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Redaktionelt

Kgbenhavn var i september
maéned veert for en internatio-
nal konference vedrgrende
antibiotikaresistente bakteri-
er. De vaesentligste konklusio-
ner og resultater opnaet
under konferencen er bragt i
dette nummer af Zoonose-
Nyt.

Dansk svinekgd var i som-
mers arsag til et udbrud med
den multiresistente S. Typhi-
murium DT104 (se Zoonose-
Nyt nr. 3, 1998). Udbrudstypen
bar det klassiske resistens-
mgnster og var desuden

karakteriseret ved ogsa at
veere resistent overfor
nalidixansyre, som er et
antibiotikum der tilhgrer
gruppen af kinoloner. Ud-
bruddet vakte en del medie-
omtale og vi har derfor
fundet det relevant at bringe
en mere uddybende beskri-
velse af forekomsten af
kinolonresistente salmonel-
la-typer og konsekvenserne
heraf.

De to sidste artikler om-
handler Campylobacter. Den
fgrste beskriver resultaterne

af de typningsundersggelser,
som Statens Veterineere
Serumlaboratorium har
foretaget pa stammer isoleret
fra dyr, fpdevarer og menne-
sker, mens den anden artikel
er den tidligere annoncerede
vedrgrende smittekilder til
humane campylobacter-
infektioner i Danmark.

Da dette er arets sidste
udgave af Zoonose-Nyt vil
redaktionen gerne benytte
lejligheden til at gnske vore
leesere en gleedelig jul og et

godt nytar. Redaktionen

Zoonoseudviklingen

Fjerkrae

Den 11. september 1998
trddte en @ndringsbekendtgg-
relse vedrgrende bekempelse
af Salmonella i konsumaegs-
produktionen i kraft. Ifglge
denne skal =g fra misteenkte
produktionsflokke leveres
direkte til en autoriseret
virksomhed og mé udeluk-
kende anvendes til fremstil-
ling af varmebehandlede
produkter. £Andringen inde-
beerer ogsa, at mistsenkte
-flokke undersgges bade
bakteriologisk og serologisk
mhp. smittepavisning. Dette
betyder, at en flok kan erklze-
res smittet efter to pa hinan-
den fglgende pavisninger af
salmonella-antistoffer i sg
eller blod. Som hidtil kan
flokken naturligvis ogsa
erkleeres smittet ved fund af
salmonella-bakterier i feeces
eller organer.

Forelgbigt er der i 1998 ikke

fundet smittede flokke i
centralopdreet- eller forme-
ringsleddet, dvs. blandt
foreeldredyr i konsumeegs-
produktionen. I 3. kvartal
blev 2 (0,9%) opdreetsflokke af
222 undersggte erkleeret
smittede. Stort set alle pro-
duktionsflokke har nu veeret
gennem 2. prgverunde og

andelen af smittede flokke i
3. kvartal udgjorde 5,6%,
hvilket svarer til resultaterne
fra 2. kvartal, hvor 5,8% af
flokkene fik pavist infektion
med Salmonella. Overvag-
ningsresultaterne samt sero-
og fagtypefordelingen af de
smittede flokke fremgar af
Tabel 1.

Tabel 1. Fund af Salmonella inficerede hgnseflokke i konsumegs-

‘produktionen, 1998.

1. kvartal 2. kvartal 3. kvartal
N  pos(%) Fund' N pos(%) Fund' N pos(%) Fund®
Centralopdrat 5 0 - 7 ‘0 - 11 0
Formering 17 0 - 29 0 - 30 0
Opdrat 87 3(34) 3SEFTS 195 1(0,5) 1 SE. FT8 222 2(09) 2SE FI8
Produktion 261 18(6,9) 12 S.E. FT8 583 34(5.8)1 S.E. FT4 553 31(5,6) 1 SE FT4
3 S.E FT6 5 S.E FT6 6 S.E. FT6
1 S.E FT21 18 S.E. FT8 13 S.E. FT8
1S.E. RDNC 16 2S.E FI21 2SE FT21
1S.T. DT135 1 S.E FT25 1SEn
18.T. DT12 18T 41
1 S.T. DT41 18.T. 193
1 S.T. DT193 2 S. Infantis
2 8. Infantis 1S.E FT6/S.T.
1 RDNC DT110
1nt 1 S.E FT8/23
1 S. Infantis/S.
Livingstone

1nt

1) S.E.: Salmonella Enteritidis, S.T.: Salmonella Typhimurium, FT: fagtype, DT:
fagtype (definitive type), nt: j typebestemt. Kilde: VFD. i



I slagtekyllingeproduktio-
nen blev en formeringsflok
konstateret smittet med S.
Infantis i juli maned. Der er
ikke konstateret smittede
flokke i centralopdreettet. Til
og med september i ar blev
der ved ante mortem kontrol-
len i slagtekyllingeproduktio-
nen fundet Salmonella i 204
(6,7%) flokke ud af 3.067
undersggte. Set i forhold til
samme periode i 1997, hvor
371 (12,4%) af 2.982 flokke fik
pavist infektion, er der neer-
mest tale om en halvering af
andelen af smittede flokke
(Figur A)..

