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Forord

Masteroppgavens hensikt er a kvalitetssikre antibiotikabruk i eget foretak ved a vurdere om
Nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i sykehus etterleves i
Finnmarkssykehuset. Harald Gunnar Sunde, medisinsk fagsjef i Finnmarkssykehuset, er
oppdragsgiver og ansvarlig for prosjektet. Denne oppgaven er, i tillegg til 3 veere
masteroppgave, et kvalitetssikringsprosjekt lokalt for Finnmarkssykehuset. Vi tok kontakt
med var hovedveileder, Anne Mette Asfeldt, radgivende smittevernoverlege for
Finnmarkssykehuset, varen 2018. Prosjektbeskrivelse ble levert varen 2019. En av
studentene hadde 5.-arspraksis ved Hammerfest sykehus. Det er ingen ekstern finansiering
av denne studien. Studentene har hele veien samarbeidet med oppgaven, bade med hensyn
til innhenting av data og skriving av selve oppgaven. Arbeidsbelastningen har veert tilnaermet

lik og dialogen har veert tett hele veien.

Vi gnsker a rette en stor takk til var veileder Anne Mette Asfeldt, som har bistatt oss med
innhenting av opplysninger, bearbeiding av data og utarbeiding av selve oppgaven. Hennes
avsetting av tid, samt rad og innspill, har veert uvurderlig. Prosjektet har gitt oss et innblikk i
praksisen for forskrivning av antibiotika lokalt i Finnmarkssykehuset, og har vaert en svaert

berikende og lzererik prosess.
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Sammendrag

Bakgrunn: | 2013 lanserte Helsedirektoratet nasjonal faglig retningslinje for bruk av
antibiotika i sykehus. Denne retningslinjen skal veere implementert i norske sykehus, og
omhandler valg av empirisk antibiotika, dose, intervall og administrasjon, samt anbefalinger
for mikrobiologisk diagnostikk. Hensikten med denne oppgaven er a vurdere etterlevelse av
denne retningslinjen, belyst gjennom forskrivningspraksis til pasienter innlagt ved

Finnmarkssykehuset.

Materiale og metode: Studiepopulasjonen ble identifisert giennom retrospektiv
gjennomgang av elektroniske pasientjournaler for pasienter innlagt ved Finnmarkssykehuset
i februar, mars og april 2019. Variabler ble registrert og bearbeidet i SPSS. Totalt 578

journaler ble gjennomgatt, og 72 pasienter, med 22 ulike diagnoser, ble inkludert i studien.

Resultat: Nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i sykehus ble fulgt i 94% av
tilfellene. 16,7% (n = 12) av pasientene fikk bredspektrede midler som initialbehandling. Av
disse mottok kun 1 pasient behandling som ikke samsvarte med retningslinjene.
Gjennomsnittlig antall liggedggn var 4,86 (median 3.5, range 1-19). Gjennomsnittlig
behandlingslengde i sykehus var 3,72 dggn (median 3.0, range 1-15). Blodkultur ble utfgrt pa
totalt 67% av pasientene, og pa samtlige pasienter med mistenkt sepsis. Av de med mistenkt
sepsis hadde 62,5% positiv blodkultur. Urindyrkning ble utfgrt pa totalt 74% av pasientene,
og pa samtlige med mistenkt urinveisinfeksjon. Av disse hadde 75% positiv urindyrkning.
Nasopharynx ble utfgrt pa totalt 44%, og pa 82% med mistenkt nedre luftveisinfeksjon.
Journalfgrt revurdering av antibiotikavalg etter 48-72 timer var i 53% av tilfellene ikke

tilstede, 40% tilstrekkelig journalfgrt og 7% utilstrekkelig journalfgrt.

Konklusjon: Finnmarkssykehusets forskrivningspraksis fglger i vesentlig grad Nasjonal faglig
retningslinje for bruk av antibiotika i sykehus. Bruken av bredspektrede antibiotika kan
potensielt bli enda lavere, da seerlig der et mindre resistensdrivende alternativ er sidestilt i
retningslinjene. Mikrobiologisk diagnostikk virker i hovedsak a vaere utfgrt der det er
relevant. Finnmarkssykehuset har et forbedringspotensiale nar det gjelder journalfgrt

revurdering av antibiotikavalg.



Forkortelser

DDD: Definerte dggndoser

EPJ: Elektronisk pasientjournal

iv: Intravengs

po: Per oral

DALY: Disability-adjusted life year (levear justert for funksjonshemming)
mg/PCU: Milligram/Population Correction Unit

HAI: Helsetjenesteassosierte infeksjoner

uvi: Urinveisinfeksjon

ECDC: European Centre for Disease Prevention and Control

Ord- og begrepsavklaringer

Bredspektret antibiotika: Kinoloner, karbapenemer, andre- og tredjegenerasjons

cefalosporiner og penicilliner med enzymhemmere

Resistensdrivende antibiotika: Bredspektrede antibiotika
Monobehandling: Behandling med ett antibiotikum
Kombinasjonsbehandling: Behandling med to eller flere antibiotika samtidig

Population Correction Unit (PCU): PCU er en teoretisk maleenhet utviklet av European
Medicines Agency (EMA) i 2009. Det tar hensyn til et
lands dyrepopulasjon i Igpet av et ar, sammen med
estimert vekt av hver spesielle art pa tidspunktet for

behandling med antibiotika.



1 Innledning

1.1 Formal

Formalet med oppgaven er a vurdere om antibiotikabehandling av mistenkte
infeksjonssykdommer skjer i henhold til nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i
sykehus i Finnmarkssykehuset. Dette gjgres ved & beskrive initialt valg av antibiotika i
henhold til empirisk infeksjonsdiagnose, mikrobiologisk diagnostikk, fortsatt
antibiotikabehandling og revurdering av denne for pasienter innlagt ved Finnmarkssykehuset
i februar, mars og april 2019, som ved innleggelse ble satt i behandling med antibiotika pa

mistanke om infeksjon.

1.2 Generelt om antibiotika

Infeksjonstilstander har alltid vaert en del av menneskets sykdomsbilde. Allerede pa 1600-
tallet begynte utviklingen av kjemiske substanser for behandling av infeksjoner, men
utviklingen av syntetiske midler ble fgrst fremstilt pa begynnelsen av 1900-tallet (1). | slutten
av 1920-arene blir penicillin oppdaget, noe som ses pa som kroneksemplet i utviklingen av
antibiotiske midler. Etter denne oppfinnelsen fglger det som omtales som antibiotikaens
gullalder. Pa denne tiden var det store team som samarbeidet om 3 oppdage nye typer
virkestoffer, som gjorde at flere infeksjoner og flere bakterier kunne bekjempes (1). Den
senere tid, de tre siste tidrene, har utviklingen av antibiotika mer eller mindre stoppet opp,
samtidig som antibiotikaresistens utvikler seg fortere enn noen gang (1). Antibiotika regnes
som en av de viktigste medisinske oppdagelsene og har fgrt til at vi kan helbrede sykdommer

som tidligere kunne veert dgdelige (2).

Mennesker har en hel del bakterier som naturlig lever inni og utenpa kroppen. Dette kalles
kroppens normalflora og er ngdvendig for at kroppen skal kunne fungere optimalt (2). Blant
annet spiller de en viktig rolle i kroppens immunforsvar og metabolisme. De aller fleste av
disse bakteriene fgrer ikke til sykdom (2). Antibiotika er i Norge reseptbelagte medikamenter
som brukes til 8 behandle infeksjoner som er forarsaket av bakterier. De har som formal a
hemme vekst av eller drepe bakterier og er et fellesnavn for medikamenter som gj@r dette

(3). Medikamentene har ingen effekt mot virusinfeksjoner, det har derimot antivirale midler,



som ikke vil bli omtalt i denne oppgaven. Antibiotika fas som tabletter, mikstur, draper, salve
eller veeske som gis intravengst (2). Penicillin er den mest brukte antibiotikatypen i Norge
(4). Antibiotikabruken er gkende og vi ser at det ikke bare brukes mot alvorlige infeksjoner,
men ogsa mot andre plagsomme tilstander hvor det ikke alltid er ngdvendig a behandle med
antibiotika (2). Antibiotika har bidratt til en bedring av folkehelsa, den har gkt levealderen og
kan redde liv ved riktig bruk (3;5). Det har siden den fgrste oppdagelsen av penicillin blitt
utviklet mange nye og moderne antibiotikatyper (3). Det finnes bade bredspektrede (virker
mot mange forskjellige bakterier) og smalspektrede (virker mot feerre bakterier) antibiotika
(6). I tillegg er det forskjellig hvor i kroppen de ulike antibiotika virker best (2). Det er flere

millioner menneskeliv som hvert ar reddes ved bruk av antibiotika (7).

