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Djurhallning och antibiotikaresistens - uppkomst och spridning
Antibiotika till djur i kdtt- och mejeriproduktion anses vara bade kalla till och padrivande for
uppkomst och spridning av antibiotikaresistens.

Antibiotika for djur anvands i tre syften - (1) tillvaxtbeframjande, (2) sjukdomspreventivt och
(3) sjukdomsbehandlande. Ju stérre djurbesattning ju storre ar riskerna for infektioner och
behoven av att anvanda antibiotika i alla tre syftena.

Tva forhallanden maste betraktas som ett och samma. Intensiv kottproduktion innebar
manga djur pa liten yta. Manga djur pa liten yta 6kar risken for spridning av infektioner och
sjukdomar. Detta gor att antibiotika anvands i preventivt syfte eftersom risken for sjukdomar
och infektioner ar mycket hog. Men, tyvarr har den preventiva antibiotikaanvandning
ansetts vara tillvaxtbeframjande, varfor antibiotika aven anvands i detta syfte.

Risken for att patogena mikroorganismer (sjukdomsbakterier) ska utveckla resistens mot
antibiotika, d.v.s. 6verleva en behandling med antibiotika, 6kar med 6kad och hog
anvandning och med 6kad mangd djur inom samma utrymme. Dessa antibiotikaresistenta
patogena mikroorganismer sprids sedan vidare pa manga olika vagar, exempelvis med det
kott som djuren producerar och som hamnar pa vara tallrikar.

Manga djur pa liten yta utgor ett problem med att hantera avforing. Med avféring sprids
resistenta patogena mikroorganismer inte bara inom en anlaggning utan dven utanfor.
Exempelvis sprids avféringen medvetet pa akrar som gédning. Men avféringen sprids dven ut
i vattendragen, oavsiktligt via akrarna eller via anlaggningslackage. Detta gor att bade
gronsaker som bevattnas med "smittat" vatten och kontaminerat dricksvatten "hjalper till"
att sprida resistenta bakterier.

Antibiotika som tillvaxtbeframjare

Trots 50 ars anvandning av antibiotika som tillvaxtbeframjare (AGP, antibiotic growth-
promotors), saknas det tillforlitliga data for en positiv effekt. Man rapporterade fran boérjan
goda resultat av AGP, upp mot 15%. Denna siffra har efterhand reducerats till 1% eller ingen
alls for n6t och hons. For svin har en 6kning av 5% kunnat rapporteras. Nar hygien, naring
och foradling optimeras och djurbesattningarnas halsotillstand optimeras ger AGP ingen
effekt. Detta visar dels att antibiotika ger effekt pa infekterade djurbesattningar, d.v.s.
potentiellt sjuka djur, och dels att antibiotika kan ersattas med metoder som ger friska djur.
Alltsa, forbjud anvandning av antibiotika. Det gar inte, som i USA, vadja till viljan. Den finns
inte. Men forbud ar uppfinningens moder, vilket i och for sig redan har visats i de lander dar
restriktioner finns - ex. Sverige. Det kanske kostar mer, men snarare an att tavla om laga
priser och vidriga, farliga produkter borde sikra livsmedel vara en sjalvklarhet - sa mycket
dyrare blir det inte. Om antibiotikan blir vardel6s kommer det att kosta mer an vi kan
overblicka i lidande och kostnader.
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Meningsl6sa atgarder eller inga alls

2006 forbjod EU anvandning av antibiotika som tillvaxtbeframjande medel i
djurbesattningar. Forbudet ar fullstandigt meningslost eftersom antibiotikaanvandning i
sjukdomsforebyggande syfte inte ar forbjudet. Detta innebér tyvarr en fortsatt
Ooveranvdndning av antibiotika, som sker rent rutinmassigt. Férbud mot anvandning av
antibiotika som tillvaxtbeframjare ar darfor, som alla forstar, totalt vardelost sa lange
antibiotikaanvandning i preventivt syfte ar tillatet.

| USA finns sedan 2012 bara en icke bindande rekommendation, att kéttproducenter ska
undvika att anvanda antibiotika som tillvaxtbeframjande medel - sjalvklart annu mer
meningslost. | manga lander finns det inget forbud och ingen kontroll alls, vilket ar
forskrackande, sarskilt som vi importerar kott fran sadana lander.

Antibiotikaresistensens effekter fér oss manniskor

700 000 manniskor berdaknades, lagt raknat, ha dott 2012 pa grund av antibiotikaresistens.
Detta ar manniskor som har behandlats med antibiotika men drabbats av
antibiotikaresistenta bakterier. 2050 berdknas 10 miljoner manniskor att do till féljd av
antibiotikaresistens att jamféra med 8.2 miljoner manniskor, som 2012 beraknades do i
cancer. (AMR Review Paper)

