Folkhdlsomyndigheten

Clostridium difficile halvarsrapport
2011




Forord

Denna rapport utgor en halvarssammanfattning 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 &r framforallt landets kliniska laboratorier och Smittskyddsenheter.
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Overvakning av Clostridium difficile-infektioner i Sverige — resultat for forsta halvaret 2011

Infektioner med bakterien Clostridium difficile (CDI) ar vanligt forekommande inom varden,
framfor allt hos aldre personer och efter antibiotikabehandling. Spridning av aggressiva
stammar blir en allt viktigare fraga i stora delar av varlden. For att kunna folja det
epidemiologiska laget har SMI tillsammans med laboratorierna sedan 2009 ett
overvakningsprogram. Overvakningen visar att CDI fortsatt ar var vanligast forekommande
inhemska tarmsmitta. En positiv trend ar dock att andelen resistenta C. difficile-typer som
spridit sig i vissa lan snarast minskat.

Introduktion

Sedan oktober 2009 finns ett system for laboratorierbaserad rapportering av nydiagnostiserade fall av
Clostridium difficile i SmiNet 2. | laboratorierapporteringen registreras samtliga prov dar C. difficile-
toxin pavisats tillsammans med uppgifter om fodelsear, kon och ankomstdatum for provet till
laboratoriet. Syftet med 6vervakningen &r att skapa en baslinje for antal fall 6ver tid sa att utbrott kan
identifieras.

SMI har parallellt organiserat en mikrobiologisk dvervakning med punkt-prevalensundersokning av i
landet forekommande typer. Den innebér att laboratorier som odlar C. difficile under en vecka var
respektive host inbjuds att skicka in isolat till SMI for vidare undersékning. Typningen ger vardefull
information om nya aggressiva och resistenta typer etableras i landet. Ett mal med denna 6vervakning
ar att ingen typ av C. difficile-stam ska utgéra mer &n 10 procent av stammarna pa nationell eller lokal
niva. Tidigare studier har indikerat att en sadan fordelning motsvarar endemiska forhallanden i
Sverige, det vill sdga att smittspridningen &r 1ag eller mattlig och att ingen stam har borjat dominera
och spridas fortare an andra.* Om fordelningen av typer avviker kraftigt pa lokal geografisk niva kan
det vara tecken pa smittspridning, vilket var fallet for typerna 012, 017 och 046 under 2008-2010 samt
for typ 231/SE37 under 2008.2 En forandrad lokal fordelning kan dven detekteras inom exempelvis ett
sjukhus, men detta kraver ett storre material 2

Resultat fran den frivilliga laboratorierrapporterningen

Under 2011 har antalet medverkande laboratorier 6kat fran 20 till 25 av totalt 26 som bedriver
diagnostik for C. difficile. Forsta halvaret rapporterades 4826 positiva prov. Postiva prov fran samma
person dar minst atta veckor forflutit mellan provtagningarna anses som nydiagnostiserade och
3322/4826 uppfyllde denna falldefinition. FOr 343 prov saknades uppgift om patienten lamnat positiva
prov tidigare, och &ven dessa betraktas som nydiagnostiserade i féljande sammanstalining. Det innebar
att sammanlagt 3665 nya fall rapporterades forsta halvaret. Restrerande prov (n=1504) kan antingen
vara dubbelprov fran en och samma patient eller aterfall, som vanligen sker i cirka 25 procent av alla
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primarfall. Fran ett medverkande laboratorium (Malmd) kunde ingen rapportering ske under vecka
20-24 2011. Detta innebdr att ytterligare ca 119 fall saknas.

I Figur 1 visas antal nydianostiserade fall. | genomsnitt rapporterades 141 fall per vecka under det
forsta halvaret 2011, som mest 179 fall under vecka 11.
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Figur 1. Antal nydiagnostiserade fall av C. difficile per vecka 2010.

Vid en jamforelse av de laboratorier som ocksa medverkade forsta halvaret 2010 (n=15) observerades
en 10-procentig 6kning av antalet fall (fran 2293 till 2524 fall). Okningen s&gs hos en majoritet av
laboratorierna (11/15, se bilaga samt Figur 2). | bilagan visas en jamforelse av antal fall for 2010 och
2011 over tid. Analysen visar att vissa laboratorier har ett relativt konstant antal fall , medan andra
laboratorier uppvisar pataliga fluktuationer.

Karolinska Universitetslaboratoriet har rapporterat flest antal fall (592), féljt av Malmé (399),
Goteborg (314) och Uppsala (306) (Figur 2). Eftersom laboratoriernas upptagningsomraden inte ar
véldefinierade kan incidensen inte beréknas.
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Figur 2. Antal rapporterade nydiagnostiserade C. difficile-fall per laboratorium vecka 1-26 2010 och 2011.

Av 3665 nydiagnostiserade fall var 54 procent kvinnor och 46 procent man (medianalder 74 respektive
72 ar). C. difficile pavisades i alla aldersgrupper men i hogre utstrackning hos patienter dver 65 ar med
65 procent av samtliga C. difficile-fall. Flest fall sags bland patienter mellan 80-89 ar (28 procent av
samtliga). Barn i aldrarna 0-2 ar utgjorde 5 procent (Figur 3).
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Figur 3. Aldersférdelning for nydiagnostiserade fall av C. difficile vecka 1-26 2011.