1.3 Antibiotikaresistens

Bakterier har i en periode pa over 3,5 milliarder ar utviklet seg, og laert seg a tilpasse de mest
ekstreme miljger (8). Denne tilpasningen omfatter naturlig utvikling av resistens til
antimikrobielle stoffer som finnes i naturen. Antibiotikaresistens mot legemidler utvikles nar
bakterier tilpasser seg og vokser i naervaeret av antibiotika (9). Resistensmekanismer hos
bakterier oppstar kort forklart ved hjelp av tre ulike hovedmekanismer; 1. bakterien
produserer enzymer som gdelegger det antibakterielle middelet, 2. bakteriestrukturen som
det antibakterielle middelet normalt bindes til endres slik at medikamentet ikke lenger kan
pavirke bakterien, 3. bakterien hindrer at det antibakterielle middelet nar fram til
malmolekylet inne i bakteriecellen, enten ved at stoffet hindres i a entre cellen eller ved
utvikling av pumpemekanismer som pumper ut medikamentet f@r en eventuell skade

oppstar (10;11).

Antibiotika deles inn i grupper med mer eller mindre naer beslektet struktur og virkemate.
Fordi mange antibiotika tilhgrer samme gruppe med noenlunde lik virkningsmekanisme, kan
resistens mot ett spesifikt antibiotikum ogsa fgre til resistens mot en hel gruppe (9).
Antibiotikaresistens hos bakterier kan deles inn i to hovedtyper; medfgdt eller ervervet
resistens (12). En del bakterier har medfgdt eller iboende resistensgener som man har
kunnet pavise fra fgr antibiotikaens sera. Resistensegenskapene er da bestemt av gener som
finnes i bakteriens kromosomer og nedarves til datterceller. En slik overfgring av

resistensgener kalles vertikal resistensoverfgring (12). Ervervet resistens skjer via opptak av



resistensgener fra omgivelsene, sdkalt horisontal resistensoverfgring (12), enten ved direkte
opptak av resistensgen fra en dgd bakterie (transformasjon), ved overfgring med bakteriofag
(transduksjon) eller ved overfgring med plasmider (konjugasjon). Konjugasjon er den mest

utbredte mekanismen for resistensoverfgring.
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Figur 1: lllustrasjon av mekanismer for horisontal resistensoverfgring (13).

Enkelte bakterier har ringformede DNA-strukturer kalt plasmider; dersom resistensgenet
sitter pa plasmidet, kan bakterien bade gi det videre til sine datterceller, men ogsa til
tilfeldige bakterier via konjugasjon. Det skjer da en overfgring av genmateriale mellom ulike
bakterier. Dette er viktig a kjenne til for a forsta mekanismen bak utviklingen av
multiresistens. Et plasmid som plukker opp en type resistensgen, vil vaere tilbgyelig til 3 ogsa
plukke opp andre resistensmekanismer (12). En slik kassett av resistensgener overfgres ofte
samlet, og er blant annet arsaken til at enkelte ESBL-produserende bakterier ikke bare er
resistente mot betalaktamantibiotika, men ogsa mot f.eks. kinoloner og aminoglykosider
(12). Feilbruk og overforbruk av antibiotika, saerlig de bredspektrede medikamentene,
selekterer frem resistente kloner og rasjonell bruk av antibiotika er essensielt for & begrense

forekomsten av antibiotikaresistente mikrober (14).



Fremvekst av resistens blant vanlige bakterielle agens er anerkjent som en stor trussel mot
folkehelsen og rammer mennesker over hele verden (15). Verdens Helseorganisasjon (WHO)
omtaler antibiotikaresistens som en av de tre stgrste folkehelsetruslene i det 21. arhundre
(16). FN har ogsa omtalt antibiotikaresistens som en stor trussel pa niva med global
oppvarming (17). Grunnet mangelfulle data pa blant annet antall og typer infeksjoner
forarsaket av resistente bakterier, er det vanskelig a vite ngyaktig hvor stor utbredelse og
innvirkning problemet har globalt. Det er likevel rimelig a fastsla at byrden av morbiditet og
mortalitet som fglge av antibiotikaresistens har alvorlige konsekvenser nar det gjelder

sykdomsutfall og tilleggskostnader, bade pa individ- og samfunnsniva (16).

| 2015 var det estimert 69 dgdsfall i Norge som fglge av multiresistente bakterier (18). Det
anslas at antibiotikaresistens er arsak til 33 000 dgdsfall i Europa hvert ar (18). En mate a fa
ned det totale antibiotikaforbruket pa er a fokusere pa forskrivning av antimikrobielle
legemidler, szerlig ved ikke-infeksigse tilstander der man ofte gir ungdig
antibiotikabehandling (19). Ogsa bruken av antimikrobielle midler i dyrefor og jordbruk
spiller en rolle i spredning av antibiotikaresistens. | en ECDC-rapport fra 2017, som
inkluderte 31 europeiske land, sa man at dette er et problem som truer internasjonalt.
Samme rapport viste riktignok at problemet var synkende i tidsperioden fra 2010 til 2017,
samt at Norge var et av de landene med lavest forbruk av antimikrobielle midler i dyrefor,

jordbruk og havbruk (20).
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Figur 2: Trend av antimikrobielle midler brukt i dyrefor fordelt pa land og oppgitt i mg/PCU (20).

Siden ar 2000 har resistensforholdene i Norge blitt overvaket gjennom Norsk
Overvakingssystem for Antibiotikaresistens hos Mikrober (NORM) (21). Totalforbruket av
antibiotika i Norge, malt i definerte dggndoser (DDD)/1000 innbyggere/dggn, gikk ned med
24% fra 2012 til 2018, og |a pa 12,9 DDD/1000 innbyggere/dggn i 2018 (21).
Primaerhelsetjenesten star for rundt 84% av antibiotikabruken i Norge, hvor penicilliner og
tetracykliner dominerer. Luftveisinfeksjoner og urinveisinfeksjoner er de diagnosegruppene
det forskrives mest antibiotika for i allmennpraksis (22). Antibiotikabruk i sykehus star for 8%
av totalforbruket i Norge. Ogsa i sykehus er penicilliner hyppigst brukt, med cefalosporiner
som den nest stgrste antibiotikagruppen (21). Resterende 8% av antibiotikabruken i Norge
representeres av langtidsinstitusjoner. En rapport over antibiotikaforbruket i 28 EU/E@S-
land i 2018 viste at Norge har et noksa lavt forbruk sammenlignet med resten av Europa,

saerlig i sykehussektoren (23).
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Figur 3: Forbruk av antibakterielle midler til systemisk bruk (ATC-gruppe J01) etter land og ATC-gruppe
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Figur 4: Forbruk av antibakterielle midler til systemisk bruk (ATC-gruppe J01) i sykehussektoren,
etter land og ATC-gruppe i EU/E@S-land i 2018 (uttrykt som DDD per 1000 innbyggere per dag) (23).
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Figur 5: Byrden av infeksjoner med antibiotikaresistente bakterier i DALYs, EU og EJS, 2015 (18).

1.4 Nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i sykehus

| 2013 lanserte Helsedirektoratet nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i
sykehus (24). Denne retningslinjen skal vaere implementert i norske sykehus, og omhandler
valg av empirisk antibiotika, dose, intervall og administrasjon, samt anbefalinger for
mikrobiologisk diagnostikk. Retningslinjen gir fgringer for antibiotikabehandling av
bakterielle infeksjonssykdommer, soppinfeksjoner og livstruende parasittsykdommer, samt
antibiotikaprofylakse ved kirurgi, for voksne, og finnes na i bade digitalt format og som
kortversjon i lommeutgave (24). Malet med denne retningslinjen er & gke pasientsikkerheten
og gi trygghet til leger nar det gjelder valg av antibiotika i klinikken, samtidig som bruk av

bredspektrede midler begrenses (25).

