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Zusammenfassung

Resistenzen gegentiber antimikrobiellen Wirkstoffen
stellen das Gesundheitssystem vor grosse Herausforde-
rungen. Dieses Problem betrifft die Human- wie die
Veterindrmedizin und kann nur bereichsiibergreifend
gelost werden. Deshalb wird mit dem StAR (Strategie
Antibiotikaresistenzen)-Programm ein umfassendes
Gesamtkonzept ausgearbeitet, um die Wirksamkeit von
Antibiotika fiir Mensch und Tier langfristig zu erhalten.
In diesem Zusammenhang bieten wir mit der Entwick-
lung des AntibioticScout (www.AntibioticScout.ch) ein
neues Online-Instrument an, um den verantwortungs-
vollen Einsatz von Antibiotika in der Veterindrmedizin
zu unterstiitzen. Unter Einbezug aller Interessenvertre-
ter sollen Leitlinien zu einem national akzeptierten
Standard zur Therapie von bakteriellen Infektionen bei
Tieren erarbeitet und im AntibioticScout aufgefithrt
werden. Dariiber hinaus wird ein Sofortsystem zur Mel-
dung von Unwirksamkeiten angeboten, um Risiken
frithzeitig zu erkennen und entsprechende Massnahmen
zu ergreifen. Eine erste Fassung des AntibioticScout fiir
die Behandlung von Hunden, Katzen und Pferden ist
ab Ende 2016 verfugbar. Alle Interessenvertreter sind
nun eingeladen, sich am Aufbau des AntibioticScout zu
beteiligen.

Schliisselworter: Antibiotikaresistenz, Entscheidungshilfe,
One-Health, Leitlinien, Veterindrmedizin

AntibioticScout: Online tool for anti-
microbial stewardship in veterinary
medicine

Resistances to antimicrobials pose serious public health
challenges. This issue concerns both human and veter-
inary medicine and can only be solved by a multidisci-
plinary approach. A comprehensive concept is, there-
fore, being worked out within the StAR (strategy
antibiotic resistance) program in order to preserve the
effectiveness of antibiotics for humans as well as ani-
mals. In this context, the AntibioticScout (www.Anti-
bioticScout.ch) offers a new online tool for the prudent
use of antibiotics in veterinary medicine. By involving
all stakeholders, the guidelines included in the Anti-
bioticScout will result in a nationwide accepted standard
for the treatment of bacterial infections in animals. An
additional system for the rapid reporting of cases of
suspected lack of efficacy of antimicrobials is integrated
to allow early detection of emerging resistance and the
immediate launch of risk mitigation measures. A first
version of the AntibioticScout for the treatment of dogs,
cats and horses is available by the end of 2016. All stake-
holders are now invited to contribute to the develop-
ment of the AntibioticScout decision support.

Keywords: antibiotic resistance, decision support,
One-Health, stewardship
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Einleitung

Angesichts der zunehmenden Resistenzentwicklung ist
die rationale Verschreibung und Anwendung von anti-
mikrobiellen Wirkstoffen (,,Antibiotic Stewardship®)
fiir human- wie auch veterindrmedizinische Einrichtun-
gen unerlisslich geworden (Teale and Moulin, 2012;
Ashiru-Oredope et al., 2014). Die Ursachen fiir die Zu-
nahme der Resistenzen werden insbesondere der unkon-
trollierten, massiven und oftmals Gberfliissigen Verab-
reichung von Antibiotika, sowohl in der Humanmedizin
wie auch in der Veterinirmedizin zugeschrieben. Be-
stimmte Gruppen von Antibiotika werden als unver-
zichtbar fur die Behandlung lebensbedrohlicher Infek-
tionskrankheiten beim Menschen eingestuft (WHO,
2013). Gleiche oder dhnliche Antibiotikaklassen werden
nicht nur in der Humanmedizin, sondern auch in der
Tiermedizin hiufig eingesetzt, was zu Resistenztibertra-
gungen und somit zu Unwirksamkeiten bei der Behand-
lung von Infektionen fithren kann (Guardabassi and
Prescott 2015; Dar et al., 2016). Insbesondere die Uber-
tragung von Resistenzgenen durch Zoonoseerreger stellt
eine erhebliche Bedrohung dar (Presi et al., 2009), aber
auch opportunistische Keime und apathogene Kom-
mensale sind zur bidirektionalen Ubertragung von Re-
sistenzen zwischen Menschen und Tieren fihig. Eine
weitere Ursache fiir die Entstehung von Resistenzen ist
der Einsatz grosser Mengen Antibiotika in der landwirt-
schaftlichen Tiermast zur Prophylaxe von Infektions-
krankheiten und, in Lindern ausserhalb der Europii-
schen Union und der Schweiz, als Wachstumsforderer.
Moglicherweise stellt auch der enge Kontakt zwischen
Haustieren und deren Besitzern eine bislang unter-
schitzte Gefahr im Hinblick auf die Ubertragung von
Resistenzen dar (O‘Mahony et al., 2005).

