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Resistenzen bei Bakterienisolaten
aus der Nase von Aufzuchtkalbern
in Milchviehbetrieben
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Zusammenfassung

In 52 Milchviehbetrieben wurden 157 Nasentupfer von
Aufzuchtkilbern entnommen, aus denen 56 Escherichia
coli, 37 Pasteurella multocida und 8 Mannheimia haemolyti-
ca isoliert wurden. Die Resistenzprofile dieser Keime
wurden mittels Bestimmung der minimalen Hemm-
stoffkonzentrationen ermittelt. Bei E. coli zeigten 55.3%
der isolierten Stimme Resistenz gegen Tetrazykline,
55.3% gegen Sulfonamide, 39.3% gegen Beta-Laktame,
30.3% gegen Aminoglykoside, 8.9% gegen Fluorochi-
nolone und 3.5% gegen Cephalosporine der 3. Gene-
ration. Die 3. Generation Cephalosporin-resistenten
Isolate wiesen ein Extented-Spectrum-Beta-Laktamase
Gen blactxmis auf und stammten aus 2 Betrieben, in
welchen die Milch von Kithen unter antibiotischer Be-
handlung an die Kilber verfittert wurde und Cefqui-
nom als Mittel erster Wahl bei Mastitisbehandlungen
verwendet wurde. Bei P. multocida waren 48.6% der
Stimme resistent gegen Tetrazykline, 16.2% gegen Be-
ta-Laktame, und je 5.4% gegen Makrolide, Aminogly-
koside und Sulfonamide. Die 8 M. haemolytica Isolate
waren sensitiv gegen alle getesteten Antibiotika.

Schliisselworter: Antibiotika, Resistenzen, E. coli,
Pasteurellaceae, Schweiz

Bacterial resistance in bacteria
isolated from the nasal cavity
of Swiss dairy calves

Fifty-six E. coli, 37 P. multocida und 8 M. haemolytica were
isolated from 157 nasal swabs taken from calves in
52 dairy herds. The antibiotic susceptibility of the or-
ganisms was determined by measurement of the mini-
mal inhibitory concentrations. Of the 56 E. coli isolates,
55.3% exhibited resistance to tetracyclines, 55.3% to
sulfonamides, 39.3% to beta-lactams, 30.3% to amino-
glycosides, 8.9% to fluorochinolones and 3.5% to
3 generation cephalosporins. The 3t generation cepha-
losporin-resistant isolates contained the extended spec-
trum-beta-lactamase gene dlacrxmis and came from
2 farms where the milk of cows under antimicrobial
treatment was fed to the calves and mastitis was treated
with cefquinome as first line therapy. Of the 37 P. mul-
tocida isolates, 48.6% exhibited resistance to tetracy-
clines, 16.2% to beta-lactams, and 5.4% each to
macrolides, aminoglycosides and sulfonamides. The
8 M. haemolytica isolates showed no resistances against
the tested antibiotics.

Keywords: antibiotics, resistance, E. coli, Pasteurellaceae,
Switzerland

Einleitung

Bakterielle Resistenzen gegen Antibiotika stellen bei
Mensch und Tier eine der wichtigsten ,public health®
sowie veterindr- und humanmedizinischen Herausfor-
derungen des 21. Jahrhunderts dar (Nedbalcova et al.,
2014; WHO 2012 ; StAR, 2015). Im Vordergrund steht
die Problematik der Ubertragung von resistenten Bak-
terien und von Resistenzfaktoren von Tier zu Mensch
und umgekehrt (WHO, 1997; Seiffert et al., 2013; StAR,
2015). Der unsachgemisse Einsatz von Antibiotika, wie
Unterdosierung oder die Wahl des falschen Antibioti-
kums, kann zur Selektion und Entwicklung bakterieller
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Resistenzen fithren (Schwarz et al., 2001). Indirekt spie-
len auch die Verabreichung von Milch mit Riickstinden
antibiotikahaltiger Medikamente an Kilber oder
Schweine (Langford et al., 2003) und der Transfer von
Resistenzen zwischen Bakterien selbst (Thomas et al.,
2005) eine Rolle bei deren Verbreitung. In der Schweiz
liegen aktuelle Informationen zum Antibiotikaver-
brauch bei Mastkilbern vor (Luginbiihl et al., 2012; Beer
etal., 2015; Lava et al., 2016a; Lava et al., 2016b), jedoch
sind keine Aufzeichnungen tiber den Antibiotikaeinsatz
und die bakteriellen Resistenzen bei Aufzuchtkilbern
verfiigbar. Das Ziel der vorliegenden Studie war, die
Resistenzlage von Bakterien, die aus der Nase von Auf-
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Resistenzen bei Bakterien-  zuchtkilbern in Milchviehbetrieben isoliert wurden, zu  ausgewihlter Antibiotika wurden anhand einer katio-
isolaten aus der Nase  heschreiben, wobei die Behandlungsstrategien der Be-  nen-adjustierten Miiller-Hinton Bouillon auf Sensititre

