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3,4 miljarder år av mikrobiell evolution

Människans 
evolution 

c:a 400 000 år



Symbiosen med mikrober

• Individuell mikrobiota

• Olika habitat:                                        

hud, näsa, ögon, mun,                                                           

gastrointestinalt,                             

urogenitalt 

• Bakterier, arkéer, virus, 

fungi, protister



Grovtarmen har högst diversitet

• Bajset lever: 

100 miljarder bakterier 

per gram 

• 35 000 - 40 000 arter

bakterier associerade                                             

till tarmens mikrobiota

• 1-2 kg i grovtarmen



Tarmens rika mikrobiota

• Instabil 0-3 år (omoget immunförsvar)

• Kosten: herbivorer – hög diversitet,                              

karnivorer – lägre diversitet

Individen utvecklar sin mikrobiota under livet –

mångfalden ökar med åren



Faktorer för biologisk mångfald

Ålder, arv

Livsstil, geografi

Hälsotillstånd, immunstatus, infektioner

Hormoner

Matvanor

ANTIBIOTIKA!



• 5 miljoner dödsfall per år associerade 

med antibiotikaresistens

• varav 1,3 miljoner dödsfall den direkta 

orsaken

• Avser 2019, 204 länder

• Prognos 10 miljoner dödsfall 

år 2050

• Pneumoni 

Sepsis

Komplicerad appendicit

Murray et al. Lancet 2022. Global burden of bacterial 

antimicrobial resistance in 2019:a systematic analysis

Antibiotika är en urgammal grej*

Mikrober har använt 
”antibiotika” så långt tillbaka 
som vi känner dem 
- ofta i låga koncentrationer 
som signalmolekyler  

Gener för antimikrobiell 
resistens har identifierats hos 
bakterier i permafrost och 
isolerade grottor

*Bhullar et al. Antibiotic resistance is prevalent 
in an isolated cave microbiome. PlosOne 2012.



antibiotika

resistent bakterie 

antibiotika

Selektionstryck
Resistenta bakterier anrikas och sprids i närvaro av antibiotika



Horisontell 
genöverföring
- tar fart i närvaro 
av antibiotika
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Biverkningar av 
penicillin V
enligt
FASS.se



Biverkningar av penicillin V*

Diarré
26% 5 dagar penicillin V
35% 10 dagar penicillin V

Vulvovaginala besvär hos kvinnor
15% 5 dagar penicillin V
25% 10 dagar penicillin V

*Skoog Ståhlgren , et al. Penicillin V four times daily for five days versus three times daily for 10 days in patients with pharyngotonsillitis 
caused by group A streptococci: randomised controlled, open label, non-inferiority study. BMJ. 2019 Oct 4;367:l5337.





Penicillin V vs makrolider barn 2-7 år
Korpela et al.

115 barn lämnade 2 prover, 27 barn 1 prov

Makrolider förändrar mikrobiotan på ett sätt som 
ökar risken för astma och högt BMI

Penicillin V mindre påverkan än makrolider
(återställd inom ett halvår)





Antimikrobiell resistens efter penicillin V
SturØd et al.

En ettåring med PcV i 5 dagar vid otit

Metagenomsekvensering avföring dag 0, 5 och 30

Före behandling: 

Efter behandling:

(Proteobacteria <1%)

Actinobacteria 62%
Firmicutes 36%

Proteobacteria >76%

varav E.coli 49%



Antimikrobiell resistens efter penicillin V
SturØd et al.

Före behandling: 
7 klasser antimikrobiella resistensgener (ARG)

Dag 5: 
7 klasser ARG

Dag 30: 
21 klasser ARG, resistens mot 7 antibiotika, däribland vankomycin





Effekter på mikrobiotan vid penicillin V
Rystedt et al.

29 patienter > 10 år med 5 eller 10 dagars PcV

Odling avföring före, direkt efter och en vecka efter 
avslutad behandling

Ökad växt av enterokocker

Clostridioides difficile



Effekter på mikrobiotan vid penicillin V
Rystedt et al.

Signifikant ökning av Enterobacterales med resistens mot ampicillin 
och nedsatt känslighet för tredje generationens cefalosporiner* 

efter penicillin V 

Nykolonisering av ampicillinresistenta, potentiellt patogena arter 
efter penicillin V som kvarstod under uppföljningen

* Tredje generationen cefalosporiner är betalaktamer t ex: ceftriaxon, cefdinir, cefixim, 
cefditoren, cefpodoxim, ceftazidim, cefoperazon, ceftizoxim, ceftibuten



Nya ampicillin-
resistenta arter
(både Enterobacterales 
och icke Enterobacterales) 
efter penicillin V



Sammanfattningsvis

Vi har begränsad kunskap om penicillin Vs effekter på mikrobiotan:
hos de små barnen, över tid och vid upprepad behandling

Penicillin V påverkar troligen mikrobiotan i lägre utsträckning 
och under kortare tid jämfört med t ex makrolider

Penicillin V ger ekologiska störningar i tarmens mikrobiota 
och selekterar för resistens mot β-laktamer



Slutsats

Penicillin V bör användas 
med försiktighet

och endast när nyttan för 
patienten överväger
riskerna med behandling
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