Resultater fra AM kontrol-
len af slagtekalkuner i 3.
kvartal viste, at 11 (11,3%) af
97 undersggte flokke var
inficeret med Salmonella.
Dette er en stigning i forhold
til 2. kvartal, hvor 3,3% af
flokkene var smittede. Den
hyppigst isolerede serotype
er S. Derby, som blev pavist i
6 af de smittede flokke. S.
Typhimurium blev fundet i én
flok, mens S. Enteritidis ikke
er isoleret fra kalkuner i AM-
kontrollen siden marts
méned.

Campylobacter-forekom-
sten i slagtekyllinger steg
som forventet over somme-
ren (Figur G). I august maned
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toppede forekomsten med
348 (71%) smittede flokke ud
af 490 undersggte. Niveauet er
ligesom for mennesker
hgjere end sidste ar.

Svin og kvaeg

Screeningen af svinebesaet-
ninger for forekomst af S.
Typhimurium DT104 nsermer
sig sin afslutning. Ved redak-
tionens slutning manglede
der at blive undersggt 26 af
320 sobesztninger og 59 af
2.202 planlagte slagtesvinebe-
seetninger. Hidtil er der som
led i screeningen kun blevet
pavist DT104 i én svinebeszet-
ning. Den smittede slagtesvi-
nebeszetning er sat under
offentligt tilsyn og slagte-
kroppe fra beszetningen
henvises til varmebehand-
ling. Pa baggrund af de forelg-
bige resultater fra screenin-
gen ma forekomsten af
DT104 i danske svinebeszt-
ninger betragtes som lav. Af
de 300 kveegbesatninger, der
indgar i screeningen, forelig-
ger der forelgbigt resultater
fra 66 besztninger, som alle.
er negative for DT104. Med
den sidst identificerede
slagtesvinebeseetning er der i
alt fundet 26 husdyrbeszet-

" ninger med DT104 siden 1996.

Udviklingen i den serologi-

Kilde: VFD

Typhimurium D Andre

Fllgur 1. Fordeling af serotyper 1. fersk suinekad i penoden fra )uh 1993
august 1998.

ske overvagning af slagtesvin
viser en stadig faldende andel
af besaetninger som far palagt
radgivning pga. for hgj fore-
komst af salmonella-antistof-
fer (Figur B). I oktober og
november ses dog en lille .

‘'stigning, der formentlig er et

udtryk for den drstidsvariati-
on, som man ogsa har kun-
net konstatere de tidligere ar.
I november méaned blev 3,9%
af 16.667 besatninger palagt
radgivning, mens svin fra
1,1% af beszetningerne slagtes

under skaerpet hygiejne.

Pa trods af den positive
udvikling i andelen af serolo-
gisk positive slagtesvinebe-
seetninger har det veeret
svaert at spore et tilsvarende
fald af Salmonella i fersk
svineked (Figur C). Arsagen
hertil er endnu ikke klarlagt,
men noget kunne tyde pa at
den relative hgje forekomst
af S. Infantis i svinekgd i 1998
kan veere en del af forklarin-
gen (Figur 1). Flere undersg-
gelser peger nemlig p4, at den
serologiske metode - den
sakaldte mix-ELISA - der
bruges til udpegning af smit-
tede slagtesvinebeseetninger
ikke er helt sa effektiv til at
pavise besatninger med S.
Infantis, som f.eks. besaet-
ninger smittet med S. Typhi-
murium. En forelgbig opgg-
relse af DT104-screeningen
tyder dog ikke pa en gget
forekomst af beszetninger
inficeret med S. Infantis.

Mennesker

Antallet af infektioner
forarsaget af S. Enteritidis
fortseetter med at falde. Til og
med uge 42 i ar har Statens
Serum Institut registreret
1.507 tilfeelde, hvor tilsvaren-
de tal sidste ar 14 pa 2.329
tilfelde, svarende til en
reduktion pa 35% (Figur E).
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Arsagen til dette fald anses at
kunne forklares af flere
forhold. Dels er antallet af
inficerede skaleeg som fglge
af salmonella-handlingspla-
nen blevet reduceret, og dels
er det samlede forbrug af ra
skaleeg faldet. Endelig kan
man forstille sig, at den
kolde sommer har resulteret
i feerre maltider bestdende af
hjemmelavet is og koldskal.

Den relative betydning af de
naevnte forhold er endnu
ikke kendt.

‘Humane infektioner med
S. Typhimurium er t.o.m. uge
42 faldet fra 557 tilfeelde i
1997 til 450 tjlfeelde i 1998,
svarende til et.fald p& 19%
(Figur E).

Udviklingen i antallet af
infektioner med Campylobac-
ter er derimod steget med 7%

ilgbet af 1998. I de fgrste 42
uger er der registreret 1.710
tilfeelde, mens der i samme
periode i 1997 blev registreret
1.602 tileelde. Mulige smitte-
kilder til campylobacter-
infektioner er beskrevet sidst
i dette nummer af Zoonose-
Nyt.
Tine Hald
Dansk Zoonosecenter

Resistenskonference i
Kgbenhavn

The Copenhagen
Recommendations

I dagene 9-10 september
blev der afholdt en feelles-
europzeisk konference om
antibiotikaresistens i Lyngby
ved Kgbenhavn. Forud for
selve konferencen var giet 2
dage med workshops med
deltagelse af en lang reekke
inviterede eksperter, hoved-
sagelig fra Europa. Eksperter-
ne repraesenterede veterineer-
og sundhedsmyndigheder,
forskningsinstitutioner og
medicinalindustrien, ligesom
forbrugerorganisationer og
landbrugsorganisationer
deltog.

