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Konklusjon

Folkehelseinstituttet har samordnet oppklaringen
av utbruddet med Pseudomonas aeruginosa i samar-
beid med resten av helsetjenesten. Etter at sammen-
hengen mellom utbruddet og Dent-O-Sept munnpens-
ler ble mistenkt, har Folkehelseinstituttet organisert
og gjennomfart tre kartleggingsundersgkelser, en av
Dent-0-Sept munnpensler, en av omfanget av smitte
blant pasienter og en av vaeskene som inngikk i pro-
duksjonen av Dent-0O-Sept munnpensler. Rapportene
fra disse tre undersgkelsene er gjengitt her.

Pensel- og pasientkartleggingsunderspkelsene slar
entydig fast en sammenheng mellom Dent-0-Sept

munnpensel og smitte og sykdom hos mennesker. Selv
om lgsningsvaeskeundersgkelsen viser at Pseudomonas
aeruginosa ikke kan overleve i Dent-0-Sept vaesken
under laboratorieforhold, er utbruddstammen pévist i
til sammen 76 ulike pensler fra 12 ulike produksjons-
serier.

Til sammen 231 pasientene fikk pavist utbrudds-
stammen av Pseudomonas aeruginosa. Av disse dgde
71 pasienter mens de var innlagt og sju andre ble
rapportert med folgetilstander. Alle de som dade
hadde alvorlige bakenforliggende sykdommer.
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Sammendrag

Pseudomonas aeruginosa er en bakterie som i all
hovedsak forarsaker infeksjoner hos personer som pé
forhand er svekket. Fra november 2001 til oktober 2002
har vi opplevd det stgrste utbruddet med Pseudomonas
aeruginosa som noen gang registrert i Norge. Flere store
kartleggingsundersgkelse ble iverksatt for i storst mulig
grad 3 avdekke omfanget og skadevirkningene. Alle ledd
i helsetjenesten og helseadministrasjonen har deltatt i
det omfattende arbeidet dette har veert.

| februar 2002 oppdaget flere sykehus en mulig
pkning i antall infeksjoner fordrsaket av Pseudomonas
aeruginosa ved intensivavdelingene. Sammenlikning
av bakteriestammer fra flere sykehus med en gen-
teknologisk metode (pulsfelt gelelektroforese) ved
Mikrobiologisk avdeling ved St Olavs hospital avslgrte
at pasientene var smittet av samme stamme (samme
klon) av bakterien. Epi-Gen-Instituttet ved Akershus
universitetssykehus fant med en annen genteknologisk
metode (forsterket fragmentlengdepolymorfisme) ut-
bruddsstammen hos pasienter ved flere andre sykehus.
Det var lite sannsynlig at smitten hadde spredd seg
utelukkende med overflyttinger av pasienter eller
personale. Tilfellene ble i stedet oppfattet som en del
av et utbrudd med en felles smittekilde, eventuelt med
noe sekundaer spredning.

Folkehelseinstituttet informerte helsetjenesten om
dette funnet gjennom MSIS-rapport. Ved flere sykehus
startet jakten p& en mulig smittekilde. Flere helseper-
sonell fattet mistanke til Dent-O-Sept munnpensler,
blant annet etter funn av misfargede pensler. Ved St
Olavs hospital pdviste man Pseudomonas aeruginosa
av utbruddsstammen i en produksjonsserie av Dent-0-
Sept. Seinere paviste andre laboratorier Pseudomonas
aeruginosa i flere produksjonsserier av Dent-0-Sept.

Umiddelbart etter funnet ved St Olavs hospital,
ble helsemyndighetene, helsetjenesten, publikum og
produsenten av Dent-0-Sept den 9. april 2002 varslet
av Folkehelseinstituttet. Produsenten trakk umiddel-
bart produktet tilbake.

Penselundersekelsen

Etter & ha kartlagt beholdningen av Dent-O-Sept munn-
pensler ved ulike helseinstitusjoner ba Folkehelseinstituttet
om & fa undersgkt et representativt utvalg av disse fra flest
mulige produksjonsserier. Alle paviste isolater av Pseu-
domonas aeruginosa ble videresendt for genotyping og
sammenlikning med utbruddsstammen.

| alt organiserte og mottok Folkehelseinstituttet
analyseresultater av 1565 pensler, fordelt pd 149 ulike
produksjonsserier. Det er analysert pensler fra far 1992
og frem til og med uke 15, 2002 hvor produksjonen
stoppet. Utbruddstammen av Pseudomonas aerugi-
nosa er identifisert i 12 ulike produksjonsserier mellom
uke 38, 2001 og uke 15, 2002. Totalt ble Pseudomonas
aeruginosa identifisert i 76 av de undersgkte penslene.

| tillegg til Pseudomonas aeruginosa ble det
funnet en del andre mikroorganismer i Dent-O-Sept
munnpensler. Det ble identifisert genetisk like Pseudo-
monas sp. (ikke aeruginosa) fra pensler fra to ulike
produksjonsserier, 06.95 og 22.99. Til sammen er
over 250 pensler funnet forurenset med en eller flere
typer mikroorganismer. Hovedsakelig er det identifi-
sert Gram-positive bakterier som koagulasenegative
stafylokokker, Bacillus sp. og mikrokokker, men ogsa
Acinetobacter baumanii, Acinetobacter sp., andre
Gram-negative staver, Streptococcus pyogenes og

gjaersopp.

Pasientkartleggingsundersekelsen

Til sammen 231 pasienter har fatt pdvist utbrudds-
stammen av Pseudomonas aeruginosa, hos 40 av disse
er bakterien funnet i blod eller spinalvaeske. Pasientene
med utbruddsstammen har veert innlagt ved 27 ulike
sykehus. St. Olavs Hospital, Ulleval universitetssykehus,
Akershus universitetssykehus og Sentralsjukehuset

i Rogaland har hatt flest tilfeller. Tjueto medisinsk
mikrobiologiske avdelinger har meldt om funn, og

fem laboratorier har i tillegg detaljundersgkt bakterie-
stammene.

Av de 231 pasientene med utbruddsstammen av
Pseudomonas aeruginosa dgde 71 pasienter mens
de var innlagt. | tillegg ble sju av pasientene rap-
portert med folgetilstander. Hos 21 pasienter er det
sannsynliggjort andre arsaker til at pasienten dgde
enn pseudomonas infeksjonen. Hos de resterende 50
er sammenhengen mellom infeksjon og dad enten
sannsynliggjort, eller den er usikker fordi det ikke er
mulig & trekke en sikker konklusjon pa bakgrunn av
foreliggende opplysninger.

Alle de 71 pasientene med utbruddsstammen som
dade, hadde alvorlig bakenforliggende sykdom. Noen
av de hyppigst forekommende var langtkommet kreft,
alvorlig, invalidiserende hjertesykdom og lungesyk-
dom, hjerneslag, store skader etter ulykker, diabetes og
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Epidemikurven for funn av utbruddsstammen av Pseudomonas aeruginosa i blod-spinalvaeske og i andre prove-
materialer hos pasienter. Pil Tindikerer tidligste produksjonsuke for ndr utbruddsstammen ble pdvist i Dent-0-Sept
munnpensel og pil 2 ndr Dent-0-Sept munnpensel ble trukket fra markedet.
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alvorlige infeksjoner med andre mikrober. Mange av
dem ville selv uten pseudomonasinfeksjon hatt darlige
leveprognoser. Denne kartleggingsundersgkelsen har
ikke hatt som mélsetting & vurdere graden av eventuell
levetidsforkortelse. Statens helsetilsyn har fortlapende
fatt beskjed om hvilke pasienter som har hatt ut-
bruddsstammen av Pseudomonas aeruginosa, og om
hvem som har dedd. Norsk pasientskadeerstatning har
uavhengig av denne kartleggingsundersgkelsen hatt
flere saker til behandling.

St. Olavs hospital var det farste sykehuset som
paviste en entydig ssmmenheng mellom Dent-O-Sept
munnpensel og pseudomonasutbruddet ved funn av
genotypisk identiske bakteriestammer av Pseudo-
monas aeruginosa i munnpensler og hos pasienter.
Denne pasientkartleggingsundersgkelsen viser ogsa en
entydig sasmmenheng mellom forurensing av Dent-0-
Sept munnpensler og sykdom hos pasienter. Men ikke
alle pasientene er smittet direkte ved bruk av munn-
penselen. Kanskje en tredel er smittet indirekte via
andre gjenstander eller personer i sykehuset.

Lesningsvaskeundersekelsen

Révarene Vademecum Munnvann Original, Glyserol og
Rektifisert sprit inngar i Dent-0-Sept lgsning ved pro-
duksjon av Dent-0-Sept pensler. Desinfeksjonsmidlet
FAWA Desinfect i 0,5% lgsning brukes til desinfeksjon
av utstyr som benyttes ved fremstilling av Dent-0-
Sept pensler. Hensikten med undersgkelsen var 3
undersgke generell mikrobiologisk kvalitet, og spesifikt
pa forekomst av Pseudomonas aeruginosa i ravarer og

desinfeksjonsmiddel. Hensikten var ogsd & undersgke
antimikrobiell effekt av Dent-0-Sept Igsning og FAWA
Desinfect 0,5% overfor Pseudomonas aeruginosa
(utbruddsstamme og referansestamme). Forsgkene ble
utfert i perioden juni - august 2002 ved Folkehelse-
instituttet.

Det ble pavist forekomst av mikroorganismer i
FAWA Desinfect; ca.1 CFU/ml i ufortynnet lgsning. Det
ble pavist sporedannende Bacillus spp: Identifikasjon
viste henholdsvis Bacillus licheniformis, sannsynligvis
3 varianter, og Bacillus stearothermophilus.

Pseudomonas aeruginosa ble ikke pavist i noen av
rdvarene som inngdr i Dent-0-Sept lgsningen, eller i
desinfeksjonsmidlet FAWA Desinfect.

Pseudomonas aeruginosa i laboratoriekultur
av henholdsvis utbruddsstamme (fra pensel, merket
47/01) og referansestamme (ATCC 9027) overlever ikke
eller formerer seg i Dent-0-Sept lgsning eller i desin-
feksjonsmidlet FAWA Desinfect.For utbruddsstammen
ble det oppnddd 5-6 log-trinns reduksjon av tilsatt
antall CFU i Igpet av 15 minutter i Dent-0-Sept Igs-
ning, FAWA Desinfect 0,5% og FAWA Desinfect 0,05%.
Nér utbruddsstammen ble tilsatt i Dent-0-Sept Igsning
fortynnet 1:10, ble det oppnddd 6 log-trinns reduksjon
av tilsatt antall CFU i lgpet av 3 - 6 timer.

For referansestamme ble det oppnddd 6 log-trinns
reduksjon av tilsatt antall CFU i lgpet av 15 minutter i
alle de fire lgsningene som ble testet.

Rapport 2003:13 * Folkehelseinstituttet



Kartlegging av Dent-0-Sept munnpensler

Denne rapporten baserer seq pa informasjon fra en
rekke kilder. Informasjon om tilgjengelige produk-
sjonsserier av Dent-0-Sept munnpensler er sendt fra
landets sykehus, andre helseinstitusjoner og privat-
personer. Penslene er undersgkt ved landets medisinsk
mikrobiologiske avdelinger og laboratorier. Alle funn
av Pseudomonas aeruginosa er detaljundersgkt med
genteknologiske metoder ved Mikrobiologisk avdeling
ved St. Olavs hospital, Epi-Gen-instituttet ved Akers-
hus universitetssykehus og Mikrobiologisk avdeling
ved Ulleval universitetssykehus. Arbeidet er koordinert
og resultatene samlet inn og analysert ved Nasjonalt
folkehelseinstitutt.

Innledning

| februar 2002 oppdaget flere sykehus en gkning i an-
tall infeksjoner fordrsaket av Pseudomonas aeruginosa
spesielt ved intensivavdelingene. Sammenlikning med
en genteknologisk metode (pulsfelt gelelektroforese)
av bakteriestammer fra noen av disse sykehusene ble
farst utfort ved Mikrobiologisk avdeling ved St Olavs
hospital og avslgrte at pasientene var smittet av en
genetisk identisk stamme (samme klon) av bakterien.
Senere ble bakteriestammer fra disse og en rekke andre
sykehus funnet genetisk identiske med en annen gen-
teknologisk metode (AFLP) ved Epi-Gen-instituttet ved
Akershus universitetssykehus. Etter at Mikrobiologisk
avdeling ved St. Olavs hospital og Epi-Gen-instituttet
ved Akershus universitetssykehus hadde pévist samme
klon ved fire sykehus ble Helsedepartementet, Statens
helsetilsyn og Sosial- og helsedirektoratet varslet om
at det foreld et nasjonalt utbrudd.

Om kvelden den 8. april paviste Mikrobiologisk
avdeling ved St Olavs hospital samme klon av Pseudo-
monas aeruginosa i udpnede pakker av Dent-0-Sept
munnpensel. St. Olavs hospital varslet Folkehelseinsti-
tuttet umiddelbart etter bakteriefunnet i penselen og
den 9. april 2002 varslet Folkehelseinstituttet andre
helsemyndigheter, helsetjenesten, publikum og produ-
senten av Dent-0-Sept. Produsenten trakk gyeblikkelig
produktet tilbake.

| mgte mellom Sosial- og helsedirektoratet, Sta-
tens helsetilsyn og Folkehelseinstituttet den 10. april ba
direktoratet Folkehelseinstituttet utarbeide en plan for
kartlegging av utbruddet. Dette dokumentet beskriver et
delprosjekt i en slik plan, organiseringen og resultatene av
analyse av Dent-O-Sept munnpensler.

Dent-0-Sept

Dent-0-Sept ble markedsfgrt som en antiseptisk
pensel for munnstell. Den ble benyttet i alle nivaer i
helsetjenesten, inkludert til pasienter pa respirator. |
enkelte intensivavdelinger ble det brukt flere pensler
per pasient per dag. Totalt ble det i 2001 solgt om lag
en million pensler i Norge. Hver munnpensel ble pakket
separat og merket med produksjonsuke og ar (pro-
duksjonsserien), for eksempel betyr 38.01 at penselen
er produsert i uke 38 i 2001. Produksjonsserien angir
ikke hvilken av produksjonsdagene i produksjonsuken
penslene er produsert. Pensler produsert fgr 1992 er
ikke merket med produksjonsserie.

Dent-0-Sept er klassifisert som medisinsk utstyr
i risikoklasse 1 i henhold til forskrift om medisinsk
utstyr. Medisinsk utstyr klassifiseres i fire risikoklas-
ser, hvor | er den laveste. For produkter i risikoklasse |
er det produsenten selv som erklaerer at produktet er
i samsvar med kravene i direktivet og myndighetene
farer tilsyn med at regelverket fglges. Dent-0-Sept
penslene er CE-merket som tegn pé at regelverket sine
krav til helse og sikkerhet er oppfylt.

Kartleggingsprosessen

Folkehelseinstituttet fikk i oppdrag & kartlegge behold-
ningen av Dent-O-Sept pensler ved ulike helseinstitu-
sjoner og koordinere analyse av penslene. Vi meldte fra i
MSIS-rapport uke 15/2002 og i brev

11. april til direktgrene ved de norske sykehusene at

vi gnsket en oversikt over hvilke produksjonsserier av
Dent-0-Sept som var tilgjengelig ved ulike helseinstitu-
sjoner. Flere medisinsk mikrobiologiske avdelinger hadde
allerede startet 8 underspke ulike produksjonsserier av
munnpenselen. | brev datert 11. april til de medisinsk
mikrobiologiske avdelingene ba Folkehelseinstituttet
0gsa om en oversikt over de undersgkelsene som alle-
rede var gjort av Dent-O-Sept.

Basert pa oversikten over tilgjengelige pensler ba vi
helseinstitusjoner & fa underspkt et representativt ut-
valg, fra flest mulig produksjonsserier. | utgangspunktet
var det gnskelig & fa underspkt totalt 10 pensler fra hver
produksjonsserie, fortrinnsvis fem fra to ulike sykehus i
ulike helseregioner. Ved & undersgke produksjonsserier
fra to ulike helseregioner gkte sjansen for at pensler fra
ulike produksjonsdager i produksjonsuken ble under-
spkt. Hvis en produksjonsserie bare ble rapportert fra
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ett sykehus ble det bedt om & undersgke 10 pensler. Av
produksjonsserier hvor det fantes faerre enn 10 pensler,
ble de tilgjengelige munnpenslene undersgkt. Det var
forst og fremst udpnede poser av Dent-0-Sept som var
onsket undersgkt. Dersom det ved generell dyrkning ble
funnet andre mikroorganismer, skulle disse resultatene
0gsa meldes. Alle analyseresultater av Dent-O-Sept
pensler ble rapporter til Folkehelseinstituttet.