Weltweit werden okologische, zellulire und molekulare
Mechanismen erforscht, welche die Entwicklung, Uber-
tragung und globale Verbreitung von Resistenzmerkma-
len in Bakterien auslosen (Boerlin und Reid-Smith,
2008; Cantas et al., 2013; Huttner et al., 2013; Martinez
und Baquero, 2014; Pehrsson et al., 2016; Tacconelli et
al., 2016). Diese Forschungsergebnisse bilden die Basis
fur die von der Weltgesundheitsorganisation (WHO
2015), der Welt-Tiergesundheitsorganisation (Orand et
al., 2016) sowie der Europdischen Union (siehe Empfeh-
lung des Rates 2002/77/EC) publizierten Leitlinien zum
verantwortungsvollen Umgang mit antimikrobiellen
Wirkstoffen. Daraus entstand eine Vielzahl von detail-
lierten Leitfdden fir den umsichtigen Einsatz von anti-
mikrobiellen Wirkstoffen bei Tieren (siche z.B. SVA,
2009; AIDAP, 2013; FECAVA, 2013). In der Schweiz
fithrte der Bundesrat das StAR (Strategie Antibiotika-
resistenzen)-Programm als koordinierte Strategie zur
Vermeidung von Antibiotikaresistenzen auf nationaler
Ebene ein, um die Wirksamkeit von Antibiotika fiir

Mensch und Tier langfristig zu erhalten. Eines der
Handlungsfelder in diesem Zusammenhang betrifft den
sachgemissen Antibiotikaeinsatz in der Human- sowie
in der Veterinirmedizin. Unter dem Begriff ,, Antibiotic
Stewardship“ ist ein programmatisches, nachhaltiges
Bemithen zur Verbesserung und Sicherstellung einer
rationalen Antibiotikaverordnungspraxis gemeint und
soll fir mehr Kompetenz bei der Antibiotikaverschrei-
bung sorgen. Mit den darin enthaltenen Massnahmen,
soll die Qualitit des Antibiotikaeinsatzes bezuglich
Auswahl, Dosierung, Applikation und Anwendungs-
dauer gesichert, und ein optimales klinisches Behand-
lungsergebnis, mit dem Ziel einer minimalen Resistenz-
entwicklung und -ausbreitung, erreicht werden (Teale
und Moulin, 2012). Das nachfolgend prisentierte Pro-
jekt ,AntibioticScout stellt benutzerfreundliche Emp-
fehlungen zum umsichtigen Einsatz von antimikro-
biellen Wirkstoffen bei Nutz- und Haustieren bereit. Zu
diesem Zweck werden die praktischen Empfehlungen
der involvierten Institutionen und Kommissionen in
einer Datenbankstruktur erfasst, laufend aktualisiert
und online verfiigbar gemacht. Daran gekoppelt wird
ein System zur Meldung von Unwirksamkeiten von An-
tibiotika. Die Auswirkungen dieses neuen Online-An-
gebotes auf die Verschreibungspraxis der Schweizer
Tierdrzteschaft soll in Begleitstudien evaluiert werden.

