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Kvaliteten af resistenshestemmelser pa urin
i almen praksis er generelt god

Per Sggaard"’, Anette Flindt Knudsen'’, Tove Hgjbjerg?, Kirsten Paulsen?, Jgrgen Prag®, Hanne M. Nielsen®, Marianne Bggild Pedersen?,
Jens K. Mgller*, Margrethe Dahl®, Lisbeth Nielsen®, Esther Jensen’ & Per Grinsted’

I almen praksis (AP) blev der i 2006 foretaget
391.000 resistensbestemmelser af urin. Underspgel-
serne blev honoreret med 28 mio. kr. af Sygesikrin-
gen. Kvalitetssikring af mikrobiologiske undersggel-
ser i almen praksis (MIKAP) blev i 2005 etableret i
fem »amter« (Nordjyllands, Viborg, Aarhus, Frede-
riksborg og Fyns (Vejle er siden kommet til)). I disse
amter organiseres kvalitetssikringen af en klinisk mi-
krobiologisk afdeling (KMA) eller Laboratoriekonsu-
lentordningen (LKO) sammen med KMA. Laborato-
rieudvalget vedrgrende almen praksis har fastsat
kvalitetskrav for analyserne [1]. For resistensbestem-
melse pé urin skal > 82% af resultater over en lg-
bende todrsperiode veere korrekte. Ifglge landsover-
enskomsten er praktiserende leeger, der udfgrer
laboratorieanalyser, forpligtet til at deltage i kvali-
tetssikring for at kunne udfgre disse analyser for regi-
onens regning. I MIKAP udfgres kvalitetssikringen pa
simulerede urinprgver. I 2005 og 2006 anvendte MI-
KAP de samme seks bakteriestammer overalt. Forma-
let med denne artikel er at formidle og diskutere
resultaterne af kvalitetssikringen af resistensbestem-
melser pd urin for den fgrste todrsperiode og at ud-
brede kendskabet til MIKAP-arbejdet.

MATERIALE OG METODER

Simulerede urinprgver blev fremstillet ud fra bouillon
tilsdet med en teststamme og inkuberet ved 35 °C
natten over. Bouillonen blev fortyndet til den
gnskede teethed og tilsat borsyre for at stabilisere
bakterietallet. Testbakterierne var seks almindeligt
forekommende urinvejspatogene bakterier med al-
mindelige resistensmgnstre. To gange arligt blev tre
prover sendt til hver praksis og de gvrige mikrobiolo-
giske afdelinger i MIKAP. Hver testbakterie blev ud-
sendt to gange i lgbet af to &r. I leegehusene under-
spgte man de simulerede urinprgver, som om de var
urinprgver fra patienter. Man registrerede resulta-
terne af resistensundersggelserne og sendte dem til
den lokale mikrobiologiske afdeling sammen med op-
lysning om de anvendte materialer og metoder. Nar
alle lazgehusene havde svaret pd proveudsendelsen,
blev den mikrobiologiske afdelings resultater offent-
liggjort pé en relevant hjemmeside, f.eks. www.

visinfosyd.dk. Resultaterne fra leegehusene blev regi-
streret i en database, hvorfra der blev udskrevet et
svar, som indeholdt leegehusets resultater, de forven-
tede resultater og de samlede resultater. Den enkelte
praksis kunne séledes sammenligne egne resultater
med resultaterne fra den mikrobiologiske afdeling og
de gvrige deltagere. Mere end 90% rigtige svar anses
for at veere »meget tilfredsstillende«, mere end 82%
rigtige er »tilfredsstillende«.