Nasjonal faglig retningslinje for antibiotika i sykehus er delt inn i 25 kapitler. De fgrste 17
kapitlene tar for seg ulike diagnoser med tilhgrende anbefalinger for valg av antibiotika,
mens de resterende kapitlene bestar av blant annet rad for dosering av antibiotika,

diagnostikk, antibiotikabruk ved graviditet og amming, allergier, antibitoikabivirkninger og



antibiotikaresistens (24). Som eksempel pa hvordan retningslinjen skal fungere som
beslutningsst@tte kan vi ta for oss kapittel 8 som omhandler nedre luftveier (diagnosene
samfunnservervet-, sykehuservervet- og ventilasjonsassosiert pneumoni, empyem,
lungeabscess, KOLS-eksaserbasjon og aspirasjonspneumoni). Dersom man gar inn pa
delkapittelet om samfunnservervet pneumoni, som er en hyppig innleggelsesdiagnose i
norske sykehus (26), far man opp empirisk standardregime med anbefalt antibiotika,
dosering og behandlingsvarighet. Man kan ogsa finne anbefalinger til hva som begr gis ved
alvorlig pneumoni og respirasjonssvikt, ved penicillinallergi, samt konkrete anbefalinger til
hva som er mest effektive midler ved spesifikke agens. Hyppigste agens ved pneumoni
oppstatt utenfor sykehus er Streptococcus pneumoniae (S. pneumoniae), og i Norge er disse
fortsatt felsomme for penicillin (26). | retningslinjene for antibiotikabehandling av
samfunnservervet pneumoni i sykehus anbefales derfor penicillin som empirisk behandling,
mer konkret Benzylpenicillin iv 1,2 g x 4, med overgang til Fenoksymetylpenicillin po 1 g x 4
eller Amoksicillin po 500 mg x 3 sa snart klinisk tilstand tillater det. Anbefalt

behandlingsvarighet er 5-7 dager (24).

Begrepet rasjonell antibiotikabruk star sentralt i retningslinjene, og gar ut pa a gi det
antibiotikum som er mest effektivt mot den sykdomsfremkallende bakterien, med minst
mulig resistensutvikling og pavirkning av normalfloraen (6). Dette kan blant annet oppnas
ved a gi smalspektret antibiotika framfor bredspektret der det er mulig, da bredspektrede
midler som hovedregel gir flere gkologiske bivirkninger i pasientens normalflora (6).
Penicilliner er fortsatt et av de mest effektive midlene, med lite resistensutvikling og
pavirkning av normalfloraen, og retningslinjene anbefaler derfor penicillin som fgrstevalg
der det har effekt (25). Det er viktig a understreke at bredspektrede antibiotika ikke er mer
effektive enn smalspektrede dersom bakterien er fglsom for begge, og bruk av

smalspektrede antibiotika bgr derfor etterstrebes (6).

En infeksjon vil alltid utga fra et fokus, men det kan vaere vanskelig & finne dette fokuset. En
utfyllende anamnese, god klinisk undersgkelse, mikrobiologisk diagnostikk og eventuelt
supplerende undersgkelser er viktige verktgy for a identifisere fokus, og kan gi en pekepinne
pa hvilke bakterier man bgr dekke for (6). Retningslinjene er tydelige pa at bakteriologiske

prover fra mistenkt fokus alltid skal tas fgr oppstart av antibiotika. Unntaket er kritiske



bakterielle infeksjoner, eksempelvis meningitt, der man vurderer at prgvetaking kan forsinke
behandlingsoppstart i en slik grad at det far negative konsekvenser for utfallet av
sykdommen (25). Mikrobiologisk diagnostikk kan innebaere blodkultur, nasopharynxpreve,
halsdyrkning, ekspektoratdyrkning, sarprever til bakteriell dyrkning, urindyrkning og
dyrkning av spinalvaeske, og er viktig for & avdekke alvorlige infeksjoner, skille mellom
bakterielle og virale infeksjoner, ved mistanke om uvanlige agens og for a identifisere

resistente bakterier (25).

Den empiriske antibiotikabehandlingen bgr revurderes etter 48-72 timer (6). Dersom de
bakteriologiske prgvene bekrefter den kliniske mistanken om infeksjon, skal det byttes til det
antibiotikum med best effekt og smalest mulig spektrum. Som hovedregel skal det hos
ustabile pasienter startes med intravengs behandling, men overgang til peroral behandling
ber gjennomfg@res sa snart pasientens tilstand er stabil nok (6). Behandlingens varighet
varierer noe avhengig av mistenkt infeksjonsdiagnose, men behandlingslengden bgr veere
lang nok til & eliminere de sykdomsfremkallende bakteriene, og samtidig kort nok til a
minimere pavirkningen av pasientens normalflora (6). Bade indikasjon for antibiotika og

eventuelt forskrivning som avviker fra retningslinjene skal begrunnes i pasientens journal.

1.5 Handlingsplan for antibiotikaresistens i helsetjenesten

I juni 2015 la regjeringen fram Nasjonal strategi mot antibiotikaresistens (2015-2020), hvor
det f@rste malet var a redusere bruken av antibiotika i befolkningen med 30% innen
utgangen av 2020 sammenlignet med 2012, samt a redusere bruken av bredspektrede
antibiotika i norske sykehus med 30% i samme tidsrom (27). Bredspektrede antibiotika
innebaerer her kinoloner, karbapenemer, andre- og tredjegenerasjons cefalosporiner og
penicilliner med enzymhemmere (28). Handlingsplan mot antibiotikaresistens i
helsetjenesten viser hvilke tiltak Helse- og omsorgsdepartementet anbefalte a sette i verk
for a na dette malet (28). Et av disse tiltakene var at alle sykehus i Norge fikk i oppdrag a
etablere antibiotikastyringsprogram. Et antibiotikastyringsprogram er en
organisasjonsstruktur med fokus pa blant annet ledelsesforankring, rapportering av
antibiotikabruk- og resistens, etablering av tverrfaglige antibiotikateam (A-team) lokalt, samt
bedre formidling av mikrobiologiske prgveresultat (28). Finnmarkssykehuset fikk sitt

antibiotikastyringsprogram i februar 2017.



Totalforbruket av bredspektrede antibiotika i Finnmarkssykehuset ligger forholdsvis lavt og
fortsetter a synke (29). For @ nd malet om 30% reduksjon innen utgangen av 2020, ma
Finnmarkssykehuset redusere forbruket fra 17,80 DDD per 100 ligged@gn i 2012 til 12,46
DDD per 100 ligged@gn i 2020 (30). Siste statusrapport fra 2019 viser at Finnmarkssykehuset
har klart & redusere forbruket av bredspektrede antibiotika med 22,6 % (13,78 DDD per 100
liggedggn i 2019), og mangler dermed 7,4% for & na malet innen utgangen av 2020 (30).
Statistikken for hele landet, altsa alle helseforetakene samlet, viser at forbruket har blitt
redusert fra 17,60 DDD per 100 ligged@gn i 2012 til 14,79 DDD per 100 ligged@gn i 2019, noe

som tilsvarer en reduksjon pa 16% pa landsbasis (31).

1.6 Etterlevelse av antibiotikaretningslinjer

Implementering av retningslinjer for helsepersonell er essensielt for a fa et mest mulig likt
behandlingstilbud til alle, men det viser seg at retningslinjene ofte kan vaere vanskelig a fa
implementert. Det man ser er at politikk, skonomi og helsesystem er blant faktorene som
virker inn pa om retningslinjene blir fulgt eller ikke (32). Retningslinjene som brukes i Norge
er utarbeidet av Helsedirektoratet. Disse er laget for & bidra til kvalitetsforbedring, for at alle
skal ha samme utgangspunkt slik at man reduserer uheldig variasjon i praksis, og for a unnga
eller begrense ungdig feilbruk av ressurser (33). Resultater fra systematiske oversikter viser
at det er pregvd ulike tiltak for a finne ut hva som fungerer best for implementering av faglige
retningslinjer for helsepersonell (33). Disse viser blant annet at tiltak som elektronisk
beslutningsstatte, kurs og mgter, praksisbesgk og skreddersydde tiltak for implementering
av retningslinjer er effektive. Man ser dog av resultatene at implementeringen har ulik effekt
pa de ulike helseforetakene, og at positive helseutfall hos pasientene jevnt over var mindre
enn forventet (33). En kombinasjon av audit med feedback, i tillegg til en tilgjengelig

lommeutgave av retningslinjene, har vist a gi en gkning i korrekt antibiotikaforskrivning (34).