Initiativet udsprang fra et
mgde afholdt af de europzei-
ske medicinaldirektgrer i 1997
og havde som baggrund en
erkendelse af at antibiotikare-
sistens udggr en alvorlig
trussel mod folkesundheden
og af at der blandt eksperter
dels er uenighed om proble-
mets omfang, dels om mulig-
hederne for at ggre noget ved
det.

Formalet var saledes at lade
5 workshops kulegrave for-

skellige aspekter af resistens-
problematikken og derefter
komme med indstilling til
selve konferencen, hvor de
kunne debatteres. Emnerne
for de 5 workshops var: 1)
Betydningen for folkesundhe-
den af den stigende resi-
stensforekomst. 2) Overvag-
ning af antibiotikaresistens.
3) Overvagning af forbruget af
antibiotika. 4) God klinisk
praksis ved brug af antibioti-
ka. 5) Forskningsbehov.
Konferencens overordnede
konklusioner, savel som

‘konklusionerne fra de enkel-
te workshops er tilgeengelig

pa internettet pa.adressen:

www.microbial.threat.dk.
Konferencen kom frem til

fglgende konklusioner:

Antibiotikaresistens er
et betydeligt problem
for folkesundheden i
Europa

Resistens respekterer
ingen greenser, men er et
feelleseuropeeisk, ja et globalt
problem, og skal derfor lgses
i feellesskab. Der er en accep-
teret men kompliceret sam-

menhaeng mellem forbrug af
antibiotika og forekomst af
resistens. Den vaesentligste
overfgrsel af resistente
bakterier fra dyr til menne-
sker sker via levnedsmidler.
Selv om medicinalfirmaer gor
en stor indsats for at udvikle
nye antibiotika kan dette ikke
forventes at lgse problemet i
den nzermeste fremtid.

Behovet for resistens-
overvagning

Det er ngdvendigt at
etablere overvagningssyste-
mer med henblik pa at fglge
udviklingen i antibiotikaresi-
stens. Overvagningsprogram-
merne skal omfatte savel det
humanmedicinske som det
veterinzere omrade og de ber
koordineres inden for EU.

Overvagning af

-antibiotikaforbrug

Det er ngdvendigt at
overvage den nationale
forsyning med antibiotika,
ligesom der lgbende skal
indsamles detaljerede oplys-
ninger om forbruget til dyr og
mennesker, indenfor aqua-




kultur samt i planteproduktio-
nen. Endvidere skal der ind-
samles oplysninger om indi-
kationer for udskrivning af
antibiotika for at belyse hvad
er god klinisk praksis.

Udvikling af retningsli-
nier for antibiotikabrug

Der skal udvikles retnings-
linier for bade leeger og dyrlee-
ger med henblik pa korrekt
anvendelse af antibiotika. Der
skal gennemfgres oplysning
for at ggre patienter (og
klienter) opmeerksomme pa
hvad der er hensigtmaessig og
hvad der er uhensigtsmaessig
brug af antibiotika. De fleste
konferencedeltagere mente at
brug af antibiotika som vaekst-
fremmere var vanskelig at
retfeerdiggare i lyset af resi-
stensproblematikken og
mente at der snarest muligt
burde tages skridt til finde
aflgsere i form af ikke-antibio-
tiske alternative, herunder
forbedret besztningsmanage-
ment.

Forskningsbehov

Blandt de beskrevne forsk-
ningsbehov var undersggel-
ser af effekten af antibiotika-
resistens pa sygdom hos
mennesker; undersggelser af
hvorledes antibiotika kan
anvendes pa optimal made
for at mindske resistensud-
vikling; effekten af antibiotika
pa normalfloraen hos dyr og
mennesker. Det blev under-
streget, at en koordinering af
forskningsindsatsen er vigtig
og at der burde dannes en
tveervidenskabelig komité
inden for EU med henblik pa
at fokusere forskningsindsat-
sen og for at vurdere forsk-
ningsprojekter.

Konklusionerne blev fra
nogle sider betragtet som
ganske vidtgaende. Sdledes
har de feerreste lande nogen
central registrering af forbru-
get af antibiotika til behand-
ling af dyr sével som til
vaekstfremmende formal,
ligesom de feerreste har

iveerksat den anbefalede
resistensovervagning.

Danmark kan i lighed med
det gvrige skandinaviske
lande leve op til de veesentlig-
ste af konferencens anbefa-
linger, f.eks. hvad angar
antibiotikapolitik og overvag-
ning af resistens.

