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Formal med ekspertgruppens arbejde

Den davarende miljg- og fadevareminister Eva Kjer Hansen og davaerende sundheds- og &ldreminister
Sophie Lghde blev i fordret 2016 enige om, at MRSA-ekspertgruppen skulle genindkaldes til efteraret 2016
med henblik pé at gere status over initiativerne i "Handlingsplan for husdyr-MRSA” fra april 2015, herunder
resultaterne af de forelgbige screeninger og indikatorer fra den igangverende forskning for at se pa, om der er
grundlag for at justere indsatsen.

Den 3. november 2016 holdt miljo- og fedevareminister Esben Lunde Larsen mgde med kredsen bag
handlingsplanen for husdyr-MRSA for at drofte sammensatningen af ekspertgruppen og emner, som gruppen
kan behandle.

MRSA-ekspertgruppen er sammensat af repraesentanter fra Den Danske Dyrlageforening, Danmarks
Tekniske Universitet, Kebenhavns Universitet, Legeforeningen, De Lagevidenskabelige Selskaber, Danske
Regioner, Sundheds- og ZAldreministeriet, Veterinarinstituttet i Norge og Fadevarestyrelsen.
Formandsposten varetages af Erik Jacobsen, tidligere departementschef i Miljoministeriet.

Ekspertgruppen skal med udgangspunkt i risikovurderingen fra 2014 og under inddragelse af den nyeste
viden, herunder screeningsresultater og indikationer fra igangvarende forskning, vurdere initiativerne i
“Handlingsplan for husdyr-MRSA” og tage stilling til, om der er grundlag for at justere indsatsen for
bekempelse af husdyr-MRSA.

Miljg- og fodevareministeren har besluttet, at ekspertgruppen skal:
- Gore status over initiativerne i "Handlingsplan for husdyr-MRSA”.
- Behandle avlstoppens betydning for smittespredning og smitteveje.
- Undersgge hvorledes MRSA holdes vak fra besztninger med kalve og fjerkree.
- Vurdere hvorledes forekomsten hos de gkologiske svinebeszatninger holdes pa et lavt
niveau og om muligt helt fjernes fra de besatninger.

Ekspertgruppen har endvidere fiet til opgave at inddrage andre emner af relevans, ligesom eksperterne i
gruppen er forpligtede til at inddrage input fra eksperter fra eget bagland, der ikke er en del af ekspertgruppen
irelevant omfang. Herudover skal MRSA ekspertgruppen afholde en offentlig MRSA hering for at sikre, at alle
interesserede fir mulighed for at komme med input til ekspertgruppen.

Ekspertgruppens rapport skal indeholde anbefalinger i prioriteret reekkefalge efter forventet virkning.
Ekspertgruppen skal i den forbindelse i sit arbejde sa vidt muligt anvende en helhedsorienteret tilgang til
fremtidige indsatser, hvorved der tages hensyn til de samfundsgkonomiske konsekvenser, herunder bade de
erhvervsgkonomiske, statsfinansielle og sundhedsgkonomiske omkostninger i overensstemmelse med
Rigsrevisionens beretning om Fadevareministeriets indsats mod husdyr-MRSA, oktober 2015.

Det endelige kommissorium for arbejdsgruppen er altsd udfardiget ud fra bidde emner ministeren finder
relevante og emner fra kredsen bag handlingsplanen samt emner, som eksperterne fandt relevante (bilag 1).

Ekspertgruppen har efterfolgende faet tilfejet en specificeret opgave fra Ministeren og kredsen bag
handlingsplanen, som folge af stigningen i forekomst af husdyr-MRSA fra 2014 til 2016. Fadevarestyrelsens
husdyr-MRSA screening i 2016 viser, at forekomsten i slagtesvinebesaetninger er steget fra 68 % i 2014 til 88
% 12016 (bilag 4). Pa et mgde med ordfererne den 22. februar 2017 aftalte ministeren bl.a., at der skulle
iveerksaettes et initiativ omkring MRSA fri produktionslinjer. Initiativet omfatter en praecis beskrivelse af
forudsaetningerne for at etablere og opretholde husdyr-MRSA fri produktionslinjer fra avl til keledisk.
Initiativet indgar allerede delvist i kommissoriet for MRSA-ekspertgruppen, og der skal ikke iveerksaettes



yderligere. Afrapporteringen af denne del af ekspertgruppens arbejde skete til delafrapporteringen til kredsen
iapril 2017.

Den offentlige hgring, der er en del af kommissoriet blev atholdt af ekspertgruppen den 2. marts 2017 i
Landstingssalen med ca. 100 deltagere. Til stede var politikere, myndigheder, universiteter, erhvervet, NGO’er
og medier. Miljo- og fadevareministeren &bnede hgringen, hvorefter der var oplaeg om de danske veterinare
tiltag, de norske erfaringer samt status pA MRSA-udviklingen i Danmark, og de forelgbige
forskningsresultater i forhold til humansiden. Derefter var der debat i salen, som resulterede i mange gode
input og synspunkter. Debatten gav en indikation af, hvor de forskellige interessenter finder det sarligt
vigtigst at sette ind. Generelt var der bred enighed om, at der skal fokuseres pé at nedbringes
antibiotikaforbruget og saerligt forbruget af de kritisk vigtige typer af antibiotika.

Laesevejledning

Denne rapport er skrevet pa baggrund af bidrag modtaget fra MRSA-ekspertgruppens medlemmer.
Sekretariatet har efterfalgende justeret bidragene med henblik pa at ensarte sproget, samt gare rapporten kort
og forstaelig for ikke-fagfolk. De justerede bidrag i hovedrapporten er alle godkendt af den oprindelige
forfatter samt resten af gruppen. Uddybende input fra eksperterne, som er vurderet vigtigt i forhold til den
dybdegaende faglige forstaelse kan laeses i rapportens bilag. Udover disse input findes i bilagene andre
relevante dokumenter, sdsom kommissorium og handlingsplan for husdyr-MRSA fra 2015.



Sammenfatning og anbefalinger

MRSA-ekspertgruppen vurderer, at husdyr-MRSA udggr et lille sundhedsproblem for befolkningen som
helhed. Husdyr-MRSA udgger dog et voksende sundhedsproblem isar for syge og svagelige patienter.
Resistensproblemet

Udfordringerne med stafylokokker, herunder MRSA og husdyr-MRSA, er illustreret i figuren herunder, hvor
den store cirkel illustrer alle stafylokokker, hvoraf MRSA og husdyr-MRSA udger en mindre mangde.

”f_'_-_h\ MRSA bestér af mange forskellige undertyper, som alle er

resistente over for antibiotika, der normalt anvendes mod
Stafylokokker 3 stafylokokinfektioner. Husdyr-MRSA er én af disse

\ undertyper. Arealet af de viste grupper afspejler ikke den

ngjagtigt indbyrdes fordeling. Figur 1 pa side 15 viser den

f ngjagtige fordeling for blodforgiftninger.

Husdyr-
w

Der er i MRSA-ekspertgruppen enighed om, at MRSA, herunder husdyr-MRSA, er en trussel for syge og
svagelige patienter i det danske sundhedsvaesen.

Husdyr-MRSA er herudover en del af det samlede resistensproblem i verden. I Danmark er husdyr-MRSA dog
ikke den mest alvorlige resistenstrussel. En storre trussel er en raekke sveert multiresistente bakterier
(Vancomycin-resistente-enterokokker, Carbapenem-resistente bakterier (CPE-bakterier), Extended spectrum
beta-lactamase-producerende bakterier (ESBL) og Clostridium difficile). Infektioner med disse bakterier kan
nemlig kun vanskeligt behandles, og nogle af disse bakterietyper er pa vej til at blive pan-resistente (resistente
mod alle typer kendte antibiotika).

Udbredelsen af husdyr-MRSA-infektioner i Danmark ber sgges begranset. Bade af hensyn til den enkelte
borger/patient, men ogsa for at fastholde muligheden for at behandle med smalspektret antibiotika i
sundhedsvasenet. Jo flere i befolkningen, der er baerere af husdyr-MRSA, jo flere syge og svackkede personer
risikerer at f& husdyr-MRSA, som kan forérsage alvorlig sygdom. Det er derfor vigtigt at begraense
udbredelsen af husdyr-MRSA i befolkningen, men man skal samtidig tage hensyn til, at husdyr-MRSA kun
sjeeldent er arsag til alvorlig sygdom hos sunde og raske personer.

Antibiotika i husdyrproduktionen

MRSA-ekspertgruppen finder det helt centralt for kampen mod antibiotikaresistens i husdyrproduktionen, at
der fortsat sker en reduktion i antibiotikaforbruget i landbruget og saerligt i svineproduktionen, ogsé selvom
der ikke er tydelig evidens for en sammenhzang mellem antibiotikaforbrug og forekomsten af husdyr-MRSA.

I den forbindelse noterer MRSA-ekspertgruppen sig, at Det Europaiske Laegemiddelagentur i december 2016
har indstillet, at leegemidler med zinkoxid til forebyggelse af diarre hos smagrise traekkes af markedet af
miljghensyn. Europa-Kommissionen har den 26. juni 2017 vedtaget en afggrelse, der indeberer, at
medlemsstaterne skal tilbagekalde alle markedsferingstilladelser for veterinare leegemidler, der indeholder
zinkoxid, som indgives oralt til svin. MRSA-ekspertgruppen betragter det som vigtigt, at udfasning af zinkoxid
som laegemiddel til grise ikke farer til gget brug af antibiotika og opfordrer til at omstille produktionen, s
fravaenning af smagrise sker pa en made, der ikke i s& hgj grad ferer til tarmbetaendelse hos grisene.



Udgifter i sundhedsvaesenet

Sundhedsvasenet bruger betragtelige ressourcer pa at forebygge spredning af husdyr-MRSA pé de danske
sygehuse. Husdyr-MRSA skal imidlertid stort set udryddes i Danmark (forekomst under 5 % hos mennesker
med direkte kontakt til svin), for forebyggelsen af husdyr-MRSA ikke leengere er ngdvendig pa sygehusene.
Derfor er det vigtigste fokuspunkt pd nuvaerende tidspunkt at begranse risikoen for at baere husdyr-MRSA fra
svinestaldene ud i samfundet. Man skal med andre ord tilstraebe, at feerre mennesker bliver baerere af husdyr-
MRSA, og at feerre dermed kan bere det ind pé sygehuset til syge og svagelige personer.

Smitter husdyr-MRSA via ked?

MRSA-ekspertgruppen vurderer, at risikoen for smitte til mennesker via kad er begraenset. Selvom kad kan
vere overfladekontamineret med husdyr-MRSA, vurderes risikoen for smitte via ked usendret i forhold til
risikovurderingen i 2014. Der er saledes ikke fundet yderligere evidens for, at kedet kan udgere en risiko for
smitte.

Kan vi gogre som i Norge?

MRSA-ekspertgruppen vurderer, at forekomsten af husdyr-MRSA sandsynligvis vil kunne elimineres over en
leengere arraekke ved saneringsinitiativer efter lignende principper, som er blevet anvendt i Norge. En vasent-
lig forskel er imidlertid, at naesten alle besatninger i Danmark er smittede modsat den daveerende situation i
Norge, hvor kun fa besatninger var husdyr-MRSA positive ved programmets start (se figur 2 herunder).

Norge befandt sig altsa tet pa forste introduktion, jf. figur 2, da de startede pa udryddelse. Danmark har pa
nuveerende tidspunkt en langt hgjere forekomst af husdyr-MRSA. Pa baggrund af den nuverende
epidemiologiske viden anbefaler MRSA-ekspertgruppen, at man pa dette niveau handterer og kontrollerer
situationen, men ikke sgger at udrydde, som man gjorde i Norge.

Ifolge konservativt skennede beregninger fra Kebenhavns Universitet, Institut for Fadevare- og
Ressourcegkonomi, vil det koste ca. 14 mia. kr. at udrydde husdyr-MRSA i Danmark.

En sddan lgsning ma opvejes mod den samlede risiko, husdyr-MRSA udger for folkesundheden.
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P4 den baggrund anbefaler MRSA-ekspertgruppen at fastholde fokus pa initiativer, det styrker
smittebarriererne mellem svinestald og samfund pa den ene side og mellem samfund og sygehus pa den
anden side. Malet er at begranse spredningen i befolkningen og risikoen for introduktion og spredning pa
sygehusene. Dette kan ske ved:

e at styrke de eksisterende smittebarrierer mellem svinestald og samfund, s& husdyr-MRSA i videst
muligt omfang bliver i stalden uden at kontaminere det omgivende milje. Konkret peger MRSA-
ekspertgruppen bl.a. pa at pélaegge besaetningsejerne at etablere badefaciliteter i tilknytning til
staldene og at palaegge personer, der arbejder i svinestalde at tage bad ved arbejdstids opher mv.
Sadanne initiativer bar hdndhaeves med kontrol og fremmes gennem en udbygget oplysningsindsats.
Herudover anbefaler MRSA-ekspertgruppen konkrete hygiejnetiltag i forhold til hyppige gaester, der
kun er kortvarigt i svinestalde, herunder dyrlaeger, landbrugskonsulenter og handvarkere.

e at styrke tiltag i sundhedsvasenet med henblik p&4 mere systematisk tilskyndelse til, at personalet
overholder de generelle infektionshygiejniske retningslinjer og Sundhedsstyrelsens vejledning om
MRSA, bl.a. hvad angér at spgrge om patienten har kontakt med levende svin.



Overvagning af MRSA-spredning til andre dyr

MRSA-ekspertgruppen peger endvidere pé at age overvagning af husdyr med indferelse af faste
screeningsundersggelser for husdyr-MRSA. Der bgr fastsattes et aktionsniveau pa 10 %. Det betyder, at hvis
forekomsten af husdyr-MRSA kommer over 10 % i en husdyrart, skal MRSA-ekspertgruppen indkaldes med
henblik pa at vurdere situationen og komme med anbefalinger til initiativer i relation til den pdgeeldende
dyreart.

Forskningsinitiativer

MRSA-ekspertgruppen anbefaler endvidere, at der igangsaettes forskning indenfor flere forskellige omrader
med sigte pa at seenke antibiotikaforbruget for at haemme resistensudviklingen, herunder udviklingen af
husdyr-MRSA, sa vi fortsat har virksomme antibiotika.

Ekspertgruppen foreslar:

e Forskning i eventuelle fordele ved alternativer til antibiotika

e Forskning i opdrat af svin med reduceret anvendelse af antibiotika med henblik pa at udbrede denne
produktionsform til store dele af produktionen

e Forskning i fraveenningsvagtens og -alderens betydning for forbruget af antibiotika og zink/kobber
bl.a.:

o @get forskning i om hgjere fravenningsvaegt eller -alder eller forhold vedrgrende fraveenning
vil reducere antibiotikaanvendelse og -resistens generelt, herunder husdyr-MRSA.

o @get forskning i betydning af gvrige forhold vedrerende fraveenning for udvikling af
mavetarmlidelser hos smagrise.

Herudover anbefaler MRSA-ekspertgruppen, at der iveerkszttes forskningsinitiativer, der kan styrke viden om
smittebarrieren og dermed pa sigt medvirke til at reducere spredning af husdyr-MRSA fra stald til samfund
yderligere.

Det drejer det sig om forskning, der konkret vil kunne gore smittebarriererne mellem stald og samfund endnu
mere effektiv. Ekspertgruppen forslar:

e Forskning i, om anvendelse af stgvmaske for personer, der hyppigt har kortvarige arbejdsbesag i
svinestalde, yder beskyttelse mod spredning af husdyr-MRSA i en hverdagssituation.

o Der er tale om forskning, der skal kunne dokumentere, hvor stor effekten af brug af masker
er. Den allerede gennemfarte forskning i brug af stevmasker har vist nogen forebyggende
effekt. Den anbefalede forskning skal udferes som et "real life” forseg (forseg der ligner
hverdagen helt). Det skal kunne vises under almindeligt arbejde i en hverdagssituation, at der
er effekt af at anvende maske. Hvis anvendelse af maske for personer, der hyppigt kommer
kortvarigt i staldene (fx dyrlaeger, landbrugskonsulenter og hédndverkere), beskytter mod
spredning af husdyr-MRSA fra staldene, bar det overvejes at gore anvendelse af maske
obligatorisk.

Eksperterne vurderer, at det teoretisk er muligt at reducere forekomsten af husdyr-MRSA hos svin i staldene.
Der er endnu ikke videnskabelig dokumentation for metoder hertil. Reduktion af maengden af husdyr-MRSA i
staldene vil nedsaette den eksponering, som de arbejdende i staldene vil blive udsat for, hvorfor det vil
medvirke til at reducere den samlede mangde husdyr-MRSA, der bringes fra stalden videre ud i samfundet.
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Okologisk og frilandsproduktion

Nér de igangvaerende forskningsinitiativer om reduktion af husdyr-MRSA niveauet i staldene (bl.a. om
renggring, desinfektion og stov) er tilendebragt i 2018, bar det overvejes, om forskningen peger pé initiativer,
der kan igangsaettes straks til at reducere eller helt fjerne husdyr-MRSA fra svinestalde, samt om der er behov
for at igangsette yderligere forskning i rengering og desinfektion eller andre MRSA-reducerende metoder,
herunder afdekke arsagsforholdene bag gkologisk/frilandsproduktions lave husdyr-MRSA niveau.

e Forskning i eventuelle faktorer i svineproduktionen, der i gkologiske eller frilandsbesatninger er
medvirkende til et lavt smitteniveau, selvom disse svin ogsd kommer pa stald, dog tidligst lige efter
fraveenning.

e Forskning i eventuelle fordele ved alternative staldsystemer.

Etablering af fa husdyr-MRSA-fri produktionslinjer

MRSA-ekspertgruppen vurderer, at et begraenset antal husdyr-MRSA fri-produktionslinjer ikke vil have
navnevaerdig betydning for forekomsten af personer i befolkningen, der baerer husdyr-MRSA. Dermed vil et
sddant initiativ ikke have betydning for folkesundheden. Eventuelle MRSA-fri produktionslinjer vil kun
bergre en lille del af besetningerne. Derved vil initiativet ikke fjerne behovet og omkostningerne i
hospitalsveesenet til at screene personer med kontakt til svinebesaetninger.

For sa vidt angar den sidste del af produktionslinjen fra slagteriet og ud i keledisken anbefaler
ekspertgruppen, at denne del ikke medinddrages i et eventuelt forsag, idet smitterisikoen ved kad er vurderet
til at veere begreanset. Der ber dog opretholdes en overvigning af kad.

Hvis der er et politisk gnske om husdyr-MRSA fri produktionslinjer, anbefaler MRSA ekspertgruppen det
gennemfort som et forskningsprojekt med sigte pa initiativer til at styrke smittebarrieren imellem stald og
omverdenen.
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Antibiotikaresistens

Antibiotikaresistens er, nar bakterier kan modsta antibiotika.

Ligesom der findes mange forskellige arter af bakterier, findes der flere forskellige typer antibiotika. Der er
ingen antibiotika, der virker mod alle bakteriearter. Bakterier bliver kun meget sjeeldent resistente overfor alle
typer antibiotika. I langt de fleste tilfaelde er det sdledes stadig muligt at finde et antibiotikum, der kan
behandle infektionen. Denne situation er imidlertid truet, idet der er beskrevet enkelte bakterier, der har
udviklet resistens over for alle de antibiotika, som saedvanligvis kan anvendes i behandling. Dette gaelder fx
nogle tuberkulosebakterier, ligesom der med de mest resistente E. coli bakterier i dag ikke er gode
behandlingsmuligheder. For flere detaljer henvises til bilag 5 og bilag 7.

Der findes naturlig resistens, hvilket er et udtryk for, at der for alle bakterier findes antibiotika, som de
naturligt er resistente overfor. Derudover findes erhvervet resistens, hvor bakterier bliver i stand til at modsta
antibiotika, som tidligere kunne drabe eller hemme veaeksten af dem. Erhvervet resistens induceres bl.a. af for
stort og uhensigtsmassigt brug af antibiotika, som kan veere:

Nar antibiotika anvendes mod infektioner, som de ikke virker pa. Antibiotika virker kun mod bakterier og
ikke mod virussygdomme som fx forkelelse og influenza.

Nar antibiotika ikke udskrives i rette mangde eller styrke, samt nar varigheden af behandlingen ikke er
korrekt. For lav dosis, for kort eller for lang varighed af behandling og forkert behandlingsinterval
fastholder infektionen og fremmer udviklingen af resistens.

Nar antibiotika tages forkert, fx hvis patienten ikke tager medicinen sidan som leegen har ordineret den (fx
faerre gange dagligt eller i for fa dage). Patienten vil ikke have nok antibiotika i kroppen til at bekeempe
infektionen, sa bakterierne vil overleve og kan udvikle resistens.

Nar antibiotikabehandlingen ikke justeres i takt med, at der opnéas viden om hvilken bakterie, der er skyld i
sygdommen via undersggelser. Ved alvorlige infektioner anvendes der indledningsvist bredspektrede
antibiotika for at give effektiv behandling mod flest mulige bakteriearter. Nar bakteriearten kendes skal
behandlingen justeres til en mere malrettet type antibiotika ellers er der risiko for udvikling af resistens.

Der er stor forskel pa omfanget af uhensigtsmaessig brug af antibiotika i forskellige dele af verden. I Danmark
er antibiotika receptpligtig, og der har vaeret tradition for at bruge smalspektret antibiotika, der kun virker
mod fa bestemte bakterier. Bide det samlede forbrug og forbruget af bredspektret antibiotika er dog ogsa i
Danmark steget betydeligt gennem de senere &r.

I mange lande, bade indenfor og udenfor Europa, kan man kabe antibiotika uden recept, og dette medforer et
meget stort og ukontrollabelt forbrug af antibiotika. I nogle lande er der ikke adskillelse mellem udskrivning
af recepter og apoteksfunktion. Det betyder at receptudskriver via apoteksfunktionen kan have en ekstra
indkomst pé salg af antibiotika, hvilket gger forbruget. I sidanne lande er det almindeligt med bakterier, der
er resistente over for bade én og flere typer antibiotika (multiresistens). Efter udlandsrejser er der saledes
risiko for, at man bringer resistente bakterier med tilbage til Danmark, hvor de méske kan sprede sig.

Det viser ogsa vigtigheden af at indsatsen mod antibiotikaresistens generelt bor vere en global indsats.

Faktuelt om MRSA, herunder husdyr-MRSA

Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus (S. aureus) er en bakterie, der findes udbredt hos mennesker og mange dyr. Bakterien
er i stand til at overleve i miljget igennem laengere tid.
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Der findes mange forskellige stafylokok-bakteriearter, men nir man snakker om stafylokokinfektion hos
mennesker, menes der oftest infektion med S. aureus. Denne bakterie er naturligt forekommende, som en del
af den normale flora hovedsageligt pa huden samt i naesehule og svelg hos ca. 50-70 % af befolkningen, dog
uden at give symptomer (det vil sige, man er rask baerer af bakterien). Ca. 20 % har altid S. aureus som en del
af deres normalflora uden at veere syge, mens 30-50 % kun beaerer S. aureus i perioder uden at vaere syge,
hvorefter de mister bakterien igen.

Bakterien kan give infektion i alle veev, nér lejligheden byder sig og kan dermed forarsage flere forskellige
infektioner. Mest hyppigt er infektioner som fx betaendelser i rifter, sdr og andre leesioner i huden, bgrnesar
samt bylder. S. aureus kan ogsa forarsage alvorlige infektioner som blodforgiftning, knoglebetaendelse,
ledbetaendelse, hjerteklapbetandelse, og lungebetaendelse. Mange indgreb og procedurer, der foretages pa
sygehuse, som for eksempel anlaeggelse af katetre i blodarene, dreen samt operationer gger risikoen for
stafylokokinfektioner.

S. aureus er meget hardfere bakterier og kan overleve i omgivelserne i flere méneder (fx pa derhindtag,
mobiltelefoner, tastaturer og i stov).

Smitteforhold for Staphylococcus aureus

Smitte med S. aureus foregar forst og fremmest ved teet direkte kontakt med mennesker (fx
husstandslignende kontakt) eller husdyr, der er positive for S. aureus.

Der er ogsa en risiko for indirekte smitte via kontakt med omgivelser, hvor der er S. aureus (fx i sengetgj, pa
mgbler, gulve, geleendere, tastaturer, pengesedler og mobiltelefoner). Stav er ligeledes en smittekilde, da S.
aureus bindes til hudceller, og afstadte hudceller er en bestanddel af stov.

Som det fremgar ovenfor er det langt fra hver gang, at en person, der udsettes for kontakt med S. aureus,
bliver egentlig beerer af bakterien. Hvad der afger, om man bliver beerer af S. aureus er ikke fuldsteendigt
klarlagt, men det afhaenger af en raekke faktorer, herunder maengden af bakterier man udsattes for, varighed
og hyppighed af eksponering samt ens egen modtagelighed. Den individuelle modtagelighed er desuden
afhaengig af en raekke risikofaktorer som tilstedevarelsen af skeegveekst, tobaksrygning, blodsukkerniveau,
immunologiske forhold samt sammensaetningen af den eksisterende bakterielle flora (mikrobiomet) i neese-
sveelget.

P4 hospitalerne er overfarsel via heenderne den hyppigste smittevej, og vask af hender/brug af hdnd-
desinfektion er pa hospitalerne den vasentligste metode til at afbryde smittevejen pa.

Methicillin Resistent Staphylococcus aureus (MRSA)

MRSA er S. aureus, der er resistente over for antibiotika tilhgrende penicillin-gruppen bl.a. methicillin samt
lignende antibiotikal. Methicillin-resistens kodes af to gener (mecA og mecC), der ikke oprindeligt forekom hos
S. aureus, men som er blevet overfort fra en anden stafylokok-bakterieart. Som folge af dette kraever udvikling
af methicillin-resistens at bakterien optager et af disse gener. Antibiotikas pavirkning af en S. aureus kan
séledes ikke i sig selv gare den til en MRSA, men kan fremme overlevelse af allerede eksisterende MRSA-
stammer eller andre methicillin-resistente stafylokok-bakteriearter (selektion) og formentlig ogsa fremme
udveksling af genet mellem forskellige stafylokok-bakteriearter.

MRSA blev farste gang pévist i 1961 i England, og har siden bredt sig til hele verden. MRSA forekom tidligere
nesten kun i hospitalsmiljeet (hospitalserhvervet MRSA), men i slutningen af 1990’erne a&ndredes
sygdomsmenstret sig vaesentligt, og MRSA begyndte i stigende grad at trives uden for hospitalsmiljget. Disse
bakterier kaldes samfundserhvervede MRSA. Samfundserhvervet MRSA udger pa nuveerende tidspunkt den
hyppigste form for MRSA i Danmark. MRSA fandtes stort set kun hos mennesker indtil midten af 2000, hvor
MRSA lavede et veertsspring til husdyr.

: -laktamantibiotika som udgeres af penicilliner, cefalosporiner og carbapenemer
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MRSA spredes pa samme made som ikke-resistente S. aureus og har samme reservoirs og smitteméder. Den
hyppigste smittevej er taet fysisk kontakt til personer med MRSA, og hdndhygiejne er ligeledes den vigtigste
metode til at atbryde person-til-person smitte med MRSA. MRSA giver samme typer af infektioner som ikke-
resistente S. aureus, men kan ikke behandles med de antibiotika, som normalt er forste valg til behandling af
stafylokokinfektioner. Dette vil ofte betyde, at korrekt behandling forst iveerksaettes efter mikrobiologisk
dyrkning og resistensbestemmelse. Udbredelsen af husdyr-MRSA-infektioner i Danmark skal derfor sgges
begranset, bade af hensyn til den enkelte borger/patient og sundhedsveesenet samt for at fastholde
muligheden for at behandle med smalspektret antibiotika.

Husdyr-MRSA

Hos husdyr findes MRSA CC398, som ogsa betegnes husdyr-MRSA. MRSA CC398 typen(husdyr-MRSA)
findes, ligesom flere andre MRSA typer, bide i en methicillin-resistent (MRSA) og en methicillin-sensitiv
(MSSA) form. Begge er tetracyklin-resistente, men de fleste husdyr-MRSA har et ekstra tetracyklin resistens
gen som gor dem mere resistente end husdyr-MSSA.

Husdyr-MRSA blev farst beskrevet i 1972. Gennemgang af bade veterinaere og humane laboratoriedatabaser

har ikke kunnet pavise husdyr-MRSA for ar 2002-2003, hverken i Danmark eller i udlandet. Derimod er der
fundet MSSA af CC398-typen af aldre dato. Indtil for ca. 10 r siden var fund af MRSA i husdyr dog sjeldent
forekommende og sporadisk rapporteret.

Undersggelser viser, at husdyr-MRSA i svin oprindeligt stammer fra humane MSSA CC398. Efter overforsel
fra menneske til svin blev bakterierne resistente overfor forst tetracykliner og dernast methicillin, hvorfor den
nu betegnes MRSA CC398. Husdyr-MRSA har herefter spredt sig i svinebesaetninger i mange lande og derfra
til mennesker med svinekontakt. Der findes andre humane varianter af MRSA CC398, der ikke er relateret til
husdyr. Disse udger en meget lille del af MRSA CC398 i Danmark2. Husdyr-MRSA er desuden ofte resistente
overfor flere andre antibiotikagrupper, hvilket ogsa er geldende for de andre MRSA typer.

De farste fund af husdyr-MRSA var altsa af “"den humane” typer, som tidligere navnt, og det menes, at disse
fund primeert skyldtes smitte fra menneske til dyr. I 2005 blev der béde i Holland og Frankrig beskrevet,
MRSA CC398 (husdyr-MRSA)3, béde hos svin og hos mennesker, der arbejdede med svin.

Husdyr-MRSA er siden pavist hos husdyr i store dele af verden. I Asien domineres MRSA-epidemiologien i
husdyr dog af en anden subtype (CC9). Udover CC398 og CC9 er der beskrevet andre CC typer i svin bade i
Europa (fx Italien) og i USA og Canada (CCs). Sddanne CC typer kendes fra humane tilfaelde i Danmark, men
kendes pa nuvaerende tidspunkt ikke eller kun i ubetydelig grad fra husdyr.

Husdyr-MRSA menes at have tilpasset sig svin og dermed have en ringere evne til at kolonisere (etablere sig i
nasehulen og svaelget hos mennesker) og spredes imellem mennesker end MRSA typer, der er tilpasset
mennesker.

Andre typer husdyr-MRSA end CC398 af relevans i Danmark

I 2011 er der yderligere fundet en type MRSA bade i England og Danmark, der synes associeret til kontakt
med dyr, herunder kger og far (CC130). Denne type indeholder en anden variant af resistensgenet

(mecC). Disse bakterier har vist sig at forekomme hos mennesker helt tilbage i 1975, men udger fortsat kun en
mindre del (1-2 %) af nye MRSA tilfzelde i Danmark. Disse bakterier synes ikke at veere i stigning og behandles
ikke yderligere i denne rapport.

> Andre humane varianter end husdyr-MRSA er fratrukket i opggrelserne af husdyr-MRSA i afsnittet "Husdyr-MRSA -
humane data”.
*MRSA CC398 af husdyrtype. Bemerk, at der findes en PVL+ CC398, der ikke er af husdyrtype.
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Overvagning i Danmark af MRSA, herunder husdyr-MRSA

I Danmark er MRSA blevet overvaget pa Statens Serum Institut, siden MRSA blev fundet 1. gang i 1961. Fra
1988 er der systematisk indsamlet en MRSA stamme fra hver person, der er fundet positiv med MRSA.
Epidemiologiske data er indhentet pa alle personer med péavist MRSA siden 1999. Forste humane tilfaelde med
husdyr-MRSA i Danmark blev fundet i 2004.

Siden 2006, hvor ”Vejledning om forebyggelse af MRSA, Sundhedsstyrelsen” kom i 1. udgave, har MRSA
veeret anmeldepligtig bide for laboratorier, praktiserende leeger og sygehuse. Anmeldepligten omfatter ikke
alene personer med sygdom (infektion), men ogsé raske personer, der gennem screening har fiet pavist
MRSA-berertilstand, fx husstandsmedlemmer til MRSA-patienter. Anmeldepligten gaelder for hvert tilfeelde
af en ny type MRSA hos en given person. Herudover overviges MRSA blodforgiftninger.

Husstandsmedlemmer til MRSA-patienter tilbydes behandling for at fjerne- baerertilstand og dermed som
minimum at mindske eller helt stoppe risikoen for videresmitte. For husdyr-MRSA anbefales det dog ikke at
behandle beerertilstanden hos personer med dagligt/regelmaessigt arbejde i en svinebesaetning, da de hurtigt
vil gensmittes. Gentagne antibiotikabehandlinger har stor risiko for at fore til resistensudvikling mod det
antibiotikum, der anvendes til fjernelse af baerertilstand. Personer med husdyr-MRSA, der ikke kommer
regelmaessigt i svinestalde herunder husstandsmedlemmer til positive svinepassere, sattes derimod i
behandling som andre med MRSA, idet kun ca. 10 % af husstandsmedlemmer smittes.

Alvorlige risici ved stafylokokker, herunder MRSA og husdyr-MRSA

Almindelige stafylokokker, som ikke er antibiotikaresistente, er lige s sygdomsfremkaldende som husdyr-
MRSA og andre MRSA. Det er kun, hvis man fér en stafylokokinfektion, som skal behandles, at der er en
forskel, idet MRSA-resistens uanset typen af MRSA medferer feerre behandlingsmuligheder, hvorved den
behandling, der virker, i nogen tilfeelde forst pabegyndes senere.

Der galder det samme for bdde husdyr-MRSA som for andre typer MRSA: man kan godt vaere smittet uden at
blive syg. De nyeste undersggelser, udfert i forbindelse med det store husdyr-MRSA forskningsprojekt
iveerksat i regi af handlingsplan for husdyr-MRSA fra april 2015, tyder ikke pa, at husdyr-MRSA er vearre eller
farligere end andre typer MRSA. Tvartimod tyder nyeste forskning p4, at for de ikke alvorlige infektioner,
giver husdyr-MRSA faerre indleggelser end MRSA. For de alvorlige infektioner ses der ingen forskel.

Hos aldre og personer med svaekket immunforsvar kan infektioner med stafylokokker generelt veere alvorlige
og i veerste fald dedelige. Dagdsfald vil oftest skyldes blodforgiftning.

Figur 1 illustrerer, i hvilket omfang stafylokokker i 2015 var arsag til dedsfald, sammenholdt med de resistente
stafylokokker (MRSA) og husdyr-MRSA. Af figuren fremgar det, at i de tilfaelde, hvor der opstar dedbringende
blodforgiftning, fylder husdyr-MRSA en meget lille del af statistikken.

. Alle stafylokokker:
452

Alle MRSA: 7

. Husdyr-MRSA
(MRSA CC398): 1

Figur 1. Antal dede af blodforgiftning forérsaget af MRSA i 2015 (Kilde; SSI).
http://www.ssi.dk/Smitteberedskab/Viden%200g%20raad%200m%20MRSA/Husdyr%20MRSA.aspx)
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Husdyr-MRSA — humane data

Forekomst af husdyr-MRSA hos mennesker

Der er i perioden 2007-2016 registreret 18.067 tilfalde af MRSA, heraf 4.953 tilfaelde med husdyr-MRSA
hvoraf ca. 85 % har oplysninger om direkte eller indirekte dyrekontakt. De resterende 15 % har ikke
registreret kendt kontakt til husdyr. Sterrelsen af denne kategori er indikator for problemerne for
befolkningen som helhed. Andelen kan vaere overvurderet, idet igangvaerende forskning viser, at der faktisk er
kontakt til husdyr blandt patienter, hvor en sidan kontakt ikke er registreret. I 2014 var antallet 137 personer,
mens det var 140 i 2015 og i 2016 er steget til 209.

Antallet af nye tilfeelde af husdyr-MRSA (figur 2) er steget siden det forste tilfaelde i 2004. Stigningen har
veaeret sarlig stor fra 2013 og frem. Dette er dels en konsekvens af en &ndring af MRSA-vejledningen i
november 2012 (senest &ndret i 2016 — bilag 12). Andringen af MRSA-vejledningen medferte, at der for
forste gang blev indfert krav om screening for MRSA ved hospitalsindleggelser, hvis den undersggte person
selv eller et husstandsmedlem til dagligt arbejder i en svinebesatning. En stor andel af fundene siden 2013 er
netop diagnosticeret ved screening. I 2014, blev det hidtil hgjeste antal husdyr-MRSA tilfeelde registreret med
1.277 nye tilfaelde. Antallet af nye tilfaelde er mindre i 2015 og 2016, hhv. 1.173 og 1.249 nye tilfalde. Det ser
saledes ud til, at niveauet af ny-smittede er stagneret.

Stagneringen var forventet, idet et stort antal personer med kontakt til svin samt deres familier er blevet
screenet netop som konsekvens af den reviderede MRSA-vejledning fra 2012. Fokus pa et omride gger
screeningsintensiteten for en periode, hvorfor screeningsintensiteten vil variere fra sted til sted og over tid. Da
MRSA-registreringen kun vedrerer forste gang personer findes positive med en given MRSA type, vil disse
tilfzelde ikke kunne optrade igen senere, hvorved et fald over tid er forventeligt i denne mindre
befolkningsgruppe, efterhanden som flere og flere er undersogt.

Alle tilfeelde af blodforgiftning registreres i systemet. Det bedste mél for den epidemiologiske udvikling er
formentlig at se pa alle nyregistrerede tilfaelde med infektion, som folge af MRSA jf. tabel 1. Det giver et mere
retvisende billede af forekomsten og udbredelsen af husdyr-MRSA end antallet af positive nye bzrer tilfaelde.
Antallet af nye positive MRSA berere indeholder ogsé data for raske baerere. Antallet af raske berere, der
findes positive, vil i hgjere grad afhaenge af screeningsintensiteten, som varierer alt efter eendringer i
Sundhedsstyrelsens vejledning og avrigt fokus pa omradet.

Som konsekvens af overvagningens afgransning til registrering af personer forste gang de findes MRSA
positive, kendes den samlede sygdomsbyrde ikke for husdyr-MRSA eller andre typer MRSA. Sygdomsbyrden
undersgges imidlertid i det igangvarende store forskningsprojekt4 igangsat i relation til handlingsplan for
husdyr-MRSA fra april 2015.

Figurer og tabeller i dette afsnit undtagen tabel 2 deekker perioden 2007-16, hvor data er indsamlet og opgjort
ensartet. Data er opgjort pa Statens Serum Institut ud fra data i den nationale MRSA overvigning.

4 Project description of the proposed studies to underpin decisions towards a strategy to control livestock associated LA-
MRSA and limit its spread to humans
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Figur 2. Antal nye husdyr-MRSA pavisninger, 2007-2016
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Figur 4. Aldersfordeling af nye patienter med husdyr-MRSA infektion, 2007-2016

Jf. tabel 1 nedenfor er Husdyr-MRSA primaert forbundet med sar i hud og bindeveaev. Husdyr-MRSA kan
forarsage mere alvorlige og decideret livstruende infektioner, sisom blodforgiftning. I Danmark blev forste
tilfzelde af blodforgiftning med husdyr-MRSA fundet i 2010. I perioden 2010-2016 har i alt 24 personer haft
blodforgiftning med husdyr-MRSA. Der er i alt registeret 7 dodsfald i relation til blodforgiftning med husdyr-
MRSA i perioden 2010-2016. Ingen af de 7 afdgde patienter havde kontakt til husdyr, og led alle i forvejen af
en rekke alvorlige underliggende sygdomme, bl.a. kraeft. Til sammenligning fik 145 personer blodforgiftning
med andre typer af MRSA i den samme periode, hvoraf 31 dede i forbindelse med infektionen.
Blodforgiftninger udger en storre andel af det totale antal husdyr-MRSA infektioner hos personer uden
husdyrkontakt end hos personer med husdyrkontakt. Dette afspejler, at de personer, der arbejder i
svinebesaetninger, generelt er raske og yngre end de personer, der er mest udsatte for at fa blodforgiftninger.

Tabel 1. Oversigt over de forskellige typer af husdyr-MRSA infektioner, 2007-2016

Type af infektion Antal (%)
Husdyrkontakt

Ja Nej
Hud og blgddele/bindeveaev 614 (90,7 %) | 315 (82,5 %)
Jjne og orer 17 (2,5 %) 10 (2,6 %)
Luftveje 5 (0,7 %) 19 (5,0 %)
Urin 4 (0,6 %) 7 (1,8 %)
Andre invasive prover og veesker | 3 (0,4 %) 2 (0,5 %)
Blodforgiftning 7 (1,0 %) 17 (4,5 %)
- relaterede dgdsfald® 0 7
Ukendt 27 (4,0 %) 12 (3,1 %)

*Dgdsfald i relation til S. aureus blodforgiftning opgeres ud fra, om patienten er dad op til 30 dage efter diagnosetidspunktet uanset
dedsarsag.

Langt de fleste husdyr-MRSA infektioner forekommer i landomrader, mens infektioner hos personer i
storbyerne er relativt sjeldne (tabel 2). F. eks. er husdyr-MRSA &rsag til 46 % af alle MRSA infektioner i
Vestjylland mod kun 2,5 % i Kebenhavn. Hvis man derimod kigger pa den overordnede forekomst af alle ny-
smittede MRSA infektioner i 2015, ligger Vestjylland i midterfeltet, mens Kebenhavn ligger hgjest.
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Tabel 2. Antal og incidens/ 100.000 indbyggere af nye MRSA infektioner, 2016

Landsdel Husdyr-MRSA Alle MRSA typer % husdyr-MRSA
Antal Incidens Antal Incidens
Koebenhavn by 3 0,40 276 36,52 1,09
Kobenhavns omegn 5 0,92 151 27,03 3,31
Nordsjalland 4 0,87 108 23,53 3,70
Bornholm 2 5,02 9 22,60 22,22
Ostsjeelland 1 0,41 42 17,09 2,38
Vest- og Sydsjeelland 16 2,74 112 19,15 14,29
Fyn 18 3,65 111 22,54 16,22
Sydjylland 38 5,26 170 23,54 22,35
Ostjylland 39 4,49 129 14,85 30,23
Vestjylland 39 9,09 84 19,58 46,43
Nordjylland 54 9,21 155 26,45 34,84

Husdyr-MRSA — veterineere data

I Danmark findes husdyr-MRSA overvejende hos svin, og der er kun udfert enkelte danske screeninger af
andre dyrearter. Det bor bemaerkes, at ikke alle de danske undersoggelser er udfert med det formal, at give et
udtryk for forekomsten i hele Danmark. Der kan vare andre forskningsmaessige formél, som gor at
undersggelsen ikke er reprasentativ for forekomsten i Danmark. I bilag 4 findes de nyeste resultater af
undersogelser foretaget af Fadevarestyrelsen i forskellige dyrearter.

I udlandet er husdyr-MRSA ogsé fundet i svin, men ogsa i en raekke andre husdyr, herunder slagtekalve,
kyllinger, kalkuner samt heste og sjeldnere i malkekger. I Holland fx er slagtekalveproduktionen intensiv, og i
2010 var situationen den, at 88 % af besatningerne havde mindst ét dyr med husdyr-MRSA.

Udvikling blandt danske svinebesatninger

I Danmark blev forste tilfeelde af husdyr-MRSA hos svin fundet i 2007. En stikprave i 2010 viste en forekomst
i danske svinebesatninger pa 16 % (DANMAP 2010). Undersggelser af forekomsten af husdyr-MRSA
gennemfort i 2014 viste en forekomst hos slagtesvin pa 68 %, mens undersggelserne i 2016 viste en forekomst
pa 88 % i slagtesvin.

Udvikling blandt andre husdyr i Danmark
Fjerkrae

I fjerkrae blev der i screeningen fra 2010 ikke fundet husdyr-MRSA. I 2015 foretog Fadevarestyrelsen en
screening af fjerkra, hvor slagtekyllinge- og kalkunbesatninger blev screenet i samme gruppe (bilag 4). Den
samlede forekomst var 2 % positive besatninger, hvilket en enkelt positiv kalkunbesztning alene stod for. Der
er saledes ikke noget, der tyder p4, at der for gjeblikket er nogen sterre forekomst i dansk fjerkrae. Til gengeeld
vides det fra udenlandske studier, at husdyr-MRSA er udbredt i bl.a. tyske fjerkraebesaetninger hos bade
slagtekyllinger og -kalkuner.

Kvaeg

Fadevarestyrelsens screenede slagtekalve i 2015 og fandt, at 10 % af besaetningerne var positive (bilag 4). En
undersogelse fra 2015 af 93 slagtekalve pa slagteri viste ingen positive dyr. I en undersggelse af slagtekalve fra
2015, gennemfprt af Danmarks Tekniske Universitet (DTU), Veterinaerinstituttet, blev der derimod fundet 2
positive besatninger ud af 17 besetninger. Der blev kun fundet enkelte positive dyr i begge besatninger ud af
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mindst 25 undersggte dyr per besatning. Ved et nyt besgg 1-2 uger efter, blev ingen af de positive dyr eller
stifeeller fundet positive, hvilket tyder pa en meget lav forekomst, og at der er tale om en forbigdende
kolonisering, hvorefter bakterien forsvinder fra dyret igen.

For malkekveeg er der i Danmark i 2011 undersagt 200 tankmaelkspraver for husdyr-MRSA, og 4 prever
fandtes positive svarende til 2 %. Ved en tilsvarende undersggelse i 2015 af 50 tankmelkspraver fandtes 1
positiv svarende til 2 %. I efterfolgende undersogelser over tid af den positive besatning fandtes bade positive
og negative tankmaelksprover. Ved undersogelser af ejerens 4 andre besatninger fandtes ligeledes over tid
bade positive og negative tankmaelksprever i samme besatninger. Der var dog 2 af besatningerne, der var
negative gennem alle prgverne.

Resultaterne tyder p4, at husdyr-MRSA kan forekomme hos malkekvaeg, men i lavt niveau, som ikke menes at
udgare nogen risiko for mennesker. Det skal fremheves, at husdyr-MRSA og andre typer af MRSA ikke kan
overleve varmebehandling, og der er derfor ingen risiko for smitte ved indtagelse af almindelig
lavpasteuriseret konsummeelk.

@kologiske svin

Fadevarestyrelsens screening i 2015 af 64 gkologiske slagtesvinebeszatninger viste, at kun 4 af disse, svarende
til 6 %, var positive for husdyr-MRSA (bilag 4), hvilket ligger veaesentligt under tallene for konventionelle
slagtesvinebesatninger, som i Fadevarestyrelsens undersggelse i 2016 viste en forekomst pa 88 % husdyr-
MRSA positive besatninger.

Heste

Fund af husdyr-MRSA hos mennesker med kontakt til heste har givet mistanke om, at ogsa danske heste kan
beere bakterien.

Fadevarestyrelsen undersegte i 2015 56 heste umiddelbart for slagtning uden at finde husdyr-MRSA. En
anden undersggelse udfort af Kebenhavns Universitet (KU), Det Sundhedsvidenskabelige Fakultet fra 2015 af
ialt 401 heste fra 74 besaetninger viste at 4,3 % af hestene og 9 % af besatningerne var positive for MRSA.
Studiet afdeekkede en variant af husdyr-MRSA CC398, to11, der tidligere er blevet relateret til heste i
Centraleuropa og som adskiller sig fra den almindelige husdyr-MRSA CC398 t034. Hestevarianten af husdyr-
MRSA blev fundet i 10 ud af de 17 husdyr-MRSA positive heste. Husdyr-MRSA CC398 t034, som er den
variant der oftest ses hos svin blev fundet i 4 heste, mens de resterende tre havde andre MRSA typer
(CC130:1528).