Aufzuchtkal . . e . . . ..
ir:/ :,ln” c;v?:r?b;t?i:tféz triebe und allfillige antibiotische Vorbehandlungen der ~ Mikrotiterplatte NLV39 fiir Pasteurellaceen (Pasteurella

einzelnen Kilber bekannt waren. multocida und Mannheimia haemolytica) und EUMVS2

F. Pipozetal. fur Escherischia coli (E. coli) (Trek Diagnostic Systems,
East Grinstead, West Sussex, England) bestimmt und

Tiere, Material und Methoden gemiss EUCAST und CLSI Richtlinien interpretiert

(CLSI, 2015; EUCAST, 2016). Die MHKso und MHKg
In 52 an anderer Stelle (Pipoz und Meylan, 2016) genau  wurden nach Schwarz et al. (2010) etabliert. Die An-
beschriebenen Milchviehbetrieben wurden von je 3 Kil-  wesenheit einer Extended-Spectrum-Beta-Laktamase
bern Nasentupfer (Transwab® Amies MW170, Medical (ESBL)wurde anhand der CLSI Richtlinien (Breakpoint
Wire & Equipment, Corsham, Wiltshire, England) ent-  fiir Cefotaxim und Ceftazidim: =1 mg/L) vermutet
nommen (Aebi et al., 2015). Nach Moglichkeit wurden  (CLSI, 2015). Die Anwesenheit des ESBL Gens wurde
Kilber beprobt, die zuvor mit Antibiotika behandelt mittels PCR untersucht (Vogt et al. 2014).
worden waren.

Die Resultate der Empfindlichkeitsiiberpriifung der
Die Proben wurden innerhalb von maximal 24 Stunden  Isolate wurden mittels einer deskriptiven Analyse
ins Institut fir Veterindrbakteriologie der Universitit mit den Vorbehandlungen der einzelnen Kilber vergli-
Bern gebracht. Die Nasentupfer wurden auf Tryptica- chen.
se-Soy-Agar mit 5% Schafblut (TSA-S, Becton & Dickin-
son AG, Allschwil), MacConkey-Agar und Pasteurella
Selektiv-Agar (Oxoid AG, Pratteln) ausgestrichen. Die Ergebnisse
Agar-Platten wurden 24 Stunden bei 37°C inkubiert.
Verdichtige Kolonien wurden auf TSA-S umgeziichtet, In den 52 teilnehmenden Betrieben wurden insgesamt
24 Stunden bei 37°C inkubiert, und auf Katalase, Oxi- 157 Nasentupfer entnommen, aus welchen 56 E. coli,
dase und Indol Reaktionen getestet, um Escherichia coli 37 P. multocida und 8 M. haemolytica isoliert wurden.
(Oxidase-negativ, Indol-positiv) und Pasteurellen (Ka- Insgesamt waren 56 Kilber in 36 Betrieben mit E. coli
talase-positiv, Oxidase-spit positiv) zu identifizieren. kolonisiert, 37 in 22 Betrieben mit P. multocida, und 8
Die Stimme wurden mittels Maldi-Tof MS (Matrix As-  in 7 Betrieben mit M. haemolytica. Von den Nasentup-
sisted Laser Desorption Ionization Mass Spectrometry; fern aus 6 Betrieben wurden weder E. coli noch Pasteu-
Microflex MS, Bruker AG, Bremen, Deutschland) und  rellaceae isoliert. Bei den 18 in diesen Betrieben beprob-
dem Direct Transfer Protocol auf Speziesebene identi- ten Kilbern waren 3 in den vorhergehenden Tagen mit
fiziert. Pasteurellen und E. coli Stimme wurden in 30%  Antibiotika behandelt worden. Tabelle 1 zeigt die Re-
Glycerol-Gefriermedium bei -80°C kryokonserviert.  sistenzraten von E. coli, P. multocida und M. haemolytica,
Die minimalen Hemmstoffkonzentrationen (MHK) sowie den Anteil jener Bakterien, bei welchen das Kalb

Tabelle 1: Resistenzlage bei aus Nasentupfern isolierten E. coli, P. multocida und M. haemolytica Stammen.