Benutzeroberflache

Das Informationssystem AntibioticScout kann mit
einem Webbrowser (z.B. Mozilla Firefox, Microsoft
Internet Explorer oder Safari) auf dem Webserver des
Instituts fir Veterinirpharmakologie und -toxikologie
der Vetsuisse Fakultit, Universitit Ziirich abgerufen
werden. Uber die Adresse http://www.AntibioticScout.
ch gelangt man direkt zur Anfangsseite mit den verschie-
denen Suchprogrammen. Der Anwender kann spezifi-
sche Empfehlungen rasch und bequem via PC, Note-
book, Tablet oder Smartphone abrufen. Die Daten zu
den einzelnen Indikationen wurden zu diesem Zweck
in die entsprechenden Rubriken einer strukturierten
Datenbank @ibertragen und als HTML-Dokument ex-
portiert.

Diese neue Entscheidungshilfe ist eng in das bereits be-
stehende Informations- und Beratungssystem zur vete-
rindrmedizinischen Pharmakotherapie integriert. Somit
sind die antimikrobiellen Wirkstoffe sowohl mit den
zugelassenen Priparaten im Tierarzneimittelkompendi-
um der Schweiz (www.Tierarzneimittel.ch) wie auch mit
der Wirkstoffdatenbank (www.CliniPharm.ch) verlinkt,
so dass alle relevanten Informationen jederzeit rasch
abgerufen werden konnen. Eine erste Fassung des Anti-
bioticScout (www.AntibioticScout.ch) fir den umsich-
tigen Einsatz von Antibiotika bei Hunden, Katzen und
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Pferden ist ab Ende 2016 kostenlos verfiigbar. Weitere
Tierarten werden in den nichsten Monaten und Jahren
laufend hinzugefiigt.

Der Ablauf einer Suche nach dem empfohlenen Anti-
biotikum wird in Abbildung 1 prisentiert.

In diesem Suchprozess muss zuerst die Tierspezies, ge-
folgt vom betroffenen Organsystem und der Krankheit
bzw. Indikation gewihlt werden. Als Ergebnis werden
antimikrobielle Wirkstoffe der ersten Wahl empfohlen,
die meist empirisch (ohne Antibiogramm) eingesetzt
werden konnen. Daneben werden als zweite Wahl alter-
native Wirkstoffe aufgefiihrt, die allerdings nur basie-
rend auf den Resultaten eines Antibiogramms gebraucht
werden sollen. Je nach Indikation und Krankheitsverlauf
werden auch prophylaktische Massnahmen erlautert,
um den Verbrauch von antimikrobiellen Wirkstoffen
generell zu reduzieren. Das System soll in Zukunft iiber
die wahrscheinlichsten ursichlichen Erreger informie-
ren und Anweisungen zu diagnostischen Verfahren,
inklusive Antibiogramm sowie eine Ubersicht der
Resistenzsituation gemiss dem Schweizer Resistenz-
Monitoring geben.

Therapeutische Empfehlungen

Derzeit werden Leitlinien zur Behandlung von Infek-
tionskrankheiten bei Klein- und Heimtieren (Koordi-
nation: Kliniken der Vetsuisse Fakultiten Bern und
Ziirich), Schweinen und Rindern (Koordination: Bun-
desamt fiir Lebensmittelsicherheit und Veterinirwesen)
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sowie Pferden (Koordination: Schweizerische Vereini-
gung fiir Pferdemedizin und Klinik fiir Pferdemedizin
der Vetsuisse Fakultit Ziirich) erstellt. Diese Leitlinien
bilden die Datengrundlage der AntibioticScout-Ent-
scheidungshilfe und werden laufend in das System ein-
gespiesen. Sie beschreiben empfohlene Vorgehensweisen
fur die einzelnen Indikationen und berticksichtigen
folgende anerkannten und evidenzbasierenden Grund-
sitze (Guardabassi und Prescott, 2015; Weese et al.,

2015):

- Exakte Diagnose mit nachvollziehbarer Begriindung
fur die Notwendigkeit eines Antibiotikumeinsatzes
(Prophylaxe und Metaphylaxe nur in erwiesenen
Ausnahmefillen)

- Therapie von Begleiterkrankungen, d.h. anatomische
und/oder funktionelle Verinderungen miissen beho-
ben werden

