1;1] 2 1 2 >4
CP H 90 22 [0,7;7,7] 1 [1;1] 1 025 16 >4
R 49 00 [0;5,8] 0,5 [0,5; 1] 1 025 2 >4
S 39 26 [06;13,2] 05 [0,5; 1] 1 025 32 >4
ERY H 90 578 [47,4675] 16 [4; 64] 128 05 128 >4
R 49 41 [1,3;13,71 05 [0,5; 1] 2 05 16 >4
S 39 12,8 [57;268] 1 [0,5; 1] 8 05 128 >4
NIT H 9 00 [0;3,2] 8 [8;8] 32 8 64 > 64
R 49 20 [0,510,6] 16 [8;32] 64 8 128 >64
S 39 00 [0;7,2] 16 [8;32] 64 8 64 > 64
AVL H 90 33 [1,2;9,3] 2 [1;2] 2 1 256 >8
R 49 00 [0;5,8] 2 [1;2] 2 1 4 >8
S 39 26 [06;13,2] 2 [1;2] 4 1 256 >8
AMP H 90 0,0 [0;3,2] 1 [1;1] 1 05 4 >4
R 49 20 [0510,6] 1 [0,5;1] 2 025 16 >4
S 39 00 [0;7,2] 1 [1;1] 1 025 2 >4
CHL H 90 22 [0,7;7,7] 4 [4;4] 8 4 64 >32
R 49 00 [0;5,8] 4 [4;4] 8 4 8 >32
S 39 26 [06;132] 4 [4;8] 8 4 64 >32
BAC H 90 90,0 [821;946] 64 [64;128] 512 8 512 >32
R 49 388 [264;528 32 [16;64] 128 8 256  >32
S 39 53,8 [385;685] 64 [32;64] 128 8 512 >32
SYN H 90 00 [0;3,2] [8;8] 16 2 32 >32
R 49 00 [0;5,8] [2;8] 8 05 8 >32
S 39 00 [0;7,2] [4;8] 8 2 16 >32
TET H 90 733 [633;81,4] 32 [32;32] 128 05 128 >2
R 49 12,2 [58;243] 05 [05;05] 32 05 64 >2
S 39 64,1 [483;773] 64 [05;64] 128 05 128 >2
3.6.2 Jahresvergleich 2004 bis 2008

Zur Beurteilung moglicher Trends in der Resistenzentwicklung missen fir jede Tierart die Anteilswerte je
antimikrobieller Substanz und Jahr miteinander verglichen werden. Die nachfolgende Tabelle gibt die Anzahl der im
Laufe der Jahre getesteten und miteinander verglichenen E. faecalis Isolate wieder:

Tabelle 24: Anzahl der jahrlich untersuchten Isolate von E. faecalis von 2004 bis 2008 nach Tierarten
Tier 2004 2005 2006 2007 2008
H 136 226 263 126 90

R 84 109 93 37 49
S 144 206 101 44 39

Tabelle 25 enthalt die Resistenzanteile bei Isolaten von E. faecalis von Masthiihnern, Schweinen und Rindern von 2004
bis 2008 zu den untersuchten antibakteriellen Substanzen. Mit gelber Farbe sind jene antimikrobiellen Substanzen
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gekennzeichnet, die Uber die Jahre signifikante Unterschiede aufwiesen. CIP wird erst seit 2008 ausgetestet, daher
sind von den Jahren zuvor keine Werte verfligbar. Im Jahr 2008 wurden fiir GEN, AMP und SYN die epidemiologischen
Cut-off-Werte tGbernommen und der entsprechende Messbereich fiir die neuen Testplatten angepasst. Da diese
neuen Cut-off-Werte auBerhalb des Messbereiches der Jahre vor 2007 lagen, sind fir diese Zeit fiir die genannten
Substanzen keine MHK-Werte verfiigbar.

Tabelle 25:

AB
GEN
STR
VAN
CIP
ERY
NIT
AVL
AMP
CHL
BAC
SYN
TET
GEN
STR
VAN
CIP
ERY
NIT
AVL
AMP
CHL
BAC
SYN
TET
GEN
STR
VAN
CIP
ERY
NIT
AVL
AMP
CHL
BAC
SYN
TET

—
>

nw nu u nvuunu nu nouonunuonu PP P® XX P X X X P XX X NP XX I X I T T T T T T I I I

Ergebnisse von 2004 - 08 bei Isolaten von E. faecalis

% res
16,2
0,0
27,9
0,0
0,0
1,5
86,8

82,4

2,4
0,0

2,4
1,2
0,0

0,0
64,3

15,5

19,4
0,7

18,8
1,4
4,2
3,5
75,0

59,0

2004

K1 95%
[11;23,3]
[0;2,2]
[21,1; 36]
[0;2,2]
[0;2,2]
[0,5;5,2]
[ 80; 91,4]

[75,1; 87,8]
[0,7; 8,2]
[0;3,5]
[0,7;8,2]
[0,3;6,4]
[0;3,5]
[0;3,5]
[53,6; 73,7]
[9,3;24,7]
[13,8; 26,7]
[0,2;3,8]
[13,2; 25,9]
[0,4; 4,9]
[2;8,8]
[1,5;7,9]
[67,3; 81,4]

[ 50,8; 66,7]

% res
23,0
2,2
44,2
2,7
0,4
4,0
48,7

81,9

11,0
0,9

6,4
4,6
0,9

2,8
28,4

43,1

28,2
1,9

31,6
3,9
19
3,4
29,6

62,1

2005

KI 95%
[ 18; 28,9]
[1;51]
[37,9; 50,8]
[1,2;5,7]
[0,1;2,4]
[2,1;,7,4]
[42,2; 55,2]
[76,3; 86,3]
[6,4;18,3]
[0,2;5]
[3,2;12,7]
[2;10,3]
[0,2;5]
[1,7,8]
[20,8; 37,6]
[34,2; 52,5]
[22,5; 34,7]
[0,8;4,9]
[ 25,6; 38,2]
[2;7,5]
[0,8;4,9]
[1,7;6,8]
[ 23,8; 36,2]

[ 55,3; 68,5]

% res
24,0
1,1
45,2
0,8
0,0
4,2
81,0

76,8

11,8
1,1

14,0
0,0
1,1

1,1
65,6

355

28,7
0,0

33,7
1,0
4,0
9,9
75,2

75,2

2006

KI 95%
[19,2; 29,5]
[0,4; 3,3]
[39,3;51,3]
[0,2;2,7]
[0;1,1]
[2,4;7,3]
[75,8; 85,3]

[71,3; 81,5]
[6,8; 20]
[0,3;5,8]
[8,4;22,5]
[0;3,1]
[0,3;5,8]
[0,3;5,8]

[ 55,5; 74,5]
[ 26,5; 45,6]
[ 20,8; 38,2]
[0;2,9]
[25,2; 43,4]
[0,2;5,3]
[1,6;9,7]
[5,5;17,3]
[ 66; 82,6]

[ 66; 82,6]

% res
0,0
25,4
0,0
6,3
47,6
2,4
3,2
0,0
4,8
87,3
0,0
74,6
0,0
2,7
0,0
0,0
2,7
0,0
0,0
0,0
2,7
37,8
0,0
81
9,1
27,3
0,0
0,0
40,9
6,8
2,3
0,0
4,5
65,9
0,0
70,5

2007

K1 95%
[0;2,3]
[ 18,6; 33,7]
[0;2,3]
[3,3;12]
[39,1; 56,3]
[0,9; 6,7]
[1,3;7,9]
[0;2,3]
[2,2; 10]
[ 80,3; 92]
[0;2,3]
[ 66,3; 81,4]
[0;7,6]
[0,6; 13,8]
[0;7,6]
[0;7,6]
[0,6; 13,8]
[0;7,6]
[0;7,6]
[0;7,6]
[0,6; 13,8]
[ 24; 54]
[0;7,6]
[2,9; 21,4]
[3,7;21,2]
[ 16,4; 41,9]
[0;6,4]
[0; 6,4]
[27,7;55,7]
[2,5;18,3]
[0,5; 11,8]
[0;6,4]
[1,4;15,1]
[51;78,1]
[0;6,4]
[55,7; 81,8]

% res
1,1
21,1
0,0
2,2
57,8
0,0
3,3
0,0
2,2
90,0
0,0
73,3
0,0
0,0
0,0
0,0
41
2,0
0,0
2,0
0,0
38,8
0,0
12,2
0,0
10,3
0,0
2,6
12,8
0,0
2,6
0,0
2,6
53,8
0,0
64,1

2008
Kl 95%
[0,3; 6]
[14; 30,7]
[0;3,2]
[0,7;,7,7]
[47,4;67,5]
[0;3,2]
[1,2;9,3]
[0;3,2]
[0,7;7,7]
[82,1; 94,6]
[0;3,2]
[63,3; 81,4]
[0;5,8]
[0;5,8]
[0;5,8]
[0;5,8]
[1,3; 13,7]
[0,5; 10,6]
[0;5,8]
[0,5; 10,6]
[0;5,8]
[ 26,4; 52,8]
[0;5,8]
[5,8; 24,3]
[0;7,2]
[4,2; 23,7]
[0;7,2]
[0,6; 13,2]
[5,7; 26,8]
[0;7,2]
[0,6; 13,2]
[0;7,2]
[0,6; 13,2]
[ 38,5; 68,5]
[0;7,2]
[ 48,3; 77,3]

Die Abbildungen 35-37 und stellen die Werte der Tabelle 25 graphisch dar. Diesen Abbildungen kann man entnehmen,
dass die Resistenzsituation fir E. faecalis bei den untersuchten Tierarten Uber die letzten funf Jahre teilweise
groReren Schwankungen unterlegen war. Gegenliber ERY und BAC liegen bei E. faecalis von allen drei untersuchten
Tierarten von 2004 bis 2008 signifikante Unterschiede vor. Sprunghafte Resistenzanteile in den einzelnen Jahren
konnten weiters noch gegeniiber AVL bei Isolaten von Hilhnern, STR und TET von Rindern gefunden werden.
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Abbildung 35: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von E. faecalis aus
Darminhalten von Masthiihnerherden
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Abbildung 36: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von E. faecalis von
Rindern
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Abbildung 37: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von E. faecalis von
Schweinen
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Der Ubersichtlichkeit halber sind in Abbildung 38 die Ergebnisse ausgewdhlter antibakterieller Substanzen (BAC, ERY,
STR und TET) basierend auf den Werten der Tabelle 25 dargestellt. Wie schon weiter oben beschreiben, weisen die
Resistenzanteile bei E. faecalis haufig sprunghafte Werte von Jahr zu Jahr auf, wie am Beispiel BAC zu sehen. Aus
diesen Griinden ist es nur schwer moglich, klare Trends tber die Jahre hinweg auszumachen.

Abbildung 38: Resistenzverhalten ausgewahlter antimikrobieller Substanzen bei E. faecalis aus Darminhalten
von Masthiihnern, Rindern und Schweinen von 2004 bis 2008
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Signifikante Tendenzen im Resistenzverhalten bei E. faecalis

Nur bei den Isolaten von Hihnern konnten fir jeweils vier antimikrobielle Substanzen signifikante Tendenzen im
Jahresverlauf errechnet werden, wie in Tabelle 26 dargelegt: ERY, AVL und BAC wiesen eine steigende Tendenz bei
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den Resistenzanteilen Uber die letzten funf Jahre auf. Bei Isolaten von Rindern und Schweinen bleibt die
Resistenzsituation sprunghaft aber ohne erkennbare Tendenz.

Tabelle 26: Resistenzverhalten mit signifikanten Tendenzen bei E. faecalis von 2004 bis 2008 (nur signifikante
Tendenzen sind dargestellt)

2004 2005 2006 2007 2008
AB Tier %res %res %res %res %res Tendenz

E. faecalis ERY H 27,9 44,2 45,2 47,6 57,8 N steigend
AVL H 0,0 0,4 0,0 3,2 33 1 steigend
BAC H 86,8 48,7 81,0 87,3 90,0 1 steigend
TET H 82,4 81,9 76,8 74,6 73,3 J fallend

3.7 Enterococcus faecium
3.7.1  Ergebnisse des Jahres 2008

80 von 148 isolierten E. faecium von Masthihnern, 113 von 121 von Rindern und 131 von 149 E. faecium von
Schweinen wurden zufallig zur Untersuchung ausgewahlt, um das Soll von 170 Enterokokken-Isolaten zu erreichen. In
den Abbildungen 39-41 sind die geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der Rinder, Schweine bzw.
Masthiihnerherden, aus deren Darminhalten E. faecium isoliert, und welche auf das Resistenzverhalten getesteten
wurden, sowie die Anzahl der jeweiligen Tierpopulation je Bundesland dargestellt (Quelle: Fiir Rinder und Schweine:
Statistik Austria, 1.12.2008; fiir Gefligel: QGV, Stellplatze fiir Masthiihner am 1. Dezember 2008).

Abbildung 39: Anzahl der Rinder je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der
Rinder mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten E. faecium im Jahr 2008
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Abbildung 40: Anzahl der Schweine je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe der
Schweine mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten E. faecium im Jahr 2008
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Abbildung 41: Stellpldtze an Masthiihnern je Bundesland und geographische Verteilung der Herkunftsbetriebe
der Hiihner mit nachgewiesenen und auf AMR ausgetesteten E. faecium im Jahr 2008
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Die Tabelle 27 gibt die detaillierten Ergebnisse der Resistenztestung wie untersuchte Tierart, ausgetestete
Bakterienspezies und Anzahl der untersuchten Isolate je Tierart wieder. Weiters sind in der Spalte ,,AB“ (Antibiotikum)
die Abklrzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen angefiihrt (sieche Tabelle 2), die Anteile der
resistenten Isolate in Prozent (%R), die dazugehdrigen Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau (ki_res) je antimikrobieller
Substanz und die Haufigkeitsverteilungen der MHK-Werte je mg/l als prozentuelle Anteile der jeweiligen Messklassen
(Konzentrationsstufe je antimikrobieller Substanz). Der weiR hinterlegte Bereich (zwischen den beiden grauen)
bezeichnet den Messbereich fiir jede antimikrobielle Substanz. In den weien Bereichen liegen die epidemiologischen
Cut-off-Werte (ECOFF) je antimikrobieller Substanz, gekennzeichnet mittels senkrechter schwarzer Linien. Links des
ECOFF kann die Verteilung der Wildtypen abgelesen werden, rechts davon diejenige der Nicht-Wildtypen. Sind Werte
im grauen Bereich, also aulRerhalb des Messbereiches angefiihrt, bedeutet das eine MHK oberhalb des Messbereiches,
ohne dass die genaue Konzentration der tatsdchlichen Wachstumshemmung gemessen werden konnte (da sie
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auBerhalb des Messbereiches lag). Dabei wurden zufallig ausgewahlte E. faecium von Rindern (n = 113), Schweinen (n
=131) und Masthihnerherden (n = 80) einbezogen.

