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Sammanfattning

Bakgrunn: Meticillinresistente gule stafylokokker (MRSA) er assosiert med gkt risiko for
komplikasjoner og dad. | Norge anbefales omfattende smitteverntiltak for & forebygge spredning av
MRSA i helseinstitusjoner, inklusiv i sykehjem. Tidligere ble det anbefalt & isolere MRSA-positive
sykehjemsbeboere pa enerom. | nasjonal MRSA-veileder publisert i 2009 frarades langvarig
isolering. Malet med studien var & undersgke om nye anbefalinger om ikke & isolere beboere med
MRSA er like effektive som tidligere anbefalinger om & isolere beboere med MRSA, i forhold til &
forebygge spredning av MRSA blant beboere i sykehjem.

Metode: Studien er en non-inferiority kohortstudie basert pa historiske data om registrerte MRSA.-
tilfeller ved sykehjem i Norge, informasjon om smitteverntiltak ved hvert sykehjem og statistikk om
ressursbruk i kommunenes pleie- og omsorgstjenester.

Hovedresultat: Insidensratene for sekundeartilfeller av samme MRSA spa-type ved samme
sykehjem i lgpet av oppfelgingstiden var 6.3 per 1000 beboerar pa sykehjem som ikke isolerte og
18.5 per 1000 beboerar pa sykehjem som isolerte beboere med MRSA. Insidensrate ratio for nytt
MRSA-regime versus tidligere MRSA-regime var pa 0.34 (95 % konfidensintervall: 0.17 — 0.63).
Konklusjon: Studiens resultat tilsier at nytt MRSA-regime uten isolering er like effektivt i a
forebygge spredning av MRSA som tidligere MRSA-regime der beboere med MRSA ble isolert.
Resultatene i studien bar benyttes aktivt for a fa alle sykehjem i Norge til & implementere rutiner som
er i trad med anbefalinger i gjeldende nasjonal MRSA-veileder.
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Abstract

Background: Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) associates with increased risk of
morbidity and mortality. In Norway, public health officials recommend comprehensive infection
control measures to prevent the spread of MRSA in healthcare institutions, including nursing homes.
Previous recommendations advised single-room isolation for MRSA-positive nursing home
residents. National MRSA-guidelines (2009) recommended avoiding long-time isolation.

Aim: This study aimed to determine whether the new MRSA regime, which no longer requires
isolation of residents with MRSA, was equally effective as the former regime, which required
isolation of MRSA-positive patients, in preventing the spread of MRSA among residents in nursing
homes.

Method: This noninferiority cohort study used historical data on registered MRSA-cases in
Norwegian nursing homes, information about infection control measures in each nursing home, and
statistics regarding the use of resources in primary health care.

Results: The incidence rate for secondary cases of the same MRSA spa-type in the same nursing
home was 6.3 per 1,000 person-years in nursing homes that did not isolate MRSA-infected residents
versus 18.5 per 1,000 person-years in nursing homes that did isolate such residents. The incidence
rate ratio for new versus former MRSA regime was 0.34 (95% CI: 0.17-0.63).

Conclusions: The nonisolating MRSA regime is equally effective as the isolating regime in
preventing the spread of MRSA. Our results suggest that all Norwegian nursing homes should
implement the current national guidelines regarding MRSA.

Key words
Public Health, infection control, single-room isolation, MRSA, nursing homes

Nordic School of Public Health NHV
P.O. Box 12133, SE-402 42 Goteborg
Phone: +46 (0)31 69 39 00, Fax: +46 (0)31 69 17 77, E-mail: administration@nhv.se
www.nhv.se




INNHOLDSFORTEGNELSE

L BAKGRUNN . ...ttt ettt bbbt bbbt e e et b b st e be b e neene e e 5
1.1 Gule StAFYIOKOKKET ......c.eiieieiiee e st nneas 5
1.2 Folkehelsevitenskaplig rElEVANS. ..........ccueiviieiece e 5
1.3 NOIAISK FEIBVANS......c.eieiiesie e sttt nnees 6

2 IMALL R 7

SIMETODE ..ottt ettt R et e et na e reereeraeneeneenes 8
I J0 I 0 1] T USSR 8
KT U 1 Y o ST P R 9
3.3 DataiNNSAMIING......c.eiiieieiicce e nre e anes 9
3.4 ANAIYSEMELOUE ...ttt b e nr e re e ne e 10
3.5 Bestemmelse av non-inferiority margin, og beregning av studiens starrelse................. 11
3.6 ELiSK GOUKJENNING.....c.eiiiiiiiiiiiee b 12

A RESULTATER. ..ottt sttt e e et et st esneabeenaanaeneeneens 13
4.1 Forekomst av MRSA i Norge i perioden 2008-2011 .........cccccevvevieiiieiieniesieseesie e 13
4.2 Beskrivelse og sammenligning av inkluderte og ikke inkluderte tilfeller...................... 13
4.3 Effekt av nytt MRSA-regime uten isolering versus tidligere regime med isolering...... 16
4.4 Kontroll for mulige bias eller Konfoundere.............cccooiiiiiiiiiiii e 17

4.4.1 Deltagelse I STUAIEN .......coveiiiiice et 17
4.4.2Valg aV STUIEPEITOUE ......c.eeeiieiiiireeee s 17
4.4.3 Genotyper for bakterieisolatene og starre utbrudd.............ccocceveviienieniiinisiene 18
4.4.4 @vrige analyser pa mulige bias eller konfoundere.............cccceeeeeecseeeeeienne, 18

5 DISKIUSION ..ottt sttt b e bbbt s et e et et e st be b e b e eneene e 21
5.1 Effekt av nytt versus tidligere MRSA-TEJIME.........coiriiiiiiiiieieee e 21
5.2 Reliabilitet 0g ekstern Validitet .............cccoeoiiiiiiiie e 22

5.2.1 Studiedesign 0g NON-INTEFIONtY MAGIN .....c.ooeiiiiiiiieieee e 22
5.2.2 GeNeraliSErBarnet ...........cccoiiiiiiiieieiee e 23
5.3 INEIMN VAIIITEL ...t nre e nreene e 25
5.3.1 Kohortstudie versus randomisert kontrollert studie ..........ccccoeeveiiiiiinininicenn, 25
5.3.2 KONEIOI @V DIAS ..ot nne s 27
5.3.3 Kontroll av KONTOUNGEIE .........oiiiiiiieieieee e 29
5.4 StUAIENS NYEEEVETTI ...ttt 32
5.5 EtiSKe DEtraKtNINQer........ooiveeieceeecie ettt 33
5.5.1 Smitteverntiltak 0g etiKK ...........ccoooiiiiiii 33
5.5.2 FOrskning 00 BLIKK.........ccviiiiiiie ittt 34

B KONKLUSJION ..ottt sttt ettt st e teesa e e e e saesbesresteaneanaeneeneens 35

A I 2N - 5 SO PRPSRR 35

B REFERANSER ...ttt ettt re e reere e ne e 36
Vedlegg 1. Informasjon og spgrreskjema sendt til sykehjemmene............cccoceevvviveivinennn, 39
Vedlegg 2. Resultater fra sammenligning av ikke inkluderte og inkluderte tilfeller. .......... 48






1 BAKGRUNN
1.1 Gule stafylokokker

Gule stafylokokker (Staphylococcus aureus) er en bakterie som har sitt naturlige reservoar
hos mennesker. Bakteriene kan forarsake et bredt spekter av infeksjoner fra hudinfeksjoner til
infeksjoner i indre organer (1). 30-50 % av friske voksne kan veere berere av S. aureus.
Bakteriene forarsaker sjelden infeksjon hos ellers friske mennesker, men i helseinstitusjoner
er gule stafylokokker ansett som en vesentlig sykdomsfremkallende bakterie (1).

Meticillinresistente Staphylococcus aureus (MRSA) er gule stafylokokker som er resistente
mot de fleste betalaktam-antibakterielle midler, inklusiv cefalosporiner. De kan i tillegg veere
resistente mot flere andre typer antibiotika (1).

1.2 Folkehelsevitenskaplig relevans

Antibiotika er et legemiddel som opp gjennom historien har hatt stor betydning for
folkehelsen (2). Den direkte effekten av at antibiotika ble introdusert var en betydelig
reduksjon i risikoen for & fa komplikasjoner eller dg av alvorlige infeksjoner. 1 tillegg har
muligheten til & forebygge og behandle infeksjoner muliggjort avansert medisinsk behandling
(2;3)

Utvikling av resistens hos bakterier som antibiotika opprinnelig har effekt pa, er ikke et nytt
fenomen. Bakterienes ervervet resistens mot antibiotika har veert beskrevet like lenge som
antibiotika har blitt brukt til behandling av infeksjoner (2). Fra 1940 til 1970 ble det stadig
utviklet nye antibiotikatyper som hadde ulike mater a angripe bakterier pa (4). Nar ett middel
ikke lenger hadde effekt hadde man derfor andre midler tilgjengelig. I lapet av de siste tidrene
har utviklingen av nye typer antibiotika naermest stoppet helt opp. Samtidig har forekomsten
av MRSA og andre resistente bakterier gkt betydelig i Europa og globalt (4).

Betalaktamer er den gruppen antibiotika som opprinnelig har best effekt pa gule stafylokokker
(1). Det er i tillegg et middel som gir fa bivirkninger og som er billig a kjgpe inn. Denne
gruppen antibiotika kan fortsatt brukes som farstevalg i de nordiske landene nar en pasient har
en infeksjon forarsaket av gule stafylokokker (5). I flere land i Europa og ellers i verden kan
50 % eller mer av de gule stafylokokkene ha utviklet resistens mot denne gruppen antibiotika
(6; 7). Legene ma da velge andre typer antibiotika. Dette gker risikoen for komplikasjoner og
ded som falge av infeksjonen (8). I tillegg kan bruken av andre typer antibiotika gi gkt risiko
for bivirkninger, betydelig gkte kostnader for helsetjenesten og enkelte antibiotikatyper er i
serlig grad assosiert med utvikling av resistens hos bakterier (9).

En stadig gkende forekomst av resistente sykdomsfremkallende bakterier vil redusere
mulighetene for & behandle infeksjoner og redusere mulighetene for avansert medisinsk og
kirurgisk behandling der et vellykket resultat er avhengig av at man kan forebygge
behandlingsrelaterte infeksjoner (3). Dette er bakgrunnen for at det europeiske
smittevernsenteret (ECDC) har omtalt antimikrobiell resistens som en stadig gkende



folkehelseutfordring i dagens Europa (4) og at Verdens helseorganisasjon (WHO) har pekt pa
antibiotikaresistens som en trussel mot menneskers helse og et globalt problem som det er
viktig & fa kontroll over (3; 10).

1.3 Nordisk relevans

| de nordiske landene er forekomsten av MRSA betydelig lavere enn i Europa og verden for
gvrig (6; 7). For & kunne beholde denne gunstige situasjonen har man i Norden omfattende
nasjonale og regionale retningslinjer for & hindre spredning av MRSA i helseinstitusjoner.
Smitteverntiltakene som anbefales varierer noe fra land til land. Det er et svakt
evidensgrunnlag for mange av tiltakene, noe som blir papekt i den norske MRSA-veilederen
(12).

Hvordan MRSA-positive beboere bgr handteres pa sykehjem, er et omrade der anbefalte tiltak
varierer mellom de nordiske landene. | Sverige anbefales ikke smitteisolering av MRSA-
positive beboere. | Finland og Danmark er kortvarig isolering anbefalt i visse situasjoner (11).
| Norge ble radene for isolering pa sykehjem endret i 2008. I den farste nasjonale MRSA.-
veilederen fra 2004 ble isolering pa enerom anbefalt for alle MRSA-positive beboere sa lenge
de var baerere av bakterien. | oktober 2008 ga det norske folkehelseinstituttet ut anbefalinger
om a unnga langvarig isolering av MRSA-positive beboere pa sykehjem, og disse radene ble
neermere presisert i ny revidert MRSA-veileder, publisert i juni 2009 (11).

Grunnen til at langvarig isolering ble fraradet var blant annet at Folkehelseinstituttet ble gjort
oppmerksomme pa at enkelte beboere ble isolert pa enerom i flere maneder og at dette hadde
negative konsekvenser for deres helse. I tillegg vurderte Helsetilsynet at langvarig isolering i
enkelte situasjoner kan bli ansett som ulovlig bruk av tvang (Diskutert pa et mate i 2008
mellom Folkehelseinstituttet, Helsetilsynet og regionale kompetansesentre i smittevern.
Referat fra matet er ikke publisert).

To svenske kvalitative studier har vist at det 4 bli diagnostisert med MRSA kan gi uheldige
sosiale og psykologiske konsekvenser. Diagnosen i seg selv kan frembringe falelse av skam,
redsel for & smitte andre, stigmatisering fra omgivelsene og bekymring for egen helse (12;

13). Noen pasienter har beskrevet at bekymring knyttet til diagnosen farte til sgvnlgshet og
generell angst (12). Pasienter som har blitt isolert pa helseinstitusjoner pa grunn av MRSA har
uttrykt at de falte seg sperret inne, fikk mindre kontakt med de ansatte og opplevde a fa
darligere behandling og pleie enn det de ellers ville fatt for sin sykdom (13). Flere kvantitative
studier stgtter funnene i de svenske studiene. Tarzi og kolleger viste at isolerte pasienter
skarte hagyere i forhold til symptomer pa sinne, depresjon og angst enn pasienter som ikke ble
isolert (14). En systematisk oversikt viser ogsa at isolering medfarer mindre kontakt mellom
pasient og helsepersonell, gkt risiko for uheldige hendelser, gkende symptomer pa depresjon
0g angst og redusert tilfredshet i forhold til gitt behandling og pleie (15).

Endringene i anbefalingene for handtering av MRSA i sykehjem vakte diskusjon i
smittevernfaglige miljger i Norge og enkelte hevdet at endrede rad i forhold til isolering ville



fare til gkt spredning av MRSA ved norske sykehjem (16). MRSA spres farst og fremst
gjennom direkte kontakt mellom mennesker (1). Effektivt gjennomfart isolering pa enerom
vil begrense kontakten mellom de som har MRSA og de som ikke er baerere av bakterien, og
blir dermed ansett som et effektivt tiltak mot smittespredning. Med de nye anbefalingene der
isolering erstattes med andre smitteverntiltak gnsker man & unnga uheldige konsekvenser som
isolering kan gi, samtidig som man haper at et regime uten isolering ikke gir betydelig gkt
spredning av MRSA i sykehjem.

Nar jeg her sier at det er et hap at nytt regime ikke skal medfare gkt spredning av MRSA, er
det fordi det per i dag ikke er publisert vitenskapelige artikler som gir nok evidens for hva
som er effektive smitteverntiltak mot spredning av MRSA i sykehjem. Cochrane Library har
publisert en oversiktsartikkel der det konkluderes med at det mangler vitenskapelig evidens
som kan understgtte tiltak mot spredning av MRSA i sykehjem (17). Noen fa internasjonale
studier har undersgkt effekten av isolering pa sykehjem, med varierende resultat (18; 19). Ved
litteratursgk har jeg ikke funnet flere nordiske eller internasjonale studier som maler effekten
av isolering eller andre tiltak mot spredning av MRSA pa sykehjem.

2 MAL

Malet med studien er & male om smitteverntiltak som ikke omfatter smitteisolering pa enerom
er like effektivt (eller ikke er vesentlig mindre effektivt) i forhold til & forebygge MRSA-
smitte mellom beboere pa sykehjem enn smitteverntiltak som omfatter isolering av MRSA-
positive beboere pa enerom.

