Fortsatt stora skillnader mellan lanen vid
antibiotikaforskrivning

Under 2012 fick 22 procent av Sveriges
befolkning ett antibiotikarecept, vilket var
négot ligre 4n under 2011. Antibiotika-
forsiljningen minskade med tre procent,
frin 385 till 374 recept per tusen invinare
och ér, under 2012 jimfort med 2011. Det
var betalaktamaskinsliga penicilliner ill-
sammans med tetracykliner som forskrevs
mest pa recept. Minskningen omfattade
niistan alla antibiotikagrupper utom nitro-
furantoin och makrolider som 6kade.

Under 2012 minskade antibiotikaférsilj-
ningen i 19 av 21 lin. Skillnaderna mellan
linen ir fortfarande stora och varie-
rade frin 410 recept per tusen invinare
i Stockholms lin till 290 i Visterbottens
lin. Trots att Visterbotten ligger ligst var
det ett av de lin som minskade sin anti-
biotikaforsiljning mest under 2012, mitt
i procent.

Antibiotika som ofta anvinds mot luft-
vigsinfektioner 4r den grupp av antibio-
tika som forsiljs mest pa recept i Sverige.
Under 2012 var det hos denna typ av
antibiotika man sig storst minskning (3
procent). Minskningen var frimst rela-
terad till en stor nedging i férbrukning
av doxycyklin (28 procent) och makro-
lider (28 procent) under sista kvartalet
2012 jimfort med samma period 2011.
Anvindningen av dessa tvd antibiotika-
grupper var ovanligt hog under 2011,
troligen relaterat till det 6kade antalet
fall av Mycoplasma penumoniae som sigs
under 2011 och som under 2012 mins-
kat. Aven om forsiljningen av doxycyklin
minskade jimfort med 2011 ligger den
fortfarande ndgot Gver 2010 ars forsilj-
ning.

Antibiotikaférsiljningen minskade under
2012 i alla &ldersgrupper utom i dlders-
gruppen barn 0-6 ar, dir forsiljningen
okade ndgot (1 procent), frin 468 recept
per tusen barn till 472. Till barn var det
framfor allt forsiljningen av smalspek-
trumpenicillin som 6kade under forsta
halvéret jimfort med 2011. Under 2012
minskade forsiljningen mest i aldersgrup-

pen 15-64 ér. Patienter i denna élders-
grupp fir i hilften av alla fall antibiotika
mot luftvigsinfektioner. Aldersgruppen
65 ar och ildre dr sedan 2009 den grupp
som fir mest antibiotika. Patienter i denna
ildersgrupp fir ungefir lika minga recept
pa antibiotika mot luftvigsinfektioner som
mot urinvigsinfektioner.

Rekommenderade preparat
anvands allt oftare

Nedre urinvigsinfektion (UVI) dr den
enskilda diagnos som leder il flest antibio-
tikakurer. Behandling av UVI hos kvinnor
ser ut att folja nationella rekommendatio-
ner. Anvindning av de tvd rekommende-
rade forstahandspreparaten, pivmecillinam
och nitrofurantoin, har successivt ©kat.
2007 fick 55 procent av alla kvinnor som
fick diagnosen UVI behandling med négot
av de tvé forstahandspreparaten. 2012 var
denna andel 85 procent. Det har skett ett
tydligt skifte frin att forskriva breda prepa-
rat till de smalare och mer gynnsamma
preparaten.

Forskrivning av antibiotika som ofta
anvinds mot UVI hos kvinnor 18-79 ar
har dock minskat blygsamt (2 procent)
sedan ar 2000, mitt i recept per tusen
kvinnor och ir. Mitt enligt mitenheten
definierad dygnsdos (DDD) per tusen
kvinnor och dr har anvindningen diremot
minskat betydligt mer (13 procent). Detta
indikerar delvis pa kortare behandlingstid
vid behandling av UVI.

