Ldkartidningen

KLINIK & VETENSKAP KOMMENTAR

Hotad behandling vid bakteriella
sexuellt 6vertorda infektioner
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Mot bakgrund av 6kande problem med
antibiotikaresistens har Likemedels-
verket tillsammans med Folkhil-
somyndigheten haft ett regeringsupp-
drag att utarbeta behandlingsrekom-
mendationer for tillstand
som behandlas i 6ppenvard
och dir antibiotikabehand-
ling ar vanlig. Uppdraget ar
en del avregeringens patient-

»V1iriskerar att
inom en snar
framtid sta

arliga incidensen av gonorré och klamy-
dia till vardera drygt 100 miljoner in-
fekterade och incidensen av syfilis till
10 miljoner infekterade, en uppskattad
sammanlagd 6kning med 12 procent
fran 2005 [1]. Statistik for Mycoplasma
genitalium saknas globalt.

Arlig incidens av rapporterad gonorré
i Sverige har efter en ldgsta niva pa
1990-talet (ca 200) okat till nuvarande
drygt 1300 (preliminér siffra for 2014)
per ar. En inhemsk spridning pagar se-
dan flera ar (Figur1).

Den arliga klamydiaincidensen i Sve-
rige har de senaste 10 &ren varit 35000~
40000 rapporterade fall om
aret, trots stora insatser med
frekvent provtagning, effek-
tiv behandling och systema-
tisk smittsparning (Figur 2).

sikerhetssatsning. infor icke-be- Mycoplasma  genitalium
En ny behandlingsrekom- handlingsbara uppskattas nu vara néstan
mendation som avser sexu- lika vanlig som klamydia.
ellt 6verférda bakteriella in- Sta.nlm%r av En minskning av antalet
fektioner (STI) dr en del av INeisseria go- rapporterade fall av klamy-

detta uppdrag. Rekommen-
dationen omfattar fyra sexu-
ellt 6verférda bakteriella in-
fektioner: Chlamydia tracho-
matis inklusive lymphogra-
nuloma venereum (LGV), Neisseria
gonorrhoeae och Treponema pallidum
(syfilis), som omfattas av smittskydds-
lagen, samt Mycoplasma genitalium,
som inte omfattas av smittskyddslagen.

Smittskyddslagens omfattning
Gonorré, syfilis och klamydia omfattas
av smittskyddslagen (2004:68) och rub-
riceras som allménfarliga sjukdomar.
Dérmed foreligger smittsparningsplikt.

Enligt smittskyddslagen ska den som
misstidnker sig vara smittad kontakta
sjukvarden. Undersokning, diagnostik
och behandling 4r kostnadsfria for pa-
tienten. Behandlande ldkare ansvarar
for att forhallningsregler ges, smitt-
sparning genomfoérs och fallet anmils
enligt smittskyddslagen. Prov ska alltid
tas fore behandling och smittsparning
upprepas for varje nyupptickt infekte-
rad (index)person. Mycoplasma genita-
lium omfattas inte av smittskyddslagen
och anmaéls darfor inte.

Allt vanligare infektioner
WHO uppskattade ar 2008 den globala

norrhoeae och
Mycoplasma
genitalium.«

dia ar 2006 orsakades av att
en muterad klamydiavariant,
nvCT, inte kunde pavisas
med tva av tre da anvinda
diagnostiska metoder. Efter
att fullgod diagnostik inforts registre-
rades en klamydiadkning pa 45 procent
inom1lar[2].

Lymphogranuloma venereum &r en
allvarligare typ av klamydiainfektion,
orsakad av tre invasiva bakterietyper
(L1,L2 och L3). Efter att ha varit en spo-
radiskt rapporterad importsmittai Sve-
rige ses sedan 2004 en inhemsk sprid-
ning hos méin som har sex med mén;
>100 rapporterade fall sedan 2007.

Syfilis har 6kat fran knappt 100 till
nidstan 300 rapporterade infekterade
personer under 2000-talet i Sverige.

