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Forord

Denna rapport utgor en arlig sammanfattning av laget nar det géller invasiv infektion
orsakad av betahemolytiska grupp A streptokocker i Sverige. Den anvands av
laboratorier och smittskyddsenheter for att kunna jadmfora den lokala I&gesbilden
med den nationella. Statistiken innefattar bland annat fallfrekvens, incidens,
typningsinformation och diagnostisk prestanda. Malgrupperna ar framfor allt landets
smittskyddsenheter, infektionskliniker och kliniska laboratorier. Produktionen &r ett
samarbete med landets laboratorier, smittskyddsenheter och Folkhdlsomyndigheten.
Ansvariga for sammanstéllningen &r Barbro Makitalo vid enheten for antibiotika och
vérdhygien, samt Susanne Granholm och Thomas Akerlund vid enheten for
antibiotikaresistens och luftvagsbakteriologi. De som deltagit i framtagandet av
denna rapport &r utéver de ansvariga Olov Aspevall, enheten for antibiotika och
vardhygien, samt Jessica Darenberg, Eva Morfeldt, Birgitta Henriques Normark,
Christina Johansson och Ingrid Andersson vid enheten for antibiotika och
luftvagsbakteriologi.
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Anders Tegnell
Avdelningschef, epidemiologi och utvardering

Karin Tegmark-Wisell
Avdelningschef, mikrobiologi
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Forkortningar

GAS (grupp A streptokocker)

iIGAS (invasiva grupp A streptokocker)
NF (nekrotiserande fasciit)

STSS (streptococcal toxic shock syndrome”, streptokockbetingad toxisk chock)



Sammanfattning

Allvarlig infektion orsakad av grupp A streptokocker (GAS) dkade markant under
2013. Totalt rapporterades 748 fall av invasiva GAS, vilket var en 6kning med 28
procent jamfort med 2012 (584 fall). Detta ar det hdgsta antalet rapporterade fall
sedan sjukdomen blev anmélningspliktig 2004. Okningen berodde framst pa en
spridning av en specifik GAS-typ ("emm1”) som 6kade fran 29 till 38 procent av de
typade fallen. Utdver emm1 var de vanligast forekommande typerna emm89, 28, 12,
4 och 3 (16, 14, 8, 6 respektive 6 procent).

Invasiv infektion orsakad av GAS drabbar framfor allt &ldre personer och ndra en
fjardedel av fallen var éver 80 &r. Aldersgruppen 2039 &r stod dock for den storsta
okningen, fran 69 till 103 fall mellan 2012 och 2013 (49 procents 6kning), foljt av
gruppen 0—4 ar, dar antalet fall 6kade med 44 procent (fran 18 till 26 fall).
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Summary

Invasive Group A Streptococcal Disease, 2013

The number of serious infections caused by Group A Streptococcus (GAS) increased
significantly in Sweden in 2013. A total of 748 cases of invasive GAS were reported,
which was an increase of 28% compared to the 584 cases reported in 2012. This was
the highest recorded incidence of invasive GAS since the disease became notifiable
in 2004. The reason for this increase was due largely to the spread of a specific
genotype called emm1 that increased in proportion from 29% to 38% of all cases that
were analysed. In addition to emm1, the most common genotypes in 2013 were
emma89, 28, 12, 4, and 3 at 16%, 14%, 8%, 6%, and 6%, respectively.

Invasive infections caused by GAS affects primarily older people, and close to a
quarter of all cases in 2013 were in people over 80 years old. However, the age group
20-39 years showed the largest increase from 69 cases in 2012 to 103 cases in 2013
(2 49% increase). This was followed by the age group 0-4 years in which the number
of cases increased by 44%.

N.B. The title of the publication is translated from Swedish, however no full version of the publication has been
produced in English.



Bakgrund

Infektioner orsakade av grupp A streptokocker (GAS) &r vanliga och orsakar bland
annat svinkoppor (impetigo), erysipelas (rosfeber), halsfluss och ytliga
sarinfektioner. lbland orsakar GAS allvarliga invasiva infektioner sasom
nekrotiserande fasciit (NF), sepsis och streptococcal toxic shock syndrome”
(STSS). Invasiva GAS ska anmélas enligt smittskyddslagen.

Under varen 2012 noterades en kraftig 6kning av antalet invasiva fall av GAS och
davarande Smittskyddsinstitutet (SMI) initierade darfor en insamling av
bakterieisolat for epidemiologisk typning. Syftet var att forstarka évervakningen och
samla kunskap for att battre forsta orsakerna till den 6kade incidensen. GAS kan
indelas i olika emm-typer. Enligt litteraturen finns inga sakerstallda samband mellan
typer och klinisk manifestation, men en korrelation har observerats mellan vissa
emm-typer och symtom. Exempelvis ar typ emm1 associerad med allvarliga tillstand
sasom STSS och NF, men den forekommer aven vid lindrigare infektioner (1-4).
Typ emm28 kan orsaka NF men forknippas framst med barnséngsfeber, och i vissa
studier kan man se en dverrepresentation av typ emm28 hos kvinnor (2, 4, 5).
Foljaktligen finns det flera olika faktorer som avgor hur allvarlig en infektion blir,
sasom egenskaper hos varden.