Resultat fran punktprevalensundersokning vecka 11 (C. difficile-PPU)

Under vecka 11 2011 bidrog 23/28* laboratorier med 218 prov varav 207 (95 procent) konfirmerades
innehalla C. difficile. Isolaten typades med PCR ribotypning och resistensbestamdes med avseende pa
fem olika antibiotika varav tva ar behandlingsalternativen metronidazol och vankomycin. Ingen typ
utgjorde mer &n 10 procent av det totala antalet stammar, vilket uppfyller malet pa nationell niva
(Figur 4). C. difficile av typ 017, resistenta mot moxifloxacin, erytromycin och klindamycin som under
2008-2010 var anhopade i Gavleborgs lan har successivt minskat i antal. Aven antalet resistenta isolat
av typ 046 som var vanliga i Jonkopings 1&n 2008-2010, var lagre under vecka 11 2011. Endast
enstaka fall av resistenta 231/SE37 detekterades i Uppsala och Stockholm. Den minskade geografiska
anhopningen av dessa typer tyder pa att den misstankta smittspridningen bromsats upp, men data bor
tolkas forsiktigt. Resistent typ 012 utgdr dock fortfarande en relativt stor andel samtidigt som den &ar
fortsatt geografiskt anhopad i framfor allt Ostergotlands lan.

4 P& grund av att nagra sjukhus/regioner har flera laboratorier som skickar isolat, till exempel laboratorierna p& KS och Huddinge, &r antalet laboratorier som
nagot fler 4n de 26 som anges i den frivilliga rapporteringen ovan.
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Figur 4. Relativ férekomst av de 15 vanligaste PCR ribotyperna i Sverige 2009-2010 samt vecka 11 2011. Typerna SE21,
014 och 020 uppvisar snarlika bandmdnster och har i vissa studier samgrupperats (014/020-gruppen).

Den internationellt spridningsbenagna och aggressiva C. difficile-typen 027 identifierades i ett prov
fran laboratoriet i Jonkoping. Fyndet kan vara ett resultat av spridning dar indexfallet smittats
utomlands och en narmare kartlaggning pagar i Jonkoping.

I och med att farre fall av typ 017 och 046 hittades minskade &ven den totala andelen resistenta isolat
under vecka 11 2011. Det &r en positiv trend, &ven om dessa data maste tolkas forsiktigt (Tabell). Inget
isolat uppvisade resistens mot behandlingsalternativen metronidazol eller vankomycin.

Tabell. Clostridium difficile-typer resistenta mot indikatorsubstanserna erytromycin, klindamycin och moxifloxacin i Sverige
vecka 11 2011 (n=207). Brytpunkter har valts enligt gallande forslag frin EUCAST: moxifloxacin MIC > 4, klindamycin
MIC > 16 and erytromycin MIC > 2. MIC = Minimum inhibitory concentration.

PCR ribotyp Totalt antal testade Antal moxifloxacin- | Antal klindamycin- | Antal erytromycin-
isolat resistenta isolat resistenta isolat resistenta isolat
012 15 12 10 8
017 2 1 2 2
046 4 2 2 2
231/SE37 4 4 3 3
Ovriga 182 13 14 16
Totalt 207 32 (15%) 31 (15 %) 31 (15 %)
(2010: 16 %) (2010: 17 %) (2010: 20 %)




Typer associerade med hogre dodlighet

Tva nyligen publicerade studier, bland annat en fran Danmark, har visat att patienter som bar pa isolat
som kodar for det binéra toxinet I6per en hog risk att avlida (1.6-3 ganger forhojd risk att avlida inom
30 dagar jamfort med isolat som saknar detta toxin).> © Detta verifierades dock inte i den stora
Europeiska studien (ECDIS 2011)’. Dar var risken for att avlida var lika stor oberoende om isolaten
kodade for detta toxin eller inte. De typer som bar pa det binara toxinet &r bland annat 023, 027, 066
och 078. Typerna 023 och 078 utgér tillsammans cirka 10 procent av de svenska isolaten.

En annan nyligen publicerad studie av ett utbrott i Holland visade att det orsakades av multiresistent
typ 017 och 027.8 Typ 027 har tidigare visats ha en hogre virulens i studier fran Nordamerika och
forekommer frekvent i vara grannlander Finland och Danmark. | studien var bada typerna associerad
med en hogre dodlighet jamfort med andra typer. | nuléget vet vi inte om typ 017, som varit frekvent i
vissa delar av Sverige (se ovan), ocksa har varit associerad med hogre dodlighet.

Sammanfattning

Sedan inférandet av det frivilliga anmalningssystemet 2009 har samtliga svenska laboratorier med ett
undantag anslutit sig. Nér systemet ar igang ar det viktigt att fortsatt folja baslinjen for respektive
laboratorium och utvardera férandringar som tecken pa pagaende/minskad smittspridning pa grund av
utbrott/hygieninterventioner. Overvakningen visar CDI ar ett fortsatt mycket vanlig infektion som
bidrar till lidande for patienter och stora kostnader for varden vilket motiverar preventiva insatser for
att i mojligaste man arbeta for en minskad forekomst.
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