Alla i varlden har dock inte tillgang till antibiotika. Over 6 miljoner barn under 5 ar, i
underutvecklade lander, dog 2013 av infektionssjukdomar som hade kunnat behandlas om
antibiotika hade varit tillgangligt. Men antibiotika-resistenta bakterier, som nu sprids 6ver
hela varlden i rasande takt, dventyrar effekterna av antibiotika och darmed tillgangen till
botemedel mot infektioner och andra bakterieburna sjukdomar varlden 6ver. Perspektivet ar
sa skrammande och allvarligt att experter inom omradet varnar for en atergang till hur det
var fore penicillinet och andra antimikrobiella lakemedel. For att kunna utveckla och
fortsatta effektiva behandlingar av annars dodliga infektionssjukdomar kravs att de tva
problemen antibiotikatillgang och antibiotikaresistens tas pa storsta allvar och detta géller
globalt. Om vi inte hjalps at att |6sa dessa utmaningar tar vi manga steg tillbaka i medicinsk
utveckling. (WHO:s faktablad)



http://amr-review.org/sites/default/files/AMR%20Review%20Paper%20-%20Tackling%20a%20crisis%20for%20the%20health%20and%20wealth%20of%20nations_1.pdf
http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs194/en/
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Antalet sjukdomsfall till f6ljd av antibiotikaresistens lika vanliga som cancerfallen

Tyvarr upplever vi att manga i var omgivning drabbas av cancer. Vi laser i tidningen om
kdnda personer som drabbas av cancer. Knappast nagot ar befriad fran erfarenhet av att
nagon i ens omgivning drabbats. Vi hor standigt om olika typer av cancer. Manga cancerfall
gar att bota idag och utsikterna ser goda ut for att fler fall ska kunna botas.

Om inte nagot gors for att hindra utvecklingen av antibiotikaresistenta bakterier kommer vi
att fa vanja oss vid samma monster som for cancer. Olika typer av infektioner kommer att
skorda lika manga offer som cancer. Vi kommer knappast bli befriade fran erfarenheten att
nagon i var omgivning drabbas. Men antibiotikaresistens kommer tyvarr dven att drabba
cancervarden och manga av de framsteg som gjorts inom denna. Antibiotika ar en viktig del
av cancerbehandlingen eftersom immunforsvaret ar nedsatt.

Allt detta lidande ar dock fullstandigt i onddan. Om antibiotikaanvandning inom djurhallning
for livsmedelsproduktion forbjuds ar mycket vunnet. Det maste dock vara ett globalt férbud
for att vara verksamt. Sedan maste djur som bar antibiotikaresistenta bakterier eller
resistensgener rensas ut. Hur goér man da istallet for att anvanda antibiotika? Forst och
framst maste man minimera antal djur inom samma utrymme. Man maste uppratthalla god
hygien. Man maste forstarka djurens immunférsvar genom god avel. Man kan tanka sig att
utegang forstarker immunforsvaret. Vaccinering ar ett framgangsrikt koncept som man
redan hade goda erfarenheter ifran.

Andra barare av antibiotikaresistens ar manniskor i samhallet, vilket &r svart att komma at.
Sjukvarden ar en plats diar manga med nedsatt immunforsvar vistas och dar daven sjukdomar
kan spridas. Patienter som fo6r med sig antibiotikaresistenta bakterier sprider latt dessa
vidare. Hygien inom sjukvarden ar darfor en mycket viktig fraga. Men dven forsiktighet med
utskrivning av antibiotika ar en sjalvklar atgard.

Forsvagat och forstarkt immunfoérsvar

Bakterieinfektioner kan orsakas av olika typer av bakterier. En typ kallas opportunistiska
bakterier, eftersom de utnyttjar méjligheten nar den ges (av opportunity). Mdjligheten ges
nar en individ har ett forsvagat immunforsvar. Friska manniskor och djur ar liktydigt med
starka immunforsvar samtidigt som manniskor och djur som ar forsvagade samtidigt har
forsvagade immunforsvar. Antibiotika ar da viktiga for att bade forhindra infektioner och
bota infektioner. Cancerbehandlingar liksom manga kirurgiska ingrepp medfoér ofta
forsvagning avimmunforsvaret. | samband med transplantationer ar immunférsvaret
nedsatt. For tidigt fédda barn har som regel otillrackligt immunforsvar. | dessa fall ar
mojligheter till antibiotikabehandling livsavgérande. Antibiotikaresistenta sjukdomsbakterier
ar i dessa fall forodande. Aven med &lder nedsatts immunférsvaret, vilket gor att infektioner
blir livsavgdrande eftersom antibiotikaresistens gor antibiotika verkningslost. Kirurgiska
ingrepp, som hoftledsoperationer, blir i perspektivet antibiotikaresistens for riskabla att
genomfdéra pa dldre, som oftast drabbas.
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Antibiotika och antimikrobiella Iakemedel - definitioner

Antimikrobiella medel &r medel som verkar mot mikroorganismer (inkluderande bakterier,
svampar, virus och protozoer). Antimikrobiella medel innefattar alla typer av antibiotika,
men inte alla antimikrobiella medel ar antibiotika. Antibiotika anvands for att doda eller
hamma utvecklingen av bakterier. Antibiotika anvands, som lakemedel, for att bota
infektioner hos manniskor och djur (exempelvis lunginflammation orsakad av pneumokocker
eller blodforgiftning orsakade av stafylokocker). Det finns 6ver 15 olika klasser av antibiotika
med olika kemiska strukturer och olika verkningsmekanismer. Eftersom en typ av
antibiotikum inte fungerar pa alla bakterier, finns det flera olika typer av antibiotika som var
och en ar verksamma mot en viss typ av bakterie eller mot flera typer av bakterier men inte
alla.

