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PREMESSA

« Antibiotici: arma fondamentale per combattere
le malattie infettive ad eziologia batterica

Decremento della mortalita

* Batteri: nel corso del tempo hanno attivato
svariati meccanismi di antibiotico-resistenza,
sminuendo Pefficacia di diversi principi attivi

Infezioni da superbugs*: possono
essere mortali!

* Es: Methicillin resistant S. aureus, Extended
beta-lactamase producers, e altri



DECREMENTO MORTALITA

Tasso di mortalita da malattie
infettive negli Stati Uniti,
paragonato ad altre malattie. In
ascissa il tempo (indicato in
anni). Fonte: Armstrong et al,
1999, mod.

Scoperta antibiotici

vaccinazioni, miglioramento condizioni
igieniche e di nutrizione, ecc.



/@Antibiotici, chemioterapici, antimicrobici..??

Spesso nel linguaggio comune, scientifico e non, il termine antibiotico
viene utilizzato per indicare tutti i farmaci ad azione antibatterica.

In base alla distinzione succitata, esso dovrebbe essere utilizzato solo
per i prodotti di origine naturale, mentre quando si parla dei farmaci ad
attivita antibatterica in generale, dovrebbero essere definiti “antimicrobici’.
Di conseguenza, anche I'antibiotico-resistenza dovrebbe
essere chiamata in altro modo. Nel linguaggio anglosassone,

Si parla di drug resistance, o antimicrobial resistance,
in italiano si puo ritrovare il termine chemioresistenza, che pero puo
indurre a confusione (i chemioterapici sono farmaci antitumorali!).
Quindi nel testo della lezione si preferisce usare il termine antibiotico
nell’accezione piu ampia, e conseguentemente
il termine antibiotico-resistenza.
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ANTIBIOTICO-RESISTENZA: di chi ¢ la colpa?

FENOMENO NATURALE, CHE RIENTRA
NEL CICLO BIOLOGICO DEI
MICRORGANISMI (batteri, funghi)

LO SVILUPPO DELI’ANTIBIOTICO-RESISTENZA
HA SUBITO UNA FORTE ACCELERAZIONE
IN SEGUITO ALL’USO CLINICO
( ENON SOLO!) DEGLI ANTIBIOTICI

—
MALATTIE INFETTIVE 1)ELL’U0M0> RICADUTA SU SALUTE
AMBITO VETERINARIO DELL’UOMO E DEGLI ANIMALI
AGRICOLTURA

_

IMPATTO AMBIENTALE




2014 WORLD HEALTH ORGANISATION

Antimicrobico-resistenza (AMR):
un'‘emergenza globale

Mortalita: previsione di 10 milioni di
decessi nel 2050

Perdite economiche paria 100 trilioni
di dollari

AMR: Problema ambientale

Approccio al problema nell’ottica della ONE HEALTH



AMR e climate change: «tragedy of commons»

Enviromental
Science, © 2012
W.H. Freeman
and Company

AMR e il cambiamento climatico, due fenomeni apparentemente molto distanti, sono legati
al consumo di beni comuni (antibiotici e fonti di carbonio) e richiedono un approccio
preventivo comune (valutazione dei costi, anche sociali, strategie a medio e lungo raggio,
impatto sulle generazioni future). (Roope et al , Science 364, 41 -2019)



Antimicrobico-resistenza
(AMR): APPROCCIO

-CONOMICO

- T1ICO

In che ordine? ...



AMR: DALL" APPROCCIO ETICO....

The Ethical Significance of Antimicrobial Resistance
Littmann, et al PUBLIC HEALTH ETHICS 8 2015 209-224



...AQUELLO ECONOMICO

(..) Recent U.K. government—commissioned reports (6, 7) estimate that if
no action is taken, by 2050, AMR will cause up to 10 million annual deaths
globally, reduce gross domestic product (GDP) by 2 to 3.5%, and cost

US$100 trillion.

(..) these projections exceed the current burden due to cancer, both in
terms of mortality and cost (10). They also place the costs of AMR on

par with the best current estimates of GDP loss associated with a
2°C rise above preindustrial levels in global average surface

temperature.
GDP: GROSS DOMESTIC PRODUCT



https://www.science.org/doi/10.1126/science.aau4679?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed#core-R6
https://www.science.org/doi/10.1126/science.aau4679?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed#core-R7
https://www.science.org/doi/10.1126/science.aau4679?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed#core-R10

PRINCIPALI MECCANISMI DI RESISTENZA AGLI ANTIBIOTICI

IR
ENTRATA (PORINE) °
1. INATTIVAZIONE

2 (ALESTERNO O NELLO

SPAZIO PERIPLASMICO)

3. RECETTORI DEL FARMACO
CON
AFFINITA’ ALTERATA

3

@)\

4. AUMENTATA
FUORIUSCITA
(POMPE DI
EFFLUSSO)

MOLECOLA DI ANTIBIOTICO L
Meccanismi si possono sovrapporre!