Positive pasientpraver med Pseudomonas aerugi-
nosa er identifisert fra uke 20, 2001. For om mulig
a finne utbruddsstammen, ble ytterligere pensler fra
forste halvdel av 2001 undersgkt.

Mikrobiologisk undersekelsesmetode

Penslene ble underspkt ved det lokale laboratoriet helse-
institusjonen bruker. Penselen ble strgket ut pa laktose-
og blod-agarskaler, mens den ble rotert, slik at alle sider
av skumgummien pa penselen bergrte agaren. Det ble
bedt om at Gram-negative stavbakterier, Staphylococ-
cus aureus, streptokokker og enterokokker ble rendyrket
og fryst. Andre bakterier, som Gram-positiv blandings-
flora (mikrokokker og koagulase negative stafylokokker),
Bacillus, ble notert og rapportert.

Alle paviste isolater av Pseudomonas aeruginosa
ble videresendt for genotyping og sammenlikning med
utbruddsstammen ved ett eller flere av falgende labo-
ratorier: Mikrobiologisk avdeling ved St. Olavs hospital,
Epi-Gen-instituttet ved Akershus universitetssykehus og
Mikrobiologisk avdeling ved Ulleval universitetssykehus.
Som referansestamme valgte man & bruke den stam-
men av Pseudomonas aeruginosa som ble funnet ved
St. Olav Hospital 8. april 2002 fra Dent-0-Sept produk-
sjonsserie 47.01 (kalt "utbrudssstammen”).

@konomiske forhold

Utgifter til den primeere dyrkningen ble dekket av det
enkelte sykehus. Utgifter til verifikasjon av Pseudo-
monas aeruginosa med genotypiske metoder ble dek-
ket av Folkehelseinstituttet etter skriftlig avtale med
de tre ovennevnte laboratoriene.

Resultater

Folkehelseinstituttet fikk meldt produksjonsserier fra
63 helseinstitusjoner og 20 privatpersoner. Fra seks
av helseinstitusjonene ble det meldt at de ikke hadde
brukt Dent-0-Sept og fra fem helseinstitusjoner ble
det rapportert at alle penslene var blitt kastet umid-
delbart etter at utbruddsarsaken var kjent.

| alt organiserte og mottok Folkehelseinstituttet
analyseresultater av 1565 pensler, fordelt pad 149 ulike
produksjonsserier. Det er analysert pensler fra far 1992
og frem til og med uke 15, 2002. Det ble analysert 132
pensler fra 7 ulike produksjonsserier i 2002, 449 pens-
ler fra 26 produksjonsserier i 2001 og 286 pensler fra
23 produksjonsserier i 2000. Fra drene 1997 til 2000
ble det fra hvert dr analysert mellom 139 og 181 pens-
ler og fra 1995- 1996 ble det henholdsvis analysert
64 og 63 pensler. Fra &rene for 1995 er det analysert
faerre enn 20 pensler per ar. | vedlagte Tabell 1 er det
beskrevet hvilke produksjonsserier og antall pensler fra
disse som er blitt analysert.

Utbruddstammen av Pseudomonas aeruginosa er
identifisert i 12 ulike produksjonsserier mellom uke 38,
2001 og uke 15, 2002 (Tabell 1). Pseudomonas aerugi-
nosa er ikke funnet i produksjonsserier av Dent-O-Sept
pensler for uke 38, 2001. Dent-O-Sept produksjonen
ble stoppet i uke 15, 2002. Totalt ble Pseudomonas
aeruginosa identifisert i 76 pensler. Ikke alle funn av
P. aeruginosa ble videre genotypet. Det ble vurdert
som tilstrekkelig & identifisere at minst en pensel med
P. aeruginosa i en produksjonsserie var identisk med
utbruddstammen. Alle P. aeruginosa som ble sendt til
genotyping viste seg identisk med utbruddstammen.

Utbruddstammen er ogsa identifisert i praver fra
fem pasienter i tidsrommet april/mai, 2001 (rundt uke
20). Siden Pseudomonas aeruginosa forst er identifisert
i fra produksjonsserie 38.01, ble det etterspurt flere
pensler til underspkelse fra de fgrste 22 ukene i 2001.
Det var kun ni av produksjonsseriene i denne tidsperio-
den som det var mulig & analysere flere enn ti pensler
fra. Det ble ikke identifisert Pseudomonas aeruginosa i
noen av penslene fra fgrste halvdel av 2001.

| tillegg til Pseudomonas aeruginosa ble det
funnet en del andre mikroorganismer i Dent-O-Sept
penslene. Det ble identifisert Pseudomonas sp. (ikke
aeruginosa) fra pensler fra to ulike produksjonsserier.
Disse ble genotypet ved Akershus universitetssykehus.
Pseudomonas fra disse to produksjonsseriene, hen-
holdsvis produksjonsserie 06.95 (i en pensel) og 22.99
(i ni pensler), var genetisk like.

Til sammen er over 250 pensler funnet forurenset
med en eller flere typer mikroorganismer. Hovedsakelig
- og saerlig fra de eldste seriene - er det identifisert
Gram-positive bakterier som koagulase negative
stafylokokker, Bacillus sp. og mikrokokker. | pensler fra
05.2001 er det funnet Acinetobacter baumanii og fra
17.2001 Acinetobacter sp. Andre Gram-negative staver
er funnet i pensler fra 12.01 og 36.99. | én pensel fra
produksjonserie 39.96 levert av en privatperson ble det
funnet Streptococcus pyogenes. | tillegg er det fun-
net muggsopp eller gjaersopp i mer enn ti pensler fra
1997-2001.

10
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Vurdering av
Pseudomonas aeruginosa-funn

Undersgkelsene av Dent-O-Sept penslene har vist at
utbruddsbakterien kun er funnet i produksjonsserier fra
38.01 til 15.02. Ut fra disse analysene kan det tyde pd at
utbruddet begrenses i tid fra slutten av 2001 til begyn-
nelsen av 2002. Det er imidlertid kjent at utbruddet
strekker seg sa langt tilbake som til april/mai 2001, hvor
utbruddsstammen er identifisert i prgver fra pasienter.
Det er igangsatt en starre kartlegging av infeksjoner
fordrsaket av P. aeruginosa hos pasienter og de ende-
lige resultatene vil foreligge mot slutten av 2002 eller

i 2003. Det er mulig at denne kartleggingen vil vise at
utbruddet strekker seg lengre bak i tid enn april 2001.
Utbruddsstammen ble ikke funnet i alle seriene pro-
dusert mellom uke 38, 2001 og uke 15, 2002 og heller
ikke i alle undersgkte pensler i en ukesproduksjon. Det
at P. aeruginosa ikke er identifisert i produksjonsserier
for uke 38, 2001 utelukker ikke at pensler produsert for
dette kan ha veert forurenset. P. aeruginosa er en obligat
aerob bakterie som vil g4 til grunne uten tilgjengelig
oksygen. Dersom posene som Dent-O-Sept munnpenslene
ble oppbevart i forble lufttette, kan man anta at even-
tuelle bakterier av P. aeruginosa etter hvert forbrente
oksygenet i posen og gikk til grunne. Fglgelig vil det etter
en tid ikke lengre veere mulig @ oppdage bakterien ved
dyrkningsforsgk. Fravaer av Pseudomonas aeruginosa i
tidligere produksjonsserier kan derfor skyldes 1) at pensler
produsert i denne perioden ikke var forurenset eller 2)

at bakteriene ikke har overlevd da oksygenet inni posen
etter noen maneder eller &r tok slutt.

P. aeruginosa ble ikke funnet i alle undersgkte
pensler fra en forurenset produksjonsserie. Pensler
produsert pé ulike dager i en produksjonsuke og over
timer hver produksjonsdag, merkes med samme pro-
duksjonsserie. Dette er en mulig forklaring pa at ikke
alle penslene i en serie er forurenset.

Vurdering av andre funn enn
Pseudomonas aeruginosa

Dent-0-Sept er ikke et sterilt produkt. Det er derfor ikke
uventet at det var oppvekst av en del mikroorganismer

i penslene. De fleste av de mikroorganismer som er
identifisert i Dent-0-Sept penslene, inkludert Pseudo-
monas aeruginosa, utgjer vanligvis ikke noe helsemessig
problem for friske personer, men kan i sjeldne tilfeller

gi infeksjonssykdommer hos alvorlig svekkede pasienter.
Det kan derfor ikke utelukkes at ogsé de andre mikro-
organismene som er identifisert i produksjonsserier av
Dent-0-Sept kan ha forarsaket en sykehusinfeksjon,
men dette har neppe skjedd i mange tilfeller.

Funnet av to identiske Pseudomonas sp. (ikke
aeruginosa) fra henholdsvis 1995 og 1999 var uven-
tet. Bakteriene er isolert fra munnpensler fra to ulike
sykehus. Det er derfor lite sannsynlig at bakterien er
pafert penslene under lagring ved sykehuset. Funnet
tilsier at ogsa andre bakterier enn utbruddstammen
kan ha veert tilstede over lengre tid i produksjonssjons-
prosessen av Dent-O-Sept munnpensler. | hvilken grad
0gsa disse genetisk like pseudomonas-bakteriene har
forarsaket infeksjon er vanskelig & fastsla.

| eldre produksjonsserier av Dent-0-Sept penslene
er det hovedsakelig funnet Gram-positive bakterier.
Dette er ikke uventet da slike bakterier vanligvis er mer
robuste enn de Gram-negative. Tolkningen av funnet
av Streptococcus pyogenes i en enkel pensel er usik-
kert. Selv om posen virket hel ved ankomst og dpning
kan en ikke utelukke senere kontaminasjon.

Oppsummering

Utbruddsstammen av P. aeruginosa er funnet i pro-
duksjonsserier mellom 38.01 og 15.02. P. aeruginosa
er en obligat aerob bakterie som lett gar til grunne

i lufttette poser. Det at en ikke har funnet noen P.
aeruginosa i pensler produsert far uke 38, 2001 betyr
derfor ikke at utbruddsbakterien ikke har veert til stede
0gsa i eldre pensler.
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Tabell 1. Mikrobielle forurensinger av ulike produksjonsserier av Dent-0-Sept munnpensler

Produksjons-uke og -ar Antall pensler Pseudomonas

(serienummer) undersgkt aeruginosa AU (L)

15.02 12 12

11.02 23 1 2: KNS*, 3: Bacillus sp., 7: Gram pos. bl., 1: Hvite staph.,

08.02 12 0 3: KNS, 1: Mikrokokk, 1: Difteroide stav, 3: Gram pos. bl

07.02 14 0 iulfel\ilss Ii ana:ELI(I)LIiZEE 4: Difteroide staver, 3: Staph. Albus, 1: Staph.

06.02 19 2 g{;?,f;:gifp" 10: Gram pos. bl., 1: Hvite staph., 1: enterokokk, 1:

05.02 37 2 Zt;(Fl)\th.', ; glaacr:ldlrj:gss%ofa Mikrokokker, 8: Gram pos. bl., 3: Hvite

04.02 15 10

51.01 25 5 7: Gram pos. bl., 1: koloni bevegelige staver

50.01 20 1 5: Bacillus sp., 5: Mikrokokker, 6: Gram pos. bl.

48.01 1 0

47.01 32 16 9: Bacillus sp., 3: Gram neg. staver, 1: Hvite staph.

45.01 1 0 2: Bacillus sp., 3: Mikrokokker

43.01 16 5 1: Mikrokokk

42.01 13 1 1: Bacillus sp., 2: Gram pos. kokker, 7: Blandingsflora, 1: Staph?

41.01 28 18 1: KNS, 3: Bacillus sp.

39.01 15 0 l1zqllj(ll;lliﬂIZIIS_B;\FCLIEIL'JS1 ?;')\)iUZQ:gl\S/I;I;;okokker, 1: Gram pos. bl., 1: Strept.

38.01 26 3 2: KNS, 1: Bacillus sp., 1: Mikrokokk, 2: Hvite staph., 1: Gjaersopp

36.01 21 0 1: Mikrokokk, 3: Gram pos. bl., 1: Enterokokk, 1: Sopp

34.01 34 0 4: Bacillus sp., 1: Mikrokokker, 2: Gram pos. bl., 1: Hvite staph.

29.01 2 0 2: Mikrokokker, 2: Hvite staph.

27.01 16 0 1: Bacillus sp.

24.01 21 0 1: Bacillus sp., 3: Mikrokokker, 2: Gram pos. bl.

22.01 1 0 3: KNS

19.01 13 0

18.01 17 0

17.01 13 0 1: KNS, 1: Bacillus sp., 1: Gram pos. bl., 3: Hvite staph., 1: Strepto-
kokk (alfahem), 1: Acintobacter sp.

13.01 14 0 2 KNS, 2: Bacillus sp.,

12.01 10 0 1: KNS, 3: Bacillus sp., 1: Gram neg. stav.

11.01 10 0

09.01 n 0 1: Bacillus sp., 2: Hvite staph.

07.01 29 0 5: KNS, 2: Gram pos. bl.

05.01 o1 0 Eafminﬁ Bacillus sp., 5: Hvite staph., 2: Gjeersopp, 2: Acintobacter

04.01 14 0 2: KNS, 3: Bacillus sp.

o | Zs, Bt e s, 5t s, 2 i

5 | QU Al e e e

Totalt 1998 181 0 E;;ﬂ?ﬁ;:1B;a(;cj|:::05pp‘;, 3; I\lclllg;gl;l;er, 1: Hvit staph., 1: Gram pos.

e e

Totalt 1996 63 0 1: Streptococcus pyogenes

o o S e

Totalt 1994 24 0

Totalt 1993 " 0

1992 og eldre 52 0 5: Bacillus sp., 1: Mikrokokk, 1: Hvit staph.

* KNS: Koagulasenegative stafylokokker

' 5 av de underspkte penslene var fra apne pakker
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Pasientkartleggingsundersekelsen

Sammendrag

Pseudomonas aeruginosa er en bakterie som i all
hovedsak forarsaker infeksjoner hos personer som pé
forhand er svekket. Fra november 2001 til oktober 2002
har vi hatt det stgrste utbruddet med Pseudomonas
aeruginosa noen gang registrert i Norge. En omfattende
kartleggingsundersgkelse ble iverksatt for i starst mulig
grad 3 avdekke omfanget og skadevirkningene. Alle ledd
i helsetjenesten og helseadministrasjonen har deltatt i
det omfattende arbeidet dette har veert.

Til sammen 231 pasienter har fatt pavist utbrudds-
stammen av Pseudomonas aeruginosa, hos 40 av disse
er bakterien funnet i blod eller spinalvaeske. Pasientene
med utbruddsstammen har veert innlagt ved 27 ulike
sykehus. St. Olavs Hospital, Ulleval universitetssykehus,
Akershus universitetssykehus og Sentralsjukehuset
i Rogaland har hatt flest tilfeller. Tjueto medisinsk
mikrobiologiske avdelinger har meldt om funn, og
fem laboratorier har i tillegg detaljundersgkt bakterie-
stammene.

Av de 231 pasientene med utbruddsstammen av
Pseudomonas aeruginosa dgde 71 pasienter mens
de var innlagt. | tillegg ble sju av pasientene rappor-
tert med folgetilstander. Hos 21 pasienter er det
sannsynliggjort andre arsaker til at pasienten dgde
enn pseudomonasinfeksjonen. Hos de resterende 50
er ssmmenhengen mellom infeksjon og dad enten
sannsynliggjort, eller den er usikker fordi vi har for lite
opplysninger til & trekke en sikker konklusjon.

Alle de 71 pasientene med utbruddsstammen som
dgde, hadde alvorlig bakenforliggende sykdom. Noen
av de hyppigst forekommende var langtkommet kreft,
alvorlig, invalidiserende hjertesykdom og lungesyk-
dom, hjerneslag, store skader etter ulykker, diabetes og
alvorlige infeksjoner med andre mikrober. Mange av
dem ville selv uten pseudomonasinfeksjon hatt darlige
leveprognoser. Denne kartleggingsundersgkelsen har
ikke hatt som maélsetting & vurdere graden av eventuell
levetidsforkortelse. Statens helsetilsyn har fortlgpende
fatt beskjed om hvilke pasienter som har hatt ut-
bruddsstammen av Pseudomonas aeruginosa, og om
hvem som har daédd. Norsk pasientskadeerstatning har
uavhengig av denne kartleggingsundersgkelsen hatt
flere saker til behandling.