Mink

I 2013 blev der fundet husdyr-MRSA i 2 mink. Fadevarestyrelsens screening i 2015 fandt husdyr-MRSA i 16 %
af minkfarmene og 8 % af minkenes fodersteder. Af mink-kadavere, indsendt til DTU Veterinarinstituttet til
undersggelse i anden anledning var der 34 % positive indsendelser bade i 2015 og 2016. En undersggelse fra
2016 udfert af DTU Veterinerinstituttet (under publicering) fandt husdyr-MRSA i 40 % af de undersogte
minkbesatninger ved undersggelse af raske dyr ved pelsning. Der blev endvidere undersggt praver fra
fodercentraler, hvoraf ca. 19 % af proverne var positive for husdyr-MRSA. Foder til mink bestar til dels af
slagteaffald fra svin.

Som det fremgar af ovenstaende er der séledes stadig ret sparsom viden om forekomsten af husdyr-MRSA i
andre dyrearter end svin i Danmark.
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Hvorledes forebygges resistensudvikling

MRSA er et humant sundhedsproblem relateret til antibiotikaresistens. Helt overordnet er det forbruget af
antibiotika, der driver selektionen af resistente bakterier og dermed udviklingen af resistens. Den primere vej
til en reduktion af resistensudviklingen er derfor en reduktion af forbruget. Dette kan faciliteters pa forskellig
vis. Der er folgende fem grundpiller i enhver strategi med henblik pé at reducere resistensproblemer og
forebygge resistensudvikling — se bilag 6 for en uddybet forklaring af grundpillerne:

1.

Hgjne sundheden ved at reducere forekomst af infektioner blandt dyr og mennesker.

Alle tiltag, der medferer mindre modtagelighed for infektioner og forebygger spredning af infektioner
blandt dyr og mennesker, vil medvirke til at mindske brugen af antibiotika. Dette punkt omfatter
sével medicinske som mere generelle hygiejneforhold i samfundet og i landbruget.

Stimulere en generel reduktion i antibiotikaforbrug.

Bade humant og veterinzert er der en sikker overordnet ssmmenhang mellem resistensforekomst og
antibiotikaforbrug, men sammenhaengen er ikke entydig for alle kombinationer af bakterier og
antibiotika. Trods de uafklarede punkter, ma reduktion af antibiotikaforbrug anses som det vigtigste i
forebyggelse af resistensudvikling, idet antibiotika slar de modtagelige bakterier ihjel og lader de
resistente leve videre med det resultat, at de kan overfores til andre (selektion). Veterinert er der
indfert reduktionsmal ved hjeelp af “Gult kort ordningen” (bilag 24). Humant er der i regi af
Sundheds- og Aldreministeriet, og med EU kommissionen som drivkraft, i juli 2017 blevet lanceret
en human national handleplan. I handleplanen opstilles tre mélbare mal for en reduktion af
antibiotikaforbruget frem mod 2020.
(https://www.sst.dk/da/nyheder/2017/~/media/031F24D886C84FF3B55FABF7F5AAE54E.ashx)

Forbedre diagnostikken, s der kun anvendes antibiotika, hvor det er relevant, og altid det mest

optimale antibiotika béde til dyr og mennesker.
Alle internationale planer for reduktion af antibiotikaresistens leegger veegt pa udvikling af forbedrede

diagnosemetoder. Optimalt skal disse kunne hjalpe laeger og dyrlaeger i behandlingssituationen ved at
klarleegge arsagen til sygdommen og ogsa klarlaegge, hvilket antibiotikum der vil veere virksomt. Det
storste ungdvendige forbrug af antibiotika vedrerer formentlig behandling af infektioner, der skyldes
virus og ikke bakterier. Hurtigmetoder til diagnostik findes i dag kun i et begranset omfang primeert
til diagnostik af luftvejsinfektioner og urinvejsinfektioner hos mennesker. Udvikling af bedre
diagnostiske hurtigmetoder, der kan skelne mellem en virus- eller bakterieinfektion bade hos
mennesker og dyr, er derfor hgjt prioritet internationalt.

Undgé anvendelse af de (for human sundhed) mest kritiske vigtige antibiotika i situationer, hvor dette

ikke er ngdvendigt.

WHO har udviklet en liste der rangerer antibiotika efter deres relative vigtighed for behandling af
mennesker. De mest kritisk vigtige antibiotika falder indenfor klasserne carbapenemer, 3./4.
generations cefalosporiner, flourquinoloner og colistin. I Danmark er det ikke tilladt at anvende
carbapenemer til dyr og forbruget af 3./4. generations cefalosporiner og colistin er meget begraenset i
husdyrproduktionen. Bestrabelser pa at opna reduktion i brugen af disse retter sig derfor overvejende
mod human-sektoren. Sundhedsstyrelsen har fastsat begraensning i laegers brug af carbapenemer, og
de nye nationale mél for antibiotikabrug i human-medicin indeholder mal for reduktion af disse
antibiotikatyper i hospitalsvesnet.
(https://www.sst.dk/da/nyheder/2017/~/media/031F24D886C84FF3B55FABF7F5AAE54E.ashx)

Antibiotika kan andre status over tid, og kan lokalt blive anset for mere vasentlige end WHO har
angivet. I Europa bliver colistin, der tidligere blev anset som ubrugeligt til mennesker, nu anset som
kritisk vigtigt for mennesker. Tilsvarende anses brugen af tetracyklin i Danmark for ugnsket grundet
husdyr-MRSA, selvom det ikke er pA WHO’s liste over serligt kritiske antibiotika.
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5. Udarbejde guidelines der statter leeger og dyrlaeger i valg af antibiotika og fastleegger gode kriterier for
antibiotikabehandling.
Hvor der ikke udtrykkeligt er fastsat begreensninger, har dyrleger og leeger fri ordinationsret for
antibiotika. Det er vigtigt at udarbejde guidelines, der oplyser om, hvilke antibiotika der, ud fra
farmakologiske og resistensmaessige forhold og gnsket om at kunne behandle infektioner i fremtiden,
ma anses som det mest optimale ved en given lidelse. Sddanne vejledninger er veterineert udarbejdet
for kvaegdyrlaeger, svinedyrlaeger og dyrleger, der beskaftiger sig med hobbydyr. P4 humansiden
udarbejdes guidelines nationalt af Medicinrddet og derudover udarbejdes pa regionalt niveau
guidelines til hospitalssektoren.

Forekomsten af resistente bakterier er ujeevnt fordelt verden over og afhenger bl.a. i hgj grad af det lokale
antibiotikaforbrug. Et hgjt og ukorrekt antibiotikaforbrug kan udvikle resistente bakterier. Til gengeeld kan
reduktion af antibiotikaforbruget seenke forekomsten af antibiotikaresistens. Resistensudvikling hos den
enkelte bakterie sker i de fleste tilfaelde delvist pa bekostning af evnen til at overleve i et 'normalt’
antibiotikafrit milje. Séledes vil resistente bakterier seedvanligvis klare sig darligere end ikke-resistente
bakterier i et miljg, hvor antibiotikaforbruget aftager. Derfor svinger forekomsten af resistens i enkelte lande
athangigt af bl.a. antibiotikaforbruget.

Andre problematiske typer antibiotikaresistens

Alle bakteriearter kan principielt udvikle resistens. Der er mange eksempler pa at resistensudvikling kan ske
hurtigt. Eksempelvis udviklede S. aureus, som oprindeligt var felsomme for penicillin, resistens overfor dette
antibiotikum kun fa ar efter opdagelsen og anvendelsen af penicillin. I dag er kun knap 30 % af de almindelige
stafylokokker hos mennesker i Danmark folsomme for penicillin.

Visse typer resistens hos bestemte bakterier er sarligt kritiske, enten fordi det er overfor vigtige antibiotika de
er resistente, eller fordi det er overfor en bredere gruppe af antibiotika, der udvises resistens.

Husdyr-MRSA er en del af det samlede resistensproblem i verden. I Danmark er husdyr-MRSA dog ikke den
mest alvorlige resistenstrussel. En starre trussel er de svaert multiresistente bakterier Vancomycin-resistente-
enterokokker, Carbapenem-resistente bakterier (CPE-typen), Extended spectrum beta-lactamase-
producerende bakterier (ESBL) og Clostridium difficile), som beskrives naermere her:

¢ VRE: Vancomycin-resistente enterokokker er tarmbakterier, der er naturligt resistente mod en lang
rakke antibiotika, og som hos syge mennesker kan forarsage alvorlige infektioner. VRE er bl.a. resistente
mod vancomycin, som er det primeere valgt til behandling af enterokokinfektioner. Mange VRE er
desuden resistente overfor ampicillin og gentamicin, hvilket efterlader fa behandlingsmuligheder.

e CPE: Carbapenemase-producerende enterobakterier (CPE-bakterier) er sveert multiresistente bakterier.
De er serligt bekymrende, fordi disse bakterier er i stand til at nedbryde carbapenemer, som er den mest
bredspektrede antibiotikagruppe, der haves. Carbapenemer er det foretrukne middel til behandling af
ESBL-producerende bakterier. Dette betyder, at der i praksis er fa og oftest ikke optimale antibiotika til
radighed til behandling af infektioner med CPE-bakterier. Man har derfor métte anvende aldre typer
antibiotika som fx colistin, som man ellers overvejende havde forladt pga. bivirkningsprofilen. Imidlertid
er der indenfor de senere ar fundet bakterier, der ogsa har udviklet resistens mod colistin. Herved har
man nu bakterier, der er resistente mod det sidste antibiotikum, der anvendes mod disse svart
multiresistente bakterier.

o ESBL: Extended spectrum beta-lactamase producerende bakterier (ESBL-producerende bakterier), der

er resistente overfor en stor gruppe af almindeligt anvendte antibiotika, der reekker fra bredspektrede
penicillin praeparater til mere specialiserede antibiotika som 3./4. generations cephalosporiner. Dette gor
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det vanskeligere at behandle og forebygge disse infektioner. ESBL er betegnelsen for et enzym i bakterier,
der kan nedbryde visse typer af beta-laktam antibiotika og pa den méde gare bakterien resistent overfor
antibiotika.

e Clostridium difficile: Bakterien er almindelig arsag til hospitalserhvervet diarré iser i Region
Hovedstaden men ogsé i andre dele af landet. Sygdom er associeret til hospitalsindlaeggelse og
antibiotikabehandling. Der er et muligt fadevarereservoir specielt for ribotype O78 hvor fordelingen
blandt mennesker med diarré ligner fordelingen i grise. I de senere ar har der veret serligt fokus pd den
multiresistente C. difficile 0277 klon (CD027), som overvejende er associeret til mennesker.

I bilag 8 findes en mere omfattende vurdering af andre resistenstyper end husdyr-MRSA.

Andre problematiske resistente bakterier— humane data

I Danmark er der en meget lang tradition for indsamling af data vedrerende stafylokok-bakteriemier,
herunder MRSA, og siden 2006 har der vaeret en meget detaljeret national overviagning af MRSA. For de
andre resistente bakterier er der ikke den samme finmaskede overvigning. Det betyder, at det ikke er muligt
direkte at sammenligne data pa de forskellige resistente bakterier. Hvis der skal sammenlignes, er det
nedvendigt at med en rakke antagelser og ud fra dem drage konklusioner om hyppighed og konsekvenser.

Generelt er tal om VRE, CPO/CPE og ESBL-producerende bakterier fra for 2016 taget fra DANMAP-
rapporten for 2015. Statens Serum Institut (SSI) oplyser, at tallene for 2016 er forelgbige.

VRE

Data er opgjort pa baggrund af de isolater, der er indsendt til VRE-overvagningen pa SSI fra landets klinisk
mikrobiologiske afdelinger.

I 2016 var der 432 patienter med kliniske VRE sammenlignet med 371 patienter med VRE i 2015. VRE fra
feekale screeningsprever indgik ikke i overvagningen. Der var 51 tilfaelde med blodforgiftninger med VRE i
2016 og 26 tilfelde i 2015.

CPO/CPE

Data er opgjort pa baggrund af de isolater, der er indsendt til CPO-overvégningen pa SSI fra landets klinisk
mikrobiologiske afdelinger. CPE er en delmangde af CPO. CPO star for carbapenemase-producerende
organismer inkl. bakterier. CPE star for carbapennemase producerende enterobakterier og er naermere
beskrevet i afsnittet "Andre problematiske typer antibiotikaresistens” lige ovenfor.

I 2016 blev der isoleret 115 carbapenemase producerende organismer/bakterier (CPO) fra 99 patienter
sammenholdt med 91 CPO fra 85 patienter i 2015. I 2016 var der 9 patienter der havde blodforgiftning med
CPO sammenlignet med 8 i 2015. Af de 115 CPO fra 2016 var 94 isolater fra kliniske prover og 21 var fra
screeningsprgver.

I 2016 blev der isoleret 82 carbapenemase producerende enterobakterer (CPE) fra 72 patienter sammenligner
med 63 CPE I 2015. Otte patienter havde blodforgiftninger med CPE i 2016.

ESBL-producerende bakterier

Data er opgjort pa baggrund af data indsendt til DANMAP-rapporterne fra landets klinisk mikrobiologiske
afdelinger og er baseret pa resistens overfor 3. generations cefolasporiner for E. coli og Klebsiella
pneumoniae. ESBL-producerende bakterier fra faekale screeningsprover indgik ikke i overvigningen.
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I 2016 var der 6821 patienter, der havde infektioner med ESBL-producerende bakterier, sammenlignet med
5729 patienter i 2015. I 2016 havde 402 af patienterne blodforgiftninger med ESBL-producerende bakterier

(3981 2015).

Clostridium difficile

Det érlige antal diagnosticerede C. difficile infektioner i Danmark er >5000 (heraf ca. 3800 hospital-acquired
iflg. overvagningssystemet HAIBA). I de senere ar har der veeret sarligt fokus pa den multiresistente C.
difficile 0277 klon (CD027), som indberettes serskilt. De fleste klinisk mikrobiologiske afdelinger p&
sygehusene har hurtig-diagnostik, som kan pévise denne klon. Derfor indsendes disse som hovedregel ikke til
videre typning pa SSI. Antallet af CD027 har i en periode veret aftagende (2013-15) og ligget lidt under 500
per ar i 2015 og 2016.

Tabel 3. Samlet oversigt over antal indsendte tilfeelde, 2015-2016

2015 2016 | Blodisolater | 30-dages
2016 | dedelighed
VRE 371 434 51 | **
CPO 85 99 Q | **
ESBL 5729 6821 402 | **
C. difficile 4100* | Ukomplette 13 %
total* (ca. 5200) data (b.eregnet pa
stikprave)
(ca. 5200)
CDoz27y 388 422

* Antal laboratorie-anmeldte C. difficile cases, manuelt registreret. Det reelle tal er ca. 5200 per ar, men dette kan forst
angives korrekt nér fuldsteendige data er tilgeengelige. Derfor ikke muligt at estimere forskellen mellem 2015 og 2016.

** Der er ikke beregnet 30 dages mortalitet for VRE, CPO/CPE eller for ESBL. Det skyldes, at der ikke modtages klinisk
anmeldelser. Anmeldelsen er laboratoriebaseret. Der foreligger derfor ingen oplysninger om underliggende sygdom og
beregningen af 30 dages mortaliteten vil derfor vare misvisende.

MRSA, herunder husdyr-MRSA, i forhold til andre resistensproblemer

Udbredelsen af husdyr-MRSA-infektioner i Danmark skal seges begranset, bade af hensyn til den enkelte
borger/patient og sundhedsvaesenet samt for at fastholde muligheden for at behandle med smalspektret
antibiotika. Jo flere i befolkningen, der er barere af husdyr-MRSA, jo sterre er risikoen for at syge og
svaekkede personer kan fa husdyr-MRSA og dermed fé en alvorlig infektion forarsaget af husdyr-MRSA. Det er
derfor vigtigt at begraense udbredelsen af husdyr-MRSA i befolkningen, men forholdsreglerne skal samtidig
tage hensyn til, at husdyr-MRSA kun sjaeldent er arsag til alvorlig sygdom hos sunde og raske personer.

MRSA-ekspertgruppen finder det helt centralt for kampen mod antibiotikaresistens i husdyrproduktionen, at
der fortsat sker en reduktion i antibiotikaforbruget i landbruget og serligt i svineproduktionen, ogsa selvom
der ikke er tydelig evidens for en sammenhang mellem antibiotikaforbruget og forekomsten af husdyr-MRSA.

Der er i MRSA-ekspertgruppen enighed om, at MRSA, herunder husdyr-MRSA, er en trussel for syge og
svagelige personer og en del af det samlede resistensproblem i verden. I Danmark og mange andre lande er
husdyr-MRSA dog ikke den mest alvorlige resistenstrussel. En starre trussel er de sveert multiresistente
bakterier som VRE, CPE, ESBL og Clostridium difficile. Infektioner med disse bakterier kan kun vanskeligt
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behandles, og nogle af disse bakterietyper er pa vej til at blive pan-resistente (resistente mod alle typer kendte
antibiotika).

En preecis risikovurdering af MRSA, herunder husdyr-MRSA i forhold til andre resistente bakterier er ikke
mulig. Dette skyldes, at de tilgaengelige data er begrensede, og at et fokus alene pé fx blodforgiftninger kun vil
beskrive toppen af isbjerget. Der er derfor brug for yderligere undersggelser pa omrédet. En begraensning ved
en risikovurdering vil desuden vare, at disse ofte er udformet som en beskrivelse af situationen i det skrevne
gjeblik. Idet dynamikken inden for resistente bakterier er hastigt skiftende, kan man risikere at binde politiske
initiativer op pa gamle problemstillinger og dermed overse nye og mere akutte trusler. Séledes er vi i Danmark
i dag steerkt udfordret af VRE og CPE, hvilket ikke var tilfeeldet for blot fa &r siden. I bilag 8 refereres til
forskellige internationale undersagelser, hvor de forskellige resistenstyper inkl. MRSA vurderes efter, hvilke
der udger den storste risiko. Der er dog ingen af disse, der fokuserer specifikt pa husdyr-MRSA.

Flere af de virkemidler, der kan taenkes at have en effekt pA MRSA medvirker ogsa til at forebygge infektioner
med andre resistente bakterier. Mange af de erfaringer, der er udsprunget fra MRSA-indsatsen kan overfores
direkte i hAndteringen af andre resistente bakterier, sisom hygiejne-standarder, isolationsforanstaltninger,
screeningsprogrammer, overvigningssystemer, isolat-opbevaring og molekylaer epidemiologi. Det er vigtigt at
vaere opmarksom p4, at det vaesentlige mal med MRSA indsatsen er at forebygge introduktion af MRSA,
herunder husdyr MRSA i vores sygehuse.

Derfor er det vigtigste fokuspunkt pa nuvaerende tidspunkt for husdyr-MRSA at begreanse risikoen for at baere
husdyr-MRSA fra svinestaldene ud i samfundet. Man skal med andre ord tilstraebe, at feerre mennesker bliver
beerere af husdyr-MRSA, og at faerre kan baere det ind pé sygehusene til syge og svagelige personer.

MRSA-ekspertgruppen bemaerker dog, at det er vigtigt, at der foretages en ngje afvejning, nar der afsattes
midler til MRSA bl.a. til forskning, séledes at der ogsa bliver midler til forskning i andre mere alvorlige
resistente bakterier.

Se bilag 8 for det oprindelige bidrag “en vurdering af betydningen af husdyr-MRSA i forhold til andre
resistente bakterier.

Betydningen af antibiotikaforbruget for spredning af husdyr-MRSA

Husdyr-MRSA er resistente mod gruppen af penicillin-lignende antibiotika og mod tetracyklin. Pa grund af
den universelle forekomst af tetracyklin-resistens og det faktum, at tetracyklin har veeret det mest anvendte
antibiotikum til grise i stort set alle lande med intensiv svineproduktion, misteenkes brugen af dette
antibiotikum for at have bidraget vaesentligt til den store udbredelse af husdyr-MRSA blandt svin. Dette er
dog ikke dokumenteret og husdyr-MRSA findes ogsa udbredt i besaetninger, der slet ikke anvender
tetracyklin.

Der er to uafklarede forhold i denne problematik. Det ene er, hvorvidt antibiotika, herunder tetracyklin spiller
en rolle for at husdyr-MRSA kommer ind i den enkelte husdyr-MRSA negative besatning (forste etablering af
smitte med husdyr-MRSA). Det andet er, om antibiotika spiller en rolle for spredning, hvis bakterien er
kommet ind i besatningen.

Sammenhaeng mellem brug af antibiotika og risikoen for smitte med husdyr-MRSA

Smitte af husdyr-MRSA negative bes@tninger sker overvejende ved indkeb af husdyr-MRSA positive dyr og,
fra mennesker, der er bearere af bakterien. Andre faktorer har imidlertid ogsa betydning. I Holland er der
konstateret positive besetninger, hvor der ikke kan konstateres kontakt til andre positive besatninger. I
omréder, hvor besatningerne ligger teet, hvilket er tilfeeldet flere steder i Holland, kan der vere tale om
luftbaren smitte om end introduktion af smitte via human kontakt ogsa er en vigtig risikofaktor jf. norske
erfaringer.
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Flere forhold taler imod, at brugen af tetracyklin og andre antibiotika er en vasentlig risikofaktor i forbindelse
med etablering af MRSA i en MRSA negativ besatning. Under eksperimentelle forhold har dyr, der behandles
med tetracyklin ikke en hgjere risiko end ubehandlede dyr for at blive smittet med husdyr-MRSA. De dyr, der
behandles, har dog et hgjere antal bakterier i naesehulen. Tilsvarende bliver husdyr-MRSA-negative grise
positive ved at dele sti med grise, der er baerere af bakterien, uanset om der bruges antibiotika eller €j. Det er
dog ikke overraskende, idet stafylokokbakterier primaert smitter ved kontakt. Husdyr-MRSA er altsé fuldt ud i
stand til at smitte hovedparten af dyrene, selvom der ikke anvendes antibiotika..

Samlet set har antibiotika, herunder tetracyklin derfor nappe den store betydning for, at husdyr-MRSA
negative besatninger far husdyr-MRSA ind i stalden. Fokus, i bestrabelserne pé at undgé etablering af smitte
med husdyr-MRSA i negative besatninger, bar derfor stadig veere pé at undga kontakt med inficerede dyr og
mennesker.

Sammenhaeng mellem brug af antibiotika og risikoen for spredning af husdyr-MRSA

Systematiske undersagelser af risikofaktorer, der pavirker sandsynligheden for at teste positiv for husdyr-
MRSA viser en sammenhang mellem antibiotikaforbruget, isaer via flokmedicinering og sandsynligheden for
at en gris i besaetningen tester positiv. I trdd hermed viser danske undersggelser, at nar bakterien er inde i
stalden, har antibiotika betydning for spredning af husdyr-MRSA via selektion og opretholdelse af resistente
bakterier. Der er dog ingen af de udenlandske videnskabelige undersggelser, der fremhaver tetracyklin som
serligt farlig i forhold til de andre typer af antibiotika, som husdyr-MRSA er resistente imod.

I andre undersggelser er brugen af antibiotika dog ikke udpeget som en veasentlig risikofaktor. Det skyldes
sikkert, at der er teet sammenheng mellem, hvilken produktionsform besatningen har og hvilken méade
antibiotika anvendes pa. Driftsformen kan sa i disse tilfalde skjule antibiotikas virkning, netop fordi den i sig
selv er en veasentlig risikofaktor.

Samlet set ma det konkluderes at brug af antibiotika, herunder tetracyklin formentlig ikke er en vaesentlig
faktor i forbindelse med nysmitte, men at intensivt antibiotikaforbrug sandsynligvis bidrager til, at husdyr-
MRSA nemmere udbredes blandt grise i besatningen, nir smitten er kommet ind. Om man kan drage den
omvendte konklusion, at nedsat forbrug vil lede til mindre smittespredning, er uafklaret.

Faktuelt om dyrs behov for kobber og zink samt lovgivning

Alle levende organismer har et ernzringsmaessigt behov for kobber og zink, som skal dakkes af foderet. De to
mikromineraler findes naturligt i alle fodermidler af plante- og dyreoprindelse, men indholdet er ofte for lavt
til at daekke behovet. For at undgd mangelsygdomme er det derfor ofte ngdvendigt at tilseaette ekstra kobber-
og zinkforbindelser til grisenes foder. I EU er brugen af kobber og zink til deekning af dyrs fysiologiske behov
reguleret som fodertilsetningsstof. Der er fastlagt maksimumgraenser bestemt ud fra viden om dyrenes
fysiologiske behov. Der pagar et arbejde pa Aarhus Universitet om at fa yderligere viden om dyrs fysiologiske
behov som grundlag for eventuelle tilpasninger af greenseveardierne.

EU har i juli 2016 vedtaget justeringer af maksimumgreansevardierne for zink i foder. For svin betad det, at
den geldende maksimumgraense pa 150 mg zink/kg fuldfoder blev bibeholdt for smagrise og sger, mens den
blev reduceret fra 150 til 120 mg/kg for slagtesvin. De nye grenser indfares over en 1-2-arig
overgangsperiode.

EFSA kom ligeledes i juli 2016 med en udtalelse om brugen af kobber som tilsatningsstof i foder. EFSA
foreslar en reduceret greensevaerdi pa 25 mg/kg for smagrise mod den nuvaerende granseveerdi pa 170 mg/kg
fuldfoder. Dette vil formodentlig danne grundlag for nedjustering af de geeldende maksimumsgreenser for
kobber i EU. Det norske Veterinarinstitut oplyser, at det fysiologiske behov for kobber hos smagrise ifolge de
fleste reviews blot er pa 6 mg/kg foder.
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I den forbindelse noterer MRSA-ekspertgruppen sig, at Det Europaeiske Leegemiddelagentur i december 2016
har indstillet, at l&egemidler med zinkoxid til forebyggelse af diarre hos sméagrise traeekkes af markedet af
miljehensyn. Europa-Kommissionen har den 26. juni 2017 vedtaget en afgerelse, der indebaerer, at
medlemsstaterne skal tilbagekalde alle markedsferingstilladelser for veterineere leegemidler, der indeholder
zinkoxid, som indgives oralt til svin. MRSA-ekspertgruppen betragter det som vigtigt, at udfasning af zinkoxid
som leegemiddel til grise ikke forer til eget brug af antibiotika og opfordrer til at omstille produktionen, sa
fravaenning af smagrise sker pd en made, der ikke i s& hgj grad farer til tarmbetaendelse hos grisene.

Betydningen af kobber og zink for husdyr-MRSA

Zinkoxid ordineres som leegemiddel i vid udstrakning til kontrol af diarré hos smagrise i de farste to uger
efter fravenning. Zinkoxid er stort set uopleseligt. Det ordineres i koncentrationer pa typisk 2.500 ppm (2,5
g/kilo foder). Forbruget svarer til cirka 16 g zinkoxid per gris. Disse mangder er langt over grisenes
fysiologiske behov, men det angives at have en effekt imod fravaeenningsdiarré, selvom virkningsmekanismen
er ukendt. Forbruget af laegemiddelzink er steget steerkt i perioden 2005 — 2011, fra omkring 170 tons
zinkoxid til omkring 500 tons, men har ligget nogenlunde stabilt siden. Denne stigning er dog ikke blevet
modsvaret af et tilsvarende fald i forbruget af antibiotika til svin (DANMAP 2015).

Husdyr-MRSA har en hgj grad af resistens overfor zink. Dette skyldes, at denne MRSA-type ofte har et
specielt gen (czrC), som koder for zinkresistens. Zinkresistens genet er oftest koblet til MRSA genet (mecA) i
husdyr-MRSA og brugen af zinkoxid kan saledes teenkes at medvirke til opretholdelse og udbredelse af
husdyr-MRSA.

Resistens overfor kobber er ikke beskrevet specifikt i forhold til husdyr-MRSA, men kendes og er beskrevet
hos Enterococcus faecium, hvor genet er koblet til gener, der koder for resistens overfor antibiotikagrupperne
makrolider og vancomycin (bilag 9).

MRSA’s betydning for human sundhed og sundhedsvasenet i dag

MRSA-ekspertgruppen vurderer, at husdyr-MRSA udggr et lille sundhedsproblem for befolkningen som
helhed. Husdyr-MRSA udger dog et voksende sundhedsproblem isar for syge og svagelige patienter.

Sundhedsvasenet skelner generelt ikke imellem husdyr-MRSA og andre typer MRSA, idet alle typer af MRSA
er ugnsket i det danske sundhedsvasen bade pa sygehusene og plejehjem m.v. Der skelnes ikke, idet alle typer
MRSA, herunder husdyr-MRSA anses for en trussel for syge og svagelige patienter. Overordnet héndteres
husdyr-MRSA altsd som andre MRSA-typer. Sundhedsvaesenets indsats har dels til formal at give den enkelte
den bedst mulige behandling, hvis man har MRSA, dels at beskytte andre sarbare mod smitte, isaer pa
hospitaler, plejehjem mv.

Husdyr-MRSA adskiller sig pé flere mader fra andre MRSA typer idet;
1) Personer, der arbejder i svinebesatninger bliver ikke behandlet for husdyr-MRSA si leenge de

arbejder i en svinebesatning og dermed lgbende er udsat for smitte, hvilket indebaerer, at en
beerertilstand kan blive langvarig med hvad deraf folger, fx risiko for videresmitte og at personen pa et
tidspunkt far en infektion. Dette for ikke at inducere mulighed for yderligere resistens

2) Personer, der far husdyr-MRSA er typisk yngre og mere raske, end hvad gelder for gvrige MRSA-
typer

3) Berertilstand erhverves typisk gennem arbejdet.

I Sundhedsstyrelsens "Vejledningen om forebyggelse af spredning af MRSA” fokuseres pa sundhedsvasenets
indsats i forhold til at begraense sygdom og spredning af MRSA pa hospitaler, pa plejehjem og andre steder,
hvor syge og svaekkede personer opholder sig. Det skyldes, at personer, der i forvejen er syge eller svaeekkede,
er i starst risiko for at fa alvorlig sygdom forédrsaget af stafylokokker, herunder MRSA inklusiv husdyr-MRSA.
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Forebyggelsen i sundhedsvaesenet bygger bade pa hygiejne og pa behandling af MRSA-bzrertilstand.
Personalet skal ved overholdelse af de infektionshygiejniske retningslinjer forebygge spredning, hvad enten

det er fra en patient pa et hospital, fra en beboer i en plejebolig eller fra en borger, der modtager hjemmepleje.

For at forebygge spredning i sundhedsvaesnet og behandle barere af MRSA, herunder ogsé husdyr-MRSA
screenes der for MRSA smitte i forbindelse med indlaeggelser. Nar der screenes, skelnes der, i forhold til

héndtering, heller ikke imellem de forskellige MRSA typer. Situationer, der disponerer for smitte med MRSA,

betegnes som risikosituationer. Risikosituationer deles i almene risikosituationer og specielle
risikosituationer. Der er fire almene risikosituationer, hvor kontakt til svin er en af dem. For almene

risikosituationer skal personalet sparge hver gang. Derudover er der specielle risikosituationer, hvor der ikke

skal sparges rutinemaessigt. Bilag 11 indeholder skema over alle risikosituationerne.

Husdyr-MRSA (CC398) udgor ca. 1/3 af alle nye fund af MRSA i Danmark. Da kun en mindre andel findes i
forbindelse med infektioner udger husdyr-MRSA ikke et storre human klinisk problem end andre MRSA

typer. I 2016, udgjorde husdyr-MRSA siledes 218/1356 (16 %) infektioner med MRSA. Spredning fra staldene

til det omgivende samfund har veeret proportionel over tid, sdledes har husdyr-MRSA tilsyneladende ikke

etableret sig med et selvstandigt reservoir i befolkningen uden dyrekontakt. Det kan skyldes at husdyr-MRSA

er darligere tilpasset mennesker end andre humane MRSA typer. Dette billede kan &ndre sig, da der
sporadisk findes mere humant tilpassede varianter af husdyr-MRSA.

Faser af smitstoffers spredning

Figur 5 viser muligheder for bekaempelse af en infektion ud fra forekomsten angivet ved selve kurven.
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Figur 5. De forskellige faser af smitstoffers spredning over tid. Figuren illustrerer, hvilke bekaeempelsesmuligheder der

kan veere det optimale valg i alt efter, hvor udbredt smitstoffet er.
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Nar der skal tages stilling til tiltag for infektion/smitstoffer, som fx en given sygdom, eller som her en specifik
resistent bakterie, som fx husdyr-MRSA, skal man kende forekomsten af bakterien i den population, hvor man
gerne vil indfere tiltag. Forekomsten skal beregnes ud fra en repreasentativ stikprgve af en storrelse, der giver
95 % sikkerhed for at resultatet er korrekt. Herefter er det muligt ud fra forekomsten, at vurdere, hvor pa
kurven over en epidemiologisk udvikling forekomsten er. Det kan bruges som stgatte til at vurdere, hvilke tiltag
der vurderes at vaere de mest hensigtsmaessige.

Tidligt i forlgbet vil udryddelse veere lettest, mens det senere i forlgbet vil blive svaerere. Kurven bygger pé
tidligere erfaringer, der viser at det senere i forlgbet, vil vaere mest hensigtsmaessigt at héndtere situationen
med andre initiativer end udryddelse.

Risikovurderinger og dilemmaer

Risikovurdering for husdyr-MRSA 2017

MRSA-ekspertgruppen er i 2017 enige om, at den overordnede konklusion i risikovurderingen fra 2014 i
princippet stadig er gaeldende (bilag 10). Det skal dog navnes, at udbredelsen af husdyr-MRSA i
slagtesvinebesatninger er steget fra 68 % i 2014 til 88 % i 2016, og i takt med denne stigning er antallet af
personer med husdyr-MRSA, der ikke har kendt kontakt til dyr ogsa steget. I 2014 var antallet 137 personer,
1401 2015 0g i 2016 var antallet steget til 209. Pa denne baggrund er det relevant at nuancere konklusionerne.
Konklusionerne af den humane sygdomsrisiko mv. ved husdyr-MRSA lyder derfor:

MRSA-ekspertgruppen vurderer, at husdyr-MRSA udggr et lille sundhedsproblem for befolkningen som
helhed. Husdyr-MRSA udger dog et voksende sundhedsproblem isar for syge og svagelige patienter.

De sundhedsmaessige, skonomiske og sociale problemer ved forekomst af husdyr-MRSA vedrgrer:

e Gruppen af syge og svagelige personer, der generelt har en gget risiko for at fa alvorlige
behandlingskraevende stafylokokinfektioner, samt personer i gvrigt i forbindelse med operative
indgreb. For disse vil en infektionen med MRSA, herunder husdyr-MRSA, kunne resultere i, at
sygdomsforlgbet bliver mere langvarigt. Danske data tyder dog ikke p4, at risikoen for dedsfald er
oget ved infektion med husdyr-MRSA i forhold til andre MRSA typer.

e Sammenlignet med andre MRSA typer er der ikke data der tyder p4, at infektion med eller beererskab
af husdyr-MRSA indeberer en starre risiko for senere S. aureus relateret sygelighed i en 2-arig
opfelgningsperiode, l&ngere tid i sygehus, eller overdadelighed. Disse data er praliminzre og
stammer fra SSI/DTU husdyr-MRSA forskningsprojektet initieret under husdyr-MRSA
handlingsplanen.

e Personer, der far pavist husdyr-MRSA og deres husstandsmedlemmer, udsettes ofte for
stigmatisering i lokalsamfundet til trods for, at de ikke udger en sundhedsrisiko for andre mennesker.
Dette gelder i dag i seerlig grad personer, der arbejder i svinebesatninger og deres familier. Det har
vist sig at veere vanskeligt at kommunikere budskabet om, at personer med direkte eller indirekte
kontakt (husstandsmedlemmer) til svinebesatninger kun udger en lille smitterisiko for det
omgivende samfund.

¢ Sundhedsvasenet bruger betragtelige ressourcer pé at forebygge spredning af husdyr-MRSA blandt
mennesker, blandt andet ved test, isolation og forebyggende behandling af patienter, der har husdyr-
MRSA inden hospitalsindlaeggelser. Det koster sundhedsvasenet 48 mio. kr., som nermere beskrevet
i afsnittet "Opdatering af KORA’s sundhedsgkonomiske vurdering af husdyr-MRSA”. Hvis husdyr-
MRSA bliver mere udbredt i samfundet, kan man ikke la&engere afgraense MRSA testningen pa
hospitalerne til personer (og deres husstandsmedlemmer), der arbejder med svin, personer der har
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haft MRSA eller personer, der har varet indlagt i udlandet. Som konsekvens heraf kan
smittespredning, ressourcer til behandling m.v. blive forgget. Konkretisering af denne merrisiko, der
atheenger staerkt af, om bakterien kan begraenses til svinebesatninger, og kvantificering af yderligere
ressourceforbrug i sundhedsvaesenet, er vanskeligt pga. en reekke usikkerhedsmomenter.

e En yderligere stigning i forekomsten af MRSA, herunder husdyr-MRSA, i samfundet vil fa
konsekvenser for brugen af antibiotika (mere bredspektret behandling som 1. valg), hvilket vil
medfere andre resistensproblematikker og sgede meromkostninger.

Risikoen for smitte fra ked er begranset

Risikoen for smitte via kad blev i 2014 vurderet til at veere begranset. Selvom ked stadig kan vaere
overfladekontamineret med husdyr-MRSA, vurderes risikoen for smitte via ked uendret. Siden
risikovurderingen i 2014 er der ikke fundet yderligere evidens for at kadet kan udgere en risiko, hvorfor
risikoen for smitte fra ked i 2017 stadig vurderes til at veere begraenset.

I 2016 fandt Fadevarestyrelsen husdyr-MRSA i 40 % af de undersagte prover med svinekad - se bilag 4. Da
kad ikke er en veesentlig smittekilde til husdyr-MRSA, er resultatet ikke problematisk. Eventuel smitte fra ked
sker mest sandsynligt ved handteringen af fersk kad og neeppe ved indtagelse. Ved anvendelse af almindelig
god kekkenhygiejne ved tilberedning af kad undgés smitte fra fodevarer. Det samme gaelder og har veret
gaeldende igennem flere ar for kad indeholdende andre bakterier s& som salmonella, campylobacter mv.

I bilag 10 findes en detaljeret beskrivelse af vurdering af risiko for smitte for flere forskellige smitteveje, fx
smitte via ked eller fra dyr til mennesker.

Dilemmaet: Manglende motivation

Ekspertgruppen bemarker, at det altid vil vaere en udfordring at fa alle til at efterleve regler uanset, hvor
fornuftige reglerne er set fra et infektionshygiejnisk synspunkt. Den enkeltes motivation vil i den forbindelse
vaere en afggrende del af lasningen. Det er vigtigt at motivere den enkelte til at foretage den rigtige handling.
Derfor er tilskyndelse ved fx kampagner, strukturelle interventioner (fx med henblik pa at reducere
smittepresset i staldene) eller anvendelse af nudging samt gentagelser af kampagner med passende intervaller
vigtige redskaber. Det, at gentagelse er vigtigt, er et kendt fenomen fra flere forskellige typer kampagner fx
hastighedskampagner. Foruden tilskyndelse er det ogsa muligt at foretage kontrol af forholdene kombineret
med en vejledning, idet kontrol ikke er motiverende i sig selv.

Dilemmaet: Syge dyr skal behandles

Nar antibiotika anvendes til behandling af dyr, er der (ligesom for anvendelse af antibiotika til mennesker) en
risiko for, at der udvikles resistente bakterier. Resistens betyder uanset hvorfra det er opstaet, at der kan veere
problemer med virksomme antibiotika til behandlingskravende infektioner og der tabes
behandlingsmuligheder. Brugen af antibiotika i husdyrproduktionen skal ske, s det fortsat er muligt at
behandle syge mennesker. Svineproduktionen star for ca. 75 % af det samlede antibiotika til dyr.

Reduktion af antibiotikaforbruget i husdyrproduktionen bar ogsé ske med opmarksomhed pa de etiske
dilemmaer, det indebarer for dyrevelfeerden. Det er ogsa et etisk dilemma i, at dyr aflives i stedet for at blive
behandlet. En anden udfordring er, at samtidig med at forbruget reduceres, skal det sikres, at der ikke skabes
incitament til at undlade at behandle syge dyr eller til ulovlig anskaffelse og anvendelse af antibiotika. Ved
brug af ulovligt anskaffet antibiotika kan registrering af forbrug og dermed gult kort undgas. (bilag 24).

MRSA ekspertgruppen bemarker, at det etiske dilemma med behandling af syge dyr er en sarskilt diskussion,
som pa nuverende tidspunkt ikke bergres yderligere.
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@konomiske betragtninger

Opdatering af KORA’s sundhedsgkonomiske vurdering af husdyr-MRSA

I 2015 gennemforte Det Nationale Institut for Kommuners og Regioners Analyse og Forskning (KORA) pé
opdrag af Sundheds og Aldreministeriet en analyse af omkostninger ved husdyr-MRSA for sundhedsvasenet
i Danmark.

Det primaere formal med undersggelsen var at opgere de gkonomiske omkostninger ved husdyr-MRSA i
Danmark i 2015 set fra sundhedsvasenets perspektiv fordelt pa regioner, kommuner og stat. Opgarelsen var
afgreenset til de direkte omkostninger for den offentlige del af sundheds- og plejesektoren.

Et sekundert formal var at fremskrive de arlige omkostninger forbundet med husdyr-MRSA til 2025 ved
forskellige scenarier for udviklingen i smittetrykket.

De samlede arlige omkostninger og gennemsnitlige omkostninger pr. smittet blev opgjort ud fra antallet af
smittede med husdyr-MRSA i 2014 og geldende retningslinjer i henhold til Sundhedsstyrelsens vejledning fra
2012.

Undersggelsen viste, at de samlede arlige omkostninger ved husdyr-MRSA for sundhedsvasenet i Danmark i
2014 var ca. 43 mio. kr., svarende til 19.266 kr. pr. person smittet med husdyr-MRSA. Rapporten fra 2015
indikerede, at omkostningerne ved husdyr-MRSA vil stige fremover, selvom antallet af nye tilfeelde matte
stagnere eller falde. Det er de vedvarende positive, personer smittet med husdyr-MRSA, som ikke behandles
for beerertilstand pé grund af daglig kontakt med levende svin eller af andre &rsager, der er arsag til denne
forventede stigning.

Sterstedelen af omkostningerne vedrorer forebyggelse af smittespredning (75 %). De storste poster herunder
er screening pa sygehuse (13,0 mio. kr.), laboratorieanalyser (7,1 mio. kr.) og isolation af patienter pa
sygehuse (6,8 mio. kr.).

De samlede érlige omkostninger ved husdyr-MRSA fordelte sig med 86 % i regionerne, 6 % i kommunerne og
8 % i staten. Omkostningerne i regionerne fordelte sig med 95 % pa sygehuse inkl. MRSA-enheder og 5 % pa
sygesikringen (honorarer til alment praktiserende laeger, tilskud til medicin mv.).

Der findes ikke tidligere undersagelser af omkostninger ved husdyr-MRSA for sundhedsvasenet i Danmark,
som man kan sammenligne resultatet med. Resultaterne af undersggelsen stemte godt overens med resultater
af en undersggelse af omkostninger ved husdyr-MRSA i Norge.

Sundhedsstyrelsen finder, at de beregnede udgifter for sundhedsvasnet fortsat er gaeldende i 2017. Dog méa
der tillegges en merudgift til implementering af Sundhedsstyrelsens reviderede vejledning fra 2016 (bilag 12
giver detaljer omkring udvidelsen), hvor felgende punkter blev tilfgjet:

1. Udvidelse af risikogrupper: Som en del af de specielle risikosituationer er indfgjet tilfeelde, hvor
personer har haft arbejde pd minkfarme eller er husstandsmedlem til person, der har.

2. Isolationsregler ved mistanke om smitte med husdyr-MRSA smitte: Fremover skal personer, der
jeevnligt har direkte kontakt til levende svin, isoleres allerede ved indleggelse og ikke forst ved
positivt prevesvar, som praksis har veret hidtil.

Ad 1. Der er tale om en udvidelse af antallet af personer, der i forbindelse med indlaeggelse skal undersoges,
behandles og folges op. I Danmark arbejder 6.000 personer med mink, heraf har ikke alle dog arbejde pa
minkfarme. Dertil skal laegges 2,1 husstandsmedlemmer pr. husstand. Dermed er et kvalificeret bud, at
risikogruppen udvides med maksimalt 12.600 personer, jf. forbeholdet ovenfor.

En arbejdsgruppe under Sundhedsstyrelsen dokumenterede i 2006 priserne for bl.a. laboratorieundersggelser
irelation til prevetagning for MRSA. Dengang kostede en sdkaldt basisanalyse for MRSA 1.065 kr. pr. negativ
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prove. Safremt en prove er positiv, tillegges yderligere undersggelsesomkostninger i forbindelse med
konfirmation af diagnose og subtypebestemmelse.

Ad 2. Der er tale om en udvidelse af foranstaltningerne i forbindelse med provetagning af personer med
direkte kontakt til svin. Dette skyldes, at mindst 88 % af girde med svin i dag er positive (FVST 2016), og at
der derfor er meget stor risiko for, at man er positiv for MRSA, hvis man arbejder med svin. De nye
isolationsregler skennes at kunne medfare en meromkostning, idet flere personer vil skulle isoleres straks ved
indlaeggelse og ikke forst efter fremkomst af positivt pravesvar (1-2 degns ekstra isolering). I den vejledning,
som KORA udregningen fra 2015 bygger pa anbefales det forst at isolere den pagaeldende risikogruppe ved
positivt praovesvar. Til gengaeld skennes den tidlige isolering at kunne forhindre smittespredning til
medpatienter pd samme stue, som derved undgér at skulle podes og eventuelt isoleres.

I Danmark arbejder ca. 10.300 personer i svinesektoren. En arbejdsgruppe under Sundhedsstyrelsen
dokumenterede i 2006 priserne for bl.a. at isolere patienter pa baggrund af smitte med MRSA. Dengang var
omkostningerne pr. dag pa enestue 3.000 kr.

Konklusion

Den af KORA i 2015 gennemforte analyse af omkostninger ved husdyr-MRSA for sundhedsvasenet i Danmark
viste, at de samlede arlige omkostninger ved husdyr-MRSA for sundhedsvaesenet i Danmark i 2014 var ca. 43
mio. kr. Sundhedsstyrelsen finder at de beregnede udgifter for sundhedsveesenet fortsat er geldende i 2017.
Dog ma der tilleegges en merudgift til implementering af Sundhedsstyrelsens reviderede vejledning fra 2016.
Sundhedsstyrelsen vurderer, at udgivelsen af Sundhedsstyrelses reviderede vejledning til forebyggelse af
spredning af MRSA i 2016 er forbundet med en édrlig meromkostning pa omkring fem millioner kroner.

IFRO’s gkonomiske udregninger

MRSA-ekspertgruppens rapport skal ifalge kommissoriet for dens arbejde bl.a. indeholde en beskrivelse af,
hvilke initiativer der skal til for at udrydde/reducere husdyr-MRSA i svineproduktionen og andre husdyrarter.
Det er i den forbindelse forudsat, at der s& vidt muligt skal anvendes en helhedsorienteret tilgang til
fremtidige indsatser, hvorved der tages hensyn til de samfundsgkonomiske konsekvenser, herunder bade de
erhvervsgkonomiske, statsfinansielle og sundhedsgkonomiske omkostninger i overensstemmelse med
Rigsrevisionens beretning om det tidligere Fodevareministeries indsats mod husdyr-MRSA, oktober 2015.

Med henblik pa at udrede de samfundsgkonomiske omkostninger ved at handtere og bekeempe husdyr-MRSA
som beskrevet i MRSA-ekspertgruppens rapport har Miljo- og Fedevareministeriet indgéet aftale med
Kebenhavns Universitet, Institut for Fadevare- og Ressourcegkonomi (IFRO), om at levere en beskrivelse af
de samfundsgkonomiske konsekvenser ved de naevnte scenarier opdelt pa erhvervsgkonomiske,
sundhedsgkonomiske og gvrige samfundsgkonomiske konsekvenser. IFRO’s sundhedsgkonomiske vurdering
af husdyr-MRSA bygger videre pa rapporten udarbejdet af KORA i 2015.