Under senare ar har dven andra lander i norra Europa rapporterat en 6kning av
incidensen av invasiva infektioner med GAS (6-8). Okningen i Sverige som
observerades initialt under 2012 fortsatte dven under 2013. | denna rapport
presenteras en sammanfattning och analys av aret 2013.
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Resultat
Utfall och trend

Under 2013 anmaldes 748 fall (incidens 7,8 fall per 100 000 invanare) av invasiva
GAS. Detta var det hogsta antalet rapporterade fall under ett enskilt ar sedan
sjukdomen blev anmalningspliktig 2004, och antalet fall 6kade med 28 procent
jamfort med 2012 (figur 1).

Figur 1. Antal rapporterade fall av invasiv GAS-infektion i Sverige 2005-2013
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Kliniska anmélningar fanns for 82 procent av fallen. Enligt uppgifter fran dessa
angavs barnsangsfeber som smittvag for 11 fall, och for ytterligare 14 fall angavs
puerperal sepsis eller postpartum endometrit i fritextféltet. Enligt anmalningarna och
en jamforelse med Skatteverkets register dver avlidna intraffade 92 dodsfall inom 30
dagar fran diagnosdatumet, vilket motsvarar en dodlighet pa 12 procent.
Medianalder bland de avlidna var 80 ar. Dédligheten i samband med sjukdomen var
jamforbar med aren 2011-2012.

I de kliniska anmélningarna kan klinisk manifestation anges. Under aret anmaldes
50 fall av NF och 31 fall av STSS; 445 fall angavs som annan klinisk manifestation
och for resterande fall saknas uppgift om den kliniska manifestationen.

Geografisk spridning i Sverige och sasongsvariation

Incidensen av invasiva GAS-infektioner varierar stort bade geografiskt inom landet
och over tid (figur 2). Under 2013 rapporterade Gotland flest fall per 100 000
invanare (15,7 fall) foljt av Vasternorrland (12,0 fall) och Jonképings lan (11,4 fall).



Figur 2. Geografisk fordelning av incidens av iGAS i Sverige 2005-2013.
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Likt andra lander i och utanfér Europa har invasiva GAS i Sverige en tydlig
sasongsvariation, med flest rapporterade fall under &rets forsta manader. Ar 2013
rapporterades 52 procent av fallen under januari—april, och flest fall rapporterades i
mars manad (112 fall, figur 3).

Figur 3. Antal fall av invasiv GAS-infektion per anmé&lningsmdnad januari 2007—december
2013.
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Aven geografiskt observerades mindre skillnader i incidens under aret. Norrland
hade 2013 en hogre incidens under perioden maj—december jamfort med Svealand
och Gaétaland (figur 4). Incidensen av invasiva GAS kan fluktuera bade over aret och
over en langre tidsperiod. Manga olika faktorer tros paverka, sdsom cirkulerande
emm-typer, vardimmunitet och miljofaktorer.

Figur 4. Antal fall per 100 000 invdnare per mdnad av invasiv GAS-infektion i olika delar av
landet.
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Alder och kon

Medianaldern bland fallen under 2013 var 65 ar. Lika manga man som kvinnor
drabbades men kvinnor dominerade i aldersgruppen 20-39 ar och man dominerade
i aldrar Gver 40 ar (figur 5). Liksom tidigare ar var incidensen hogst i
aldersgruppen Gver 80 ar som utgjorde nara en fjardedel av fallen. Den procentuellt
storsta 6kningen noterades framfor allt i aldersgrupperna 0—4 och 20-39 ar, med 44
procent respektive 49 procent.

Figur 5. Antal fall per 100 000 invanare av invasiv GAS-infektion per &ldersgrupp 2008—
2013.
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Epidemiologisk typning

For epidemiologisk typning av GAS har T-typning varit den gallande metoden pa
SMI och Folkhéalsomyndigheten. Parallellt med den serologiska T-typningen har
myndigheten anvdnt och implementerat en sekvensbaserad metod. Metoden
detekterar varianter av emm-genen som GAS-isolatet bar pa och genen kodar for en
hypervariabel region som anvands for att klassificera GAS i olika typer. Under 2014
overgick Folkhalsomyndigheten till att analysera isolaten med emm-typning och det
ar den typningsmetod som erbjuds i dag. Av de typade isolaten insamlade under 2013
finns information om bade T- och emm-typ for totalt 510 isolat. De tre vanligaste T-
typerna under 2013 var T-typ 1 foljt av T-typ 28 och B3264 (figur 6A). En jamforelse
mellan emm-typ och T-typ visade att metoderna éverensstamde vél med varandra
(figur 6B), och i likhet med andra studier (9, 10) korrelerade emm1/T1, emm4/T4
och emm12/T12 valdigt val. Vi kunde ocksa se en god dverensstimmelse mellan
emm28/T28 och emm89/B3264 (figur 6B).

