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et dr tungt att vara den
som forstar vad som kan
hinda. Den sjukvard
som vi dr bortskdmda
med kan drabbas av en
kollaps. Svenska experter pa infektio-
ner foljer utvecklingen av ESBL carba
med storsta allvar.
— Det dr det stora globala hotet.
Jag kan inte siga hur nira vi star
katastrofen och vill inte heller, fér
det dr skrimmande. Det r ett otdckt
framtidsperspektiv, for det gar sa fort.
Vi kan ta Italien som exempel, ddr
hela slutenvarden har spridning av en
Klebsiellabakterie med ESBL carba
och vildigt fa antibiotika fungerar, si-
ger Otto Cars, infektionsprofessor och
ordférande i React, ett internationellt
ndtverk som arbetar med resistens-
fragor.

DE KUNNIGA dr alla 6verens om att
mutationen av ESBL dr ett hot pd en
helt ny niva. P4 Folkhilsomyndighe-
ten hoppar chefslikarna Karin Teg-
mark Wisell och Johan Struwe till vid
varje nytt fall som plingar till i datorn.
Forra aret upptécktes 47 fall i Sverige
och en klar majoritet visade sig vara
smittade utomlands. I stora delar av
varlden dr den redan spridd, fraimst
pa sjukhusen, men ocksd runt om i
sambhdllet. Bdrarna dr sannolikt redan
ordkneliga. Men de flesta linder méter
inte hur manga som &r smittade av
resistenta bakterier, nigot som Varlds-
hélsoorganisationen, WHO, nu kréaver
dndring pa. En global handlingsplan
mot resistens klubbades igenom i maj,
mycket tack vare aratals press fran
Sverige och Storbritannien.

ESBL CARBA, liksom vanlig ESBL, 4r
tarmbakterier, E.coli och Klebsiella,
med ett enzym som forsvarar bak-
terien mot olika antibiotika. Dessa
bakterier orsakar svara urinvags-
infektioner, lunginflammationer och
blodférgiftningar. Vanlig ESBL ar re-
dan vanlig i Europa. Inte heller Sverige
har klarat kampen de senaste tio aren,
utan bakterien 6kar snabbt. Svenskar
reser vitt och brett och hamtar hem
den. I dag berdknas var 20:e svensk
vara bérare av bakterien i tarmen.

» — Varden maste forbe-
redas for den oundvikliga
okningen av ESBL carba som
kommer, sager Otto Cars.

”Om jag blev sjuk
i Grekland eller
Italien skulle jag
ta flyget hem till
svensk sjukvard.”

— De fall vi ser dr toppen av ett is-
berg. I Kina och Thailand har upp
till 50 procent av befolkningen ESBL
i sin normalflora, siger Karin Teg-
mark Wisell, chef och 6verlikare
pa mikrobiologiska avdelningen vid
Folkhilsomyndigheten.

Bakterierna dr ocksa spridda pa
niarmare hall, i Grekland, Italien och
linder i Osteuropa visar hilften av
blododlingarna resistenta bakterier.
Pa vissa sjukhus i Grekland anvinds
isoleringsrum till de fa patienter som
inte r smittade, i stallet for tvirtom.

— Om jag blev sjuk i Grekland eller
Italien skulle jag ta flyget hem till
svensk sjukvard om jag klarade resan,
sager Otto Cars.

FOR FRISKA innebir det inga problem
att vara birare av resistenta bakterier,
men om immunforsvaret sitts ner ris-
kerar man att drabbas av svarbehand-
lade infektioner. Risken dr ocksa att
den sjuke far antibiotika, varpa andra
bakterier slas ut och de resistenta tar
over, vilket brukar kallas selektions-
tryck.

