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1 Einleitung

Antibiotika sind ein Grundpfeiler der modernen Medizin. Die Stabilitat dieses
Pfeilers und damit der gesamten Medizin werden zunehmend bedroht durch
Antibiotika-resistente Erreger. ,Je mehr Antibiotika wir heute nutzen, desto
unwahrscheinlicher ist es, dass wir morgen noch welche haben.” Dieser Satz
des Direktors fiir Antibiotika-Resistenz bei der Amerikanischen Seuchen-
schutzbehorde CDC ist heute keine Panikmache mehr, sondern Realitat im kli-
nischen Alltag.

Die Resistenzrate gegen Dritt-Generations Cephalosporine bei E. coli hat
sich auf Intensivstationen in Deutschland zwischen Anfang 2007 und Anfang
2013 in etwa verdoppelt. Auch das World-Economic Forum unterstreicht in
seiner aktuellen Landkarte der globalen Risiken die Gefahr, welche die zu-
nehmende Antibiotika-Resistenz fiir die moderne Medizin und die Kontrolle
schwerwiegender Erkrankungen bedeutet.

Der vorliegende Bericht basiert auf dem Workshop , Antibiotikaeinsatz
und Resistenzentwicklung in der Human- und Veterindarmedizin — Fakten und
(Vor-) Urteile”, welcher am 14. Marz 2014 in Hamburg stattfand. Der Work-
shop mit Vertretern der Veterinar- und der Humanmedizin ist eingebettet in
den Runden Tisch zur Antibiotika-Forschung, der erstmals am 13. November
2013 in Berlin stattfand. Der Runde Tisch Antibiotika-Forschung, veranstaltet
von der Akademie der Wissenschaften in Hamburg und der Nationalen Aka-
demie der Wissenschaften Leopoldina hat zum Ziel, die relevanten Akteure
rund um das Thema Antibiotika-Resistenz und —Forschung zusammenzubrin-
gen und in kleineren Workshops bestimmte Themenbereiche zu vertiefen.

Der Workshop war so angelegt, dass verschiedene Problemfelder des An-
tibiotika-Einsatzes und der Resistenzentwicklung jeweils abwechselnd aus der
Sicht eines Vertreters bzw. einer Vertreterin der Veterinar- und Humanmedi-
zin beleuchtet wurden. Im Bereich der Veterinarmedizin wurden die Probleme
und Fragen beispielhaft an der Schweinehaltung aufgezeigt. Ergebnisse, neue
Einsichten und Erkenntnisse wurden in einer abschlieBenden, langeren Dis-
kussionsrunde zusammengetragen. Ziel des Workshops war es, die teilweise

' World Economic Forum (2014): Global Risks 2014, Ninth Edition, World Economic Forum

Geneva http://www3.weforum.org/docs/WEF_GlobalRisks Report_2014.pdf [Zugriff am
23.06.2014]


http://www3.weforum.org/docs/WEF_GlobalRisks_Report_2014.pdf
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emotional geflihrte Diskussion zu versachlichen, Probleme anzusprechen,
Gemeinsamkeiten aufzuzeigen und gemeinsame Losungsanséatze im Sinne des
,One health“-Gedankens zu finden. Zusammenfassung der Beitrage
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2 Problemstellung

In seinem einleitenden Statement beleuchtete Werner Solbach schlaglichtar-
tig die aktuelle Situation im Bereich der Humanmedizin. In Deutschland sind in
den letzten Jahren MaRRnahmen zur Kontrolle und Einddmmung der Entste-
hung und Ausbreitung von Antibiotika-Resistenzen ergriffen worden. Beispiel-
haft nannte er die Deutsche Antibiotika-Resistenzstrategie (DART), welche
derzeit Uberarbeitet wird, und das Deutsche Zentrum fiir Infektionsforschung
(DZIF). In 2013 und 2014 hatten dariber hinaus verschiedene Institutionen
(z.B. Akademien, PEG, BfR) das Thema auch im Hinblick auf die interdisziplina-
re Zusammenarbeit in Veranstaltungen aufgegriffen. Auf Europaischer Ebene
hat insbesondere die neu aufgelegte , Innovative Medicines Initiative” (IMl)
neue Impulse gebracht.

Im Bereich der Veterinarmedizin gibt es ebenfalls eine Reihe von Anstren-
gungen. Das ab April 2014 geltende novellierte Arzneimittel-Gesetz steht un-
ter dem Leitgedanken, die Wirkung von Antibiotika zu erhalten. Daraus erge-
ben sich ein Antibiotika-Minimierungsgebot, die Ermachtigung zur ver-
pflichtenden Durchfiihrung von Resistenz-Testungen und zu Nutzungsein-
schrankung fir ,,Reserveantibiotika” in der Humanmedizin und eine ver-
pflichtende Erfassung aller Antibiotikaanwendungen bei Masttieren in einer
zentralen Datenbank durch den Tierhalter.

Trotz zahlreicher Anstrengungen sowohl im Veterinar- als auch im Hu-
manbereich, sind viele Diskussionen — auch unter Fachleuten — durch (gegen-
seitige) Schuldzuweisungen gepragt. Haufig werden sogar Argumente vorge-
bracht, wie der haufige Einsatz von Antibiotika in der Tierhaltung zur Leis-
tungssteigerung, die bereits seit vielen Jahren nicht mehr gelten (denn der
Einsatz fuir solche Zwecke ist seit Januar 2006 EU-weit verboten) oder aus
Sicht von Fachwissenschaftlern falsch sind. Zu beobachten ist dariiber hinaus,
dass bestimmte undifferenzierte Positionen in der Presse befeuert werden
und sich sogar ,fortpflanzen”, so dass bestimmte Argumente mehr Beachtung
fanden erhielten. Bei alledem wird der ,,One Health“-Gedanke, also die ge-
meinsame Betrachtung der Gesundheit von Menschen und Tieren und die
wechselseitigen Abhangigkeiten beider Bereiche, leicht vergessen. Man sollte
dartber nachdenken, Antibiotika unter ,Artenschutz” zu stellen oder die Prei-
se so zu gestalten, dass sie als wertvolles Gut geachtet wiirden.
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In seinem einfiihrenden Vortrag referierte Lothar Heinz Wieler aus Sicht
der Veterinarmedizin zunachst aktuelle Zahlen zur Tierhaltung sowie zur Flei-
scherzeugung weltweit und in Deutschland:

e 67,8% der gesamten Fleischerzeugung in Deutschland entfielen 2012 auf
Schweinefleisch; der Anteil von Gefligelfleisch war 17,7%, der von Rind-
fleisch 14,1 %. >

e Weltweit wurden 2012 93 Millionen Tonnen Gefllgelfleisch, 108 Millionen
Tonnen Schweinefleisch und 63 Millionen Tonnen Rindfleisch produziert. 3

e In Deutschland wurden 2012 58 Millionen Schweine geschlachtet mit einer
Schlachtmasse von 5,472 Millionen Tonnen, was in etwa der Biomasse der
Menschen in Deutschland entspricht.*

e Die gewerbliche Schweine- und Gefliigelproduktion ist seit dem Jahr 2000
deutlich gewachsen, insbesondere bei Gefliigel (2000=100, 2012=185;
+85% innerhalb von 12 Jahren), dessen Anteil an der Gesamtfleischpro-
duktion steigt. Auch weltweit wachst der Anteil der Gefllgelfleischproduk-
tion. Aus globaler Sicht ist mit einer weiteren Steigerung der weltweiten
Fleischerzeugung in den nachsten 10 bis 20 Jahren zu rechnen.

e ImJahr 2012 gab es in Deutschland 288.200 landwirtschaftliche Betriebe
mit mehr als 5 ha landwirtschaftlich genutzter Fliche® und 11.200 prakti-
zierende Tierdrzte.

Fir die Diskussion des Antibiotika-Einsatz und von —Resistenzen ist es wichtig,
verschiedene Altersstufen in der Tierhaltung (Ferkel, Jungschweine, Mast-
schweine) zu unterscheiden. Tierhaltende Betriebe halten in der Regel nur
Tiere einer Altersstufe. Ferner gibt es Krankheitsprobleme, die durch Handel
(zwischen Betrieben im Inland, aber auch aus dem Ausland) bedingt sind.

Erst seit kurzem werden die Abgabemengen an Antibiotika erfasst. Die
Zahlen sind hoch und haben die Veterindrmedizin Gberrascht. Jedoch kann
derzeit nicht eingeschatzt werden, ob die Menge angemessen, zu hoch oder
zu niedrig ist. Unter allen abgegebenen Antibiotika ist der Anteil der ,alten”

Statistisches Bundesamt (2013): Land- und Forstwirtschaft, Fischerei — Schlachtungen und
Fleischerzeugung 4. Vierteljahr und Jahr 2012. Fachserie 3 Reihe 4.2.1.

FAO (2012): Food and Agricultural commodities production. Online: http://faostat.fao.org
(Zugriff am 2.5.2014).

Statistisches Bundesamt (2013): Land- und Forstwirtschaft, Fischerei — Schlachtungen und
Fleischerzeugung 4. Vierteljahr und Jahr 2012. Fachserie 3 Reihe 4.2.1.

Deutscher Bauernverband (2014): Situationsbericht 2014. Online:
http://www.bauernverband.de/situationsbericht-2014 (Zugriff am 2.5.2014). Daten basie-
ren auf BMELV.


http://faostat.fao.org/
http://www.bauernverband.de/situationsbericht-2014
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Antibiotika Penicillin (498 Tonnen) und Tetracyclin (566 Tonnen) an insgesamt
1.619 abgegebenen Tonnen im Jahr 2012 am héchsten. ® Allerdings haben
diese eine andere Pharmakokinetik als neuere Medikamente.

