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Antibiotikaresistenz in Europa: 2005-2015
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Antibiotikaresistenz - Ist dies ein Problem?

Auswirkungen und Ausmass der Antibiotikaresistenz

P COUNTRY 3GCRKP FREC CRPA MRSA 3GCREC PRSP VRE CRKP AVERAGE
Sc h a tz u n g e n India” 788 528 458 | B0 | 444 91 592 57.1
China 8.2 498 570 514 312 163 81 437
Russian Faderation 800 468 220 7o 39 32 7.0 429
7 O O O O O T . J h 1 Romania 720 N0 69.0 5710 210 380 122 340 426
Indonesia® 59.6 515 38.9 705 50.5 154 208 87 395
D M Ote I m a r Peru® 549 689 283 538 556 243 233 42 392
Turkey 880 480 320 250 51.0 473 93 30.0 388
. . . .o Gresce 7.0 310 440 390 210 238 84 83.0 T
O ertschaftllcher Schaden N Hohe von Sausi Arabiz® | 68 199 a8 a7 2 34 145 737 ar
Korea® 53.8 586 325 569 345 223 142 87 352
1 1 1 1 . 2 Meiico 53.0 620 3.0 310 58.0 114 85 140 341
C H F 1 OO OOO OOO OOO OOO b IS 2 O 5 O Brazi* | 448 518 05 s 09 277 150 130 38
Colombia® 50.2 516 358 439 423 208 157 99 338
Slovak Repubiic 68.0 460 58.0 280 320 213 54 20 326
Argentina 480 0.0 55.0 450 17.0 250 192 140 36
laly 57.0 46.0 26.0 340 30 120 42 36.0 308
Costa Rica® 394 53.2 e 451 356 104 108 55 27
. . . . . 3 South Afice’ | 634 a1s 4“1 04 200 206 44 44 26
Regionale Variation resistenter Bakterien e W 0 | 7o | m o) me | | |
Cyprus 4.0 46.0 210 430 290 8.1 10.7 13.0 %8
Israel” 33.2 357 288 448 25 138 52 19.1 254
.o . . .o Paland 6.0 300 430 16.0 13.0 240 80 1.0 250
0O Pravalenz in Entwicklungslandern oo L e o [l a | |
Portugal 430 no 40 470 170 10 7 40 231
o N United States® 21.0 e 18.0 438 161 127 282 82 230
— Chile” 303 316 251 264 248 119 102 8.1 210
ca. 40-60%, stark ansteigend o P R T I I B
Malta 18.0 400 230 480 120 6.6 75 7.0 204
O - .o Hungary o 2.0 38.0 250 17.0 70 42 1.0 19.8
— Lithuania 520 210 320 9.0 16.0 16.0 9.9 0.0 195
D Ca . 1 7 /O I n O EC D La nd e rn Latvia 490 20 258 6.0 19.0 a0 85 20 185
Spain 210 320 w0 250 120 240 1.1 40 183
Czech Republic 56.0 240 230 140 16.0 30 37 1.0 1786
Ireland 17.0 240 16.0 18.0 120 18.0 211 1.0 166
France 20 20 210 16.0 12.0 230 03 1.0 158
Mew Zealand” 21.0 102 99 364 78 19.0 176 3 156
° ° Canada* 12.6 213 264 188 82 86 133 38 14.1
Reslstenzbl Id u ng Slovenia 230 250 230 9.0 14.0 9.0 24 20 134
Luxembourg 280 250 139 9.0 130 85 56 0.0 129
Estonia 250 16.0 216 40 120 30 15 0.0 104
. Germany 1.0 2.0 18.0 1.0 1.0 6.0 44 0.0 10.3
— Heute behandelbare Infektionen werden oo B I B I B IR B
Australia 8.0 13.0 35 18.0 11.0 6.0 214 0.0 )
. . . Austria 10.0 210 15,0 8.0 100 6.0 12 1.0 9.0
durch Reslstenzblldung Wleder United Kingdom 12.0 16.0 3.0 11.0 12.0 8.0 10.1 0.0 9.0
[ Swizerland 7.0 17.0 10.0 4.0 10.0 3.8 0.2 0.0 65 |
. Denmark a0 15.0 70 20 9.0 5.0 1.7 0.0 6.1
|ebensbed rOhIICh Finland 40 120 9.0 20 70 130 0.0 0.0 59
Sweden 40 14.0 90 10 70 10.0 0.0 0.0 56
Norway 7.0 1.0 13.0 1.0 7.0 50 0.0 0.0 (5]
Netherlands a0 140 9.0 10 6.0 20 0.5 0.0 52
Iceland 0.0 7.0 79 0.0 20 56 53 0.0 5
OECD COUNTRIES o 266 218 196 17.0 124 74 6.1 174
1) Antimicrobial Resistance: Tackling a crisis for the health and wealth of nations The Review on e | e o e ik - w a o .
Antimicrobial Resistance Chaired by Jim O'Neill, 2014 G20 COUNTRIES | 457 420 316 34 26 212 116 129 202
OECD KEY PARTNERS 64.6 579 438 496 46.8 297 131 187 405