Konklusionen af IFRO’s rapport:

Sammenfattende analyse af omkostningerne ved sanering eller forsgge at holde husdyr-MRSA i
besatningerne

Omkostningerne er af IFRO vurderet ved henholdsvis en sanering af svineproduktionen med henblik pa
udryddelse af husdyr-MRSA i produktionsleddet (scenarie 1) og ved en inddemningsstrategi, hvor man
forsager at holde husdyr-MRSA pa bedriften (scenarie 3).
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Det skgnnes, at det over en 15 ars tidshorisont samlet vil koste det danske samfund i sterrelsesorden 14-15
mia. kr. (nutidsveerdi) at sanere den danske svineproduktion for husdyr-MRSA, med den storste del af
omkostningerne i den 5-arige saneringsperiode, men ogsad med omkostninger i de efterfalgende ar som folge
af reinfektioner og langsigtede folger af tabt avlsfremgang.

Langt hovedparten af omkostningerne ligger i selve svinesektoren i form af renggringsomkostninger,
produktionstab og tabt verdi af avlsarbejdet, mens andre erhverv i tilknytning til svinesektoren kan imadese
samlet tab pé cirka 5 mia. kr.

Analyserne viser endvidere, at en landsdaekkende saneringsstrategi vil kunne medfare tab af op mod 4.500
fuldtidsstillinger i de &r, hvor beskeeftigelseseffekterne er storst (2022-2024), navnlig i slagterisektoren. Ogsa
efter saneringsperiodens opher vil der vaere et tab af arbejdspladser — samlet i starrelsesorden 300
fuldtidsstillinger per ar.

De sundhedsgkonomiske gevinster, som over en 15 ars tidshorisont kan opnés gennem sanering, skennes at
have en samlet veerdi pa 0,5-1 mia. kr.

Det skgnnes af IFRO, at de foresldede tiltag for at holde husdyr-MRSA inde i besatningerne og herved undga
spredning til det omgivende samfund (scenarie 3) vil koste det danske samfund under 1 mia. kr.

I scenarie 3 skennes, at omkostningerne i Sundhedsvaesenet til forebyggelse samt generel overvagning og
radgivning, som udger 93 procent af omkostningerne, ikke vil blive reduceret. De sundhedsgkonomiske
besparelser vil dermed besté af faerre omkostninger til behandling af husdyr-MRSA-betinget sygdom, og de
skannes at udgere hgjst 70 mio. kr. over den 15 arige periode (nutidsveerdi).

IFRO har ikke taget stilling til skattemaessige forhold, finansiering eller omkostningsfordeling mellem stat og
erhverv i scenarierne, ligesom der ikke er inddraget vurderinger af, hvilke tiltag der vil vaere ngdvendige for at
sikre efterlevelse af de pataenkte krav.

Flere detaljer om de samfundsgkonomiske konsekvenser kan findes i selve IFRO’s rapport ”Analyser af
omkostninger for hindtering og bekeempelse af husdyr-MRSA i svin”, som findes i bilag 21. Bilaget indeholder
endvidere folgende bagvedliggende rapporter: "Bilagsrapport om erhvervsgkonomiske analyser af
omkostninger for hindtering og bekeempelse af husdyr-MRSA i svin”, ”Bilagsrapport om
sundhedsgkonomiske analyser af forekomst af husdyr-MRSA i svin” og "Bilagsrapport om analyser af
gkonomiske konsekvenser for forsynings- og forarbejdningserhvervene ved sanering for husdyr-MRSA”.

Hvornar kan kontakt til svin fjernes som risikogruppe pa hospitalerne?

Ud fra et sundhedsfagligt og sundhedsgkonomisk perspektiv er det interessant, hvornar det vil veere muligt at
udelade kontakt til svin som en almen risikosituation. I den situation vil der vaere penge at spare i
sundhedsvasenet. I den nuvarende vejledning om MRSA-screening for sundhedspersonale (bilag 11) er
hyppig kontakt til svin en almen risikofaktor for husdyr-MRSA.

Udregninger viser, at forekomsten hos de mennesker, der har kontakt til svin skal saenkes til et niveau under
5 %, for det kan vere relevant helt at fjerne “kontakt til svin” som en risikofaktor i MRSA-vejledningen for
sundhedspersonale (bilag 13). Dette er under forudsetning af, at der ikke sker en udvikling, s forekomsten i
befolkningen stiger, idet udregningerne er baseret pa, at forekomsten af husdyr-MRSA generelt er konstant.
Nar forekomsten hos mennesker med kontakt til svin kommer under 20 % kan man overveje at flytte risikoen
fra almen risikosituation til speciel risikosituation, hvilket indebaerer, at ikke alle skal sparges ved
indlaeggelse, men at patienten selv kan oplyse om kontakten med svin og at den praktiserende laege, der bedre
kender patienten kan veere opmarksom herpa ved planlagt indlaeggelse (som var strategien i starten, jf.
nedenstdende afsnit) og som i dag gaelder ved kontakt med mink. Det bgr bemerkes, at ud af de 88 % procent
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positive svinebesatninger er 70 % af de personer, der arbejder i staldene positive. Forekomsten hos
mennesker uden hyppig kontakt til levende svin er mindre end 1 %.

Husdyr-MRSA initiativer gennem tiden
Handtering af husdyr-MRSA i sundhedsvasenet

I den forste udgave af Sundhedsstyrelsens MRSA-vejledning, der udkom i november 2006 indgik husdyr-
MRSA ikke. Kort tid efter udgivelsen blev husdyr-MRSA dog erkendt som et muligt problem.
Sundhedsstyrelsen nedsatte en tvarsektoriel arbejdsgruppe herom i december 2006. En projektgruppe
gennemforte flere forskningsprojekter.

I 2008 blev Fadevare-, Sundheds- og Beskaftigelsesministeriet informeret om, at der var risiko forbundet
med at arbejde i svinebesatninger. De forste informationsbreve blev udsendt i 2008 til husstande med
kontakt til en svinebesatning, hvor husdyr-MRSA enten direkte var pavist hos dyrene i besztningen eller hos
en person med tet kontakt til besatningen. Af brevet fremgik det bl.a., at pagaeldende selv skulle informere
ved kontakt med sundhedsvaesenet. Brevet blev revideret flere gange og i 2011 blev mélgruppen endret til "Til
dig og din husstand, hvis du dagligt arbejder i en svinestald (eller pd anden made arbejder med levende svin) -
eller har fiet pavist MRSA af svinetype (kaldet MRSA 398)”.

Den nye "brede” risikogruppe, hvor ogsa hyppig kontakt til levende svin blev en almen risikosituation, kom
med i 2. udgave af Sundhedsstyrelsens vejledning fra 2012, som en af fire almene risikosituationer, hvor
sundhedspersonale aktivt skal sperge patienten ved indleggelse mv. Seneste udgave er 3. udgaven fra 2016,
hvor bl.a. kontakt til mink kom med som speciel risikosituation (bilag 11).

Handtering af husdyr-MRSA i fedevareministerielt regi

Fadevarestyrelsen blev gjort bekendt med husdyr-MRSA forste gang i 2006 af Danmarks Tekniske Universitet
(DTU), som pa baggrund af udenlandske studier beskrev husdyr-MRSA som en "nyopdaget zoonose”. Siden
da er der foretaget adskillige screeninger af forekomsten primeert i svin og flere tiltag er iveerksat.

» »

Hidtidige indsatser som etablering af “forum for husdyr-MRSA”, "ministerens 5- punkts plan”, generelle
antibiotikareducerende tiltag som “gult kort ordningen”, “skaerpede regler for flokmedicinering” og
“differentierede afgifter pa antibiotika” er alle tiltag, der er ivaerksat forud for MRSA risikovurderingen fra
december 2014. Laes mere pa Fadevarestyrelsens hjemmeside:
https://www.foedevarestyrelsen.dk/SiteCollectionDocuments/25 PDF word filer%20til%20download/08k

ontor/Pressesager/Pressemeddelelser%202014/Rapport fra MRSA-ekspertgruppe.pdf

I april 2015 indgik miljg- og fedevareministeren pa baggrund af MRSA risikovurderingen fra 2014 et bredt
forlig om en 4- drig handlingsplan for husdyr-MRSA.

Handlingsplanen (bilag 1) indeholder en lang raekke omrader, hvor der sattes ind med tiltag og forskning for
at begranse spredningen af husdyr-MRSA. De overordnede omrader i handlingsplanen er:

1. Reduktion i antibiotikaforbruget til svin med 15 % fra 2015 — 2018 (bilag 14 — Kobber og Zink -
Igangveerende initiativer og bilag 24 — Reduktion i antibiotikaforbruget - igangvaerende initiativer)

2. Hygiejnetiltag der har fokus pé at hindre spredning af husdyr-MRSA til det omgivende samfund samt
hensynet til arbejdsmiljget (bilag 25 — ”Smittebeskyttelse — nuvaerende regler”)

3. Reduktion af smitte i de enkelte besztninger — indgéar i forskningsprojektet igangsat i regi af
handlingsplanen (bilag 22 — "Forskningsprojekter”)

4. Overvéagning af udviklingen af husdyr-MRSA forekomsten over tid (bilag 4 — ”Screeningsresultater”)

Forskning i husdyr-MRSA (bilag 22 — "Forskningsresultater”)

International indsats.

AL
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Husdyr-MRSA forskning

I regi af handlingsplan for husdyr-MRSA fra april 2015 blev der igangsat et stort husdyr-MRSA
forskningsprojekt med titlen ” Studies to underpin decisions towards a strategy to control livestock
associated LA-MRSA and limit its spread to humans” som leber 2015-2018. Herudover er der yderligere end
del forskning i gang p4 omradet. Nar alt forskningen er afsluttet, vil det bidrage til at give et endnu mere
fuldsteendigt billede af, hvordan husdyr-MRSA bedst héndteres. I bilag 22 findes en liste over de af MRSA-
ekspertgruppen vurderede relevante forskningsprojekter.

Herunder findes et resumé af de mest aktuelle forskningsresultater. Der er bade resultater fra det store
husdyr-MRSA forskningsprojekt igangsat i regi af handlingsplan for husdyr-MRSA (Studies to underpin
decisions towards a strategy to control livestock associated LA-MRSA and limit its spread to humans) samt
gvrig relevant forskning.

Human kolonisering ved korttids ophold i svinestald

Undersggelser af, hvorvidt frivillige deltagere, der opholder sig i en husdyr-MRSA positiv svinebesatninger
bliver positive. Over fire uger blev der gennemfort forsgg med i alt 96 frivillige personer for at bestemme,
hvad arbejdet i stalden betyder for etablering af husdyr-MRSA bererstatus hos staldarbejdere (kolonisering),
i forhold til en kontrolgruppe, der kun opholdt sig i stalden som passive tilskuere uden at ga ind til dyrene.
Forseget viste en sammenhang imellem mangden af den i luften malte MRSA, meengden af MRSA i staldstev
og graden af MRSA kolonisering hos forsggsdeltagerne. Kontrolgruppen blev ogsa koloniseret under opholdet.
Den hgje frekvens af kolonisering under besgget aflastes af et meget hurtigt tab af MRSA hos
forsegsdeltagerne, typisk indenfor timer til dage. Af deltagerne var 94 % negative efter 48 timer mens én
deltager var positiv efter 1 uge for derefter at vaere negativ ved prevetagningen 2 uger efter.

Maskebrug som intervention imod kolonisering under staldbesog

Som en intervention imod den etablering af husdyr-MRSA bererstatus, som sker ved arbejde og passivt
ophold i en svinestald er brugen af masker blevet undersogt. Der er gennemfort et staldforsgg i en husdyr-
MRSA positiv besetning. Her bar 20 frivillige deltagere hhv. en P2 eller en P3 ansigtsmaske. Maskerne gav
god beskyttelse af forsggsdeltagerne og uden forskel pa de to masketyper. I forlengelse af ovenstaende har SSI
og SEGES gennemfort forsgg med elever fra 4 danske landbrugsskoler. Indtil videre har 120 elever deltaget.
50 % af deltagerne bar P2 masker og de gvrige bar ingen maske under et ophold pa 1 time i en MRSA positiv
svinestald. De forelgbige resultater viser at maskerne yder en statistisk signifikant beskyttelse af
forsegsdeltagerne.

Undersggelse af nase mikrobiomet hos landmaend

Undersogelse af nasefloraen (naesemikrobiomet) hos landmend ved prevetagninger morgen og aften i
hverdage og efter weekend med arbejdsopher har vist at landmandene opretholdt for sterstedelens
vedkommende husdyr-MRSA som en del af mikrobiomet igennem alle dagene og ogsa efter weekend uden
staldkontakt. Dette resultat er i modsztning til observationerne af et hurtigt tab af husdyr-MRSA hos
korttidsbesggende, som beskrevet tidligere.

Afstand til svinefarm som risikofaktor for smitte med husdyr-MRSA

I en anden dansk undersggelse (landsdekkende GIS-studie) blev afstand til svinefarm som risikofaktor for
smitte med husdyr-MRSA af typen CC398 bestemt. Generelt boede personer smittet med MRSA CC398, som
ikke havde kendt kontakt til svin, i hgjere grad end baggrundsbefolkningen i omrader med svinebesatninger.
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I sddanne omrader boede baerere af husdyr-MRSA ikke tattere pa svinebesatninger end
baggrundsbefolkningen. Dette tyder p4, at der ikke sker direkte smitte fra girdene gennem miljget til
personer, der ikke har kendt svinekontakt.

Spredning af husdyr-MRSA til husstandsmedlemmer

En undersogelse har fulgt spredningen af husdyr-MRSA fra staldmedarbejdere i svinebeszatninger til deres
husstandsmedlemmer. Undersggelsen har vist, at 10-14 % af husstandsmedlemmerne er positive for husdyr-
MRSA.

Sygdomsbyrde ved husdyr-MRSA

Sygdomsbyrde ved husdyr-MRSA bliver undersggt i to studier. I studierne adresseres sygdomsbyrde malt dels
i form af infektioner generelt inkl. de, som ikke resulterer i sygehushenvendelse, dels i form af sveaerere
infektioner som kraever hospitalsindleeggelse. Disse studier er igangvaerende, men helt indledende analyser
tyder ikke pa, at smitte med husdyr-MRSA af typen CC398 i hgjere grad medfoerer infektioner end andre
MRSA-typer.

Risikofaktorer for husdyr-MRSA

Risikofaktorer for at f4 husdyr-MRSA undersgges i et 2-arigt interviewstudie 2016-17 blandt personer, der
ikke har kendt kontakt til svin. Forelgbige analyser udfert i efteraret 2016 tyder p4, at disse personer alligevel i
hgjere grad end personer med andre MRSA-typer og den generelle befolkning har direkte eller indirekte
kontakt til svin. Disse forelgbige resultater bekrafter séledes den primaere rolle svin spiller som risikofaktor
for husdyr-MRSA, og at den labende humane overvagning, hvor ikke alt registreres, kan undervurdere
betydningen af direkte kontakt til husdyr som risikofaktor.

Husdyr-MRSA undergrupper i de danske svinebesatninger

Der er foretaget undersggelser af, hvilke undergrupper (kloner) som husdyr-MRSA (CC398) i de danske
svinebesatninger tilhgrer. Dette har vist 3 dominerende kloner, som ogsa har kunnet genfindes i de humane
prover. Undersggelse af klonernes udvikling over tid viser en storre udbredelse, der bl.a. skyldes disse kloners
introduktion i avlstoppen, og spredning via handel med dyr ned igennem produktionspyramiden. Dette studie
dokumenterer, bade ud fra mikrobiologiske data og data om handelsrelationer, at handel med grise er en
vigtig faktor for spredningen af husdyr-MRSA i Danmark.

MRSA blodforgiftninger i Danmark.

En undersggelse offentliggjort i maj 2017 har set pé alle tilfzlde af blodforgiftninger, der skyldes husdyr-
MRSA i perioden 2010 — 2015. Tilfeeldene er ssmmenlignet med tilfaelde af blodforgiftninger der skyldes
andre typer MRSA og tilfaelde af hud- og bladdelsinfektioner, der skyldes husdyr-MRSA. Antallet af
blodforgiftninger samt hud og bladdelsinfektioner, der skyldes husdyr-MRSA, er steget i perioden 2010-2015.
Antallet er steget i perioden med flest tilfelde i 2014, hvor husdyr-MRSA stod for henholdsvis 16 % af alle
MRSA blodforgiftninger og 21 % af alle hud og blgddelsinfektioner. De fleste af patienterne med
blodforgiftninger havde ikke haft kontakt til svin, selvom der var en tendens til, at patienterne levede uden for
storbyerne.

Forholdet mellem blodforgiftninger og hud og blgddelsinfektioner for husdyr-MRSA var det samme som for
andre typer af MRSA. Det tyder p4, at husdyr-MRSA ikke er mere sygdomsfremkaldende end MRSA generelt.
Der blev endvidere anvendt helgenomsekventering for at undersgge, om husdyr-MRSA undertyperne fundet
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ved blodforgiftningerne samt hud og bleddelsinfektionerne i Danmark var de samme undertyper, som ses i de
danske svinebesatninger. Resultaterne viste, at det var tilfzeldet. Husdyr-MRSA fra blodforgiftningerne og fra
hud og bleddelsinfektionerne var teet koblet til husdyr-MRSA fra den danske svinepopulation.

Studiet konkluderer, at det stigende antal tilfzelde af husdyr-MRSA fra blodforgiftninger, hud og
bladdelsinfektioner er diagnosticeret parallelt med et stigende svinereservoir.

Overvagning af husdyr-MRSA hos produktions- og kaledyr

Der er forskellige strategiske muligheder for overvagning alt efter, hvilken model der gnskes. For at bestemme
den optimale model er det nedvendigt at gare sig klart, hvad formalet med overvagningen er. For eksempel er
det muligt at overvage om forekomsten i en dyreart aendres eller om forekomsten i en given dyreart kommer
over en bestemt fastsat greense for forekomst. Antallet af undersggelser afhaenger af, hvilken model der valges
samt, hvor lille en forekomst, det skal veere muligt at finde, og hvor stor sikkerhed, der enskes, for at
resultatets afspejler den sande forekomst (bilag 23).

For at fastsla en forekomst pa 10 % med 95 % sikkerhed (det vil sige, at resultatet rammer indenfor +/- 5 % af
den sande forekomst), skal der undersages 140 besztninger med produktionsdyr pr. dyreart (www.itve.dk)

For at fastsla en forekomst pa 9o %, vil stikprevesterrelsen veere den samme, hvis en preecision pa +/-5 %
onskes. Hvis den sande pravalens forekomst i en population er taettere pa 50 %, sa skal stikprogven veere
starre, hvis den samme praecision skal opretholdes. Omvendt mé det anses for mindre relevant med et meget
preacist resultat, hvis forekomsten ligger i intervallet 30 % - 70 % af sddanne estimater.

Det foreslas derfor at undersgge 140 besatninger per dyreart, idet det anses som passende for samtlige
produktionsdyrearter.

For keeledyr (fx hunde og katte) giver det umiddelbart mest mening at se pa forekomsten i individer. Det kan
ogsa vaere en mulighed for heste, men disse er retteligt kategoriseret som produktionsdyr, idet de kan
anvendes til konsum. Safremt der undersgges 140-150 individer og sédfremt husdyr-MRSA findes i betydelig
mengde i keeledyr, vil forekomsten blive bestemt med samme precision som for de gvrige dyrearter. Samtidig
vil 140 negative prover give 95 % sikkerhed for, at pravalensen er maximalt 2 %, hvilket mé betragtes som
meget lavt.

Det foreslas derfor at undersgge 140-150 individer per &r af hver af de relevante dyrearter.

Det er vigtigt, at undersggelserne gennemfgres efter en standardiseret protokol, sdledes at resultaterne er
sammenlignelige pa tvers af undersogelserne.

Husdyr-MRSA hos svin
Status pa husdyr-MRSA i Norge

Fakta om svineproduktion i Norge

Norge har en arlig svineproduktion pé 1.6 mio. slagtesvins. Der findes i alt 1.100 sobesatninger (heraf 9o
avlsbesatninger) og 800 slagtesvinebesatninger i Norge. Den gennemsnitlige besatningsstorrelse var i 2015
pa 116 arssger, nar "Purkering”¢regnes med og 84 arssger, nar "Purkering” holdes udenfor. Den norske

* Baseret pa data fra 2016
*»Purkering” henviser til produktionsformen i Norge, hvor den samme so kan opholdes sig i to forskellige
besztninger alt efter hvor i cyklus den er.
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svinepopulation er organiseret i en avlspyramide, hvor toppen af pyramiden udgeres af 40 topavlsbesatninger
(forzedlingsbeseetninger) med renracede dyr. Som naeste led i pyramiden er der 50 opformeringsbesatninger,
der producerer krydsningsseer til sobesatningerne. Nederst i pyramiden findes brugsbesatningerne, der
producerer med henblik p4, at dyrene ender til konsum pa slagteriet. Norge’s import af levende svin er s lille,
at der kan ses bort fra denne faktor.

Det norske valg baseret pa den lave forekomst i Norge

I Norge blev husdyr-MRSA CC398 pévist i prover fra svin farste gang i 2011. Overvigningsprogrammene i
2008, 2011 og 2012 indikerede en meget lav forekomst af husdyr-MRSA positive svinebesztninger i Norge.
Norge stod pa davaerende tidspunkt overfor valget mellem at stoppe husdyr-MRSA pé vej ind i
svinebesatningerne, eller pa trappen til sygehuset. Norge valgte at stoppe husdyr-MRSA pa vej ind i
besatningerne for at forhindre husdyr-MRSA i at etablere sig i de norske besatninger. Beslutningen blev taget
i Norge, da undersggelser havde vist at forekomsten i sobeseatninger var meget lav (<1 %) og pa et tidspunkt,
hvor flere andre lande i Europa allerede have meget hgjere forekomster. Der var altsd kendskab til, hvorledes
det kunne ga, hvis Norge ikke agerede, mens forekomsten var lav.

Kurven i figur 5-"Bekaempelsesmuligheder i forskellige faser af en infektion” pa side 27 giver et indblik i det
norske valg og hvorfor det gav mening for Norge af ga efter at holde husdyr-MRSA ude af de norske
svinebesaetninger.

Fra 2013 har Norge gennemfort bekeempelse af husdyr-MRSA ved sanering af husdyr-MRSA positive
svinebesatninger. Saneringen bliver palagt af Mattilsynet ved pavisning af husdyr-MRSA, og bestar af
fuldstendig temning af svinebesatningen ved slagtning af de dyr, det er muligt at slagte og aflivning af resten,
efterfulgt af omfattende vask og desinfektion.

Ved overvigning og kontaktsporing er der pavist husdyr-MRSA i totalt 68 norske svinebesatninger i perioden
2013 til og med 2016. Alle besztninger er sanerede.

Opfolgning efter sanering har vist lovende resultater med en saneringseffekt pa >90 %, og de fleste sanerede
besatninger er testet negative flere gange efter indszetning af nye dyr. Af de besaetninger som pa nuvarende
tidspunkt er néet til at veare testet efter indsatning af nye svin, er der fundet 3 besaetninger med mislykket
sanering (heraf én besatning med mislykket sanering flere gange).

Epidemiologiske undersggelser har vist, at mennesker med arbejdsmeessig kontakt til svinebeszatninger har
vaeret den mest sandsynlige kilde til introduktion i den norske svinepopulation. Derudover er handel med
levende svin identificeret som den mest almindelige smittevej for spredning af husdyr-MRSA mellem
besaztningerne, men ogsa personer med kontakt til flere svinebesatninger og biler til transport af levende svin
har betydning for spredning.

Norge anser det for afggrende at teste personer for husdyr-MRSA forud for arbejde i svinebesatningerne, for
at forhindre bakterien i at etablere sig i den norske svineproduktion.

Malet med den norske bekaempelsesstrategi er at forebygge, at norske svinebesatninger bliver et vedvarende
reservoir for indenlandsk smitte af husdyr-MRSA til mennesker med deraf folgende implikationer for

sundhedsvasenet.

Se bilag 15 for en naermere beskrivelse af de norske erfaringer med husdyr-MRSA.
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Dansk svineproduktion

Fakta om svineproduktion i Danmark

Danmark har en arlig svineproduktion pé ca. 19 mio. slagtesvin’. Hertil kommer eksport af ca. 12 millioner
grise. Den danske svinepopulation er organiseret i en avlspyramide, hvor toppen af pyramiden udgeres af 25
avlere (foradlingsbesatninger) med renracede dyr. Herunder er der ca. 110 opformeringsbesatninger, der
producerer krydsningssger til sobesatningerne. Ofte er avls- og opformeringsbesatninger ejet af den samme
person og kan derfor i flere tilfzelde ses som en samlet epidemiologisk enhed. Resten af besatningerne er
produktionsbesatninger, hvoraf nogle er integrerede med eget sohold, hvor smégrise produceres til egen
slagtesvineproduktion eller til eksport eller besatninger, der indkeber smagrise til opfedning til slagtning.
Danmarks import af levende svin er s lille, at det ikke er en vaesentlig faktor.

I Danmark er der ifalge Det Centrale Husdyrregister 13.498.749 svin fordelt i 8713 besaetninger pr. 15. august
2017.

Produktionsforholdenes betydning for vedligeholdelse af husdyr-MRSA

Undersggelser foretaget ved DTU Veterinerinstituttet har vist, at der er relativt store forskelle pa niveauerne
af husdyr-MRSA i smittede besatninger: Det er darligt belyst, hvad &rsagen er til disse forskelle.
Undersogelserne har vist, at niveauerne af husdyr-MRSA indenfor besatningerne er hgjest i
fraveenningsstalde/klimastalde og dernaest i farestalde nogen tid efter faringerne. De laveste niveauer findes
generelt i dreegtighedsstalde, mens slagtesvinene ligger derimellem. Det formodes at have sammenhaeng med
dyretaethed, luftvolumen og luftudskiftning.

At dyreteetheden kan have en betydning, synes undersagelser af gkologiske og frilandsbesaetninger at
underbygge. Se mere i underafsnittet "@kologisk svineproduktion” i afsnittet "7Husdyr-MRSA hos andre
produktionsdyr end konventionelle svin”.

Avlstoppens betydning for smittespredning og smitteveje

Toppen af dansk svineavl udgeres af ca. 2000 sger af hver af de tre racer: Landrace(L), Yorkshire(Y) og
Duroc(D). Disse dyr er fordelt pa ca. 25 avlere, der kan have en eller flere racer. Alle avlsbesatninger er reelt
lukkede besaetninger, der kun indkeber enkelte avlsdyr (bilag 20).

Laget under denne absolutte avlstop udgeres af ca. 110 opformeringsbesatninger. Enkelte af
opformeringsbesatningerne indkeber renracede polte fra avlsbesatninger, men flertallet af disse producerer
selv renracede polte og er dermed reelt lukkede besztninger med meget begranset indkeb af dyr. Typisk har
ejerne af avlsbesatningerne ogsa en opformeringsbesatning, sa de kan levere polte til
produktionsbesatningerne. Undersggelsen af avlstoppen i 2014 bestod af avisbesatningerne plus deres
tilknyttede opformerings- og slagtesvinebesaetninger. Status for de opformeringsbesatninger, der ikke er ejet
af en avlsbesztning kendes derfor ikke.

I de offentlige registre kan der ikke skelnes mellem avlsbesatninger og opformeringsbesatninger. Dette
vanskeliggar egentlige analyser af reelle flyttemenstre mellem disse besatninger. I en analyse af generelle
flyttemgnstre er det dog vist, at avls- og opformeringsbesatninger samlet set har flere udgédende kontakter
end andre typer af besztninger og derfor potentielt set bidrager mere til spredning af smitte, herunder
husdyr-MRSA, gennem flytninger af LY-polte ud til produktionsbesatninger.

" Baseret pa 2016-data fra Landbrug & Fedevarer
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En anden potentiel smittevej fra avls- og opformeringsbesatninger er sed fra Duroc orner, men det er ikke
undersogt, om szed udger en reel smitterisiko.

Avlstoppens betydning for husdyr-MRSA smittespredning er altsd primart ved handel med dyr og er derfor
ikke anderledes end al anden handel med grise, der foregér udenfor avistoppen. I og med at
opformeringsbesatningerne salger dyr til et stort antal produktionsbesatninger, far netop disse besatninger
en stor betydning for, hvordan og hvor hurtigt infektioner som fx husdyr-MRSA spredes i den danske
svinepopulation.

Undersggelser udfert i forbindelse med det igangveerende store forskningsprojekt under handlingsplan for
husdyr-MRSA fra april 2015 understgatter, at handel med svin er en dominerende risikofaktor for spredning af
husdyr-MRSA. Ud fra analyse af handel kan det vises, at der er en 4 gange hgjere risiko for, at en besatning er
positiv, sfremt besaetningen har handlet med en husdyr-MRSA positiv besetning end, hvis den handler med
en husdyr-MRSA negativ besetning. Samtidigt viser undersggelse af klonernes (husdyr-MRSA undergruppe)
udvikling over tid en storre udbredelse, der bl.a. skyldes disse kloners introduktion i avlstoppen, og spredning
via handel med dyr ned igennem produktionspyramiden.

Den epidemiologiske analyse understottes af molekyleerepidemiologiske analyser, der viser, at der primaert er
spredning af kun tre hovedkloner af husdyr-MRSA i Danmark. Disse fund sandsynligger, at smitten i hgj grad
er sket via handel med dyr (vertikalt), om end introduktioner gennem medarbejdere, redskaber mv kan have
bidraget til smitte, som ogsa de norske erfaringer viser.

Fraveenningsalderens indflydelse pa forbruget af antibiotika og zink

Der er kun sparsomme referencer i litteraturen, som beskriver fraveenningsalder og forbruget af antibiotika,
og resultaterne er ikke entydige.

Det er endnu ikke belyst, om senere fraveenning har effekt i forhold til husdyr-MRSA. En senere fraveenning
og en reduktion af antibiotikaforbruget til fravaenningsdiarre kan ikke forventes at fjerne problemet med
husdyr-MRSA.

Grise bliver i Danmark i reglen fraveennet ved 4-ugersalderen. @kologiske grise skal dog vaere mindst 7 uger
for, de fravaennes. Fravaenningsdiarre forekommer i de forste to uger efter fraveenning og skyldes opformering
af enterotoxigene E. coli i tarmen, der kan fore til akutte dodsfald iseer blandt de sterste fravaennede grise.
Hgje niveauer af zink (2000 — 4000 ppm) i fravaenningsfoderet er beskrevet at give en vis beskyttelse imod
tarmsygdomme og haemme patogene E. coli, om end virkningsmekanismen er ukendt.

Fraveenningsdiarré pavirkes ogsa af en lang rackke faktorer sdsom fodertype og fodringsstrategi, hygiejne,
staldklima, management, fravenningsvagt- og alder, dyreteethed og immunologiske forhold. P4 grund af den
omfattende brug af laegemiddelzink (medicinsk zinkoxid) er anvendelsen af antibiotika til klassisk
fraveenningsdiarre forholdsvis beskeden. Nar forbuddet mod leegemiddelzink er fuldt implementeret vil
antibiotikaforbruget til denne sygdom sandsynligvis stige.

Restriktiv fodring i den farste uge efter fraveenning kan reducere forekomsten af fraveenningsdiarre, men det
er ikke uden problemer, idet restriktiv fodring kan beskadige tarmsystemet, og dermed gore grise endnu mere
udsatte for at udvikle E. coli diarre samtidig med at tilvacksten reduceres. Flere forskere har peget p3, at et lavt
proteinindhold i foderet lige efter fraveenning bade kan reducere antallet af behandlinger markant, samtidig
med at incidensen og graden af diarre reduceres, men dette medferer ogsa nedsat tilveekst.

Tilsaetning af organiske syrer til fravaenningsfoderet, propionsyre, maelkesyre, myresyre, benzoesyre, ablesyre
eller andre, har ogsa en sikker forebyggende effekt pa udvikling af diarre. Ved anvendelse af flydende,
fermenteret foder umiddelbart efter fravenning kan en lignende effekt pa gget tilvaekst og tarmsundhed
maéske opnas. Der er for nyligt markedsfort vacciner til beskyttelse mod E. coli fraveenningsdiarre, men
virkningen af disse er endnu ikke veldokumenteret.

40



Sammenfattende kan man sige, at en senere fraveenning end de nuvarende ca. fire uger sandsynligvis vil
reducere forekomsten af fravenningsdiarre forarsaget af E. coli og dermed behovet for behandling og deraf
folgende risiko for selektion af antibiotikaresistente bakterier generelt, mens der ikke er data, der viser en
effekt specifikt pa husdyr-MRSA. En senere fraveenning har imidlertid konsekvenser, idet sgernes
produktivitet tilsvarende reduceres. Alt efter hvor meget fravaenningsalderen gges, kan der ydermere opsta
oget behov for sti-areal i fare-staldene, ligesom der kan veere en risiko for gget so-dgdelighed m.m.. Mange
andre forhold end fraveenningsalder er af betydning for udvikling af fravenningsdiarre. Der er siledes et
behov for udvikling af generelt forbedrede fodrings- og managementstrategier omkring fraveenning (bilag 16).

Initiativer til at udrydde/reducere husdyr-MRSA i den
konventionelle svineproduktion i Danmark

Scenarie 1: Udrydde husdyr-MRSA hos svin

Udryddelse af infektioner fra hele svineproduktionen i Danmark er i nogle tilfaelde en praktisk mulig og
onskelig bekaempelsesmetode. I Danmark blev det senest gennemfarte nationale udryddelsesprogram
pabegyndt i 1980 og afsluttet i 1991, hvor landet blev erklaret fri for virussygdommen Aujeszky s disease.
Derimod blev et forseg pa at udrydde den resistente Salmonella Typhimurium DT104 i et mindre antal
beseatninger opgivet i ar 2000 efter fa ars forseg.

Nationale udryddelsesprogrammer udferes som oftest i et samarbejde mellem myndigheder og
husdyrbranchen pa baggrund af overvejelser om gkonomi og folkesundhed, herunder sikring af
landbrugseksporten. I Danmark findes et meget veletableret Specifik Patogen Fri (SPF) produktionssystem,
der garanterer frihed for en raekke almindeligt forekommende og gkonomisk betydningsfulde infektioner i
starstedelen af den danske svineproduktion. SPF-infektioner er karakteriseret ved at veere meget
veaertspecifikke, have kendte smitteveje, giver kliniske symptomer og skal kunne diagnosticeres sikkert. SPF-
systemet er udelukkende baseret pa frivillig deltagelse af besztninger, der gnsker infektionsfrihed. Etablering
af SPF-besatninger sker ved indsattelse af dyr fra infektionsfrie besatninger i tomme rengjorte stalde eller
ved at anvende serlige teknikker til at udrydde infektioner fra besaetninger, hvor avlsdyrene bevares.

For at kunne udrydde husdyr-MRSA i svineproduktionen er der visse forudsaetninger, der skal veere opfyldt.
For det forste skal der veere sikre diagnostiske tests til at pavise smittede besatninger og til at verificere frihed
for infektion. P4 nuvaerende tidspunkt undersgges besatninger for husdyr-MRSA ved en mikrobiologisk,
dyrkningsbaseret metode. Denne metode er forholdsvis dyr og mé forventes at have lav falsomhed i
besetninger med lav infektionsgrad. I praksis betyder det at besaetninger med kun fa inficerede dyr ikke vil
blive opdaget. For det andet skal det vaere muligt at forhindre smitteintroduktion i besetninger, som er frie
for husdyr-MRSA. Smitteintroduktion kan ske gennem indkeb af smittede dyr, fx indkebte polte i en
sobesatning.

Endvidere vides det fra Norge, at mennesker kan introducere husdyr-MRSA til besatninger. Dette er ogsa en
sandsynlig smittekilde i de danske avls- og opformeringsbesatninger, som pa trods af en meget strikt
smittebeskyttelse er blevet husdyr-MRSA positive. Hvorvidt smittespredning af husdyr-MRSA mellem
besatninger kan ske luftbéret er ikke tilstraekkelig belyst. Dog tyder undersggelser pa, at det kan lade sig gare
over korte afstande med stov.

Ligeledes er det pavist, at der i staldluft kan findes husdyr-MRSA, som bliver suget ud med ventilationsluften

og frigives i miljoet. I tyske undersggelser er der bade pavist husdyr-MRSA i vindretningen fra inficerede
svinestalde, og i jordprever. Positive pregver kunne pavises 300 hundrede meter fra staldene i vindretningen.

41



Undersggelser foretaget pa Veterinerinstituttet har dokumenteret (publikation under udarbejdelse), at
husdyr-MRSA ogsé kan pavises i gylle, iser i gyllekanaler under stierne, men ogsa i gylletanke, og bakterien
kan overleve i lang tid i gylle, afhangig af temperaturen — jo lavere temperatur, jo bedre overlevelse.

Ligeledes kan husdyr-MRSA pavises i/pa fluer i inficerede besatninger. Disse fluer vil ogsa blive suget ud med
ventilationsluft i et vist omfang og fluer kan flyve over laengere afstande. Der er ikke grund til at formode, at
hverken gylle eller fluer udger nogen risiko for smitte af mennesker, men kan have betydning i relation til et
scenarie om total udryddelse af husdyr-MRSA i Danmark.

Man har ikke nogen viden om, hvor leenge husdyr-MRSA bakterierne kan overleve i miljoet; det formodes at
athange af vejrmaessige faktorer, sdsom temperatur, nedbgr, udterring og UV-indstraling fra solen.

Mere end 95 % af de danske sger lobes med sad indkebt fra ornestationer. Disse stationer modtager orner fra
flere avlsbesatninger og mé derfor anses for at veere smittede. Det er ukendt, hvorvidt husdyr-MRSA kan
overfgres passivt til seeden ved tapningen, via overfladeinfektion i forhuden eller evt. via stgvpartikler udenpa
ornen, hvis besatningen er husdyr-MRSA positiv. Det vides endnu ikke om smitten kan overfares til soen via
kontamineret sad.

Udrydde husdyr-MRSA ved samtidig sanering i hele Danmark

For at kunne udrydde husdyr-MRSA, skal man kunne holde bakterierne ude af de negative besatninger. Det
kraever i forste omgang, at man ikke flytter dyr med husdyr-MRSA ind i negative besatninger. Der er altsa
brug for en SPF-lignende deklaration af besatningers status med hensyn til husdyr-MRSA. Om denne
deklaration skal omfatte manedlig test af status som i de sikaldte rade SPF-besatninger, arlig som i de bl
SPF-besatninger, eller noget midt i mellem atheenger af en reekke gvrige faktorer og kraever yderligere
analyser. Jo hyppigere test, jo mindre risiko for spredning gennem re-introduktion ved flytning af smittede
dyr.

Den simpleste, men langsomste lgsning, er forst at etablere en husdyr-MRSA-fri avlstop, dernast husdyr-
MRSA-fri opformering fulgt af sobesatninger og til sidst slagtesvinebesatninger. Dette kan fx ske ved
sanering som i de norske besatninger. Der findes ikke viden om risikoen for re-introduktion af husdyr-MRSA
i danske besztninger under en udryddelseskampagne. Dette vil skulle evalueres lobende gennem etablering af
et overvagningsprogram samt epidemiologiske udredninger af besetninger, hvor husdyr-MRSA
reintroduceres.

Udrydde husdyr-MRSA ved at starte i en landsdel og udvide gradvist

For at kunne sanere en landsdel med henblik pa evt. regionalisering vil en ekstra udfordring vaere transport af
MRSA frie grise ind i regionen fra andre ikke husdyr-MRSA fri dele af landet. Specielt avlsdyr omsattes over
hele landet, og det vil vaere forbundet med et starre tab i avlsfremgang at lave restriktioner pa dette.

For at sanere en landsdel/region kraves i princippet de samme tiltag som navnt under afsnittet "Udrydde
husdyr-MRSA ved samtidig sanering i hele Danmark”. Dertil kommer yderligere restriktioner i form af handel
ind i regionen, hvor det bgr overvejes at forbyde MRSA-positive besatninger at handle, uanset status pa
modtager. Igen vil dette kraeve etablering af ngje overvagning.
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Scenarie 2: Reducere forekomsten af husdyr-MRSA i besatningerne

Der er forskning i gang for at identificere tiltag, der kan reducere forekomsten af husdyr-MRSA i besatninger,
men der er ingen konkrete resultater endnu. Der er saledes ikke videnskabelig dokumentation for metoder,
der kan reducere eller helt fjerne husdyr-MRSA fra svin og dermed fra besetninger.

Tiltag, der kan saenke stov- og mengden af MRSA-bakterier i staldene forventes at kunne saenke antallet af
dage, hvor personalet forlader stalden som husdyr-MRSA positive, hvilket overordnet reducerer mengden af
husdyr-MRSA, der frigives til det omgivende samfund.

De forelgbige undersggelser i gkologiske besatninger tyder p4, at forekomsten af husdyr-MRSA er betydelig
mindre end i de konventionelle (bdde mellem og inden for besetningerne). Der er behov for yderligere
undersagelser for at identificere, hvilke elementer, der skaber denne situation, siledes at denne viden kan
anvendes i de konventionelle besztninger, hvis det er muligt.

Scenarie 3: Holde husdyr-MRSA inde i besetningerne

I scenarie 3 er ideen at handtere problemet ved at holde husdyr-MRSA inde i besztningerne og derved undga
spredning til det omgivende samfund.

Der er flere smitteveje ud af en besatning, men den primaere mé antages at vare personer, der arbejder i
svinebesaetninger og dagligt handterer svin. Andre mulige smitteveje er fx luft, gylle, insekter og gnavere.
Disse antages dog at vaere af mindre betydning.

Hygiejnetiltag ved udgang fra stalden er vigtigt, hvis de personer, der hyppigt kommer kortvarigt i staldene
skal undgé at bringe smitten med ud. Det bedste tiltag er sandsynligvis bad og tgjskifte, samt evt. brug af
veernemidler (maske eller lign) ved ophold i stalden. Alternativt skal der forskes i lgsninger, der forhindrer
arbejdere i at blive baerere af husdyr-MRSA (fx probiotisk nasespray eller bakteriofag lysiner).

Andre tiltag kunne vaere ansigtsvask og tajskift samt tiltag til at tilskynde til overholdelse af
hygiejneforskrifterne ved udgang fra stalden. Det kan overvejes at arbejde mere systematisk med tilskyndelser
med henblik pa at sikre overholdelse af hygiejne (nudging, teknologiske lgsninger samt vejledning og
undervisning).

Vedrgrende anvendelse af maskebrug viser forelgbige resultater fra studier i husdyr-MRSA
forskningsprojektet under husdyr-MRSA fra april 2015 at denne giver en god beskyttelse mod kontaminering
ved korttidsbeseg i svinestalde. Maskebrug blandt staldarbejdere vurderes ikke praktisk muligt blandt andet
af arbejdsmiljomaessige grunde, men kunne veere relevant for gruppen af monterer, veterinarer, konsulenter
m.m., da de kun opholder sig i stalden i kortere tid ad gangen. Derudover vil de ved maskebrug ogsé kunne
mindske overfarslen af MRSA imellem besatninger, hvis de besgger flere pd samme dag.

Det vil vaere relevant forud for en eventuel endelig anbefaling, at lave et estimat af antal risikodegn, hvor
personer efter korttidsbesog i stalden potentielt kan udseette andre for smitte pa baggrund af fundene fra de
igangveerende studier om brug af P2 masker under besgg i stalde. Det vil kraeve undersogelser at
dokumentere, hvor hensigtsmaessig denne tilgang er i praksis.
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Husdyr-MRSA fri produktionslinje

Fadevarestyrelsens husdyr-MRSA screening i 2016 viser, at forekomsten i slagtesvinebesatninger er steget fra
68 % 12014 til 88 % i 2016 (bilag 4). P4 den baggrund tilfgjedes i februar 2017 en preecis beskrivelse af
forudsaetningerne for at kunne etablere og opretholde husdyr-MRSA fri produktionslinjer fra avl til keledisk
til MRSA-ekspertgruppens arbejde. Initiativet indgik allerede delvist i kommissoriet for MRSA-
ekspertgruppen, og der blev ikke iveerksat yderligere, udover at afrapporteringen af denne del af
ekspertgruppens arbejde indgik i delafrapporteringen i april 2017. Etablering af relativ fa husdyr-MRSA
produktionslinjer (10 sobesatninger med produktion af 150.000 slagtesvin) vil ikke have betydning for
folkesundheden.

Da kad ikke er en vaesentlige smittevej for husdyr-MRSA, bor der kun vaere fokus pa levende dyr, hvorfor
sidste del af keeden fra besatning til slagteri og videre ud til detailled ikke er relevant at handtere ud fra en
fodevaresikkerhedsvinkel og derfor ikke bgr indga i husdyr-MRSA fri produktionslinjer.

MRSA-ekspertgruppens bemerkninger til notatet om husdyr-MRSA fri produktionslinje udfzrdiget til
delafrapporteringen til forligskredsen i april 2017 er gengivet i korte track herunder. Se bilag 18 for en
uddybning af MRSA-ekspertgruppens bemaerkninger.

MRSA-ekspertgruppens bemaerker til MRSA fri produktionslinjer, at det rent fagligt er meget vanskeligt pa
nuvaerende tidspunkt at vurdere, om risikoen for reinfektion af husdyr-MRSA fri besetninger kan bringes ned
pa et acceptabelt niveau. Derfor stiller ekspertgruppen sig tvivlende overfor etablering og isar fastholdelse af
husdyr-MRSA fri produktionslinjer i Danmark, fordi reinfektionsrisikoen i en arrackke vil veere stor. Der skal i
givet fald veere meget steerkt fokus pa smittebeskyttelse, herunder specielt reinfektion af besatningerne med
humane smittebaerere, potentielt kontaminerede redskaber m.v. Det bemarkes, at omkostningen ved en evt.
reinfektion vil vaere hgj, da sanering i givet fald vil skulle gentages helt forfra. Bortset fra handel med
inficerede dyr, findes der endnu ringe viden om, hvordan infektionen praecist kommer ind i besztningerne, og
det er derfor vanskeligt med den nuvarende viden at give konkrete forslag til foranstaltninger til at hindre
reinfektion, udover de almindelige hygiejne- og biosecurity regler.

De norske medlemmer af MRSA-ekspertgruppen, som har erfaring med husdyr-MRSA sanering, bemaerkede,
at selv med Norges lave forekomst er det sveert at holde husdyr-MRSA helt ude af besatningerne.

Safremt der er et politisk anske om at etablere rene produktionslinjer, ber det som folge af den umiddelbare
minimale betydning for folkesundheden udelukkende ske i forskningsmaessigt regi med vagt pa at opna
smitteforskningsmeessig viden om spredning af husdyr-MRSA via medarbejdere til samfundet alt efter
niveauet af husdyr-MRSA i besztningen. Det ma forventes, at tiltag med henblik pa reduktion af
smitteniveauerne med husdyr-MRSA i de enkelte besztninger vil have starre effekt og vil, hvis nogle metoder
findes effektive, kunne implementeres i et storre antal besatninger.

Husdyr-MRSA fri slagtedyr vil kunne kontamineres under transport eller ved kontakt med andre dyr pa
slagteriet, med mindre sidanne dyr holdes helt adskilt. Ligeledes vil kad fra husdyr-MRSA fri dyr kunne
kontamineres under slagtning og opskering, med mindre husdyr-MRSA fri dyr slagtes helt separat fra andre
dyr, fx som de forste om morgenen. Slagteprocessen og handtering af detailledet vil séledes udgere en stor
logistisk udfordring.