Tabelle 27: MHK-Verteilung in % bei Isolaten von E. faecium aus Darminhalten von Masthiihnern, Rind und
Schwein im Jahr 2008

Untersuchte Tierart: Hiihner Anzahl getesteter Isolate: 80
Bakterienspezies: E. faecium

Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)

S| D] m]le|a]|mn || ¥

e |%R |ki_res sl(sfefaldlalalalelwlalalsl8[8|B[E|S]R
GEN 1,3[0.3,6.7] 53,8 41,3 3,8 1,3
STR  17,5[10.8,27.3] 63 263 363 138] 63 13 38 38 25
VAN 5,0 [2,12.2] 68,8 21,3 5,0 5,0
CIP 1,3[0.3,6.7] 3,8 50 27,5 37,5 250 1,3
ERY 71,3 [60.5, 80] 100 63 88 38 38 13 13 13 63,8
NIT 1,3[0.3,6.7] 8,8 18,8 22,5 33,8 15,0 | 13
AVL 6,3 [2.8,13.8] 28,8 50,0 11,3 25 13| 338 2,5
AMP 5,0[2,12.2] 13,8 30,0 16,3 15,0 20,0' 5,0
CHL 0,0 [0,3.6] 36,3 56,3 3,8 3,8
BAC 77,5[67.2,85.2] 88 2,5 11,3]22,5 200 3,8 31,3
SYN  77,5[67.2,85.2] 11,3 11,3]25,0 40,0 11,3 1,3
TET 70,0 [59.2,78.9] 23,8 5,0 l,3| 25 25 38 7,5 41,3 125
Untersuchte Tierart: Rind Anzahl getesteter Isolate: 113
Bakterienspezies: E. faecium

Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/l)

S| Q| m o |~ n S| X g

AB %R _|ki_res g g g g ;‘ g 2‘ = o |l | als8(3 ﬁ ﬁ E § § a
GEN 0,0 [0,2.6] 442 51,3 35 0,9
STR 0,0 [0,2.6] 27,4 283 43,4 0,9)]
VAN 53[2.511.1] 64,6 80 22,1} 35 1,8
CIP 0,9[0.2,4.8] 6,2 23,9 44,2 8,8 159] 0,9
ERY 53[2.5,11.1] 354 8,0 25,7 25,7] 3,5 1.8
NIT 1,8 [0.5,6.2] 28,3 18,6 150 34,5 1,8 | 1,8
AVL 0,0 [0,2.6] 53 62,8 30,1 1,8 |
AMP 0,0 [0, 2.6] 10,6 42,5 34,5 12,4 |
CHL 0,0[0,2.6] 37,2 61,1 1,8
BAC 87,6 [80.3,92.4] 53 1,8 530212 50,4 11,5 4,4
SYN 76,1 [67.4,83] 159 8,0]204 549 09
TET 9,7 [5.6,16.6] 61,9 25,7 2,7| 2,7 09 2,7 3,5
Untersuchte Tierart: Schwein Anzahl getesteter Isolate: 131
Bakterienspezies: E. faecium

Konzentration antimikrobieller Substanz (mg/I)
AB %R _|ki_res g g g g ; g 2’ = o | | o R E ﬁ E § § %
GEN 0,0 [0,2.2] 35,9 58,0 6,1
STR 6,1 [3.2,11.6] 3,8 26,0 63,4 0,8] 23 08 3,1
VAN 1,5[0.5,5.4] 93,1 23 3,1] 15
CIP 1,5 [0.5,5.4] 84 19,8 580 6,1 6,1 1,5
ERY 41,2 [33.2,49.8] 12,2 11,5 35,1133,6 3,1 4,6
NIT 0,0 [0,2.2] 69 7,6 99 725 3,1 |
AVL 0,0 [0,2.2] 53 74,8 176 15 0,8|
AMP 0,0 [0,2.2] 53 17,6 63,4 12,2 15|
CHL 0,8 [0.2,4.1] 48,1 51,1 0,8
BAC 89,3 [82.8,93.5] 69 15 231206 557 9,2 3,8
SYN 90,1 [83.7,94.1] 53 4,6]31,3 557 31
TET 16,0 [10.7,23.3] 78,6 5,3 | 038 1,5 84/ 53

AB: die Abkiirzungen der ausgetesteten antimikrobiellen Substanzen, siehe Tabelle 2
%R: resistente Isolate in Prozent
ki_res: Konfidenzintervalle mit 95%-Niveau je antimikrobieller Substanz
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Abbildung 42: Resistenzen mit KI 95% bei Isolaten von E. faecium aus Masthiihnerherden, Rindern und
Schweinen im Jahr 2008
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Ahnlich wie bei E. faecalis kénnen teilweise sehr hohe Resistenzanteile bei Isolaten von E. faecium von
Masthihnerherden festgestellt werden: STR (18%), ERY (71%), BAC (80%), SYN (80%) und TET (70%). Weiters liegen
aber auch hohe Resistenzanteile bei Isolaten von E. faecium von Schweinen gegen ERY vor (41%) vor, sowie besonders
hohe Resistenzanteile gegen BAC (89%) und SYN (90%). Auch Isolate von Rindern weisen sehr hohe Resistenzraten
gegen BAC (88%) und SYN (76%) auf. Die hohen Resistenzanteile gegeniiber BAC und SYN bei Isolaten von allen
Tierarten zeigen, dass die verwendeten Cut-off-Werte einer Diskussion unterzogen werden sollten. So beschreibt
DANMAP 2006 als Ergebnis der molekularbiologische Untersuchung von scheinbar resistenten E. faecium gegeniber
SYN (nach Anwendung der CLSI Grenzwerte >= 4; im Vergleich liegt der Cut-off-Wert sogar bei > 1) das Fehlen jeweils
einer der beiden Resistenzdeterminanten — gegeniiber Streptogramin A oder Streptogramin B (17). Daher wurde
gefolgert, dass entweder keine tatsachliche Resistenz bei diesen Isolaten vorlag oder ein noch unbekannter
Resistenzmechnismus zugrunde liegen muss. Die Autoren schlugen vor, fir E. faecium bei SYN als Grenzwert > 4 mg/|
anzuwenden. In diesem Fall wiirde sich die Situation in Osterreich folgendermaRen darstellen:

Abbildung 43: Ergebnisse bei Isolaten von E. faecium nach Anwendung des derzeitigen Cut-off-Wertes bzw.
des von DANMAP 2006 vorgeschlagenen Grenzwertes gegeniiber SYN je Tierart, 2008
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Tabelle 28 enthalt weitere Kennzahlen zur Resistenz von E. faecium aus den untersuchten Tierarten, wie z. B. Median

und 90% Quantil der Haufigkeitsverteilung der MHK-Werte (siehe auch das Kapitel Biostatistische Auswertung der
Resistenztestung sowie Abkirzungsverzeichnis).
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Tabelle 28: Kennzahlen von E. faecium aus Masthiihnerherden, Rindern und Schweinen im Jahr 2007
AB  TA n %res  [KI 95%] Median  [KI 95%] P90 Min Max ECOFF
GEN H 80 13 [0,3; 6,7] 4 [4; 8] 8 4 256  >32

R 113 0,0 [0;2,6] 8 [4; 8] 8 4 32 >32

s 131 0,0 [0;2,2] 8 [8;8] 8 4 16 >32
STR. H 80 175 [108;273] 64 [ 64; 64] 768 16 4096 >128

R 113 00 [0;2,6] 32 [32; 64] 64 16 128 >128

S 131 6,1 [3,2;11,6] 64 [ 64; 64] 64 16 2048 >128
VAN H 8 50 [2;12,2] 1 [1;1) 3 1 128 >4

R 113 53 [2,5;11,1] 1 [1;1] 4 1 128 >4

S 131 15 [0,5; 5,4] 1 [1;1) 1 1 8 >4
capP H 80 13 [0,3;6,7] 2 [2;2] 4 025 8 >4

R 113 09 [0,2; 4,8] 1 [1;1] 4 025 8 >4

S 131 1,5 [0,5; 5,4] 1 [1;1] 2 025 8 >4
ERY H 80 71,3 [60,5;80] 128 [128;128] 128 0,5 128 >4

R 113 53 [2511,1] 2 [1;2] 4 05 16 >4

S 131 41,2 [33,2;49,8] 4 [4; 4] 8 05 128 >4
NT H 8 13 [0,3;6,7] 48 [32; 64] 128 8 512 >256

R 113 18 [0,5; 6,2] 32 [ 16; 32] 64 8 1024 >256

S 131 0,0 [0;2,2] 64 [ 64; 64] 64 8 128  >256
AL H 8 63 [2,8;13,8] 2 [2;2] 6 1 256  >16

R 113 00 [0;2,6] 2 [2;2] 4 1 8 >16

s 131 0,0 [0;2,2] 2 [2;2] 4 1 16 >16
AMP H 8 50 [2;12,2] 1 [0,5; 2] 4 0,25 8 >4

R 113 00 [0;2,6] 0,5 [0,5; 1] 2 0,25 2 >4

S 131 0,0 [0;2,2] 1 [1;1) 2 025 4 >4
CHL H 8 00 [0;3,6] 8 [8;8] 8 4 32 >32

R 113 00 [0;2,6] 8 [8;8] 8 4 16 >32

s 131 08 [0,2; 4,1] 8 [4; 8] 8 4 64 >32
BAC H 80 550 [44,1;654] 128 [64;128] 512 8 512  >64

R 113 664 [57,2;744] 128 [128;128] 256 8 512  >64

s 131 68,7  [60,3;76] 128 [128;128] 256 8 512  >64
SYN H 80 775 [67,2;852] 4 [2;4] 8 05 16 >1

R 113 761 [67,483] 4 [2;4] 4 05 8 >1

s 131 90,1 [83,7;941] 4 [2;4] 4 05 8 >1
TET H 8 70,0 [592;789] 64 [ 16; 64] 128 05 128 >2

R 113 97 [56;16,6] 05 [0505] 2 05 64 >2

S 131 160 [10,7;23,3] 05 [0505 64 05 128 >2

3.7.2  Jahresvergleich 2004 bis 2008

Zur Beurteilung moglicher Trends in der Resistenzentwicklung missen fiir jede Tierart die Anteilswerte je
antimikrobieller Substanz und Jahr miteinander verglichen werden. Die nachfolgende Tabelle gibt die Anzahl der im
Laufe der Jahre getesteten und miteinander verglichenen Isolate an E. faecium wieder:

Tabelle 29: Anzahl der jahrlich untersuchten Isolate von E. faecium von 2004 bis 2008 nach Tierarten

Tier 2004 2005 2006 2007 2008
H 22 26 33 61 80

R 146 151 100 50 113
S 192 198 138 56 131

Die Resistenzanteile von 2004 bis 2008 zu den untersuchten antibakteriellen Substanzen bei E. faecium von
Masthiihnern, Schweinen und Rindern enthalt die Tabelle 30. Mit gelber Farbe sind jene antimikrobiellen Substanzen
gekennzeichnet, die Uber die Jahre signifikante Unterschiede aufwiesen. CIP wird erst seit 2008 ausgetestet, daher
sind von den Jahren zuvor keine Werte verfiigbar. Im Jahr 2008 wurden fir GEN, AMP und SYN die epidemiologischen
Cut-off-Werte Gbernommen und der entsprechende Messbereich fiir die neuen Testplatten angepasst. Da diese
neuen Cut-off-Werte auBerhalb des Messbereiches der Jahre vor 2007 lagen, sind fir diese Zeit fiir die genannten
Substanzen keine MHK-Werte verfiigbar.
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Tabelle 30: Ergebnisse von 2004 - 08 bei Isolaten von E. faecium
2004 2005 2006 2007 2008

AB TA %res KI95% %res KI95% %res KI95% %res KI95% %res KI95%
GEN H - - - - - - 0,0 [0;4,7] 1,3 [0,3;6,7]
STR H 22,7 [10,2;43,7] 7,7 [2,4;243] 21,2 [10,7;37,9] 180 [10,4;29,5] 17,5 [10,8;27,3]
VAN H 45 [1,1;219] 7,7 [2,4;243] 12,1 [5;27,5] 6,6 [2,7;157] 50 [2;12,2]
P H - - - - - - 11,5 [57;21,9] 13 [0,3;6,7]
ERY H 409 [23,2;61,5] 269 [13,8;463] 455 [29,8;62,1] 31,1 [20,9;43,7] 71,3 [60,5;80]
NIT H 00 [0;12,2] 0,0 [0; 10,5] 0,0 [0;8,4] 0,0 [0;4,7] 1,3 [0,3;6,7]
AVL H 00 [0;12,2] 0,0 [0; 10,5] 3,0 [0,7;153] 1,6 [0,4;8,7] 6,3 [2,8;13,8]
AMP H - - - - - - 8,2 [3,617,8] 5,0 [2;12,2]
CHL H 00 [0;12,2] 0,0 [0; 10,5] 6,1 [1,9;19,77 0,0 [0;4,7] 0,0 [0; 3,6]
BAC H 864 [664;95] 83,5 [70,8;958] 970 [84,7;993] 869 [761;93,1] 775 [67,2;852]
SYN H 591 [385;768] 692 [498;835] 72,7 [556;849] 820 [705;896] 775 [67,2;852]
TET H 636 [42,7;80,3] 500 [31,9681] 697 [525826] 525 [40,1;645 70,0 [59,2;789]
GEN R - - - - - - 0,0 [0;5,7] 0,0 [0;2,6]
STR. R 00 [0;2] 6,0 [3,2,10,9 2,0 [0,6;7] 0,0 [0;5,7] 0,0 [0; 2,6]
VAN R 82 [4,8;13,8] 17,9 [12,6;24,8] 14,0 [8,6;22,2] 80 [3,3;189] 53 [2,5;11,1]
cP R - - - - - - 100 [44;,21,4] 09 [0,2; 4,8]
ERY R 00 [0;2] 53 [2,7;10,1] 6,0 [2,8;12,5] 10,0 [4,4;21,4] 53 [2,5;11,1]
NT R 00 [0;2] 0,0 [0;2] 0,0 [0;2,9] 0,0 [0;5,7] 1,8 [0,5; 6,2]
AVL R 00 [0;2] 1,3 [0,4; 4,7] 0,0 [0;2,9] 0,0 [0;5,7] 0,0 [0;2,6]
AMP R - - - - - - 0,0 [0;5,7] 0,0 [0; 2,6]
CHL R 00 [0;2] 1,3 [0,4; 4,7] 0,0 [0;2,9] 0,0 [0;5,7] 0,0 [0;2,6]
BAC R 91,1 [854;947] 821 [752;874] 880 [80,2;93] 80,0 [66,9;887] 87,6 [80,3;924]
SYN R 740 [66,3;80,4] 868 [80,4,91,2] 80,0 [71,1;866] 740 [60,4;841] 761 [67,4;83]
TET R 27 [1,1;6,8] 20,5 [14,9;27,7] 9,0 [4,9162] 2,0 [0510,4] 97 [5,6; 16,6]
GEN S - - - - - - 0,0 [0;5,1] 0,0 [0;2,2]
SIR S 57 [3,3;10] 106 [71;157] 80 [45;13,7] 1,8 [0,4;9,4] 6,1 [3,2;11,6]
VAN S 42 [2,2; 8] 51 [2,8;9] 51 [2510,1] 0,0 [0;5,1] 1,5 [0,5; 5,4]
cap s - - - - - - 0,0 [0;5,1] 1,5 [0,5;5,4]
ERY S 36 [1,8;7,3] 157 [11,3;21,4] 232 [16,9;309] 339 [22,947,1] 41,2 [33,2;498]
NIT S 00 [0;1,5] 2,0 [0,8;5,1] 0,0 [0;2,1] 0,0 [0;5,1] 0,0 [0;2,2]
AVL S 05 [0,1;2,9] 1,5 [0,6; 4,3] 0,0 [0;2,1] 0,0 [0;5,1] 0,0 [0;2,2]
AMP S - - - - - - 0,0 [0;5,1] 0,0 [0;2,2]
CHL S 00 [0;1,5] 0,0 [0;1,5] 0,0 [0;2,1] 0,0 [0;5,1] 0,8 [0,2; 4,1]
BAC S 92,2 [875;952] 91,9 [873;949] 949 [89,9;97,5 875 [763;93,7] 893 [82,8;93,5]
SYN S 833 [77,4,879] 924 [87,9953] 920 [86,3;955] 857 [74,2;925] 90,1 [83,7;94,1]
TET S 182 [13,4;24,3] 22,7 [17,4,291] 20,3 [14,4;27,8] 143 [75;258] 160 [10,7;23,3]

Die Abbildungen 44-46 stellen die Werte der Tabelle 30 graphisch dar. Diesen Abbildungen kann man entnehmen,
dass die Resistenzsituation flr E. faecium bei den untersuchten Tierarten liber die letzten finf Jahre teilweise
groBeren Schwankungen unterlegen war. Signifikante Unterschiede in den Jahren konnten bei Isolaten von
Masthiihnern gegeniiber zwei antibakteriellen Substanzen (ERY und CHL) gefunden werden, bei Isolaten von Rind und
Schwein sogar gegeniiber jeweils vier Substanzen (beim Rind gegeniiber STR, ERY, BAC und TET; beim Schwein
gegeniber ERY, NIT, BAC und SYN).
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Abbildung 44: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von E. faecium aus
Darminhalten von Masthiihnerherden
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Abbildung 45: Resistenzanteile mit Kl 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von E. faecium von
Rindern
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Abbildung 46: Resistenzanteile mit KI 95% fiir die Jahre 2004/05/06/07/08 bei Isolaten von E. faecium von
Schweinen
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Der Ubersichtlichkeit halber sind in Abbildung 47 die Ergebnisse ausgewahlter antibakterieller Substanzen (BAC, ERY,
STR, SYN und TET) basierend auf den Werten der Tabelle 30 dargestellt. Wie schon beschreiben, weisen die
Resistenzanteile bei E. faecium haufig sprunghafte Werte von Jahr zu Jahr auf. Aus diesen Griinden ist es nur schwer
moglich, klare Trends Uber die Jahre hinweg auszumachen. Dennoch kdnnen dhnliche Verlaufe bei den Kurven je
Tierart beschrieben werden, die moglicherweise auf assoziierte Resistenzen hinweisen kdnnten: So ergibt sich ein
jahrlich wechselnder Resistenzanteil bei Isolaten von E. faecium vom Masthuhn gegen TET, ERY und STR um bis zu 40%
(im Mittel um 16% je Jahr); bei den Isolaten von Rindern gegen SYN, TET und STR sowie vom Schwein gegen STR, BAC,
SYN und TET sind ebenfalls jahrliche Schwankungen zu verzeichnen, jedoch nicht in dem AusmaR wie bei Isolaten von
Hihnern.