Mit der am 1. April 2014 in Kraft getretenen Novelle des Arzneimittel-
Gesetzes wird das Ziel verfolgt, den Antibiotika-Einsatz allgemein zu reduzie-
ren. Dazu wird eine Datenbank zur Dokumentation der Therapiehaufigkeit
aufgebaut. Damit wird es moglich, Betriebe mit einem besonders hohen Anti-
biotika-Einsatz zu identifizieren und gegebenenfalls Reduktionskonzepte zu
erarbeiten. Fur Extremfalle besteht auch die Ermachtigung, eventuell aber
auch die Erlaubnis, Tiere zu halten, temporar zu entziehen.

® Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit (2013)



Workshop Human- und Veterindrmedizin — Dokumentation I

3 Referate und Diskussionen

3.1 Antibiotika-Einsatz und Resistenzentwicklung in
Deutschland und den Niederlanden im Vergleich — Er-
fahrungen aus der Grenzregion

Im Jahr 2050 werden 16 % der Weltbevolkerung 65 Jahre und alter sein. Bei
einer gleichzeitig komplexeren, intensiveren, jedoch teureren, Medizin steigt
die Bedeutung der “Schliisseltechnologie” Antibiotika: Sie macht es moglich,
dass viele Patienten in (intensiv-) medizinisch versorgt werden, ohne dass es
zu Epidemien kommt. Trotz gleicher Herausforderungen gibt es zwischen den
Niederlanden und Deutschland deutliche Unterschiede in Bezug auf die Resis-
tenz-Situation, das medizinische Fachpersonal und relevante Einrichtungen.
Alexander Friedrich von der Universitdt Groningen stellte dazu einen Ver-
gleich zwischen Deutschland und den Niederlanden an.

In Nordrhein-Westfalen kommen MRSA-induzierte Bakteriamien 32mal
haufiger vor als in den Niederlanden (1,8 Falle je 1 Mio. Einwohner in den
Niederlanden versus 58 Fille je 1 Mio. Einwohner in Nordrhein-Westfalen).’
Es gibt einen systemrelevanten Unterschied, der sich besonders im Kranken-
haus zeigt. Die Unterschiede verschwinden jedoch bei Vancomycin-resistente
Enterokokken (VRE), extended spectrum f3-lactamase E. Coli (ESBL-E.coli) und
3.-Generations-Cephalosporin-resistente Enterobakterien (CRE).

Beide Lander unterscheiden sich ferner deutlich in Bezug auf Fachkrafte:
In den Niederlanden gibt es doppelt so viele Tierarzte pro Einwohner als in
Deutschland, 10mal mehr Facharzte flir Mikrobiologie pro 1.000 Betten und
mehr Pflegekrafte (eine Pflegekraft pro Intensivpatient in den Niederlanden
vs. drei bis vier Patienten je Pflegekraft in Deutschland).

Bedeutende Unterschiede liegen auch in der Zustandigkeit fiir die Regulie-
rung des Antibiotika-Einsatzes. So liegt die Zustandigkeit fir die Veterindrme-
dizin in den Niederlanden beim Wirtschaftsministerium. Weil Fleischexporte
fir die Niederlande wichtig sind, ist das AuRenministerium an Diskussionen
zum Antibiotika-Einsatz beteiligt. Nicht alle der in den Niederlanden existie-

7 Van Cleef BAGL, Kluytmans JAJW, van Benthem BHB, Haenen A, Monen J, Daniels-Haardt I,

... Friedrich AW (2012): Cross Border Comparison of MRSA Bacteraemia between The
Netherlands and North Rhine-Westphalia (Germany): A Cross-Sectional Study. PLoS ONE,
7(8), e42787. doi:10.1371/journal.pone.0042787 [Zugriff am 23.06.2014]
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renden Einrichtungen zur Steuerung des Einsatzes von Antibiotika in der Hu-
man- und Veterinarmedizin haben ein Pendant auf deutscher Seite. Es fehlen
auf deutscher Seite analoge Einrichtungen zur Inspectie voor Gezondheidszorg
IGZ (Humanmedizin, berufsrechtliches Einschreiten), zur Autoriteit Dier-
geneesmiddelen SDa (Veterinarmedizin) oder dem Gezondheidsraad (Bera-
tung der Regierung, auch zum Einsatz von Antibiotika).

Bis 2009 gab es das sogenannte ,Dutch Paradox”: Der Einsatz von Antibio-
tika war am geringsten in der Humanmedizin, in der Tierhaltung jedoch am
hochsten. Seit 2008/2009 hat sich diese Situation aufgrund einer politisch in-
duzierten Diskussion verandert. Daraufhin wurde die SDa gegriindet mit den
Zielen,

e den praventiven und systematischen Einsatz von Antibiotika in der Land-
wirtschaft zu stoppen,

e die Metaphylaxe auslaufen zu lassen und

e den Einsatz bestimmter Antibiotika zu begrenzen.

Die SDa genielt das Vertrauen aller Akteure (Industrie, Landwirtschaft, Wis-
senschaft, Politik) und wird von diesen auch gemeinschaftlich finanziert. Das
System ist zwar kosten- und zeitaufwandig, jedoch mit Erfolg: es gibt eine
Trendwende beim Einsatz von Antibiotika und bei der Entwicklung von Resis-
tenzen. Als zentrale MalRnahme hat die SDa ein ,,Ampelsystem” eingefiihrt,
wonach Betriebe bei mehr als 15 Behandlungstagen pro Jahr angehalten sind,
MaRnahmen einzufiihren, um den Antibiotika-Einsatz zu senken. Bei tiber 30
Behandlungstagen pro Jahr werden AkutmalRnahmen zur schnellen Reduktion
durchgefiihrt.

Der Fachkraftemangel, vor allem auf deutscher Seite, ist ein zunehmender
Flaschenhals, welcher die Verbreitung von Antibiotika-Resistenzen verstarkt.
Statt einer Polarisierung und gegenseitiger Schuldzuweisung sollte eine ge-
meinsame Antibiotika-Reduktionstrategie von Human- und Veterinarmedizin
verfolgt werden. Die Erfahrung in den Niederlangen zeigt, dass eine gemein-
sam gewollte konzertierte Aktion von Politik, Landwirtschaft, Wissenschaft
und Industrie, zur Uberwindung von Polarisierungen und zu einem von allen
Akteuren, auch der Offentlichkeit, getragenen guten Umgang mit der Schliis-
seltechnologie Antibiotika fiihren kann. Im Sinne von ,,One Health” ware es
winschenswert, eine Ministerien-libergreifende Stelle (,One Health“-
Staatssekretar) einzurichten.
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Wichtige Thesen im anschliefenden Diskussionsverlauf waren:

e Der Riickgang des Antibiotika-Einsatzes in der Nutztierhaltung in den Nie-
derlanden geht hauptsachlich auf die Reduktion von Tetrazyklinen zurtick.
Die Daten sind mit Vorsicht zu interpretieren. Derzeit ist unklar, ob die Re-
duktion auch tatsdchlich eine Transition bedeutet. Bei der Reduktion han-
delt es sich hauptsachlich um Antibiotikagaben, auf die relativ einfach ver-
zichtet werden konnte.

e Inder Giille findet man hauptsachlich Tetrazykline in subinhibitorischen
Konzentrationen. Deren Einfluss auf Mikroorganismen und die Okologie ist
derzeit ungeklart. Hier besteht Forschungsbedarf. Insbesondere muss da-
bei auch der Export von Giille innerhalb eine Landes bzw. zwischen
Deutschland und den Niederlanden betrachtet werden.

e Der Riickgang des Antibiotika-Einsatzes ist, entgegen mancher Vermutung,
nicht auf die Einfilhrung von Bestandsobergrenzen zuriickzufiihren, da es
diese in den Niederlanden nicht gibt. Die Ansiedlung vieler Landwirte aus
den Niederlanden in den 6stlichen Bundeslandern der Bundesrepublik
Deutschland ist eher eine Folge von Platzmangel und steigenden Kosten.

e Das Bewusstsein fiir Antibiotika als Schliisseltechnologie erscheint in den
Niederlanden ausgepragter zu sein als in Deutschland. Das zeigt sich auch
daran, dass die Landwirtschaft Aktivitdten zur Reduktion des Antibiotika-
Einsatzes inzwischen selber mitfinanziert. Hier hat ein Umdenken einge-
setzt.

3.2 Bedingungen des Antibiotikaeinsatzes beim Schwein

Manfred Kietzmann (Tierarztliche Hochschule Hannover) stellte die , Leitlinien
fir den Umgang mit antibakteriell wirksamen Tierarzneimitteln” vor. In den
2000 erstmals veroffentlichten und 2010 das letzte Mal Uberarbeiteten Leitli-
nien werden die Grundprinzipien der Antibiotikaanwendung im Sinne einer
guten veterindrmedizinischen Praxis zusammengefasst.® Auch wenn in den
Leitlinien klar und unmissverstandlich festgelegt wurde, dass Antibiotika nur
bei bakteriellen Infektionskrankheiten eingesetzt werden sollen und nicht da-
zu bestimmt sind, Mangel im Haltungs- und Hygiene-Management auszuglei-
chen, wird das Antibiotikum in vielen 6ffentlichen Diskussionen nicht als Arz-
neimittel, sondern nach wie vor als Produktionsmittel wahrgenommen.