Escherichia coli Pasteurella multocida Mannheimia haemolytica
n =56 n=237 n=8

3 @ 3 @ 3 )

o ® %6 5 a ® %6 5T o ® %6 5T

B 2= | 82y | 225 | 3 gs | 82y | 225 | 3 gs | g2y | 225

e G2 28 cgd gy s g g8 cgd gy s g g8 c g

= | BE | %E3  8Es | RE | SE | 5Es | wgs | FE | BE | TEs | Bfs

£:e 8 SieE 3 € g 8 SiEE 8=t ] 3@ iy 8=t

<w»n xw < < cwn << <0 o un < < cn < <wn o un << w0
Tetrazykline 31 55.3 9 29.0 18 48.6 5 27.7 0 0 0 0
Beta-Laktame 22 39.3 2 9.0 6 16.2 1 16.7 0 0
Cephalosporine 3. Generation 2 3.5 0 0 0 0 0 0 0 0
Sulfonam!de und potenzierte 31 55.3 0 0 2 5.4 0 0 0 0 0 0
Sulfonamide
Fluorochinolone 5 8.9 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Makrolide N/AP N/AP N/A® N/AP 2 5.4 2 100 0 0 0 0
Aminoglykoside 17 30.3 1 5.8 2 5.4 0 0 0 0 0 0

N/A = not applicable
aVon Kalbern, welche mit einem Antibiotikum der entsprechenden Gruppe vorbehandelt wurden, isolierte Stamme.
bFlr E. coliwurden keine minimalen Hemmkonzentrationen (MHK) fiir Makrolide bestimmt.
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vor der Beprobung mit einem Antibiotikum der entspre-
chenden Klasse behandelt worden war.

Von den 56 E. coli Isolaten waren 32 (57.1%) gegen 2 oder
mehr Antibiotika resistent, 6 (10.7%) gegen ein Antibio-
tikum und 18 Stimme (32.2%) zeigten keine Resisten-
zen. Bei den multiresistenten Stimmen waren die Tet-
razyklin-, Ampicillin-, und Sulfonamid-Resistenzen die
am hiufigsten vorkommenden Ko-Resistenzen. Aus den
22 Ampicillin-resistenten E. coli waren 21 (95.4%) auch
resistent gegen Sulfonamide (oder Sulfonamide-Trime-
thoprim) und Tetrazykline. Von den 31 gegen Sulfona-
mide (allein oder mit Trimethoprim kombiniert) resis-
tenten E. coli Stimmen waren 20 (64.5%) auch gegen
Ampicillin und 28 (90.3%) ebenfalls gegen Tetrazykline
unempfindlich. Weiter waren 20 der 31 Tetrazyklin-re-
sistenten E. coli (64.5%) zugleich auch gegen Ampicillin
resistent, 28 darunter (90.3%) ebenfalls gegen Sulfona-
mide oder die Kombination aus Sulfonamiden und
Trimethoprim. Drei E. coli Stimme aus 2 Betrieben
zeigten verminderte Sensitivitit gegentiber beiden un-
tersuchten Cephalosporinen dritter Generation, Cefo-
taxim und Ceftazidim, was auf ein erworbenes ESBL
Gen blactxms zuriickzufithren war.

Zehn der 37 isolierten P. multocida (27.0%) waren gegen
2 oder mehr Antibiotika resistent, 16 Stimme (43.2%)
gegen ein Antibiotikum, wihrend 11 Stimme (29.7%)
keine Resistenzen zeigten. Resistenzen gegen Tilmico-
sin, Tetrazykline, Ampicillin, Aminoglykoside und Sul-
fonamide wurden nachgewiesen. Bei den 8 M. haemolyti-
ca Isolaten wurden keine Resistenzen festgestellt. Die
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Verteilung der MHK der isolierten E. coli, P. multocida
und M. haemolytica Stimme ist in den Tabellen 2, 3 und
4 dargestellt.