- Verantwortungsvolle Wahl des Wirkstoffes mit Vor-
zug fiir Antibiotika mit schmalem Wirkspektrum;
moglichst keine Kombinationen (mit Ausnahme
der Sulfonamide mit Diaminopyrimidinen oder
Betalaktam-Antibiotika mit Betalaktamase-Inhibito-
ren) und zuriickhaltende Anwendung der Antibio-
tika, die fiir die Humanmedizin von kritischer
Bedeutung sind

- Optimale Applikationsart: z.B. ist die topische Be-
handlung bei lokalen Infektionen vorzuziehen

- Dosierungsregime mit geniigend hohen Dosierungen
iiber einen ausreichend langen, aber nicht tibermissig
langen Zeitraum

Zudem werden Hygiene und priventive Massnahmen
(z.B. Impfungen, Haltungsbedingungen) zur Reduktion

Wahl der
Spezies

Wahl des
Organsystems

Wahl der
Erkrankung
(Indikation)

Wirkstoff-
datenbank

Empfohlene
Antibiotika

Alternative
Antibiotika

Tierarzneimittel-
kompendium

Abbildung 1: Ablauf einer Suche nach dem empfohlenen Antibiotikum im AntibioticScout.
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des prophylaktischen Einsatzes von Antibiotika voraus-
gesetzt.

Erfassen von Unwirksamkeiten

Meldungen zur Unwirksamkeit antimikrobieller Be-
handlungen sind bereits Teil der Tierarzneimittel-Vigi-
lance (www.vetvigilance.ch). Sie dienen dem Moni-
toring von Resistenzen und sind fir die laufende
Verbesserung der herausgegebenen Leitlinien entschei-
dend. Leider werden Unwirksamkeiten von Antibiotika
nur sehr selten gemeldet. Deshalb beinhaltet der Anti-
bioticScout ein vereinfachtes Online-Meldesystem, mit
welchem ein Therapieversagen einfach und rasch gemel-
det und erfasst werden kann. Ziel jeder Evaluation ist
herauszufinden, ob die Ursache der fehlenden Wirksam-
keit in der falschen Diagnosestellung, der Wahl eines
ungeeigneten Antibiotikums, einer zu niedrigen Dosie-
rung, einer zu kurzen Behandlungszeit, der falschen
Applikationsart, der falschen Interpretation des Anti-
biogramms oder einer erworbenen Resistenz liegt. Dazu
werden bei Bedarf klinische Infektiologen, Bakterio-
logen und Epidemiologen fiir die Bewertung heran-
gezogen.

Studien zur Effektivitat des Antibiotic
Scout

Ein Projektgesuch wurde im Rahmen des Nationalen
Forschungsprogrammes 72 (NFP72) namens ,,Antimi-
krobielle Resistenz” eingereicht, um die Einfithrung des
AntibioticScout wissenschaftlich zu begleiten. Damit
sollen die Auswirkungen dieser Entscheidungshilfe so-
wohl in universitiren wie auch ausgewihlten privaten
Tierkliniken und -praxen evaluiert werden. Mittels sta-
tistischer Studien wird gepriift, ob sich die Verschrei-
bungspraxis fiir bestimmte Krankheitsbilder nach der
Verwendung der AntibioticScout-Entscheidungshilfe
verindert. Als Grundlage dienen hiufig anzutreffende
Krankheitsfille, bei denen laut Experten Verbesserungs-
bedarf betreffend umsichtigem Einsatz von Antibiotika
besteht. Bei Kilbern sind dies Infektionen des Atmungs-
traktes, Otitis sowie akuter Durchfall, bei Katzen
Rhinotracheitis und Krankheiten der unteren Harnwe-
ge, und bei Hunden Infektionen des Respirationstraktes,
akuter Durchfall sowie Infektionen des Harntraktes. Da
das Behandlungsspektrum in den Privatpraxen von den-
jenigen der Referenzspitiler abweicht, wird ein erwei-
tertes Krankheitsspektrum fiir die privaten Tierarztpra-
xen bericksichtigt. Bei Katzen werden zusitzlich
infizierte Bissverletzungen und bei Hunden infizierte
Wunden in die Indikationsliste aufgenommen. In einem
direkten Vergleich der fiir die genannten Indikationen
eingesetzten Wirkstoffe in den Jahren 2016 (vor Imple-

mentierung des AntibioticScout) und 2018 (nach Imple-
mentierung des AntibioticScout) wird gepriift, ob die
neue Entscheidungshilfe die Verschreibungspraxis im
Sinne eines umsichtigen Umganges mit Antibiotika be-
einflussen kann.