Okad resistens foérsvarar be-
handling av manlig UVI

Fluorokinoloner och trimetoprim har
hittills varit férstahandsval vid behandling
av UVI hos min eftersom preparaten ger
hoga koncentrationer i prostatakorteln.
Men pa grund av 6kad resistens mot dessa
antibiotika finns ett stort behov av ytterli-
gare behandlingsalternativ. I ett nypubli-
cerat dokument frén SMI skriver experter
att man bér kunna behandla mén som har
UVI med symtom men utan feber (symto-

matisk afebril UVI), pd samma sitt som
kvinnor, med nitrofurantoin eller pivime-
cillinam.

Under 2000-talet har den totala forsilj-
ningen av antibiotika som ofta anvinds
mot urinvigsinfektioner tll min mins-
kat med 16 procent. Under dessa dr har
forsiljningen av fluorokinoloner minskat
med en femtedel, mitt i recept per tusen
invanare.

Under 2012 minskade forsiljningen av
fluorokinoloner med 5 procent. Forsilj-
ningen av de tvd preparat som rekom-
menderas som forstahandspreparat vid
symtomatisk afebril UVI hos min, pivme-
cillinam och nitrofurantoin, har ékat med
10 respektive 8 procent under 2012.

Antibiotikaférsaljning inom
slutenvard fortsatter att 6ka

I slutenvird fortsatte den totala antibioti-
kaforsiljningen att 6ka (3 procent) under
2012, frin 1,59 DDD per tusen invi-
nare och dag 2011 dll 1,63 under 2012.
Minskningen i anvindningen av cefa-
losporiner som setts de senaste dren fort-
sitter och frin 2006 till 2012 har anvind-
ningen av cefalosporiner minskat med 46
procent. Bredspektrumantibiotika som
karbapenemer och piperacillin med tazo-
baktam anvinds allt oftare och det finns
en mojlig koppling till flera 6kande antal
infektioner orsakade av

bakterier med ESBL.
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ESBL okade mest under 2012

Fyra olika typer av resistenta bakte-
rier  4r
Smittskyddslagen. Bakterier med resis-
tensmekanismen ESBL  fortsitter att

anmilningspliktiga  enligt

vara de som Okar mest i Sverige. ESBL-
producerande bakterier anmildes f6rra
aret i 6ver 7 000 fall och var dirmed
mycket vanligare in MRSA.

MRSA ckade till ungefir 2 000 fall i fjol.
Aven for VRE tycks trenden vara svagt
okande igen dill skillnad mot PNSP som

under 2012 visade en minskning av antal
fall.

ESBL

Fler dn 7 000 fall av Extended Spectrum
Beta-Lactamase, det vill siga ESBL-
producerande
2012, vilket 4r en 6kning med 28 procent
fran 2011. Okningen skedde i samtliga lin,
och liksom tidigare r var Escherichia coli
den helt dominerande bakteriearten som
forekom hos 88 procent av samtliga ESBL-
fall. P4 andra plats kom Klebsiella pneumo-
niae hos 7 procent av fallen. Bakteriefynden
gjordes framfor allt i urinprow.

tarmbakterier, anmildes

En viss typ av ESBL, si kallad ESBL-
CARBA, utgor en mer elakartad resis-
tensmekanism. Bakterier med den typen
av resistens blev under 2012 anmilnings-
pliktiga fér bide behandlande likare och
laboratorium. Totalt anmildes 23 fall
2012 och de tvé vanligaste enzymtyperna
var NDM och OXA-48. Okad vaksam-
het mot dessa mycket resistenta bakterier
ir nodvindig for att férhindra eventuell
spridning inom sjukvirden.

Med hjilp av de tva 6vervakningssystemen
EARS-Net (bakterier i blod) och ResNet
(urin) kunde konstateras att forekomsten
av ESBL-producerande Escherichia coli
2012 i kliniska prov var drygt 4 procent av
samtliga testade bakterier.