Antibakteriell medel &r medel som verkar mot bakterier. Antimikrobiell ar en “vidare” term
an antibakteriell.

Antibiotikaresistens ar egenskap hos mikroorganismer att inaktivera antibiotika.

De flesta antimikrobiella lakemedel kommer fran mikroorganismer, svampar och
saprofytiska bakterier, eller ar de syntetiska modifieringar av naturligt forekommande
mikroorganismer. Bara ett fatal lakemedel, av denna typ, ar helt syntetiska (ex. gruppen
sulfonamider och gruppen fluorokinoloner med ciprofloxacin, levofloxacin och moxifloxacin).

Antibiotikaresistens och dess ursprung i djurhallning

Forskare har, med moderna genetiska metoder, visat att utvecklingen av Meticillinresistent
Staphylococcus aureus (MRSA) kommer fran djurhallning. MRSA, av denna typ, infekterar nu
ofta bade de manniskor, som ar knutna till djurfarmar men ocksa manniskor utanfor. Detta
visar pa ett tydigt exempel dar utvecklingen av en multiresistent patogen har sitt ursprung i
djurhallning och sedan sprids vidare till manniskor.

Genetiska fingeravtryck och epidemiologiska studier har kunnat faststalla en koppling mellan
multiresistent bakterie som orsakar urinvagsinfektion och E coli fran kyckling.

Analys av gener med antibiotikaresistens i tarminnehallet pa méanniskor fran flera olika
lander, visade pa storst mangd resistensgener for de typer av antibiotika som ocksa anvands
i djurhallning.

Sekvensiering av hela arvsmassan, i prover fran hela livsmedelskedjan, kan avsldja och kan
borja kvantifiera de vagar fram och tillbaka som antibiotikaresistenta bakterier tar mellan
djurstallar och sjukvarden. Detta kraver dock att man har kontroll 6ver de olika satt som
antibiotika anvands. De olika vagar i miljon som antibiotikaresistensen tar maste ocksa
klarlaggas. Dessutom maste hansyn tas till det stora antal olika satt, som kottproducenter
varlden 6ver anvander antibiotika.
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Antibiotikakvantiteter

Den storsta mangden antimikrobiella medlen anvands till djur for kott- och
mejeriproduktion. | vissa lander 6verstiger denna anvandning vida den for manskligt bruk. |
exempelvis USA anvands ungefar 80% av all antibiotika till djur inom lantbruket enligt FDA
(Jordbruksdepartementet i USA). (FDA summary report, 2014).

Fran 2010 till 2030 beraknas den globala anvandningen av antimikrobiella medel, typ
antibiotika, 6ka med 67% fran 63 000 ton till 105 000 ton. | Brasilien, Ryssland, Indien, Kina
och Sydafrika (BRICS) berdknas anvandningen fordubblas - upp till 7 ganger
populationsékningen i dessa lander. Kina ar redan varldens stérsta anvandaren av antibiotika
for djurproduktion - vissa siffror tyder pa att ca. halften av de 210 000 ton man tillverkar
anvands till matproducerade djur. (Antimicrob Resist Infect Control. 2015; 4: 16)

Mer antimikrobiella medel anvands alltsa i livsmedelsproduktion an fér manniskor.
Anvandningen skiljer sig mycket mellan olika lander. | Europa varierar anvandning till djur
mellan olika lander fran 4 mg till 400 mg per kg producerat kott.

Olika undersdkningar visar att antimikrobiell resistens har uppkommit som ett resultat av
det selektiva trycket fran veterinarmedicin, kott- och mejeriproduktion fran djur och
fiskproduktion samt jordbruk. Annu har inga undersékningar kunnat visa hur stor paverkan
detta har haft, men mycket tyder pa bidraget varit avsevart och manga vagar leder till
djurhallning.

Antibiotikaresistens och den globala livsmedelshandeln

Overanviandningen av antibiotika ar en tydlig och vasentlig drivkraft for antibiotikaresistens.
Den globala handeln med livsmedel utgér en uppenbar koppling mellan éveranvandningen i
djurproduktion och spridningen av antibiotikaresistenta infektioner hos manniskor. Bevisen
for denna koppling vaxer i takt med att metoder for genetiska analyser utvecklas, som
medfor att resistensgeners ursprung kan sparas.

Antibiotika i sjukvarden

Antimikrobiella medel, som exempelvis antibiotika, ar lakemedel, som tillsammans med
vaccineringar och forbattringar av sociala sjukdomsfaktorer, har haft livsavgérande
betydelse for bade individer och folkhalsa dver hela varlden. Exempelvis har dodligheten i
lunginflammation (orsakat av pneumococcal pneumonia), med hjalp av penicillin, minskats
fran 20-24% till 5%. Hjarnhinneinflammation och andra sjukdomar (orsakade av
pneumococcal bacteraemia) har minskat fran 50-80% till 18-20%. Antibiotika har ocksa gjort
manga kirurgiska ingrepp mdjliga liksom cancerbehandlingar och organtransplantationer.