Tiden vil vise i hvor hgj
grad konferencens anbefalin-
ger fgres ud i livet. EU kom-
missionen har netop fremsat
forslag om at forbyde de
antibiotiske veekstfremmere
der er beslaegtet med antibio-
tika der bruges til behandling
af dyr eller mennesker (tylo-
sin, spiramycin, bacitracin og
virginiamycin) og det sker
med henvisning til dels den
videnskabelige dokumentati-
on der er fremlagt for risiko-
en, der er forbundet med de
enkelte stoffer, dels med
henvisning til konklusioner-
ne fra konferencen i Kgben-
havn.

Flemming Bager
Dansk Zoonosecenter

Kinolonresistente Salmonella

typer

De sakaldte fluorokinoloner
er i dag seerdeles vigtige .
antibiotika i forbindelse med
behandling af infektioner
forarsaget af Gramnegative

" bakterier hos mennesker.
Herunder blandt andet zoono-
tiske bakterier som Campylo-
bacter og Salmonella. I Dan-
mark er fluorokinoloner
séledes forstevalg i forbindel-
se med tarminfektioner hos
mennesker, hvor den bakteri-

elle arsag ikke er kendt. De
oprindelige kinoloner
(nalidixansyre, oxolinsyre)
blev introduceret til anven-
delse hos dyr for mere end 20
ar siden. De fik dog ingen
udbredt anvendelse, da de
har relativ darlig aktivitet og
begreenset antibakterielt
spektrum. Oxolinsyre anven-
des dog en del i produktionen
af fisk i Danmark. Tilfgjelsen
af et fluoratom til disse

stoffer ggede betragteligt
deres antibakterielle effekt.

Fluorokinoloner har effekt
overfor de fleste aerobe og
fakultativt anaerobe bakterie-
arter samt mycoplasmer. De
er serdeles effektive overfor
Gramnegative bakterier og
har ogsa god aktivitet overfor
Grampositive bakterier, mens
der er relativ darlig aktivitet
overfor anaerobe bakteriear-
ter.



Resistens mod flouro-
kinoloner skyldes oftest en
eller flere kromosomale
mutationer i DNA-gyrasen og
er saledes ikke relateret til
optagelse af DNA fra andre
bakterier. Disse mutationer
giver en samtidig resistens
mod alle kinoloner, men ikke
mod andre stofgrupper.
Resistens mod kinoloner er
oftest en trinvis proces, hvor
den fgrste mutation f.eks.
kan give fuld resistens over-
for nalidixansyre og nedsat
fglsomhed overfor fluoro-
kinoloner, mens den nzeste
giver fuld resistens overfor
alle kinoloner inklusive
fluorokinoloner.

I humanmedicinen blev de
ferste fluorokinoloner intro-
duceret i 1984 i Europa og i
1988 i USA. Siden da har der
veeret en stigning i forbruget
af disse stoffer specielt pa
hospitalerne. Dette stigende
forbrug er blevet fulgt af en
stigende forekomst af fluoro-
quinolonresistente patogene
bakterier som S. aureus,
koagulasenegative stafylokok-
ker og Pseudomonas aerugino-
sa, men ogsa blandt patogene
E. coli, Campylobacter og
Salmonella findes der et
stigende antal resistente
stammer.

I relation til det veterinzere
brug af fluorokinoloner har
interessen fgrst og fremmest
rettet sig mod udviklingen af
resistens i zoonotiske bakte-
riearter. Da fluorokinoloner
har udbredt anvendelse til
behandling af infektioner
med Salmonella og Campylo-
bacter hos mennesker, er det
af stor interesse om, der sker
en selektion af fluoroquino-
lonresistente stammer hos
dyr som fglge af veterineer
anvendelse af fluoro-
kinoloner.

Fluorokinoloner blev intro-
duceret til veterinser anvendel-
se i Danmark i 1993. Efter

_ denne introduktion er der

observeret et stigende antal
dyrepatogene bakterier, der er
resistente mod denne gruppe
af antibiotika. Stigningen i
resistens blandt de bakterier
som giver infektioner hos dyr
kan formentlig betragtes som
en tidlig advarsel om hvad vi
kan forvente der vil ske af
selektion blandt zoonotiske
bakterier.

I Holland observeres der
allerede fra 1989 til 1991 en
stigning i forekomsten af
fluoroquinolonresistente
Campylobacter spp. i feeces fra
mennesker, hvilket afspejlede
forekomsten af resistente
isolater fra fjerkreeprodukter.
Konklusionen fra denne
undersggelse var, at stigningen
i fluoroquinolonresistens hos
Campylobacter isoleret fra
mennesker formentlig skyld-
tes brugen af enrofloxacin i
husdyrproduktionen.

Hos Salmonella fra produkti-
onsdyr er der specielt de
seneste ar i adskillige lande
pavist isolater med nedsat
fglsomhed for fluoro-
kinoloner. Senest er der i
England observeret en sam-
menhaeng mellem markedsfg-
ring af enrofloxacin og danof-
loxacin til veterineer anvendel-
se og udvikling af fluoroquino-
lonresistens hos multiresi-
stente Salmonella Typhimurium
DT104.

