GENARS-Resistenzstatistik

1. Halbjahr 2001

Klaus Huppertz, Bernd Wiedemann und die GENARS-Projektgruppe

Das GENARS-Projekt (German Network for Antimicrobial Resistance Surveillance)
[1, 2] wurde seit dem Beginn der Untersuchungen gut weiterentwickelt. Mittler-
weile Gibermitteln fiinf Institute ihre Daten regelmaBig an die zentrale Geschafts-
stelle. Daher ist beabsichtigt an dieser Stelle ab jetzt regelméaBig lber die durch
MHK-Bestimmungen gewonnen Daten aus dem GENARS-Projekt zu berichten. Der
in dieser Arbeit vorgestellten Auswertung des ersten Halbjahres 2001 werden
demnachst Ergebnisse des zweiten Halbjahres 2001 und spater die Ergebnisse fiir
2002 in einem Zweimonatsrhythmus folgen.

Chemother J 2002;11:102-4.

Diein den Tabellen 1 und 2 angefihrten
Spezies sind die am haufigsten isolierten
Spezies. Zur Beurteilung der Empfind-
lichkeit wurden Uberwiegend die Grenz-
werte nach DIN herangezogen. Die Me-
thoden sind bereits verdffentlicht [3]. In
diese Auswertung sind Daten aus zwei
GENARS-Zentren eingegangen. Die
Auswertung des zweiten Halbjahres
2001 wird dann bereits Uber die Resi-
stenzsituation von vier GENARS-Zen-
tren informieren.

Imipenem wird von den GENARS-Zen-
tren stets mitgetestet. Die Ergebnisse
wurden aber aufgrund der hohen I nstabi-
litét der von GENARS in den Testplatten
verwendeten Chargen hier nicht angege-

ben. Daher sind stellvertretend fur die
Carbapeneme nur die Ergebnisse fir Me-
ropenem angegeben.

Tabelle 1 gibt die Prozentséitze sensibler
(S) und resistenter (R) gramnegativer
Stdmme an. Die Zahl der intermediér ge-
testeten Stdmme ergibt sich aus der Dif-
ferenz. Im Vergleich zu der PEG-Studie
von 1998 [4] zeichnet sich fur die Ge-
samtheit der betrachteten Penicilline eine
geringfligige Zunahme der Resistenz bei
den angefihrten Spezies ab. Auffallig ist
die Zunahme der Resistenz von Proteus
mirabilis gegentiber Amoxicillin/Clavu-
lanséure um 15%. Auch bei den Cepha-
losporinen ist in der Tendenz eine ge-
ringfligige Zunahme der Resistenz er-
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Abb. 1. MHK-Verteilungen von Enterococcus faecalis fiir Doxycyclin aus dem GENARS-Pro-
jekt und der PEG-Studie. Die nach DIN intermediaren Populationen sind blau hinterlegt.
Saulen bei der niedrigsten gemessenen Konzentration geben die Zahl der Stamme an,
deren MHK bei dieser oder einer niedrigeren Konzentration liegt. Saulen bei der héchsten
gemessenen Konzentration geben die Zahl der Stdmme an, deren MHK bei dieser oder

einer hoheren Konzentration liegt.
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kennbar. Nahezu unveréndert stellt sich
die Resistenzsituation bei den Chinolo-
nen dar.

Im Gegensatz zu der leichten Zunahme
der Resistenz gegeniiber den Penicillinen
bei den gramnegativen Spezies, zeigt sich
bei Saphylococcus aureus (Tab. 2) sogar
ein leichter Riickgang der Resistenz ge-
genlber Oxacillin und Benzylpenicillin
(Penicillin G). Eine besonders ausge-
prégte Verénderung der Resistenz ist aber
bei Saphylococcus epidermidisund Ent-
erococcus faecalis gegenliber Chinolo-
nen (S. epidermidis [+ 19,6 % Ciproflo-
xacin; - 6,2 % Levofloxacin], E. faecalis
[+ 11,8 % Ciprofloxacin]), Makroliden
(E. faecalis [+ 39,4 % Erythromycin])
und Doxycyclin (S. epidermidis [- 6,6
%), E. faecalis [- 28,3 %)) zu erkennen.
Diese ausgepragten Veranderungen sind
kritisch zu bewerten, dain diesen Féllen
die Grenzwerte sehr nahe an der MHK-
Verteilung der nattrlichen Population,
oder der mit erworbener Resistenz liegen
und geringe Anderungen der Methode,
die eine geringe Verschiebung der Vertei-
lung um eine Titerstufe ,rauf* oder ,, run-
ter" zur Folge haben kann, zu scheinba-
ren Spriingen in der Resistenz fuhren.
Dies soll am Beispiel von Enterococcus
faecalis und Doxycyclin demonstriert
werden.

In der Abbildung 1 sind die MHK-Ver-
teilungen fur Enterococcus faecalis und
Doxycyclin aus dem GENARS-Projekt
und der PEG-Studie dargestellt. Durch
diein der Grafik blau hinterlegten inter-
mediéren Populationen (nach DIN-
Grenzwerten) wird deutlich, dass der
Grenzwert fur ,resistent* (MHK = 8
mg/l) die resistente Population durch-
trennt. Dabei ist die Zahl der resistenten
Stdmme nach der PEG-Studie (63,7 %)
um ca. 30 % hoher, alsim GENARS-Pro-
jekt (35,4 %). Werden bei der Bewertung

Fir die Verfasser:

Dr. rer. nat. Klaus Huppertz, Geschéftsstelle der
GENARS-Projektgruppe, Meckenheimer Allee
168, 53115 Bonn, E-Mail: k.huppertz@uni-
bonn.de, www.genars.de



