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Einleitung

Die Anwendung von antibakteriell wirksamen Substan-
zen in der Veterindrmedizin erfolgt zum einen aus Grin-
den des Verbraucherschutzes, zum anderen zur Erhaltung
der Tiergesundheit. Gleichzeitig fithrt jeder Einsatz von
Antibiotika zur Selektion von bereits bestehenden Resis-
tenzen; auch wird das Entstehen neuer Resistenzmecha-
nismen begiinstigt.

Aus diesen Griinden miissen nachhaltig wirksame Ma-
nagementmafinahmen ergriffen werden, um den Ein-
trag von resistenten Bakterien insbesondere durch Le-
bensmittel liefernde Tiere in die menschliche Nahrungs-
kette moglichst gering zu halten bzw. zu vermeiden.
Zur Beurteilung der aktuellen Resistenzsituation und
-entwicklung ist die Erhebung valider Empfindlichkeits-
daten fiir tierpathogene Bakterien erforderlich. Das Bun-
desamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicher-
heit (BVL) erhebt diese Daten im Rahmen des Nationalen

Resistenzmonitorings tierpathogener Bakterien (GERM-
Vet) seit dem Jahr 2001. Diese Daten ermoglichen es,
koordinierende Mafinahmen zu ergreifen und dem be-
handelnden Tierarzt Entscheidungshilfen zur kalkulier-
ten Therapie zu geben.

Fiir jedes Studienjahr wird ein dezidierter Stichpro-
benplan erstellt, der sich an den Ergebnissen der vorange-
gangenen Studien orientiert und den aktuellen Fragestel-
lungen angepasst wird. Es werden im gesamten Zeitraum
des Studienjahres entsprechende Isolate durch die ein-
sendenden Labore an das BVL tibermittelt, diese werden
asserviert und nach Abschluss der Sammlung auf ihre
Empfindlichkeit gegeniiber 24 antibakteriellen Wirkstof-
fen untersucht. Im vorliegenden Bericht werden die Er-
gebnisse der im Rahmen der Studie 2012/2013 asservier-
ten und nachfolgend untersuchten Isolate zusammenge-
stellt, analysiert und bewertet.

Berichte zur Resistenzmonitoringstudie 2012/2013, DOI 10.1007/978-3-319-31697-0_1, 1
© Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit (BVL) 2016



Material und Methoden

2.1 Studienumfang und Stichprobenplan

Die Isolate wurden vom 01.04.2012 bis zum 31.03.2013
fir die Studie 2012 sowie vom 15.04.2013 bis 31.03.2014
fiir die Studie 2013 von den teilnehmenden Laboren ein-
gesandt. An der Studie waren 35 Labore aus 14 Bun-
deslindern (Baden-Wirttemberg, Bayern, Berlin, Bran-
denburg, Bremen, Hessen, Mecklenburg-Vorpommern,
Niedersachsen, Nordrhein-Westfalen, Sachsen, Sachsen-
Anhalt, Schleswig-Holstein, Rheinland-Pfalz, Thiiringen)
beteiligt. Es handelte sich um staatliche und private Labo-
re sowie um universitire Einrichtungen (Tab. 35).

Die Labore sammelten Bakterienstimme entspre-
chend des Stichprobenplans (Tab. 1 bis Tab. 6). Es wurden
ausschliefRlich Isolate von klinisch erkrankten, nicht an-
tibiotisch vorbehandelten Tieren berticksichtigt.

Tab.1 Bakterienspezies vom Rind (Kalb, Jungrind bis 8 Monate, Mast-
rind, Milchrind)

Indikation Altersstufe Bakterienspezies
respiratorische Kalb, Jungrind, Mannheimia (M.)
Erkrankungen Mastrind, Milchrind haemolytica
Pasteurella (P.) multocida
Mastitis Milchrind Enterococcus (E.) spp.
Klebsiella (K.) spp.
Staphylococcus (S.)
aureus (2013)
Magen- und Kalb, Jungrind, E. coli
Darminfektionen = Mastrind

Tab. 2 Bakterienspezies vom Schwein (Ferkel, Liufer, Mastschwein,
Zuchtschwein)