MRSA

Drygt 2 000 nya fall av Staphylococcus
aureus med meticillinresistens (MRSA)
bland minniskor anmildes 2012, en
6kning med 11 procent frin 2011. Det
var nistan lika vanligt att smittan skedde
i Sverige som utomlands (43 respektive
39 procent). Samhillsforvirvad smitta
var vanligare bland de inhemska fallen 4n
bland de som hade smittats utomlands (68
respektive 44 procent). Sjukhusforvirvad
smitta var ddremot vanligare bland
importerade fall 4n bland inhemska (34

respektive 8 procent). Genom epidemio-
logisk typning av alla MRSA-isolat kunde
konstateras att de fem vanligaste spa-
typerna var desamma som 2011, nimligen
t008, t002, t044, t019 och t223. Andelen
PVL-positiva MRSA hade minskat till 34
procent.

Med hjilp av de tvd Gvervakningssyste-
men EARS-Net (bakterier i blod) och
ResNet (sir) fann vi att férekomsten av
MRSA 2012 i kliniska prov var 0,8 respek-
tive 1,4 procent.

VRE

152 nya fall av vankomycinresistenta
enterokocker (VRE) bland minniskor
anmildes 2012, vilket ir en okning med
24 procent fran 2011. Merparten av isola-
ten var Enterococcus faecium, och virt
att notera ir att antalet isolat med resis-
tensgenen vanA nu kraftigt overstiger
antalet med vanB. Sjukvirdsrelaterade
utbrott forekom under dret i Stockholms,
Jonkopings och Hallands lin. Kraftfulla
dtgirder i respektive lin ledde dll att
utbrotten kunde stoppas. Hos majorite-
ten av VRE-fallen med vanA hade patien-
ten sjukhusvirdats i andra linder, vilket
understryker vikten av att provta patienter
som virdats utomlands.

PNSP

Férutom anmilningsplikt av pneumo-
kocker med nedsatt kiinslighet for penicil-
lin (PNSP) ingir pneumokocker i de tvd
overvakningssystemen EARS-Net (bakte-
rier i blod) och ResNet (luftvigsprov).
Forekomsten av PNSP i kliniska prov
under 2012 var 5 procent i blod och 6,6
procent i luftvigsprov.

Generellt kan sigas
att for de bakte-
riearter som ingdr
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Clostridium difficile

Ett nationellt 6vervakningsprogram pd
frivillig basis initierades av SMI 2009 for
tarmbakterien Clostridium difficile. Det
dr en bakterie som genom sin toxinpro-
duktion kan orsaka svira diarrétillstind.
Forekomst av bakterien registreras konti-
nuerligt och bakterieisolat samlas in tvd
veckor per dr for resistensbestimning och
typning. Det har visat sig att resistens mot
moxifloxacin dr kopplad till vissa typer av
bakterien som ocksd idr vanligare i vissa
regioner i landet. Hittills finns dock ingen
resistens mot metronidazol eller vanko-
mycin som ér de antibiotika som anvinds
for behandling.

Gonorré

Gonorré ir en anmilningspliktig sjuk-
dom som orsakas av bakterien Neisseria
gonorrhoeae. Merparten av de 1 098
anmilda fallen har undersokts antingen
vid det svenska referenslaboratoriet i
Orebro, vid Karolinska universitets-
sjukhuset i Solna och Huddinge eller
vid Skénes universitetssjukhus i Malmo.
Resultaten f6r 2012 liknade de f6r 2011
med 23 procent av isolaten betalakta-
masproducerande och dirmed ampicil-
linresistenta, 62 procent resistenta mot
ciprofloxacin och 10 procent resistenta
mot azitromycin. Cirka 2 procent var
dven resistenta mot ceftriaxon, vilket ir
alarmerande eftersom det ir ceftriaxon
som rekommenderas f6r behandling av
gonorré.
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Figuren visar att ESBL, som blev anmaélningspliktiga 2007, redan det aret
utgjorde det stérsta antalet fall av samtliga anmaélningspliktiga resistenta
bakterier. ESBL var redan da dubbelt sé vanliga som MRSA och mycket vanli-
gare &n bade VRE och PNSP. Fér MRSA har det skett en férdubbling av antal
anmélda fall under den senaste femarsperioden, fran ca 1 000 till 2 000 fall.



