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Premesse
• L’uso degli antibiotici nell’allevamento del suino in massima parte 

deriva dalla «consetudine» di privilegiare con il loro uso il controllo 
degli effetti degli agenti endemici di malattia sulle produzioni.

• La gestione del loro uso è spesso «non prudente», non «appropriata», 
non «razionale»



ESBL/AmpC-prod. E. coli 
fattening pigs, EU 2017: Italy: 
Prevalence 88%



Resistenza agli antimicrobici dei batteri zoonotici e commensali negli animali 
destinati alla produzione di alimenti e nelle carni derivate, 2014 – 2023

(DGSAF – DGISAN - IZSLT NRL-AR & CRN-AR)

II° Report presentato in anteprima al
Workshop Annuale del Laboratorio Nazionale di riferimento per 

l’Antimicrobicoresistenza e del Centro di Referenza Nazionale per 
l’Antibioticoresistenza, 21-22 novembre 2024





Piano Nazionale Monitoraggio AMR, Dec. (EU) 2020/1279
Suino, carne al dettaglio, E. coli MDR 2015-2023



E. coli produttore di ESBL/AmpC - contenuto 
cecale e carne al dettaglio di 
Bovino (bovini<12m cont. cecale) Suino



Isolation rates (prevalence) of Carbapenemase-producing E. 
coli from caecal samples according to the National Monitoring 
Programme on AMR, Dec (EU) 2020/1729, Italy 2021-2023
• 2021

• 2022

• 2023

Species Samples cultured Samples positive % 95% CI
Broiler chicken 479 1 0,21% 0,01-1,16%
Turkey 397 1 0,25% 0,01-1,40%

Species Samples cultured Samples positive % 95% CI
Pigs 301 21 6,98% 4,37-10,47%
Bovines <12m 310 4 1,29% 0,35–3,27%

Species Samples culturedSamples positive % 95% CI
Pigs 300 19 6,33% 3,86-9,71%
Bovines <12m 301 4 1,33% 0,36-3,37%



Pig, 2021, OXA-48

Turkey, 2022, OXA-
181 (& mcr-1+ve)

NPAMR: National 
Monitoring Programme on 
AMR (Dec (EU) 
2020/1729)
EI: Epidemiological 
Investigation: on-site 
investigation with samples 
found positive at the farm 
of origin

Bovine <12m, 2021
NDM-5; OXA-181

Bovine <12m, 2021,OXA-181

2021-2023: Almost all CPE-producing E. coli isolates are OXA-181-positive
except one OXA-48, two NDM-5 (bovine <12m), one VIM-1 (broiler chicken)

Bovine <12m, 2023, NDM-5



The spread of CRE in food-producing animals is of 
particular concern in a “One Health” perspective.
It may soon represent an important and additional 
source of CRE exposure for humans along the food 
chain. 
Specific integrated “One Health” policies for risk 
mitigation are needed, in order to:
-reduce the burden of MDR carbapenemase-

producing bacteria in humans;
-minimise the impact of any possible animal and 
environmental reservoirs

Within-country an intra-Community trades may favour the spread of CRE of food-producing animal origin in the EU



a) Il CRN conferma, ove previsto, la diagnosi effettuata da altri laboratori:
Attività istituzionale e «di servizio» che non di rado  genera approfondimenti rilevanti in SPV





Negli allevamenti 
suini italiani 
elevata % (60%) di 
resistenza a 
macrolidi/lincosamidi 
in LA-MRSA già 
riscontrata a partire 
dal 2010

EMA (AMEG) non include i 
macrolidi nella stessa 
categoria di rischio in 
funzione «One – Health» di 
altri HPCIA registrati per uso 
veterinario: cefalosporine di 
3°-4° gen, 
(fluoro)chinolonici, colistina

Per le «poche alternative» ai 
macrolidi (per uso orale…) si 
invocano, a livello EMA -
AMEG, le «infezioni» da L. 
intracellularis…
La scelta del termine 
«infezioni» (anche senza 
malattia) rischia di favorire 
il permanere di uso non 
prudente dei macrolidi
Vigilanza necessaria…