St. Olavs hospital var det fgrste sykehuset som
paviste en entydig ssmmenheng mellom Dent-O-Sept
munnpensel og pseudomonasutbruddet ved funn
av genotypisk identiske bakteriestammer av Pseudo-

monas aeruginosa i munnpensler og hos pasienter.
Denne pasientkartleggingsundersgkelsen viser ogsa en
entydig sammenheng mellom forurensing av Dent-0O-
Sept munnpensler og sykdom hos pasienter. Men ikke
alle pasientene er smittet direkte ved bruk av munn-
penselen. Kanskje en tredel er smittet indirekte via
andre gjenstander eller personer i sykehuset.

Bakgrunn

| februar 2002 oppdaget flere sykehus en mulig
gkning i antall infeksjoner fordrsaket av Pseudomonas
aeruginosa ved intensivavdelingene. Sammenlikning
av bakteriestammer fra flere sykehus med en gentekno-
logisk metode (pulsfelt gelelektroforese) ved Mikrobio-
logisk avdeling ved St Olavs hospital avslgrte at pasi-
entene var smittet av samme stamme (samme klon) av
bakterien. Epi-Gen-Instituttet, Akershus universitets-
sykehus fant med en annen genteknologisk metode
(forsterket fragmentlengdepolymorfisme) utbrudds-
stammen ved flere andre sykehus. De to metodene er
sammenliknet og funnet likeverdige med hensyn pa &
identifisere utbruddsstammen. Det var lite sannsynlig
at smitten hadde spredd seg utelukkende med over-
flyttinger av pasienter eller personale. Tilfellene ble i
stedet oppfattet som en del av et felleskildeutbrudd,
eventuelt med sekundaer spredning.

Folkehelseinstituttet informerte helsetjenesten om
dette funnet gjennom MSIS-rapport. Ved flere sykehus
startet jakten pa en mulig smittekilde. Flere helseper-
sonell fattet mistanke til Dent-O-Sept munnpensler,
blant annet etter funn av misfargede pensler. Ved St
Olavs hospital paviste man Pseudomonas aeruginosa
av utbruddsstammen i en produksjonsserie av Dent-0-
Sept. Seinere paviste andre laboratorier Pseudomonas
aeruginosa i flere produksjonsserier av Dent-0-Sept.
Se egen rapport om denne undersgkelsen.

Umiddelbart etter funnet ved St Olavs hospital,
ble helsemyndighetene, helsetjenesten, publikum og
produsenten av Dent-0-Sept den 9. april 2002 varslet
av Folkehelseinstituttet. Produsenten trakk umiddel-
bart produktet tilbake.

Oppdrag

Sosial- og helsedirektoratet ba i brev av 24. april 2002
Folkehelseinstituttet om en oppsummerende beskriv-
else og vurdering av smitteveiene for Pseudomonas
aeruginosa og eventuelt vurdering av smittesituasjonen
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ved norske sykehus. Statens helsetilsyn ba i brev av 14.
juni 2002 Folkehelseinstituttet om & foreta en naermere
beskrevet kartlegging som sakkyndig for Helsetilsynet.
Kartleggingen var ansett ngdvendig for at Helsetilsynet
skulle Igse sine tilsynsoppgaver. Datatilsynet ga Folke-
helseinstituttet konsesjon til 8 opprette et pasientregis-
ter for denne kartleggingen.

Organisering

Prosjektet har veert ledet av Folkehelseinstituttet ved
Avdeling for infeksjonsovervaking og har veert utfert

i samarbeid med Mikrobiologisk avdeling ved Ulleval
universitetssykehus, Sykehushygienisk avdeling ved St
Olavs hospital, Sykehushygienisk avdeling ved Akershus
universitetssykehus, Statens helsetilsyn og Sosial- og
helsedirektoratet.

Prosjektet har veert ledet av overlege Bjgrn G.
Iversen med avdelingsdirektgr Preben Aavitsland ved
Folkehelseinstituttet som prosjektansvarlig. Avdelings-
overlegene Trond Jacobsen, St Olavs hospital, Geir
Bukholm, Akershus universitetssykehus og Kjetil Melby,
Ulleval universitetssykehus har deltatt i prosjektets sty-
ringsgruppe. Folkehelseinstituttet har ogsa benyttet en
rekke andre medarbeidere i arbeidet med prosjektet.

Formal

Folkehelseinstituttet har fatt oppdrag i forbindelse
med kartlegging av Pseudomonas aeruginosa bade
av Sosial- og helsedirektoratet og Statens helsetilsyn.
Dette prosjektet er utarbeidet for & lgse de oppdrag vi
har fatt i trdd med mandat for disse.

Det er ikke mulig & fastsla det totale omfanget
av infeksjoner som fglge av forurensingen av Dent-O-
Sept. Omfanget av de bekreftede tilfellene av de alvor-
ligste sykdomsformene - bakteriemi og meningitt - er
mulig & kartlegge. | tillegg kan en kasus-beskrivelse
av de tilfeller der utbruddsstammen har blitt isolert
fra annet prgvemateriale enn blod eller spinalvaeske
gi ekstra informasjon som kan bedre kunnskapen om
utbrudd forérsaket av Pseudomonas.

Det vil imidlertid ikke vaere mulig i det enkelte
tilfelle a sla fast om smitten har skjedd direkte fra
munnpensler eller indirekte via andre pasienter, utstyr
og personale.

For & kunne si at utbruddet er over er det viktig 3
fastsld at utbruddsstammene ikke lenger kan isoleres
fra pasienter pa helseinstitusjoner i Norge. Dette vil
veere til hjelp ved en evaluering av hygienerutinene
i forbindelse med dette utbruddet. En kartlegging av
hvor lenge utbruddsstammen er tilstede pa de ulike
avdelingene etter at den opprinnelige smittekilden ble
fiernet, kan ogsé gi et inntrykk av smittespredningen
og fordelingen mellom direkte smitte fra munnpens-
lene og indirekte smitte ved krysskontaminering. Pa
grunn av metodebegrensninger vil imidlertid denne
vurderingen bli usikker.

Formalene med prosjektet har derfor veert a:

A. kartlegge forekomst av alvorlige infeksjoner forér-
saket av Pseudomonas aeruginosa i Norge 1992-
1998, dvs. for utbruddet,

B. beskrive insidensen av bakteriemi og meningitt med
de genotyper av Pseudomonas aeruginosa som har
veert pdvist i Dent-0-Sept. For hver genotype be-
skrive utbruddet etter tid, sted og karakteristika ved
pasientene, inkludert fglgetilstander og dad,

C. beskrive alle pasienter der utbruddsstammen har
blitt isolert fra annet provemateriale enn blod og
spinalveeske for slik & f4 et bilde av alvorlighets-
graden av infeksjonene og karakteristika ved
pasientene som ble rammet,

D. kartlegge om utbruddsstammene fortsatt kan
isoleres fra pasienter ved helseinstitusjoner i Norge
etter at Dent-0-Sept munnpensler er fjernet fra
markedet.

Underspkelsen hatt ogsa hatt som formal & vurdere
sammenhengen mellom bruk av Dent-O-Sept munn-
pensel og infeksjon med utbruddsstammen, og a
kartlegge en del andre risikofaktorer for infeksjon med
utbruddsstammen.

Metode

Protokaoll
Hver av problemstillingene A-D ble sgkt lgst i et del-
prosjekt:

A. For formal A ba vi de medisinsk mikrobiologiske
avdelingene sende en liste over alle isolater av
Pseudomonas sp. fra blod eller spinalveeske i peri-
oden 1992 -1998 til Folkehelseinstituttet

B. For formal B ba vi de medisinsk mikrobiologiske
avdelingene sende en liste over alle isolater av
Pseudomonas sp. fra blod eller spinalvaeske i
perioden 1. januar 1999 - 1. juni 2002 til Folkehelse-
instituttet. Folkehelseinstituttet utfarte en beskri-
vende studie, en kasusserie, av pasienter med bak-
teriemi (bakterier i blodet) og meningitt forarsaket
av visse genotyper av Pseudomonas aeruginosa i
Norge i perioden 1. januar 1999 - 1. juni 2002. De
medisinsk mikrobiologiske avdelingene ble bedt om
a sende ett isolat fra blod- eller spinalvaeske per
pasient til genotyping

C. For formdl C utferte vi en beskrivende studie av
pasienter som har fatt pavist visse genotyper av
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Pseudomonas aeruginosa fra annet pravemateriale
enn blod og spinalveeske i Norge i perioden 1. januar
2001 - 1. juni 2002. De medisinsk mikrobiologiske
avdelingene ble bedt om 4 sende ett isolat per pasient
til genotyping. Dersom isolatet viste seg 4 tilhore
utbruddsstammen, ble laboratoriene bedt om a sende
melding om dette til Folkehelseinstituttet. Kopi av
praévesvar ble ogsa bedt sendt Folkehelseinstituttet fra
laboratoriet som utfgrte genotypingen.

D. For formal D ba vi de medisinsk mikrobiologiske av-
delingene om sende ett isolat av Pseudomonas sp.
fra hver pasient til genotyping. Dette gjaldt isolater
fra
- blod og spinalvaeske
— luftveier (ikke ytre ore) fra pasienter pa intensiv-

avdelinger

— annet materiale (sar, urinveier e.a.) dersom bakte-

rien ble isolert i renkultur fra et infeksjonsfokus

Dersom isolatet viste seq 4 tilhgre en av utbrudds-
stammene, ble laboratoriene bedt om a sende melding
om dette til Folkehelseinstituttet. Kopi av prgvesvar ble
0gsa bedt sendt Folkehelseinstituttet fra laboratoriet
som utfgrte genotypingen.

Dette delprosjektet startet 1. juni 2002 og pagikk

ut aret 2002.

Folkehelseinstituttet sendte for delprosjekt B, C og

D ut et standardisert sparreskjema til helseinstitusjo-

nene der pasienten som fikk pavist aktuelle genotype,

var innlagt ved pravetaking.

Datakilder
Pseudomonas aeruginosa forarsaker ikke noe saer-
egent sykdomsbilde som ingen andre smittestoffer
kan forarsake. Diagnosen Pseudomonas aeruginosa-
infeksjon eller -kolonisering kan ikke stilles ved klinisk
undersgkelse, men krever undersgkelse av provema-
teriale fra pasienten ved et medisinsk mikrobiologisk
laboratorium. Det betyr at identiteten til alle personer
som noen gang har fatt pavist Pseudomonas aerugi-
nosa-infeksjon eller -kolonisering, fins i datasystemene
til de medisinsk mikrobiologiske avdelingene. De me-
disinsk mikrobiologiske avdelingene er derfor primaer-
kilden til data om forekomsten av slike infeksjoner.
Pseudomonas sp. blir imidlertid ikke rutinemessig
karakterisert med genteknologiske metoder. Uten
slike undersgkelser er det ikke mulig & sld fast om
den aktuelle bakterien er den samme som den som er
pavist i Dent-0-Sept. Ved bakteriemier og meningitter
er bakteriene frosset ned i laboratoriet og kan tas fram
for naermere analyser slik at det er mulig 4 sld fast om
pasienten var smittet av den samme bakteriestammen
som ble pavist i Dent-0-Sept.
Pasientens behandlende lege, som regel ved en
sykehusavdeling, har opplysninger om pasientens syk-
domsforlgp, behandling og resultatet av behandlingen.

Opplysninger fra bade laboratorier og leger er av
interesse slik at datainnsamlingen ma omfatte begge
kilder. Dette har Folkehelseinstituttet god erfaring med
gjennom Meldingssystem for smittsomme sykdommer
(MSIS) som er basert nettopp pé en slik todelt datainn-
samlingsprosedyre.

Laboratoriemetoder

Pseudomonas aeruginosa kan karakteriseres neermere
og inndeles i stammer (kloner eller genotyper) ved
flere genteknologiske metoder som bygger pa analyse
av bakteriens arvestoff (DNA).

Ved pulsfelt gelelektroforese (PFGE) spaltes forst
bakteriens DNA i fragmenter ved hjelp av et sékalt
restriksjonsenzym. Antallet fragmenter som dannes,
og lengden pa fragmentene varierer mellom ulike
stammer av bakterien. Fragmentene separeres ved
elektroforese i en gel. For & oppna best mulig separa-
sjon av fragmentene brukes elektroforese der strgm-
men pulserer og skifter retning, derav navnet "pulsfelt”.
Nar prosessen er ferdig, farges gelen slik at mgnsteret
av DNA-fragmentene blir synlig. DNA-mgnsteret ser
ut som en strekkode og brukes til & skille mellom ulike
stammer. Hele prosessen kan ta flere dager, ofte opptil
en uke.

Ved forsterket fragmentlengdepolymorfisme
(AFLP) brukes ogsa ett eller to restriksjonsenzymer for
4 spalte bakteriens DNA i fragmenter. Enkelte av frag-
mentene mangfoldiggjores deretter i en prosess som
kalles polymerasekjedereaksjon (PCR). | Igpet av denne
prosessen blir fragmentene merket med et fluoresce-
rende stoff. Antallet og lengden av fragmentene vari-
erer mellom ulike stammer av bakterien. Fragmentene
separeres ved elektroforese i et kapilleerrar i et eget
apparat der alle fluorescerende fragmenter registreres
ved hjelp av laser. DNA-mgnsteret blir synlig som en
kurve med topper for hvert enkelt DNA-fragment.
Antallet og fordelingen av slike topper er karakteristisk
for hver bakteriestamme. Prosessen kan gjennomfares i
lopet av fa dager.

Handtering av laboratorieprgver
til genotypisk undersgkelse
Det enkelte laboratorium sendte bakteriestammer av
Pseudomonas aeruginosa til genotyping som det ble
bedt om i brev til laboratoriene. Hvert laboratorium
oversendte stammer etter avtale med tildelt referanse-
laboratorium. Dersom et bakterieisolat allerede var
genotypet ved et av de fem - i denne sammenhengen
oppnevnte referanselaboratoriene - trengte laborato-
riet ikke sende stammen pd nytt. Det gjaldt ogsa hvis
det var genotypet ved et annet referanselaboratorium
enn det nd tildelte.

Referansestammen funnene ble sammenliknet
med var den som ble identifisert ved St. Olavs hospital
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8. april 2002 i Dent-0-Sept munnpensel med produk-
sjonsnummer 47.01.

AFLP

Akershus universitetssykehus kvalitetssikret sin pro-
tokoll for genotyping av Pseudomonas aeruginosa
og genotypet alle stammene etter denne og med de
kriteriene for diskriminering som er fastsatt i deres
protokoll. Isolater i grenseomréadet for AFLP skulle
sendes til St. Olavs hospital for PFGE.

PFGE

Referanselaboratorier som genotypet stammer av
Pseudomonas aeruginosa med PFGE gjorde det etter
protokoll beskrevet av St. Olavs hospital. Kvalifisering
av metodens diskrimineringsevne ble gjort parallelt
med de erfaringene en trakk under gjennomfaring av
undersgkelsen. Isolater av Pseudomonas aeruginosa
som ikke lot seg genotype med PFGE skulle sendes
Akershus universitetssykehus for undersgkelse med
AFLP. Resultatene av PFGE-undersgkelse ved de fire
referanselaboratoriene skulle sammenliknes ved St.
Olavs hospital.

Datainnsamling

Folkehelseinstituttet har god kontakt med de medi-
sinsk mikrobiologiske avdelingene, sykehusene og
landets leger gjennom MSIS. Infeksjoner med Pseudo-
monas aeruginosa er imidlertid ikke meldingspliktige.
Data om slike infeksjoner ble derfor hentet inn seer-

skilt. De ulike delprosjektene foregikk til dels parallelt:

Delprosjekt A

1. Folkehelseinstituttet sendte et brev til landets 24
medisinsk mikrobiologiske avdelinger og labora-
torier og beskrev undersgkelsen og oppdraget til
avdelingene samt hjemmelsgrunnlaget. Informasjon
ble ogsa sendt til landets sykehus.

2. Avdelingene ble bedt om a sende Folkehelseinsti-
tuttet lister over alle isolater fra blodkultur og
spinalvaeske av Pseudomonas sp. fra og med 1992
til og med 1998. Listene skulle inneholde pasien-
tens initialer eller annen kode, kjgnn, fadselsmaned
og -ar, laboratoriets lgpenummer, prgvemateriale,
provetakingsdato, rekvirent, resultat (dvs. navn pé
bakterien) og opplysninger om laboratoriet hadde
tatt vare pa bakteriestammen eller ikke. Listene ble i
tillegg bedt levert pa diskett i et vanlig filformat.