Studiens nullhypotese (Ho) er at det er hayere relativ risiko for spredning av MRSA i
sykehjem nar beboer med MRSA ikke isoleres, sammenlignet med nar beboere med MRSA
isoleres pa enerom (Ho: IRR >1 + §). Den alternative hypotesen i denne studien (H,) er at den
relative risikoen for smittespredning er lik for de to regimene som sammenlignes (H;: IRR <1
+9).

Effektstudier vil vanligvis ha som mal & pavise statistisk signifikante forskjeller mellom de
forhold som undersgkes. Slike studier kan omtales som superiority studier. Hypotesetesting
gar ut pa & male om Hy holder eller kan forkastes. | en superiority studie vil Hq veere formulert
slik det ikke er noen forskjell mellom de forhold som undersgkes. Kan man gjennom studien
pavise en statistisk signifikant forskijell, vil nullhypotesen kunne forkastes (20; 21).

Denne studien ble utfert som en non-inferiority studie. Dette blir neermere beskrevet i kapittel
3. Som beskrevet ovenfor gnsker jeg a male om to ulike tiltak er like effektive. Null- og
studiehypotesene er dermed formulert motsatt av det man ser i superiority studier.

IRR i hypoteseformlene star for insidensrate ratio som er den enheten som i denne studien
brukes som mal pa relativ risiko. Om IRR er lik 1 vil det si at det ikke er funnet noen statistisk
signifikant forskjell mellom tiltakene som males opp mot hverandre. | non-inferiority studier
settes det en grense for hvor mye darligere effekt man kan godta uten at man anser at det



foreligger en betydelig klinisk forskjell. Denne grensen betegnes med den greske bokstaven
delta (5). | denne studien settes & til 0.25. Dette er neermere beskrevet i kapittel 3.5.
Nullhypotesens formel betyr dermed at insidensrate ratio ma veere pa 1.25 (1 + 0.25) eller mer
far man kan si at det foreligger en betydelig forskjell mellom de malte tiltakene. Tilsvarende
ma IRR ligge under 1.25 for at nullhypotesen skal kunne forkastes.

3 METODE

3.1 Design

Studien har blitt gjennomfart som en non-inferiority kohortstudie blant beboere i norske
sykehjem som har hatt pasienter med MRSA meldt til det norske Meldingssystem for
smittsomme sykdommer (MSIS).

| kontrast til de fleste effektstudier som har som mal & undersgke om en behandling, regime
eller intervensjon er bedre (superior) enn en annen, er denne studien gjennomfart som en non-
inferiority studie med mal a finne ut om nytt MRSA-regime (uten isolering) er like bra eller
ikke vesentlig darligere enn tidligere anbefalt MRSA-regime (med isolering) (22).

A bevise at noe er eksakt likt, er statistisk umulig (20). Derfor ma man i non-inferiority
studier bestemme pa forhand en non-inferiority margin (8) for utfallseffekten av
intervensjonen. Dersom utfallet av ny intervensjon ligger innenfor 3, vil konklusjonen veere at
ny intervensjon er like effektiv som den tradisjonelle intervensjonen (22; 23).

Utfallseffekten i non-inferiority studier blir ofte malt ved hjelp av konfidensintervallet. |
praksis vil det si at gvre grense i konfidensintervallet for effekten av nytt MRSA-regime matte
ligge under 1 + § for jeg kunne konkludere med at nytt regime ikke er vesentlig darligere enn
tidligere MRSA-regime (22; 23).

| figur 1 illustreres hvordan den relative risikoen mellom to intervensjoner kan males ved
hjelp av konfidensintervallet i henholdsvis non-inferiority og superiority studier. I non-
inferiority studier males resultatet opp mot den grense (6) man pa forhand har satt for hva som
kan regnes som ikke betydelig darligere effekt. Nar hele konfidensintervallet ligger under
denne grensen kan man konkludere med at det ikke er en betydelig forskjell i effekt og
nullhypotesen om at det er en forskjell kan forkastes (eksempel 1). Nar konfidensintervallet
omfatter 6 kan man ikke konkludere pa om effekten er lik eller ikke, og nullhypotesen kan
ikke forkastes (eksempel 2). Om hele konfidensintervallet ligger over grensen som er satt, kan
man konkludere med at den intervensjonen som males har darligere effekt enn det man
sammenligner med, og nullhypotesen kan ikke forkastes (eksempel 3) (23).

| superiority studier vil man kunne konkludere med at det foreligger en statistisk signifikant
forskjell mellom intervensjonene i eksempel 1 og 3, og nullhypotesen om at det ikke er noen
forskjell kan forkastes. | eksempel 1 har malt intervensjon bedre effekt og i eksempel 3 har
malt intervensjon darligere effekt enn det man sammenligner med. I eksempel 2 kan man ikke



konkludere pa om malt intervensjon er bedre eller darligere enn det man sammenligner med,
og nullhypotesen kan ikke forkastes (23). Om pavist forskjell har klinisk betydning, vil
normalt ikke bli malt opp mot en grense i superiority studier, men bgr ogsa i denne typen
studier bli vurdert og diskutert nar resultatene publiseres (20).

Non-inferiority studie Superiority studie
Lik (ikke vesentlig darligere) <—— Darligere Bedre %H Darligere
p—a— 1 e 1
| = |2 }——l—} 2
b1 3 = |3

1 ¢] 1
Figur 1 Illustrasjon av ulike resultater i form av insidensrate ratio i non-inferiority og
superiority studier.

Bestemmelsen av non-inferiority marginen (9) i denne studien er naermere gjort rede for i
kapittel 3.5.

3.2 Utvalg

Kohorten var beboere pa norske sykehjem som i perioden fra og med 1. januar 2008 til og

med 31. desember 2010 hadde minst ett tilfelle av MRSA pavist og meldt til MSIS:

e Eksponert gruppe var beboere som bodde pa sykehjem som fulgte opp MRSA-positive i
trad med anbefalinger i ny nasjonal MRSA-veileder, inkludert fulgte anbefalingene om a
ikke isolere beboere som fikk pavist MRSA.

e Ueksponert gruppe var beboere som bodde pa sykehjem som fulgte opp MRSA-positive i
trad med anbefalinger i tidligere nasjonal MRSA-veileder, inkludert isolerte beboere som
fikk pavist MRSA.

3.3 Datainnsamling

Alle tilfeller av MRSA som er diagnostisert ved et medisinsk laboratorium i Norge, blir
fortlgpende meldt til MSIS. Bakterieisolatet blir sendt fra primerlaboratorium til
referanselaboratoriet for MRSA. Der utfares genotyping pa samtlige isolater og resultatene
blir lagt inn i MSIS. | denne studien har fglgende data fra MSIS blitt benyttet i analysene:
navn, fadselsnummer, alder og kjgnn for hver pasient med MRSA angitt innlagt pa sykehjem,



navn pa sykehjemmet, dato og indikasjon for MRSA-prgve, MRSA-diagnose (infeksjon eller
berertilstand), samt Staphylococcus protein A (spa)-type for bakterien som ble funnet pa hver
beboer.

Data om sykehjemmene med MRSA-pasienter og hvilke smitteverntiltak som ble fulgt, ble
hentet inn gjennom en web-basert spgrreundersgkelse. E-post med informasjon om studien
ble i forkant av intervjuet sendt til postmottak i hver kommune og til leder ved hvert sykehjem
som var registrert med MRSA-tilfeller i MSIS. Informasjonen omfattet de sparsmal som ville
bli stilt i intervjuet og det ble presisert at det var frivillig a delta i studien. E-posten til
kommunene og sykehjemmene og spgrreskjemaet er vedlagt i vedlegg 1.

Fra sykehjemmene ble det hentet inn opplysninger om antall belagte plasser i studieperioden,
hvilke MRSA-tiltak som har blitt fulgt i de tidsperioder der institusjonen hadde beboere med
MRSA, om institusjonen hadde infeksjonskontrollprogram og om institusjonen hadde avtale
om smittevernmessig bistand fra kommunen eller spesialisthelsetjenesten.

| tillegg til data fra MSIS og sparreundersgkelse ble det hentet inn offentlig tilgjengelig
statistikk fra Statistisk sentralbyra (SSB) om pleie- og omsorgstjenestene i de kommuner som
var registrert i MSIS med MRSA-positive sykehjemsbeboere i kommunen. Statistikk som ble
hentet inn fra SSB var andel enerom i kommunens pleie- og omsorgsinstitusjoner, antall
legetimer per beboer i sykehjem per uke og andel arsverk i pleie- og omsorgstjenestene med
fagutdanning eller hgyskole-/universitetsutdanning.

3.4 Analysemetode

Data fra MSIS ble hentet ut for hvert sykehjem for de periodene sykehjemmene anga at de
hadde hatt beboere med MRSA. Antall tilfeller med samme spa-type ble summert for hvert
sykehjem.

Indekstilfeller ble definert som farste MRSA-tilfelle diagnostisert i studieperioden ved det
enkelte sykehjem og hvor bakterieisolatets spa-type ikke tidligere i studieperioden var blitt
identifisert ved det aktuelle sykehjemmet. Indekstilfeller omfattet videre de neste MRSA-
tilfeller ved samme sykehjem som hadde samme spa-type og som ble prgvetatt opp til 14
dager etter prgvedatoen for farste tilfelle.

Sekundeertilfeller ble definert som nytt MRSA-tilfelle diagnostisert hos beboer i samme
sykehjem og med samme spa-type og provetatt fra 14 dager etter farste tilfelle og frem til
oppfalgingen av det aktuelle sykehjemmet ble avsluttet. Oppfalgingstiden av hvert sykehjem
varte sa lenge sykehjemmet hadde angitt at de hadde beboere med MRSA, men ikke lengre
enn til og med 31. desember 2011. Det vil si at oppfalgingstid ved hvert sykehjem var basert
pa den informasjonen jeg i studien hadde om hvor lenge hvert sykehjems beboere var
eksponert for MRSA og dermed var i risiko for a bli smittet med MRSA.
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Grensen pa 14 dager mellom indekskasus og sekundeertilfeller ble satt fordi smitteoppsporing
normalt gjeres rundt nye MRSA-tilfeller i sykehjem (11). Det tar en til to uker for
smitteoppsporingen er utfgrt og resultatene av denne foreligger (i falge analysebgker fra
humanmedisinske laboratorier i Norge). De beboere som ble funnet MRSA-positive med
samme spa-type som fglge av farste smitteoppsporing var mest trolig smittet for MRSA-
regime ble igangsatt. De som ble funnet MRSA-positive med samme spa-type fra to uker etter
farste MRSA-funn, var mest sannsynlig smittet etter at MRSA-tiltak ble iverksatt. Grensen pa
14 dager er dermed satt for a sikre at man kun regner med sekundeertilfeller som oppstar etter
at MRSA-tiltak er igangsatt.

Insidensrate i form av antall per 1000 beboerar ble regnet ut for hvert sykehjem ut fra antall
sekundeertilfeller delt pa antall beboerar. Beboerar ble for hvert sykehjem definert som oppgitt
belagte plasser i det aktuelle aret ganget med antall dager i oppfalgingstiden for sykehjemmet
delt pa 365.25 (1 ar). Relativ risiko (insidensrate ratio) for smittespredning, ble regnet ut for
sykehjem der beboere med MRSA ble fulgt opp med nytt regime sammenlignet med
sykehjem der man har fulgt tidligere regime. Samme sykehjem kunne pga. endring av praksis
innga i begge grupper i ulike perioder.

3.5 Bestemmelse av non-inferiority margin, og beregning av
studiens starrelse

A bestemme non-inferiority marginen betyr i praksis & bestemme seg for hvor mye darligere
resultat nytt regime kan ha i forhold til tidligere regime far man mener at forskjellen har en
betydning. For & kunne sette en slik grense matte jeg vite hvor stor effekt tidligere regime med
isolering har sammenlignet med ingen tiltak. Non-inferiority marginen skal naturlig nok ligge
mellom effekten av tidligere regime, men ikke lavere enn effekten av ingen tiltak (23).

Jeg fant ingen publiserte studier som kunne brukes til & beregne hvor stor effekt isolering har i
forhold til & hindre smittespredning av MRSA pa sykehjem. Jeg brukte derfor data fra MSIS
til & beregne effekten av a isolere. Frem til oktober 2008 ble det i Norge anbefalt a isolere alle
sykehjemsbeboere med MRSA. | perioden fra 2006 — 2008 fant jeg en insidensrate pa 21
sekundzertilfeller per 1000 beboerar. Jeg anslo videre at et regime med isolering reduserer
smittespredningen med 50 % sammenlignet med ingen tiltak. En relativ risiko pa 1.5 (50 %
redusert effekt) vil ut fra MSIS-dataene fra 2006 — 2008 tilsi at man far 10 flere tilfeller per
1000 beboerar om man ikke har noen smitteverntiltak.

Jeg valgte & sette non-inferiority marginen pa en relativ risiko pa 1.25. | forhold til dataene fra
MSIS vil det tilsi en gkt smittespredning pa 5 tilfeller per 1000 beboerar. En forskjell pa 5 per
1000 beboerar ansa jeg som en i praksis ubetydelig forskjell.

A beregne studiens statistiske styrke og utvalgsstarrelse bgr gjgres nér studier designes.
Statistiske styrke er et mal pa hvor sannsynlig det er at den aktuelle studien kan produsere et
statistisk signifikant resultat. (20). Om studiens design tilsier at man far en lav statistisk
styrke, bgr man vurdere om det er grunnlag for & gjennomfare studien.
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Beregningen av statistisk styrke og utvalgsstarrelse ble gjort i Ken Rothmanns program
Episheet (www.epidemiologi.net, versjon av 26. juni 2004) pa grunnlag av MSIS-data for
perioden 2006 — 2009. Styrke- og utvalgsberegninger i forkant av en studie er basert pa
antagelser om hva som vil bli studiens endelige resultater. Slike antagelser baseres ofte pa
tidligere utfarte studier eller ved & gjennomfgre en pilotstudie (20). I mangel av egnede
studier baserte jeg beregningen pa data som 13 i MSIS, der jeg sammenlignet meldte MRSA-
tilfeller i sykehjem i perioden 2006 — 2008 (hvor jeg antok at brorparten av beboere med
MRSA ble isolert) med tilfeller i sykehjem i 2009 (hvor jeg antok at mange sykehjem hadde
fulgt nye anbefalinger og ikke isolert beboere med MRSA).

Jeg bestemte meg for & ha et signifikansniva pa 0.05 og en statistisk styrke pa mer enn 80 %,
som er det nivaet som normalt regnes som tilstrekkelig for & unnga type 1 og 2 feil (20; 21).
Med type 1 feil menes at man forkaster en nullhypotese som er sann. En type 2 feil vil vere &
akseptere en nullhypotese som ikke er sann (21).

| beregningen utfart i Episheet ble gvre grense for konfidensintervallet satt til 1.25, som
tilsvarer non-inferiority marginen. Forventet risiko for nytt regime sammenlignet med
tidligere regime ble satt til 0,6 som tilsvarer IRR pa 0.57 som jeg fikk ved & sammenligne
insidensratene for 2009 med perioden 2006 — 2008. Forventet risiko for tidligere regime ble
satt til 0.02, som tilsvarer insidensraten pa 0.021 som jeg fikk pd MSIS-data for perioden
2006 — 2008. Med en total studiestarrelse pa 5000 deltagere likt fordelt pa de to gruppene, var
det 89 % sannsynlighet for at gvre del av konfidensintervallet kom under den satte grensen pa
1.25 og at nullhypotesen kunne forkastes.

| denne studien hadde jeg kun som mal a finne ut hvorvidt nytt regime ga vesentlig darligere
effekt enn tidligere regime, og ikke a finne ut om nytt regime var bedre enn tidligere regime.
Det ble derfor ikke pa forhand satt en superiority margin, det vil si en grense for vesentlig
bedre effekt. Begrunnelsen for dette er at om begge regimene kan sies a vare like gode, sa vil
nytt regime veere a foretrekke fordi ulempene med a isolere er store bade for den enkelte
beboer og for helsetjenesten.