LA-MRSA in Italia ed in EU:
>30% prevalenza nel 2008
Tipicamente MDR!
Co-resistenti a HPCIAs
Pattern molto frequente:
TET+SXT-TMP+ 
ESC+FQ+Macr/Linco



«Penicillins» per uso orale in 
EU e IT, negli animali produttori 
di alimenti, significa 
«amoxicillina per uso orale» e 
«clav+amoxicillina per uso 
orale» (suini). 
Somministrazione di gruppo
In Italia, in 2020 e 2021 le 
vendite di «penicillins» 
rappresentano circa 1/3 di 
tutte le vendite in mg/PCU per 
gli animali produttori di 
alimenti.

ESVAC Report Italy:
from 427 mg/PCU in 2010
to 181 mg/PCU in 2020
to      174 mg/PCU in 2021
to      157.5 mg/PCU in 2022
to      180.3 mg/PCU in 2023



ESUAVet 2023 (ex ESVAC)
AMEG B category 2023: 5%
AMEG C category 2023: 22%
AMEG category D 2023:  73%



AMINOPENICILLINE (Amoxicillina per uso 
orale) e uso negli Animali: ALCUNI FATTI…
• LE AMINOPENICILLINE ESERCITANO PRESSIONE DI SELEZIONE PER IL MANTENIMENTO E 

LA DIFFUSIONE DELLA RESISTENZA ALLE CEFALOSPORINE DI 3 ° -4 ° GENERAZIONE
• LE AMINOPENICILLINE NON SONO BETA-LATTAMICI DI PRIMA LINEA per LA GRAN PARTE 

DEI PRINCIPALI PATOGENI VETERINARI GRAM-POSITIVI E GRAM-NEGATIVI
• I BETA-LATTAMICI DI PRIMA LINEA per patogeni veterinari Gram +ve (es. Streptococcus

suis) e Gram –ve (Actinobacillus pleuropneumoniae, Pasteurella multocida, Mannheimia
haemolytica ecc.) SONO PENICILLINE A SPETTRO RISTRETTO (ovvero penicillina G 
(iniezione), penicillina V (orale), penetamato (intramammaria) ...

• Le aminopenicilline sono da considerarsi BETA-LATTAMICI DI PRIMA LINEA SOLO PER: 
Salmonella spp. (quando la somministrazione di antibiotici è clinicamente appropriata o 
autorizzata dalla legislazione dell'UE), Yersinia pseudotuberculosis, Proteus mirabilis ...

• Era vero anche per E. coli, ma la prevalenza di R acquisita è alta, quindi è raccomandato 
effettuare sempre prima un test di sensibilità.

• Altre Enterobacteriaceae di rilevanza clinica sono TUTTE intrinsecamente resistenti ...



JIACRA III Report: Discussion pag. 89



Pagine Tematiche del CRN- AR e NRL-AR nel sito IZSLT

«Pillole» per il 
Veterinario Pratico







E. coli ETEC PWD, vaccines, breed genetic selection, 
then antimicrobials…
F4- and F18-Positive Enterotoxigenic Escherichia coli Isolates from Diarrhea of Postweaning Pigs: Genomic Characterization - PMC

Molto frequente in vari paesi EU MDR in E. coli Enterotossici ed in generale in E. coli (Amp, Sul, Trim, Tet, Str). 
Indispensabile servirsi del Laboratorio per diagnosi eziologica (F4, F18? ST LT?) e per test di sensibilità agli 
antibiotici



Vari box, anche nella nuova revisione, ricordano alcuni 
«fatti» e danno consigli per un uso prudente, responsabile 
ed appropriato degli antibiotici: Riprendono informazioni 
presenti nelle pagine tematiche del CRN-AR: «Pillole per il 
Veterinario Pratico»



Categorizzazione 
EMA - AMEG



Epidemiological Cutoff Values: a Micro-Comic Strip | Journal of Clinical 
Microbiology
Editorial 24 May 2019

• EUCAST produce EVCs (Ecoffs) dal secolo scorso….
• If data are not available to establish clinical breakpoints for testing an 

antimicrobial, the Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) 
may establish “epidemiological cutoff values” (ECVs). ECVs are MICs or 
disk diffusion zone diameters that separate bacteria into those “with 
and without phenotypically detectable resistance” (1). The European 
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) has a 
similar definition of epidemiological cutoff (ECOFF) values (2). As 
pharmacokinetic-pharmacodynamic data and clinical outcome data 
become available for an antimicrobial, these, along with in vitro 
susceptibility test results, can be used to define clinical breakpoints. 
Read the comic strip to find out more.