Av de totalt 748 fall av invasiv GAS-infektion som anmaéldes till SmiNet har 651
isolat samlats in och typats. Andelen typade isolat varierar mellan de 21 lanen. | 18
lan typades mer &n 74 procent av alla invasiva GAS-fall, i 2 stycken typades 41-63
procent av fallen, och for ett lan saknas data. For de lan som bara representeras av
ett fatal fall okar darfor risken for feltolkning. Skane utfoér emm-typning av sina isolat
lokalt och rapporterar resultaten i SmiNet. Dessa data ingar i arssammanstallningen.

Totalt identifierades 45 olika emm-typer. Den vanligaste 2012 var emm1 (29 procent
av isolaten), och den 6kade ytterligare under 2013 (251 av 651 fall, 38 procent). |
Ovrigt var de vanligast forekommande typerna emm89, 28, 12 och 4 (med 16, 14, 8
respektive 6 procent), vilket &r jamforbart med data fér 2012. Typ emm3 minskade
dock fran 11 till 6 procent mellan 2012 och 2013.



Figur 6. T-typsfordelning av iGAS som typades (n = 510) under 2013 (A) samt
motsvarande emm-typsfordelning och associationen mellan T- och emm-typer (B).
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Fordelning av emmrtyper i olika dldersgrupper

Typ emm1 var den vanligast forekommande typen oavsett aldersgrupp (figur 7).
Infektioner orsakade av typ emm4 och emm12 var vanligare bland barn och unga dar
de orsakade 10 respektive 21 procent av fallen. Hos vuxna (20 ar och aldre) var dessa
typer inte lika vanliga utan orsakade endast 6—7 procent vardera. Typ emm28 var
betydligt vanligare bland vuxna, och forekomsten 6kade fran 5 procent bland barn
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och ungdomar (< 19 ar) till 15 respektive 14 procent i de dldre aldersgrupperna. Typ
emm89 var vanligast bland personer éver 20 ar, dar den orsakade 16 procent av fallen
(figur 7). Trots att forekomsten av emm3 minskade jamfort med 2012, var det
fortfarande en av de vanligaste typerna i respektive aldersgrupp.

Figur 7. Fordelning av emmrtyper i olika aldersgrupper.
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Geografisk fordelning av emml

Figur 8 visar den geografiska variationen nér det galler incidens avemm1 under 2012
respektive 2013. Incidensen av emml per lan korrelerar i stort med den totala
incidensen per lan (jamfor figur 8 med figur 2). Detta tyder pa att forekomsten av
typ emm1 &r den storsta anledningen till den totala ékningen under 2013. Dessutom
ar 66 procent av fallen registrerade januari-april, jamfoért med 43 procent for 6vriga
typer (P < 0,001).

Sammantaget kan den stora incidenstkningen av invasiva GAS under 2013 till stor
del forklaras av en 6kning av typ emmL1..

Figur 8. Geografisk férdelning av incidens av invasiva infektioner orsakade av GAS av emm-
typ 1, i Sverige 2013.

Incidens (fall per 100 000
invénare)

>3

2 < incidens < 3
1 < incidens < 2
<1

Data saknas

2012 2013 Grundkarta: SCB

19



20

Mortalitet

Enligt Skatteverkets register dver avlidna avled totalt 92 patienter inom 30 dagar
efter insjuknande i en invasiv GAS-infektion. Information om emm-typ finns for 83
av dessa (90 procent). De vanligaste typerna var emm1 (37 fall), emm89 (13 fall) och
emm28 (8 fall). Bland personer under 60 ar avled 10 av de 110 personer som var
infekterade med typ emm1, jamfort med 3 av 144 personer som bar pa 6vriga typer
(P =0,01). Motsvarande siffror for personer 6ver 60 ar var 27 avlidna av de 134 som
var infekterade med emml, jamfort med 43 av 250 personer for Ovriga typer
(P = 0,48). Bland personer under 60 ar var det alltsa en storre andel som avled inom
30 dagar efter infektion da de infekterats av emm1, jamfort med om de infekterats av
nagon annan typ. Motsvarande monster kunde inte ses bland aldre (> 60 ar). Den
totala andelen avlidna var dock generellt hégre bland personer 6ver 60 ar.
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Denna rapport utgor en arlig lagesrapport avseende infektion med invasiva grupp-A-streptokocker
i Sverige. Den anvands av laboratorier och smittskyddsenheter for att kunna jamféra den lokala
lagesbilden med den nationella. Statistiken innefattar bland annat fallfrekvens, incidens, kliniska
data, typningsinformation och diagnostiska prestanda. Malgrupperna &r framforallt landets
Smittskyddsenheter, Infektionskliniker och kliniska laboratorier
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