2) The World Bank. (2016). Drug-Resistant Infections: A Threat to Our Economic Future.
3) OECD (2018), Stemming the Superbug Tide: Just A Few Dollars More, OECD Publishing, Paris.
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Seit den 80er Jahren wurden keine neuen Antibiotikaklassen entwickelt
und auf den Markt gebracht

Antibiotikaklassen

Antibiotikaklasse | Entdeckung
Penicilline 1928 UK
Sulfonamide 1935 DE
Aminoglycoside 1943 USA
Cephalosporine 1945 IT/UK
Tetracycline 1948 USA
Makrolide 1951 DE
Glycopeptides 1953 USA
Lincosamide 1962 USA
Quinolone 1962
Carbapeneme 1976
Fluorchinolone 1978
Oxazolidinonen 1987 USA
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Heute werden mehr Antibiotikaprodukte ausgelistet als neue Produkte auf
den Markt kommen

Durchschnittliche Anzahl neuer Antibiotikawirkstoffe pro Jahr

Molekiile pro Jahr

Neu im
Markt +1

Obsolet, 2
Auslistung
3
-4

1) AMR Industry Alliance 2018: Tracking Progress to Address AMR
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Resistenzen gegeniiber neuen Antibiotika treten relativ bald Markteintritt
eines neuen Produktes auf

Lancierung neuer Produkte und Auftreten von Resistenzen

Markteintritt einer
Antibiotikaklasse

Tetracycline

Chloramphenicol Vancomycin
Streptomycin Ampiciliin
Sulfonamides Erythromycin | Cephalosporins Daptomycin

/\ Methicilli / Linezolid
\, | |

1930 1935 1940 1945 1950 1955 1960 1965 1970 1975 1980 1985 1990 1985 2000 2005

/"", |
T | | i
Sulfonamides Chloramphenicol Ampicillin Vanclomycnn Linezolid

* I
Streptomycin Erythromycin | _
} Daptomycin

Tetracycline Methicillir

Erste Beobachtung
einer Resistenz

- sitem

Carl Rudolf Blankart | Professor fiir Regulatory Affairs 6



Warum lohnt sich das Geschdift mit den Antibiotika nicht mehr?

Ausschnitte aus der Presse

= 3!['1"' Siil’dlﬂ' ‘:'fiﬂmg rg POLN:SW sicswissex
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Im klassischen Arzneimittelgeschdift kann das Pharmaunternehmen die . 2 ;:}
F&E-Kosten iiber spdtere Umsdtze amortisieren ® A
Kosten und Umsatz: Standardarzneimittel el

Grundlagenforschung/Praklinik : Klinische Phasen I-1lI : Verkauf
>5 Jahre > ca. 7 Jahre »«—38-12J. Patentschutz——
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Umsatz und damit Anreize zur Entwicklung neuer Antibiotika sind bei
Antibiotika deutlich geringer als bei Standardarzneimitteln. X A
By :

Kosten und Umsdtze: Antibiotika

Zulassung

Entstehen von

Resistenzen
« Stewardship
* Niedriger Marktpreis

Klinische Phasen I-llI : Verkauf

Grundlagenforschung/Praklinik
ca. 7 Jahre »«+—8-12J. Patentschutz——

>5 Jahre

v
A

A
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entwickelt — aus 6konomischer Sicht handelt sich hierbei es um Marktversagé

Obwohl dringender Bedarf besteht, werden keine neuen Antibiotika zu Ende ? >
>

6)/
OT\(J

Ursachen des Marktversagens

Vor Entwicklung neuer Antibiotika
O Im Vergleich zu anderen Indikationen geringe erwartete Kapitalrenditen