Bilag 17 indeholder beskrivelsen af husdyr-MRSA fri produktionslinjer anvendt til delafrapporteringen.
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Husdyr-MRSA hos andre produktionsdyr end konventionelle svin

Initiativer til at udrydde/reducere husdyr-MRSA hos andre
produktionsdyr end konventionelle svin

Der henvises til afsnittet "Faser af smitstoffers spredning”, hvor figur 5 viser en kurve over en epidemiologisk
udvikling samt mulige initiativer alt efter, hvor langt epidemien er naet. For at vurdere situationen er det
nedvendigt at kende forekomsten i dyrearterne ud fra en repraesentativ stikprove. Forst nér der er sikkerhed
for at stikpreven er repraesentativ for hele populationen er det muligt, at tage stilling til, hvor pa
epidemikurven de danske husdyr besetninger befinder sig i.

Som tidligere neevnt er der ikke et sarligt godt kendskab til husdyr-MRSA i andre dyrearter end
konventionelle svin. Det anbefales altsé at skaffe mere viden via overvagning ved repraesentative stikprgver
forud for stillingtagen til beskyttelsesmaessige initiativer.

Ovenstaende er baggrunden for, at de specifikke scenarier, som er beskrevet for svin ikke tilsvarende er
beskrevet for kveg og fjerkre.

Ligeledes er det baggrunden for at MRSA-ekspertgruppen ikke pd nuveerende tidspunkt har specifikke forslag
til indsatsomrader for kvag, fjerkrae, mink og gkologisk svineproduktion.

Herunder angives, hvad der pa nuvaerende tidspunkt vides om de forskellige produktionsdyrearter.

Fjerkrae

Screeningen, foretaget af Fadevarestyrelsen i 2015 viste, at der ikke fandtes smittede slagtekyllingeflokke. Det
tyder p4, at husdyr-MRSA ikke pa nuvaerende tidspunkt udger et vaesentligt problem i fjerkrae i Danmark.
Produktionen i slagtekyllingebranchen er opbygget siledes, at daggamle kyllinger indkebes fra et rugeri og
indseettes i kyllingehuse. Herfra leveres kyllingerne til slagtning ca. 36 dage senere. Kyllingehusene renggres
og desinficeres inden nye daggamle kyllinger indsaettes. Slagtekyllingebranchen har saledes en meget hgj
biosecurity, hvorfor det vurderes mindre sandsynligt, at husdyr-MRSA skulle blive udbredt i
slagtekyllingeproduktionen. Imidlertid er der undersggelser fra Tyskland, der har vist, at husdyr-MRSA kan
forekomme i slagtekyllinger. Det ma derfor anbefales, at der foretages screening af et antal besatninger med
passende mellemrum.

For aegleeggere er situationen anderledes, idet disse dyr lever laengere. Der er ikke undersegelser af eglaeggere
i Danmark. Det mé derfor anbefales, at der foretages screening af et antal besaetninger med passende
mellemrum.

Slagtealderen for kalkuner er noget hgjere end for slagtekyllinger, hvorved risikoen for, at der i
produktionsperioden indferes husdyr-MRSA er starre. Bortset fra den ene flok, der blev fundet positiv i 2015,
findes der ikke danske undersggelser af fjerkre. I Tyskland er husdyr-MRSA velkendt i kalkunproduktionen.
En stor del af den danske kalkunproduktion er baseret pa import af daggamle kalkunkyllinger fra Tyskland.
Det ma derfor anbefales, at der ligeledes foretages screening af kalkunbesatninger for forekomst af husdyr-
MRSA med passende mellemrum.

Kvag

For slagtekalve tyder forskningsresultater pa, at kalvene mister husdyr-MRSA i lgbet af et par uger. Derfor
mener MRSA-ekspertgruppen ikke, at husdyr-MRSA udger noget veesentligt problem i
slagtekalveproduktionen i Danmark pa nuveerende tidspunkt. Det ma dog anbefales, at der foretages
screening af et antal besatninger med passende mellemrum.
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For malkekveeg viser forskningsresultater af tankmelksundersggelserne i 2011 og 2015, at der ikke er sket en
stigning i perioden ligesom det er forskelligt om husdyr-MRSA kan genfindes i besaetningerne ved
efterfolgende prover. Resultaterne tyder pa, at husdyr-MRSA kan forekomme hos malkekvag, men i lavt
niveau, som ikke menes at udggre nogen risiko for mennesker. Det ma dog anbefales, at der foretages
screening af et passende antal besatninger med passende interval for at folge en eventuel udvikling.

Mink

Hos mink er der pavist husdyr-MRSA bade p& minkfarmene og pa minkfodercentralerne. Fund af husdyr-
MRSA i minkfoder koblet med det faktum, at minkene hyppigst var positive pa poterne tyder p4, at smitten
hos mink er foderbaren, hvorfor en indsats overfor husdyr-MRSA hos mink formentlig med fordel kan rettes
imod nedbringelse af smitten i foderet. Det skal dog stadig forst vurderes om screeningsresultaterne er
repraesentative for forekomsten i danske minkfarme. Det anbefales, at der foretages screening af et antal
besztninger med passende mellemrum.

@kologisk svineproduktion

Ved en samlet vurdering af resultater i tilgaengeligt litteratur var gkologisk produktion ikke en beskyttende
faktor mod husdyr-MRSA. Dette svarer dog ikke til de danske erfaringer, hvor gkologiske og andre grise i
udendgrs produktion i Danmark har en lavere forekomst af husdyr-MRSA, formentlig fordi grise renser sig,
hvis der ikke er et vedvarende hgjt smittetryk.

I efteraret 2016 blev der foretaget et opklarende studium pa baggrund af resultaterne fra Fedevarestyrelsens
screening i 2015 af gkologiske slagtesvin (bilag 4). I den opklarende undersggelse indgik 5 gkologiske og 1
frilandsbesztning, der blev screenet flere gange.

@kologiske beseatninger har lov til at indkebe op til 20 % avlsdyr fra konventionelle avlsbesatninger, en
praksis som mange besatninger anvender. Derved er der stor risiko for, at de gkologiske besatninger indferer
husdyr-MRSA smittede dyr. Undersagelserne viste da ogsé, at de allerfleste indkebte avlsdyr var smittede,
men efter nogen tid pa friland, kunne der fra de samme dyr i de fleste tilfeelde ikke laeengere pavises husdyr-
MRSA, ligesom de medarbejdere, som passede dyrene i reglen heller ikke var smittede med MRSA.

Der er saledes meget, der tyder p4, at adgang til udearealer staerkt nedsaetter mangden af husdyr-MRSA. Det
er endnu uvist pracist, hvad dette skyldes, men en arbejdshypotese er, at grisene pa friland ikke hele tiden
udseettes for smitte fra stov og taet berering med andre dyr, eftersom dyretaetheden er lavere, ligesom det at
kunne rode og rulle sig i grees, jord eller mudder kan teenkes at fjerne bakterierne fra hud og naese. Det kraever
dog flere undersogelser at afklare disse arsagsforhold.

Séafremt yderligere forskning afklarer arsagsforholdene bag at dyrene renser sig selv ved livet pa friland, som
hidtidige undersggelser peger pa, er det formentligt ikke ngdvendigt, at der bliver taget initiativer i den
gkologiske svineproduktion for at holde niveauet lavt eller reducere det yderligere.

Det anbefales, at der foretages screening af et antal gkologiske svinebesatninger med passende mellemrum.

Heste

Hos heste er det, som tidligere naevnt primaert en hesteassocieret husdyr-MRSA type CC398 to11, der findes i
Centraleuropa. I Danmark er der kun fa undersggelser af heste. I en undersggelse er der primaert fundet den
hesteassocierede type, mens der i Fodevarestyrelsens undersggelse ikke blev fundet positive heste.
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Det er behov for flere undersggelser for at fa kendskab til om husdyr-MRSA i heste udger et problem.

Det anbefales, at der foretages screening af et antal besatninger med passende mellemrum.

Husdyr-MRSA handlingsplanen

MRSA-Ekspertgruppen har vurderet de enkelte initiativer i handlingsplan for husdyr-MRSA fra april 2015
(bilag 2) og taget stilling til om der skal justeres pé initiativerne, samt hvorvidt initiativerne skal fortsette
efter handlingsplanens udlgb i 2018. De forslag, der skal viderefares er medtaget i anbefalingerne i afsnittene
“Faglige indsatsomréader i prioriteret reekkefolge” og “Yderligere relevant forskning i prioriteret raekkefalge”. I
bilag 3 findes bemaerkningerne til de enkelte punkter i handlingsplanen. MRSA-ekspertgruppens generelle
betragtninger til de 6 hovedomrader er folgende:

1) Reduktion af antibiotikaforbrug til svin med 15 pct. fra 2015 til 2018

MRSA-ekspertgruppen er enig om, at nedsettes forbruget af antibiotika modvirkes resistens generelt.
Hvorvidt reduktionen samtidigt reducerer forekomsten af husdyr-MRSA i besatningerne er dog mere
uklart i litteraturen, der peger i forskellige retninger.

2) Hygiejnetiltag, der har fokus pé at hindre spredning af husdyr-MRSA til det omgivende samfund samt
hensynet til arbejdsmiljget

MRSA-ekspertgruppen finder, at det er vigtigt fortsat at have fokus pa hygiejnetiltagene og hvor det er
muligt styrke disse, for at forhindre, at husdyr-MRSA kommer ud af stalden til det omgivende samfund.
MRSA-ekspertgruppen foreslar derfor, at alle tiltag der vedrerer hygiejnen fortsettes og styrkes, hvor det
er muligt bl.a. ved skarpelse af reglerne, kontrol, vejledning og brug af nudging.

3) Reduktion af husdyr-MRSA i de enkelte besatninger

MRSA-ekspertgruppen anbefaler reduktion af niveauet af husdyr-MRSA i de enkelte besetninger. Det er
der flere fordele ved. Tiltag der reducerer niveauet af husdyr-MRSA i besetningerne forventes ogsa at
have virkning pa andre sygdomsfremkaldende agens, hvorfor det forventes, at antibiotikaforbruget vil
blive reduceret. Sdfremt metoden til reduktion af husdyr-MRSA i stalden sker ved at reducere
stevmaengden i stalden vil det sandsynligvis ogsa betyde, at mennesker, der arbejder i staldene og
personer, der lejlighedsvis kommer i staldene bringer mindre husdyr-MRSA ud til det omgivende
samfund.

4) Overvagning af udviklingen i husdyr-MRSA forekomsten over tid

MRSA-ekspertgruppen har som en af opgaverne i Kommissoriet (bilag 1) set pa strategier for overvigning,
hvilket findes beskrevet i afsnittet "Overvagning af husdyr-MRSA hos produktions- og keeledyr”

Generelt er MRSA-ekspertgruppen enige om, at det er nedvendigt at folge udviklingen ved screeninger for
at kunne gribe ind med hindtering af situationen pa det rette tidspunkt. Det er ligeledes ngdvendigt, at
screeningen og de efterfalgende laboratorietests er udfert ensartet med bl.a. repraesentative stikprgver og
samme test, sdledes at resultatet giver et faktisk billede af den sande forekomst i Danmark. Ensartetheden
er ogsa vigtig af hensyn til at sammenligne resultaterne med senere screeninger saledes at aandringen over
tid kan falges.

5) Forskning i husdyr-MRSA

MRSA-ekspertgruppen har peget pa omrader, der endnu ikke er godt belyst, og hvor forskning vil kunne
tilvejebringe den manglende viden.

6) International indsats
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MRSA-ekspertgruppen mener, at det er vigtigt fortsat at presse pa i internationale fora for at bekeempe
antibiotikaresistens generelt. Indsatsen mod antibiotikaresistens generelt bar vare en global indsats.

Anbefalinger set i lyset af sundhedsrisiko, samfundsgkonomi og
statsfinanser

MRSA-ekspertgruppen peger pa en rekke konkrete, faglige anbefalinger og prioriteringer i form af savel
konkrete tiltag som forskningsinitiativer. Som gnsket i kommissoriet har MRSA-ekspertgruppen sat
samfundsgkonomiske omkostninger pa tiltag og forskningsinitiativer. MRSA-ekspertgruppen mener dog, at
det bgr veere en politisk beslutning at fastsatte, hvilke initiativer der konkret skal iveerkszttes pa grundlag af
rapporten, og overlader pa den baggrund den endelige prioritering til ministre og Folketing.

Faglige indsatsomrader i prioriteret reekkefolge

1. Antibiotika oglaegemiddelzink:

MRSA-ekspertgruppen finder det helt afgarende for kampen mod antibiotikaresistens, at der fortsat sker en
reduktion i antibiotikaforbruget i landbruget og serligt i svineproduktionen, som stér for ca. 75 % af det
samlede antibiotikaforbrug til dyr. Der er dog ikke tydelig evidens for sammenhaeng mellem
antibiotikaforbruget og forekomsten af husdyr-MRSA. Alligevel er der bred enighed om, at der bgr arbejdes
videre med generelt at reducere antibiotikaforbruget for at modvirke udvikling, selektion og spredning af
resistente bakterier generelt, ogsa selvom det er uvist, hvilken effekt det vil f4 pd husdyr-MRSA. Serligt vigtigt
er det at fortsaette reduktionen af brugen af de typer af antibiotika, som i seerlig grad er vigtige for at behandle
infektioner hos mennesker, eller som udger en risiko for udvikling af resistens.

Det Europziske Laegemiddelagentur har i december 2016 indstillet, at leegemidler med zinkoxid til
forebyggelse af diarre hos smagrise traekkes af markedet af miljgmaessige hensyn. Europa-Kommissionen har
den 26. juni 2017 vedtaget en afggrelse, der indebzrer, at medlemsstaterne skal tilbagekalde alle
markedsferingstilladelser for veterinerlaegemidler, der indeholder zinkoxid, som indgives oralt til svin.
MRSA-ekspertgrupperne noterer sig, at laegemiddelzink traekkes af markedet, og finder det hensigtsmaessigt,
at laegemiddelzink saledes er hadndteret pa europaisk niveau. Gruppen finder det essentielt, at zink ikke
erstattes med antibiotika. Derfor ser gruppen med tilfredshed, at branchen til stadighed arbejder for at finde
nye lgsninger til sikring af dyresundheden, sa forbruget af l&egemiddelzink lebende kan skaleres ned indenfor
udfasningsperioden pa de 5 ar.

Et andet omrade af betydning for antibiotikaforbruget er flokmedicinering samt sektionering. MRSA-
ekspertgruppen finder, at det er vigtigt at fokusere overordnet pa reduktion af flokmedicinering og aget
sektionering i forhold til at nedsette antibiotikaforbruget. Flokmedicinering er i visse tilfzelde den
veterinaerfaglige korrekte behandlingsform, men den skal reserveres til situationer, hvor andre
behandlingsformer eller forebyggende tiltag er utilstrackkelige.

MRSA ekspertgruppen har falgende anbefalinger:

o Der arbejdes videre efter malsetningen i handlingsplanen for husdyr-MRSA, hvor et af
malene er at reducere antibiotikaforbruget til svin med 15 pct. fra 2015 til 2018 (mélt i forhold
til forbruget i 2014). Ved handlingsplanens udlgb i 2018 ber der ud fra en evaluering af de
seneste data omkring antibiotikaforbruget og nyeste viden om forbrug og resistens settes nye
mal for reduktion af antibiotika.

» Tiltaget er allerede i gang og bar evalueres ved handlingsplanens udlgb, hvorefter det
bor fortsette med nye mal
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o Derivaerksettes initiativer i dialog med Landbrug & Fadevarer, der skal sikre, at landbruget
gares klar til hurtig udfasning af leegemiddelzinks.
= Tiltaget er ikke i gang.

o Der arbejdes videre med handlingsplan for husdyr-MRSA’s fokus pé intern
smittebeskyttelse?, som bar fortsatte efter handlingsplanens udlgb 2018. Der bar som led i
den interne smittebeskyttelse i staldene arbejdes med sektionering i dialog mellem erhvervets
parter. Erhvervets svineradgivning, herunder dyrlaegernes radgivning i forbindelse med
sundhedsridgivning, fortseetter med gget fokus pa intern smittebeskyttelse herunder
anvendelse af sektionering.

= Tiltaget “dialog mellem erhvervets parter” er ikke i gang.

o Der arbejdes videre med handlingsplan for husdyr-MRSA’s fokus pa flokmedicinering?e, som
bor fortseette efter handlingsplanens udlegb 2018. Der bar arbejdes med at gge kravene til
“good clinical practice”, som sikrer, at en reekke veldefinerede kriterier er opfyldt for
iveerksaettelse af flokmedicinering. Det er i denne forbindelse relevant at indfere sakaldte
“kvalitetsindikatorer”, s& behandlingskvalitet pa sével besatnings- som dyrlaegepraksisniveau
kan vurderes objektivt.

» Tiltaget med at gge kravene til "good clinical practice” er ikke i gang.

o Der arbejdes videre med handlingsplan for husdyr-MRSA'’s ordning med differentieret gult
kort for nedbringelse af brugen af kritisk vigtige antibiotika!. Ordningen bar fortsette efter
handlingsplanens udlegb 2018.

= Tiltaget er allerede i gang.

2. Smittebarriere:

For at holde forekomsten af personer i befolkningen, der beerer husdyr-MRSA, nede, anbefaler MRSA-
ekspertgruppen at fastholde fokus p& smittebarrierer mellem svinestald og samfund pa den ene side og
samfund og sygehus pa den anden side.

Sundhedsvasenet bruger betragtelige ressourcer pa at forebygge spredning af husdyr-MRSA pa de danske
sygehuse. Husdyr-MRSA skal stort set udryddes i Danmark (til en forekomst under 5 % hos mennesker med
direkte kontakt til svin), for denne forebyggelse af husdyr-MRSA ikke l&engere er ngdvendig.

Derfor er det vigtigste fokuspunkt pa nuveerende tidspunkt at begraense risikoen for at baere husdyr-MRSA fra
svinestaldene ud i samfundet, sa feerre i befolkningen bliver barere af husdyr-MRSA, og faerre dermed kan
beere det ind pa sygehusene til syge og svagelige personer. Konkret gares det ved at styrke de eksisterende
smittebarrierer mellem svinestald og samfund, s husdyr-MRSA i videst muligt omfang bliver i stalden uden
at kontaminere det omgivende milje.

Initiativerne vil formentlig ogsa kunne reducere overfarsel af andre bakterier og virus, herunder fx
salmonella, influenza mv.

MRSA- ekspertgruppen har falgende anbefalinger:

* Jf. handlingsplanens punkt 1.6.
’ Jf. handlingsplanens punkt 3.2.
' Jf. handlingsplanens punkt 1.2
"' Jf. handlingsplanens punkt 1.1.
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Tiltag i staldene:

o

Hygiejnereglerne skal generelt skarpes, og hindhavelsen intensiveres, fx ved aget kontrol.
Herudover skal mere vejledning og anvendelse af fx nudging bidrage til at age overholdelsen
af hygiejnereglerne. Der skal vere rent i forrum. Reglerne om, at der skal vaere effektiv
adskillelse mellem rent tgj og staldtgj, sé risiko for at sl&ebe husdyr-MRSA bakterier med ud i
det omgivende samfund begranses, skal ligeledes overholdes, ligesom der skal vaere saebe i
dispenserne og sprit til hinddesinfektion.

Der skal vaere krav om obligatorisk bad for staldarbejdere, inden de forlader staldbygningen
efter endt arbejdsdag.

Der skal vaere specifikke krav til at sikre smittebarrieren for personer, der hyppigt kommer
kortvarigt i staldene (dyrleege, hdndvaerkere, landbrugskonsulenter mv.):

e Krav om anvendelse af engangsovertraeksdragt med haette eller
staldkedeldragt (der kun bruges i den specifikke stald) med brug af
hovedbekleedning (hue der dekker haret) indferes i stalden sammen med
tilbud om brug af maske.

Krav om at tgjet personerne har pa udenfor stalden, med undtagelse af
undertgj, ikke bares i besatningerne.

Der arbejdes videre med handlingsplan for husdyr-MRSA’s krav om obligatorisk
hygiejnekursus?, herunder evaluering i 2018, nar det har vaeret muligt at gennemfore kurset i
en periode. Kurset bgr stadig vaere obligatorisk og fortsat udbydes efter 2018.
Fadevarestyrelsen ber gennemfare kontrol med, at kurset gennemfares.

» Tiltaget er i gang og 1. januar 2018 forventes kurset at blive obligatorisk.

Der arbejdes videre med handlingsplan for husdyr-MRSA'’s initiativ vedr.
sundhedsradgivnings. Smittebeskyttelse som arligt fokuspunkt i sundhedsradgivningen bor
viderefares efter handlingsplanens udleb i 2018.

= Tiltaget er allerede i gang.

Tiltag i sundhedsvasenet:

O

Der skal arbejdes pa at styrke tiltag i sundhedsvaesenet med henblik pd mere systematisk
tilskyndelse til, at personalet og patienterne pa hospitalerne overholder de generelle
infektionshygiejniske forholdsregler. Formalet er at sikre smittebarrieren, s husdyr-MRSA
ikke spredes pé hospitalet. Herved reduceres risikoen for at smitte i forvejen svaekkede
patienter.

Ved screening for husdyr-MRSA pa hospitalerne kan der ggres en indsats for at informere om,
at formélet med at sperge om “ugentlig eller hyppigere kontakt til levende svin” (jf.
Sundhedsstyrelsens vejledning) ogsa er at fa undersggt personer, der hyppigt har kortvarige
besog i forskellige stalde som fx dyrlaeger og landbrugskonsulenter. P4 den méade sikres det at
sundhedsstyrelsens vejledning i hgjere grad efterleves.

" Jf. handlingsplanens punkt 2.3.
" Jf. handlingsplanens punkt 3.1.
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o Den eksisterende husdyr-MRSA radgivningstjeneste!4 viderefares efter handlingsplanens
udleb i 2018.
= Tiltaget erigang

3. Overvagning af husdyr-MRSA i produktionsdyr

Overvégning for forekomst af husdyr-MRSA i en husdyrart har to formél. Det ene er at give sundhedsvasenet
mulighed for at tilfgje personer med hyppig kontakt til en specifik husdyrart til deres vejledning om MRSA,
nér forekomsten indikerer, at det vil vaere relevant. Det andet formal er, at kortleegge spredningen indenfor
dyrearten saledes, at der kan gribes ind med forebyggende tiltag, hvis det bliver ngdvendigt.

P4 den baggrund anbefaler MRSA-ekspertgruppen eget overvagning af husdyr med indferelse af faste
screeningsintervaller. For at kunne agere tids nok foreslas det, at der fastsattes et aktionsniveau pa 10 %. Hvis
forekomsten af husdyr-MRSA kommer over aktionsniveauet i pdgaeldende dyreart, skal MRSA-
ekspertgruppen genindkaldes med henblik pé at vurdere situationen og komme med anbefalinger til
initiativer i relation til den pagaldende dyreart.

MRSA-ekspertgruppen har folgende anbefalinger til systematisk overvigning for husdyr-MRSA:

o Dyrearter med hgj praevalens
* Svin — Konventionelle avls-, opformerings- og produktionsbesztninger
undersgges hvert 3. ar svarende til EFSAs anbefaling fra 2012

o Produktionsdyrearter med lav forekomst undersoges hvert eller hvert andet ar athaengig af
forekomsten ved foregdende screening. S& leenge forekomsten er under
5 % pa besatningsniveau skal dyrearten undersgges hvert andet ar. Nar forekomsten
er over 5 % pa besatningsniveau skal dyrearten undersages hvert ar.
»  Kvaeg: Malkekvaeg og slagtekalve (FVST 2015: slagtekalve 10 %)
»  Fjerkrae: Kalkuner, &gleeggende hgner og slagtekyllinger (FVST 2015:
Fjerkrae samlet 2 % )
=  Mink (FVST 2015: 16 %)
» Slagtesvin i gkologi- og frilandsbesatninger (FVST 2015: 6 %)
» Heste (FVST 2015: 0 % i en enkeltdyrsundersggelse)

Safremt kredsen bag "Handlingsplan for husdyr-MRSA” beslutter at gge overvigningen som beskrevet
ovenfor, skal det vurderes, hvorvidt de foreleeggende praevalensundersggelser for produktionsdyr, undtaget
konventionelle svin, er reprasentative stikpraver, dvs. om de giver et retvisende billede af forekomsten af
husdyr-MRSA for den givne dyreart i Danmark.

Ovenstaende er baggrunden for, at MRSA-ekspertgruppen ikke pé nuvarende tidspunkt har specifikke forslag
for kvaeg, fjerkra og akologisk svineproduktion.

* Jf. handlingsplanens pkt. 2.4.
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4. Udryddelse af husdyr-MRSA i de danske svinebesatninger enten i hele Danmark pa en
gang eller ved at starte i en landsdel og udvide gradvist

Udryddelse af husdyr-MRSA i hele Danmark

MRSA-ekspertgruppen vurderer, at forekomsten af husdyr-MRSA sandsynligvis vil kunne elimineres over en
leengere arraekke ved saneringsinitiativer efter lignende principper, som er blevet anvendt i Norge. En veesent-
lig forskel er imidlertid, at naesten alle besaetninger i Danmark er smittede modsat den daveerende situation i
Norge, hvor kun f& besatninger var husdyr-MRSA positive ved programmets start. Norge befandt sig altsa teet
pa forste introduktion, da de startede pa udryddelse. Danmark har pa nuverende tidspunkt en langt hgjere
forekomst af husdyr-MRSA.

Der er ikke fuldt kendskab til, hvorledes re-infektion i sanerede besatninger undgés. Der mangler endvidere
viden om smittespredning. Epidemiologiske undersggelser har vist, at mennesker med arbejdsmaessig kontakt
til svinebesaetninger har veeret den mest sandsynlige kilde til introduktion i den norske svinepopulation.
Derudover er handel med levende svin identificeret som almindelig smittevej for spredning af husdyr-MRSA
mellem besatninger, men ogsi personer med kontakt til flere svinebesatninger og biler til transport af
levende svin har betydning for spredning, om end mekanismen bag dette ikke er klarlagt i detaljer.

Re-infektion har vaeret en udfordring i Norge, hvor flere besatninger er saneret mere end en gang og en enkelt
hele 2 gange. Det mé derfor forventes, at mange af besetningerne i Danmark skal saneres flere gange.

Som fglge af re-infektionsrisikoen, og den hgje forekomst af husdyr-MRSA i Danmark pa nuvarende
tidspunkt, hvor 88 % af slagtesvinebesatningerne er husdyr-MRSA positive, vurderes saneringen at ville tage
15- 20 ar.

P4 baggrund af den nuvarende epidemiologiske viden anbefaler MRSA-ekspertgruppen, at man pa dette
niveau handterer og kontrollerer situationen, men ikke forsgger at udrydde, som man ger i Norge.

Udryddelse af husdyr-MRSA ved at ved at starte i en landsdel og udvide gradvist

Forskellen mellem udryddelse i hele Danmark og scenariet, hvor udryddelsen starter i en landsdel og udvides
gradvist er, at tidsperspektivet mé forventes at blive gget, nar den gradvise model anvendes. Ekspertgruppen
stiller sig tvivlende overfor, om det overhovedet kan lade sig gore at starte i en landsdel og udvide gradvist.
Det vil veere overordentlig vanskeligt grundet det forhold, at dyr og personer transporteres mellem landsdele,
hvorved der er en stor risiko for, at husdyr-MRSA bringes ind i de husdyr-MRSA fri landsdele og reinficerer
husdyr-MRSA frie besetninger.

Det anbefales ligeledes at hdndtere og kontrollere situationen pa nuvearende niveau, men ikke forseger at
udrydde landsdelsvis.

Yderligere relevant forskning i prioriteret reekkefolge

1. Forskning med sigte pa initiativer til at saeenke antibiotikaforbruget

For at modvirke antibiotikaresistens generelt, herunder husdyr-MRSA, bar der igangsettes forskning med
sigte pa at seenke antibiotikaforbruget og vedblive at have virksomme antibiotika.

For at kunne fortsztte med at reducere antibiotikaforbruget er det vigtigt at fremme tiltag, som vil kunne
medvirke til at reducere behovet for antibiotika ved, at dyrene bliver sundere, hvorved forbruget af antibiotika
automatisk falder. Herunder hgrer tiltag til hdndtering af hele det multifaktorielle kompleks med diarre i
smagriseperioden og foderkvalitetens betydning. MRSA-ekspertgruppen bemaerker, at der er omrader, der
endnu ikke er fuldt belyst omkring komplekset, hvor forskning, der bidrager til at gge viden pa omradet bl.a.

52



om gget fraveenningsvaegt og -alder, kan medvirke til reduceret antibiotikaforbrug og resistensudvikling
generelt. Effekten kendes ikke, og tidshorisonten er forholdsvis lang.

Ekspertgruppen foreslar forskning i:

e Forskning i eventuelle fordele ved alternativer til antibiotika

e Forskning i opdraet af svin ved reduceret anvendelse af antibiotika med henblik pé at udbrede denne
produktionsform til store dele af produktionen

e Forskning i fraveenningsvagtens og -alderens betydning for forbruget af antibiotika og zink/kobber
bl.a.:
o @get forskning i om hgjere fravenningsvaegt eller -alder eller forhold vedrgrende fravaenning
vil reducere antibiotikaanvendelse og -resistens generelt, herunder husdyr-MRSA.
o @get forskning i betydning af gvrige forhold vedrerende fraveenning for udvikling af
mavetarmlidelser hos smégrise.

2. Forskning med sigte pa initiativer til at styrke smittebarrieren imellem stald og
samfund:

MRSA-ekspertgruppen anbefaler, at der iveerkszttes forskningsinitiativer, der kan gge viden om tiltag, der
kan styrke smittebarrieren og dermed pa sigt medvirke til at reducere spredning af husdyr-MRSA fra stald til
samfund yderligere.

Det drejer sig om forskning, der konkret vil kunne gare smittebarriererne mellem stald og samfund endnu
mere effektiv.

MRSA-ekspertgruppen anbefaler indenfor styrkelse af smittebarrieren:

e Forskning i om anvendelse af stovmaske for personer, der hyppigt har kortvarige arbejdsbesog i
svinestalde (dyrleeger, landbrugskonsulenter, hdndveerkere m.m.) yder beskyttelse mod spredning af
husdyr-MRSA ogsé i en hverdagssituation.

o Der er tale om forskning, der skal kunne dokumentere, hvor stor effekten af brug af masker
er. Den allerede gennemfarte forskning i brug af stevmasker har vist nogen forebyggende
effekt. Den anbefalede forskning skal udferes som et “real life” forseg (forseg der ligner
hverdagen helt). Det skal kunne vises under almindeligt arbejde i en hverdagssituation, at der
er effekt af at anvende maske. Hvis anvendelse af maske for personer, der hyppigt kommer
kortvarigt i staldene (fx dyrlaeger, landbrugskonsulenter og hdndveerkere), beskytter mod
spredning af husdyr-MRSA fra staldene, bar det overvejes at gore anvendelse af maske
obligatorisk.

3. Forskning med sigte pa initiativer til at reducere husdyr-MRSA i besatningerne:

MRSA-ekspertgruppen vurderer, at det teoretisk er muligt, at reducere husdyr-MRSA fra svin i staldene. Der
er dog endnu ikke videnskabelig dokumentation for metoder hertil.

Det antages, at husdyr-MRSA i hgj grad er bundet til stgv i stalden. Der kan settes ind over for det stov, som
husdyr-MRSA bakterierne er bundet til, eller man kan g& mélrettet efter at draebe husdyr-MRSA bakterier.
Reduktion af meengden af husdyr-MRSA i staldene vil nedsztte den eksponering, som de arbejdende i stalden
vil blive udsat for, hvorfor det vil medvirke til at reducere den samlede mangde husdyr-MRSA, der bringes fra
stalden videre ud i samfundet.

Nar de igangvarende forskningsinitiativer om reduktion af husdyr-MRSA niveauet hos grise i staldene (bl.a.
om rengering, desinfektion og stov) er tilendebragt i 2018, bar det overvejes, om forskningen peger pa
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initiativer, der kan igangsettes straks til at reducere eller helt fjerne husdyr-MRSA fra svinestalde, samt om
der er behov for at igangsatte yderligere forskning i rengering og desinfektion eller andre MRSA-reducerende
metoder, herunder afdeekke arsagsforholdene bag gkologisk/frilandsproduktions lave husdyr-MRSA niveau.

e Forskning i eventuelle faktorer i svineproduktionen der i gkologiske eller frilandsbesatninger er
medvirkende til et lavt smitteniveau, selvom disse svin ogsd kommer pa stald dog tidligst lige efter
fraveenning.

e Forskning i eventuelle fordele ved alternative staldsystemer.

4. Forskning med sigte pa det onskede initiativ vedrgrende husdyr-MRSA fri
produktionslinje

Det er muligt at etablere fx 10 husdyr-MRSA-frie produktionslinjer uden inddragelse af avlstoppen pa
forholdsvis kort tid, hvilket fremgér af bilag 4. Hvis der startes op med besatninger, der er negative under
forudsetning af, at der stadig findes negative besatninger her i 2017, vil en husdyr-MRSA fri produktionslinje
kunne starte op ilabet af fa uger efter, at screeningsprogrammet har fundet besatningerne, mens det vil vaere
nedvendigt med driftsstop i 8-12 maneder, hvis der anvendes husdyr-MRSA positive besatninger, som skal
saneres forst.

MRSA-ekspertgruppen vurderer, at et begranset antal husdyr-MRSA fri-produktionslinjer ikke vil have
neaevneveerdig betydning for forekomsten af personer i befolkningen, der baerer husdyr-MRSA — og dermed
ikke for folkesundheden. De MRSA-fri produktionslinjer vil kun bergre en lille del af besatningerne. Derved
vil initiativet ikke fjerne behovet i hospitalsveesenet for at screene personer med kontakt til svinebeseatninger.

Hvis der er et politisk gnske om en husdyr-MRSA fri produktionslinje, anbefaler MRSA-ekspertgruppen det
kun som forskningsprojekt med sigte pa initiativer til at mindske husdyr-MRSA reservoiret samt styrke
smittebarrieren imellem stald og samfund.

Et forskningsprojekt til etablering af husdyr-MRSA fri produktionslinjer (fx 10 konventionelle sobesatninger
med opdrat) forventes at have en vis smitteforskningsmeessig vaerdi. Der er behov for mere viden om,
hvordan frie besztninger/linjer kan bevares MRSA frie i et inficeret omrade, herunder til afklaring af, om der
kan ske kontaminering af seeden i forbindelse med tapningen fra orner med husdyr-MRSA. Initiativet
forudsetter dog, at et tilstraekkeligt antal landmeend vil deltage frivilligt med den ngdvendige skonomiske
kompensation for ekstraomkostninger.

Samfundsgkonomi ved mulige indsatsomrader samt forskning

1. Udgifter til faglige indsatsomrader

Som gnsket i kommissoriet har MRSA-ekspertgruppen sat samfundsgkonomiske omkostninger pa de omtalte
indsatsomrader og forskningsinitiativer. Der er sat udgifter pa alle de faglige indsatsmuligheder og
forskningsinitiativer, bdde dem MRSA-ekspertgruppen anbefaler og dem som ikke anbefales.

1. Antibiotika og laegemiddelzink

MRSA-ekspertgruppen har falgende anbefalinger til initiativer p4 omradet antibiotika og laegemiddelzink i en
ikke prioriteret reekkefolge:

Der arbejdes videre efter méilsaetningen i handlingsplanen for husdyr-MRSA, hvor et af mélene er at reducere
antibiotikaforbruget til svin med 15 pct. fra 2015 til 2018 (mélt i forhold til forbruget i 2014). Ved
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handlingsplanens udleb i 2018 bar der ud fra en evaluering af de seneste data omkring antibiotikaforbruget
og nyeste viden om forbrug og resistens settes nye mal for reduktion af antibiotika.
» Tiltaget er allerede i gang og bar evalueres ved handlingsplanens udleb, hvorefter det
ber fortsette med nye mal

Pris: Fodevarestyrelsens udgifter til indsatsen afholdes inden for styrelsens eksisterende bevillingsramme pa
finansloven. Det vurderes ikke, at Fodevarestyrelsens udgifter i forbindelse med indsatsen s&ndres veesentligt
efter 2018.

Der iveerksattes initiativer i dialog med Landbrug & Fadevarer, der skal sikre, at landbruget er klar til hurtig
udfasning af legemiddelzink?s.
= Tiltaget er ikke i gang.

Pris: Da det er uvist, hvilke initiativer der skal sattes i gang, kan udgifterne ikke vurderes pa det foreliggende
grundlag, men Fadevarestyrelsens udgifter til indsatsen forudszttes at kunne aftholdes inden for styrelsens
bevillingsramme pa finansloven.

Der arbejdes videre med handlingsplan for husdyr-MRSA’s fokus pa intern smittebeskyttelse®, som bar
fortsatte efter handlingsplanens udlgb 2018. Der bar som led i den interne smittebeskyttelse i staldene
arbejdes med sektionering i dialog mellem erhvervets parter. Erhvervets svineradgivning, herunder
dyrlaegernes radgivning i forbindelse med sundhedsradgivning, fortsatter med gget fokus pa intern
smittebeskyttelse herunder anvendelse af sektionering..

= Tiltaget "dialog mellem erhvervets parter” er ikke i gang.

Pris: Fadevarestyrelsens udgifter til indsatsen forudsaettes at kunne afholdes inden for styrelsens
eksisterende bevillingsramme pa finansloven.

Der arbejdes videre med handlingsplan for husdyr-MRSA'’s fokus pa flokmedicinering?. Der bar arbejdes med
at gge kravene til "good clinical practice”, som sikrer, at en reekke veldefinerede kriterier er opfyldt for
iveerksaettelse af flokmedicinering. Det er i denne forbindelse relevant at indfere sakaldte
“kvalitetsindikatorer”, séledes at behandlingskvaliteten pa savel besaetnings- som dyrlegepraksisniveau kan
vurderes objektivt.

» Tiltaget med at ege kravene til “good clinical practice” er ikke i gang.

Pris: Udgiften vil athaenge af, hvilke kvalitetsindikatorer der ber indferes, men Fodevarestyrelsens udgifter til
indsatsen forudsaettes at kunne afholdes inden for styrelsens eksisterende bevillingsramme pé finansloven.

Der arbejdes videre med handlingsplan for husdyr-MRSA’s ordning med differentieret gult kort for
nedbringelse af brugen af kritisk vigtige antibiotika8. Ordningen ber fortsette efter handlingsplanens udlgb i
2018.

= Tiltaget er i gang.

“ Jf. handlingsplanens punkt 1.6
' Jf. handlingsplanens punkt 3.2.
7 Jf. handlingsplanens punkt 1.2.
" Jf. handlingsplanens punkt 1.1.
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Pris: Ordningen er gebyrfinansieret.

De erhvervsgkonomiske omkostninger kan ikke opgeres pa det foreliggende grundlag, da omkostningerne vil
atheenge af, hvilke mal for antibiotikaanvendelsen der fastsattes politisk.

2. Smittebarrierer

MRSA-ekspertgruppen har falgende anbefalinger til initiativer vedrerende smittebarrierer i en ikke prioriteret
reekkefolge:

Hygiejnereglerne skal generelt skerpes og handhavelsen intensiveres, fx ved gget kontrol. Herudover skal
mere vejledning og anvendelse af fx nudging bidrage til at age overholdelsen af hygiejnereglerne. Der skal
vere rent i forrum. Reglerne om, at der skal vaere effektiv adskillelse mellem rent tgj og staldtgj, sa risiko for
at sleebe husdyr-MRSA bakterier med ud i det omgivende samfund begraenses, skal ligeledes overholdes,
ligesom der skal vaere sabe i dispenserne og sprit til hinddesinfektion.

Pris: Fodevarestyrelsen estimerer, at en kontrolkampagne til hdndhevelse af hygiejnereglerne vil belgbe sig
til ca. 0,8 mio. kr. i 2018 samt ca. 0,1 mio. kr. til aget vejledning arligt fra 2018.

Indsatsen er ikke finansieret.

De erhvervsgkonomiske udgifter er ikke opgjort, men begrenser sig til landmandens tidsforbrug i forbindelse
med kontrolbesgget.

Der skal vaere krav om obligatorisk bad for staldarbejdere, inden de forlader staldbygningen efter endt
arbejdsdag.

Pris: Fodevarestyrelsen estimerer, at udgifter til kontrol at regler om smittebarrierer i stalde vil belgbe sig til
mellem 0,6 og 1,0 mio. kr. om &ret afhaengigt af kontrolfrekvensen.

Kobenhavns Universitet, Institut for Fadevare- og Ressourcegkonomi (IFRO) har i IFRO’s udredning
”Analyser af omkostninger for hdndtering og bekaempelse af husdyr-MRSA i svin” beregnet, at de
samfundsgkonomiske konsekvenser af at styrke smittebarrieren med indfersel af obligatorisk bad for alle, der
arbejder i staldene, nar de forlader stalden, samt hygiejnetiltag for hyppige gaster, der kun opholder sig kort
tid i stalden, belgber sig til mellem 0,43 mia. kr. og 0,73 mia. kr. over en 15 arig periode afhangigt af, om det
kun er svinebesatninger med sundhedsradgivningsaftale eller alle svinebesatninger, der skal veere omfattet af
indsatsen.

Der henvises i gvrigt til KU IFRO’s udredning i bilag 21.

Der skal vaere specifikke krav til at sikre smittebarrieren for personer, der hyppigt kommer kortvarigt i
staldene (dyrleege, hdndvaerkere, landbrugskonsulenter mv.):
o Krav om anvendelse af engangsovertreeksdragt med hatte eller staldkedeldragt (der kun
bruges i den specifikke stald) med brug af hovedbeklaedning (hue der daekker haret) indferes i
stalden sammen med tilbud om brug af maske.
Krav om at tgjet, som personerne har pa udenfor stalden, med undtagelse af undertgj, ikke
beeres i besetningen

Pris: Se prisen under initiativet "Der skal veere krav om obligatorisk bad for staldarbejdere, inden de forlader
staldbygningen efter endt arbejdsdag.”
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Der arbejdes videre med handlingsplan for husdyr-MRSA’s krav om obligatorisk hygiejnekursus?9, herunder
evaluering i 2018, nar det har vaeret muligt at gennemfore kurset i en periode. Kurset bgr stadig veere
obligatorisk og fortsat udbydes efter 2018. Fadevarestyrelsen bor gennemfore kontrol med, at kurset
gennemfores..

Pris: Fadevarestyrelsen estimerer, at det vil koste ca. 0,1 mio. kr. om &ret at gennemfgre kontrollen. Statens
Serum Institut estimerer den arlige driftsudgift til 1,6 mio. kr. De estimerede rlige omkostninger til at
viderefore det obligatoriske hygiejnekursus udger séledes i alt ca. 1,7 mio. kr. arligt fra 2018.

Udgiften deekker ikke eventuel videreudvikling af kurset, herunder oversattelse til flere sprog.

Aktiviteten er allerede finansieret af Fadevare- og Landbrugspakken frem til og med 2021. 12022 er det
forudsat, at midler til aktiviteten finansieres i Miljg- og Fedevareministeriet.

Aktiviteten er ikke finansieret fra 2023.

Der arbejdes videre med handlingsplan for husdyr-MRSA'’s initiativ vedr. sundhedsradgivning2°.
Smittebeskyttelse som arligt fokuspunkt i sundhedsradgivningen ber viderefores efter handlingsplanens
udlgb i 2018.

= Tiltaget er i gang.

Pris: Fodevarestyrelsens udgifter til indsatsen afholdes inden for styrelsens eksisterende bevillingsramme pa
finansloven. Det vurderes ikke, at Fodevarestyrelsens udgifter i forbindelse med indsatsen sndrer sig
vaesentligt efter 2018.

3. Tiltag i sundhedsvasenet

MRSA-ekspertgruppen har fglgende anbefalinger til initiativer vedrerende smittebarrierer i en prioriteret
rekkefolge:

Der skal arbejdes mere systematisk pa at styrke tiltag i sundhedsvaesenet med henblik pd mere systematisk
tilskyndelse til, at personalet pa hospitaler overholder de generelle infektionshygiejniske forholdsregler.
Formalet er at sikre smittebarrieren, s husdyr-MRSA ikke spredes pa hospitalet. Herved reduceres risikoen
for at smitte i forvejen svaekkede patienter.

Pris: Initiativet er en justering af tiltag, der allerede er i gang, og udgifterne, der afholdes af
sundhedsvasenet, vurderes ikke pa det foreliggende at medfere yderligere udgifter for stat og regioner.

Ved screening for husdyr-MRSA pa hospitalerne kan der gores en indsats for at informere om, at formalet
med at sparge om “ugentlig eller hyppigere kontakt til levende svin”, jf. Sundhedsstyrelsens vejledning, ogsa
er at fi undersggt personer, der hyppigt har kortvarige besgg i forskellige stalde som fx dyrleeger og
landbrugskonsulenter. P4 den made sikres det, at Sundhedsstyrelsens vejledning i hgjere grad efterleves.

" Jf. handlingsplanens punkt 2.3.
* Jf. handlingsplanens punkt 3.1.
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Pris: Initiativet er en justering af tiltag, der allerede er i gang, og udgifterne, der atholdes af
sundhedsvasenet, vurderes ikke pa det foreliggende at medfere yderligere udgifter for stat og regioner.

Den eksisterende husdyr-MRSA radgivningstjeneste2! viderefores efter handlingsplanens udlgb i 2018.

» Tiltaget er i gang.
Pris: En videreforelse af rddgivningstjenesten vil koste ca. 1,4 mio. kr. om aret fra 2019. Udgiften har hidtil
veaeret delt med 0,7 mio. kr. fra Fedevarestyrelsen og 0,7 mio. kr. fra Sundhedsministeriet.

Fra 2019 er ikke afsat midler i Miljo- og Fadevareministeriet eller i Sundheds- og ZAldreministeriet. Indsatsen
efter 2019 er sdledes ikke finansieret.

4. Overvagning af husdyr-MRSA i husdyr

MRSA-ekspertgruppen har folgende anbefaling:
Dyrarter med hgj praevalens

e Svin — Konventionelle avls-, opformerings- og produktionsbesatninger undersgges hvert 3. ar
svarende til EFSA’s anbefaling fra 2012

Produktionsdyrearter undersgges i gvrigt hvert eller hvert andet ar atheengig af forekomsten ved foregédende
screening. Sa lenge forekomsten er under 5 % skal dyrearten undersoges hvert andet ar. Nar forekomsten er
over 5 % skal dyrearten undersgges hvert ar.

o Kvaeg: Malkekvag og slagtekalve (FVST 2015: slagtekalve 10 %)

e Fjerkree: Kalkuner, gleeggende hener og slagtekyllinger (FVST 2015: Fjerkra samlet 2 %)
e Mink (FVST 2015: 16 %)

e Slagtesvin i gkologi- og frilandsbesatninger (FVST 2015: 6 %)

e Heste (FVST screening: 2015 0 % i en enkeltdyrsundersggelse)

Pris: Fodevarestyrelsen estimerer, at overvigningen vil koste ca. 5 mio. kr. om aret fra 2018, inkl. overhead i
Fadevarestyrelsen til at planlaegge og administrere overvigningen.

Udgiften er ikke finansieret.

5. Udryddelse af husdyr-MRSA i de danske svinebesatninger enten i hele Danmark pa en
gang eller ved at starte i en landsdel og udvide gradvist

MRSA-ekspertgruppen anbefaler, pd baggrund af den nuvaerende epidemiologiske viden, at man pa dette
niveau handterer og kontrollerer situationen, men ikke forsgger at udrydde, som man gjorde i Norge.

Med hensyn til udryddelse ved at starte i en landsdel og udvide gradvist stiller ekspertgruppen sig tvivlende
overfor, om det overhovedet kan lade sig gore at starte i en landsdel og udvide gradvist. Det anbefales
ligeledes at handtere og kontrollere situationen pa nuvaerende niveau, men ikke forsgger at udrydde
landsdelsvis.

