
VIDENSK AB    2243Ugeskr Læger 175/39    23. september 2013

Methicillinresistente Staphylococcus aureus (MRSA) 
har været kendt siden 1960’erne. Isolater fra hospita­
ler bliver kaldt health-care-associated MRSA (HA-
MRSA). Prævalensen har varieret meget i Europa og 
synes at være relateret til landenes antibiotikapolitik 
samt kontrol- og screeningsstrategier. I sydeuropæi­
ske lande er prævalensen op mod 50%, hvorimod den 
i de skandinaviske lande og Holland ligger på under 
1% [1]. 

I 1990’erne begyndte MRSA at forekomme uden 
for hospitalerne, og denne type blev kaldt commu-
nity-associated MRSA (CA-MRSA) MRSA. I 2000’erne 
blev MRSA påvist i et mindre og mere afgrænset miljø 
med mennesker, der arbejdede med husdyr, hoved­
sageligt svin og kvæg (livestock-associated MRSA,  
LA-MRSA). 

Den dominerende subtype af LA-MRSA er clonal 
complex (CC)398. Den nyeste litteratur tyder på, at 
MRSA CC398 stammer fra en methicillinfølsom S. 
aureus (MSSA) CC398, som er overført til husdyr, 
fulgt af en erhvervelse af tetracyklin- og methicillin­
resistensgener [2]. 

På basis af litteraturen vil vi i denne artikel be­
skrive eksponeringsforhold ved LA-MRSA og rede­
gøre for human koloniseringsevne, transmissibilitet 
og patogenitet samt anføre tiltag til håndtering og 
overvågning af bakteriens forekomst i Danmark. 

EKSPONERING

Bakteriens udbredelse hos danske husdyr er ikke en­
deligt klarlagt, men i en stikprøve af 99 landbrug var 
prævalensen af LA-MRSA 16% [3]. Bakterien koloni­
serer både svin, kvæg, fjerkræ og heste. Idet svinebe­
standen i Danmark er på omkring 28 mio., udgør svi­
nepopulationer det største reservoir, og de er derfor 
bedst undersøgt. I Danmark er LA-MRSA også isoleret 
fra kødprodukter, dog primært importerede produk­
ter [3]. 

Antallet af humane isolater, der tilhørte LA-
MRSA, var i 2011 12,7% (n = 164) af det totale antal 
MRSA-isolater mod 10,9% (n = 109) i 2010 [4]. 
Fireogtyve af de 164 isolater var fra personer, der 
ikke havde haft direkte/indirekte kontakt til husdyr. 
Siden bakteriens fremkomst har prævalensen været 
stigende (Figur 1).

FAKTORER, DER ER RELATERET TIL UDBREDELSE  

AF LIVESTOCK-ASSOCIATED STAPHYLOCOCCUS 

AUREUS I LANDBRUGET

Vi ved ikke, hvordan MRSA CC398 er blevet introdu­
ceret i danske svinebesætninger, men der er kend­
skab til flere faktorer, som kan fremme LA-MRSA’s 
vækst og spredning. Af betydning er udveksling af 
husdyr mellem MRSA-negative og MRSA-positive 
landbrug, selektionspres i form af antibiotikaforbrug 
og anvendelse af zinkklorid. 

LA-MRSA er eksperimentelt påvist at kunne 
sprede sig mellem svin i stalden. Det er derudover  
påvist, at få MRSA-positive grise introduceret til en 
MRSA-negativ stald er nok til at skabe persisterende 
kolonisering [5, 6]. Udveksling af svin kan derfor 
medvirke til spredning af LA-MRSA imellem landbrug 
[7]. 

I landbruget er der sket en stigning på 39% i for­
bruget af antibiotika fra 2001 til 2010 [4]. Der er især 
sket en stigning i forbruget af tetracykliner samt for 
søer og smågrise i forbruget af betalactamasestabile 
penicilliner [4]. Forbruget af makrolider har ligget på 
et nogenlunde stabilt højt niveau [4]. Udviklingen i 
antibiotikaforbrug fremgår af Figur 2. Der er en kor­
relation mellem antibiotikaforbruget og resistens­
mønsteret hos LA-MRSA, da samtlige isolater er på­
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vist at være resistente for tetracykliner og penicilliner 
og en stor del desuden for makrolidet erytromycin. 
Hvorvidt der er tale om kausalitet, er ikke klarlagt, 
men studier af andre bakterier har vist en klar sam­
menhæng mellem forbrug af antibiotika og forekomst 
af resistens [8]. Resistensgener i LA-MRSA er i høj 
grad lokaliseret til samme mobile genetiske element, 
benævnt SCCmec og er således koblede [9]. En und­
tagelse fra dette er genet for tetracyklinresistens, der 
er universelt udbredt blandt LA-MSSA og LA-MRSA. 
Brugen af tetracyklin vil derfor selektere for både LA-
MSSA og LA-MRSA. Brugen af andre antibiotika, som 
SCCmec indeholder resistensgener for, vil endvidere 
selektere for LA-MRSA. 

