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Forord

Denna rapport utgor en arlig sammanfattning avseende Clostridium difficile-
infektion i Sverige. Den anvands av laboratorier och smittskyddsenheter for att
kunna jamfora den lokala lagesbilden med den i landet. Statistiken innefattar bland
annat fallfrekvens, incidens, typningsinformation och diagnostiska prestanda.
Malgrupperna ar framforallt landets kliniska laboratorier och Smittskyddsenheter.

Denna arsrapport producerades av Smittskyddsinstitutet och forvaltas av
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Nationell dvervakning av Clostridium difficile

Sedan oktober 2009 finns ett system for laboratoriebaserad rapportering av nydiagnostiserade fall i
SmiNet 2. Resultat sammanstalls varje vecka i form av en tabell samt med grafer éver antal fall per
laboratorium samt totalt for riket. Det som efterfragas ar ankomstdatum for prov, fodelsear, kon samt
resultat av analys. FOr att ett prov positivt for C. difficile toxin ska anses vara ett nydiagnostiserat fall
ska minst 8 veckor forflutit mellan positiva prov. Darfor efterfragas aven om patienten har lamnat
positivt prov de senaste atta veckorna. Vid ingangen av 2010 rapporterade 16 svenska laboratorier
fran 15 lan regelbundet prov positiva for C. difficile. Under aret anslét sig ytterligare fyra laboratorier:
Ostersund (6 oktober, rapporterade retroaktivt for hela aret), Kalmar (november), Sunderby
(december) och Trollhattan (december). | landet finns totalt 28 laboratorier som utfér C. difficile
diagnostik. De laboratorier som inte rapporterade under 2010 var Goteborg, Karlskrona, Lund,
Malmd, S:t Gérans (Capio/Unilabs), Skévde (Unilabs), Visby och Véxjo (Géteborg och Visby har
borjat rapportera under 2011). Ett laboratorium rapporterade med den automatiserade funktion som
finns for att l&sa Over data.

Resultat 2010. Under aret 2010 rapporterades sammanlagt 5999 prov positiva for C. difficile, av dessa
uppfyllde 3967 falldefinitionen. For ytterligare 690 fall (12%) saknas information om huruvida
patienten lamnat ytterligare positivt prov de senaste atta veckorna. | foljande sammanstallning
betraktas dessa som nydiagnostiserade fall. Detta innebar att sammanlagt 4657 nya fall rapporterades
under aret (Samtliga prov inkomna vecka 52 inraknade i ar 2010.) I den namnardatainsamling som
gjordes retroaktivt for 2009 pavisades 8573 positiva C. difficile prov (SWEDRES 2009, Tabell app
2.4, sid 47). Av samtliga fall 2010 var 53 procent kvinnor och 47 procent man. | Figur 1 visas antal
nydiagnostiserade fall av C. difficile. I snitt rapporterades 90 fall per vecka, flesta antal fall
rapporterades vecka 44 och 48 (120 fall).
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Figur 1. Antal nydiagnostiserade fall av C. difficile per vecka, 2010. Ett laboratorium (Kalmar) anslét sig vecka
45, men borjade rapportera antal fall vecka 52. Tva laboratorier (Trollhattan och Sunderby) tillkom vecka 52.



Uppsala ar det laboratorium som har rapporterat flest antal fall (581), foljt av Linkdping (535),
Karolinska (454) och Huddinge (414). Flest prov positiva for C. difficile rapporterades fran Linkoping
(789), foljt av KS-Solna (624) och Huddinge (565). (Uppsala rapporterar endast antal fall).
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Figur 2. Antal rapporterade nydiagnostiserade C. difficile-fall 2010. Staplarna for Kalmar, Trollhattan och
Sunderby &r laga eftersom de borjade rapportera i slutet av aret. (Kalmar rapporterade totalt 3 fall, Trollhattan
och Sunderby vardera 2.)

C. difficile pavisades i alla aldersgrupper men i hogre utstrackning hos patienter éver 65 ar. Denna
grupp utgjorde 67 % av samtliga C. difficile-fall medan barn i aldrarna 0-2 ar utgjorde 5%. Den storsta
10 ars-gruppen var patienter mellan 80-89 ar (28%).
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Figur 3. Aldersfordelning for nydiagnostiserade fall av C. difficile 2010.