*' JF. handlingsplanens pkt. 2.4.
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Kebenhavns Universitet, Institut for Fadevare- og Ressourcegkonomi (IFRO) har i IFRO Udredning ”Analyser
af omkostninger for hindtering og bekaempelse af husdyr-MRSA i svin” udredt de samfundsgkonomisk
omkostninger ved at sanere for husdyr-MRSA i hele Danmark. IFRO har vurderet, at det ikke var muligt at
skelne imellem scenarierne “sanering i hele Danmark” og “sanering ved at starte i en landsdel-landsdelsvis”,
hvorfor IFRO har beregnet pd omkostningerne ved sanering i hele Danmark.

Pris: Kebenhavn Universitets Institut for Fedevare- og Ressourcegkonomi (IFRO) estimerer, at det vil koste
ca. 14,4 mia. kr. over 15 ar at udrydde husdyr-MRSA i de danske svinebesatninger. IFRO understreger, at
dette er et konservativt bud.

Der henvises i gvrigt til KU IFRO’s udredning i bilag 21.

1I. Udgifter til yderligere relevant forskning

MRSA-ekspertgruppen anbefaler i prioriteret reekkefolge folgende forskningsinitiativer pd MRSA omréadet:
1. Forskning med sigte pa initiativer til at szenke antibiotikaforbruget

e Forskning i eventuelle fordele ved alternativer til antibiotika
Pris: Udgiften vil forst kunne estimeres endeligt, nar konkrete projektbeskrivelser foreligger.

Fodevarestyrelsen vurderer pa det foreliggende grundlag, at forskning pa dette felt vil kunne ivaerksattes
inden for en ramme pa 18 mio. kr. over en 4-4rig periode fra 2018.

e Forskning i opdrat af svin ved reduceret anvendelse af antibiotika med henblik p& at udbrede denne
produktionsform til sterstedelen af produktionen

e Forskning i fraveenningsvagtens og -alderens betydning for forbruget af antibiotika og zink/kobber
bl.a.:
o @get forskning i om hgjere fravaenningsvaegt eller -alder eller forhold vedrerende fraveenning
vil reducere antibiotikaanvendelse og -resistens generelt, herunder husdyr-MRSA.
o @get forskning i betydning af gvrige forhold vedrerende fraveenning for udvikling af
mavetarmlidelser hos smégrise.

Pris: Udgifterne vil forst kunne estimeres endeligt, nar konkrete projektbeskrivelser foreligger.

Fadevarestyrelsen vurderer pa det foreliggende grundlag, at forskning pa disse felter vil kunne iverksattes
inden for en ramme pa 18 mio. kr. over en 4-arig periode fra 2018.

2. Forskning med sigte pa initiativer til at styrke smittebarrieren imellem stald og
samfund:

e Forskning i om anvendelse af stavmaske for personer, der hyppigt har kortvarige arbejdsbesgg i
svinestalde (fx dyrlaeger, landbrugskonsulenter og handverkere), yder beskyttelse mod spredning af
husdyr-MRSA til kontaktpersoner, ogsé i en hverdagssituation.

o Der er tale om forskning, der skal kunne dokumentere, hvor stor effekten af brug af masker
er. Den allerede gennemforte forskning i brug af stevmasker har vist nogen forebyggende
effekt. Den anbefalede forskning skal udferes som et “real life” forseg (forseg der ligner
hverdagen helt). Det skal kunne vises under almindeliget arbejde i en hverdagssituation, at
der er effekt af at anvende maske. Hvis anvendelse af maske for personer, der hyppigt
kommer kortvarigt i staldene (fx dyrlager, landbrugskonsulenter og hdndvarkere), beskytter
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mod spredning af husdyr-MRSA fra staldene, bar det overvejes at gare anvendelse af maske
obligatorisk.

Pris: Udgiften vil forst kunne estimeres endeligt, nir konkrete projektbeskrivelser foreligger.

Fadevarestyrelsen vurderer pé det foreliggende grundlag, at forskning pé dette felt vil kunne iverkseattes
inden for en ramme pa 3 mio. kr. i 2018.

3. Forskning med sigte pa initiativer til at reducere husdyr-MRSA i besatningerne:

e Forskning i eventuelle faktorer i svineproduktionen der i gkologiske eller frilandsbesatninger er
medvirkende til et lavt smitteniveau, selvom disse svin ogsd kommer pa stald dog tidligst lige efter
fraveenning.

e Forskning i eventuelle fordele ved alternative staldsystemer
Pris: Udgiften vil forst kunne estimeres endeligt, nr konkrete projektbeskrivelser foreligger.

Fadevarestyrelsen vurderer pa det foreliggende grundlag, at forskning pa disse felter vil kunne iveerkszattes
inden for en ramme pa 20 mio. kr. over en 4-arig periode fra 2018.

4. Forskning med sigte pa det onskede initiativ vedrerende husdyr-MRSA fri
produktionslinjer

e Forskning i husdyr-MRSA fri produktionslinjer kan bl.a. give en viden om yderligere initiativer, som
fx kan medvirke til at forstaerke den vigtigste barriere, nemlig fra stald til samfund.

Pris: Fodevarestyrelsen bemaerker, at denne forskning kraver, at der forst etableres husdyr-MRSA fri
produktionslinjer, inden forskningen kan pabegynde.

Fadevarestyrelsen estimerer, at etableringen af husdyr-MRSA fri produktionslinjer vil koste ca. 10-12 mio. kr.
12018 og ca. 8 mio. kr. i folgende &r fra 2019.

MRSA-ekspertgruppen bemarker, at flere af de virkemidler, der kan taenkes at have en effekt pA MRSA, ogsa
medvirker til at forebygge infektioner med andre resistente bakterier. Mange af de erfaringer, der er
udsprunget fra den hidtidige MRSA-indsats kan overfares direkte i hdndteringen af andre resistente bakterier.
Forskning udelukkende med henblik pa husdyr-MRSA kan derfor ogsa give resultater, der kan reducere andre
resistente baktier.

MRSA-ekspertgruppen bemerker dog, at det er vigtigt at der foretages en ngje afvejning, nar der afszettes
midler til MRSA forskning, sdledes at der ogsa bliver midler til forskning i andre mere alvorlige resistente
bakterier.
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Bilag

Bilag 1: Kommissorium for MRSA ekspertgruppen 2017

Kommissorium
MRSA-ekspertgruppe
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Bilag 2: Handlingsplan for husdyr-MRSA, 2015

Handlingsplan for
husdyr MRSA 2015
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Bilag 3: Oversigt over status pa initiativer i handlingsplan for husdyr-MRSA

Af handlingsplanen for husdyr-MRSA fremgar det, at der som opfelgning pa ekspertgruppens anbefalinger, skal iverksattes en rakke
initiativer under 6 hovedomréder. Skemaet i dette bilag giver i de fire forste kolonner en status pé initiativerne og er udarbejdet af

Fodevarestyrelsen.

En af opgaverne for MRSA ekspertgruppen anno 2017 er at vurdere husdyr-MRSA handlingsplanen for husdyr-MRSA fra april 2015
udfeerdiget pa baggrund af MRSA risikovurderingen fra december 2014. Ekspertgruppens bemerkninger til de enkelte initiativer
findes i skemaets sidste kolonne og har sarligt fokus pé, hvorvidt de enkelte initiativer skal forsatte, som fastsat i handlingsplanen
eller om der kunne vaere et behov for at justere nogle af initiativerne.

1) Reduktion af antibiotikaforbrug til svin med 15 pct. fra 2015 til 2018

MRSA-ekspertgruppen er enig om, at nedsettes forbruget af antibiotika modvirkes resistens generelt. Hvorvidt reduktionen samtidigt
reducerer forekomsten af husdyr-MRSA i bes@tningerne er dog mere uklart i litteraturen (bilag 19).

Initiativ

Udmentning

Tidsplan

Status august 2017

Bemaerkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

1.1. Udvikling og
implementering af
“Differentieret Gult Kort”

Indsatsen er udmentet med
ikrafttraedelse 30. juni 2016.

Bekendtgarelsen er fuldt
implementeret 31. marts
2017, hvor der kan
udpeges til gult kort-
ordningen forste gang pa
baggrund af den nye
model for gult kort og nye
granseverdier.

Pr. 31. december 2016 er
faktoren for tetracyklin
endret til 1,5. Pr. 31. marts
2017 er faktoren for
colistin andret til 10, da
colistin anses for at veere
kritisk vigtig for
mennesker. Faktor 0,95
@ndres endvidere til 1.

Implementeret.

Initiativet forsaetter ogsa efter 2018,
idet eksperterne forventer at gult kort-
ordningen kerer videre med lgbende
justeringer med henblik pa at sikre at
forbruget af de antibiotikatyper, som i
serlig grad er nadvendige for at kunne
behandle infektioner hos mennesker,
eller som udger en saerlig
resistensrisiko, fortsat reduceres.
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Initiativ

Udmentning

Tidsplan

Status august 2017

Bemazaerkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

Samtidigt er
gransevardierne senket.
Dette er fuldt
implementeret per 31.
december 2017.

1.2. Stramning i forhold til
anvendelse af
flokmedicinering

Flokmedicineringsregler er
evalueret og en
kontrolkampagne vedr.
samme er gennemfort.

Resultater fra kampagnen
er inddraget i
evalueringen.
Slutrapporten fra
kampagnen er lagt pa
Fadevarestyrelsens
hjemmeside i september
2016.

Béade kontrolkampagne og evaluering
er afsluttet.

Initiativet er afsluttet. Det er vigtigt
forsat at fokusere pa flokmedicinering
mere overordnet i forhold til at
nedsette antibiotikaforbruget. Der kan
fx yderligere fokuseres pa, hvor hyppigt
besatninger skal sende materiale til
laboratoriet for at sikre en diagnose
forud for flokmedicinering. Det er dog
uvist, om det vil have en effekt pa
husdyr-MRSA niveauet. Korrekt
anvendelse af antibiotika vil alt andet
lige have positiv effekt pa det generelle
resistensniveau.

1.3. Reduktion af tetracykliner

Initiativet udmentes sammen
med initiativ 1.1.

Se initiativ 1.1.

Se initiativ 1.1.

Se initiativ 1.1.

1.4. @get anvendelse af
vacciner i husdyrproduktionen

Identifikation og formidling
af best practice med hensyn
til anvendelse af vacciner til
svin med henblik pa at
reducere antibiotika-
forbruget.

Arbejdsgruppe nedsat juni
2016. Forste made atholdt
den 19. september 2016.
Arbejdet forventes
afsluttet i 2018.

Der er nedsat en arbejdsgruppe i 2.
kvartal 2016 med FVST, erhvervet,
dyrlegeforeningen og universiteterne.

Hvorvidt initiativet forsetter efter
2018, afventer anbefalingerne fra den
arbejdsgruppe, der er nedsat til at se pa
“best practice med hensyn til
anvendelse af vacciner til svin”.

1.5. Kritisk vigtige antibiotika
bor fortsat ikke anvendes i
husdyrproduktionen

Med jaevne mellemrum
kontrollerer
Fodevarestyrelsen forbruget

Forlgber 2016, 2017 og
2018.

Ingen afvigelser.

Initiativet skal fortsaette ogsa efter
2018.
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Initiativ

Udmentning

Tidsplan

Status august 2017

Bemazaerkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

af kritisk vigtige antibiotika
administrativt, og felger op
pé om den kraevede
dokumentation for
anvendelse foreligger.

1.6. Fokus pa reduktion af
anvendelsen af zink

Information til landmaend og
dyrleeger om regler for
anvendelse af zink som
leegemiddel.
Kontrolkampagne af
regelefterlevelsen september
til december 2016. Efter
kontrolkampagnens
resultater foreligger, tages
der stilling til konkrete
initiativer i 2017 og 2018.

Der sattes informations-
og kontrolkampagner i
gang i samarbejde med
L&F med fokus pa
anvendelsen af medicinsk
zink i 2016, 2017 0g 2018.

Der er udsendt nyhedsbrev til
dyrleger vedragrende regler for
anvendelse af zink som laegemiddel,
FVST’s hjemmeside er opdateret med
en ny side om zink som leegemiddel og
zink som fokuspunkt er indarbejdet i
en kontrolkampagne, som foregik
september til december 2016.
Kommunikation af
kampagneresultater forventes i juni
2017.

Det Europaiske Laeegemiddelagentur
har i december 2016 indstillet, at
leegemidler med zinkoxid til
forebyggelse af diarre hos smagrise
treekkes af markedet, af miljomeessige
hensyn.

Europa-Kommissionen har den 26. juni
2017 vedtaget en afggrelse, der
indebarer, at medlemsstaterne skal
tilbagekalde alle
markedsforingstilladelser for
veterinaerleegemidler, der indeholder
zinkoxid, som indgives oralt til svin

Det vurderes saledes ikke, at der er
behov for at initiativet skal forsette
leengere end 2018.

MRSA-ekspertgruppens anbefalinger
gér fremadrettet pa at sikre, at
udfasning af zinkoxid som leegemiddel
til grise ikke forer til oget brug af
antibiotika.

1.7. Fokus pa foderkvalitetens
betydning for bedre
dyresundhed

Der er udarbejdet en
vidensyntese om alternative
muligheder for hédndtering af
fraveenningsdiarré som en

Opgaven blev igangsat pa
Aarhus universitet i
starten af 2016.
Vidensyntesen er afleveret

Vidensyntesen er afleveret til
Fodevarestyrelsen ved udgangen af
april 2017.

Ingen bemerkninger fra
ekspertgruppen.
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Initiativ

Udmentning

Tidsplan

Status august 2017

Bemazaerkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

konkret opgave i aftalen
mellem ministeriet og Aarhus
Universitet, DCA, om
udforelse af
forskningsbaseret
myndighedsbetjening, 2016-
2019. Vidensyntesen er
udarbejder af AAU.

til Fedevarestyrelsen ved
udgangen af april 2017.

2) Hygiejnetiltag der har fokus pa at hindre spredning af husdyr-MRSA til det omgivende samfund samt

hensynet til arbejdsmiljoet:
MRSA-ekspertgruppen finder, at det er vigtigt fortsat at have fokus pa hygiejnetiltagene og hvor det er muligt styrke disse, for at

forhindre, at husdyr-MRSA kommer ud af stalden til det omgivende samfund. MRSA-ekspertgruppen foreslar derfor, at alle tiltag der
vedrgrer hygiejnen fortsaettes og styrkes, hvor det er muligt bl.a. ved skarpelse af reglerne, kontrol, vejledning og brug af nudging.

Initiativ

Udmentning

Tidsplan

Status august 2017

Bemazarkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

2.1. Fokus pé bad som
hygiejneforanstaltning

Fodevarestyrelsen har, i
samarbejde med en lang
raekke interessenter (Statens
Serum Institut,
Arbejdstilsynet, Landbrug &
Fodevarer, SEGES, Den
Danske Dyrlegeforening,
Dansk Industri, GLS-A, BAR
— transport og engros samt
3F) udarbejdet en
oplysningskampagne, der
skal formidle vigtigheden af,
at medarbejdere i landets

Oplysningskampagnen blev
lanceret i de forste uger af
2017.

Nyhedsbreve fra SEGES og
Fadevarestyrelsen blev udsendt 5.
januar 2017. Der er udsendt mail til
svineproducenter januar 2017.

Informationsmaterialet bestar af to
plancher og en informationsfolder,
som satter fokus pa emnet. De to
plancher er delt ud i besetningerne
fra januar 2017. Materialet er oversat
til engelsk og russisk og er i marts
2017 blevet lagt pa Fodevarestyrelsens
hjemmeside.

Initiativet bar som et hygiejnetiltag
fortsaette og skaerpes.
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Initiativ

Udmentning

Tidsplan

Status august 2017

Bemazerkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

svinestalde husker at tage et
bad, nar arbejdspladsen
forlades for at forhindre
husdyr-MRSA i at sprede sig.

2.2, Krav vedr. vask af
arbejdstej

Er implementeret pr. 1.
september 2014 i
bekendtgerelse om
sundhedsradgivningsaftaler
for svinebesatninger. Bilag
3C i bekendtgorelsen
beskriver, at den zoonotiske
smittebeskyttelsesplan bl.a.
skal omhandle handtering og
vask af tgj, der har vaeret
anvendt i besatningen,
séledes at stov fra tejet ikke
spredes til omgivelserne.

Kravet har varet geeldende
siden 1. september 2014.

Krav til handtering og vask af
arbejdstej blev indfert med den
zoonotiske smittebeskyttelsesplan i
forbindelse med den tidligere
ministers fempunktsplan mod
husdyr-MRSA i sommeren 2014.
Vejledning til geldende regler i ny
version af vejledningen den 1.
december 2015.

Initiativet bgr som et hygiejnetiltag
forseette og skaerpes.

2.3. Indferelse af obligatorisk
hygiejnekursus

Til udmentning af punktet
skal lov om hold af dyr
endres. Andringen skal give
ministeren mulighed for at
fastsatte regler om at
indfoere et obligatorisk
hygiejnekursus som e-
leering. Efter loven er tradt i
kraft vil reglen blive
udmentet i en
bekendtgerelse.

Forventes udmentet
indenfor aftaleperioden.

Loven er vedtaget og er
tradt i kraft den 1. juli
2017. Reglen vil blive
udmentet i en
bekendtgerelse med krav
om obligatorisk
hygiejnekursus som e-
leering. Bekendtggerelsen
forventes at treede i kraft 1.

Udarbejdelse af kurset:

Fadevarestyrelsen orienteres lgbende
af Statens Serum Institut, som skal
udarbejde hygiejnekurset til
malgruppen baseret pa e-laering.
Kurset udvikles i to faser. Forste del
er udviklet og findes pa SSI.dk.

Fadevarestyrelsen indgér i
styregruppen og der har vaeret atholdt
styregruppemader.

Initiativet bar som et hygiejnetiltag
forsette og effekten skal evalueres efter
2018.
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Initiativ

Udmentning

Tidsplan

Status august 2017

Bemazerkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

Det er Statens Serum Institut
(SSI) der har ekspertisen til
at udvikle kurset, hvorfor
opgaven med kurset er
overdraget til SSI.

januar 2018.

Kurset forventes
feerdigudviklet ved
udgangen af 2017 eller
farste halvar 2018.

Det er planlagt at kurset vil
blive evalueret, nir det har
veret gennemfort i en
periode. Det forventes at
ske samtidigt med
evaluering af de ovrige
initiativer i
handlingsplanen i 2018.

2.4. Styrkelse af MRSA-
radgivningstjenesten

Igangsat i regi af Statens
Serum Institut..

MRSA -
radgivningstjenesten
startede op forud for
handlingsplan for husdyr-
MRSA i regi af Statens
Serum Institut. Der blev
oprindeligt finansieret ud fra
at MRSA
radgivningstjenesten skulle
besté af en person fra 1. juli
2014 til 1. juli 2017.

Styrkelsen af MRSA-
radgivningstjenesten er
iveerksat.

SSI har afsluttet processen med

styrkelsen af MRSA

radgivningstjenesten. Det er aftalt

imellem SUM og MFVM at

Radgivningstjenesten fortsetter pa
samme niveau som i 2016 frem til og

med 2018.

Initiativet skal fortsaette ogsa efter

2018.
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Initiativ

Udmentning

Tidsplan

Status august 2017

Bemazerkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

Styrkelsen af MRSA-
radgivningstjeneste med
handlingsplan for husdyr-
MRSA fra april 2015 blev
udmentet ved yderligere
midler svarende til ca. et
arsveerk i 2016. Det er
planlagt at tjenesten skal
fortseette pd samme niveau
som i 2016 frem til og med
2018.

2.5. Styrket
myndighedssamarbejde,
information om MRSA og
arbejdsmiljo

Det blev aftalt, at der skulle
etableres et samarbejde,
séledes at Arbejdstilsynet
(AT) kan indberette til
Fodevarestyrelsen (FVST),
hvis de i forbindelse med
deres kontrol konstaterer
forhold, som ikke er i
overensstemmelse med
Fadevarestyrelsens regler.
Udmgntningen blev, at der
skulle oprettes en postkasse,
sa det var let for AT at
indberette til FVST via denne
postkasse.

Afsluttet. Samarbejdet
fortseatter ved behov.

Samarbejde mellem Arbejdstilsynet
(AT) og Fadevarestyrelsen (FVST) er
etableret. Der er etableret en
postkasse til indberetninger fra AT.

Initiativet skal fortsaette ogsa efter
2018.

2.6. Korrekt opbevaring af
dede dyr

Evaluering af
kontrolkampagnen i 2014
skal danne baggrund for

For fortsat at sikre korrekt
opbevaring af dede dyr, vil
der i begyndelsen af 2017

Evaluering af kontrolkampagne fra
2014 er afsluttet. Det blev vurderet, at
der ikke var basis for at gennemfare

Initiativet forseetter og afsluttes som
planlagt indenfor handlingsplanens
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beslutning om at afvente blive udarbejdet en informationskampagne. periode.

informationskampagnen til
2017, idet der ikke er basis
for en kampagne allerede i
2016. Der skal udarbejdes
materiale til kampagnen.

informationsmateriale i
samarbejde med erhvervet,
der kan anvendes i en
informationskampagne i
2017.
Informationskampagnen
lgber fra maj til august
2017.

Kampagnes kontroller er afsluttet 1.
august. Den endelig afrapportering
afventer.

3) Reduktion af smitte i de enkelte besatninger

MRSA-ekspertgruppen anbefaler reduktion af niveauet af husdyr-MRSA i de enkelte besatninger. Det er der flere fordele ved. Tiltag
der reducerer niveauet af husdyr-MRSA i besa&tningerne forventes ogsa at have virkning pa andre sygdomsfremkaldende agens,
hvorfor det forventes, at antibiotikaforbruget vil blive reduceret. Safremt metoden til reduktion af husdyr-MRSA i stalden sker ved at
reducere stovmengden i stalden vil det sandsynligvis ogsa betyde, at mennesker, der arbejder i staldene og personer, der lejlighedsvis
kommer i staldene bringer mindre husdyr-MRSA ud til det omgivende samfund.

Initiativ

Udmentning

Tidsplan

Status august 2017

Bemarkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

3.1. ndring af
sundhedsradgivningen

Er implementeret i
bekendtgerelse om
sundhedsradgivningsaftale
for svinebesatninger i form
af krav om, at der mindst ved
et arligt radgivningsbesog
skal dreftes
smittebeskyttelse med
henblik pa identifikation af
forbedringsmuligheder pa

Kravet blev implementeret
d. 14. december 2016 i
bekendtggrelser om
sundhedsradgivningsaftale
r for svine- og
kvaegbesetninger.

Anbefalingen vedrerende
fokus i
sundhedsradgivningen pa
fraveenningsalder er indsat

Implementeret sammen med dele af
Veterinarforlig 2 i december 2016.

Initiativet forsetter ogsa efter 2018.
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Tidsplan

Status august 2017

Bemazerkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

den enkelte bedrift.

ivejledning om
sundhedsradgivningsaftale
r for svinebesatninger.

3.2. Fokus pa gget anvendelse
af sektionering

Sektionering som emne i
sundhedsradgivningen.

Emnet er omfattet af krav
om radgivning om
smittebeskyttelse, som blev
implementeret d. 14.
december 2016 i
bekendtgerelser om
sundhedsradgivningsaftale
r for svine- og
kvaegbeseatninger.

Sektionering indgér som emne i
sundhedsradgivningen, hvor dette er
relevant for smittebeskyttelsen i den
enkelte besaetning, jf. de nye
bekendtgorelser om
sundhedsradgivning med tilhgrende
vejledninger.

Yderligere tiltag til, hvorledes fokus
pé sektionering kan ages, ber foregd i

samarbejde mellem erhvervets parter.

Initiativet forseetter ogsa efter 2018.
Erhvervets svinerddgivning, herunder
dyrlaegernes radgivning i forbindelse
med sundhedsradgivning, fortseetter
det ggede fokus pa anvendelse af
sektionering. Der ber som led i den
interne smittebeskyttelse i staldene
arbejdes med sektionering i dialog med
Landbrug & Fadevarer.

3.3. Reduktion af
stovmangden i stalden

Afventer
forskningsresultater.

Forskningsprojektperioden
lgber indtil 30. juni 2018.

Yderligere tiltag afventer
forskningsresultater fra DTU samt
eventuel &ndring af handlingsplanen
pa baggrund af MRSA
ekspertgruppens rapport i juni 2017.

Initiativet skal forseette og evt. styrkes,
alt efter resultaterne af forskningen,
idet stov er en vigtig faktor i forhold til
at holde MRSA inde i stalden.

4) Overvagning af udviklingen i husdyr-MRSA- forekomsten over tid

MRSA-ekspertgruppen har som en af opgaverne i Kommissoriet (bilag 1) set pa strategier for overvagning, hvilket findes beskrevet i
afsnittet "Overvagning af husdyr-MRSA hos produktions- og kaeledyr”

Generelt er MRSA-ekspertgruppen enige om, at det er ngdvendigt at falge udviklingen ved screeninger for at kunne gribe ind med
handtering af situationen pé det rette tidspunkt. Det er ligeledes nodvendigt, at screeningen og de efterfolgende laboratorietests er
udfert ensartet med bl.a. reprasentative stikpraver og samme test, sdledes at resultatet giver et faktisk billede af den sande forekomst i

71




Danmark. Ensartetheden er ogsa vigtig af hensyn til at sammenligne resultaterne med senere screeninger séledes at endringen over

tid kan folges.
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4.1. Lobende Det er planen at foretage Screening i 2016 og igen i Screeningen i 2016 er gennemfort Initiativet fortseetter efter

overvagningsprogram for
husdyr-MRSA i
svinebesatninger

screening for husdyr-MRSA
af 200
slagtesvinebesatninger i
2016. Ifglge handlingsplanen
foretages lebende mélinger
hvert andet ar, hvorfor
malingen gentages i 2018.

2018.

som planlagt. Resultaterne er gjort op
og offentliggjort pd FVST.dk. Der skal
screenes for husdyr-MRSA i
svinebesatninger i 2018. Det er
uafklaret hvorledes screeningen i
2018 skal finansieres, idet der ikke er
bevilling hertil.

anbefalingerne til overvégning

4.2. Screeningsprogram for
forekomst af husdyr- MRSA i
andre dyrearter fx kvaeg,
mink, heste, fjerkrae, hunde,
katte, gnavere sdsom mus og
rotter samt vilde fugle og
insekter.

Screening skal foretages i
2015.

Screening i 2015.

Screeningen er gennemfart som
planlagt. Rapport med
screeningsresultaterne er lagt pa
FVST’s hjemmeside.

Initiativet fortseetter efter
anbefalingerne til overvigning

4.3. Screening af gkologiske
svinebesatninger

Screeningen skal foretages i
2015

Screening i 4. kvartal af
2015

Screeningen er gennemfort som
planlagt. Rapport med
screeningsresultaterne er lagt pa
FVST’s hjemmeside.

Initiativet fortsaetter efter
anbefalingerne til overvégning

5) Forskning i husdyr-MRSA

MRSA-ekspertgruppen har peget pa omrader, der endnu ikke er godt belyst, og hvor forskning vil kunne tilvejebringe den manglende

viden.
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5.1. Styrket forskning i Afvente endelige Forskningsprojektperioden | Projekterne er sat i veerk. Ingen bemarkninger

smitteveje for husdyr-MRSA forskningsresultater. lgber indtil 30. juni 2018. Laboratorieundersggelser har kart

Herefter evalueres, hvorvidt
der er behov for yderligere
tiltag.

siden arsskiftet 2014/2015, mens
besaetningsbesag har forst kunne
starte fra omkring juni 2015.

Der har veret atholdt
folgegruppemeder/workshop som
planlagt for hele forskningsprojektet

5.2. GUDP-projekter til
forskning i alternativer til
antibiotika

Fodevarestyrelsen skal
samarbejde med Landbrug-
og Fiskeristyrelsen og pege
pé kriterier for udpegning af
relevante projekter for
husdyr-MRSA.

Ingen

Samarbejde mellem
Fadevarestyrelsen og Landbrugs- og
Fiskeristyrelsen er etableret.

Fadevarestyren har oplyst Landbrugs-
og Fiskeristyrelsen om, hvilke
kriterier, der vurderes vigtigt for
projekter med relevans for husdyr-
MRSA.

Ingen bemerkninger

6) International indsats

MRSA-ekspertgruppen mener, at det er vigtigt fortsat at presse pa i internationale fora for at bekeempe antibiotikaresistens generelt.
Indsatsen ber vare en global indsats.

Initiativ

Udmentning

Tidsplan

Status august 2017

Bemarkninger fra MRSA-
ekspertgruppen

6.1 Fortsat pres p& EU-
Kommissionen for at fremme
feelles EU-strategi for at

Samarbejdet med andre lande om
bekampelse af antibiotikaresistens
fremmes i internationale fora som

Ingen yderligere bemaerkninger.
Eksperterne finder at indsatssen ber
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begranse antibiotikaresistens Nordisk Ministerrad, EU, fortsaette.

Verdenssundhedsorganisationen
(WHO), Verdensorganisationen for
dyresundhed (OIE) og
Verdensorganisationen for fadevarer
og landbrug (FAO). Danmarks One
Health strategi for bekeempelse af
antibiotikaresistens er blevet
offentliggjort den 5. juli 2017,
samtidig har Fodevarestyrelsen
offentliggjort en handlingsplan for
antibiotikaresistens p&
veterinaeromrédet i juli 2017. Disse
initiativer folger op pa
radskonklusionerne fra sommeren
2016. Desuden deltager ministeren og
Fodevarestyrelsen i en lang rackke
internationale aktiviteter pA AMR-
omrédet bl.a.:

1) EU-Kommissionen har besggt
Danmark i februar 2016 pa en fact-
finding mission vedrerende "Prudent
use of antimicrobials”, og
Fodevarestyrelsen har efterfolgende
bidraget med en national ekspert i
tilsvarende missioner i hhv. Tyskland
og Spanien.

2) Ministeren har stgttet
Nederlandene i udarbejdelse af
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Tidsplan

Status august 2017
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ekspertgruppen

radskonklusioner om AMR.

3) Ministeren har direkte EU’s
sundhedskommisseer til at oge
overvégning af antibiotikaforbrug til
dyr under kommissarens besgg i
Danmark i maj 2016, og Ministeriet
og FVST har pd embedsmandsniveau
fulgt op pé dette ved at medes med
EU-Kommissionen for at opfordre til,
at en mere detaljeret overviagning af
antibiotikaforbrug til dyr i hele EU.

4) Fadevarestyrelsen deltager i
nyetableret Codex Alimentarius
arbejde med at revidere og
operationalisere guides for
antibiotikaforbrug og
resistensovervagning.

5) Fodevarestyrelsen deltager i nyt
One Health Network AMR under EU-
Kommissionen DG Sante F, forste
mgde i februar 2017.

7) Fadevarestyrelsen deltager som
national ekspert i ECDC/DG Sante F
One Health vet-human AMR besgg i
Luxemborg i juni 2017.
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Bilag 4: MRSA screeningsresultater fra 2015 og 2016

=~

MRSA MRSA Screening
screeningresultater fc 2015
MRSA i ked
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Bilag 5: Hvad er antibiotikaresistens?
Af Kare Molbak, Statens Serum Institut

Ligesom der findes mange forskellige arter af bakterier, findes der flere forskellige antibiotika. Der er
ingen antibiotika, der virker mod alle bakteriearter. Alle antibiotika har et spektrum af bakterier, de
som udgangspunkt er virksomme overfor. Nogle bakterier er dermed naturligt resistente over for visse
antibiotika (naturlig resistens).

Naér bakterier bliver i stand til at modsté antibiotika, som tidligere kunne drabe eller heemme vaeksten
af disse bakterier, erhverver bakterierne resistens. Resistente bakterier er i stand til at vokse, dele sig
og sprede sig, selvom de angribes af antibiotika.

Bakterier bliver kun meget sjaeldent resistente overfor alle typer antibiotika. I langt de fleste tilfaelde er
det saledes stadig muligt at finde et antibiotikum, der kan behandle infektionen. Denne situation er
imidlertid truet nu, idet der er beskrevet enkelte bakterier, der har udviklet resistens over for alle de
antibiotika, som s@dvanligvis kan anvendes i behandling. Dette gelder fx nogle tuberkulosebakterier,
ligesom der med de mest resistente E. coli bakterier i dag ikke er gode behandlingsmuligheder.

Bakterier erhverver typisk resistens pa grund af 2endringer i deres gener. Safremt en bakterie spontant
har muteret og dermed udviklet resistens, vil denne resistente bakterie vokse safremt den udsattes for
antibiotika, mens ikke-muterede bakterier vil heemmes i vaeksten (selektion). I nogle tilfaelde kan
bakterier overtage resistensgener fra andre bakterier, og denne overforsel af resistens kan ligeledes
stimuleres af udsatning for antibiotika. Problemerne med resistens ha&nger dermed sammen med
vores forbrug af antibiotika. Jo mere antibiotika vi anvender, jo flere bakterier udvikler resistens.
Dermed kan man ikke “behandle” sig ud af resistensproblemet med gget brug af antibiotika.

Resistente bakterier kan spredes fra person til person og forarsage infektioner. Nogle typer af
resistente bakterier kan ogsa videregive deres resistensgener til andre bakteriearter, herunder de
nyttige bakterier, som vi alle har i og pa kroppen, og som under ét kaldes menneskets normalflora eller
menneskets mikrobiom.

Antibiotikaresistens kan forekomme ved mutationer (dvs. &ndringer) i bakteriernes gener eller ved, at
folsomme bakterier modtager gener fra resistente bakterier. Antibiotikaforbrug, bade til dyr og
mennesker, gger mutationshyppigheden i bakteriernes gener og fremmer derved udvikling af resistens
(erhvervet resistens).

Overdreven og uhensigtsmeessig brug af antibiotika accelererer fremkomsten af antibiotikaresistente
bakterier. Nar bakterier udsattes for antibiotika vil de bakterier, der er fglsomme over for den
pageeldende type antibiotika, blive drabt, mens resistente bakterier kan fortsaette med at formere sig.

En af ulemperne ved brugen af bredspektrede antibiotika (antibiotika, der rammer flere forskellige
bakteriearter samtidigt) er, at risikoen for resistensudvikling stiger. Det er derfor vigtigt, at disse typer
af antibiotika kun anvendes til alvorlige infektioner og serligt hvor man ikke praecist kender den eller
de bakterier, patienten er syg af.
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Bilag 6: Hvorledes forebygges resistensudvikling — de fem grundpiller
Af Bolette Soborg, Sundhedsstyrelsen og John Elmerdahl Olsen, Kebenhavn Universitet

MRSA er et humant sundhedsproblem relateret til antibiotikaresistens. Denne rapport indeholder en
vurdering af andre resistensproblemer i forhold til problemet husdyr MRSA CC398, og det er relevant
at se pa, hvilke tiltag der generelt kan gores for at reducere antibiotikaresistens. Der er fem grundpiller
i enhver strategi med henblik pa at reducere resistensproblemer og forebygge resistensudvikling.

1. Hgjne sundheden ved at reducere forekomst af infektioner blandt dyr og mennesker.

2. Stimulere en generel reduktion i antibiotikaforbrug.

3. Forbedre diagnostikken, si der kun anvendes antibiotika, hvor det er relevant, og altid det
mest optimale antibiotika bade til dyr og mennesker.

4. Undgé anvendelse af de (for human sundhed) mest kritiske antibiotika i situationer, hvor dette
ikke er ngdvendigt.

5. Udarbejde guidelines, der stotter laeger og dyrlaeger i valg af antibiotika og fastleegger gode
kriterier for antibiotikabehandling.

1. Sunde dyr og mennesker

Alle tiltag, der medferer mindre modtagelighed for infektioner og forebygger spredning af infektioner
blandt dyr og mennesker vil medvirke til at mindske brug af antibiotika. Dette punkt omfatter savel
medicinske som mere generelle forhold i samfundet og i landbruget. Det er uden for denne rapports
formal at beskrive dette i detaljer, og der skal blot give f& eksempler til sikring af forstéelsen:

P& det medicinske omrade kan en sikring af hgj deekning i befolkningen og i husdyrbesaetninger med
tilgeengelige vacciner medvirke til at reducere forekomst af infektionssygdomme. I trad hermed er en
stimulering af udvikling af nye og forbedrede vacciner vigtig. Hoj hygiejne, bade generelt, i
institutioner, i sundhedsvasnet og i husdyrbesatninger er ligeledes en veasentlig faktor.

Af mere generelle forhold kan navnes at sundhed og ydre rammer ikke kan adskilles. At samle mange
hgjt modtagelige individer pa et sted, hvad enten det er bern i vuggestuer eller fraveennede grise i
besatninger gger risikoen for smittespredning, og seendringer pa dette omrade vil kunne medvirke til at
reducere forekomsten af infektionssygdomme.

Ilandbruget arbejdes allerede med at optimere produktionsmetoder, si man undgar
infektionssygdomme, og omradet er hgjt prioriteret i branchen. Udviklingen styres isar af
markedskraefter med en oget efterspargsel af produkter, der stammer fra dyr opdraettet uden eller med
minimal brug af antibiotika. Hvis efterspoargslen stiger, kan det forventes at denne udvikling tager
endnu mere fart i Danmark, og ligeledes at der er et stort erhvervspotentiale for denne type
produktion.

2. Reduktion af antibiotikaforbrug.

Béde humant og veterinzrt er der en sikker overordnet sammenhang mellem resistensforekomst og
antibiotikaforbrug, men sammenhaengen er ikke entydig for alle kombinationer af bakterier og
antibiotika. Trods de uafklarede punkter, ma reduktion af antibiotikaforbrug anses som det vigtigste i
forebyggelse af resistensudvikling, idet antibiotika slér de modtagelige bakterier ihjel og lader de
resistente leve videre med det resultat at de kan overfores til andre (selektion).

I Danmark sker reduktion veterineert via aftaler mellem de relevante parter (myndigheder, landbrug,
dyrleeger) med reduktionsmaél og ved hjalp af Gult-kort ordningen (bilag 24).

Humant er der i regi af Sundheds- og Aldreministeriet, og med EU kommissionen som drivkraft, i juli
2017 blevet lanceret en human national handleplan. I handleplanen opstilles tre malbare maél for en
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reduktion af antibiotikaforbruget frem mod 2020.
(https://www.sst.dk/da/nyheder/2017/~/media/031F24D886C84FF3B55FABF7F5AAE54E.ashx)

3. Forbedret diagnostik for brug af antibiotika

Alle internationale planer for reduktion af antibiotikaresistens laeegger vaegt pa, at der er et behov for at
udvikle forbedrede diagnosemetoder. Optimalt skal disse kunne hjzlpe leger og dyrlaeger i
behandlingssituationen (bed-site, pen-site metoder) ved at klarlaegge arsagen til sygdommen og ogsa
klarlaegge hvilket antibiotikum, der vil vaere virksomt. Sddanne metoder findes kun i meget begranset
omfang. Indtil denne mangel overkommes, er det imidlertid stadig vigtigt at stimulere til aget brug af
mikrobiologisk diagnostik, med henblik pa at kunne stoppe ungdvendige behandlinger og korrigere et
forkert valg af antibiotika. Det sterste unedvendige forbrug vedrarer formentlig behandling af
infektioner, der skyldes virus og ikke bakterier. Udvikling af en metode, der klart kan afklare om der er
tale om en virus- eller bakterieinfektion er derfor hgjt prioriteret internationalt.

I Danmark er der krav om mikrobiologisk diagnostik inden dyrleger ivaerksaetter flokmedicinering af
grise. Beszetningen skal mindst en gang arligt, og forud for nye besatningsdiagnoser (luftvejssygdom
eller tarmbetzndelse), der kraever flokmedicinering, dokumentere at der er tale om sygdom, der kan
behandles med antibiotika.

4. Undga brug af kritisk vigtige antibiotika.

WHO udarbejder jeevnligt lister over, hvilke antibiotika, der iseer er kritisk vigtige for human sundhed.
Det er vigtigt at brug af disse reduceres til et minimum, fordi de er kritiske til behandling af
sygdomme, hvor andre antibiotika ikke virker, og fordi de i seerlig grad selekterer for de resistente
bakterier, som vi har sterst problemer med. Begransning i brugen kan opnas via forbedret uddannelse
af laeger og dyrleger, vedholdende oplysningskampagner, regler og guidelines.

De kritisk vigtige antibiotika falder iszer indenfor klasserne carbapenemer, potente cefalosporiner og
flourquinoloner. I Danmark bruges nasten ikke kritisk vigtige antibiotika af disse klasser i
husdyrproduktionen, og bestrabelser pa at opna reduktion i brug retter sig derfor overvejende mod
human-sektoren. Sundhedsstyrelsen har fastsat begransning i la&egers brug af carbapenemer, og de nye
nationale mal for antibiotikabrug i human-medicin indeholder reduktion af disse antibiotikatyper i
hospitalsveaesnet.

Antibiotika kan andre status over tid, og kan lokalt blive anset for mere vasentlige end WHO har
angivet. I Europa bliver colistin, der tidligere blev anset som ubrugeligt til mennesker, nu anset som
kritisk vigtigt for mennesker, og brugen af dette stof i landbruget er derfor i Danmark belagt med en
faktor 10 i Gult kort ordningen. Tilsvarende anses brug af tetracyklin for ugnsket grundet husdyr-
MRSA og er belagt med en faktor 1,5, selvom det ikke er pA WHO'’s liste over serligt kritiske
antibiotika.

5. Guidelines for brug af antibiotika

Hvor der ikke udtrykkeligt er fastsat begraensninger, har dyrleger og leeger fri ordinationsret for
antibiotika. Dette sikrer at antibiotika anvendes ud fra (det lokale) kendskab til klinisk effekt og
resistensforhold. Tkke desto mindre er det vigtigt at udarbejde guidelines, der oplyser om, hvilke
antibiotika, der ud fra farmakologiske og resistensmaessige forhold, og ensket om at kunne behandle
infektioner i fremtiden, ma anses som det mest optimale ved en given lidelse. Dette styrer valg af
antibiotika i hgjere grad end det begraenser brug af antibiotika. Sddanne vejledninger er veterinaert
udarbejdet for kveegdyrleger, svinedyrleger og dyrleger der beskaftiger sig med hobbydyr. Pa
humansiden udarbejdes guidelines pa regionalt niveau og disse retter sig iseer mod hospitalssektoren.

79


https://www.sst.dk/da/nyheder/2017/~/media/031F24D886C84FF3B55FABF7F5AAE54E.ashx

Bilag 7: Hvad er konsekvenserne af antibiotikaresistens
Af Kare Molbak, Statens Serum Institut

Antallet af antibiotikatyper er begranset, og der er ikke sket de samme fremskridt med hensyn til
udvikling og produktion af nye typer antibiotika som fx udviklingen indenfor kraeftmedicin. Populeert
sagt udvikler bakterierne resistens hurtigere, end der findes nye antibiotika, og selv de nyeste
antibiotika er der beskrevet resistens over for. Grundleeggende er konsekvenserne af
antibiotikaresistens derfor, at feerre eller slet ingen typer antibiotika er virksomme mod de givne
bakterier.

At der er feerre virksomme antibiotika kan betyde, at de antibiotika, man kan anvende, er darligere
fungerende, er dyrere, eller har flere bivirkninger end de antibiotika, man sadvanligvis ville bruge i
behandling. En infektion med resistente bakterier kan séledes veere mere alvorlig, end hvis bakterierne
ikke er resistente — og i visse tilfeelde dodelig. Nogle mennesker kan maske ikke tile de antibiotika, der
er virksomme, men er allergiske over for dem. Endeligt kan det veere nadvendigt at skulle give
antibiotika i blodarene fremfor som tabletter, hvilket medferer sterre risiko for komplikationer,
infektioner, hospitalsindleggelser og langvarigt sygeforlab.

Ved resistens bliver man ofte ngdt til at anvende antibiotika, der er mere bredspektrede end de
antibiotika, man ideelt gnsker at bruge. Derved fremmes i sig selv resistens, da man ved bredspektrede
antibiotika ogsd rammer andre bakterier end de, man gnsker at ramme, fx normale bakterier i tarmen.
Derved kan disse bakterier blive resistente.

I tilfaelde af resistente bakterier hos en patient indlagt pa hospital, skal patienten isoleres for ikke at
sprede de resistente bakterier til andre patienter, der som udgangspunkt er sveekkede og dermed i stor
risiko for at fa alvorlige og méske i sidste ende dedelige forlgb af de resistente bakterier.

Resistente bakterier vil ogsa lettere kunne smitte patienter, der er i antibiotisk behandling for andre
sygdomme. Derfor ser man spredning af resistente bakterier i fx sygehusmiljget eller andre steder,
hvor der anvendes antibiotika. Derfor ser man ofte resistente bakterier som arsag til
hospitalsinfektioner.

Samlet set medferer resistente bakterier helt generelt mere alvorlige sygdomsforlgb, kan forlaenge
behandling, og er forbundet med ggede direkte og indirekte omkostninger.

I dag er ethvert klinisk speciale athangigt af, at antibiotika virker. Uden antibiotika vil det eksempelvis
blive svarere at behandle patienter mod kreeft, at indszette nye hofter, eller behandle for tidligt fedte
bern. Som fremhavet af fx WHO vil vi uden effektive antibiotika se et helt andet sundhedssystem, end
det vi kender i dag. Ogsa store dele af den globale fadevareproduktion er afhaengige af antibiotika, i
saerdeleshed for at sikre tilstreekkeligt med protein. Dermed truer antibiotikaresistens selve
sundhedssystemets fundament og den globale vaekst og velfeerd, som bl.a. fremhavet af O’Neill
rapporten.
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Bilag 8: En vurdering af betydningen af MRSA i forhold til andre

resistente bakterier
Af Kare Molbak, Statens Serum Institut og Henrik Westh, Danske regioner

MRSA er en blandt flere resistente bakterier22. Bestraebelserne pa at kontrollere MRSA skal naturligvis
ses i sammenheng med de trusler, der kommer fra andre mikroorganismer og resistensformer, og den
indsats, der kan og ber geres for at imgdega problemerne.

MRSA kan vurderes i forhold til andre bakterier ud fra flere forskellige perspektiver, og den relative
risikorangering af MRSA i forhold til andre resistente bakterier vil athange af, hvilket perspektiv man
tager, Tabel 1.

Tabel 1. Perspektiver og videnskabelige sporgsmal i forhold til vurdering

Det videnskabelige spgrgsmal Eksempler

Klinisk betydning og sygdomsbyrde Klinisk betydning: Behandlingsproblemer, dedelighed,
ekstra sengedage, risiko for komplikationer
Sygdomsbyrde: Disability adjusted life years, direkte og
indirekte gkonomiske omkostninger

Makrogkonomi: Betydning af resistens for den
gkonomiske udvikling og de globale strategiske
udviklingsmal2s

Smittedynamik og tendenser Betydning og fremskrivning af incidensen af infektioner
med bestemte resistensegenskaber

Tendensanalyse, fx den relative udvikling af resistente
gram positive bakterier i forhold til gram negative
bakterier

Trusselsvurdering Hvilke nye resistensformer kan forventes som aktuelle
trusler og trusler i den nere fremtid, eksempelvis
colistinresistens, linezolidresistens, pan-resistente
bakterier, vancomycin resistens i enterokokker fra svin
eller resistens i invasive svampe-infektioner (azoler)?
En tilpasning af husdyr-MRSA til mere effektiv smitte
blandt mennesker og som folge deraf spredning til
hospitaler er en del af denne trusselsvurdering. Som det
fremgér tidligere i rapporten er der ikke evidens for, at
dette er ved at ske, men er en faktor, der skal haves in
mente

Risikofaktorer Hvilke faktorer driver udviklingen, eksempelvis
hygiejne (vand, fadevarer), utilstraekkelig
infektionskontrol, brug af antimikrobielle stoffer til
fodevareproduktion og til mennesker

De fleste studier har sammenlignet MRSA med andre resistente bakterier ud fra en klinisk vinkel eller
ud fra en sygdomsbyrde vinkel. Kun fa studier har forsggt at lave prognoser om den fremtidige

22 Bilaget vurderer betydningen af MRSA generelt, dvs. alle typer, hvoraf husdyr MRSA (CC398) er én type MRSA, som kan
smitte fra dyr. Se afsnittet "Faktuelt om MRSA herunder udviklingen af husdyr-MRSA”

23 Se fx Jim O’Neill "Review on Antimicrobial Resistance” https://amr-review.org/ og Jaskovsky et al. “Antimicrobial resistance:
A threat to the worlds sustainable development” http://www.daghammarskjold.se/publication/antimicrobial-resistance-threat-

worlds-sustainable-development/
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udvikling med henblik pd en mere proaktiv tilgang pd omradet. Analyser af, hvad resistens betyder i
forhold til de mere overordnede mal for samfundet er sjaeldent brudt ned pa bestemte organismer eller
resistensformer.