Der er i Danmark i 1997 og
1998 observeret en stigende
forekomst af specielt Salmonel-
la Dublin og Salmonella Typhi-

murium blandt isolater fra

kveeg som er resistente over-
for nalidixansyre og har
nedsat fglsomhed overfor
fluorokinoloner. Herudover er
der allerede i sidste nummer

af Zoonose-Nyt rapporteret
om et udbrud af multiresi-
stente Salmonella Typhimuri-
um DT104, som ligeledes
havde nedsat fglsomhed
overfor fluorokinoloner. I
forbindelse med dette
udbrud blev der rapporteret
om flere tilfzelde af mang-
lende effekt af behandling
med fluorokinoloner.

Der er endnu ikke konsta-
teret udbredt forekomst. af
resistens overfor fluoro-
kinoloner blandt Salmonella
isolater fra dyr i Danmark,
men den stigning i resistens
som allerede nu kan obser-
veres ma betragtes som en
advarsel for, hvad vi kan
forvente hvis der fortsat
selekteres for resistente
stammer i primeerproduktio-
nen. Statens Veterinaere
Serumlaboratorium frarader
i sine retningslinier for valg
af antibiotika i dag direkte
brugen af fluorokinoloner til
dyr, der indgar i levnedsmid-
delproduktionen. Pa trods
heraf er der fra 1996 til 1997
sket en stigning i forbruget
af fluorokinoloner til danske
produktionsdyr fra cirka 400
kg til 450 kg. Dette svarer til
cirka 3,6 millioner doser
(udregnet som terapeutisk
dosis til en 50 kg gris).

I september 1998 kom
Veterinzer- og Fgdevaredirek-
toratet med en henstilling til
samtlige praktiserende
dyrleeger om at veere tilbage-
holdende med brugen af
fluorokinoloner (Baytril Vet.).

Frank Aarestrup
Statens Veterincere Serumla-
boratorium




Campylobacter serotyper i

Danmark

Serotypning af
Campylobacter
Campylobacter blev fgrst
sammenkaedet med human
enteritis for ca. 20 ar siden,
og behovet for subtypning af
campylobacter-isolater fgrte
i starten af 1980’erne til
udviklingen af to forskellige
serotypningssystemer: 'Lior
serotypning’ som er baseret
pa overflade proteiner (var-
me-labile antigener) og
’Penner serotypning’, som er
baseret pa O-antigener
(varme-stabile antigener). De
to serotypningssystemer
supplerer hinanden og kan i
princippet anvendes som O-
og H-typning for Salmonella
og E. coli - det er dog sjeel-
dent at et laboratorium rader
over begge systemer. Selv
om de to systemer er inter-
nationalt anerkendte, har de
kun opnaet en begraenset
udbredelse i stgrre laborato-
rier verden over, og tilsyne-
ladende er der ingen labora-
torier, der konsekvent
serotyper f.eks. alle kliniske

isolater. Typningsmetoder
baseret pa molekyleerbiologi-
ske metoder, f.eks. ribotyp-
ning og pulsed-field gelelek-
troforese er forholdsvis
udbredte og anvendes i for-
bindelse med humane udbrud
eller epidemiologiske under-
sggelser i f.eks. fjerkraepro-
duktionen. Det enkelte labo-
ratorium anvender ofte sin
egen metode, sdledes at
muligheden for sammen-
ligning mellem laboratorier er
meget begreenset. Derimod er
serotypning en definitiv
metode, som er sezerlig veleg-
net til at sammenligne type-
fordelingen for isolater fra
forskellige kilder og sammen-
holde typningsdata for mange
isolater over tid.

'Penner serotypning’ er
blevet etableret ved SVS i
lgbet af de seneste ar, siledes
at vi nu rader over det fulde
serotypningssystem -med 66
antisera til typning af C. jejuni
og C coli. (47 og 19 antisera,
som primeert reagerer med
henholdsvis C. jejuni og C.
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Figur 1. Arts-fordeling. Andelen af C.

ejuni, C. coli og C. lari
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- blandt ’temﬁoﬂ(e’ campylobacter isoleret ﬁraJ humane patieriter, slagte-
kyllinger, kuceg, rd fedevarer (forskellige fjerkreeprodikter) og suin:

coli). Selve serotypningen
foregar ved indirekte haemag-
glutination, idet LPS fra bakte-
riecellerne fgrst bindes til
overfladen af erythrocyter,
som derefter szettes pa
mikrotiterbakker med fortyn-
dinger af antiserum. Ved
antigen (LPS)-antistof binding
ses en tydelig agglutination af
erythrocyterne efter nogle
timers henstand.

Arts- og serotypefor-
delingen i danske
campylobacter-isolater.
Det er hovedsageligt C.
Jjejuni og C. coli, der er arsag til
human campylobacter-enteri-
tis. Af de mikrobiologisk
verificerede tilfzelde i Dan-
mark er omkring 94% af
isolaterne C. jejuni, mens de
resterende 6% er C. coli. C. lari
og C. upsaliensis kan ogsa
veere arsag til gastro-enteritis,
men disse arter synes ikke at
have nogen vzesentlig betyd-
ning i Danmark (Zoonose-Nyt
nr. 3, 1997). Arts-fordelingen
for humane campylobacter
samt fordelingen mellem de
relevante 'termofile campylo-
bacter’ (C. jejuni, C. coli, C. lari)
isoleret fra feeces/blindtarm-
sindhold hos kyllinger, kvaeg
og svin pa slagtetidspunktet
fremgar af Figur 1. Det ses, at
kyllinger, kveeg og fedevarer
(danske ag importerede ra
fjerkreeprodukter) har en
fordeling, der minder om
fordelingen blandt humane
isolater, dvs. fortrinsvis C.
Jjejuni og i mindre grad C. coli
og C. lari. Derimod er forde-
lingen i svin markant anderle-
des, idet C. coli er helt domi-



nerende, mens C. jejuni og C.
lari kun findes i nogle fa
procent.