MIC distribution and Epidemiological cut-off
Pasteurella multocida (EUCAST 2025)



MIC distribution and Epidemiological cut-off
Staphylococcus hyicus (EUCAST 2025)



MIC distribution and Epidemiological cut-off
Streptococcus suis (EUCAST 2025)



MIC distribution and Epidemiological cut-off
Actinobacillus pleuropneumoniae EUCAST 2025)



https://www.lakemedelsverket.se/globalassets/dokument/behandling-och-
forskrivning/behandlingsrekommendationer/behandlingsrekommendation/behandlingsrekommendation-antibiotika-till-gris.pdf

Dosaggio degli antibiotici 
per i suini

(National Guidelines, Sweden)

Di seguito qualche informazione «di 
servizio», a disposizione dei Vet pratici per 
dosaggi ed intervalli.
Possibile utilizzo  per penicilline naturali a 
spettro ristretto (Penicillina G e Penicillina V)



Penicillin G in pigs: dosage & time Intervals
https://www.lakemedelsverket.se/globalassets/dokument/behandling-och-
forskrivning/behandlingsrekommendationer/behandlingsrekommendation/behandlingsrekommendatio
n-antibiotika-till-gris.pdf (National Guidelines, Sweden)

• For penicillin G in oil suspension, the approved dosage of 30 mg/kg once per day for five days is normally 
considered appropriate and recommended.

• For penicillin G in water suspension the approved dosage of 10-20 mg/kg intramuscularly once per day is 
for some infections not considered appropriate and therefore an increased dosage is sometimes 
recommended.

• For respiratory infections were Pasteurellaceae (such as Actinobacillus pleuropneumoniae, Glaesserella
parasuis, Mannheimia haemolytica, Pasteurella multocida) are suspected, a penicillin G in water 
suspension dosage of 30 mg/kg two times per day for five days is recommended. Alternatively, if it is not 
possible to administer two times per day, the clinical experiences say that a dosage of 45 mg/kg once per 
day for 3-4 days should be effective. (This is also an approved dosage in Norway.)

• For other, more susceptible bacteria (lower MICs), a penicillin G in water suspension dosage of 20 mg/kg 
intramuscularly once per day or a penicillin G in oil suspension dosage of 30 mg/kg intramuscularly every 
other day are recommended.

These infections include joint infections with Erysipelothrix rhusiopathiae, beta-haemolytic
streptococci and non-penicillinase producing staphylococci; intestinal infections with Clostridium 
perfringens and New neonatal porcine diarrhoea (NNPD); mastitis with beta-haemolytic streptococci 
and non-penicillinase producing staphylococci; any infections with Streptococcus suis.

• According to clinical experience, a higher dosing of penicillin G in water suspension (60 mg/kg 
intramuscularly once per day) is effective against meningitis due to Streptococcus suis (This is also an 
approved dosage for piglets in Norway).



EU JAMRAI2 Annual Meeting 2025
Sustainable Access to Benzylpenicillin for Veterinary Use, 12/03/2025
DAY 1, Last Session (from h:min 7:06:00)
(19) EU-JAMRAI 2 Annual Meeting 2025 (Day 1) – YouTube
https://www.youtube.com/watch?v=CW_x-RUW6d8



Possibile uso di Penicillina V (orale)?

• So, in cases where the pathogen has a MIC 
of <0.25, a dosage of 60 mg/kg every 12 
hours should probably work for most cases.
Especially if the infection is not 
acute/peracute.

• But in severe cases and with pathogens 
with higher MIC, a dosage of 60 mg/kg 
every 8 hours would be recommended

• (Oskar Nilsson & Carl Ekstrand, pers. comm).



