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Viimeisena hoitokeinona kaytettavat antibiootit
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ratkaisuja potilaisiin ja terveydenhuoltojarjestel-
miin kohdistuvaan valittomaan uhkaan

Yhteenveto

Erittdin vastustuskykyisten bakteerien ja erityisesti viimeisena
hoitokeinona kaytettaville antibiooteille, kuten karbapenee-
meille ja kolistiinille, vastustuskykyisten bakteerien synty

ja leviaminen on vakava kansanterveydellinen ongelma,

joka uhkaa potilasturvallisuutta ja taloutta Euroopassa ja

sen ulkopuolella. Kun viimeisena hoitokeinona kaytettavat
antibiootit eivat enaa tehoa, jéljella ei ole potilaiden hoitoon
kaytettavia antibiootteja, ja lasten ja aikuisten infektiot voivat
johtaa kuolemaan. Vastustuskyky viimeisena hoitokeinona
kaytettaville antibiooteille heikentdad my6s henkea pelastavien
toimenpiteiden, kuten sydpahoitojen ja elinsiirtojen, tehoa.
Siksi on elintarkead, etta ndiden erittdin vastustuskykyisten
bakteerien levidminen estetaan nyt, varsinkin, kun uusia
antibiootteja ei ole kehitteilla talla hetkelld eika luultavasti
viela moneen vuoteen.

Potilaille, joiden bakteeri-infektio on vastustuskykyinen
antibiooteille, kehittyy tavallista todenndkdisemmin komp-
likaatioita. Lisaksi he kuolevat jopa kolme kertaa todenna-
kdisemmin infektioon [1]. Arvion mukaan kuolemien maara
maailmassa voi nousta 10 miljoonaan vuodessa vuoteen
2050 mennessa, jos toimiin ei ryhdytat! [2]. Tama on vakava
uhka terveydenhuoltojarjestelmien toimivuudelle ja aiheuttaa
suuria kustannuksia yhteiskunnalle.

Taman katsauksen tavoitteena on kiinnittaa poliitikkojen huo-
mio kansallisella ja paikallisella tasolla toteutettaviin toimiin,
joilla voidaan estaa nadiden erittdin vastustuskykyisten baktee-
rien leviaminen. Tallaisten toimien onnistunutta soveltamista
kuvataan tapaustutkimuksissa.

! Vastustuskyvyn aiheuttaman sairastuvuuden ja kuolleisuuden arviot
perustuvat ennusteisiin kaikista mikrobiladkkeista eika pelkdstdan anti-
biooteista.

Ongelma

Erittdin vastustuskykyisten bakteerien ja erityisesti viimeisena
hoitokeinona kaytettaville antibiooteille vastustuskykyisten
bakteerien synty ja leviaminen on vakava uhka potilaille,
terveydenhuoltojarjestelmille ja taloudelle. Esimerkiksi karba-
peneemeja ja kolistiinia kdytetaan viimeisena hoitokeinona,
silla ne ovat ainoat tehoavat antibiootit infektioihin, joita
aiheuttavat bakteerit ovat vastustuskykyisia kaikille muille
antibiooteille.

Naiden erittdin vastustuskykyisten bakteerien levinneisyys on
hyvin eri vaiheessa Euroopan maissa (kuvat 1 ja 2), ja kar-
bapeneemeille vastustuskykyisten bakteerien aiheuttamista
epidemioista on tehty ilmoituksia useissa EU:n jasenvaltioissa
[3, 4]. Kolistiinia kaytetdan, kun karbapeneemit eivat enaa
tehoa. Ihmisten kayttaman kolistiinin maara lahes kaksinker-
taistui Euroopassa vuosina 2010-2014 ja erityisesti maissa,
joissa on ilmoitettu hyvin yleisesti karbapeneemiresistenssia
[6]. Nyt myds vastustuskyky kolistiinille leviaa.

Ainoa pitkaaikainen ratkaisu ongelmaan ovat yhteiset maa-
ilmanlaajuiset toimet, kuten infektioiden ehkdiseminen ja
torjunnan tehostaminen sairaaloissa ja muissa hoitoymparis-
toissa seka antibioottien maltillinen kaytto.