3.6 Etisk godkjenning

Data i MSIS er personidentifiserbare, men forskning pa data i MSIS er regulert i egen
forskrift og krever ikke godkjenning fra regional etisk komité (REK) sa lenge studien
gjennomfgres av dataansvarlig som er Nasjonalt folkehelseinstitutt (24). | denne studien ble
det i tillegg innhentet data fra sykehjemmene. Disse dataene omfattet ikke
personopplysninger, men generell informasjon om smitteverntiltak og antall beboere. Pa
foresparsel bekreftet personvernombudet ved Folkehelseinstituttet at det ikke krevdes
godkjenning fra regional etisk komité for & gjennomfare studien slik den var designet.
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4 RESULTATER

4.1 Forekomst av MRSA i Norge i perioden 2008-2011

Fra og med 1. januar 2008 til og med 31. desember 2011 ble det meldt 3444 tilfeller med
MRSA til meldingssystemet for smittsomme sykdommer (MSIS). 276 (8 %) av tilfellene ble
diagnostisert hos beboere pa sykehjem (tabell 1).

| studieperioden var det registrert 997 institusjoner for eldre og funksjonshemmede i Norge.
Det totale antallet plasser i sykehjem og sykehus I3 rundt 37.000 og 15.000 respektivt, mens
folkemengden totalt gkte fra 4.7 til 4.9 millioner (25; 26). Den relative risikoen for a bli
funnet MRSA-positiv gkte signifikant fra 2008 til 2011 for personer som var innlagt i sykehus
og for befolkningen utenfor helseinstitusjoner, mens det ikke ble funnet noen statistisk
signifikant endring fra 2008 til 2011 for MRSA-tilfeller i sykehjem (tabell 2).

Tabell 1. Antall arlig meldte tilfeller av MRSA i Norge, fordelt pa hvor pasienten var da
prgve ble tatt. Antall innlagt i sykehjem omfatter bade isolerte og ikke isolerte.

2008 2009 2010 2011 Totalt

Innlagt i sykehjem 64 63 74 75 276
Provetatt hos fastlege 424 571 617 728 2.340
Innlagt i sykehus 150 152 192 217 711
Ukjent 20 30 28 39 117
Totalt 658 816 911 1.059 3.444

Tabell 2. Arlig insidensrate for MRSA i Norge i 2008 og 2011, fordelt pé tilfeller i og utenfor
sykehjem og sykehus.

MRSA-tilfeller/ MRSA-tilfeller/ Insidensrate ratio

populasjon i 2008 populasjon i 2011 (95 % KIl)
Innlagt i sykehjem 64/37.473 74/36.204  1.20 (0.84 —1.70)
Innlagt i sykehus 150/15.425 217/14.358 1.55(1.26 —1.93)*

Utenfor helseinstitusjoner’ 594/4.684.273 984/4.869.743 1.59 (1.44 —1.77)*

'Antall MRSA-tilfeller diagnostisert utenfor helseinstitusjon delt p& folkemengde minus
degnplasser i sykehjem og sykehus
*Statistisk signifikant forskjell

4.2 Beskrivelse og sammenligning av inkluderte og ikke inkluderte
tilfeller
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Av totalt 276 meldte MRSA-tilfeller der det var oppgitt at personen var innlagt i sykehjem,
ble navnet pa sykehjemmet identifisert for 266. Disse bodde ved 96 sykehjem.
Karakterisering av bakterien med bestemmelse av Staphylococcus aureus protein A type (spa-
type) var utfart for 254 tilfeller ved 93 av de identifiserte sykehjemmene.

Av 93 kjente sykehjem der det forela resultater av spa-typing, svarte 61 (66 %) fullstendig pa
tilsendt sparreskjema. Tilfellene fra disse sykehjemmene ble inkludert i studien og omfattet
totalt 178 (64 %) av alle 276 tilfeller i sykehjem registrert i MSIS (figur 2).

Totalt meldte tilfeller hos

sykehjemsbeboere e
Mangler informasjon om
10 -
hvor beboer var innlagt
266
12 Mangler informasjon om
spa-type for bakterieisolat
254
76 Mangler eller ufullstendige
svar pa spgrreundersgkelse
MRSA-tilfeller
inkludert i studien 8

Figur 2. Antall MRSA-tilfeller inkludert i studien.

98 MRSA-tilfeller ble ikke inkludert i studien fordi det manglet data om hvilke sykehjem
beboerne var innlagt ved, data om bakteriens spa-type, eller fordi sykehjemmet ikke svarte pa
tilsendt sparreskjema. Navnet pa sykehjemmet var kjent for 93 av de ikke inkluderte tilfellene
og omfattet 41 sykehjem. Informasjon om antall plasser ved disse sykehjemmene var
tilgjengelig gjennom SSB og kommunenes nettsider for 35 av sykehjemmene. Disse
sykehjemmene omfattet 85 (87 %) av de ikke inkluderte MRSA-tilfellene. Navnet pa
kommunen var kjent for alle MRSA-tilfellene.

Sykehjem med inkluderte tilfeller ble sammenlignet med sykehjem som ikke ble inkludert i
forhold til forekomst av: MRSA totalt, sekundertilfeller (samme spa-type i samme sykehjem)
fra 14 dager til og med 365 dager etter farste paviste tilfelle, de tre hyppigst forekommende
spa-typene, samt diagnose, indikasjon for prgvetaking, alder og kjgnn for de MRSA-positive.
Videre ble starrelsen pa inkluderte og ikke inkluderte institusjoner sammenlignet. Kommuner
med inkluderte tilfeller ble sammenlignet med kommuner med ikke inkluderte tilfeller i
forhold til andel enerom ved kommunens pleie- og omsorgsinstitusjoner, antall legetimer per
sykehjemsbeboer per uke, samt andel arsverk med fagutdanning og med hgyskole- eller
universitetsutdanning i kommunens pleie- og omsorgstjenester. En oversikt over resultatene
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vises i vedlegg 2. Det ble ikke funnet signifikante forskjeller mellom kommuner med
inkluderte og ikke inkluderte tilfeller.

Det var stor variasjon i genotyper for bakterieisolatene funnet hos sykehjemsbeboere. Fordelt
pa 254 tilfeller der det forela resultater av genotyping, ble det funnet 54 unike spa-typer. Kun
ett tilfelle av unik spa-type ved samme sykehjem ble funnet for 77 (30 %) av tilfellene.
Folgende spa-typer ble hyppigst funnet hos sykehjemsbeboere: t002 (42 tilfeller), t304 (37
tilfeller), t008 (24 tilfeller), t065 (19 tilfeller) og t528 (11 tilfeller).

Kommuner med MRSA-tilfeller i sykehjem var fordelt pa alle fylker i Norge (figur 3). |
fylkene Vest-Agder, Sogn og Fjordane og Mgre og Romsdal svarte alle de aktuelle
sykehjemmene pa spgrreskjemaet. De gvrige fylkene hadde bade inkluderte og ikke
inkluderte tilfeller.

Kommuner der alle sykehjemsbehoere med MRSA
er inkludert i studien

Kommuner med bade inkiuderte 0g ikke inkiuderte
MRSA-positive sykehjemsheboere

- Kommuner der ingen av sykehjemsbeboerne med
MRSA erinkludert i studien

Figur 3. Geografisk fordeling av kommuner med registrerte tilfeller av MRSA i sykehjem,
fordelt pa inkluderte og ikke inkluderte sykehjemsbeboere.
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4.3 Effekt av nytt MRSA-regime uten isolering versus tidligere
regime med isolering

126 (71 %) av de 178 inkluderte beboere med MRSA ble isolert. Disse bodde ved 40
sykehjem. 52 beboere ved 21 sykehjem ble ikke isolert mens de var MRSA-positive. Antall
beboere som ble isolert endret seg lite i lgpet av studieperioden, mens andelen av alle MRSA-
positive som ble isolert sank fra 83 til 53% (figur 4).

50 1 NN |solert
454 I (Kkke isolert

71%

40 -
35 -
301 93%
83%
25 -

20 -
154

53%
10
17%
7%

47%
29%
5
BN e

2008 2009 2010 2011
Ar

Figur 4. Antall MRSA-positive sykehjemsbeboere 2008 — 2011, fordelt pa om de ble isolert
eller ikke.

Sykehjem som ikke isolerte beboere med MRSA hadde totalt 52 MRSA-tilfeller og 13
sekundeertilfeller fra 2008 til 2011. Sykehjem som isolerte hadde i samme periode totalt 126
MRSA-tilfeller og 53 sekundertilfeller.

Insidensraten for sekundaertilfeller pa sykehjem som ikke isolerte beboere var péa 6.3 per 1000
beboerar. Pa sykehjem som isolerte MRSA-positive var insidensraten for sekundzrtilfeller pa
18.5 per 1000 beboerar. Den relative risikoen for smittespredning var pa 0.34 for sykehjem
som ikke isolerte malt mot sykehjem som isolerte. Konfidensintervallet var pa 0.17 — 0.63 og
13 i sin helhet under grensen som pa forhand var satt for lik effekt (5: 1.25) (figur 5).
Sykehjem som ikke isolerte hadde per ar 12 faerre sekundzrtilfeller av MRSA per 1000
beboere enn sykehjem som isolerte beboere med MRSA.

Det var ingen statistisk signifikant forskjell pa antall sekundeertilfeller ved isolering i enerom
versus kohortisolering (IRR: 0.91, 95% KI: 0.51 — 1.68) . Insidensrate ratio for
sekundaertilfeller pa sykehjem som ikke isolerte versus sykehjem som isolerte pa enerom eller
sykehjem som kohortisolerte var pa henholdsvis 0.35 (0.17 — 0.69) og 0.32 (0.15 — 0.68).
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Lik effekt (ikke vesentlig darligere) <——— Darligere effekt

IRR 0.34 (0.17 — 0.63)

1 1.25

Figur 4. Insidensrate ratio for sekundeertilfeller av MRSA pa sykehjem som ikke isolerte
beboere med MRSA sammenlignet med sykehjem som isolerte beboere med MRSA.

4.4 Kontroll for mulige bias eller konfoundere

4.4.1 Deltagelse i studien

Det var ingen signifikant forskjell i antall MRSA-tilfeller eller sekundeertilfeller ved ikke
inkluderte og inkluderte sykehjem. Den relative risikoen for MRSA totalt var pa 0.92 (0.70 —
1.19) og for sekundeertilfeller pa 0.62 (0.34 — 1.07) for ikke inkluderte versus inkluderte
tilfeller.

Ved 35 kommuner var alle sykehjemsbeboere i kommunen inkludert i studien. Atte
kommuner hadde bade inkluderte og ikke inkluderte tilfeller. | kommuner som kun hadde
inkluderte tilfeller var insidensraten for sekundzertilfeller 11.3 og 17.9 per 1000 beboerdagn
for henholdsvis ikke-isolerte og isolerte. Den relative risikoen for sekundzertilfeller pa
institusjoner som ikke isolerte versus institusjoner som isolerte var 0.63 (95 % KI: 0.30 —
1.22). Det vil si et resultat der hele konfidensintervallet ligger under 1 + 3, selv om det
omfatter 1.

4.4.2 Valg av studieperiode

Figur 3 viser at andelen beboere med MRSA som ikke ble isolert var lav i 2008 og 2009, men
gkte i de to siste arene. |1 2011 ble nermere halvparten av beboere med MRSA handtert pa
sykehjem uten a bli isolert. Dette aret var det ingen sekundertilfeller pa sykehjem som ikke
isolerte, mens sykehjem som isolerte beboere med MRSA hadde 6 sekundertilfeller av 322
beboerar (IR 18.6 per 1000 beboerar).
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4.4.3 Genotyper for bakterieisolatene og stgrre utbrudd

Som beskrevet ovenfor var det et stort mangfold av spa-typer hos bakterieisolatene. Hos de
178 inkluderte MRSA-tilfellene ble det funnet 40 unike spa-typer. De hyppigst diagnostiserte
spa-typene var t002 (32 tilfeller), t304 (21 tilfeller), t008 (20 tilfeller) og t528 (11 tilfeller).
De gvrige spa-typene ble funnet med feerre enn ti tilfeller hver.

Sekundertilfeller av de hyppigst diagnostiserte spa-typene var med fa unntak knyttet til
utbrudd pa enkeltinstitusjoner:

t002: 10 sekundeertilfeller der alle ble funnet pa sykehjem A (beboerne ble ikke isolert)
t304: 11 sekundeertilfeller der alle ble funnet pa sykehjem B (beboerne ble isolert)
t008: 12 sekundeertilfeller der ni ble funnet pa sykehjem C (beboerne ble isolert)

t528: 9 sekundeertilfeller der alle ble funnet pa sykehjem D (beboerne ble isolert)

Nar MRSA-tilfellene med disse spa-typene pa de nevnte sykehjem ble holdt utenfor, var
insidensratene per 1000 beboerar pa 1.5 pa sykehjem som ikke isolert mot 9.0 pa sykehjem
som isolerte (IRR 0.17, 95 % KI: 0.03 — 0.55).

4.4.4 @vrige analyser pa mulige bias eller konfoundere

Det ble gjort separate analyser pa forhold som kan ha pavirket resultatet og som det var
samlet inn opplysninger om (tabell 3). Dette omfattet forhold registrert i MSIS pa den enkelte
beboer med MRSA, smitteverntiltak sykehjemmene har fulgt og gitt opplysninger om i
sparreundersgkelsen, og data publisert av SSB om ressurser i helsetjenestene i hver
kommune.

| analysene som kontrollerte for de enkelte forhold, ble det gjennomgaende funnet en lavere
insidensrate for sekundeertilfeller ved sykehjem som ikke isolerte beboere med MRSA kontra
sykehjem som isolerte. | de fleste analysene 1 gvre grense for konfidensintervalet for
insidensrate ratio under non-inferiority marginen (1 + d). Ved tre forhold ble imidlertid
resultatene endret nar vi analyserte pa enkeltfaktorer. Dette omfattet indikasjon for
pravetaking, eksponeringsvarighet og gjennomsnittlig andel enerom ved kommunens pleie-
0g omsorgsinstitusjoner.

Nar indikasjon for MRSA-prgve var symptomer pa infeksjon, kom sykehjem som ikke
isolerte ut med hgyest insidensrate. Det var imidlertid fa beboere som ble prgvetatt pa denne
indikasjonen og konfidensintervalet var vidt og omfattet 1 og non-inferiority marginen.

Nar vi ser pa hvor lenge institusjonen hadde beboere med MRSA, viser resultatene i tabell 3
at sykehjem som ikke isolerte hadde en statistisk signifikant hgyere risiko for
sekundzertilfeller nar sykehjemmet hadde MRSA-positive beboere i mer enn 12 maneder.
Konfidensintervalet omfattet non-inferiority marginen slik at det ikke er mulig & konkludere
pa om den observerte forskjellen kan anses som betydningsfull. I tillegg var det kun tre
institusjoner som hadde beboere med MRSA boende ved institusjonen i mer enn 12 maneder.
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Sykehjem 1 isolerte ikke og fikk i lgpet av 16 maneder 10 sekundzrtilfeller. Sykehjem 2
isolerte beboere med MRSA og fikk ni sekundzrtilfeller over en periode pa ni maneder
mellom farste og siste tilfelle. Ved sykehjem 3 ble beboere med MRSA isolert og det oppsto
to sekundeertilfeller ett og et halvt ar etter det farste tilfellet. Disse analysene viste ogsa at
sykehjem 1 sto for 10 av totalt 13 sekundertilfeller oppdaget ved sykehjem som ikke isolerte.
Sykehjem 1 og 2 er identiske med henholdsvis sykehjem A og C i kapittel 4.4.3.