Abbildung 47: Trends im Resistenzverhalten ausgewahlter antimikrobieller Substanzen bei E. faecium aus
Masthiihnerherden, Rindern und Schweinen von 2004 bis 2008
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Signifikante Tendenzen im Resistenzverhalten bei E. faecium

Nur gegeniiber ERY kénnen rechnerisch bei den Isolaten von allen drei untersuchten Tierarten signifikante Tendenzen
im Jahresverlauf gefunden werden, alle mit einem Hinweis eine Zunahme der Resistenzen seit 2004. Besonders bei E.
faecium von Schweinen weisen die Resistenzanteile einen linearen Verlauf auf.

Tabelle 31: Resistenzverhalten mit signifikanten Tendenzen bei E. faecium von 2004 bis 2008 (nur signifikante

Tendenzen sind dargestellt)

2004 2005 2006 2007 2008
AB Tier %res %res %res %res %res Tendenz
E. faecium ERY H 40,9 26,9 45,5 31,1 71,3 N steigend
ERY R 0,0 53 6,0 10,0 53 1 steigend
ERY S 3,6 15,7 23,2 339 41,2 1 steigend

3.8 Multiresistenzen

Im Rahmen dieser biometrischen Untersuchung wurde auch der Frage nachgegangen, inwiefern Resistenzen simultan
gegeniliber mehreren Antibiotika auftreten. Dabei wird das Konzept der Mehrfachresistenzen bzw. Multiresistenzen
verwendet, d.h. man beschreibt den Anteil der vollstindig empfindlichen Isolate sowie jenen Anteil an Isolaten, die
Resistenzen gegeniber eine, zwei, drei, vier oder mehr als vier antimikrobielle Substanzen aufweisen. Dabei soll eine
antimikrobielle Substanz reprdsentativ fir die jeweilige antibakterielle Klasse stehen, gegen die ein Isolat eine
Resistenz gebildet hat. Im Fall von Aminoglykosiden missen aber STR und GEN getrennt betrachtet werden, da
gegeniber diesen beiden Substanzen verschiedene und voneinander unabhdngige Mechanismen zur
Resistenzentstehung fihren.

Um die Ergebnisse auch international vergleichen zu kdnnen, werden als Richtlinie die beiden publizierten Berichte
der EFSA herangezogen (8, 9). Entsprechend werden fiir jede getestete Tierpopulation die Ergebnisse fur C. jejuni, C.
coli, E. coli, Salmonella spp., E. faecium und E. faecalis gegen vorgegebene antimikrobielle Substanzen angefiihrt. Die
in diese Bewertung einzubeziehenden antimikrobiellen Substanzen sind in der folgenden Tabelle 32dargestellt.
Demnach werden bei E. coli und Salmonella spp. neun antibakterielle Substanzen, bei Enterokokken acht (ohne
Linezolid) und bei Campylobacter spp. funf Substanzen in der Bewertung beriicksichtigt. Linezolid kann deshalb nicht
in die Bewertung inkludiert werden, da das Plattenlayout fir die Resistenztestung von Enterokokken zur Bestellung
festgelegt werden musste, bevor der EFSA-Bericht publiziert worden war, in dem die Substanz Linezolid ebenfalls zur
Austestung vorgeschlagen wurde (9).

Tabelle 32: Zur Bewertung der Multiresistenz herangezogene antibakterielle Substanzen nach den Vorschldagen
der EFSA
antibakterielle Klassen antibakterielle Substanzen E. coli, Enterococcus spp. Campylobacter spp.
Salmonella
Aminoglykosid AB Gentamicin X X X
Aminoglykosid AB Streptomycin X X X
Cephalosporine Cefotaxim X
Diaminopyrimidin Trimethoprim X
Chinolone Nalidixinsdure X X
Glycopeptide Vancomycin X
Makrolide Erythromycin X X
Oxazolidinon”” Linezolid™* x*
Penicilline Ampicillin X X
Phenicole Chloramphenicol X X
Streptogramine Quinopristin/ Dalfopristin X
Sulfonamide Sulfamethoxazol X
Tetrazykline Tetrazyklin X X X

' Linezolid aus der Gruppe der Oxazolidinone war zum Zeitpunkt des Plattenlayouts fiir die Resistenztestung bei

Enterokokken im EFSA-Entwurf noch nicht enthalten.
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3.8.1 Resistenzen bei Isolaten aus dem Jahr 2008

In Tabelle 33 sind die entsprechenden Auswertungsergebnisse wiedergegeben. In jeder Kategorie Anzahl an
Resistenzen sind die absolute Anzahl der Isolate mit Resistenzen sowie der relative Anteil an resistenten Isolaten fir
die jeweilige Bakterienspezies und Tierart angefihrt.

Tabelle 33: Anzahl und Anteil der Isolate ohne Resistenzen und mit Resistenzen gegen eine, zwei, drei, vier oder
mebhr als vier antimikrobielle Substanzen nach Bakterienspezies und Tierpopulation im Jahr 2008

Anzahl an Resistenzen 0 1 2 3 4 >4
C. coli H absolut 15 15 16 6 1 0
in% 283 283 302 113 19 0,0
R absolut 1 3 9 3 1 0
in% 519) 176 529 17,6 5,9 0,0
S absolut 3 25 76 27 6 0
in % 2,2 18,2 555 19,7 4,4 0,0
C. jejuni H absolut 45 50 19 0 0 0
in % 39,5 439 16,7 00 0,0 0,0
R absolut 84 47 21 0 0 0
in % 553 309 13,8 0,0 0,0 0,0
E. coli H absolut 29 49 44 18 12 18
in % 17,1 288 259 106 71 10,6
R absolut 152 9 4 5 0 0
in% 894 53 24 29 00 00
S absolut 41 37 45 15 16 16
in% 241 21,8 265 88 94 94
S. Enteritidis LH absolut 38 2 0 0 0 0
in % 95,0 5,0 0,0 0,0 0,0 0,0
S. Typhimurium LH absolut 16 0 0 0 0 0
in% 100 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
Andere Serotypen LH absolut 39 0 0 0 1 0
in % 97,5 0,0 0,0 0,0 2,5 0,0
E. faecalis H absolut 13 35 23 17 2 0
in % 14,4 389 256 189 2,2 0,0
R absolut 43 3 3 0 0 0
in % 87,8 6,1 6,1 0,0 0,0 0,0
S absolut 12 22 3 1 1 0
in % 30,8 564 7,7 2,6 2,6 0,0
E. faecium H absolut 3 13 22 27 15 0
in% 38 163 27,5 33,8 188 0,0
R absolut 22 74 16 1 0 0
in% 19,5 655 142 0,9 0,0 0,0
S absolut 7 57 60 3 2 2
in % 53 435 458 23 1,5 1,5

H = Schlachtcharge von Masthiihnern, R = Rind, S = Schwein, LH = Legehennenherde

Wie bereits dargelegt, wurden bei E. coli neun antibakterielle Substanzen, bei Enterokokken acht und bei
Campylobacter spp. funf Substanzen in die Bewertung der Multiresistenz einbezogen. In der folgenden Abbildung ist
der Anteil an Isolaten je untersuchter Tierpopulation und Bakterienspezies (C. jejuni, C. coli, E. coli, E. faecalis, E.
faecium) dargestellt, der mindestens gegeniiber einer antibakteriellen Substanz Resistenzen aufweist. 60% der
Bakterienstamme, die von Schlachtchargen von Masthiihnern isoliert worden waren, zeigten Resistenzen gegen
mindestens eine der untersuchten antibakteriellen Substanzen, verglichen mit 69% der Isolate von Schweinen und
11% der untersuchten Isolate von Rindern.
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Abbildung 48: Anteil der Isolate mit mindestens einer Resistenz je Tierart und Bakterienspezies bzw. -gattung
im Jahr 2008 (H = Schlachtcharge von Masthiihnern, R = Rind, S = Schwein)

C. coli C.jejuni E. coli W E. faecalis M E. faecium
100 1

50 7

resistent (%)

C. jejuni

45% der Isolate von Rindern und 60% von Masthiihnern waren gegeniiber mindestens einer der fuinf vorgegebenen
antibakteriellen Substanzen resistent. Jedoch wies kein Isolat Resistenzen gegen mehr als zwei antibakterielle
Substanzen auf.

C. coli

Die Resistenzlage bei C. coli erweist sich als besonders kritisch. 71% der Isolate von Hihnern, 94% der Isolate von
Rindern und 98% der Isolate von Schweinen zeigten gegenliber mindestens einem Antibiotikum Resistenzen. Der
Anteil an multiresistenten Isolaten von Hiihnern betragt 13%, bei Rind und Schwein jeweils 24%.

E. coli

Bei E. coli liegen fiir die einzelnen Tierarten sehr unterschiedliche Ergebnisse vor: so sind nur 11% der untersuchten
Isolate von Rindern gegen mindestens eine von neun Substanzen resistent, jedoch 76% bzw. 83% der E. coli von
Schweinen bzw. Masthiihnerherden. Auch beim Anteil von Resistenzen gegeniiber drei oder mehr antibakteriellen
Substanzen bestehen fiir die unterschiedlichen Tierarten bedeutende Unterschiede: So zeigen bei den E. coli von
Rindern 3% diesen Phanotyp, jedoch jeweils 28% der Isolate von Schein und Huhn.

Salmonella

Die Situation bei Salmonellen von Legehennenherden stellt sich auf niedrigem Niveau dar, lediglich 3% der Isolate
haben Resistenzen und nur 1% der Isolate sind resistent gegen mehr als drei antibakterielle Substanzen.

E. faecalis

Nur 12% der Isolate von Rindern zeigen Resistenzen, multiresistente Isolate kénnen nicht beobachtet werden. Von
Schweinen sind 69% der Isolate resistent, jedoch nur 5% aller untersuchten E. faecalis bei dieser Tierart weisen
Resistenzen gegen drei oder mehr antibakterielle Substanzen auf. Bei 86% der ausgetesteten Isolate von Masthihnern
bestehen Resistenzen, 21% sind multiresistent.

E. faecium
Ahnlich wie bei C. coli lassen sich bei E. faecium sehr hohe Anteile an resistenten Isolaten nachweisen: 80% von

Rindern, 95% von Schweinen und 96% von Masthihnern. 53% der untersuchten E. faecium von Masthiihnern sind
multiresistent, jedoch nur 1% bzw. 5% der Isolate von Rindern bzw. Schweinen.
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3.8.2 Multiresistenzen bei Isolaten aus dem Jahr 2008

Der Begriff Multiresistenz wird selbst im internationalen Schrifttum immer wieder verwendet, ohne jedoch genaue
Definitionen dafiir zu geben. Lediglich bei Tuberkuloseerregern gibt es eine WHO-Definition flir Multiresistenz: Isolate
des Mycobacterium tuberculosis Komplexes, die zumindest gegen Rifampicin und Isoniacid resistent sind, werden als
multiresistente Tuberkuloseerreger bezeichnet (19). In dieser Arbeit werden Isolate dann als multiresistent bewertet,
wenn drei oder mehr als drei Resistenzen identifiziert werden kénnen. Dabei werden zur Beurteilung von Multi-
resistenzen jene Substanzen herangezogen, die je Bakteriengattung in Tabelle 32 angegeben sind.

In Tabelle 34 sind die entsprechenden Auswertungsergebnisse wiedergegeben. Neben der absoluten Anzahl der
Isolate mit Multiresistenzen ist sowohl der relative Anteil an der Gesamtzahl der Isolate fiir die jeweilige
Bakterienspezies und Tierart, als auch der relative Anteil an den resistenten Isolaten angefiihrt.

Diese Art der Beschreibung von Mehrfachresistenzen beriicksichtigt nur das quantitative AusmaR von
Mehrfachresistenzen, lasst aber die Frage auBer Acht, gegeniiber welchen konkreten Kombinationen von
antibakteriellen Substanzen diese Mehrfachresistenzen auftreten.

Tabelle 34: Multiresistenzen — nach Bakterienspezies bzw. -gattungen und Tierpopulationen im Jahr 2008
Bakterienspezies bzw. Serotyp TA  Anzahl der Isolate mit Anteil an multiresistenten  Anteil an multiresistenten von Isolaten mit
Multiresistenzen von allen Isolaten Resistenzen gegeniiber mindestens eine
Substanz
C. coli H 13,2% 18,4%
R 23,5% 25,0%
S 33 24,1% 24,6%
C. jejuni H 0,0% 0,0%
R 0,0% 0,0%
E. coli H 48 28,2% 34,0%
R 5 2,9% 27,8%
S 47 27,6% 36,4%
S. Enteritidis LH O 0,0% 0%
S. Typhimurium LH O 0,0% 0%
Andere Serotypen LH 1 2,5% 100%
E. faecalis H 19 21,1% 24,7%
R 0 0,0% 0,0%
S 2 5,1% 7,4%
E. faecium H 42 52,5% 54,5%
R 1 0,9% 1,1%
S 7 5,3% 5,6%

Kombinationen von antibakteriellen Substanzen bei multiresistenten Isolaten

Hier werden die hdufigsten festgestellten Resistenzkombinationen je Bakterienspezies und untersuchter
Tierpopulation beschrieben:

C. jejuni
Bei C. jejuni konnten keine multiresistenten Isolate gefunden werden.

C. coli

Bei 82% der multiresistenten C. coli von den getesteten Tierarten konnte die Dreifachkombination NAL-STR-TET
gefunden werden.

Bei den vier multiresistenten Isolaten vom Rind konnte immer die Kombination NAL-STR-TET beobachtet werden,
eines davon wies Vierfachresistenzen auf (NAL-STR-TET-ERY). Fiinf der sieben Isolate vom Huhn mit Multiresistenzen
wiesen das Muster NAL-STR-TET auf, zwei Isolate die Kombination ERY-STR-TET. Ebenso bei den multiresistenten
Isolaten vom Schwein kann diese Kombination (NAL-STR-TET) mit 82% (n=27) am haufigsten beschrieben werden; von
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diesen zeigen sechs Isolate sogar 4-fach Resistenzen (ERY-NAL-STR-TET); vier Isolate stellen sich mit der Kombination
ERY-STR-TET dar, eines mit ERY-NAL-STR und ein weiteres mit ERY-NAL-TET.

E. coli

Bei 56% der multiresistenten Isolate von E. coli wurde die Kombination SMX-STR-TET nachgewiesen.

Alle funf multiresistenten Isolate vom Rind sind gegeniiber SMX-STR-TET resistent. Beim Schwein demonstrieren
multiresistente E. coli zu 83% die Kombination SMX-STR-TET und der GroRteil von diesen Isolaten noch weitere
Resistenzen bis maximal gegenilber sechs Substanzen. Die multiresistenten Isolate von E. coli aus Masthiihnern
wiesen zu 25% dieselbe Kombination wie bei Rind und Schwein auf (SMX-STR-TET); hd&ufiger konnten die
Dreifachkombination NAL-SMX-STR mit 33% und NAL-SMX-TET mit 31% gefunden werden. NAL-TET-STR liegt zu 25%
vor. Die Vierfachkombination NAL-SMX-STR-TET kann {iber 17% aller multiresistenten E. coli berichtet werden.

E. faecalis
95% aller multiresistenten E. faecalis-Isolate demonstrierten die Kombination ERY-STR-TET.

Bei Isolaten vom Rind liegen keine Multiresistenzen vor. Vom Masthuhn zeigten 95% der 19 multiresistenten Isolate
die Kombination ERY-STR-TET, davon zwei Isolate zusatzlich noch mit Resistenz gegeniliber CHL; ein Isolat wies die
Dreifachkombination ERY-GEN-TET auf. Nur zwei multiresistente Isolate wurden beim Schwein gefunden, beide mit
derselben Kombination wie haufigste bei Masthiihnern, ERY-STR-TET, einmal zusatzlich CHL.

E. faecium
Die Kombination ERY-SYN-TET war bei multiresistenten E. faecium mit 84% am haufigsten vertreten.

Das einzige multiresistente Isolat vom Rind demonstrierte die Kombination ERY-SYN-TET. Von den sieben
multiresistenten Isolaten vom Schwein zeigten sechs die Kombination ERY-SYN-TET, vier davon ERY-SYN-TET-STR. Bei
83% der 42 multiresistenten E. faecium vom Huhn konnte die Kombination ERY-SYN-TET beobachtet werden,
insgesamt 26% wiesen eine Vierfachresistenz mit der Kombination ERY-SYN-TET-STR auf.

