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Look to Norway - men hvor lenge?

Norge var nylig omtalt i amerikanske medier som om vi hadde funnet lgsningen pa problemet
med multiresistente bakterier. Men bruken av antibiotika og forekomsten av resistente
bakterier gker ogsa her i landet. Vi har gode overvakingssystemer for antibiotikaresistens,
men ikke for antibiotikabruk. Det gjenstar mye arbeid fgr nasjonale strategiske malsettinger
om bedre antibiotikabruk kan nas, og det kan vise seg at problemene blir betraktelig sterre

jo lenger vi venter.
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Dersom man i januar 2010 googlet ordene
«superbug» og «Norway», fikk man mer
enn 400 000 treff. Oppsiktsvekkende over-
skrifter som Solution to killer superbug
found in Norway (The New York Times),
Norway stops staph by limiting drugs
(International Herald Tribune) og Norway:
the most infection free country in the world
(National Examiner) ble gjengitt i en rekke
amerikanske medier og blogger. Bak-
grunnen var artikkelserien When drugs
stops working fra Associated Press, hvor
man pa jakt etter losninger pa en av verdens
store helseutfordringer — antibiotikaresis-
tens — endte pa Oslo universitetssykehus,
Aker. Her fant man, som i resten av Norge,
lav forekomst av meticillinresistente gule
stafylokokker (MRSA) og andre resistente
mikrober, restriktiv antibiotikabruk og
strenge smittevernprosedyrer. At dette forte
til betydelig utenlandsk oppmerksombhet,
skyldes nok at man i en rekke land, med
helsevesener som kan sammenliknes med
vért, har store problemer med infeksjons-
sykdommer forarsaket av MRSA, pneumo-
kokker med nedsatt folsomhet for penicillin
(PNSP), vankomycinresistente entero-
kokker (VRE) og bredspektrede betalak-
tamaseproduserende gramnegative stavbak-
terier (ESBL).

«Det er typisk norsk & vaere god,» sa Gro
Harlem Brundtland i sin nyttérstale i 1992,
men det var neppe mikrobers resistensfor-
hold hun hadde i tankene. Norsk selvgodhet
er et fenomen — men vi bayer kanskje
nakken i stedet for 4 rette den nar verden
vier oss oppmerksomhet pa andre omrader
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enn vinteridrett og fredsinitiativer. Men
medieoppslag som de over gir anledning til
refleksjon. Hva har vi egentlig gjort — eller
ikke gjort — som gjor oss fortjent til en plass
pa pallen i antibiotika-OL? Hva er pro-
gnosen fra infeksjonsmiljeet foran fremti-
dige stevner, og hvordan er vinnerstrate-
gien?

Forutseende kolleger

Allerede i 1945 advarte Alexander Fleming
(1881—-1955) i et intervju i New York
Times mot at feilbruk av penicillin ville
fore til resistensutvikling hos bakterier.
Bare fa ar senere ble de forste penicillin-
resistente stafylokokker pévist. Historien
har laert oss at nar et nytt antibiotikum tas

i bruk, er det bare et spersmal om tid for
bakteriene finner effektive mottrekk, og
sammenhengen mellom antibiotikabruk

og resistensniva er veletablert (1, 2). Det er
et paradoks at nar vi bruker antibiotika for
a behandle bakterielle infeksjoner, bidrar
vi samtidig til & redusere effekten av denne
legemiddelgruppen.

I de skandinaviske land og i Nederland
har man hatt tradisjon for et konservativt
bruksmenster med stor andel smalspektrede
antibiotika sammenliknet med resten av
verden (3, 4). Dette antas & veare en av
hovedérsakene til at antibiotikaresistens
fortsatt er et begrenset problem hos oss, selv
om vart helsevesen ellers ikke skiller seg
mye fra helsevesenet i andre industrialiserte
land.

Antall registrerte midler

Det er vist at antallet registrerte antibakte-
rielle midler i et land er positivt korrelert
med totalforbruket (5). Frem til 1992 fantes
det en s@rnorsk «behovsparagraf» som ga
norske legemiddelmyndigheter anledning
til 4 avvise godkjenning av legemidler det
ikke var medisinsk behov for. Som en folge
av E@S-avtalen falt denne bort, og siden
har antallet registrerte legemidler okt. Like-
vel har Norge langt feerre registrerte anti-

biotika enn det man finner i mange andre
europeiske land. Mens det her i landet er
registrert to fluorokinoloner, fire karbape-
nemer, ett annengenerasjons og tre tredje-
generasjons kefalosporiner, er det i for
eksempel Tyskland registrert henholdsvis
19, fem, 11 og 19 generiske substanser

i disse antibiotikaklassene (6).

I Norge har vi ogsa tatt i bruk sveert fa
perorale midler med bredt spektrum. Frem-
synthet hos vare tidligere kolleger har
bidratt til at utvalget av registrerte antibio-
tika i stor grad har vert styrt av faglige og
okologiske hensyn fremfor markedshensyn.
Samtidig er det atskillig grunn til bekym-
ring over at det i liten grad utvikles nye
antibiotika. Inntjeningen for legemiddelin-
dustrien er bedre for preparater som utvik-
les for andre tilstander enn bakterielle
infeksjoner, det gjelder bl.a. midler for
behandling av livsstilsykdommer og kro-
niske lidelser (7, 8).

