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Antibiotikabruk og resistens i Norge 2017
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Tonnes antibacterials
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Samlet bruk av antibiotika i Norge

— Methenamine
® Other antibacterials
B Tetracyclines
= Trimethoprim
Sulfonamides
Trimethoprim + sulfonamide
® Quinolones
B Macrolides
Lincosamides
m Cephalosporins
= Aminoglycosides (AG)
® Penicillin + AG + sulfonamide
B Penicillin + AG

® Penicillins

1 Human use
| Animal use

(Farmed fish in black)



Bruk av antibiotika til mennesker

ATC Groups of substances 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 Change (%)
2016-2017

JOIA _ Tetracyclines 312 347 387 354 346 338 316 3.0l 5

JOIB  Amphenicols 0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 ;
R

wien  omelbnswitiextended 319 321 334 335 346 327 314 3.00 .5
spectrum

opgE oo Adiiiaseseisiiive 444 447 430 409 388 388 373 3.6l .3
penicillins
Beta-lact. istant

1) (2 i 082 088 090 079 091 089 090 084 -7
penicillins

JOICR  Combination of penicillins 003 003 004 005 008 009 010 0.08 @

jojp  ‘Cephalosporins, monobactams. 4o 4se 055 052 048 045 043 040 -8
carbapenems

JOIE Sulfonamides and trimethoprim 087 087 087 08 088 088 085 0.84 -1

e - Pooides. megamides ard 201 231 226 194 167 151 133 LI8 @
streptogramins

J01G Aminoglycosides 0.07 007 0.08 007 008 008 0.08 0.09 + 16

JOIM  Quinolones 073 075 075 072 068 061 054 046 @

JOIX*  Other antibacterials 047 049 047 045 043 041 038 036 3

JO1 Total exclusive of methenamine 16.3 17.1 17.4 16.4 16.0 15,5 14.6 13.8 -5

JO1XX05 Methenamine 337 344 357 370 386 400 409 411 +1

Jo1 Total all antimicrobial agents ~ 19.7 20.6 21.0 201 199 194 187 180 (-4 )

*J01X includes glycopeptides, colistin, fusidic acid, metronidazol (i.v.), nitrofurantoin, fosfomycin, linezolid, daptomycin and tedizolid. Methenamine is

excluded.
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Bruk av antibiotika til mennesker
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— Tetracyclines
(JO1A)

Penicillins (JO1C)

- Sulfonamides and
trimethoprim (JO1E)

- Macrolides and
lincosamides (JO1F)

= = = Methenamine
(JO1XXO05)

Other antibacterials
in JO1, except
methenamine
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Geografisk fordeling av antibiotikabruk



Prescriptions/1,000 inhabitants/year

Geografisk fordeling av antibiotikabruk
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Regjeringens mal om reduksjon av antibiotikabruk

mJ01, antibacterials for systemic use B Antibiotics for respiratory infections

2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020



Antibiotikabruk pa sykehus
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DDD/100 bed days
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Regjeringens mal om reduksjon av antibiotikabruk

5430% reduction
2012 I

® Quinolones (JOIM)

m Carbapenems
(JO1DH)

= Cephalosporins 3rd
gen. (JO1DD)

m Cephalosporins 2nd
gen. (JO1DC)

® Combinations of
penicillins, incl.
beta-lactamase
inhibitors (JO1CR)



Variasjon i bruk av bredspektrede antibiotika pa sykehus

Sunnaas Sykehus HF
Haraldsplass Diakonale Sykehus
Universitetssykehuset Nord-Norge HF
Helse More og Romsdal HF
Helse Stavanger HF
Helse Fonna HF
Sykehuset Telemark HF
Helse Forde HF
Finnmarkssykehuset HF
Helse Bergen HF
Helgelandssykehuset HF
Sykehuset Innlandet HF

| All Norwegian hospitals |
Oslo Universitetssykehus HF
Lovisenberg Diakonale Sykehus
Diakonhjemmet Sykehus
Sykehuset 1 Vestfold HF
Helse Nord-Trendelag HF
Akershus Universitetssykehus HF
Serlandet Sykehus HF
Vestre Viken HF
Nordlandssykehuset HF
St.Olavs Hospital HF
Sykehuset Ostfold HF

