@ Livsmedelsverket

L-2022 nr 07

Beddmning av analysresultat vid
fynd av shigatoxin-
producerande E. coli (stec) i
livsmedel

Riskklassificering av varianter av stec




Denna titel kan laddas ner fran: Livsmedelsverkets publikationer

Citera garna Livsmedelsverkets texter, men glém inte att uppge kallan. Bilder, fotografier
och illustrationer ar skyddade av upphovsratten. Det innebar att du maste ha

upphovsmannens tillstand att anvdanda dem.
© Livsmedelsverket, 2022.

Forfattare:
Roland Lindqvist, Catarina Flink, Mats Lindblad.

Rekommenderad citering:
Livsmedelsverket. Lindqvist, R, Flink, C, Lindblad, M. 2022. L 2022 nr 07: Bedémning av
analysresultat vid fynd av shigatoxin-producerande E. coli (stec) i livsmedel.

Riskklassificering av varianter av stec. Livsmedelsverkets rapportserie. Uppsala.

L 2022 nr 07
ISSN 1104-7089

Omslag: Livsmedelsverket


https://www.livsmedelsverket.se/publikationer/sok-publikationer

Forord
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Ordlista

Bakteriofag. Virus som bara infekterar bakterier.

DALY. Funktionsjusterade levnadsar (eng. disability adjusted life years, DALY ar ett matt
utvecklat av WHO. Mattet anvands for att berdkna folkhalsobordan och speglar forlorad tid i
populationen med hansyn tagen till for tidig dod (YLL) och tid med nagon grad av
funktionsnedséttning (YLD).

Efsa. Europeiska myndigheten for livsmedelssékerhet (European food safety authority).

Ehec. Enterohemorragisk Escherichia coli ar en grupp av E. coli bakterier som bildar
shigatoxiner och kan ge upphov till allt fran milda symptom till blodig diarré samt leda till
njursvikt, hemolytiskt uremiskt syndrom, HUS.

Jemra. The joint FAO/WHO expert Meetings on microbiological risk assessment. En
vetenskaplig kommitté som administreras av WHO och FAO.

HUS. En sjukdom som bland annat kdnnetecknas av njursvikt. Den kan orsakas av ehec/stec
som utsondrar ett shigatoxin som ar toxiskt for celler i njurarna och orsakar njursvikten.

Klass. | rapporten en grupp av varianter av stec med liknande potential att orsaka allvarlig
sjukdom. Den hdgsta riskklassen ar klass 1, foljt av klass 2 och sa vidare.

Patogenicitet. Formagan hos en patogen, sjukdomsframkallande, organism att orsaka
sjukdom. Formagan &r knuten till olika gener som kodar for virulensfaktorer vilka kan ségas
vara virulensmarkaorer. Exempel pa virulensfaktorer ar varianter av shigatoxiner och eae-
genen som kodar for ett amne, intimin, vilket hjélper stec-bakterier att fasta till tunntarmens
slemhinna.

Isolat. En population av bakterier som kommer fran en enskild renkultur isolerad pa en agar-
platta. Isolatet har artbestamts.

Stam. Ett isolat eller en grupp av isolat som har samma egenskaper och vilka skiljer sig fran
andra isolat av samma art. Stammarna kan karaktariseras och identifieras med manga olika
metoder, som till exempel ndrvaron av olika virulensmarkdorer/virulensfaktorer

Stec. Grupp av E. coli bakterier som bildar shigatoxiner och kan ge upphov till sjukdom hos
manniskor (se Ehec).

Zoonotiska bakterier. Bakterier som ger upphov till zoonoser, sjukdomar som kan spridas
mellan djur och manniskor. Ehec infektion &r en zoonos.
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Sammanfattning

Vid fynd av shigatoxinproducerande Escherichia coli (stec) i livsmedel har det varit svart att
bedoma resultaten av analyser pa grund av kunskapsluckor. Vi har inte vetat vilka egenskaper
som bestammer i vilken grad olika isolat (varianter) av stec kan ge upphov till allvarlig
sjukdom. Sedan nagra ar tillbaka har Livsmedelsverket riktlinjer, baserade pa den kunskap vi
har, for hur man ska bedéma fynd av olika stec-varianter i livsmedelsprover tagna i
granskontrollen och vid andra tillfallen. JEMRA (en vetenskaplig kommitté som
administreras av WHO och FAQ) tog 2019 fram en karaktarisering av olika stec-varianter. Ar
2020 publicerade Efsa (den europeiska myndigheten for livsmedelssékerhet) en
sammanstéllning av vad som &r kant om olika stec-varianters formaga att orsaka sjukdom och
vilka gener som paverkar den formagan. Mot bakgrund av dessa tva kunskapsoversikter har vi
tagit fram denna rapport som ett underlag for att ta stéllning till om Livsmedelsverket behéver
uppdatera sina riktlinjer for bedémning av analysresultat vid fynd av stec i livsmedel.

Foljande specifika fragestallningar tas upp:
1. Hur 6verensstammer Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer med Jemras forslag?
2. Baserat pa Efsas sammanstallning av kliniska data - vad innebar

a. Jemras forslag om fem olika klasser av potentiell risk for allvarliga symtom,
respektive

b. Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer for ej atfardiga livsmedel

for sannolikheten att en infekterad person far blodiga diarréer, laggs in pa sjukhus eller
drabbas av hemolytiskt uremiskt syndrom (HUS)?

3. Hur skulle en metod for riskklassificering av stec-varianter kunna se ut? Den ska
innehalla olika forutsattningslosa antaganden om acceptabla nivaer av potentiell risk
for allvarliga symtom.

4. Prova att riskklassificera Livsmedelsverkets tidigare fynd av stec fran livsmedel, samt
Folkhalsomyndighetens rapporterade HUS-fall enligt forslagen i punkt 2 och 3 ovan.

5. Hur skulle ett optimalt flodesschema for val och bedémning av analyser
(analysstrategi) se ut, baserat pa resultaten ovan?

Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer for bedémning av analysresultat dverensstammer inte
konsekvent med Jemras klassificering av olika stec-varianters formaga att orsaka allvarlig
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sjukdom. Livsmedelsverkets riktlinjer ger bedomningen “otillfredsstéllande” &t stec-varianter
som Jemra placerar i bade hogre och lagre riskklasser. Samtidigt kan Livsmedelsverket ge
bedomningen tillfredsstillande” at varianter i mellanliggande klasser. Orsaken till detta &r
bland annat att Livsmedelsverkets riktlinjer endast baseras pa fynd av toxingenerna stx1 eller
stx2 samt virulensgenen eae, men inte pa undergrupper av stx1 och stx2.

Aven for stec-varianter frdn Jemras 6vriga sjunkande riskklasser (2-5) finns det ingen
konsekvent 6verensstimmelse med minskande sannolikhet att orsaka allvarliga symtom enligt
Efsas data. | stéllet Gverlappar sannolikheten for de olika symtomen for stec-varianter i
riskklass 2-5. Ocksa med Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer dverlappar sannolikheten
for allvarliga symtom for olika stec-varianter som klassas “otillfredsstéllande”

eller "tillfredsstillande”. Aven nir riktlinjerna utvidgas till fyra klasser blir det 6verlapp av
sannolikheter for allvarliga symtom mellan stec-varianter inom de olika riskklasserna.

En metod att klassificera stec-varianter efter deras effekt pa folkhélsan utvecklades.
Klassificeringen baseras pa andelen av rapporterade fall av en viss stec-variant som enligt
data fran Efsa drabbas av allvarliga kliniska utfall som HUS, blodiga diarréer, eller
sjukhusvistelse. Metoden beraknar den potentiella folkhélsobdrdan for varje kliniskt utfall och
stec-variant genom att multiplicera andelen drabbade med den uppskattade folkh&lsobdrdan
forknippad med var och en av de tre typerna av utfall och uttryckt som DALY
(funktionsjusterade levnadsar). Darefter rangordnades stec-varianterna efter utfallet med den
storsta potentiella folkhalsobdrdan, vilket for de flesta stec-varianterna var HUS. Darefter kan
de rangordnade stec-varianterna delas in i riskklasser utifran olika
riskhanteringsdvervéganden. For att illustrera metoden i rapporten valdes granser som
resulterade i fyra riskklasser.

En klassificering av stec-isolat insamlade fran n6tkott, opastoriserad mjolk och lammkott
visar att med Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer endast fa partier av livsmedel klassas
som otillfredsstallande. En klassificering av isolat fran HUS-fall visade att isolat som klassats
i den hogre riskklassen stod for 85 procent av de fullstdndigt typade HUS-fallen 2016—-2021.
Detta innebér alltsa att 15 procent av HUS-fallen orsakades av stec-isolat som klassats som
tillfredsstéllande, den lagsta riskklassen.

Med de alternativa metoderna med fler riskklasser (Jemras forslag, en utvidgad version av
Livsmedelsverkets riktlinjer, eller den nya metoden) kan upp till 90 procent eller mer av stec-
isolat fran HUS-fall klassas i den hogsta riskklassen. Den exakta andelen beror pa hur manga
riskklasser som ges bedémningen otillfredsstallande. Samtidigt skulle det innebéra att
vasentligt fler analysresultat fran livsmedel klassas som otillfredsstéallande. Ett undantag ar
lammkaétt vid klassning med Jemras forslag eller med den nya metoden med fyra klasser.
Detta har naturligtvis foljder ur hanteringssynpunk.
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Den nya metoden har fordelen att vara baserad pa risk och folkhalsobérda, och att vara
transparent betraffande grunden for beslut. Den kan ocksa uppdateras nar nya data finns och
vara flexibel i fraga om riskhanteringsbeslut rérande de avvaganden som gors for granserna
for riskklasserna. Men ytterst beror valet av klassificeringsmetod pa syftet med
klassificeringen och en avvagning av hur finmaskig den behdver vara.

Ur ett riskhanteringsperspektiv &r erfarenheterna goda av Livsmedelsverkets nuvarande
riktlinjer med tva klasser, tillfredsstallande eller otillfredsstallande, for atfardiga livsmedel
respektive inte atfardiga livsmedel. Med tanke pa de analysmetoder och den kompetens som
finns tillgangliga ar systemet dandamalsenligt. Ett grafiskt flodesschema som speglar
riktlinjerna beddmdes som anvéndbart och presenteras i rapporten.

