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Mikrobiologi

Utbrudd av ESBL-produserende
Klebsiella pneumoniae

JANUAR 2009 ble det

pavist ESBL-produser-

ende Klebsiella pneumo-
niae i prgver fra tre pasienter
fra Nyfedtintensiv post ved
Stavanger Universitetssjuke-
hus. Det var det forste store
sykehusutbruddet i Norge av
dette slaget. P4 Avdeling for
medisinsk mikrobiologi
gjorde vi oss nye og nyttige
erfaringer.
Av ANITA LOVAS BREKKEN, fagbioingenigr,
Seksjon for bakteriediagnostikk, Avdeling

for medisinsk mikrobiologi, Stavanger
Universitetssjukehus

B Temaet i artikkelen ble ogsa presentert som
forelesning pd kongressen

Til behandling av infeksjoner brukes
ulike antibiotika. Mdlet er  hemme eller
gdelegge mikrobene som er arsak til
infeksjonen. Siden innfgring av sulfapre-
parater og penicillin i forste halvdel av
1900-tallet, har det kommet mange nye
preparater til.
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Utsaing av prever i LAF-benk. Foto: Jarle Aasland, Stavanger Aftenblad.

Antibiotika kan deles inn i ulike grup-
per avhengig av virkningsmekanisme.
Noen hemmer proteinsyntesen til mikro-
ben, andre hemmer viktige stoffskifte-
prosesser i cellen, atter andre hemmer
nukleinsyresyntesen, mens noen virker
pa celleveggsyntesen.

En av vare viktigste og mest brukte er
betalaktamantibiotika som virker ved &

Alle provene ble sadd ut pa to skdler: Chrom ID ESBL-skdl (bioMérieux)

og laktoseskdl med cefotaxim-lapp.
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hemme mikrobens celleveggsyntese.
Mikrobene kan forsvare seg mot anti-
biotika pa ulike mater. Denne sakalte
antibiotikaresistensen kan enten veere
naturlig eller ervervet. Det finnes ulike
mekanismer for ervervet antibiotika-
resistens; enten mutasjon eller over-
foring av nytt DNA. Gener som overfgres
kan for eksempel kode for produksjon av
enzym som gdelegger antibiotika.

ESBL (ekstendert spektrum betalakta-
mase) er et enzym som bryter ned beta-
laktamantibiotika og som overfgres mel-
lom bakterier ved hjelp av plasmider.
E.coliog Klebsiella pneumoniae er de
mikrobene som oftest produserer
enzymet. Ofte ser man i tillegg resistens
mot andre antibiotikagrupper, noe som
kompliserer behandlingen av infeksjoner
forarsaket av slike mikrober.

Utbruddet

Ijanuar 2009 ble det pavist ESBL-pro-
duserende Klebsiella pneumoniae i
prover fra tre pasienter ved Nyfadtinten-



siv post ved Stavanger Universitetssjuke-
hus. Prgvene kom fra gye, tubesekret og
navlevenekateter. Mikrobene var multi-
resistente og hadde samme resistens-
mgnster.

Det ble klart at vi stod overfor et ut-
brudd og ulike tiltak ble satt i verk. Det
ble satt i gang screening for a finne ut
hvor omfattende utbruddet var. Det ble
tatt rectal/avfgringsprever av alle barn
pa avdelingen. I tillegg ble alle barn som
hadde veert innlagt pa avdelingen fra og
med november 2008 screenet. Det ble
ogsa tatt mange miljeprever. For 4 unngd
at flere barn ble kolonisert ble det oppret-
tet en ny midlertidig nyfedtintensiv post.
For oss som jobbet pd bakteriologisk sek-
sjon ble det en travel periode. Rutine-
arbeidet ellers pa avdelingen matte ga sin
gang i tillegg til alle "ESBL-pregvene” som
skulle analyseres. For a fa kontroll over
alle isolatene bestemte vi oss for at kun
noen fa personer jobbet med disse prgv-
ene. Det ble da lettere a fa oversikt over
utbruddet.