One Health EC Country Visit to Sweden 2024

https://www.ecdc.europa.eu/sites/default/files/documents/SWE-Joint-One-Health-Country-Visit-Final-
Report-2024.pdf page 26 (=page 33 of the PDF).

“As described in the prudent use report and still the case, in some instances, the treatment 
guidelines allow for increased dosing of penicillins (above the regime listed in their 
marketing authorisation). This is not in line with the provision laid down by Article 106(1) 
of the VMP Regulation. The authorities are of the view that the adjustment of the 
dosing recommendations given in the product information, in certain cases, to obtain 
efficacious and safe treatment for the individual animal and thus reduce the risk for 
resistance, is in line with the VMP Regulation expressing the overall aim to promote 
prudent use of antimicrobials and thus reduce the risk for resistance. The SVA 
presented an example of respiratory infections in pigs caused by A. 
pleuropneumoniae, for which benzylpenicillin is the recommended as a first-choice 
treatment but is not always effective. The lack of clinical efficacy is not related to 
resistance since isolates of A. pleuropneumoniae from Swedish pigs are susceptible 
to penicillins in vitro. The objective of the study was to investigate the benzylpenicillin 
exposure in both healthy and experimentally infected pigs after administration of two 
benzylpenicillin products available on the Swedish market. In case of one product, 
the approved intramuscular dosage resulted in insufficient plasma benzylpenicillin 
exposure to guarantee a successful therapy. It was concluded that to improve its 
efficacy more frequent dosing or an increased dosage would improve exposure.

Le nostre AC potranno tener conto di questa «accettazione» da parte degli Auditor EC in Svezia  per eventuali 
deroghe a SPC

In un contesto di scelta dell’antibiotico secondo i principi dell’uso prudente, dosaggi più alti di alcuni 
antibiotici rispetto a SPC, es. penicilline naturali, a spettro ristretto, sono accettabili ed accettati



Ulteriori indicazioni
• Auspicare una sempre maggiore disponibilità sul mercato nazionale di 

molecole registrate per specie/produzioni animali anche di più 
«antica registrazione» ed utilizzo, specialmente non in combinazione 
e non «potenziate» (cioè ad es. NON amoxi-clav.),  perché in varie 
situazioni sono sempre efficaci (es. penicilline naturali, a spettro 
ristretto verso Vet pathogens, inclusi Gram –ve, Strep gruppo A, B, C, 
Strep suis etc).

• Il caso della benzylpenicillina (penicillina G) e della penicillina V: 
Interazione tra Autorità Competente Centrale, industria, associazioni 
professionali/scientifiche. Per influenzare la disponibilità sul mercato 
di molecole di più «antica» generazione, in molti casi sempre efficaci 
nei confronti di agenti batterici patogeni veterinari principali



Conclusioni

• Un ampio insieme di: evidenze ed elementi tecnico-scientifici, 
gestionali, pratici (inclusa disponibilità di VMP sul mercato), le norme 
EU e le indicazioni EU ed Internazionali (EMA, WHO),  sono stati presi 
in considerazione nel redigere la nuova rev delle Linee Guida, anche 
per quanto riguarda le indicazioni su antibiotici di Ia, IIa e IIIa scelta 
per apparato/malattia.

• Essendo Linee Guida dinamiche, è naturale che siano rivalutate nel 
tempo in rapporto alle variabili sopra richiamate, possibilmente a 
nuove evidenze o nuova normativa, ed alla situazione epidemiologica



EnteroFlow: pipeline
automatizzata per la

caratterizzazione in silico di 
E. faecium/faecalis (a 
partire da short reads)

Prodotto INF-ACT Node 3 & 4



Grazie per l’attenzione!
• Siete tutti invitati al prossimo Workshop 

del Centro di Referenza Nazionale e 
National Reference Laboratory for 
Antimicrobial resistance che si terrà, 
come ogni anno, in autunno 2025: 
Evento fruibile anche da remoto

• Un grazie particolare ad Alessia Franco e 
Virginia Carfora, colleghe veterinarie 
presso UOC DO Diagnostica Generale e 
CRN-AR per la competenza e le attività 
svolte nel GdL per l’interazione ed il 
processo di nella stesura delle Linee 
Guida 


