Calicivirus og akutt gastroenteritt

Bakgrunn. Utbrudd av calicivirusen-
teritt forekommer vanligvis om vinte-
ren, spesielt blant eldre bosatt i insti-
tusjon. Slike utbrudd kan fore til stor
ressursmessig belastning for institu-
sjonene, og palitelig diagnostikk er
derfor viktig. I denne studien har vi
undersokt forekomsten av calicivirus
i prover fra pasienter der det har
vaert mistanke om calicivirusenteritt.
Prevene kom fra ulike institusjoner i
Norge i en sjuménedersperiode vinte-
ren 2001-02.

Materiale og metoder. Materialet
bestar av 117 fecesprover fra pasien-
ter der det har vart mistanke om ca-
licivirusenteritt. Til pavisning av vi-
ruset ble polymerasekjedereaksjon
(PCR) benyttet.

Resultat. Det ble i studieperioden
observert 16 utbrudd med mulig cali-
civirusinfeksjon. Calicivirus ble péa-
vist i ni av utbruddene, men virus ble
bare pavist i 25 av de 117 analyserte
provene (21 %). Okt pavisningsfre-
kvens ble observert i prover som var
tatt innen ett til to dogn etter sym-
ptomdebut.

Fortolkning. Man ma tilstrebe et til-
fredsstillende overvakingssystem for
utbrudd av viral gastroenteritt i insti-
tusjoner. Det har vist seg at tidlig preo-
vetaking er avgjerende for & oppna
palitelig pavisning av calicivirus. In-
stitusjonene bor i forbindelse med ut-
brudd oppfordres til gkt og mer opti-
mal prevetaking.

Calicivirus er en gruppe RNA-virus som har
vist seg & vaere den hyppigste arsak til ikke-
bakteriell gastroenteritt, spesielt hos voksne
(1-3). Familien Caliciviridae bestér av fire
genera, hvorav Norwalk-liknende virus og
Sapporo-liknende virus herer til de humane
typene (3). Det vanligst foreckommende vi-
rus i gruppen er Norwalk-liknende virus, for
kjent under betegnelsen sma runde struktu-
relle virus (3). Norwalk-liknende virus kan
videre deles inn i to undergrupper (geno-
gruppe I og genogruppe II) (4).
Calicivirusenteritt kan opptre som ut-
brudd, ofte i institusjoner (sykehjem og sy-
kehusavdelinger) (3, 5, 6). I institusjoner er
den vanligste smittematen kontaktsmitte fra
person til person. Utbrudd i institusjoner kan
fore til sykdom bade hos pasienter og perso-
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Background. Outbreaks of calicivirus gastroen-
teritis are common during the winter season, es-
pecially among elderly residents in institutions.
The outbreaks are often difficult to control in in-
stitutions and may occasionally result in closure
of wards. Reliable diagnostic methods are there-
fore important. We have studied the prevalence of
calicivirus in samples sent to our laboratory for
calicivirus detection during the winter season
2001 to 2002.

Material and methods. The presence of calici-
virus was studied by nested RT-PCR. A total of
117 faecal samples obtained from patients with
suspected calicivirus gastroenteritis were exam-
ined.

Results. Sixteen outbreaks of acute gastroen-
teritis were observed during the study period.
While calicivirus was confirmed in nine of the
outbreaks, the virus was detected in only 25 of
the 117 faecal samples analyzed (21 %). An in-
creased detection rate was observed when faecal
samples were collected during the first two days
after onset of symptoms.