Infektioner orsakade av tarmbak-
terier behandlas med antibiotikaty-
perna cefalosporiner och penicilliner
med brett spektrum, som ir effektiva,
beprévade produkter utan storre
biverkningar. Men ESBL dr resistenta
mot dessa och da terstar det tyngsta
artilleriet, gruppen karbapenemer,
som personal i akutvarden kinner
igen under namn som Tienam och
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ESBL carba spridd i Europa |

» Italien och Grekland ér virst drabbade
av den multiresistenta bakterien Klebsiella
med ESBL carba. Kartan visar andel fall
iblododlingar med Klebsiella pneumoniae.

KALLA: ECDC

2013
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Meronem. Men ESBL
carba har vissat
tarmbak-
teriernas
forsvar och
gjort dven karba-
penemerna
verkningslosa.
—Omde )
sprids tas den behandlingen
ocksa ifran oss. Ju mer vi anvinder
karbapenemerna desto mer driver vi
fram resistens. D4 aterstar i princip
bara det gamla, numera ytterst sil-
lan anvidnda, likemedlet kolistin.
Men det har inte samma formaga att
na ut i vivnaderna och kan orsaka
svara biverkningar, siger Karin Teg-
mark Wisell.

ITALIEN och Grekland &r vérst
drabbade dven av denna nya elaka
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variant
~ avESBLi
Europa.
Bakterier ar
Overlevare, de anpas-
sar sig snabbt. De har haft
|\ gener for resistens i sin
arvsmassa langt innan
/\ antibiotikan upptéicktes.
Nar mdnniskan borjade
vraka ut antibiotika i ekosystemet,
fran sjukvarden i onddiga mangder,
men ocksa 6ver hundratusen ton
fran djuruppfédning, fiskodlingar
och till och med for att skydda véxter
mot infektion, svarade bakterierna
med att bli mer och mer resistenta.

UTVECKLINGEN sker genom muta-
tion, de bakterier med starkast gener
for resistens overlever. Men de ar
ocksa skickliga pa att féra 6ver resis-

tens mellan arterna. Det gors med
sma dna-ringar, kallade plasmider.
En bakterie, som sjilv inte orsakar
sjukdom, flyttar sin resistens till en
farligare bakterie.

Virlden dryper av antibiotika, den
totala forbrukningen dr okind, bade
fér ménniskor och djur. Inom lant-
brukets djuruppfédning anvinds la-
kemedlet langt ifran bara till att bota
infektioner, utan dven i fodret for att
djuren ska vdxa snabbare. I USA sker
det okontrollerat. Svenska bonder
har visat att det r helt on6digt om
djuren i stillet tas om hand béttre
och Sverige lyckades fa med EU pa ett
férbud 2006.

Trots det anvdnds stora mangder
fortfarande i EU, 8 000 ton arligen,
jamfort med 3 400 ton for ménnisk-
or. I de flesta linder &r det tillatet for
veterindrer att tjina pengar pa den
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antibiotika de skriver ut till lantbru-
karna.

— Det dr ett bekymmer. Antibiotika
till djur driver pa resistensutveck-
lingen lika mycket som anvdndning i
humanvarden. ESBL, MRSA och VRE
smittar mellan ménniska och djur.
Men just ESBL carbas utveckling kan
inte skyllas pa djuruppfodningen, da
karbapenemer inte anvinds till djur,
sdger Christina Greko, expert pa Sta-
tens veterindrmedicinska anstalt.
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1 SVERIGE ir bakterierna ESBL, MRSA,
VRE och pneumokocker anmaélnings-
pliktiga. Pa andra hall i virlden ar
aven resistenta bakterier som orsa-
kar tuberkulos och gonorré ett stort
problem.