Tabelle 35: Multiresistente Isolate mit Angabe der vorkommenden Resistenzen nach Bakterienspezies und
Tierarten im Jahr 2007

Multiresistent (Anzahl) GEN ERY NAL STR TET AMP CHL FOT SMX TMP SYN VAN
C. coli H 7 0 3 5 7 7 - - - - - - -
R 4 0 1 4 4 4 - - - - - - -
S 33 0 12 29 32 32 - - - - - - -
C. jejuni H 0 0 0 - - - - - - -
R 0 0 0 0 - - - - - - -
E. coli H 48 5 - 37 31 29 32 9 5 37 24 - -
R 5 0 - 0 5 5 0 0 0 5 0 - -
S 47 1 - 0 41 46 20 10 1 46 25 - -
S. Enteritidis LH O 0 - 0 0 0 0 0 0 0 - -
S. Typhimurium LH 0 0 - 0 0 0 0 0 0 - -
Andere Serotypen  LH 0 - 1 0 0 0 1 - -
E. faecalis H 19 1 19 - 18 19 0 2 - - - 0 0
R 0 0 - 0 0 0 - = = 0 0
S 2 0 - 2 0 1 - - - 0 0
E. faecium H 42 1 38 - 14 42 3 0 - - - 39 4
R 1 0 - 1 0 0 - - - 1 0
S 7 0 7 - 6 0 1 - - - 7 1

3.8.3  Vergleich der Multiresistenzen bei Isolaten aus den Jahren 2004 — 2008

In der nachfolgenden Tabelle sind die Ergebnisse der Auswertungen auf Multiresistenzen denen der Vorjahre
gegenibergestellt. Dabei konnten nur jene Substanzen von den in Tabelle 36 angegebenen miteinander verglichen
werden, die Uber die letzten finf Jahre ausgetestet worden waren und deren frilheren Messbereiche die heute
aktuellen ECOFF enthielten.
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Tabelle 36: In die Bewertung der Multiresistenz liber die Jahre 2004 bis 2008 einbezogene antibakterielle
Substanzen je Bakteriengattung bzw. —spezies
antibakterielle Klassen antibakterielle Substanzen E. coli Enterococcus spp. Campylobacter spp.
Aminoglykosid AB Gentamicin X - X
Aminoglykosid AB Streptomycin X X X
Chinolone Nalidixinsdure X - X
Glycopeptide Vancomycin - X -
Makrolide Erythromycin - X X
Penicilline Ampicillin X - -
Phenicole Chloramphenicol X X -
Streptogramine Quinopristin/ Dalfopristin X" -
Sulfonamide Sulfamethoxazol X - -
Tetrazycline Tetrazyklin X X X

* Streptogramine: nur bei E. faecium in die Bewertung einbezogen

Bei Campylobacter konnten zur Bewertung der jahrlichen Multiresistenzen die Ergebnisse aller funf antimikrobiellen
Substanzen herangezogen werden, bei E. coli die Ergebnisse von sieben antibakteriellen Substanzen (nicht jene fir
FOT und TMP), bei E. faecium von sechs (nicht fiir GEN und AMP) und bei E. faecalis von funf Substanzen (nicht fur
GEN, SYN und AMP). Daher beziehen sich die Multiresistenzen im Jahresvergleich (resistent gegeniiber zumindest drei
antibakteriellen Substanzen) in Tabelle 37 bei E. coli und Enterokokken auf weniger getestete Substanzen als bei den
Ergebnissen der Jahrestabellen fiir 2008. Die Tabelle 33 und Tabelle 34 weisen somit bei E. coli von Masthiihnern und
Schweinen sowie bei E. faecalis von Schweinen eine andere Anzahl an Multiresistenzen auf als die Tabelle 37.

Tabelle 37: Multiresistenzen — nach Bakterienspezies und Tierarten — Vergleich 2004 - 08

Bakterienspezies bzw. Serotyp TA Jahr  Anzahl der Isolate mit Anteil an Anteil an multiresistenten von Isolaten

Multiresistenzen multiresistenten von mit Resistenzen gegeniiber mindestens
allen Isolaten eine Substanz

C. coli H 2004 16 12% 16%
2005 20 12% 18%
2006 32 26% 32%
2007 7 28% 32%
2008 7 13% 18%
R 2004 2 12% 14%
2005 3 14% 21%
2006 1 3% 5%
2007 2 22% 33%
2008 4 24% 25%
S 2004 112 32% 33%
2005 65 30% 31%
2006 - - -
2007 - - -
2008 33 24% 25%
C. jejuni H 2004 4 2% 4%
2005 5 3% 4%
2006 2 1% 2%
2007 0 0% 0%
2008 0 0% 0%
R 2004 5 4% 8%
2005 3 2% 4%
2006 2 1% 2%
2007 0 0% 0%
2008 0 0% 0%
S 2004 7 47% 47%
E. coli H 2004 59 27% 37%
2005 26 23% 34%
2006 78 28% 39%
2007 11 25% 38%
2008 46 27% 33%
R 2004 4 2% 27%
2005 27 9% 52%
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Bakterienspezies bzw. Serotyp TA Jahr  Anzahl der Isolate mit Anteil an Anteil an multiresistenten von Isolaten
Multiresistenzen multiresistenten von mit Resistenzen gegeniiber mindestens
allen Isolaten eine Substanz

2006 11 7% 61%
2007 2 5% 33%
2008 5 3% 28%
S 2004 58 27% 37%
2005 69 30% 42%
2006 85 28% 40%
2007 9 20% 32%
2008 44 26% 34%
E. faecalis H 2004 12 9% 11%
2005 39 17% 20%
2006 51 19% 23%
2007 28 22% 27%
2008 19 21% 25%
R 2004 1 1% 8%
2005 6 6% 12%
2006 7 8% 21%
2007 1 3% 33%
2008 0 0% 0%
S 2004 19 13% 22%
2005 48 23% 37%
2006 24 24% 31%
2007 12 27% 36%
2008 2 5% 7%
E. faecium H 2004 6 27% 30%
2005 6 23% 32%
2006 13 39% 43%
2007 20 33% 37%
2008 42 53% 55%
R 2004 1 1% 1%
2005 14 9% 10%
2006 4 4% 5%
2007 0 0% 0%
2008 1 1% 1%
S 2004 14 7% 8%
2005 29 15% 16%
2006 14 10% 11%
2007 2 4% 4%
2008 7 5% 6%

Bei C. coli hat sich der Anteil multiresistenter Isolate von Masthiihnern von 2004 bis 2007 mehr als verdoppelt (13%
auf 28%), im Jahr 2008 auf den Ausgangspunkt von 13% reduziert. Beim Schwein kann eine Verminderung der
Multiresistenzen verglichen mit 2005, als letztmalig diese Tierart auf Campylobacter untersucht worden war,
verzeichnet werden. Bei den Isolaten von Rindern hat diese Auswertung aufgrund der geringen Anzahl an Isolaten von
dieser Bakterienspezies keine Aussagekraft. Bei C. jejuni konnte das Ergebnis des Vorjahres mit 0% Multiresistenzen
wieder bestatigt werden. Dieser giinstige Anteil tauscht jedoch dariiber hinweg, dass bei C. jejuni von den beiden
untersuchten Tierarten hohe Resistenzanteile gegen Chinolone und Tetrazyklin nachweisbar waren.

Bei Masthuhn und Schwein lag der Anteil an multiresistenten E. coli-Isolaten bei fast 30%, wobei im Vergleich zu den
Jahren 2004 bis 2006 eine Verminderung des Anteils an multiresistenten Isolaten verzeichnet werden konnte. Bei den
Isolaten vom Rind waren in den letzten Jahren Multiresistenzen zwischen 1% und 8% verzeichnet worden, im Jahr
2008 verringerte sich der Anteil auf 0%.

E. faecalis weist bei allen drei untersuchten Tierarten einen vergleichbaren Trend zu einer deutlichen Verminderung
der Multiresistenzen auf.

Bei E. faecium von Rind und Schwein konnten nur wenige multiresistente Isolate gefunden werden; bei diesen
Tierarten hat sich die Situation verglichen mit den Jahren 2005/06, als noch etwa 30% multiresistente Isolate
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verzeichnet wurden, deutlich verbessert. Einen weiteren Anstieg auf iber 50% Multiresistenzen zeigten die Isolate aus
Darminhalten von Masthihnerherden.

4  Zusammenfassung

Die vorliegende Arbeit Resistenzmonitoring 2008 wurde auf Basis des Durchfiihrungserlasses ,Uberwachung
ausgewadhlter Zoonosen und Antibiotikaresistenzen 2008 sowie Baseline Study Broiler 2008“ des BMG sowie der
Entscheidung der Kommission ,Harmonisierte Uberwachung von Antibiotikaresistenzen von Salmonellen bei Gefliigel
und Schweinen” erstellt. Die Uberwachung der Resistenz erstreckt sich einerseits auf die bedeutendsten
Zoonoseerreger in Osterreich, thermotolerante Campylobacter und Salmonellen sowie auf die Indikatororganismen E.
coli und Enterokokken, da diese Organismen ein Reservoir fiir Resistenzgene bilden und diese auf pathogene
Bakterien Ubertragen konnen. Ziel war es, das Resistenzverhalten von ausgewéahlten Bakteriengruppen im Jahr 2008
festzustellen und Anderungen im Vergleich zu den Vorjahren zu beobachten, um Tendenzen im Resistenzverhalten
auszumachen.

Als Grundgesamtheit zur Berechnung der Anzahl an Stichproben dienten die Schlachtzahlen von Rindern, Schweinen
und die Schlachtchargen von Masthiihnern in Osterreich des Jahres 2007. Die Probennahmen erfolgten auf Ebene der
Primarproduktion in Schlachthofen; es wurden Zdka der angefiihrten Tierarten bzw. vollstdndige Darmkonvolute von
zehn Masthiihnern einer Schlachtcharge entnommen. Proben wurden Gber das ganze Jahr verteilt von beauftragten
Tierarzten gezogen: insgesamt 1.019 Rinderddarme, 373 Schweineddrme sowie Darmkonvolute von 408
Hihnerschlachtchargen. Die Proben wurden auf das Vorhandensein von thermotoleranten Campylobacter, Verotoxin-
bildenden E. coli sowie auf die Indikatorbakterien Enterococcus faecalis/faecium und E. coli mikrobiologisch
untersucht. Die Bearbeitung aller Proben und die Auswertungen erfolgten in der AGES, Isolierungen und
Differenzierungen am Institut fiir veterindrmedizinische Untersuchungen in Graz. Die Antibiotikaresistenzanalysen der
genannten Isolate und von Salmonellen, die aus dem Bekdampfungsprogramm bei Legehennen anfielen, wurden am
Institut fUr medizinische Mikrobiologie und Hygiene in Graz durchgefiihrt. Die biostatistische Auswertung der
Ergebnisse erfolgte im Bereich Daten, Statistik, Risikobewertung und die Berichtslegung, Koordination und Aufsicht
des Resistenzmonitorings 2008 im Kompetenzzentrum Infektionsepidemiologie der AGES.

Von den gewonnen lsolaten wurden alle Staimme, eingeschrankt auf maximal 170 je Bakteriengattung, auf ihre
Empfindlichkeit gegenliber antimikrobiellen Substanzen ausgetestet. Insgesamt wurden 1.581 Isolate untersucht,
wovon 473 auf Campylobacter jejuni/coli, 510 auf E. coli, 502 Isolate auf Enterococcus faecalis/faecium und 96 auf
Salmonellen entfielen. Weiters wurden die Ergebnisse der Resistenztestung von Campylobacter-Isolaten von
Geflugelfleischproben, die im Einzelhandel gezogen wurden, und von humanen Stuhlproben, die von Patienten mit
Campylobacteriosen stammten, zur vergleichenden Bewertung der Resistenzsituation mit den Isolaten aus
Darminhalten von frisch geschlachteten Tieren herangezogen.

Im Jahr 2008 lagen die Resistenzen bei Isolaten von C. jejuni aus Darminhalten von Rindern und Masthihnern
gegenlber Ciprofloxacin, Nalidixinsdure und Tetrazycline wieder hoch zwischen 22% und 49%. Bei Isolaten von C.
jejuni von Rindern und Hihnern konnten in den Jahren 2004 - 2008 jeweils gegeniber Ciprofloxacin steigende
Resistenzraten festgestellt werden (beim Rind von 26,2% auf 34,2%; beim Huhn von 38,4% auf 49,1%). Bei beiden
Tierarten zeigte sich eine signifikante Abnahme der Resistenzanteile gegenlber Streptomycin (beim Rind von 8,7% auf
2,6%; beim Huhn von 5,2% auf 1,8%). Beim Rind wurde zusétzlich eine Resistenzabnahme gegeniiber Tetrazyklin von
41% auf 22%, beim Masthuhn gegeniiber Neomycin von 4% auf 1% manifest. Vergleicht man die Resistenzsituation bei
C. jejuni nach der Herkunft — ob aus Darminhalten frisch geschlachteter Rinder oder Masthiihner, von Gefligelfleisch
aus dem Einzelhandel oder aus Stuhlproben von Patienten mit Campylobacteriose, so kdnnen im Vergleichszeitraum
2007 und 2008 bei den Isolaten aus Darminhalten von Masthiihnern (Resistenzanteile gegeniber Ciprofloxacin 49%-
58%; Tetrazyklin 27%-29% und Erythromycin 0%) und Stuhlproben von Menschen (Resistenzanteile gegeniber
Ciprofloxacin 52%-53%; Tetrazyklin 25%-30% und Erythromycin 0%) die meisten Ubereinstimmungen gefunden
werden.

Fiir die Jahre 2004 bis 2008 waren bei C. coli von Schweinen, Rindern und Hithnern keine signifikanten antibakteriellen
Empfindlichkeitsdnderungen erkennbar. Allerdings liegt der Resistenzanteil gegeniiber Streptomycin, Ciprofloxacin,
Nalidixinsdure und Tetrazyklin auf hohem Niveau zwischen 28% und 83%.

Bei Isolaten von E. coli von Hiihnern fiel fur den Zeitraum 2004 - 2008 eine steigende Tendenz der Resistenzanteile
gegeniiber den Chinolonen Ciprofloxacin und Nalidixinsdure auf von 41% auf 69%; gegenlber Tetrazyklin war eine
Anteilsverminderung zu registrieren (35% auf 27%). Bei den Isolaten von Schweinen war gegeniiber Tetrazyklin ein
steigender Trend zu verzeichnen (64% im Jahre 2008). Isolate von Rindern wiesen keine signifikanten
Empfindlichkeitsveranderungen auf (Resistenzanteile schwanken zwischen 0% und 15%).
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Salmonellen von Legehennen waren nur durch sehr geringe Resistenzanteile von 0% - 5% gekennzeichnet.

Fir E. faecalis konnten bei den Isolaten von Hihnern signifikante Steigerungen der Resistenzanteile wahrend der
Jahre 2004 - 2008 gegeniiber Erythromycin, Avilamycin und Bacitracin festgestellt werden. Uber den gesamten
Zeitraum betrachtet blieb die Resistenzsituation bei Isolaten von Rindern und Schweinen unverdndert, jedoch mit
teilweise sehr starken jahrlichen Schwankungen z. B. gegenliber Tetrazyklin bei Isolaten von Rindern (Resistenzanteile
2006: 36%; 2007: 8%) oder gegeniiber Bacitracin bei Isolaten von Schweinen (Resistenzanteile 2005: 30%; 2006: 75%).

Isolate von E. faecium von allen untersuchten Tierarten zeigten seit 2004 gegeniiber Erythromycin eine signifikante
Erhdhung der Resistenz (bei Masthihnern von 41% auf 71%, bei Rindern von 0% auf 5% und bei Schweinen von 4%
auf 41%). Bei anderen antimikrobiellen Substanzen war wegen jahrlich stark variierender Ergebnisse kein Trend
erkennbar. Der Resistenzanteil bewegte sich im Jahre 2008 zwischen 0% (z. B. Chloramphenicol) und 90% (Synercid).

Es hat sich gezeigt, dass mit Ausnahme von Salmonellen von Legehennen und Bakterienisolaten vom Rind bei allen
anderen untersuchten Isolaten hohe Resistenzraten vorliegen. E. coli, thermotolerante Campylobacter und
Enterokokken aus Darminhalten von Schwein und Masthuhn waren zu einem hohen Anteil gegeniiber den
untersuchten antibakteriellen Substanzen resistent. Von allen untersuchten Isolaten zeigten beim Schwein nur 63 von
477 (13%) und bei Masthihnern nur 111 von 507 Isolaten (22%) eine vollstandige antibiotische Empfindlichkeit; bei
den Isolaten vom Rind konnten zumindest bei 297 von 501 Isolaten (59%) keinerlei Resistenzen gefunden werden.

