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Hög antibiotikaanvändning, i synnerhet kinolonanvändning, medför ökad risk för samhällsförvärvad MRSA.
Amoxicillinanvändning medför ökad risk för betalaktamasproducerande Haemophilus spp i barnpopulationen: prospektiv kohortstudie i brittisk primärvård.
Antibiotikabehandling de senaste månaderna en stark riskfaktor för UVI orsakad av antibiotikaresistenta E. coli. Hög dosering och kortare behandlingstid kan sannolikt minska risken.
Minskad frekvens av ESBL-producerande E. coli och K. pneumoniae efter ändrad antibiotikapolicy på barnsjukhus.
Hög antibiotikaanvändning, i synnerhet kinolonanvändning, medför ökad risk för samhällsförvärvad MRSA

I en brittisk retrospektiv fall-kontroll studie undersöktes sambandet mellan individuell antibiotikaanvändning och samhälls-förvärvad MRSA (kolonisation eller infektion). Ur en stor allmänmedicinsk databas* inkluderades vuxna individer som inte tidigare fått diagnosen MRSA, som inte varit sjukhusvårdade de senaste två åren och med minst två års tillgänglig uppföljningstid i analysen.
Under perioden 2000-2004 identifierades 1981 MRSA fall-patienter vilka jämfördes med 19 779 matchade kontroll-patienter. En justerad oddskvot (OR) räknades ut med hjälp av logistisk regression. Man justerade för ålder, kön, rökning, övervikt, diverse bakomliggande sjukdomar, tidigare Clostridium difficile-infektion och tidigare infektion med meticillinkänslig Staphylococus aureus. Oddskvot och 95 % konfidensintervall (KI) för MRSA hos patienter som fick 1, 2-3 eller ≥4 antibiotikarecept var 1,57 (KI 1,36-1,80), 2,46 (KI 2,15-2,83) respektive 6,24 (5,43-7,17). Risken för samhällsförvärvad MRSA ökade med antalet antibiotikarecept, varierade beroende på typ av antibiotikum förskrivet året före MRSA-diagnosen och var högst för kinoloner (OR 3,37, KI 2,80-4,09) och makrolider (OR 2,50, KI 2,14-2,91).
*General Practice Reserach Database. Innehåller information om diagnostika, laboratoriefynd, journalanteckningar samt receptförskrivning till ca. 3,2 miljoner patienter från mer än 400 distriktsläkarmottagningar i Storbrittanien.

Schneider-Lindner V, et al. Antimicrobial drugs and community-aquired methicillin-resistant Staphyolococcus aureus, United Kingdom. Emerg Infect Dis 2007;13(7):994-1000.
Amoxicillinanvändning medför ökad risk för betalaktamasproducerande Haemophilus spp i barnpopulationen: prospektiv kohortstudie i brittisk primärvård

I en prospektiv brittisk kohortstudie undersöktes sambandet mellan förskrivning av antibiotika vid luftvägsinfektion och förekomsten av antibiotikaresistenta bakterier hos barn. Barn i åldrarna 6 månader till 12 år med akut luftvägsinfektion som sökte på disktriktsläkarmottagning i Oxfordshire, England, inkluderades. Sjuttioen barn fick ett betalaktamantibiotikum och jämfördes med 48 barn som inte fick antibiotika. De barn som fick andra typer av antibiotika exkluderades. Förekomst av antibiotikaresistens utvärderades genom att studera medelvärdet av den minsta hämmande antibiotikakoncentrationen (MIC) för ampicillin och förekomst av den överförbara resistensgenen ICEHin1056 (som kodar för betalaktamsproduktion) hos Haemophilus-arter i nasofarynxodlingar tagna vid inklusion i studien samt vid uppföljning efter 2 respektive 12 veckor.