Andel enerom var den siste faktoren som ikke ga en lavere relativ risiko for sekundeertilfeller
ved sykehjem som ikke isolerte. For denne variabelen forela det ikke opplysninger om andel
enerom ved den enkelte institusjon, men kun en oversikt over gjennomsnittlig andel enerom
for alle pleie- og omsorgsinstitusjoner i kommunen. I tillegg la insidensrate ratioen nar 1 med
et konfidensinterval fra 0.44 til 2.26.

Tabell 3. Sekundaertilfeller av MRSA hos beboere ved inkluderte sykehjem fordelt pa forhold
som kan ha pavirket forekomsten.

Eksponering Ikke isolert Isolert Insidensrate ratio
(antall (antall (95 % KI)
sekundeer- sekundeer-
tilfeller / tilfeller /
beboerar) beboerar)
Forhold hos beboerne*
Diagnose
MRSA-infeksjon 3/944 712162 0.98 (0.16 — 4.30)
MRSA-berertilstand 10/1125 46/709 0.14 (0.06 — 0.28)*
Indikasjon for pragvetaking
Symptomer pa infeksjon 3/756 4/1900 1.88 (0.28 — 11.14)
Screening ved innkomst 0 0 -
Smitteoppsporing 7/817 39/587 0.12 (0.05-0.29)*
Alder og kjgnn
Gjennomsnittsalder 82.3 82.5
82 ar eller eldre 8/990 29/1921 0.54 (0.21 -1.20)*
Kvinner 8/815 28/2044 0.72 (0.28 — 1.61)
Menn 5/1254 25/827 0.13 (0.04 - 0.35)*

Forhold ved institusjonene?
Organisering av smittevernet

Far ikke smittevernfaglig bistand 12/1382 32/1697 0.46 (0.22 —0.92)*
Far smittevernfaglig bistand 1/688 21/1174 0.08 (0.00 — 0.51)*
Skriftlige smittevernrutiner

Infeksjonskontrollprogram var ikke 0/987 12/1160 -

innfart

Infeksjonskontrollprogram var innfart 13/1083 41/1711 0.50 (0.25 - 0.95)*
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Skriftlige rutiner for handtering av
MRSA var ikke innfart

Skriftlige rutiner for handtering av
MRSA var innfort

Utfarte smitteverntiltak

Nye beboere ble screenet for MRSA
ved innleggelse

Nye beboere ble ikke screenet for
MRSA ved innleggelse

Smitteoppsporing ble ikke utfart
rundt tilfeldige funn av MRSA
Smitteoppsporing ble utfart rundt
tilfeldige funn av MRSA
Smitteoppsporing omfattet hele
institusjonen

Det ble ikke tatt kontrollprgver pa
avdelinger med kjente MRSA-
positive

Det ble jevnlig tatt kontrollprever av
beboere pa samme avdeling som
kjente MRSA-positive

Eksponeringsvarighet

Institusjonen hadde MRSA i 1 mnd
eller mindre

Institusjonen hadde MRSA i 3 mnd
eller mindre

Institusjonen hadde MRSA i 6 mnd
eller mindre

Institusjonen hadde MRSA i 12 mnd
eller mindre

Institusjonen hadde MRSA i mer enn
12 mnd

Sterrelse pa institusjonen
Gjennomesnittlig starrelse pa
institusjonene

70 sengeplasser eller mindre
Mer enn 70 sengeplasser

Forhold ved kommunene®

Enerom

Gjennomsnittlig andel enerom ved
pleie- og omsorgsinstitusjoner totalt i

0/155

13/1915

3/567

10/1503

0/509

13/1560

0/302

1/865

12/1205

0/1617

1/1701

3/1851

3/1997

10/72

63

10/353
3/1716

92

20

3/1032

50/1839

17/715

36/2157

0/242

53/2629

28/241

7/587

46/2285

6/1193

9/1387

20/1836

42/2629

11/241

80

34/873
19/1998

95

0.25 (0.12 — 0.47)*

0.22 (0.04 — 0.77)*

0.40 (0.18 — 0.82)*

0.41 (0.21 - 0.77)*

0.10 (0.00 — 0.75)*

0.49 (0.24 — 0.95)*

0.09 (0.00 — 0.65)*
0.05 (0.00 — 0.31)*
0.09 (0.02 — 0.29)*

3.04 (1.16 — 7.89)

0.73 (0.32 - 1.51)
0.18 (0.03 — 0.62)*



kommunene

< 93.8 % enerom 11/783 19/1385 1.02 (0.44 — 2.26)
93.8 % enerom eller hgyere 2/1286 34/1486 0.07 (0.01-0.27)*
Bemanning

Gjennomsnitt legetimer per 0.47 0.34 -

sykehjemsbeboer per uke totalt for
kommunenes sykehjem

< 0.38 legetimer per beboer per uke 3/1288 33/1675 0.12 (0.02 — 0.38)*
0.38 legetimer eller mer per beboer 10/819 20/1228 0.75 (0.31-1.68)
per uke

Gjennomsnitt andel arsverk med 73 73 -
fagutdanning i kommunenes pleie- og

omsorgstjenester

Gjennomsnitt andel arsverk med 29 30 -

hayskole- eller universitetsutdanning
i kommunenes pleie- og
omsorgstjenester

"Basert pa data fra MSIS

’Basert pa data fra sparreundersgkelsen ved sykehjemmene
®Basert pa data fra SSB

*Konfidensintervallet omfatter ikke 1 + o

Resultatene i tabell 3 viser at det kun var i dataene for indikasjon for pravetaking,
eksponeringsvarighet og andel enerom det ble funnet resultater for de enkelte variablene som
pekte i motsatt retning enn hovedresultatet vist i kapittel 4.3. Det ble ikke funnet andre
forhold som pekte seg ut som mulige konfoundere. Resultatene i tabell 3 blir neermere
diskutert i kapittel 5.

5 DISKUSJON

5.1 Effekt av nytt versus tidligere MRSA-regime

Sykehjem som fulgte et regime for handtering av MRSA som medfarte at beboere ikke ble
isolert, hadde feerre sekundeertilfeller enn de sykehjem som isolerte beboere med MRSA.
Forskjellene var statistisk signifikante og hele konfidensintervallet 12 dermed under grensen
som pa forhand var satt for klinisk betydningsfull forskjell. Sykehjem som deltok i studien
hadde ut fra dette ikke darligere effekt i forhold til & hindre smittespredning til
sykehjemsbeboere nar de fulgte et MRSA-regime der beboere med MRSA ikke ble isolert
sammenlignet med nar de fulgte et regime der beboere med MRSA ble isolert.
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5.2 Reliabilitet og ekstern validitet

5.2.1 Studiedesign og non-inferiority margin

Hvordan en studie er designet er essensielt nar man skal vurdere reliabilitet. | non-inferiority
studier er det i tillegg viktig a diskutere valget av non-inferiority marginen (5) for & kunne
vurdere om man maler det man gnsker & male (23; 27).

| de fleste effektstudier er formalet a finne ut om én behandling, regime eller intervensjon er
bedre enn (superior) en annen. | kontrast til dette er malet med non-inferiority studier a finne
ut om én intervensjon ikke er betydelig mindre effektivt enn en annen (23). Et kritisk punkt i
en non-inferiority studie er da & definere hva man mener med “betydelig mindre effekt ” (28).

| effektstudier der man er ute etter a finne en forskjell, kan et negativt resultat i form av ingen
pavist signifikant forskjell bli mistolket til at de to intervensjoner som studeres er like
effektive. A bevise at to intervensjoner er eksakt like effektive er imidlertid statistisk umulig
(20). Jo mer man gker omfanget og den statistiske styrken pa en studie, jo sterkere vil reelle
forskjeller komme frem. Samtidig kan man si at jo mer man far frem av de sma statistiske
forskjeller, jo mer viktig kan det bli & ta stilling til hva som er en klinisk signifikant forskijell
(20). Det vil si hva vi i praksis vurderer som en betydningsfull forskjell og hvor mye effekten
av to intervensjoner kan nerme seg hverandre far vi i praksis anser to intervensjoner til a
veere like effektive.

Valget av & gjares som et skjgnn ut fra den kunnskap man har om effekten av den
tradisjonelle intervensjonen, sammen med en vurdering av hvor stor andel av denne effekten
det er ngdvendig a opprettholde for den nye intervensjonen (23; 29). For a kunne velge &
trengte vi i denne studien a vite hva effekten av a isolere MRSA-positive pa sykehjem er i
forhold til ingen tiltak, samt veie fordelene med nytt regime opp mot tidligere regime og ta
stilling til hvor stor smittespredning vi er villig til & godta for & kunne forsvare at nytt regime
anbefales fremfor tidligere regime.

Jeg fant ingen studier fra Norge eller internasjonalt der effekten av & isolere
sykehjemsbeboere med MRSA ble malt. Jeg pravde derfor a beregne en effekt av isolering ut
fra MSIS-data som viste spredning av MRSA pa sykehjem i Norge far Nasjonalt
folkehelseinstitutt endret sine anbefalinger fra a isolere til ikke a isolere. Jeg fant en
insidensrate pa 21 tilfeller per 1000 beboerar i perioden 2006 — 2008.

Innen smittevernfaglig teori ansees isolering pa enerom som et effektivt tiltak mot
smittespredning pa sykehus (30). Det er imidlertid mangelfull evidens for at isolering har en
effekt pa sykehjem og eventuelt hvor stor denne effekten er (31). Mitt konservative anslag pa
at isolering star for 50 % av den smittebegrensede effekten, har dermed ikke et vitenskapelig
fundament, men er et anslag som jeg har gjort ut i fra en tro pa at a isolere beboere pa enerom
har en viss effekt i forhold til & hindre spredning av MRSA.
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En smittebegrensende effekt pa 50 % vil ut fra resultatene fra MSIS bety at insidensraten for
MRSA-spredning skulle veert pa 31.5 tilfeller per 1000 beboerar om isolering ble tatt bort som
tiltak og ikke erstattet med noe annet tiltak. Det vil si at 10 tilfeller per 1000 beboerar kan
hindres ved at beboere med MRSA blir isolert. Pa et sykehjem med 100 beboere vil dette
resultatet tilsi at ingen isolering og ingen tiltak satt inn i stedet for isolering, i snitt vil gi ett
nytt MRSA-tilfelle per ar.

Ut fra kunnskap om hvordan MRSA smitter og med en faglig tro pa at isolering har en viss
effekt, hares det lite ut at smittespredningen kun gker med ett tilfelle per ar pa et sykehjem
med 100 beboere dersom man slutter med a isolere og ikke erstatter dette med andre tiltak.
Det kan godt veere at mitt anslag om at isolering star for en effekt pa 50 % ikke stemmer med
virkeligheten og dermed er et galt utgangspunkt for hvor & bgr settes.

En viktig grunn for a vite effekten av tradisjonell intervensjon er & hindre at  settes lavere
enn effekten av ingen tiltak. Ved & anta at isolering kun har en effekt pd 50 % og sette 5 pa
1.25, kan jeg ha satt en grense som er for streng, men jeg har sikret at o ikke er satt for lavt.
Slik resultatet av denne studien ble, har imidlertid fastsettelsen av 6 ikke hatt betydning for
konklusjonen. Studiehypotesen var at nytt regime ikke hadde betydelig darligere effekt enn
tidligere regime. Resultatet viste en insidensrate ratio der hele konfidensintervallet 1a under 1.
Nytt regime kan dermed, basert pa dette resultatet, ikke ha hatt darligere effekt enn tidligere
regime.

Vi kan imidlertid heller ikke konkludere med at nytt regime har bedre effekt enn tidligere
regime. Dersom dette hadde veert en superiority studie, ville man ut fra resultatet kunne
konkludert med at nytt regime har statistisk signifikant bedre effekt enn tidligere regime og sa
ikke gatt videre og vurdert om forskjellen ogsa i praksis kan anses som signifikant bedre. Skal
man kunne trekke en slik konklusjon i en non-inferiority studie ma det pa forhand ogsa settes
en grense for hva som anses som en klinisk (eller i praksis) signifikant bedre effekt (23). En
slik grense ble ikke vurdert pa forhand i denne studien. Det var det heller ingen grunn til. Det
viktigste man kan oppnd med denne studien er & fa en bekreftelse pa om nytt regime er like
effektivt som tidligere regime. En slik bekreftelse er viktig fordi tidligere regime har mange
konsekvenser som er helsemessig uheldige for MRSA-positive beboere og ressurskrevende
for institusjonen. Nytt regime vil derfor vere a foretrekke dersom det ikke farer til for stor
smittespredning.

5.2.2 Generaliserbarhet

Det nasjonale meldingssystemet for smittsomme sykdommer (MSIS) skal i utgangspunktet
fange opp alle MRSA-tilfeller diagnostisert i Norge (24). 64 % av tilfellene registrert i
studieperioden ble inkludert i studien. Hvorvidt resultatene i denne studien er representative
for forekomsten av MRSA pa sykehjem i Norge er fgrst og fremst avhengig av tre forhold: i
hvor stor grad tilfeller av MRSA pa sykehjem blir funnet, i hvor stor grad funn av MRSA blir
meldt og registrert i MSIS og om tilfeller inkludert i studien ikke skiller seg vesentlig fra ikke
inkluderte tilfeller pa forhold som kan pavirke resultatene.
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| hovedsak oppdages MRSA-tilfeller i Norge ved at bakteriologisk prgve blir tatt i forbindelse
med klinisk utredning av symptomer pa infeksjon, MRSA-screening etter visse kriterier for
pasienter som legges inn i sykehus eller sykehjem og ved smitteoppsporing rundt personer
som har blitt funnet MRSA-positive (11). Siden mange kan vere barere av bakterien i lang
tid uten & fa symptomer pa sykdom, er det sannsynlig at den kjente forekomsten av MRSA
ved hvert sykehjem er avhengig av i hvor stor grad man leter etter bakteriene.

Nar MRSA blir oppdaget, er det pliktig a melde funnet til meldingssystemet for smittsomme
sykdommer (MSIS) ved Nasjonalt folkehelseinstitutt. Hvert tilfelle blir meldt bade fra
laboratoriet som stiller den bakteriologiske diagnosen og fra kliniker som behandler
pasienten. Alle MRSA-isolater blir sendt til referanselaboratoriet for MRSA for videre
genetiske analyser. Resultatene av disse blir ogsa meldt inn til MSIS (32). Alle meldingene
inkluderer pasientens navn og unike personnummer. Denne meldingsgangen der hvert paviste
tilfelle av MRSA blir meldt fra tre instanser, sikrer at meldingsdekningen for MRSA i Norge
er sa hgy at den ansees & vere tilnermet komplett (intern rapport ved Folkehelseinstituttet om
meldingsdekning for MSIS, 2013).

| tabellen i vedlegg 2 kommer det frem at 40 % av sykehjemsbeboerne ble registrert i MSIS
med en MRSA-infeksjon og 60 % ble registrert a veere berere av bakterien. 32 % av tilfellene
ble funnet pa grunn av tegn pa infeksjon mens 48 % ble funnet som falge av aktiv leting
gjennom screening ved innleggelse eller pa grunn av smitteoppsporing rundt nyoppdagede
MRSA-tilfeller.