MECCANISMI D’AZIONE
SPECIFICI ATB

Non sono molti

Gia sfruttati per la scoperta/sintesi
Di molecole ad attivita anti-microbica



Cronistoria della scoperta/invenzione di antibiotici

Periodo d’oro degli antibiotici

1940-60: penicillina, cefalosporine,

tetracicline, eritromicina , polipeptidi,
acido nalidixico, aminoglicosidi,

cloramfenicolo, rifamicine, macrolidi

1945-cefalosporine ( Giuseppe Brotzu, Universita di Cagliari: Micetina Brotzu)
1947-50: tetracicline

1949: eritromicina ( Abelardo Aguilar)

1959 : rifampicina ( laboratori Lepetit Milano; Ermes Pagani)
1953: annunciata struttura del DNA

Browne et al. , International Journal of Molecular Sciences, 2020, 21, 7047



Vincenzo Tiberio, I'italiano che scopri
la penicillina prima di Fleming

Nel 1895 un italiano scopri la penicillina. Ma nessuno lo prese sul
serio e il suo studio fini in un archivio polveroso.

https://www.youtube.com/watch?v=jUu0xYUQGio



Dr Amalia Voureka Koutsouri, lady Fleming (1909-1971)

.. Dalla resistenza all’antibioticoresistenza

Studi scientifici:

Sostanze ad attivita antimicrobica
Motilita Proteus spp.

Resistenza a penicillina

https://'www.fnovi.it/sites/default/files/Amalia%20Fleming%20DEF.pdf



Cronistoria della scoperta/invenzione di antibiotici

Periodo del me too drugs

2000, linezolid, 2015: tigegiclina

XXl secolo: “Me too drugs” No nuovi antibiotici, ma potenziamento di
molecole gia esistenti ( metodo per aggirare problema dei brevetti)
Ampliamento spettro d’azione

Tecnologia farmaceutica si sposta dalla ricerca al marketing!




ATB-RESISTENZA:
Puo essere:

NATURALE

ACQUISITA




% ATB-RESISTENZA NATURALE

BATTERI che NON HANNO le
C STRUTTURE BERSAGLIO

degli antibiotici
X MICOPLASMI: sono privi di parete
cellulare

X FORME L*: forme prive di p.cellulare

si formano in vivo



ATB-RESISTENZA
Naturale: esempi/3

X A)Ostacolati meccanismi
Pseudomonas spp.:  dj entrata farmaco

B) aumentata fuoriuscita

A) porine dal diametro
molto ristretto

B) pompe di efflusso
molto attive

B

Consumo di energia
(contro gradiente)



ATB-RESISTENZA
BIOFILM Naturale /4

PELLICOLA RALLENTA /BLOCCA

EXTRACELLULARE PENETRAZIONE
POLISACCARIDICA DELL'ATB




ATB-RESISTENZA
Naturale

CARATTERISTICA COSTITUTIVA
DI UNA SPECIE/GENERE ECC.

NON CAMBIA NEL TEMPO

SI COMBATTE USANDO
IL FARMACO AD HOC
(DIAGNOSI EZIOLOGICA)




ATB-RESISTENZA
ACQUISITA

BASE GENETICA

EVOLVE NEL TEMPO ( anche giorni, sett)

IMPOSSIBILE PREVEDERLA!

MUTAZIONI

TRASFERIMENTO GENETICO




SCOPERTA/ PRODUZIONE DI UN ANTIBIOTICO

E SVILUPPO DI ATB-RESISTENZA

Famaco | Scoperta | PEBer | morsens
Penicillina
Tetracicline 1948 1952 1956
Eritromicina 1952 1955 1956
Vancomicina
Acido nalidixico 1960 1962 1966
Gentamicina 1963 1967 1970
Fluorochinoloni




ATB-RESISTENZA ACQUISITA

Concetto darwiniano di evoluzione

Survival of the fittest

clone batterico con mutazione
ha piu chances di
sopravvivenza, rispetto a
popolazione
atb-sensibile, in ambiente
in cui ci sono gli antibiotici




ATB- RESISTENZA: Emergenza mondiale (Report aprile 2014 WHO)

Di chi sono le responsabilita?