Indikation Altersstufe Bakterienspezies

respiratorische Ferkel, Laufer, Actinobacillus pleuropneu-

Erkrankungen Mastschwein, moniae (APP)
Zuchtschwein ~ Haemophilus (H.) parasuis

Pasteurella (P) multocida

S. aureus
S. hyicus

Hautinfektionen alle

Tab.3 Bakterienspezies vom Gefliigel (Pute, Huhn, Ente, Gans)

Indikation

respiratorische
Erkrankungen,
Septikdmie

alle

Tierart/Altersstufe

Masthahn,

Legehenne, Pute

alle

Bakterienspezies

Bordetella spp.

E. coli

Ornithobacterium
rhinotracheale (ORT)

P. multocida
Pseudomonas (P) aerugi-
nosa

Riemerella (R.) anati-
pestifer

Staphylococcus spp.

Staphylococcus spp.

Tab.4 Bakterienspezies von Hund und Katze

Indikation

respiratorische
Erkrankungen

Magen-/Darm-
infektionen

Urogenitaltrakt-
infektionen

Haut- und
Schleimhaut-
infektionen,
Otitis

Tierart

Hund, Katze

Hund, Katze

Hund, Katze

Hund, Katze

Bakterienspezies
Bordetella (B.) bronchi-
septica

P. multocida

E. coli
Salmonella spp.

E. coli

P. multocida

P. aeruginosa
koagulasepositive
Staphylococcus spp.

Tab.5 Bakterienspezies von Schaf und Ziege

Indikation

respiratorische
Erkrankungen

Mastitis

Berichte zur Resistenzmonitoringstudie 2012/2013, DOI 10.1007/978-3-319-31697-0_2,
© Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit (BVL) 2016

Tierart
Schaf, Ziege

Schaf, Ziege

Bakterienspezies

M. haemolytica
P. multocida

E. coli

M. haemolytica
Trueperella (T.) pyogenes
koagulasepositive
Staphylococcus spp.
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Tab.6 Bakterienspezies vom Fisch

Indikation Tierart Bakterienspezies Bemerkung
alle Nutzfische, Aeromonas spp. Angabe:
Zierfische Pseudomonas spp.  Nutzfisch/Zierfisch;
Yersinia (Y.) ruckeri  SiiR-/
Salzwasserfisch

Soweit die Untersuchungen bisher fertiggestellt waren,
gingen auch Ergebnisse der Studie 2013 in diesen Be-
richt ein. Das Resistenzverhalten von Isolaten, die noch
nicht untersucht wurden, wird im néichsten Bericht be-
wertet.

2.2 Identifizierung der Bakterienstimme

Die Diagnostik der Bakterienstimme erfolgte in den ex-
ternen, an der Studie beteiligten Laboren nach den dort
giiltigen Differenzierungsmethoden. Zur Qualitatssiche-
rung wurde im BVL eine zufillige Stichprobe von 10%
der Isolate einer Uberpriifung unterzogen. Diese ausge-
wihlten Stimme wurden unter Beriicksichtigung der Ko-
loniemorphologie, der mikroskopischen, biochemischen
bzw. serologischen Eigenschaften nach den im BVL eta-
blierten Methoden differenziert. Zusitzlich erfolgte ei-
ne Differenzierung bei unstimmiger Koloniemorpholo-
gie bzw. wenn die Isolate von den Laboren nicht bis
zur Speziesebene ausdifferenziert waren. Konnte eine
Diagnose bei den tiiberpriiften Isolaten nicht bestitigt
werden, wurde das Isolat aus der Studie ausgeschlos-
sen.

2.3 Empfindlichkeitspriifungen

Die Uberpriifung der Empfindlichkeit der Bakterien-
stimme gegeniiber den verschiedenen antibakteriellen
Wirkstoffen (Bestimmung der minimalen Hemmkonzen-
tration, MHK) erfolgte mittels Bouillon-Mikrodilution
nach den Vorgaben des Dokuments ,Performance stan-
dards for antimicrobial disk and dilution susceptibili-
ty tests for bacteria isolated from animals VET01-A4“

des Clinical Laboratory and Standards Institute (CLSI,
2013)%.