3. Folkehelseinstituttet opprettet en database for disse
pasientene med de angitte variablene.

Delprosjekt B

4. Avdelingene ble bedt om a sende Folkehelseinstitut-
tet lister over alle isolater fra blodkultur og spinal-
vaeske av Pseudomonas sp. fra 1. januar 1999 og til
og med 1. juni 2002. Listene skulle inneholde pasi-

entens navn, fadselsnummer (dvs. fadselsdato pluss
personnummer), prgvemateriale, provetakingsdato,
rekvirent, resultat (dvs. navn pa bakterien) og opp-
lysninger om laboratoriet hadde tatt vare pa bak-
teriestammen eller ikke. Vi ba om at listene skulle
leveres pa diskett i et vanlig filformat. Avdelingene
ble ogsd bedt om & tine alle sine nedfrosne isolater
av Pseudomonas aeruginosa fra blodkultur og spi-
nalvaeske for perioden 1999 til og med 1. juni 2002
og sende disse til et angitt referanselaboratorium
(St Olavs hospital, Akershus universitetssykehus,
Ulleval universitetssykehus, Haukeland universitets-
sykehus og Rikshospitalet). Isolatene skulle falges av
full pasientidentitet.

5. Disse fem laboratoriene meldte resultatet av under-
sokelsen til Folkehelseinstituttet og den mikrobiolo-
giske avdelingen.

6. Folkehelseinstituttet fgyde disse data til databasen
nevnt i punkt 3.

7. Med utgangspunkt i listene nevnt i punkt 4 sendte
Folkehelseinstituttet et forklarende brev og et
opplysningsskjema om hver pasient med blodkul-
tur- eller spinalveeskeisolat fra 1999 til 1. juni 2002
til sjeflegen ved det sykehus som haddr rekvirert
pragven, eller til behandlende lege dersom pasienten
var utenfor sykehus.

8. Sjeflegene skulle sgrge for at skjemaene ble fylt ut,
eventuelt ved hjelp av det sykehushygieniske per-
sonellet, og deretter sendt Folkehelseinstituttet. En
kopi av skjemaet skulle legges i pasientens journal.

9. Folkehelseinstituttet foyde disse data til databasen

nevnt i punkt 3.

Delprosjekt C

10. Avdelingene ble ogsé bedt om & sende inn alle ned-
frosne isolater av Pseudomonas sp. for perioden 2001
- 1. juni 2002 fra annet prevemateriale enn blod og
spinalvaeske til genotyping tilsvarende som punkt 4.
Hvis utbruddsstammen ble pavist, skulle dette meldes
til Folkehelseinstituttet med informasjon om pasien-
tens navn, fadselsnummer (dvs. fedselsdato pluss per-
sonnummer), provemateriale, provetakingsdato, rekvi-
rent og opplysning om bakterien er funnet i renkultur
og - dersom det var tilgjengelig - om prgven var tatt
fra et infeksjonsfokus. Det totale antallet praver som
ble sendt til genotyping fra hvert laboratorium skulle
0gsd meddeles Folkehelseinstituttet.

11. Folkehelseinstituttet sendte et forklarende brev og
et opplysningsskjema for hver pasient med ut-
bruddsstammen til sjeflegen ved det sykehus som
hadde rekvirert prgven, eller til den aktuelle legen
dersom pasienten var utenfor sykehus.

12. Sjeflegene skulle sgrge for at skjemaene ble fylt ut,
eventuelt ved hjelp av det sykehushygieniske per-
sonellet, og deretter sendt Folkehelseinstituttet. En
kopi av skjemaet skulle legges i pasientens journal.
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Delprosjekt D
13. | tiden etter prosjektstart var det gnskelig & geno-
type visse isolater av Pseudomonas sp. til utbruddet
var over. Denne prospektive undersgkelsen startet
1. juni 2002 og pégikk ut dret 2002. De medisinsk
mikrobiologiske avdelinger ble bedt om & sende
ett isolat av Pseudomonas sp. fra hver pasient til
genotyping. Dette gjaldt isolater fra
- blod og spinalvaeske
— luftveier (ikke ytre gre) fra pasienter pa intensiv-
avdelinger
— annet materiale (sar, urinveier e.a.) dersom bakte-
rien var isolert i renkultur fra et infeksjonsfokus

Hvis utbruddsstammen ble pavist, ble dette meldt til
Folkehelseinstituttet med informasjon om pasien-
tens navn, fgdselsnummer (dvs. fadselsdato pluss
personnummer), provemateriale, provetakingsdato,
rekvirent og opplysning om bakterien er funnet i
renkultur og - dersom det var tilgjengelig - om
préven var tatt fra et infeksjonsfokus. Det totale
antallet praver som ble sendt til genotyping fra
hvert laboratorium, skulle ogsd meddeles Folkehelse-
instituttet. Folkehelseinstituttet @nsket nér dette
delprosjektet var avsluttet, & fa opplyst hvor mange
prgver som var sendt til genotyping.

14. Folkehelseinstituttet sendte et forklarende brev
og et opplysningsskjema om hver pasient med
utbruddsstammen til sjeflegen ved det sykehus som
hadde rekvirert prgven, eller til den aktuelle legen
dersom pasienten var utenfor sykehus.

15. Sjeflegene skulle sgrge for at skjemaene ble fylt ut,
eventuelt ved hjelp av det sykehushygieniske per-
sonellet, og deretter sendt Folkehelseinstituttet. En
kopi av skjemaet skulle legges i pasientens journal.

Dataelementer i listene fra de medisinsk

mikrobiologiske avdelingene

Dette gjelder listene omtalt i punkt 2 ovenfor.

1. Pasientens initialer eller annen kode, kjgnn,
fodselsmaned og -ar

2. Laboratoriets lapenummer

3. Rekvirent av praven (sykehus og avdeling,
evt annen rekvirent)

4. Dato for prevetaking

. Provemateriale

6. Mikrobiologiske funn (Pseudomonas sp. eller
Pseudomonas aeruginosa)

ol

Dette gjelder listene omtalt i punkt 4 ovenfor.

1. Pasientens navn og fadselsnummer (11 siffer)

2. Rekvirent av prgven (sykehus og avdeling,
evt annen rekvirent)

3. Dato for prevetaking

4. Provemateriale

5. Mikrobiologiske funn (Pseudomonas sp. eller
Pseudomonas aeruginosa)

Dataelementer i opplysningsskjemaene
Dette gjelder skjemaene omtalt i punkt 7, 11 og 14
ovenfor. Skjemaet i punkt 7 har en annen farge enn
skjemaet i punkt 11 og 14.

Skjemaet for hver pasient vil inneholde falgende
dataelementer:

Personopplysninger
1. Pasientens navn og f@dselsnummer.

Pasientadministrative opplysninger

2. Pasientens innskrivingsdato

3. Hvor kom pasienten fra: hjemmet, annet sykehus,
annen institusjon, ikke innlagt, spesifiser

4. Pasientens utskrivingsdato

Opplysninger om infeksjonen

5. Dato for pravetaking for den aktuelle blodkultur,
spinalvaeskeprgve eller annet provemateriale.

6. Provemateriale

7. Rekvirentens navn, eventuelt avdelingsnavn

8. Aktuell infeksjonssykdom (eventuelt symptomer)
som var indikasjon for praven som ble positiv, de-
finert etter Definisjon og klassifikasjon av sykehus-
infeksjoner, IK 2556 utgitt av Statens helsetilsyn.

9. Innsykningsdato for denne infeksjonssykdommen.

10. Eventuelle andre mikrober enn Pseudomonas
pavist samtidig og som kan ha gitt infeksjon, med
beskrivelse

11.Avdeling hvor pasienten oppholdt seq pravetakings-
datoen.

12. Om pasienten var innlagt pa intensivavdeling i
lapet av sykehusoppholdet

13. Alle pasientens avdelingsopphold de siste tre ukene
for pseudomonasinfeksjon (avdelingsbetegnelse, inn
dato, ut dato).

Grunnsykdom og behandling

14. Utskrivingsdiagnoser (ICD-koder)

15.Kirurgiske inngrep de siste tre ukene for pseudo-
monasinfeksjon, operasjonskoder

16. Respiratorbehandling siste tre uker for pseudo-
monasinfeksjon, varighet

17. Immunsupprimerende behandling siste tre uker for
pseudomonasinfeksjon, med beskrivelse

18. Antibiotikabehandling siste tre uker fgr pseudo-
monasinfeksjon, med liste over hvilke antibiotika

19. Andre forhold lenger tilbake i tid som kan forklare
pseudomonasinfeksjonen

20. Bruk av Dent-0-Sept siste tre uker fgr pseudo-
monasinfeksjon, sannsynlighet og gradering
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Falgetilstander, dad

21. Varig felgetilstand av Pseudomonasinfeksjonen
(nei, vet ikke, ja: beskriv....)

22. Dad under oppholdet,

23. Dgdsattest/dpdsarsak

24. Om dedsfall hadde ssmmenheng med pseudomo-
nasinfeksjonen (nei, vet ikke, ja: beskriv....)

Datahandtering

Delprosjekt A og B

Listene fra laboratoriene ble lagt i en egen Epilnfo-
database. Opplysninger om genotype for tilfellene fra
1999 og framover ble tilfoyd etterhvert som de kom
fra et av de fem referanselaboratoriene.

Etter hvert som pasientskjemaer kom inn, ble de
sjekket for fullstendighet og konsistens. Eventuelle til-
foyelser og rettelser ble gjort i samarbeid med avsen-
der. Deretter ble data lagret i en skreddersydd database
i Epilnfo. Uteblitte skjemaer ble purret pa.

Delprosjekt C

Meldingene fra laboratoriene ble lagt i en egen Epi-
Info-database. Etter hvert som pasientskjemaer kom
inn, ble de sjekket for fullstendighet og konsistens.
Eventuelle tilfgyelser og rettelser ble gjort i samarbeid
med avsender. Deretter ble data lagret i en skredder-
sydd database i Epilnfo. Uteblitte skjemaer ble purret

pa.

Delprosjekt D

Meldingene fra laboratoriene ble lagt i en egen Epi-
Info-database. Etter hvert som pasientskjemaer kom
inn, ble de sjekket for fullstendighet og konsistens.
Eventuelle tilfgyelser og rettelser ble gjort i samarbeid
med avsender. Deretter ble data lagret i en skredder-
sydd database i Epilnfo. Uteblitte skjemaer ble purret

pa.

Dataanalyse

Dataene er lagt inn i skreddersydde databaser laget i
Epilnfo. Analysene er ogsa gjort i dette programmet,
for det meste enkle krysstabuleringer av hele eller
deler av materialet. Statistiske univariatanalyser er er
gjort ved a beregne risk ratio i 2x2-tabeller.

For & kunne sammenlikne like grupper har vi sett
neermere pd kohorten av pasienter med funn i blod
eller spinalvaeske, hvor stammen av Pseudomonas
aeruginosa er genotypet og hvor preven er tatt etter
forste produksjonsserie av Dent-0-Sept munnpen-
sel med funn av utbruddsstammen av Pseudomonas
aeruginosa, dvs etter september 2001. | resultatdelen
omtales denne gruppen som kohorten. Pasienter hvor
det mangler opplysninger om en av variablene det
analyseres pa er utelatt fra den enkelte analysen.

Forlep

Folkehelseinstituttet har henvendt seq til landets
medisinsk mikrobiologiske avdelinger og laboratorier
for & fa lister og opplysninger i denne undersgkelsen i
tre brev datert 28. juni og 26. november 2002 og 28.
januar 2003. | tillegg har vi hatt kontakt med enkelt-
avdelinger gjennom brev, e-post og telefoner.

Folkehelseinstituttet har henvendt seq til landets
sykehus i tre brev datert 12. september og 26. novem-
ber 2002 og 28. januar 2003 med lister over pasienter
for & fa utfylt skjemaer. | tillegg har vi hatt kontakt
med enkeltsykehus gjennom brev, e-post og telefoner.

Arbeidet med & innhente alle ngdvendige opplys-
ninger i denne kartleggingen har veert enormt tidkre-
vende i alle ledd. Medisinsk mikrobiologiske avdelinger
har skaffet oversiktslister, tinet prover og sendt dem
til genotyping. Genotyping er i seg selv en kostbar og
arbeidskrevende spesialoppgave. Utfylling av skjemaer
har ogsa veert en stor belastning, seerlig for sykehus
med mange pasienter inkludert i undersgkelsen og
for sykehus med mange pasienter med omfattende
journaler. For enkelte pasienter har det tatt mange
timer & finne fram opplysninger for & kunne fylle ut
det ensides skjemaet.

Det aller meste av opplysninger er kommet inn i
rimelig tid. Men utover i 2003 har Folkehelseinstitut-
tet brukt urimelig mye tid pa a purre inn resterende
opplysninger. Ved enkelte sykehus synes det & ha
sviktet i den administrative ledelsen, ved andre sykehus
synes det som om noen leger har nedprioritert & fylle
ut skjemaene. En medisinsk mikrobiologisk avdeling
var ikke ferdig med a fa genotypet sine prover for i
juni 2003. Vi har ogsa purret via fylkeslegen og Helsetil-
synet og via foretaksledelsen og Helsedepartementet.

Alle data i delprosjekt A er mottatt. For delprosjekt
B-D var det ved analysetidspunktet manglende skje-
maer for tre pasienter, ingen av dem hadde utbrudds-
stammen av Pseudomonas aeruginosa eller hadde
dedd mens de var innlagt.

Resultater med kommentarer

Ved totalt 27 sykehus er det identifisert pasienter med
utbruddsstammen av Pseudomonas aeruginosa. Tjueto
medisinsk mikrobiologiske avdelinger har meldt om
funn av Pseudomonas aeruginosa i blodkultur eller
spinalvaeske eller de har funnet utbruddsstammen

av Pseudomonas aeruginosa i annet prgvemateriale.
De fem referanselaboratoriene har rapportert at de

til sammen har utfgrt 1321 genotypinger av pseudo-
monasstammer.

Pseudomonas i blod og spinalvaeske
Funn av bakterien i blod og spinalvaeske indikerer
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alvorlig sykdom, som regel blodforgiftning (sepsis)
eller hjernehinnebetennelse. Vi samlet data om slike
funn fra alle landets laboratorier i perioden 1992-2002
for 4 f& et bilde av hyppigheten av slike infeksjoner.
Ettersom de fleste laboratoriene har fryst ned alle

slike bakteriestammer, kunne vi utfgre genotyping av
stammene fra 1999-2002 og dermed sla fast hvilke av
infeksjonene som skyldtes utbruddsstammen.

Fire av 22 medisinsk mikrobiologiske avdelinger
hadde ikke tilgjengelig data for 1992, tre for 1993, to
for 1994 og én avdeling hadde data for bare halve aret
1995 (tabell 1). Det ble det rapportert om funn hos
totalt 1174 pasienter i denne 11-ars perioden, i gjen-
nomsnitt 110 per ar (figur 1 og tabell 1).

Opplysningene om hvert enkelt tilfelle er betrak-
telig bedre for perioden fra 1999 og framover da alle
tilgjengelige bakteriestammer er genotypet og det er
fylt ut et rapporteringsskjema for hver pasient. Disse
tilfellene er derfor i hovedsak omtalt i neste avsnitt.

For perioden 1992-1998 er det registrert 607
pasienter. Hos 562 pasienter er det oppgitt & ha blitt
funnet Pseudomonas aeruginosa, mens det hos de
resterende 45 er oppgitt Pseudomonas species. Alt

overveiende er funnene gjort i blod, 604 pasienter har
funn i blod, to i spinalveeske og hos én pasient er bak-
terien funnet bade i blod og spinalvaeske. Median alder
pa pasientene var 71 ar, 66% var menn, 30% kvinner,
og for de resterende 4% var kjonn ikke oppgitt.