Smi satter fokus pa:

Lokalt exempel med diagnoskopplad forskrivningsstatistik

For att kunna dokumentera, f6lja upp och forbattra antibioti-
kaforskrivningen har Stramagruppen i Kalmar lan utvecklat ett
|T-verktyg med diagnoskopplad och individuell férskrivarstatis-
tik. Doktorer kan med hjélp av detta verktyg fa realtidsstatistik
pa Stramagruppens hemsida over sin antibiotikaforskrivning.

| samband med att Stramagruppen besoker vardcentraler
visas enskild doktors statistik Over antibiotikaférskrivning
i relation till diagnos och i jamférelse mot andra kollegor.
Statistiken fungerar som en utgangspunkt till diskussioner
om preparatval, behandlingstider och nar antibiotika kan vara
lampliga eller olampliga i forhallande till gallande behandlings-
rekommendationer.

Ett exempel visar att andelen patienter som diagnostiserats
med en luftvagsinfektion och som far antibiotika, varierar fran
27 till 37 procent mellan vardcentralerna i norra Kalmar lan.
Statistiken visar att penicillin VV ar det antibiotika som forskrivs
mest pa alla vardcentraler mot luftvagsinfektioner. Av de
patienter som har fatt en luftvagsinfektionsdiagnos och som
behandlas med antibiotika var det 69 procent som fick penicil-
lin VV vid den vardcentral dar andelen penicillin V var som hogst
och 50 procent vid den vardcentral dar andelen penicillin V var
som lagst.

PRIS skapar mojligheter till diagnoskopplad forskrivningsstatistik for antibiotika

PRIS star for Primérvardens Register for Infektioner i Sverige.
Det ar ett register som samlar data om hur infektioner hand-
laggs i primarvarden.

Syftet med registret ar att kunna folja behandlingen av vanliga
infektioner i primarvarden och foljsamhet till behandlingsrikt-
linjer. Registret innehaller drygt 1 460 500 besok till foljd av
infektioner fran aren 2007-2012. Nagra nyligen samman-
stéllda resultat visar bland annat att tio olika diagnoser stod
for 89 procent av alla antibiotikarecept under 2012. Den vanli-
gaste orsaken till att man skrev ut antibiotika var urinvagsin-
fektion, foljt av halsinfektion och droninflammation.

Resultaten visar ocksa att under 2012 behandlades 72
procent av alla barn i aldersgruppen 1-12 ar med antibiotika
om de hade diagnosen éroninflammation, motsvarande siffra
for 2011 var 77 procent och 2010 84 procent. Ytterligare

uppgifter visar att 60 procent av patienterna med diagnosen
akut bronkit fick ett recept pa antibiotika &r 2007. Ar 2011 var
det déaremot bara 42 procent som fick antibiotika utskrivet vid
denna diagnos och 2012 38 procent. Den minskande ande-
len antibiotika &r en positiv utveckling, som stammer 6ver-
ens med Lakemedelsverkets, Smittskyddsinstitutets och
Stramas behandlingsrekommendationer.

Né&r man skrev ut antibiotika mot akut bronkit 2012, fick 57
procent av patienterna tetracykliner, 23 procent penicillinV
och 12 procent amoxicillin. Med den har typen av register kan
vi alltsa tydligt folja trender Gver tid och se skillnader i hand-
laggning mellan olika vardgivare.

Sedan 2007 har PRIS samlat in data om lakarbesok fran de
vardcentraler som har sékmotorn RAVE (vanligen med jour-
nalsystemen Medidoc eller Profdoc).