Toimimattomuuden
seuraukset

Erittdin vastustuskykyisten bakteerien aiheuttamiin infek-
tioihin liittyy huonoja hoitotuloksia, lisaantynyt sairastu-

vuus ja kuolleisuus seka sairaalajaksojen piteneminen ja
kustannusten nousu. Siksi téllaiset bakteerit vaarantavat
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Kuva 1: Karbapenemaasia tuottavien enterobakteerien? esiintyvyys 38:ssa Euroopan maassa epidemiologisella
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potilasturvallisuuden [5]. Suuri kuolleisuus (2644 %) [6, 7]
on suoraan yhteydessa tallaisten erittdin vastustuskykyisten
bakteerien aiheuttamiin infektioihin. Israelilaisessa tutki-
muksessa potilaat, joilla oli tallaisen bakteerin aiheuttama
infektio, kuolivat infektion seurauksena nelja kertaa toden-
nakoisemmin kuin potilaat, joiden infektion aiheuttaneet
bakteerit eivat olleet vastustuskykyisia [8].

Potilaiden, joilla on vastustuskykyisen bakteerin aiheuttama
infektio, hoito aiheuttaa sairaaloille keskimaarin 10 000-40
000 euron lisdlaskun Euroopassa ja Pohjois-Amerikassa.
Tyotehon heikkenemisen, pitkittyneen sairauden ja kuoleman
aiheuttama taloudellisen tuottavuuden lasku todennakdisesti
kaksinkertaistaa nama luvut [1].

Arviolta 700 000 kuolemaa vuodessa ympdri maailmaa®
johtuu vastustuskykyisista infektioista, kun yleisten bakteeri-
kantojen aiheuttamien infektioiden liséksi lasketaan mukaan
HIV, tuberkuloosi ja malaria [9]. Jos nykyisia infektio- ja
vastustuskykysuuntauksia ei kddnneta laskuun, kuolemien
maara maailmassa voi nousta 10 miljoonaan vuodessa
vuoteen 2050 mennessa [2]. Téma vaikuttaisi my6s
Euroopan talouteen ja pienentdisi Euroopan maiden brutto-
kansantuotetta 1-4,5 % vuoteen 2050 mennessa [10].

Mita voidaan tehda?

Tarvitaan monitasoinen strategia, jotta on mahdollista hillita
ndiden erittdin vastustuskykyisten bakteerien paasya sairaa-
loihin ja leviamista sielld. Nadin on linjattu Euroopan unionin
(EU) neuvoston suosituksessa potilasturvallisuudesta ja
hoitoon liittyvien infektioiden ehkdisemisesta ja valvonnasta
[5]. Erittdin vastustuskykyisten bakteerien levidmistd voidaan
estaa esimerkiksi seuraavilla tavoilla:

2Karbapenemaasia tuottavat enterobakteerit ovat erittdin vastustuskykyi-
sia bakteereja, jotka ovat vastustuskykyisia karbapeneemeille, koska ne
tuottavat entsyymia nimeltd karbapenemaasi.

3 Vastustuskyvyn aiheuttaman sairastuvuuden ja kuolleisuuden arviot
perustuvat kaikkia mikrobiladkkeitd eika pelkastaan antibiootteja koske-
viin ennusteisiin.

1. On olennaisen tarkeda luoda alan asiantuntijoista koostuva
kansallinen monitieteinen tydryhma, jolla on poliittinen tuki.
Tama tyoryhma laatii toimintalinjan, keraa tietoja ja puuttuu
tarvittaessa tilanteeseen kansallisella ja sairaalakohtaisella
tasolla.

2. 0n varmistettava, ettd sairaaloissa on riittdva maara
asianmukaisen koulutuksen saaneita sairaalahygieenikkoja
vuodepaikkoja kohden. Tavanomainen suhde on ollut yksi
sairaalahygieenikko 250 vuodepaikkaa kohti [11]. Uudempi
nayttd saattaa tukea suhdetta yksi sairaalahygieenikko sataa
vuodepaikkaa kohti [12, 13]. Sairaalahygieenikkojen maara
vuodepaikkaa kohti vaihtelee paljon Euroopassa [14].