RESULTATER
Af ca. 887 mulige praksis i de seks »amter« deltog 842
(95% (speendvidde: 73-100%)) i MIKAP. Resistens-
bestemmelse blev udfert af 69% (spendvidde: 61-
92%). Det maksimale teoretiske antal besvarelser var
1.162, men antallet af besvarelser var ca. 1.000, da
ikke alle deltagere svarede to gange. I todrsperioden
indgik der 23.929 resistensresultater, hvoraf 21.651
(90,9%) var rigtige. Antallet af prgver pr. antibioti-
kum pr. bakterie varierede mellem 311 og 937. Re-
sultatet af resistensbestemmelserne ses i Tabel 1.
Det fremgér af Tabel 1, at laegehusene for 31 ud
af 35 mulige kombinationer samlet opnaede kvali-
tetsmélet »meget tilfredsstillende« eller »tilfredsstil-
lende« ved resistensundersggelse i en lgbende toérs-
periode [1]. Kun ved ampicillin og nitrofurantoin ved
Klebsiella pneumoniae og nitrofurantoin ved Proteus
mirabilis blev malet ikke néet. Falles for disse er, at
zonediameteren ligger teet pé breakpoint for fgplsom-
hed. Ved sulfonamid og K. pneumoniae blev mélet
nasten néet; 81,3% rigtige i forhold til kravet pa
82%.

DISKUSSION

Kvalitetssikring af mikrobiologiske undersggelser i al-
men praksis er forholdsvis ny, og i Danmark har der
ogsé veret forskellige holdninger til, om kvaliteten af
resistensbestemmelse i leegehuse er god nok. I andre
lande foretages resistensbestemmelse endnu ikke i
primersektoren. Der er derfor ingen erfaringer at
traekke pa fra udlandet, og der findes kun fa tidligere
publikationer fra Danmark [2, 3]. Regionernes incita-
ment til kvalitetssikring af behandling af urinvejsin-
fektioner (UVI) er naturligvis en forventning om, at
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Resultat af kvalitetssikring af resistens-
bestemmelse af seks almindelige urin-
vejsinfektionsbakterier. Procent rigtige
svar (og antal undersggelser) i 2005

0g 2006.

Sulfonamid Trimethoprim  Ampicillin Mecillinam  Quinolon Nitrofurantoin
Escherichia coli 1 96 (937) F 91 (718) F 97 (894) F 96 (920) F 99 (472) F 97 (846) F
Escherichia coli 2 95 (506) R 96 (445) R 96 (580) R 93 (605) F 98 (311) F 96 (573) F
Escherichia coli 3 (830) F 95 (630) F 95 (781) R 95 (795) R 99 (427) F 98 (761) F
Klebsiella pneumoniae 1(919) F 85 (708) F 58 (828) R 95 (915) F 97 (469) F 62 (336) R
Proteus mirabilis (615) F 89 (431) F 95 (589) F 89 (603) F 98 (321) F 47 (557) R
Enterococcus faecalis 94 (884) R 91 (685) F 94 (856) F 94 (864) R - 97 (818) F

F =fglsom; R = resistent.

gode kvalitetssikringsresultater ogsa afspejler gode
patientbehandlingsresultater. Teoretisk burde der
vare lige mange svar for alle antibiotika for f.eks.
Escherichia coli 1, men der er 937 for sulfonamid og
472 for quinolon. Forskellen skyldes, at leegepraksis i
Danmark anvender forskellige resistensbestemmel-
sessystemer, f.eks. anvender brugere af Sensicult
(dyrkningsmetode til bedgmmelse af urinvejsbakteri-
ernes fglsomhed over for de antibiotika, der normalt
anvendes til behandling af UVI) ofte fire forskellige
antibiotika, mens brugere af agarplader ofte, men
ikke altid anvender seks antibiotika. Nogle fraveelger
quinolon eller nitrofurantoin, fordi de ikke bruger det
i behandling af UVI. Et antibiotikum kan ogsé vere
udskiftet med et andet i perioden.

Accepten af kvalitetssikringen er god, idet 95%
af alle leegepraksis, der modtager honorar for resi-
stensbestemmelse, deltager i MIKAP, nar de har mu-
lighed for det, selv om der aldrig har vaeret sanktioner
over for manglende deltagelse.

I |

Resistensbestemmelse
af ampicillinresistent
Klebsiella pneumoniae
med antibiotikatabletter
(Neosensitabs) pa
Mueller Hinton-agar.
Bemaerk: Hemnings-
zonen omkring ampi-
cillintabletten er ikke
stor nok, til at man kan
tolke stammen som
ampicillinfglsom.

AMP33 = ampicillin
MECIL = mecillinam
NITRO = nitrofurantoin
SULFA = sulfonamid
TRIME = trimethoprim.