Resistens orsakad av ESBL kommer sallan ensam

ESBL-producerande bakterier utgér den storsta ande-
len av de anmalningspliktiga bakterierna och star for den
hogsta okningen, 28 procent, under 2012. Liksom tidigare
ar var Escherichia coli den helt dominerande bakteriearten
som forekom hos néstan nittio procent av fallen, medan
Klebsiella pneumoniae, som nummer tva, fanns hos mindre
an tio procent av fallen. Bakteriefynden gjordes framfor allt i
samband med urinvagsinfektion, och det antyder att dessa
ESBL-producerande bakterier blivit en allt vanligare del av var
normala tarmflora.

Med ett langre tidsperspektiv kan man se att utvecklingen
har gatt fran upptackt av enstaka fall av E. coli med ESBL av
SHV-typ under 1990-talet till en gradvis okande forekomst
av E. coli med ESBL av CTX-M-typ under 2000-talets forsta
decennium. Men det var forst genom kombinationen av en
sarskilt framgangsrik E. coli-stam (ST131) med plasmidme-
dierade ESBL av CTX-M-typ som den kraftiga 6kningen av
ESBL-bildande bakterier tog fart. Ofta ar bakterierna multire-
sistenta genom att plasmiderna bar pa flera olika resistensge-

ner, vilket komplicerar behandlingen aven av enkla infektioner.
Sedan ett par ar har man runt om i varlden, och aven i Sverige,
identifierat ytterligare ett hot. Vissa typer av ESBL, sa kallade
ESBL-CARBA, har borjat spridas i 6kande omfattning. ESBL-
CARBA ar enzymer som har férmaga att bryta ner antibiotika
ur gruppen karbapenemer, vilken hittills varit den mest effek-
tiva behandlingen. Bakterier med ESBL-CARBA blev under
2012 anmalningspliktiga for bade behandlande lakare och det
laboratorium som gjort fyndet. Under 2012 upptacktes och
anmaldes totalt 23 fall i Sverige, och de tva vanligaste enzym-
typerna som férekom var NDM och OXA-48. Det var inte
ovanligt att bakterierna dessutom bar pa gener for “vanliga”
ESBL och for resistens mot helt andra typer av antibiotika.
Trots det ringa antalet fall hittills, ar en 6kad vaksamhet mot
dessa mycket resistenta bakterier nodvandig for att vi tidigt
ska upptacka dem och kunna forhindra spridningen av dem
inom varden. Behandlingsalternativen vid en eventuell infek-
tion ar ytterligare begransad till fa eller i vérsta fall inga verk-
samma antibiotika.



Antibiotikagrupper och antibiotikapreparat

AMINOGLYKOSIDER - har ett brett anti-
bakteriellt spektrum med god aktivitet
stafylokocker,
och Pseudomonas. Preparaten anvinds vid
svira infektioner.

mot Enterobacteriaceae

CEFALOSPORINER - tillhor
grupp av antibiotika som penicilliner.
Cefalosporiner har ett bredare spektrum
(vilket betyder att preparaten har effekt pd

samima

ett stort antal olika bakterier) 4n penicilli-
ner och kan darfor anvindas vid allvarliga
infektioner eller nir penicilliner inte har
nigon effekt. Resistens mot cefalospori-
ner 6kar dock bland E. coli och besliktade
tarmbakterier som bildar ESBL.

ETAMBUTOL — ir ett av flera likemedel
mot tuberkulos. Preparatet kombineras
med andra likemedel for att hindra bakte-
rierna frin att bli resistenta.

ISONIAZID - ir ett likemedel som anvinds
vid behandling av tuberkulos.

KARBAPENEMER - tillhér samma grupp
av antibiotika som penicilliner och cefa-
losporiner. Karbapenemer har ett bredare
spektrum (vilket betyder att preparaten
har effeke pd ett stort antal olika bakterier)
dn bade penicilliner och cefalosporiner.
Preparatet fungerar som ett intesivvards-
preparat och anvinds i forsta hand nir
man vill ticka in svirbehandlade bakte-
rier som Pseudomonas och Acinetobacter.
Resistens mot karbapenemer ir ovan-
ligare dn resistens mot penicilliner och
cefalosporiner men 6kar 4ndé internatio-
nellt.