Utvarderingen av befintliga metoder visar dock att de inte ger ndgon entydig gradering av
olika stec-varianter efter deras formaga att ge upphov till allvarlig sjukdom. Det finns darfor
utrymme for forbattring. Den nya metod som presenteras i rapporten beddms ha flera goda
egenskaper och &r redan nu anvandbar for Livsmedelsverket i specifika studier, trots att data
saknas for vissa stec-varianter. FGr narvarande &r det svart att anvanda den nya metoden i
rutinverksamheten pa grund av brister i den allméanna kunskaps- och kompetensnivan. Ett
forslag till flodesschema Over de analyser som behdvs for att passa den nya metoden, samt
information om vilken typ av utveckling som behovs for att pa sikt kunna anvanda en sadan
metod, presenteras ocksa i rapporten.
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Ssummary

Assessment of analytical results from findings of
STEC (shiga toxin- producing E. coli) in food — risk
classification of STEC genotypes

An assessment of the analytical results from the findings of STEC (shiga toxin-producing E.
coli) in food has been hampered by gaps in knowledge about the properties that determine the
degree to which different isolates of STEC may cause serious symptoms such as haemolytic
uremic syndrome (HUS). Based on the available knowledge, the Swedish Food Agency
issued guidelines on how findings of different STEC variants in food samples taken at border
controls and in other situations should be assessed. In 2019, JEMRA (a scientific committee
administered by the WHO and FAO) developed and published a hazard characterisation of
different STEC variants and, in 2020, the European Food Safety Authority (EFSA) published
a summary of the state of knowledge on pathogenicity and virulence factors in various types
of STEC. In light of those publications, this report has been prepared as a basis for assessing
whether the Swedish Food Agency’s guidelines for the assessment of analytical results
regarding STEC findings in food need to be updated. Specific issues raised are:

1) What is the correspondence between the SFA’s current guidelines and JEMRA’s
proposal for the classification of STEC variants?

2) Based on the EFSA’s compilation of clinical data, what are the probabilities of STEC
variants in the five classes in JEMRA’s proposal or the current SFA guidelines for
non-ready-to-eat food causing bloody diarrhoea, hospitalisation or HUS?

3) How could a method of risk classification of STEC variants be devised based on
assumptions about acceptable probabilities of potential risk for severe symptoms?

4) How would STEC variants previously recovered by the SFA from food and the
Swedish Public Health Agency’s reported human HUS cases classify based on the
approaches in items 2 and 3 above.

5) What would be the most optimal analytical strategy (flowchart showing which
analyses to carry out and how the findings are assessed) based on the results?

The SFA’s current guidelines for the classification of analytical results as satisfactory or
unsatisfactory are not consistent with JEMRA’s classification of STEC variants potential to
cause serious disease. According to JEMRA’s classification, STEC variants in both higher
and lower risk classes are considered unsatisfactory, whereas STEC variants in intermediate
classes are considered satisfactory. This is due, for example, to the fact that the SFA
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guidelines are only based on the findings of the toxin genes stx1 or stx2 and the virulence
gene eae, but not subtypes of these genes.

Apart from STEC variants in the highest risk class (potential to cause serious disease) in
JEMRA'’s proposal, variants in other decreasing risk classes (2-5) are not consistently
matched by a decreasing probability of causing the different symptoms according to EFSA
data. Instead, the probabilities to cause the various severe symptoms overlap between STEC
variants in risk classes 2 to 5. Similarly, according to the current SFA guidelines, there are
overlaps of probabilities of severe symptoms for different STEC variants in the unacceptable
and acceptable class. Even with SFA guidelines being extended to four classes, there is an
overlap between STEC variants in the higher and lower classes.

A data and public health-based approach was developed that classifies STEC variants based
on the proportion of reported cases with the STEC variant which, according to EFSA data,
experience severe clinical outcomes such as HUS, bloody diarrhoea or hospitalisation. The
potential public health burden per clinical outcome and STEC variant were calculated by
multiplying the proportion of infected cases displaying each outcome by the estimated public
health burden associated with the three types of outcomes expressed as DALY (Disability
Adjusted Life Years). The STEC variants were then ranked according to the outcome with the
highest potential public health burden. For most STEC variants, the outcome was HUS. The
ranked STEC variants could then be divided into risk classes based on different risk
management considerations. To illustrate the method, limits were chosen that resulted in four
risk classes in the report.

The classification of STEC isolates collected from beef, unpasteurised milk, lamb meat and
human HUS cases shows that the SFA’s current guidelines result in few batches of food being
classified as unsatisfactory. Isolates of STEC from human HUS cases that are similarly
classified in the higher risk class constitute 85% of the genotyped HUS cases from 2016—
2021, whereas consequently, 15% of HUS cases were caused by STEC isolates classified in
the lowest acceptable risk class. With the alternative methods involving additional risk classes
(JEMRA’s proposal, extended version of the SFA guidelines, new method), up to 90% or
more of STEC isolates from HUS cases can be classified in the highest risk class, depending
on how many risk classes are deemed as providing unsatisfactory results. At the same time,
from a management perspective, it would mean that significantly more analytical results from
food would be classified as unsatisfactory (with the exception of lamb when classifying
according to JEMRA’s proposal or with the new four-class method). The new method has the
advantage of being based on risk and health burden, is transparent about the basis of decision-
making in terms of the potential public health burden, can be updated when new data are
available, and is flexible based on risk management decisions on the balancing of the limits
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for risk classes. However, ultimately, the choice of classification method is a decision that
depends on the purpose of the classification and a balance as to how sensitive the method
needs to be.

Experience of the SFA’s current guidelines, with separate criteria for food that is ready to eat
and non-ready-to-eat food, and with two classes, is good from a risk management perspective.
The guidelines are fit for purpose with regard to the current system that is based on the
analytical methods and skills available. A flowchart reflecting the guidelines was deemed
useful and was included in the report.

However, the evaluation of existing methods shows that they do not unequivocally classify
different STEC variants according to their ability to cause serious disease and there is
therefore room for improvement. The new method developed in the report is deemed to have
several good properties and can be useful for the SFA in specific studies, despite a lack of
data for certain STEC variants. At present, the current general state of knowledge regarding
analytical methods and expertise hampers the use of the method in routine operations. The
report also presents a proposal for a flowchart of the analyses needed to fit the new method, as
well as information on the type of development that is necessary in the long term in order to
use such a new method.

N.B. The title of the publication is translated from Swedish, however no full version of the publication

has been produced in English.
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Bakgrund

Beddmning av analysresultat vid fynd av stec (shigatoxinproducerande E. coli) i livsmedel har
forsvarats av kunskapsluckor om vilka egenskaper (serotyper, toxingener, m.m.) som
bestdmmer i vilken grad olika isolat av stec &r patogena och hur stor risken &r att de ger
upphov till allvarliga symtom som hemolytiskt uremiskt syndrom (HUS). Livsmedelsverket
har sedan nagra ar tillbaka riktlinjer, baserade pa den tillgangliga kunskapen, for hur fynd av
olika varianter av stec i livsmedelsprover tagna i granskontrollen och vid andra tillfallen
hanteras. tog 2019 fram en farokaraktérisering av olika varianter av stec (WHO, 2019), och
Efsa publicerade 2020 sammanstélining av kunskapslaget dver patogenicitet och
virulensfaktorer hos olika stec (EFSA, 2020). Malgruppen for detta underlag &r
Livsmedelsverkets riskhanterare och ska anvandas for att ta stéllning till om nuvarande
riktlinjer gallande bedémning av analysresultat vid fynd av stec i livsmedelsprov behéver
uppdateras och om analysstrategin behdver utvecklas. Underlaget kan ocksa komma att
anvandas i diskussioner om riskklassning av olika typer av stec pa EU-niva.

Definition

Med klassificering menas att ordna varianter av stec efter deras potential att orsaka allvarlig
sjukdom. Lite olika begrepp har anvénts i underlagen (level, category) men hér anvands
genomgaende termen klass. Klass 1 innebér en hog riskklass, klass 2 en lagre riskklass och sa
vidare.

Fragestallning

Avdelningen for sékra livsmedel behdver ett vetenskapligt underlag for att ta stallning till om
Livsmedelsverkets riktlinjer for bedémning av analysresultat vid fynd av stec i livsmedel
behover uppdateras med anledning av kunskapssammanstallningarna fran Jemra och Efsa.

Specifika fragor som ska besvaras
1. Hur 6verensstammer Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer med Jemras forslag?

2. Vad innebér a) Jemras forslag om fem olika klasser av potentiell risk for allvarliga
symtom respektive b) Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer for ej atfardiga livsmedel i
termer av sannolikheter att en smittad person far blodiga diarréer, laggs in pa sjukhus eller
drabbas av HUS utifran Efsas sammanstallning av kliniska data?
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3. Hur skulle en metod for riskklassificering av varianter av stec se ut givet nagra olika
forutsattningslosa antaganden om acceptabla nivaer av potentiell risk for allvarliga

symtom?

4. Prova riskklassificering av Livsmedelsverkets tidigare fynd av stec fran livsmedel (fran
notkott, farkott och opastoriserad mjolk) samt Folkhalsomyndighetens rapporterade HUS-
fall enligt férslagen i punkt 2 och 3 ovan.

5. Om det efter genomgang av fraga 1-4 bedoms relevant: Hur skulle ett optimalt
flédesschema for vilka analyser som gors och hur dessa kan bedémas (analysstrategi) se ut
baserat pa resultaten ovan?
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Metod

Underlaget har tagits fram genom att de specifika fragorna besvarats med utgangspunkt fran
Livsmedelsverkets riktlinjer om beddmning av analyssvar vid fynd av stec i livsmedel
(Kontrollwiki, 2020) och den information som finns i de bada vetenskapliga underlagen fran
Efsa (EFSA, 2020) och WHO/FAO (WHO, 2019). Dessutom har en ny Kklassificeringsmetod
utvecklats baserad pa halsobordan av olika stammar beraknade utifran data i Efsa 2020 och
fran litteraturen. De olika klassificeringsmetoderna har utvéarderas genom jamforelse med
svenska humandata (Tabell A1) och stammar isolerade fran livsmedel (Tabell A2).