Et annet hjelpemiddel som har vist seg a vaere seerlig effektivt er bruken av sjekklister.
Dersom man har konkrete mal som skal fglges og krysses av, gir dette gkt etterlevelse av de
gitte retningslinjene. | en studie fra akuttmottakene i Danmark sa man i Igpet av ett ar en
gkning fra 37% til 65% i bruken av retningslinjene som var gitt (35). | dette forsgket ble det

listet opp 6 enkle behandlingstiltak i en sjekkliste som skulle fglges av leger og sykepleiere i
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akuttmottaket, blant annet tidlig oppstart av antibiotikabehandling til sepsispasienter (35). |
en stor metaanalyse som inkluderer studier fra mange ulike land i verden, inkludert 87
europeiske studier, kommer det fram at de sykehusinnlagte pasientene i stor grad blir
behandlet i henhold til retningslinjer for antibiotikaforskrivning, der det faktisk foreligger
retningslinjer a fglge (36). En annen innfgring som har vist seg a veere effektiv er bruken av

app pa mobiltelefon som beslutningsstgtte til antibiotikaforskrivning (37).

| 2018 ble det gjennomfgrt en kort kvalitativ studie ved Finnmarkssykehuset (38). Her sa
man at det var forskjell i hvordan erfarne leger og yngre nyutdannede leger jobbet nar de
ordinerte ut antibiotika. De som var mer erfarne opptradde ofte autonomt og brukte sin
kliniske erfaring til a velge hvilken antibiotika som skulle brukes, slik at bade
infeksjonsmedisinernes rad og retningslinjene for helseforetaket ble overstyrt (38). Ofte ble
retningslinjene brukt som et hjelpemiddel der de var usikre, eller som et oppslagsverk. Leger
som var yngre og mer uerfarne brukte i stgrre grad retningslinjene som var gitt lokalt og
nasjonalt til punkt og prikke (38). En annen studie fra Finnmarkssykehuset i 2016 viste at for
pasienter utskrevet med diagnosene pneumoni eller urinveisinfeksjon ble empirisk
antibiotikabehandling stort sett gitt i henhold til retningslinjene, men at bruken av

resistensdrivende midler kunne reduseres (39).
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2 Materiale og metode

2.1 Etikk og personvern

Prosjektet er et lokalt kvalitetssikringsprosjekt, og er derfor meldepliktig til
Finnmarkssykehusets personvernombud, som er felles med UNN’s personvernombud.
Finnmarkssykehusets interne forskningsformalia har blitt fulgt. Helsepersonelloven § 26 gir
anledning til & registrere personidentifiserbar data til kvalitetssikringsformal, uten
innhenting av samtykke fra pasienten eller fra antibiotikaforskrivende lege. Pasientgruppen
som ble inkludert er i all hovedsak akuttinnlagte pasienter hvor behandling ble igangsatt
umiddelbart, og innhenting av samtykke fra pasientene ville medfgrt forsinket oppstart av
antibiotikabehandling. Om behandlende lege var oppmerksom pa at dette er et pagaende
prosjekt vil dette kunne pavirke valg av antibiotika, hvilket ikke er gnskelig da vi da ikke far
studert vanlig praksis for antibiotikavalg. Vi ansa det derfor uhensiktsmessig i forhold til
prosjektets formal og pasientbehandlingen a innhente samtykke. Harald Gunnar Sunde,
medisinsk fagsjef i Finnmarkssykehuset, er oppdragsgiver og ansvarlig for prosjektet. Anne
Mette Asfeldt, radgivende smittevernoverlege for Finnmarkssykehuset, 1. amanuensis Il,

Institutt for Samfunnsmedisin, UiT- Norges Arktiske Universitet er hovedveileder.

2.2 Studiepopulasjon

Studiepopulasjonen bestar av pasienter som har mottatt antibiotikabehandling under
innleggelse i Finnmarkssykehusets to somatiske akuttklinikker i Haommerfest og Kirkenes, ved
fede-/gynekologisk-, kirurgisk- og medisinsk avdeling i perioden februar, mars og april 2019.
Aktuelle pasienter ble identifisert giennom DIPS-rapporter tatt ut av DIPS-konsulent for
Finnmarkssykehuset for alle innleggelser pa de definerte avdelinger i den definerte
perioden. Rapportene inneholdt NPR-nummer, klinikk, avdeling- og seksjon, pasientens
hjemkommune, innleggelse- og utskrivningsdato, navn pa utskrivende lege og hva/hvor
pasienten ble utskrevet til (bosted/arbeidssted, annen avdeling, annen institusjon i
spesialisthelsetjenesten, sykehjem/helsehus, etc.). Vi mottok tre rapporter; én for kirurgisk
avdeling pa hver klinikk, én for medisinsk avdeling pa hver klinikk og én for fade/gyn pa hver
klinikk. Vi opprettet deretter Ispenummer, basert pa klinikk, avdeling og rekkefglge i

rapporten.
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2.2.1 Inklusjon og eksklusjon

For a bli inkludert i studien matte pasienten veere over 18 ar og motta antibiotika for en
formodet infeksjon under sykehusoppholdet. Alle journaler i uttrekket ble gjennomgatt for a
identifisere hvilke pasienter som hadde fatt antibiotika pa mistanke om infeksjon. Alle
infeksjonsdiagnoser ble inkludert. Pasienter som ble lagt inn direkte pa intensivavdelingen
ble ekskludert, da de ofte har et sa kompleks sykdomsbilde at det kan vaere vanskelig a stille
en empirisk infeksjonsdiagnose som korresponderer til et empirisk antibiotikavalg i henhold
til nasjonal faglig veileder. Pasienter som fikk antibiotikabehandling prehospitalt, eventuelt
pa annen institusjon eller annet sykehus, ble ekskludert. Pasienter som fikk
antibiotikaprofylakse ved kirurgi ble ikke inkludert. Det var i perioden vi samlet inn data
2008 innleggelser pa aktuelle avdelinger, og vi giennomgikk 578 journaler. Etter a ha
identifisert pasienter som fikk antibiotika pa mistanke om infeksjon og etterfglgende

eksklusjon, satt vi igjen med 72 pasienter som ble inkludert i studien.

Tabell 1. Studiepopulasjon etter inklusjon eksklusjon.

Sykehus Innleggelsesavdeling Antall (totalt antall

gjennomgatte journaler)

Hammerfest Kirurgisk avdeling 8(29)
Medisinsk avdeling 20 (111)
Kvinne/fgde 9 (152)

Kirkenes Kirurgisk avdeling 10 (59)
Medisinsk avdeling 25 (81)
Kvinne/fgde 0 (146)

Totalt 72 (578)

Tabell 2. Fordeling aldersgruppe og kjgnn.

Aldersgruppe Kvinner Menn Total
n (%) n (%)
90+ 2 (40) 3 (60) 5
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80-89 9 (75) 3(25) 12

70-79 11 (50) 11 (50) 22
60-69 4 (40) 6 (60) 10
50-59 3 (50) 3 (50) 6
40-49 3 (100) 0 3
30-39 1(20) 4 (80) 5
20-29 5 (62,5) 3(37,5) 8
18+ 1 (100) 0 1
Totalt 39 (54,2) 33 (45,8) 72

2.3 Datainnsamling- og analyse

Datainnsamling og journalgjennomgang ble utfgrt pa Finnmarkssykehusets datamaskiner, i
egnede lokaler uten forstyrrelse med tanke pa personvern, og pa veileders kontor ved
smittevernsentret UNN, Tromsg. Tilgang til journal ble begrunnet med
kvalitetssikringsprosjekt og prosjektnummer (190026) tildelt av personvernombudet. Arbeid
med avidentifiserte data ble gjennomfgrt pa privat datamaskin, da ved bruk av sikker
minnepinne. For hver pasient ble innkomstjournal, relevante journalnotat, epikrise,
medisinkurver og laboratorieark for den aktuelle innleggelsen gjennomgatt. Dersom
pasienten hadde fatt antibiotika ble tentativ infeksjonsdiagnose fgr oppstart av antibiotika

registrert i tillegg til valg av empirisk antibiotika.

Dersom tentativ diagnose eller antibiotikum ble endret under innleggelsen ble dette
registrert. For hvert gitt antibiotikum ble det registrert start- og sluttdato, dose, intervall og
administrasjonsform. Behandlingslengde ble beregnet ut i fra start- og sluttdato. Kun dggn
med antibiotikabehandling er registrert, ikke antall gitte doser. Dersom pasienten ble
skrevet ut av sykehus fgr antibiotikakurens slutt, ble utskrivningsdato fgrt som sluttdato. Det
er ogsa undersgkt i hvor stor grad det er utfgrt relevant mikrobiologisk diagnostikk, definert
ut i fra anbefalingen til nasjonal faglig retningslinje, samt andel med positivt og negativt
prgvesvar. Vi har kun inkludert prgver med prgvesvar tilgjengelig i laboratorieark i EPJ . Gitt
antibiotika er registrert som enten smalspektret eller bredspektret, basert pa definisjonen i

handlingsplanen (se «ord og begrepsavklaringer»). Det ble ogsa registrert om revurdering av
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antibiotika etter 48-72 timer var journalfgrt, og om journalfgring av denne revurderingen var

tilfredsstillende eller utilstrekkelig.

Tabell 3. Variabler.