Resistenta bakterier i sjukvarden och i samhallet utgor ett hot mot 6verlevnad fran allvarliga
infektioner, som blodférgiftning hos fortidigt fédda och sjukvardsrelaterade infektioner. Det
begrdnsar ocksa mojligheterna till kirurgi, transplantationer och cancerbehandlingar.

Detta arhundrades allra storsta utmaning, for alla, ar att hindra utvecklingen av
antibakteriell resistans, som idag finns och sprider sig till manga viktiga och vanliga
sjukdomsalstrande bakterier (patogener), som exempelvis Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae och Staphylococcus aureus.


http://www.fda.gov/downloads/ForIndustry/UserFees/AnimalDrugUserFeeActADUFA/UCM476258.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4415312/
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Overanvindning av antibiotika och enkla samband
Medan molekylar epidemiologi mojliggor nya klargéranden i fragan om resistens och
koppling till kétt fran djurproduktion, finns det dock enkla och mer okomplicerade samband.

Nar fluoroquinoloner (som ar en grupp antibiotika med brett spektrum - ex. ciprofloxacin,
moxifloxacin och levofloxacin) introducerades till broilerkycklingproduktion i USA fick man
en kraftig 6kning av ciprofloxacinresistent campylobacterios (tarmsjukdom med diarré,
krakningar, buksmartor, feber och illamaende orsakade av Campylobacter).

Ett liknande fall ror tillbakadragandet av ceftiofur (ett antibiotikamedel av cephalosporintyp)
fran broilerkycklingproduktion i Kanada. Detta resulterade i en kraftig minskning av
manskliga infektioner orsakade av cephalosporinresistenta Salmonella entrerica. Trots dessa
klara fall ar data otillrackliga for att kvantifiera hur antibiotikaanvandning i
kottdjurproduktion paverkar och kommer att paverka den allmanna folkhalsan.

Overanvindning och enkla atgirder
For att stoppa 6veranvdndningen av antibiotika maste bade sjukdomspreventiv och
tillvaxtbeframjande anvandning av antibiotika for djurbesattningar forbjudas.

Det ar en sak att overanvandningen av antibiotika skapar antibiotikaresistenta
sjukdomsbakterier eller sprider genetiska antibiotikaresistenta egenskaper till nya
bakteriestammar. Det dr en annan sak hur man ska kunna bli av med antibiotikaresistenta
bakterier nar de val ha fatt fotfaste inom djurbesattningar och byggnader som stallar och
hagn. De antibiotikaresistenta bakterierna eller egenskaperna forsvinner inte bara for att
man upphoér med dveranvandning av antibiotika utan kan spridas till nya djurstallar och
genom kott, men ocksa via gronsaker och vatten, till manniskor.

Med allt mer 6kade internationella transporter och handel, forflyttar vi snabbt patogener
runt varlden och gor antimikrobiell resistens till ett globalt problem. Detta stéller krav pa
globala I6sningar. Har de politiska organisationerna vilja och kraft att vidta koordinerade
atgarder? Atgarderna maste inbegripa inte bara de lantbruksféretag som haller djur, utan
dven alla andra led fram till konsumenten.

Tyvarr férsoker man lagga ansvar pa konsumenten genom att uppmana till olika typer av
hantering for att undvika "smitta" - exempelvis att halla hander och redskap rena eller att
hetta upp produkter. Men detta ar att ge upp och acceptera kallan till det "onda" -
djurhallningen. Det ar framst 6veranvandningen av antibiotika i djurhallning som ar lattast
att komma at - om viljan finns att reglera. Det forekommer givetvis ocksa dveranvandning
och oacceptabel hantering inom sjukvarden, som ocksa maste kunna atgardas. Det gar
ocksa.
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Antibiotikaresistens som ett naturligt fenomen

Uppkomsten av antibiotikaresistens papekas oftast vara ett naturligt fenomen. Sjalvklart ar
det ett naturligt fenomen, annars skulle det inte finnas. Problemet ar inte att det ar ett
naturligt fenomen, utan att drivkraftens storlek paverkas av manniskors
antibiotikahantering.

Overanvindning betyder inte bara att medlen anvinds i onédan, utan dven att det
slentrianmassigt anvands i stora mangder till ett stort antal djur samtidigt och att detta stora
antal djur ar for tatt tillsammans pa for liten yta. Manga individer pa ett begransat utrymme
Okar mojligheterna for bade 6verforing av infektioner men ocksa for att resistenta bakterier
ska utvecklas. Detta ar en primar kalla med hogt selektionstryck som skapar goda
mojligheter for utveckling av resistenta bakterier. Sedan ar spridningen av resistens nasta
problem. Kontaminerade matvaror transporteras éver hela jorden. Kontaminerad miljo,
exempelvis vatten och fekalier, sprider resistens. Manga individer som arbetat med djur
forflyttar sig mellan olika stallen och fér med sig resistenta bakterier.