Figur 1. Antall tilfeller med funn av Pseudomonas
aeruginosa (evt. Pseudomonas sp. der detaljundersokelse
ikke er gjort) i blod og spinalveeske meldt fra medisinsk
mikrobiologiske avdelinger i Norge 1992-2002. (Enkelte
avdelinger har ikke tall for 1992-1995 (se tabell 1) slik at
kurven disse drene skal veere litt hoyere.
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Tabell 1. Antall tilfeller med funn av Pseudomonas aeruginosa (evt. Pseudomonas sp. der detaljunderspkelse ikke er
gjort) i blod og spinalvaeske meldt fra medisinsk mikrobiologiske avdelinger i Norge 1992-2002 og gjennomsnittet

per dr.
Med. mikrobiologisk avd. 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002
Ulleval universitetssykehus 8 8 1 14 20 14 1 16 13 10 20 145 13,2
Sykehuset Innlandet, Lillehammer 0 5 3 3 4 7 4 4 5 5 6 46 4,2
Aker universitetssykehus 2 1 3 1 3 6 0 2 3 9 2 32 29
Beerum sykehus 4 2 1 3 2 2 2 6 2 6 4 34 3.1
Akershus universitetssykehus 3 2 6 5 4 9 5 8 6 10 6 64 5.8
Sykehuset @stfold 9 9 1 1 6 2 3 7 4 10 8 60 55
Sykehuset Innlandet, Elverum 2 2 1 0 0 3 4 6 5 3 5 31 2.8
Rikshospitalet 8 5 3 5 3 5 5 7 2 7 7 57 52
Sykehuset Buskerud - 2 1 9 2 0 0 3 5 14 6 42 4,2
Telelab as 2 4 3 1 2 2 0 8 2 8 5 37 3.4
Det Norske Radiumhospital 1 2 1 4 1 2 2 0 0 3 1 17 15
Sykehuset i Vestfold, Tensberg - - 4 3 3 5 5 6 3 3 7 39 43
Serlandet Sykehus, Kristiansand - - - 0* 1 2 5 2 3 6 10 29 3.4
Sentralsykehuset i Rogaland - - - 5 6 1 3 8 9 12 7 51 6,4
Haukeland universitetssykehus n 18 8 12 1 8 5 16 12 1 1 123 1,2
Forde Sentralsjukehus 1 3 0 1 3 3 4 3 3 5 0 26 2,4
Alesund sjukehus 2 1 2 1 1 3 3 1 0 5 4 23 2,1
Molde sjukehus 1 2 0 3 1 3 2 6 1 1 2 22 2,0
St. Olavs Hospital 5 14 1 10 7 17 21 16 13 21 24 159 14,5
Sykehuset Levanger 2 2 0 4 2 2 4 2 4 3 0 25 23
Nordlandssykehuset Bodg 0 0 6 3 2 5 7 8 4 6 9 50 4,5
Universitetssykehuset i Nord-Norge 3 3 7 5 5 6 2 9 7 8 7 62 5,6
Totalt 64 85 72 93 89 107 97 144 106 166 151 1174 110,4

- ikke data for dette aret.

* Serlandet Sykehus, Kristiansand har opplysninger fra annet halvar 1995.
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Utbruddet
Da pasientkartleggingsundersgkelsen ble iverksatt,
visste vi ikke sikkert ndr utbruddet startet og de farste
tilfellene med utbruddsstammen ville bli funnet. Geno-
typing av bakteriestammer av Pseudomonas aerugi-
nosa ble derfor gjort for praver fra 1999 og framover.
Bakteriestammer funnet i andre pasientpraver enn
blod og spinalvaeske blir sjelden tatt vare pé i labora-
toriene. Vi ba likevel laboratoriene om 4 finne fram og
genotype de pseudomonasstammer de hadde fra 2001
og fram til undersgkelsen startet i juni 2002 og deretter
for resten av 2002 stammer fra prgver fra luftveier hos
intensivpasienter og fra annet materiale dersom bakte-
rien var isolert i renkultur fra infeksjonsfokus. Hva som
har veert tilgjengelig for genotyping har veert tilfeldig
og har variert mye fra sted til sted. Antallet funn av
utbruddsstammen er derfor minimumstall.

For perioden 1999-2002 er det totalt inkludert
758 pasienter. Av disse hadde 567 pasienter Pseudo-
monas aeruginosa (eller Pseudomonas species der
bakterien ikke ble undersgkt i storre detalj) i blod eller
spinalvaeske.

Totalt 231 pasienter fikk pavist utbruddsstammen
av Pseudomonas aeruginosa, 435 pasienter hadde en
annen pseudomonasstamme. 92 av 567 (16%) bak-
teriestammer fra blod eller spinalvaeske har ikke veert
tilgjengelige for genotyping og bare 14 av dem (2,5%)
er fra perioden etter september 2001. Bare hos tre pasi-
enter ble Pseudomonas aeruginosa pévist i spinalvaeske,
hos én av dem var det utbruddsstammen. | tillegg ble
utbruddsstammen pavist i blod hos 39 pasienter. Figur 2
viser funn i blod og spinalveeske per maned, og figur 3
viser funn av utbruddsstammen per maned.

Figur 2. Antall tilfeller med funn av Pseudomonas aeruginosa i blod og spinalveeske meldt fra medisinsk mikro-
biologiske avdelinger i Norge 1999-2002. Alle tilgjengelig stammer er genotypet, og utbruddsstammen er markert.
Pilen markerer ndr Dent-0-Sept munnpensel ble trukket fra markedet.
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Figur 3. Epidemikurven for funn av utbruddsstammen av Pseudomonas aeruginosa i blod-spinalveeske og i
andre provematerialer hos pasienter. Pil Tindikerer tidligste produksjonsuke for ndr utbruddsstammen ble pdvist i
Dent-0-Sept munnpensel og pil 2 ndr Dent-0O-Sept munnpensel ble trukket fra markedet
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Tid
Det tidligste tilfellet av utbruddsstammen av Pseudo-
monas aeruginosa ble pavist hos en pasient ved St.
Olavs hospital 20.11.2000 (figur 3). | april-mai 2001 er
utbruddsstammen funnet hos ytterligere fem pasienter.
Tre av dem 13 ved Nordlandssykehuset i Bodg, én ved St.
Olavs hospital i Trondheim og den femte bodde ved bo-
og servicesenter i en kommune i Hedmark fylke.

Etter at drsaken til utbruddet ble fastslatt 9. april
2002, ble munnpenslene raskt fjernet fra alle deler
av helsetjenesten og antall nye tilfeller avtok raskt.
Utbruddsstammen ble siste gang funnet i blod hos en
pasient ved Sentralsjukehuset i Rogaland juli 2002 og i
annet prevemateriale hos en pasient ved Halogalands-
sykehuset Stokmarknes i desember 2002. Det vites
ikke ndr disse er blitt smittet med bakterien. Det kan
ikke utelukkes at utbruddsstammen av Pseudomonas
aeruginosa sporadisk vil kunne bli funnet ogsé i 2003,
men dette vil vaere et neglisjerbart problem sammenlik-
net med infeksjoner av andre stammer av Pseudomonas
aeruginosa.

Sted

Antall tilfeller med utbruddsstammen varierer mye
mellom sykehus. Flest tilfeller er registrert ved St. Olavs
Hospital og Ulleval universitetssykehus med 39 tilfel-
ler etterfulgt av Akershus universitetssykehus med 28

og Sentralsjukehuset i Rogaland med 21 tilfeller (tabell
2). Forskjellene kan nok til en viss grad tilskrives hvor
mange prgver som er tatt og som er genotypet. Ulik
prevetakingspraksis er mindre sannsynlig nér det gjelder
prevetaking fra blod og spinalvaeske. Ogsa her ses
forskjeller. Flest tilfeller med utbruddsstammen i blod og
spinalvaeske er pdvist ved Sentralsjukehuset i Rogaland
med sju tilfeller, etterfulgt av St. Olavs Hospital og
Ulleval universitetssykehus med seks hver. Stgrrelsen pé
sykehuset og antall alvorlig sykepasienter har ogsa be-
tydning. Enkelte av pasientene har fatt pavist Pseudo-
monas aeruginosa ved flere sykehus. De er da registrert
ved det sykehuset der bakterien fgrst er pavist i blod
eller spinalvaeske, evt. i annet prgvemateriale.

Andelen av bakteriestammene fra blod og spinal-
vaeske som er utbruddsstammen varierer mye mellom
hvert sykehus. For hele helseregioner er forskjellen
betydelig mindre. Lavest med 5,2% er andelen i Nord-
Norge og hgyest i Midt-Norge med 7,8%.

Til sammen ni av tilfellene var ikke innlagt pa
sykehus ved pravetaking, dtte avdem hadde utbrudds-
stammen. Alle pasientene hadde alvorlig bakenforlig-
gende sykdom og var hyppig i kontakt med helse-
tjenesten, inklusive sykehus. For seks av de dtte med
utbruddsstammen var det opplyst om bruk av Dent-O-
Sept munnpensel. Alle hadde sikkert eller sannsynligvis
brukt munnpenselen.

Tabell 2. Tilfellene av Pseudomonas aeruginosa 1999-2002 fordelt pd sykehus, prove materiale og om det er ut-
bruddsstammen eller ikke. Andelen av bakteriestammer fra blod og spinalveeske som er utbruddsstammen er angitt

for hver helseregion.

Aker universitetssykehus 10 15
Akershus universitetssykehus 28 25
Baerum sykehus 1 15
Diakonhjemmets sykehus 1 n
Feiringklinikken 0 1
Lovisenberg diakonale sykehus 1 5
Martina Hansens hospital 0 1
Stensby sykehus 1 2
Sunnaas sykehus 0 1
Sykehuset Innlandet Elverum 0 3
Sykehuset Innlandet Hamar 0 12
Sykehuset Innlandet HF, Gjovik 0 7
Sykehuset Innlandet HF, Kongsvinger 0 5
Sykehuset Innlandet HF, Lillehammer 1 10
Sykehuset @stfold 2 29
Ulleval universitetssykehus 39 35
Totalt Helse @st ‘ 94 177

Blod-spinal Andre* Andel

Total U U
25 1 15 16 9
53 2 25 27 26
26 2 15 17 9
12 1 n 12 0
1 0 1 1 0
6 0 5 5 1
1 0 1 1 0
3 0 2 2 1
1 0 1 1 0
3 0 3 3 0
12 0 12 12 0
7 0 7 7 0
5 0 5 5 0
n 1 10 n 0
31 0 29 29 2
74 6 35 41 33

27 | 13 177 190 ‘ 81 | 6,8%

Tabell fortsetter >>
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Tabell 2 forts.

Blod-spinal
u U Total
Blefjell sykehus Kongsberg 1 2 3 0 2 2 1
Blefjell sykehus Notodden 0 4 4 0 4 4 0
Blefjell Sykehus Rjukan 0 1 1 0 1 1 0
Det Norske Radiumhospital 0 4 4 0 4 4 0
Rikshospitalet 9 19 28 4 19 23 5
Ringerike sykehus 1 7 8 1 7 8 0
Sykehuset Buskerud 18 15 33 3 15 18 15
Sykehuset i Vestfold, Larvik 0 3 3 0 3 3 0
Sykehuset i Vestfold, Tansberg 2 16 18 0 16 16 2
Sykehuset Telemark HF, Skien 0 18 18 0 18 18 0
Serlandet Sykehus Arendal 5 14 19 1 14 15 4
Serlandet Sykehus Kristiansand 0 6 6 0 6 6 0
Totalt Helse Sgr | 36 109 145 | 9 109 18 | 27 | 76%
Forde Sentralsjukehus 0 6 6 0 6 6 0
Haraldsplass Diakonale sykehus 0 5 5 0 5 5 0
Haugesund sjukehus 0 5 5 0 5 5 0
Haukeland Universitetssykehus 0 38 38 0 38 38 0
Leerdal sjukehus 0 2 2 0 2 2 0
Nordfjord sjukehus 0 3 3 0 3 3 0
Odda sjukehus 0 2 2 0 2 2 0
Sentralsjukehuset i Rogaland (SiR) 21 24 45 7 24 31 14
Stord sjukehus 0 1 1 0 1 1 0
Volda sjukehus 0 1 1 0 1 1 0
Voss sjukehus 0 4 4 0 4 4 0
Kristiansund sykehus 0 1 1 0 1 1 0
Molde sjukehus 5 8 13 1 8 9 4
Orkdal Sanitetsforenings Sjukehus 0 4 4 0 4 4 0
St. Olavs Hospital 39 64 103 6 64 70 33
Sykehuset Levanger 0 9 9 0 9 9 0
Alesund sjukehus 6 8 14 1 8 9 5
Totalt Helse Midt 8 7,8%
Helgelandssykehuset Mosjgen 1 2 3 0 2 2 1
Helgelandssykehuset Rana 0 3 3 0 3 3 0
Helgelandssykehuset Sandnessjeen 0 2 2 0 2 2 0
Helse Finnmark, Hammerfest 1 5 6 1 5 6 0
Helse Finnmark, Kirkenes 0 2 2 0 2 2 0
Halogalandssykehuset Harstad 0 2 2 0 2 2 0
Halogalandssykehuset Narvik 0 5 5 0 5 5 0
Halogalandssykehuset Stokmarknes 3 0 3 0 0 0 3
Nordlandssykehuset Bode 3 13 16 0 13 13 3
Nordlandssykehuset Lofoten 0 2 2 0 2 2 0
Universitetssykehuset i Nord-Norge 4 19 2 2
Totalt Helse Nord 3 ] 5.,2%
Annen institusjon 0 3
Ikke innlagt 3 0 3 0 3
Sykehjem 0 2

7.1%

* Andre prgvematerialer enn blod eller spinalvaeske
U = utbruddsstammen, IU = lkke utbruddsstammen
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Alder og kjgnn

Alder og kjgnn for ulike undergrupper er gjengitt i
tabell 3. Det er en overhyppighet av menn i alle under-
gruppene. For gruppen der Pseudomonas aeruginosa
er pavist i blod eller spinalveeske er de med utbrudds-
stammen betydelig yngre enn de med andre stammer.
Arsaksfaktorer til dette er forelapig ikke analysert.

Tabell 3. Median alder og kjgnnsfordeling hos pasienter
med Pseudomonas aeruginosa, 1999-2002.

Andel menn | Andel kvinner

Alle med Pseudomonas | 71 ar 66 % 34 %
Utbruddsstammen 65 ar 61 % 39 %

Blod eller spinalveeske | 72 ar 68 % 32 %

Blod eller spinalveaeske 63 ar 60 % 40 %

og utbruddsstammen

Blod eller inalveeske og .

0 0
ikke utbruddsstammen 73ar 69 % 31%

Av de 231 pasientene med utbruddsstammen er
median alder 65 &r og hele 37% er 70 ar eller eldre
(tabell 4). Sveert 4 er yngre, bare 14 var under 20 4r.
Aldersfordelingen pd de som dgde er ogsa vist i tabel-
len. De to yngste som dgde var tre og 19 ar gamle.
Ingen av dem d@de av sin pseudomonasinfeksjon.

Prgvematerialer og klinisk sykdom

Som nevnt tidligere har det veert ulike kriterier for &
inkludere praver fra blod og spinalveaeske og fra andre
provematerialer (se Protokoll, side 14 og Utbruddet,
side 20). Utvalget av andre prover enn fra blod og spi-
nalvaeske vil derfor ikke vaere sammenliknbart. Pseudo-
monas aeruginosa ble s& godt som ikke ikke isolert fra
spinalvaeske (tabell 5). Som forventet er utbruddsstam-
men hovedsakelig funnet i praver fra luftveissekret,
blod og sar. Av de 12 angitt som annet provemateriale,
var fire sekret fra magesekken (ventrikkelaspirat).

Tabell 4. Antall og andel i prosent menn og kvinner i ulike aldersgrupper blant de 231 med pdvist utbrudds-
stamme. Antall og andel dede i de samme aldersgruppene er ogsd gjengitt. For totaltallene er andelen for hver

aldersgruppe angitt
Menn Kvinner Dade Ikke-dgde Total

Antall  Andel | Antall Andel | Antall  Andel Antall | Antall Andel
0-4 3 60 % 2 40 % 1 20 % 4 5] 2 %
5-19 6 67 % 3 33 % 1 11 % 8 9 4 %
20-49 24 49 % 25 51 % 6 12 % 43 49 21 %
50-69 53 65 % 29 35 % 28 34 % 54 82 35 %
70-79 37 67 % 18 33 % 23 42 % 32 55 24 %
80-94 17 55 % 14 45 % 12 39 % 19 31 13 %

Blodkultur

106

0
0
0
0
0
0
0

Blod og spinalveeske
Spinalveeske
Trakealsekret

Annet luftveis sekret
Sarsekret

Urin

O O O O O O o O =

Feeces

Annet materiale

o o o o o o o o o o c
=
I

U = utbruddsstammen, IU = Ikke utbruddsstammen

100 %

158 166 | 31 119 150 | 39 525 564
0 0 0 0 0 0 1 1
0 0 1 0 1 1 1 2
- 11| e9 - 69| 80 - 80
- 6| 53 - 53| 59 - 59
- 2| 21 - 21| 23 - 23
- 0| 13 - 13| 13 - 13
- 1 3 - 3 4 - 4
- 2 9 - 9| 12 - 12
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1999 2000 2001

U Alle u IU  Alle U 1V}
Sepsis o mnz mnz 0 87 87 8 130
Meningitt 0 1 1 0 0 0 0 0
Pneumoni 0 7 7 1 6 7 10 9
Sarinf., abscess 0 4 4 0 0 0 2 0
Urinveisinfeksjon 0 9 9 0 7 7 0 n
Annet 0 6 6 0 6 6 1 5
Kolonisering 0 0 0 0 0 0 2
Ikke sendt inn 0 0 0 0 0 0 0 1

Total 0 144 144 1 106 107 30 158

U = utbruddsstammen, IU = Ikke utbruddsstammen

Siden blodkulturer var dominerende i totalmaterialet,
vil 0gsé sepsis veere den dominerende kliniske diag-
nosen hos pasientene. Ser en bare pd de 231 med
utbruddsstammen hadde 87 en pneumoni og 42 sepsis
mens 67 pasienter bare var kolonisert med bakterien
uten & ha en infeksjon (tabell 6).