Die Auswahl der getesteten Antibiotika orientierte sich
an veterindr- und humanmedizinischen Therapieansit-
zen. Da aus technischen Griinden fiir grampositive und
gramnegative Bakterien gleiche Plattenlayouts verwen-
det wurden, wurden teilweise auch Wirkstoffe tiberpriift,
die fir die jeweiligen Bakterienspezies keine Bedeutung
haben bzw. gegeniiber denen die betreffenden Bakteri-
enspezies eine intrinsische Resistenz zeigen. Es wurden
industriell gefertigte Mikrotiterplatten verwendet, die die
Wirkstoffe in vakuumgetrockneter Form enthielten (Trek
Diagnostics). Anderungen bzw. Anpassungen im Platten-
layout wihrend des Studienzeitraums fihrten dazu, dass
nicht immer die gleiche Anzahl Isolate gegen alle Wirk-
stoffe getestet wurden.

Zur Herstellung des Inokulums wurde Kationen-
ausgeglichene Miiller-Hinton-Bouillon verwendet, zur
Empfindlichkeitstestung von Enterococcus spp., P. multo-
cida und M. haemolytica wurde 2 % lysiertes Pferdeblut
supplementiert. Die Testung von Actinobacillus spp. er-
folgte mit Veterinary Fastidious Medium (VFM).

Die Inokulumsdichte von 2 -8 x 10° CFU/ml wurde
nach CLSI-Vorschrift eingestellt und regelméfiig durch
Keimzahlbestimmung tiberprift.

Die inokulierten Mikrotiterplatten wurden mit einer
Folie verschlossen, 16 h bis 20 h aerob bei 34 °C bis 38 °C
far nicht anspruchsvolle Bakterienspezies (Inkubation
von Pasteurellaceae 18 h bis 24 h, Inkubation von fisch-
pathogenen Bakterienspezies bei 22 °C, Inkubation von
Actinobacillus spp. unter 5 % CO,-Atmosphire) inkubiert
und danach halbautomatisch abgelesen.

Zur Qualitatssicherung entsprechend des CLSI-
Dokuments wurden folgende Referenzstimme bei den
Empfindlichkeitspriiffungen mitgefiihrt: Escherichia coli
DSM 1103, Staphylococcus aureus DSM 2569, Entero-
coccus faecalis DSM 2570. Die in der Studie 2012/2013
verwendeten Antibiotika und der jeweils geprifte Kon-
zentrationsbereich sind in Tabelle 7 aufgefiihrt.

1 Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI): Performance
standards for antimicrobial disk and dilution susceptibility tests for
bacteria isolated from animals; approved standard-fourth edition. CLSI
document VET01-A4. Wayne, PA, USA, 2013
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Tab.7 Eingesetzte Wirkstoffe und Wirkstoffkombinationen

Wirkstoffklasse

Penicilline

Cephalosporine

Tetracycline

Makrolide

Lincosamide

Aminoglykoside

Phenicole

(Fluor)chinolone

Polypeptide
Glykopeptide
Carbapeneme
Pleuromutiline

potenzierte Sul-
fonamide

Wirkstoff

Amoxicillin/
Clavulansdure 2: 1

Ampicillin

Oxacillin + 2 % NaCl

Penicillin G
Cefazolin
Cefoperazon
Cefotaxim
Cefquinom
Ceftiofur
Cephalothin
Tetracyclin
Doxycyclin
Erythromycin
Tilmicosin
Tulathromycin
Tylosin
Clindamycin
Lincomycin
Pirlimycin
Gentamicin
Neomycin
Streptomycin
Florfenicol
Chloramphenicol
Ciprofloxacin
Enrofloxacin
Marbofloxacin
Nalidixinsdure
Colistin
Vancomycin
Imipenem
Tiamulin

Trimethoprim/
Sulfamethoxazol

Abkiir-

zung
AMC

AMP
OXA
PEN
FAZ
CPZ
CTX
CQN
XNL
CEF
TET
DOX
ERY
TIL
TUL
TYL
CLI
LIN
PIRL
GEN
NEO
STR
FFN
CHL
CIP
ENR
MAR
NAL
COL
VAN
IPM
TIA
SXT