Medici , medicl veterinari,
case farmaceutiche??

“Le popolazioni batteriche devono essere considerate
un unicum nella natura: uomini, animali e ambiente
condividono e diffondono gli stessi geni di resistenza”*

Unico Approccio risolutivo:
ottica della ONE HEALTH

“Report di Swann, 1969!



ATB-RESISTENZA
ACQUISITA

USO ATB IN
AMBITO UMANO



ATB-RESISTENZA
ACQUISITA

USO ATB
IN AMBITO
VETERINARIO



IPOTESI

USO IRRESPONSABILE DI
ANTIBIOTICI NEGLI ANIMALI

HA CAUSATO IL DIFFONDERSI
DELL'ANTIBIOTICO-RESISTENZA

IN AMBITO UMANO

VERO O FALSO?



USO DEGLI ANTIBIOTICI IN MEDICINA VETERINARIA

TERAPIA ey ANIMALI DA COMPAGNIA
DA REDDITO

PROFILASSI el ANIMALI DA REDDITO
(p l‘evenzione) (animali da compagnia)

AUXINICI: in passato

(ANTIBIOTIC GROWTH ======  ANIMALI DA REDDITO

PROMOTERS, AGP) VIETATI DAL 2006 IN EU, 2017 USA



USO DEGLI ANTIBIOTICI

ELEMENTI DI BUONA PRASSI VETERINARIA IN MEDICINA VETERINARIA

ANIMALI

2. TEMPI DI SOSPENSIONE DA REDDITO

Intervallo di tempo che intercorre tra impiego dell’antibiotico e utilizzo
dell’alimento (latte, carne, miele,ecc)

3.MAXIMUM RESIDUE LEVELS (MRL)

Quantita max tollerata negli alimenti di residuo antibiotico

4. RICERCA SOSTANZE
INIBENTI: Controlli a
campione su alimenti



USO DEGLI ANTIBIOTICI

ELEMENTI DI BUONA PRASSI VETERINARIA IN MEDICINA VETERINARIA

CONDIZIONATO DA VINCOLI LEGISLATIVI

1.NECESSITA’ DI RICETTA MEDICA, PEER
TUTTI GLI ANIMALI

SISTEMA INFORMATICO DI RICETTA ELETTRONICA
Rilasciata SOLO dal veterinario!!

IN PASSATO. PER ANIMALI DA
REDDITO RICETTA IN
TRIPLICE COPIA
(VETERINARIO, FARMACISTA,
ALLEVATORE)

REGISTRO DELLE
REAZIONI AVVERSE



USO DEGLI ANTIBIOTICI

ELEMENTI DI BUONA PRASSI VETERINARIA IN MEDICINA VETERINARIA

5. FARMACOVIGILANZA DA REDDITO.

DA COMPAGNIA
Veterinari che controllano altri veterinari,
evitando conflitto di interessi

Controlli sull’uso degli antibiotici,
ad esempio:

-detenzione antibiotici ( farmaci ad uso
umano?);

- Evitare uso off label (farmaci registrati
per altre specie animali rispetto a quella
a cul ¢ destinata)



Punti critici nell’uso degli atb

» Categorie di animali allevati /pets : aumentate
* Animali non convenzionali

(selvatici)

Farmaci usati in deroga

Pochi principi attivi (no studi di
farmacocinetica/dinamica)



USO DEGLI ANTIBIOTICI IN MEDICINA VETERINARIA

PUNTI CRITICI/1

* In alcune realta zootecniche, la
 somministrazione di antibiotici e di

massa, cioe effettuata per os
ACQUA, ALIMENTI ( mangimi medicati)

*Soprattutto per piccole specie (volatili, conigli,ecc) ricetta

: S : veterinaria
*Non si ha la certezza che il singolo animale assuma la dose

terapeutica
*Animale malato mangia/beve di meno

*Sollecitazione della flora microbica intestinale



USO DEGLI ANTIBIOTICI IN MEDICINA VETERINARIA

PUNTI CRITICI/2 ANIMALI
DA REDDITO

- METAFILASSI

Trattamento di animali sani in un focolaio di malattia
( infettiva batterica)
per contenere diffusione del contagio

« CHEMIOPROFILASSI

Trattamento di animali sani durante fasi critiche
dell’allevamento
(svezzamento, trasporto, fine lattazione ecc)

Perché punto critico? trattamento animali sani



METAFILASSI: ECCEZIONE E NON REGOLA!