Mit dem ,Resistenzmonitoring 2008“ liegen nun Daten zur mehrjahrigen Resistenzentwicklung bei ausgewahlten
Bakterienspezies auch fiir Osterreich vor. Die wissenschaftliche Interpretation dieser Daten wird durch kiinftige
Erhebungen der bakteriellen Resistenzsituation an Zuverladssigkeit gewinnen. Weitere, in die Wege geleitete oder
geplante Projekte haben den Verbrauch von Antibiotika im Veterinarbereich zum Gegenstand. Sobald die Mengen der
verschiedenen, in der osterreichischen Nutztierpopulation eingesetzten, antibiotischen Substanzklassen tatsachlich
belegt sind, kdnnen Zusammenhange zwischen Antibiotikaanwendung und Resistenzentstehung besser erkannt und
zielgerechte MaRnahmen zur Einddmmung oder Vermeidung der Entstehung und Ausbreitung von
Antibiotikaresistenzen getroffen werden.
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1  Einleitung

ESAC ist ein Surveillance-Netzwerk der Europaischen
Union zur Uberwachung des Antibiotikaverbrauchs in
Europa. Ziel des Netzwerks ist es reprasentative,
standardisierte und vergleichbare
Antibiotikaverbrauchsdaten zu  sammeln.  Das
Netzwerk stltzt sich dazu auf die parallele Sammlung
von Antibiotikaverbrauchsdaten aus dem
niedergelassenen Bereich und aus Krankenanstalten.

Seit 2001 werden in Osterreich
Antibiotikaverbrauchsdaten fur ESAC bereitgestellt. Ab
dem Jahr 1998 stehen die Osterreichischen
Gesamtdaten des Verbrauchs aus dem
niedergelassenen Bereich vom Hauptverband der

2 Methodik

Halbjahrlich werden Verbrauchsdaten des
Osterreichischen Hauptverbandes der
Sozialversicherungstrager an die Nationale

Referenzzentrale fiir nosokomiale Infektionen und
Antibiotikaresistenz Ubermittelt. Die Ubermittelten
Daten werden mit ATC-Code (Anatomical Therapeutic
Chemical (ATC) classification system) und DDD (Daily
Defined Dose ~ Standardtagesdosis) versehen und
ausgewertet. Der ATC-Code ist ein von der WHO
(Weltgesundheitsorganisation) vorgegebener Code
bestehend aus Buchstaben und Zahlen, der alle
weltweit verfugbaren Arzneimittel nach Indikationen
einteilt und vergleichbar macht. Parallel dazu wird von
der WHO fir jede Wirksubstanz eine DDD vergeben,
ein  standardisierter Wert, in welchen der
Substanzverbrauch berechnet und damit international
vergleichbar gemacht werden kann. [1]

Die Daten des ambulanten Sektors werden zusatzlich
in Packungen ausgewertet, da die Umrechnung in
DDDs zu Verzerrungen flihren kann. Dies ist vor allem
dann der Fall, wenn sich die PackungsgroRen Gber die
Jahre &ndern, Antibiotika hoher dosiert oder Uber

Osterreichischen
Verfligung.

Sozialversicherungstrager zur

Seit dem Jahr 2006 nehmen 15 6sterreichische Spitaler
an der Datensammlung teil und haben in mehreren
Pilotrunden Verbrauchsdaten zur Verfligung gestellt.
Ziel des nachsten Projektschrittes ist es, vergleichbare
und standardisierte elektronische Daten zu sammeln
und diese gemeinsam, auszuwerten und im AURES zu
veroffentlichen. Zu diesem Zweck wird im Jahr 2009
eine Punkt-Prevalenz-Erhebung des
Antibiotikaverbrauchs in bis zu 15 &sterreichischen
Spitdlern durchgefiihrt.

langere Zeit verabreicht werden. Einzelne Substanzen
sind in den DDD aulRerdem nicht optimal abgebildet
und werden dadurch unterbewertet. Dies ist bei
Penicillinen der Fall, deren ,daily defined dose” unter
der far einen Therapietag empfohlenen
Wirkstoffmenge liegt. In den genannten Féllen liefern
die DDD-Mengen verzerrte Ergebnisse. Fir den
internationalen Vergleich lasst sich dieses Problem
allerdings nicht umgehen, hier stehen derzeit nur
DDDs fiir den Vergleich zur Verfiigung.

Da in Osterreich Rezeptpflicht fiir die Abgabe von
Antibiotika besteht, sind die Daten aus den
abgerechneten Rezepten sehr vollstandig und
hochwertig. Lediglich ein kleiner Prozentsatz von
Antibiotika, deren Preis unter dem der Rezeptgebihr
liegt, ist in den Daten nicht enthalten. Dieser Anteil
wird auf etwa 2% geschatzt.

Die Verbrauchsdaten (Packungen oder DDDs) werden
auf 1.000 bzw. 10.000 Einwohnerinnen bezogen
(standardisiert), um die Daten zwischen Landern und
Uber die Jahre vergleichen zu kénnen.
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3

Ergebnisse

3.1 Antibiotikaverbrauch nach ATC-Codes in Osterreich

Die Hohe des Antibiotikaverbrauchs in Verordnungen
pro 10.000 Einwohnerinnen ist in den letzten zehn
Jahren stabil geblieben, wie die Abbildung 1 zeigt. Im
Jahr 2008 wurden 33,0 Verordnungen pro 10.000

Abbildung 1:

1998 1999

JO1A Tetrazykline

Einwohnerlnnen

bzw.

14,9

DDD pro

1.000

Einwohnerlnnen abgegeben. Abbildung 1 zeigt die
Hohe des Verbrauchs in Verordnungen pro 10.000
Einwohnerlnnen pro Tag grafisch.

Gesamtverbrauch Antibiotika ambulanter Sektor

ESAC-J01: Verordnungen/10.000 Einwohnerlnnen pro Tag

2000

2001

J01D Andere 3-Laktam-Antibiotika

B JO1F Makrolide, Linkosamide und Streptogramine

m JO1M Chinolone

2002

2003

2004

2005

2006

2007

B JO1C R-Laktam-Antibiotika, Penicilline
JO1E Sulfonamide und Trimethoprim
J01G Aminoglykoside
JO1X Andere Antibiotika

5
0

2008

Zwar hat sich Gber die Jahre die Hohe des Verbrauchs kaum verandert, jedoch aber die Zusammensetzung der
Substanzgruppen des Verbrauchs. Stark zurlickgegangen ist der Verbrauch von Tetrazyklinen und Sulfonamid-
Trimethoprim-Prdparaten. Stark erhoht hat sich der Verbrauch von R-Laktam-Antibiotika und Penicillinen, der
Verbrauch von Chinolonen und anderen Antibiotika. Gleichbleibend hoch ist der Verbrauch von Cephalosporinen und
Makroliden/Linkosamiden und Streptograminen. Die Tabellen 1 und 2 zeigen die Anteile und Verdnderungen im
Detail. [2]

Tabelle 1:

Tabelle 2:

ATC3

JO1A Tetrazykline

J01C R-Laktam-Antibiotika,
Penicilline

J01D Andere R-Laktam-Antibiotika

JO1E Sulfonamide und Trimethoprim

JO1F Makrolide, Linkosamide und

Streptogramine
J01G Aminoglykoside

JO1M Chinolone

JO1X Andere Antibiotika

ATC3
JO1A Tetrazykline

JO1C R-Laktam-Antibiotika,
Penicilline

JO1D Andere R-Laktam-
Antibiotika

JO1E Sulfonamide und
Trimethoprim

JO1F Makrolide, Linkosamide
und Streptogramine

J01G Aminoglykoside

1998
3,1
9,3

3,2

1,8

11,5

0,0

1998
3,1

O

3,2
1,8
11,5

0,0
2,6

0,5

1999
8l
9,5

3,4

1,8

12,1

0,0

2005

2000
3,1
9,5

2,9

1,7

10,6

0,0

2,0

11,4

33
0,6
11,1

0,0
4,0

0,6

2001
2,5
9,6

2,8

1,4

10,0

0,0

Anderung in % zwischen 1998 und

2002
2,4

9,3

2,7

1,3

9,5

0,0

2007

Antibiotikaverordnungen pro 10.000 Einwohnerinnen pro Tag

2003
2,4

99

3,1

1,0

10,1

0,0

2004
2,2

9,7

3,0

0,7

9,9

0,0

-38,1

17,8

0,1
63,1
3,5

68,3

10,7

2005
2,3
10,3

3,2

Anderungen im Verbrauch 1998-2008 in Verordnungen/10.000 Einwohnerlnnen pro Tag

Anderung in % zwischen 1998

2006
19
10,3

3,0

0,7

10,4

0,0

und 2008

2007
19
11,0

3,2

-35,5

22,6

3,1
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ATC3 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008
J01M Chinolone 2,6 2,8 3,0 3,3 3,5 3,7 4,0 4,2 4,2 4,3 4,0
JO1X Andere Antibiotika 0,5 0,8 0,7 0,7 0,6 0,4 0,7 0,5 0,5 0,6 0,6

Innerhalb der Substanzgruppen ist besonders der drastische Anstieg der Penicillin-Kombinationsprdparate (JO1CR) und
der Linkosamide (JO1FF) zu bemerken, wie Tabelle 3 veranschaulicht.

Tabelle 3: Verbrauch in Verordnungen/10.000 Einwohnerinnen pro Tag 1998-2007
ATCA 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008
JO1AA Tetrazyklin 3,1 3,1 3,1 2,5 2,4 2,4 2,2 2,3 1,9 1,9 2,0
JO1CA Penicilline mit 2,6 2,4 2,3 2,2 1,9 2,0 1,8 2,0 1,9 2,0 2,1
erweitertem Spektrum
JO1CE R-Laktamase sensitive 1,9 1,7 1,7 1,6 1,4 1,4 1,3 1,2 1,3 1,3 1,3
Penicilline
JO1CF R-Laktamase resistente 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
Penicilline
JO1CR Penicillinkombinationen 4,8 54 5,5 5,8 5,9 6,5 6,5 7,1 7,1 7,8 8,0
inkl. B-Laktamase-Hemmer
JO1DB Erstgeneration 0,6 0,6 0,6 0,6 0,5 0,6 0,5 0,5 0,5 0,5 0,6
Cephalosporine
JO1DC Zweitgeneration 1,2 1,3 1,1 0,9 0,8 1,0 1,0 1,2 1,1 1,2 1,2
Cephalosporine
J01DD Drittgeneration 1,4 1,5 1,3 1,3 1,4 1,6 1,4 1,5 1,4 1,5 1,5
Cephalosporine
JO1EA Trimethoprim and 0,9 0,9 0,9 0,8 0,8 0,5 0,4 0,4 0,4 0,4 0,4
Derivative
JO1EE Sulfonamid- und 0,9 0,8 0,7 0,6 0,5 0,5 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3
Trimethoprimkombinationen
inkl. Derivate
JO1FA Makrolide 10,1 10,5 9,0 8,3 7,6 8,0 7,7 8,7 8,1 8,6 8,4
JO1FF Linkosamide 1,4 1,5 1,6 1,8 1,9 2,1 2,2 2,3 2,4 2,5 2,6
JO1GB Andere Aminoglykoside 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
JO1MA Fluorochinolone 2,6 2,8 3,0 33 3,5 3,7 4,0 4,2 4,2 4,3 4,0
JO1XA Glycopeptide 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
JO1XB Polymyxine 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
JO1XC Steroide Antibiotika 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,2 0,2 0,2
JO1XD Imidazole Derivative 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3 0,1 0,3 0,0 0,0 0,0 0,0
JO1XE Nitrofuran Derivative 0,0 0,1 0,1 0,1 0,0 0,0 0,0 0,0 0,1 0,1 0,1
JO1XX Andere Antibiotika 0,1 0,4 0,3 0,3 0,3 0,1 0,3 0,3 0,3 0,3 0,4

Eine Besonderheit in den Osterreichischen Verbrauchszahlen ist in den saisonalen Schwankungen (Erkaltungszeit im
Winter) zu sehen. Zum Teil kommt es zu drastischen Unterschieden zwischen den Quartalen. In anderen Landern wie
etwa Danemark, Schweden oder Norwegen sind derartige Schwankungen kaum zu finden. Der Einsatz von Antibiotika
bei Erkiltungskrankheiten, die vorwiegend durch virale Erreger ausgeldst werden, diirfte in Osterreich demnach eine
gewisse Rolle spielen.

Abbildung 2: Gesamtverbrauch in Verordnungen nach Quartalen im Jahr 2008

Fehler! Es ist nicht moglich, durch die Bearbeitung von Feldfunktionen Objekte zu erstellen.

3.2 Antibiotikaverbrauch nach ATC-Gruppen im Europdischen Vergleich

Im europdischen Vergleich liegt Osterreich beim Gesamtverbrauch aller Antibiotika bei den moderaten
Verbrauchslandern. Die Abbildungen 3 und 4 zeigen die Verbrauchsdaten absolut und relativ nach Substanzgruppen in
DDD/1.000 Einwohnerlnnen pro Tag.
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Abbildung 3: Antibiotikaverbrauch ambulanter Sektor im europaischen Vergleich (28 Lander) in DDD pro 1.000
Einwohnerlnnen pro Tag im Jahr 2005+
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Abbildung 4: Antibiotikaverbrauch ambulanter Sektor im europdischen Vergleich (28 Lander) in % DDD pro
1.000 EinwohnerInnen pro Tag im Jahr 2005+
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tletzter verfligbarer Stand [4]; *BG, EL, IS: Gesamtverbrauch, inklusive Krankenhaussektor; ** ES: exklusive ohne Rezept abgegebene Antibiotika
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3.3 Antibiotikaverbrauch nach Substanzklassen

3.3.1 Penicilline (JO1C)
Seit dem Jahr 2003 ist ein kontinuierlicher Anstieg des Verbrauchs der Penicilline zu beobachten. Bei genauerer

Betrachtung ist zu erkennen, dass der Anstieg hauptsachlich durch den hohen Verbrauch von Penicillin-Kombinations-
Praparaten verursacht wird, wie die nachfolgenden Abb. 5 und 6 zeigen.

Abbildung 5: Penicillin-Verordnungen pro 10.000 Einwohnerinnen pro Tag

Fehler! Es ist nicht méglich, durch die Bearbeitung von Feldfunktionen Objekte zu erstellen.

Abbildung 6: Penicillin-Verordnungen pro 10.000 Einwohnerlnnen pro Tag nach ATC-Gruppen
0 ; ESAC-J01: Penicillin Verordnungen/10.000 Einwohnerlnnen pro Tag
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Abbildung 7 zeigt, dass Osterreich im Vergleich zu den nérdlich liegenden Lindern einen hohen Verbrauch an
Penicillin-Kombinations-Praparaten (z.B. Amoxicillin/Clavulansdure) aufweist.

Abbildung 7: Verbrauch Penicillin-Kombinationen in DDD pro 1.000 Einwohnerlnnen pro Tag im europdischen
Vergleich im Jahr 1998 und 2005t

Use of Comb. of penicillins, incl. betalactamase inhibitors (JO1CR) Use of Comb. of penicillins, incl. betalactamase inhibitors (JO1CR)
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3.3.2  Cephalosporine (J01D)

Der Verbrauch der Praparate der Gruppe der Cephalosporine ist Gber die letzten zehn Jahre relativ konstant geblieben
(Abb. 8). Der Hauptanteil des Verbrauchs an Cephalosporinen liegt in Osterreich bei den Drittgenerations-
Cephalosporinen (Abb. 9), ein Umstand, der im europdischen Vergleich deutlich auffallt wie Abb. 10 zeigt.
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Abbildung 8: Cephalosporin-Verordnungen pro 10.000 Einwohnerinnen pro Tag

ESAC: Cephalosporin-Verordnungen/10.000 Einwohnerinnen pro Tag
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Abbildung 9: Cephalosporin-Verordnungen pro 10.000 Einwohnerlnnen pro Tag nach ATC-Gruppen

_ESAC-J01: Cephalosporin-Verordnungen/10.000 Einwohnerlnnen pro Tag_
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Abbildung 10: Verbrauch Cephalosporine der 3. Generation in DDD pro 1.000 Einwohnerlnnen pro Tag im
europaischen Vergleich im Jahr 1998 und 2005+
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3.3.3  Tetrazykline (JO1A)

Der Verbrauch von Tetrazyklin-Praparaten und hier vor allem von Doxyzyklinen sinkt in Osterreich seit Jahren
kontinuierlich ab.
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Abbildung 11: Tetrazyklin-Verordnungen pro 10.000 Einwohnerinnen pro Tag

ESAC: Tetrazyklin-Verordnungen/10.000 Einwohnerlnnen pro Tag

12
10

o N b~ OO

ks

1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008

“ JO1A Tetrazykline

Abbildung 12: Tetrazyklin-Verordnungen pro 10.000 Einwohnerlnnen pro Tag nach Substanz
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Betrachtet man den Tetrazyklin-Verbrauch im internationalen Vergleich, so kann man erkennen, dass in Osterreich
deutlich weniger Tetrazykline verbraucht werden (Abb. 13).