Testbereich
(mg/L)

0,03/0,015-
64/32

0,03 - 64
0,015-8
0,015 - 32
0,03 - 64
0,06 -32
0,015 -32
0,015 -32
0,03 - 64
0,06 - 128
0,12 -256
0,06 - 128
0,015 -32
0,06 - 128
0,03 - 64
0,06 - 128
0,03 - 64
0,03 - 64
0,03 - 64
0,12 - 256
0,03 - 64
0,25-512
0,12 -256
0,5-256
0,008 - 16
0,008 - 16
0,008 - 16
0,06 - 128
0,03-16
0,015 - 32
0,015 -32
0,03 - 64

0,015/0,29-
32/608

2.4 Grenzwerte

Die Einstufung der Bakterien als ,empfindlich®, ,in-
termedidr” oder ,resistent” erfolgte ausschlieflich an-
hand der klinischen Grenzwerte des CLSL. Im Dokument
VETO01-S22 sind veterinirspezifische Grenzwerte fiir zahl-
reiche Tierarten/Erkrankungen/Bakterienspezies aufge-
fihrt. Dennoch ist fiir viele Kombinationen kein ve-
terindrspezifischer Grenzwert verfiigbar. In diesem Fall
wurde auf eine Einstufung sensibel/resistent verzichtet.
Hier erlaubt der MHKg,-Wert eine Beurteilung der Emp-
findlichkeitslage sowie eine Einschitzung der therapeu-
tischen Wirksamkeit. Der MHKgy-Wert ist definiert als
die Wirkstoffkonzentration, bei der 90 % der getesteten
Bakterienpopulation absterben bzw. in ihrem Wachstum
gehemmt werden.

Eine weitere Moglichkeit zur Bewertung von MHK-
Werten ist die Verwendung des epidemiologischen Cut-
off Wertes (ECOFF). Dieser ECOFF-Wert dient dazu eine
sensible ,Wildtyp-Population“ von einer,,Nicht-Wildtyp-
Population“ mit einer moglichen Resistenzentwicklung
zu unterscheiden. Damit kénnen frithzeitig Verschiebun-
gen innerhalb der Population erkannt und somit Hin-
weise auf eine mogliche Resistenzentwicklung gewonnen
werden. Die Wahrscheinlichkeit von Behandlungserfol-
gen bzw. Therapieoptionen kénnen hieraus nicht auto-
matisch abgeleitet werden.

Zur Bewertung der Empfindlichkeit wurde in diesem
Bericht der klinische Grenzwert verwendet, um Behand-
lungshinweise fiir die praktizierenden Tierdrzte zu geben
und Aussagen iiber die Wahrscheinlichkeit eines Thera-
pieerfolges bei einer Infektionskrankheit zu treffen. Die
verwendeten klinischen Grenzwerte sind in Tabelle 8 auf-
gefiihrt. Dort, wo im Dokument VET01-S2 neue Grenz-
werte eingeflihrt wurden, wurden die entsprechenden
Daten aus den dlteren Berichten neu bewertet. Dies wird
an der entsprechenden Textstelle explizit vermerkt.

2 Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI): Performance
standards for antimicrobial disk and dilution susceptibility tests for bac-
teria isolated from animals; second informational supplement. CLSI
document VET01-S2. Wayne, PA, USA, 2013
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Tab.8 MHK-Grenzwerte fiir veterindrpathogene Bakterien nach CLSIVET01-S2

Wirkstoff

Ampicillin

Amoxicillin/
Clavulansaure

Apramycin
Cefazolin
Cefoperazon
Cefotaxim
Cefquinom
Ceftiofur

Cephalothin

Chloramphenicol

Tierart/
Bakterienspezies

Enterobacteriaceae

Staphylococcus spp.

Streptococcus spp.
Enterococcus spp.
Hund

S. pseudintermedius
E. coli

Schwein

APP
B. bronchiseptica
P. multocida

Staphylococcus spp.

andere Bakterien
Hund

E. coli

Staphylococcus spp.