« RISCHIO GRAVE DI CONTAGIO
 NO USO EMPIRICO

v' DIAGNOSI EZIOLOGICA,

v ' TEST DI SENSIBILITA’ IN VITRO

Regulation
2019/6 European
Parliament



USO DEGLI ANTIBIOTICI IN MEDICINA VETERINARIA

PUNTO CRITICO/3 ( appartenente al passato)

IL PECCATO ORIGINALE DEI VETERINARI
ESEMPIO DEI GROWH PROMOTERS (GP)

Somministrazione di atb a bassi dosaggi (subterapeutici) ad
animali da reddito per migliorare le performances produttive

No ricetta veterinaria

PRINCIPIO:

- Modulazione/riduzione flora intestinale

- Migliori incrementi ponderali



GROWTH PROMOTERS: PROBLEMA DELLE RESISTENZE CROCIATE

AFFAIRE AVOPARCINA

Usato come GP in polli e suini

Resistenza crociata con vancomicina (VRE, enterococchi vancomicina
resistenti)

I DIVIETO (1999): vietati alcuni antibiotici promotori della crescita nelle
produzioni animali. PRINCIPIO ISPIRATORE del divieto: vietare prodotti

che contenessero o antimicrobici appartenenti a classi di farmaci utilizzati
anche nel trattamento di infezioni umane.

L'Unione europea ha vietato 1'utilizzo dei restanti

antimicrobici utilizzati come GP a partire dal 1 & _ .
gennalo 2006 (reg. 1831/2003). A B R

Altro esempio TILOSINA : res crociata con ERITROMICINA



Non- therapeutic use of Antibiotics in

FOOD PRODUCING ANIMALS IMPROVEMENT

EUROPEAN UNION: AGP have been banned (2006)

INTERNET: you can buy everything!!



Dopo il divieto di uso dell’avoparcina come GP, la prevalenza
di infezioni da VRE nell’uomo ¢ calata?



VRE EUROPA

...(Contrary to the trend in Europe, a large
multicentre study showed that VREF
(faecalis) proportions in blood isolates
reduced from 80.7% in 2010 to 66% in 2016
in the United States)



In Italia



ESISTONO I BATTERI MDR* IN
MEDICINA VETERINARIA?

* MULTIDRUGRESISTANT



Esempio 2: beta-lattamasi Resistenza a betalattamici
a spettro esteso ( penicilline, cefalosporine),
(ESBL) nei Gram - monobattamici, carbapenemici)




Rischi microbiologici
associati alla dieta BARF
( nutrire pets con alimenti a
basee di carne cruda )



MATERIALI E METODI

-

-

Allevamenti di cani
Mortalita del 100%

Primi 3 gg di vita

~

nelle cucciolate colpite

Gennaio/febbraio 2017

5 cucciolate (Razza Spitz)
Alimentazione fattrici
integrata con carcasse

di pollo crude

-3 carcasse di cuccioli
-tamponi rettali di 9
madri

-campioni di acqua

Marzo 2017

cucciolata
di 8 soggetti

-Carcassa di
1 cucciolo



% di Resistenze assolute calcolate sui 14 ceppi
di Enterobacter spp. isolati dai 2 focolai

% diresistenza agli antibiotici dei ceppi di Enterobacter spp.

AMP  AUG CVN CXM MTZ SMX
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o

9

o

8

o

7

o

6

o

5

o

pit

o

3

o

2

o

1

o

o

% d1 Resistenze elevate verso beta
lattamici,



Healthcare

associated (HA) — associated (CA) === associated (LA)

1990

Individuals
hospitalized in
the 6-12
months prior to
infection

Associated with
invasive
procedures or
devices

Resistance to
antibiotics

ST5, ST239,
ST22, ST30,
ST45

1990

Livestock associated MRS A: scarsa ( o nulla) trasmissione inter-umana

Reservoirs of MRSA and clonal spreading

Community Livestock

2000 2005-present
No.t h(_)s_pitalized || Flrstlz Ip)sigl?;?r?\ from
individuals (Netherlands, 2005)
Some isolates mecc
Low-I?\t/ﬁ'ltoz n positive
susceptibiiity to (homologous of
non B-lactam mecA)
antibiotics
Frequently
Presence of = associated with TE
virulence or SXT resistance

factors (PVL)

Non-typeable

Monaco et al., 2016

Associated with

SSTI by PFGE
ST398, ST9, ST97,
ST1, ST8, - ST22,ST5, ST1,
ST30, ST59, ST130
ST80
_ Dal 2005
2000 circa




MRSP infections and clonal spreading

Humans (Steggman et al., 2010)
Horses and Donkeys (Ruscher et al., 2009) 1

Dogs and Cats (Griffeth et al., 2008)