®  Die Antibiotika-Leitlinien wurden im Mirz 2015 in einer aktualisierten Fassung herausge-

geben.
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Bei der Behandlung von Schweinen gibt es die Einzeltierbehandlung im
Sinne der klassischen Therapie. Haufiger werden jedoch Tiergruppen, im Ex-
tremfall ganze Bestdnde, behandelt. Darliber hinaus ist die Metaphylaxe ein
wesentlicher Faktor im Bereich der Behandlung von ganzen Tierbestanden.
Die Leitlinien lehnen den prophylaktischen Einsatz von Antibiotika (etwa bei
der Aufstallung) ab. Der Einsatz von Antibiotika als Leistungsférderer ist ver-
boten. Behandlungen sollen auf der Grundlage von Antibiogrammen erfol-
gen. In der Intensivmedizin als Reserveantibiotika’ verwendete Arzneistoffe
bzw. Stoffgruppen sind fiir die Verwendung in der Veterindrmedizin nicht zu-
gelassen.

Statt Uber eine Mengenreduzierung sollte man Uber eine kritische und auf
den notwendigen Fall beschrankte Anwendung sprechen. Dazu gehdren auch
die Diskussion der Dosierung und Auswahl von Wirkstoffen und etwaige Sub-
stitutionseffekte zwischen ihnen. Ein Ersatz von Tetrazyklin durch Doxicyclin
wirde zwar die Gesamtmenge von Antibiotika auf ein Drittel reduzieren, je-
doch bei gleicher Wirkung. Weiterhin wird die Rolle von Lebensmittelketten
unterschatzt; denn Tiergesundheit ist Voraussetzung fiir sichere Lebensmittel.

Wichtige Thesen im anschlielenden Diskussionsverlauf waren:

e Tiertransporte unterstiitzen die Ubertragung von Krankheiten. Eine Be-
schrankung von Transporten wiirde die Infektionsgefahr verringern. Hier
gibt es Defizite im System.

e Die Diskussion muss um die Art der Tierhaltung erweitert werden. Der
Arzneimitteleinsatz ist in geschlossenen Schweinehaltungssystemen, d.h.
Systemen, in denen Tiere in allen Mastphasen auf einem Betrieb verblei-
ben, deutlich geringer.

e Fir Landwirte ist der tiergerechte Umbau von Tierhaltungssystemen mit
hohen Investitionskosten verbunden. Bestehende Systeme kénnen vor Ab-
lauf der Nutzungsdauer aufgrund des hohen Kapitaldienstes haufig nicht
vorzeitig ersetzt werden.

e Wissenschaftliche Erkenntnisse liber den Nicht-Einsatz von Antibiotika gibt
es wenige. Da Tierarzte zur Wahrung des Tierwohls verpflichtet sind, er-
geben sich Haftungsfragen beim Nicht-Einsatz von Antibiotika.

Reserveantibiotika sind ,,Antibiotika, die insbesondere auch zur Vermeidung von Resisten-
zen nur bei Erfolglosigkeit der Standardtherapie nach gezielter Indikation eingesetzt wer-
den sollen. Typische Reserveantibiotika sind z.B. Fluorchinolone.” (Quelle: http://sh-
mre.de/glossar.html, Stand: 27.11.2014)


http://sh-mre.de/glossar.html
http://sh-mre.de/glossar.html
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e Die Behandlung der Tiere Uber Futter und Wasser ist problematisch, da
kranke Tiere moglicherweise Futter oder Wasser nicht aufnehmen.

3.3 Antibiotikaanwendung und Antibiotikaverkauf bei Be-
handlung landwirtschaftlicher Nutztiere: aktuelle Da-
ten aus Deutschland

Lothar Kreienbrock (Tieradrztliche Hochschule Hannover) stellte aktuelle Daten
zum Antibiotika-Einsatz und —Verkauf zusammen und ordnete sie in den Kon-
text ein. Ein Tierarzt muss verpflichtend einen Abgabe- und Anwendungs-
(AuA-)Beleg ausfillen, in welchem die Anzahl der Tiere, die Diagnose, die Arz-
neimittel-Charge, die Anwendungsmenge, die Art der Verabreichung, die An-
wendungsdauer, die gewahlte Dosierung und die Wartezeit dokumentiert
werden.

Der gesetzliche Rahmen im Bereich der Tiermedizin ist durch die EU-
Zoonoserichtlinie 2003/99/EG gegeben, wonach Resistenzen und Arzneimit-
telverbrauche zu dokumentieren sind. In Deutschland regelt die sogenannte
DIMDI-Verordnung die Erfassung der verkauften Mengen (Hersteller an Tier-
arzte) — nicht der Abgabe- und Anwendungsmengen. Uber 60 % der in 2011
verkauften 1.734 Tonnen Antibiotika sind Tetrazykline und Aminopenicilline.
Hinsichtlich der Bewertung der publizierten Verkaufsdaten ist zu bedenken,
dass die gesamte tierische Biomasse das 2,5fache der menschlichen Biomasse
in Deutschland ausmacht (ca. 13,5 Millionen Tonnen in 2010).

Da die verschiedenen Wirkstoffe unterschiedlich dosiert werden miissen,
kann die Verkaufs- bzw. Abgabe-Menge nicht mit der angewendeten bzw. der
tatsachlich wirksamen Menge gleichgesetzt werden. Aussagekraftig ist dage-
gen die sogenannte Therapiehaufigkeit, welche die Anzahl der Einzelgaben in
Bezug zum Tierbestand setzt.'® Die Kalkulation der Therapiehaufigkeit ist in
die Novelle des Arzneimittelgesetzes eingegangen und bildet die kalkulatori-
sche Grundlage flir Mallnahmen zur Reduktion des Antibiotika-Einsatzes.

Untersuchungen des Antibiotika-Einsatzes im Rahmen der Vetcab-Studie
kommen zu dem Ergebnis, dass die Betrachtung der reinen Tonnagen ,,blen-
den” und stattdessen Einzelgaben betrachtet werden sollten. Ergebnisse fiir
die Mastschweinehaltung (n = 344 Betriebe) zeigen, dass wahrend der Mast-
dauer in der Halfte der Betriebe die Tiere an durchschnittlich vier Tagen be-
handelt werden. Die Spannweite zwischen den Betrieben ist grol’ (rechts-
schiefe, links-steile Verteilung mit Min = 0 Tage, Max = 52,43 Tage, Median =

% Eine Therapiehaufigkeit von 2 bedeutet, dass jedes Tier im Bestand durchschnittlich 2 Ta-

ge mit einem Wirkstoff behandelt wird
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4,22 Tage). Die Region, in der die Betriebe liegen und die BetriebsgroRe haben
keinen Einfluss auf die Therapiehaufigkeit. Es kommt vielmehr auf den einzel-
nen Bestand und die einzelnen Hygiene- und Haltungsbedingungen an.

Wichtige Thesen im anschliefenden Diskussionsverlauf waren:

e Mit der AMG-Novelle hat man etwas Einzigartiges geschaffen, namlich die
Moglichkeit, im gesamten Mastbereich objektivierbare Daten zu erheben.
Die notwendige Datenbank Grundlage fir MaRRnahmen sein kénnen. So-
lange es jedoch noch keine Evidenz fur erfolgreiche MaRRnahmen gibt,
braucht man , Best-practice“-Beispiele. Es fehlt allerdings noch an geeigne-
ten und praktikablen Instrumenten, das Haltungs- und Hygienemanage-
ment einzuschatzen, und “Best-practice”“-Beispiele zu identifizieren.

e Die Daten zur Therapiehaufigkeit konnen regional heruntergebrochen
werden, so dass Betriebe sich selbst im Vergleich zu anderen einschatzen
konnen. Projekte zur Auswertung der Daten sollten eingerichtet werden.

e Als nachster Schritt sollten das Tierseuchenrecht und das Arzneimittel-
Gesetz (im Sinne des Koalitionsvertrages) aufeinander abgestimmt wer-
den.

3.4 Antibiotika-Einsatz und Resistenzentwicklung aus
Sicht der molekularen Epidemiologie

Robin Kock (Universitatsklinikum Minster, Institut fiir Hygiene) stellte in Ver-
tretung von Helge Karch drangende Probleme und Lésungsansatze aus Sicht
der Krankenhaushygiene vor. Um Antibiotika-Resistenzen zu beeinflussen,
muss man in drei untrennbar miteinander verbundenen Bereichen aktiv wer-
den sind: Diagnostic Stewardship (Auswahl des richtigen Antibiotikums nur
nach richtiger Diagnostik), Antibiotika-Stewardship (richtige Dosierung des
richtigen Medikaments beim richtigen Patienten) und Hygienic Stewardship
(Schulung von Personal, Verhiten und Aufdecken von Infektketten).
Krankenhduser wurden mit der Novelle des Infektionsschutzgesetzes 2011
verpflichtet, Antibiotika-Gaben zu dokumentieren. Die Daten lassen sich je-
doch vor allem innerbetrieblich verwenden. Aufgrund struktureller Unter-
schiede zwischen Krankenhdusern sind sie nur sehr eingeschrankt fiir ein
krankenhauslibergreifendes Benchmarking geeignet. Viele Krankenhaduser
bauen derzeit ein Qualitatssicherungssystem auf fir die Antibiotika-Diagnostik
und —Therapie. Andererseits der ambulante Bereich. Deutschland gehort zwar
europaweit zu den Niedrigverbrauchslandern, trotzdem werden Antibiotika
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teils ohne ausreichende diagnostische oder klinische Evidenz verordnet. Um
die Anwendung im ambulanten Bereich zu optimieren, missen sowohl die Di-
agnostik als auch die Identifikation des richtigen Antibiotikums verbessert
werden. So wird eine Diagnostik bei einer Initialtherapie im ambulanten Be-
reich haufig nicht durchgefihrt.