Diskussion

Die Entnahme von Nasentupfern bei 3 Kilbern pro
Betrieb in der vorliegenden Studie hatte nicht zum Ziel,
die Verteilung oder Bedeutung der an Kilberpneumonie
beteiligten Erreger zu erfassen. Die Proben wurden bei
einem einmaligen Besuch in jedem Bestand (Pipoz und
Meylan, 2016) entnommen, wobei die Besuche nicht
nach Anwesenheit von an Pneumonie erkrankten Kail-
bern geplant wurden. Das Ziel der Entnahme von Na-
sentupfern war, die Resistenzen der in den oberen Atem-
wegen von Aufzuchtkilbern vorhandenen Bakterien zu
bestimmen. Pasteurellaceae gehdren neben ihrer Rolle
in der Entstehung von Lungenentziindungen auch zur
normalen Flora der oberen Atemwege und konnen sich
bei giinstigen Verhiltnissen vermehren, in die Lunge
aspiriert werden und dort eine Pneumonie hervorrufen
(Mosier, 1997). E. coli wurden als Indikatorkeime mit-
untersucht, da sie bei 35.6% der Kilber aus den Nasen-
hohlen isoliert werden konnten (transitire Keime). Die
Resistenzlage sowohl bei Pasteurellen als auch bei E. coli
wurde bereits von anderen Autoren untersucht, um den
Effekt antibiotischer Behandlungen auf bakterielle Re-
sistenzen zu dokumentieren (Catry et al., 2016). Aus
diesem Grund wurden vorzugsweise Kilber beprobt, die
kurz vorher oder wihrend des Bestandesbesuchs unter
antibiotischer Behandlung gestanden hatten.

Resistenzen bei Bakterien-

isolaten aus der Nase

von Aufzuchtkalbern
in Milchviehbetrieben

F. Pipoz et al.

Tabelle 2: Verteilung der minimalen Hemmkonzentrationen (MHK) der aus Nasentupfern von Aufzuchtkélbern isolierten E. coli Stamme fur verschiedene

antimikrobielle Wirkstoffe.

MHK (mg/L) fir E. coli (n=56)

eatinikioblelIch) Break- Quelle  |<0.008| 0.008 | 0.015 | 0.03 | 006 | 012 | 0.25 | 0.5 1 2 4 8 16 32 64 | 128 | 256 | 512 | 1024 | >1024 MHK 50 MHK 90
Wirkstoffe point
CLSI > >
Sulfamethoxazol >512 M100-S24 4 15 6 1 1 29 1024 1024
Gentamicin >4 EUCAST 1 13 34 1 ‘ 3 2 2 1 16
Ciprofloxacin =1 | EUuCAST | 39 5 1 | 3 2 0015 012
Ampicillin >8 EUCAST 6 27 1 ‘ 22 4 >32
Cefotaxim® >2 EUCAST 45 8 1 ‘ 2 <0.06 0.2
Ceftazidim® >4 | EUCAST 53 2 v <025 <025
n CLSI
Tetrazyklin 216 M100-S24 18 7 ‘ 1 1 5 24 64 >64
Streptomycin N/A 3 21 2 8 4 18 64 >512
N . CLSI
Trimethoprim >16 M100-S24 a4 7 2 ‘ 6 <05 >32
Colistin >2 EUCAST 56 <2 <2
Florfenicol N/A 3 16 34 1 2 8 8
. CLsI
Kanamycin >64 M100-524 39 1 ‘ 1 15 <4 >128
L e CLSI
Nalidixic Saure >32 M100-S24 49 1 ‘ 1 5 <4 64

In der Tabelle wird jeweils die Anzahl Stdamme aus den 56 E. colilsolaten pro MHK-Kategorie angegeben.
a Breakpoint = MHK-Grenzwert, Gber welchen ein Bakterienstamm nach Eucast oder CLSI Richtlinien als resistent gilt; die Breakpoints sind jeweils in der

Tabelle mit einer vertikalen Linie angezeigt.

b Stdmme mit MHK >1mg/L fir diese Antibiotika hatten ein Extended-Spectrum-Beta-Laktamase Gen blactx.m-14-
Die weissen Bereiche zeigen den Testbereich fiir jedes Antibiotikum an. Zahlen im grauen Bereich oberhalb des Testbereichs beziehen sich auf die Zahl
der Isolate, deren MHK-Werte oberhalb der maximalen untersuchten Konzentration lagen. Isolate, deren MHK-Werte kleiner oder gleich der kleinsten

getesteten Konzentration waren, werden in der niedrigsten Konzentration angegeben.
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Tabelle 3: Verteilung der minimalen Hemmkonzentrationen (MHK) der aus Nasentupfern von Aufzuchtkélbern isolierten P. multocida Stamme fir
verschiedene antimikrobielle Wirkstoffe.