Variabel

Pasient ID (Igpenummer)
Fgdselsar

Kjgnn

Innleggelsesavdeling

Inn- og utdato

Tentativ infeksjonsdiagnose 1/2

Antibiotika 1a/1b/1c/2a/2b/2c: generisk navn,
dose, intervall, administrasjonsform, start- og
sluttdato

Mikrobiologisk diagnostikk: blodkultur,
urindyrkning, nasopharynx, halsdyrkning,
sarprgve-dyrkning, spinalvaeske, ekspektorat-
dyrkning, dren-dyrkning, operasjonssar-
dyrkning og cervixsekret; prgvesvar
Medikamentallergi

Dgd under innleggelse
Reinnleggelse innen 30 dager

Revurdering journalfgrt

Antibiotikavalg i hht retningslinje

Faglig fornuftig antibiotikaskifte

2.4 Statistiske metoder

IBM SPSS versjon 26 er benyttet for deskriptive data. Det ble beregnet gjennomsnitt, median

Type variabel
Kontinuerlig
Kontinuerlig
Kategorisk
Kategorisk
Dato
Kategorisk

Nominell,
kontinuerlig,
kategorisk og dato
Kategorisk
(Utfgrt: ja, nei)
(Svar: positiv,

negativ)

Kategorisk (ja, nei)
Kategorisk (ja, nei)
Kategorisk (ja, nei)
Kategorisk (Ja
tilstrekkelig, ja men
utilstrekkelig, nei)
Kategorisk (ja, nei)

Kategorisk (ja, nei)

Deskriptiv bruk

Ingen

Gjennomsnitt, median

Proporsjon

Proporsjon

Gjennomsnitt, median

Proporsjon

Proporsjon

Proporsjon

Proporsjon

Proporsjon
Proporsjon

Proporsjon

Proporsjon

Proporsjon

og range for enkelte variabler. Ingen sammenlignende analyser er utfgrt, grunnet

datamaterialets begrensede omfang.
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3 Resultat

3.1 Karakteristika

| tabell 4 presenteres alle tentative infeksjonsdiagnoser ved innleggelse. Videre i oppgaven
benyttes organsystem framfor spesifikke diagnoser i de deskriptive fremstillingene. Graf 1
viser antall dggn pasientene var innlagt i sykehus. Gjennomsnittlig antall ligged@gn var 4,86

(median 3,5, range 1-19).

Tabell 4. Diagnosegrupper blant 72 pasienter innlagt i Finnmarkssykehuset med en

infeksjonsdiagnose de fikk antibiotikabehandling for.

Organsystem Diagnose Antall
Nedre luftveier Samfunnservervet pneumoni 19
Sykehuservervet pneumoni 1
Aspirasjonspneumoni 2
@vre luftveier Sinusitt 1
Tonsillitt 1
Urinveier Cystitt 11
Pyelonefritt 5
Sepsis Sepsis, ukjent fokus 3

Sepsis, mistanke om utgangspunkt i urinveier 5

Genitalia Barselfeber/puerperal sepsis
Akutt bekkeninfeksjon 2
Abdomen Divertikulitt 1
Cholangitt 5
Appendisitt 4
Proktitt 1
Clostridium difficile-infeksjon 1
Hud- og Abscess 2
blgtdelsinfeksjoner Erysipelas 3
Cellulitt 1
Ben- og leddinfeksjoner =~ Osteomyelitt 1
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Febril ngytropeni Febril ngytropeni 1

Sentralnervesystemet Meningitt, ukjent etiologi 1

Figur 6. Antall liggedggn blant 72 pasienter innlagt i Finnmarkssykehuset med en

infeksjonsdiagnose de fikk antibiotikabehandling for.
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3.2 Antibiotikabehandling

Alle pasientene mottok antibiotikabehandling i Igpet av innleggelsen, i henhold til
inklusjonskriteriene. De fleste (53 av 72, 73,6%) startet med intravengs
antibiotikabehandling, enten som monoterapi eller kombinasjonsbehandling. For noen
pasienter ble initial iv-behandling eneste behandling, mens for andre ble det byttet over til

per oral behandling pa et senere tidspunkt.

3.2.1 Behandlingslengde

Gjennomsnittlig behandlingslengde i sykehuset var 3,72 dggn (median 3,0, range 1-15). |
tabell 5 presenteres total varighet av antibiotikabehandling under sykehusinnleggelsen,
oppgitt i dggn, for de ulike diagnosegruppene. For gruppene «ben- og leddinfeksjon», «febril
ngytropeni» og «sentralnervesystemet» er det kun inkludert 1 pasient per gruppe, og det er

derfor ikke tatt med median og range for disse.
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Tabell 5. Total varighet av antibiotikabehandling (intravengs og evt. per oral) under

sykehusoppholdet, fordelt pa organsystem.

Organsystem Total behandlingslengde i dggn
N Gj.snitt Median (Range)
Nedre luftveier 22 4,5 3,5 (1-12)
@vre luftveier 2 3 3,0 (1-5)
Urinveier 16 3,8 3,0 (1-15)
Sepsis 8 4,4 4,5 (1-8)
Genitalia 3 3,3 3,0 (2-5)
Abdomen 12 2,8 2,0 (1-6)
Hud- og 6 2,2 2,0 (1-5)
blgtdelsinfeksjon
Ben- og leddinfeksjon 1 5 - -
Febril ngytropeni 1 2 - -
Sentralnervesystemet 1 5 - -

3.2.2 Smalspektret/bredspektret
| tabell 6 og 7 presenteres bruken av smalspektrede vs. bredspektrede antibiotika som

initialbehandling, henholdsvis fordelt pa sykehus/avdeling og organsystemer.

Tabell 6. Smalspektrede vs. bredspektrede midler gitt som initial antibiotikabehandling,

fordelt pa sykehus og avdeling.

Sykehus Innleggelses- Smalspektret Bredspektret  Totalt
avdeling n (%) n (%)

Hammerfest Kirurgisk 3(37,5) 5(62,5) 8
Medisinsk 17 (85) 3(15) 20
Kvinne/fgde 8 (88,9) 1(11,1) 9
Totalt 28 (75,7) 9(24,3) 37

Kirkenes Kirurgisk 9 (90) 1(10) 10
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Medisinsk 23 (92) 2(8) 25
Totalt 32(91,4) 3(8,6) 35

Tabell 7. Smalspektrede vs. bredspektrede midler gitt som initial antibiotikabehandling,

fordelt pa organsystem.

Organsystem Smalspektret Bredspektret
n (%) n (%)

Nedre luftveier 22 (100) 0

@vre luftveier 2 (100) 0

Urinveier 15 (93,8) 1(6,2)

Sepsis 7 (87,5) 1(12,5)

Genitalia 2 (66,7) 1(33,3)

Abdomen 4 (33,3) 8 (66,7)

Hud- og 6 (100) 0

blgtdelsinfeksjon

Ben- og leddinfeksjon 1(100) 0

Febril ngytropeni 1 (100) 0

Sentralnervesystemet 0 1(100)

3.2.3 Antibiotikavalg i henhold til retningslinjer
For hver pasient ble det vurdert om Nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i
sykehus ble fulgt. Som tabell 8 viser, ble retningslinjene fulgt i 68 av 72 tilfeller. Tabell 9 viser

om antibiotikavalget var i henhold til retningslinjene fordelt pa de ulike organsystemene.

19



Tabell 8. Antibiotikavalg iht. Nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i sykehus,

fordelt pa sykehus og avdeling.

Antibiotikavalg iht. retningslinjer

Sykehus Innleggelses- Ja Nei Totalt
avdeling n (%) n (%)

Hammerfest Kirurgisk 8 (100) 0 8
Medisinsk 19 (95) 1(5) 20
Kvinne/fgde 9 (100) 0 9
Totalt 36(97,3) 1(2,7) 37

Kirkenes Kirurgisk 9 (90) 1(10) 10
Medisinsk 23 (92) 2 (8) 25
Totalt 32(91,4) 3(8,6) 35

Tabell 9. Antibiotikavalg iht. Nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i sykehus,

fordelt pa organsystem.

Organsystem Antibiotikavalg iht. retningslinjer
n (%)

Nedre luftveier 21 (95,5)

@vre luftveier 1(50)

Urinveier 15 (93,8)

Sepsis 7 (87,5)

Genitalia 3 (100)

Abdomen 12 (100)

Hud- og blgtdelsinfeksjon 6 (100)

Ben- og leddinfeksjon 1(100)
Febril ngytropeni 1 (100)
Sentralnervesystemet 1(100)
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Tabell 10. Antibiotikavalg iht. Nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i sykehus,
og fordelingen av smalspektrede vs. bredspektrede midler gitt som initial

antibiotikabehandling.