Informationen fran den frivilliga rapporteringen bor framst anvandas till att definiera baslinjen for
respektive upptagningsomrades utveckling av C. difficile och for att folja utvecklingen av C. difficile i
landet. En del laboratorier ser ut att ha funnit sin baslinje medan andra fluktuerar under aret.
Rapporteringen av C. difficile kan aven ses som en kontroll av diagnostiken, exempelvis om antal fall
sjunker eller stiger vid byte av laborativ metod.

Epidemiologisk typning och resistensbestamning av Clostridium difficile

Sedan januari 2008 har de regionala laboratorier som odlar C. difficile inbjudits att skicka in isolat till
SMI for vidare undersokning. Under 2008 undersoktes enbart moxifloxacinresietenta isolat med PCR
ribotypning.t Fran och med 2009 insamlas samtliga isolat framodlade under vecka 11 samt vecka 39
och undersoks med resistensbestamning och PCR ribotypning. | den nationella évervakningen for
2009 skickade samtliga 28 laboratorier in totalt 392 C. difficile-isolat for typning och av dessa sa
resistensbestamdes 364 isolat. For vecka 11 2010 sa typades och resistensbestamdes 156 konfirmerade
C. difficile-isolat.?

Resultat 2010. Under vecka 39 2010 bidrog 24/28 laboratorier med 194 prov varav 178 (92 %)
konfirmerades som C. difficile. Totalt for 2010 blev antalet 334 isolat, d v s nagot lagre an for 2009.

! http://www.smittskyddsinstitutet.se/publikationer/smis-nyhetsbrev/epi-aktuellt/epi-aktuellt-2008/epi-aktuellt-vol-7-nr-47-20-november-
2008/#p13135

2 http://www.smittskyddsinstitutet.se/publikationer/smis-nyhetsbrev/epi-aktuellt/epi-aktuellt-2010/epi-aktuellt-vol-9-nr-39-30-september-
2010/#p18335



Eftersom laboratoriernas medverkan varierar nagot mellan veckorna s gar det inte att direkt jamféra
dessa siffror. Fordelningen av de vanligaste typerna framgar av Figur 4.

I Vecka 11 2009
B Vecka 39 2009
] Vecka 11 2010
Il Vecka 39 2010

12

o o o o o o o o o o o o o N o w w w
o o o o - - =3 = N N N & ~ w 0 m m m
- N w (4] N £ F =~ o w [{-] (2] oo - =~ - 'y N
- -
(2] w w B »
m m o
N N
— —
[-*]
PCR ribotyp

Figur 4. Relativ forekomst av de vanligaste ribotyperna vid de fyra mattillfallena 2009-2010.

Vissa typer fordelades likt 2009 ojamnt 6ver landet, framfor allt typ 012 (p=0.007), 017 (p=0.003) och
046 (p=0.002). Ovriga typer uppvisade ingen eller liten geografisk anhopning. Tendensen var dock att
dessa typer var mindre geografiskt ansamlade &n under 2009 da anhopningen lag i flera fall Gver 35 %
for en enskild typ och lan (Figur 5). Orsaken kan vara flera, bade att spridningen minskat, men ocksa
att vissa svardetekterbara typer har upptéackts i hdgre omfattning (se nedan).

Totalt sett var 259/334 (79.5%) C. difficile-prov isolerade fran patienter inneliggande pa sjukhus.
Aven om den stammer vl med historiska siffror, far denna siffra anses som oséker eftersom patienter
kan ha insjuknat pa annat stélle 4n den som angivits pa remissen. Bland de tio vanligaste typerna 2010
var 158 isolat fran patienter inneliggande pa sjukhus (79 %) och 42 (21 %) fran vardcentral/annat. Typ
002 var den typ som var mest frekvent pa sjukhus (Figur 6).
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Figur 5. Geografisk fordelning av typerna 012, 017 och 046 under 2009-2010. Férgerna anger < 1 % (grén), 1-
10 % (gul), 11-35 % (rdd) och > 35 % (lila).

100

(-]
Qo

(2]
o

B
(=]

N
(=]

% sjukhusassocierade

o

(81) 9%0
(92) 210
() 0zo
(Z1) 100
(€1) s00

o
~
[--]
—
-
~
~

(¢2) zoo
(11) 9z3s

(92) LZaswio
(g1) erzasvio

PCR ribotyp (n)

Figur 6. Procentuell férdelning av de tio vanligaste PCR ribotyperna av C. difficile pé sjukhus 2010 (fallande
ordning). Antal isolat anges inom parantes.