MHK (mg/L) fir P. multocida (n=37)

antimikiobielle | greakpoint® | Sensibel | Intermediar | Resistent | Quelle | <0.06 ‘ 0.06 ‘ 012 | 025 ‘ 05 | 1 ‘ 2 ‘ 4 ‘ 8 ‘ 16 ‘ 32 ‘ 64 | 128 | >128 | MHK ‘ MHK
irkstoffe 50 90
Tiamulin N/A 15 4 13 5 8 32
Cefquinom N/A 37 <1 <1
Tetrazyklin >8 <2 4 >8 CLSI VET01S 23 6 ‘ 1 1 16 <1 >16
Enrofloxacin 22 <0.25 0.5-1 22 CLSIVETO01S | 36 1 ‘ <0.06 <0.06
Penicillin 21 <0.25 0.5 21 CLSIVETO01S | 13 4 12 2 1 4 1 0.25 4
o >1 <1 >1 EUCAST 37 ‘ 0 o
Colistin N/A 20 14 1 1 1 <05 1
Ceftiofur >8 <2 4 >8 CLSIVETO01S 36 1 <1 <1
gﬂ'l‘;::e‘;ﬁzgml >0.25 <0.25 >0.25 EUCAST 35 ‘ 1 7 <0.25 <0.25
Spectinomycin >128 <32 64 >128 | CLSIVET01S 23 12 2 16 32
Cephalotin N/A 36 1 <4 <4
Tilmicosin® >32 <8 16 >32 CLSI VET01S 18 8 9 ‘ 2 8 16
Florfenicol >8 <2 4 >8 CLSIVET01S 36 1 <1 <1
Neomycin N/A 31 5 1 <8 16
Gentamicin N/A 24 12 1 <2 4

In der Tabelle wird jeweils die Anzahl Stamme aus den 37 P. multocida Isolaten pro MHK-Kategorie angegeben.

a Breakpoint = MHK-Grenzwert, liber welchen ein Bakterienstamm nach Eucast oder CLSI Richtlinien als resistent gilt; die Breakpoints sind jeweils in der
Tabelle mit einer vertikalen Linie angezeigt.

b Tilmicosin = basiert auf Breakpoints flir Erreger von Schweinekrankheiten.

Die weissen Bereiche zeigen den Testbereich fiir jedes Antibiotikum an. Zahlen im grauen Bereich oberhalb des Testbereichs beziehen sich auf die Zahl

der Isolate, deren MHK-Werte oberhalb der maximalen untersuchten Konzentration lagen. Isolate, deren MHK-Werte kleiner oder gleich der kleinsten ge-

testeten Konzentration waren, werden in der niedrigsten Konzentration angegeben.
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Bei E. coli Stimmen wurden die hochsten Resistenzraten
gegen Tetrazykline und Sulfonamide (je 55.3%) beobach-
tet. Hohe Resistenzraten bei E. coli von Mastkilbern ge-
gentiber Ampicillin, Sulfamethoxazol, Streptomycin und
Tetrazyklin wurden auch bei den im Rahmen des Anti-
biotikaresistenzmonitorings bei Nutztieren in der
Schweiz isolierten Stimmen festgestellt (Biittner et al.,
2014). Tetrazykline gehorten zu den bei Aufzuchtkilbern
im Studiengebiet am meisten eingesetzten Antibiotika
(Pipoz und Meylan, 2016). Aufgrund der von den Land-
wirten ausgefiillten Behandlungstabellen konnte festge-
stellt werden, dass die Dosierung sowie die Dauer der
Therapie hiufig zu tief bzw. zu kurz waren. Dies bestitigt,
dass eine falsche Anwendung von Antibiotika zur Resis-
tenzbildung infolge eines erhdhten Selektionsdruckes
flihren kann (Khachatourians, 1998). Die Tatsache, dass
29% der tetrazyklinresistenten E. coli von mit Tetra-
zyklinen vorbehandelten Kilbern stammten, verdeutlicht
den ungewinschten Effekt eines verstirkten Selektions-
druckes nach Behandlung mit Antibiotika. Die Resistenz-
rate von E. coli-Stimmen gegen Sulfonamide (oder po-
tenzierte Sulfonamide) und Tetrazykline erwies sich als
gleich hoch (55.3%). Im Studiengebiet wurden sulfona-
midhaltige Priparate meistens peroral appliziert (Pipoz
und Meylan, 2016). Dabei gaben die Landwirte an, dass
sie die zur Behandlung erforderliche Menge Pulver ge-
schitzt, jedoch nie genau gemessen hatten. Somit kann
auch fiir diese Gruppe antimikrobieller Wirkstoffe hiufig
eine Unterdosierung vorgelegen haben. Die meisten Mul-
tiresistenzen bestanden gegen die am hiufigsten verwen-