De storsta hoten mot antibiotika

Gramnegativa mikroorganismer med multiresistens utgor nu de stdrsta hotet mot
antibiotikalakemedel och de sprider sig snabbt éver varlden. Organismerna har utvecklat
resistens mot den brett verkande antibiotikagrupp, som fram till nu varit ett effektivt
lakemedel mot just multiresistenta bakterier. Karbapenemer kallas denna grupp antibiotika
medan de karbapenemresistenta bakterier kallas ex. ESBLcarsa (Extendend Sprektrum Beta-
Laktamas som bryter ner karbapenemer). (Folkhdlsomyndigheten, Scientific Opinion on
Carbapenem resistance in food animal ecosystems)

Multiresistenta bakterier orsakar infektioner med doddsfall och férsvarande av avancerad
sjukvard som foljd. | Sverige ar forekomsten av dessa bakterier dnnu lag, men okar.
(Folkhalsomyndigheten)

(Gramnegativa bakterier har en annan ytstruktur an de s.k. grampositiva. Skillnaderna ar
stora och medfor att man maste vélja typ av antibiotika beroende pa sjukdomsbakteriernas
struktur. Till denna grupp hor familjen Enterobacteriaceae med slakten dar manga av vara
vanliga patogener ingar - Escherichia, Salmonella, Citrobacter, Shigella, Klebsiella,
Enterobacter, Serratia, Proteus, Yersinia)

Karbapenemresistenta bakterier ur familjen Enterobacteriaceae (CRE, Carbapenem-resistant
enterobacteriaceae) har under det senaste artiondet 6kat snabbt och har pavisats forkomma
over hela jorden, vilket ar mycket oroande.

Resistensen orsakas av ett enzym, New Delhi metallo-B-lactamas (NDM), som upptacktes
2008, och som nu finns 6ver hela jorden. NDM &r ett stort hot eftersom det inaktiverar en
mangd olika antibiotika inklusive karbapenemer (denna grupp antibiotika kallas beta-laktam-
antibiotika och inbegriper penicilliner, cefalosporiner och karbapenemer).

Resistensen, som sprids, innebar att en resistensgen kan 6verforas fran en typ av bakterier
till nya typer av bakterier. Darfér har samma typ av resistens dykt upp hos fler och fler
sjukdomsbakterier.


http://www.folkhalsomyndigheten.se/amnesomraden/smittskydd-och-sjukdomar/smittsamma-sjukdomar/esblcarba/
http://connection.ebscohost.com/c/articles/95036932/scientific-opinion-carbapenem-resistance-food-animal-ecosystems
http://connection.ebscohost.com/c/articles/95036932/scientific-opinion-carbapenem-resistance-food-animal-ecosystems
http://www.folkhalsomyndigheten.se/nyheter-och-press/historik-smi-2003-2013/historik-smi-nyheter/2011/september/antibiotikagruppen-karbapenemer-det-storsta-resistenshotet-just-nu/
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Men spridningen av resistensgener, som ar bade internationell och snabb, omfattar flera
resistensenzymer, sadana som NDM-1 (New Delhi Metallo-beta-lactamase-1), ESBL
(extended-spectrum B-lactamase) och KPC (Klebsiella pneumoniae carbapenemase).

Den snabba 6kningen av B-laktamas ar stalld utom all tvivel och visar vilket allvarligt hot
antimikrobiell resistens utgor. Narmare 1000 resistensrelaterade B-laktamaser har
identifierats - en tiofaldig 6kning sedan 1990.

Overforande av resistens

Nytt genetiskt material kan utbytas mellan organismer. For resistenta sorter inom familjen
Enterobacteriaceae 6verfors genetiskt material till foljd av sanitara brister i samhallet.
Overféring av MRSA (meticillin-resistant Staphylococcus aureus) sker med hinderna mellan
patienter och sjukhuspersonal. Ju langre en patient stannar for sjukvard ju mer okar risken
for dverforing.

Bade ESBL-gener och mecA-gener (mecA-genen ar kopplad till meticillinresistens i
Staphylococcus aureus, MRSA) har identifierats i extrakt fran fekalieprover bade fran
djurfarmer och slakterier.

Mojligheten att 6verféra mikroorganismer med antimikrobiell resistens fran djur till
manniska och kopplingen mellan anvandning av antibiotika som tillvaxtbeframjare i
djurhallning och 6verforing av resistenta bakterier upptacktes redan pa 1960-talet.

Bakterier och overfoéringsbara resistensgenetiska bestandsdelar, kan leva kvar pa djurens
hudar och i fekalier, och kan pa olika satt overforas fran bakterie till bakterie. Bakterier med
resistensgener kan sedan overforas till manniskor. Trots en 6kande mangd bevis samlade
under 40 ars tid lyckades det inte EU att forbjuda antibiotika som tillvaxtbeframjare i
djurbesattningar forrdan 2006 - ett forbud som ska omprévas. Utanfor EU anvands dock
fortfarande antibiotika som tillvaxtbeframjare i manga lander inklusive USA.