Det var ingen signifikant forskjell mellom inkluderte og ikke inkluderte tilfeller i forhold til
meldt diagnose eller indikasjon for pravetaking. Det er dermed ingen indikasjon pa at det har
blitt lett mer eller mindre aktivt etter MRSA pa de sykehjem som er med i studien sett i
forhold til gvrige sykehjem som har meldt om MRSA-tilfeller i denne perioden.

Spredning av samme MRSA-stamme pa det enkelte sykehjem blir farst og fremst oppdaget
gjennom smitteoppsporing rundt nye MRSA-tilfeller og gjennom regelmessige kontrollprgver
i den tiden man har beboere med MRSA (11). Sykehjemmene som deltok i studien ble spurt
om de utfarte smitteoppsporing eller kontrollprgver rundt de kjente MRSA-positive beboerne
i studieperioden. 93 % av inkluderte tilfeller bodde pa sykehjem som utfarte
smitteoppsporing, mens 65 % bodde pa sykehjem som utfarte kontrollpraver. Sykehjem som
ikke isolerte kom bedre ut enn sykehjem som isolerte ogsa i analysene som kun omfattet
sykehjem som utfgrte smitteoppsporing og i analysene som kun omfattet sykehjem som
utfarte kontrollprgver (tabell 3).

Det er fullt mulig & fa en spredning av MRSA pa sykehjem uten at dette oppdages, men
resultatene i denne studien viser at nar vi kun ser pa sykehjem som aktivt har lett etter MRSA,
sa opprettholdes resultatet med lavere insidensrate for sekundeertilfeller pa sykehjem som ikke
isolerte kontra sykehjem som isolerte.

Pa grunn av hgy meldingsdekning pa MRSA i det norske meldingssystemet og ingen paviste
forskjeller mellom inkluderte og ikke inkluderte tilfeller, anser jeg at resultatene er
representative for sykehjem i Norge, slik den epidemiologiske situasjonen for MRSA er i
Norge per i dag (32).
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Norge, gvrige Nordiske land og Nederland har i de siste tidrene veert i en sarstilling nar det
gjelder forekomst av MRSA. Andelen av Staphylococcus aureus som er resistente mot
meticillin har i disse landene ligget under 5 %. | Norge har andelen av MRSA blant S. aureus
hvert ar ligget under 1 %. I gvrige land i Europa har andelen i hovedsak ligget fra 20 til over
50 % (6; 32). De tiltak som falges i Norge for & hindre spredning av MRSA i helsetjenesten er
meget omfattende og ressurskrevende. De gjeldende nasjonale anbefalingene for handtering
av MRSA i sykehjem er omfattende selv nar langvarig isolering frarades (11). Med en hgy
forekomst av MRSA i sykehjem tilsvarende det man har i mange land utenfor Norden, er det
sannsynlig at tiltakene ikke lar seg gjennomfgre i samme utstrekning. De personalmessige og
gkonomiske ressursene ved sykehjemmene ville trolig ikke strekke til om 20 til 50 % av
beboere med Staphylococcus aureus hadde MRSA og ble handtert med omfattende
smitteverntiltak. Om tiltakene som ble sammenlignet i denne studien ikke lar seg gjennomfare
i andre land med hgyere forekomst av MRSA, kan heller ikke resultatene sies a veere
representative for sykehjem i land utenfor Norden.

5.3 Intern validitet

5.3.1 Kohortstudie versus randomisert kontrollert studie

| denne studien sammenlignes to regimer der det er isolering eller ikke som er den vesentlige
forskjellen mellom regimene. Det er imidlertid flere andre forhold ved sykehjem som kan
bidra til & begrense eller fremme smittespredning av MRSA. Det optimale for & sikre at det
kun er effekten av regimene som males, ville vare at alle andre forhold som kan pavirke
resultatet var likt fordelt pa de sykehjem som sammenlignes. Dette kunne vi enklest oppnadd
gjennom randomisering.

Dersom alle studiedeltagere velges tilfeldig og man oppnar et hgyt nok antall deltagere, vil
forhold som kan pavirke resultatet i stor grad fordele seg jevnt i de gruppene man

sammenligner. Man far da en god kontroll pa at det kun er den aktuelle intervensjonen som
skiller seg i de to gruppene og at det dermed er intervensjonen man maler effekten av (33).

| randomiserte kontrollerte studier (RCT) gjares det et tilfeldig valg av hvem som skal delta i
studien og/eller hvilke intervensjoner den enkelte studiedeltager skal bli eksponert for.
Randomisering kan ogsa forga ved at man tilfeldig velger ut klynger av deltagere (cluster-
randomisering). I tillegg til randomisering kan blinding utferes for unnga systematiske
skjevheter. Blinding betyr at man skjuler for de som utfgrer eller deltar i studien hvilke
intervensjoner som utfgres. Blinding kan ogsa gjeres for de som skal utfgre analysene, slik at
de ikke vet hvilke grupper som har blitt eksponert for de ulike intervensjonene i studien (20;
33).

Pa grunn av den gode kontrollen man gjennom randomisering far over systematiske
skjevheter og konfoundere i gruppene som sammenlignes, er RCT det studiedesign som
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foretrekkes ved effektstudier og som gir resultater som man i stgrst grad kan stole pa, spesielt
nar det ogsa gjennomfares blinding (34).

Denne studien har vaert gjennomfart pa historiske data. | en retrospektiv studie kunne jeg ikke
ha kontrollert hvilke tiltak de enkelte sykehjemmene skulle fglge da tiltakene allerede var
gjennomfart nar studien startet. Jeg kunne ha valgt tilfeldig hvilke sykehjem eller hvilke
beboere som skulle inkluderes i studien og pa den maten hatt en viss kontroll pa at andre
forhold enn MRSA-regimene var tilfeldig fordelt pa de sykehjem som ble valgt.

Det er imidlertid to forhold som ville veert problematisk med en slik design. For det fgrste
kunne jeg ikke vaere sikker pa at det ikke er konfounderende faktorer knyttet til
intervensjonen og som pavirket utfallet. Siden jeg ikke kunne randomisere hvem som skulle
isoleres og hvem som ikke skulle isoleres, kunne jeg heller ikke veert sikker pa om det ble en
jevn fordeling av andre faktorer som hang sammen med valget av MRSA-regimer og som
hadde en selvstendig pavirkning pa smittespredningen.

Det andre problemet med et slik design var at MRSA forelgpig er en sjelden tilstand blant
beboere i norske sykehjem. I den perioden jeg hadde mulighet til & se pa, ble det totalt
identifisert 276 tilfeller pa 96 sykehjem. Min beregning av studiens styrke visste at jeg burde
inkludere minst 5000 sykehjemsbeboere for a fa rundt 90 % sannsynelighet for a fa et
konfidensintervall som i sin helhet 1a under 1 + 8. Om jeg hadde randomisert hvilke sykehjem
som skulle inkluderes i studien ville utvalget blitt for lite i forhold til den statiske styrken jeg
trengte.

En lgsning pa disse utfordringene ville vert & gjennomfare studien prospektivt og med en
randomisering som bestemte hvilket regime som skulle falges. For & oppna stor nok styrke
matte jeg enten ha latt studien lgpe i lang tid for & oppna et hgyt nok antall beboere, eller
utvidet studien til ogsa & omfatte andre land. A inkludere sykehjem fra andre land ville veert
problematisk fordi de ikke ngdvendigvis har opplysninger om hvilke meldte MRSA-tilfeller
som er sykehjemsbeboere og fordi andre land ikke isolerer beboere med MRSA. De gvrige
MRSA-tiltakene i sykehjemmene er heller ikke lik tiltakene i Norge.

Blinding ville ikke veert mulig i denne studien fordi det ikke lar seg gjare a skjule for de som
utfarer eller deltar i studien hvilke smitteverntiltak som gjennomfares. En blinding kunne
eventuelt vaert aktuelt for de som skulle analysere resultatene ved at man far analysene tok
bort informasjonen om hvilke regimer som ble benyttet og eksempelvis erstattet
informasjonen med a kalle regimene for A og B.

En hovedinnvending mot & gjennomfare studien som en prospektiv RCT ville vart de etiske
betenkeligheter som oppstar nar man i studien bestemmer at noen beboere skal isoleres og
andre ikke. Vi har i dag kunnskap om at langvarig isolering av sykehjemsbeboere kan vere
skadelig for beboernes helse og i de fleste tilfeller vil isolering pa enerom sterkt redusere
beboernes livskvalitet. Det er et hovedprinsipp i all forskning at man ikke skader de som
deltar i studier (20). | en RCT pa dette temaet ville man bevisst utsatt enkelte av
studiedeltagerne for helsefare.
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Nar en effektstudie av praktiske eller etiske grunner ikke kan gjennomfares som en RCT, vil
det nest beste studiedesignet vaere en kohortstudie (34). Utfordringen med observasjonsstudier
i forhold til eksperimentelle studier er at man ikke har en mate & fordele andre faktorer jevnt
pa de to grupper som sammenlignes. Mulige systematiske skjevheter og konfoundere ma
derfor forsgkes kontrolleres gjennom & samle inn informasjon om hvordan de er fordelt i
studiepopulasjon og gjgre separate analyser pa denne informasjonen. Egne analyser for &
kontrollere for mulige bias og konfoundere er imidlertid bare mulig for de faktorer man har
informasjon om. Systematiske skjevheter og konfoundere som man ikke vet om og/eller som
det ikke er mulig & samle inn informasjon om, kan man heller ikke kontrollere for i en ikke-
randomisert studie.

5.3.2 Kontroll av bias

| denne studien har jeg hatt informasjon om noen fa forhold ved de som er meldt som MRSA-
positive, sykehjemmene og kommunene, og som kan ha pavirket spredningen av MRSA. Det
var spesielt viktig & fa med informasjon om hvor aktivt sykehjemmene lette etter MRSA.
Sykehjem som utfgrte smitteoppsporing og kontrollpragver rundt beboere med kjent MRSA,
ville naturlig nok ha en stgrre mulighet for & finne sekundzrtilfeller enn sykehjem som ikke
lette aktivt. Dersom en av gruppene i starre grad lette aktivt enn den andre gruppen, kan dette
ha gitt en skjevhet som har pavirket utfallet.

Dataene i tabell 3 viser at smitteoppsporing og kontrollprgver i stor grad ble utfert bade pa
sykehjem som ikke isolerte og pa sykehjem som isolerte, men at andelen beboere som bodde
pa sykehjem som lette aktivt var hgyest i gruppen som isolerte. Det kan derfor foreligge en
skjevhet mellom gruppene i forhold til hvor aktivt de har lett etter nye tilfeller. Separate
analyser for de sykehjem som utfarte smitteoppsporing eller kontrollprever viste imidlertid at
resultatet opprettholdes med lavest insidensrate for sekundeertilfeller i gruppen med ikke
isolerte og med et konfidensintervall som i sin helhet 14 under 1 og dermed godt under 3. |
tabell 3 ser vi ogsa at tilfeller i begge grupper farst og fremst er diagnostisert med MRSA-
berertilstand og at de fleste er funnet som falge av smitteoppsporing. Egne analyser pa kun
barere og pa kun de som er funnet i smitteoppsporing viste en fortsatt signifikant lavere risiko
for gruppen som fulgte nytt regime sammenlignet med de som fulgte tidligere regime.

Hvor lenge man falger hvert sykehjem kan ogsa ha betydning for hvor mange
sekundeertilfeller man finner. Som nevnt kan man veere baerer av MRSA i lang tid uten at det
oppdages. Dersom man kun leter etter nye tilfeller i en kort tid, vil det veere lavere
sannsynlighet for at man finner alle som blir smittet enn om man falger sykehjem over lang
tid. Om man fglger sykehjem over lang tid og definerer sekundeertilfeller til & veere funn av
samme MRSA spa-type hos en beboer pa samme institusjon i lgpet av oppfelgingstiden, vil
det med gkende oppfalgingstid vere en gkende risiko for at man ogsa finner nye tilfeller som
ikke er reelt smittet pa sykehjemmet, men derimot smittet utenfor institusjonen. Spesielt
gjelder det om den aktuelle stammen er en MRSA-stamme som er vanlig forekommende i
kommunen.

27



| en kohortstudie fglges alle studiedeltagere over en viss tid og antall nye tilfeller av det man
leter etter summeres opp og deles pa antall personer totalt, ganget med den tiden som
kohorten ble fulgt. Et vesentlig moment er at alle personer i studien ma ha vaert i risiko for &
bli smittet (33). Beboere som bodde pa sykehjemmene som ble inkludert kunne bare bli
smittet med MRSA (fra en annen beboer) i de periodene som sykehjemmet hadde beboere
med MRSA. | stedet for a falge alle sykehjem like lenge, valgte jeg a falge hvert sykehjem i
sa lang tid hvert enkelt sykehjem oppga at de hadde hatt beboere med MRSA.. Dette medfarte
en fare for & introdusere en bias i forhold til oppfelgingstid dersom oppfalgingstiden var
skjevt fordelt pa de to gruppene.

| tabell 3 ser vi at oppfelgingstiden (i tabellen omtalt som eksponeringstid) var jevnt fordelt i
de to gruppene opp til og med 12 maneder. Om vi kun ser pa sykehjem der beboerne ble
eksponert for MRSA i 12 maneder eller mindre er den relative risikoen for smittespredning pa
0.29, nar nytt regime ble fulgt fremfor tidligere regime. Konfidensintervallet 13 i sin helhet
godt under 1 og 6.

Det var kun tre institusjoner som ble fulgt i mer enn 12 maneder. En institusjon som ikke
isolerte beboere med MRSA og to som isolerte. Den institusjonen som ikke isolerte hadde et
utbrudd av MRSA som omfattet 10 sekundeertilfeller. Dette sykehjemmet hadde dermed 10 av
13 sekundeertilfeller som totalt ble oppdaget ved de totalt 21 sykehjem som ikke isolerte sine
beboere. | kapittel 4.4.3 vises fordelingen av de hyppigst forekommende spa-typene og
hvordan disse fordeler seg pa kjente utbrudd av MRSA i sykehjem i studieperioden.
Sykehjemmet som ikke isolerte beboere med MRSA og som ovenfor blir vist & ha 10
sekundeertilfeller er i kapittelet omtalt som sykehjem A. Det er samtidig vist at de hyppigst
forekommende spa-typene funnet i denne perioden var knyttet til tre MRSA-utbrudd til av
samme omfang. Ved disse sykehjemmene ble beboerne isolert. Om disse fire utbruddene
holdes utenfor, kommer fortsatt nytt regime ut med en lavere insidensrate enn tidligere
MRSA-regime og med et konfidensintervall som er under 1 og 6.

Antall plasser i sykehjemmene ble brukt til & regne ut nevneren, men viser ogsa stgrrelsen for
hvert sykehjem. Det kan vere slik at stgrrelsen pa institusjonene er en faktor som direkte eller
indirekte pavirker risikoen for smittespredning. Eksempelvis kan store institusjoner ha starre
tilgang pa fagutdannet personale og/eller starre fleksibilitet i hvordan beboere plasseres eller
hvordan arbeidet organiseres.