Abbildung 13: Verbrauch Tetrazykline in DDD pro 1.000 Einwohnerinnen pro Tag im europaischen Vergleich im

Jahr 1998 und 2005t
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3.3.4 Makrolide, Linkosamide und Streptogramine (MLS; JO1F)

Nach einem Riickgang des Verbrauchs der Praparate der Gruppe der Makrolide, Linkosamide und Streptogramine in
den Jahren 2000-2003 zeigt sich seit dem Jahr 2004 ein erneuter Anstieg. Wobei der Anstieg hauptsachlich auf die
Gruppe der Linkosamide zuriick zu fiihren ist (Abbildung 14). Dies ist ebenso ein spezifisches Muster, das Osterreich
zu einer Sonderstellung innerhalb Europas verhilft wie die Abbildung 15 (rechts) zeigt.
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Abbildung 14: MLS-Verordnungen pro 10.000 Einwohnerinnen pro Tag nach ATC-Gruppe
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Abbildung 15: MLS-Verbrauch in DDD pro 1.000 Einwohnerlnnen pro Tag im europdischen Vergleich im Jahr

1998 und 2005t
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3.3.5 Sulfonamide und Trimethoprim (JO1E)

Wie der Verbrauch der Tetrazykline sinkt auch der Verbrauch der Sulfonamid-Trimethoprim-Praparate kontinuierlich
ab.

Abbildung 16: Sulfonamid/Trimethoprim-Verordnungen pro 10.000 Einwohnerinnen pro Tag

Fehler! Es ist nicht méglich, durch die Bearbeitung von Feldfunktionen Objekte zu erstellen.

3.3.6  Fluorochinolone (JO1M)

Ein deutlicher Anstieg ist beim Verbrauch von Chinolonen zu beobachten. Den Hauptanteil bildet hierbei Ciprofloxacin

und Moxifloxacin. Im europdischen Vergleich zeigt sich, dass Osterreich bei den Fluorochinolonen nicht zu den
sparsamen Verbrauchern gehort.
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Abbildung 17: Chinolon-Verordnungen pro 10.000 Einwohnerlnnen pro Tag
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Abbildung 18: Fluorochinolon-Verbrauch in DDD pro 1.000 Einwohnerinnen pro Tag im europdischen Vergleich
im Jahr 1998 und 2005+
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Abbildung 19: Fluorochinolon-Verordnungen pro 10.000 Einwohnerinnen pro Tag

Fehler! Es ist nicht méglich, durch die Bearbeitung von Feldfunktionen Objekte zu erstellen.

Vor allem der Verbrauch von Ciprofloxacin-Spezialitdten ist seit 1998 von 1,2 auf 2,5 Verordnungen pro 10.000
Einwohnerlnnen pro Tag angestiegen bzw. von 200.000 auf fast 400.000 Verordnungen.

3.3.7 Andere Antibiotika (JO1X)

Abbildung 20: Verordnungen ,,andere Antibiotika“ pro 10.000 Einwohnerlnnen pro Tag
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Abbildung 21: Verordnungen , andere Antibiotika” pro 10.000 Einwohnerlnnen pro Tag
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4  Zusammenfassung

Die Hohe des Antibiotikaverbrauchs in Verordnungen pro 10.000 Einwohnerlnnen ist in den letzten zehn Jahren stabil
geblieben. Im européischen Vergleich liegt Osterreich beim Gesamtverbrauch aller Antibiotika bei den moderaten
Verbrauchslandern.

Seit dem Jahr 2003 ist ein kontinuierlicher Anstieg des Verbrauchs der Penicilline zu beobachten, dies betrifft
Uberwiegend Aminopenicilline mit Betalaktamase-Inhibitor. Der Verbrauch der Praparate der Gruppe der
Cephalosporine ist Gber die letzten zehn Jahre relativ konstant geblieben. Der Hauptanteil des Verbrauchs an
Cephalosporinen liegt in Osterreich bei den Drittgenerations-Cephalosporinen, ein Umstand, der im europédischen
Vergleich deutlich auffallt.

Der Verbrauch von Tetrazyklin-Praparaten und hier vor allem von Doxyzyklinen sinkt in Osterreich seit Jahren
kontinuierlich ab.

Nach einem Riickgang des Verbrauchs der Praparate der Gruppe der Makrolide, Linkosamide und Streptogramine in
den Jahren 2000-2003 zeigt sich seit dem Jahr 2004 ein erneuter Anstieg. Vom Anstieg sind vorwiegend Linkosamide
betroffen. Der Verbrauch der Sulfonamid-Trimethoprim-Prédparate sinkt seit Jahren kontinuierlich ab.

Ein deutlicher Anstieg ist beim Verbrauch von Chinolonen zu beobachten. Den Hauptanteil bildet hierbei Ciprofloxacin
und Moxifloxacin. Ein Zusammenhang zwischen dem drastischen Resistenzanstieg bei E. coli gegeniiber den
Fluorochinolonen liegt nahe [5].
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1  Einleitung

1.1 Feuerbrand — eine Quarantanekrankheit an Pflanzen

Die Pflanzenkrankheit Feuerbrand wird durch ein Bakterium aus der Familie der Enterobacteriaceen, Erwinia
amylovora, verursacht. Dieser in der EU/Richtlinie 2000/129 EG Anhang |l gelistete Quarantaneschadorganismus fiihrt
an vielen Obst- und Zierpflanzen aus der Familie der Rosaceen zu Absterbeerscheinungen und damit zu hohen
o6konomischen EinbuBen bei den betroffenen Obstproduzenten.

Bei der Bekdmpfung von Feuerbrand stehen grundsatzlich Sanierungsmafnahmen wie starker Riickschnitt und
Rodung der Pflanzen im Vordergrund. Bei hohem Befallsdruck kann eine ausreichende Befallsreduktion durch den
Einsatz von Antibiotika wie zum Beispiel Streptomycin, erreicht werden.

1.2 Bekdmpfung von Feuerbrand durch Einsatz von Antibiotika im Gsterreichischen Obstbau
im Jahr 2008

Rechtliche Rahmenbedingungen fiir die Anwendung von Streptomycin als Pflanzenschutzmittel im Kernobstbau
Im Jahr 2008 wurden die Pflanzenschutzmittel ,Strepto” und , Firewall 17 WP (beide: Wirkstoff: Streptomycin) fur
eine Gesamtmenge streptomycinhéltiger Pflanzenschutzmittel von 9554,8 kg zeitlich befristet (gemaR § 13
Pflanzenschutzmittelgesetz 1997, BGBI. | Nr.60/1997 idgF.) zugelassen.

Die Anwendung von Streptomycin als Pflanzenschutzmittel ist in Osterreich streng geregelt. Das In-Verkehr-Bringen
von streptomycinhaltigen Pflanzenschutzmitteln wird auf die nachweisliche Abgabe an die in einem Bescheid des
Bundesamtes fiir Erndhrungssicherheit angefiihrten Betriebe eingeschrédnkt. Die Vorlage eines Berechtigungsscheines
des Landwirtes von der zustdndigen Behorde (Bezirkshauptmannschaft) ist Voraussetzung fir eine Anwendung.
AuRerdem sind die schriftlichen Ubernahmebestitigungen einschlieBlich der jeweils abgegebenen Menge des
Pflanzenschutzmittels dem Bundesamt fiir Erndhrungssicherheit zu Ubermitteln. Die Anwendung des
Pflanzenschutzmittels darf nur erfolgen, wenn eine akute Infektionsgefahr besteht und die Notwendigkeit der
BekdampfungsmalRnahme durch den zustandigen amtlichen Pflanzenschutzdienst belegt ist. Die oOrtlich zustandige
Behorde legt die Befallszone fest. Streptomycin darf maximal dreimal wahrend der Blitezeit in Ertragsanlagen des
Intensiv-Kernobstbaues eingesetzt werden. Eine Anwendung in Wohngebieten, Haus- und Kleingarten ist verboten.
Bei der Applikation muss ein Mindestabstand von 20m zu Wohngebiduden und von 20m zu Oberflachengewassern
eingehalten werden. Vor der Anwendung des Pflanzenschutzmittels sind die Offentlichkeit und die zustindigen
Imkerverbadnde tber die potentiellen Anwendungsflachen rechtzeitig zu informieren.

Blihende Unterkulturen missen vor jeder beabsichtigten Anwendung beseitigt werden und das Mahgut darf nicht
verflttert werden.

1.3 Verbrauch von Streptomycin

Im Jahr 2008 wurden streptomycinhéltige Pflanzenschutzmittel in Tirol, Vorarlberg, Niederosterreich, Oberdsterreich
und in der Steiermark auf einer Gesamtfliche von 189,2 ha eingesetzt (entspricht 2,5 % der Osterreichischen
Kernobstanbauflache). Insgesamt wurden 186,3 kg Pflanzenschutzmittel ausgebracht (Aufwandmenge 600g/ha).
(Quellen: AGES-Daten). Im Vergleich dazu wurden im Jahr 2007 in der Humanmedizin 2500 g Streptomycin eingesetzt
(Quelle: AGES-Daten).

Als BegleitmaRnahme wurde in simtlichen Landern mit Streptomycinanwendung ein Honigmonitoring vorgenommen.
Es wurden 259 Honigproben untersucht, davon konnte in 11 Proben Streptomycin nachgewiesen werden
(Nachweisgrenze 5 pg/kg). Alle Honige waren verkehrsfihig. Seit 01.09.2008 gelten die harmonisierten
Ruckstandshochstwert auf EU-Ebene (VO 396/2005) von 10ug/kg. Fur Produkte, die vor dem 01.09.2008
vorschriftsmaRig erzeugt oder eingefiihrt wurden, sind die zum Zeitpunkt der Erzeugung (Ernte) geltenden Regelungen
anzuwenden (Osterr. ScgaHBVO0), d.h. fiir Honig der vor diesem Datum erzeugt wurde gelten 20 pg/kg als Hochstwert.
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2008 wurde erstmals ein Riickstandsmonitoring fiir Apfel durchgefiihrt. Es wurden 44 Flichen (davon 11 ohne
Streptomycinanwendung) beprobt (Ergebnisse siehe Tab. I).

Tabelle 1: Ergebnisse des Streptomycin - Riickstandsmonitorings an Apfel 2008
Anzahl der Anzahl der Anzahl Flachen Anzahl Flachen Anzahl Flachen Anzahl Flachen Anzahl Flachen
Anwend- Flachen <NG 2NG <BG 2 BG < MRL 2 MRL< EG >EG
ungen <1,9 ug/kg 21,9<6,6 pug/kg 26,6 210< 12,3pug/kg 212,3 ug/kg
< 10,0 pg/kg
0 11 11* 0 0 0
1 4 4 0 0
2 4 1 0 0 0
3 20 8 6 5 0 1**
344 16/27 11 5 0 1
11* Negativ-Kontrolle (keine Streptomycinanwendung)
NG Nachweisgrenze (95%) 1,9 pg/kg
BG Bestimmungsgrenze (95%) 6,6 ug/kg
MRL Héchstmenge gemiR EG-VO 396/2005 10,0 ug/kg
EG Entscheidungsgrenze (CCa, 95%) 12,3 ug/kg
Einschreitwert gem. LMSVG 20,0 pg/kg
**) Junganlage, verhagelte Ernte, unter Einschreitwert gem. LMSVG, Ware wurde vernichtet

2  Uberwachung der Resistenzentwicklung von Erwinia amylovora

Die Uberwachung der Resistenzentwicklung ist die Grundlage fiir eine wissenschaftlich fundierte Risikoabschitzung
und flr die Entwicklung von sachgerechten Resistenzmanagementstrategien im Pflanzenschutz. Eine Resistenz von E.
amylovora gegeniber Streptomycin kann zu massiven Bekampfungsproblemen und wirtschaftlichen EinbuRen in der
Landwirtschaft fihren und ist ein moglicher Risikofaktor fiir die Entwicklung von Antibiotikaresistenzen in der Human-
und Veterindarmedizin. Das seit 2006 eingeflihrte Resistenzmonitoring an E. amylovora kann die Resistenzlage sowie
deren Verdnderung friihzeitig erfassen.

2.1 Entstehung und Mechanismen der Streptomycin-Resistenz

Streptomycin ist ein Aminoglykosid-Antibiotikum, das die Proteinsynthese an der 30S Untereinheit des bakteriellen
Ribosoms hemmt. Streptomycin-Resistenzen koénnen durch zwei unterschiedliche genetische Mechanismen
entstehen: Durch eine chromosomale Punktmutation und durch plasmidibertragene Resistenzgene. Die
chromosomale Punktmutation im rpsL - Gen hat zur Folge, dass eine Aminosaure an der Streptomycin-Bindungsstelle
am bakteriellen Ribosom substituiert wird. Streptomycin kann nicht mehr binden und ist daher unwirksam. Bakterien
mit dieser Punktmutation sind hoch resistent. Dieser Resistenztyp ist bei E. amylovora im Freiland der Haufigste
(Manulis et al., 1993).

Die plasmidiibertragenen Resistenzgene (strA und strB) liegen auf einem mobilen DNA-Abschnitt (Transposon) und
werden durch konjugative Plasmide auf andere Bakterienzellen tibertragen. Die Resistenzgene codieren fiir spezielle
Enzyme sog. Aminoglycosid-phosphotransferasen. Diese Enzyme verdndern das Streptomycin-Molekil, wodurch
dessen Wirksamkeit beeintrdchtigt wird. Phdnotypisch fiihrt dieser Resistenztyp zu moderat resistenten
Bakterienstammen. In natiirlichen E. amylovora - Populationen treten plasmidiibertragene Resistenzen selten auf
(Jones et al., 2000).

2.2 Risiko der Resistenzentwicklung und Ausbreitung

Das Risiko von Resistenzentwicklungen im Freiland wird im Wesentlichen von zwei Faktoren bestimmt: Durch die
Anwendungsbestimmungen des Antibiotikums wie Anwendungshaufigkeiten und Dosierung, und durch die pathogene
Risikoklasse des zu bekampfenden Schaderregers. Je haufiger und langer der Selektionsdruck durch das Antibiotikum
besteht, desto hoher ist die Gefahr einer Resistenzentwicklung. Die Anwendung von subletalen Dosen kann das Risiko
zusatzlich erhéhen. Die Risikoeinstufung des Schaderregers wird vor allem durch die Generationszeit,
Mutationsfrequenz, die Vermehrungs- und Verbreitungsmechanismen und die Isolierung der pathogenen Population
(z.B. Wirtspflanzen im Glashaus, Folientunnel, Freiland) definiert. E. amylovora hat eine kurze Generationszeit, eine
hohe Mutationsfrequenz und kann durch tierische Vektoren, Wind und Mensch verbreitet werden. Die pathogene
Population ist nicht isoliert.

Das Bakterium kann daher als hoch resistenzgefahrdet eingestuft werden.
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Flr die Ausbreitung der Resistenz ist neben den allgemeinen Verbreitungsmechanismen des Schaderregers auch die
Fitness der resistenten Bakterienstimme im Freiland entscheidend. Die Fitness von streptomycin-resistenten
Stdmmen ist anfangs durch eine reduzierte Protein-Elongation herabgesetzt, die Stamme erholen sich jedoch rasch
und etablieren sich bei bestehendem Selektionsdruck innerhalb der Population. Israelische Untersuchungen ergaben,
dass bereits etablierte resistente E. amylovora - Populationen auch ohne Selektionsdruck im Freiland einige Jahre
Uberleben kénnen (Manulis et al., 2003).

3  Methodik

3.1.1 Probenziehung

Im Zuge des verstarkten Einsatzes von Streptomycin im Kernobstbau im Jahr 2008 wurde fiir die Bundeslander
Vorarlberg, Steiermark, Oberdsterreich und Tirol ein Probenziehungsplan erstellt. Insgesamt sollten 32 Streptomycin-
behandelte Flachen beprobt werden. Zusatzlich waren Probenahmen an Kontrollstandorten ohne
Streptomycinbehandlung vorgesehen. Von jedem Standort wurden zwischen 1 und 5 Feuerbrand-Verdachtsproben
(befallene Blutenbischel oder Triebe mit Feuerbrandsymptomen) gezogen. Die Probenahme wurde ab dem ersten
Auftreten von Feuerbrand-Symptomen bis spatestens Mitte Juli durchgefiihrt. Die Probeziehung erfolgte durch die
Amtlichen Pflanzenschutzdienste der Lander.

3.1.2 Keimisolierung und Identifizierung

Zur lIsolierung von E. amylovora aus Verdachtsproben wurden am Ubergang zwischen gesundem und krankem
Pflanzengewebe Proben entnommen und der Erreger in einem zweistufigen Verfahren angereichert. Die
Bakterienkolonien wurden durch serologische Schnelltests (AgristripTm) und PCR-Analysen (Bereswill, 1992)
identifiziert.