— Gonokockerna ir det forsta riktiga
exemplet pa att vi borjar na den post-
antibiotiska eran, ett skede ddr ingen
behandling finns. De orsakar 106 mil-
joner fall gonorré arligen och nar de

inte gar att behandla riskerar kvinnor = » Biomedicinska analy- barn och virldens barn. All onddig
att bli infertila, siger Otto Cars. tikern Jens Furuskog pa antibiotika maste bort. Ordinationer
Virlden har blundat lange for Folkhdlsomyndighetens av vara nu mest vardefulla antibiotika
utvecklingen, trots att experter som mikrobiologiska laboratori- = maéste utvirderas. Vi har inte rad att
Cars och Greko rest kors och tvirs i um ar specialiserad paESBL = anvinda dem for mycket och driva
20 ar och larmat om faran. Otto Cars ochESBL carba.Ibildserien | pa resistensen. Det har funnits en
var med och startade bade Strama i nedan visar han hur resis- Overtro pa att nya antibiotika ska losa
Sverige och React internationellt. Ett tensen bestams. situationen, men det dr valdigt tomt
arbete dir han forskrackt mérkt hur vad géller nya verkningsmekanismer
osynligt det snabbt vixande proble- mot gramnegativa tarmbakterier,
met varit i madnga andra linder. sdger Otto Cars.
—Jag drivs av oron fér mina barn-
MEN KANSKE nagot haller pa att hin-
o . . da. WHO har vaknat. EU investerar
Sa hlttal’ laboratorlet mycket pengar i forskning, tavlingar

resistensen

o Bakterieprover anlan- @ Runt 15 olika
deriroreller pa pinnar antibiotika,
med aktivt kol. Bakterierna vissa med tillsatser

odlas i varmeskap pa plattor som borsyra och
med hastblod eller blodagar, klavulansyra, fors ner.

En 6gla med bakterier

en alg som bildar en struktur For ESBL och ESBL
B ) ) tas upp och slammas ner .
dar bakterier syns tydligare. ) e . carba dr det exem-
i ett ror tills [6sningen far . .
pelvis cefotaxim,

ratt koncentration och ser
grumligare ut. Det blandas Bakterierna fors
snabbt i en Vortexsnurra. ut pa odlingsplattan.

meropenem, kolistin
och ceftazidim.
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och samarbeten mellan universi-
tet och ldkemedelsindustri. USA:s
president Obama satsar i budgeten
fér 2016 motsvarande 10 miljarder
svenska kronor i resistenskampen.
Nya internationella samarbeten
med finansiering av forskning
behovs verkligen, for inga nya anti-
biotika har upptickts sedan 1987.
Ldkemedelsindustrin har tappat
intresset da investeringarna ar
enorma och chansen till avkastning
liten. Om det skréllde till och en ny

”Lakemedels-
industrin har tappat
intresset.”

verksam substans lyckades klara
sin vdg genom bade utveckling och
tester, skulle anvindningen behéva
bli minimal for att inte ny resistens
ska ta fart. Inget lockande scenario
for de foretag som tjdnar pengar pa
forsiljningen. Men nigra exempel
finns, se artikel hir intill.

—NY ANTIBIOTIKA behover
regleras och varken siljas eller
marknadsforas pa samma sitt som
tidigare. Vi maste hitta en ny affars-
modell for hur lidkemedelsindustrin
ska fa tillbaka investeringarna, nir
det inte kan vara via forsiljningen.
Det skulle kunna vara att det offent-
liga koper ut rittigheterna, sdger
Otto Cars. €

o L
WMWMIMM @

Cirklar bildas runt vissa
antibiotika som bakterien

T/D\(&WM@

LITE HOPP
—TROTS
ALLT

Vass enzymhdammare
) Ett nytt kombinationspreparat

av ett gammalt antibiotika, ett
cefalosporin, och en ny vass enzym-
hammare har blivit godkant i USA.
Denna enzymhammare bryter ner
enzymet som forsvarar bakterien och
da kan antibiotikan komma at bakterien.
Produkten finns annu inte pa markna-
den, men véckte stor uppmarksamhet
pa den europeiska kongressen for
mikrobiologi och infektionssjukdomar
nyligen. Astra Zeneca har fétt tillstand
att anvanda preparatet i USA mot
komplicerade buk- och urinvagsinfek-
tioner orsakade av ESBL, dd inga andra
behandlingar finns att tillgd. Detta
endast efter tester i fas 2, vilket innebar
ett mycket paskyndat godkénnande. |
Europa pagar fortfarande fas 3-tester.