Uanset hvilket perspektiv man velger pa problemstillingen udger datagrundlaget en udfordring.
Kvalitet, omfang og detaljeringsgrad varierer meget mellem lande. Der er endvidere store forskelle i,
hvilke organismer eller antibiotika der er omfattet eller belyst i forskellige overvagningssystemer og i
de publicerede studier. I Danmark er der en meget lang tradition for indsamling af data vedrerende
stafylokok-bakterimier, og siden 2006 har der veret en meget detaljeret national overvigning af
MRSA. Denne overvigning omfatter endda baerertilstand ved kontakt med sygehuse. For de andre
resistente bakterier er der ikke den samme finmaskede overvigning. Det betyder, at det ikke er muligt
direkte at sammenligne data pa de forskellige resistente bakterier. Man er ngdt til at lave mange
antagelser om falsomhed i overvagningen og "merketal”, og ud fra det drage konklusioner om
hyppighed og konsekvenser.

Ud over disse problemstillinger er der andre aspekter at have for gje:

¢ Resistensegenskaber der er lokaliseret pa mobile genetiske elementer (horisontal overforsel af
resistens) vil alt andet lige udgere en storre udfordring end bakterier der spredes klonalt. En
stor del af problemstillingen vedr. de ESBL producerende bakterier skyldes i hgj grad
horisontal overforsel af gener. Dette giver et langt starre spredningspotentiale i forhold til
resistens, der spredes gennem kloner af bakterier.

e Det er vanskeligt at beskrive, hvilken andel af resistente bakterier der generelt kan tilskrives
zoonotiske bakterier eller landbrugets brug af antibiotika ift. humant brug, nationalt eller
internationalt. Pointen er, at ethvert brug af antibiotika eller antimikrobielle stoffer fremmer
resistens, og behandling altid skal vaere en afvejning af fordele i forhold til risici.

o For nogle patogener er smitteveje godt forstdet, eksempelvis husdyr-MRSA der forst
og fremmest skyldes direkte kontakt til dyr, eller non-typhoide (zoonotiske)
salmonella der erhverves gennem fedevarer. Men selv i denne simple situation vil ogsa
humant brug af antibiotika betyde noget. I en eksponeringssituation er personer, der
af anden &rsag er i behandling med antibiotika, i sterre risiko for at blive syge med
zoonotiske bakterier, der er resistente, i forhold til personer der ikke modtager
antibiotika.

o De opgarelser, der findes over sygdomsbyrde som falge af resistente bakterier,
analyserer typisk ikke data i forhold til smitteméade. Opgerelser over sygdomsbyrde
som folge af MRSA omfatter alle MRSA typer og ikke husdyr MRSA ift. andre MRSA
typer. Her vil den igangvaerende forskning udfylde et videnshul.

I 2009 udgav en arbejdsgruppe under European Centre for Disease prevention and control (ECDC) og
European Medicines Agency (EMA, dengang EMEA), en rapport “The bacterial challenge: time to
react” der siden er blevet meget citeret24. I rapporten forsggte man bl.a. at estimere sygdomsbyrden
som folge af MRSA, vancomycin-resistente enterokokker (VRE), penicillin-resistente pneumokokker,
Escherichia coli (G3CREC) og Klebsiella spp. resistente over for 3. generations cefalosporinger samt
carbapenem-resistente Pseudomonas aeruginosa. Det blev i denne rapport vurderet, at alene
blodforgiftninger fra disse bakterier pa det tidspunkt stod for ca. 25.000 dgdsfald i EU, hvoraf 22 %
blev tilskrevet MRSA, tabel 2.

24 http://ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/0909 TER The Bacterial Challenge Time to React.pdf
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Table 2. Estimated yearly human burden of infections due to the selected antibiotic-resistant
bacteria and percentage of this burden due to bloodstream infections, EU Member States, Iceland
and Norway, 2007.

No. cases of No. extra No. extra
infection (four deaths hospital days
Antibiotic-resistant bacteria® main types)® (% from (% from
(% bloodstream bloodstream bloodstream
infections) infections) infections)
Antibiotic-resistant Gram-positive bacteria
Methicillin-resistant Stapfpioroccus aurews (MRSA) 171 200 (12%) 5400 (37%) 1 050 000 {16%)

Vancomycin-resistant Enferococcus Becium 18 100 (9%) 1 500 (28%) 111 000 (22%)
Penidillin-resistant Strepfococaus pneumorniae 3 500 (27%) -~ -
Sub-total 192 800 (129%) & 900 (35%) 1 161 000 (16%)

Antibiotic-resistant Gram-negative bacteria
Third-generation cephalosporin-resistant Escherichia colf
Third-generation cephalosporin-resistant Alebsialz

32 500 (27%)
18 900 (27%)

5 100 (52%)
2900 (52%)

358 000 (27%)
208 000 (27%)

ONELmIonas

Carbapenem-resistant Pseudomonas seruginoss 141 900 (3%) 10 200 (79%) 800 000 (3%)

Sub-total 193 300 (99%) 18200 (27%) 1 375 000 (13%)
Totzl 386 100 (11%)  25100(29%) 2 536 000 (14%)

2Datz on antimicrobval resistance for Klebsiella sp. offter than K. pneumoniag, Enterobacter spp. and Acinetobacter spp. were mat
available from EARSS. Althouah coaguiase-negative staphylococd as well as beta-haesmolvtic and viridans streptococd are
among the 10 most common bacteria fsolated from blood asltures [20] they were exdluded from the study bacause relable
resistance data are not availzble for these bacteria.

*Blpodstream infections, lower respiratory fract infections, skin and soit tissue infections and winary tract infections.
cMoast filly penicillin-resistant Streptococcus pneumoniae isolztes are resisiznt to both penicilin and macrolides.
“Resistant to cefotaxime or ceftriaxone or ceftazidime.

“Resfistant fo imipenam ar meropendim.

f, could not be calculated

Et hollandsk projekt - BURDEN projekt2s undersggte sygdomsbyrde i Europa som folge af
bakterizemier forarsaget af MRSA og G3CREC. Datagrundlaget var European Antimicrobial Resistance
Surveillance System (EARSS), og der blev ekstrapoleret ud fra disse overvagningsdata til at beregne
overdgdelighed, ekstra sengedage og omkostninger.

Tabel XX. Overdodelighed, ekstra sengedage og omkostninger som folge af MRSA og E. coli resistent
over for 3. generations cefalosporiner (3GCEC), 2007. Baseret pa overvagningsdata fra 31
europaiske lande.

Sygdomsbyrde Antal bakterizemier | Overdedelighed Antal ekstra Omkostninger i
bakterizemier, 2007 (excess deaths) sengedage Euro

MRSA 27.711 5.503 255.683 44.0 mio
3GCREC 15.183 2.712 120.065 18.1 mio

Ud fra data fra EARSS undersggte forfatterne tendenser i udviklingen, og konkluderede, at antallet af
bakteriemier(BSI) forarsaget af 3GCEC i lgbet af fa ar vil blive vaesentligt hgjere end MRSA. Denne
udvikling er blevet bekraftet af de senere overvagningsdata. Saledes var 13,1 % af E. colii 2015
resistent over for 3GC, sammenlignet med 8,2 % i 2009. En stigning af ESBL er siledes ogsa set i
Danmark (frem til 2011, nu tilbage til 2009 niveau) mens CPE er i stigning. De fleste eksperter vil

vurdere, at dette i dag udger en starre trussel end MRSA.

25 Kraker et al., http://journals.plos.org/plosmedicine/article?id=10.1371/journal.pmed.1001104
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Begge opgarelser tager udgangspunkt i EARSNet (European Antimicrobial Resistance Surveillance
Network) data fra 2007, men alligevel er estimaterne forskellige. Dette viser, hvor vanskeligt det er at
vurdere sygdomsbyrden. ECDC/EMEA medtager ogsa andre alvorlige infektioner udover
bakterizemier. Dette gores ved at anvende nogle multiplikator verdier ud fra en antagelse om, at der er
en relation mellem antallet af bakteriemier og antallet af andre infektioner. Specifikt for MRSA skal
det nzvnes, at ECDC/EMEA baserer overdgdeligheden pa en metaanalyse der viser en overdadelighed
for MRSA i forhold til MSSA. . Et igangveerende dansk studie viser tilsvarende en overdadelighed
blandt patienter med bakterizemi forarsaget af MRSA sammenlignet med MSSA patienter, om end
antallet af MRSA patienter er beskedent (n=150). Der er derfor brug for yderligere forskning pé
omradet.

Det amerikanske CDC (Centre for Disease Control) udgav i 2013 rapporten ”Antimicrobial resistance
threats in the United States, 2013”2¢ (senest opdateret i 2016). Her blev det estimeret, at 2 mio.
amerikanere hvert ar bliver syge som falge af antibiotikaresistens med mindst 23.000 dgdsfald som
konsekvens heraf. CDC prioriterede bakterier/svampe i en af tre kategorier: Haster (urgent), alvorlige
(serious) og bekymrende (concerning):

Tabel 4. CDC'’s risikorangering, 2013

Urgent Threats

Clostridium difficile
Carbapenem-resistant Enterobacteriaceae (CPE)
Drug-resistant Neisseria gonorrhoeae

Serious Threats

Multidrug-resistant Acinetobacter

Drug-resistant Campylobacter
Fluconazole-resistant Candida (a fungus)

Extended spectrum B-lactamase producing Enterobacteriaceae (ESBLs)
Vancomycin-resistant Enterococcus (VRE)
Multidrug-resistant Pseudomonas aeruginosa
Drug-resistant Non-typhoidal Salmonella
Drug-resistant Salmonella Typhi

Drug-resistant Shigella

Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA)
Drug-resistant Streptococcus pneumoniae
Drug-resistant tuberculosis

Concerning Threats

Vancomycin-resistant Staphylococcus aureus (VRSA)
Erythromycin-resistant Group A Streptococcus
Clindamycin-resistant Group B Streptococcus

2 . . .
6 Se https://www.cdc.gov/drugresistance/threat-report-2013/ og_https://www.cdc.gov/drugresistance/biggest threats.html

84


https://www.cdc.gov/drugresistance/threat-report-2013/
https://www.cdc.gov/drugresistance/biggest_threats.html

For MRSA blev der specifikt estimeret 80.000 arlige tilfeelde og 11.000 (12,5 %) dedsfald,
sammenlignet med 26.000 tilfzlde og 1.700 (6,5 %) dedsfald af ESBL producerende
enterobacteriaceae. Dermed ligger dodeligheden som folge af MRSA relativt hegjt i CDC’s vurdering.

Herunder beskrives de 15 mikoorganismer ganske kort set fra en dansk vinkel.
De tre mikroorganismer i Urgent threats er:

1. Clostridium difficile

o Denne bakterie forarsager alvorlig diare. Sygdom er associeret til hospitalsindlaeggelse
og antibiotikabehandling. Der er et muligt fodevarereservoir specielt for ribotype O78
hvor fordelingen blandt mennesker med diare ligner fordelingen i grise. Samme
fobindelse er ikke fundet til den mest almindelige ribotype 078.

o Derimod er den mere almindelige ribotype O27 overvejende associeret til
menneskerog udbrud péa hospitaler.

o Clostridium difficile er almindelig arsag til hospitalserhvervet diare isar i Region
Hovedstaden men ogsé i andre dele af landet. Sygdommen overvages gennem
overvagningssystemet HAIBA pa SSI. Fra 2010 til 2014 blev der via HATBA
identificeret i alt 10.397 tilfaelde af HOHA CDI og 9.696 tilfeelde af COHA CDI.
(http://www.ssi.dk/Aktuelt/Nyhedsbreve/EPI-NYT/2015/Uge%2010%20-

%202015.a8px)

2. Carbapenem-Resistente Enterobacteriaceae (CPE)

o CPE omfatter bl.a. E. coli og Klebsiella arter, som er sveert multiresistente. Der er nu
beskrevet isolater der er pan-resistente og derfor ikke kan behandles. De er ofte
erhvervet pa hospitaler i hele verden. Men i forbindelse med turist rejser til mange
globale destinationer kan disse CPE erhverves gennem lokale fadevarer og miljoet.
SST laver derfor en National handleplan for at forebygge disse CPE.

o I2015blev der fundet 63 tilfaelde fra i alt 59 forskellige patienter i
Danmark. (http://www.ssi.dk/Smitteberedskab/Om%200vervaagning/Antibiotikafor
brug%200g%20resistens/Multiresistente%20bakterier/Carbapenemase-
producerende%20enterobakterier.aspx)

o Betydelige reservoirer for disse resistensgener i fundet hos husdyr
Colistin er ofte sidste valg antibiotikum til mennesker men effekten trues af et
ekstensivt forbrug af colistin i landbruget uden for Danmark.

3. Neisseria gonorrhoeae
o Gonore er en seksuelt overfgrbar infektion. Antallet af infektioner er steerkt stigende i
Danmark og i 2015 registreredes 2.735 tilfaelde i MiBa.
o Neisseria gonorrhoeae har udviklet resistens overfor alle kendte behandlinger og
derfor anbefales behandling med to forskellige antibiotika i Danmark.

De 12 mikroorganismer navnt i CDCs Serious threats er:

4. Multidrug-Resistant Acinetobacter
o Overvejende et hospitalsproblem. Ofte arsag til alvorlige infektioner hos sarede
soldater bade i verden men ogsé i Danmark.

5. Drug-Resistant Campylobacter.


http://www.ssi.dk/Aktuelt/Nyhedsbreve/EPI-NYT/2015/Uge%2010%20-%202015.aspx
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http://www.ssi.dk/Smitteberedskab/Om%20overvaagning/Antibiotikaforbrug%20og%20resistens/Multiresistente%20bakterier/Carbapenemase-producerende%20enterobakterier.aspx

o Etproblem der kommer fra landbruget. Isolater er ofte resistente for makrolider og
kinoloner. 4676 infektion péavist i Danmark i 2016, hgjeste antal siden registrering
begyndte i 2001. (Kilde SSI)

6. Fluconazole-Resistant Candida.
o Forbrug af azoler til forebyggelse af svampeinfektioner i afgreder kan have betydning
for resistens hos patienter inficeret med geer (Candida).

7. Extended Spectrum Enterobacteriaceae (ESBL).
o Disse E. coli og Klebsiella lignende bakterier er almindelige i husdyr. Betydelige
reservoirer for disse resistensgener er fundet hos husdyr. De mest udbredte kloner
synes dog at have resistensmekanismer der er skabt af mennesker

8. Vancomycin-Resistant Enterococcus (VRE).

o De fleste VRE bakterier erhverver mennesker nar de kommer pa hospitalet. De er ofte
arsag til sygehuserhvervet-infektion hos immunsvakkede og antibiotikabehandlede
patienter. I 2016 blev der péavist432 infektioner i Danmark, hvilket er udtryk for en
stigning (Kilde SSI). Baererfrekvensen af VRE i tarmen er 10-20 gange hgjere end
antallet af inficerede. VRE berere har faet bakterien pa hospitalet og er smittekilde til
nye patienter.

o Avoparcin brugt som vaekstfremmer var arsag til VRE hos produktionsdyr (Danmap).

9. Multidrug-Resistant Pseudomonas aeruginosa
o En hyppig drsag til hospitalserhvervet infektion. Almindelig hos patienter med cystisk
fibrose

10. Drug-Resistant Non-Typhoidal Salmonella.
o Dette er en fadevarebaren bakterie. Der blev i 2016 registreret 1069 tilfelde i
Danmark som érsag til diarré, hvoraf en del var resistente, se DANMAP for detaljer.

11. Drug-Resistant Salmonella Serotype Typhi
o Etglobalt problem, men et lille problem I Danmark, med ca 30 tilfaelde per ar.

12. Drug-Resistant Shigella.
o 216 infektioner pavist i Danmark i 2016, nasthgjeste antal siden registrering begyndte
1 2001. (Kilde SSI)

13. Methicillin-Resistant S. aureus (MRSA).
o 3512 nye péaviste tilfalde (patienter med infektion og raske berere) pavist i Danmark i
2016, det hgjeste antal siden registrering begyndte i 2007. (Kilde SSI)

14. Drug-Resistant Streptococcus pneumoniae
o Hyppig arsag til pneumoni, bakterizemi, meningitis og eksacerbation i kronisk
obstruktiv lungesygdom.

15. Drug-Resistant Tuberculosis.

o 325 infektion pédvist i Danmark i 2016, det laveste antal siden registrering begyndte i
2001. (Kilde SSI). Resistent TB er et stort problem i verden, og ses ogsd i Danmark.
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Konklusion

Uanset hvilket perspektiv der anlaegges pa resistens problemet er der enighed om, at MRSA er en
alvorlig trussel og en vigtig del af det samlede resistens problem. I dag er der dog ingen, der fremhever
MRSA som den mest alvorlige trussel, om end sygdomsbyrden er betydelig. Dette skyldes farst og
fremmest, at der er meget alvorlige problemer med resistens i de gram-negative bakterier og pa mange
andre fronter, og at dette kraver umiddelbar handling.

Den storste trussel er formentlig de carbapenem-resistente organismer (CPO/CPE). Infektioner med
disse bakterier kan kun vanskeligt behandles, og nogle af disse er pé vej til at blive pan-resistente
bakterier. Desuden er der andre bekymrende tendenser som navnt i Tabel 1, herunder resistens i
enterokokker.

En preecis risikovurdering af MRSA i forhold til andre resistente bakterier er ikke mulig. Dette skyldes,
at de tilgeengelige data er begraensede, og et fokus alene pa fx bakterizemier vil beskrive toppen af
isbjerget. Der er derfor brug for yderligere undersggelser p4 omradet. En begraensning ved en
risikovurdering vil desuden veere, at disse ofte er udformet som en situationsbeskrivelse. Idet
dynamikken inden for resistente bakterier er hastigt skiftende, kan man risikere at binde politiske
initiativer op pa gamle problemstillinger og dermed overse nye og mere akutte trusler. Saledes er vi i
dag i Danmark steerkt udfordret af VRE og CPE, hvilket ikke var tilfzeldet for blot fa ar siden.

I en prioriteringsdiskussion vil det veere problematisk at nedprioritere MRSA, herunder husdyr-MRSA
i forhold til andre resistensformer. Dette er ikke alene et spargsmél om signalvaerdi. Flere af de
virkemidler, der kan tenkes at have en effekt pA MRSA, herunder husdyr-MRSA helt generelt kan
teenkes ogsa at medvirke til at forebygge infektioner med andre resistente bakterier. Mange af de
erfaringer, der er udsprunget fra MRSA indsatsen kan overfgres direkte i hdndteringen af andre
resistente bakterier, sdsom hygiejne-standarder, isolationsforanstaltninger, screenings programmer,
overvagningssystemer, isolat-opbevaring og molekylaer epidemiologi. Desuden vil en stagrre
neddrosling af MRSA indsatsen kunne fore til en yderligere stigning i MRSA problemet i sygehuse,
hvilket vil veere en stor fejl.
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Bilag 9: En beskrivelse af betydningen af kobber og zink for udviklingen

af resistens
Af Karl Pedersen, DTU Veterinaerinstituttet

Zink findes i kommercielle foderblandinger til svin i koncentrationer, der opfylder dyrenes fysiologiske
behov, i reglen 75 — 150 ppm og typisk i form af et oplaeseligt zink-salt. Imidlertid anvendes i vid
udstreekning tilsetning af dyrleegeordineret laegemiddelzinkoxid til foderet til fravaenningsgrise i de
forste to uger efter fravaenning. Zinkoxid er stort set uopleseligt, og anvendes i meget hgje
koncentrationer pa typisk 2.500 ppm (2,5 g/kilo foder). Disse mangder er langt over grisenes
fysiologiske behov, men angives at have en effekt imod fraveenningsdiarre, selvom
virkningsmekanismen er ukendt. Forbruget af medicinsk zink er steget steerkt i perioden 2005 — 2011,
fra omkring 170 tons ZnO til omkring 500 tons, men har ligget nogenlunde stabil siden. Denne
stigning er dog ikke blevet modsvaret af noget tilsvarende fald i forbruget af antibiotika til svin
(DANMAP 2015).

Husdyr-MRSA er kendt for at have en hgj grad af resistens overfor zink. Dette skyldes, at denne MRSA
type ofte har et gen, czrC, som koder for zink-resistens.

Cavaco et al. (2011) undersogte et stort antal MRSA isolater fra svin i Europa, Canada og Kina, og
nogle MRSA isolater fra kalve. Der var en klar tendens til, at isolater fra svin i Europa havde en hgj
andel af czrC genet (74 %), mens andelen fra kalve (42 %) og canadiske svin (44 %) var lavere. Ingen af
de kinesiske isolater havde czrC genet, men ingen af dem var CC398. Et antal MSSA fra svin i samme
undersggelse var alle negative for czrC genet. Undersggelsens resultater tyder pa, at brugen af zink i
foder til svin, men ikke til kalve kan veere med til at selektere for zinkresistente MRSA CC398 og
dermed fremme udbredelsen af denne klon i svinebesatninger.

I en undersggelse pa 390 fraveenningsgrise fra 26 besztninger i Canada, opdelt i 22 cohorter efter zink
tildeling (Slifierz et al. 2015) blev der undersggt en lang rakke faktorer og deres indflydelse pa husdyr-
MRSA. De eneste parametre, der var positivt associeret med husdyr-MRSA, var grise-teetheden i
klimastaldene, brugen af laegemiddelzink, og brug af desinfektionsmidler. Séledes havde grise, der fik
over 3000 mg Zn/kg foder 12,4 gang hgjere sandsynlighed for at veere husdyr-MRSA positiv end grise,
der fik under 250 mg/kg. Derimod havde brugen af tetracyklin ingen indflydelse.

Moodley et al. (2011) viste i et eksperiment, at grise, der fik foder med 2500 ppm zink eller 25 mg/kg
tetracyklin havde hgjere antal husdyr-MRSA i naesen end ikke-behandlede. Undersggelsen var
imidlertid udfert i forsagsopstaldning og med kun 16 dyr, 4 i hver gruppe, og gengiver ikke
ngdvendigvis almindelige staldforhold. Undersggelsen er da ogsa blevet kritiseret en del for bade
forsegsdesign og opgarelse af resultater (Burch 2014).

Ogsa andre forskere har fundet en sammenhang mellem zink og husdyr-MRSA barerstatus.
Amachawadi et al. (2015) fandt en dosis-respons sammenhang mellem maengden af zink i foderet og
antal husdyr-MRSA positive grise. Ogsé dette studium var dog foretaget pa et relativt lille antal dyr.

Der er séledes flere underseggelser, der peger i retning af, at zink har en vis selekterende effekt i forhold
til husdyr-MRSA, men forholdet er ikke veldokumenteret under produktionsforhold.

Resistens overfor kobber er ikke beskrevet specifikt i forhold til husdyr-MRSA, men kendes og er
beskrevet hos Enterococcus faecium, hvor genet er koblet til gener, der koder for resistens overfor
makrolider og vancomycin (Hasman og Aarestrup, 2002, Yasdankhah et al. 2014).
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Bilag 10: Vurdering af risiko for smitte

Bilaget er udarbejdet med udgangspunkt i MRSA ristkovurderingen fra 2014 med input fra bl.a.
Kdre Mplbak, Statens Serum Institut, Anders Rhod Larsen Statens Serum Institut m.fl..

Risiko for smitte til personer med husdyrkontakt

Svin udger det storste reservoir for husdyr-MRSA i Danmark, og hovedparten af de personer, der
findes positive for husdyr-MRSA, har enten direkte kontakt til svin eller deler husstand med en person
med svinekontakt (indirekte kontakt). Langt de fleste personer med direkte kontakt arbejder pa
svinebedrifter. En dansk undersogelse har vist, at husdyr-MRSA er til stede i ca. 70 % af de ansatte i
positive svinebedrifter og i 10 % af deres husstandsmedlemmer.

Husdyr-MRSA er ogsa til stede med en vis pravalens i danske minkfarme, og i 2015 blev det fundet
hos 16 personer med direkte eller indirekte kontakt til mink. I alt er der fundet husdyr-MRSA hos 65
personer med minkkontakt i perioden 2007-2015. Det er endnu uafklaret, om smitte til mennesker,
der arbejder med mink alene skyldes forurening af dyr og omgivelser med foderet, der kan indeholde
slagteaffald med husdyr-MRSA eller om mink kan udggere et selvsteendigt reservoir. Husdyr-MRSA er i
enkelte tilfzelde fundet hos personer med kontakt til andre dyr end svin og mink, bl.a. heste, hvor der
dog i de fleste tilfzelde ses en hestespecifik husdyr-MRSA type. Udover husdyr-MRSA CC398 er der
ogsa fundet andre typer MRSA pa nogle fa danske svinebedrifter, ligesom der har varet sporadiske
fund af en anden type MRSA i kveeg og fir. En svensk undersggelse har desuden fundet MRSA i
pindsvin og pindsvineplejere. Et lignende tilfaelde er ogsa fundet i Danmark. Det er endnu uklart, hvor
stor en rolle disse fund har for den humane sundhed.

Ifolge data fra den danske overvagning forekommer husdyr -MRSA hos bade dyrlager og andre
personer med direkte kontakt til husdyr, herunder besetningsradgivere, insemingrer,
dyretransportgrer, hdndveerkere, slagteriarbejdere, mm. Den seneste danske undersggelse af disse
beskaftigelsesgrupper er fra 2010, og den viste, at 5 % af de deltagende svinedyrlaeger (2/38) var
positive for husdyr-MRSA. Det skal understreges, at der var meget feerre positive svinebedrifter i 2010
(16 %) end der er i dag (88 %), sa forekomsten af husdyr-MRSA blandt svinedyrleeger er sandsynligvis
steget siden undersggelsen. Der blev ikke fundet husdyr-MRSA hos de deltagende hestedyrlaeger
(n=4), kvaegdyrleger (n=44), smadyrspraktiserende dyrleger (n=44), eller dyrlaeger ansat i
kodkontrollen (n=17). En undersggelse fra 2015 af husdyr-MRSA i heste dokumenterede
tilstedevaerelse af en sarlig type husdyr-MRSA, der er adapteret til heste. En hollandsk undersggelse af
3 svineslagterier viste, at personale med kontakt til levende svin var mere eksponeret for husdyr-
MRSA og havde en starre risiko for baererskab end personale, der arbejdede laengere henne ad
slagtelinjen. Dette resultat understreger, at direkte kontakt til levende dyr udger en meget storre risiko
for husdyr-MRSA end handtering af dede dyr, ked og kedprodukter.

Risiko for smitte fra dyr til mennesker med enkeltstiende besog i stalden

Risikoen for at blive beerer efter kortvarigt besag i besatninger er blevet undersagt i et af de
igangvaerende forskningsprojekter. Det er vist, at korttidsophold af en times varighed medferte en hgj
risiko for at blive kontamineret (94 %) uanset, om man havde direkte kontakt med svin eller blot
opholdt sig passivt i stalden. Niveauet af kontaminering var dog hgjest blandt dem, der havde direkte
kontakt til grisene, hvilket korrelerede med MRSA eksponeringen via luft. Undersggelserne viste
endvidere at husdyr- MRSA blev tabt spontant, séledes at den kun var at finde i 23 % af deltagerne
efter 2 timer, 11 % efter 24 timer, 94 % negative efter 48 timer mens én deltager var positiv efter 1 uge
for derefter at veere negativ ved provetagningen 2 uger efter. Projektet er neermere beskrevet i afsnittet
“Husdyr-MRSA forskning” og bilag 22.

P4 denne baggrund vurderes derfor, at der i praksis kun er lille risiko for at blive beerer ved
enkeltstdende besgg i en svinebesatning.
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Forelgbige resultater fra undersggelser af neesemikrobiomet hos landmand indikerer dog at
beerertiden kan veere veaesentlig leengere hos dem sammenlignet med personer der ikke normalt har
kontakt til svin og staldmiljger. Vurderingen baseres dog pé fé studier.

For hunde og katte er der ikke noget, hverken i Danmark eller internationalt, der tyder pa at hunde og
katte udger et vaesentligt reservoir. Fadevarestyrelsen undersggte i 2015 114 hunde og fandt én hund
positiv.

Risiko for smitte fra miljoet og til det omgivende samfund

De fleste S. aureus typer har mennesket som deres primaere vert, og smitte sker hyppigst ved kontakt
mellem mennesker. Dog er der ogsi en risiko for smitte fra miljoet, da bakterierne kan overleve i
leengere tid udenfor vaerten. Det er derfor sandsynligt, at personer med svinekontakt udger den
primaere smittekilde til husdyr-MRSA hos den generelle befolkning. Dog kan man ikke udelukke, at
husdyr -MRSA kan spredes til det omgivende samfund ad andre veje. Bl.a. har en dansk undersagelse
vist, at husdyr-MRSA findes i hgjt antal i staldluft (optil 5x104 bakterier per m3), og udenlandske
undersogelser har pavist husdyr-MRSA op til 300 m fra fjerkraebesatninger og 150 m fra
svinebesatninger i vindretningen. Et igangveerende dansk studie har desuden vist, at husdyr-MRSA
kan overleve i gylle i adskillige uger afhangigt af temperaturen. Det mangler at blive belyst, om de
mengder af bakterien, som findes i luften udenfor staldene samt gylle, udger en risiko for mennesker
og dermed spredning til det omgivende samfund. En kortlaegning af danske infektioner har saledes vist
at, indenfor landkommuner med hgj forekomst af husdyr-MRSA infektioner bor personer med husdyr-
MRSA uden rapporteret dyrekontakt ikke teettere pa svinebesatninger, end kontrolpersonerne gor
(nyeste forskning).

Langt de fleste husdyr-MRSA infektioner forekommer i landsdele med megen husdyrproduktion,
hvorimod der er forholdsvis fa tilfzelde i storbyerne. Selvom det at bo pa landet er forbundet med en
oget risiko i forhold til husdyr-MRSA, si er den overordnede risiko for at fi en MRSA infektion faktisk
stgrre, hvis man bor i en storby sdésom Kebenhavn. Den manglende evne til at sprede sig til storbyerne
stemmer overens med, at husdyr-MRSA har tilpasset sig husdyr pa bekostning af mennesker. F. eks.
medforte veertsskiftet fra mennesker til husdyr at bakterierne mistede noget af deres DNA, som menes
at have nedsat deres evne til at modstd det humane immunforsvar. Data fra den danske overvagning
viser, at husdyr-MRSA kan generhverve det pagaldende stykke DNA fra andre S. aureus bakterier,
men der er ikke noget hidtil, der tyder p4, at dette har fort til aget spredning mellem mennesker.

Risiko for smitte pa hospitaler og plejehjem

MRSA-vejledningen fokuserer pé at begranse spredning af MRSA pa hospitaler, pa plejehjem og andre
steder, hvor syge og sveekkede personer opholder sig. P4 trods af den kraftige stigning af husdyr-MRSA
tilfaelde, bade blandt personer med og uden husdyrkontakt, har der veret forholdsvis fa udbrud pa
danske hospitaler og plejehjem. I alt 32 personer uden dyrekontakt formodes at have erhvervet MRSA
under indlaeggelse i perioden 2007-2014, hvoraf de 22 havde en infektion pa diagnosetidspunktet,
mens yderligere 2 personer formodes smittet i deres plejehjem (Tabel 3). Disse tal skal tages med et
vist forbehold. Det kan bl.a. ikke udelukkes, at en del af personerne har erhvervet MRSA for
indlaeggelse/indflytning, da man kan beere S. aureus og hermed MRSA inkl. husdyr-MRSA gennem
laengere tid uden symptomer.
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Tabel 3. Antal husdyr -MRSA tilfeelde som formodes smittet pa hospital eller plejehjem, 2007-2015

Ar Hospital Plejehjem
Infektion Screening Ukendt Infektion Ukendt

2007 O 0 0 0 0
2008 2 o] (o] o] (o)
2009 O 0 o 0 0
2010 1 0 0 0 o]
2011 3 0 0 0 o]
2012 5 2 o 0 0
2013 1 0 0] 0 1
2014 5 4 o 1 0
2015 5 3 1 0 0

Risiko for smitte fra kedvarer

En raekke studier har vist forekomst af husdyr-MRSA pé svinekad og andre kadtyper badde i Danmark
ogiudlandet. I et hollandsk studie af over 2000 kadprever fra detailhandelen blev MRSA fundet i

11 %, hvoraf 84 % var husdyr-MRSA (kalkun 31 %; kylling 27 %; kalvekad 17 % og svinekad 10 %).

I Danmark undersggte man i perioden 2009 til 2011 arligt ca. 1000 progver af dansk og importeret
svine-, okse- og kyllingekad for forekomst af MRSA. Den hgjeste forekomst af MRSA blev fundet i
importeret kyllingekod i 2011 (31 %). Den neasthgjeste forekomst blev fundet i dansk svinekad (10 %).
Enkelte positive prover blev fundet af okseked, mens kun en enkelt prove af dansk kyllingeked var
positiv for MRSA. Det blev dog ikke undersggt om den var husdyr-MRSA eller en anden type MRSA. I
alle kadtyper var der overvejende tale om husdyr-MRSA. Studierne er kvalitative og siger ikke noget
om mangden af MRSA pé og i kedet. I de nyeste undersggelser af husdyr-MRSA i svinekad blev den
hgjeste forekomst fundet i konventionelt danske svinekad (48 %), lidt lavere i gkologisk danske
svinekad (32 %) og importeret svinekad (28 %).

En nyligt afsluttet dansk undersggelse har vist, at det ikke kan udelukkes, at fjerkreeked udger den
mest sandsynlige smittekilde for en serlig undertype af husdyr-MRSA, som har forarsaget infektioner
hos 7 danske byboere uden husdyrkontakt i perioden 2009-2015. Den pégaldende undertype er hidtil
aldrig fundet i danske husdyr eller kedprodukter, hvorimod den er fundet i bide udenlandsk fjerkrae
og fjerkrakad, herunder importerede produkter solgt i danske supermarkeder. Genetiske
undersggelser viste, at bakterien havde generhvervet det DNA, som gor den i stand til at modsta det
humane immunforsvar. Der er dog ikke nogen viden om, hvorvidt de 7 personer har veret i kontakt
med det undersogte fjerkracked.

Selvom kad fra svin og specielt udenlandsk fjerkree kan vaere kontamineret med husdyr-MRSA, er der
fortsat meget fa tilfeelde i storbyerne. Derfor vurderes risikoen for smitte via kod at veere meget
begreaenset. Nar smitte forekommer, sker det formentlig ved héndtering af det ra kad, da
mavetarmkanalen ikke anses for at udggre et naturligt habitat for S. aureus. Risikoen ved kad er ved
héndtering af det ra kad, bestir i at der kan vare en risiko for enten at erhverve sig en infektion (fx ved
at f4 bakterien i et abent sar) eller blive barer af bakterien. Denne vurdering bakkes op af fakta der
viser, at de humane tilfaelde af husdyr-MRSA ikke findes i fx Kebenhavn, Nord- og @stsjelland, hvor
der er stor befolkningsteethed uden relation til landbruget. Hvis kedet var en smittekilde ville det
forventes, at der ogsa var tilfzlde i omrader uden relation til landbruget.

Risiko for smitte fra dyr til dyr

Smitte mellem besztninger vides at kunne foregéd ved handel med grise, hvilket er vist fra blandt andet
norske udbrud af MRSA CC398 i svinebesatninger, som i hgj grad blev spredt via flytning af grise.
Grise, der beerer MRSA CC398, tager siledes bakterien med til nye besatninger, og her kan bakterien
sprede sig og etablere sig i den nye besatning. Dette er ogsa dokumenteret i hollandske undersggelser.
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Der er dog ogsé eksempler pa, at besatninger kan veere fri for MRSA, selvom de har modtaget grise fra
inficerede beseztninger. Dynamikken i, hvorledes MRSA smitter mellem grise indenfor samme
besztning, er endnu uklar. Der kan ske en overforsel mellem grise ved direkte kontakt, men det er
uvist i hvilket omfang, der sker overforsel via stgvpartikler i luften eller via kontamineret inventar,
redskaber og maskiner.

Den europiske baseline-undersggelse i 2007 viste, at der var en sammenhang mellem besatningens
storrelse og sandsynligheden for, at den var inficeret. Store besatninger var hyppigere inficerede end
sma besatninger. Generelt var avlsbesatninger og slagtesvinebesatninger nogenlunde lige hyppigt
inficerede, hvilket blev tolket som et tegn pa, smitten oftest foregik via handel med grise.

I princippet kan man forestille sig, at der kan ske introduktion af MRSA CC398 fra andre dyr,
herunder husdyr, kaeledyr samt insekter, fugle og gnavere som rotter og mus. Insekter som fx fluer vil
kunne agere som passive vektorer analogt med, at fluer og vilde fugle kan introducere campylobacter i
fjerkraebesaetninger, ligesom der er fundet ESBL-baerende bakterier i fugleekskrementer. Der er kun fa
data pa dette omrade.

Risiko for smitte fra mennesker til dyr

Den danske avlstop er et eksempel p3, at lukkede besatninger, som ikke modtager grise fra andre
besatninger, kan vere inficerede med MRSA. Der ma siledes vere andre veje, en besatning kan blive
inficeret ad, end via inficerede grise. Norske erfaringer tyder p4, at en sddan introduktion kan ske fra
personer, der har adgang til staldene. Sidanne personer kunne veere medarbejdere, der tidligere har
arbejdet i andre svinebesatninger eller gaester, sdsom dyrleger og hdndveerkere.

Da husdyr-MRSA mest sandsynligt er en muteret human MRSA stamme, der har tilpasset sig husdyr,
ma menneske til dyr smitte anses for en mulig smittevej. I Norge anses det for en mulig reel
smittekilde med husdyr-MRSA. Norge har ogsa konstateret andre MRSA bakterier end CC398 i deres
besatninger.

De danske avlsbesztninger er lukkede besztninger med meget hgj smittebeskyttelsesstandard. Den
danske undersogelse af avlsbesaetninger i 2014 viser, at 63 % har MRSA. Denne observation tyder pa,
at andre smitteveje end handel med svin pavirker MRSA forekomsten. Disse smitteveje forebygges
ikke med eksisterende smittebeskyttelsesforanstaltninger. Eksempler pa sidanne smitteveje kan veere
mennesker eller spredning via stev i luften.

Risiko for smitte fra menneske til menneske

Smitte med MRSA CC398 mellem mennesker antages at have samme smitteveje som andre typer S.
aureus, det vil sige forst og fremmest ved teet direkte kontakt mellem mennesker, men indirekte smitte
via kontaminerede genstande ma ogsa antages at forekomme i et vist omfang. Flere undersggelser har
vist, at MRSA CC398 smitter dérligere mellem mennesker end andre humane MRSA-typer.
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Bilag 11: Oversigt over risikosituationer for MRSA i sundhedsvasenet

Screening for MRSA i sundhedsvasenet

For at forebygge spredning af MRSA i sundhedsvaesnet, herunder ogsa husdyr-MRSA screenes der for
MRSA smitte i forbindelse med indleeggelser. Situationer, der disponerer for smitte med MRSA,
betegnes som risikosituationer.

Risikosituationer kan deles i almene risikosituationer, hvilket bl.a. er kontakt til svin samt specielle
risikosituationer, hvor der ikke rutinemaessigt skal sparges, men som sundhedspersonalet skal vaere
opmerksom pé (nedenfor ses skema over alle risikosituationerne). Der spgrges til de almene
risikosituationer i forbindelse med alle indlaeggelser, samt ved relevante symptomatiske infektioner,
der kan skyldes MRSA.

Da MRSA har vist sig at spredes meget hurtigt pa neonatalafdelinger, anbefaler Sundhedsstyrelsen, at
der er skeerpet opmarksomhed pa MRSA ved overflytning af bern mellem neonatalafdelinger.

Udbrud af MRSA i plejeboliger har vist sig at vaere vanskelige at bekempe. Der kan vare sammenhang
mellem udbrud i plejeboliger og pa hospitaler i samme omréde, hvilket skyldes, at plejehjemsbeboere
og borgere, der star over for at skulle flytte i plejebolig, ofte indlaegges. Det anbefales, at der i omrader
med MRSA-udbrud, indgas regionale/kommunale aftaler om i en periode at tilbyde at pode borgere,
der visiteres til permanent plejebolig.

Ved fund af MRSA hos en indlagt patient eller udbrud pa en stue undersgges medpatienter, som
patienten under den aktuelle indleggelse har delt stue med. Medpatienter isoleres farst ved eventuelt
positivt provesvar.

De 4 almene risikosituationer for MRSA

Ved indlaeggelse eller for invasivt indgreb samt | Hvis der svares ja, skal nedenstiende betingelser
ved relevant klinik stilles folgende 4 sporgsmal: | ogsa veere opfyldt:

1. Har personen tidligere faet pavist MRSA? Og ikke er erkleeret MRSA-fri*

2. Har personen inden for de sidste 6 méneder boet
sammen med eller haft husstandslignende kontakt med
MRSA-positiv person?

3. Har personen inden for de sidste 6 maneder Og
modtaget behandling pa hospital eller klinik i udlandet a) Opholdet pé hospital eller klinik har varet over 24 timer
(uden for Norden)? eller

varighed.

b) Der har varet udfert invasivt indgreb** uanset opholdets

4. Har personen selv eller et husstandsmedlem haft
ugentlig eller hyppigere kontakt til levende svin inden
for de sidste 6 méneder?***
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* MRSA-frihed indeberer, at en tidligere MRSA-positiv person er testet MRSA-negativ mindst 6 méaneder efter
behandling.

** Ved invasive indgreb forstas i denne forbindelse ogsé fx draen eller katetre samt dialyse m.v., men ikke injektioner,
perifert venekateter eller blodprevetagning.

Specielle risikosituationer for MRSA

Ud over risikosituationerne naevnt ovenfor er der en raekke kendte risikosituationer, der ikke er s&
hyppige, at der rutinemeessigt skal spegrges ind til disse, men kun hvis laegen (typisk patientens egen
laege) finder anledning til det.

Specielle risikosituationer
Sperges der kun til, hvis leegen (typisk patientens egen lzege) finder anledning til det, fx pa baggrund af kendskab
til patienten. Personen kan ogsa selv fx via sit arbejde kende til en risikosituation.

Personen har | - boet i eller haft dagligt ophold i plejeboliger eller lignende institutioner (fx for handicappede)

inden for de med MRSA-udbrud eller vaeret indlagt pa hospitalsafdeling med MRSA-udbrud
sidste 6
maneder: - arbejdet (herunder haft studie- og praktikophold med patientkontakt) pa:

e udenlandsk hospital, plejebolig eller lignende institutioner uden for Norden
o afdeling pa hospital, plejebolig eller lignende institutioner i Danmark og @vrige Norden,
hvor der har veeret udbrud af MRSA pa den pagaldende afdeling.

- haft ophold eller arbejde under trange eller darlige hygiejniske forhold (fx asylcenter, herberg
for hjemlese, krigszoner, flygtningelejre eller pd udenlandske begrnehjem)

- arbejdet p& minkfarme eller er husstandsmedlem til person, der har arbejdet pd minkfarme
- haft husstandslignende kontakt med personer, der bor/har boet uden for Norden inden for de

sidste 6 maneder (fx udenlandske adoptivbgrn, au pair eller husstandsmedlemmer, der har
veeret pé leengere udlandsrejse uden for Norden)

vaeret i udlandet og har tegn/symptomer pa stafylokokinfektion, specielt hvis personen har faet
lavet tatovering eller piercing, delt udstyr (fx dykning) eller veeret i faengsel.
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Bilag 12: Sundhedsstyrelsens seneste vejledning fra 2016

I den opdaterede vejledning bliver der blandt andet sat fokus pé at undga stigmatisering af patienter
med MRSA.

Siden 2006 har Sundhedsstyrelsen haft en vejledning om, hvordan sundhedspersonale kan begranse
udbredelsen af infektioner forarsaget af MRSA. Formalet er blandt andet at bevare muligheden for at
kunne behandle alvorlige MRSA-infektioner med antibiotika.

Af Sundhedsstyrelsens hjemmeside fremgar det, at detheldigvis kun er meget sjeeldent at MRSA er
arsag til alvorlig sygdom hos folk, der ellers er sunde og raske. Folk, der er syge eller svaeekkede, har dog
storre risiko for at f& en alvorlig sygdom fordrsaget af MRSA. Derfor er det vigtigste formél med
vejledningen, at fa begranset sygdom og spredning af bakterierne pa blandt andet hospitaler.

I den nye udgave af vejledningen er det blandt andet blevet praciseret hvem, der ma videregives
oplysninger om MRSA-status til. Derudover skal patienter, hvis de indenfor de seneste seks maneder
har haft direkte kontakt med en svinebesatning, isoleres allerede ved indlaeggelse, mens man afventer
svar pa testen. Og sa er der tilfgjet et afsnit om at undga stigmatisering, hvor det er blevet indskeerpet,
at personer med MRSA har samme ret til behandling som alle andre.

Vejledningen henvender sig til ledelse og personale inden for hele sundheds- og plejeomradet, det vil
sige hospitaler, herunder privathospitaler, plejesektor, kommunal sundhedstjeneste samt klinikker
uden for hospitaler herunder alment og andre praktiserende specialleeger, tandlager, fysioterapeuter,
fodterapeuter etc.

Vejledning om forebyggelse af spredning af MRSA, 3. udgave:
https://www.sst.dk/da/nyheder/2016/~/media/430A2A77872E479FAQEBC42A5E053BFC.ashx

I forbindelse med opdateringen af vejledningen har Central Enhed for Infektionshygiejne pa Statens
Serum Institut ogsd udgivet opdaterede hygiejnebilag, der er at finde pa deres hjemmeside:
http://www.ssi.dk/Smitteberedskab/Infektionshygiejne/Retningslinjer/Supplerende%20infektionsh

giejniske%20retningslinjer/MRSA.aspx

Las mere om MRSA pé Sundhedsstyrelsens hjemmeside:
https://www.sst.dk/da/sygdom-og-behandling/smitsomme-sygdomme/mrsa

97


https://www.sst.dk/da/nyheder/2016/~/media/430A2A77872E479FA9EBC42A5E053BFC.ashx
https://www.sst.dk/da/nyheder/2016/~/media/430A2A77872E479FA9EBC42A5E053BFC.ashx
http://www.ssi.dk/Smitteberedskab/Infektionshygiejne/Retningslinjer/Supplerende%20infektionshygiejniske%20retningslinjer/MRSA.aspx
https://www.sst.dk/da/sygdom-og-behandling/smitsomme-sygdomme/mrsa
https://www.sst.dk/da/sygdom-og-behandling/smitsomme-sygdomme/mrsa

Bilag 13: Kontakt til levende svin som risikofaktor for MRSA - hvor langt
ned skal forekomsten for risikoen kan fjernes som almen risikofaktor i

sundhedsvesenet

Input fra humansiden ved Sundhedsstyrelsen, Tove Ronne og Bolette Soborg, Danske Regioner
Henrik Torkil Westh, Laegeforeningen og De Laegevidenskabelige Selskaber, Svend Ellermann-
Eriksen og Lars Bjerrum og Statens Serum Institut, Kare Molbak og Anders Rhod Larsen.