Katze

E. coli
P. multocida
Staphylococcus spp.

Rind

M. haemolytica
P. multocida
Rind

S. aureus

S. agalactiae

S. dysgalactiae

S. uberis
E. coli

Schwein

APP
P. multocida

Hund

E. coli
S. aureus
S. pseudintermedius

Streptococcus spp.

andere Bakterien

MHK-Grenzwerte [mg/L]

empfindlich

(S)

<8
<025
<025

<8

< 0,25
<025

<4/2
<8/4

<0,25/0,12

<0,25/0,12

intermediidr resistent

(U]

16

0,5-4

0,5

16/8

0,5/0,25

0,5/0,25

16

16

[R)

> 8/4
> 32/16

>1/0,5

>1/0,5

>8

Anmerkung

Haut- und Weichteil-Infektionen

Atemwegserkrankungen

Haut- und Weichteil-Infektionen

Haut- und Weichteil-Infektionen, Infektionen
des Urogenitaltraktes

kein Grenzwert verfligbar
kein Grenzwert verfiigbar
kein Grenzwert verfiigbar

kein Grenzwert verfligbar

respiratorische Erkrankungen

Mastitis

Haut- und Weichteilinfektionen



2.4 Grenzwerte

Tab.8 (Fortsetzung)

Wirkstoff

Clindamycin

Ciprofloxacin

Colistin
Doxycyclin

Enrofloxacin

Erythromycin

Florfenicol

Gentamicin

Imipenem

Lincomycin

Tierart/
Bakterienspezies

Hund

Staphylococcus spp.

B-hamolysierende
Streptococcus spp.

E. coli
Enterococcus spp.

Pasteurella spp.
Salmonella spp.

Staphylococcus spp.

Huhn/Pute

P. multocida

E. coli

Rind

M. haemolytica
P. multocida
Schwein

APP

P. multocida
Hund

Enterobacteriaceae

Staphylococcus spp.

Katze

Enterobacteriaceae

Staphylococcus spp.

P. aeruginosa
Streptococcus spp.

Enterococcus spp.

Staphylococcus spp.

Streptococcus spp.
Rind

M. haemolytica

P. multocida
Schwein

APP

B. bronchiseptica
P. multocida

Hund
Enterobacteriaceae
P. aeruginosa
Pferd

APP

Enterobacteriaceae
P. aeruginosa

MHK-Grenzwerte [mg/L]

empfindlich
S) (\)

< 0,25

< 0,25

< 0,25

0,5-1

0,5-1

0,5

intermediidr resistent

>1
>4
> 0,06

>1

Anmerkung

Haut- und Weichteil-Infektionen

humanmedizinische EUCAST-Grenzwerte

kein Grenzwert verfiigbar

kein Grenzwert verfligbar

respiratorische Erkrankungen

respiratorische Erkrankungen

Haut- und Weichteil-Infektionen, Infektionen

des Urogenitaltraktes und des Atmungsapparates

Haut- und Weichteil-Infektionen

respiratorische Erkrankungen

respiratorische Erkrankungen

aufier APP

kein Grenzwert verfiigbar



2 Material und Methoden

Tab.8 (Fortsetzung)

Wirkstoff

Marbofloxacin

Nalidixinsaure
Neomycin

Oxacillin

Penicillin

Pirlimycin

Quinupristin/
Dalfopristin

Spectinomycin

Spiramycin
Streptomycin
Sulfamethoxazol

Tetracyclin

Tiamulin

Tilmicosin

Tierart/
Bakterienspezies

Hund

Enterobacteriaceae
Staphylococcus spp.

Katze

S. aureus

S. pseudintermedius
KNS
Staphylococcus spp.
Streptococcus spp.
Enterococcus spp.
Rind

M. haemolytica

P. multocida

Rind

S. aureus

S. agalactiae

S. dysgalactiae
S. uberis

Enterococcus faecium
Staphylococcus spp.
Rind

M. haemolytica

P. multocida

Enterobacteriaceae
Staphylococcus spp.