Lovande jordfynd
Ett amneijordbakterier,
teixobactin, har i tester pa

moss visat sig vara verksamt mot
stafylokocker, tarmbakterier och tuber-
kulosbakterier. Tidigare har det inte gatt
att odla bakterier fran jorden, men en
grupp i USA har lyckats och upptackte
da teixobactin. Forskningen ar publice-
rad i tidskriften Nature.

! @ Darefter S
] gors

Knockande virus
Bakteriofager kallas virus med
bakterier som vardorganism

och som kan sla ihjal sin vard. De kan
inte diffundera inne i kroppen, men
verka lokalt pa hud och sar. Forskning
pagar pa brannskador.

Avvidpnande
frisérmolekyler
Vissa bakterier har proteiner

pa ytan som ser ut som har och kallas
pili eller curli. Med hjalp av dem kan de
fasta sig pa exempelvis hjartproteser
och bilda biofilmer, svara for antibiotika
att tranga igenom. Umedforskare har
skapat "frisormolekyler” som stoppar
bakterier fran att bilda dessa fasten.
De kallas ocksa avvapnare och viru-
lenshammare.

Skonsamma peptider
Immunférsvarets celler som
runt sar bildar egna bakterie-

dodande amnen kallas peptider. Dessa
miniproteiner ar svara att produ-

cera, och verkar bara lokalt. Tidiga
lakemedelstester visar att de kan vara
effektiva vid infektioner i ytterorat eller
eksem. Fordelen ar att de inte triggar
resistens sa som antibiotika.

den genetiska

Efter en natt till i termostatskapet
har bakterierna vaxt. Runt vissa

antibiotika har bakterierna inte natt.
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ar kanslig for, sa kallade ham-
ningszoner. Det lakemedlet kan
= i ey fungera
som be-
handling.

Pa Folkhalsomyndigheten
fortsatter analysen i flera steg.
Forst med olika kombinationer
av antibiotika och syror, som
avslojar ESBL carba-isolat, och
anvands for smittsparning.

ANNA SIMONSSON

analysen.

kopieras i PCR-
maskinen for
fortsatt analys
och jamforelse
med fall i Sverige och andra
lander.
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Prisregn Fyradanskar dédaav gris-mrsa
Uppfinnaresom tar fram & Ofantliga mangder antibiotika anvands
snabbare test for attstilla djurhalliningen globalt och driver pa
diagnos av bakterie och resistensen. Prov fran danska slakterier

visar att nastan nio av tio grisar bar paen
resistent mrsa-bakterie som kan smitta
manniskor. Den utgor i dag en tredjedel av
de nyamrsa-fall dar manniskor drabbasi
Danmark och fyra har dott.

resistens kanvinna10
miljoner pund i Storbritannien,
20 milioner dollar i USA och
Tmilion euroi EU. | dag anvands
fortfarande den gammaldags

metoden att odla pa plattor, dar En mbglig upptéckt
vantetiden ar ett till tva dygn for Nar Alexander Fleming kom
att fareda pé bakterienssortoch  Hjllbaka til sjukhuset efter
resistens. Snabbare diagnos- semestern 1928 vaxte mogel |
metoder skulle ge majlighet till hans bakterieodling. Men just
ratt behandling i ratt tid. Aven vid moglet hade inte
svenska forskare deltar i bakterierna vaxt. Hans upptackt
taviingama. av mégelsvampen Penicillium
notatums bakteriedédande
formaga forandrade hela
sjukvarden. Han varmade for
resistensutveckling redan nar
han togemot Globaltsamarbete efterlyses
Nobelpriset 1945. Varldshalsoorganisationens, WHO:s, plan mot
resistens godkdndes i maj av 194 medlemslander.
WHO har fatt kritik for att sakna handlingskraft vad
galler bakterierna. Sverige ar ett av de lander som
pressat pa i flera ar. Fortfarande saknas ett globalt
politiskt samarbete. Det behdvs bade fér att begransa
anvandningen av antibiotika, genom lagstiftning och
regler, men ocksa for gemensamma investeringar i
forskning pa nyalakemedel, Europeiska,
samfinansierade, forskningsfonder finns.