Ved 3. made i MRSA ekspertgruppen blev det aftalt, at humansiden og veterinzersiden skulle komme
med input til konkrete anbefalinger, samt hvilke forskningsresultater der ber inddrages i den samlede
rapport.

Herunder findes den del af humansidens input, som ikke er indarbejdet direkte i rapporten. Safremt
forekomsten og maengden af husdyr MRSA i primarproduktionen falder, kan der forventes et fald i
forekomsten af mennesker koloniserede eller inficerede med husdyr MRSA. Men den storste gevinst af
disse tiltag hestes farst i den situation, hvor praevalensen er s lav, at kontakt til svin ikke leengere
betragtes som en vasentlig risikofaktor for MRSA.

For at belyse dette har vi lavet en simpel model, hvor der er en befolkning pa 1000 personer der har
kontakt med sygehus. Der er 5 % af disse, der har tilknytning til svin (eksponeret), og blandt disse
varierer forekomsten af MRSA fra 5 % til 80% . Der er 95 % af populationen, der ikke er eksponeret, og
af disse vil 1 % have MRSA.

Der beregnes efterfolgende hvilken sensitivitet et spargsméal om “Kontakt til svin” har som pradiktor
for MRSA.

Definitioner:

e Sandt positive er personer, der har kontakt til svin og efterfolgende testes MRSA positive

e Sandt negative er personer, der ikke har kontakt til svin og ikke har MRSA

e Falsk positive er personer, der har kontakt til svin og efterfolgende testes MRSA negative.
Andelen af disse forventes af stige, jo lavere forekomsten af MRSA er i svin

o Falsk negative er de personer, der er MRSA positive, men ikke fanges af spegrgsmalet om
“Kontakt til svin”

Metoden er inspireret af undersggelsen fra Senderborg publiceret 2015 (Mogensen CB et al. MRSA
screening in emergency department detects a minority of MRSA carriers, DMJ 2015;62/11)

Sensitivitet af sporgsmal om kontakt til svin

Praevalens af MRSA i personer med kontakt til svin 80 % 60 % 40 % 20% 10 % 5%
Sandt positive (5 % med kontakt til industri) 40 30 20 10 5 2,5
Sandt negative 940,5 940,5 940,5 940,5 940,5 940,5
Falskt positive 10 20 30 40 45 47,5
Falskt negative (pos. blandt 95 % uden risiko) 9,5 9,5 9,5 9,5 9,5 9,5
Sum 1000 1000 1000 1000 1000 1000
Sensitivitet 0,81 0,76 0,68 0,51 0,34 0,21
Specificitet 0,99 0,99 0,99 0,99 0,99 0,99

Beregningerne viser, at selv med en praevalens s lav som 5 % husdyr-MRSA i personer med kontakt til
svin vil 21 % af alle MRSA cases findes ved at spgrge om kontakt til svin. Det er derfor vanskeligt at
forestille sig, at man fra sundhedsvesenets side vil ignorere denne eksposition, for man kommer lavere
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end 5 %, med mindre at der sker en udvikling sa forekomsten af MRSA i den generelle befolkning
stiger. En begraensning ved denne model er, at forekomsten af MRSA generelt holdes konstant.

Man kan overveje en mere fokuseret strategi ved en preaevalens i spaendvidden 20 % til 5 %, fx sparge
mere ud til type af kontakt eller type af produktion, udfere procedurerelateret screening eller lignende.
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Bilag 14: Kobber og zink - igangverende og eksisterende initiativer
Af Elisabeth Okholm Nielsen, Mette Kirkeskov Sie og Kristina Rerbo, Fedevarestyrelsen

I de seneste ar har forbruget af zink i den danske svineproduktion haft stor politisk og offentlig
bevagenhed grundet zinks rolle i resistensudvikling og miljgskadelige p&virkning. Regeringen har
siden et samrad ultimo 2015 anerkendt, at den nuveerende anvendelse af zink ikke er baeredygtig pa
lengere sigt. Dette skyldes bade miljomeessige betragtninger i forhold til ophobning i jord og
udvaskning til vandmiljeet samt risiko for resistensudvikling. Der blev dengang iveerksat en reekke
initiativer og undersggelser med henblik pé at finde lasninger og evt. alternativer. Resultaterne fra
dette foreligger i lgbet af de kommende f4 ar.

Laegemiddelzink

En raekke forsigtighedsregler angivet i produktresuméerne for laegemiddelzink er siden forret 2016
héndteret ved, at kommunerne i forbindelse med miljegodkendelsen af husdyrbrug med sméagrise har
skullet handtere disse krav og fastsaette de ngdvendige vilkar. Med lovforslag om ny lov husdyrbruglov,
hvor arealdelen erstattes med generelle regler, bliver reglerne vedrerende zink ogsa gennemfort som
generelle regler. Kravene er i overskriftsform:

«  Der ma hgjst udbringes 14 kg P/ha i husdyrgedning fra sméagrise pa bedrifter, hvor der
anvendes receptpligtigt medicinsk zink.

«  Husdyrgedning fra beholdere, hvor over 40 % kommer fra behandlede smégrise, ma kun
udbringes pa samme arealer hvert 3. ar.

« Et krav om kalkning ved lavt reaktionstal pa sandjord (Rt under 6,0)

« Afstandskrav pa 3/6 meter til vandlgb (afheengig af andel fra behandlede smégrise)

I december 2016 besluttede CVMP27 at indstille til Kommissionens Stiende Udvalg for Veterinaere
Leaegemidler, at zinkholdige leegemidlers markedsferingstilladelse bar treekkes tilbage af miljemaessige
hensyn. Beslutningen om, at sédanne leegemidler skal veere tilbagetrukket efter senest 5 ar, er taget af
EU-kommissionen den 19. juni 2017.

Igangsatte initiativer vedrorende zink og kobber som fodertilsaetningsstoffer

Fadevarestyrelsen har i maj 2017 modtaget svar fra Aarhus Universitet pa en bestilling om den
eksisterende viden om grundlaget for anvendelsen af kobber og zink som fodertilsatningsstof i
svineproduktionen. Universitets vurderinger skal bl.a. understatte forhandlinger i EU om justering af
maksimalgransevaerdierne for kobber og zink i foder til deekning af dyrenes fysiologiske behov.
Maksimalgraensevardierne for kobber forhandles i gjeblikket i EU.

Besvarelsen omfatter et notat om svins fysiologiske behov for zink og kobber og konsekvenserne for
dyrene ved at reducere indholdet af kobber og zink i foderet, herunder ogsa en vurdering af EFSA’s
anbefalinger til maksimalgraenseverdier. Desuden omfatter leveringen et notat om risikoen for
udvikling og udbredelse af antibiotikaresistens i miljget og landbrugsjordens gkosystem samt en
vurdering af beregninger af udskillelsen af zink og kobber med gadningen. Opsamlingen er nu ved at
blive gennemgéet i Fadevarestyrelsen.

I forlengelse af ovenstidende er Fadevarestyrelsen i gjeblikket (juni 2017) i dialog med Aarhus
Universitet om at iveerksaette dyreforsag til fastleeggelse af grises (smagrise og slagtesvin) fysiologiske

*” Committee for Veterinary Medicinal Products ("Komiteen for veterinzrlaegemidler”) under EMA (European
Medicines Agency — Det Europaiske Legemiddelagentur)
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behov for zink under danske produktionsforhold for nermere at udbygge den eksisterende viden om
svins fysiologiske behov for zink. Eventuelt skal universitetet ogsa undersege effekten af at tilsaette
enzymet fytase til foderet pa grisenes mulighed for at udnytte foderets indhold af zink. Hvis opgaven
iveerkseettes, forventes den pabegyndt ultimo 2017/primo 2018 med ferdiggerelse om ca. 3 ar.

Projekt vedreorende handtering af husdyrgedning.

Miljgstyrelsen har med Aarhus Universitet som hovedleverander og i samarbejde med SEGES igangsat
et case-studie pa tre landbrug med sméagriseproduktion. Undersggelserne omfatter bide foder- input
samt optagelse, ophobning og udledning af zink til vandmiljeet ved forskellige afgrader og jordtyper.
Der er ogsa et lille supplerende projekt i forhold til beregningen af zinktilfarslen ved forskellige
fosfornormer. Der foretages analyser i lobet af 2016 og vinteren 2016/2017 i forhold til
dreenmalingerne, hvorefter resultaterne skal bearbejdes.

Projekt vedrorende kildeopsporing i vandmiljoet.

Naturstyrelsen har ansggt om midler til et projekt vedrerende kildeopsporing. Projektets formal er at
afdeekke betydningen af udbringning af husdyrgedning pa landbrugsarealer for tilforsel af zink til
vandmiljeet i Danmark. Projektet skal belyse den konkrete pavirkning af vandmiljget herunder hvor
store mangder zink, der tilfores fra forskellige landbrugsarealer atheengigt af bl.a. jordtype og type af
husdyrgedning (smagrise, svin og kvag, gkologiske og konventionelle bedrifter) samt opgere den
samlede maengde zink fra husdyrgedning, der tilfares overfladevandmiljeet. Kildeopsporingsprojektet
fokuserer pa malinger i overfladevand/vandleb. Projektet indeholder en beskrivelse af eksisterende
viden om kilder til zink i vandmiljget herunder en tidligere rapport fra COWI (Forurenende stoffer fra
overlgbsbygverker fra felleskloakerede omréader, By- og landskabsstyrelsen, 2010), undersogelser fra
andre lande fx Nederlandene (litteraturstudium) samt beskrivelse af forekomsten af zink i det danske
vandmiljo (NOVANA).

Projekter i forhold til at reducere anvendelse af zink i foderet.

Fadevarestyrelsen har endvidere igangsat to undersggelser om alternativer til antibiotika og
legemiddelzink ved héndtering af fraveenningsdiarré hos smagrise, det er:

e Vidensyntese om alternative muligheder for handtering af fraveenningsdiarré hos grise,
Aarhus Universitet

e Cost-effectiveness vurdering af alternativer til handtering af diarré hos smégrise efter
fraveenning. Kebenhavns Universitet

Resultatet af vidensyntesen om alternative muligheder for hndtering af fraveenningsdiarré hos grise
viser, at de mest praktisk relevante tiltag er optimering af staldhygiejne, reduktion af foderets
proteinindhold og @gning af fravaenningsalderen. Herudover anforer Aarhus Universitet at organiske
syrer, fermenteret vidfoder, samt anvendelse af antistoffer i foderet bor undersgges nermere.

Resultaterne af Cost-effectiveness vurdering af alternativer til hdndtering af diarré hos smagrise efter
fravaenning fra Institut for fodevare- og Ressourcegkonomi (IFRO) pa Kebenhavns Universitet viser
folgende:

e Optimering af staldhygiejne: 1,25 kr. per gris

e Reduktion af foderets proteinindhold: 4-6 kr. per gris

e (gning i fravenningsalderen fra 4 til 5 uger: 13-15 kr. per gris
e Ogning i fravenningsalderen fra 4 til 6 uger: ca. 30 kr. per gris

Aarhus Universitet og IFRO pa Kebenhavns Universitet oplyser, at det ikke har vaeret muligt at finde
dokumentation for, hvor meget de fire tiltag vil reducere forekomsten af fravenningsdiarré. IFRO har
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antaget, at hvert af de fire tiltag vil kunne fjerne alle omkostninger til antibiotika og leegemiddelzink i
forbindelse med diarré hos smégrise 7-30 kg, det er i storrelsesordenen 1-2 kr. per gris.
Fremstillingsprisen per produceret smégris er mellem 367 og 387 kr.

IFRO anforer, at de fleste staldsystemer til farestier er dimensionerede til smagrise med en
fraveenningsalder pé 4-5 uger, derfor vil der, hvis fravaeenningsalderen saettes op til 6 uger, opstéa et
oget behov for stiareal i farestaldene, ligesom der vil veere en risiko for eget sodgdelighed og lengere
goldperioder. Det agede behov for stiareal i farestaldene, den ogede sodadelighed og de leengere
goldperioder indgar ikke i IFRO’s estimat.

Sammenligningsgrundlaget i IFRO’s beregninger er gennemsnit i SEGES Business Check 2015. IFRO
antager at tiltagene allerede gennemfores i en vis andel af besatningerne, og at dette haves til 100
procent. Beregningerne viser, at omkostningerne ved de undersagte strategier vil vaere hgjere i mindre
besetninger med ferre end 500 arssger — sammenlignet med besatninger med flere end 500 arssger.
IFRO har ikke beregnet cost-effectiveness for implementering af de forebyggende strategier i
gkologisk produktion.

Fadevarestyrelsen har i 2016 haft sarligt fokus pa anvendelsen af laegemiddelzink. Der er informeret
om reglerne for anvendelse til landmand og dyrlaeger, og i efterdret 2016 gennemforte
Fadevarestyrelsen en kontrolkampagne, hvor reglerne vedrarende anvendelse af leegemiddelzink blev
kontrolleret. Der blev konstateret overtradelser hos 38 pct. af de svinebedrifter, der anvendte
leegemiddelzink. Overtradelserne vedrorte i naesten alle tilfeelde manglende optegnelser af
anvendelsen. Ved opfelgende kontrol blev der konstateret en regelefterlevelse pa 100 pct., hvilket
Fadevarestyrelsen vurderer som tilfredsstillende.

Aarhus Universitet gennemforer selvsteendigt et 3-arigt projekt om zinkbehov hos smagrise ved
fraveenning. Projektet er planlagt afsluttet i 2017.

Erhvervets initiativer.

SEGES - Svineproduktion har gennemfgrt et forseg med det formal at reducere indholdet af zink i
slagtesvinenes foder. Undersggelser, hvor antistoffer fra svineblodplasma kan erstatte brugen af zink,
forventes afsluttet i 2017. Undersggelse af effekten af natriumsalicylat pa fravaenningsdiarre forventes
afsluttet oktober 2017. Herudover har SEGES i samarbejde med DTU undersggt om rotavirus er arsag
til diarré efter fraveenning. Resultaterne viser, at rotavirus ikke kan pavises som arsag til diarre hos
smagrise indtil 3 uger efter fravenning.

SEGES samarbejder med Kgbenhavns Universitet om at udvikle en metode til at vaelge det rigtige
tidspunkt for behandling af diarré hos smégrise og slagtesvin. Endvidere deltager SEGES, sammen
med AU og KU, i et 4-arigt (2015 — 18) EU-netvaerk (PiGutNet) om faktorer, der pavirker den
mikrobiologiske balance i mave- tarmkanalen og indvirkningen p& sundhedsstatus hos svin.

SEGES har i et forsgg testet, om EFSA’s anbefalinger og EU-Kommissionens forslag til nye
greenseveardier for zink i foder til svin vil pavirke grisen fysiologisk. SEGES afprovning med slagtesvin
med to zink doseringer viser, at tilsetning kan nedsaettes 70 mg zink/kg fuldfoder til slagtesvin, hvis
foderet ogsé tilsettes 200 % fytase kan zink tilsetning saenkes til 40 mg/kg foder (SEGES Med. 1082).
Erhvervet’s resultater viser, at man uden fysiologisk pavirkning af dyret kan halvere zinktildelingen i
foder til slagtesvin, dermed vil udskillelsen af zink i slagtesvinegylle kunne halveres.

Miljeteknologi.

SEGES har kontaktet Aalborg Universitet (AAU) for at undersgge om det enkelt og billigt er muligt at
bortfjerne metallerne fra gyllen ved hjalp af separationsteknik, kemiske reaktioner eller miljateknologi
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inden gyllen bringes ud p& marken. AAU har specialistviden inden for slamseparation, fosforudvinding
fra gylle, kemisk udfaeldning, affaldshandtering samt bioforgasning.
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Bilag 15: Norske erfaringer med husdyr-MRSA i svinebesatninger

Af Carl Andreas Grontvedt og Anne Margrete Urdahl, Veterinaerinstituttet, Oslo, Norge

™

Norske erfaringer
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Bilag 16 Fravaenningsalderens indflydelse pa forbruget af antibiotika og
zink
Af Karl Pedersen, DTU Veterinaerinstituttet

Der er kun sparsomme referencer i litteraturen, som beskriver fraveenningsalder og forbruget af
antibiotika, og resultaterne er ikke entydige.

Det er endnu ikke fuldt belyst, om senere fravaenning har effekt i forhold til husdyr-MRSA. En senere
fravaenning og en reduktion af antibiotikaforbruget til fravaenningsdiarre kan séledes ikke forventes at
fjerne problemet med husdyr-MRSA.

Grise bliver i Danmark i reglen fravaennet ved 4-ugersalderen. Jkologiske grise skal dog veere mindst 7
uger for, de fravennes. Fraveenningsdiarre forekommer i de forste to uger efter fravenning og skyldes
opformering af enterotoxigene E. coli i tarmen, der kan fore til akutte dgdsfald iseer blandt de storste
fravaennede grise. Hgje niveauer af zink (2000 — 4000 ppm) i fravenningsfoderet er beskrevet at give
en vis beskyttelse imod tarmsygdomme og heemme patogene E. coli (Pettigrew et al. 2006, Namkung
et al. 2006), om end virkningsmekanismen som tidligere naevnt er ukendt.

Sygdommen pévirkes ogsd af en lang raekke faktorer sdsom fodertype og fodringsstrategi, hygiejne,
staldklima, management, fravaenningsveegt- og alder, dyreteethed og immunologiske forhold (Serensen
et al. 2009, Madec et al. 1998). Hvis der indfares et forbud mod medicinsk Zinkoxid vil
antibiotikaforbruget til denne sygdom med hgj sandsynlighed stige.

Det er beskrevet, at senere fraveenning, over 4 uger, kan reducere forekomsten af fravaeenningsdiarre,
fordi grisene sa vil veere steerkere og have et bedre udviklet immunsystem og modnet tarmsystem, som
er bedre vennet til fast foder (Madec et al. 1998, Main et al. 2004, Niekamp et al. 2007), men der er
ikke nogen studier, der viser, om det har nogen indflydelse pa niveauet af husdyr-MRSA.

Restriktiv fodring i den farste uge efter fravaenning kan reducere forekomsten af fraveenningsdiarre,
men det er ikke uden problemer, idet restriktiv fodring kan beskadige tarmsystemet og dermed gore
grise endnu mere udsatte for at udvikle E. coli diarre (Carstensen et al. 2005) samtidig med at
tilveeksten reduceres (Sgrensen et al. 2009, McCracken et al. 1999), ligesom sddanne. Flere forskere
har peget pa, at et lavt proteinindhold i foderet lige efter fravaenning bade kan reducerede antallet af
behandlinger markant, samtidig med at incidensen og graden af diarre reduceres, men medferer ogsa
nedsat tilvaekst (Callesen og Johansen 2006, Eggum et al. 1987 og Heo et al. 2009). Tilsatning af
organiske syrer til fraveenningsfoderet, propionsyre, malkesyre, myresyre, benzoesyre, &blesyre eller
andre, har ogsa en sikker forebyggende effekt pa udvikling af diarre (Tsiloyiannis et al. 2001). Ved
anvendelse af flydende, fermenteret foder umiddelbart efter fraveenning kan en lignende effekt pa aget
tilvaekst og tarmsundhed méske opnas (Hgjberg et al. 2003). Der er for nyligt markedsfort vacciner til
beskyttelse mod E. coli fravaenningsdiarre, men virkningen af disse er endnu ikke veldokumenteret.

Sammenfattende kan man sige, at en senere fravaenning end de nuvarende ca. fire uger sandsynligvis
vil reducere forekomsten af fravaenningsdiarre forarsaget af E. coli og dermed behovet for behandling
og deraf folgende risiko for selektion af antibiotikaresistente bakterier generelt. En senere fraveenning
har imidlertid konsekvenser, idet sgernes produktivitet tilsvarende reduceres. Alt efter hvor meget
fravaenningsalderen gges, kan der ydermere opsta egget behov for sti-areal i fare-staldene, ligesom der
kan veere en risiko for gget so-dedelighed og laengere gold-perioder. Mange andre forhold end
fravaenningsalder er af betydning for udvikling af fraveenningsdiarre. Der er séledes et behov for
udvikling af generelt forbedrede fodrings og managementstrategier omkring fravenning.
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Bilag 17: Husdyr- MRSA fri produktionslinjer i Danmark fra avl til
koledisk” anvendt til orientering af forligsparterne til
delafrapporteringen den 20. april 2017

Husdyr MRSA fri
produktionslinje
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Bilag 18: MRSA-ekspertgruppens bemaerkninger til oplaeg om husdyr-
MRSA fri produktionslinjer

MRSA
ekspertgruppens ben
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Bilag 19: Bemarkninger til indsatsomrader for husdyr-MRSA fra

Veterinaersiden

INPUT fra veterinzersiden ved DTU Veterinaerinstituttet, Karl Pedersen, Nils Toft, Kebenhavn
untversitet, Jens Peter Nielsen, John Elmerdahl Olsen og Den Danske Dyrlaegeforening Ken Steen
Petersen

Ved 3. made i MRSA ekspertgruppen blev det aftalt, at humansiden og veterinaersiden skulle komme
med input til konkrete anbefalinger, samt hvilke forskningsresultater der ber inddrages i den samlede
rapport.

Herunder findes den del af veterinarsidens input, som ikke er indarbejdet direkte i rapporten.

Det ma vurderes at blive bdde meget dyrt, meget besverligt og forbundet med meget lille chance for
succes at foretage totalsanering af danske svinebesatninger for husdyr-MRSA. Norske erfaringer viser,
at denne metode kan fungere, nar der er et meget lavt niveau af smittede besatninger, og nar
saneringen stgattes af et taet overvagningssystem28 . Ingen af disse betingelser er imidlertid til stede i
Danmark i dag. Som alternativ til fuldsteendig sanering af svinebesaetninger er det derfor vores
opfattelse, at man i stedet ber sigte mod at reducere mangden af MRSA bakterier i inficerede
beseatninger. Der udferes i regi af DTU og SSI praliminare undersegelser med forskellige teknologier
til at opna dette, men generelt er der ikke mange erfaringer med disse teknologier under feltforhold.

Flere undersggelser i Holland har vist, at reduktion i brugen af antibiotika i svine- og kvaegbesatninger
har en mindre men dog positiv effekt pa at reducere forekomsten af husdyr-MRSA29 , selvom en nylig
hollandsk undersggelse konkluderede, at der ikke overordnet set kunne pavises en reduktion i antallet
af positive svin ved slagtning3e . En mindre dansk undersggelse viste en virkning af at undlade
tetracyklin og zinkbehandling under eksperimentelle betingelsers! . Hidtidige forseg med rengering og
desinfektion har heller ikke vist lovende resultater. Kombination af grundig desinfektion af miljoet
med vask og desinfektion af sgerne var ikke nok til at vise en virkning pa antallet af positive dyr i
hollandsk svinefarme32 . I en dansk undersggelse sas positiv effekt af anvendelse af et pulver
desinfektionsmiddel pa bakterieniveauet i miljoet under eksperimentelle forholdss , men det samme
produkt viste ikke nogen effekt, da det blev testet i stor mélestok i en besatning (ikke publiceret).

28 Grontvedt, C.A. MRSA — Surveillance and control in Norway. NKVet Symposium, Control and surveillance programs for

health and welfare in production animals, Oslo, 11-12. January 2017

29 Dorado-Garcia, A. et al. Effects of reducing antimicrobial use and applying a cleaning and disinfection program in veal

calf farming: Experiences from an intervention study to control livestock-associated MRSA. PLoS One 10, (2015a).

Dorado-Garcia, A. et al. Dose-response relationship between antimicrobial drugs and livestock-associated MRSA in pig

farming. Emerg. Infect. Dis. 21, 950 (2015b)

30 Dierikx C.M., Hengeveld, P.D., Veldman, K.T., de Haan, A., van der Voorde, S., Dop, P.Y., Bosch, T., van Duijkeren, E. Ten years later:

still a high prevalence of MRSA in slaughter pigs despite a significant reduction in antimicrobial usage in pigs the Netherlands. J.

Antimicrob. Chemother. 71(9), 2414-2418 (2016). doi: 10.1093/jac/dkw190. Epub 2016 Jun 3.

31 Moodley, A., Nielsen, S. S. & Guardabassi, L. Effects of tetracycline and zinc on selection of methicillin-resistant Staphylococcus
aureus (MRSA)

sequence type 398 in pigs. Vet. Microbiol. 152, 420—423 (2011).

32 Pletinckx, L. J. et al. Effect of a disinfection strategy on the methicillin-resistant Staphylococcus aureus CC398 prevalence of sows,

their piglets and the barn environment. J. Appl. Microbiol. 114, 1634—1641 (2013).

33 Espinosa-Gongora, C., Damborg, P., Nielsen, S. S., Gibbs, S. & Guardabassi, L. Effect of a disinfectant powder on methicillin-resistant

Staphylococcus aureus in pigs, bedding and air samples under simulated farm conditions. Pig J. 68, 19—18 (2013).
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Forelgbige resultater af en igangvaerende test (DTU-VET og SEGES) af effektiviteten af en biocid-
baseret desinfektions protokol i en besatning viser ingen signifikante effekter efter seks maneder. I
skrivende stund pagér testning af andre biocider i kombination med meget hgj hygiejne.

Det er for indevarende siledes ikke muligt at pege pa desinfektionsteknologier, som kan anvendes i
besatninger til at reducere forekomsten af MRSA. Andre teknologier har potentiale til at kunne
anvendes, mens dyrene stadig er til stede, og/eller imellem hold, og selv om der ikke er mange
erfaringer at bygge p4, vil afprovning af disse veere et omkostningsmeessigt billigt alternativ til
totalsanering. Hvis en eller flere af disse teknologier skulle vise sig at have effekt pA MRSA, kan de
forventes tillige at have effekt overfor andre, svinepatogene mikroorganismer, saledes at der kan
teenkes at veere en produktionsgevinst.

Mulige teknologier indbefatter:

1. Reduktion af stgv. Det er kendt, at MRSA bakterierne er knyttet til stavpartikler i luften, og at
bade grise og mennesker kan blive inficeret ved indanding af disse stavpartikler.
Stgvpartiklerne bestar af stov fra bl.a. foder, stroelse, afstadte hudceller fra grisene, og
indterrede drabekerner fra host, nys, m.v.

Der findes mindst to forskellige teknikker til reduktion af stevmangden i luften:

(1) brug af en stgv-bindende emulsion, hvor foder, stroelse og overflader behandles med
en emulsion, som reducerer stevmangden. Virkningen pa stov er dokumenteret, men
der er aldrig foretaget forseg med reduktion af MRSA.

(2) Flokkulering af stavpartikler, siledes at de lettere kan filtreres ud af luften. Denne
teknologi er endnu uprevet i svinestalde.

2. Selv-dekontaminerende fotokatalytiske overflader. Overflader af staldinventar kan paferes en
behandling med maling tilsat fotokatalytiske stoffer, som ved belysning med primeert UV lys
danner reaktive radikaler, som angives at kunne nedbryde skadelige stoffer og bakterier. Der
findes allerede produkter p4 markedet, og et af dem har vist effekt pa reduktion af MRSA
under eksperimentelle forhold, men de er ikke afprevet under kontrollerede betingelser i
besetninger.

3. UV belysning. UV lys har en kendt effekt overfor mikroorganismer. Et problem ved brug af UV
lys i staldanlaeg er, at strélerne ogsa er skadelige overfor dyr og mennesker. Der findes mindst
to mader at imgdekomme dette problem:

(1) luft suges gennem en kolonne, hvor UV belysningen sker, uden at dyr eller
mennesker rammes. Under eksperimentelle forhold har metoden vist effekt overfor
MRSA

(2) de skadelige bglgelaengder kan filtreres fra. Denne metode er ikke afprovet.

4. Gavnlige mikroorganismer. P4 samme méde som fx. malkesyrebakterier kan have en gavnlig
og regulerende effekt pa tarmfloraen, findes der produkter indeholdende forskellige gavnlige
mikroorganismer (hovedsagelig Bacillus og beslagtede arter), som angives at kolonisere
miljeet og heemme skadelige bakterier (competetive exclusion). Et produkt, markedsfert af et
belgisk firma er afpraovet i udenlandske besatninger, men der findes ikke meget
dokumentation. Andre produkter er primeert fremstillet til brug i sundhedssektoren, og er
ikke afpregvet i svinebesatninger.

5. Renggring og desinfektion mellem hold. Som naevnt har hidtidige forseg med renggring og
desinfektion ikke har vearet sa lovende. Der foregar stadig praliminzre testninger af andre
renggrings og desinfektionsmetoder, og safremt disse viser lovende resultater, bar der
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foretages undersggelser, hvor disse stringente protokoller for rengering og desinfektion
anvendes i staldsektioner imellem hold.

Undersggelser af ovennaevnte bar koordineres med allerede planlagte eller igangvarende
undersggelser og afprgvninger.

Ud over disse reduktionsstrategier kan det vaere hensigtsmaessigt at undersgge, om visse
produktionsforhold har en uhensigtsmeessig indflydelse pa niveauer af MRSA i svinebesztninger:

1. Tidlig fraveenning, resulterende i grise med svag koloniseringsresistens. Senere fraveenning
giver mere robuste grise ved fraveenning, som lettere vil klare sig uden behov for
antibiotikabehandling, hvorved selektionspresset for resistente bakterier mindskes.

2. Hgj beleegningsgrad i svinestalde. Det vides ud fra kvantitative studier, at MRSA niveauerne er
hgjest i de staldafsnit, hvor ogsa dyretetheden er hgjest, dvs farestald og klimastald. Det ma
derfor forventes, at en reduktion i dyretaetheden vil medfere en reduktion i MRSA niveauerne.

Det er erfaringen at grise fra konventionelle besatninger renser sig for husdyr-MRSA, nar de flyttes til
friluftsbeseetninger. Dette er formentlig et tegn pa, at hovedparten af grisene ville have et meget lavt
niveau af MRSA hvis niveauet i luft og stov kunne reduceres. Der bar foretages opfalgende
undersggelser i forbindelse med flytning af MRSA positive grise fra kontaminerede til ikke
kontaminerede (frilands) besztninger, s det bliver klart, hvor hurtigt dette sker, og om der er tale om
et fuldsteendigt tab af MRSA bakterier, eller blot en reduktion til under pavisningsgransen for de
normale pavisningsmetoder. Man kan ligeledes overveje at etablere forsagsbesatninger, hvor grise
holdes i stalde, der som udgangspunkt ligner moderne kvaegstalde med stor grad af naturlig
ventilation.
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Bilag 20: Beskrivelse af avlssystemet
Af Jakob Vesterlund Olsen, IFRO og Fedevarestyrelsen

Bilag omkring avlssystemet i Danmark er udfeerdiget i forbindelse med notatet om MRSA rene
produktionslinjer og er efterfolgende tilrettet.

Svineproduktion i Danmark

For at vurdere, hvad der kraeves for at etablere MRSA frie produktionslinjer, er det nodvendigt at
beskrive generelt, hvordan svineproduktionen hanger sammen i Danmark.

Avlstoppen: I avlsbesatningerne producerer besatningerne renracede dyr af racerne Duroc (D),
Landrace (L) og Yorkshire (Y). Landrace og Yorkshire er solinjer, og disse racer anvendes som sger.
Avlsbes@tningerne leverer polte til nogle opformeringsbesatninger, men leverer primeert orner til
ornestationerne. For Duroc er det kun produktion af orner til indsatning pa ornestationerne og til
levering af besaetningsorner i produktionsbesatningerne.

Ornestationerne: Ornestationerne sender sed ud til avls-, opformerings- og
produktionsbes@tningerne. Det er kun Yorkshire- og Landracesad til opformeringsbesatningerne,
idet L sger krydset med Y orne og Y sger krydser med L Orne avlsmeessigt giver gode LY/YL sopolte.
Til produktionsbesatningerne er det primart Durocsad, idet det avlsmassigt giver gode grise.

Opformeringsbesatningerne: Opformeringsbesatningerne krydser L sgerne med indkebt
Yorkshiresad og Y sgerne med indkebt Landracesad og sender LY/YL sopolte videre til
sobesatningerne. Nogle fa opformeringsbesatninger kgber renracede polte fra avlsbesatningerne,
mens de fleste selv laver deres egne polte med brug af L og Y orneszd fra ornestationerne pa baggrund
af de bedste sger i deres egen besztning.

Produktionsbesztningerne: Produktionsbesatningerne indkegber primaert LY/YL sopolte, men
kan ogsa selv producere sopolte til eget brug. Til brug for inseminering, indkabes saed fra
ornestationer, primert Duroc sad, idet krydsning med Durocseaed avlsmassigt giver gode grise, der fx
vokser godt. Produktionsbesatningerne kan ogsa indkebe orner fra avlsbesatninger til at gore en del
af arbejdet. Produktionsbesatningerne producerer smagrise og evt. slagtesvin til eget brug eller til
videresalg.
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Opformerings-
Besatninger

Smagrise Smagrisebeszatninger
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Figuren illustrerer flowet i den danske svineproduktion.
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Bilag 21: IFRO rapport med bilagsrapporter
IFRO rapporten: Analyser af omkostninger for hdndtering og bekaempelse af husdyr-MRSA i

svin.

N

IFRO udredning

N

Bilagsrapport A

™

Bilagsrapport B

N

Bilagsrapport C
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Bilag 22: Forskningsprojekter
Af Karl Pedersen, DTU Veterinerinstituttet og Anders Rhod Larsen. Statens Serum Institut m.fl.

Denne liste beskriver relevant igangveerende og nyligt afsluttet forskning. Forskningen er inddelt i Det
store husdyr-MRSA forskningsprojekt igangsat i regi af handlingsplan for husdyr-MRSA og gvrig
relevant afsluttet eller igangveerende forskning. Af listen fremgar det, at der er en del forskning i gang
pa omradet. Denne forskning vil nar det afsluttes bidrage til at give et endnu mere fuldsteendigt billede
af, hvordan husdyr-MRSA bedst héndteres.

Det store husdyr-MRSA forskningsprojekt igangsat i regi af handlingsplan for husdyr-MRSA, som
samarbejdsprojekt mellem DTU og SSI: "Studies to underpin decisions towards a strategy to control
livestock associated LA-MRSA and limit its spread to humans” (2015 — 2018) (OHLAM):

1. Resumé af Epidemiologisk modellering af husdyr MRSA spredning:

a.

Udvikling af en matematisk model, som kan bruges til at modellere spredning af
husdyr-MRSA imellem og indenfor besatninger og studere effekten af mulige
indsatser i den danske svineproduktion.

Epidemiologiske undersggelser af husdyr-MRSA i danske svinebesatninger ved brug
af helgenomsekventering, og hvordan smitten er introduceret og spredt med handel og
mennesker. I dette delprojekt ses der ogsa pa risikofaktorer for introduktion af
husdyr-MRSA.

En erhvervsgkonomisk analyse, hvor omkostningerne ved forskellige indsatser sattes i
relation til de gevinster, der kan opnas. Fx beregnes, hvad omkostningerne ved en total
sanering af den danske svinepopulation vil veere.

2 Resumé af kvantitative studier af forekomst af husdyr-MRSA samt mulige
interventionstiltag

a.

Kvantitative studier af husdyr-MRSA med henblik pa at undersgge forekomsten og
mangden af MRSA forskellige steder i besaetningerne. Denne viden er vigtig for at
forsta smittedynamikken og for at kunne foresla samt afprgve interventioner i
primarproduktionen. Ydermere er det ngdvendigt med robuste metoder til
kvantificering af LA-MRSA for at kunne dokumentere en reduktion i forekomsten i
forbindelse med en intervention. En kvantificering kan ogsa veere med til at udpege
risikofaktorer og rangere interventionsmuligheder i primerproduktionen og i miljget.
Udvalgte interventionsstudier der har til hensigt at reducere smittetrykket i
besatningerne og at reducere smittetrykket til mennesker fra dyr, stev, luft, overflader
0osVv.

3 Resumé af humanepidemiologiske studier:

a.

Afstand til svinefarme som risikofaktor for smitte med husdyr-MRSA. I et
landsdeekkende GIS-studie (Geographical information system) blev afstand til
svinefarm som risikofaktor for smitte med husdyr-MRSA af typen CC398 bestemt.
Generelt boede personer smittet med MRSA CC398, som ikke havde kendt kontakt til
svin, i hgjere grad end baggrundsbefolkningen i omrader med svinefarme, men i
sddanne omrader boede MRSA CC398-smittede ikke teettere pa svinefarme end
baggrundsbefolkningen. Dette tyder p4, at der formentligt sker generel smitte i
omrader med svinefarme, fx ved kontakt til MRSA CC398-smittede personer, men at
der ikke sker direkte smitte fra gdrdene gennem miljget til personer der ikke har kendt
svinekontakt.
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b.

Risikofaktorer for husdyr-MRSA. I et 2-irigt interviewstudie 2016-17 bestemmes
mulige risikofaktorer for smitte med husdyr-MRSA af typen CC398 blandt personer,
der ikke har kendt kontakt til svin. Forelgbige analyser udfort i efteraret 2016 tyder
p4, at disse personer alligevel i hgjere grad end personer smittet med andre MRSA-
typer og den generelle befolkning har direkte eller indirekte kontakt til svin. Disse
forelgbige resultater bekrefter siledes den primeere rolle svin spiller som risikofaktor
for MRSA CC398.

Sygdomsbyrde ved husdyr-MRSA.. I to studier, ét interviewstudie og et
registerbaseret studie, adresseres sygdomsbyrde maélt dels i form af infektioner
generelt inkl. de, som ikke resulterer i sygehushenvendelse, dels i form af sveerere
infektioner som kraever hospitalsindleeggelse. Disse studier er igangvarende, men helt
indledende analyser tyder ikke p4, at smitte med husdyr-MRSA af typen CC398 i
hgjere grad medferer infektioner end andre MRSA-typer.

4 Resumé af human mikrobiologiske studier

a.

b.

Husdyr-MRSA kloner i de danske svinebesatninger: Baseret pa
indsamlingerne af prover fra svin har SSI bestemt hvilke undergrupper (kloner) som
husdyr-MRSA (CC398) i svinebesatningerne tilhgrer. Dette har vist 3 dominerende
kloner, som ogsa har kunnet genfindes i de humane prever. Undersggelse af klonernes
udvikling over tid viser en starre udbredelse, der bl.a. skyldes disse kloners
introduktion i avlstoppen, og spredning via handel med dyr ned igennem
produktionspyramiden.
Analyse af flytninger af dyr: Baseret pa en analyse af flytninger af dyr vurderes
det, hvilken effekt flytninger har pa besatningernes MRSA status.
Human kolonisering ved korttids ophold i en svinestald.
i. Koloniseringsstudier af frivillige deltagere med ophold i CC398 MRSA
positive svinebesatninger. Over fire uger blev der gennemfort forsgg med i alt
96 frivillige personer for at bestemme betydningen af arbejdsrelaterede
aktivitet for kolonisering med husdyr MRSA CC398. Forsgget viste en
sammenhang imellem maengden af den i luften mélte MRSA, maengden af
MRSA i staldstav og graden af MRSA kolonisering hos forsggsdeltagerne.
Kontrolgruppen opholdt sig i stalden som passive observatgrer, men blev ogsa
koloniseret under opholdet. Den hgje frekvens af kolonisering under besgget
aflgstes af et meget hurtigt tab af MRSA hos forsggsdeltagerne, typisk
indenfor timer til dage. Efter to dage var 94 % af deltagere negative og ved
kontrolpodningen 2 uger efter, var alle negative.

ii. Maskebrug som intervention imod kolonisering under staldbesgg

1. Der er gennemfort et staldforsegg i en MRSA positiv besetning med 20
frivillige deltagere som bar hhv. en P2 (stevmaske, ikke bakterieteet)
eller en P3 ansigtsmaske. Maskerne gav god beskyttelse af
forsogsdeltagerne og uden forskel pa de to masketyper.

2. Iforlengelse af ovenstdende har SST og SEGES gennemfort forseg
med elever fra 4 danske landbrugsskoler. Indtil videre har 120 elever
deltaget. 50 % af deltagerne bar P2 masker og de gvrige bar ingen
maske under et ophold pé 1 time i en MRSA positiv
svinestald. Forsggene stotter hypotesen om, at MRSA i svinestalde i
stor grad findes associeret til stgvpartikler, og at en stavmaske synes
at give adaekvat beskyttelse mod kontamination af MRSA under et
staldbesag.



d. Undersoagelse af naeese mikrobiomet hos landmzend: Hos landmand er
nzesemikrobiomet blevet undersggt ved prevetagninger morgen og aften i hverdage og
efter weekend med arbejdsophgr. Landméandene opretholdt for sterstedelens
vedkommende LA-MRSA som en del af mikrobiomet igennem alle dagene og ogsa
efter weekend uden staldkontakt, hvilket er i modsatning til observationerne af et
hurtigt tab af Husdyr-MRSA blandt korttidsbesggende.

Qurig relevant afsluttet og igangvaerende forskning:

1. Husdyr-MRSA hos mink (2014 -2017)

a. Med stotte fra Pelsdyrafgiftsfonden har DTU Veterinarinstituttet foretaget en
systematisk screening af materiale fra mink, indsendt til laboratoriet til diagnostisk
undersogelse. Undersggelserne har vist, at der kan findes husdyr-MRSA i ca. hver
tredje indsendelse, og at bakterien isar sidder pa poter og i svaelget hos mink. Hansen
et al.: Livestock-associated methicillin-resistant Staphylcoccus aureus is widespread
in farmed mink (Neovison vison). Vet. Microbiol. 2017, 2077:44-49.

2. Husdyr-MRSA hos kvag (2015)
a. Hos slagtekvaeg er der undersogt et stort antal dyr fra 17 besetninger og pa slagteri. I
alt er der fundet 4 dyr positive fra i alt 2 besatninger, hvilket antyder, at husdyr-
MRSA pé nuvaerende tidspunkt er et meget lille problem i slagtekalve.
b. Tilsvarende er der undersegt 50 tankmeelksprover fra malkekvaegsbesatninger, hvor
en enkelt besatning blev fundet positiv. Hansen JE at al. ISSSI2016, poster S12-14.

3. Husdyr-MRSA hos gkologiske og frilands-besatninger (2016): Fem gkologiske
besatninger og en frilandsbesatning blev fulgt med gentagne prevetagninger, bl.a.
umiddelbart efter modtagelse af avlsdyr fra konventionelle besztninger. Undersggelserne
viste, at indkegbte avlsdyr i reglen var positive for MRSA, men at dyrene blev negative efter en
periode pa friland. Ligeledes var de fleste prover fra personer, som arbejdede i besatningerne
negative for MRSA.

4. Spredning af Husdyr-MRSA til husstandsmedlemmer (Gate 1: Transmission of LA-
MRSA from pig farms to household members.): Et tidligere igangsat projekt (GATE-1) har
fulgt spredningen af Husdyr-MRSA fra svinebegnder til deres husstandsmedlemmer. Det viser
at blot 10-14 % af husstandsmedlemmer er positive for Husdyr MRSA.

5. Husdyr MRSA i Norge: I samarbejde med de norske myndigheder har SSI afdakket
spredningen af husdyr-MRSA i Norge. Ved at hel-genom sekvensere Husdyr-MRSA CCC398
isolaterne kunne spredningsmenstrene afdekkes og det kunne ogsa fastslés at der havde varet
gentagne introduktioner af Husdyr-MRSA til Norge. Med Norges strategi for bekempelse af
Husdyr MRSA forventes der at megen vaerdifuld viden om Husdyr-MRSA spredning vil kunne
udledes af det forsatte samarbejde. LA- MRSA CC398 i Norge. - Grondtved CA et al. Clinical
Infectious Disease December 2016.

6. Tetracyklins betydning for fitness af husdyr MRSA-CC398 blev undersogt i vaekst
forseg. Et samarbejde imellem SSI og KU har vist at Husdyr-MRSA CC398 vokser bedre end
Husdyr- MSSA CC398 i tilstedevarelse af lave tetracyklin koncentrationer (sub-MIC). Dette
kan skyldes at Husdyr-MRSA CC398 har et ekstra tetracyklin resistens gen (tetK)
sammenlignet med Husdyr-MSSA CC398. Tilstedevarelsen af tetracyklin giver saledes
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Husdyr-MRSA CC398 en fitness fordel som kan have betydning for udviklingen og
spredningen af Husdyr-MRSA. Larsen J et al. Antimicrob Agents Chemother. June 2016

7. Husdyr-MRSA hos heste (2015): En undersggelse af i alt 401 heste fra 74 besatninger
viste at 4,3 % af hestene og 9 % af besetningerne var positive for MRSA. Studiet afdekkede en
dominerende variant af husdyr-MRSA CC398, der er tilpasset heste. Denne blev fundet i 10/17
heste, mens fire hest bar den almindelige Husdyr-MRSA CC398 t034 og de resterende tre
havde andre MRSA typer (CC130:t528). Islam MZ et al. Front Microbiol. April 2017

8. Fund af MRSA i kedprodukter: En undersggelse af i alt 104 kadprodukter viste
tilstedevaerelse af MRSA i hhv, 4 %, 52 % og 15 % af kyllinge-, kalkun- og svine-kgd. Kalkun
kodet var af udenlandsk oprindelse, mens kyllinge- og svinekadet var dansk. 68 % af MRSA
fundene tilherte CC398, mens CC9 dominerede i kalkun ked. Tan Y et al, Int J Food Microbiol.
Maj 2017

9. Spredning af fugleadapteret variant af CC398 til mennesker via kad: Transmission
fra ked til mennesker- humane isolater fra Danmark af den saerlige type CC398: 1899 fra 1999-
15 blev sammenlignet med en international samling t899 fra fugle og kedprodukter. CC398:
1899 viste sig at have tilpasset sig fjerkra ved optagelse af mobile genetiske elementer, der
formentlig gor dem bedre i stand til at spredes hos fjerkrae. De 12 humane isolater kunne med
hel-genom sekventering vises at vaere teet relateret til fundene i fugle og keadprodukter og da
ingen af personerne havde kontakt til levende dyr-/fugle ma overforsel via fadevarer
mistenkes som kilde til infektionerne. Larsen J et al. Clinical Infectious Disease November
2016.

10. Interventionsstudier igangsat af ministeren i forbindelse med offentliggorelse af
stigningen af husdyr- MRSA forekomsten til 88%: Det er intentionen at undersege
metoder, som kan anvendes, mens dyrene stadig er i staldene (2017-2018).

a. Idenne undersggelse, som netop er ved at starte (maj 2017), vil der i samarbejde med
en rakke virksomheder blive afprgvet teknologier, som kan have en effekt overfor
husdyr-MRSA. Dette vil blandt andet dreje sig om forskellige metode til at reducere
mengden af stov i staldene, enten ved filtrering, binding af stev til overflader ved
saerlig overfladebehandling, eller pa anden vis.

b. Andre teknologier vil blive overvejet bl.a. sarlige overfladebehandlinger af inventar,
UV eller ozon-behandling af luften samt evt. andre teknologier

11. Emergence of livestock-associated methicillin-resistant Staphylococcus aureus
bloodstream infections in Denmark J. Larsen et al. Clinical Infectious Disease Maj
2017
Undersggelse af humane MRSA tilfaelde fra den nationale MRSA overvagning viste at husdyr-
MRSA i perioden 2010-2015 forarsagede et stigende antal blodforgiftninger . Patienterne
levede overvejende udenfor de storre byer og havde ikke kontakt til svin Hel- genom analyser
viste at danske grise er den oprindelige smittekilde til disse tilfaelde af sygdom hos mennesker.
Link til artiklen:
https://academic.oup.com/cid /article/doi/10.1093/cid/cix504 /3858784 /Emergence-of-
livestock-associated-methicillin

Resumé af artiklen indgéar i afsnittet "Husdyr-MRSA forskning”

Yderligere til uddybning af ovenstidende for de punkter, hvor der er udfaerdiget yderligere. Nogle af
projekterne er endnu ikke afsluttede, hvorfor der endnu ikke er udferdiget yderligere.
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Yderligere vedrorende punkterne i ” Det store husdyr-MRSA forskningsprojekt
igangsat i regi af handlingsplan for husdyr-MRSA”(nr. refererer til nr. pa listen):

Yderligere vedrgrende pkt g4a.:
Population structure of LA-MRSA CC398 in Denmark 2004 — 2014

Isolates from farms tested positive for LA-MRSA CC398 in the 2014-survey by FVST formed several
clusters in the maximum-likelihood phylogeny. Three major clusters (hereafter referred to as lineage
C1 to lineage C3) contained all 46 (100%) isolates from breeding farms and 118 (86.1%) of the isolates
from production farms (Table 1). The number of isolates clustering in the three lineages varied
between 30 (16.4% of all isolates) in C1 to 96 (52.5%) in C3, but the proportion of isolates originating
from breeding farms was similar in all three lineages (0.29, 0.20 and 0.30 in C1 to C3, respectively,
Table 1). Clustering of older isolates indicates that all four lineages (C1 to C3) have been present before
2008 with the oldest isolates found in 2007, 2008 and 2006 for lineages C1 to C3, respectively.