® Combinations of penicillins,
incl. beta-lactamase inhibitors
(JOICR)

® Cephalosporins 2nd gen.
(JOIDC)

= Cephalosporins 3rd gen.
(JO1DD)

m Carbapenems (JO1DH)

® Quinolones (JOIM)
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B Sykehuset Innlandet HF

1 Serlandet Sykehus HF
v | Oslo Universitetssykehus HF
> :
lm 0 St. Olavs Hospital HF
bﬁka B Akershus Universitetssykehus HF
._W B Vestre Viken HF
”lw 0 Diakonhjemmet Sykehus
=
C [ Helse Mare og Romsdal HF
©
> 0 Nordlandssykehuset HF
©
c e Sykehuset Ostfold HF
wju N Lovisenberg Diakonale Sykehus
bUk ] Norwegian hospitals (total)
w I Helse Nord-Trendelag
—
m I Universitetssykehuset Nord-...
@) ] Finnmarkssykehuset HF
om I Helse Forde HF
N e Sykehuset Telemark HF
< ] Helse Bergen HF
o]0]
(- e Helgelandssykehuset HF
-
Q D Helse Stavanger HF
o m—
P ] Helse Fonna HF
oc .
D Sykehuset 1 Vestfold HF
D Haraldsplass Diakonale Sykehus
I sunnaas Sykehus (rehabilitation)

5%
-5%
-15%
-25%
-35%

-45%
-55%



B Sykehuset Innlandet HF
1 Serlandet Sykehus HF
v | Oslo Universitetssykehus HF
m o St. Olavs Hospital HF
O
m ] Akershus Universitetssykehus HI
._W B Vestre Viken HF
”lw B Diakonhjemmet Sykehus
._m B Helse More og Romsdal HF
..Va 0 Nordlandssykehuset HF
m B Svkehuset Osttold HF
wju B Lovisenberg Diakonale Sykehus
LUR e Norwegian hospitals (total)
w s Helse Nord-Trondelag
m I Universitetssykehuset Nord-. ..
@) ] Finnmarkssykehuset HF
.ﬂa I Helse Forde HF
m e Sykehuset Telemark HF
Qnu I Helse Bergen HF
MD I Helgelandssykehuset HF
Qru D Helse Stavanger HF
Ml..uo I Helse Fonna HF
e D Svkehuset 1 Vesttold HF
D Haraldsplass Diakonale Sykehus
I | sunnaas Sykehus (rehabilitation)

5%
-5%
-15%
-25%
-35%

-45%
-55%



A

Species . No. of % of all isolates % of all isolates excluding skin flora
152c)$e;t7es 2013 2014 2015 2016 2017 2013 2014 2015 2016 2017
Staphylococcus aureus 1,751 | 115 11.0 111 105 10.1 | 143 142 144 136 @
Coagulase negative staphylococci 3,628 174 204 21.1 20.7 209 - - - - -
Streptococcus pneumoniae 477 42 3.6 3.2 34 2.7 5.2 4.6 42 44 @
Streptococcus pyogenes 207 1.3 1.1 1.3 1.1 1.2 1.6 1.4 1LY 1.4 | B
Streptococcus agalactiae 240 1.7 1.6 1.7 1.6 1.4 2.1 2.0 2.2 2.1 1.8
gfoti[')hge::;'g“’ streptococc 268 | 12 12 15 13 15 15 16 20 17 20
::I‘,Z‘pd;‘foci‘fd ngr-erolyile 963 | 55 46 46 50 55 | 68 59 60 65 7.2
Enterococcus faecalis 632 4.1 3.8 3.1 3.6 3.6 5.1 5.0 40 46 4.7
Enterococcus faecium 250 1.8 1.6 1.4 1.4 1.4 2.2 21 1.8 1.9 1.9
A o e e 599 | 33 35 36 33 35 | 20 20 23 23 22
Escherichia coli 4,299 244 244 248 249 249 304 315 324 322 @
Klebsiella spp. 1,219 68 70 69 7.1 7.0 84 90 9.1 92 9.1
Enterobacter spp. 326 1.9 1.9 | 1F 1.9 24 2.5 2.3 2.2 2.4
Proteus spp. 267 1.7 1.6 1.6 1.6 1.5 2.1 2.1 2.1 2.1 24
Other Enterobacteriaceae 401 2.3 2.2 1.8 1.8 2.3 2.9 2.9 2.3 2.3 54
Pseudomonas spp. 246 1.7 1.8 1.7 1.6 1.4 2.1 2.3 2.2 2.0 1.8
gﬁﬁigi“;ﬂ‘feﬁzﬁ’f saeéf;‘l‘; i 345 | 21 20 21 24 20 | 26 26 27 30 26
Bacteroides spp. 392 24 22 22 19 23 30 29 28 24 29
Other anaerobic bacteria 636 3.2 S 3.2 3.8 S 2.3 3.6 e 4.4 4.4
Yeasts 215 1.5 1.4 1.4 1.3 1.2 1.8 1.8 1.8 LY 1.6
Total 17,361 |100.0 100.0 100.0 100.0 100.0 100.0 100.0 100.0 100.0 100.0