Neben diesen Longitudinalstudien wird an Hand eines
Online-Fragebogens eine schweizweite Querschnittstu-
die als Momentaufnahme durchgefiihrt, um die Aus-
wirkungen des AntibioticScout beziglich Verschrei-
bungsverhalten in der Praxis in einer reprisentativen
Stichprobe von Tierarztpraxen zu evaluieren. Hierzu
werden die Tierdrztinnen und Tierdrzte aufgefordert, an
einer Befragung iiber unser Online-System teilzuneh-
men. Dabei hoffen wir auf die Unterstiitzung unserer
Kolleginnen und Kollegen, denn eine breite Beteiligung
an dieser Umfrage wird die Aussagekraft der Ergebnisse
steigern. Diese dienen vollumfinglich der Verbesserung
der Entscheidungshilfe und der darin enthaltenen Richt-
linien. Die Finanzierung dieser Begleitstudien wurde
vom Nationalfonds bewilligt, so dass die Untersuchun-
gen ohne Verzdgerung bereits Anfang 2017 beginnen
kénnen.

Anwendungsbeispiel

Ein Anwendungsbeispiel aus der Rindermedizin soll
illustrieren, wie die Entscheidungshilfe AntibioticScout
in der Praxis genutzt werden kann. Die puerperale Me-
tritis bei Kithen ist eine Entziindung der Gebirmutter-
wand und entsteht vorwiegend durch bakterielle Erreger
innerhalb der ersten 21 Tage nach dem Abkalben. In
einem typischen Fallbeispiel zeigt die betroffene Kuh
einen vergrosserten Uterus und wissrig-rotbraune Lochi-
en, teilweise mit eitrigen Beimengungen. Das Allge-
meinbefinden ist gestért und die Korpertemperatur
betrigt 40.5°C. Die Suche im AntibioticScout erfolgt
iiber die Tierart ,Rind“, dann wird das Organsystem
»Genitaltrakt” und die Indikation ,Metritis“ angewihlt.
Entsprechend der hinterlegten Richtlinien wird zurzeit
als erste Therapiewahl die parenterale Anwendung einer
Amoxicillin-Clavulansiure-Kombination vorgeschla-
gen. Diese empfohlenen Wirkstoffe sind iiber das Tier-
arzneimittelkompendium direkt mit den aktuell zuge-
lassenen Priparaten verlinkt. Bei einer Kuh ohne
Stérung des Allgemeinbefindens wird hingegen ein
Verzicht auf antimikrobielle Wirkstoffe empfohlen und
das System schligt stattdessen unterstiitzende Therapie-
massnahmen vor. Im Falle einer Metritis ist der Erreger-
nachweis in den meisten Fillen nicht sinnvoll, weil die
Wahrscheinlichkeit sehr gross ist, dass ein sehr breites
Bakterienspektrum aus der unmittelbaren Umgebung
der Tiere involviert ist und somit der Nachweis zu falsch
positiven Ergebnissen fithrt. Bei anderen Krankheits-
komplexen, wie z.B. Durchfall bei Schweinen, ist ein

Band 158, Heft 12, Dezember 2016, 805-810, © GST | SVS



Nachweis der Erreger fir die umsichtige Anwendung
von antimikrobiellen Wirkstoffen hingegen zentral.
Zum einen erfolgt die Therapie in vielen Fillen iiber
unterstiitzende Massnahmen oder die bakteriellen Ur-
sachen sind so unterschiedlich, dass die Wahl eines
wirksamen Antibiotikums sehr sorgfiltig getroffen wer-
den muss.

