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d’infections a souches productrices de
carbapénémases sont limitées notam-
ment a l'association ceftazidime-avi-
bactam introduite récemment pour le
traitement uniquement de certains in-
fections a bactéries exprimant une car-
bapénémase de type KPC ou OXA-48
mais rien n'apparait envisageable dans
un avenir immédiat pour le traitement
d’'infections a souches NDM pour les-
quelles l'association ceftazidime-avi-
bactam est inefficace.

La diffusion de la trés grande majo-
rité des souches productrices de BLSE
ou de carbapénémases en médecine
humaine n’a aucun lien avec l'usage
des antibiotiques chez 'animal. Cepen-
dant, la diffusion des carbapénémases
entraine une utilisation nouvelle d’an-
ciens antibiotiques, les polymyxines
(colistine, polymyxine B) dont l'usage
était limité au monde vétérinaire.
Jusqu'en 2015, il n'avait été rapporté
que des résistances chromosomiques
a ces antibiotiques. Puis en 2015, en
Chine la résistance plasmidique aux
polymyxines (MCR-1) a été identifiée
essentiellement chez E. coli surtout a
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partir de souches de l'environnement
et du monde animal et plus faible-
ment en médecine humaine. Depuis
cette date, de trés nombreux articles
font état de la diffusion de souches
(essentiellement E. coli) majoritaire-
ment dans le monde animal. Certaines
de ces souches MCR-1 expriment non
seulement une BLSE mais également
une carbapénémase. La résistance a
tous les antibiotiques se rapproche
donc a grands pas. Tout indique que
l'usage des polymyxines chez I'animal
est le facteur majeur de la sélection de
cette nouvelle résistance. Il s’agit du
meilleur exemple de l'interconnection
de la résistance aux antibiotiques chez
I'homme et chez 'animal.

Que peut étre fait désormais pour li-
miter la diffusion des ces résistances?
En milieu hospitalier favoriser les pro-
grammes d’hygiéne et d’isolement des
patients colonisés. Soutenir les pro-
jets permettant l'identification de nou-
veaux geénes de résistance et permet-
tant de préciser leur mode de diffu-
sion. Favoriser le développement et
I'implémentation de nouveaux tests
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Die unvermeidliche Entwicklung
multiresistenter Bakterien

Die Antibiotikaresistenzen betreffen zurzeit vor allem
gramnegative Bakterien und besonders die Enterobak-
terien (Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae usw.).
Die auslosenden Faktoren einer Multiresistenz sind
nunmehr oftmals nachzuweisen: p-Laktamasen mit er-
weitertem Spektrum, die insbesondere Cephalosporine
inaktivieren, Carbapenemasen, die so gut wie alle Arten
von B-Lactam-Antibiotika spalten kénnen, und seit kur-
zem auch Resistenzplasmide gegen Polymyxine.

de diagnostic rapide de la multirésis-
tance pour adapter au mieux et au plus
vite I'antibiothérapie. Soutenir les pro-
grammes de mises au point de nou-
velles antibiothérapies et avant tout
ceux qui impliquent de nouvelles struc-
tures chimiques.

Correspondance: Prof. Patrice Nordmann,
Patrice.Nordmann@unifr.ch

Schweizerisches Antibiogramm-Komitee —
SAC: Aufgaben in der Vergangenheit und

in der Zukunft

Die Schweizerische Gesellschaft fiir Mikrobiologie (SGM) hat im Rahmen der europdischen Harmo-
nisierungsbemiihungen bereits im Jahr 2009 den schweizerischen mikrobiologischen Laboratorien
empfohlen, ab dem Jahre 2011 fiir die Durchfiihrung und Interpretation der Antibiogramme die Richt-
linien von EUCAST (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing, www.eucast.org)
zu iibernehmen. Wie in anderen Landern wurde auch in der Schweiz zur Unterstiitzung der Einfiih-
rung der EUCAST-Richtlinien ein nationales Antibiogramm-Komitee geschaffen. Dieses Schweizeri-
sche Antibiogramm-Komitee wird in Zukunft weiterhin mit den Expertenlaboratorien die mikrobiolo-
gischen Laboratorien bei der korrekten Erfassung der Carbapenem-Resistenz unterstiitzen.