Norsk resistensstatus 2010
Norsk overvéakingssystem for antibiotika-
resistens hos mikrober (NORM) har siden
2000 utgitt arlige rapporter om forekomst
av antibiotikaresistens, og sammen med
Kompetansesenter for pavisning av anti-
biotikaresistens (K-res) og Meldingssystem
for smittsomme sykdommer (MSIS) gir
dette god oversikt over resistensforholdene
her i landet (9). Alti 1960-arene var det
flere kortvarige MRSA-utbrudd som kom
og gikk uten &penbar drsak (10). Selv om
prevalensen av MRS A-kolonisering og -
infeksjon 50 ar senere eker, er nivdet meget
lavt sammenliknet med f.eks. Storbritannia,
hvor hele 30 % av alle gule stafylokokker
i blodkultur 1 2008 var meticillinresistente.
Bredspektrede betalaktamaseproduse-
rende gramnegative stavbakterier er ogsa
blitt et utbredt problem i mange land, men
i Norge er omfanget forelopig begrenset til
1-2 % av blodkulturisolatene (11). Mens
det i Hellas i 2008 ble pavist vankomycin-
resistens hos 28 % av alle Enterococcus
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faecium fra blodkultur, ble det samme ar
ikke pévist klinisk signifikant vankomycin-
resistens i norske enterokokker. I den kli-
niske hverdagen byr imidlertid ekende
resistens mot ampicillin og kinoloner hos
Escherichia coli pa utfordringer, og ekende
utbredelse av E faecium med bade ampicil-
linresistens og heygradig gentamicinresis-
tens vil kunne sette vart empiriske sepsis-
regime under press.

Hva med antibiotikabruken

i sykehusene?

Selv om antibiotikabruken her utgjor bare
ca. 9 % av totalforbruket i vért land (11)

er denne andelen av sarlig betydning for
resistensutviklingen. I sykehusene behand-
les de alvorligste infeksjonene hos de
sykeste pasientene, og forholdene ligger
godt til rette for seleksjon og spredning av
resistente stammer. I takt med utviklingen
innenfor moderne medisin — med organ-
transplantasjon, protesekirurgi, cellegiftbe-
handling, intensivbehandling og behandling
av for tidlig fedte barn — eker behovet for
bredspektrede antibiotika. Med bakgrunn

1 internasjonale trender er det grunn til  tro
at dette vil pavirke forskrivningspraksisen
ogsa i tilfeller hvor behovet for bredspektret
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behandling ikke er til stede. Fortsetter
utviklingen slik man ser den i USA, Ser-
Europa og deler av Asia, vil etter hvert en
rekke av vare viktigste antibiotika ikke
lenger veere effektive.

En nyere norsk studie publisert i Lancet
Infectious Diseases konkluderer med at
reversering av antibiotikaresistens er en
komplisert prosess — resistente bakterie-
stammer kan persistere i miljoet i lang tid
selv om seleksjonspresset fra antibiotika
oppherer (12). Som s ofte ellers ser det
altsa ut til at forebygging, dvs. en fornuftig
antibiotikabruk, vil vere langt mer effektivt
og mindre kostnadskrevende enn brann-
slukking.

Overvaking av antibiotikabruken

Vi vet lite om hva og hvor mye som for-
skrives av antibiotika i norske sykehus.

I mange ar har det nasjonale forbruket veert
ganske grovt anslatt ut fra grossistdata for
hele institusjoner. Forst de siste par ar har
man basert seg pé salgsdata fra sykehus-
apotekene (11). Det finnes rikholdig inter-
nasjonal litteratur som beskriver standarder
og krav til metoder for antibiotikaoverva-
king (13—15). Mer presise, detaljerte og
standardiserte malinger er en viktig forut-

setning for bl.a. 4 kunne pavirke uensket
forskrivningsatferd, noe som finnes ogsé
i Norge. To nasjonale strategiplaner mot
antibiotikaresistens for periodene 2000—04
0g 2008—12 har som mal at man skal stette
opp om systemene for overvaking av anti-
biotikaresistens og at det skal etableres sys-
temer for overvéking av antibiotikabruken.
I tillegg skal det sorges for at relevante fag-
miljeer gir ut nye antibiotikaveiledere, bl.a.
for sykehus (16). Alle disse tiltakene vil
vere helt sentrale i arbeidet med & fore-
bygge okt antibiotikaresistens (17).
Resistensovervakingen er allerede etab-
lert, men det skal arbeides mye de gjensta-
ende knappe to ér for & oppfylle mélsettin-
gene om overvaking og rasjonell bruk av
antibiotika. Her ber bevilgninger tilsva-
rende en halv olympiatropp vaere pé sin
plass. Utgverne? De stér klare pé start-
streken og venter pa startskuddet.
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