
Multiresistenz bei Bakterien 
und Pilzen – Was gibt es neues?

Philipp Thelen

Institut für medizinische Mikrobiologie, 
Immunologie u. Hygiene



13.03.20194 Köln | Philipp Thelen| Institut für medizinische Mikrobiologie, Immunologie und Hygiene

WHO Priorisierung

WHO priority pathogens list for R&D of new antibiotics

Priority 1: CRITICAL

› Enterobakterien, Carbapenem-resistent, ESBL-produzierend

› P. aeruginosa, Carbapenem-resistent

› A. baumanii, Carbapenem resistent

“Future R&D strategies should focus on the discovery and 
development of new antibiotics specifically active against 
multidrug- and extensively drug-resistant Gram-negative bacteria.”

Tacconelli et al., WHO Global Priority List, 27.02.2017
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ESBL=extended spectrum
β-lactamase
(2MRGN/3MRGN)

Wie kommt es zur Resistenz gegenüber β-Laktamen?
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Wie sehen Abgramme aus?

E. coli Wildtyp E. coli CPE
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Folgen v. Antibiotikaresistenz in Europa

› 2015: ca. 670.000 Infektionen mit 33.000 Todesfällen

› 63,5% health care associated
Lancet Infect Dis. 2019; 19(1):56-66
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Lancet Infect Dis. 2019; 19(1):56-66
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Folgen v. Antibiotikaresistenz in Europa
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Lancet Infect Dis. 2019; 
19(1):56-66

› Krankheitslast entspricht der von Influenza + Tb + HIV 

› Höchste Last bei Kindern (<1 Jahr) und Erwachsenen >65 Jahren

Folgen v. Antibiotikaresistenz in Europa (DALY)
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› Größte zunahme der Krankheitslast 2007-2015 durch Carbapenemresistente 
K. pneumoniae  und E. coli

Lancet Infect Dis. 2019; 
19(1):56-66
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Carbapenem-Resistenz bei K. pneumoniae 2009

EARS-Net d. ECDC (http://ecdc.europa.eu)
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Carbapenem-Resistenz bei K. pneumoniae 2017

EARS-Net d. ECDC (http://ecdc.europa.eu)
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CPE in Deutschland

› Wenig belastbare Daten

› Seit 5/2016 Meldepflicht für CPE nach §7 IfSG

› Einsendungen ins NRZ Bochum von 798 (2010) auf 8014 (2017) 
gestiegen
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Neue Antibiotika gegen CPE

Carbapenemasen Nonfermenter
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Neue Antibiotika gegen CPE

Carbapenemasen Nonfermenter

ESBL AmpC KPC OXA-48 MBL 
(NDM, 

VIM etc.)

P. aer. Acinet. Zulass.
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(Zemdri)

++ ++ ++ ++ ++ + + ()FDA

cUTI

Eravacyclin
(Xerava)

++ ++ ++ ++ ++ - ++


cIAI



13.03.201918 Köln | Philipp Thelen| Institut für medizinische Mikrobiologie, Immunologie und Hygiene

Ursachen
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Risikofaktoren/Ursachen für ESBL/CPE

› Antibiotikatherapie (1,2)

› Tierzucht/Lebensmittelherstellung (3,4)

› Internationaler Reiseverkehr (5,6)

› insbesondere indischer Subkontinent

1Hamprecht A et al., J Antimicrob Chemother. 2016, 6; 17
2Young BE et al., BMC Infect Dis 2014; 14: 298.
3Schill F et al., Int J Food Microbiol. 2017; 257:58-66 
4Leverstein-van Hall MA et al., CMI 2011; 17: 873–80.
5Acrilla et al., Infect Dis. 2017 Jan;17(1):78-85
6Kuenzli E et al., BMC Infect Dis 2014; 14: 528.
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Antibiotikaverbrauch 2000-2015

› 39%  Anstieg der AB-Verbrauchsrate (DDDs pro 1000 Einw./Tag)

› Anstieg in Ländern mit niedrigem + mittleren Einkommen (LMICs)