Klamydia och infektion med My-
coplasma genitalium ar ofta symtom-
fria, liksom gonorré hos kvinnor. Obe-
handlade eller suboptimalt behandlade
kan dessa infektioner orsaka infertili-
tet, utomkvedshavandeskap, epididy-
mit och neonatal dé6d samt ocksa med-
fora 6kad risk for HIV-smitta.

Resistensutveckling hotar behandling
Resistensutveckling ir ett tilltagande
och globalt uppmérksammat hot mot
effektiv behandling av manga infektio-
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Figur 1. Antal rapporterade gonorréfall i
Sverige per kén och smittvdg 2000-2013.
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Figur 2. Antal rapporterade klamydiafall
perkon i Sverige 2000-2013.

B SAMMANFATTAT

Konsekvenserna av obehandlad infektion
med Mycoplasma genitalium dr otillrackligt
kanda. Tankbara behandlingsalternativ leder
till resistens. Provtagning bor darfor framst
goras vid symtom.

Gonorré, syfilis och lymphogranuloma vene-
reum bor behandlas och féljas upp av elleri
ndra samarbete med venereologisk expertis.
Kontinuerlig nationell 6vervakning av
resistensutveckling vid gonorré ar fortsatt
nodvandig. Resistensutvecklingen hos
Mycoplasma genitalium bar féljas.
Behandling av misstadnkt eller sakerstalld
sexuellt 6verford bakteriell infektion med 1g
azitromycin peroralt som engédngsdos bor
undvikas.
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B FAKTA 1. Strategier

Strategier som ska ge rationell antibio-

tikaanvdndning vid sexuellt 6verforda

infektioner (STI) och minskad risk fér

resistensutveckling, enligt Likemedels-

verkets och Folkhdlsomyndighetens nya

behandlingsrekommendation

¢ Val av antibiotika ska goras utifran do-
kumenterad effektivitet och med lagsta
risk for resistensutveckling

e Resistensutvecklingen ska 6vervakas

e Etiologisk diagnos och resistensbe-
stamning bor om mojligt vara klara
fore behandling

e Indikation for provtagning och be-
handling ska utformas

e Riktlinjer ska féljas

Prim@rprevention, en viktig och majlig
strategi vid STI, beskrivs inte i dokumen-
tet.

ner. WHO foresprakar att hégst 5 pro-
cent av rapporterade fall av STIi en po-
pulation far uppvisa resistens mot ett
antibiotikum for att det ska rekommen-
deras som férstahandsbehandling.

Vi star dérfor infor dessa bada utma-
ningar:
e att minska antibiotikaresistensen
¢ att minska infektionsbordan.

Neisseria gonorrhoeae var da antibio-
tikabehandling infordes fér ca 80 ar se-
dan kénslig for flertalet antibiotika och
dirmed lattbehandlad. Bakteriens ex-
trema formaga att foriandras genetiskt
harlett till resistensutveckling mot var-
je antibiotikum som introducerats for
behandling. Sulfonamider, penicilliner,
tidiga generationer av cefalosporiner,
tetracykliner och fluorokinoloner har
successivt pa grund av resistensutveck-
ling eller nedsatt kinslighet fatt exklu-
deras som rekommenderad forsta-
handsbehandling.

De senaste 10 aren har tredje genera-
tionens cefalosporiner, cefixim och cef-
triaxon, varit rekommenderade forsta-
handsval vid behandling av gonorré. Re-
sistens mot bada dessa preparat har rap-
porterats fran flera linder inklusive
Sverige [3]. Fran Japan har samtidig re-
sistens mot ceftriaxon och flertalet 6v-
riga tinkbara antibiotika pavisats [4].
Kombinationsbehandling med ceftriax-
onoch azitromycin dr nu férstahandsre-
kommendation internationellt [5].