Resultaterne i MIKAP er ogsé gode (Tabel 1),
iseer for E. coli, som er arsag til ca. 80% UVI’erne i AP
[4, 5]. Laboratorieudvalgets kvalitetsmal pd > 82%
rigtige svar er generelt opfyldt. De udsendte stammer
af E. coli har enten veeret meget folsomme eller meget
resistente over for de angivne antibiotika. Sddanne
stammer er velegnede til kvalitetsbedgmmelse, da
det rigtige resultat er meget sikkert, men de er ikke
100% repreesentative for de mest almindelige UVI.

K. pneumoniae har en fglsomhed for ampicillin og for
nitrofurantoin, som ligger teet pa greensen mellem
folsom og resistent. Det ses tydeligt af Tabel 1 og
Figur 1. Flere systemer (f.eks. kromogene agarer og
Flexicult) til dyrkning giver mulighed for at identifi-
cere den UVI-fremkaldende bakterie. Dette stgtter lee-
gens valg af antibiotikum. Ved Klebsiella skal man s&-
ledes aldrig vaelge ampicillin, uanset resultat af
resistensbestemmelse, og ved Enterococcus faecalis er
ampicillin et godt valg.

En vigtig del af kvalitetsarbejdet er at vejlede AP
om fejlkilder. Det kan ske ved fejlsggning i forbin-
delse med en udsendelse af simulerede prgver, ved
feerdighedskurser eller ved konsulentbesgg. Et tidli-
gere forsgg med instruktion i korrekte procedurer
havde effekt [3].

Man kan diskutere, om resistensbestemmelserne
udfgres bedst centralt pa mikrobiologisk afdeling el-
ler decentralt i AP. F.eks. har Region Syddanmark
etableret en afthentningsordning, der betyder, at urin-
prover taget i AP kan udsas samme dag pa KMA. Da
svarene sendes elektronisk, kan praksis i mange til-
feelde have resistenssvarene naste dag. Hvis de mi-
krobiologiske afdelinger skulle udfgre alle de resi-
stensbestemmelser, der i dag udferes i AP, matte
kapaciteten imidlertid udvides betydeligt. AP har
etableret en rutine, og de foreliggende resultater ty-
der pd, at AP med lidt hjalp til forbedring kan udfere
resistensbestemmelserne med det af Laboratorie-
udvalget valgte kvalitetsmal.

Kvalitetsarbejdet kan enten udfgres med ud-
sendte prover eller ved indsendelse af parallelprgver.
Laboratorieudvalget har valgt det forste. Parallel-
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prgvernes store ulempe er, at der ville blive indsendt
et utal af vidt forskellige bakteriestammer, hvilket
ville ggre det statistiske arbejde helt uoverskueligt.
Situationen er helt forskellig fra situationen i klinisk
biokemi. Udsendelse af prgver (med de samme velka-
rakteriserede stammer i hele MIKAP-samarbejdet)
gor, at man kan samkgre resultaterne og fé et meget
validt statistisk materiale, bdde pé kvaliteten af udfe-
relsen og af utensilierne.

De udsendte prgver indeholder borsyre for at sta-
bilisere bakterietallet. Dette er desveerre ngdvendigt
for, at de forskellige praksis kan f& prover med ca.
samme antal bakterier. Borsyren giver to problemer:
1) med et produkt (Flexicult) gges fglsomheden for
bestemte antibiotika (iseer ampicillin ved K. pneumo-
niae), 2) grampositive kokker (iser stafylokokker)
gér langsomt til grunde. Hvis man tager hgjde for
dette i evalueringen, kan ulemperne handteres. Vi
har vurderet, at fordelene opvejer ulemperne.

Men kvalitetssikringen giver ogsd de mikrobiolo-
giske afdelinger mulighed for at udtale sig om kvali-
teten af de enkelte utensilier, der anvendes i AP, fordi
de mikrobiologiske afdelinger, som udfgrer MIKAP,
har et taet samarbejde og i fremtiden lettere kan sam-
kgre deres resultater. Region Syddanmark er (i 2011)
meget langt fremme med udviklingen af en database,
som i hgjere grad vil ggre det muligt at samkere re-
sultaterne. En anden vigtig folge af det nye database-
system er, at AP kan indtaste resultaterne over inter-
nettet og dermed fa facit pd undersggelserne i samme
pjeblik, resultaterne er indsendt, og hvor man stadig-

veek har dyrkningspladerne, sledes at man i tilfeelde
af uoverensstemmelse mellem egne og forventede re-
sultater kan genaflese pladerne.