Isolat fran humanfall

Folkhalsomyndighetens rapporterar resultat fran mikrobiell 6vervakning av Ehec
(enterohemorragisk E. coli) pa myndighetens webbplats (Folkhalsomyndigheten, 2022b). |
kvartalsrapporterna fran och med 2016 till och med tredje kvartalet 2021 finns fullstandiga
typningsresultat (subtyp stx samt eae) fran 68 isolat fran humanfall med HUS tillgangliga
(Appendix, Tabell A1)

Isolat fran livsmedel

Livsmedelsverket har samlat in isolat av stec vid fyra kartlaggningsprojekt: importerat och
infort notkott (Livsmedelsverket, 2014), opastoriserad mjolk fran svenska gardar
(Livsmedelsverket, 2016a), svenskt ndtkdtt (Livsmedelsverket, 2016b), och importerat och
infort lammkatt (Livsmedelsverket, 2019). Vid kartlaggningarna har totalt 183 isolat av stec
med fullstandiga typningsresultat (subtyp av stx samt eae) samlats in, varav 30 isolat fran
notkott, 30 fran opastoriserad mjolk och 123 fran lammkatt. Aven ett nétkottsisolat fran ett
utbrott inkluderades, vilket ger totalt 184 isolat av stec (Appendix, Tabell A2).
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Faroidentifiering

Escherichia coli utgor en naturlig del av bakteriefloran i tarmen hos djur och manniskor. De
flesta ar ofarliga men det finns sjukdomsframkallande varianter som delas in i

olika patotyper” beroende pa virulensfaktorer och symtom. Eftersom en del virulensfaktorer
sitter pa genetiska element som ar rorliga, ofta bakteriofager, uppstar ibland mellantyper
vilket forsvarar grupperingen, till exempel utbrottsstammen som orsakade groddutbrottet
2011 (Beutin et al., 2014). Ett annat exempel ar att Folkhalsomyndigheten pavisade fem sa
kallade hybridisolat (etec/ehec), hos patienter under 2019 (Folkhalsomyndigheten, 2022a).

En av patotyperna ar shigatoxinproducerande E. coli (stec), vilka ar zoonotiska bakterier som
kan spridas till manniskan via kontaminerade livsmedel, vatten, miljésmitta och direktkontakt
med djur. Idisslare, sarskilt ndtkreatur men dven far och getter, har identifierats som en viktig
reservoar for stec och livsmedel som orsakat utbrott &r ofta animala livsmedel (kott, mjolk,
mjolkprodukter). Aven dricksvatten, och i 6kande omfattning vegetabiliska livsmedel
(groddar, sallad) har ocksa orsakat utbrott. Alla stec anses ha potentialen att kunna orsaka
sjukdom och utgdra en halsorisk (WHO, 2019).

Livsmedelsburna fall drabbas i varierande omfattning av allt fran milda diarréer, blodiga
diarréer, hemolytiskt uremiskt syndrom (HUS) med medféljande komplikationer, till
mortalitet.
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Farokaraktarisering

Typisk for stec ar produktionen av shigatoxiner (Stx), och det finns tva huvudtyper av dessa,
Stx1 och Stx2, och ett véxande antal subtyper (Stx1: a, ¢, d, e; Stx2: a-i). Utdver dessa
virulensfaktorer finns ytterligare ett stort antal med mer eller mindre klar roll och betydelse.
En viktig faktor ar eae-genen som kodar for intimin vilket har en roll vid fastséattningen av
bakterien till tarmslemhinnan (EFSA, 2020). Ursprungligen var det stort fokus pa serotypen
E. coli O157:H7 (klassificerad utifran O- och H-antigen i bakteriens yttre membran respektive
flagell) som orsak till utbrott. Med forbattrade diagnostiska metoder och stérre
uppmarksamhet har manga fler serotyper pavisats som orsaker till utbrott, och serotyp anses
inte langre vara en bra markor for patogenicitet.

Konsekvensen av en infektion paverkas dven av den manskliga vardens egenskaper. Sarskilt
alder ar en riskfaktor for allvarliga symtom som HUS som framforallt drabbar barn i
forskoledldern. Det férekommer dven symtomfria barare.

Den dos av bakterier som resulterar i att 50 procent av exponerade manniskor infekteras
(ID50) ar generellt 1ag for flera typer av stec och darfor antas det att forokning i livsmedlet
inte ar nddvandigt for att sjukdom ska uppsta. Hur dos-responssambandet varierar for olika
typer av stec ar daligt kant.

Klassificering av stec enligt Jemras underlag

| tabell 1 visas de fem klasserna som Jemra foreslog for potentialen att orsaka allvarlig
sjukdom utifran den kombination av gener som stec bar.

Tabell 1. Kombinationer av virulensgener hos stec och uppskattad potential att orsaka diarré
(D), blodig diarré (BD) och hemolytiskt uremiskt syndrom (HUS)?! enligt férslag fran Jemra
(WHO, 2019).

Klass Virulensgener Potential att orsaka
1 stx2a + eae eller aggR D/BD/HUS

2 stx2d D/BD/HUS?

3 stx2c + ege D/BD?

4 stxla + eae D/BD3

5 Andra stx subtyper D

1Beroende pé viardens mottaglighet och andra faktorer; t ex. antibiotikabehandling
2Associerad med HUS beroende pé stx2d variant och stammens egenskaper.
3N3agra subtyper har rapporterats orsaka BD, och vid nagra sallsynta tillfillen HUS
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For jamforelsens skull visas ocksa en figur Gver en analysstrategi som presenterades av Jemra
(WHO, 2019). Enligt Jemras analysstrategi utfors isolering av stec kolonier endast efter att
genen for varianterna stx2a och stx2d pavisats. Noterbart &r ocksa att tabell 1 inte ar
fullstandig eller helt 6verensstimmande med analysstrategin i figur 1. Till exempel, det &r
olika antal klasser (potential for allvarlig sjukdom) och det &r oklart hur klassen for en stec
stx2a utan eae-genen beddms.
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Figur 1. Av Jemra foreslagen analysstrategi for att pavisa stec utifran halsorisk baserad pa
forekomsten av virulensgener (WHO, 2019).

Klassificering av stec enligt Efsas underlag

Efsas underlag innehaller kliniska och genetiska data sammanfattade i figurer och tabeller
Over samband mellan stec med olika genkombinationer, typ av toxingen, med eller utan eae-
gen, och olika kliniska utfall sasom diarré, blodig diarré, sjukhusvistelse, och HUS (EFSA,
2020). Det enklaste sattet att sasmmanfatta informationen ar nedanstaende tabell som visar
relativa andelen av olika kliniska utfall hos mé&nniskor som har exponerats for olika varianter
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av stec (genkombinationer) och antalet drabbade humanfall som dessa uppgifter baseras pa.
Kélldata baseras pa olika tabeller och det ar darfor inte mojligt att addera uppgifterna for en
stec variant. Om det fanns data for farre &n totalt 20 drabbade personer sa presenterades inget
resultat. I underlaget star det att informationen bakom dessa resultat har begransningar och
kanske inte helt speglar sannolikheten for allvarlig sjukdom efter exponering for en viss
variant av stec, men att det ar den bésta uppskattning som kan goéras for narvarande.

Tabell 2. Sammanfattning av varderingen av patogeniciteten hos olika varianter av stec med
olika stx subtyp med eller utan eae. Varderingen baseras pa observerade relativa frekvenser
(%) i vilka de har orsakat allvarlig sjukdom, definierad som HUS, sjukhusvistelse eller blodig
diarré (BD) (EFSA, 2020), baserat pa TESSy data, 2012-2017).

HUS Sjukhusvistelse BD

Stec variant | med n utan n med n utan N med n utan n

eae eae eae eae eae eae

(%) (%) (%) (%) (%) (%)
stx1 (alla) 1,2 517 | 0,3 316 | 27,4 318 | 20,3 207 | 27,3 436 | 14,1 255
stxla 1,2 512 | 0,0 139 | 27,6 312 | 20,7 82 27,3 432 | 8,0 112
stx1c - 5 0,6 159 | - 6 18,9 122 | - 4 19,5 128
stx2 (alla) 17,7 904 | 2,7 365 | 42,0 748 | 24,3 173 | 40,2 910 | 14,8 325
stx2a 27,4 446 | 10,4 48 56,4 404 | 32,0 25 58,4 476 | 26,3 38
stx2b - 5 0,5 206 | - 1 21,3 94 | - 5 10,5 190
stx2c 4,3 161 | 5,0 20 19,8 172 | - 8 23,9 188 | - 18
stx2d - 11 10,3 29 |- 9 33,3 21 | - 9 16,0 25
stx2e - 0 0,0 29 |- 0 - 16 |- 0 31,8 22
stx2f 3,8 208 | - 10 21,0 119 | - 1 8,7 196 | - 10
stx2g - 1 0,0 21 | - 0 - 6 - 1 10,0 20
stx2a+stx2c 29,0 62 - 0 57,1 42 - 0 65,5 29 - 0
stx1;stx2 5,9 679 | 1,4 357 | 35,7 569 | 15,3 248 | 64,8 676 | 19,4 283
(alla)
stxla+stx2a 20,8 159 | 4,5 22 59,3 81 |- 15 56,6 136 | - 18
stxla+stx2b - 2 0,0 108 | - 2 6,4 78 | - 2 16,7 90
stxla+stx2c 0,8 485 | - 2 31,9 470 | - 0 67,5 510 | - 2
stxlc+stx2b - 4 1,0 202 | - 5 14,6 144 | - 4 18,1 160
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Exponering/smittkallor

Idisslare, sérskilt notboskap men aven far och getter, ar viktiga reservoarer for stec, och
livsmedel framstallda av kott eller mjolk fran dessa kan vara exponeringsvagar for spridning
till manniskor. Det finns ganska fa kallattribueringsstudier av stec, det vill saga fordelning av
humanfallen till olika livsmedel som smittkallor eller till andra smittvagar &n konsumtion av
livsmedel. | en WHO-studie baserad pa expertbedémningar drogs slutsatsen att i Vasteuropa
ar omkring 60 procent av fallen livsmedelsburna och 7 procent knutna till dricksvatten (Hald
et al., 2016). Notkott ar den viktigaste smittkallan, foljt av far/lammkott, flaskkott, gronsaker,
frukt och notter. Det finns stora osékerheter forknippade med denna beddmning och det ar
stort 6verlapp mellan de uppskattade osakerhetsintervallen for de olika livsmedelsgrupperna.
Efsa har beddmt att ndtkdtt och nétkottsprodukter, mjolk och mjélkprodukter, kranvatten
inklusive brunnsvatten, samt gronsaker, frukt och produkter av dessa, alla ar viktiga
smittkéllor och att det inte ar mojligt att rangordna mellan dessa (EFSA, 2020).
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Riskkategorisering

| detta avsnitt redovisas underlag for att besvara fragorna och préva méjligheterna av nya
metoder for klassificering av stec-stammars potential att orsaka sjukdom. Dessutom
undersoks behovet av en uppdaterad analysstrategi. Avsnittet beskriver jamforelser av
klassificering av stec enligt Jemras forslag med Livsmedelsverkets riktlinjer for bedomning av
analysresultat, samt utveckling av nya klassificeringsmetoder som baseras pa kliniska data
fran Efsas underlag respektive en utvidgning av Livsmedelsverkets riktlinjer.