3.1.3  Uberpriifung der Empfindlichkeit von E. amylovora gegeniiber Streptomycin

Zur Prifung von Streptomycin-Resistenzen wird in den CLSI Standards ein ,high level resistance screen” empfohlen.
Auch in der entsprechenden Fachliteratur fiir E. amylovora wird eine Resistenzpriifung mit 100ug und in weiteren
Schritten bis zu 1000ug Streptomycin durchgefiihrt, da im Freiland fast ausschlieBlich hoch resistente E. amylovora —
Populationen auftreten. Es wurden daher high range E-test Streifen (0,064-1024ug/ml Streptomycin) und
Streptomycinplattchen (Neo-SensitabsTm, 100ug) verwendet. Die Beimpfung von Kings B-Platten erfolgte mit 100l
Bakteriensuspension (Keimdichte von 0,5 nach Mc Farland Standard). Die Auswertung wurde nach einer 48stlindigen
Inkubation bei 270C, handisch durchgefihrt.

4  Ergebnisse und Interpretation

Von 19 Streptomycin-behandelten Kernobstanlagen in Tirol, Vorarlberg und Steiermark wurden insgesamt 48
Pflanzenproben mit Feuerbrand-Symptomen eingesandt. An allen anderen Standorten waren nach dem Einsatz des
Antibiotikums keine symptomatischen Pflanzenteile feststellbar. Der Erreger konnte aus 40 Proben isoliert und
identifiziert werden. Um eine Veranderung der Sensitivitdt zu erfassen, ist ein Vergleich mit Wildtyp-Isolaten (Isolate
aus Anlagen bzw. von Einzelwirtspflanzen ohne Streptomycinbehandlung) notwendig. Daher wurden zusatzlich 14
Wildtyp-Isolate isoliert, identifiziert und hinsichtlich ihrer Sensitivitdt gegenliber Streptomycin geprift.

Die Auswertung des Kirby-Bauer Tests mit 100ug Streptomycin zeigte, dass der Hemmhofdurchmesser der Isolate aus
Streptomycin-behandelten Anlagen statistisch nicht von jenen der Wildtyp-Isolate unterschieden werden konnten
(Mann-Whitney-Test, p= 0,636), siche auch Tabelle Il. Dieser Befund ldsst den Schluss zu, dass der bisherige Einsatz
von Streptomycin zur Bekdmpfung von Feuerbrand in Osterreich nicht zur Entwicklung von resistenten E. amylovora -
Stammen gefiihrt hat.

Tabelle 2: Ergebnisse des Kirby-Bauer Tests mit 100ug Streptomycin.
Hemmhofdurch- Standard- Hemmhofdurch- Hemmbhofdurch-
E. amylovora messer (mm) abweichung messer (mm) messer (mm)
- Mittelwert - Minimum - Maximum
Wildtyp-Isolate von 2007 (N= 69) 62,07 3,5 47,83 67,33
Wildtyp-Isolate von 2008 (N= 14) 60,44 6,4 40,67 65,00
Isolate aus Anlagen mit 61,73 3,2 44,33 65,33

Streptomycinbehandlung 2008 (N= 40)

Die Bestimmung der minimalen Hemmkonzentrationen (MIC) ergab fiir die bisher untersuchten Wildtyp-Isolate einen
Sensitivitatsbereich von 0,38 bis 64ug/ml Streptomycin, die Test-Isolate aus Streptomycin-behandelten Anlagen lagen
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zwischen 0,25 und 24pg/ml. Die Verteilung der MIC's von E. amylovora ist in Abbildung 1 dargestellt.
Epidemiologische cut off Werte fiir E. amylovora Wildtypen sind in der Literatur und in spezifischen Datenbanken wie
EUCAST nicht definiert. Daher kann nur die Verteilung der MIC’s dargestellt und eine Veranderung der Sensitivitat der
Test-Isolate nur im Vergleich zu Wildtyp-Isolaten interpretiert werden.

Zur Interpretation der Daten muss auch beriicksichtigt werden, dass diese Isolate von unterschiedlichen Wirtspflanzen
stammen. Der Einfluss der Herkunft der Probe auf die Sensitivitdt gegenliber Streptomycin kann aufgrund der
derzeitigen Datenlage nicht statistisch abgesichert, aber auch nicht ganz ausgeschlossen werden.

Abbildung 1: Verteilung der Minimalen Hemmkonzentrationen (MIC) von verschiedenen Erwinia amylovora -
Isolaten.
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Anhand der Grafik wird deutlich, dass es durch den Einsatz von Streptomycin im Jahr 2008 zu keiner Veranderung der
Sensitivitdt von E. amylovora gegeniber diesem Antibiotikum gekommen ist.

4.1 Internationale Trends

Das Antibiotikum Streptomycin wird in den USA seit 1955 als Pflanzenschutzmittel gegen den Feuerbrand eingesetzt.
1971 wurden die ersten resistenten E. amylovora - Stdmme in Kalifornien nachgewiesen. Resistente Stamme sind
inzwischen im Westen der USA und teilweise im Osten in Kernobstanlagen weit verbreitet sind. Im Gegensatz dazu
konnte im Norden der USA trotz langjdhrigen Einsatzes von Streptomycin nur eine verminderte Sensitivitat der
Bakterienstimme festgestellt werden. Streptomycin-Resistenzen treten auch in Israel und Neuseeland auf (Manulis et
al., 1999, Jones et al., 2000). In Europa sind bis jetzt noch keine Resistenzentwicklungen von E. amylovora - Stdmme
gegeniber Streptomycin bekannt (Moltmann, 1999).

5 Streptomycin-Resistenz bei kommensalen E. coli aus Rinderddarmen im
Hinblick auf die Auswirkungen der Anwendung von Streptomycin zur
Bekampfung von Feuerbrand in der Landwirtschaft

Peter Much, Hans-Peter Stliger, Franz Allerberger
Osterreichische Agentur fiir Gesundheit und Erndhrungssicherheit

Um einen eventuellen Einfluss der Anwendung von Streptomycin zur Bekdmpfung von Feuerbrand auf die
Resistenzsituation von Bakterien zu beurteilen, werden aus Rinderddrmen isolierte E. coli als Indikatoren genutzt. Seit
dem Jahr 2004 werden Osterreichweit Indikatorbakterien, die aus den Darminhalten von geschlachteten Rindern,
Schweinen und Gefllgel isoliert worden waren, auf die Empfindlichkeit gegeniliber verschiedene antimikrobielle
Wirkstoffe getestet. Somit liegen Ergebnisse zum Verhalten von E. coli bei Rindern gegeniiber Streptomycin Gber die
letzten vier Jahre vor. Auf Basis dieser Daten wurde als Warnschwelle, unter der Voraussetzung, dass 170 Isolate
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untersucht wirden, als Wert 25% errechnet; das bedeutet, wenn in einem Jahr > 30,6% (mit einer unteren
Konfidenzgrenze von 25%) der ausgetesteten E. coli von Rindern Resistenzen gegeniber Streptomycin aufweisen,
kénnte das eine mogliche Auswirkungen der Verwendung von Streptomycin im Pflanzenbau auf die Indikatorbakterien
im Rinderdarm andeuten (AURES 2007). Das sollte dann eine Neubeurteilung der Notwendigkeit der Anwendung
dieser Substanz im Pflanzenbau initiieren. Die Méglichkeit der Ubertragung dieser Resistenz auf andere (auch auf
pathogene) Bakterien von Tier und Mensch, misste sodann in Betracht gezogen werden.

Die genaue Beschreibung der Stichprobenpldne zur Probennahme bei Rindern, der Isolierung von E. coli und der
Methodik der Resistenztestung enthadlt der Abschnitt ,Eine flaichendeckende Erhebung zum Resistenzverhalten von
ausgewadhlten Zoonoseerregern und Indikatorbakterien in der Osterreichischen Nutztierpopulation” dieser Ausgabe
des AURES 2008.

Im Jahr 2008 wurden 170 Isolate von E. coli aus Darmen frisch geschlachteter Rinder auf ihre Empfindlichkeit — unter
anderem — gegenuber Streptomycin ausgetestet. 4,1% der Isolate (KI 95% 2,0-8,3) zeigten Resistenzen gegeniber
Streptomycin, wie in Abbildung 2 dargestellt. Die Warnschwelle von 25% wurde nicht erreicht. Die Resistenzsituation
von E. coli gegenliber Streptomycin hat sich innerhalb der letzten Jahre, von 2004 bis 2008 nicht signifikant gedandert.
Somit ist aus dieser Sicht noch kein Einfluss auf die Resistenzentwicklung bei kommensalen E. coli von Rindern
festzustellen, der den Einsatz von Streptomycin im Pflanzenbau in Frage stellen wiirde und eine Neubeurteilung
veranlassen musste.

Abbildung 2: Resistenzanteile bei E. coli vom Rind gegeniiber Streptomycin von 2004 bis 2008 mit
errechnetem Warnschwellenwert
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ANTIBIOTIKARUCKSTANDE IN LEBENSMITTELN TIERISCHER HERKUNFT

1  Einleitung

Die Richtlinie 96/23/EG ist die gemeinschaftliche Rechtsvorschrift fur die Kontrolle von lebenden Tieren, die der
Lebensmittelgewinnung dienen, und tierischen Erzeugnissen auf Arzneimittelriickstdnde (1). Diese Richtlinie ist in
Osterreich durch die Riickstandskontrollverordnung 2006 umgesetzt (2).

Die Anwendung bestimmter Substanzen bei Tieren, die der Lebensmittelgewinnung dienen, wie Chloramphenicol,
Dapson und Nitrofurane (einschlielich Furazolidon) ist in der Europdischen Union verboten (Siehe Tabelle 1). Da fir
diese Stoffe keine zuldssigen Hochstmengen festgelegt werden konnen, sind diese in Anhang IV der Verordnung
(EWG) Nr. 2377/90) zu finden (3).

Tabelle 1: Ubersicht liber die zu untersuchenden verbotenen, antimikrobiell wirksamen Substanzen (2008) je
Tierkategorie und tierischem Erzeugnis

Chloramphenicol Dapson Nitrofurane
Rinder X X X
Schweine X
Schafe/Ziegen
Pferde

Geflugel

X

xX X X X

Aquakultur
Farmwild
Milch

Eier X

X X X X X X X X X
x

Honig X

Fur alle anderen Chemotherapeutika und Antibiotika, die in der Nutztierhaltung verwendet werden dirfen, sind
Hochstmengen fiir Tierarzneimittelriickstdnde in Nahrungsmitteln tierischen Ursprungs festgelegt. Diese in den
Anhangen | und lll der Verordnung (EWG) Nr. 2377/90 genannten Rickstandshéchstmengen dirfen bei Anwendung
zugelassener Tierarzneimittel nicht tiberschritten werden (siehe Tabelle 2).

Tabelle 2: Ubersicht iiber die zu untersuchenden zugelassenen, antimikrobiell wirksamen Substanzen (2008) je
Tierkategorie und tierischem Erzeugnis

Aminoglykoside Betalaktame Chinolone Makrolide Tetrazycline Sulfonamide

Rinder X X X X X X
Schweine X X X X X X
Schafe/Ziegen X X X X X X
Pferde X X X X X X
Gefliigel X X X X X X
Aquakultur X X X X X X
Farmwild X X X X X X
Milch X X X
Eier X X X
Honig X X X X

Werden in Fleisch oder tierischen Produkten verbotene antimikrobiell wirksame Stoffe nachgewiesen oder die
festgesetzten Rickstandshochstwerte Gberschritten, so folgt eine amtliche Kontrolle der Herkunftsbetriebe
hinsichtlich der Einhaltung der gesetzlichen Bestimmungen tber Anwendung und Dokumentation der Anwendung von
Tierarzneimitteln (Ruckstandskontrollverordnung 2006 und Tierarzneimittelkontrollgesetz) (2, 4). Der Tierarzt, aber
auch der Tierhalter, ist verpflichtet, durchgefiihrte Behandlungen aufzuzeichnen.

Bei den Kontrollen der Tierhaltungsbetriebe ist das Hauptaugenmerk auf den Besitz oder das Vorhandensein
beziehungsweise die mogliche Verwendung verbotener Stoffe (z.B. Chloramphenicol) zu legen. Generell sollen aber
alle Stadien der Produktionskette im Sinne der Richtlinie 96/23/EG liberprift werden.

Neben diesen MalRnahmen im landwirtschaftlichen Betrieb ist auch zu gewahrleisten, dass mit antibakteriellen
Substanzen belastete tierische Erzeugnisse nicht in Verkehr gelangen. Fleisch ist entsprechend der Verordnung (EG)
Nr. 854/2004 (5) und der Fleischuntersuchungsverordnung 2006 (6) gegebenenfalls als genussuntauglich zu erklaren.
Bei Milch, Eiern und Honig ist das Inverkehrbringen der jeweils betroffenen Charge gemall Lebensmittelsicherheits-
und Verbraucherschutzgesetz (LMSVG) verboten (7). Hinsichtlich der Entsorgung dieser Produkte sind die Vorschriften
des Tiermaterialengesetzes (8) und der Verordnung (EG) Nr. 1774/2002 (9) einzuhalten.
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ANTIBIOTIKARUCKSTANDE IN LEBENSMITTELN TIERISCHER HERKUNFT

Das Bundesministerium fir Gesundheit (BMG) erstellt fiir Osterreich einmal jahrlich einen nationalen
Rickstandskontrollplan (NRKP), wobei Umfang und Haufigkeit der Probenahme auf Basis der Anhdnge der RL
96/23/EG sowie der Entscheidung der Kommission 97/747/EG festgelegt werden (10). Als Grundgesamtheit werden
die Schlachtzahlen, beziehungsweise die Produktionsdaten - Milch, Eier, Honig und Erzeugnisse der Aquakultur - des
Vorjahres herangezogen. Aus dieser Grundgesamtheit wird die zu untersuchende Anzahl von Proben je Riickstands-
bzw. Stoffgruppe berechnet.

Im NRKP wird auf eine Vielzahl von Stoffen mit anaboler Wirkung und nicht zugelassenen Stoffen sowie
Tierarzneimitteln und Umweltkontaminanten untersucht.

Im Folgenden wird ausschlieRlich auf die Uberwachung der Anwendung von verbotenen Stoffen und Stoffen mit
antibakterieller Wirkung, einschlieBlich Chinolonen und Sulfonamiden, an Tieren, die der Lebensmittelgewinnung
dienen, eingegangen (siehe Tabellen 1 und 2).

2 Methoden

Die Probenziehung erfolgt durch vom Landeshauptmann betraute Personen, dies sind nach dem LMSVG bestellte
Aufsichtsorgane (Lebensmittelaufsicht), beauftragte amtliche Tierarzte, bestellte amtliche Tierdrzte (z.B.
Fleischuntersuchungstierarzte) und zugelassene Tierarzte.

Die Probenziehung erfolgt bei

e  Fleisch (Matrix: Muskel, Niere) von allen angegebenen Tierarten im Schlachtbetrieb;

e Erzeugnissen der Aquakultur in Teichanlagen, vereinzelt auch in Fischverarbeitungsbetrieben, wobei die
Rickverfolgbarkeit gewadhrleistet sein muss;

e  Milch im landwirtschaftlichen Betrieb oder im Molkereibetrieb;

e Eiern im landwirtschaftlichen Betrieb oder in der Packstelle, wobei die Rickverfolgbarkeit gewahrleistet sein
muss;

e Honig auf jeder Stufe der Produktion, wobei jedoch die Riickverfolgbarkeit gewahrleistet sein muss;

e Rindern, Schweinen und Gefligel (Masthiihner und Mastputen) auch im landwirtschaftlichen Betrieb an lebenden
Tieren zur Untersuchung auf Chloramphenicol (Matrix ist Blut).

In der Entscheidung der Kommission 2002/657/EG sind die Kriterien zur Durchfiihrung von Analysemethoden
festgelegt (11).

Zum Nachweis des Vorhandenseins pharmakologisch wirksamer Substanzen in einer bestimmten Konzentration
werden in der Regel zuerst Screeningmethoden eingesetzt. Diese Methoden ermdglichen einen hohen
Probendurchsatz und sind geeignet, eine groRe Anzahl von Proben auf mogliche positive Ergebnisse zu sichten.

Im Falle eines positiven Screenings werden Bestatigungsmethoden (Konfirmationsmethoden) eingesetzt, die geeignet
sind, einen Stoff endglltig zu identifizieren und quantifizieren, wobei nur bestimmte Analyseverfahren, abhangig von
dem zu bestimmenden Analyten, verwendet werden dirfen.

2.1 Nachweis verbotener, antimikrobiell wirksamer Substanzen

Zum Nachweis verbotener, antimikrobiell wirksamer Substanzen werden als Screening-Methoden ELISA- (Enzyme
Linked Immunosorbent Assay) und HPLC-Techniken (high performance liquid chromatography) angewendet.