Denne forskel i artsforde-
lingen mellem forskellige
kilder reflekteres i serotype-
fordelingen, idet serotyperne
kan opdeles i typiske C.

" jejuni og C. coli typer. De
mest almindelige C. jejuni
serotyper blandt kliniske
isolater og isolater fra slagte-
kyllinger og kvaeg samt fra
fedevarer udtaget i detailled-
det (ra fjerkreeprodukter)
fremgar af Figur 2. Pa figuren
er kun afbildet de seks mest
almindelige humane seroty-
per plus tre serotyper, som
repraesenterer mere end 7%
af isolaterne fra en af de
andre kilder. Blandt humane
C. jejuni fra 1995-1998 er tre
serotyper dominerende -
0:1,44; 0:2 og 0:4-komplek-
set - og de repreesenterer i
alt 59% af isolaterne. Seroty-
pe O:3, 0:6,7, O:11, O:5, 0:37
udger hver 3-6%. Derudover
er der fundet 21 andre C.
jejuni serotyper, som hver
repraesenterer 2% eller’
mindre. Typefordelingen
blandt C. jejuni fra kyllinger
og kvaeg har generelt en del
lighed med den humane
fordeling. De tre hyppigste
serotyper hos mennesker er
saledes ogsd de mest almin-
delige blandt C. jejuni fra
kyllinger, mens der ses
forskelle i rangordenen af de
mindre betydende serotyper..
Blandt kvaegisolaterne er der
to dominerende serotyper

(0:2 og O:4 med hver 21-23%)

og fem forholdsvis  alminde-
lige serotyper, som hver
udger 6-8%. Af disse er 0:19,
0:23,36 og 0:29 sjzeldne
serotyper hos danske pa-
tienter (hgjst 2%). Danske og
udenlandske fjerkrseeproduk-
ter fra detailleddet har en

serotypefordeling, der minder
om patienternes og kyllinger-
nes. De fa C. jejuni, som er
isoleret fra svin har ikke
uszedvanlige serotyper.

C. coli isolaterne fra svin
fordeler sig pa 4 almindelige
serotyper (O:5, 0:24, 0:30,
0:46) og en rakke mindre
hyppige typer. Pa grundlag af
de fa C. coli, som er typet fra
andre kilder, kan deres type-
fordeling ikke siges. at afvige
fra svineisolaternes.

Generelt viser arts- og
serotypefordelingen, at mens
C. jejuni er den hyppigste
termofile campylobacter-art
hos patienter og de fleste
undersggte dyr (mange for-
skellige former for fjerkree,
kveeg, hunde) synes C. coli at
have en preeference for svins
tarmkanal - drsagen kendes
ikke. Bortset fra den specielle
arts- og serotypefordeling i
svin ser det ikke ud til, at
nogle af de betydeligste huma-
ne serotyper har praeference
for bestemte dyrearters tarm-
kanal. Der ser dog ud til at
veere nogle typiske kveeg-
serotyper - disse udggr dog
selv i kveeg mindre end 10% af
isolaterne. P4 basis af seroty-
pefordelingen kan bade kyllin-

ger og kveeg veere vigtige
kilder til humane campylo-
bacter infektioner.

Der er ingen tvivl om, at
serotypning er et nyttigt
redskab i forbindelse med
udbrud, smittespredning i

‘kyllingehuse og lignende. Det

er desvaerre mere vanskeligt,
at anvende serotypning - og i
pvrigt ogsa genotypiske
metoder - til 'smittekilde-
regnskab’ for Campylobacter i
lighed med det 'regnskab’,
der bliver lavet for Salmonella
pa basis af sero- og fagtyper.
Det skal dog erindres, at vi
har serotypet Campylobacter i
mindre end 3 ar og i et langt
mindre antal end for Salmo-
nella. Det er derfor muligt at
en form for smittekilderegn-
skab kan udfgres pad grundlag
systematisk typning af et
stgrre antal isolater fra
mennesker og sandsynlige
kilder - f.eks. i kombination
med viden om smittekilder
fra case-control undersggel-
ser og gget viden om arsager-
ne (smittekilder, serotyper) til
sma-udbrud, som i dag ikke
bliver undersggt nsermere.