Aus Sicht der Krankenhaushygiene bestehen Versorgungsprobleme, vor al-
lem auf den Intensivstationen, weil Personen mit multi-resistenten Erregern,
wie empfohlen, in Einzelzimmern untergebracht werden missen. In den gro-
Ren Krankenhdusern steigt die Patientenmobilitat wegen weltweiter Re-
krutierung und kurzer Verweildauer. Bedingt durch die mediale Berichterstat-
tung Giber Ausbriiche, z.B. auf neonatologischen Stationen, steigen die Anfor-
derungen an die rasche und liickenlose Aufklarung von Ausbriichen. Kranken-
hduser missen deshalb zunehmend gut dokumentieren und untersuchen, um
nosokomiale Ubertragungen auszuschlieBen. Weiterhin l3sst sich eine zuneh-
mende Diversifizierung des Reservoirs Antibiotika-resistenter Erreger be-
obachten. In Bayern sind 6 Prozent der Allgemeinbevélkerungen Trager von
ESBL E.coli.

Neue Methoden in der Krankenhaushygiene, wie z.B. das Next-
Generation-Sequencing werden dringend auch starker in der klinischen Tages-
routine gebraucht, um Erreger schneller (in 1 bis 2 Tagen) zu typisieren. Damit
wird es moglich, Erkenntnisse in die klinische Routine zu integrieren und ziel-
gerichtet MaBnahmen abzuleiten. Weiterhin ist es wichtig, Informationen zu
Virulenzfaktoren in krankenhaushygienische Entscheidungen einflieen zu las-
sen (Standardhygiene oder verstarkte HygienemalRnahmen). Anhand von An-
wendungsbeispielen (Ausbruchsdetektion, regional molekulare Surveillance
fur den Offentlichen Gesundheitsdienst, Nutztierassoziierte MRSA, verdnderte
Risikoeinschatzung) finden heute schon neue Technologien (Next generation
sequencing — NGS) Eingang in den klinischen Alltag.

Wichtige Thesen im anschlieffenden Diskussionsverlauf waren:

e Die Kosten fiir die Typisierung liegen mindestens 100 und 150 Euro. Sie
sind bei den Kostentragern nicht abrechnungsfahig. Deshalb sollte priori-
siert werden, wann welche Erreger wie oft mit der technisch groStmaogli-
chen Tiefe analysiert werden. Diese Kosten miissen gegenrechnet werden
mit den Kosten eines Intensivbettenplatzes (ca. 1.000 Euro pro Tag).

e |Im Sinne eines One Health Konzepts sollten sich Human- und Vetereinar-
medizin auf einen gemeinsamen Typisierungsstandard einigen, um kinftig
die erhobenen Daten besser vergleichen zu kdnnen. Ein entscheidender
Schritt dahin ware die gemeinsame Erfassung der Typisierungsdaten im
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Rahmen einer gemeinsamen Surveillance. Neben der Methode sind die
Datenbanken / Schnittstellen / Erfassungslogiken aktuell jedoch sehr un-
terschiedlich.

e Kann man heute Aussagen treffen lber die Verbreitungswege von Resis-
tenzgenen beim Menschen Uber die Tierbestande, wenn man loka-
le/regional Geschehnisse betrachtet? Wie ist der Stand des Wissens? Bei
MRSA ist die Situation am einfachsten zu zeigen. Sie ist schwieriger dar-
stellbar fiir multi-resistente gramnegative Erreger, weil man dabei zusatz-
lich zu klonalen Linien auch Resistenzplasmide verfolgen misse, um zu ei-
ner Risikobewertung zu kommen. Eine klare Aussage zum Anteil der ESBL-
Falle beim Menschen, der sich auf verschiedene Nutztiere zurtickfihren
lasse, sei derzeit nicht moglich.

3.5 Austausch von Resistenzgenen, Resistom und Co-
Selektion dargestellt am Beispiel ‘Staphylokokken’

Staphylokokken sind haufig harmlose Besiedler von Haut und Schleimhauten
bei Menschen und Tieren. Sie kdnnen jedoch auch lebensbedrohliche Infekti-
onen hervorrufen, die unter dem Selektionsdruck von Antibiotika teilweise
schwer zu beherrschen sind. Stefan Schwarz (Friedrich-Loeffler-Institut) refe-
rierte am Beispiel der Staphylokokken Gber den Austausch von Resistenzge-
nen zwischen Bakterien von Menschen und Tieren.

Der Kontakt zwischen Menschen und Tieren hat sich lGber die Jahre ge-
wandelt und intensiviert.** Daraus ergeben sich viele Méglichkeiten des Aus-
tauschs von Bakterien. Daten Uber den Transfer von Staphylokokken zwischen
Tieren und Menschen existieren sowohl fir Lebensmittel liefernde Tiere, ins-
besondere fir Schweinelz, aber auch fir sogenannte ,,companion animals”,
wie Hunde®®. Der Transfer erfolgt von Tier auf den Menschen und umgekehrt

1 Walther B, Hermes J, Cuny C, Wieler LH, Vincze S, Abou Elnaga Y, ... Libke-Becker A (2012):

Sharing More than Friendship — Nasal Colonization with Coagulase-Positive Staphylococci
(CPS) and Co-Habitation Aspects of Dogs and Their Owners. PLoS ONE, 7(4), e35197.
doi:10.1371/journal.pone.0035197.

Smith TC., Gebreyes WA, Abley MJ, Harper AL, Forshey BM, Male, MJ, ... Davies PR (2013):
Methicillin-Resistant Staphylococcus aureus in Pigs and Farm Workers on Conventional
and Antibiotic-Free Swine Farms in the USA. PLoS ONE, 8(5), e63704.
doi:10.1371/journal.pone.0063704

Walther B, Hermes J, Cuny C, Wieler LH, Vincze S, Abou Elnaga V, ... Liibke-Becker A (2012):
Sharing More than Friendship — Nasal Colonization with Coagulase-Positive Staphylococci
(CPS) and Co-Habitation Aspects of Dogs and Their Owners. PLoS ONE, 7(4), e35197.
doi:10.1371/journal.pone.0035197
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Uber direkten Kontakt, tber die Luft (Staub), aber auch (iber die von Tieren
gewonnenen Lebensmittel.

Voraussetzung fir einen effizienten Resistenzgentransfer ist der enge
raumliche Kontakt der Partner in einem polymikrobiellen Umfeld, welches
sich auf der duBeren Haut oder auf den Schleimhduten von Menschen und
Tieren findet. Weiterhin ist es von Vorteil, wenn die Resistenzgene moglichst
auf mobilen genetischen Elementen (Plasmide, Genkassetten, Transposons,
Integrative und konjugative Elements (ICEs)) zu finden sind und nicht fest auf
dem Chromosom verankert sind. Hinzu kommt der Selektionsdruck durch die
Anwendung antimikrobieller Wirkstoffe.

Vergleicht man die Resistenzgene von Staphylokokken bei Menschen und
Tieren, so gibt es eine sehr groRe Schnittmenge zwischen beiden.* Von den
gemeinsamen Resistenzgenen ist der GroRteil auf mobilen genetischen Ele-
menten lokalisiert.

Beim wechselseitigen Transfer von Resistenzen zwischen Staphylokokken
von Menschen und Tieren spielen Plasmide eine besondere Rolle. Plasmide
lassen sich in Stammsammlungen finden, die bis in die 70er Jahre zurlickrei-
chen. Bei den Resistenzplasmiden, die wir heute bei Staphylokokken finden,
ist es nicht bekannt, wann und wo sie sich erstmalig entwickelt haben und
welche Transferwege sie von da ab beschritten haben. Aktuell sieht man, dass
einige der neu bei Staphylokokken gefundenen Resistenzgene urspriinglich
aus Enterokokken stammen und aus einer Rekombination unterschiedlicher
Plasmide, entstanden sind.

Da Resistenzplasmide haufig mehr als ein Resistenzgen tragen, werden
beim Transfer auch alle Resistenzgene auf das neue Wirtsbakterium tbertra-
gen. Der Selektionsdruck, der durch die Anwendung eines einzigen Antibioti-
kums entsteht, reicht aus, dass Bakterien ein Multi-Resistenzplasmid nicht
verlieren. Das hat Konsequenzen fiir MaRnahmen. Denn selbst bei Anwen-
dungsverbot bzw. —verzicht ware nicht immer mit einem Riickgang der Resis-
tenzraten zu rechnen. Kenntnisse zur Resistenzgenetik sind wichtig, um die
Persistenz und Co-Selektion von Resistenzgenen zu verstehen und auch zu er-
klaren, warum selbst nach Anwendungsstopp Resistenzen bestehen bleiben.