ZOONOTIC POTENTIAL
Geographical distribution of MRSP lineages

ST71 and ST258 are the dominant clones in Italy

Dos Santos et a., 2016



AMR come problema ambientale:
LOGGERHEAD SEA TURTLES AS
BIO-INDICATORS

For bio-monitoring the state of marine health is important to identify and monitor sentinel
species, assuming that their health reflects the health of the ecosystem where they reside

* No history of therapeutic antibiotic exposure

* Long life-span Wild marine species can

harbour resistant microbial
Long period to reach sex-maturity species involved into AMR
genes recombination and

_ spreading
Near-costal feeding

(Aguirre et al., 2002; Aguirre and Lutz, 2004; Parsons et al., 2008; Pace et al., 2019).






MATERIALS & METHODS

* Apulia, South Italy

* 52 injured loggerhead sea turtles C. caretta



NIVERSITA DEPARTMENT

LISTUDI DI BARI
DO MORO U HEDIONE
e Recent
wounds

« Old wounds

Bone
fracture

Granulation
tissue



Genera percentage

Alcaligenes spp. I 2.5%
Enterobacter spp. N 2.5%
Klebsiella spp. S 2.5%
Morganellaspp. IS 5%
Acinetobacterspp. N 5%
Proteus spp. S 5%
Pseudomonasspp. [N 15%
Vibrio spp. IR 20%
Citrobacter spp. IR 20%
Aeromonas spp. [T, 22.5%

|dentification at
species level
by 16sRNA
sequencing

RESULTS



RESULTS

9/40 (22%) STRAINS WERE RESISTANT TOALL THE TESTED MOLECULES

30/40 (75%) OF ISOLATES EXHIBITED a MDR PHENOTYPE




RESULTS

HIGH % of
resistance
against
B-Lactams



RESULTS



13/40 strains (45%) positive: RESULTS

13/40 pos for gene (45%)
5/40 pos for bla ;. ,, gene (17,5%)
2/40 pos for bla;,, gene (12, 5%)

vV V V V

1/40 pos for blag,,, gene (2,5%)

13/40 strains (45%) positive:
» 2/40 pos for 3 genes (12.5%)

» 4/40 pos for 2 genes (10 %)

No association between genera and ESBLs detection



Antibiotic treatment in sea turtles

* Pharmacokinetics and pharmacodynamics in reptiles highly
dependent on various factors (external temperature,
anatomical district, etc.)
* Only experimental data on few species
« Limited terapeutic options (ceftazidime/ enrofloxacin)

o Off label use

» Treatment based most on empiric evidence and pragmatic arguments



DISCUSSION
MOLECULAR CHARACTERISATION OF ESBL GENES

MOST OF THOSE GENES ARE CHARACTERISTIC OF HUMAN
ISOLATES

FOUND IN OPPORTUNISTIC BACTERIA

LARGE GENOME= BIG BIOLOGIC PLASTICITY

GRAM NEGATIVE= CONJUGATION

SWITCH OF ACTIVITY OF GENES, WITH OTHER FUNCTIONS ?

THOSE BACTERIA CAN CAUSE OUTBREAKS (NOSOCOMIAL
INFECTIONS)

ATB IN WATER WASTE? COASTAL POLLUTION= WILDLIFE






COME LIMITARE/PREVENIRE
L’AMR IN AMBITO VETERINARIO

Veterinari ( prescrittor1 di atb)
Cittadini ( consumatori d1 atb)
Opinion makers

formazione

Conoscenze
Buone prassi

Informazione
aggiornamento




List WHO Ciritically important antimicrobials
for human medicine , 6" rev 2018

» Top four atb critically important:

* Cefalosporinedilll e di IV,
e fluorochinoloni,
 macrolidi,

» glicopeptidi

Nuovi principi attivi: automaticamente nella lista 1

Colistina: da farmaco veterinario a last resort drug



https://www.who.int/news-room/articles-detail/public-
discussion-on-the-who-medically-important-antimicrobial-list--
/th-revision












DIVIETO DI USO DI ANTIBIOTICI
(in vigore dal 9 febbraio 2023
Regolamento Europeo 2022/1955)



COME LIMITARE/PREVENIRE
L' ATB-RESISTENZA

1. USO PRUDENTE (o responsabile) DEGLI ANTIBIOTICI: ridurre
uso degli atb , secondo categorie EMA

2. USO RAZIONALE DEGLI ANTIBIOTICI: somministrazione razionale di
atb a livello di individuo, con lo scopo di ottimizzare efficacia clinica e
minimizzare insorgenza di atb- resistenza