1 Jamforelse mellan Livsmedelsverkets nuvarande
riktlinjer och Jemras forslag

Som ett underlag for att besvara fragorna jamfors forst Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer
med riskklassificeringen enligt Jemras forslag for att se hur val dessa dverensstammer. Nedan
aterges Livsmedelsverkets riktlinjer i enlighet med beskrivningen pa Livsmedelsverkets
webbplats (Kontrollwiki, 2020):

“Det finns ett livsmedelssikerhetskriterium for stec i groddar, men inte for nagot annat
livsmedel.

Med undantag av E. coli 0157 baseras analyser av sjukdomsframkallande E. coli pd PCR-
metodik. Om sjukdomsframkallande E. coli pavisas i livsmedel, bor ocksa kolonier isoleras
med hjalp av odling for att provet med sakerhet ska kunna bedémas som en hélsorisk.
Atfardiga livsmedel bor bedomas som otillfredsstéllande vid fynd av kolonier av stec med
gener for produktion av antingen shigatoxin 1 eller shigatoxin 2. Livsmedel som inte ar
atfardiga, till exempel ratt kétt, bor bedomas som otillfredsstallande vid fynd av kolonier av
stec med gener for produktion av shigatoxin 2 och vidhé&ftningsproteinet intimin (eae).

Vid utbrottsutredningar ar det sarskilt viktigt att isolera bakterien for att kunna jamfora
isolatet med det fran patienten for att knyta smittan i ett livsmedel till aktuellt sjukdomsfall.”

Atfardiga livsmedel

Om en koloni av stec har odlats fram sa bedoms analysresultatet som otillfredsstallande enligt
Livsmedelsverkets riktlinjer oberoende av om isolatet har generna stx1 eller stx2 eller nagon
variant av dessa. Det motsvaras av att dven den l&gsta klassen i Jemras forslag (klass 5)
beddéms som otillfredsstallande (Tabell 1).
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Livsmedel som inte ar atfardiga

Pavisande av isolat av stec med stx2 och eae beddms enligt Livsmedelsverkets riktlinjer som
otillfredsstéallande. Denna kombination framgar inte klart av Jemras klassificering (Tabell 1),
men beddms efter tolkning av tabellen och tillhérande analysstrategi (Figur 1) motsvara klass
1, 3, samt delvis 2 (stx2d med eller utan eae) och 5 (alla 6vriga stx2 varianter med eller utan
eae).

Slutsats

Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer for bedomning av analysresultat fran livsmedel som
inte ar atfardiga 6verensstaimmer inte konsekvent med klassificering av stec varianters
potential att orsaka allvarlig sjukdom enligt Jemras forslag. Pavisande av varianter av stec
fran bade hogre och lagre klasser enligt Jemras forslag kan enligt Livsmedelsverkets riktlinjer
bedémas som otillfredsstallande, samtidigt som pavisande av varianter fran mellanliggande
klasser anda kan bedomas som tillfredsstallande. Detta ar bland annat en foljd av att
Livsmedelsverkets riktlinjer endast utgar fran pavisande av stx1 eller stx2 samt narvaro eller
franvaro av eae, men inte vidare subtypning av stx-gener. Livsmedelsverkets riktlinjer for
atfardiga livsmedel motsvaras av att dven varianter av stec fran den lagsta klassen i Jemras
forslag (klass 5) bedéms som otillfredsstéllande.

2 Jamforelse av potentiell risk for allvarliga symtom
med Jemras forslag respektive Livsmedelsverkets
riktlinjer utifran data i Efsas underlag

For att undersoka hur vél klassificering av stec enligt Jemras forslag respektive
Livsmedelsverkets riktlinjer &r kopplad till risk for allvarlig sjukdom Gversattes de olika
klasserna till sannolikhet for olika allvarliga halsoutfall baserat pa kliniska data fran Efsas
rapport (EFSA, 2020). Detta gjordes ocksa for en metod dar Livsmedelsverkets tva klasser
utokades till fyra. De allvarliga kliniska utfallen ar HUS, sjukhusvistelse, och blodiga
diarréer. Om varianter av stec med hdg potential att orsaka allvarlig sjukdom enligt Jemras
forslag respektive Livsmedelsverkets riktlinjer ocksa motsvaras av hog sannolikhet for
allvarliga sjukdomstillstand enligt Efsas underlag talar detta for att klassificeringen &r
riskbaserad.

Varianter av stec med flera toxingener har klassificerats efter den gen som ger den hégsta
riskklassen. En stec med generna stx2a, stx2c och eae beddms till exempel efter narvaro av
stx2a och inte stx2c, och hamnar da i klass 1 och inte 3 enligt Jemras forslag. Samma princip
anvands for andra kombinationer av toxingener och &ven vid klassificering av stec enligt
Efsas underlag. Detta innebar en viss osdkerhet da uttrycket av gener, och darmed formagan
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att orsaka sjukdom, kan bero pa vilka andra gener som finns narvarande (se diskussion under
Riskkategorisering, avsnitt 4).

a) Jemras forslag

Varianter av stec i klass 1 enligt Jemras forslag, stdammer ganska bra med Efsas underlag men
for de foljande klasserna sjunker inte andelen drabbade som uppvisar ett visst utfall helt
konsekvent med minskande potential att orsaka allvarlig sjukdom enligt Efsas underlag.
Exempelvis ar andelen fall med sjukhusvistelse ungefar lika stor for stx2d (klass 2) som for
stxla+eae (klass 4), och andelen med blodig diarré ar lagre for stx2d &n for stxla+eae. Det &r
ocksa noterbart att andelen fall med HUS, sjukhusvistelse och blodig diarré for stx2a utan
eae-genen som ingar i klass 5 ar ungefar lika hog som for stx2d i klass 2 (Tabell 2 och 3).

Tabell 3. Jamfdrelse mellan Jemras klasser av stec (WHO, 2019) och sannolikheten for olika
allvarliga utfall (hemolytiskt uremiskt syndrom (HUS), sjukhusvistelse och blodig diarré)
baserat pa Efsas underlag (EFSA, 2020)?. Eftersom flera varianter av stec kan inga inom varje
klass (isolatet har fler toxingener dn den som klassificeringen baseras pa) anges
sannolikheten for olika utfall som ett intervall fran lagsta till hdgsta andelen drabbade som
uppvisat utfallet.

Sannolikhet for utfall enligt Efsas underlag

Klass Virulensgener HUS Sjukhusvistelse  Blodig diarré
1 stx2a + eae 0,208-0,290 0,564-0,593 0,566—0,655
eller aggR
2 stx2d 0,103? 0,3332 0,160?
3 stx2c + eae 0,008-0,043 0,198-0,319 0,239-0,675
4 stxla + eae 0,012 0,276 0,273
5 Andra 0,0003-0,104* 0,064°-0,320* 0,080°-0,318’

subtyper av

stx

L Firre dn 20 observationer (rapporterade fall) &r inte inkluderade i underlaget.
2 Utan eae, firre in 20 observationer med ege

3 stx1a, stx2e och stx2g utan eae

4 stx2a utan eae

> stxla + stx2b utan eae

® stx1a utan ege

7 stx2e utan eae
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Slutsats

Foérutom for den hogsta klassen (1) i Jemras forslag motsvaras inte lagre klasser (2-5)
konsekvent av varianter av stec med en minskande andel av drabbade som uppvisar ett visst
utfall enligt Efsas underlag.

b) Livsmedelsverkets riktlinjer

Enligt Livsmedelsverkets riktlinjer for atfardiga livsmedel bedoms pavisande av varianter av
stec alltid som otillfredsstallande, oavsett vilken toxin-gen de bar pa. Intervallet mellan den
lagsta och den hogsta andelen drabbade med ett visst utfall &r darfor stort (Tabell 4).

Livsmedelsverkets riktlinjer for livsmedel som inte ar atfardiga innehaller tva klasser
(otillfredsstallande och tillfredstéllande) och inom varje klass ar intervallet mellan den lagsta
och den hogsta andelen drabbade med olika utfall ocksa relativt stort. Andelarna drabbade
med HUS, sjukhusvistelse, respektive blodig diarré dverlappar for varianter av stec fran de tva
klasserna (Tabell 4).

Tabell 4. Jamforelse mellan Livsmedelsverkets riktlinjer for bedémning av stec och
sannolikheten for olika allvarliga utfall (hemolytiskt uremiskt syndrom (HUS), sjukhusvistelse
och blodig diarré) baserat pa Efsas underlag (EFSA, 2020). Eftersom flera olika varianter av
stec kan inga inom varje klass sa anges sannolikheten for olika utfall som ett intervall fran
lagsta till hogsta andelen drabbade som uppvisat utfallet.