% of isolates

E. coli og K. pneumoniae ESBL i blodkultur og urin
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Karbapenemaseproduserende Enterobacteriaceae — Antall pasienter
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Karbapenemaseproduserende Enterobacteriaceae - Smittested

Portugal 1 Afghanistan 1

Syria 1

Sri Lanka 1
Serbia 1

Morocco 1

Unknown 7

Cyprus 1
Former Yugoslavia 1
Jordan 1
Philippines 1 Norway 5

Egypt 1

Thailand 2

Pakistan 2 India 5

Spain 3



No. per 100,000 person-years

MRSA — Meldte tilfeller per 100 000

50—
MRSA total

MRSA colonisation or unknown
MRSA infection
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No. per 100,000 person-years

MRSA — Meldte tilfeller

Reported infected in another country

Reported infected in Norway

Unknown place of infection

T T
2007 2008

T T T T T
2009 2010 2011 2012 2013

Year

T T
2014 2015

T
2016

T
2017



% of isolates

Haemophilus influenzae fra luftveisprgver

20
18
X ™~ —Cefuroxime MIC > 2 mg/L
14 / N\
12 / Beta-lactamase +
10
— %
) /\ AMC* MIC > 2 mg/L
6 \ Cefuroxime MIC > 2 mg/L
4 and beta-lactamase +
) / —AMC* MIC > 2 mg/L and
~ beta-lactamase +
0
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% of isolates

Streptococcus pneumoniae i blodkultur
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a
(X |
Neisseria gonorrhoeae fra alle materialer
Breakpoints (mg/L) Proportion of isolates (%)
Susceptible Resistant Susceptible Intermediately Resistant
o~ susceptible

Penicillin G <0.06 = | (1.9) 81.5 16
Ceftriaxone <0.125 =0.125 100.0 - @
Cefixime <0.125 =>0.125 99.7 - 0.3
Azithromycin <0.25 >0.5 @ 36.4 9.0
Ciprofloxacin <0.03 >0.06 59.9 0.0 40.1
Tetracycline <0.5 > 49.9 20.8 292
Spectinomycin <64 > 64 100.0 - 0.0

Beta-lactamase Negative Positive 84.7 - 153




Hovedfunn fra overvakingen i 2017 - Antibiotikabruk

v’ Totalforbruket redusert med 5 % fra 2016 til 2017 og 21 % fra
2012 til 2017, 30% reduksjon til 2020 fullt mulig

v 82 % forskrives i primaerhelsetjenesten utenfor helseinstitusjoner

v’ Store geografiske forskjeller, utjevning med RAK og RASK?

v’ Totalforbruk i sykehus opp 9% (malt per liggedggn) / 2 % (malt per
innleggelse) fra 2012 til 2017

v’ Bredspektrede midler redusert med 13 % fra 2016 til 2017

v’ Store forskjeller i bruk og endring mellom sykehus



Hovedfunn fra overvakingen i 2017 - Antibiotikaresistens

v’ Vedvarende gkning av ESBL E. coli og Klebsiella pneumoniae

v @kt antall pasienter med karbapenemresistens, ofte importsmitte
v’ Stabil situasjon mht MRSA, gkende antall koloniserte pasienter

v’ Langsomt gkende resistens mot penicillin i luftveisbakterier

v’ Store resistensproblemer ved gonorré uansett smittekilde

v Behov for gkt fokus pa smittevern



Takk for oppmerksomheten!
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Bruk av antibiotika viktigste driver for

resistensutvikling

EUs risikovurderinger:
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ECDC/EFSASEMA first joint report on the Integrated
analysis of the consumption of antimicroblal agents and
occurrence of antimicroblal resistance In bacterla from
humans and food-produclng anlmals'