Av mikrobiella ekosystem finns bade kommensala och opportunistiska bakterier. Manga av
dessa bakterier orsakar inga infektioner i friska vardorganismer med normalt immunforsvar
men kommensala kan overga till opportunistiska nar den mikrobiella balansen rubbas. De
opportunistiska bakterierna kan nar mikrobalansen rubbas eller immunforsvaret forsvagas
"se sin mojlighet" och orsaka infektioner. Ett nedsatt immunférsvar innebar alltsa en
mojlighet (opportunity) for en sjukdomsbakterie att infektera. Exempelvis ar arterna E coli,
enterokocker, och Staphylococcus aureus stafylokocker av denna typ. Bevis har presenterats
for overforing fran djurbesattning till manniska av ESBL och AmpC-B-lactamasgener pa
plastider samt olika kloner av E coli - huvudsakligen genom livsmedelskedjan.

Kommensalism ar en form av samliv mellan tva arter dar den ena organismen,
kommensalen, drar fordel och far féda fran vardorganismen, som inte paverkas. Dessa icke
sjukdomsframkallande bakterier forekommer i den normala mikrofloran pa hud, i munhalan
och i tarmkanalen och ar av typ Staphylococcer, enterokocker, Eschericha coli, Bacteroides
fragilis m.fl.



Giftfritt.se om ANTIBIOTIKARESISTENS

Opportunism ar mikroorganismer som vanligen inte fororsakar infektioner eller sjukdom
utan enbart drar fordel av en vardorganism. Men nar den normala balansen i mikrofloran
rubbas eller nar viktiga delar avimmunforsvaret forsvagas kan de orsaka infektioner.
Opportunister finns i den normala mikrofloran pa huden, i munhalan och i tarmkanalen och
ar av typ Streptococcus, Enterococcus, Staphylococcus.

Fylogenetiska bevis fran hel-genom-analyser pa resistenta Enterococcus faecium-stammar
(som kan orsaka urinvagsinfektion, sarinfektioner, blodforgiftning och inflammation i
hjartats klaffar) stoder hypotesen, att utvecklingen pa sjukhus av epidemisk karaktar har
uppstatt fran en bakteriepopulation, som mestadels bestar av bakteriestammar fran djur.

Infektioner hos manniskor orsakade av MRSA, har klassificerats efter formodade kéllor, som
sjukvarden och samhallet. Dock, har MRSA-fall kopplats till mansklig exponering for grisar,
som har MRSA-infektioner pa huden och mjukvavnad men dven kopplats till dkrar, dar
svingodsel spridits samt ocksa till djurhallning rent generellt.

Efter detektering av antimikrobiella medel och antimikrobiell resistens hos mikroorganismer
i ytvatten och grundvatten stalls krav pa forstarkning av preventiva atgarder. Djurhallning
med undermalig reglering av antimikrobiella medel och hog djurtathet maste regleras.

Antibiotikaresistens och kirurgiska ingrepp

Konsekvensen av 6kad bakteriell resistens ar bade direkt, i form av fler och svarare
infektioner, men ocksa i form av forlorade majligheter till kirurgiska ingrepp till féljd av en
Okad risk for svara infektioner. Patienter med hog risk for infektioner, antingen pa grund av
alder eller andra komplikationer, maste avradas fran medicinska ingrepp, som annars skulle
vara fordelaktiga for dem. Risken for potentiellt icke behandlingsbara post-kirurgiska
infektioner till f6ljd av antibiotikaresistens kommer att forandra bedémningen av risk/fordel
for manga patienter, speciellt de med flera komplikationer. Detta kommer att galla dven
med en liten férandring och tillbakagang av antibiotikans anvandbarhet vid kirurgiska
ingrepp och transplantationer pa grund av risken for icke behandlingsbara infektioner som
kan dventyra bade liv och hélsa.
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Antibiotikaresistens och resande till utsatta lander

Anvandningen av antibiotika till djur for att beframja tillvaxt (och i sjukdomsforebyggande
syfte) okar mycket snabbt for att mota den 6kade efterfragan pa kott och andra
djurprodukter fér konsumtion. Denna efterfragan ar ett resultat av 6kande inkomster,
speciellt i Sydostasien och Kina. Detta 6kar utvecklingen av resistens samtidigt som det hotar
tillgangligheten av effektiva antibiotikamedel for behandling av inte bara sjuka manniskor
utan aven djursjukdomar, vilket ar av stor vikt for bade livsmedelsférsorjning och siakerheten
i stort, samt levebrodet for omkring 12% av varlden befolkning som ar beroende av
djurhallning.

Den globala produktion av kott berdaknades 2012 vara ca. 300 000 000 ton (1963 var den 78
000 000 ton) vilket motsvarar en arlig konsumtion pa 43 kg per person (de utvecklade
landerna star for 76 kg per person - de underutvecklade 34 kg per person). Varldshandeln
2012 av kott var 30 000 000 ton. 2010 berdaknades den totala konsumtionen av antibiotika
for djur, lagt raknat, uppga till i det ndarmast 65 000 ton. 2030 berdknas denna konsumtion
O0ka med 67% till 6ver 100 000 ton, varav BRICS-landerna (Brasilien, Ryssland, Indien, Kina
och Sydafrika) kommer att sta for merparten. | Indien berdaknar man 6kningen till 6ver 300%
fram till 2030 till f6ljd av konsumenternas efterfragan, vilket kommer att medféra en
satsning pa storskaliga djurfarmer dar antibiotika kommer att anvandas rutinmassigt. (global
agriculture, FAO meat consumption, FAO food outlook oct 2015)