Concetti diversi, ma con obiettivo comune:

Linee guida per responsabilizzare
all'uso degli antibiotici

3




USO PRUDENTE/RAZIONALE

3

1. RISOLVE PROBLEMA DI ATB-RES. NATURALE

DIAGNOSI EZIOLOGICA:
NON ABBANDONARE MOLECOLE “VECCHIE”

Spesso salvando la vita degli individui!!
ES RICKETTSIOSI

Tetracicline (no brevetto),
e non cefalosporine di IV (brevetto)

2. MINIMIZZA ATB-RES. ACQUISITA

Si usano meno principi att a largo spettro e/o “nuovi”



USO PRUDENTE/RAZIONALE

*’ PROTOCOLLO TERAPEUTICO RISPETTATO
Modalita di somministrazione, tempi, ecc

spesso il protocollo prevede somministrazione anche
dopo la scomparsa dei sintomi

In ogni caso, linee guida che si devono integrare con
la professionalita del medico VETERINARIO (che agisce secondo

scienza e coscienza!l)






Trattare o non trattare? Questo ¢ il problema!

@ Ceppi mutanti -subpopolazione in a)

. Popolazione sensibile

Guide to Antimicrobial use in animals, 2008- Blackwell publishing



TEST DI LABORATORIO

ANTIBIOGRAMMA
MIC

ATB AD USO VETERINARIO
BREAKPOINTS VETERINARI




STRUTTURA VETERINARIA ( allevamento, ecc) :

INTERAZIONE., PIU’ O MENO SENZIENTE, TRA :

VETERINARIO

\

PROPRIETARIO ANIMALE

ﬁ

OGGETTO DELLE CURE E’ IL MENO CONSAPEVOLE!!



Concetto centrale: la compliance del proprietario

Riduzione dell’uso degli antibiotici spesso richiede
la collaborazione de1 pet-owners






MRSP: Methicillin resistant Staphylococcus pseudintermedius



A proposito di compliance....

Ad es: Shampoo 2-3 volte a sett, 10 min contatto
Piuttosto che la pillola magica...

Trattamento topico vs sistemico: decisione del vet !



Dipartimento di Medicina Veterinaria

> UNIVERSITA

5 DEGLI STUDI DI BARI
¥ ALDO MORO

Come si comportano i veterinari nella pratica
quotidiana?

Ni 7 Settembre 2013 SUMMA ANIMALI DA COMPAGNIA, pag. 1-10
N=8000 unita statistiche



no

ni

no

no

no

no

no






ERRORI CONDOTTI DAL PROPRIETARIO

1 2 3
(71%) (52%)  (46%)



INDAGINI SU
PET-OWNERS



Come 1 proprietari s1 procurano
gl1 antibiotici



Perch¢ interrompono terapia
antibiotica?

10% rispondenti: cambiano vet se non
p
ricevono terapia atb !



A proposito di
informazione
e fake news:

“Quella dei batteri resistenti agli antibiotici
potrebbe essere la causa delle nuove
pandemie, ben piu tremende..”

“(...) gli antibiotici con cui sono nutriti i
nostri pesci..”



GROWTH PROMOTERS: VIETATI!!



GROWTH PROMOTERS: VIETATI!!

ANMVI: ASSOCIAZIONE NAZIONALE MEDICI VETERINARI ITALTANI



Italia: vendite di antibiotici animali
da reddito 2010-2022

Diminuite del 57% ( media europea: -53%)

https://www.anmvioggi.it/in-evidenza/75194-esvac.html



On the use of antimicrobial agents as growth promoters, a
total of 112 responding

countries (112 out of 160; 70%) did not use any
antimicrobial agents for growth promotion in animals

in their countries as of 2019, regardless of the presence or
absence of legislation or regulations. Forty-

two countries (42 out of 160; 26%) reported use of
antimicrobials for growth promotion; of these, 20
countries (20 out of 42; 48%) had a regulatory framework
that either provided a list of antimicrobials

that could be used as growth promoters or provided a list
of those that should not be used as growth

promoters.

an overall decrease of 34% in the
mg/kg was observed at the global level;
a decrease was noted across all Woah
Countriesw



Indagini Eurobarometer

e Concetto di uso “prudente” degli antibiotici

Condotte 6 indagini (2009-2023 ) sull’uso degli antibiotici e
conoscenze degli stessi da parte dei cittadini europei

(Numero di intervistati: ca 30.000 ( face-to face)



The treatment of sick animals with antibiotics

QCl4. To what extent do you agree or disagree that sick farm animals should
be treated with antibiotics if this is the most appropriate treatment?