Ausblick

Die korrekte Antibiotikatherapie ist in Anbetracht der
beschrinkt verfiigbaren antimikrobiellen Wirkstoffe
und der sich verschirfenden Resistenzproblematik zu
einer komplexen Herausforderung geworden. Bis 2015
existierte in der Schweiz keine Strategie zur Einddm-
mung der Resistenzverbreitung und zum umsichtigen
Einsatz von Antibiotika bei Mensch und Tier. Mit StAR
soll auf nationaler Ebene diese Herausforderung be-
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reichstibergreifend angegangen und geldst werden. Der
AntibioticScout bietet dabei ein innovatives Konzept
fur die rasche Umsetzung der Richtlinien und soll hel-
fen, die Wirksamkeit von Antibiotika durch einen ver-
antwortungsvollen Einsatz in der Veterinirmedizin
nachhaltig zu gewihrleisten. Alle Interessengruppen
sind ab sofort eingeladen, sich an der weiteren Imple-
mentierung, Uberarbeitung und Aktualisierung der
Richtlinien zur antimikrobiellen Therapie bei Tieren zu
beteiligen.

Dank

Das Monitoring wird im Rahmen des Nationalen For-
schungsprogrammes 72 durch den Schweizerischen
Nationalfonds fiir die Férderung der wissenschaftlichen
Forschung unterstiitzt.

AntibioticScout: Aide en ligne pour
un usage prudent des substances
antimicrobiennes

Les résistances face aux substances antimicrobiennes
placent le systéme de santé face a de grands défis. Ce
probléme touche aussi bien la médecine humaine que
vétérinaire et ne peut étre réglé que de facon transver-
sale. C’est pour cette raison qu’a été développé, avec le
programme StAR (Strategie Antibiotikaresistenzen), un
concept global pour assurer a long terme I’efficacité des
antibiotiques aussi bien chez les hommes que chez les
animaux. Dans ce contexte, nous mettons a disposition,
avec le développement d’AntibioticScout (www.Anti-
bioticScout.ch), un nouvel outil en ligne pour soutenir
un usage responsable des antibiotiques en médecine
vétérinaire. Avec le concours de représentants de tous
les milieux intéressés, il s’agit de développer les lignes
directrices d’un standard accepté au plan national pour
le traitement des infections bactériennes chez les ani-
maux et de le mettre a disposition dans AntibioticScout.
En outre un systéme d’annonce immédiate en cas d’inef-
ficacité sera mis en place, afin de repérer précocement
les risques et de prendre les mesures correspondantes.
Une premiére version d’AntibioticScout pour le traite-
ment des chiens, chats et chevaux est disponible dés fin
2016. Tous les cercles intéressés sont dés maintenant
invités 4 contribuer au développement d’Antibiotic
Scout.

AntibioticScout: aiuto decisionale
online per un uso prudente degli
agenti antimicrobici

Il sistema sanitario & messo a dura prova dalla resistenza
agli agenti antimicrobici. Questo problema riguarda sia
la medicina umana che quella veterinaria e pud essere
risolto solo in modo trasversale. Pertanto, ¢ stato redat-
to sotto il nome di programma StAR (strategia contro
la resistenza agli antibiotici) un approccio integrato per
preservare I’efficacia degli antibiotici per ['uvomo e per
gli animali sul lungo termine. In questo contesto, con
lo sviluppo di AntibioticScout (www.AntibioticScout.
ch) proponiamo un nuovo strumento online per soste-
nere I’'uso responsabile degli antibiotici in medicina
veterinaria. Con il sostegno di tutte le parti interessate
saranno sviluppate delle linee guida, con uno standard
riconosciuto a livello nazionale, per il trattamento delle
infezioni batteriche negli animali. Queste saranno in-
serite in AntibioticScout. Inoltre, alfine di identificare
in anticipo 1 rischi e di prendere le misure necessarie,
verra offerto un sistema istantaneo per riportare le inef-
ficienze. Una versione iniziale di AntibioticScout per il
trattamento di cani, gatti e cavalli sard disponibile a
partire dalla fine del 2016. Tutte le parti interessate sono
invitate a partecipare alla realizzazione di Antibiotic-
Scout.
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