Wichtige Thesen im anschliefenden Diskussionsverlauf waren:

e Worin besteht die Bedeutung des Selektionsdrucks im Zusammenhang mit
dem Einsatz von Antibiotika in der Tierhaltung? Gibt es Befunde, die diese

" Wendlandt S, FeRler AT, Monecke S, Ehricht R, Schwarz S., Kadlec K (2013): The diversity

of antimicrobial resistance genes among staphylococci of animal origin. International
Journal of Medical Microbiology, 303(6—7), 338-349. d0i:10.1016/j.ijmm.2013.02.006
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Mechanismen charakterisieren? Es gibt plausible Daten fir diverse Ele-
mente, die Resistenzgene tragen. Diese besagen beispielsweise, dass flr
Tetrazyklin subinhibitorische Antibiotika-Konzentrationen den Resistenz-
gen-Transferapparat anschalten und bewirken, dass unter diesem Selekti-
onsdruck bestimmte Transposons leichter ausgetauscht werden. Subinhi-
bitorische Konzentrationen erzeugen eine Art SOS-Antwort des Bakteri-
ums. Jede Anwendung eines Antibiotikums totet die Bakterien ab, deren
minimale inhibitorische Konzentration unter der Konzentration liegt, die
im Tier erreicht wird. Damit wird Platz flir die resistenten Bakterien ge-
schaffen. Bei Fluorchinolonen spielen Mutationen fir die Resistenzbildung
eine Rolle. Bakterien, bei denen eine Mutation stattgefunden hat, Gberle-
ben deutlich langer. Damit wird die Auspragung von Folgemutationen mit
verstarkter Resistenzbildung wahrscheinlicher. Die Keime sind damit véllig
resistent gegen Konzentrationen, die man im Tier mit Fluorchinolonen er-
reichen kann.

e Chloramphenicol wird seit einigen Jahren nicht mehr gegeben. Wie hoch
ist dennoch die Resistenzrate? Konnen Referenzlabors entsprechende Da-
ten beibringen? Im Schnitt ist die Resistenzrate niedrig, aber resistente
Stamme lassen sich noch finden. Die Resistenzen sind alle Bestandteile ei-
nes Multi-Resistenz-Genclusters, zusammen mit einem Sulfonamid- und
einem Streptomycin-Resistenzgen. Da Sulfonamide nach wie vor haufig
eingesetzt werden, bleiben Resistenzgene gegen Chloramphenicol erhal-
ten. In klinischen Experimenten hat man festgestellt, dass die E.coli-
Gruppe gegeniber Chloramphenicol schon immer empfindlich war. Die
Problematik war und ist nach wie vor, dass es bei Nutztieren im 12-
Stunden-Abstand gespritzt werden muss, was haufig vernachlassigt wird.
Bei Wiederzulassung wiirden schnell wieder Resistenzen entstehen. Als
Chloramphenicol verboten wurde, kam kurze Zeit darauf Florphenicol auf
den Markt. Florphenicol-Resistenz beinhaltet gleichzeitig auch Chlora-
mphenicol-Resistenz. Zusammenfassend wird festgehalten, dass der Se-
lektionsdruck durch die Gabe von Antibiotika Langzeitwirkungen haben
kann, indem die Gene und die mobilen genetischen Elemente in der Popu-
lation (iber eine lange Zeit hinweg (iberleben.

e Resistenzgene halten sich aufgrund der normalen Physiologie der Bakte-
rien. Es kostet die Bakterien nichts, wenn das Gen im Chromosom mit re-
pliziert wird, es wird erst dann angeschaltet, wenn ein entsprechendes An-
tibiotikum in die Bakterienzelle kommt. Das ist ein , wirtschaftlich” glinsti-
ger Mechanismus der Bakterien.
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3.6 Antibiotika-Einsatz und Resistenzentwicklung aus
Sicht des Robert-Koch-Instituts

Reinhard Burger (Prasident des Robert-Koch Institutes) machte darauf auf-
merksam, dass es notwendig ist, das Bewusstsein flir Antibiotika-Resistenzen
und die damit zusammenhangende Bedrohung in der Bevolkerung weiter zu
scharfen. Fortschritte in der modernen Medizin sind angesichts der Resistenz-
bedrohung gefahrdet. Neben der Notwendigkeit, mittel- bis langfristig neue
Antibiotika zu entwickeln, geht es kurz- bis mittelfristig darum, die Aufklarung,
Aus-, Fort- und Weiterbildung hinsichtlich der Anwendungsprinzipien von An-
tibiotika starker zu betonen. Ziel ist es, den rationellen Einsatz von Antibiotika
zu verbessern.

Intensive molekulare Surveillance, rasche Diagnostik sowie die Anwen-
dung neuer Technologien sind Basis fiir gezielte Therapien und sollten schnel-
ler und gezielter eingesetzt werden. Eine rasche Identifizierung und Subtypi-
sierung und somit eine klare Indikationsstellung fiir eine rationale Therapie
sind auch auBerhalb von Ausbruchssituationen notwendig. Die Kenntnis von
Resistenzdaten und InfektionsschutzmalBnahmen sind immer hilfreich. Hinzu
kommt, dass komplementare Zugange (z.B. Impfungen oder Probiotika) ver-
mehrt in den Blick genommen werden sollten, welche die Selektion von Resis-
tenz-Genen verhindere. Auch sind Studien zur Wirksamkeit von Kombinati-
onstherapien mit bereits zugelassenen Antibiotika notwendig.

Die Metaphylaxe sei aus Sicht der Tierhaltung nachvollziehbar, dennoch
wirden dabei grolRe Mengen von Antibiotika verbraucht. Human- und Veteri-
narmedizin sollten gemeinsam belastbare Daten finden und Ubertragungswe-
ge identifizieren. Die Grenzen zwischen Human- und Veterindrmedizin sind im
Sinne des ,,One-Health“-Gedankens zentral.

Wichtige Thesen im anschliefenden Diskussionsverlauf waren:

e Metaphylaxe: Die Metaphylaxe dient dazu, ein anlaufendes Infektionsge-
schehens friihzeitig einzudammen. Sie wird immer dann angewendet,
wenn es sich um Erreger handelt, die sich sehr schnell verbreiten. In der
Regel werden von den kranken Tieren zuvor Proben genommen. Die Men-
ge von Antibiotika, die flr einen gesamten Bestand zu einem frithen Zeit-
punkt verwendet werden muss, ist ggf. niedriger als bei der Behandlung
eines gesamten Bestandes zu einem fortgeschrittenen Zeitpunkt.

e Ausbildung: Welche Strategien braucht es, um dieses Defizit zu dndern?
Wer misste an einen Tisch kommen? Ein Runder Tisch zu Ausbildungsfra-
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gen wadre sinnvoll. Anstrengungen in diese Richtung kénnten sich fir das
Gesundheitssystem durchaus rechnen. In einem féderalen System sei die-
ses jedoch eine Herausforderung.

Es gibt einen Fachkraftemangel. Es sollten Strategien entwickelt wer-
den, um zusatzlich zu den Sachargumenten die Investitionsbereitschaft zu
schiiren. Eng verbunden damit ist die Feststellung fehlender Karrierewege.
Kreative Ideen fehlten nicht, sondern Mittel, kreative Ideen weiterzubrin-
gen. Das Fach Hygiene ist als Universitatsfach nahezu , ausgeblutet”, Lehr-
stihle wirden aufgel6st. Trotzdem gibt es viele Anstrengungen und wett-
bewerbliche Fordergelder (z.B. DZIF, InfectControl2020, Exzellenzcluster),
auch die Industrie suche die Allianz (z.B. IMI).

Analog zur erfolgreichen Zoonosen-Plattform sollte eine Plattform zu
Ausbildungsfragen eingerichtet werden, welche die Vernetzung von Akt-
euren starkt und bestehende Initiativen besser integriert. Eine Plattform
sollte mit dem Ziel aufgebaut werden, sich gegenseitig zu verstetigen.
Damit kdnnte man die Attraktivitat flir ein Fach steigern und die Sichtbar-
keit erhdhen.

Gesundheitsaspekte sollten Fordermittelgebern gegentiber attraktiver
dargestellt werden. In den USA ist es dem CDC z. B. méglich, Mittel bis auf
County-Ebene zu verteilen und die Vergabe mit spezifischen Vorgaben zu
verbinden.

Die Akademien sollten das Thema Aus-, Fort- und Weiterbildung noch
einmal in einem separaten Workshop aufgreifen und vertiefen.

3.7 Bedeutung der Lebensmittelkette: Schweine als Re-
servoir flr resistente Keime

Annemarie Kasbohrer (Nationales Referenzlaboratorium fiir Antibiotika-
Resistenz, Bundesinstitut fur Risikobewertung) referierte zu Resistenzen in der
Lebensmittelkette. Um Resistenzen in der Lebensmittelkette und ihre Bedeu-
tung fur Verbraucherinnen und Verbraucher friihzeitig zu erkennen, werden
in Deutschland und in immer mehr EU-Lédndern reprasentative Stichproben
aus den wichtigsten Lebensmittelketten (d.h. den Nutztierbestdanden (Huhn,
Pute, Schwein, Rind) und den hieraus gewonnenen Lebensmitteln (z. B.
Fleisch) betrachtet. Hierflir werden nach standardisierten Verfahren Proben
entnommen, aus diesen in akkreditierten staatlichen Untersuchungseinrich-
tungen danach die jeweiligen Bakterien isoliert und am BfR auf ihre Resisten-
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zen untersucht.”™ *® Im Gemeinschaftsrecht (Entscheidung 2007/407/EG)
wurde festgelegt, dass die Bewertung anhand der minimale Hemmkonzentra-
tionen (MHK-Werte) und der epidemiologischen Cut-Off-Werte erfolgt. Die
Ergebnisse werden als Anteile resistenter Keime dargestellt. Zu ihrer Bewer-
tung werden die epidemiologischen Cut-Off-Werte als Schwellenwerte heran-
gezogen. Aufgrund dieser Schwellenwerte ist es moglich, Resistenzen haufig
schon zu erkennen, bevor die Erreger therapieresistent sind.

Expositionspfade fiir den Menschen bestehen einerseits iber den direkten
Kontakt mit Tieren und zum anderen indirekt lGber die Lebensmittelkette und
dann Uber die Aufnahme von Fleisch oder durch den Kontakt mit Lebensmit-
teln. Fir MRSA in der Schweinefleischkette ergibt sich die in Tabelle 1 skizzier-
te Entwicklung entlang der Kette. Tiere bringen MRSA in den Schlachthof ein.

Tabelle 1: Anteil von MRSA-positiven Proben entlang der Schweinefleischkette’

Produktionsstufe Anteil positiver Proben in Prozent
Primarpoduktion — Staubproben im Stall 52

Schlachthof — Nasentupferproben 60

Schlachthof — Schlachtkorper 15

Fleisch 11,7

Hackfleisch 24

Anmerkung: Der hohere Anteil positiver Hackfleischproben kann durch weitere Kontaminationen sowie
das Vermischen mehrere Herkiinfte bei der zusatzlichen Verarbeitung erklart werden.