› Verbrauch korreliert mit Bruttoinlandsprodukt

› Verbrauch d. Reserveantibiotika Carbapeneme, Colistin ↑↑

Klein et al., Proc Natl Acad Sci, 2018 Apr 10;115(15)
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Antibiotikaverbrauch im Veterinärbereich

van Boeckel et al., Proc Natl Acad Sci, 2015 May 5;112(18):5649-54

› 2/3 d. Antibiotika werden in der Tierzucht eingesetzt

› Insbesondere große Zunahme in LMICs

› Missbrauch als Mastbeschleuniger



13.03.201927 Köln | Philipp Thelen| Institut für medizinische Mikrobiologie, Immunologie und Hygiene

Auch Multiresistene Erreger reisen
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Ausbreitung der New-Delhi-Metallo-Betalaktamase (NDM)

› Plasmidcodierte Carbapenemase

› Erstbeschreibung 2008:

› Pat. In Schweden, der zuvor in Indien hospitalisiert war

› Erste Isolate von NDM datieren auf 2006 zurück

› Weltweite Verbreitung bis 2013
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Antibiotikaproduktion in Hyderabad, Indien

› 28/28 Umweltproben mit 
Antibiotika/Antimykotika verunreinigt

› ESBL u./o. CPE in 95% d. Proben 

Lübbert et al., Infection (2017) 45:479–491
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› In Indien fast 800.000 Mio. Menschen ohne Zugang zu sauberem 
Wasser (WHO 2014)

› Unzureichende sanitäre Versorgung als Risiko für die Verbreitung und 
Entstehung von MRE

Fehlender Zugang zu sauberem Wasser u. Abwassersysteme
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Was können wir tun?

Deutschland

Antibiotikaverbrauch im KH u. ambulant reduzieren

› Antibiotic Stewardship

› Reduktion Besieldung/Infektion mit MRE um 50 %

› Impfungen

› Reduktion der Influeanza Aktivität um 20 % könnte Verschreibung von 
Antibiotika um 8 % senken

› Personal

› Aufklärung Bevölkerung

› Hygiene in KH/Praxen

Infect Control Hosp Epidemiol. 2011 ; 32(7): 706–709

Lancet Infect Dis. 2017 Sep;17(9):990-1001
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Was können wir tun?

Länder mit niedrigem/mittl. Einkommen

› Sanitäre Situation/Infrastruktur/Gesundheitswesen verbessern

› Impfungen

› Hygiene in KH/Praxen (AB als Ersatz für Hygiene)

› Antibiotikaverbrauch im KH u. ambulant/Antibiotic Stewardship

› Aufklärung Bevölkerung
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Was können wir tun?

Global

› Politik: Commitment für nachhaltigen AB-Einsatz

› Minimierung AB in Tierzucht

› Forschung neue AB

› Regelungen AB-Produktion
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Zusammenfassung

› Burden in Europa d. Antibiotikaresistenz ~33000 Todesfälle/Jahr

› Carbapenemasen/ESBL bei Enterobakterien weltweit zunehmend

› Situation in D noch vergleichsweise günstig

› Globale und nationale Maßnahmen zur Bekämpfung der AB-
Resistenz unabdingbar

› keine one fits all Lösung
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Und was ist mit Pilzen?
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Candida auris

› Emerging Pathogen, Hefepilz (Japan 2009)

› Potential für nosokomiale Ausbrüche

› Häufig multiresistent

› Schnelle weltweite Ausbreitung

› Schwierige Identifikation
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Ausbrüche mit Candida auris

› 2016 UK – erster europäischer Ausbruch (London)

› 2016-2017 Spanien – Ausbruch in Valencia 

• Protrahierte Ausbrüche

• Langes Überleben auf unbelebten Oberflächen

• Herausforderung an das Ausbruchsmanagment

Schelenz et al., Antimicrob Resist Infect Control. 2016;5:35

Ruiz-Gaitan et al., Mycoses. 2018;61(7):498-505
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Situation in Deutschland

› Bisher nur Einzelfälle beschrieben (n=7)

› Davon 3 Infektionen 

› Keine Transmission im KH

› 6/7 Patienten zuvor im Ausland 
hospitalisiert

› Medizintourismus als möglicher 
Risikofaktor

Berlin

Cologne

Munich

Stuttgart

Nuremberg

Aachen

Regensburg

German Candida auris study group, unpublished data
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