Das wichtigste Argument fur den
Wechsel von den vorher wihrend 30
Jahren angewandten amerikanischen
Richtlinien (Clinical and Laboratory
Standards Institute — CLSI, frither Na-
tional Committee for Clinical Labo-
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Vorsitzender SAC und der SGM-Arbeitsgruppe
fur externe Qualitatskontrolle

ratory Standards — NCCLS) zu den
EUCAST-Richtlinien war, dass sich
die CLSI-Richtlinien von 2010 sehr
stark an die EUCAST-Richtlinien an-
gendhert haben. Zur Unterstiitzung
der Einfithrung der EUCAST-Richt-
linien wurde die SGM-Arbeitsgruppe
fiir die externe mikrobiologische Qua-
litatskontrolle (Vorsitzender bis 2012:

Prof. Dr. med. J. Bille) mit Vertre-
tern der Schweizerischen Gesellschaf-
ten fir Infektiologie und Spitalhygi-
ene, Swissnoso (Nationales Zentrum
fir Infektionspriavention) und Anresis
(Schweizerisches Zentrum fiir Anti-
biotikaresistenzen) zum Schweizeri-
schen Komitee fiir das Antibiogramm
(Swiss Antibiogram Committee — SAC)
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erweitert, welches in den letzten 6 Jah-
ren 15-mal getagt hatte. Die Hauptauf-
gabe des SAC war in den letzten 6 Jah-
ren die Unterstiitzung der Laborato-
rien bei der Einfithrung von EUCAST
und die Information an die Kollegen
der Infektiologie. Insbesondere ist das
Konzept des ECOFFs (Epidemiologi-
cal Cutoff) zur Abgrenzung der nicht-
resistenten Wildtyppopulation von den
— gegeniiber einem bestimmten Anti-
biotikum - resistenten Bakterien fiir
die Mikrobiologen in dieser Form neu
gewesen. In den verschiedenen Weiter-
bildungen wurden die methodischen
Verianderungen erklart und in einer
dreisprachigen Einfiihrung die EU-
CAST- und CLSI-Richtlinien einander
gegeniibergestellt. In einer gemeinsa-
men Jahrestagung und im Rahmen der
jahrlichen Tagungen des «Club de pa-
thologie infectieuse» konnten wir spe-
zielle mikrobiologisch technische Fra-
gen wie auch die klinischen Auswir-
kungen der neuen Richtlinien mit den
Infektiologen diskutieren. Auf Wunsch
der Schweizerischen Gesellschaft fiir
Infektiologie haben die mikrobiologi-
schen Laboratorien immer auch die
Resistenzmechanismen  angegeben,
obwohl an sich nach EUCAST - aber
auch nach CLSI - die Suche der Resis-
tenzmechanismen nur aus epidemiolo-
gischen Griinden vorgeschlagen wurde

KPC (n = 22)

Klebsiella pneumoniae (18)
Enterobacter cloacae (2)
Escherichia coli (2)

OXA-48 (n = 31)
K. pneumoniae (16)
E. coli (10)

E. cloacae (4)
Salmonella sp. (1)

NDM (n = 10)

K. pneumoniage (6)
E. cloacae (1)

E. coli (1)
Providencia sp. (2)

VIM (n = 9)

E. cloacae (3)

E. coli (2)

K. pneumoniae (2)

Andere Enterobacteriaceae (2)
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und die Antibiogramme wie abgelesen
berichtet (reported as measured) wer-
den sollten.