Interpretation. Appropriate surveillance sys-
tems are required in order to control calicivirus
gastroenteritis in institutions. Microbiological la-
boratories should be aware of the importance of
collecting specimens during the acute phase (i.e.,
within 48—72 hours after onset) of illness.

nell, med stengte avdelinger som mulig kon-
sekvens (3). Utbrudd utenfor institusjoner
skyldes ofte fekal-oral smitteoverforing via
forurenset vann eller neringsmidler (stor-
husholdning) (3, 7). Sykdommen har et kort
forlep, og uvelfolelse, kvalme, brekninger
og diaré er vanlige symptomer. Inkubasjons-
tiden er 10—50 timer, og mest virusutskilling
skjer de forste sykdomsdagene. Calicivirus-
enteritt er vanligst om vinteren, derav beteg-
nelsen «winter vomiting disease». Personer
i alle aldersgrupper kan bli rammet, og se-
kundertilfeller er vanlig (3, 8, 9). Norwalk-

liknende virus har vert den vanligste arsak
til vannbérne utbrudd i Norge de siste rene
(5). Viruset formerer seg ikke i mat, og men-
neske er det eneste kjente reservoar (3).

Calicivirus diagnostiseres hos oss ved a
pavise arvematerialet i feces ved polyme-
rasekjedereaksjon (PCR). Elektronmikro-
skopi kan benyttes ved spesielt enske om
hurtig svar. For a begrense utbrudd og fore-
bygge videre spredning, spesielt i institusjo-
ner, er det viktig med rask avklaring av arsa-
ken til utbruddet. Vér avdeling fér tilsendt
prover til calicivirusundersekelse fra store
deler av landet. Vi vil her presentere mate-
rialet undersgkt med polymerasekjedereak-
sjon fra og med oktober 2001 til og med
april 2002. Vi vil ogsa redegjore for prose-
dyrer for pavisning av calicivirus i feces og
for tiltak som kan bedre pavisningsraten av
viruset ved mistanke om calicivirusenteritt
ved sykehjem og sykehus.

Materiale og metode
Materialet bestar av 117 fecesprever sendt
til vart laboratorium for undersekelse av ca-
licivirus ved klinisk mistanke om calicivi-
rusenteritt. De fleste prevene var fra perso-
ner over 70 &r bosatt i institusjon i ulike deler
av landet, med hovedvekt fra helseregionene
i sor, ost og vest (tab 1, fig 1). I lopet av un-
dersokelsesperioden registrerte vi 16 ut-
brudd av gastroenteritt, og ca. halvparten av
provene (62 stykker) kom fra disse utbrud-
dene. Et utbrudd har vi hovedsakelig defi-
nert pd grunn av informasjon gitt i remissen.
I enkelte tilfeller har vi fatt opplysning om
utbrudd ved & kontakte den aktuelle avdelin-
gen. De resterende 55 provene kunne ut ifra
opplysningene i remissen ikke knyttes til ut-
brudd. Remissene inneholdt lite kliniske
data og sjelden opplysninger om preven var
eller skulle bli undersekt for andre aktuelle
agenser. Provene var sendt uten tilsetning og
ble satt i kjoleskap ved ankomst.
Calicivirus ble pavist med polymerase-
kjedereaksjon (10, 11). Metoden er meget
sensitiv, og kan lett standardiseres. Pavis-
ning av calicivirus kan ta opptil to dager, og
vi utferer calicivirus-PCR rutinemessig en
gang i uken. Ved spesielt enske om hurtig
svar kan viruset pavises ved elektronmikro-
skopi, men i denne studien ble ikke dette be-
nyttet.

Resultater

Alle de 117 fecespravene ble undersekt med
calicivirus-PCR. Viruset ble pévist i 25 av
provene (21%). Majoriteten av calicivi-
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Figur 1 Prover undersokt med calicivirus-PCR fra og med okto-
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ruspositive prever ble pavist i februar og
april (fig 1), og majoriteten av pasientene
var over 70 ar (fig 2). Calicivirus ble pavist i
ni av 16 utbrudd av gastroenteritt (tab 1). De
fleste utbruddene denne vintersesongen
forekom i Helseregion Vest, og ni av de til
sammen 25 calicivirus-PCR-positive prove-
ne kom fra en avdeling ved Haukeland Syke-
hus (tab 1). De 55 sporadiske prevene kom
fra ulike institusjoner, og remissene inne-
holdt ingen opplysninger om eventuelle ut-
brudd i institusjonen. Calicivirus ble pavist i
fire av de sporadiske provene.