Der Schlachtprozess bei Schweinen ist so gestaltet, dass eine betrachtliche
Inaktivierung von Keimen stattfinden kann und MRSA am Ende des Schlacht-
prozesses nur zu einem geringen Prozentsatz auf dem Schlachtkdrper nach-
weisbar wird. Bei der Geflligelschlachtung ist dieses nicht moglich (der
Schlachtkorper kann nicht abgeflammt werden). Dort kommt es haufig zu ei-
ner Verschleppung auf den Schlachtkorper, d.h. es kann zu einem Anstieg der
Nachweise von (sensiblen und resistenten) Keimen kommen.

Betrachtet man verschiedene Tierarten, so zeigt sich, dass die Erreger im
Hinblick auf die nachweisbaren Typen entlang der Produktionskette immer
heterogener werden.

> Kisbohrer A, Schroeter A, Tenhagen BA, Alt K, Guerra B, Appel B (2012): Emerging antimi-

crobial resistance in commensal Escherichia coli with public health relevance. Zoonoses
and Public Health, 59, 158-165.

Schroeter A, Tenhagen BA, Alt K, Fetsch A, Stingl K, Heckenbach K, Guerra B, Helmuth R,
Beutlich J, Hensel A, Appel B, Kdsbohrer A (2012): Deutsche Antibiotika- Resistenzsituation
in der Lebensmittelkette - DARLink 2009. Bundesinstitut fur Risikobewertung, Berlin,
Deutschland.

Tenhagen BA, Vossenkuhl B, Fetsch A, Kdsbohrer A (2013): MRSA in verschiedenen Le-
bensmittelketten. In BfR-Symposium Antibiotikaresistenz in der Lebensmittelkette, 2013-
11-11 to 2013-11-12 in Berlin, Germany.
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Resistenzraten kommen bei landwirtschaftlichen Nutztieren mit unter-
schiedlicher Haufigkeit vor. Fiir kommensale E. coli zeigen sich Unterschiede
zwischen landwirtschaftlichen Nutztieren, wobei die Resistenzraten bei Mast-
tieren (Masthahnchen, Mastputen, Mastschweine, Mastkalber) signifikant
tiber denen von Legehennen und Milchrindern lagen.'® Weiterhin nehmen die
Resistenzraten mit dem Lebensalter der Tiere ab.

Ein wichtiger Faktor ist der Eintrag resistenter Keime aus den Zucht- in die
Mastbestande (z. B. Salmonellen und ESBL-Problematik). Darliber hinaus gibt
es andere Eintragsquellen innerhalb des Tierbestandes, die dazu fiihren, dass
resistente Keime in die nachste Stufe in der Lebensmittelkette weitergetragen
werden. Es gibt eine deutlich Korrelation zwischen dem Eintrag aus der Tier-
haltung und der Belastung bei Lebensmitteln.

Sogenannte ,Source-Attribution-Modelle” geben Aufschluss dariiber, wel-
cher Anteil des Gesamtmusters beim Menschen iber welche Quellen erklart
werden konnen. Dazu sind Daten auf der Veterinar- und der Humanseite not-
wendig. Nicht alle Muster auf der Humanseite lassen sich mit Daten aus dem
Veterindrbereich erkldren. Vorlaufige Ergebnisse flir ESBLs deuten jedoch an,
dass alle Tiergruppen (Rind, Schwein, Gefliigel) einen Beitrag leisten.™® Mo-
dellrechnungen im Rahmen des RESET-Verbundes zeigen ferner, dass ein
Grof3teil (ca. 45 Prozent) der ESBL-bildenden E. coli in der Allgemeinbevolke-
rung identisch ist mit denjenigen, die im Krankenhaus gefunden wurden. Der
Anteil von ESBL-bildenden E. coli in der Allgemeinbevélkerung, der die glei-
chen Gene wie die Keime aus der Tierhaltung tragt, lag bei 11 Prozent fir Ge-
fligel, 17 Prozent fir Rinder bzw. bei 16 Prozent fir Schweine; ca. 12 Prozent
konnten keiner Quelle zugeordnet werden. 20

Eine solche Analyse setzt voraus, dass groBe Menge von Stammen, die fir
die verschiedenen Populationen jeweils reprasentativ sind, mit den gleichen
Methoden charakterisiert wurden.

Im Rahmen von Untersuchungen im RESET-Verbund wurden die ersten
Carbapenem-Resistenzen in Tierpopulationen, u.a. auch in Schweinebestan-
den, gefunden, obwohl Carbapeneme bei Tieren nicht eingesetzt werden?’.

¥ Kasbohrer A, Guerra B, Tenhagen B-A, Weiser A, Helmuth R, Appel B, Schroeter A (2013):

Antibiotikaresistenz bei kommensalen E. coli in der Tiermast — eine Ubersicht. UMID: Um-
welt und Mensch — Informationsdienst, Nr. 4/2013, S. 25-30.

Valentin L, Sharp H, Kasbohrer A (2013): Source Attribution von ESBL beim Menschen. In:
Bundesinstitut fir Risikobewertung: Antibiotikaresistenz in der Lebensmittelkette. Ta-
gungsband zum BfR-Symposium am 11. Und 12. November 2013, S. 45-48

Valentin L, Sharp H, Kasbohrer A (2013): Source Attribution von ESBL beim Menschen. In:
Bundesinstitut fur Risikobewertung: Antibiotikaresistenz in der Lebensmittelkette. Ta-
gungsband zum BfR-Symposium am 11. Und 12. November 2013, S. 45-48

Bundesinstitut fur Risikobewertung (2014): Antibiotikaresistenz: Carbapenemasebildende
Keime in Nutztierbestianden. Information des BfR Nr. 002/2014.
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21
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Das ldsst vermuten, dass Ubertragungswege vom Mensch auf Tiere eine Rolle
spielen kdnnen, etwa lber die Umwelt oder den direkten Kontakt zwischen
Menschen und Tieren (etwa Gber Betreuungspersonal). Diese Keime kdnnen
sich dann ggf. in den Tierpopulationen vermehren und wiederum in den Hum-
anbereich eingetragen werden.

Vor dem Hintergrund der Erkenntnisse besteht Optimierungs- bzw. For-
schungsbedarf in folgenden Bereichen:

e Optimierte Nutztierhaltung
e Optimierte Lebensmittelgewinnung
e Verminderung des Austrags

e Verminderung der Exposition mit geringen Konzentrationen von
Antibiotika

e Verbessertes Verstidndnis der Ubertragungswege und ihrer Rolle

e Verbessertes Verstandnis der Einflussfaktoren von der Exposition zur In-
fektion beim Menschen

Wichtige Thesen im anschlieenden Diskussionsverlauf waren:

e Die Chlorierung von Hilhnchen am Ende des Schlachtvorgangs fihrt ledig-
lich zu einer Keimsenkung. Dieses in den USA angewendete Verfahren
wurde in der EU abgelehnt mit der Begriindung, dass es allenfalls nur eine
erganzende MaBnahme sein kdnne. In der EU ist es das Ziel, dass Tierpo-
pulationen méglichst wenig resistente Keime aufweisen. Es gilt vielmehr,
die Prozesskette zu optimieren, um die Verschleppung resistenter Keime
zu senken.

e Wie ist die Qualitat der Daten und ihre Reprasentativitat einzuschatzen?
Wie wird die Amplifikation im Humanbereich beriicksichtigt? Die Studien
zur Abschatzung der Bedeutung von ESBLs fir den Menschen basieren auf
Isolaten aus der Allgemeinbevélkerung, die flir eine Region reprasentativ
sind (ca. 150 Isolate aus Stuhlproben von klinisch gesunden Personen).
Diesen Isolaten stehen etwa 200-300 Isolate aus den verschiedenen Tier-

http://www.bfr.bund.de/cm/343/antibiotikaresistenz-carbapenemasebildende-keime-in-
nutztierbestaenden.pdf [Zugriff am 23.6.2014]


http://www.bfr.bund.de/cm/343/antibiotikaresistenz-carbapenemasebildende-keime-in-nutztierbestaenden.pdf
http://www.bfr.bund.de/cm/343/antibiotikaresistenz-carbapenemasebildende-keime-in-nutztierbestaenden.pdf
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populationen gegentiber. Bei der Bewertung der Ergebnisse zur Resistenz-
situation muss beachtet werden, dass rohes Fleisch untersucht wird. Die
Exposition des Verbrauchers ist deutlich geringer, da bei der Zubereitung
die Keime in der Regel abgetotet werden.

e Der fir die Bewertung in der Veterindarmedizin verwendete epidemiologi-
sche Schwellenwert unterscheidet sich von dem meist in der Humanmedi-
zin eingesetzten klinischen Grenzwert. Beide Bewertungsmalstdbe sollten
eingesetzt werden. Aus Sicht der Veterindrmedizin ware es sehr wiin-
schenswert, wenn die Humanmediziner zusatzlich nach mikrobiologischen
Grenzwerten (epidemiologischen Cut-Off-Werten) auswerten wiirden. Die
Bewertung von kommensalen E. coli anhand eines klinischen Schwellen-
werts, also im Hinblick auf eine Therapierbarkeit, erscheint wenig sinnvoll.
Flir den Zweck der Vergleichbarkeit nimmt man den humanmedizinischen
Grenzwert in dem Wissen, dass er fir diesen Zweck, also die Bewertung
kommensaler Keime, nicht gemacht wurde. Man sollte sich auf eine Refe-
renz einigen in dem Wissen, dass es unterschiedliche Bewertungsmalista-
be fiir unterschiedliche Anwendungen gibt.

e Daten aus dem humanmedizinischen Bereich finden Eingang in das All-
tagshandeln von Arzten (Empfehlungen der KRINKO beim RKI). Im Veteri-
narbereich werden Daten in enger Zusammenarbeit mit den Landern ge-
wonnen und im Ausschuss Zoonosen mit Beteiligung der Lander beraten.
Die Daten werden dem BMEL, der EFSA sowie der Tieradrzteschaft und Of-
fentlichkeit zur Verfligung gestellt. Eine der KRINKO entsprechende Ein-
richtung gibt es auf der Veterinarseite nicht. Zielstellung des Resistenz-
Monitorings bei Zoonoseerregern und Kommensalen ist es, mit den Daten
den Beitrag fiir den Menschen abzuschatzen. Es ware wiinschenswert,
dass die Daten starker auch fiir Entscheidungen von Tierarzten im Hinblick
auf die Therapie von Infektionen beachtet wiirden.

e Aktuell wird eine STIKO-Vet etabliert, die im Tiergesundheitsgesetz veran-
kert sein wird.