Joint Interagency Antimicrebial Consumption and Resistance Analysis
(JIACRA) Report
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ECDC/EFSA/EMA second joint report on the integrated
analysis of the consumption of antimicrobial agents and
occurrence of antimicrobial resistance in bacteria from
humans and food-producing animals

Joint Interagency Antimicrobial Consumption and Resistance
Analysis (JIACRA) Report

Konklusjon: Klar sammenheng mellom forbruk og forekomst av resistens

Overordnet anbefaling: Forbruket av antibiotika ma ned - bade til dyr og

mennesker

s Veterinaerinstituttet
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- ~—— Norwegian Veterinary Institute




Mal for a redusere forbruket til dyr og fisk

* 1995 - husdyrorganisasjonene (na Animalia) mal om
25 % reduksjon av forbruket til matproduserende
landdyr i lgpet av 5 ar. Fulgt opp med tiltak

* 2015 - Nasjonal strategi mot antibiotikaresistens

2015-2020 ¢

Om dyr
og fisk

Matproduserende landdyr og kjeledyr;

4. Forbruket av antibictika til matproduserende
landdyr er redusert msed minst 10 prosent
sammenlignar med forbrkes | 2013,

L. Forbruket av antibiotika til kjadedyr er redusert
mied minst 30 prosent sammenlignet med
forbruket i 2013,

6. Marasin og andre koksidiostatika med antibakteriell
virkning er faset ut av kyllingproduksjonan
lorutsatt at dette ikke gar utower dyrehelse og
dyrevelierd eller oker bruken av antibsotika Gl
behandling.

* 2017 - Husdyrnaeringens felles handlingsplan.....

=
——-- -
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Husdyrnmrngas fofas
handSEsplan mot
antitatikaresistants
bakterier

Veterinaerinstituttet

——————— Norwegian Veterinary Institute

Kjerne-
punkter

Fgrste land
globalt med mal
om reduksjon

Fisk:

1. Totalibruken av antibiotiks | Nskeoppdrett eri 2020
pa samimea niva elker lavars enn for periodan 2004 -
2014, mait | antall kilo antibiotika,

- Forebygge sykdom

- Optimalisere bruken av antibiotika




Mal for matproduserende landdyr (1)

Referansear 1 Malsetning om 25% reduksjon nadd

etter tre ar (29 % reduksjon)
\

10000
9000 .
Referansear 2
8000
7000
6000 I
§ RERTRLRRENEE
4000
3000
2000
1000
0
m < [Tp] Vo) N~ o0 (@] o — (o] o < n Vo) N~ 0 D o i (@] o <t n (o] N~
[e2) ()] [e2) (o)) (o)) ()] [e2) o o o o o o o o o o — — — — — — — —
a O o o 6o 6o 6o 6 6 &6 & 6 6 & & &6 6 o o o o o o o o
— — — — — i i (] N (gl (gl (gl (g\] (q\] N (@\] (a\] (gl (g\] (@] N (gl (@] (gl N
m Penicillins Sulfonamides 2 Trimethoprim* B Aminoglycosides
= Macrolides B Fluoroquinolones M Pleuromutilines Tetracyclines
=

E Veterinaerinstituttet

~—— Norwegian Veterinary Institute



Reduksjon i forbruk - matproduserende landdyr (2)
2013-2017

4600 - - 10,0
Storfe, svin, sau, geit og fjgrfe - 98
4500 - - 9,6
kg ’
- 9,4
4400 - mg/PCU
- 9,2
4300 - Mal0% = 9,0
reduksjon 38 =
88 %
a 4200 - - 86 &
~ &
- 8,4 b=
4100 - - 82
- 8,0
4000 -
- 78
3900 - - 76
- 7,4
3800 . ; : ; ; : . 7,2
2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020
Reduksjon 2013-2017:
v10 % malti kg
V9 % malt i mg/PCU
) ~ *PCU = population correction unit = biomasse dyr
"ﬁ-—' Veterinaerinstituttet
- Norwegian Veterinary Institute