Huppertz, Wiedemann I GENARS-Resistenzstatistik

Tab. 1. Haufigkeit sensibler und resistenter gramnegativer Stimme in Prozent

E. coli K. pneumoniae P. mirabilis P. aeruginosa
n = 2258 n =365 n =321 n=770

S (%) R (%) S (%) R (%) S (%) R (%) S (%) R (%)
Ampicillin 49,6 39,8 1,1 89,6 67,4 29,9 - R
Ampicillin/Sulbactam 63,9 26,0 71,0 18,4 794 1,7 - R
Amoxicillin/Clavulansdure 35,1 25,9 75,0 15,2 76,6 17,9 - R
Piperacillin 62,6 26,8 38,4 15,4 86,6 10,1 49,9 9,9
Piperacillin/Tazobactam 91,9 3,0 87,9 5.3 96,6 1,7 57,0 6,6
Cefaclor 71,0 7,7 79,2 13,8 771 15,7 - R
Cefepim 99,3 0,0 97,2 0.7 97,0 1,0 75,6 5,0
Cefixim 96,0 2,6 91,0 8,1 95,6 3,1 - R
Cefotaxim 98,8 0,8 91,6 4,2 96,3 2,0 - R
Cefoxitin 87,1 59 80,3 12,9 89,4 6,5 - R
Cefpodoxim-Proxetil 95,7 2,1 89,3 8,1 94,5 2,8 - R
Ceftazidim 99,2 0,3 92,3 4,9 96,6 2,2 83,0 4,0
Ceftriaxon 98,6 0,1 93,8 2,8 96,0 1,0 - R
Cefuroxim 84,3 6,1 79,6 14,1 88,9 8,3 - R
Meropenem 100,0 0,0 100,0 0,0 100,0 0,0 86,4 1,8
Ciprofloxacin 90,0 9,0 97,0 1.1 96,0 2,8 83,5 10,9
Levofloxacin* 92,0 4,7 97.3 1,6 98,4 1,6 78,8 13,2
Moxifloxacin** 90,4 9,6 97,2 1,7 92,5 7,5 70,3 29,7
Amikacin 99,0 0,2 99,2 0,8 86,7 2,4 85,0 1,9
Gentamicin 92,0 4,4 94,8 3,3 76,3 5,6 71,4 10,3
Tobramycin 85,6 3,0 91,3 2,0 73,8 2,7 86,7 5,2
Doxycyclin 59,7 16,8 61,9 10,6 1,0 56,4 - R
Co-trimoxazol 71,2 25,4 85,2 10,1 70,1 23,4 - R

R = natiirlich resistent oder resistent bis intermediar; *Grenzwerte nach NCCLS; ** Grenzwerte nach Herstellerangaben

dieser Grafik die Ergebnisse der Kon-
trollstammuntersuchungen hinzugezo-
gen, wird deutlich, dass diese Differenz
eine methodische Ursache hat. So findet
sich der Modalwert fir den Kontroll-
stamm Enterococcus faecalis (ATCC
29212) und Doxycyclin im GENARS-
Projekt bei einer Konzentration von 4
mg/l. Demgegentber liegt der Modalwert
in der PEG-Studie bei 8 mg/l und somit
um eine Titerstufe hoher. Dieses Beispiel
zeigt, wie eine Verschiebung einer Ver-
teilung um nur eine Titerstufe eine solche
dramatische Veranderung in der Resi-
stenz zur Folge haben kann, wenn der
Grenzwert eine Population durchschnei-
det, wie in diesem Fall die Population mit
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erworbener Doxycyclin-Resistenz. Diese
Veranderung ist aber nur scheinbar.
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Tab. 2. Haufigkeit sensibler und resistenter grampositiver Stamme in Prozent

S. aureus S. epidermidis E. faecalis
n=1320 n =706 n =257

S (%) R (%) S (%) R (%) S (%) R (%)
Ampicillin + + + + 94,6 0,0
Ampicillin/Sulbactam + + + + 98,1 0,0
Oxacillin 90,2 9,8 36,9 63,1 - R
Benzylpenicillin 24,7 741 9,8 88,7 - R
Cefaclor X X X X - R
Cefazolin X X X X - R
Meropenem 96,4 1,0 58,0 15,2 64,2 0,8
Ciprofloxacin 83,6 15,6 25,2 67,2 52,4 35,8
Levofloxacin 86,5 10,2 50,7 26,8 64,6 35,0
Moxifloxacin 90,9 9,1 90,7 9,3 65,7 34,3
Gentamicin 91,4 6,7 394 51,0 - R
Tobramycin 82,7 13,1 36,8 48,6 - R
Erythromycin 48,1 171 26,6 58,8 31 78,2
Doxycyclin 94,0 09 84,1 4,4 19,5 35,4
Clindamycin 92,9 6,4 61,6 35,5 0,4 96,5
Co-trimoxazol 96,6 2,0 37,0 26,9 87,2 12,1
Fosfomycin 98,2 1.8 73,5 26,5 48,4 51,6
Linezolid 99,8 0,2 100,0 0,0 100,0 0,0
Quinupristin/Dalfopristin 96,2 0,5 99,1 0,6 04 98,4
Rifampicin 99,5 0,5 95,3 4,7 9,7 83,3
Teicoplanin 99,8 0,1 99,6 0,1 100,0 0,0
Vancomycin 99,7 0,2 99,8 0,2 100,0 0,0

R = natirlich resistent oder resistent bis intermediar
x = nach DIN werden Oxacillin-resistente Staphylokokken unabhangig von dem Testergebnis gegeniiber Cephalosporinen als resistent bewertet.
+ = nach DIN ist fiir Staphylokokken bei Ampicillin das Testergebnis von Benzylpenicillin zu Gibernehmen.
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