(Da Pagina 77 del documento) (%-EV)

Don't know
5(-4)

Total
'Disagree’
31 (-4)

Total 'Agree’
64 (+8)

(FebyMar 2022 - Sept 2018)




Ban on the use of antibiotics within the EU to

stimulate growth in farm animals
Close to three /five Europeans are not aware

of the EU ban on the use of antibiotics to

QC15. Did you know that using antibiotics to stimulate growth in farm

gy e within the £4? stimulate growth in farm animals !!
Don't know
1(-3)

Yes
42 (+4)

No
57 (-1)

(Feb/Mar 2022 - Sept 2018)



ANMVI Associazione Nazionale Medici Veterinari ltaliani Esemplo dl bllOna lnformaZlone

“In Italia i veterinari prescrivono i medicinali tramite la ricetta elettronica e in questo modo ogni farmaco viene registrato e tracciato”.
“Nel peggiorare della situazione mondiale, I'ltalia risulta invece una nazione in cui 'impiego degli antibiotici si & ridotto drasticamente,
per questo ricevera dall’Unione Europea dei premi economici da investire nella salute”.
Cosa possiamo fare tutti noi?

Non usare farmaci senza la prescrizione medica

Usare i medicinali come ci indica il medico

Avere un rapporto con la medicina sempre piu di fiducia
I Dottor Paclo Selleri - veterinario  vicepresidente di Anmvi, & stato ospite di Geo per parlare di medicinali e di antibiotico resistenza.
Per vedere la puntata: http:/tinyurl.com/2n22frjb



https://www.facebook.com/anmvi?__cft__%5b0%5d=AZVwefEK2qRnng-QgpwhB2c8wAGKLzG4R-JTxdNr-cshUdT6n1XSJ5g1rNEh0X4GPZrMCA5N8Q8vbN3K1oR2St1TOIi3b0P1tv3XUHCNn7baicJuKBmG_DrMrNS_QuZGPwf-RQH5wF9HM_5mceR8QpfY2fd7jmHHQcpTs_D6HHbhGnYb-2ihFyTMjhB20VfOC74&__tn__=-UC%2CP-R
https://www.facebook.com/p.selleri?__cft__%5b0%5d=AZVwefEK2qRnng-QgpwhB2c8wAGKLzG4R-JTxdNr-cshUdT6n1XSJ5g1rNEh0X4GPZrMCA5N8Q8vbN3K1oR2St1TOIi3b0P1tv3XUHCNn7baicJuKBmG_DrMrNS_QuZGPwf-RQH5wF9HM_5mceR8QpfY2fd7jmHHQcpTs_D6HHbhGnYb-2ihFyTMjhB20VfOC74&__tn__=-%5dK-R
https://www.facebook.com/p.selleri?__cft__%5b0%5d=AZVwefEK2qRnng-QgpwhB2c8wAGKLzG4R-JTxdNr-cshUdT6n1XSJ5g1rNEh0X4GPZrMCA5N8Q8vbN3K1oR2St1TOIi3b0P1tv3XUHCNn7baicJuKBmG_DrMrNS_QuZGPwf-RQH5wF9HM_5mceR8QpfY2fd7jmHHQcpTs_D6HHbhGnYb-2ihFyTMjhB20VfOC74&__tn__=-%5dK-R
https://www.facebook.com/p.selleri?__cft__%5b0%5d=AZVwefEK2qRnng-QgpwhB2c8wAGKLzG4R-JTxdNr-cshUdT6n1XSJ5g1rNEh0X4GPZrMCA5N8Q8vbN3K1oR2St1TOIi3b0P1tv3XUHCNn7baicJuKBmG_DrMrNS_QuZGPwf-RQH5wF9HM_5mceR8QpfY2fd7jmHHQcpTs_D6HHbhGnYb-2ihFyTMjhB20VfOC74&__tn__=-%5dK-R
https://tinyurl.com/2n22frjb?fbclid=IwAR1n-MBHqVuG1OhMjjSE-nd9XTbtjwAPYr78Pa4E7mqoIWmNcSF04hh5k7A

PROSPETTIVE FUTURE:
NUOVI ANTIBIOTICI IN MED VET ?
NO GRAZIE
Numerose sperimentazioni in vitro :

» Sostanze naturali (oli1 essenziali,peptidi,
* Ozono,ecc)