Status forbruk til oppdrettstisk
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kg = mg/PCU Mal at er samme niva

eller lavere enn for

perioden 2004-2014

|

s Veterinaerinstituttet

2015 2016 2017 2018 2019

*PCU = population correction unit = er biomasse slaktet oppdrettsfisk

Forbruket i 2017 betraktelig lavere en «maks» verdien

Norwegian Veterinary Institute

2020

1,40

1,20

1,00

0,80

0,60

0,40

0,20

0,00

mg/PCU*



Reduksjon i forbruk av veterinaere antibakterielle
midler til hund og katt 2013-2017

600
Mal 30 %
500 reduksjon
400 \l/
______________ >
2 300
200
100
0 I T T T T T T T
2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020

* Reduksjon 2013-2017 pa 32 % i salg av veterineaere antibakterielle midler

* Huvis data (forelgpige estimater*) for bruk av humanpreparater tas med
er reduksjonen pa ca 20%

*Estimert fra data rapportert til Veterinaert legemiddelregister

%! Veterinarinstituttet
- Norwegian Veterinary Institute




Utfasing narasin
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6. Narasin og andre koksidiostatika med antibakteriell
virkning er faset ut av kyllingpmduksjnnen
forutsatt at dette ikke gar utover dyrehelse og
dyrevelferd eller eker bruken av antibiotika til
behandling.

Neeringen foretok en gradvis utfasing som startet februar 2015

14000
12000
10000 Malsetning
- ingen bruk
oo 8000
2
6000
4000
2000
~
0 ik N
2013 2014 2015 2016* 2017** 2018 2019 2020

*Faset ut som fortilsetningsmiddel allerede i juni 2016

**Brukt til 3 kontrollere noen fa tilfeller med nekrotisk enteritt

]
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Veterinaerinstituttet

~—— Norwegian Veterinary Institute



Har utfasingen av narasin gitt gkt
antibiotikaforbruk?

2013 2014 2015° 2016 2017

Antall flokker Antall flokker  Antall flokker Antall flokker  Antall flokker
behandlet (% behandlet (% behandlet (% behandlet (% behandlet (%
av totalt av totalt av totalt av totalt av totalt
antall) antall) antall) antall) antall)

Slaktekylling 8 (0,16 %) 2 (0,04 %) 1 (0,02 %) 3 (0,07 %) 7 (0,18 %)

* Utfasing av narasin startet februar 2015

* Antallet flokker behandlet med antibiotika sveert lavt ogsa
etter utfasingen av narasin

* 12017 ble det behandlet i < 0,2 % av slaktekylling-flokkene
e Kun penicilliner benyttes

Veterinaerinstituttet

~—— Norwegian Veterinary Institute
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Antibiotika definert av WHO som kritisk viktige
(CIA) for humanmedisinen

* Fokus pa de klassene som har hgyest prioritet (HP
CIA) for humanmedisinen («last resort» antibiotika)

6 000

> 528 kg totalt © kg HP CIA

5000 ——

4000 ——

kg

3000 ——

2000 ——

1000 ——

621 335 359
16,5 7.6
0 .

Matproduserende landdyr  Oppdrettsfisk* Hund og katt

[Forbruket HP CIA generelt sveert lavt i Norge ]

* Rensefisk inkludert

Veterinaerinstituttet

Norwegian Veterinary Institute
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Norge i EU/E@S omradet - 2015

Figure 12. Spatial distribution of overall sales of all antimicrobials for food-producing animals, in mg/PCU, for 30 coun-
tries, for 2015

o

o | he

Norge blant de landene som hadde det lavest totalforbruket
av antibiotika til matproduserende dyr, inkludert fisk, i 2015

E Veterinaerinstituttet
—— ——— Norwegian Veterinary Institute



Konklusjoner

e Redusert antibiotikaforbruk til matproduserende
landdyr 2013-2017

* Malet om 10 % reduksjon i antall kg ble nadd i 2017, tre ar fgr
tidsplanen

* Fortsatt lavt antibiotikaforbruk til oppdrettsfisk
* Lavere forbruk i 2017 enn «malet» for 2020

e Utfasingen av narasin fra broilerproduksjon har skjedd
uten at antallet antibiotikabehandlinger har gkt