Sannolikhet fér utfall enligt Efsas underlag

Klass Virulensgener HUS Sjukhusvistelse  Blodig diarré
Atfdrdiga livsmedel
Otillfredsstadllande  stx1 eller stx2 0,000-0,290 0,064-0,593 0,080-0,675

Livsmedel som inte

dr dtfdrdiga
Otillfredsstallande  stx2 + eae 0,008-0,290 0,198-0,593 0,087-0,675
Tillfredsstallande Ovriga 0,000-0,104 0,064-0,333 0,080-0,318

L Farre dn 20 observationer (rapporterade fall) &r inte inkluderade i underlaget.

c) Livsmedelsverkets riktlinjer utvidgade till fyra klasser

De nuvarande riktlinjerna for bedémning av stec fran livsmedel som inte &r atfardiga har
utvidgats genom att l4gga till underklasser med eller utan eae-genen (Tabell 5). Det innebér
att metoden far fyra klasser istallet for tva men att det fortfarande baseras pa data som ofta ar
tillgangliga. Aven med de utvidgade riktlinjerna dverlappar andelen drabbade med HUS,
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sjukhusvistelse respektive blodig diarré for varianter av stec fran hogre och lagre klasser
(Tabell 5).

Tabell 5. Jamforelse mellan en utvidgning av Livsmedelsverkets riktlinjer for bedémning av
stec fran livsmedel som inte ar atfardiga och sannolikheten for olika allvarliga utfall
(hemolytiskt uremiskt syndrom (HUS), sjukhusvistelse och blodig diarré) baserat pa Efsas
underlag (EFSA, 2020). Eftersom flera olika varianter av stec kan inga inom varje klass sa
anges sannolikheten for olika utfall som ett intervall fran lagsta till hdgsta andelen drabbade
som uppvisat utfallet.

Sannolikhet for utfall enligt Efsas underlag

Klass Virulensgener HUS Sjukhusvistelse Blodig
diarré

1 stx2 + eae 0,008-0,290 0,198-0,593 0,087-0,675

2 stx2 0,000-0,104 0,064-0,333 0,100-0,318

3 stx1 + eae 0,012 0,276 0,273

4 stx1 0,000-0,006 0,189-0,207 0,080-0,195

L Firre dn 20 observationer (rapporterade fall) &r inte inkluderade i underlaget.

Slutsats

Vid beddmning av analysresultat enligt Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer for beddmning
av stec fran livsmedel som inte ar atfardiga dverlappar andelen drabbade med HUS,
sjukhusvistelse, respektive blodig diarré for varianter av stec i de tva klasserna
(otillfredsstallande och tillfredstallande). Aven om riktlinjerna utvidgas till fyra klasser finns
det 6verlapp mellan hégre och lagre klasser.

3 Utveckling av en metod for folkhalsobaserad
klassificering av stec

Har beskrivs utvecklingen av en metod for att klassificera olika varianter av stec baserat pa
deras potentiella formaga att orsaka allvarlig sjukdom och den darmed uppskattade
folkhélsobdrdan. Underlaget utgors av Efsas data 6ver potentialen hos olika varianter av stec
att orsaka allvarlig sjukdom uttryckt som andelen av rapporterade och konfirmerade fall som
drabbas av HUS, sjukhusvistelse eller blodig diarré (EFSA, 2020). De olika kliniska utfallen
ar olika allvarliga och forknippade med olika folkhdlsob6rda uttryckt som funktionsjusterade
levnadsar, DALY (Devleesschauwer et al., 2014). Darfor berdknas den potentiella
folkhalsobdrdan per kliniskt utfall for varje variant av stec genom att multiplicera andelen av
fallen som drabbas av utfallet med utfallets folkh&lsoborda. For att rangordna olika varianter
av stec jamfordes den berdknade potentiella folkhalsobdrdan for de olika symtomen/utfallen.
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Varianterna av stec rangordnas efter det utfall som ger upphov till den storsta potentiella
folkhélsobdrdan per fall. Detta forfarande valdes istallet for att summera folkhélsobdrdan for
alla symtom/utfall eftersom fullstandiga data ibland saknades och det da saknades uppgifter
om andelen drabbade av ett visst utfall. De rangordnade varianterna av stec kan sedan delas in
i riskklasser utifran flexibla granser vilka kan baseras pa riskhanteringsbeslut om acceptabla
nivaer av potentiell folkhalsoborda. | detta avsnitt prévas godtyckliga granser for att
demonstrera metoden.

Rangordning av olika varianter av stec baserad pa deras potentiella
folkhalsoborda

Rangordningen bygger pa att gradera och vikta de olika varianterna av stec utifran andelen
humanfall som drabbas av de olika kliniska utfallen och vilken folkhalsob6rda som ar
forknippad med dessa utfall. Folkhalsobordan uttrycks i DALY per humanfall drabbad av
symtomet/utfallet. Den berdknas genom att multiplicera varaktigheten av utfallet (ar) och
graden av funktionsnedsattning (allvarlighetsgrad mellan 0 och 1) som férknippas med
utfallet. En berakning av folkhélsobdrdan av en sjukdom eller ett utfall &r inte trivial och
innebar ett stort arbete beroende pa ambitionsniva. Har ar fokus pa att illustrera en metod och
darfor anvands DALY -uppskattningar fran litteraturen. Eftersom rangordningen bygger pa
jamfdrelser mellan varianter av stec ar inte de absoluta DALY -vérdena viktiga utan relationen
mellan symtomen/utfallens véarden. Det kan darfor vara en fordel att anvanda data fran samma
studier dar antaganden och dataunderlag ar likartade. Data for varaktighet samt
funktionsnedsattning baseras pa tva rapporter fran Nederlanderna (Havelaar et al., 2004);
(Mangen et al., 2017). Beraknad DALY per fall som drabbas av utfallet visas i tabell 6. Av
tabellen framgar att utfallet HUS viktas en faktor 200 ganger den for blodig diarré (2,7/0,013)
och 560 ganger sjukhusvistelse (2,7/0,0048) (Tabell 6). Det finns visst éverlapp mellan
utfallet sjukhusvistelse och de dvriga utfallen i tabellen men detta var nédvéndigt for att
kunna uppskatta DALY utifran tillgangliga data i Efsas underlag.
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Tabell 6. Folkhalsoborda for olika kliniska utfall uttryckt som DALY per fall som drabbas.

Symtom/utfall DALY per fall Kalla

Oblodig diarré 0,0006 (Havelaar et al., 2004)*
Blodig diarré 0,013 (Havelaar et al., 2004)*
Sjukhusvistelse 0,0048 (Mangen et al., 2017)?
HUS 2,7 (Havelaar et al., 2004)*

! Bersdknad fran tabell 6 i studien genom att dividera berdknat medeltal av DALY med antalet
drabbade
2 Berdknad genom att multiplicera allvarlighetsfaktor 0,238 med durationen 0,02 ar

De olika varianterna av stec rangordnades sedan i ordning efter den stdrsta potentiella
folkhélsobdrdan for nagot av utfallen HUS, sjukhusvistelse eller blodig diarré. Varianter av
stec for vilka information saknas i Efsas underlag har inte inkluderats. Den resulterande
rangordningen visas i Appendix, tabell A3.

Risk-klassificering av varianter av stec baserad pa deras potentiella
folkhalsoboérda

For att illustrera mojligheterna med den nya metoden riskklassificerades de rangordnade
varianterna av stec (Appendix, Tabell A3) i fyra klasser av potentiell folkhalsobdrda. De i den
har rapporten valda granserna mellan riskklasserna och den resulterande indelningen av olika
varianter av stec visas i Tabell 7.

Folkhalsobdrdan forknippad med HUS var det som bestdmde rangordningen och risk-
klassificeringen for varianterna av stec i riskklass 1 till 3. Blodiga diarréer och sjukhusvistelse
ar ocksa allvarliga konsekvenser men dessa utfall bestamde rangordningen och risk-
klassificeringen endast for nagra varianter av stec i riskklass 4 dar uppgifter om andel
drabbade av HUS saknades (Tabell 7, Tabell A3).
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Tabell 7. Indelning i riskklasser av olika varianter av stec fran Efsas underlag, baserad pa
rangordnad berdknad potentiell folkhdlsoborda (Appendix, Tabell A3).

Riskklass Potentiell folkhdlsoborda (mDALY per humanfall)! Virulensgener

1 > 400 stxla + stx2a + eae;
stx2a+stx2c+eae;
stx2a+eae;

2 > 200, < 400 stx2a;
stx2d;

3 > 20, <200 stx2cteae;
stxla+stx2a;
stx2f+eae;
stxla+eae;
stxlc + stx2b;
stxla+stx2c+eae;

4 <20 stxlc;
stx2b;
stx2e;
stxla + stx2b;
stx2g;
stxla;

1 mDALY (milliDALY) = 107 DALY, funktionsjusterade levnadsar

4 Klassificering av Livsmedelsverkets isolat av stec
fran livsmedel samt isolat av stec fran humanfall
med HUS

| detta avsnitt klassificeras Livsmedelsverkets isolat av stec fran olika livsmedel (nétkétt,
lammkott, och opastoriserad mjolk, Appendix Tabell A2) samt isolat av stec fran humanfall
med HUS (Appendix Tabell A1) med fyra olika metoder: Livsmedelsverkets nuvarande
respektive utvidgade riktlinjer for livsmedel som inte &r &tfardiga, Jemras forslag, samt den
nyutvecklade metoden baserad pa potentiell folkhalsoborda.

Det kan noteras att det bland Livsmedelsverkets stec-bakterier inte fanns varianter med enbart
stx2a + eae, vilken var den hogsta klassen enligt Jemras forslag, utan alla stammar med stx2a
+ eae hade dessutom andra varianter av stx (framfdrallt stx2c men dven stx1a eller stx2e). Om
dessa ska anses inga i Jemras hogsta klass ar en tolkningsfraga. | Jemras rapport antyds att
narvaro av stx2a, utan hansyn tagen till andra toxingener, anses vara en god prediktor for
allvarlig sjukdom. Underlaget fran Efsa bygger pa kliniska data och motsager inte den
slutsatsen (EFSA, 2020). | Sverige ar ocksa stec med stx2a + stx2c + eae eller stxla + stx2a +
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eae vanliga hos humanfall med HUS (Appendix Tabell Al). Det finns dock studier som
rapporterat att ndrvaron av andra stx-gener kan reducera andelen humanfall med HUS orsakad
av stx2 (vid narvaro av stx1) (Ardissino et al., 2020), respektive patogeniciteten av stx2a (vid
narvaro av stxla) hos moss (Petro et al., 2019).