deten Antibiotika (Tetrazykline, Beta-Laktame und
Sulfonamide). Im hiesigen Studiengebiet wurden Amino-
glykoside bei Kilberkrankheiten fast nie eingesetzt (Pipoz
und Meylan, 2016), jedoch zeigten 30.3% der isolierten
E. coli Resistenzen gegen diese Antibiotika-Klasse. Weiter
ist die beobachtete Resistenzrate von 8.9% der isolierten
E. coli Stimme gegen Fluorochinolone bedenklich, da es
sich dabei um ,critically important antimicrobials of
highest priority” handelt (WHO, 2012). Dies ldsst ver-
muten, dass Fluorochinolone auch bei Aufzuchtkilbern
nicht nur als Reserveantibiotika eingesetzt werden. Dies
wurde kiirzlich in mehreren Studien iiber Behandlungen
bei Mastkilbern in der Schweiz auch beobachtet (Beer et
al., 2015; Lava et al., 2016b). Alle 3 E. coli Stimme, die
eine verminderte Empfindlichkeit gegeniiber den Cepha-
losporinen dritter Generation Cefotaxim und Ceftazidim
zeigten, enthielten ein ESBL Gen blacrxam-4. Sie hatten
sich in 2 Betrieben etabliert, in denen die Kilber mit der
Milch von behandelten Kithen wihrend der Antibiose
und danach (bis zum Ablaufen der Absetzfristen) ge-
trinkt wurden (Pipoz und Meylan, 2016). Die nach-
trigliche Befragung beider Betriebsleiter zu deren Vorge-
hensweise bei Mastitisbehandlungen ergab, dass alle
Mastitiden ihrer Tiere mit Cefquinom als erste Wahl
behandelt wurden. Es ist daher plausibel, dass die Verab-
reichung antibiotikahaltiger Milch in diesen Betrieben
zur Verbreitung bakterieller Resistenzen bei Kilbern bei-
getragen hat. Dieser Zusammenhang ist an anderer Stelle
schon mehrfach nachgewiesen worden (Langford et al.,
2003; Duse et al., 2015). Es ist ausserdem anzumerken,
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Tabelle 4: Verteilung der minimalen Hemmkonzentrationen (MHK) der aus Nasentupfern von Aufzuchtkalbern isolierten M. haemolytica Stamme fiir
verschiedene antimikrobielle Wirkstoffe.

MHK (mg/L) fir M. haemolytica (n=8)

Antimikrobielle | g o ypoint | Sensibel | Intermediar | Resistent | Quelle |<0.06| 006 | 012 | 025 | 05 | 1 2 4 8 | 16 | 32 | 64 | 128 | >128 | MHK | MHK
Wirkstoffe 50 90
Tiamulin N/A 2 5 1 16 32
Cefquinom N/A 8 <1 <1
. CLSI
Tetrazyklin >8 <2 4 >8 VET01S 8 ‘ <1 <1
Enrofloxacin 22 <0.25 0.5-1 22 CLsI 6 1 1 <0.06 0.5
- - : - VETO01S . :
- CLsI
Penicillin 21 <0.25 0.5 21 VET01S 5 1 2 ‘ <0.06 0.5
Amoxicilli_r_l/ N/A s <2 <2
Clavulansédure
Colistin N/A 7 1 <05 1
. CLSI
Ceftiofur >8 <2 4 >8 VET01S 8 ‘ <1 <1
Trimethoprim/
Sulfamethoxazol N/A S <025 <025
Spectinomycin >128 <32 64 >128 CLs 1 5 2 16 32
- - VETO01S
Cephalotin N/A 8 <4 <4
I CLSI
Tilmicosin >32 <8 16 >32 VETO01S 3 4 1 ‘ 8 16
. CLSI
Florfenicol >8 <2 4 >8 VETO01S 8 ‘ <1 <1
Neomycin N/A 8 <8 <8
Gentamicin N/A 7 1 <2 4

In der Tabelle wird jeweils die Anzahl Stamme aus den 8 M. haemolytica Isolaten pro MHK-Kategorie angegeben.
a Breakpoint = MHK-Grenzwert, tiber welchen ein Bakterienstamm nach Eucast oder CLSI Richtlinien als resistent gilt; die Breakpoints sind jeweils in der

Tabelle mit einer vertikalen Linie angezeigt.