Förskrivning av amoxicillin till barnen i studien ökade MIC för ampicillin mer än trefaldigt (9,2 µg/ml jämfört med 2,7 µg/ml, p=0,005) och fördubblade risken för att odla fram Haemophilus arter med ICEHin1056 (67 % jämfört med 36 %, relativ risk 1,9, 95 % KI 1,2-2,9) två veckor senare. Denna ökning är visserligen övergående (efter 12 veckor hade ampicillinresistensen nästan sjunkit tillbaka till utgångsläget), men noteras bör att ICEHin1056 hittades hos 35 % av barnen vid studiestarten och hos 83 % av barnen vid något odlingstillfälle under studieperioden oavsett om de fick antibiotika eller inte. Därför sammanfattar författarna med att effekten av amoxicillinförskrivning visserligen är övergående hos det enskilda barnet, men att den är tillräcklig för att bibehålla en hög resistensnivå i barnpopulationen.
Chung A, et al. Effect of antibiotic prescribing on antibiotic resistance in individual children in primary care: prospective cohort study. BMJ. 2007;335(7617):429.
Antibiotikabehandling de senaste månaderna en stark riskfaktor för UVI orsakad av antibiotikaresistenta E. coli. Hög dosering och kortare behandlingstid kan sannolikt minska risken.
För att utvärdera effekten av tidigare antibiotikaanvändning på risken att få urinvägsinfektion (UVI) orsakad av en antibiotikaresistent E. coli genomfördes en fall-kontroll studie med en prospektiv undersökning av behandlingseffekten på 10 distriktksläkarmottagningar i Storbritannien. Urinodlingar togs på samtliga patienter med symtom tydande på UVI och de med laboratorieverifierad E. coli-infektion intervjuades och deras journaler gicks igenom. De patienter som hade infektion orsakad av ampicillin- eller trimetoprimresistenta E. coli utgjorde fall-gruppen och patienter som hade infektion orsakad av antibiotikakänsliga E. coli utgjorde kontrollgruppen. Man undersökte bl.a. antalet antibiotikakurer de senaste 12 månaderna, behandlingstidens längd, dosering och typ av antibiotika. 
Risken för infektion orsakad av ampicillinresistenta E. coli hos 903 patienter var kopplad till amoxicillinbehandling med ≥ 7 dagars behandlingstid under den senaste månaden (OR 3,91, 95 % KI 1,64-9,34) respektive de senaste 2-3 månaderna (OR 2,29, 95 % KI 1,12-4,70) före antibiotikabehand-lingen. För amoxicillinbehandling < 7 dagar sågs inget statistiskt samband. En högre dosering av amoxicillin var kopplat till en lägre risk för ampicillinresistens. Antalet amoxicillinkurer det senaste året var också signifikant kopplat till ampicillinresistens med en högre risk ju fler kurer man tagit. För infektion orsakad av trimetoprimresistenta E. coli var OR 8,44 (95 % KI 3,12-22,86) för trimetoprimbehandling med ≥ 7 dagars behandlingstid under den senaste månaden och 13,91 (95 % KI 3,32-58,31) för de senaste 2-3 månaderna före behandling. För trimetoprimbehandling < 7 dagar var OR 4,03 (95 % KI 1,69-9,59) för den senaste månaden, men vid förskrivning tidigare än så sågs inget statistiskt samband. Antalet trimetoprimkurer det senaste året var också signifikant kopplat till trimetoprimresistens med en högre risk ju fler kurer man tagit.
Författarna sammanfattar med att behandling med antibiotika utgör en stark riskfaktor för att få UVI orsakad av en antibiotikaresistent E. coli och att hög dosering och kortare kurer sannolikt reducerar risken för resistensutveckling.
Hillier S, et al. Prior antibiotics and risk of antibiotic-resistant community-acquired urinary tract infection: a case-control study. J Antimicr Chemother 2007;60(1):92-9.
Minskad frekvens av ESBL-producerande E. coli och K. pneumoniae efter ändrad antibiotikapolicy på barnsjukhus

För att studera effekten av en förändrad antibiotikapolicy på förekomsten av ESBL-producerande bakterier på ett barnsjukhus med hög prevalens av ESBL-producerande E. coli och Klebsiella pneumoniae genomfördes en interventionsstudie.
Användningen av bredspektrum-cefalosporiner begränsades och användning av betalaktamantibiotika kombinerat med betalaktamshämmare uppmuntrades från 2002. Alla E. coli-och K. pneumoniae-stammar från blododlingar och odlingar från andra sterila kroppsvätskor analyserades för betalaktamasproduktion och ESBL-prevalensen under tre perioder jämfördes: före intervention (1999-2001), interventionsperiod (2002-03) och postinterventionsperiod (2001-05). Under samtliga perioder uppmuntrades vikten av att hålla god handhygien. Däremot tillämpades inga ytterligare vårdhygieniska åtgärder (kohortvård, isoleringsvård, handskar, förkläden) vid vård av patienter infekterade med ESBL-producerande stammar.

När pre- och postinterventionsperiod jämfördes ökade användningen av piperacillin/tazobactam från 2,2 till 108,0 antibiotikadagar/1000 patientdagar/år (AD) (p för trend<0,001), medan cefalosporinanvändningen minskade från 175,0 till 96,9 AD (p för trend<0,001). Hos 252 analyserade E. coli- (n=128) och K. pneumonie- (n=124) stammar minskade den totala ESBL prevalensen signifikant från 39,8 % (41/103) till 22,8 % (18/79). Denna minskande trend var mest tydlig hos K. pneumoniae (64,1 % till 25,6 %) jämfört med E. coli (25,0 % till 19,4 %). Mortaliteten relaterad till invasiv infektion orsakad av E. coli eller K. pneumoniae var oförändrad.
Författarna sammanfattar att den ändrade antibiotikapolicyn med byte från bredspektrum-cefalosporiner till piperacillin/tazobactam utan att samtidigt ändra vårdhygieniska rutiner effektivt bidrog till minskad prevalens av ESBL-producerande bakterier.
Lee J, et al. Control of extended-spectrum {beta}-lactamase-producing Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae in a children's hospital by changing antimicrobial agent usage policy. J Antimicr Chemother 2007; 60(3):629-37.