* Forbruk av antibiotika til matproduserende dyr i Norge
er blant de laveste blant de landene som publiserer
slike data

=s \Veterinaerinstituttet

- Norwegian Veterinary Institute



NORM-VET 2017
Hovedfunn

Anne Margrete Urdahl
Seniorforsker, prosjektleder NORM-VET

Veterinaerinstituttet

~—— Norwegian Veterinary Institute
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Hva er og hvorfor har vi NORM-VET?

* Norsk overvakingsprogram for antlblotlkare5|stens |
mikrober fra for, dyr og naeringsmidler ;

» epidemiologisk oversikt / forekomst av
antibiotikaresistens i bakterier for, dyr og mat

* fglge trender
 early warning/beredskap
e kunnskapsgenerering

* MRSA hos svin

* mal a identifisere MRSA-positive besetninger
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Hva undersgkes i NORM-VET?

* EU regelverk fra 2014 som basis

» Spesifikt pa dyrearter og matvarer, type
bakterier og resistensformer som
undersgkes

* | tillegg gj@res undersgkelser av
dyrearter / produkter / resistensformer
ut i fra nasjonale hensyn

* MRSA hos svin

* Selektive sveert fglsomme undersgkelser for
spesielt viktige resistensformer (resistens
mot kritisk viktige antibiotika) som vi har
lite av i utgangspunktet
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Hva undersgkte vii 20177

* Dyr
* Produksjonsdyr — storfe og svin, samt
avlsdyr av fjgrfe (kylling og kalkun)
e Sports- og familiedyr — hest

* Mat

 Storfe- og svinekjptt
* Grgnnsaker - bladsalat og krydderurter
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E. coli brukes som en indikator for a
pavise antibiotikaresistens

]

* Figur viser at

e 93 % av E. coli fra storfe var fullt
fglsomme

[

e 84 % av E. coli fra storfe var fullt
fglsomme

Mpig
mcatde 85 % av E. coli fra hest var fullt

|
] fplsomme
0

! ! ' - var fullt fglsomme
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o * Resistens mot sulfamethoxazole,

FIGURE 41. Antimicrobial resistance profile for Escherichia coli from caecal samples from swine and catteifasyklinegs-egampicillin vanligst
of 1solates susceptible to all (0) or resistant to one (1), two (2), and three or more (Z 3) antimicrobial agents are illustrated.
* Sveert lite multiresistens
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Lite resistente bakterier hos norsk svin og storfe

EUSR on AMR in zoonotic and indicator bacteria from humans, animals and food 2015
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Lite funn av resistens mot kritisk viktige
antibiotika

* Resistens mot tredje generasjons cefalosporiner

e Kun enkeltisolater fra storfe, svin og hest
 |kke funn fra kjgtt
 Ett funn fra salat/krydderurter

* Karbapenem-resistens — ikke pavist
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Lite funn av MRSA

MRSA = meticillinresistente gule stafylokokker

lkke pavist LA-MRSA CC398 (den mest vanlige
husdyr-assosierte MRSA) hos svin

* Funn av andre MRSA; MRSA CC7, CC130 og CC425
fra hhv. en formeringsbesetning og i to
smagrisproduserende besetninger

MRSA CC398 spa-type t011 pavist fra kun en
hest (0,4 %)

lkke funn av MRSA i fra avlsflokker av fjgrfe
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Oppsummering hovedfunn 2017

* Forekomsten av antibiotikaresistente bakterier fra
dyr og mat i Norge er sveert lav sett i et
internasjonalt perspektiv

* Lite funn av resistens mot tredje generasjons
cefalosporiner

* [kke funn av karbapenem-resistente bakterier
* Lite funn av MRSA
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Takk for oppmerksomheten!

* Rapporten vil veere tilgjengelig pa
https://www.vetinst.no/overvaking/antibiotikaresistens-
norm-vet
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Status antibiotikaforbruk
og antibiotikaresistens

NORM og NORM-VET 2017
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