Diagnostik. Laboratorierna har under 2010 angivit hur manga prov som var direktpositiva i toxintest
av de prov som framodlades. | Figur 7 visas de typer som var mest och minst associerade med
direktpositivitet i toxintest (ELISA eller celltest). Typ 010 ar historiskt sett ansedd som en
toxinnegativ typ, men det ar oklart om den fortfarande bar pa toxingenerna eller om toxicitet varierar
mellan olika isolat. Andra typer som angavs vara svara att detektera var 002, 014, 026 och 046. Typ
002 har okat i andel fran 2009 (Figur 4) och dess ckning kan bero pa att den har detekterats i hogre
grad under odlingsveckorna. Typ 002 angavs ocksa i en stor amerikans studie, tillsammans med typ
106, som sarskilt svar att detektera med ELISA. Typ 046 var framforallt dominerade i Jonkoping
2009, men har under 2010 hittats i fler 1an (Figur 5). De allra flesta av dessa isolat ar kénsliga mot de
testade antibiotika, vilket skiljer sig fran isolaten som hittades 2009, framférallt i Jonkdping.
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Figur 7. Fordelning av typer som var direktpositiva i toxintest enligt ifyllda formulér.

Resistenslaget hos C. difficile 2010. Generellt var det ingen signifikant 6kning av andelen resistenta
isolat mellan 2009 och 2010. Under 2009 befanns resistensen mot moxifloxacin, klindamycin och
erytromycin till storsta del vara associerad med typerna 012, 017, 046 och SE37/231 (Tabell 1).
Ovriga typer som uppvisar resistens var bland annat typ 078. Under 2010 har dock flera kansliga isolat
upptéckts framforallt av typ 046 och andelen resistenta isolat av typen har darmed sjunkit. Den
samvarierade resistensen mot alla tre antibiotika var den likt 2009 kraftigt snedfordelad 6ver landet (p
< 0.001; Figur 8). Inget isolat var resistent mot metronidazol eller vankomycin. Den totala
forbrukningen av moxifloxacin var ojamn éver landet under 2008-2009 och denna snedférdelning
kvarstar aven for 2010 (Figur 9). Anledningen till den ojamna forbrukningen ar inte kand men kan
bero pa flera lokala faktorer.



Tabell 1. Foérdelning av resistens mot erytromycin, klindamycin och moxifloxacin hos PCR ribotyper i Sverige
2010. Brytpunkterna valdes enligt féljande: Erytromycin MIC >2: 66/334 (20 %), klindamycin MIC >16: 58/332
(17 %) och moxifloxacin MIC >4: 53/334 (16 %).

Typ Moxifloxacin Klindamycin Erytromycin

2009, n (%) | 2010,n (%) | 2009, n (%) | 2010,n (%) | 2009,n (%) | 2010, n (%)
012 19/20 (95) 19/26 (73) 18/20 (90) 21/26 (81) 15/20 (75) 21/26 (81)
017 10/11(91) | 4/6 (67) 11/11 (100) | 4/6 (67) 10/11 (91) | 4/6 (67)
046 10/12 (83) | 8/18 (44) 10/12 (83) | 6/18 (33) 10/12 (83) | 6/18 (33)
SE37/231 | 7/8 (88) 416 (67) 7/8 (88) 416 (67) 7/8 (88) 416 (67)
Ovriga | 11/313(3.5) | 18/278 (6.5) | 14/313 (4.5) | 23/278(8.3) | 20/313 (6.4) | 31/278 (11.2)

Figur 8. Procentuell fordelning av C.difficile isolat med samvarierad resistens mot erytromycin, klindamycin
och moxifloxacin per lan 2009-2010. Fargerna anger < 1 % (grén), 1-10 % (gul), 11-25 % (r6d) och > 25 %

(lila).
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Figur 9. Forsaljning av moxifloxacin i Sverige 2008-2010. Fargerna indikerar DDD/1000 invanare och dag
(grén < 0.020, gul = 0.020-0.039, réd = 0.040-0.060 och lila > 0.060).