Livsmedelsverkets stammar klassificerade enligt Livsmedelsverkets
nuvarande och utvidgade riktlinjer

Enligt nuvarande riktlinjer bedoms de flesta fynd av stec isolat fran lammkott, notkott och
opastoriserad mjolk som tillfredsstéllande (klass 2) men med hogre andel otillfredsstallande
(klass 1) isolat av stec fran notkott och opastoriserad mjélk jamfort med lammkott (Figur 2a).
Enligt de utvidgade riktlinjerna framgar det ocksa att andelen stec isolat av hogsta riskklassen
fran lammkaott ar lagre an for opastoriserad mjolk och notkott men domineras av stec isolat i
den nast hogsta klassen. Enligt de utvidgade riktlinjerna domineras stec isolat fran notkott av
klass 1 och 2 varianter och inga varianter fran den lagsta klassen férekommer, till skillnad
fran stec fran opastoriserad mjolk (Figur 2b). For en jamforelse inkluderas ocksa stec
varianter fran HUS-fall i Sverige mellan 2016 och 2021 (Figur 2a, b). Tio isolat av totalt 68
fran HUS-fall klassas som tillfredsstallande enligt nuvarande riktlinjer och med de utvidgade
riktlinjerna hamnar dessa tio i klass 2 och 3, inga i den lagsta klassen (klass 4).

a) Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer

stec lammkott stec nottkott
o ] o ]
o — ~&
% = 122 o o
2 8- % 8-
s I = i
< 9 < 9 2%
‘ ! ] e T
o - o -
klass 1 klass 2 klass 1 klass 2
stec opastoriserad mjolk stec HUS-fall
o ] o ]
o N -
= - © -
8 8 = 8 8 = 53
T T -
£ 9+ 28 2 9-
_ 3 I-———I . 10
o - o - [
klass 1 klass 2 klass 1 klass 2

30 LIVSMEDELSVERKETS RAPPORTSERIE — L 2022 NR 07



b) Livsmedelsverket utvidgade riktlinjer
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Figur 2. Klassificering av stec isolat fran lammkott, notkott, opastoriserad mjolk, och fran
HUS-fall, enligt Livsmedelsverkets nuvarande (a) och utvidgade (b) riktlinjer.

Livsmedelsverkets stammar klassificerade enligt Jemras forslag
Klassificering enligt Jemras forslag resulterar ocksa i att isolaten fran lammkatt domineras av
varianter av stec som bedéms ha mindre potential att orsaka allvarlig sjukdom (lagre klass) &n
de varianter som isolerats fran notkott. Fordelningen av stec isolat fran opastoriserad mjolk
liknar inte ovantat den av isolat fran notkott. For en jamforelse inkluderas ocksa stec isolat
fran HUS-fall i Sverige mellan 2016 och 2021 (Figur 3). Av de 68 isolaten fran HUS-fallen
klassas 56 i hdgsta klassen (klass 1), och 6 isolat i lagsta klassen (klass 5).
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Jemra
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Figur 3. Klassificering av stec isolat fran lammkott, notkott, opastoriserad mjolk, och fran
HUS-fall, enligt Jemra (WHO, 2019).

Livsmedelsverkets stec isolat klassificerade enligt ny metod
Resultaten fran klassificering av Livsmedelsverkets stec isolat enligt den nya
folkhélsobaserade metoden och med de valda klassgrénserna gav liknande resultat som de
andra metoderna. Lagst andel varianter av stec med storre potential att orsaka allvarlig
sjukdom isolerades fran lammkott och hogst andel fran n6tkott och opastériserad mjolk. | den
lagsta klassen 4 ingick varianter av stec som inte gick att klassificera da tillrackliga data om
dessa saknades i Efsas underlag (lammkott tre stammar, notkott tolv stammar, och
opastoriserad mjolk fem stammar; Appendix, Tabell A2). For en jamforelse inkluderas ocksa
stec isolat fran HUS-fall (tva stammar gick ej att klassificera) i Sverige mellan 2016 och 2021
(Figur 4). Av de 68 isolaten hamnade 56 i hogsta klassen och fyra i 1agsta klassen (klass 4)
men av dessa var tva varianter placerade i den klassen pa grund av att data saknades.
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Ny metod
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Figur 4. Klassificering av stec isolat fran lammkott, notkott, opastoriserad mjolk, och fran

HUS-fall, enligt den nya metoden baserad pa folkhdlsoboérda.

Diskussion

Riskklassificeringen av isolat av patogena mikroorganismer kan ha olika syften. Ett &r att ur
ett hanteringsperspektiv avgora om ett analysresultat fran ett visst parti av livsmedel ska
beddmas som tillfredsstéllande eller otillfredsstallande, dar beddmningen otillfredsstéallande
leder till att partiet maste dras tillbaka fran marknaden. Om den ursprungliga klassificeringen
bestar av mer an tva riskklasser maste man i det fallet avgora var gransen mellan
tillfredstéllande och otillfredsstéllande ska dras. Ett annat syfte kan vara att ur ett
riskvérderingsperspektiv beskriva fordelningen av isolat i olika riskklasser for ett visst
livsmedel. | det fallet kan det vara 6nskvart att anvanda en klassificering med mer an tva
riskklasser.

Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer resulterade i att analysresultat fran fa partier av
livsmedel klassas som otillfredsstallande, samtidigt som cirka 85 procent av isolat fran
fullstandigt typade HUS-fall 2016 — 2021 pa motsvarande sétt klassas i den hogsta
riskklassen.

Med de alternativa metoderna med fler riskklasser kan upp till 90 procent eller mer av isolat
fran humana HUS-fall klassas som otillfredsstallande, beroende pa hur manga riskklasser som
beddms ge otillfredsstallande resultat. Samtidigt skulle det ur ett hanteringsperspektiv
innebéra att vasentligt fler analysresultat fran livsmedel klassas som otillfredsstallande (med
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undantag for lammkaott vid klassning med Jemras forslag eller med den nya metoden med fyra
klasser dar skillnaden éar liten eller mattlig).

Den nya metoden har fordelen att vara baserad pa kliniska data och hélsobdrda, ar transparent
vad grunden for beslutet vilar pa i termer av potentiell sjukdomsbdérda, kan uppdateras nar nya
data finns och &r flexibelt utifran riskhanteringsbeslut om vilka avvagande som gors for
granserna for riskklasserna. Granserna kan justeras for att fa en bra balans mellan antalet
analysprov som beddms ge otillfredsstallande resultat och potentiell folkh&lsoborda, eller for
olika typer av livsmedel. Nackdelen &r det saknas data for flera varianter av stec och att
analyserna maste anpassas till att detektera varianter av stx. Detta ingar inte i nuvarande 1SO-
metod men utfors oftast vid kartlaggningar och utbrottsanalyser av Livsmedelsverket. Men
ytterst ar valet av klassificeringsmetod ett beslut beroende pa syftet med klassificeringen och
en avvagning om hur finmaskigt metoden behover vara.

5 Analysstrategier (flddesscheman for vilka
analyser som gors och hur dessa kan bedomas)
baserade pa resultaten ovan

Erfarenheterna fran Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer med en uppdelning pa livsmedel
som ar atfardiga eller inte, och med tva klasser, ar goda utifran ett hanteringsperspektiv, till
exempel vid fynd i offentlig provtagning. Det &r andamalsenligt med avseende pa nuvarande
system utifran de analysmetoder och kompetens som finns tillgangligt. Fynd av de varianter
av stec som orsakar de flesta humana HUS-fallen i Sverige fangas upp samtidigt som en
begransad andel livsmedelspartier klassas som otillfredsstallande. Ett flodesschema som
beskriver riktlinjerna skulle vara anvéndbart av flera skl och togs darfor fram till den har
rapporten och visas i figur 5.
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Analyssteg Analysresultat Riskbedémning
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avslutas

Stec stx1+,
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Figur 5. Flodesschema 6ver analyser for att pavisa stec i prover av livsmedel som inte ar
atfardiga och bedéomning av analysresultaten enligt Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer.

| kartlaggningar eller andra studier &r det rimligt med provtagningsscheman och analyser for
att bast passa syftet med respektive studie. Utvarderingen av befintliga metoder visar att de
inte entydigt graderar olika varianter av stec efter deras formaga att ge upphov till allvarlig
sjukdom och det finns darfor ur ett riskvarderingsperspektiv utrymme for forbattringar. Den
nya klassificeringsmetoden som utvecklats i rapporten bedéms ha flera bra egenskaper men
har samtidigt begransningen av det nuvarande kunskapslaget vad géller analysmetoder och
kompetens som forsvarar anvandningen i rutinverksamheten samt att data saknas for flera
varianter av stec. | figur 6 visas ett forslag till flodesschema éver analyserna som behdvs for
att passa den nya metoden. Informationen i flodesschemat visar vilken typ av utveckling som
behovs for att pa sikt kunna anvanda en sadan metod for riskklassning.
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Figur 6. Flodesschema 6ver analyser for att pavisa och klassificera stec i livsmedelsprover i

olika riskklasser baserad pa analysresultaten enligt den nya folkhédlsobaserade metoden i

rapporten. Vilka stec isolat som tillhor de olika riskklasserna beror pa hur granserna for

riskklasserna sétts, vilket ar ett riskhanteringsbeslut, och pa vilka varianter av stec det finns

data for.
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Svar pa fragorna

Fraga 1 Hur overensstammer Livsmedelsverkets nuvarande
riktlinjer med Jemras forslag?

Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer for beddmning av analysresultat som
otillfredsstallande dverensstdimmer inte konsekvent med klassificeringen av stec varianters
potential att orsaka allvarlig sjukdom enligt Jemra. Pavisande av varianter av stec fran bade
hdgre och lagre riskklasser enligt Jemras forslag kan enligt Livsmedelsverkets riktlinjer
bedémas som otillfredsstallande, samtidigt som pavisande av stec varianter fran
mellanliggande klasser é&nda bedéms som tillfredsstallande. Detta ar en f6ljd bland annat av
att Livsmedelsverkets riktlinjer endast utgar fran stx1 eller stx2, samt narvaro av eae, inte
toxintyp. Om stec isolat karaktariseras vidare ar information om subtyper av stx1 och stx2 i

béasta fall tillganglig. Detaljerad genetisk information om stec kan férvéntas bli vanligare i takt

med att analysmetoderna forbattras.

2. Vad innebar a) Jemras forslag om fem olika klasser av
potentiell risk for allvarliga symtom respektive b)
Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer for ej atfardiga

livsmedel i termer av sannolikheter att en smittad person far

blodiga diarréer, laggs in pa sjukhus eller drabbas av HUS
utifran Efsas sammanstallning av kliniska data?

a) Forutom for den hogsta klassen i Jemras forslag (potentialen att orsaka allvarlig sjukdom)
motsvaras inte lagre klasser (2-5) konsekvent av varianter av stec med en minskande andel

av drabbade som uppvisar ett visst utfall enligt Efsas data utan det finns éverlapp i
sannolikheten for de olika utfallen mellan klass 2 till 5.

b) I Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer for bedomning av ej atfardiga livsmedel finns det

overlapp av sannolikheter for allvarliga utfall for olika varianter av stec inom den

otillfredsstillande och den tillfredsstillande klassen. Aven med de utvidgade riktlinjerna

finns det 6verlapp mellan hogre och lagre klasser.
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3. Hur skulle en metod for riskklassificering av varianter av
stec se ut givet nagra olika forutsattningslosa antaganden om
acceptabla nivaer av potentiell risk for allvarliga symtom?

En riskbaserad metod utvecklades som klassificerade varianter av stec utifran den potentiella
folkhélsobdrdan forknippad med allvarlig sjukdom baserat pa kliniska data dver hur stor andel
av fallen som drabbas av allvarliga kliniska utfall som HUS, blodiga diarréer, eller
hospitaliseras. Dessa data kom fran Efsas rapport. Andelen rapporterade fall som drabbas av
respektive utfall multiplicerades med den uppskattade folkhdlsob6rdan per utfall uttryckt som
DALY per fall. Stammarna rangordnades sedan efter det utfall som hade den hdgsta
potentiella folkh&lsobordan. Det var for de flesta varianterna av stec det kliniska utfallet HUS.
De rangordnade varianterna av stec kan sedan delas in i riskklasser utifran olika
riskhanteringsévervéganden. For att illustrera metoden valdes klassgranser som resulterade i
fyra riskklasser i rapporten. Denna klassificeringsmetod har fordelen att vara riskbaserad,
transparent vad galler underlag for risk och klassgrénser, kunna uppdateras nér mera data
sammanstélls, och vara flexibel vad galler klassindelningen beroende pa syfte med
klassificeringen.

4. Prova riskklassificering av Livsmedelsverkets stec-isolat
fran livsmedel (fran notkott, farkott, opastoriserad mjolk)
samt Folkhalsomyndighetens rapporterade HUS-fall enligt
forslagen i punkt 2 och 3 ovan

Klassningen av stec-isolat med de fyra olika modellerna visar féljande:

e Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer med tva klasser fér livsmedel som inte ar
atfardiga. Nuvarande riktlinjer resulterar i att analysresultat fran livsmedelspartier sallan
bedéms som otillfredsstallande, eftersom fa av isolaten fran livsmedel klassas i den hdga
riskklassen. P& humansidan star isolat som pa motsvarande satt klassas i den hoga
riskklassen for 85 procent av de fullstandigt typade HUS-fallen 2016 — 2021, medan
foljaktligen 15 procent av HUS-fallen orsakades av isolat som klassas i den l&gsta,
tillfredsstallande, riskklassen (figur 2a).

e Livsmedelsverkets riktlinjer utvidgade fran tva till fyra klasser. En betydande andel
av isolaten fran livsmedel klassas i den nast hogsta riskklassen. Om modellen anvands for
att bedoma analysresultat fran enskilda partier av livsmedel skulle saledes en stor andel
beddmas som otillfredsstallande, d&ven om bara analysresultat i riskklass 1 och 2 bedéms
som otillfredsstallande. P4 humansidan star isolat som pa motsvarande sétt klassas i
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riskklass 1 och 2 for 96 procent av HUS-fallen. Det finns inga rapporterade HUS-fall med
isolat som klassas i den fjarde och l&gsta riskklassen (figur 2b).

e Jemras forslag med fem klasser. Andelen isolat i den nast hogsta riskklassen &r relativt
hog for nétkott. For mjolk ar andelen i den nést hogsta riskklassen lagre, medan den ar
mycket lag for lammkott dar de flesta isolat klassas i den lagsta riskklassen. Pa
humansidan star isolat som pa motsvarande satt klassas i riskklass 1 och 2 for 85 procent
av HUS-fallen. For att na upp till 90 procent av fallen maste aven isolat fran riskklass 3
och 4 inkluderas. Nio procent av HUS-fallen orsakades av isolat som klassas i den femte
och lagsta riskklassen (figur 3).

e Ny metod med fyra klasser. En betydande andel av isolaten fran notkott och mjolk
klassas med de valda klassgrénserna (valda for att demonstrera metoden men kan anpassas
efter behov), i den nést hogsta och tredje hogsta riskklassen. For lammkott klassas
daremot de flesta isolaten i den fjarde och lagsta riskklassen. Pa humansidan star isolat
som pa motsvarande satt klassas i riskklass 1 och 2 for 85 procent av HUS-fallen. For att
na upp till 90 procent av fallen maste aven isolat fran riskklass 3 inkluderas Fyra av de
rapporterade HUS-fallen (sex procent) orsakades av isolat som klassas i den fjarde och
lagsta riskklassen, men av dessa var tva varianter placerade i den klassen pa grund av att
data saknades (figur 4).

Sammanfattningsvis resulterar Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer i att analysresultat fran
fa partier av livsmedel klassas som otillfredsstallande, samtidigt som cirka 85 procent av
isolat fran fullstandigt typade HUS-fall 2016 — 2021 pa motsvarande séatt klassas i den hogsta
riskklassen.

Med de alternativa metoderna med fler klasser kan upp till 90 procent eller mer av isolat fran
HUS-fall hamna i den hogsta klassen, beroende pa hur manga klasser som bedéms ge
otillfredsstallande resultat. Samtidigt skulle det ur ett hanteringsperspektiv innebara att
vasentligt fler analysresultat fran livsmedel klassas som otillfredsstallande, med undantag for
lammkaétt vid klassning med Jemras forslag eller med den nya metoden med fyra klasser.

5. Om det efter genomgang av fraga 1-4 bedoms relevant;
Hur skulle ett optimalt flodesschema for vilka analyser som
gors och hur dessa kan bedémas (analysstrategi) se ut baserat
pa resultaten ovan?

Riskklassning av isolat av patogena mikroorganismer kan ha olika syften. Ett ar att ur ett
hanteringsperspektiv avgora om ett analysresultat fran ett visst parti av livsmedel ska
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beddmas som tillfredsstéllande eller otillfredsstéllande, dar beddmningen otillfredsstallande
leder till att partiet maste dras tillbaka fran marknaden. Om den ursprungliga klassningen
bestar av mer an tva riskklasser maste man i det fallet avgora var gransen mellan
tillfredstéllande och otillfredsstallande ska dras. Ett annat syfte kan vara att ur ett
riskvarderingsperspektiv beskriva fordelningen av isolat i olika riskklasser for ett visst
livsmedel. | det fallet kan det vara 6nskvart att anvanda en klassning med mer &n tva
riskklasser.

Erfarenheterna fran Livsmedelsverkets nuvarande riktlinjer med en uppdelning pa livsmedel
som ér atfardiga eller inte, och med tva klasser, ar goda utifran ett hanteringsperspektiv, till
exempel vid fynd i offentlig provtagning. Fynd av de varianter av stec som orsakar de flesta
humana HUS-fallen i Sverige fangas upp samtidigt som en begransad andel livsmedelspartier
klassas som otillfredsstallande. Ett flodesschema som beskriver de nuvarande riktlinjerna
visas i figur 5.

| kartlaggningar eller andra studier &r det dnskvéart med provtagningsscheman och analyser for
att bast passa syftet med respektive studie. Utvarderingen av befintliga metoder visar att de
inte entydigt graderar olika varianter av stec efter deras formaga att ge upphov till allvarlig
sjukdom och det finns darfor ur ett riskvarderingsperspektiv utrymme for forbattringar. Den
nya metoden som utvecklats i rapporten beddms ha flera bra egenskaper och ar redan nu
anvandbar for Livsmedelsverket i specifika studier trots att data saknas for vissa varianter av
stec. | dagslaget forsvarar det nuvarande generella kunskapslaget vad galler analysmetoder
och kompetens anvandningen av metoden i rutinverksamheten. | figur 6 visas ett forslag till
flodesschema dver analysgangen och riskklassningen enligt den nya metoden.

Osdkerheter

Utvarderingen bygger pa kliniska data fran rapporterade fall i manga lander med olika system
och forutsattningar och utstrackt over tid. Detta ar en kélla till osékerhet av
sannolikhetsuppskattningarna for de olika varianterna av stec eftersom dessa kan paverkas av
andra faktorer an varianternas formaga att framkalla allvarlig sjukdom. En annan kalla till
osédkerhet &r hur narvaron av andra toxintyper eller andra ej karaktéariserade egenskaper
paverkar olika stammars formaga till att ge upphov till allvarlig sjukdom.