KINOLONER - har ett brett spektrum,
vilket betyder att de har effekt pa ett stort
antal olika bakterier. De anvinds framfor
alle vid svérare infektioner, allvarliga urin-
vigsinfektioner och tarminfektioner.

MAKROLIDER - har effekt pad bland
annat samma bakterier som penicillin.
Erytromycin idr en av makroliderna och
anvinds framfor allt vid vissa infektioner
som orsakas av mykoplasma, till exempel
lunginflammation.

NITROFURANTOIN — anvinds endast for
att behandla urinvigsinfektioner.

PENICILLINER — ir den antibiotikagrupp
som anvinds mest. Olika penicilliner
anviinds vid olika infektioner. Penicillin V

har ett smalt spektrum, vilket betyder att
det har effekt endast pi ett fital bakterier.
Det anviinds exempelvis i forsta hand vid
luftvigsinfektioner.

PIVMECILLINAM - ir ett penicillinderi-
vat, vilket betyder att det idr en variant av
vanligt penicillin. Preparatet anvinds vid
urinvigsinfektioner.

PYRAZINAMID - ir ett antibiotikum
som anvinds vid behandling av tuber-
kulos. Patienten bérjar sin behandling
med likemedlen isoniazid och rifampicin.
Pyrazinamid ligger man tll som ett tredje
medel.

RIFAMPICIN - anvinds mot tuberkulos
men har ocksd en god effekt mot stafylo-
kocker och andra grampositiva bakterier.

Preparatet bor alltidd kombineras med ett
annat antibiotikum, eftersom bakterierna
snabbt kan utveckla resistens.

TETRACYKLINER - verkar pd ett stort
antal bakteriearter och anvinds bland
annat vid vissa typer av lunginflamma-
tion, underlivsinfektioner och bihilein-
flammationer, nir vanligt penicillin inte
har hjilpt. Vissa tetracykliner anvinds for
acnebehandling.

TRIMETOPRIM — anvinds vid urinvigsin-
fektioner.

VANKOMYCIN - anvinds bland annat f6r
att behandla svira infektioner orsakade
av stafylokocker och enterokocker som
utvecklat resistens mot bland annat peni-
cillin.

ESAC-Net, European Surveillance of Antimicrobial Consumption Network,
ar ett projekt som samlar in forséljningsdata Over antibakteriella lakemedel i de
europeiska landerna. Data har samlats in sedan 1997. Projektet finansieras av
det europeiska smittskyddsinstitutet, Europeiskt centrum for férebyggande och
kontroll av sjukdomar (ECDC). Ytterligare information finns pa webbplatsen http://

www.ecdc.europa.eu.

Statistik Over forsaljningen av lakemedel i Sverige sammanstalls av Apotekens
Service AB. Ytterligare uppgifter om ldkemedel som skrivs ut pa recept samman-
stalls i Socialstyrelsens lakemedelsregister.

EARS-Net, European Antimicrobial Resistance Surveillance Network,
startade 1999 och hette tidigare EARSS. Fran 2010 tog ECDC &ver ansvaret.
Det fungerar som en samarbetsorganisation for lander med nationella natverk
for resistensévervakning. For narvarande deltar 28 lander (medlemsléanderna i
EU samt Norge och Island). | Sverige deltar 20 laboratorier i den regelbundna
datainsamlingen, som koordineras och kvalitetssakras av SMI.

Resnet &r ett internetbaserat program som anvands for att samla in och
presentera data Over antibiotikaresistens hos vanligt forekommande sjukdoms-
framkallande bakterier i Sverige. Samtliga svenska mikrobiologiska laboratorier

deltar.
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