Under de senaste 10 aren har antibiotikaresistens hos Enterobacteriaceae utvecklats och
spridits i en aldrig tidigare skadad skala. | vissa delar av varlden har barargraden av ESBL-
positiva Enterobacteriaceae i magen hos manniskor natt 6ver 50% och resande har klart
kunnat kopplas till den 6kade risken for magkolonisation av dessa organismer.

| Holland konstaterades 6% av resendrerna varit koloniserade av ESBL-producerande
Enterobacteriaceae innan resan men 30% forvarvade magkolonisation under resan, med
storst riskfaktor for resor till Syddstra Asien.

En annan studie, som kartlagt risken for kolonisation av ESBL-PE (extended-spectrum beta-
lactamase-producing Enterobacteriaceae) och CPE (carbapenemase-producing
Enterobacteriaceae), gjord i Sverige, konstaterade att 35% hade nya stammar av ESBL-PE i
magen vid hemkomsten. Inga CPE kunde dock hittas. Aven hir var den storsta riskfaktorn
Sydostra Asien.

Antibiotika och friska djur
Korrelationen mellan veterinarutskriven antibiotika och antibiotikaresistens i
livsmedelsproducerande svin, hons och notdjur ar mycket hog.

Tidigare studier har visat att 6kad sakerhet och forsiktig i anvandning av antibiotika for djur
inte nédvandigtvis innebar nagon skada for djuren. Har i Sverige forbjods antibiotika 1986,
som tillvaxtbeframjare, i Danmark 1994, och i EU 2006. Men dessa forbud ar otillrackliga om
inte anvandning i preventivt sjukdomssyfte forbjuds. Alltfor stora djurbesattningar borde
ocksa forbjudas, eftersom sjukdomar snabbt sprids och latt far faste vilket okar
selektionstrycket for resistens. Aven i besittningar, dar resistenta patogener har
konstaterats, maste man rensa upp.
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Forsdljningen av antibiotika for djur har i Sverige generellt sett minskat om man ser till
antibiotika som ocksa anvands for behandling av manniskor. 1984 saldes nastan 35 ton
antibiotika (aktiv substans). Under 2005 saldes 16,4 ton antibiotika for behandling av djur.
Denna siffra har minskat successivt och under 2014 saldes 10,3 ton. Det finns dock en annan
typ av antimikrobiellt medel som framst anvands inom kycklingindustrin men ocksa till andra
djur (kalvar, getter, not). Samlingsnamnet ar koccidiostater (decoquinate, dicazuril,
halofuginone, robenidine, narazin and narazin/nicarbazine, lasalocid-sodium och
maduramicin-ammonium). Dessa dmnen har godkants av EU Commission och anvands for
att ta dod pa encelliga organismer, koccidier - parasiter som ger diarré och férhindrar
tillvaxt. Anvandningen i Sverige har sedan 1984 fram till 2014 6kat fran 7,9 ton till 14,2 ton
och ges som fodertillsats. Sedan lange ar resistens kand for dessa medel. Medlen har
antimikrobiell verkan, men anvands inte for behandling av manniskor. Valdigt lite ar kant om
effekterna av medlen eller koccidiostatresistenta bakterier pa manniskor. Det finns dock en
fara som man forbisett. Bildning av mobila resistensgener, som ex. ESBL. Mobila
resistensgener kan o6verforas till olika typer av bakterier och darmed skapa
resistensmekanismer som ar bade ovantade och odnskade. (The risk of development of
antimicrobial resistance with the use of coccidiostats in poultry diets, sva: koccidios hos kalv,

Antibiotikaresistens och politiska beslut

Det markliga ar att manga lander ar 6verens om att viktiga typer av antibiotika, i synnerhet
de av WHO klassade som kritiskt viktiga med hogsta prioritet som manskliga lakemedel,
borde omgérdas av restriktioner. Anda hiander det ingenting. | Kina anvinder man stora
mangder av dessa hogst klassade antibakteriell Iakemedel i djurbesattningar. Man har redan
kunnat konstatera antibiotikaresistens for de hogst klassade lakemedlen, samtidigt som man
tyvarr dven har konstaterat en omfattande spridning 6ver varlden - till manniska.

Antibiotikarestriktioner och atgarder

Utan battre system inom hélsovarden och en varldsomfattande koordination och samarbete
for manniskors halsa och djurens halsa star vi pa randen till en tidsalder med enormt mycket
hogre antibiotikapriser for nya ldakemedel, som bara de rikaste landerna kan kdpa, medan
resten kommer att drabbas av hogre dodlighet for infektioner. Om nya ldkemedel kommer
att kunna tas fram.

Hur ska antimikrobiella medel anvandas for att bevara deras effekter och minimera resistens
hos manniskor?

Anvandningen i djuruppfodning, fiskodling, jordbruk och exponering i miljon maste
reduceras. Med fokus pa friska djur kan anvandningen helt upphora, vilket vore det klokaste.