Zur Bestatigung verbotener Substanzen dirfen nur massenspektrometrische Methoden, wie GC/MS, dies ist eine
Kopplung eines Gas-Chromatographiegerates (GC) mit einem Massenspektrometer (MS) oder LC/MS oder LC/MS-MS,
das ist eine Verbindung von Flissigchromatographie (LC) mit der Massenspektrometrie (MS) oder Tandem
Massenspektrometrie (MS-MS), angewendet werden. Fallweise konnen MS-Verfahren auch zum direkten Nachweis
von Substanzen eingesetzt werden

2.2 Nachweis zugelassener, antimikrobiell wirksamer Substanzen

Zum Nachweis zugelassener, antimikrobiell wirksamer Substanzen werden als Screening-Methoden biologische
Hemmstofftests (STAR Protokoll-Screening Test for Antibiotic Residues bei Fleisch und Delvotest SP bei Milch)
eingesetzt. Vielfach wird der CHARM Il-Test, ein spezifischeres Screeningverfahren, angewendet, welches nach
Extraktion die Identifizierung einer oder mehrerer Wirkstoffgruppen (siehe Tabelle 3) einer im Hemmstofftest positiv
ermittelten Probe (z.B. Muskelprobe) ermdglicht.
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Tabelle 3: Methoden zum Nachweis zugelassener, antimikrobiell wirksamen Substanzen (2008) je
Tierkategorie und tierischem Erzeugnis

MATRIX SCREENING SCREENING |1 BESTATIGUNG
Streptomycin, Dihydrostreptomycin  Fleisch / Muskel — Biologischer CHARM II-TEST  HPLC-FLUO
Hemmstofftest
Honig ELISA LC/MS-MS
Neomycin, Gentamicin Fleisch / Muskel  Biologischer CHARM II-TEST  ELISA
Hemmstofftest
Beta-Lactame Fleisch / Muskel  Biologischer CHARM II-TEST  HPLC-DAD
Hemmstofftest
Milch Delvotest-SP LC/MS-MS
Chinolone Fleisch / Muskel  Biologischer HPLC-FLUO
Hemmstofftest
Eier HPLC-FLUO HPLC-FLUO
Tetrazykline Fleisch / Muskel  Biologischer CHARM II-TEST  HPLC-DAD
Hemmstofftest
Milch ELISA HPLC-DAD
Eier
Honig
Makrolide Fleisch / Muskel  Biologischer CHARM II-TEST  HPLC-DAD
Tylosin Hemmstofftest
Honig ELISA LC/MS
Trimethoprim Milch HPLC-DAD HPLC-DAD
HPLC-FLUO HPLC-FLUO
simultan simultan
Sulfonamide Fleisch / Muskel  Biologischer HPLC-DAD
Hemmstofftest
HPLC-DAD HPLC-DAD
Milch Delvotest-SP HPLC-FLUO
Eier HPLC-FLUO LC/MS
Honig

Haufig angewendete Bestatigungsmethoden sind HPLC mit DAD-Detektion (Aminoglykoside sind nur mit einem
Fluoreszenzdetektor (FLUO), der wesentlich empfindlicher ist, nachweisbar) oder LC/MS zur Bestatigung von Tylosin in
Honig bzw. von Sulfonamiden in Eiern und Honig. Zur Bestatigung von Neomycin und Gentamicin in Fleisch kommt
derzeit nur ELISA zum Einsatz.

3  Ergebnisse 2008

Der nationale Riickstandskontrollplan umfasst Plan- und Verdachtsproben.

3.1 Planproben

Planproben sind Proben, die zielorientiert zu entnehmen sind.

3.1.1 Untersuchungsergebnisse lebende Tiere, Fleisch und Erzeugnisse der Aquakultur

Von den 1306 im landwirtschaftlichen Betrieb und in den Schlachtbetrieben gezogenen Proben, die auf verbotene
Substanzen untersucht worden sind, wurde in der Blutprobe eines Kalbes Chloramphenicol nachgewiesen (0,08 %).

Bei Untersuchungen von insgesamt 2.805 Proben auf antimikrobielle Substanzen (siehe Abbildung 1) wurden in 3
Proben (0,11 %) Hochstwertlberschreitungen gemaR Verordnung (EWG) Nr. 2377/90 festgestellt:

e  Marbofloxacin: Mastschwein;
e Sulfadimidin: Schaf
e Sulfamethoxazol: Mastschwein

3.1.2  Untersuchungsergebnisse Milch, Eier und Honig

Die Rickstandsuntersuchungen von Milch, Eier und Honig, mit einer Gesamtzahl von 643 Proben, haben nur ein
positives Ergebnis gebracht: In einer von 165 Honigproben konnte Sulfathiazol nachgewiesen werden (siehe Abbildung
2).
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Abbildung 1: Ergebnisse der Untersuchung auf verbotene und zugelassene, antimikrobielle Substanzen aus
Fleisch und Blut - Planproben

en Untersuchungsperiode 2008

Anzahl untersuchter
Tiere ey
500 -
0 Schafe/
Rinder | Schweine C o Pferde Geflugel
Ziegen
O untersuchte Tiere 1540 1866 155 441
B positive Ergebnisse 1 2 1
Abbildung 2: Ergebnisse der Untersuchung auf verbotene und zugelassene, antimikrobielle Substanzen aus

Milch, Eiern und Honig - Planproben

en Untersuchungsperiode 2008
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Anzahl i
untersuchter 150
Proben I
100 -
50 -
0+ .
Milch
O untersuchte Proben 272
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3.2 Verdachtsproben

Verdachtsproben sind Proben, die auf Grund positiver Befunde oder bei auffilligen Untersuchungsergebnissen im

Rahmen der Schlachttier- und Fleischuntersuchung sowie bei Hinweisen auf VerstoRe gezogen werden (z.B. Auffinden
von Injektionsstellen).
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3.2.1 Untersuchungsergebnisse lebende Tiere, Fleisch und Erzeugnisse der Aquakultur

Von den 3.737 in Tierhaltungs- und Schlachtbetrieben gezogenen Verdachtsproben (siehe Abbildung 3), die auf
verbotene Substanzen untersucht worden sind, wurde in der Probe einer Kuh Chloramphenicol nachgewiesen (0,03
%).

Weiters wurden Verdachtsproben am Schlachthof gezogen und auf Antibiotika und Chemotherapeutika untersucht.
Von den 3.727 Proben wurden in 10 Proben (0,27 %) Hochstwertliberschreitungen gemall Verordnung (EWG) Nr.
2377/90 bei folgenden Antibiotika und Chemotherapeutika festgestellt:

Danofloxacin: 1 Kalb
Dihydrostreptomycin: 1 Kalb, 4 Kiihe
Marbofloxacin: 1 Kuh

Penicillin G: 1 Kuh

Sulfadimidin: 1 Mastrind, 1 Kuh

Abbildung 3: Ergebnisse der Untersuchung auf verbotene und zugelassene, antimikrobielle Substanzen aus
Fleisch und Blut - Verdachtsproben

chtsproben Untersuchungszeitraum 2008

7000 -

6000 -
5000 -
Anzahl untersuchter 4000
Tiere 3000 |
2000 -
1000 -
01 Schafe/
Rinder Schweine c . Pferde Gefligel |Aquakultur
Ziegen
O untersuchte Tiere 6952 446 48 14 0 0
W positive Ergebnisse 11
Tierkategorien

3.2.2  Untersuchungsergebnisse Milch, Eier und Honig

Im Rahmen von Verdachtsproben wurden 5 Honig-Proben gezogen, wobei in allen Sulfathiazol nachgewiesen werden
konnte (100 %).

4 Trends

Bei Vergleich der Ergebnisse der Planproben der Jahre 2006, 2007 und 2008 zeigt sich, dass der Nachweis von
Antibiotika und Chemotherapeutika in Absolutzahlen konstant geblieben ist (siehe Abbildungen 4 und 5).
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Abbildung 4: Trend - Tiere (Planproben)

@ Gesamtprobenzahl @ Anzahl positiver Proben

Abbildung 5: Trenddarstellung — Milch, Eier und Honig (Planproben)

m Gesamtprobenzahl m Anzahl positiver Proben

Werden die Ergebnisse aller Proben (Plan- und Verdachtsproben) zusammengefasst, so ist erkennbar, dass 2008 im
Vergleich zu 2007 vermehrt positive Nachweise von antimikrobiell wirksamen Substanzen festzustellen waren (siehe
Abbildung 6).

Waren im Jahr 2007 nur 0,09 % aller Proben belastet, so waren es im Jahr 2008 0,17 %. Dieser sehr geringe Anstieg
von 0,08% lasst jedoch kaum Schlussfolgerungen zu, da auch Verdachtsproben miterfasst sind. Verdachtsproben
werden im Rahmen des allgemeinen Riickstandsplanes oder aber auch im Rahmen der Schlachttier- und
Fleischuntersuchung in Folge bereits vorliegender positiver Proben gezogen und damit ist die Wahrscheinlichkeit,
Rickstande zu finden, wesentlich héher. Dies erklart auch die Jahresschwankungen.
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Abbildung 6: Trenddarstellung (Plan- und Verdachtsproben)

Anzahl der Proben

@ Gesamtprobenzahl @ Anzahl positiver Proben

5 Interpretation der Ergebnisse

Auch wenn die Osterreichische Rickstandssituation fiir den Bereich Antibiotika und Chemotherapeutika durchaus
positiv bewertet werden kann, da in nur 0,20 % der untersuchten Proben Riickstdnde nachgewiesen werden konnten,
so ist doch jeder Nachweis eines unzulassig hohen Tierarzneimittelriickstandes kritisch zu hinterfragen.

Insgesamt wurde in zwei Muskelproben Chloramphenicol in Konzentrationen von 0,30 pg/kg und 0,15 pg/kg
nachgewiesen. Chloramphenicol zdhlt zu jenen Antibiotika, deren Anwendung bei Tieren, die der
Lebensmittelgewinnung dienen, untersagt ist. Der Stoff wurde bereits 1994 durch Aufnahme in den Anhang IV der
Verordnung Nr. (EWG) 2377/90 verboten, da es nicht mdglich war einen ADI (Acceptable Daily Intake, duldbare
tagliche Aufnahmemenge) festzusetzen (es war kein Schwellenwert fur das Auslosen der aplastischen Andamie (als
Chloramphenicolnebenwirkung) beim Menschen feststellbar).

Die Indikationsstellung von Chloramphenicol ist in der Humanmedizin sehr eng gefasst. Es wird zum Beispiel zur
Behandlung von bakteriellen Augeninfektionen herangezogen. Im Veterindrbereich ist es ausschlieBlich fur die
Behandlung von Heimtieren zugelassen.

Fir alle antimikrobiell wirksamen Substanzen, die mit einem Anwendungsverbot fir Tiere, die der
Lebensmittelgewinnung dienen, belegt sind, gilt derzeit die Nulltoleranz. Dazu zdhlen unter anderem die Nitrofurane,
die Nitroimidazole oder das zur Gruppe der Sulfone zdhlende Dapson.

Von den insgesamt neun nachgewiesenen Substanzen sind vier auch in der Humanmedizin zugelassen:
Chloramphenicol, Penicillin G, Sulfamethoxazol sowie Trimethoprim.

Aus der Gruppe der Tetrazykline und Makrolide wurden 2008 keine Hochstmengeniiberschreitungen gemaf
Verordnung (EWG) Nr. 2377/90 nachgewiesen. Untersuchungen auf Cephalosporine sind erst seit 2009 Teil der
Rickstandskontrolle.

Wie in Abbildung 7 dargestellt wurden Hochstmengeniberschreitungen vor allem bei Sulfonamiden (Sulfadimidin,
Sulfamethoxazol (in Kombination mit Trimethoprim) und Sulfathiazol) und Aminoglykosiden (Dihydrostreptomycin),
sowie in Einzelfallen von Fluorchinolonen (Marbofloxacin, Danofloxacin) und Beta Lactamen (Penicillin G) festgestellt.
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Abbildung 7: Verteilung der nachgewiesenen Antibiotika und Chemotherapeutika-Riickstédnde.

Aminoglykoside
26%

Sulfonamide
53% Beta Lactamé

Chinolone
16%

Die Ergebnisse der Untersuchungen von Milch-, Eier- und Honigproben zeigten, dass nur eine als Planprobe gezogene
Honigprobe mit 1515 ug/kg Sulfathiazol belastet war. Bei den 5 darauf folgend gezogenen Verdachtsproben konnte
ebenfalls Sulfathiazol in Konzentrationen von 30,66 pg/kg bis 518,63 pg/kg nachgewiesen werden.

Der Einsatz von Sulfonamiden zur Behandlung von Bienenkrankheiten ist in der Europadischen Union verboten, daher
handelte es sich in diesem Fall um eine vorschriftswidrige Behandlung.

Die Nachweise von Substanzen der Sulfonamidgruppe, die in der Veterinarmedizin sehr haufig zu therapeutischen
Zwecken genutzt werden, aber auch von Penicillin G sollten hinsichtlich Resistenzentwicklung aber auch hinsichtlich
unerwiinschter Nebenwirkungen wie Ausbildung von Allergien doch zu denken geben.

Das Aminoglykosid Dihydrostreptomycin, welches in der Veterindrmedizin sehr hdufig in Kombination mit Penicillin
angewendet wird, wird in der Regel zur Therapie von Infektion, ausgeldst durch gramnegative Keime, eingesetzt.

Danofloxacin ist ein Fluorochinolon der 3. Generation mit bakterizider Wirkung und wird vor allem bei Infektionen der
Atemwege eingesetzt.

Marbofloxacin wirkt gegen Gram-positive und Gram-negative Keime, jedoch vor allem gegen Enterobacteriaceae,
empfindliche Stdmme von Pasteurella, Pseudomonas und Staphylokokken und wird zur Behandlung von Infektionen
bei Rind, Kalb und Schwein verwendet.

Nach dem Grundsatz der ,Guten Veterinadrpraxis“ hat sich die Wahl eines Antibiotikums am mdglichen Erreger sowie,
wenn notig, an einem erstellten Antibiogramm inkl. Resistenztestung und Bestimmung der MHK zu orientieren.

Je nach eingesetztem Antibiotikum sind auch die vorgeschriebenen Wartezeiten zu beachten, dies gilt insbesondere
auch fir den ,off-label use” (Umwidmung von Tierarzneimitteln). Der Tierhalter muss vor der Schlachtung eines
Nutztieres oder der Abgabe von tierischen Produkten (z. B. Milch) die Einhaltung der Wartezeit sicherstellen. Auf diese
Weise soll gewahrleistet werden, dass im Tier oder im Lebensmittel keine gesundheitlich bedenklichen Riickstdnde
mehr vorhanden sind.

Aber auch bei grofSter Sorgfalt kdnnen immer wieder Arzneimittelriickstande auftreten. Dies konnte zum Beispiel
durch krankheitsbedingte, verzogerte Ausscheidung einer Substanz oder nicht ausreichend festgelegte Wartezeiten
bedingt sein. Tierarzte sind bei Kenntnis solcher unerwiinschter Arzneimittelnebenwirkungen verpflichtet, dies an das
Bundesamt flr Sicherheit im Gesundheitswesen (AGES) zu melden (Pharmakovigilanz).
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In dem im Jahr 2009 gestarteten Forschungsprojekt ,Methodenvergleich zur Erfassung von Antibiotika-
Mengenstrdmen im Veterindrbereich in Osterreich“, soll die optimale Methode zur Erhebung des
Antibiotikaverbrauchs zur Behandlung von Tieren, die der Lebensmittelgewinnung dienen, mit dem Ziel eine AB-
Mengenstromanalyse in Osterreich durchzufiihren, erarbeitet werden.

Zusammenfassend kann festgestellt werden, dass die Uberwachung der Tierarzneimittelriickstinde in Lebensmitteln
tierischer Herkunft wichtig fiir den Verbraucherschutz ist, aber auch generell der Uberwachung eines sachgemaRen
Einsatzes von Tierarzneimitteln dient.

6 Zusammenfassung

Die Gesamtbelastung der untersuchten Lebensmittel tierischer Herkunft mit Rickstdnden von Stoffen mit
antibakterieller Wirkung ist in Osterreich sehr gering.

Konnten im Jahr 2007 in nur 0,09 % der Proben Rickstidnde antimikrobiell wirksamer Substanzen nachgewiesen
werden, so waren es im Jahr 2008 0,20 % der Proben. Dies bedeutet einen Anstieg um 0,11 %. Inwieweit sich diese
Entwicklung auch 2010 fortsetzen wird, ist abzuwarten.

Es zeigt sich jedoch, dass die Untersuchungen auf Rickstdnde im Rahmen des nationalen Riickstandskontrollplanes ein
wirksames Instrument sind, um die korrekte Anwendung von Antibiotika und Chemotherapeutika in Hinblick auf den
Schutz des Konsumenten vor Arzneimittelriickstdnden in Lebensmitteln tierischer Herkunft zu Gberwachen.
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In der vorliegenden Broschire finden Sie eine
Zusammenstellung der fiir Osterreich reprisen-
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antimikrobiellen Verbrauchs- und Resistenzdaten aus
Human-, Veterinar- und Lebensmittelsektor.
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