Umiddelbart er der store belgb at spare for regio-
nerne ved udfgrelsen af urinundersggelser i almen
praksis — forudsat at kvaliteten er i orden. MIKAP er
et instrument til opnéelse af dette mal.

Kvalitetssikringsresultaterne af resistensbestem-
melse er tilfredsstillende for de fleste leegehuse, der
har deltaget i MIKAP i 2005 og 2006. Andre undersg-
gelser viser, at de mikrobiologiske undersggelser i al-
men praksis kan blive bedre med gvelse [3], og dette
er vores baggrund for at opfordre til udbredelse af
MIKAP til hele landet.

KORRESPONDANCE: Per Sggaard, Laboratoriekonsulentordningen, Odense
Universitetshospital, JB Winslgwsvej 21, 2., 5000 Odense C.

E-mail: per.sogaard@dadInet.dk

ANTAGET: 3. november 2011

F@RST PA NETTET: 12. december 2011

INTERESSEKONFLIKTER: Forfatternes ICMJE-formularer er tilgeengelige sammen
med artiklen pa Ugeskriftet.dk

LITTERATUR

1. Kvalitetskrav og kvalitetsvurderingssystem for hyppigt udfgrte klinisk biokemiske
og klinisk mikrobiologiske analyser i almen praksis. Kgbenhavn: Praktiserende
Leegers Organisation og Sygesikringens Forhandlingsudvalg, 2003.

. Bjerrum L, Grinsted P, Petersen PH et al. Resistensbestemmelse i almen praksis —
duer det til noget? Ugeskr Leeger 2000;162:4660-2.

3. Bjerrum L, Grinsted P, Petersen PH et al. Resistensbestemmelse i almen praksis.

Ugeskr Leeger 2002;164:1352-6.

4. Bjerrum L, Gahrn-Hansen B, Grinsted P. Pivmecillinam versus sulphamethizole for
short-term treatment of uncomplicated acute cystitis in general practice: a ran-
domized controlled trial. Scand J Prim Health Care 2009;27:6-11.

. Christiaens TH, Heytens S, Verschraegen G et al. Which bacteria are found in Bel-
gian women with uncomplicated urinary tract infections in primary health care,
and what is their susceptibility pattern anno 95-967 Acta Clin Belg
1998,53:184-8.

N

5}

Antithyroideaantistof hos to patienter med
subakut dementiel udvikling, ataksi og myoklonus

Daniel Kondziella', Klaus Hansen', Teresa Gonzalez', Peter Gideon?, Ingelise Christiansen' & Finn Sellebjerg’

Hashimotos encefalitis (HE) og Creutzfeldt-Jakobs
sygdom (CJD) er to sjeldne neurologiske tilstande.
Incidensen for HE er ukendt, men formentlig noget
hgjere end de 4-6 nye érlige CID-tilfeelde i Danmark.
HE er en autoimmun encefalitis, der er associeret
med thyroideaantistoffer, hvorimod CJD er en prion-
sygdom. Alligevel kan HE og CJD klinisk ligne hinan-
den [1, 2]. Dementiel udvikling, myoklonus og ataksi
opstar i lgbet af uger til maneder, seedvanligvis i 50-

60-ars-alderen. Typisk er ogsa apati, fluktuerende be-
vidsthedsniveau samt ekstrapyramidale og kortiko-
spinale symptomer, som ogsa kan ses f.eks. ved Lewy
body-demens. Man finder ofte normale forhold ved
rutinemeessig cerebrospinalveaeske (CSF)-analyse og
T;- og T,-veegtet magnetisk resonans (MR)-skanning
af cerebrum ved HE og CJD. Elektroencefalografi
(EEG) viser generaliseret eller fokal lavfrekvent akti-
vitet og trifasiske sharp-wave-komplekser [1, 2].
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