Eva Mpller Nielsen
Statens Veterineere Serumla-
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Smittekilder til fedevarebarne
Campylobacter infektioner i
Danmark (I)

Antallet af humane campy-
lobacter-infektioner er steget
markant indenfor de senere
ar, og alene fra 1992 til 1996
sd man mere end en fordob-
ling i antal tilfeelde (1.129
tilfeelde i 1992 og 2.973 tilfeel-
de i 1996). Fjerkree, svin og
kveeg er.-nogle af de mest
betydningsfulde reservoirs
for Campylobacter, og det er
primeert i fjerkrae og kvaeg
man paviser C. jejuni, som er
den campylobacter-art der
overvejende ses ved humane
infektioner. I svin pavises
hovedsageligt C. coli, som
kun ses i omkring 5% af de
humane tilfeelde (se forrige
artikel). Campylobacter kan

" ogsa pdvises i keeledyr ogien’

undersggelse af raske hunde-
hvalpe og killinger i 1996 .
udskilte 16 (22%) af 72 hunde-
hvalpe og ingen af kattekillin-
gerne C. jejuni i faeces. Som
felge af den udbredte fore-
komst af Campylobacter i
forskellige husdyr er det ikke
overraskende at bakterien
ogsa kan pavises i en raekke
levnedsmidler. I en tidligere
screeningsunderspgelse i
detailleddet (Zoonose-Nyt nr.
1, 1998) blev Campylobacter
pavist i 20-55% af kyllinger, i
2% af svinekgd og i 0,5% af
oksekad.

P4 trods af kendskab til
forekomsten af Campylobacter
i miljget og i forskellige
levnedsmidler har man ikke
noget eksakt kendskab til

hvilke smittekilder, som har
stgrst betydning for infektio-
ner med Campylobacter ej
heller hvilke smittekilder,
som kunne vzere med til at
forklare de senere ars stig-
ning i humane infektioner.
Man identificerer kun sjzel-
dent udbrud med Campylobac-
ter og i de fa udbrud man har
set i Danmark har smittekil-
derne veeret drikkevand,
kylling, okseked og kalkun.

I maj 1996 valgte Zoonose-
centret at-igangsaette en case
control undersggelse til
belysning af smittekilder og
smitteveje for campylobacter-
infektioner. i Danmark. I
denne undersggelse skulle en
reekke patienter (cases)
sammenlignes med en raekke
kontrolpersoner mht. til
risikoadfeerd for campylobac-
ter-infektion. Kontrolperso-
ner blev matchet med cases
pa ken, alder og bopzelskom-
mune og bade cases og
kontrolpersoner blev inter-
viewet omkring rejseaktivitet,
medicinforbrug, underliggen-
de sygdom, kontakt til dyr,
eksponering for forskellige
levnedsmidler, kgkkenhygiej-
ne og typen af vandforsyning
i husholdningen. Derudover
blev cases interviewet om
kliniske symptomer samt
behandling. Cases blev
interviewet om de seneste 14
dage inden symptomdebut og
kontrolpersoner om de
seneste 14 dage inden inter-
view.

Denne gennemgang af
undersggelsens resultater vil
kun omhandle de vand- og
levnedsmiddelrelaterede
risikofaktorer i relation til
campylobacter-infektion. I et
senere nummer af Zoonose-
Nyt vil ogsa betydningen af
underliggende sygdom,
medicinforbrug, kontakt til
dyr samt de kliniske sympto-
mer for cases blive gennem-
gaet.

I undersggelsesperioden

fra miaj 1996 til september

1997 blev der interviewet 585

‘patienter og 566 kontrolper-

soner. Da undersggelsen
primeert drejer sig om risiko-
faktorer for erhvervelse af
campylobacter-infektion i
Danmark blev en rekke
patienter og kontrolpersoner
med udlandsrejse eller tidli-
gere tilfeelde af infektion med
Campylobacter udeladt af
undersggelsen, som saledes
kom til at omfatte 227 patien-
ter og 250 kontrolpersoner.

Udlandsrejse

Udlandsrejse blev pavist,
som maske en af de mest
betydningsfulde risikofakto-
rer for erhvervelse af campy-
lobacter-infektion, idet en
signifikant stgrre andel af
cases havde vaeret i udlandet
indenfor de seneste 4 uger i
forhold til kontrolpersonerne
(Odds ratio (OR) =2,83, p-
veerdi<0,001). Betydningen af
forskellige rejsedestinationer
blev ikke bestemt, men



hovedparten af cases havde
veeret i Sydeuropa, Mellem-
gsten og Asien. Tilsvarende
undersggelser fra udlandet
har ligeledes vist, at uden-
landsrejse er en risikofaktor
for campylobacter-infektion
og navnlig rejser til Sydeuro-
pa, Afrika, Asien og Sydame-
rika, ses at vaere beheeftet
med en forhgjet risiko.

Kgd tilberedt ved grill

Betydning af at spise
forskellige typer ked og
kedprodukter i relation til
campylobacter-infektion blev
belyst ved, at cases og kon-
trolpersoner blev udspurgt
om de seneste 14 dages
konsumering af omkring 25
forskellige typer ked og
kedprodukter. At spise kgd,
is@er svine- og oksekgd,
tilberedt pa grill gav en forhg-
jet risiko for campylobacter-
infektion (OR=2,3, p=0,002).
Ingen andre typer ked eller
kgdprodukter var associeret
med en forhgjet risiko for
infektion. Dette resultat er i
overensstemmelse med
resultaterne af en case con-
trol undersggelse fortaget i
den sydlige del af Norge i
1989-90, hvor pglser tilberedt
pa grill blev pavist som en
risikofaktor for campylobac-
ter-infektion.