Streptococcus spp.
Rind

M. haemolytica

P. multocida
Schwein

APP
P. multocida
S. suis

Schwein

APP

Rind

M. haemolytica
Schwein

APP
P. multocida

MHK-Grenzwerte [mg/L]

empfindlich
S)

<2
< 0,25
< 0,25
<0,12
<0,12

<8

< 0,25

0,25-2

0,5

64

16

intermediidr resistent

> 512
> 16

> 32

> 32

> 32

Anmerkung

Haut- und Weichteil-Infektionen, Infektionen

des Urogenitaltraktes

Haut- und Weichteil-Infektionen

kein Grenzwert verfiigbar

kein Grenzwert verfiigbar

respiratorische Erkrankungen

Mastitis

humanmedizinische EUCAST-Grenzwerte

respiratorische Erkrankungen

kein Grenzwert verfiigbar

kein Grenzwert verfligbar

respiratorische Erkrankungen

respiratorische Erkrankungen

respiratorische Erkrankungen

respiratorische Erkrankungen

respiratorische Erkrankungen
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Tab.8 (Fortsetzung)

Wirkstoff

Trimethoprim

Trimethoprim/
Sulfamethoxazol

Tulathromycin

Tylosin

Vancomycin

Tierart/
Bakterienspezies

Enterobacteriaceae

Staphylococcus spp.

Rind
M. haemolytica
P. multocida

Schwein
APP

M. haemolytica
P. multocida

Enterococcus spp.

Staphylococcus spp.

Streptococcus spp.

MHK-Grenzwerte [mg/L]

empfindlich

(S)

<2/38

intermedidr resistent

(U]

32

32

[R)

> 4/76

Anmerkung

kein Grenzwert verfligbar

respiratorische Erkrankungen

respiratorische Erkrankungen

kein Grenzwert verfligbar



Ergebnisse

3.1 Dateniibersicht

An den Resistenzmonitoringstudien 2012 und 2013
nahmen 35 Labore (Veterindruntersuchungsamter, Tier-
gesundheitsdienste, Universititen und private Labore;
s. Anhang) aus 14 Bundesldndern teil. Ausschlusskriterien
trotz Ubereinstimmung mit dem Stichprobenplan waren
u.a. das Vorliegen einer Mischkultur, keine Bestitigung
der vom externen Labor diagnostizierten Bakterien-
spezies, kein Wachstum bei der Rekultivierung. Zudem
konnten die Daten einiger Tierarten bei einigen In-
dikationen aufgrund zu geringer Probenanzahl nicht
ausgewertet werden. Die Anzahl der untersuchten Bak-
terienstimme sowie die geographische Verteilung nach
Bundesliandern sind in Tabelle 9 aufgelistet. Aus den Bun-
deslindern Hamburg und dem Saarland wurden keine
[solate eingesandt.

Insgesamt flossen aus dem Studienzeitraum 2013 Er-
gebnisse von 1458 Isolaten in diesen Bericht ein, aus dem
Studienzeitraum 2012 werden hier Ergebnisse von 745
Isolaten berichtet. Im Bericht 2011/2012 wurden bereits
die Ergebnisse von 1634 aus dem Jahr 2012 stammen-
den, untersuchten Isolaten mitgeteilt. Die Ergebnisse der
bisher noch nicht untersuchten Isolate der Studie 2013
werden im Folgebericht dargestellt.

Von den im Rahmen der Studien 2012 und 2013 unter-
suchten Isolaten stammten 717 Isolate von Rindern, 281
Isolate von Schweinen, 469 Isolate vom Gefliigel, 750 vom
Kleintier, 53 vom kleinen Wiederkduer und 33 Isolate von
Fischen (Tab. 10 und Tab. 11).

3.2 MHK-Haufigkeitsverteilungen sowie
Verhiltnisse der empfindlichen zu den
resistenten Stimmen in der Studie 2012/2013

In Tabelle 36 bis 67 sind die Empfindlichkeitsdaten der
untersuchten Bakterienisolate zusammengestellt. Die Ta-
bellen enthalten fiir jedes untersuchte Antibiotikum bzw.

fir jede untersuchte Wirkstoffkombination die Vertei-
lung der MHK-Werte, die kumulative Verteilung in Pro-
zent sowie die Verteilung auf die drei Bereiche sensibel,
intermedidr und resistent, falls Grenzwerte zur 