Det jeg i etterkant ser, er at sykehjemmenes starrelse som utgangspunkt for nevner ogsa kan
ha introdusert en systematisk skjevhet knyttet til utregningen av nevner. Nar jeg
sammenligner insidensraten pa store institusjoner mot sma institusjoner ser jeg at den relative
risikoen for sekundaertilfeller er hgyere pa sma institusjoner kontra store institusjoner. En
grunn til dette kan veaere at MRSA i hovedsak sprer seg pa samme avdeling og i liten grad
spres pa andre avdelinger enn der indekskasusene bor. Hvis dette stemmer kan det ligge en
metodisk skjevhet i hva vi inkluderer i nevneren. En stor institusjon vil ha mange flere
personar i nevneren enn en liten institusjon, mens risikoen for spredning av MRSA pa hver
avdeling kanskje er den samme, sa lenge avdelingene er like store. Det ville derfor ha veert
nyttig a ha informasjon fra sykehjemmene om hvilke avdelinger de MRSA-positive bodde pa
og hvor store disse avdelingene var. Dette var informasjon jeg i forkant ikke tenkte pa kunne
veere nyttig, men dette er ogsa informasjon som kunne ha krevd etisk godkjenning & hente inn.
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Slik studien var designet spurte jeg ikke om informasjon knyttet til den enkelte beboer i
sparreskjemaet, men kun om informasjon som gjaldt for hele institusjonen. Data om hvilken
avdeling den enkelte beboer bodde pa er ikke opplysninger som ngdvendigvis er
taushetsbelagte, men det er informasjon som kunne ha gjort det mulig a identifisere hvem som
hadde MRSA.

Malet med denne studien var a male spredningen av MRSA pa institusjonsniva, ikke pa
avdelingsniva. En mulig bias i forhold til institusjonenes starrelse pavirker ikke insidensratene
for sekundaertilfeller pa hele institusjonen eller samlet for institusjonene i de to gruppene som
sammenlignes. Resultatet kunne imidlertid blitt et annet om vi hadde som mal & sammenligne
avdelinger som ikke isolerte med avdelinger som isolerte. Dersom det er slik at MRSA i liten
grad spres utenfor avdelingen, kan man argumentere for at en sammenligning pa
avdelingsniva ville gitt et bedre grunnlag for & male effekten av de to regimene. Vi ser i tabell
3 at den gjennomsnittlige starrelsen pa institusjonene er hgyest i gruppen som isolerte. Om vi
hadde gjort analysene pa avdelingsniva ville tellerne vert de samme, mens nevnerne ville ha
veert lavere og naermet seg i starrelse. Det ville ha medfert at insidensraten for gruppen med
isolerte ville ha gkt i forhold til insidensraten for ikke isolerte. Pa bakgrunn for dette vurderer
jeg det slik att en mulig skjevhet i forhold til beregning av nevneren ikke ville ha rokket ved
denne studiens hovedfunn: at nytt regime ikke er betydelig mindre effektivt enn isolering.

Det kan ha oppstatt andre skjevheter i studien som jeg ikke har informasjon om og dermed
ikke kan kontrollere for. En slik mulighet i spgrreundersgkelsen er hukommelses-bias. De
som besvarte spgrsmalene matte huske hvordan beboere med MRSA ble handtert opp til fire
ar tilbake i tid. Hukommelses-bias kan ogsa veare kombinert med et gnske om & ha utfart
smitteverntiltak pa en korrekt mate. Det kan vare slik at man ikke helt husker hvordan
MRSA-positive ble handtert, men samtidig vet at dagens anbefaling er & ikke isolere og at de
som fylte ut sperreskjemaet av den grunn hadde en tendens til & svare “ikke isolert” dersom
de var i tvil.

Et argument mot en stor utbredelse av hukommelse bias er at MRSA er sjeldent, men meget
krevende for institusjonen. Spesielt medfarer isolering en betydelig ekstra innsats fra
personalet. Det er derfor mindre sannsynlig at de som fylte ut spgrreskjemaet ikke husket om
MRSA-positive ble isolert eller ikke. Resultatene i figur 3 viser at de aller fleste beboere med
MRSA ble isolert i 2008 og 2009, og flere og flere ble handtert uten & bli isolert i de to
pafalgende arene. Ny MRSA-veileder som fraradet isolering ble publisert i juni 2009. Min
vurdering av disse resultatene er at alle sykehjem tidligere har prevd a isolere beboere med
MRSA, men at noen beboere har vart vanskelig a isolere, og at sykehjem i gkende grad har
implementert de nye anbefalingene. Det er imidlertid fortsatt mange sykehjem som isolerer
beboere med MRSA.. Jeg mener denne oversikten gjer det lite trolig at de som har besvart
spersmalene har svart ”ikke isolert” dersom de har vaert i tvil.

5.3.3 Kontroll av konfoundere

Det er trolig at det er kombinasjonen av flere smitteverntiltak som hindrer spredning av gule
stafylokokker og ikke kun isolering (35). Derfor ser vi i denne studien pa to MRSA-regimer.
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Regimene omfatter mange tiltak og er i studien definert som alle tiltak anbefalt i tidligere
nasjonal MRSA-veileder kontra alle tiltak i ny nasjonal MRSA-veileder. Den viktigste
forskjellen mellom disse to regimene er isoleringstiltaket. Det kan imidlertid veere andre
smitteverntiltak eller organisatoriske forhold som ikke er definert inn i disse regimene, men
som likevel er viktige for & hindre smittespredning. Dersom disse forhold pa en eller annen
mate henger sammen med ett av regimene og samtidig pavirker i hvor stor grad bakteriene
spres i institusjonen, vil forholdene vare a regne som konfoundere.

Mulige konfoundere som jeg har samlet inn informasjon om, er infeksjonskontrollprogram,
skriftlige MRSA-rutiner, smittevernfaglig bistand, enerom, legedekning og andel fagutdannet
personale.

Det kan vare at sykehjem som har infeksjonskontrollprogram og skriftlige rutiner pa plass i
starre grad enn andre har implementert gjeldende nasjonale anbefalinger. Samtidig kan det
vaere at institusjoner som har dette pa plass i sterre grad enn andre har et personale som er
bevisst hvilke smitteverntiltak som skal falges og har evne til & gjennomfare dem pa en
effektiv mate. Infeksjonskontrollprogram og skriftlige MRSA-rutiner kan av den grunn
fungere som konfoundere. | tabell 3 ser vi at infeksjonskontroll i stor grad var innfart i
sykehjem i begge gruppene og at de aller fleste sykehjem i studien hadde pa plass MRSA-
rutiner far de fikk beboere med MRSA. Insidensraten er fortsatt lavest pa institusjoner som
ikke isolerer nar vi kun ser pa sykehjem som hadde infeksjonskontrollprogram og nar vi kun
ser pa sykehjem som hadde skriftlige MRSA-rutiner. Konfidensintervalene var under 1 og 8.
A ha infeksjonskontrollprogram eller MRSA-rutiner kan ha betydning i forhold til &
forebygge smittespredning, men disse forholdene pavirker ikke studiens hovedfunn om at
ikke-isolering ikke er mindre effektivt enn isolering.

Smittevernfaglig bistand er et tiltak som skal hjelpe personalet pa sykehjem a utfare
smittevern pa en effektiv og god mate (24). Det skal ogsa hjelpe personalet til & fglge de tiltak
som til enhver tid ansees som mest effektive og anbefalt av det smittevernfaglige miljget.
Interessant nok viser resultater i tabell 3 at sykehjem som far slik bistand ferst og fremst
isolerer beboere med MRSA. Dette gjelder ogsa etter at ny MRSA-veileder ble publisert og
nasjonale myndigheter anbefalte a ikke isolere. Dette er et resultat det er grunn til & se
narmere pa, men i forhold til denne studiens malsetting ser vi i tabell 3 at nytt MRSA-regime
har lavere insidensrate enn tidligere regime bade nar sykehjem far bistand og nar de ikke far
bistand. Konfidensintervallene ligger under bade 1 og . Hvorvidt sykehjem far bistand eller
ikke rokker dermed ikke ved studiens hovedfunn at nytt regime ikke er mindre effektivt enn
tidligere regime.

Nar det gjelder informasjon om hver kommune, er det vanskelig a vurdere om de funn jeg
viser i tabell 3 kan ha pavirket studiens resultater. Informasjonen hentet fra Statistisk
Sentralbyra sine nettsider gjelder for hele kommunen og kan ikke direkte knyttes til de
sykehjem som deltar i studien. SSB sin informasjon viser hvor stor andel av kommunenes
pleie- og omsorgsinstitusjoner som har enerom, hvor stor legedekningen er ved kommunens
sykehjem og hvor stor andel av pleie- og omsorgspersonalet i kommunen som har
fagutdanning. Disse forholdene kan imidlertid variere innad i en kommune, slik at de
sykehjem som deltar i studien skarer betydelig hayere eller lavere pa disse faktorene enn
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kommunens gjennomsnitt. Disse faktorene sier likevel en del om kommunenes ressurser, bade
i forhold til plassmessig kapasitet pa sykehjemmene og tilgang pa faglig kompetanse.

Det kan vare at andelen enerom i kommunene har betydning for hvor lett MRSA spres pa
sykehjem. | tabell 3 ser vi at den relative risikoen er nar 1 nar vi kun inkluderer sykehjem
med en lavere andel enerom enn gjennomsnittet. Det finnes imidlertid flere argumenter for at
denne faktoren ikke har pavirket resultatet i denne studien i den grad at det endrer pa
hovedfunnet. | bade tidligere og gjeldende MRSA-veileder anbefales det at sykehjemsbeboere
med MRSA bor pa enerom (11). Det skal derfor i utgangspunktet ikke vaere noen forskjell pa
de to gruppene pa dette punktet. Beboere med MRSA skal bo pa enerom, bade om de isoleres
eller ikke. Den gjennomsnittlige andelen enerom i sykehjem i de kommuner som har MRSA-
tilfeller inkludert i studien er pa 93.8 %. Ut fra dette er det sannsynlig at alle som har blitt
funnet MRSA-positive har blitt plassert pa enerom etter at MRSA har blitt funnet.
Smittespredning kan imidlertid ha skjedd fer de ble plassert pa enerom, og farst blitt oppdaget
i etterkant. Det kan ogsa veere at risikoen for spredning gker nar andelen av gvrige beboere
som bor pa flersengsrom gker. Imidlertid var andelen enerom pa kommunenes pleie- og
omsorgsinstitusjoner hgyest i gruppen som isolerte. Dersom andel enerom hadde en betydning
for denne studiens resultat, skulle det har veert i form av & utjevne forskjellene mellom de to
gruppene og ikke i form av hgyere insidensrate for gruppen som isolerte.

Ut fra SSB sine data var det en viss forskjell mellom de to gruppene i forhold til
legedekningen. Omregnet til minutter bodde beboere som ble isolert i kommuner der
sykehjemslegene i snitt hadde 20 minutter til radighet per beboer per uke, mens de som ikke
ble isolert bodde i kommuner der sykehjemslegene i snitt hadde 28 minutter til radighet per
beboer per uke. Det er lett & tenke seg at legedekning kan veere en faktor som pavirker hvilke
smitteverntiltak som velges og/eller i hvor stor grad man tar bakteriologiske praver, og at
dette er faktorer som kan pavirke utfallet i studien.

For & kontrollere om legedekningen pavirket utfallet i studien, gjorde jeg separate analyser for
sykehjem med en legedekning som |& under og over gjennomsnittet. | begge analysene hadde
gruppen som ikke isolerte en lavere insidensrate. For sykehjem med lav legedekning var
konfidensintervallet under 1 og 6, mens analysen for sykehjem med hgyere legedekning ga et
konfidensintervall som omfattet . Da insidensraten var lavere for ikke isolerte bade nar
legedekningen var lav og hgy, mener jeg at legedekningen ikke har pavirket resultatene i sa
stor grad at det rokker ved funnet om at nytt regime ikke har darligere effekt enn tidligere
regime.

Personalets faglige kompetanse kan veere en viktig faktor for bade hvilke smitteverntiltak som
velges og for kvaliteten pa gjennomfaringen av tiltakene. SSB sine data om andel arsverk med
fagutdanning eller med hgyere utdanning, omfattet alle pleie- og omsorgstjenester i
kommunene og ikke kun sykehjem. Andelen var lik i begge gruppene. Jeg ansa det derfor
ikke som metodisk riktig a analysere videre pa disse dataene bade fordi dataene i liten grad
kan si noe om den faglige kompetansen ved det enkelte sykehjem og fordi dataene ikke tilsa
at det var noen skjev fordeling mellom de to gruppene i forhold til kommunenes kompetanse
innen pleie- og omsorg (20).
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5.4 Studiens nytteverdi

Kunnskapsgrunnlaget for tidligere rad om isolering i sykehjem var ikke fundamentert pa
vitenskapelige evidens, men pa smittevernteorietiske argumenter. Isolering pa enerom er
imidlertid en stor belastning for den enkelte beboer og ressurskrevende for sykehjemmet. Pa
den annen side kan ogsa de helsemessige konsekvensene av MRSA-smitte veere alvorlige for
sykehjemsbeboere.

Resultatene i denne studien bidrar til a bedre evidensgrunnlaget for besluttende myndigheter
nar de skal utarbeide retningslinjer for handtering av MRSA pa sykehjem og gir
smittevernpersonell lokalt et bedre evidensgrunnlag for de anbefalinger de gir om
smitteverntiltak ved funn av MRSA pa sykehjem.

Noen smittevernfaglige miljger i Norge var sterkt uenige i anbefalingene i ny MRSA-veileder
(16). Et hovedargument mot de nye anbefalingene var at spredningen av MRSA pa sykehjem
ville gke betydelig dersom man ikke isolerte de MRSA-positive sykehjemsbeboerne. Denne
studien viser at man ikke far en gkt spredning av MRSA om man falger nye anbefalinger i
stedet for a isolere. Tidligere publikasjoner pa MSIS-data viser ogsa at forekomsten av MRSA
ikke har gkt i norske sykehjem de siste arene (32).

Smittevernfaglig er isolering pa enerom ansett som et effektivt tiltak mot smittespredning. Nar
en pasient innlagt i helseinstitusjon diagnostiseres med en mikrobe som bade smitter lett og er
assosiert med alvorlig sykdom, er derfor smitteisolering ofte et farste tiltak for a fa kontroll i
forhold til videre spredning (30). Om vi gar ut i fra at isolering i utgangspunktet har en god
effekt mot spredning av bakterier, hva kan sa vere grunnen til at et regime uten isolering viser
seg a veere like effektivt som et regime med isolering?

En norsk studie viser at rundt 80 % av personer innlagt i norske sykehjem kan lide av en
demenstilstand (36). Demens nedsetter pasientenes evne til a forsta og huske informasjon og
dermed evnen til & samarbeide om smitteverntiltak. De fleste demente som ogsa har mulighet
til & bevege seg pa egenhand vil normalt ikke klare a falge et isoleringsregime. For mange
beboere pa sykehjem vil det derfor vaere meget vanskelig eller umulig & gjennomfare isolering
pa en effektiv mate. Den tidligere nasjonale MRSA-veilederen anbefalte & isolere MRSA-
positive sykehjemsbeboere, men ga ingen rad om hvilke tiltak sykehjemmene kunne falge
dersom beboerne i praksis ikke lot seg isolere.

Sykehjemsbeboere isoleres sjelden. Om en alvorlig smittsom sykdom mistenkes eller blir
diagnostisert vil beboeren normalt bli overflyttet til sykehus. Personale pa sykehjem mangler
derfor ofte erfaring med isolering. Nar beboere med MRSA skal isoleres pa sykehjem, er dette
ofte en ny og ukjent oppgave for personalet. Eldre kan ha gkt risiko for baererskap av MRSA
0g kan veere barere av bakterien over lang tid. Vi ser av resultatene i denne studien at enkelte
sykehjemsbeboere har blitt isolert pa enerom over flere maneder. A gjennomfare isolering pa
en effektiv mate over lang tid vil veere ekstra krevende. At sykehjemsbeboere ofte ikke er i
stand til & samarbeide om smitteverntiltakene sammen med at isolering er et krevende tiltak
og meget vanskelig a gjennomfare over lang tid er mulige forklaringer pa hvorfor isolering
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kan bli ineffektivt pd sykehjem. Enkelte internasjonale studier har ogsa vist at effekten av
isolering kan vere begrenset pa sykehjem (18).