Die weissen Bereiche zeigen den Testbereich fiir jedes Antibiotikum an. Zahlen im grauen Bereich oberhalb des Testbereichs beziehen sich auf die Zahl
der Isolate, deren MHK-Werte oberhalb der maximalen untersuchten Konzentration lagen. Isolate, deren MHK-Werte kleiner oder gleich der kleinsten
getesteten Konzentration waren, werden in der niedrigsten Konzentration angegeben.

dass die routinemissige Behandlung aller Euterentziin-
dungen, d.h. auch von Bagatellfillen, mit einem Cepha-
losporin 4. Generation weder den Prinzipien von ,pru-
dent use of antimicrobials® (WHO, 2012) noch der
Schweizerischen Gesetzgebung entspricht. Auch der hohe
Anteil (57.19%) an E. coli Stimmen mit 2 oder mehr Re-
sistenzen ist wegen des Risikos von Behandlungsversagen
und des Potenzials, dass multiresistente Keime auf den
Menschen iibertragen werden, alarmierend.

Die Resistenzlage der untersuchten Pasteurellen gegen
Tetrazykline war vergleichbar mit derjenigen von E. coli.
Erneut besteht der Verdacht, dass der hiufige Einsatz
von Tetrazyklinen und eine moglicherweise falsche An-
wendung zur hohen Resistenzrate beigetragen haben. In
der Schweiz war vor ca. 15 Jahren fur P. multocida eine
vergleichsweise tiefe Resistenzrate von 15% gegen Tet-
razykline beobachtet worden (Vogel et al. 2001), und
Rérat et al. (2012) stellten noch tiefere Resistenzraten
gegen Tetrazykline (6% gegen Chlortetrazyklin und
11% gegen Oxytetrazyklin) in einer kleinen Gruppe von
Mastkilbern fest. In der vorliegenden Studie wurden die
Nasentupfer gezielt von vorbehandelten Kilbern ent-
nommen, was moglicherweise mindestens zum Teil die
hohe Resistenzrate erkliren kann. Die Landwirte berich-
teten nicht von ausbleibenden Behandlungserfolgen bei
der Therapie von Kilberpneumonien mit Tetrazyklinen,
die klinische Wirksamkeit der eingesetzten Behand-
lungen wurde in der Regel als gut betrachtet. Bei den
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M. haemolytica Isolaten betrugen die Resistenzraten ge-
gen Tetrazykline und Sulfonamide 0%, jedoch sind
diese Resultate aufgrund der kleinen Anzahl von Isola-
ten (8) mit Vorsicht zu interpretieren.

Die Resistenzlage gegen Makrolide, die zu den ,critical-
ly important antimicrobials of highest priority” gehoren
(WHO, 2012), lag bei 5.4% bei P. multocida und 0% bei
M. haemolytica. Makrolidhaltige Priparate wurden im
Studiengebiet relativ selten (in 12.5% aller Behandlun-
gen) eingesetzt (Pipoz und Meylan, 2016). Die tiefen
beobachteten Resistenzraten von Pasteurellaceae gegen
Makrolide kénnten mindestens zum Teil durch einen
relativ tiefen Selektionsdruck zu erklaren sein. Es ist je-
doch bemerkenswert, dass beide Kilber, bei denen resis-
tente P. multocida isoliert wurden, mit makrolidhaltigen
Antibiotika vorbehandelt waren. Sehr hohe Resistenzra-
ten gegen Makrolide (56-88%) wurden von Rérat et al.
(2012) bei Mastkilbern beschrieben, die alle metaphylak-
tisch mit Makroliden vorbehandelt worden waren. Dies
ist insbesondere besorgniserregend, weil gemiss Lava et
al. (2016b) makrolidhaltige Praparate fiir 91.9% der pa-
renteralen Gruppenbehandlungen und fiir 55.3% der
oralen Gruppenbehandlungen von Mastkilbern einge-
setzt wurden.

Hingegen zeigen die vorliegenden Resultate, dass Beta-
Laktame aktuell noch gut gegen Pasteurellen wirksam
sind. Die festgestellten Resistenzraten (16.2% bei
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P. multocida, 0% bei den 8 isolierten M. haemolytica
Stimmen) bestitigen die Beobachtungen von Catry et
al. (2005) und Nedbalcova et al. (2014), dass diese An-
tibiotika-Klasse bei durch Pasteurellen verursachten
Infektionen aufgrund ihrer guten Wirksamkeit immer
noch zu empfehlen ist.