= Investoren, wie Venture Capital und Big Pharma, stellen kein Geld ftir die Entwicklung
(Phase Il & 1) zur Verfigung

Nach Entwicklung neuer Antibiotika
O Anreize zur ubermassigen Abgabe einmal zugelassener Produkte
— Fordert die Resistenzbildung

O Stewardship
= Senkt die Umsatzerwartungen und somit die erwarteten Kapitalrenditen

O Generischer Wettbewerb und glinstige Abgabe wirksamer alter Antibiotika
— Hohe Preise flr neue innovative Antibiotika schwierig durchsetzbar
= Unkontrollierte Abgabe der guinstigen Produkte in Entwicklungslandern
— Problematik der Versorgungssicherheit

- sitem
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Die Grundlagenforschung wird insbesondere an Universitdten und g
Universitdtsspitdlern gefordert b A
P

Finanzierung von Grundlagenforschung Dol

Forschungs-
finanzierung

N ' % ‘
,,zf,y%ﬁ},///////// : i
< -
Grundlagenforschung/Praklinik : Klinische Phasen I-1lI : Verkauf
< >5 Jahre > ca. 7 Jahre »«—38-12)J. Patentschutz——
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° o ° (&} A
Unter regulatorischen Massnahmen werden Erleichterungen im o >
Zulassungsprozess verstanden 2 A

Regulatorische Massnahmen

»

e ,
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Grundlagenforschung/Praklinik : Klinische Phasen I-1lI ' Verkauf
>5 Jahre > ca. 7 Jahre »«—38-12)J. Patentschutz——
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Markteintrittsprdmien konnen in Abhdngigkeit von der Wichtigkeit des . 2 ;,}
neuen Produkts und den erreichten Meilensteinen gezahlt werden X 4
Markteintrittsprdmien el
. . . . . 7,
W////////////////////////// / ‘ -
Grundlagenforschung/Praklinik E Klinische Phasen I-1lI E Verkauf
< >5 Jahre > ca. 7 Jahre »«+—8-12J. Patentschutz——

- sitem

Carl Rudolf Blankart | Professor fiir Regulatory Affairs 13



Die Vergabe einer Marktexklusivitat iiber den Patentschutz hinaus, erlaubt . >
es dem Unternehmen ldngere Zeit Monopolpreise durchzusetzen X Ao
Marktexklusivitdit Pyl

Patentablauf

e e e e e e

, Verkauf !
»«——8-12J. Patentschutz—'+— Marktexklusivitat —
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Push-incentives Pull-
i ncentives _‘y/
ﬁ:::r;; e
NIH/NIAID —
National Research Agencies
CARB-X

GARD-P



Push-Anreize haben einen direkten Effekt, Pull-Anreize haben einen o >
starken indirekten Effekt auf Forschung und Entwicklung X A
Push- und Pull-Anreize el

\ £y
Push-Anreize > PuII—Anreize/ o

A

Grundlagenforschung/Praklinik Klinische Phasen I-IlI Verkauf
>5 Jahre - ca. 7 Jahre »+—8-12). Patentschutz—

Quelle: DiMasi, J. A., Grabowski, H. G., & Hansen, R. W. (2016). Innovation in the pharmaceutical industry: new estimates of R&D costs. Journal of health economics, 47, 20-33.
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Je nach Ausgestaltung der Anreize werden die Kosten von
unterschiedlichen Gruppen getragen

Finanzierungseite

O Allgemeine Steuern
— Verteilung der Kosten nach der finanziellen Leistungsfahigkeit

O Rezeptgeblhr
— Kostenverteilung auf alle Patienten/Krankenversicherung

O Marktexklusivitat und Transferable Exclusivity Extensions (TEE)
— Verteilung der Kosten auf bestimmte Patienten/Krankenkassen

O Funds of the pharmaceutical industry
— Fonds der Pharmaindustrie

- sitem
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Fazit

O Die Bekampfung der Antibiotikaresistenz ist eine groBe nationale und internationale
Herausforderung.

O Mangelnde Entwicklung neuer innovativer antimikrobieller Substanzen ist
insbesondere ein Anreiz- und weniger ein technisches Problem.

O Die Aktivitaten der Schweiz mussen mit internationalen Aktivitaten abgestimmt sein.

O Erfahren Sie mehr unter roundtableantibiotics.ch
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roundtableantibiotics.ch

Kontakte = A
By .
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