Sett i forhold til tidligere regime har det nye regimet den praktiske fordelen at beboere ikke i
samme grad trenger & samarbeide om tiltakene. Beboerne kan fritt ga rundt og veere sammen
med andre beboere pa samme enhet eller avdeling, men personalet skal vaere ngye med a
folge basale smittevernrutiner i all kontakt med alle beboere og ta spesielle forholdsregler i
situasjoner som er forbundet med hgyere risiko for smitteoverfgring. Beboeren bor pa enerom
0g rommet anses som en hgyrisikosone i forhold til smitte. Personalet bruker
beskyttelsesutstyr pa samme mate som ved isolering, nar de steller beboeren og nar de rer
sengen. | tillegg tas det spesielle forholdsregler ved handtering av tekstiler, avfall inne pa og
fra beboerens rom og ved rengjering av rommet (11). | det nye regimet er isolering erstattet
med malrettede tiltak i spesielle soner og i forhold til spesielle situasjoner. Siden beboeren
kan komme ut av rommet og vaere sammen med andre, vil regimet veere mindre belastende for
beboerne og trolig oppleves som mindre krevende for personalet.

Uansett hvor strenge og omfattende tiltak som settes inn mot smittespredning, vil tiltakene
kun ha effekt dersom de lar seg gjennomfgre i praksis. Dette bgr veere en overordnet rettesnor
i alt smittevernsarbeid. | praksis betyr det at nasjonale anbefalinger eller smittevernrad gitt av
lokalt smittevernspersonell alltid ma tilpasses situasjonen slik at de som skal utfare tiltakene
er i stand til & gjennomfare dem og at tiltakene er akseptable for de som bergres av tiltakene.

Denne studien bidrar til at vi far mer kunnskap om effekten av tiltak mot MRSA i sykehjem.
@kt kunnskap kan bidra til at smitteverntiltak blir bedre tilpasset den enkelte situasjon og
dermed blir mer effektive og kan samtidig bidra til at sykehjemsbeboere far en mer riktig og
verdig behandling og pleie.

5.5 Etiske betraktninger

5.5.1 Smitteverntiltak og etikk

Beslutninger som tas vedrgrende smitteisolering har stor betydning for sykehjemsbeboeres
helse og livskvalitet. Alle som blir isolert pa enerom og som ikke far omga andre pa en
normal mate vil oppleve dette som en gkt belastning, spesielt om isoleringen varer over lang
tid (13-15). Enkelte sykehjemsbeboere vil trolig ogsa vaere mer utsatt for helsemessige
konsekvenser av a bli isolert. Som nevnt kan sa mange som 80 % av norske
sykehjemsbeboere ha en demenstilstand (36). Demente vil vaere spesielt utsatte for a fa
forverret sin helse dersom de blir isolert (37). Demente vil ogsa ha problemer med a forsta
hvorfor de isoleres og ha problemer med a falge de restriksjoner som isolering pa enerom
medfarer.

Et smitteverntiltak er i utgangspunktet basert pa frivillighet og det er dermed frivillig a la seg
isolere. Den norske smittevernloven apner mulighetene for tvangstiltak nar dette er nadvendig
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for smittevernet, inkludert tvungen isolering. Det er imidlertid klare krav i lovverket i forhold
til hvem som kan beslutte at tvangstiltak skal iverksettes og klare krav til hvordan tvangstiltak
skal gjennomfares (38).

For at isolering av MRSA-positive sykehjemsbeboere skal kunne gjennomfgres pa en lovlig
mate ma beboeren ha fatt ngdvendig informasjon om hvorfor isolering iverksettes og hva det
innebaerer. Beboeren skal ikke bare ha mottatt informasjon, men ogsa ha forstatt den, inklusiv
forstatt hva tiltaket gar ut pa, hvilke konsekvenser det far i praksis og hvilke konsekvenser det
kan fa i forhold til egen helse og livskvalitet. Dersom sykehjemsbeboere isoleres uten at
negdvendig informasjon er gitt eller uten at beboeren har forstatt konsekvensen av tiltaket eller
uten at beboeren er klar over egne rettigheter, ma isoleringstiltaket veere a anse som et
tvangstiltak. Tvangsmessig isolering som ikke er besluttet av rett myndighet og/eller ikke
gjennomfart etter de krav som gjelder for tvangstiltak, er & anse som et lovbrudd etter norsk
lov (38). Helsepersonell som gjennomfarer isolering uten at beboeren samtykker i dette bidrar
til at beboeren nektes grunnleggende menneskerettigheter, bryter etiske retningslinjer for egen
yrkesstand og bryter norsk lov (38-41).

5.5.2 Forskning og etikk

Forskningsetiske spgrsmal som bade er sentrale innen forskningsetikk og spesielt aktuelle for
denne studien, er spgrsmalene om hva man bgr forske pa, hvordan resultatene brukes og
hvordan man ivaretar de som deltar i forskningen (42; 43).

De nasjonale anbefalingene for & handtere MRSA pa sykehjem ble endret i 2009. | den nye
MRSA-veilederen ble det fraradet & isolere (11). Hovedgrunnen til dette var en vurdering av
at langvarig isolering var helsefarlig. Det er grunn til & diskutere etiske problemstillinger som
oppstér ved at noen sykehjem fortsatt isolerer beboere over lang tid. A studere hva som skjer i
virkeligheten er derimot ikke ngdvendigvis uetisk, men kan sees pa som moralsk ngdvendig
fordi det belyser hva som skjer. Forskningsresultatene kan bidra til & lgfte frem en diskusjon
om hvorvidt det som gjares i praksis er faglig og etisk forsvarlig og lovlig.

En studie der man bevisst utsetter personer for helsefare ma imidlertid ansees som uetisk (42;
43). Jeg ville ha vurdert det som etisk uforsvarlig & gjennomfare denne studien som en
prospektivt eksperimentell studie. Studien er imidlertid utfart som en observasjonsstudie pa
historisk materiale. Ingen har blitt utsatt for helsefare pa grunn av studien, og den isolering
som har blitt utfgrt pa sykehjemmene har det ikke vart mulig a stoppe eller hindre da dette
kun avdekkes i etterkant.

Jeg vurderer det derfor slik at det ikke har veert uetisk & utfgre denne studien slik den er
designet, og at det i tillegg har vaert moralsk ngdvendig a utfere studien for a fa kunnskap
bade om effekten av ulike smitteverntiltak og kunnskap om pagaende praksis. Jeg anser det
ogsa som moralsk ngdvendig a publisere resultatene og bidra til en diskusjon om hvordan
spredning av MRSA pa best mulig mate kan forebygges pa sykehjem uten at
smitteverntiltakene gar ut over helsen til de som allerede er berere av bakterien.
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6 KONKLUSJON

Studiens resultater viser at MRSA-tiltak anbefalt i gjeldende nasjonal MRSA-veileder er like
effektive i forhold til a forebygge spredning av MRSA pa sykehjem som tidligere anbefalte
tiltak, selv om nye anbefalinger medfarer at beboere med MRSA ikke blir isolert. Resultatene
betyr at de som bor pa sykehjem ikke far en gkt risiko for a bli smittet med MRSA om
sykehjem slutter & isolere de som er MRSA-positive. A fglge de nye MRSA-anbefalingene vil
samtidig bety at de MRSA-positive unngar a bli utsatt for skadevirkninger av a bli isolert fra
fellesskapet. Konklusjonen av studiens resultater blir dermed at norske sykehjem ikke har noe
a vinne smittevernmessig pa a isolere beboere med MRSA, men kan vinne mye i forhold til
gkt livskvalitet og helse for den enkelte beboer om de velger a ikke isolere.

Studiens funn og konklusjon bar falges aktivt opp lokalt og nasjonalt. Kommuneleger,
smittevernpersonell og ledelsen i sykehjem bar intensivere implementasjonen av anbefalinger
gitt i gjeldende nasjonal MRSA-veileder. Nasjonalt folkehelseinstitutt bar serge for at
studiens funn blir gjort kjent for helsepersonell og helsemyndigheter og fortsatt overvake
forekomsten av MRSA i og utenfor sykehjem i Norge. Statens helsetilsyn bgr bidra til at
helsepersonell og ledelsen av sykehjem blir gjort kjent med tilsynets vurderinger av hvor
grensen gar for hva som er lovlig og ulovlig i forhold til langvarig isolering av
sykehjemsbeboere. Det vil ogsa veare ngdvendig a viderefare forskningen pa MRSA i
sykehjem. Spesielt kan det vaere et behov for & gjere nye studier pa implementeringen av
nasjonale anbefalinger i sykehjem og studier pa hvilke konsekvenser bade MRSA og
smitteverntiltakene har for sykehjemsbeboere. Dette kan veere i form av kvalitative studier pa
hvordan det oppleves a bli diagnostisert med MRSA og kvantitative studer pa de langvarige
helsemessige konsekvensene av a bli smittet med MRSA og helsemessige konsekvensene av
de smitteverntiltakene som sette inn mot MRSA.
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Vedlegg 1. Informasjon og spgrreskjema sendt til sykehjemmene.

E-post med informasjon om studien sendt til aktuelle kommuner

Fra: Elstrem, Petter [mailto:Petter.Elstrom@fhi.no]
Sendt: 12. mars 2012 13:33

Til:

Kopi:

Emne: Studie av MRSA-tiltak pa sykehjem

Til pleie- og omsorgssjef, helsesjef, kommune-/smittevernoverlege og ledere ved sykehjem

Folkehelseinstituttet gjennomfarer na en studie der vi ser pa effekten av smitteverntiltak mot
spredning av MRSA blant beboere pa sykehjem.

Spredning av meticillinresistente gule stafylokokker (MRSA) pa sykehjem kan fare til at
enkelte beboere far infeksjoner som er vanskelig & behandle. Samtidig kan smitteisolering
over lengre tid gi konsekvenser for den enkelte beboers helse.

Formalet med denne studien er a fa bedre kunnskap om hvilke smitteverntiltak som har effekt
pa sykehjem. Farst og fremst gnsker vi & male om det er viktige forskjeller i forhold til
smittespredning av MRSA-stammer nar beboere ikke blir isolert sammenlignet med nar de
blir isolert.

Resultatene av denne studien vil kunne gi et bedre grunnlag for de rad nasjonale og lokale
myndigheter og fagmilja gir nar det enkelte sykehjem skal handtere MRSA. Bedre kunnskap
kan igjen gi bedre kvalitet pa smittevernet og derigjennom bedre helse og livskvalitet for
beboerne og starre trygghet i det daglige arbeidet for de ansatte pa sykehjem.

Om en til to uker kommer vi til & sende et elektronisk spgrreskjema til sykehjem som i
perioden 2008 — 2011 har hatt en eller flere beboere med MRSA, og hvor disse er meldt til
meldingssystemet for smittsomme sykdommer (MSIS).

Sykehjemmene vil bli spurt om antall plasser ved institusjonen hvert ar i perioden, hvilke
skriftlige smitteverntiltak institusjonen har og hvilke tiltak mot MRSA som har blitt fulgt nar
institusjonen hadde beboere med MRSA.

Vi kommer ikke til & be om informasjon om den enkelte beboer. Av den grunn vil det heller
ikke veere ngdvendig a innhente samtykke fra tidligere eller naveerende beboere ved
institusjonene.

Ved publisering av resultatene vil det ikke bli gitt ut informasjon som kan identifisere den
enkelte institusjon.

Det er frivillig a delta i studien. Kommuner og institusjoner som ikke gnsker a delta i studien

eller som gnsker mer informasjon om studien kan kontakte Petter Elstram pa e-post eller
telefon.
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Det vil ogsa veere mulig & kontakte Petter Elstrgm for a fa svar pa spgrsmal som dukker opp i
forbindelse med utfyllingen av spgrreskjemaet.

Dersom kommunen eller institusjonene gnsker at spgrreskjemaet skal sendes til en bestemt
person, kan dette meldes inn via e-post. For gvrig kommer spgrreskjemaet til & bli sendt til e-
post adressen til institusjonen eller til institusjonens leder.

Med vennlig hilsen

Petter Elstram

Radgiver

Nasjonalt folkehelseinstitutt
Avdeling for infeksjonsovervaking
TIf.: 21 07 65 37

E-post: petter.elstrom@fhi.no

Sparsmal og svaralternativer sendt som elektronisk sparreskjema til sykehjem som hadde
MRSA i perioden 2008 — 2011

9 folkehelseinstituttet

MRSA-tiltak pa sykehjem

Folkehelseinstituttet gjennomfarer en studie som ser pa om isolering av beboere med
MRSA har en betydning eller ikke i forhold til spredning av MRSA til beboere pa
sykehjem.

Spredning av MRSA pa sykehjem kan fare til at enkelte beboere far infeksjoner som er
vanskelig & behandle. Samtidig kan isolering over lengre tid gi konsekvenser for den
enkelte beboers helse.

Hensikten med denne studien er & fa bedre kunnskap om hvordan spredning av MRSA
best kan forebygges pa sykehjem.

Har du sparsmal om utfyllingen av sparreskjemaet kan du ta kontakt med Petter
Elstram pa tIf. 21 07 65 37 eller e-post: petter.elstrom@fhi.no.

Om vi oppdager at noe er uklart nar vi gar igjennom svarene, kan vi ha behov for a

kontakte deg for & fa utfyllende informasjon. Av den grunn ber vi deg fylle inn navn,
telefonnummer og e-postadresse pa farste side av sparreskjemaet.
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Navn pa institusjon og kommune
Fyll inn navnet pa institusjonen:

Navn pa kommunen: Velg alternativ
Annen kommune, spesifiser her:

Kontaktinformasjon

Fyll inn opplysninger om deg som besvarer sparreskjemaet
Navn:

Tittel/stilling:

Telefonnummer:

E-post adresse:

Antall plasser ved institusjonen

Angi hvor mange plasser institusjonen hadde for hvert ar

2008:

2009:

2010:

2011:

Kommentarer angaende antall plasser kan skrives her (eksempelvis kan du her beskrive
stgrre endringer innad i et ar som ikke kommer frem av antallene som er satt inn i
feltene ovenfor).

Smittevernfaglig bistand

Med smittevernfaglig bistand menes at noen utenfor institusjonen arbeider med & bedre
smittevernet ved institusjonen, f.eks. bistar med a lage infeksjonskontrollprogram og
gir opplaering og rad om smitteverntiltak.

Velg det alternativet som passer best for hvordan kommunen og/eller sykehuset falger
opp smittevernet ved din institusjon

e Kommunen har eget smittevernpersonale som fglger opp smittevernet i
institusjonen

e  Kommunen har skriftlig avtale med spesialisthelsetjenesten om at
smittevernpersonell ved sykehuset falger opp smittevernet ved institusjonen

e Institusjonen far hjelp av kommunen eller sykehuset nar det oppstar et
smittevernproblem, men det er ingen avtale om bistand fra sykehuset

e Institusjonen far ikke hjelp av andre nar det oppstar et smittevernproblem
Om institusjonen far smittevernfaglig bistand pa annen mate, kan det spesifiseres her:

Infeksjonskontrollprogram

Et infeksjonskontrollprogram er en samling av skriftlige rutiner og prosedyrer som
omfatter ngdvendige tiltak for a forebygge og hindre infeksjoner i institusjonen og for
a handtere utbrudd av smittsomme sykdommer.