Folgetilstander og dad

| tilfeller diagnostisert etter 1998 har vi nermere
bakgrunnsopplysninger om hver enkelt pasient, blant
annet om bakenforliggende sykdommer og ded. Pseudo-
monasinfeksjoner rammer i all hovedsak personer med
andre til dels meget alvorlige sykdommer. Dette gjelder
0gsa pasientene i denne undersgkelsen, badde de med
utbruddsstammen av Pseudomonas aeruginosa og
andre. Denne pasientkartleggingsundersgkelsen er ikke
uttemmende med hensyn pé a pavise sammenheng
mellom pseudomonasinfeksjon og dod. Dette mé gjares
ved & g gjennom alle tilgjengelige opplysninger om
pasienten, noe som var utenfor mandatet for denne
undersgkelsen.

Av de 231 pasientene med utbruddsstammen av
Pseudomonas aeruginosa er 71 (31%) registrert dode
mens de var innlagt pd sykehuset. | tillegg til dette
fikk sju pasienter med utbruddsstammen alvorlige mén
som i hovedsak artet seg som langvarige infeksjoner
og til dels betydelig forlenget sykehusopphold. Som
vist i tabell 4 var det hovedsakelig eldre personer som
dode. Andelen dede blant de eldre er ogsa hayere.
Mens atte av 63 (13%) av dem med utbruddsstammen
under 50 ar dgde, var det hos de over 63 av 168 (38%)
som dgde. Blant de 527 pasientene som ikke hadde
utbruddsstammen dade 180 (34%) og ytterligere 10
fikk alvorlige mén.

Pa rapporteringsskjemaet skulle helsepersonel-
let angi om pasientens dgd kunne ha sammenheng
med pseudomonasinfeksjonen. For 23 av de 71 var
det angitt en slik sammenheng, for 26 var det angitt
at det ikke var en slik sammenheng, og for 22 var
spersmalet ikke besvart, ofte fordi vurderingen har
veert vanskelig. Hos de 180 dgde og som ikke hadde
utbruddsstammen, er det hos 109 angitt en sammen-

Tabell 6. Aktuell infeksjonssykdom fordrsaket av Pseudomonas hos pasienter med og uten utbruddsstammen.

2002 Total

Alle u IU  Alle u U Alle
138 34 85 19 42 419 461
0 1 1 2 1 2 3
19 76 g 85 87 31 118
2 10 2 12 12 6 18
n 11 15 26 " 42 53
6 7 3 10 8 20 28
1 61 2 63 70 4 74
1 0 2 2 0 3 3
188 | 200 19 319| 231 527 758

heng, hos 16 er det angitt at det ikke er sammenheng,
og hos 55 var dette feltet ikke fylt ut.

Ogsa vi har forsgkt & se ngyere pd hendelsesforlgp,
bakenforliggende sykdom, mikrobiologiske og kliniske
forhold pé det tilsendte materialet for om mulig &
kunne vurdere sammenhengen mellom tilstedevaerelsen
av utbruddsstammen av Pseudomonas aeruginosa og
ded. Vi har ogsa tatt i betraktning klinikerens vurde-
ring av sammenhengen som er angitt i forrige avsnitt,
men ikke fulgt denne slavisk da vurderingene varierer
mye mellom utfyllerne. Hos 21 pasienter var det etter
var mening sannsynliggjort andre drsaker til dgd hos
pasienten enn pseudomonasinfeksjon. Hos de resterende
50 er ssmmenhengen mellom infeksjon og ded enten
sannsynliggjort, eller den er usikker fordi vi har for lite
opplysninger til & trekke en sikker konklusjon.

Alle de 71 pasientene med utbruddsstammen som
dade, hadde alvorlig bakenforliggende sykdom. Noen
av de hyppigst forekommende er langtkommet kreft,
alvorlig, invalidiserende hjertesykdom og lungesyk-
dom, hjerneslag, store skader etter ulykker, diabetes og
alvorlige infeksjoner med andre mikrober. Mange av
dem ville selv uten pseudomonasinfeksjon hatt darlige
leveprognoser. Denne kartleggingsundersgkelsen har
ikke hatt som malsetting & vurdere graden av eventuell
levetidsforkortelse.

Vi vurderte ogsd om utbruddsstammen farte til flere
dadsfall enn andre pseudomonasstammer. En hgyere
andel av pasienter med utbruddsstammen i blod eller
spinalvaeske dgde sammenliknet med de med andre stam-
mer av Pseudomonas aeruginosa (53% mot 34%) (tabell
7). For & kunne sammenlikne like grupper, har vi sett
naermere pa kohorten av pasienter med funn i blod eller
spinalvaeske, hvor stammen av Pseudomonas aeruginosa
er genotypet, og hvor proven er tatt etter fgrste pro-
duksjonsserie av Dent-0-Sept munnpensel med funn av
utbruddsstammen av Pseudomonas aeruginosa, dvs etter
september 2001. Risiko for dgd var 1,6 ganger hgyere hos
dem med utbruddsstammen (Risk ratio = 1,6; 95% konfi-
densintervall: 1,1-2,3). Det er forelppig ikke gjort videre
analyse for a verifisere dette funnet.
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Tabell 7. Antall pasienter med Pseudomonas aeruginosa i blod eller spinalveeske 1999-2002,
om de hadde utbruddsstammen eller ikke og om de dade under oppholdet pa institusjonen (7A).
| tabell 7B er det bare tatt med pasienter hvor bakteriestammen er genotypet, og hvor proven

er tatt etter september 2001.

7A Utbruddsstammen 7B Utbruddsstammen
Ja Nei Totalt ‘ Ja Nei Totalt
Ja 21 180 201 Ja 20 51 71
Dead Nei 19 347 366 Dad Nei 19 108 127
Totalt 40 527 567 Totalt 39 159 198
Andel dode 53 % 34 % 35 % Andel dode 51% 32% 36%

Tabell 8. Antall pasienter med Pseudomonas aeruginosa i blod eller spinalveeske 1999-2002, om
de hadde utbruddsstammen eller ikke og om de hadde brukt Dent-O-Sept munnpensel under
oppholdet pa institusjonen. (8A). | tabell 8B er det bare tatt med pasienter hvor bakteriestammen
er genotypet og hvor praven er tatt etter september 2001.

Utbruddsstammen
Nei Totalt

Brukt Ja

munn- Nei
penselen Totalt

Brukt
munn-
penselen

Utbruddsstammen
Nei Totalt

Bruk av Dent-0-Sept munnpensel
Rapporteringsskjemaet inneholdt et spgrsméal om pasi-
enten brukte Dent-O-Sept munnpensel under opphol-
det. Hos 619 av pasientene er dette spgrsmalet besvart
med ett av de fire svaralternativene. Tabell 8 viser
fordelingen hos de 460 med og uten utbruddsstammen
i blod eller spinalvaeske. Svaralternativene "Ja, sikkert"
0g "ja, sannsynlig" er gruppert sammen og likeledes
"Nei, lite sannsynlig” og "Nei"”. P4 samme mate som
over er det sett pd kohorten med genotypede funn fra
blod og spinalvaeske tatt etter september 2001 (tabell
8B). Det er en mer enn fem ganger stgrre risiko for

& ha utbruddsstammen av Pseudomonas aeruginosa
dersom pasienten hadde brukt Dent-0-Sept munnpen-
sel (Risk ratio=5,2; 95% konfidensintervall: 2,5-11,0).
Det er forelgpig ikke gjort mer dyptplayende analyser
av dette funnet, og det er en klar fare for seleksjons-
og observasjonsskjevhet. Likevel viser funnet en sterk
sammenheng mellom bruk av penselen og risikoen for
& ha utbruddsstammen i blodet.

Av de 231 pasientene med utbruddsstammen
angis det for 40 at det er lite sannsynlig at de har
brukt Dent-0-Sept munnpensel og for 18 at de ikke
har det. Dette utgjgr 31% av de 190 skjemaene hvor
dette sparsmélet var besvart. P4 noen skjemaer angir
utfyllerne at det i ettertid er vanskelig & vite sikkert
hvorvidt munnpenselen er blitt brukt. Vi vet ogsa fra
annen sikker dokumentasjon at det har foregatt smitte
innen sykehuset og ikke bare direkte fra penselen til
pasientene. Hvor stor andel dette utgjer er umulig & si
sikkert, men en tredel er et anslag.

Andre risikofaktorer
P& det kliniske skjemaet ble det ogsa spurt om enkelte

andre risikofaktorer. Ikke alle hadde fylt ut alle feltene.
Totalt i undersgkelsen er det altsd inkludert 758 pasi-
enter, 567 med funn i blod eller spinalvaeske og 40 av
disse hadde utbruddsstammen. | kohorten av pasienter
med genotypede funn fra blod og spinalveeske tatt et-
ter september 2001 er det 198 pasienter og 39 av disse
med utbruddsstammen. Denne gruppen omtales som
"kohorten" nedenfor.

Intensivavdeling
A ha vaert innlagt pad intensivavdeling gir en nesten
tre ganger gkt risiko for & ha utbruddsstammen hos
pasienter med Pseudomonas aeruginosa i blod eller
spinalvaeske.

Hos de 706 pasientene der feltet var fylt ut hadde
291 (41%) veert innlagt intensivavdeling i lopet av
sykehusoppholdet, 156 av dem igjen hadde utbrudds-
stammen. Ser en pa de 182 pasientene i kohorten hvor
feltet er fylt ut, hadde 21 av 61 som hadde vaert inn-
lagt pé intensivavdeling, utbruddsstammen mot 15 av
121 som ikke hadde veert innlagt pé intensivavdeling.
Univariatanalysen gir en risk ratio=2,8; 95% konfiden-
sintervall: 1,5-5,0.

Respirator
A ha vaert respiratorbehandlet de siste tre ukene far
pseudomonasinfeksjonen gir mer enn fire ganger gkt
risiko for & ha utbruddsstammen hos pasienter med
Pseudomonas aeruginosa i blod eller spinalvaeske.
Hos de 750 pasientene der feltet var fylt ut hadde
194 (26%) veert respiratorbehandlet de siste tre ukene
for pseudomonasinfeksjonen, 134 av dem igjen hadde
utbruddsstammen. Ser en pd de 196 pasientene i
kohorten hvor feltet er fylt ut, hadde 19 av 36 som
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hadde veert respiratorbehandlet, utbruddsstammen
mot 20 av 160 som ikke hadde veert respiratorbe-
handlet. Univariatanalysen gir en risk ratio=4,2; 95%
konfidensintervall: 2,5-7,1.

Kirurgisk inngrep

A ha gjennomgatt kirurgiske inngrep de siste tre ukene
for pseudomonasinfeksjonen synes a ligge pa grensen
for & gi signifikant gkt risiko for & ha utbruddsstam-
men. P4 240 av 753 utfylte skjemaer oppgis det at
pasienten har veert operert, 108 av pasientene hadde
utbruddsstammen. Ser vi pd 196 pasientene i kohorten
hvor feltet er fylt ut, hadde 16 av 53 opererte ut-
bruddsstammen mens 23 av 143 ikke-opererte hadde
det samme (Risk ratio=1,9; 95% konfidensintervall:
1,1-3,2).

Immunsupprimerende behandling

A ha fatt immunsupprimerende behandling de siste
tre ukene fgr pseudomonasinfeksjonen synes ikke 3

ha gitt signifikant gkt risiko for & ha utbruddsstam-
men. P4 183 av 733 utfylte skjemaer oppgis det at
pasienten har fatt immunsupprimerende behandling,
44 av pasientene hadde utbruddsstammen. Ser vi

pa 193 pasientene i kohorten hvor feltet er fylt ut,
hadde 13 av 55 med immunsupprimerende behandling
utbruddsstammen mens 26 av 138 ikke-behandlede
hadde det samme (Risk ratio=1,3; 95% konfidensinter-
vall: 0,7-2,3).

Diskusjon

Hovedfunnene oppsummert

Utbruddsstammen av Pseudomonas aeruginosa er
funnet hos totalt 231 pasienter, hos 40 ble bakterien
funnet i blod eller spinalvaeske. De forste sporadiske
tilfellene oppsto i november 2000 og i april - mai 2001
mens selve utbruddet startet i november 2001 og var i
praksis over i oktober 2002.

Av de 231 pasientene med utbruddsstammen av
Pseudomonas aeruginosa dgde 71 pasienter mens
de var innlagt. | tillegg ble sju av pasientene rap-
portert med fglgetilstander. Hos 21 pasienter er det
sannsynliggjort andre &rsaker til at pasienten dgde
enn pseudomonasinfeksjonen. Hos de resterende 50
er sammenhengen mellom infeksjon og dad enten
sannsynliggjort, eller den er usikker fordi vi har for lite
opplysninger til & trekke en sikker konklusjon. Alle de
71 pasientene med utbruddsstammen som dgde hadde
alvorlig bakenforliggende sykdom.

For pasienter med Pseudomonas i blod eller
spinalvaeske har vi sammenliknet de med og uten ut-
bruddsstammen. Pasienter som har brukt Dent-0-Sept
munnpensel har fem ganger okt risiko for & ha ut-
bruddsstammen. Pasienter som har ligget pd intensiv-

avdeling har nesten tre ganger gkt risiko og pasienter
som har ligget pa respirator fire ganger gkt risiko for

& ha utbruddsstammen. Hos 31% av pasienter med
utbruddsstammen angis det at de ikke har brukt Dent-
0-Sept munnpensel, hvilket antyder at en tredel ikke
er smittet direkte fra penselen, men indirekte via andre
gjenstander eller personer i sykehuset.

Begrensninger og mulige feilkilder

En undersgkelse som for det meste har veert retrospek-
tiv, vil ikke kunne gi et komplett bildet av utbruddet.
Alle registrerte funn av Pseudomonas aeruginosa i
blod og spinalvaeske er tatt med. Dette vil utgjore de
alvorligste infeksjonene. De medisinsk mikrobiologiske
avdelingene tar vare pd funn i blod og spinalvaeske.
Bare 92 av 567 (16%) av disse bakteriestammene har
ikke veert tilgjengelige for genotyping og bare 14 av
dem (2,5%) er fra perioden etter september 2001.

Funn av Pseudomonas aeruginosa i andre pa-
sientpraver enn fra blod og spinalvaeske blir sjelden
oppbevart i laboratoriene. Hva som har veert tilgjenge-
lig for genotyping har derfor ofte veert tilfeldig og har
variert mye fra sted til sted. | tiden etter at utbruddet
ble oppdaget forspkte undersgkelsen a systematisere
hvilke progver som ble sendt til genotyping. Praksis
har likevel variert mellom sykehus. Mens funn i blod
0g spinalvaeske nok gir et sant bilde av stgrrelsen og
fordelingen mellom sykehus, gjor ikke funn i andre
prévematerialer det i samme grad. For & minimalisere
seleksjonskjevheten har deler av analysen bare veert
utfert pa pasienter med genotypet funn i blod eller
spinalvaeske.

Dent-0-Sept munnpensel har ogsa veert mye brukt
ved andre institusjoner enn sykehus, som sykehjem,
bo- 0og omsorgshjem, rehabiliteringsinstitusjoner og i
hjemmesykepleien. Selv om denne undersgkelsen - sa
langt det har latt seg gjore - har forsgkt & finne pa-
sienter med utbruddsstammen ogsa utenfor sykehus,
har det bare resultert i funn av atte pasienter. Andre
prgver enn fra blod og spinalvaeske er i liten grad fryst
ned og tatt vare pa ved de medisinsk mikrobiologiske
avdelingene. Pseudomonas er et meget vanlig funn i
pasientprgver som fra sar, urin og hals og ikke alltid er
disse sendt til genotyping. Det totale omfanget er der-
for vanskelig & dokumentere sikkert. Men ved alvorlige
infeksjoner som blodforgiftning vil pasientene som
oftest bli lagt inn i sykehus.