Dass keine Resistenzen gegen Fluorochinolone bei den
isolierten Pasteurellaceae beobachtet wurden, muss auf-
grund der beschrinkten Anzahl Isolate, insbesondere
bei M. haemolytica, mit Vorsicht interpretiert werden.
Aufjeden Fall sollte durch eine strikte Anwendung die-
ser Antibiotikaklasse als Reserve-Antibiotika und ge-
miss der Prinzipien von ,prudent use of antibiotics®
dafiir gesorgt werden, dass tiefe Resistenzraten und so-
mit eine hohe Wirksamkeit dieser Wirkstoffe noch lan-
ge erhalten bleiben .

Schlussfolgerung

Die vorliegenden Resultate deuten auf Liicken im opti-
malen Einsatz von Antibiotika bei Aufzuchtkilbern

hin, insbesondere wenn auf Vorrat abgegebene Medika-
mente von den Landwirten selber appliziert werden.
Dies spiegelte sich in relativ hohen bakteriellen Resis-
tenzraten wider. Die festgestellten Defizite im sachge-
missen Einsatz von antimikrobiellen Wirkstoffen miis-
sen durch eine strengere Einhaltung der Prinzipien von
sprudent use of antimicrobials“ durch die Tierdrzte und
durch eine bessere Information ihrer Kunden zu diesem
Thema korrigiert werden.
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Résistance des souches bactériennes
isolées des fosses nasales de veaux
d’'élevage dans des exploitations
laitieres

Dans 52 exploitations laitiéres, 157 écouvillons ont été
prélevés des fosses nasales de veaux d'élevage, desquels
ont été 1solés 56 Escherichia coli, 37 Pastenrella multocida
et 8 Mannheimia haemolytica. Les profils de résistance de
ces germes ont été déterminés par la mesure de la
concentration minimale inhibitrice. Pour les E. coli,
55.3% des souches isolées montraient une résistance aux
tétracyclines, 55.3% aux sulfamidés, 39.3% aux béta-lac-
tamines, 30.3% aux aminoglycosides, 8.9% aux fluoro-
quinolones et 3.5% aux céphalosporines de 3¢me généra-
tion. Les souches résistantes aux céphalosporines de
3éme génération présentaient un géne de béta-lactamase
a spectre étendu blactxmas et provenaient de deux ex-
ploitations dans lesquelles le lait de vaches sous traite-
ment antibiotique était distribué aux veaux et ou le
cefquinome était utilisé comme antibiotique de premier
recours pour le traitement des mammites. Pour P. mul-
tocida, 48.6% des couches étaient résistantes aux tétra-
cyclines, 16.2% aux béta-lactamines et 5.4% chacun aux
macrolides, aux aminoglycosides et aux sulfamidés. Les
8 isolats de M. haemolytica étaient sensibles a tous les
antibiotiques testés.

Resistenze batteriche in batteri isolati
dalle cavita nasali di vitelli provenien-
ti da allevamenti da latte Svizzeri.

In 52 aziende di vacche da latte sono stati eseguiti
157 tamponi nasali da vitelli e da questi sono stati iso-
lati 56 Escherichia coli, 37 Pasteurella multocida e 8 Mann-
heimia haemolytica. La suscettibilita di tali organismi agli
antibiotci ¢ stata valutata tramite la determinazione
delle concentrazioni minime inibenti. Per E. coli il
55.3% dei ceppi isolati hanno mostrato resistenza alle
tetracicline, il 55.3% ai sulfamidici, il 39.3% ai beta-
lattamici, il 30.3% agli aminoglicosidi, I’8.9% ai fluoro-
chinoloni e il 3.5% alle cefalosporine di terza genera-
zione. I microrganismi identificati come resistenti alle
cefalosporine di terza generazione, hanno rivelato il
gene blactxmaas. Tali microrganismi sono stati tutti iso-
lati in due aziende nelle quali si utilizza il latte prove-
niente da vacche sottoposte a trattamenti antibiotici per
mastiti, per nutrire 1 vitelli. Per il trattamento delle sud-
dette mastiti, I’antibiotico di scelta era il cefquinome.
Per P. multocida il 48.6% dei ceppi erano resistenti alle
tetracicline, il 16.2% a1 beta-lattamici e il 5.4% ai ma-
crolidi, aminoglicosidi e sulfamidici. Gli 8 isolati di
M. haemolytica erano sensibili agli antibiotici testati.
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