Inganya antibiotika

pa trettio ar

Markerade artal visar nar olika
typer av antibiotika upptacktes.

@ Peniciliner @ Makrolider
@ Sulfonamider @ Trimetoprim
Tetracykliner @ Kinoloner
Cefalosporiner @ Karbapenemer
Ovriga
1920 ® 1930e 1940 1950. 19%‘




Varannan resenar smittas i Asien Svartattbli forklarad frisk
Risken att bli smittad av resistenta bakterier utomlands & Efter eft ar var nastan halften av svenska £SBL-barare fortfarande

/ stor. Nastan halften av undersokta resenarer som beséilkt bdrare, Av dessa blev 27 procent dter positiva trots ett eller flera
sodra Asien bar pa tarmbakterier med ESBL nar de kom foregaende negativa prover.
hem. Det visar en studie dar avforing fran 430 friska finska

resenarer undersoktes. Av samtliga i studien fick 21 procent Stockholmare dter mest
ESBL. Den visar ocksa att behandling med antibiotika Under 2014 hamtades 328 antibiotikarecept per 1 000 invanare
kraftigt okar risken. 80 procent av dem som haft turistdiarré utiSverige, vilket var en minskning med 4 procent jJamfort med
uthredda i Europa ocks3, men risken for smittadar ar framst stockholmarma mest.
forknippad med sjukbusvard.

3 Slarvmed hygienen

En av fyra sjukskaterskor och underskaterskor

Smittorisk: Valdigt ho . : : : _
. = Hé e foljer inte de basala hygienrutinerna. Lakarna ar
Mé?ﬂig samre, mer anen av tre slarvar, Jonkoping ar

bast i landet och Stockholm samst.

»
Resistens normailt
hosbyboriKina
| cle flesta lander ar det okant
hur manga som &r barare
eller sjuka av resistenta
bakterier, Enstaka studier
visar att smittan kan vara
vanligi tarmens normalflora.
Exempelvis visade en
svensk-kinesisk studie att
mellan 22 och 64 procent av
bybor pa kinesisk landsbygd
hade ESBL i sin avforing.

4 Stor dodlighet Mest antibiotikai Grekland
| EU beraknas 25 000 invanare 30
do arligen for att deras =
infektioner, orsakade av g - 2EES LR R e e
resistenta bakterier, inte gar att g 5 %
behandla. | USA avlider lika @ c = g o
minga och| Thailand 38 000. O e 5 T L fEsaEE ecelss
hela varlden &r morkertalet B PEENLRE5 38558 Y8 REECRb Ti% = o
stort, men uppskattningsvis dér K U_,LLftmﬁf%:m%%m%me"LDOZ'—m:’J = -
500 000 per &, ensiffiasom Pamanga halli varlden saljs antlbto_ul_@ he[t ut_an ko.ntroll, EU mater
Lot ko me ot ol Sabts mangden som ordineras. Mest anublana skrivs Ut | Medelhavs-
landemna, ach minst i norra Europa. Diagrammet visar forbrukningen
inom primarvarden 2013 Europa.
:.’O.D. 1970 ¢ 1980 1990 2000 2010
Kallor: ECDE, Folkhalsomyndigheten, Helsingfors universitet, Plos One, React, SKL, Statens seruminstitut i Danmark, WHO. Fakta: Leni Weilenmann Grafik:Erik Nylund

Foto: TT Nyhetsbyran, Istockphoto
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Kanner sig pestsmittade

Stigma. Patienter smittade med resistenta bakterier kanner sig
smutsiga och krankta av personalens regler och sitt.