Antibiotikavalg iht. retningslinjer

Initial antibiotikabehandling Ja Nei Totalt
Smalspektret 57 3 60
Bredspektret 11 1 12
Totalt 68 4 72

3.2.4 Journalfgrt revurdering

Det ble registrert i hvor stor grad revurdering av antibiotikavalg etter 48-72 timer fra
behandlingsstart ble journalfgrt. Journalfgringen ble vurdert som tilstrekkelig, utilstrekkelig
eller ikke tilstede. | 38 av 72 tilfeller var en slik revurdering ikke a finne i EPJ innenfor gitt
tidsvindu. Tabell 11 viser journalfgrt revurdering etter sykehus/avdeling, og tabell 12 viser

journalfgrt revurdering etter organsystem.

Tabell 11. Journalfgrt revurdering av antibiotikavalg etter 48-72 timer fra behandlingsstart,

fordelt pa sykehus og avdeling.

Journalfg@rt revurdering

Sykehus Innleggelses-  Ja, tilstrekkelig Ja, men Nei Totalt

avdeling n (%) utilstrekkelig n (%)
n (%)

Hammerfest Kirurgisk 2 (25) 0 6 (75) 8
Medisinsk 8 (40) 4 (20) 8 (40) 20
Kvinne/fgde 1(11) 1(11) 7 (78) 9
Totalt 11(29,7) 5(13,5) 21 (56,8) 37

Kirkenes Kirurgisk 2 (20) 0 8 (80) 10
Medisinsk 16 (64) 0 9(36) 25
Totalt 18 (51,4) 0 17 (48,6) 35
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Tabell 12. Journalfgrt revurdering av antibiotikavalg etter 48-72 timer fra behandlingsstart,

fordelt pa organsystem.

Organsystem Ja, tilstrekkelig Ja, men Nei Totalt

n (%) utilstrekkelig  n (%)

n (%)

Nedre luftveier 11 (50) 0 11 (50) 22
@vre luftveier 1(50) 0 1(50) 2
Urinveier 4 (25) 3(18,8) 9 (56,2) 16
Sepsis 5(62,5) 0 3(37,5) 8
Genitalia 1(33,3) 0 2 (66,7) 3
Abdomen 5(41,7) 0 7 (58,3) 12
Hud- og 1(16,7) 1(16,7) 4 (66,6) 6
blgtdelsinfeksjon
Ben- og leddinfeksjon 1(100) 0 0 1
Febril ngytropeni 0 0 1 (100) 1
Sentralnervesystemet 0 1(100) 0 1

3.3 Mikrobiologi

| tabell 13 beskrives andel utfgrt blodkultur (totalt 67%), urindyrkning (totalt 74%) og
nasopharynx-prgve (totalt 44%) fordelt pa sykehus og innleggelsesavdeling. Tid til
prgvetaking og prgvesvar presenteres ikke. Tabell 14 beskriver all mikrobiologisk diagnostikk

utfgrt, bade antall og prosentandel, samt prosentandel positive funn.

Tabell 13. Mikrobiologisk diagnostikk utfgrt, fordelt pa sykehus og avdeling.

Mikrobiologisk diagnostikk utfgrt

Sykehus Innleggelses- Blodkultur Urindyrkning Nasopharynx
avdeling n (%) n (%) n (%)
Hammerfest Kirurgisk 7 (87,5) 2 (25) 0
Medisinsk 11 (55) 15 (75) 11 (55)
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Kvinne/fgde 0 7(77,8) 0

Totalt 18 (48,6) 24 (64,9) 11(29,7)
Kirkenes Kirurgisk 7 (70) 6 (60) 2 (20)

Medisinsk 23(92) 23(92) 19 (76)

Totalt 30(85,7) 29(82,9) 21 (60)

Tabell 14. Mikrobiologisk diagnostikk - antall og prosentandel utfgrt, samt prosentandel

positive funn.

Organsystem Blod- Urin- Naso- Hals- Sar- Spinal- Cervix-
kultur dyrk pharynx  dyrk dyrk punksjon sekret
n(%)P* n(%)P* n(%)P° n(%) P* n(%)P° n(%)P° n (%)P°

Nedre luftveier 18(82) 19(86) 18(82) 7 (32)
6 21 22 43
@vre luftveier 1(50)0 1(50)0 1(50)0 1(50)0
Urinveier 6(37,5) 16(100) 5(31)0 2(12,5) 1(6)0 1 (6) 100
17 75 0
Sepsis 8(100) 8(100) 6(75)33
62,5 50
Genitalia - 2(67)0 3 (100)
67
Abdomen 9 (75) 5(42) 1(8)0
22 40
Hud- og 4(67)0 1(17) 1(17)0 2 (33)
blgtdelsinfeksjon 100 100
Ben- og 1 (100)
leddinfeksjon 100
Febril ngytropeni -
Sentral- 1(100) 1(100) 1(100)
nervesystemet 0 0 0

- = mangler, blank = ikke relevant, n = antall utfgrt, (%) = prosentandel utfgrt, P? =
prosentandel positive funn

23



3.4 Cave, reinnleggelse og dgd

| var studiepopulasjon var det oppgitt medikamentallergi hos totalt 8 pasienter (11%). | 2
(50%) av tilfellene med fravik fra retningslinjene var medikamentallergi oppgitt. Det er ikke
registrert hvilke typer medikamentallergier som foreld. 15 (20,8%) av pasientene ble
reinnlagt pa sykehus innen 30 dager. Arsaken til reinnleggelse er ikke registrert. 1 pasient

dgde under innleggelsen.

4 Diskusjon

Vi har sett pa initial empirisk antibiotikabehandling av pasienter innlagt med infeksjon i
Finnmarkssykehuset, og hvorvidt retningslinjene har blitt fulgt basert pa journalfgrt
antibiotikavalg, tentativ innleggelsesdiagnose og mikrobiologisk testing og prgvesvar. All
forskrivning av antibiotika i sykehus i Helse Nord fgres pa papirkurver for hand. Det fgres
heller ikke systematisk spkbar tentativ diagnose ved innleggelse. For & vurdere empirisk
forskrivningspraksis var det derfor ngdvendig a ga igjennom et stort antall innleggelser ved
aktuelle avdelinger i en gitt periode. Det ligger derfor mye arbeid bak datafangsten til de 72

pasienter som inngar i analysene.

4.1 Karakteristika

Vi valgte a inkludere alle infeksjonsdiagnosene vi kom over i var studie, og endte dermed
opp med en studiepopulasjon med totalt 22 ulike diagnoser. Samfunnservervet pneumoni
var den desidert stgrste gruppen (n = 19), etterfulgt av cystitt (n = 11), pyelonefritt (n = 5) og
sepsis med mistanke om utgangspunkt i urinveier (n = 5). Dette var ogsa a forvente, da
saerlig pneumoni er en hyppig innleggelsesdiagnose i norske sykehus (26). 11 av diagnosene
vi inkluderte var kun representert av 1 pasient per diagnose, og vi valgte derfor a inndele i

organsystem framfor enkeltdiagnoser ved de videre analysene.

4.2 Antibiotikabehandling
Vare resultater viste at Nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i sykehus ble fulgt
i 68 av 72 tilfeller (94%). Der retningslinjene ikke ble fulgt hadde pasientene infeksjoner

tilhgrende gruppene gvre- og nedre luftveier, urinveier og sepsis. | 2 (50%) av tilfellene hvor
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antibiotikavalget ikke samsvarte med retningslinjene, hadde pasienten en oppgitt
medikamentallergi. Vi kan likevel ikke si for sikkert om dette er en av arsakene til avviket, da
vi ikke har sett naermere pa type medikamentallergi og sammenhengen mellom denne og

foreskrevet antibiotikum.

16,7% (n = 12) av pasientene fikk bredspektrede midler som initialbehandling. Dette
samsvarer ikke med resultater fra en studie utfgrt i 2016, som viste at bredspektrede
antibiotika utgjorde 33% av all antibiotikaforskrivning ved norske sykehus ved nasjonal
prevalensregistrering (14). Pa den andre siden har Finnmarkssykehuset, som nevnt
innledningsvis, de siste arene hatt et lavere totalforbruk av bredspektrede antibiotika

sammenlignet med alle norske helseforetak sammenlagt (30;31).