Metoder

Avfgringsprevene ble sadd ut pa chrom
ID ESBL-skaler (bioMérieux) og pa lakto-
seskaler med cefotaxim-lapp. Mikrobene
ble resistensbestemt med disk-diffusjon
(Nor-Disc agardiffusjonssystem, Monte-
bello diagnostics AS). ESBL-produksjon
ble bekreftet med disk approksimasjons-
test. Pa utvalgte stammer ble det i tillegg
satt opp E-tester. Ved behov ble funnet
identifisert med Vitek GN /ID 32 E (bio-
Mérieux) og konfirmert med ESBL kon-
firmasjonstest (kombinasjonslapper).
Alle ESBL-isolatene ble frosset for
eventuell videre testing senere.

Resultater

Viundersgkte avfgringsprever fra over
500 barn som hadde vert innlagt ved
Nyfedtintensiv post og Fede /barselsek-
sjonen fra november 2008 til mars 2009.
58 av disse var kolonisert med ESBL-
produserende Klebsiella pneumoniae.
Resistensbestemmelsen viste at bakte-
rien i tillegg til  veere ESBL-produser-
ende ogsa var resistent mot nitrofuran-
toin, trimetoprim-sulfa og aminogly-
cosider. Den var fplsom for karbapene-
mer, fluorokinoloner og tigecyklin. Noen
stammer ble sendt Nasjonalt kompe-
tansesenter for pavisning av antibiotika-

Mikrobene ble resistensbestemt med diskdiffusjon og ESBL-produksjon bekreftet med disk
approksimasjonstest.

resistens i Tromsg. Der ble det utfort
pulsfelt gel-elektroferese (PFGE). Dette
viste at vi hadde et klonalt utbrudd. Det
finnes flere ulike ESBL-enzymer. Disse vil
hydrolysere betalaktamantibiotika i
varierende grad. Enzymet i utbruddet ble
identifisert som bla., .. .ved PCR og
sekvensering. Bla.., . er hgygradig og
Enterobacteriaceae som produserer dette
enzymet anses resistent mot alle peni-
cilliner, cefalosporiner og monobak-
tamer.

Ingen av barna dgde av ESBL-produ-
serende Klebsiella pneumoniae under
utbruddet. Ett barn fikk sepsis forarsaket
av mikroben, men ble frisk etter behand-
ling med meropenem. Det siste av de
koloniserte barna ble utskrevet fra syke-
huset i august 2009, og man regnet da ut-
bruddet som ferdig.

Konklusjon

En stadig gkende bruk av antibiotika har
fort til en gkende forekomst av antibio-
tikaresistens. Det er derfor utarbeidet
nasjonale retningslinjer for 3 begrense
ungdvendig antibiotikabruk og for a hin-
dre spredning av resistente mikrober.
Multiresistente mikrober har blitt et
gkende problem internasjonalt. Sam-
menlignet med mange andre land har vii
Norge en lav forekomst av slike mikrober,
men vi ser ogsa her en gkende forekomst.
Funnene vare av ESBL-produserende
Klebsiella pneumoniae pa Nyfgdtintensiv
post vakte oppsikt bade internt pa syke-
huset og i media. Utbruddet var det forste
store sykehusutbruddet i Norge av ESBL-
produserende Klebsiella pneumoniae.

Det er viktig at laboratoriene har gode
rutiner for pavisning av resistente mikro-
ber, og man ma fglge de nasjonale
retningslinjene som finnes for pavisning.
God oppleering av personalet er ngd-
vendig. Det er ogsd viktig med godt
samarbeid mellom laboratoriet, smitte-
vernansvarlige og de ulike avdelingene,
slik at tiltak kan settes i verk raskt ved
utbrudd. Det pagér na en oppfelgings-
studie av barna og deres familier for a
finne ut hvor lenge barna blir baerere og
om familiemedlemmene er blitt
smittet. M

Referanser:

www.unn.no/afa
www.unn.no/k-res
www.rivm.nl/earss
WWW.Unn.no/norm
www.fhi.no/antibiotikaresistens
www.eucast.org

Pd noen stammer brukte vi ogsa ESBL kon-
firmasjonstest med kombinasjonslapper.
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