Har institusjonen et infeksjonskontrollprogram?
e Ja
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e Nei
e Vet ikke

Dersom institusjonen ikke har et infeksjonskontrollprogram, men har beskrevet
smittevernrutiner pa en annen mate, kan dette beskrives her:

Denne informasjonen vises kun i forhandsvisningen
Folgende kriterier ma veare oppfylt for at sparsmalet skal vises for respondenten:
( Hvis Infeksjonskontrollprogram er lik Ja)

Infeksjonskontrollprogram
Nar ble infeksjonskontrollprogrammet innfart ved institusjonen?

e fgr 2008

e 2008
e 2009
e 2010
e 2011
e 2012
e Vet ikke

Skriftlige MRSA-rutiner
Har institusjonen skriftlige rutiner for smitteverntiltak overfor beboere med MRSA?

e Ja
e Nei
e Vet ikke

Denne informasjonen vises kun i forhandsvisningen
Folgende kriterier ma vare oppfylt for at spgrsmalet skal vises for respondenten:
( Hvis MRSA-rutiner er lik Ja)

MRSA-rutiner
Nar ble MRSA-rutiner farste gang innfart ved institusjonen?

o fgr 2008
e 2008
e 2009
e 2010
e 2011
e 2012
o Vet ikke

Har institusjonens MRSA-rutiner blitt endret etter de forst ble innfert og frem til
utgangen av 20117
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e Ja
e Nei
e Vet ikke

Denne informasjonen vises kun i forhandsvisningen
Folgende kriterier ma veare oppfylt for at sparsmalet skal vises for respondenten:
( Hvis Endring MRSA-rutiner er lik Ja)

Tidspunkt for endringer i MRSA-rutiner
Oppgi tidspunkter for nar institusjonens MRSA-rutiner har blitt endret (eksempelvis: 1.
revisjon: okt. 2008, 2. revisjon: juni 2009)

Handtering av beboere med MRSA
Hvor mange beboere med MRSA har institusjonen hatt totalt i perioden 1. jan. 2008 -
31. des. 20117

Hvor lenge var beboerne MRSA-positive?
Velg det alternativet som passer best

e Ingen hadde MRSA i mer enn 1 maned

e Ingen hadde MRSA i mer enn 3 maneder

e Ingen hadde MRSA i mer enn 6 maneder

e Ingen hadde MRSA i mer enn 1 ar

e Enkelte hadde MRSA i merenn 1 ar

e Jeg vet ikke hvor lenge beboerne hadde MRSA

Har du kommentarer eller utfyllende informasjon om varighet av barerskap, kan det
skrives her

Isolering
Du vil na bli spurt om beboere med MRSA ble isolert eller ikke.

Med isolering pa enerom menes at beboer med MRSA ikke fikk vaere sammen med
andre beboere pa avdelingen/enheten sa lenge isoleringen varte.

Med kohortisolering menes at beboere med MRSA ble samlet pa én avdeling/enhet og
fikk der omga hverandre, men fikk ikke veere sammen med beboere som ikke hadde
MRSA.

Med ikke isolering menes at beboer med MRSA fikk omga beboere som ikke hadde
MRSA.

Sparsmalene nedenfor gjelder for den tiden da man visste at beboerne hadde MRSA.
Velg det alternativet som passer best med hvordan institusjonen har handtert beboere

med MRSA.
Beboere med MRSA har:
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e kun blitt isolert pa enerom

e kun blitt isolert pa enerom eller kohortisolert

e bade blitt isolert (pa enerom eller i kohort) og ikke isolert
e kun blitt handtert uten a bli isolert

o Vetikke

Om beboere med MRSA har blitt handtert pa annen mate, kan det spesifiseres her
hvilke rutiner som ble fulgt og i hvilken periode disse rutinene ble fulgt:

Denne informasjonen vises kun i forhandsvisningen

Folgende kriterier ma veare oppfylt for at sparsmalet skal vises for respondenten:
(Huvis Isolert eller ikke er lik bade blitt isolert (pa enerom eller i kohort) og ikke
isolert)

Tidsperioder da beboere ble isolert
Spesifiser sa ngye du kan hvilke perioder beboere med MRSA ble isolert
(fra dato - til dato):

Denne informasjonen vises kun i forhandsvisningen

Folgende kriterier ma vare oppfylt for at spgrsmalet skal vises for respondenten:
(Hvis Isolert eller ikke er lik bade blitt isolert (pa enerom eller i kohort) og ikke
isolert)

Tidsperioder da beboere ikke ble isolert

Spesifiser sa ngye du kan hvilke perioder beboere med MRSA ikke ble isolert
(fra dato - til dato):

Denne informasjonen vises kun i forhandsvisningen

Folgende kriterier ma vare oppfylt for at spgrsmalet skal vises for respondenten:
(Hvis Isolert eller ikke er lik kun blitt isolert pa enerom eller

Hvis Isolert eller ikke er lik bade blitt isolert (pa enerom eller i kohort) og ikke isolert
eller

Hvis Isolert eller ikke er lik kun blitt isolert pa enerom eller kohortisolert)

Konsekvent isolering

Nar isolering pa enerom eller i kohort ble utfart, var det da mulig & gjennomfare
isolering konsekvent, eller ble det gjort unntak eller tilpasninger slik at beboere med
MRSA av og til var ssmmen med beboere som ikke hadde MRSA?

e Ja, isolering ble gjennomfart konsekvent uten unntak

o Nei, alle eller enkelte av de isolerte var av og til sammen med andre beboere som
ikke hadde MRSA
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e Jeg vet ikke hvor konsekvent isoleringen ble gjennomfart

Denne informasjonen vises kun i fornandsvisningen

Folgende kriterier ma vare oppfylt for at spgrsmalet skal vises for respondenten:
( Hvis Isolert eller ikke er lik bade blitt isolert (pa enerom eller i kohort) og ikke
isolert eller

Huvis Isolert eller ikke er lik <#na#>Vet ikke eller

Hvis Isolert eller ikke er lik kun blitt handtert uten a bli isolert)

Bruk av beskyttelsesutstyr
Hva slags besyttelsesutstyr brukte personalet nar de stelte beboere med MRSA som
ikke ble isolert?

Velg de alternativene som passer best (flere valg er mulig)
e Munnbind

e Hansker

o Stelle- og/eller smittefrakk

o Beskyttelsesutstyr ble ikke brukt i stellet

e Vet ikke

Denne informasjonen vises kun i forhandsvisningen

Folgende kriterier ma vare oppfylt for at spgrsmalet skal vises for respondenten:
( Hvis Bruk av beskyttelsesutstyr er lik Stelle- og/eller smittefrakk eller

Hvis Bruk av beskyttelsesutstyr er lik Hansker eller

Hvis Bruk av beskyttelsesutstyr er lik Munnbind)

Bruk av beskyttelsesutstyr
Hvor konsekvent var bruken av beskyttelsesutstyr?
Velg det alternativet som passer best

e Beskyttelsesutstyr ble alltid brukt ved stell av beboere med MRSA

o Beskyttelsesutstyr ble vanligvis brukt ved stell av beboere med MRSA
e Beskyttelsesutstyr ble sjelden brukt ved stell av beboere med MRSA

o Vet ikke

Rutiner for MRSA-prgver

Du vil nd bli spurt om rutinemessig prgvetaking for MRSA. Det vil bli spurt om
institusjonens rutiner i 2008-2011 i forhold til screening, smitteoppsporing og
kontrollprgver.

Med screening menes rutinemessig prgvetaking for MRSA ved innleggelse av ny
beboer som oppfyller visse screeningskriterier (enten nasjonale kriterier gitt i MRSA-
veilederen, eller lokale kriterier utarbeidet av egen institusjon, kommunen eller
tilhgrende sykehus).

Har institusjonen i perioden 2008-2011 tatt rutinemessig MRSA-prgve av nye beboere
(screening ved innleggelse)?
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e Ja, nye beboere har blitt pravetatt i trad med kriterier i (tiligere og/eller
gjeldende) nasjonal MRSA-veileder

e Ja, nye beboere har blitt prgvetatt i trdd med institusjonens, kommunens og/eller
sykehusets kriterier for prgvetaking

e Nei, institusjonen har ikke hatt som rutine a ta MRSA-praver av nye beboere
e Vetikke

Med smitteoppsporing menes prgvetaking av naerkontakter etter at man ferste gang har
funnet MRSA hos en allerede inneliggende beboer.

I de situasjoner der en beboer ble diagnostisert med MRSA (tilfeldig funn), ble det da
gjennomfart smitteoppsporing (tatt MRSA-prave av andre beboere for a se om flere
var smittet)?

e Ja

e Nei

e |kke aktuelt da ingen tilfeldige funn av MRSA ble gjort i 2008-2011
e Vet ikke

Med kontrollprgver mener vi i denne studien at institusjonen med jevne mellomrom tar
prgver av beboere som bor pa samme avdeling eller pa annen mate er i kontakt med
beboere man vet har MRSA. Formalet vil da vare a kontrollere om MRSA spres fra
kjente MRSA-positive til gvrige beboere.

I de situasjoner der institusjonen hadde en eller flere beboere med MRSA, ble det da
gjennomfart jevnlig MRSA-kontroll av gvrige beboere?

e Ja

e Nei

e lkke aktuelt da ingen beboere hadde MRSA i mer enn en maned
e Vet ikke

Denne informasjonen vises kun i forhandsvisningen
Folgende kriterier ma vare oppfylt for at spgrsmalet skal vises for respondenten:
( Hvis Smitteoppsporing er lik Ja)

Omfanget av smitteoppsporing
Hvor omfattende har smitteoppsporingen veert? Velg det alternativet som passer best.

e Det ble kun tatt prgver av beboere pa samme avdeling

e Det ble tatt praver av beboere pa flere avdelinger, men ikke pa hele institusjonen
e Det ble tatt praver av alle beboere pa institusjonen

e Smitteoppsporingen var av ulikt omfang i de enkelte situasjonene

o Vet ikke

Denne informasjonen vises kun i forhandsvisningen
Folgende kriterier ma veare oppfylt for at spgrsmalet skal vises for respondenten:
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( Hvis Kontrollpraver er lik Ja)

Omfanget av kontrollprgver
Hvor omfattende har gjennomfgringen av kontrollprgver vart? Velg det alternativet

som passer best.

Det ble kun tatt prgver av beboere pa samme avdeling

Det ble tatt praver av beboere pa flere avdelinger, men ikke pa hele institusjonen
Det ble tatt praver av alle beboere pa institusjonen

Omfanget av kontrollprgvene varierte

Vet ikke

Denne informasjonen vises kun i fornandsvisningen
Folgende kriterier ma veare oppfylt for at sparsmalet skal vises for respondenten:
( Hvis Kontrollpraver er lik Ja)

Hvor ofte ble det tatt kontrollprgver rundt kjente MRSA-positive beboere?
Velg det alternativet som passer best.

Hver maned eller oftere

Omtrent hver andre maned

Omtrent hver tredje maned

Sjeldnere enn hver tredje maned

Det varierte hvor ofte kontrollprgver ble tatt
Vet ikke

Du har na svart pa alle spgrsmalene.
Om du har kommentarer til spgrreundersgkelsen eller utfyllende informasjon om
institusjonens MRSA-tiltak, kan dette fylles inn her
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Vedlegg 2. Resultater fra sammenligning av ikke inkluderte og
inkluderte tilfeller.

Forekomst av og informasjon om MRSA-positive beboere ved inkluderte og ikke inkluderte
sykehjem

Sykehjem Sykehjem Insidensrate ratio
med med ikke (95 % Kil)
inkluderte inkluderte

tilfeller’ tilfeller’
Forekomst av MRSA
MRSA totalt i samme sykehjem 178/4299 85/2239 0.92 (0.70-1.19)
Sekundeertilfeller (fra 14 til 365 dager 56/4299 18/2239 0.62 (0.34 —1.07)
etter farste tilfelle)
Hyppigst forekommende spa-typer
t002 (n=40) 32/4299 8/2239 0.48 (0.19 - 1.06)
t304 (n=37) 21/4299 16/2239 1.46 (0.71—2.94)
t008 (n=24) 20/4299 4/2239 0.38 (0.10 - 1.15)
Diagnose
MRSA-infeksjon 67/4299 37/2239 1.06 (0.69 — 1.61)
MRSA-bearertilstand 111/4299 48/2239 0.83 (0.58 - 1.17)
Indikasjon for prgvetaking
Symptomer pa infeksjon 54/4299 31/2239 1.10 (0.68 — 1.75)
Screening eller rutineundersgkelse 1/4299 2/2239 3.84 (0.20 — 226.5)
Smitteoppsporing 92/4299 32/2239 0.67 (0.43-1.01)
Annen eller ukjent indikasjon 31/4299 20/2239 1.24 (0.67 —2.24)
Alder og kjgnn
Gjennomsnittsalder 82.5 84.7 -
>83ar 93/4299 55/2239 0.88 (0.62 - 1.25)
Kvinner 93/4299 52/2239 1.07 (0.75-1.52)
Menn 85/4299 33/2239 0.75(0.48 — 1.13)

"For inkluderte sykehjem er nevner (beboerdggn per ar) basert p& opplysninger gitt i
sparreundersgkelsen. For ikke inkluderte sykehjem er nevner basert pa opplysninger fra SSB
0g kommunenes nettsider. Opplysninger om antall plasser ved ikke inkluderte sykehjem
foreld for 35 av 41 sykehjem, omfattende 85 av 98 MRSA-tilfeller.
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Organisering og drift av pleie- og omsorgstjenester i inkluderte og ikke inkluderte sykehjem

og kommuner

Sykehjem med Sykehjem med Odds ratio
inkluderte  ikke inkluderte (95 % Kil)
tilfeller tilfeller
Starrelse pa institusjonen’
Gjennomsnittlig antall plasser 70.5 64.0 -
Mindre enn 50 plasser 26/61 (43 %) 15/35 (43 %) 1.01 (0.40 — 2.53)
50 — 99 plasser 20/61 (33 %) 15/35 (43 %) 1.54 (0.59 —3.94)
100 plasser eller mer 15/61 (25 %) 5/35 (14 %) 0.51(0.13-1.69)
Kommuner Kommuner med Odds ratio
med ikke inkluderte (95 % Kil)
inkluderte tilfeller
tilfeller
Enerom ved kommunens
pleie- og omsorgsinstitusjoner?
Gjennomsnittlig andel 93.8 91.4
Min — maks. andel enerom 59 -100 57-100

< 92.8 % enerom

Bemanning®

Gjennomsnittlig antall legetimer
per beboer per uke

<0.39 legetimer per beboer per
uke

Gjennomsnittlig andel arsverk
med fagutdanning i
kommunenes brukerrettede
tjenester

Gjennomsnittlig andel arsverk
med fagutdanning fra hgyskole
eller universitet i kommunenes
brukerrettede tjenester

15/43 (35 %)

0.38

25/43

73 %

30 %

15/32 (47 %)

0.40

19/32

73 %

30 %

1.65 (0.58 — 4.66)

1.05 (0.38 - 2.96)

"For inkluderte sykehjem er antall plasser basert p& opplysninger gitt i sparreundersgkelsen.
Dette omfattet 61 sykehjem. For ikke inkluderte sykehjem er antall plasser basert pa
opplysninger fra SSB og kommunenes nettsider. Opplysninger om antall plasser ved ikke
inkluderte sykehjem forela for 35 av 41 sykehjem.
2Andel enerom med og uten bad eller wc i sykehjem i kommunen. Dataene er hentet fra SSB
og forela for alle kommuner med inkluderte og ikke inkluderte tilfeller.
%Legedekning og arsverk av pleiepersonale i pleie- og omsorgstjenester i kommunen. Dataene
er hentet fra SSB og forela for alle kommuner med inkluderte og ikke inkluderte tilfeller.

*Statistisk signifikant forskjell
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