Forra aret smittades 2 927 svensk-
ar av meticillinresistenta stafylo-
kocker, mrsa. De smittade ir redan
oroade over att ha drabbats, och
lidandet 6kar nir de dessutom
mots av ridd, ibland okunnig,
vardpersonal.

— Det har hint att personal
backat bakat i rummet, de smittade
kan bli strukna fran operations-
programmet eller inte fa den vard
de har rétt till. Personal kan ibland
frdga patienten vad som skulle
hédnda om de sjilva blev smittade.
Det ar oprofessionellt, siger Eva
Skyman, hygiensjukskdterska pa
Sahlgrenska universitetssjukhuset
som har disputerat pd mrsa-smitta-
de patienters upplevelser.

I SVERIGE isoleras oftast smittade
patienter som behover sjukhus-
vard. Fokus for vardaren ligger

pa att hindra

”Personalens smittspridning till
o0 55 andra patienter
radsla fOI' och personal,
smittan ar leta} efter varifran
. . smittan kommer
overdriven och hitta verksam
0 antibiotika.

och beror pa Eva Skymans
okunskap.” enkiter och djup-

intervjuer visar att

36

patienterna samtidigt kinner sig
stimplade och bemétta som om de
vore pestsmittade. Att visa upp sitt
bararkort kianns forfarligt for vissa,
”det branner i planboken”.

Nagon beskriver det som att vara
radioaktiv, eller en boll som kastas
runt mellan vardinstanser dar ing-
en vill ta emot. Eva Skyman tycker
att personalens ridsla fér smitta ar

» Eva Skyman vill gdrna avliva
myten om "sjukhussjukan”.
1dag blir ytterst fa smittade av
mrsa pa sjukhus i Sverige.

overdriven och att den till stor del
beror pa okunskap. Tack vare batt-
re féljsamhet till basala hygienruti-
ner och andra atgarder sprids mrsa
knappt lingre pa sjukhus. Uttrycket
sjukhussjukan” har blivit férlegat,
da smittspridning i huvudsak sker

i andra vardformer, ute i samhéllet
och pa resor utomlands.

— JAG SKULLE vara mer dngslig
for smitta om jag var i Thailand,
hade ett sonderkliat myggbett och
sedan fick massage pa stranden
an i svensk sjukvard. Hir arbetar
personal utifran basala hygienru-
tiner. De bryter smittvigen genom
att sprita sig fore och efter vard-

NIKLAS MAUPOIX

moment och mellan patienter och
anvianda handskar och férkldde
vid kontakt med kroppsvitskor.
Alla patienter ska bemétas lika.

ETT FLERTAL personer bland
Vistra Gotalands vardpersonal ar
positiva for mrsa. De foljs upp med
provtagning. De har ingen skyldig-
het att beritta pa jobbet, men de
flesta viljer att gora det.
— Det gar utmairkt att komma
tillbaka till arbete i virden. Vi
har ddremot ingen aning om hur
manga anstillda som dr birare av
vare sig mrsa eller tarmbakterier
med ESBL. Personal odlas endast
efter arbete eller vird utomlands. €
LENIWEILENMANN

Ldas mer: Consequences of meticillin-
resistant Staphylococcus aureus (MRSA)
acquisition. Patient experiences and
interactions in health care and daily life.

© Gula stafylokocker
ar vanliga och orsakar
variga sarinfektioner.
De kan leda till infektio-
ner i skelett, leder, blodet och organ. De
meticillinresistenta stafylokockerna, mrsa,
ar resistenta mot flertalet antibiotika.

© Friska barare gor sig oftast av med bak-
terien pa nagra manader. Men bakterierna
kan vila i talgkortlar och blossa upp i sar
aven efter flera dr, trots negativa odlingar.

© Mrsa okar risken att avlida med 50
procent vid intensivvard, jamfort med om
stafylokockerna inte ar resistenta, visar en
internationell studie.
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