Utfylling av det kliniske skjemaet pa hver av
pasientene gir rom for mange skjevheter. Mange av
skjemaene er tydelig fylt ut med stor flid og ngyaktig-
het, andre inneholder sveert sparsomt med informa-
sjon. Mange pasienter har svaert omfattende journaler
og det kan veaere vanskelig & vite hva som skal med
og & finne de relevante opplysningene. Enkelte av
sporsmalene legger opp til skjgnnsmessige vurderinger
fordi opplysningene ikke finnes nedtegnet i journalen.
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Et av disse - om pasienten brukte Dent-O-Sept under
oppholdet - vil kunne farges av at utfylleren vet om
pasienten hadde utbruddsstammen eller ikke. For
andre spgrsmél viser utfyllingen stor variasjon mellom
utfyllerne. Ikke minst gjelder det spgrsmalet om mulig
sammenheng mellom pseudomonasinfeksjon og dad.
En omfattende gjennomgang av pasientenes journaler
kan gi bedre grunnlag for slike vurderinger.

| denne rapporten er det kun gjort univariatana-
lyser av risikofaktorer for dad og for & ha utbrudds-
stammen. De ulike faktorene kan innbyrdes pavirke
hverandre. | det videre arbeidet med dette undersgkel-
sesmaterialet vil vi spke & utdype dette naermere. Til
slutt kan vi ikke utelukke feil i innlegging av dataene
selv om det er lagt ned et betydelig arbeid i & kvali-
tetskontrollere dataene.

Vurderinger

Forste tilfelle av infeksjon med utbruddsstammen

var fra november 2000 og ytterligere fem tilfeller fra
april-mai 2002. Deretter startet utbruddet i november
2001. Vi har tidligere funnet at utbruddsstammen av
Pseudomonas aeruginosa var til stede i flere Dent-
0-Sept munnpensler produsert i uke 38 (midten av
september), 2001 og senere. Dette er fem uker for
utbruddet startet (figur 3).

Vi har ogsd funnet seks sykdomstilfeller forarsaket
av utbruddsstammen fra fgr uke 38, 2001. Vi antar at
disse 0gsa skyldes forurensing fra Dent-0-Sept uten
at vi i dag har klart & spore tilbake noen slike gamle
pensler med bakterier. Det er sveert lite sannsynlig
at genotypisk identiske bakteriestammer har ulikt
opphav.

Nye tilfeller med utbruddsstammen av Pseudo-
monas aeruginosa avtok raskt etter at produktet var
fjernet fra markedet 9. april 2002. Funn i blod og
spinalvaeske avtok raskere enn i andre prevemate-
rialer. At ikke nye tilfeller stoppet opp umiddelbart
etter at produktet ble fjernet fra markedet, kan ha
flere forklaringer. Pasienten kan ha blitt smittet med
bakterien uten & ha blitt syk med en gang og lenge
for farste prove ble tatt. Smitte kan ogsd ha skjedd
mellom pasienter, flere sykehus har godtgjort dette. |
hvilken grad pasient-til-pasient-smitte har skjedd og
ikke direkte smitte fra munnpenslene, kan ikke denne
underspkelsen gi sikkert svar pd. Kanskje en tredel er
smittet indirekte via andre gjenstander eller personer i
sykehuset.

Dette utbruddet ma kunne sies & ha veert over ved
utgangen av oktober 2002 da det ble pavist fire tilfel-
ler, selv om et enkelttilfelle ogsa ble pavist i desember
samme ar. Undersgkelsen ble avsluttet ved utgangen
av 2002. Det kan ikke utelukkes at det kan oppsta
enkelttilfeller av utbruddsstammen av Pseudomonas
aeruginosa 0gsa i 2003. Var vurdering er at omfanget
av alvorlige infeksjoner med utbruddsstammen i sa fall

vil veere sveert lavt, om det vil forekomme i det hele
tatt. Bruk av Dent-0-Sept munnpensel i helsetjenesten
opphearte noksd umiddelbart i april 2002. Tilfellene
som oppsto etter den tid regner vi med skyldes smitte
fra bakterier som hadde etablert seq i sykehusmiljoet
eller hos personell eller pasienter uten a gi sykdom.
Denne pasientunderspkelsen bidrar ytterligere til
befeste at Dent-O-Sept var smittekilden for utbruddet:
® For det forste hadde en rekke pasienter infeksjon
med en Pseudomonas aeruginosa-stamme (ut-
bruddsstammen) som var genetisk identisk med den
stammen som ble pévist i Dent-O-Sept-pensler.

e For det andre er det en klar tidsmessig sammenheng
mellom massiv forurensing av Dent-0-Sept-pensler
og hyppigheten av sykdom blant mennesker. Ut-
bruddet startet fa uker etter at Dent-O-Sept-partier
med utbredt forurensing ble sendt ut pd markedet,
og utbruddet gikk over kort tid etter at Dent-O-
Sept ble trukket tilbake.

Av de 231 pasientene med utbruddsstammen av
Pseudomonas aeruginosa dgde 71 pasienter mens de
var innlagt. | tillegg ble sju av pasientene rapportert
med folgetilstander. En detaljert oppfalging av hver av
disse har ligget utenfor mandatet til denne kartleg-
gingsundersgkelsen.

Helsetilsynet har ansvaret for & fgre tilsyn med
helsetjenesten. | falge § 3-3 i spesialisthelsetjeneste-
loven skal en helseinstitusjon gi skriftlig melding til
Helsetilsynet i fylket om betydelig personskade som
voldes pé pasient som felge av ytelse av helsetjeneste.
Ved gjennomfgringen av denne underspkelsen har
Helsetilsynet fortlgpende fatt beskjed om alle pasien-
ter som har fatt pavist utbruddsstammen av Pseudo-
monas aeruginosa.

Konsekvenser for infeksjonsovervaking
Utbruddet startet egentlig i november 2001 og de
forste refleksjonene om en gkning av pseudomonas-
infeksjoner i intensivavdelinger kom samme maned,
selv om utbruddet ble varslet i februar. Et viktig spars-
mal er om oppdagelse av utbrudd kan bedres.

Klinisk og mikrobiologisk drvakenhet vil alltid veere
den viktigste maten & oppdage utbrudd pé. Bedre over-
vakingssystemer av sykehusinfeksjoner pa sykehusene vil
vaere et positivt bidrag. Likeledes vil forbedrede rappor-
teringsrutiner fra medisinsk mikrobiologiske avdelinger
og et tettere samarbeid med smittevernpersonell veere
viktig.

Dette utbruddet rammet 24 sykehus. Med f4 tilfel-
ler ved mange av sykehusene kan et slikt utbrudd veere
vanskelig & oppdage. Aggregering av mikrobiologiske
funn nasjonalt kan vaere en mate & oppdage utbrudd
med fa tilfeller ved flere sykehus. Nar elektronisk
melding fra medisinsk mikrobiologiske avdelinger i
Meldingssystem for smittsomme sykdommer (MSIS) er
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innfort i lgpet av 2003, vil periodemessig rapportering
til en nasjonale database kunne gjgres uten bruk av
store ressurser. Det bar derfor vurderes & innfgre en
meldingsplikt for funn av visse mikrober i visse prave-
materialer, for eksempel alle bakteriefunn i blodkulturer.
Detaljundersgkelse av Pseudomonas aeruginosa
med genotyping var nadvendig for & kunne skille
utbruddsstammen fra andre bakteriestammer. For noen
andre mikrober, gjores det i dag en slik genotyping
rutinemessig for alle infeksjonstilfeller, for eksem-
pel ved meningokokksykdom. Genotyping er ofte en
relativt dyr og ressurskrevende metode. Vi ser ikke at
det er ngdvendig & anbefale rutinemessig genotyping
av Pseudomonas aeruginosa etter dette utbruddet.
Neste gang kan utbruddet skyldes en annen mikrobe.

Medisinsk mikrobiologiske avdelinger og Folkehelsein-
stituttet er nd i sluttfasen med 8 gjennomga hvilke
mikrober vi bar ha en nasjonal referansefunksjon for
(ofte inkludert genotyping) og ved hvilke laboratorier
dette bor gjgres.

Helsedepartementet har satt ned en arbeidsgruppe
som skal lage en handlingsplan for a forebygge syke-
husinfeksjoner i Norge. Den skal vaere klar i september
2003. Her vil det bli foreslatt flere tiltak for & bedre
overvakingen av sykehusinfeksjoner ved norske sykehus.

Nasjonalt folkehelseinstitutt
21.08.2003

Vedlegg 2: Spearreskjema

c8
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Mikrobiologisk kontroll av Dent-0O-Sept materiale

Referanser

1. Total viable aerobic count. Ph. Eur. 4 (2002: 2.6.12)
(Ph. Eur. = Den Europeiske Farmakopé)

2. Microbial examination of non-sterile products (Test
for specified micro-organisms)
Pseudomonas aeruginosa. Ph. Eur. 4-(2002: 2.6.13)

3. Efficacy of antimicrobial preservation. Ph. Eur. 4
(2002: 5.1.3)

Sammendrag

Ravarene Vademecum Munnvann Original, Glyserol
og Rektifisert sprit inngar i Dent-0-Sept Igsning ved
produksjon av Dent-0-Sept pensler.

Desinfeksjonsmidlet FAWA Desinfect i 0,5% lgs-
ning brukes til desinfeksjon av utstyr som benyttes ved
fremstilling av Dent-0-Sept pensler.

Bestemmelse av totalinnhold av mikroorganismer i
henhold til Ph. Eur. (referanse 1)
Hver enkelt rdvare og desinfeksjonsmidlet ble
analysert ufortynnet.
Det ble pavist sporedannende mikroorganismer,
Bacillus spp i FAWA Desinfect.

Spesifikk pdvisning av Pseudomonas aeruginosa i
henhold til Ph. Eur. (referanse 2)
Hver enkelt rdvare og desinfeksjonsmidlet ble analy-
sert ufortynnet.
Pseudomonas aeruginosa ble ikke pavist i noen av
l@sningene.

Antimikrobiell effekt, belastningsforsgk i henhold til
Ph. Eur. (referanse 3)
Folgende Ipsninger ble belastet med 1 x 10° CFU/ml
(CFU = Colony Forming Unit) av Pseudomonas
aeruginosa utbruddsstamme (pensel merket 47/01)
og referansestamme (ATCC 9027):
® Dent-0-Sept lgsning
® Dent-0-Sept lgsning fortynnet 1:10
® FAWA Desinfect 0,5%
e FAWA Desinfect 0,05%

For utbruddsstammen ble det oppnadd 5-6 log-
trinns reduksjon av tilsatt antall CFU i Igpet av 15

minutter i Dent-O-Sept lgsning, FAWA Desinfect
0,5% og FAWA Desinfect 0,05%. Nar utbruddsstam-
men ble tilsatt i Dent-O-Sept lgsning fortynnet
1:10, ble det oppnadd 6 log-trinns reduksjon av
tilsatt antall CFU i lgpet av 3 - 6 timer.

For referansestamme ble det oppnadd 6 log-trinns
reduksjon av tilsatt antall CFU i lgpet av 15 minut-
ter i alle de fire lgsningene som ble testet.

Konklusjon
Pseudomonas aeruginosa i laboratoriekultur av hen-
holdsvis utbruddsstamme (fra pensel, merket 47/01)
og referansestamme (ATCC 9027) overlever ikke i
Dent-0-Sept Igsning eller i desinfeksjonsmidlet FAWA
Desinfect 0,5%.

Dette gjelder ogséa for Dent-0-Sept Igsning for-
tynnet 1:10 og FAWA Desinfect 0,05%.

Hensikt

Hensikten var & undersgke generell mikrobiologisk
kvalitet, og spesifikt pa forekomst av Pseudomonas
aeruginosa i ravarer og desinfeksjonsmiddel.

Hensikten var ogsé & undersgke antimikrobiell
effekt av Dent-0-Sept Igsning og FAWA Desinfect
0,5% overfor Pseudomonas aeruginosa (utbrudds-
stamme og referansestamme).

Prinsipp for kontrollmetoder

Kontrollmetodene som er angitt i den Europeiske
Farmakopé, Ph. Eur. (referanse 1,2,3 ), skal gi optimale
betingelser for pavisning av mikroorganismer som
finnes pa eller i produkter som testes.

Bestemmelse av totalinnhold av mikro-
organismer / Spesifikk test pa forekomst av
Pseudomonas aeruginosa

Testene utfares pd ufortynnede ravarer og desinfek-
sjonsmiddel. Membranfiltrering benyttes. Membranene
dyrkes pa fast og flytende vekstmedium. For spesifikk
pavisning av Pseudomonas aeruginosa brukes i tillegg
selektivt vekstmedium.

Rapport 2003:13 * Folkehelseinstituttet

29



Antimikrobiell effekt

Antimikrobiell effekt av Igsninger utfores ved & be-
stemme grad av overlevelse hos tilsatte Pseudomonas
aeruginosa av henholdsvis utbruddsstamme og
referansestamme etter eksponering i lgsningene i
angitte tider.

Ansvarlig

Divisjon for smittevern, ansvarlig Karin Nord.
Forsgkene ble utfort av Eva Engeset.

Utferelse og resultater
Forsgkene ble utfert i perioden juni - august 2002

Utstyr

e Millipore Microfil™ membranfiltreringssystem m /
0,45 um membraner (MIHAWG090) for glyserol

® Millipore Durapore 0,45 um membraner
(HVLP0O4700) for FAWA, Vademecum, Sprit

® Vannbad Grant Y14

e Steriliserte glassvarer

® McFarland standard nr. 5 med tetthet 1,5 x 10°
CFU/ml

o APILAB Plus Database for identifisering

Test pa totalinnhold av mikroorganismer
i ravarer og desinfeksjonsmiddel

Utfarelse

Rdvarer
e Vademecum [ Sprit blanding Snggg:
1 x Sprit 3 liter / Vademecum 6 liter i 10-liters
plastkanne (merket 036006 / 036006)
® Vademecum Munnvann Original
1 x 6 liter i 10-liters plastkanne
e Glyserol 4813 (99,5% )
Batch nr. 10212. 1 x 16 liter i 20-liters plastkanne
® Rektifisert sprit
Batch nr. L002017 (07:57) 1 x 1 liter pa 1-liters
plastflaske
Desinfeksjonsmiddel
® FAWA Desinfect
1 x 5 liter i 5 liters plastkanne

100 ml av hver rdvare og desinfeksjonsmiddel ble
membranfiltrert. Hver membran ble skylt med pepton-
vann. Membraner ble dyrket pa fast vekstmedium, TSA,
PCA og Columbia agar, for kvantitativ bestemmelse

av antall CFU, og pa 100 ml Trypcase soya buljong for
kvalitativ analyse; vekst [ ikke vekst.

Resultater
Resultatene er presentert i tabell 1.

Det ble pavist mikroorganismer i FAWA Desinfect (se
tabell 1), men dette var ikke Pseudomonas.

Mikroorganismer i FAWA Desinfect ble typet ved
mikroskopi av Gramfarget preparat og APl identifika-
sjonssystem. Det ble brukt API 50 CHB og API 20 E.
Tilleggstester: Vekst ved 50 °C, anaerob vekst, bevege-
lighet og oxidase.

Bacillus stearothermophilus og 3 varianter av
Bacillus licheniformis ble pavist.

Test for spesifikk pavisning av
Pseudomonas aeruginosa

Utfarelse

Ravarer

® VVademecum / Sprit blanding Snggg:
1 x Sprit 3 liter [ Vademecum 6 liter i 10-liters
plastkanne (merket 036006 / 036006)

e Vademecum Munnvann Original
1 x 6 liter i 10-liters plastkanne

® Glyserol 4813 (99,5% )
Batch nr. 10212. 1 x 16 liter i 20-liters plastkanne

® Rektifisert sprit
Batch nr. L002017 (07:57) 1 x 1 liter pa 1-liters
plastflaske

Desinfeksjonsmiddel
® FAWA Desinfect
1 x 5 liter i 5 liters plastkanne

10 ml av hver enkelt rdvare og desinfeksjonsmiddel ble
membranfiltrert. Hver membran ble skylt med pepton-
vann.

Membraner ble dyrket pd 100 ml Trypcase soya
buljong, for oppformering av evt. foreckommende
Pseudomonas aeruginosa.

Forekomst av Pseudomonas aeruginosa skal
bekreftes kvalitativt ved subkultur av pavist vekst i TSB
pé selektivt medium: Cetrimide agar.

Resultater
Resultatene er presentert i tabell 2.

Bare FAWA Desinfect viste vekst i TSB. Utsding pa
Cetrimide agar ga ingen oppvekst.

Pseudomonas aeruginosa ble dermed ikke pévist i
noen av ravarene eller i desinfeksjonsmidlet.
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Tabell 1: Bestemmelse av totalinnhold av mikroorganismer i ravarer.