Zinkklorid bruges generelt i foderet, især til små­
grise under fravænning som profylakse mod diarré. 
Det er også til denne gruppe svin, at der anvendes 
mest tetracyklin og antibiotika generelt. Forbruget af 
zinkklorid i dansk landbrug er ikke klarlagt. Der er i 
flere studier påvist en klar sammenhæng mellem 
zinkresistens og methicillinresistens [10, 11]. I et 
dansk studie fandt man, at 74% (n = 324) af LA-
MRSA-isolater var resistente over for zinkklorid via 
genet czrC. Dette gen er stærkt associeret til SCCmec-
type V, der er den mest prævalente SCCmec-type i 
LA-MRSA [10]. Anvendelse af zinkklorid må derfor 
antages at selektere for LA-MRSA.

I et tysk studie har man fundet, at hos svin, der 
var opdrættet i alternative landbrug, kunne LA-MRSA 
ikke påvises, selv om disse landbrug lå i et LA-MRSA-

højprævalent område [12]. Disse landbrug er bl.a. ka­
rakteriseret ved at have en restriktiv antibiotikapoli­
tik, have færre svin pr. gård og undlade at importere 
svin fra konventionelle landbrug. 

TRANSMISSION AF LIVESTOCK-ASSOCIATED  

STAPHYLOCOCCUS AUREUS FRA SVIN TIL MENNESKER

Landmænd og andre personer, der har erhvervsmæs­
sig kontakt med husdyr, danner risikogruppen for ko­
lonisering med LA-MRSA. Prævalensen af LA-MRSA i 
denne gruppe er i stikprøver fundet at være 14% [13] 
mod en generel MRSA-prævalens i stikprøver af til­
fældige populationer i Holland og Danmark på < 1% 
[1]. I et tysk studie fandt man en prævalens blandt 
svineavlere på 86% [14]. Blandt personer med tæt 
kontakt til svin var der en LA-MRSA-prævalens på 
29%, hvorimod den var 12% hos personer, der be­
fandt sig i staldene uden at have direkte kontakt med 
dyrene [13]. Andre har fundet, at LA-MRSA-positive 
landmænd i perioder, hvor de ikke have kontakt med 
svin, i høj grad blev LA-MRSA-negative, og ved gen­
optaget kontakt med svin blev de atter LA-MRSA-po­
sitive [15]. Det er også påvist, at LA-MRSA hyppigt 
kunne isoleres fra personer med tæt, kortvarig kon­
takt med svin. 

Efter 24 timer var de samme personer næsten 
alle LA-MRSA-negative igen [16]. Forfatterne fore­
slog kontaminering med LA-MRSA-holdigt støv uden 
reel kolonisering som mulig forklaring. Den gængse 
metode, der anvendes til at undersøge LA-MRSA-
status, er en swab af nares og efterfølgende dyrkning i 
vækstmedie. Denne swab tager støv med fra næsen og 
vil således kunne kontamineres [16]. Disse observa­
tioner kan tyde på, at prævalensen af LA-MRSA 
blandt landmænd overestimeres. Dog kan det ikke af­
vises, at eksponering for LA-MRSA-holdigt støv i stal­
dene er en risikofaktor for kolonisering [5], idet den 
konstante tilstedeværelse af støvet i næsen kan være 
en forløber for egentlig kolonisering.

RISIKO FOR MENNESKER

Til trods for den høje prævalens af LA-MRSA blandt 
landmænd er antallet af infektioner med LA-MRSA 
fortsat lavt. I 2011 var antallet af infektioner forårsa­
get af den mest prævalente spa-type af LA-MRSA i 
Danmark 49 [4]. Kolonisering med LA-MRSA medfø­
rer færre infektioner end kolonisering med non-LA-
MRSA. Oddsratio blev fundet at være 4,83 for infek­
tion med non-LA-MRSA i forhold til LA-MRSA [17]. 
Andre har fundet, at LA-MRSA udgjorde 25% af alle 
screeningsisolater mod kun 7% af de kliniske isolater 
[18]. Tilsvarende er mange landmænd og dyrlæger 
dagligt eksponeret for LA-MRSA uden at udvikle syg­
dom. 

Figur 1

Udvikling i antal  
methicillinresistente 
Staphylococcus aureus 
(MRSA)-isolater i  
Danmark i perioden 
2001-2011. Data er 
hentet fra DANMAP [4].
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LA-MRSA producerer ikke Panton-Valentine-
leukocidin [19], som er en virulensfaktor, der hyp­
pigt sættes i forbindelse med alvorlige infektioner, 
der er forårsaget af andre CA-MRSA. Dette er mulig­
vis en medvirkende grund til, at antallet af infek­
tioner er så relativt lavt. Forskellige sygdomme er  
relateret til LA-MRSA, men hyppigst beskrevet er 
hudinfektioner. Alvorligere infektioner som pneu­
moni og kirurgisk sårinfektion samt et enkelt tilfælde 
af endokarditis er imidlertid også rapporteret [20-
22]. 