Utilstraekkelig varme-
behandlet fjerkrae

Af 20 forskellige fjerkreety-
per og fjerkreeprodukter blev
kun konsumeringen af util-
streekkelig varmebehandlet
fjerkrae pavist som en risiko-
faktor for campylobacter-
infektion (OR=5,5 , p=0,006).
Blandt cases var kylling den
primeere fjerkraetype (55%) og
hos kontrolpersoner udgjor-
de kylling kun ca. 1/5 af det

konsumerede fjerkree. I
forhold til, at kylling udger
det mest betydningsfulde
reservoir for Campylobacter er
dette resultat ikke overra-
skende, dog er det interes-
sant at ikke-andre typer
fjerkree eller kylling-produk-
ter er blevet pavist som en
risikofaktor. Hvorvidt dette
resultat skyldes et generelt
godt kendskab til korrekt
handtering og tilberedning af
fjerkree, blandt bade cases og
kontrolpersoner, vil blive
evalueret i de videre analyser
af data, specielt de faktorer
som omhandler kgkkenhygi-
ejne.

Drikkevand

At have egen brgnd som
vandforsyning i husholdnin-
gen, kombineret med at
vandet havde en darlig lugt
eller smag blev pavist som en
risikofaktor (OR=4,4 ,
p=0,031). Drikkevand, navnlig
overfladevand, er i indtil flere
udenlandske undersggelser

blevet pavist som smittekilde

ved bade udbrud af Campylo-
bacter, men ogsa i relation til
sporadisk infektioner. Det er
interessant i denne forbin-
delse, at det campylobacter-
udbrud som forekom i Nord-
jylland i januar 1996 (Zoono-
se-Nyt nr. 1, 1996) i farste
omigang blev-identificeret ved
at vandet havde en darlig lugt
og smag.

Idet kun ca. 1% af det
registrerede vandforbrug i
Danmark er overfladevand
skal opfglgende undersggel-
ser omkring drikkevand veere
med til at belyse betydningen
af at bruge overfladevand
kontra grundvand, i relation
til erhvervelse af campylobac-
ter-infektion.

Atiologiske fraktion

For de identificerede risiko-
faktorer er den =tiologiske
fraktion blevet beregnet,
hvilket er et udtryk for den
andel af cases, som kan
tilskrives en given risikofak-
tor. Udlandsrejse og at spise
kpd tilberedt pa grill kan hver
iszer forklare 15-20% af de
humane tilfeelde og det at
spise utilstreekkelig varmebe-
handlet fjerkree eller at drikke
forurenet drikkevand kan
forklare hver 5-8% af tilfeelde-
ne. At de identificerede
risikofaktorer ikke kan
forklare en hgjere andel af
sygdomstilfeeldene kan
skyldes forskellige forhold.
For det fgrste bygger de
forskellige beregninger pa
konservative estimater og det

-er herved muligt at betydnin-

gen af de enkelte risikofakto-
rer er blevet underestimeret,
for det andet er det muligt, at
ikke alle relevante risikofak-
torer for Campylobacter
infektion er medtaget i under-
sggelsen og for det tredje kan
analysen af de resterende
data veere med til at tilveje-
bringe informationer der kan
forklare en stgrre andel af
disse tilfeelde.

Konklusion

I forhold til udenlandske
undersggelser har de forelg- .
bige resultater af den danske
case control undersggelse af
Campylobacter ikke veeret med
til at afslgre nye eller ukendte
levnedsmiddel-/vandrelatere-
de smittekilder og smitteveje
for campylobacter-infektion.
Det er dog interessant at
selvom fjerkrae udger den
mest betydningsfulde reser-
voir for Campylobacter sa er
det kun utilstreekkeligt var-
mebehandlet fjerkrae som er




Dansk Zoonosecenter har til opgave at forebygge og be-
kzempe levnedsmiddelbérne zoonoser ved at indsamle og
bearbejde data om forekomster af zoonotiske infektioner hos
dyr og mennesker samt i levnedsmidler, efterspore smitte-
kilder, udrede smitteveje, udfgre forskning samt informere

og radgive om zoonoser

blevet identificeret som en
risikofaktor for infektion.
Drikkevand har ikke tidligere
veeret misteenkt for at kunne
veere en kilde til sporadisk
forekomst af en campylobac-
ter-infektioner i Danmark.
Om det udelukkende drejer
sig om overfladevand eller
ogsd grundvand kan have en
betydning forestar endnu at
blive undersggt. At spise
grillet kgd (bade svine- og
oksekgd) er, pa trods af den
rimelig korte grill-sseson og
det, at svinekgd neesten
udelukkende indeholder C.
coli, blevet pavist som en
risikofaktor for campylobac-
ter-infektion.

Det skal ggres opmeerksom
*pé, at de gennemgaede resul-
tater ikke er endelige, da de
resterende analyser af bl.a.
kontakt med dyr, godt kan
give anledning til nogle
mindre eendringer i resulta-
terne.

Jakob Neimann
Dansk Zoonosecenter
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