Antall ml filtrert | Antall ml skylle- Dyrkningsmedium | Inkuberingsbetingelser | Resultater
Ravare pr. membran vaeske pr. membran | for membran for membran
TSA TSA: Ikke pavist vekst
Vademecum/Sprit | 100 ml 3 x 100 ml PCA 30°Ci 7 degn PCA: Ikke pavist vekst
peptonvann . . L
bland. Snggg. Columbia Columbia: Ikke pavist vekst
(ufortynnet) TSB 100 ml TSB 100 ml:  Ikke pavist vekst
TSA TSA: Ikke pavist vekst
Vademecum 100 ml 3 x 100 ml PCA 30°Ci7 degn PCA: Ikke pavist vekst
original peptonvann ) ) o
Columbia Columbia: Ikke pavist vekst
(ufortynnet) . .
TSB 100 ml TSB 100 ml:  Ikke pavist vekst
TSA TSA: Ikke pavist vekst
Glyserol 100 ml 3 x 100 ml PCA 30°Ci 7 degn PCA: Ikke pavist vekst
peptonvann . . .
(ufortynnet) Columbia Columbia: Ikke pavist vekst
TSB 100 ml TSB 100 ml:  Ikke pavist vekst
TSA TSA: Ikke pavist vekst
Rekt. Sprit 100 ml 3 x 100 ml PCA 30°Ci 7 degn PCA: Ikke pavist vekst
peptonvann . . .
(ufortynnet) Columbia Columbia: Ikke pavist vekst
TSB 100 ml TSB 100 ml:  Ikke pavist vekst
TSA TSA: Pavist 12 CFU
FAWA Desinfect 100 ml 3x 100 ml PCA 30°Ci 7 degn PCA: Pévist 8 CFU
peptonvann . . i
(ufortynnet) Columbia Columbia: Pavist 12 CFU
TSB 100 ml TSB 100 ml:  Vekst
Identifikasjon:
- Bacillus stearothermophilus
- Bacillus licheniformis
(3 varianter)

Tabell 2 Spesifikk test for pdvisning av Pseudomonas aeruginosa i ravarer.

Antall ml Volum skylle- Inkuberingsbetingelser Dyrking i TSB: Inkuberingsbeting- | Dyrking pa
REVETS filtrert pr. vaeske for membran i TSB Resultater elser for subkultur | Cetrimide agar:
membran pr. membran pa Cetrimide agar Resultater
Vademecum/ 3% 100 ml
Spritbland. 10 ml 35,5 °C i 18-48 timer Ikke pavist vekst = lkke utfort Ikke utfart
peptonvann
Snegg. (ufortynnet)
Vademecum original 10 ml 3x100ml 35,5 °C i 18-48 timer Ikke pavist vekst = lkke utfort Ikke utfart
(ufortynnet) peptonvann
Glyserol 10 ml 3x 100 m| 35,5°Ci 18-48 timer Ikke pavist vekst = lkke utfort Ikke utfart
(ufortynnet) peptonvann
Rekt. Sprit 10 ml 3x100ml 35,5°C i 18-48 timer Ikke pavist vekst  Ikke utfart Ikke utfort
(ufortynnet) peptonvann
FAWA Desinfect 10 ml 3x100ml 35,5 °C i 18-48 timer Pavist vekst*  355°Ci 18-72 timer | Ingen vekst
(ufortynnet) peptonvann

* Det ble tatt subkultur pa Cetrimide agar

Antimikrobiell effekt Det ble brukt kranvann behandlet ved oppvarming til
95 °C ved fremstilling og fortynning av lgsningene.

Utfarelse (Det ble ogsa gjennomfort forspk hvor man benyt-
Testen ble utfert pa folgende lgsninger: tet WFI (Water for injection) ved tillaging av lgsningene.

® Dent-0-Sept I@sning Resultatene fra disse forsgkene er ikke oppsummert i

® Dent-0-Sept lgsning fortynnet 1:10 rapporten.)

e FAWA Desinfect, 0,5%

® FAWA Desinfect, 0,05% >>
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Stammer
Hver lgsning ble belastet med folgende stammer
separat:
- Pseudomonas aeruginosa ATCC 9027, refeanse-
stamme (MicroBiologics)
- Pseudomonas aeruginosa, utbruddsstamme fra
pensel 47/01 (Ulleval)

Metode

Hver lgsning ble belastet (inokulert) med teststam-
men og oppbevart ved veerelsestemperatur (21 + 1 °C)
under forsgket.

Lasningene inneholdt ca.1 x 10® CFU/ml etter
inokulering. Peptonvann ble inokulert parallelt for &
bestemme initialt antall CFU/ml lgsning .

Lasningene ble testet pd innhold av overlevende
Pseudomonas aeruginosa i prgveuttak umiddelbart
etter inokulering og deretter etter 15 min. - 24 timers
eksponeringstid.

Det ble brukt membranfiltrering og direkte utsding

av henholdsvis 1 ml og 0,1 ml prgveuttak. Membraner
ble skylt med peptonvann. Prgvene ble dyrket pa TSA
agar .

Resultater
Resultatene er presentert i tabell 3 og 4.

Resultatene er angitt som log-trinns reduksjon av
antall tilsatte testorganismer.(1 log trinn tilsvarer 90,0
% reduksjon. 2 log trinn tilsvarer 99,0% reduksjon, 3
log trinn tilsvarer 99,9 % reduksjon, osv. )

For utbruddsstammen ble det oppnadd 5-6 log-
trinns reduksjon av tilsatt antall CFU i Igpet av 15
minutter i Dent-0-Sept lgsning, FAWA Desinfect 0,5%
og FAWA Desinfect 0,05%. Nar utbruddsstammen ble
tilsatt i Dent-0-Sept lgsning fortynnet 1:10, ble det
oppnadd 6 log-trinns reduksjon av tilsatt antall CFU i
lopet av 3 - 6 timer.

For referansestamme ble det oppnadd 6 log-trinns
reduksjon av tilsatt antall CFU i Igpet av 15 minutter i
alle de fire lgsningene som ble testet.

Tabell 3: Antimikrobiell effekt. Resultater fra forspk med Pseudomonas aeruginosa, utbruddsstamme 47/01.

Tilsatt ca. 105 CFU pr. ml lgsning

Lgsninger

Antall CFU pr. ml Igsning pavist etter belastning og eksponering ved angitte tider.

Prgveuttak umiddel-
bart etter belastning

15 min.
eksponering

3 timer
eksponering

6 timer
eksponering

24 timer
eksponering

Reduksjon av antall CFU etter
eksponering

Kontroll. 1,0x 10 ¢ CFU [ ml Ikke utfert Ikke utfort 1,0 x 108 CFU [ ml | Ikke utfert Ingen sign. endring i antall CFU
Peptonvann etter 6 timers henstand.
Dent-0-Sept Ikke pavist vekst i uttak | 1 CFU [ ml Ikke pavist vekst | Ikke pavist vekst Ikke pavist vekst | 6 log-trinn i lgpet av 15 min.
lpsning fortynnet 1:100 *

Dent-0-Sept lgsning
fortynnet 1:10

1x10° CFU [ ml

1-5x 10° CFU [ ml

<10 CFU [/ ml

Ikke pavist vekt

Ikke pavist vekst

2-3 log-trinn i lgpet av 15 min.
6 log-trinn i lopet av 3-6 timer

0,05% lgsning

FAWA Desinfect. 2 x 10 CFU [ ml 1 CFU [/ ml Ikke pavist vekst | Ikke pavist vekst Ikke pavist vekst | Ca. 4 log-trinn umiddelbart
0,5% lgsning etter belastning

6 log-trinn i Igpet av 15 min.
FAWA Desinfect. 1x10° CFU [ ml <10 CFU [ ml Ikke pavist vekst | Ikke pavist vekst Ikke pavist vekst | Ca. 3 log-trinn umiddelbart

etter belastning
5-6 log-trinn i lgpet av 15 min.

* lkke testet i ufortynnet uttak

Tabell 4: Antimikrobiell effekt. Resultater fra forssk med Pseudomonas aeruginosa, utbruddsstamme 47/01.
Tilsatt ca. 105 CFU pr. ml lgsning

Lasning

Antall CFU pr. ml Igsning pavist etter belastning og eksponering ved angitte tider.

Prgveuttak umiddel-
bart etter belastning

15 min.

3 timer

‘ 6 timer

24 timer

Reduksjon av antall CFU etter
eksponering

Kontroll. 1,5x 106 CFU [ ml Ikke utfart Ikke utfart 1,4 x 10° CFU [ ml | Ikke utfort Ingen sign. endring i antall CFU
Peptonvann etter 6 timers henstand.
Dent-0-Sept Ikke pavist vekst i 1 CFU [ ml Ikke pavist vekst | lkke pavist vekst Ikke pavist vekst | 6 log-trinn i lgpet av 15 min.
lesning uttak fortynnet 1:10 *

Dent-0-Sept lgsning
fortynnet 1:10

Ca. 10° CFU [ ml

Ikke pavist vekst

Ikke pavist vekst

Ikke pavist vekt

Ikke pavist vekst

6 log-trinn i lepet av 15 min.

FAWA Desinfect.
0,5% lgsning

1 CFU [ ml

1 CFU [ ml

Ikke pavist vekst

Ikke pavist vekst

Ikke pavist vekst

6 log-trinn umiddelbart etter
belastning

FAWA Desinfect.
0,05% lgsning

Ca.9x 10" CFU [ ml

Ikke pavist vekst

Ikke pavist vekst

Ikke pavist vekst

Ikke pavist vekst

Ca.4 log-trinn umiddelbart etter
belastning
6 log-trinn i lepet av 15 min.

* Ikke testet i ufortynnet uttak

3e

Rapport 2003:13 * Folkehelseinstituttet




Kontroll av metaodikk

Hver metode er kontrollert m.h.t. vekstegenskaper
som angitt i forskriftene i den Europeiske Farmakope.
Kontrollen omfatter bruk av anbefalte referanse-test-
organismer for & dokumentere at det ikke foreligger
veksthemming under dyrking.

Diskusjon

Resistens hos utbruddsstamme
Forsgkene viste ingen resistens hos utbruddsstammen
av Pseudomonas aeruginosa i laboratoriekultur over-
for hhv. Dent-0-Sept Igsning og desinfeksjonsmidlet
FAWA Desinfect 0,5%. Stammen har likevel overlevd i
produksjonsanlegget og i Dent-0-Sept munnpensler.

Utbruddsstammen er pavist i forbindelsesslangen
mellom tappekran for vann og blandetank for Dent-0-
Sept Igsning. Det var ingen rutiner for rengjgring, des-
infisering eller bytte av denne slangen. Stammen kan
ha etablert seg i slangen og forandret metabolisme og
resistensmgnster som en overlevelsesmekanisme.

Pseudomonas aeruginosa kan danne biofilm i
vannanlegg. Organismer i biofilm forandrer metabo-
lisme, og kan ha betydelig okt resistens mot kjemisk
desinfeksjon i forhold til de samme organismer i opp-
dyrket laboratoriekultur.

Fragmenter av en eventuell biofilm i slangen kan

ha lgsnet og fert til forurensning av munnpenslene.

Konklusjon

® Det ble pavist forekomst av mikroorganismer i
FAWA Desinfect; ca.1 CFU/ml i ufortynnet Igsning.
Det ble pavist sporedannende Bacillus spp:
Identifikasjon viste henholdsvis Bacillus lichenifor-
mis, sannsynligvis 3 varianter, og Bacillus stearo-
thermophilus.

® Pseudomonas aeruginosa ble ikke pdvist i noen av
ravarene som inngar i Dent-0-Sept Igsningen, eller i
desinfeksjonsmidlet FAWA Desinfect.

® Pseudomonas aeruginosa i laboratoriekultur av
henholdsvis utbruddsstamme (fra pensel, merket
47/01) og referansestamme (ATCC 9027) overlever
ikke eller formerer seg i Dent-0-Sept lgsning eller i
desinfeksjonsmidlet FAWA Desinfect.
For utbruddsstammen ble det oppnadd 5-6 log-
trinns reduksjon av tilsatt antall CFU i Igpet av 15
minutter i Dent-O-Sept lgsning, FAWA Desinfect
0,5% og FAWA Desinfect 0,05%. Nar utbruddsstam-
men ble tilsatt i Dent-O-Sept Igsning fortynnet
1:10, ble det oppnadd 6 log-trinns reduksjon av

tilsatt antall CFU i lgpet av 3 - 6 timer.

For referansestamme ble det oppnadd 6 log-trinns
reduksjon av tilsatt antall CFU i lgpet av 15 minut-
ter i alle de fire lgsningene som ble testet.
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Vedlege 2

Utbruddet av Pseudomonas aeruginosa .

Kartlegging av forekomst hos pasienter i Norge 1999 til g ' folkehelseinstituttet

2002

PERSONOPPLYSNINGER

PASIENTADMINISTRATIVE OPPLYSNINGER

Innskrivingsdato ...........ocoeiiiiiiiiiiiiiiii Utskrivingsdato ........ccoeuueiviiiiiiiiiiniiiiiiiiiiee el
Innlagt fra d Hjemmet 1 Annet sykehus, spesifiser ............cccccuuunn... U Annen institusjon, spesifiser .........ccccc.co..oe.
U Ikke innlagt helseinstitusjon (sykehus, sykehjem €.a.), SPESIISEr .......oiiuuuiiiiiiiiiiii e

OPPLYSNINGER OM INFEKSJONEN

REKVITEI L.ttt
Provemateriale(l) ... ... eeeiiiiiii ettt Dato for provetaking ..........ccc..........

Aktuell infeksjonssykdom forarsaket av Pseudomonas (jf. definisjonene pé baksiden)
O Sepsis (4.1) U Meningitt (6.2) Q Pneumoni (3.1) W Urinveisinfeksjon (1.1) 1 Kolonisering

U Annen infeksjonssykdom, SPeSifiSer ............oveiuuiieiiiiieiiiiiieii e Dato for infeksjonsstart ....................

Ble det funnet andre mikrober samtidig med Pseudomonas og som kan vere arsak til infeksjon? Q Nei O Ja

Beskriv i s fall neermere (agens 0g INFEKSJON): .....uuiiiiiiiiii ettt e e

Avdeling hvor pasienten oppholdt seg ved Pravetaking ...............oviiiiiiiiiiiie e e e e e e
Var pasienten innlagt intensivavdeling i lopet av sykehusoppholdet? U Nei U Ja

Avdelinger pasienten 1a pa de siste 3 ukene for aktuelle infeksjonssykdom bret ut (fyll ut tabellen):

Avdeling Inn dato Ut dato

GRUNNSYKDOMMER OG BEHANDLING

UtskrivingsdiagnoSer (ICD-KOGET) ........couuuiiiiiieiii ettt e et e et e e et e e e e e e e et e e e et e e eaaneeeatneeeenneeenanes
Kirurgiske inngrep siste 3 uker for pseudomonasinfeksjon? W Nei O Ja. Operasjonskoder ............ccccoovveiiieiiiiiiiiinnieeenn.
Respiratorbehandling siste 3 ukene for pseudomonasinfeksjon? d Nei W Ja. Varighet ........c..coooviiiiiiiiiiiiiiiiiin,
Immunsupprimerende behandling siste 3 ukene for pseudomonasinfeksjon? W Nei W Ja. Beskriv ........cccooeeeiiiiiiiniinnnn..

Antibiotikabehandling siste 3 ukene for pseudomonasinfeksjon? U Nei W Ja. Hvilke antibiotika ...............cccvviiinniiiinn.

Andre forhold lenger tilbake i tid enn 3 uker som kan forklare pseudomonasinfeksjon? .............ccoooveeiiiiiiiiiiieiiiiiiiinneeeeee,

Brukte pasienten Dent-o-sept under oppholdet U Ja, sikkert U Ja, sannsynligvis U Nei, lite sannsynlig 1 Nei

FOLGETILSTANDER, DOD

Kan pasienten ha fétt en folgetilstand (men, sekvele) av pseudomonasinfeksjonen?
W Nei L Vetikke L Ja, SPESITISEI ..ivtuuiiiiiiiii ettt et ettt e e ettt e e et e eeaines
Dade pasienten under sykehusoppholdet d Nei U Ja, dedsdato ...

Beskriv evt. dedsarsak (Legg gjerne ved Kopi av d@dSattest) .......oouuuuunireiiiiiiiiiieei ittt

Kan pasientens ded ha sammenheng med pavisningen av pseudomonasinfeksjon?

Nel Vet TKKe L Ja, DESKIIV ..ovnitiiii e e e e
Skjemaet er utfylt av .........ocooeeiiiiiiiiiiii, E-POSt eviiiiiiieeiiiii e TIf e
Vennligst legg det utfylte skjemaet i vedlagte konvolutt og send det inn til Folkehelseinstituttet Takk for hjelpen!

[ewmnol susjuarsed 1 1doy ‘JORNINSUIIS[OYIN[O] ‘SISIN SOPUSS
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