Kunskapsluckor
Kliniska data for manga varianter av stec saknas.
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Appendix

Tabell Al. Typningsresultat av isolat fran 68 humanfall med HUS, 2016 — tredje kvartalet

2021 (Folkhalsomyndigheten, 2022b).

stx

eae

antal

stx2a+stx2c*
stx2a**
stxla+stx2a
stxla

stx2a

stx2b

stx2c

stx2f
stx2a+stx2d
stx2b+stx2d

stx2c/stx2c+stx2b* **

eae

eae

eae

eae

eae

eae

NN
=

R R R R R NN W

*  Samtliga ehec 0157:H7 klad 8
**  Fem av dessa ehec 0157:H7 klad 8
*¥*¥* Tva isolat fran samma humanfall
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Tabell A2. — Typningsresultat av 184 livsmedelsisolat

Livsmedel stx eae Antal
lammkott stxla eae 1
lammkott stxla, stx2b 23
lammkaétt stxlc eae 1
lammkaétt stxlc 42
lammkott stxlc, stx2b 44
lammkott stx1c, stx2b, stx2d 1
lammkott stx1d 1
lammkott stx2a 2
lammkott stx2a, stx2c eae 1
lammkott stx2b 5
lammkaétt stx2c 1
lammkaétt stx2e 1
opastoriserad mjolk stxla 2
opastoriserad mjolk stxla eae 12

opastoriserad mjolk

opastoriserad mjolk

stx1a, stx2a

stxla, stx2a, stx2d

1

2
opastoriserad mjolk stx1d 2
opastoriserad mjolk stx2a 3
opastoriserad mjolk stx2a, stx2c eae 2
opastoriserad mjolk stx2c 2
opastoriserad mjolk stx2c, stx2d 1
opastoriserad mjolk stx2d 3
notkott stxla eae 1
notkott stxla, stx2a eae 3
notkott stxla, stx2a 4
notkott stxla, stx2a, stx2d 1
notkott stxla, stx2b 2
notkott stxla, stx2c ege 1
notkott stxla, stx2d 2
notkott stx2a 4
notkott stx2a, stx2c eae 1
notkott stx2a, stx2d 3
notkott stx2a, stx2c 2
notkott stx2b, stx2d 2
notkott stx2b, stx2c, stx2d 1
notkott stx2c 1
notkott stx2c, stx2d 1
notkott stx2d 2
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Tabell A3. Rangordning av i Efsas rapport ingaende varianter av stec utifran potentiell folkhdlsob6érda per humanfall med denna variant. Potentiell
folkhalsobdrda ar en funktion av andelen fall som drabbas och folkhalsobordan forknippad med kliniska utfall i form av HUS, sjukhusvistelse eller blodig
diarré (EFSA, 2020). Varianterna rangordnas efter minskande potentiell folkhilsob6rda uttryckt i milliDALY (1073 DALY). Sista kolumnen anger vilket
utfall som var férknippad med hogst folkhadlsobérda och alltsa vilket utfall eller symtom som klassningen bestams av. ND betyder att det saknas
tillrackliga data i Efsas underlag och Okant att dessa varianter inte kan rangordnas.

Variant av stec Andel av fallen som drabbas Potentiell folkhdlsobdrda Utfall med hogst folkhadlsoborda
(mDALY)

Shigatoxintyp (stx) Virulensgen eae HUS HOSP BD HUS HOSP BD

stx2a+stx2c eae 0,290 0,571 0,655 784 2,7 8,5 HUS
stx2a eae 0,274 0,564 0,584 739 2,7 7,6 HUS
stxla+stx2a eae 0,208 0,593 0,566 560 2,8 7,4 HUS
stx2a - 0,104 0,320 0,263 281 1,5 3,4 HUS
stx2d - 0,103 0,333 0,160 279 1,6 2,1 HUS
stx2c - 0,050 ND ND 135 ND ND HUS
stxla+stx2a - 0,045 ND ND 123 ND ND HUS
stx2c eae 0,043 0,198 0,239 117 0,9 3,1 HUS
stx2f eae 0,038 0,210 0,087 104 1,0 1,1 HUS
stxla eae 0,012 0,276 0,273 32 1,3 3,6 HUS
stxlc+stx2b - 0,010 0,146 0,181 27 0,7 2,4 HUS
stxla+stx2c eae 0,008 0,319 0,675 22 1,5 8,8 HUS
stx1c - 0,006 0,189 0,195 17 0,9 2,5 HUS
stx2b - 0,005 0,213 0,105 13 1,0 1,4 HUS
stx2e - 0,000 ND 0,318 0 ND 4,1 BD
stxla+stx2b - 0,000 0,064 0,167 0 0,3 2,2 BD
stx2g - 0,000 ND 0,100 0 ND 1,3 BD
stxla - 0,000 0,207 0,080 0 1,0 1,0 BD
stxlc eae ND ND ND ND ND ND Okéant
stx1d eae ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stxlc eae ND ND ND ND ND ND Okant
stx2b eae ND ND ND ND ND ND Okant
stx2d eae ND ND ND ND ND ND Okéant
stx2e eae ND ND ND ND ND ND Okant
stx2g eae ND ND ND ND ND ND Okéant
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Variant av stec

Andel av fallen som drabbas

Potentiell folkhalsoborda

Utfall med hogst folkhalsoborda

(mDALY)

Shigatoxintyp (stx) Virulensgen eae HUS HOSP BD HUS HOSP BD

stx2a+stx2b eae ND ND ND ND ND ND Okant
stx2a+stx2g eae ND ND ND ND ND ND Okant
stx2a+stx2c+stx2d eae ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stx2b eae ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stx2d eae ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stx2a+stx2c eae ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stx2a+stx2c+stx2d eae ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stx2a+stx2d eae ND ND ND ND ND ND Okant
stx1lc+stx2a eae ND ND ND ND ND ND Okant
stx1c+stx2b eae ND ND ND ND ND ND Okant
stxlc+stx2c eae ND ND ND ND ND ND Okant
stxlc+stx2d eae ND ND ND ND ND ND Okant
stx1d - ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stxlc - ND ND ND ND ND ND Okant
stx2f - ND ND ND ND ND ND Okant
stx2a+stx2c - ND ND ND ND ND ND Okant
stx2a+stx2b - ND ND ND ND ND ND Okant
stx2a+stx2g - ND ND ND ND ND ND Okant
stx2a+stx2c+stx2d - ND ND ND ND ND ND Okant
stx2c+stx2d - ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stx2c - ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stx2d - ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stx2a+stx2c - ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stx2a+stx2c+stx2d - ND ND ND ND ND ND Okant
stxla+stx2a+stx2d - ND ND ND ND ND ND Okant
stxlc+stx2a - ND ND ND ND ND ND Okant
stxlc+stx2c - ND ND ND ND ND ND Okant
stxlc+stx2d - ND ND ND ND ND ND Okant
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Tabell A4. Berdknad potentiell folkhalsobdrda enligt den nya metoden for stec isolat som

Livsmedelsverkets samlat in i olika kartlaggningar. Matris anger vilket livsmedel som isolatet

kommer fran. ND innebar att det saknades tillrackliga uppgifter for dessa varianter i Efsas
underlag (EFSA, 2020).

Virulensgener

Potentiell folkhdlsoborda

Matris stx1 stx2 eae (milliDALY)?* Antal
stammar
Notkott - stx2a - 281 4
Notkott - stx2a, stx2c eae 784 1
Notkott - stx2a, stx2d - ND 3
Notkott - stx2a, stx2c - ND 2
Notkott - stx2b, stx2d - ND 2
Notkott - stx2c - 135 1
Notkott - stx2d - 279 2
Notkott stx2b, stx2c, stx2d - ND 1
Notkott stx2c, stx2d - ND 1
Notkott stxla - eae 32 1
Notkott stxla stx2a - 123 4
Notkott stxla stx2a eae 560 3
Notkott stxla stx2a, stx2d - ND 1
Notkott stxla stx2b - 2 2
Notkott stxla stx2c eae 22 1
Notkott stxla stx2d - ND 2
Lammkott - stx2a - 281 2
Lammkott - stx2a, stx2c eae 784 1
Lammkott - stx2b - 13 5
Lammkott - stx2c - 135 1
Lammkott - stx2e - 4 1
Lammkott stxla - eae 32 1
Lammkott stxla stx2b - 2 23
Lammkott stxlc - - 17 42
Lammkott stxlc - eae ND 1
Lammkott stxlc stx2b - 27 44
Lammkott stx1c stx2b, stx2d - ND 1
Lammkott stx1d - - ND 1
Opast. mjolk - stx2a - 281 3
Opast. mjolk - stx2a, stx2c eae 784 2
Opast. mjolk - stx2c - 135 2
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Virulensgener Potentiell folkhadlsoborda

Matris stx1 stx2 eae (milliDALY)?! Antal
stammar
Opast. mjolk - stx2c, stx2d - ND 1
Opast. mjolk - stx2d - 279 3
Opast. mjolk  stxla - - 1 2
Opast. mjolk  stxla - eage 22 12
Opast. mjolk  stxla stx2a - 123 1
Opast. mjolk  stxla stx2a, stx2d - ND 2
Opast. mjolk  stx1d - - ND 2

I milliDALY=10"3 DALY
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Denna rapport utgor ett vetenskapligt underlag for att ta stallning till om Livsmedelsverkets
riktlinjer for bedomning av analysresultat vid fynd av stec i livsmedel behdver uppdateras
med anledning av kunskapssammanstallningar fran Jemra och Efsa. Rapporten har tagits fram
som ett internt samarbete efter en bestallning av Livsmedelsverkets avdelning for Sakra
Livsmedel och besvarar fragor hur riskbaserade Livsmedelsverkets riktlinjer respektive
Jemras forslag for riskklassning av stec ar och tar dven fram en alternativ
klassificeringsmetod som utvarderas. Malgruppen for rapporten ar forutom Livsmedelsverket
andra myndigheter i livsmedelskedjan, laboratoriepersonal som bedémer analysresultat av
livsmedel, och andra med intresse for livsmedelssakerhet.

Livsmedelsverket ar Sveriges expert- och centrala kontrollmyndighet pa livsmedelsomradet.
Vi arbetar for saker mat och bra dricksvatten, att ingen konsument ska bli lurad om vad

maten innehaller och for bra matvanor. Det &r vart recept pa matgladje.

D Livsmedelsverket
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