Utveckling av nya antibakteriella medel ar givetvis 6nskvart, men ar en mycket svar uppgift
och dessutom meningslés om anvandning i djurbesattningar fortsatter i den nuvarande
skalan.

Resistensmekanismerna maste minimeras i djurbesattningar och inom sjukvarden. Endast

genom marginalisering av resistenta patogener kan man uppna en acceptabel niva. Alltsa
behovs en effektiv 6vervakning av sjukvarden och djurhallningen.
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Tendenserna globalt ar tyvarr rakt motsatt den vag som kan leda utvecklingen at ratt hall.
Indien och Kina ar, tillsammans med USA, ledande mot en utveckling som enbart styrs av
pengar med totalt ointresse for den katastrof man kommer att vara skyldig till.

Hur ska antimikrobiella medel anvandas for att bevara effekter och minska resistens i djur?
Tre principer anser den medicinska tidskriften the Lancet ar givna: (1) anvandningen av
antimikrobiella medel som tillvaxtbeframjare och i preventivt syfte maste forbjudas. (2)
tillgang till foder utan lakemedel maste forbattras. (3) anvandning av vissa klasser av
antimikrobiella medel maste begransas till antingen manniskor eller djur.

Om vi ska kunna forsdkra oss om en framtida tillgang med hallbara och effektiva
antimikrobiella medel for att behandla manniskor och kanske boskap maste resistenshotet
tas pa allvar och kraftfulla atgarder vidtas pa ett globalt plan. Manniskors halsa ar
sammankopplad med djurens halsa och miljons halsa. For att minimera selektionstrycket for
resistensmekanismer hos patogener och skydda medicinskt viktiga antibiotika ar det
avgorande att arbeta for friska djur, en frisk miljé och friska manniskor. Har finns det mycket
att gora.

Bakteriers samspel kan vara en nyckel till framtidens antibiotika.

Antibiotikaresistens - 6versikter
Likemedelsboken

SVA

Smittsdkra i lantbruket

Vad sdjer industrin om antibiotikaresistens

Resistensgener och mekanismer

Beta-laktamaser ar enzymer som Oppnar en s.k. beta-laktamring och inaktiverar antibiotikan.
ESBL (extended spectrum beta laktamaser) hydrolyserar oxyimino-beta-laktamer som
cefalosporintyperna: ceftazidim, ceftriaxon och cefotaxim samt monobaktam-typ:
aztreonam. Dessa resistensgener ar dokumenterat spridda over hela varlden. Mangfalden av
B-laktamaser med ett brett spektrum for specifika egenskaper visar antibiotikaresistensens
mekanismer. Det har dokumenterats tre huvudgrupper for dessa enzymer: (1) klass C
(AmpC)-cefalosporinaser, (2) (ESBL)-extended-spectrum B-lactamaser och (3) olika typer av
B-lactamaser med karbapenemas-aktivitet, av vilka de s.k. klass B (MBL)-metallo-p-
lactamaserna ger anledning till stérst oro. (J Clin Diagn Res. 2013 Jan; 7(1): 70-73, EFSA, UK
Gov)

AmpC-B-laktamas-produktion ar en av de resistensmekanismer mot B-laktam-antibiotika hos
gramnegativa bakterier som ger resistens mot en mangd olika B-laktam-antibiotika daribland
7-a-methoxy-cefalosporiner (cefoxitin eller cefotetan), oxyimino cefalosporiner (cefotaxim,
ceftazidim, ceftriaxon), monobactam (aztreonam) och kan inte hdmmas med klavulansyra
(som har férmaga att inaktivera olika beta-laktamaser genom att blockera de aktiva stallena
hos dessa enzymer).
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Bakterier med resistens mot karbapenemer beror pa produktion av
karbapenemhydrolyserande enzymer med benamningen karbapenemaser. Klebsiella
pneumonia karbapenemas (KPC) identifierades ar 2000 i isolat fran K. pneumonia.
Uppkomsten av karbapenem-resistens hos K. pneumoniae har blivit ett omfattande kliniskt
problem. Karbapenem-resistens hos K. pneumoniae kan ocksa bero pa andra mekanismer,
som innefattar B-lactamas-produktion och produktion av metallo-B—lactamaser (MBL).
(Extended-spectrum beta-lactamases, wikipedia: Beta-lactamase, ARDB-Antibiotic
Resistance Genes Database)

Bakgrund till denna sammanstallning
Mycket av det material som redovisas har ar hamtat fran en artikelserie om
antibiotikaresistens som tidskriften the Lancet publicerat.

Ordlista
Alla typer av antibiotika ar antimikrobiella medel, men inte alla antimikrobiella medel ar
antibiotika.

Antibakteriell
Medel som verkar mot bakterier.

Antibiotikum
Medel som verkar for att forhindra eller forstora liv. Anvands for att behandla infektion.

Antibiotikaresistens
Egenskap hos mikroorganism att sta emot inaktivering av antibiotika.

Antimikrobiell

Medel som verkar mot mikroorganismer (inklusive bakterier, svampar, virus och protozoer).
Antimikrobiell ar en ”"vidare” term an antibakteriell.
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