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Antibiotikaresistenz ein internationaler Kontext

» Antibiotikaresistenz und der europaische Kontext

= in Kliniken und in Klaranlagen
= In Klaranlagen und Gewassern

 Antibiotikaresistenz in Deutschland

= Regenuberlauf/Mischwasserentlastung
= Flugzeugtoiletten und Terminalabwasser
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Antibiotikaresistenz im Wasser (in der Umwelt)

 Methodenabriss
= Gene zusatzlich zu Isolaten

= Quantifizierung als Anzahl der Genkopien pro Resistenzgen
im Verhaltnis zu ,normalen Genen® (housekeeping e.g. 16S)

,relative Anzahl der Resistenzgene®

= Quantifizierung als Anzahl der Genkopien pro Volumen
,2absolute Anzahl der Resistenzgene” (Konzentration)

= Quantifizierung unterschiedlicher Resistenzgene (Diversitat)

B | Srommnisteion - N aUWalVi . Berendonk et al. 2015 Nature Microbiology
und Forschung S~ RiSKWa (cited as ,landmark publicationr* by Amy Pruden)
Rocha et al. 2018 J. Environ. Chem. Eng



Antibiotikaresistenz und der europaische Kontext

Kliniken und Klaranlagen

StARE
Stopping Antibiotic

e

Resistance Evolution

2013 Warer |P1 Pilor Call focused on“Emerging water contaminants-anthropogenic
pollutants and pathogens™
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Antibiotikaresistenz und der europaische Kontext
Kliniken und Klaranlagen
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Nationen mit hoheren Antibiotikaverbrauch : Nationen mit geringerem Antibiotikaverbrauch
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= Antibiotikaverbrauch und relative Anzahl der Resistenzgenkopien im Ablauf der Klaranlagen korrelieren
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Antibiotikaresistenz und der europaische Kontext

Kliniken und Klaranlagen

Aminoglycosides | 0.79 | 0.89 0.82

® P<0.01
MLSs P<0.05
Not signif.
Quinolones [ 0.68 | 0.82 [ 0.86
B-Lactams | 0.86 | 0.82 @
Vancomycin = Die Haufigkeit resistenter Bakterien in Kliniken
3 . 2 (EARS-Net) korreliert mit der relativen Anzahl
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Antibiotikaresistenz und der europaische Kontext

Klaranlagen und Gewasser

Country Number of WWTPs Participating universities/institutes
Cyprus

Finland

France

Germany (Dresden)
Germany (Karlsruhe)
Israel

ltaly

Netherlands

Norway

Portugal

Romania

Spain (Almeria)
Spain (Barcelona)
Spain (Girona) 9]
Turkey =
United Kingdom 1
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Antibiotikaresistenz und der europaische Kontext

Klaranlagen und Gewasser
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Antibiotikaresistenz und der europaische Kontext

Klaranlagen und Gewasser

« Ein Beispiel aus Deutschland
6 -

= Genereller Trend der Konzentrationen
4 - = - unterschiedlicher Resistenzgenkopien
- : — gilt aber fur alle Nationen

log1o Copies (100 mL)™'
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= Vereinzelte Unklarheiten in vielen

OO-NOSOS —— Nationen z.B. OXA 48
8 = 5 080 = Regenuberlauf ?
— Klaranlage
Unterlauf
— Oberlauf
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Antibiotikaresistenz in Deutschland

Regenuberlaufbecken

Sandfang
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~_ e
7
Abschlags-
- bauwerk
‘g = (@) +F ) Klaranlagenjablauf

Klaranlagenjablauf

<« Entleerung nach
Ereignis

Belebungsbecken
(De/Nitrifizierung)  Nachklidrbecken

Abschlags-g Sandfang
- bauwerk  § Vorklirung

** bel Kapazitatsuberschreitung des Regenuberlaufbeckens (RUB)
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Antibiotikaresistenz in Deutschland

Regenuberlaufbecken (sieben Ereignisse in zwei Jahren)
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Antibiotikaresistenz in Deutschland

Regenuberlaufbecken (sieben Ereignisse in zwei Jahren)
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Antibiotikaresistenz in Deutschland

Flughafen mit internationalen Flugen

= Abwasser direkt aus
den Flugzeugen
(Flugzeugtoiletten)

=~ Abwasser des
Terminals

= Zulauf und Ablauf der
entsprechenden
Klaranlage

Fakalienhalle Flughafen
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Antibiotikaresistenz in Deutschland

Flughafen mit internationalen Flugen

Flugzeug Aiplane | | | |
Terminal Terminal | tethd | g | ; | mert
aw, . 5
Zulauf + Flughafen it | | E | 3 I
Raw,
Zulauf — Flughafen  neaipor | | | |
Ablauf | | | |
1le-05 1e-03 1e-01 1e-07 1e-03 1e-07 1e-05 1e-03 1e-07 1e-05 1e-03
= Die relative Anzahl der Resistenzgenkopien ist am hochsten im Flugzeug (Flugzeugtoiletten)
= Die Resistenzgenkopien sind im Terminal vergleichbar zu den Klaranlagen
= Im Zulauf der Klaranlagen lasst sich kein Einfluss des Terminals bzw. des Flugzeugs detektieren
= Derzeit unklar ob dies an einem ,Abbau/Verlust® der Resistenzgene liegt, oder an der Limitation

der Detektionsmethode

* Bundesministerium N W M
fiir Bildung auwva "
und Forschung —— RiSKWa Hess et al. 2019 Environmental Science and Technology Water second review