Manca step seguente, sperimentazione in vivo

Eventuali nuovi antibiotici: ad uso esclusivo
nell’uomo

Crisi del settore: drug repurposing



Uso dei batteriofagi

https://www.agenda17.it/2025/04/25/dossier-antibiotico-resistenza-il-ritorno-dei-
fagi-efficaci-anche-in-agricoltura-zootecnia-e-veterinaria-contribuiscono-a-
risolvere-i-problemi-degli-allevamenti-intensivi/



DOCUMENTO FARMINDUSTRIA

»Sviluppare un nuovo antibiotico richiede tempo (sono necessati circa
10-15 anni per far progredire un candidato farmaco dalla fase preclinica
a quella clinica) e denaro (fino a un miliardo di euro), senza la garanzia
di un ritorno economico che copra almeno le spese di ricerca e
sviluppo. Per gli antibiotici nelle classi esistenti, in media, solo una
molecola su 15 in fase di sviluppo preclinico raggiungera i pazienti. Per
le nuove classi di antibiotici solo un candidato su 30 avra successo»

Richiesti incentivi
«Push and pull»

https://www.farmindustria.it/documenticategory/documenti-e-position-paper/



Riduzione dell’'uso degl
antibiotici

Sorveglianza
Uso prudente
Divulgazione
Ricerca
cooperazione



RIDUZIONE DELL’USO DEGLI ANTIBIOTICI

NORME DI BIOSICUREZZA ESTERNA E INTERNA
PROGRAMMI DI VACCINAZIONE
RINFORZARE IMMUNITA NATURALE

SELEZIONE LINEE GENETICHE RESISTENTI?

» Accorgimenti: da semplici a quelli di piu
lungo raggio



ALLEVAMENTI ANTIBIOTIC
FREE

* Possibilita di escludere completamente gl
antibiotici dalla filiera produttiva

OBIETTIVO REALIZZABILE?
» Scelta di uso responsabile s1 intreccia con
esigenze commerciali

» Allevamenti a ciclo chiuso, breve periodo
* Bovine da latte?

Riduzione dell’uso di antibiotici passa attraverso corrette pratiche di
management (igiene) e di biosicurezza. USO DI VACCINI



BIOSICUREZZA, BENESSERE ANIMALE E RIDUZIONE
USO ANTIMICROBICI

CLASSY FARM: sistema informativo del Ministero della Salute,
integrato nel portale nazionale della veterinaria (www.vetinfo.it),
che definisce la categorizzazione degli allevamenti in base al
rischio

Aree oggetto di valutazione
*Biosicurezza

*Benessere animale

eParametri sanitari € produttivi
*Alimentazione animale

*Consumo di farmaci antimicrobici

] esioni rilevate al macello

PREMIALITA’



Spendere d1 piu per
mangiare meglio

BERNARD ROLLIN

ETHICS, SCIENCE, AND ANTIMICROBIAL RESISTANCE

deliberations run along the following lines:

Well-established, current biological theory, as well as “circumstantial
evidence,” as well as much informed scientific opinion suggest that use
of antibiotics in animal feeds presents a major potential threat to human
health if we continue to use them subtherapeutically as we have been
doing. What benefits do we lose by truncating such use? The main loss,
I am told, will be in the cheapness of food. It will cost more to produce
animal products. According to the NRC report, the “average annual per
capita cost to consumers of a ban on subtherapeutic drug use is $4.84 to
$9.727° So the question to citizens is, in essence, would you be willing
to pay $10.00 per year for insurance against the risk of creating anti-
biotic resistant pathogens? Most consumers, I daresay. would not think
twice about saying, “Of course!” (Many of my scientist colleagues in this
area, while professionally skeptical of our knowledge, also say “yes” when
they think of the potential harm to their children, i.e., when they think in
their “citizen,” common sense, non-scientist mode.) We, as a society, have
grown extremelv risk-aversive about human health.

h 4

Journal of Agricultural and Environmental Ethics 14: 29-37,2001.
© 2001 Kluwer Academic Publishers. Printed in the Netherlands.






Uso responsabile degli antibiotici

*Restituire centralita alla figura del medico veterinario

Damien Hirst,
Armadietto di farmaci
(Napoli, Gallerie Zevallos)









DIPARTIMENTO DI
MEDICINA VETERINARIA

EFFETTI DEGLI ANTIBIOTICI SUGLI
ANIMALI E USO PRUDENTE

Marialaura Corrente, DVM
Professoressa Associata

Dipartimento di Medicina Veterinaria
Universita degli studi di Bari Aldo Moro
marialaura.corrente@uniba.it



mailto:marialaura.corrente@uniba.it

4. Antibiotics, Antimicrobial Resistance, and Animal Welfare

Most of the literature on the conseauences of the emereence an

francesco.celentano@uniba.it
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