I Sverige rekommenderas monoterapi
med ceftriaxon, med noggrann hand-
laggning och uppfoljning, dven i fort-

siattningen som forstahandsbehandling
vid okomplicerad anogenital gonorré.

Chlamydia trachomatis ir kénslig for
flera antibiotika, tex tetracykliner,
makrolider, kinoloner och amoxicillin.
Antibiotikaresistens av klinisk betydel-
se har hitintills inte beskrivits, trots att
det in vitro gar att selektera fram stam-
mar som dr resistenta mot bl akinoloner
[6]. Fortsatt uppmirksamhet pa en
framtida tdnkbar resistensutveckling
hos klamydia ar viktig.

Det dr oroande att behandlingssvikt
>5 procent beskrivits med azitromycin
1 g som engangsdos. Tankbara orsaker
kan vara intolerans for preparatet, den
korta behandlingstiden som oOkar ris-
ken for atersmitta eller féorekomst av
laggradig absorption.

I Sverige behandlas klamydia tradi-
tionellt med doxycyklin 0,2 gx1 dag 1
foljt av 0,1 gx 1 dag 2-9, med god effekt
enligt enstaka studier och klinisk erfa-
renhet. I manga andra linder ges kla-
mydiabehandling i dosen 0,1 gx2 dag
1-7, alltsa totalt en 0,4 g hogre dos.
Azitromycin 1 g som engangsdos ska
undvikas fér behandling av klamydia.

Mycoplasma genitalium har stude-
rats forst under de senaste decennierna.
Evidensbaserade behandlingsriktlinjer
saknas internationellt. Makroliden
azitromycin har in vitro och i tidiga stu-
dier visat god behandlingseffekt och ar
forstahandsalternativ vid behandling. I
Sverige rekommenderas s k férléingd be-
handling med azitromycin, 500 mgx1
peroralt dag 1 foljt av 250 mgx11i 4 da-
gar.

Resistensutveckling orsakad av mu-
tationer begridnsar nu anvidndningen.
Makrolidresistens inducerades hos My-
coplasma genitalium i upp till 100 pro-
cent vid behandlingssvikt med en-
gangsdosen azitromycin 1 g peroralt,
motsvarande 6 procent av de behandla-
de [7]. T en dnnu inte publicerad studie
utvecklade ca 5 procent resistens dven
efter behandling med den i Sverige re-
kommenderade férlingda azitromycin-
behandlingen [Lars Falk, Link6ping,
pers medd; 2015].

Den globalt spridda makrolidresisten-
sen samvarierar med anvindandegrad
av azitromycin 1 g och dr hégst pa Gron-
land (100 procent). En resistens6kning
fran O till 18 procent under aren 2006—
2011 har visats i en svensk studie [7]. Re-
sistensnivan i Sverige uppskattas nu till
10-15 procent. Aven mot andrahands-

medlet moxifloxacin har resistens rap-
porterats [8]. For att bromsa resistens-
utvecklingen bor indikation for provtag-
ning, och dirmed behandling, huvud-
sakligen begrinsas till symtomgivande
infektion.

Treponema pallidum (syfilis) har be-
hallit sin hoga kinslighet for penicillin,
som fortfarande ir rekommenderad
forstahandsbehandling. Resistens mot
azitromycin, ett tinkbart behandlings-
alternativ, kan utvecklas snabbt trots
godaresultatikliniska studier.

Allvarlig resistensproblematik

Vi riskerar att inom en snar framtid sta
infor icke-behandlingsbara stammar av
Neisseria gonorrhoeae och Mycoplasma
genitalium. Resistensproblematiken for
dessa bada sexuellt overférbara infek-
tioner dr mycket allvarlig.

Det &r av storsta vikt att behandla
sexuellt 6verférda bakteriella infektio-
ner pa korrekt indikation och med ritt
antibiotikum fér att na full behand-
lingseffekt och undvika fortsatt resi-
stensutveckling.

W Potentiella bindningar eller jdvsforhallan-
den: Inga uppgivna.
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