3.8 Neue Strategien zur Inhibition von pathogenen Bakte-
rien unter Schonung der Mikrobiota

Jiirgen Heesemann (Max von Pettenkofer-Institut LMU Miinchen) stellte drei
mogliche Strategien vor, um pathogene Bakterien durch Schadigung ihrer Vi-
rulenzeigenschaften zu beeinflussen, ohne die Normalflora zu schadigen:
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1. Zielgerichtete Beeinflussung bakterieller Sekretionssysteme: Pathogene
Bakterien verfligen tGber besondere Sekretions- und Injektionssysteme.
Derzeit werden sieben Sekretionssysteme unterschieden, welche nicht bei
kommensalen Mikrobiota vorkommen.*? In Tierexperimenten wurde ver-
sucht, durch Injektionssysteme, pathogene Bakterien zu hemmen und sie
damit zu ,,entwaffnen”. Dieser Effekt tritt ein bei der Gabe bakteriostati-
scher Antibiotika (z.B. Tetrazyklin bei der Maus) und nicht bei bakteriozi-
den Antibiotika.

2. Zielgerichtete Beeinflussung von Pathogenitatsfaktoren: Dabei spielen
Proteasen und Auto-Proteasen eine grolRe Rolle, gegen die es bereits viele
Hemmstoffe gibt (z.B. Thrombin-Hemmer). Es gibt Toxine, die aktiviert
werden, wenn sie sich selber spalten. Bei Clostridium difficile ist es mog-
lich, das Toxin zu inaktivieren und die Mikrobiota sich aufbauen lassen. Bei
Staphylokokken kann Prothrombin gehemmt werden.

3. Zielgerichtete Beeinflussung des Pathogen-spezifischen Metabolismus:
Bakterien haben metabolische Wege, liber die Menschen nicht verfiigen.
Deshalb kénnen sie auch nicht schaden. Man kann spezifisch Enzyme
hemmen, ohne den Wirt oder die Mikrobiota zu schaden. Die Veterinar-
medizin kdnnte ein guter Ansatzpunkt sein, um in relevanten Tierhal-
tungssystemen zu untersuchen, wie sich die Hemmung auf die Kolonisie-
rung mit Salmonellen (im Putenstall) oder mit Yersinien (im Schweine-
stallt) auswirkt und wie sich Resistenzen entwickeln.

Ein besseres Verstandnis der Pathogen-Wirts-Interaktion ermaoglicht es, neue,
pathogenspezifische Antiinfektiva zu entwickeln. Neben Adhasienen und To-
xinen stellen die pathogen-spezifischen Sekretionssysteme und metabolischen
Pathways attraktive Targets dar. Das Ziel sollte es sein, pathogene Bakterien
anzugreifen, bzw. auszuschalten, dabei die Mikrobiota jedoch nicht zu zerst6-
ren.

Wichtige Thesen im anschliefenden Diskussionsverlauf waren:

e Wie ist die Replacement-Therapie / intestinale Transplansplantation im
Kontext eines innovativen Zugangs zu bewerten? Man sollte nicht zu stark
auf Antibiotika fixiert sein und nicht immer neue Antibiotika fiir alle Bakte-
rien suchen. Hier sollte man differenzieren und das Problem gezielter an-
gehen. Es ist zu erwarten, dass es in naher Zukunft eine Reihe von Inhibi-

22 Abdallah A.M., Gey van Pittius N.C., Champion P.A., Cox J., Luirink J., Vandenbroucke-

Grauls C.M., Appelmelk B.J., Bitter W. 2007, Type VIl secretion--mycobacteria show the
way. Nature Rev. Microbiology 5: 883
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toren geben wird, etwa gegen Metallo-Betalaktamasen oder gegen Ami-
noglykosid-Resistenzen.

e Es bieten sich gute Ansatzpunkte dafiir, die im Vortrag vorgestellten Stra-
tegien in reellen Tiermodellen zu testen (z.B. Chlamydien im Kalb). Die
Frage in der Grundlagenforschung ist, ob man chemische Bibliotheken
verwendet, oder auf Naturstoffe zurlickgreift. Der nachste Schritt sollte es
sein, in definierte Infektionsmodelle zu gehen (v.a. Schwein). Es braucht
dann allerdings entsprechende Mengen, wenn gréRere Modelle verwen-
det werden.

e Es gibt bereits viele Medikamente, die darauf hin untersucht werden
miussten, in welchem Zusammenhang sie in der Pathogenese mit Bakte-
rien zu sehen sind.

e Das Wissen Uber Pathogenitadtsfaktoren und -mechanismen ist heute so
groR, dass man gezielter eingreifen konnte, auch im Zusammenspiel mit
Antibiotika, um diese kirzer oder niedriger zu dosieren.

e Das Dogma in den Lehrblichern, dass bakterizide Antibiotika in der Regel
vorzuziehen sind, sollte Giberdacht werden. Therapiekonzepte und —
Leitlinien in der Humanmedizin werden aktuell hinterfragt.
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4 Schlussfolgerungen und Empfehlungen

4.1 Dialog fortfihren: Gemeinsam Probleme identifizie-
ren und Losungen finden

Die Herausforderungen der Antibiotika-Problematik im Human- und Veteri-
narbereich sind so groR und z.T. so eng verwoben, dass beide Bereiche nicht
unabhadngig voneinander betrachtet werden kénnen und diirfen. Im Sinne des
»One-Health“-Gedankens sollten die Gesundheit der Bevolkerung und die
Tiergesundheit sowie Interaktionen zwischen beiden starker zusammen be-
trachtet werden.

Viele Probleme und Forschungsfragen in beiden Bereichen sind dhnlich ge-
lagert. Es bietet sich deshalb an, diese verstarkt gemeinsam zu definieren und
gemeinsam nach Losungswegen zu suchen. Der Workshop zeigte dazu neue
Forschungsansatze und Analysen auf, die auch fiir den jeweils anderen Be-
reich wertvoll sind. In der Diskussion wurde auch deutlich, dass die sekto-
ribergreifenden Effekte (Veterindr- und Humanmedizin) starker betrachtet
werden miissen; denn darin steckt die eigentliche Chance, gemeinsame Re-
duktionsstrategien zu entwickeln.

Der fir Einrichtungen wie das RKI, BfR und das FLI mittlerweile selbstver-
standliche Dialog zwischen Human- und Veterinarmedizin sollte ausgeweitet
und entlang konkreter Problemstellungen fortgefiihrt und verstetigt werden.
Konkrete Ansatzpunkte kénnten sein: Die Harmonisierung von Monitoring-
Systemen und diagnostischen Methoden einschlieBlich der Datenhaltung und
die Anwendung von Schwellenwerten sowie die Identifizierung von Best-
Practice-Modellen.

4.2 Forschungsbedarf / Modelle

Folgende Aspekte an thematischen Schnittstellen zwischen dem Human- und
Veterindrbereich sollten starker erforscht werden:

e Schnelldiagnostik, Point-of-care-testing,

e wechselseitige Ubertragungswege und —mechanismen zwischen Mensch
und Tier,
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e Auswirkungen einer Reduktion des Antibiotika-Einsatzes in der Tierhaltung
auf die Gesundheit von Tieren,

e Subinhibitorische Antibiotika-Konzentrationen und Resistenzentwicklung,
e Fakultativ opportunistischen pathogenen Erregern,

e Erforschung von Erreger-Wirts-Systemen,

e Prospektive Studien zu Reservoiren fir Antibiotika-resistente Keime,

e Tierhaltungssysteme und Rahmenbedingungen zur Verbesserung der Tier-
gesundheit,

e Sozio-6konomische Rahmenbedingungen, die zur Ubertragung von Resis-
tenzen beitragen (Gulletourismus, 6konomische Zwange in Krankenhau-
sern, etc.),

e Ganzheitliche Betrachtung der Lebensmittelkette,

e Potenziale der Nutzung ,alter” Wirkstoffe.

Allgemein sollten Deep-Sequencing-Technologien verstarkt Grundlage fir die
Friherkennung und fiir gezielte Therapien sein. Sie sollten nach einheitlichen
Standards in der Human- und Veterinarmedizin weiterentwickelt werden, um
Vergleichbarkeit zu ermdoglichen.

Verstarkt werden sollte auch die wechselseitige Information tiber und der
Austausch von Daten, etwa zu Erreger-Wirts-Systemen. Diese Form der Zu-
sammenarbeit sollte offensiver nach aulRen getragen werden, vor allem auch,
weil Untersuchungen in relevanten Tiersystemen und nicht nur im Modell
durchgefihrt werden kénnen. In der Tiermedizin kdnnen viele Dinge schneller
umgesetzt werden als in der Humanmedizin (auch im Hinblick auf Manage-
ment-Strukturen).