Antibiotikaresistenz in Deutschland

Flughafen mit internationalen Fligen

p < 0.05
= Analyse mit Metagenomik

£ . :
€ : - Die Anzahl UNTERSCHIEDLICHER
e 5 | Resistenzgene ist am hochsten im
§ N Flugzeug
? o | nicht signif. .
= = | = Sehr hohe detektierte Diversitat
g . o -
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. Flugzeug KA, mit Flugh. KA, ohne Flugh.

(n=6) (n=7) (n=7)
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Antibiotikaresistenz in Deutschland

Flughafen mit internationalen Flugen

20 40

Sediment, Nydalasjon, Sweden s
Sedimert, river, Sweden ——
Unpolluted | ndian soil me—
Sedimert, Lakes, Sweden ——
Unpolluted Indian well-water me—
Sediment, upstream STPR, Sweden e————
Polluted Indian soil r—————
Polluted Indian well-water S———
STP, treated effluent, Sweden —————————
STP, digested sludge, Sweden r———————
STP, surplus sludge, Sweden e ————
Sedimernt, dovnstream STR Sweden
STP, Kemikond treated sludge, Sweden
STP, sand-filtered water, Sweden

Sediment, Upstream Indian WWTPR 2011
Sediment, dovnstream Indian WWTR 2011
Sedimenrt, Kaszipally Lake, India, 2011
Human feces, before travel

Human feces, after travel to India

Human feces, after travel to Africa

STP, inmming sewage, Sweden

STP, primary sludge, Sweden
Sediment, Asanikurta Lake, India, 2011

Sediment, Upstream Indian WWTR 2007

Sedimenrt, Kazipally Lake, India, 2007
Sediment, I ndian WWTP discharge site, 2007

Sediment, doanstream Indian WWTR 2007

EU — comission One-health

60
J. Bengtsson-Palme 2017

~ Analyse mit Metagenomik

- Die Anzahl UNTERSCHIEDLICHER
Resistenzgene ist am hochsten im
Flugzeug

~ Sehr hohe detektierte Diversitat

237

Airplane

' 261

Terminal
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Antibiotikaresistenz in Deutschland

Flughafen mit internationalen Fligen

m Flugzeug
2 1 @ Terminal
0O Zulauf + Flughafen
o _ B  Zulauf — Flughafen o _
< B Aplauf = Escherichia coli Isolate
=
g B - = Der Anteil multiresistenter Escherichia coli
& am hochsten im Flugzeugabwasser
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Antibiotikaresistenz in Deutschland

noch eine Folie zu E. coli Isolaten
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Uber 2000 Escherichia coli isoliert und charakterisiert
Aus allen hier dargestellten Umweltkompartimenten
Von 400 Isolaten das Genom sequenziert

In den Flugzeugtoiletten ein hoher Anteil pathogener
Isolate ST182s (0169:H41)

Aber auch z.B. im Gewasser (ST 131, 023:H4)
Insgesamt scheinen diese Daten gut mit den

prasentierten Resultaten zu den Resistenzgenen zu
korrelieren



Antibiotikaresistenz im Wasser

Zusammenfassung

* Anzahl der Genkopien pro Resistenzgen in den Klaranlagen korrelieren mit
Antibiotikaverbrauch und der Haufigkeit resistenter klinischer Isolate (Europa).

* Die europaischen Ergebnisse unterstutzen die Hypothese das Resistenzgene in den
Gewassern angereichert werden.

* Die Resultate bestatigen die Hypothese das Flugzeugtoiletten Resistenzen globalisierter
Herkunft beherbergen.

« Offene Fragen: Viele — ein paar Beispiele

* Wenn Resistenzgene unter dem Detektionslimit liegen, was bedeutet das fur das Gewasser
(bei c.10 12 Genkopien/Tag) ?

*  Wie persistent sind Resistenzen im Gewasser, welche dkologischen Mechanismen
stabilisieren oder reduzieren Resistenzgene oder multiresistente Keime in der Umwelt ?

* Dringender Bedarf fur viel mehr Resistenzdaten in der Umwelt (vergleichbar zu existierenden
Daten im klinischen Bereich)
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Stefanie Hel}, Damiano Cacace, David Kneiss
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Meine Gruppe:

Ex- COST Action DARE members

NORMAN

Network of reference laboratories,

research centres and related organisations

for monitoring of emerging environmental substances

JPl-water StARE Stopping antibiotic resistance evolution
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HYREKA - group S AV&

BMBF (Herr Alecke) und naturlich der Projektrager Frau Durst und Frau Hoeckele
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