3. Riskiryhmaan kuuluvien potilaiden aktiivinen seulonta on
tehokas tapa havaita, ovatko potilaat erittdin vastustuskykyis-
ten bakteerien kantajia. Tallaisella seulonnalla on elintarked
merkitys bakteerien leviamisen ehkaisylle sairaaloissa [15],
silla kun potilaan havaitaan olevan erittdin vastustuskykyisen
bakteerin kantaja, infektion torjuntatoimet voidaan aloittaa
heti [16, 17]. Tama onnistuu vain, kun tulokset positiivi-
suudesta saadaan mikrobiologisesta laboratoriosta nopeasti.
Tama toimi on erityisen oleellinen EU:n jasenvaltioissa, silla
potilaiden liikkuvuus maiden valilld on kasvussa [18].

Aktiivista seulontaa on tehtava kaikille potilaille, joilla
on riski olla ndiden erittdin vastustuskykyisten bak-
teerien kantajia. Antibioottiresistenssin torjumisessa
on keskityttava seka infektioiden torjuntaan etta
antibioottien kayttoéon sairaaloissa ja pitkaaikaishoi-
tolaitoksissa, Andreas Voss (MD, PhD) infektioiden
torjunnan professori, Radboudin yliopiston laaketie-
teellinen keskus, Nijmegen, Alankomaat.
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Kuva 2: Karbapenemaasia tuottavien enterobakteerien esiintyvyys 38:ssa Euroopan maassa epidemiologisella

asteikolla, joka osoittaa kansallisen levinneisyyden, 2015
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4. Potilaiden, jotka ovat erittdin vastustuskykyisen baktee-
rien kantajia, eristdminen ihanteellisessa tapauksessa yhden
hengen huoneeseen tai vaihtoehtoisesti eri yksikdihin,

kuten esimerkiksi kohorttiosastolle, on tarkea keino naiden
bakteerien levidmisen ehkaisemiseksi [14, 16]. Vuonna 2012
yhden hengen huoneessa sijaitsevien vuodepaikkojen keski-
maardinen osuus oli Euroopassa vain alle 9,9 % ja alle 5 %
kahdeksassa EU- ja ETA-maassa [6].

5. Kasihygienia on Maailman terveysjdrjeston mukaan tarkein
yksittdinen toimi, jolla voidaan ehkaistd bakteerien levidmista
sairaaloissa [19, 20]. Kasihygienian parantamisen kustan-
nukset ovat alle yksi prosentti niiden potilaiden hoitokustan-
nuksista, joilla on terveydenhuoltoon liittyva infektio [19].
Alkoholipohjaisten kasihuuhteiden kayttd sairaaloiden kasihy-
gieniassa vaihtelee paljon Euroopassa [14]. Oikean kasihy-
gienian noudattamista on valvottava jatkuvasti ja tuettava
koulutuksella ja tarkastuksilla.

Euroopan unionin neuvoston mikrobilddkkeiden maltillisesta
kaytostd ladketieteessd antamassa suosituksessa [21] koros-
tettiin, etta antibioottiresistenssia voidaan torjua vain infek-
tioiden ennaltaehkaisy- ja torjuntatoimien yhdistelmalld seka
antibioottien maltillisella kaytolla. Yksi terveys -periaatteella
on suuri merkitys, jotta voidaan varmistaa ihmis- ja eldinlaa-
ketieteen tiivis yhteisty0 ja vahentda viimeisena hoitokeinona
kaytettavien antibioottien kayttda elintarviketuotantoelaimilla.

Hyddyllisia ECDC:n lahteita:

Rapid risk assessment: Carbapenem-resistant
Enterobacteriaceae [4]

Rapid risk assessment: Plasmid-mediated colistin resistance
in Enterobacteriaceae [23]

Systematic review of the effectiveness of infection cont-
rol measures to prevent the transmission of CPE through
cross-border transfer of patients. Tukholma: ECDC, 2014.