Samme studie (14) viste ogsa at nedre luftveisinfeksjon var den hyppigste indikasjonen for
behandling med bredspektrede antibiotika, og sto for hele 30% av all behandling med
bredspektrede midler. | var studie ble derimot smalspektrede midler brukt som
intitialbehandling hos alle 22 pasientene med nedre luftveisinfeksjoner. Infeksjoner knyttet
til abdomen utgjorde den stgrste utfordringen med hensyn til bredspektrede antibiotika i var
oppgave, da 8 av 12 pasienter fikk bredspektrede midler som initialbehandling. Dette var
likevel helt i samsvar med hva retningslinjene anbefalte, da alle 12 pasientene fikk
antibiotikabehandling i henhold til Nasjonal faglig retningslinje for bruk av antibiotika i
sykehus. Dette kan skyldes at penicillin med enzymhemmere (Piperacillin/Tazobactam) er et
ferstevalgsmedikament, sidestilt med det mindre resistensdrivende alternativet ampicillin +
gentamicin + metronidazol, ved blant annet divertikulitt, cholangitt og appendisitt (24).
Dette kan igjen tyde pa at bredspektrede medikamenter i noen tilfeller foretrekkes fremfor
smalspektrede der disse er sidestilt i retningslinjene, noe Holen et al ogsa sa tendenser til i

sin studie (14).

En annen studie utfgrt i Nederland viste at manglende etterlevelse av retningslinjer ofte
resulterer i gkt bruk av bredspektrede midler (40). Studien konkluderte med at forskrivende
leger bgr vaere klar over at bruk av mer bredspektrede midler ikke resulterer i mer effektiv
behandling, men heller gker forekomsten av antimikrobiell resistens. Det er vanskelig a

vurdere om resultatene fra denne studien samsvarer med vare, da vi kun hadde 4 tilfeller
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med fravik fra retningslinjene. Av disse 4 var det i 1 (25%) av tilfellene valgt et bredspektret
middel som initial antibiotikabehandling. Til sammenligning ble det, der antibiotikavalget
faktisk var i samsvar med retningslinjene, brukt et bredspektret middel som initialbehandling
i 16% av tilfellene. Ved flere diagnoser er altsa anbefalt antibiotikum i retningslinjene et
bredspektret middel. | slike tilfeller vil det derfor ikke vaere “feil” av behandlende lege a

foreskrive bredspektret framfor smalspektret.

4.3 Behandlingslengde/liggedggn

Nar det gjelder behandlingslengde hos pasientene vi sa pa, brukte vi utskrivningsdato som
avsluttende dato for antibiotika. Dette vurderte vi som mest fornuftig, da vi ikke kan
dokumentere om pasientene fullfgrer behandlingen utenfor sykehuset, og om evt.
primeerlege foreskriver andre antibiotika eller seponerer behandlingen i ettertid. Var
registrering av behandlingslengde i sykehus kan synes kort i forhold til vanlige anbefalinger,
da noen pasienter kun var innlagt i 1-3 dggn (n=36). Gjennomsnittlig antall liggedggn i

sykehuset var 4,86 og gjennomsnittlig behandlingslengde i sykehus var 3,72 dggn.

Av de diagnosegruppene som inneholdt mer enn 1 pasient, ser man ut fra resultatene at det
er lengst behandlingstid for nedre luftveisinfeksjon (4,5 dggn i gjennomsnitt, median 3,5) og
sepsis (4,4 dggn i giennomsnitt, median 4,5). En RCT-studie fra 4 sykehus i Spania, sa pa
behandlingslengde hos pasienter innlagt med samfunnservervet pneumoni (41). | studien ble
pasientene randomisert til to grupper; kontrollgruppen ble behandlet etter gjeldende
retningslinjer, mens behandlingen i intervensjonsgruppen ble avsluttet idet pasientene
hadde veaert feberfri de siste to dggnene og var uten alvorlige symptomer.
Intervensjonsgruppen hadde en median varighet av antibiotikabehandlingen pa 5 dager,
mens kontrollgruppen hadde 19 dager. Ingen signifikant forskjell ble funnet mellom
gruppene nar det gjaldt effekt av behandling eller komplikasjoner (41). Dette tyder pa at

pasientens kliniske tilstand b@r vaere med i vurderingen av behandlingsvarighet.

4.4 Journalfgrt revurdering
Empirisk antibiotikabehandling bgr revurderes etter 48-72 timer fra behandlingsstart. Vi

undersgkte i hvor stor grad en slik revurdering var journalfgrt, og vurderte journalfgringen
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som tilstrekkelig, utilstrekkelig eller ikke tilstede. Hos 53% (n = 38) av pasientene var en slik
revurdering ikke a finne innenfor korrekt tidsrom. Dette inkluderer ogsa pasienter hvor en
slik revurdering ble utfgrt for tidlig (eks. etter kun 24 timer) eller for sent (eks. etter 4 dggn).
Pasienter som kun var innlagt 1 eller 2 dggn ble ogsa registrert som manglende journalfgring
av revurdering, og dette vil derfor veere en feilkilde. Basert pa data registrert om antall
liggedggn, var det 22 pasienter som var innlagt i < 2 dggn. Det er derfor likevel rimelig a
pasta at det foreligger forbedringspotensiale nar det gjelder journalfgring av

revurdering. 40% (n = 29) av pasientene hadde en tilstrekkelig journalfgrt revurdering. Hos
pasientene med nedre luftveisinfeksjoner, som var den stg@rste gruppen, var det hos 50%
journalfgrt tilstrekkelig, mens resterende 50% manglet journalfgrt revurdering. De kirurgiske
avdelingene ved begge klinikker, samt kvinne/fgde, kom darligere ut enn de medisinske

avdelinger, men fordelingen mellom sykehusene var noksa jevn.

4.5 Mikrobiologisk diagnostikk

Det ble utfgrt blodkultur pa 100% av alle pasientene innlagt med sepsis som tentativ
diagnose i Finnmarkssykehuset i den gitte perioden. Av disse var 62,5% positive. | en
oversiktsartikkel fra Nederland, fant de i en studie at om lag 68% av alle blodkulturer tatt pa
pasienter med alvorlig sepsis var negative. Et annet studie fra samme artikkel viste at 29% av
alle pasientene med septisk sjokk hadde en negativ blodkultur (42). | vart tilfelle var 37,5%
negative pa de pasientene som hadde fatt sepsis som tentativ diagnose. For nedre
luftveisinfeksjoner og urinveier var det hhv. 82% og 37,5% pasienter som hadde fatt utfgrt
blodkultur. Ved infeksjonsfokus i abdomen hadde de utfgrt blodkultur pa 75% av
pasientene, hvor 22% var positive. Blodbaneinfeksjoner kan ha sitt opphav bade i
abdominale infeksjoner og urinveisinfeksjoner, og er blant de mest alvorlige infeksjoner. Det
er forbundet med liten risiko og ubehag a ta blodkultur, sa det hadde vart gnskelig om
blodkultur i hgyere grad ble tatt ved abdominale infeksjoner og alvorlige urinveisinfeksjoner.
Det kan ha betydning for behandlingsvalg om samme mikrobe kun finnes i urinveier eller

bade i urinveier og blodbane (24).

Det ble tatt urindyrkning av samtlige pasienter innlagt med urinveisproblematikk. Antall
positive prgvesvar var 75%, altsa viser resultatene i var oppgave at det Ignner seg a ta

urindyrkning av pasienter med mistenkt infeksjonsfokus i urinveier. En studie fra 2016
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mente at det er indikasjon for urindyrkning hovedsakelig hos pasienter med gkt risiko for a
utvikle komplikasjoner, som f.eks. ved pyelonefritt, hos gravide kvinner og hos menn med
mistenkt UVI. Videre mener de i denne artikkelen at urinstix og urinmikroskopi kan vaere et
fint alternativ for & diagnostisere urinveisinfeksjon i ukompliserte tilfeller (43). Dette vil ikke
gjelde i vart tilfelle hvor pasientenes urinveisplager er av en slik alvorlig karakter at
sykehusinnleggelse kreves. Det vil slik vi ser det alltid veere indikasjon for a gjennomfgre
urindyrkning pa disse pasientene, da pavisning av agens er essensielt for 8 kunne gi en mest

mulig malrettet behandling.

Det ble gjennomfgrt nasopharynxprgve (luftveis PCR) pa 82% av alle pasientene med nedre
luftveisinfeksjon. Likevel var det bare 22% som hadde positivt svar. | en studie fra 2015 som
sa pa behandling av samfunnservervet pneumoni ved Oslo universitetssykehus, ble det tatt
blodkultur, dyrkning av nasopharynxsekret og PCR av luftveisagens hos 90% av pasientene
(26). Av disse viste dyrkning av nasopharynxsekret seg a veere mest effektivt. Dette stemmer

til dels med vare funn, da blodkultur kun var positiv i 6% av tilfellene hos disse pasientene.