På baggrund af litteraturen synes kolonisering 
med LA-MRSA at udgøre en lille sygdomsrisiko for 
mennesker. Imidlertid er denne vurdering baseret på 
sammenligning af persongrupper med forskellige ka­
rakteristika. Personer, der eksponeres for LA-MRSA, 
er generelt yngre og har mindre komorbiditet end 
personer, der eksponeres for HA-MRSA [18]. Den 
lave infektionsrate kan skyldes, at LA-MRSA endnu 
ikke er udbredt blandt mennesker med svækket im­
munforsvar. 

I to studier har man kvantificeret transmissibilite­
ten mennesker imellem for LA-MRSA sammenlignet 
med non-LA-MRSA. I det ene fandt man, at LA-MRSA 
overførtes 5,9 gange mindre end non-LA-MRSA, i det 
andet fandt man, at LA-MRSA var 72% mindre trans­
missibel end non-LA-MRSA [23, 24]. Der er dog be­
skrevet et enkelt udbrud af LA-MRSA med ni isolater 
af samme spa-type på et hospital i Holland, hvor kun 
en af personerne havde en kendt risikofaktor for er­
hvervelse af LA-MRSA. Derudover er der beskrevet et 
udbrud af LA-MRSA med seks isolater på en institu­
tion for udviklingshæmmede i Holland [25]. Dette vi­
ser, at transmission kan forekomme i hospitals- og  
institutionsmiljøer [26].

PERSPEKTIV OG HÅNDTERING

LA-MRSA’s koloniseringsevne, transmissibilitet og 
patogenitet over for mennesker har indtil videre vist 
sig at være mindre end non-LA-MRSA’s, men på 
grund af forskelle i bl.a. alder og komorbiditet hos de 
mennesker, der er undersøgt for LA-MRSA og non-
LA-MRSA, er det svært at vurdere endeligt. 

S. aureus er en bakterie, der ændres og adapterer 
sig konstant. Der er derfor mulighed for, at kendte 
forhold vedrørende subtypernes koloniseringsevne, 
transmissibilitet og patogenitet kan ændre sig. Disse 
forhold bør tages i betragtning ved udarbejdelse af 
strategier til nedbringelse af forekomsten af LA-
MRSA. Der er tre principielle steder, hvor man kan 
sætte ind: 1) ved udbredelsen af LA-MRSA i husdyr­
populationer, 2) ved transmission mellem husdyr og 
mennesker samt 3) ved transmission mennesker 
imellem. 

Der blev i december 2010 indført skærpede krav 
til nedbringelse af antibiotikaforbruget i landbruget. 
Dette førte til et fald i 2010-2011 på 18,8% i totalt 
antibiotikaforbrug [27]. Effekten af dette er ikke klar­
lagt. Forbruget af zinkklorid er på nuværende tids­
punkt svagt reguleret og bør kvantificeres for at af­
klare eventuelle sammenhænge med LA-MRSA. Pga. 
det større forbrug af antibiotika og zinkklorid til små­
grise under fravænning anbefales det at undersøge 
forskelle i LA-MRSA-prævalensen i denne gruppe i 
forhold til andre aldersgrupper af svin. 

Selvom der kan påvises en effekt på forekomsten 
af LA-MRSA ved reduceret forbrug af antibiotika i 
landbruget, kan denne foranstaltning ikke stå alene. 
Identifikation af LA-MRSA-status for husdyr inden 
overførsel til et andet landbrug synes at være en cen­
tral foranstaltning, hvis forekomsten af LA-MRSA i 
besætningerne skal reduceres væsentligt. 

Der findes vejledninger i hygiejne og omgang 
med husdyr [28], og disse bør følges. Yderligere pro­
fylaktiske tiltag med anvendelse af personlige værne­
midler inklusive åndedrætsværn vurderes ikke at 
være relevante eller hensigtsmæssige.

LA-MRSA håndteres i dag inden for rammerne af 
Sundhedsstyrelsens MRSA-vejledning fra 2006. En ny 
revideret udgave er netop udkommet, og heri er der 
foretaget en opstramning vedrørende LA-MRSA. De 
nye retningslinjer svarer til de hollandske. I Holland 
har man siden 2006 isoleret patienter, der rapporte­
rer om kontakt med husdyr, indtil deres MRSA-status 
er klarlagt [29]. Effekten af denne politik er indtil vi­

Figur 2
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dere uklar, og det har samtidig resulteret i en kraftig 
belastning af hospitalerne i områder med husdyrpro­
duktion med mere end en firedobling af isolations­
krævende patienter på et større hospital [17]. Et  
andet problem med denne strategi er, at afkoloniser­
ingen kun er midlertidig, idet personerne vender til­
bage til eksponeringen. 

Hvis Danmark fortsat skal være at finde blandt de 
førende lande inden for kontrol af bakteriel resistens, 
skal LA-MRSA tages alvorligt. Ovennævnte tiltag for at 
mindske udbredelsen af LA-MRSA må derfor gennem­
føres samtidig med, at udbredelsen kortlægges, og 
forekomsten vedvarende monitoreres med fokus på 
ændringer af LA-MRSA mod adaptation til mennesket. 
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