Comparison of the lineages over time shows a rapid increase in prevalence for lineage C1 to C3, while
other sub-lineages (e.g. C4) remained at constant prevalence (Figure 1). Hence, the spread of LA-
MRSA through the Danish pig production system between 2010 and 2014 was caused by radiation of
the three lineages C1 to C3.

The fact that all isolates from nucleus and multiplier farms from 2014 cluster in these sub-lineages
suggests that the introduction of MRSA into the top of the production pyramid accelerates the spread
of the bacteria drastically.

n _ Cc2 C3 other
breeding farms 46 11 (23.9%) 6 (13.0%) 29 (63.0%) 0 (0.0%)
poduction farms 137 27 (19.7%) 24 (17.5%) 67 (48.9%) 19 (13.9%)
prop. of breeding farms 0.25 0.29 0.20 0.30 0.00
Total 183 38 (20.8%) | 30 (16.4%) | 96 (52.5%) | 19 (10.4%)

Table 1: Distribution of isolates from pig farms in 2014 among the dominant sub-lineages (C1, C2, C3)
by farm type of origin.

Yderligere vedrerende punkt 4b:
Estimation of the effect of animal movements on the MRSA status of a pig farm

We investigated the effect of the animal donor farm (deliverer) status on the status of the recipient
farm, and controlled for the number of animals moved and for the time bias between the registered
animal movements and the actual farm sampling time point. We included all animal movements into
farms tested in the 2014 survey by FVST, which came from breeding, multiplier, weaner and
production farms between 1.1.2011 and 31.12.2014.

We found a significant effect of the donor farm status on the recipient status and could conclude that
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farms receiving animals from a MRSA positive farm has a 4.22 (3.31 - 5.39) times higher risk of being
MRSA positive than farms receiving animals from a donor farm tested negative (Table 4). This effect is
also found when distinguishing the MRSA positive farms by the phylogenetic clustering of the isolates
found, at least for two out of the three clones responsible for the recent spread of LA-MRSA in the
Danish pig production (clones C1 and C3, Table 4). Even though we have not statistically tested for this
effect yet, farms tested negative in the 2014 survey have also registered markedly more movements
between each other than with farms tested positive (Table 3).

Together, these results underline the important role of animal movements and vertical dissemination
in the recent spread of LA-MRSA through the Danish pig production system. Measures targeting this
transmission route will be essential when aiming for limiting introduction and re-introduction of LA-
MRSA into Danish pig farms.

Effect Total C1 C2 C3
(Intercept) 0.226 0.134 0.102 0.463
(0.178 - 0.288)  (0.0907 - 0.199) (0 - Inf) (0.276 - 0.776)
Tested positive* 4,22 7.38 14.1 1.84
(3.31-5.39) (4.39 - 12.4) (0 - Inf) (1.09 - 3.11)
Positive other clone® - 0.0169 4.85 0.209
(0.00227 - 0.125) (0-Inf) (0.115-0.38)
Not tested 3.5 0.793 212 0.734

(2.75 - 4.45) (0.519-121)  (0-Inf) (0.436 - 1.24)

Table 4: Summary of estimates and confidence intervals for the effect of the donor farm status on the status of the
recipient farm: Shown are incidence rate ratios compared to farms tested negative in the 2014 surveil. Numbers
in brackets are 95%-confidence intervals. *: tested positive is MRSA positive for Total, and positive for clone for
clones C1 to C3. Positive other clone collects all other positive farms (including positive for C4 and not defined) for
clones C1 to C3.

Yderligere vedregrende punkt 4c.:
Spredning fra staldmilje ved korttids ophold i en svinestald

OBJECTIVES: The objectives were to investigate the frequency and duration of MRSA carriage in
human volunteers after a short time exposure in a swine farm.

METHODS: The experimental study included 34 human volunteers staying one hour in an MRSA-
positive swine farm in four trials. In two of the trials, the influence of farm work involving pig contact
was studied using a cross-over design. The quantity of MRSA in nasal swabs, throat swabs, and air
samples were measured at different time points and analyzed in relation to relevant covariates.

RESULTS: This investigation showed that overall 94% of the volunteers acquired MRSA during the
farm visit. Two hours after leaving the stable, the nasal MRSA count had declined to unquantifiable
levels in 95% of the samples. After 48 hours, 94% of the volunteers were MRSA-negative. Nasal MRSA
carriage was positively correlated to personal exposure to airborne MRSA and farm work involving pig
contact and negatively correlated to smoking. No association was observed between MRSA carriage
and face touching behavior, nasal MSSA carriage, age, and gender. The increase in human MRSA
carriage among the volunteers with pig contact seems to be dependent on the increased MRSA and
dust load of the surrounding air and not directly on the physical contact. An increased level of airborne
MRSA had the highest impact on the nasal MRSA carriage among the volunteers performing farm
work, probably reflecting a higher respiratory activity. MRSA was not detected in any of the throat
samples.
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CONCLUSIONS:

Short-time exposure to airborne MRSA poses a substantial risk for farm visitors to become nasal
carriers but the carriage is typically cleared within hours to a few days. The experimental approach
made it possible to elucidate the contributions of airborne MRSA levels and farm work on nasal MRSA
carriage in a swine farm.

Yderligere vedrogrende punkt 4d.:

Microbiome study: Carriage dynamics of methicillin resistant Staphylococcus aureus
and changes in the nasal microbiome after long- and short-term exposure to the pig
farm environment.

Study: We conducted two prospective cohort studies with pig farm workers and human volunteers,
respectively. In study 1, nasal swabs were collected twice daily before and after work for an entire work
week from 31 pig farm workers on eight farms. In study 2, nasal swabs were collected from eight
volunteers before, immediately after, and 48 h after a 1-hour farm visit. MRSA and S. aureus was
quantified in all samples, and the microbiome diversity was determined in selected samples from pig
farm workers and in all samples from volunteers based on 16s rRNA gene sequencing.

Results: Twenty-nine out of 31 pig farm workers carried high level of LA-MRSA (1-7 log,, CFU/swab)
during the entire week, including the weekend. Only two were almost always negative for LA-MRSA
but carried high levels of S. aureus. There was no correlation between the number of working hours
and the level of LA-MRSA carriage. On the other hand, all volunteers carried low levels of LA-MRSA (2
log,, CFU/swab) immediately after the farm visit, but were negative before and 48 h after the farm
visit. The pig farm workers’ nasal microbiome did not change over the 1-week study period and
contained a variety of bacteria usually found in the pig farm environment. In contrast, the volunteers’
nasal microbiome changed significantly during the farm visit but reverted to its original composition
within 48 h.

Conclusion: Pig farm workers harbor a stable “farm microbiome” in their nose, including LA-MRSA,
during the length of a working week and even over the weekend, whereas the microbiome in short-
term visitors changes only transiently. The observed difference in nasal microbiomes between farm
workers and visitors may have implications for the overall risk for transmission to household members
and the public. The transmission of the microbiome, e.g., LA-MRSA, is probably limited to the first few
hours after the farm visit and is absent after 48 hours.

Yderligere vedrerende punkterne under “Ovrig relevant afsluttet og igangvaerende forskning” (nr.
refererer til nr. pa listen):

Yderligere vedrerende punkt 4:
Gate 1: Transmission of LA-MRSA from pig farms to household members
Table- Summary results : Prevalence of LA-MRSA in pig farms, farmers and household members

Farm | Farrowing pig | Weaner pig | Slaughter pig | Farmers | Family

members
Total sample 25 220 249 198 156 171
Total positiv 25 145 149 138 116 24
Percent positive | 100 66 60 70 74 14

Some of the household members have contact with pigs, so the real prevalence will be <10%.
Initials analysis shows that persons positive at farm are three times more likely to be positive at home
Risk of being positive for family members depends on number of farmers positive at farm.
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Yderligere vedrgrende punkt 5: LA- MRSA CC398 i Norge. Grondtved CA et al. Clinical
Infectious Disease December 2016
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Background. Emerging livestock-associated methidllin-resistant 5 taphyvloco cous aurens ( MESA ) persist in livegock populations
and represent a reservoir for ransmission tohumans, Understanding the routes of intmduc ion and further transmission is aucial to
contral this threat to human health.

Metheds, All reported @sesof ivestode-assodated MESA (CC398) in humans and pigs in Morway between 2008 and 2014 were
included. [Mata were collected during an extensive outhreak investigation, including contact tracing and sringent surveillancoe.
Whaole-genom e sequencing of isolates from all human cases and pig farms was performed to snpport and expand the epidemiological
findings. The national drategy furthermore induded a "search-and-destroy™ policy at the pig farm level.

Results, Three outhreak clusters were identified, induding 26 pig farms, 2 slanghterhouses, and 36 human s, Primary introduc-
tions likely occurred by human transmission to 3 sow farms with secondary transmission to other pig farms, mainly through animal
trade and to a lesser extent via humans or vestods trocks. All MESA CC398 isolated from humans without an epidemiological link
to the ontbreaks were genetically distinct from isolates within the outbreak clusters indicating limited dissemination to the general
population.

Condusions, This gudy identified preventable routes of MRSA CC39E introduction and transmission: human ocoupational ex-
posure, trade of pigs and livestock transport vehides. These findings are essential for keeping pig populations MES A free and, from a
“One Health” perspective, preventing pig farms from becoming reservairs for MRSA transmission to humans:

Keywords, LA-MRESA; humans; pigs; epidemiology; control

Staphylococeus aurews is one of the main causes of nosocomial
and community-acquired infections, and methicillin-resigant
5 aureus (MBSA) mfections are associated with increased maor-
hidity and mortality rates and costs [1, 2], For a long time,
MESA was almoa exdusively a healthcare-associated problem,
but the epidemiology has changed significantly since the late
19905 with dissemination of community -associsted MESA,
and with further changes since the mid-2000s caused by emerg-
ing MRS A strains with a primary reservoir in livestod: [3, 4]
Livestock-associated MRESA (LA-MRSA) has now spread
worldwide, espedally in pig farms where it is transmitted to
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humans mainly by ocospational exposure [5-7]. In countries
with a low overall prevalence of MESA in humans, such as Den-
mark and the Netherlands, LA-MRSA has greatly affectod the
notification rate of MRSA in humans and is increasingly
found in persons without livestodk contact [E-10].

LA-MBSA in pig holdings in Enrope most commaonly belong
to the dopal complex (CC) 398, but the prevalence varies great-
Iy among European countries, with op to 70% of all farms pos-
itive in Denmark and the Netherlands [B, 11]. In contrast,
several surveillance programs conducted in Norway, including
the 2008 European Union baseline smdy and 2 more recent na-
tionwide population surveillance programs, found either an ab-
senoe or a very low prevalence of LA-MRSA in pigs [12-14].
Trade in pigs has been identified as the major risk factor for in-
terfarm transmission of LA-MRSA [15, 16], induding trans-
boundary tmnsmission [17]. In the period from 2000 to 2015,
<80 live pigs were imported into the Morwegian commercial
pig population, most of these in 2 separate imports of 49 and
0 breeding animals from Finland and the Netherlands respec-
tively [18]. In the latter import, the animals were tested and
confirmed to be negative for MESA, Thus, the Norwegian pig
population is de facto a "closed” production system.

MRSA CC338 in Hiomans and Piges in Norway o CID X166 {1 December) « 1431
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Yderligere vedrerende punkt 6:Copresence of zef(K) and zet(M) in Livestock-Associated
Methicillin- Resistant Staphylococcus aureus Clonal Complex 398 Is Associated with Increased
Fitness during Exposure to Sublethal Concentrations of Tetracycline. Larsen J et al. Antimicrob
Agents Chemother. 2016 Jun 20;60(7):4401-3
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Copresence of tet(K) and tet(M) in Livestock-Associated Methicillin-
Resistant Staphylococcus aureus Clonal Complex 398 Is Associated
with Increased Fitness during Exposure to Sublethal Concentrations of
Tetracycline
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The tetracycline resistance gene (et K} was shown to be integrated within the predominant staphylococcal cassette chromozome
mec (SCCmec) element of Danish livestock-associated methicillin-resistant Staphylococous aurens CC39E (LA-MRSA CC398).
These LA-MRSA CC398 isolates already possessed tet{M), but the acquisition of fet{K) significantly improved their fitness at sub-
lethal concentrations of tetracycline. Because fet(K) is genetically linked to SCCrmwec, the use of tetracycline in food animals may

have contributed to the successful spread of LA-MRSA CC398.

ivestock-associated methicillin-resistant Staphyloceocus awrens

CC398 (LA-MRSA CC398) has become 2 major public health
concermn as a result of its rapid, uncontrolled spread mn food ani-
mals and farm workers, from which it spills over into the sur-
rounding community {1-31. The emergence of LA-MBSA CC398
has been linked to the intensive use of antimicrobial drugs in food
ammals {4, 5). Tetracycline is one of the most commonly used
antibiotic classes in food animals (6). In some LA-MRSA CC398
isolates, the tetracycline resistance plasmud pT181 s found inte-
grated between the cor region and the J1 region within the type Ve
staphvlococcal cassette chromosome srec (SCComrec) element (7).
The plasmid is flanked by 15257 { also known as 15431 jand appears
tohave been integrated into SCCmec Vo as a consequence of 15257
insertion between the replication inftiation gene, rep and te K,
which encodes an efflux pump conferring tetracycline resistance
{7, 8). However, it remains unclear whether acquisition of fet{ K}
plays a role in the coselection of methicillin resistance. given that
virtually all LA-MRSA CC398 isolates are already resistant to tet-
racycline due to the presence of another tetracycline resistance
gene, tet M, encoding a so-called nbosomal protection protein,
which reduces the affinity of nbosomes for tetracycline when GTF
is present {4, -11). To gan insights into the role of tet{K) in
LA-MRSA COC398, we investigated the prevalence, genetic organi-
zation, and fitness effect of tet{ K) during irr witro exposure to tet-
racycline.

The Damsh LA-MRSA CC398 collection used in this study
mcluded 146 human isolates collected by Statens Serum Institut
between 2004 and 2009; the solates had been characterized pre-
vioushy for spa type, presence of teti M), and antimicrobial suscep-
tibilities in a different study by Larsen and colleagues, who inves-
tigated the epidermiology of LA-MRESA CC398 in bumans in
Denmark from 1999 to 2011 (3). The presence of ret{M) and
tet{ K} was investigated using a PCR assay described elsewhere
(12}, and the results shawed that fet{ M} and rer{K) were present in
144 (99%:) and 89 (61%) of the 146 LA-MRSA CC398 isolates,
respectively. Of note, the two tet{M-negatrve isolates were posi-
tive for fet{ K} SCCmec typing (see methodological details in the
supplemental material) showed that 104 isolates carned SCCmec

July 3016 Wolome 60 Mumber 7
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Ve (7196} 3CCmec TVa was found in 12 isolates, and SCCmec Vb
was found in [4 isolates, while we detected nonsubtypeable
SCCmec V clements m 11 isolates and a type VII-like SCCrmec
clement in 5 isolates. The et K} gene was strongly associated with
the predominant SCCmec Ve element; of the 89 tet{K)-beanng
isolates, 86 also carried SCCmec Ve, while 3 iselates harbored non-
subtypeable SCCmer Vo elements. In other words, SCCarec Ve-
bearing isolates carried the ter(K) gene at a much higher frequency
than solates harboring other types of SCCmer elements (83% [86
of 104 isolates] versus 7% [3 of 42 solates] ). Two in-house PCR
assays were used to assess whether pT181 was present in the free
form (PCR I) or integrated into SCCmec (PCR 2). Pimers were
designed on the basis of the nucleotide sequence of 5CCmes Vo
LA-MRESA CC3%E strain JCSC6944 (DDBIVEMBL/GenBank ac-
cession no. ABS15629) (see Fig. 51 and Table 51 in the supplemen-
tal material). PCR 2 produced an amplicon with the expected size
(1,119 bp) in all &6 tet{K)- and SCCrmec Vi-bearing isolates, sup-
porting their possession of the [5257-flanked integrated form of
pT181 between the cor region and the JI region, which is similar to
the genetic organization in strain JC5C6944 (7). Interestingly,
PCR | resulted in a 1,235-bp amplicon in all 86 tsolates, suggesting
that they also harbor the free form of pT181, in which 15257 15
inserted between repC and tet{K). The presence of [S257 upstream
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Horses in Denmark Are a

Reservoir of Diverse Clones of
Methicillin-Resistant and
-Susceptible Staphylococcus aureus

Md Zohorul Islam “**, Carmen Espincsa- 31 Pater Damborg ’,
Raphael N. Sisber?, Rikke Munk?, Louise Husted”, Arshnee Moodley ', Robert Skov?,
Jasper Larsen? and Luca Guardabassi 15

! Depariment of Witarnary Disasse Boiogy, Fecudly OF Heath and Medical Scisnces, Unversly of Copenfagen
Fracanvanang ©, Denmark, * Aaeainiogy snd infechion Control, Stetens Senam inetft, Copenhagen. Denman, 2 Saction

for Bactsnniogy, Peifnlogy and Parasfoiogy, Nabona! Whennary nstifufe, Techmica' Lnvarsty of Denmark, Fraceebe C.
Derrmark; 4 Hlgard Hestahospitel, Morud, Desymank, * Departmeant of Slmenical Sciences, Ross Linkarsily School of
Videninary Medicing, Bssselzra, Wast indies

Denmark Is a country with high prevalence of ivestock-associated methicillin-resistant
Staphwiococcus aureus (MRSA) clonal complex (CC) 388 in pigs. Bwen though pig
farming s regarded as the main source of human infection or colonization with MBSA
CC398, 10-15% of the human cases appear not to be linked 1o pigs. Following the
recent reports of MR3SA CC388 in horses in other European couniries and the lack
of knowledge on 5. aureus cammage in this animal species, we camied out a study o
Invastigate whether horses constitule a reservoir of MRSA CC388 in Denmark, and
to gain knowiedge on the freguency and genetic diversity of 5. aureus in horses,
iInchuding bath methicilin-resistant and -susceptible 5. atreus (MSSA). Nasal swabs were
collected frorm 401 horses oniginating from 74 farms, efther at thelr farms or prior to
admission toveterinary clinics. Following culture on selective media, species identification
oy MALD-TOF MS and MRSA confimmaticn by standard PCH-based methods, 5. aursus
and MRSA were detected in 54 (13%) and 17 (4%} horses originating from 20 (40%)
and 7 (%) farms, respectively. Based on spa typing, MS5A differed: genetically from
MRSA isolates. The spa type prevalent among MS3A sclates was 1127 (CCH), which
was detected in 12 horses from 11 farms and represents the most common 5. aureus
Clone isolated from human bacteremia cases in Denmark. Among the 17 MESA camiers,
10 horses from three farms camied CGC398 1011 harboring the immune evasion cluster
{IEC), four horses from two farms caried IEC-negative CC398 1064, and three horses
from twa farms carmed a mecC-positive MBSA linesge previously associated with wildlife
and domestic ruminants (CC130 t528). Based on whiole-genome phyioganetic analysis
ofthe 14 MRSA CC3596, 1011 isolates belonged fo the recantly identified harse-adapted
clone in ELrope and were closely related to human 1011 isolates from three Danish equing
veterinarians, wheraas (034 isolates belonged 1o pig-adapted clones. Our study confirms
that horses carry an eguine-speciic clone of MRSA CC398 that can be transmitied 1o
veterinary personnel, and reveals that these animals are exposed to MRSA and MSSA
clones that are likely to originate from livestock and humans, respectively.

Kaywords: horse, MRSA, M334A, CC398, mecl, mecC, [EC, WGS
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Keywaords:
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MESA

Reetail meat

Chicken

spa typng

Livestock-associated methicillin-resistant Staphylococous ourens [ LA-MRSA) is increasingly related to human in-
fections. Farmers and veterinarians have the highest risk, but infections have also ocourred in individuals without
prior contact to livesmck. Oonal complex (CC) 398 is the predominant LA-MRSA lineage causing human infec-
tinns, and although pigs are the major source of CC398 worl dwide, poultry and other animals are also reservoirs,
This raises concern for transmission of MRSA via meat. In this study, the occurrence and characteristics of 5
aures isolated from Danish retail meat were examined with main focus on chicken meat,
A to@l of 145 meat samples from Danish supermarkets were examined, including chicken (Danish, n = 102),
turkey [ non-Danish origin; n = 23), and pork (Danish, n = 20). 5. oureus was detected in 69% of the meat sam-
ples MRSA was detected in 19 meat samples ( 13%), resulting in MRSA prevalence of 4% ofchicken, 52% of turkey,
and 15% of pork. Three MRSA positive samples were obtained by direct plating (Brilfiance MRSAZ }, whereas 16
MRSA positive samples were detected only after enrichment (TSB + 6.5% NaQ and Brifliance MRSAZ).
Based on spa typing, 68% of MESA isolates belonged to OC398 (spa 1034, 1011, t2582, t108), and hereofone isolate
derived from chicken (1%). Further findings were spa type t1430 (CC9) in turkey samples { 16%) and the human-
assopciated tO08 (CCB) in chicken samples (16%).
In conclusion, 5 ouress was readily detected in Danish retail meat, but presence of MRSA in chicken meat is rare
and it is unlikely to be an important transmission factor of MRSA to humans,

@ 2017 Elsevier BV. All rights reserved.
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Spredning af fugle adapteret variant af CC398 til mennesker via ked, Larsen J et al. Clinical
Infectious Disease November 2016

Clinical Infectious Diseases
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Evidence for Human Adaptation and
Foodborne Transmission of Livestock-
Associated Methicillin-Resistant
Staphylococcus aureus
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Weinvedigated the evolution and epidemiology of a novel live-
stock-associated methicillin-resistant Staphylococcus aurens
strain, which colonizes and infects urban-dwelling Danes even
withoot a Danich animal reservoir. Genetic evidenor suggests
both poultry and human adaptation, with poultry meat impli-
cated as a probable source.

Keywords. MESA; host adaptation: foodborne transmis-

sion; poultry; livestock

Food-producing animals congitute an expanding mservoir of
so-alled livestock-assodated methicillin -resistant Staph ylococ-
cus anreis | LA-MRSA) strains worldwide, of which clonal com-
plex (CC) 398 predominates in Europe [1]. Whole-genome
phylogenetic analysis showed that CC398 consists of 2
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epidemiologically and evolotionarily distinct groups: a
human-adapted progenitor subpopulation and a livestock-
adapted subpopulation derived thereof [2]. The analysis also
showed that the luman-to-lvestock host juomp was accompa-
nied by the loss of the ©5a3 phage enooding proteins that pro-
teat & aurews from the human innate immune response [2]. LA-
MRS A CC39E is a frequent and increasing cause of infections
among persons working in the livestods industry, and infection
mtes are also increasing among the general public [3,4]. These
patients usually live in rural areas where livestodk is raised, sug-
gesting that LA-MRESA CC398 in the general public is mainly
due to spillever from nearby animal farms [3, 4]

La-MESA CCS/CC398 displaying spa type t899 represonts a
unique genotype that consists of a CC398 chromosomal bads-
bone and a smaller CC% region, which contains the staphylo-
ooccal protein A (spa) gene [2]. By analyzing national
surveillance data, we observed that LA-MRSA CO9/CC398
has cansed sporadic illness in persons living in urban areas of
Dmmark despite an apparent ladk of a Danish livestodk reser-
wiir for this genotype [Supplementary Appendix | and Supple-
mentary Table 1), mising questions about possible sources and
modes of transmission. In the present gody, we investigated the
cpidemiology of all LA-MESA CC9/CC3I9E cases in Denmark
and used whole-genome phylogenetic analysis to compare the
Danish isolates with a European aolledtion of 5 aureus CCS/
398 isolates from humans, animals, and retai foods,

METHODS

We mviewed the national MRSA database at Statens Serum In-
aitut (Supplementary Appendix 2) for hboratory indings ofall
MRS A isolates collected from 1 Jannary 1999 to 31 Decermber
2015 MBESA isolates with gra type t899 (or derivatives thereof )
wemn further investigated with a palymerase chain reaction azsay
that detects the sawl-hsd3] variant present in CC39E [5]. The
aaphylococcal cassette chromosome mec (SCCmer) types and
subtypes were evaluated for all CC9/CC398 isolates [6]. A
case was defined as a person with a CCCC39E-positive soeen-
ing culture from the nares, throat, or perincum or with a CC9/
(CC398-positive clinical culture from a site of infection.

For comparative purposes, we obtained 110 CCR/CCI98 iso-
lates from different laboratories acmss Enrope, The COS/CC398
isolates, including 101 methicillin-resistant and 9 methicillin-
susceptible Bolates, were collected from humans, animals, and
retail foods during 2006-2012 (Supplementary Table 2). We
used whole-genome phylogenetic analysis to study the relation-
ships among isolates from Danish CO9/CC398 cases, the Euro-
pean collection of CC%CC39E isolates, and a worldwide
collection of 85 archetypal CUC398 isolates [2]. Genomes were

HEIEF REPORT » CID 2016263 (15 Movember) « 1349
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Bilag 23: Strategi for overvagning af husdyr-MRSA af forskellige

dyrearter og kaeledyr

Nils Toft, DTU Veterinrinstituttet uddybende bidrag, der bl.a. forklarer, hvorfor det er nedvendigt at
evaluere de eksisterende overviagningsresultater ngje for at vurdere, hvorvidt de reprasenterer den
faktiske forekomst i den pageldende dyreart.

For at bestemme den optimale strategi er det ngdvendigt at gore sig klart, hvad formélet med
overvégningen er. For eksempel er en mulighed at overvige om niveauet @&ndres, en anden mulighed
er at overvage om pravalensen i en dyreart kommer over en given teerskel. Nar man skal overvage om
niveauet @ndres er det nadvendigt at definere, hvor lille en &endring man vil kunne finde og hvad det
nuvaerende niveau er. I det folgende antages at man udvelger enheder tilfeeldigt, samt at antallet af
prover i en enhed er stort nok til, at man er sa godt som 100 % sikker pé at finde MRSA, safremt det er
til stede. Dette vil vaere athaengigt af den valgte dyreart/produktionsform og ber afklares.

Tager man udgangspunkt i DANMAP 2015 (Tabel 1, side 127), hvor praevalensen er undersggt i en
rakke dyrearter og vaelger man at sige fx en fordobling af pravalensen skal kunne identificeres, s&
giver det flg. stikprover (vha regneark fra http://www.itve.dk/), sdfremt man onsker statistisk evidens
for forskellen:

Dyreart Praevalens (DANMAP Ny praevalens (fordobling) | Stikprgve pr &r
2015) [95 % CI]

Fjerkree 2 % [0,1;11,2] 4% 899

JKkosvin 6 % [2,0;16,0] 12% 281

Slagtekalve 10 % [3,7;22,6] 20% 157

Mink 16 % [7,6;29,7] 32 % 88

I tabellen er udregnet 95 % sikkerhedsinterval for estimaterne fra DANMAP rapporten for at illustrere
den betydelige usikkerhed forbundet med disse estimater. Det er vaerd at bemaerke at man reelt kun
kan teste fjerkree statistisk signifikant forskellige fra mink, mens de andre kombinationer alle er udtryk
for ikke statistiske signifikante forskelle pa 5 % signifikansniveau. Stikprove pr &r, er det antal man
skal teste i hver af to perioder (som fx to &r) for at teste den gnskede forskel signifikant. Man kan valge
at gentage undersggelserne hvert ar, men det kan ogsa gennemfgres fx hvert tredje, femte eller tiende
ar. Det vigtigste er blot, at undersggelserne gennemfares efter en standardiseret protokol, séledes at
resultaterne er ssmmenlignelige pa tvars af undersggelser. Set i forholdet til antallet af fx
slagtekalvebesatninger og gkologiske svineproducenter, sé er disse stikprgver ganske store og andre
muligheder bar overvejes.

For heste er pravalensen af positive besatninger blevet bestemt til 9,5 % (7/74) — det svarer til
slagtekalve oven for og der skal altsd undersgges 157 besatninger pr ar. Valger man i stedet for at se
heste som individer, sé er der fundet 4,2 % (17/402) positive heste. Det kraever 413 heste pr ar at
bestemme en fordobling til 8,2 %.

I praksis vil en statistisk signifikant fordobling ikke nadvendigvis veere en relevant parameter i forhold
til overvagning af husdyr-MRSA inden for/mellem dyrearter. I stedet kan man velge en model, hvor
det samme antal enheder testes i hver runde for hver dyreart.

Givet et gnske om +/- 5 % -point praecision i et praevalensestimat og en antagelse om 10 % praevalens
vil dette kraeve 140 enheder pr dyreart (www.itve.dk). For 90 % preevalens vil stikprovestorrelsen veere
den samme, hvis en precision pa +/- 5 %- point gnskes. Hvis den sande pravalens i en population er
teettere pa 50 % end 10 % hhv 90 %, s stiger stikpragven, hvis den samme precision skal opretholdes.
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Omvendt mé det anses for mindre relevant med hgj pracision af sidanne estimater. De 140 enheder
mé derfor anses for passende for samtlige produktionsdyr/heste.

For keeledyr (hunde/katte/fugle) giver det umiddelbart mest mening at se pa forekomsten i individer.
Det foreslas at teste 140-150 individer pr ar af hver af de relevante dyrearter. Dette vil have to formal.

Safremt MRSA findes i betydelig maengde i kaeledyr, vil pravalensen blive bestemt med samme
praecision som for de gvrige dyrearter. Samtidig vil 140 negative praver give 95 % sikkerhed for at
preevalensen er maximalt 2 %, hvilket m4 betragtes som meget lavt.
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Bilag 24: Reduktion af antibiotikaforbruget - igangverende initiativer

De seneste ar har Fadevarestyrelsen indfert en raekke nye initiativer pa antibiotikaomréadet med det
formaél at begranse forbruget af antibiotika til dyr, og styrke en ansvarlig anvendelse af antibiotika til
dyr for pd den méde at reducere risikoen for udvikling af antibiotikaresistens. De veesentligste af disse
gennemgés kort nedenfor.

¢ 2010 Gult kort indfgres
e 2012 Reduktion af greenseverdier
Reduktion af e 2014 Krav til diagnostik ved flokbehandling

SVeleloloat el g iieasl bl og reduktion af greenseveerdier
¢ 2016 Reduktion af greenseverdier

e 2017 Reduktion af greensevardier

¢ 2002 Fluorokinoloner, begraensning i anv.

e 2010 3./4. gen. cefalosporiner, frivilligt stop
SECINGTEI g IS o 2014 SEGES 50% reduktion af tetracykliner

VAR B LIBELEREISEUE | 2016 Differentieret gult kort indfares

¢ 2017 Colistin faktor 10 i differentieret gult
kort

Milsztninger for antibiotikaforbrug

I oktober 2010 aftalte kredsen bag Veterinzrforlig 1, at antibiotikaforbruget til besatninger skulle
reduceres med 10 % frem mod 2014 (maélt i forhold til 2009). Det blev i den forbindelse aftalt, at Gult
kort ordningens gransevardier for svinebesatninger skulle sikre, at malet blev niet. Dette mél blev
opfyldt. I Handlingsplan for husdyr-MRSA foraret 2015 satte partierne bag planen en mélsatning pa
en reduktion af antibiotikaforbrug til svin med 15 pct. fra 2015 til 2018. Samlet er der opndet en 9,1
pct’s reduktion i antibiotikaforbruget til svin fra 2014 til 2016.

Monitorering af forbrug

Forbruget af antibiotika til dyr og mennesker har veeret monitoreret siden 1995 i DANMAP. Siden ar
2000 er dyreart og arsag til ordination af antibiotika registreret i VetStat. Fra 2011 til 2014 er salg af
antibiotika til dyr i 29 europaiske lande samlet i ESVAC rapporterne. ESVAC rapporterne opdeler ikke
salget af antibiotika pa dyrearter. Kun det samlede salg af antibiotika til produktionsdyr rapporteres.

Ingen fortjeneste til dyrlaeger ved salg af antibiotika
Danske dyrlaeger har ikke siden 1995 matte have fortjeneste ved ordination og salg af antibiotika.

Gult kort ordning med gransevardier for antibiotikaforbrug

I perioden op til 2009 steg det samlede antibiotikaforbrug til dyr. Antibiotikaforbruget til svin
udgjorde ca. 80 pct. af det samlede antibiotikaforbrug til dyr. Med henblik p4 at stoppe denne stigning
indfertes i 2010 Gult kort-ordningen for svineproduktionen. Gult kort-ordningen medfearer, at en
landmand, der overskrider fastsatte grensevaerdier for antibiotikaforbrug, far en advarsel — et gult
kort. Ordningen er sdledes mélrettet de svinebesatninger, der har et stort forbrug, fx i forbindelse med
flokmedicinering af svin via foder og vand. Forvaltningsmaessigt er et gult kort et pdbud om at
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reducere forbruget af antibiotika til under greenseverdien inden 9 maneder. Samtidig gges antallet af
dyrlaegebesog. Reduceres forbruget ikke, folger flere krav.

Fra slutningen af 2011 blev der igen observeret en stigning i forbruget af antibiotika til svin.
Gransevardierne blev derfor justeret pr. 1. september 2012 (med virkning fra juni 2013) og igen pr.
28. februar 2014 (med virkning fra november 2014) for at imgdega denne stigning. Samtidig med
endringen i 2014 blev proceduren for fastsattelsen af Animal Daily Dose (ADD), der ligger til grund
for hele ordningen, &ndret til en mere solid model, sé blandt andet orale tetracykliner blev opgjort
ensartet.

Gult-kort ordningen har gget motivationen i svineproduktionen til at reducere antibiotikaforbruget.
Under 1 pct. af bes@tningerne modtager et gult kort, sd det vurderes endnu ikke, at ordningens mal er
urealistiske, da langt starstedelen af svinebesaetningerne nu producerer med et lavere
antibiotikaforbrug. Der vurderes dog, at de yderligere reduktionsmaél for antibiotikaforbruget pa 15 %
fra 2015-2018, der er vedtaget jf. Handlingsplan for husdyr-MRSA, vil reducere dette frirum. Dette kan
oge incitamentet til ulovlig anskaffelse og anvendelse af antibiotika, si registrering af forbrug og
dermed gult kort kan undgas. Dette er et omrade Fadevarestyrelsen er meget opmaerksom pa, og
derfor folges udviklingen i antibiotikaforbrug og sanktionsniveau pa gult kort-ordningen lgbende.

Ny model for gult kort (differentieret gult kort)

P4 baggrund af MRSA-handlingsplanen blev det differentierede gule kort implementeret den 30. juni
2016. Logsningen blev en udbygning af den eksisterende gult kort ordning, hvor visse antibiotikatyper
ved hjalp af faktorer kom til at teelle mere i landmandens medicinregnskab. Mélet med den nye model
er at seenke forbruget af de antibiotikatyper, som i sarlig grad er nadvendige for fortsat at kunne
behandle infektioner hos mennesker, eller som vurderes at udgere en sarlig resistensrisiko jf. MRSA-
handlingsplanen som fx tetracyklin.

Tetracyklinforbruget skal reduceres og med tiden udfases under hensyntagen til at
svineproducenterne skal kunne opretholde en dyrevelfeerdsmaessig forsvarlig produktion. Tetracyklin
blev derfor tildelt en faktor over 1 for at tilskynde til at opna dette mal. Pa grund af det differentierede
gule korts pionerstatus, var det ikke muligt at forudsige reduktionshastigheden sammenholdt med
faktorens storrelse. Alt andet lige mé en storre reduktionshastighed forventes jo hgjere faktor.
Tetracyklin blev tildelt en faktor 1,2 i juni 2016 ud fra en forventning om, at den kunne oges, safremt
en udfasning ikke skete hurtigt nok. Veegtningen er siden den 31. december 2016 gget til 1,5 for at age
motivationen til at veelge et andet antibiotikum end tetracyklin. Kritisk vigtige antibiotika blev tildelt
faktor 10, se herunder. Endvidere indfertes en gruppe med faktor 0,95. Tanken med gruppen med
faktor 0,95 var at styrke motivationen hos landmand og dyrleeger til at vaelge andre typer antibiotika
end tetracykliner. Fra den 31. marts 2017 blev dette &ndret, sa alle antibiotika udover tetracyklin og de
kritisk vigtige antibiotika er vaegtet med faktor 1. Samtidig blev der indfart faktor 10 for colistin.

Kritisk vigtige fluorokinoloner, 3. og 4. generations cefalosporiner samt Colistin
MRSA-handlingsplanen angiver at kritisk vigtige fluorokinoloner og 3. og 4. generations
cefalosporiner fortsat ikke skal anvendes i husdyrproduktionen. Disse blev derfor vaegtet med en faktor
10 i den nye model for gult kort. Dette er primaert af signalvaerdi, da stofferne i praksis anvendes meget
lidt i svineproduktionen, og faktoren har derfor ingen reel indflydelse pa opgerelsen af
antibiotikaforbruget.

Siden 2002 har anvendelse af fluorokinoloner i den danske animalske produktion veeret forbudt,
medmindre en laboratorieprave viser, at det er det eneste virksomme stof. I 2010 indforte
svinesektoren et frivilligt stop for brugen af 3. og 4. generations cefalosporiner, hvilket stort set med
det samme forte til en eliminering af cefalosporinforbruget til svin. I 2014 fulgte kveegsektoren med en
opfordring til at begraense forbruget af 3. og 4. generations cefalosporiner. Effekten pa opfordringen i
kvaegsektoren har ikke veeret lige sd markant, som det sés i svinesektoren, idet forbruget kun er
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reduceret med ca. en tredjedel. Colistin blev fra d. 31. marts 2017 vagtet med faktor 10 i det
differentierede gule kort ud fra et forsigtighedsprincip. En ny mobil colistin resistens har givet
anledning til bekymring, da colistin kan veere sidste behandlingsmulighed for mennesker. Derfor har
det europeiske leegemiddelagentur i 2016 kategoriseret colistin som kritisk vigtigt.

Flokmedicineringsregler og diagnostik forud for anvendelse af antibiotika

Fra 1. juni 2014, som en del af Veterinaerforlig 2, er der indfert regler om, at dyrlaegen, nar denne
ordinerer antibiotika til flokmedicinering af mave-/tarmlidelser eller luftvejslidelser hos svin, skal
udtage prover til laboratorieundersagelse til verifikation af den kliniske diagnose. Herudover er der
fastsat regler om hyppige rddgivningsbesag eller korte sygebesog, safremt der anvendes
flokmedicinering.

Initiativet har til hensigt at modvirke uhensigtsmaessig anvendelse af flokmedicinering og er siledes en
del af indsatsen for at sikre ansvarlig anvendelse af antibiotika med fastholdelse af det lave niveau for
antibiotikaresistens.

Der er ogsa krav om laboratoriediagnostik i andre situationer, nar der anvendes antibiotika.
(goldyverbehandling af keger, anvendelse af andet end simple penicilliner til yverbeteendelse og ved
anvendelse af fluorokinoloner). Diagnostik er et vigtigt veerktgj for at sikre en ansvarlig anvendelse af
antibiotika og for at mindske risikoen for udvikling af resistente bakterier.

Differentierede afgifter pa antibiotika

I 2013 indfertes differentierede afgift pa antibiotika og andre veterinzere laegemidler til
produktionsdyr. ZEndringen er en del af Veterinzrforlig 2 og betyder bl.a., at afgiften pa kritisk vigtige
antibiotika er steget, mens afgiften pa simple smalspektrede penicilliner er uendret. Samtidig er
afgiften pa vacciner fjernet helt. En oversigt over afgiftssatserne fremgar af tabel 1..

Tabel 1 Overblik over afgiftssatser og merprovenu pa antibiotika

Lzaegemiddelgruppe Afgiftssats
Vacciner 0%
Simple, smalspektrede penicilliner 0,84 %
Jvrige antibiotika til dyr 5,27 %

Kritisk vigtige antibiotika

(3.-4. gen. cefalosporiner samt 10,84 %
fluorokinoloner)

@vrige leegemidler til dyr (ikke

0,84 %
antibiotiske) 4%

Differentierede afgifter skal ifolge veterinaerforliget ”... styrke incitamentet til at vaelge alternativer til
antibiotikabehandling som fx forebyggende vaccination eller til — nar antibiotikabehandling er
pakravet — at vaelge de antibiotika, der er mindst kritiske, og som har den mindste risiko for
resistensudvikling. Afgiftsprovenuet vil blive anvendt til at finansiere indsatser i forhold til en
ansvarlig anvendelse af antibiotika.”
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Behandlingsvejledning

Som en del af risikohédndteringen omkring brug af antibiotika til svin, har Fadevarestyrelsens pataget
sig via en vejledning til dyrlaeger, at angive hvilke antibiotika, der ber foretrakkes. Fadevarestyrelsen
har i 2015 taget initiativ til en grundig revision af den evidensbaserede behandlingsvejledning til svin
fra 2010. Den nye antibiotikavejledning forventes klar i 2017.

Frivillige indsatser fra erhvervet

Svineerhvervet har taget en raekke frivillige initiativer, hvor det frivillige stop for 3. og 4. generations
cefalosporiner i 2010 har haft stor gennemslagskraft. I 2014 blev et mél om 50 pct.’s reduktion af
tetracykliner i lgbet af 2015 sat. Dette mal er ikke blevet opfyldt. Samtidig har erhvervet et langsigtet
maél om 10 pct. reduktion af antibiotikaforbruget til svin fra 2015 til 2020.

Fokus pa ulovlig import af antibiotika

Som en del af Veterinaerforlig 2 er rapport om ”Styrket indsats mod ulovlig indfersel af antibiotika til
produktionsdyr” udkommet i 2016. Rapporten kan findes her:

http://mfvm.dk/fileadmin/user upload/MFVM/Publikationer/Rapport om styrket indsats mod

ulovlig indfoersel af antibiotika til produktionsdyr.pdf
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Bilag 25: Smittebeskyttelse pa besatningsniveau — nuvarende regler
Af Helle Kjeer Nielsen, Fodevarestyrelsen

Zoonotisk smittebeskyttelse

Som felge af den daveerende Fadevareminister Dan Jgrgensen lancerede en 5 punkts plan i juni 2013,
blev der i september 2013 indfert regler om zoonotisk smittebeskyttelse for alle svinebesatninger med

sundhedsradgivningsaftale.

Reglerne findes i bekendtgerelse nr. 1536 af 12/12/2016 om sundhedsradgivningsaftaler for
svinebesaetninger - §§17-19 og bilag 3, afsnit B og C.

Reglerne kort:

e Personadgang til og fra besatningen skal ske via et forrum. Adgang til udegdende dyr kan ske

via et forrum, der ikke er placeret “foran” besetningen, men som har samme funktion.
e I forrummet skal forefindes:

@)

O O O O O

@)

Héndvask med koldt og varmt vand

Héndsaebe

Hénddesinfektionsmiddel

Engangshéndkleeder

Taj eller overtraekstgj (evt. engangstgj) til anvendelse i besatningen
Gummistevler eller andet fodtej, der kan renggres og desinficeres (evt.
engangsstovleovertraek) til anvendelse i besaetningen

Faciliteter til vask og desinfektion af fortgj og evt. udstyr

e Den besatningsansvarlige skal efter radgivning fra besatningsdyrleegen udarbejde en
zoonotisk smittebeskyttelsesplan, som skal tage udgangspunkt i de konkrete forhold i
besetningen, og som skal indeholde procedure for:

@)
@)
@)

@)

Héndvask med sabe

Hénddesinfektion

Tajskift, herunder en beskrivelse af, hvordan det hindres, at rent tgj forurenes ved
kontakt med tgj, der har veeret anvendt i besetningen

Héandtering og vask af tgj, der har vaeret anvendt i beseetningen, saledes at stov fra
tojet ikke spredes til omgivelserne

Héandtering og bortskaffelse af engangsmaterialer

Fodtgjsskift eller vask og desinfektion af fodtgj, herunder en beskrivelse af, hvordan
det hindres, at rent fodtgj forurenes ved kontakt med fodtej der har varet anvendt i
besaztningen og/eller ved kontakt med forurenede gulvarealer

Vask og desinfektion af udstyr eller vaerktaj, der har vaeret medbragt i besaetningen.

e Smittebeskyttelsesplanen skal indeholde en beskrivelse af, hvor og hvordan procedurerne
ovenfor gennemfares, hvis der ikke forefindes et egentligt forrum (udegiende dyr).

e I smittebeskyttelsesplanen skal det desuden beskrives hvordan procedurerne formidles til
personer, der skal have adgang til besatningen.

e Smittebeskyttelsesplanen skal opbevares og kunne forevises/udlevere til kontrolmyndigheden.

e Den ansvarlige for besatningen skal efterleve de smitteforebyggende foranstaltninger, der
fremgéar af beseetningens smittebeskyttelsesplan.

e Den ansvarlige for besatningen skal endvidere pase, at de i stk. 1 naevnte foranstaltninger
efterleves af ansatte og alle gvrige personer, som har fast eller lejlighedsvist &rinde i
besatningen.
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e  Mindst en gang arligt skal der ved et rddgivningsbesgg foretages en gennemgang og om
nadvendigt en revision af besatningens zoonotiske smittebeskyttelsesplan. Konklusioner efter
gennemgangen skal indga i besaetningsdyrlaegens skriftlige besagsrapport.

Radgivning om smittebeskyttelse

Som en folge af Handlingsplan for husdyr-MRSA, pkt. 3.1. Zndring af sundhedsradgivningen,
kombineret med dele af VFII, for s& vidt angér, at kravet om smittebeskyttelsesplaner skulle gares
mere dynamisk saledes, at det kunne udvides til at omfatter flere end kun de allerstgrste besaetninger
med kveeg og svin, blev der i december 2016 indfert regler om obligatorisk radgivning om
smittebeskyttelse i svine- og kvaegbesatninger med sundhedsradgivningsaftale.

Reglerne findes i bekendtgerelse nr. 1536 af 12/12/2016 om sundhedsradgivningsaftaler for
svinebesatninger og bekendtggrelse nr. 1537 af 12/12/2016 om sundhedsradgivningsaftaler for
kvaegbesatninger med tilherende vejledninger.

Reglerne kort:

e Besatningsdyrlegens radgivning skal mindst en gang arligt omfattet besaetningens
smittebeskyttelse med henblik pa identifikation af forbedringsmuligheder i besetninger
omfattet af sundhedsradgivningsaftalen.

e Der skal fokuseres pa bade smitte ind og ud af besatningen.

e Ved radgivningen defineres det hvilke emner og arbejdsprocedurer, som udger en saerlig risiko
for smittebeskyttelsen, og hvor der er potentiale for forbedringer.

e Bes®tningsdyrlegen skal sammen med besztningsejeren gennemga de for besatningen og
radgivningen relevante produktionsdata.

e Konklusioner samt eventuelle aftalte handlingsplaner om smittebeskyttelse skal indga i
besatningsdyrlaegens skriftlige besagsrapport.
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