4.6 Styrker og svakheter med oppgaven

Listen med pasienter vi fikk fra DIPS-konsulent i Finnmarkssykehuset inneholdt NPR-nummer
til alle pasienter innlagt i gitt tidsperiode, noe som resulterte i et stort antall journaler &
gjennomga (n = 2008). Vi fikk kun gjennomgatt 578 journaler, og etter eksklusjonen satt vi
igjen med 72 pasienter, altsa en relativt liten studiepopulasjon. Dette anses 3 vaere en
svakhet ved oppgaven var. Vi hadde begge et gnske om a samle inn en stgrre mengde data,
men grunnet den bra utviklingen av korona-pandemien i mars, ble sykehusene stengt for

studenter og vi mistet dermed de tilgangene vi trengte for a fullfgre siste del av arbeidet.

Det kan tenkes at vi burde avgrenset antall inkluderte diagnoser i studien, slik at vi kunne
fatt en bedre forstaelse av trenden for antibiotikaforskrivning ved spesifikke diagnoser. |
denne oppgaven er det kun tatt utgangspunkt i tentativ infeksjonsdiagnose ved innkomst, vi
har ikke registrert noen kliniske variabler, noe som ogsa kan regnes som en begrensning

med oppgaven.
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Under datainnsamlingen erfarte vi at det i sveert fa tilfeller var journalfgrt begrunnelse for
valg av antibiotika ved oppstart. Hos de pasientene hvor valg av antibiotika ikke samsvarer
med retningslinjene (n = 4), har vi ikke registrert hvorvidt dette var godt begrunnet i
journalen. En annen svakhet ved oppgaven var er, som nevnt tidligere, at dersom pasienten
mottok antibiotikabehandling i under 48 timer i sykehus, ble journalfgrt revurdering av
antibiotikavalg vurdert som ikke tilstede. Dette fgrer til at andelen “ikke journalfgrt”, somi
var studie er 53%, vil veere falskt forhgyet. Det er likevel rimelig & ansla at det foreligger et
forbedringspotensiale blant legene i Finnmarkssykehuset nar det kommer til journalfgring,

bade ved oppstart av antibiotikabehandling og ved revurdering etter 48-72 timer.

Vi valgte a se pa etterlevelse av retningslinjer for bruk av antibiotika hos pasienter innlagt i
Finnmarkssykehuset i perioden februar, mars og april 2019. Grunnen til at vi valgte nettopp
disse manedene var for a fa best mulig innblikk i daglig praksis ved klinikkene, noe vi anser
som en styrke med oppgaven. Eksempelvis brukes det ofte vikarer i sommermanedene, som
igjen kunne hatt en negativ innvirkning pa resultatet. En positiv side ved at vi valgte a
inkludere alle diagnoser vi kom over under datainnsamlingen, er at vi pa den maten har fatt

et bedre oversiktsbilde pa forskrivningspraksis i Finnmarkssykehuset.

5 Konklusjon

Forskrivningspraksis ved Finnmarkssykehuset fglger i vesentlig grad Nasjonal faglig
retningslinje for bruk av antibiotika i sykehus. Bruken av bredspektrede antibiotika kan
potensielt bli enda lavere, da seerlig i tilfeller hvor et mindre resistensdrivende alternativ er
sidestilt i retningslinjene. Mikrobiologisk diagnostikk virker i hovedsak a vaere utfgrt der det
er relevant, men abdominale infeksjoner og alvorlige urinveisinfeksjoner bgr i stgrre grad
suppleres med blodkultur. Finnmarkssykehuset har et forbedringspotensiale nar det gjelder

journalfgrt revurdering av antibiotikavalg etter 48-72 timer.
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7 Vedlegg

7.1 Veilederkontrakt

Vedlegg 1 av 12. Veilederkontrakt side 1 av 2, Hanne Lovise Holmgren.
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Vedlegg 1: VEILEDNINGSKONTRAKT FOR MASTEROPPGAVE MEDISIN
VED DET HELSEVITENSKAPELIGE FAKULTET

Kontrakten leveres Seksjon for utdanningstjenester, Det helsevitenskapelige fakultet.

1 STUDENTENS PERSONALIA *

BEEBITIIVIE coos I S I . e cogs510eictnosesontctemmmesensenmene ot ommseessosoossmemsessasasaes
Fornavn:........ l’\,O».Q\ .......... W\/\sﬁ .................................................................
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Postnummer/-sted: ...... % ....... 01‘-1' TOMMARIOT A
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2 AVTALEPERIODE
Avtalen gjelder fraQ’QW"qtllO“ww

3 VEILEDNING

Angi hovedveileder og biveileder(e). En av veilederne maé vaere fast vitenskapelig
ansatt ved Det helsevitenskapelige fakultet. Hvis veileder planlegger & ha
forskningstermin i kontraktsperioden, skal studenten informeres om dette nar
prosjektbeskrivelsen utarbeides. Veileder er i samarbeid med enheten ansvarlig
for G sikre studenten veiledning i hele kontraktsperioden.

Veileders navn og institutt . A (. MA At e ngo‘dﬁ ......... (SM.........
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Biveileders navn 08 INSHITULE ... s s esesssssssssssasssesssssssassnns
Veileder skal ha forskningstermin i Perioden: ..........ocvivverivviirminresissnessessssssssssessenses

Veilederen skal:

e girad om formulering og avgrensing av tema og problemstilling

o drofte og vurdere hypoteser og metoder

e gihjelp til orientering i faglitteratur og datagrunnlag (bibliotek, arkiv, etc.)

o drofte opplegg og gjennomfgring av fremstillingen (disposisjon, spraklig form,
dokumentasjon etc.)
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Vedlegg 2 av 12. Veilederkontrakt side 2 av 2, Hanne Lovise Holmgren.

¢ holde seg orientert om progresjonen i masterstudentens arbeid, og vurdere
den i forhold til prosjektplanen, drgfte resultater og tolkningen av disse

e gistudenten veiledning i forskningsetiske spgrsmal knyttet til
forskningsprosjektet

Studenten forplikter seg til & legge fram rapporter eller utkast til deler av
oppgaven for veileder, samt i sitt arbeid & etterleve forskningsetiske prinsipper
som gjelder for fagomradet.

Begge parter har krav pa jevnlig kontakt og orientering under arbeidets gang.

4 MASTEROPPGAVEN
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Samarbeidspartnere av teknisk eller vitenskapelig art:.........ccoovininiiniininnnnn.

------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------

6 ENDRINGER/BRUDD PA KONTRAKTEN

Alle endringer i veiledningskontrakten underveis i studiet (endring av prosjekt,
veileder, forlengelse av kontraktsperiode og lignende) skal informeres om til
Seksjon for forskningstjenester ved Det helsevitenskapelige fakultet.

Brudd p4 kontrakten skal behandles av Konfliktradet ved det Helsevitenskapelige
fakultet.

7 UNDERSKRIFTER

Undertegnede er kjent med ovenstdende retningslinjer som legges til grunn for
samarbeidet i den faglige veiledning. Det er bade veileders og studentens ansvar
at planen blir fulgt, bdde innholds- og framdriftsmessig.
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Vedlegg 3 av 12. Veilederkontrakt side 1 av 2, Kine Mari Svendsen.

QgRSI]b

S >
S/
;‘KQ-
7RoM®

Vedlegg 1: VEILEDNINGSKONTRAKT FOR MASTEROPPGAVE MEDISIN
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forskningstermin i kontraktsperioden, skal studenten informeres om dette ndr
prosjektbeskrivelsen utarbeides. Veileder er i samarbeid med enheten ansvarlig
for a sikre studenten veiledning i hele kontraktsperioden.
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Veilederen skal:
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* drpfte opplegg og giennomfering av fremstillingen (disposisjon, spraklig form,
dokumentasjon etc.)
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Vedlegg 4 av 12. Veilederkontrakt side 2 av 2, Kine Mari Svendsen.

* holde seg orientert om progresjonen i masterstudentens arbeid, og vurdere
den i forhold til prosjektplanen, drgfte resultater og tolkningen av disse

« gistudenten veiledning i forskningsetiske spgrsmal knyttet til
forskningsprosjektet

Studenten forplikter seg til 4 legge fram rapporter eller utkast til deler av
oppgaven for veileder, samt i sitt arbeid 3 etterleve forskningsetiske prinsipper
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fakultet.
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at planen blir fulgt, bdde innholds- og framdriftsmessig.
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7.2 Kunnskapsevaluering

Vedlegg 5 av 12. Kunnskapsevaluering 1 av 8.
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