Nicht vertieft wurde im Workshop, dass die Veterinarmedizin sich mit un-
terschiedlichen Tierarten beschaftigt. Hierbei spielen im Krankheitsgeschehen
ganz verschiedene Erregergruppen eine Rolle. Daraus ergeben sich spezielle
Anforderungen z.B. an Empfindlichkeitsprifungen.
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4.3 Etablierung eines multi-zentrischen Projektes zur mo-
lekularen Surveillance

Die Ubergeordneten Themen (i) gezieltere Therapie, (ii) angepasstere und fo-
kussiertere Hygiene- und Infektionsschutzkonzepte, (iii) Instrumente zur Eva-
luierung der politischen und sonstigen Interventionen, (iv) Datenerhebung
und —integration inkl. molekulare Surveillance sollten in einer gemeinsamen
multi-zentrischen Initiative, etwa unter Beteiligung unter anderen von Fach-
gesellschaften, RKI, BfR, FLI, PEG, Akademien, adressiert werden, mit dem Ziel,
,One health” zu leben. Bei der Etablierung einer gemeinsamen Aktivitat
kommt den Ressortforschungseinrichtungen eine besondere Aufgabe zu. Hu-
man- und Veterinarmedizin sollten sich auf einen gemeinsamen Typisierungs-
standard einigen.

4.4 Ausbildung verbessern

Analog zur erfolgreichen Zoonosen-Plattform sollte eine Plattform zu Ausbil-
dungsfragen eingerichtet werden, welche die Vernetzung von Akteuren starkt
und bestehende Initiativen besser integriert. Eine Plattform sollte mit dem
Ziel aufgebaut werden, sich selbst zu verstetigen. Damit kdnne man die At-
traktivitat fiir ein Fach steigern und die Sichtbarkeit erhéhen. Die Akademien
sollten das Thema Aus-, Fort- und Weiterbildung noch einmal in einem sepa-
raten Workshop aufgreifen und vertiefen.

4.5 Internationale Aspekte

Hinsichtlich neuer Anséatze in der Resistenz-Problematik sollte starker der Blick
Uber Deutschland hinaus gewagt werden. International erfolgreiche Best-
Practice-Beispiele sollten identifiziert und auf ihre Ubertragbarkeit auf den
deutschen Kontext evaluiert werden. Infektionskrankheiten machen vor Gren-
zen nicht halt. Die internationale Verflechtung in den Bereichen Handel und
Tourismus sollten stirker in Uberlegungen mit einbezogen werden. Erwartun-
gen an die Tierhaltung in Deutschland sollten angesichts der internationalen
Verflechtungen realistisch sein. Man sollte keine Erwartungen an die Lebens-
mittelproduktion stellen, die man gegeniber importierten Lebensmitteln
nicht halten kdnne.
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4.6 Offentliche Wahrnehmung und Politikberatung

Die Teilnehmenden sahen Verbesserungsbedarf bei der Kommunikation der
Erkenntnisse, insbesondere des , One-Health“-Gedankens in die Politik und die
Wirtschaft. Das niederlandische Beispiel der Autoriteit Diergeneesmiddelen
SDa zeigt, dass es moglich ist, eine von allen Akteuren getragene Einrichtung
zu grinden, die alle Aktivitaten koordiniert und eine inhaltliche Klammer dar-
stellt.
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5 Workshopprogramm und —teilnehmer

5.1 Programm

11.00 Prof. Dr. Werner Solbach
Institut fir Medizinische Mikrobiologie und Hygiene, Universitat Liibeck
Prof. Dr. Lothar H. Wieler
Institut fir Mikrobiologie und Tierseuchen, Freie Universitat Berlin

Fachvortrage (jeweils max. 10 min.) und Diskussion

11.15 Antibiotika-Einsatz und Resistenzentwicklung aus Sicht eines
»,arenzgangers”
Prof. Dr. Alexander Friedrich, Institut fiir Med. Mikrobiologie, Universitat
Groningen

Bedingungen des Antibiotikaeinsatzes beim Schwein
Prof. Dr. Manfred Kietzmann, Institut flir Pharmakologie, Stiftung
Tierarztliche Hochschule Hannover

Antibiotikaanwendung und Antibiotikaverkauf bei der Behandlung von
landwirtschaftlichen Nutztieren: aktuelle Daten aus Deutschland

Prof. Dr. Lothar Kreienbrock, Institut fiir Biometrie, Epidemiologie und
Informationsverarbeitung, Stiftung Tierarztliche Hochschule Hannover

Antibiotika-Einsatz und Resistenzentwicklung aus Sicht eines
molekularen Epidemiologen
Dr. Robin Kock, Institut fiir Hygiene, Universitat Minster

— Mittagspause —

14.00 Austausch von Resistenzgenen zwischen Bakterien von Menschen und
Tieren — Resistom und Co-Selektion
Prof. Dr. Stefan Schwarz, Friedrich-Loeffler-Institut (FLI), Institut fur
Nutztiergenetik, Neustadt-Mariensee

Antibiotika-Einsatz und Resistenzentwicklung aus Sicht des RKI
Prof. Dr. Reinhard Burger, Prasident Robert-Koch-Institut

Bedeutung der Lebensmittelkette Schweine als Reservoir fiir resistente
Keime

Dr. Annemarie Kasbohrer, Nationales Referenzlabor fiir Antibiotika-
Resistenz, Bundesinstitut fiir Risikobewertung

Neue Strategien zur Inhibition von pathogenen Bakterien unter
Schonung der Mikrobiota

Prof. Dr. Jirgen Heesemann, Max-Pettenkofer-Institut fiir Hygienische und
Medizinische Mikrobiologie, Miinchen

16.00 Generalaussprache und Ergebnissicherung
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5.2 Workshop-Teilnehmerinnen und -Teilnehmer

Titel Nachname | Vorna- | Funktion Institution
me
Prof. Dr. Bostedt Hartwig | Senator und Obmann | Justus-Liebig-Universitat
Dr. h.c. der Sektion 22 Veteri- | GieRRen
mult. i. R. narmedizin der Leo-
poldina
Prof. Dr. Breves Gerhard | Direktor des Physiolo- | Stiftung Tierdrztliche Hoch-
gischen Instituts schule Hannover
Prof. Dr. Burger Reinhard | Prasident Robert-Koch-Institut, Berlin
Prof. Dr. Cornely Oliver A. | Leiter des Zentrums Universitatsklinikum Kéln
fiir Klinische Studien
Koéln
Prof. Dr. Fehlhaber Karsten Mitglieder der Sektion | Bernau
Dr. h.c. 22 Veterindrmedizin
em. der Leopoldina
Prof. Dr. Friedrich Alex W. Chair and Head of University of Groningen
Department, Faculty
of Medical Sciences
Prof. Dr. Heesemann | Jurgen Direktor des Max von | Ludwig-Maximilians-
Pettenkofer-Instituts Universitat Miinchen
fir Hygiene und Me-
dizinische Mikrobio-
logie
Dr. Kock Robin Institut fUr Hygiene Universitatsklinikum Miins-
ter
Dr. Kasbohrer Anne- Leiterin der Fach- Nationales Referenzlabor
marie gruppe Epidemiolo- fir Antibiotikaresistenz
gie, Zoonosen und (NRL-AR), Bundesinstitut fir
Antibiotikaresistenzen | Risikobewertung (BfR)
Prof. Dr. Kern Winfried | Past-Prasident Deutsche Gesellschaft fiir
V. Infektiologie
Prof. Dr. Kietzmann Manfred | Institut fir Pharmako- | Stiftung Tierarztliche Hoch-
logie, Toxikologie und | schule Hannover
Pharmazie
Prof. Dr. Krause Gérard Leiter der Abteilung Helmholtz-Zentrum fir In-
Epidemiologie fektionsforschung
Prof. Dr. Kreienbrock | Lothar Direktor des Instituts | Stiftung Tierarztliche Hoch-
fiir Biometrie, Epide- schule Hannover
miologie und Informa-
tionsverarbeitung
Prof. Dr. Mettenlei- Thomas Prasident Friedrich-Loeffler-Institut,
Dr. h.c. ter C. Greifswald
Prof. Dr. Reisinger Emil Vizeprasident Paul-Ehrlich-Gesellschaft fiir
Christian Chemotherapie
Prof. Dr. Rosler Uwe Geschaftsfihrender Freie Universitat Berlin
Direktor des Instituts
flr Tier- und Um-
welthygiene
Prof. Dr. Schwarz Stefan Leiter der Arbeits- Friedrich-Loeffler-Institut,

gruppe Molekulare
Mikrobiologie und
Antibiotikaresistenz

Neustadt-Mariensee
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Prof. Dr. Solbach Werner Direktor des Instituts Universitatsklinikum
fiir Mikrobiologie und | Schleswig-Holstein, Liibeck
Hygiene

Prof. Dr. Suttorp Norbert | Direktor der Medi- Charité — Campus Mitte,
zinischen Klinik mit Berlin
Schwerpunkt Infek-
tiologie und Pneumo-
logie

Prof. Dr. Wieler Lothar Direktor des Instituts Freie Universitat Berlin

Heinz fir Mikrobiologie und

Tierseuchen

Prof. Dr. Zabel Peter Medizinischer Direk- Universitatsklinikum
tor Direktor: Medizi- Schleswig-Holstein, Libeck,
nische Klinik 1lI, Klinik | Forschungszentrum Borstel
Borstel

Dr. Happe Kathrin Stellv. Leiterin der Nationale Akademie der
Abteilung Wissen- Wissenschaften Leopoldina
schaft — Politik — Ge-
sellschaft

Dr. Senne Elke Presse & Offentlich- Akademie der Wissenschaf-

keitsarbeit

ten in Hamburg
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