EUCAST hat aber Richtlinien zur Ver-
figung gestellt, nach denen Resistenz-
mechanismen und spezifische Resis-
tenzen gesucht werden konnen; zu-
sitzlich wurden Expertenregeln mit
einer Sammlung von Expertenwissen
tiber natiirliche Resistenzen, ausserge-
wohnliche Resistenz-Phianotypen und
Interpretationsregeln publiziert. FEi-
nige Resistenzmechanismen wie die
Carbapenem-Resistenz bei Enterobac-
teriaceae oder die Vancomycin-Resis-
tenz bei Enterokokken und Staphy-
lokokken sind schwierig zu erfassen.
Deshalb hat SAC ein Netz von Exper-
tenlaboratorien aufgebaut, welche Spi-
tallaboratorien und Privatlaboratorien
bei der korrekten Bestimmung der Re-
sistenzmechanismen unterstiitzt hat.
In den letzten Jahren war die genaue
Erfassung der Carbapenemase-Bildner
bei Enterobacteriaceae von zentraler Be-
deutung, da die Spitalhygiene diese
Resistenzen so gut wie moglich be-
kampfte. Die Expertenlaboratorien des
SAC haben 2013-2015 konsequent die
Carbapenemasen bei Enterobacteria-
ceae Anresis mitgeteilt (Tab. 1 mit Da-
ten von 2013 und 2014). Im Jahre 2015
konnten von den Expertenlaboratorien
bereits tiber 140 Isolate gemeldet wer-

KPC (n = 34)
K. pneumoniae (32)
E. coli (2)

OXA-48 (n = 32)
K. pneumoniae (20)
E. coli (10)
Enterobacter sp. (2)

NDM (n = 12)

K. pneumoniae (7)
Providencia stuartii (2)
Proteus mirabilis (2)
C. freundii (1)

VIM (n = 4)

C. freundii (2)
Klebsiella sp. (2)

Tabelle 1: Von den SAC-Expertenlaboratorien an Anresis gemeldete Carbapenemase-

bildendende Enterobacteriaceae.

den, wobei die Hilfte der Meldungen
auf die zunehmenden OXA-48 beruhte.
Ab 2016 ist die Meldung von Carbape-
nemase-bildenden Enterobacteriaceae
an das BAG fiir alle Laboratorien ob-
ligatorisch, wobei die Expertenlabora-
torien des SAC weiterhin die Laborato-
rien unterstiitzen.

Die Hauptaufgabe von SAC wird es in
Zukunft sein, die Qualitdt des Nach-
weises von Carbapenemase-bildenden
Enterobacteriaceae zu verbessern, wo-
bei auch die kommerziellen Resistenz-
priifungssysteme verstiarkt unter die
Lupe genommen werden miissen. Die
Analyse von quantitativen Resistenz-
priifungen (Hemmhofe oder MHK) un-
ter Berticksichtigung von ECOFFs soll
die Zuverlassigkeit der Resistenzprii-
fung verbessern. Die Carbapenem-Re-
sistenz bei Enterobacteriaceae beruht
auch auf der Hyperproduktion von
ESBL und/oder AmpC in Kombination
mit Porinverlusten. Leider wird die-
ser Resistenzmechanismus durch die
tibermissige Gabe von Carbapenemen
gefordert und ist bedeutend haufiger
als die meistens importierten Carba-
penemasen. Das SAC muss im Rah-
men der verschiedenen Projekte von
StAR (Strategie on Antibiotic Resis-
tance) des Bundes fiir die korrekte Be-
stimmung der Resistenzen zu sorgen.
Es wird immer wieder neue Heraus-
forderungen geben (z.B. plasmidische
Colistin-Resistenz), welche im Rah-
men von Weiterbildungen, aber auch
im Rahmen der externen Qualititskon-
trolle den Laboratorien mitgeteilt wer-
den sollten. Neben den Resistenzprob-
lemen werden aber in Zukunft wieder
vermehrt Fragen der externen Quali-
tiatskontrolle (z.B. kulturfreie Teste wie
Multiplex-PCR) von der Arbeitsgruppe
bearbeitet werden miissen, weil sich
auch die rechtliche Situation der klei-
nen Spitallaboratorien mit der neuen
Verordnung iiber mikrobiologische
Laboratorien (818.101.32) seit dem
1. Januar 2016 verindert hat.
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