Tapaustutkimuksia

1. Laajan sairaalaepidemian torjunta aktiivisen seulonnan
avulla Alankomaissa [24]

Eradssa Alankomaiden sairaalassa oli erittdin vastustusky-
kyisten bakteerien aiheuttama laaja epidemia, jota ei saatu
torjuttua riittdvasti kahdessa vuodessa. Sen vuoksi kdynnis-
tettiin koko sairaalan kattava epidemian torjuntastrategia,
johon kuuluivat seuraavat toimet:

o |uokkien maarittéminen potilaille, joilla oli riski olla erittdin
vastustuskykyisten bakteerien kantajia

¢ riskipotilaiden aktiivinen seulonta

¢ riskipotilaiden ennaltaehkaiseva eristdminen sairaalaan
ottamisen jdlkeen

¢ Alankomaiden kansanterveys- ja ympadristolaitoksen ja
sairaalan laaketieteellisen mikrobiologian osaston pikainen
avunanto epidemian torjunnassa.

Niiden potilaiden, joilla oli riski olla erittdin vastustuskykyis-
ten bakteerien kantajia, aktiivinen seulonta oli epidemian
onnistuneen torjunnan kulmakivi. Lisdksi alueen muille hoi-
toyksikaille tiedotettiin asiasta ja niita neuvottiin seulomaan
potilaat, jotka oli otettu kyseiseen sairaalaan epidemian
aikana, erittdin vastustuskykyisten bakteerien varalta.

2. Kreikkalaisessa sairaalaosastossa toteutetut paikallisen
epidemian torjuntatoimet [25]

Kreikkalaisen sairaalan osastolla torjuttiin erittdin vastustus-
kykyisten bakteerien levidmista monimuotoisella infektion
torjunnalla kolmen vuoden ajan.

Torjuntaohjelmaan kuuluivat seuraavat toimet:
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¢ kaikkien potilaiden seulonta ndiden erittdin vastustusky-
kyisten bakteerien varalta sairaalaan ottamisen yhteydessa
¢ viikkoseulonta kaikille niille potilaille, jotka saivat negatii-
visen tuloksen

¢ kaikkien kantajapotilaiden sijoittaminen yhden hengen
huoneisiin tai kohorttiosastoille

¢ erikoistunut hoitohenkildstd

¢ kontakteihin liittyvat varotoimet

¢ kasihygienian noudattamisen valvonta.

Torjuntaohjelma vahensi erittdin vastustuskykyisten baktee-
rien aiheuttamien infektioiden maaraa merkitsevasti. 18 kuu-
kauden jdlkeen naita bakteereja kantavien potilaiden maara
laski 12,3 %:sta 0 %:iin. Torjuntaohjelman onnistuminen
paikallisella tasolla osoittaa, ettd tuloksia voidaan saada
myds maassa, jossa resistenssi on yleista.

3. Kansallisen epidemian torjuntastrategia Israelissa [26]
Israelin terveysministerid kdynnisti monimuotoisen kansalli-
sen tason intervention maan sairaaloissa esiintyvien erittain
vastustuskykyisten bakteerien levidmisen torjumista varten.

Tassa kansallisessa interventiossa oli kolme p&adosaa:

¢ pakolliset ilmoitukset kansanterveysviranomaisille kaikista
potilaista, jotka kantoivat erittdin vastustuskykyisia bakteereja
e sairaalaan otettujen kantajien pakollinen eristéminen
yhden hengen huoneisiin tai kohorttiosastoille

e ammattilaisista koostuva monitieteinen tyéryhmd, joka
raportoi suoraan terveysministeriolle. Kyseisella tydryhmalla
oli lakisaateinen valtuus kerdta tietoja suoraan sairaaloista ja
ryhtya epidemioiden torjuntatoimiin. Naissa puitteissa kaikkia
mikrobiologisia laboratorioita vaadittiin noudattamaan yhte-
ndisid havaitsemis- ja raportointistandardeja.

Erittain vastustuskykyisten bakteerien aiheuttamien infektioi-
den esiintyvyys kuukaudessa laski Israelin akuuttisairaaloissa
55,5 tapauksesta 11,7 tapaukseen 100 000 potilaspdivaa
kohden vuodessa. Liséksi ndiden toimien noudattaminen
ehkaisi uusien tapausten syntymista.

Sitoutuminen korkeimmalla poliittisella tasolla seka poliitik-
kojen ja terveydenhuollon ammattilaisten sitoutuminen ja
yhteisty6 tekivat interventiosta onnistuneen.
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