Diskusjon

Vi har pavist calicivirus i feces med polyme-
rasekjedereaksjon. Ved hjelp av denne meto-
den kan man pévise genogruppe I og II av
Norwalk-liknende virus (9). Majoriteten av
calicivirus i Norge, som i mange andre land,
har vist seg & tilhere genogruppe II (3, 11).
Ved spesielt anske om raskt svar kan feces-
prevene undersgkes med elektronmikrosko-
pi. Ulempen er at det kreves stor erfaring for
a pavise viruset ved elektronmikroskopi, og
sensitiviteten er betydelig lavere enn ved
polymerasekjedereaksjon.

I lopet av perioden oktober 2001 til april
2002 fikk vi prever fra 16 utbrudd av akutt
gastroenteritt, hovedsakelig ved sykehus og
sykehjem, og calicivirus ble pavist i ni av ut-
bruddene. Ett av de positive utbruddene
forekom ved en oljeinstallasjon i Nordsjeen.
De fleste av utbruddene ble observert langs
kysten fra Bergen til Oslo. I likhet med de
foregdende arene forekom de fleste utbrud-
dene blant eldre i institusjon og smitten gikk
sannsynligvis fra person til person. Hvor pri-
markilden kom fra, er ikke kjent. I motset-
ning til forholdene i andre land (3) har vi ved
vart laboratorium ikke observert noen stor
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okning i antall utbrudd av akutt gastroente-
ritt de siste arene her i landet (upubliserte
data). Dette kan skyldes flere forhold. Det
foregar ikke systematisk overvaking av viral
gastroenteritt i Norge, og vi utferer kun cali-
civirusundersekelse etter anmodning. Vi har
derfor liten kunnskap om omfanget av slike
virusinfeksjoner i befolkningen. Ingen av ut-
bruddene i observasjonsperioden var forar-
saket av vannbaren smitte. Utbruddet pa
oljeinstallasjonen var trolig matbaren. I mot-

setning til ved mat- og vannbarne utbrudd er
det vanskelig & fa oversikt over utbrudd av
akutt viral gastroenteritt i sykehus og syke-
hjem. I vart land er sykehusinfeksjoner mel-
depliktige, men calicivirus er ikke blant
agensene som meldes via dette systemet.
Calicivirus er heller ikke meldepliktig til
MSIS. I tillegg inneholder remissene ofte
lite informasjon nar det gjelder det kliniske
bildet og situasjonen i den aktuelle avdelin-
gen. Vi far ogsé ofte for fa fecesprover til un-

Tabell 1 Oversikt over utbrudd og PCR-resultater for prever undersekt med calicivi-
rus-PCR fra og med oktober 2001 til og med april 2002

Gastroenterittutbrudd med mistanke om calicivirus Antall Antall Prosent
(sted) prever  positive  positive
Utbrudd 1 (Tromse, sykehus) 1 0 0
Utbrudd 2 (Oslo, sykehus) 9 0 0
Utbrudd 3 (Akershus, sykehus) 3 0 0
Utbrudd 4 (Stavanger, sykehus) 2 2 100
Utbrudd 5 (Ski, sykehjem) 4 0 0
Utbrudd 6 (Oslo, sykehjem) 1 1 100
Utbrudd 7 (Bergen, sykehus) 5 1 20
Utbrudd 8 (@stfold, sykehus) 2 1 50
Utbrudd 9 (@stfold, sykehus) 2 0 0
Utbrudd 10 (Bergen, sykehus) 15 9 60
Utbrudd 11 (Haugesund, sykehus) 2 1 50
Utbrudd 12 (Oslo, sykehus) 5 0 0
Utbrudd 13 (Stavanger, utenfor institusjon) 1 1 100
Utbrudd 14 (Bamble, sykehjem) 4 2 50
Utbrudd 15 (Drammen, sykehus) 1 0 0
Utbrudd 16 (Stavanger, sykehjem/omsorgsbolig) 5 3 60
Totalt antall prover fra utbrudd 62 21 34
Sporadiske prover i helseinstitusjoner 40 4 10
Sporadiske prever utenfor helseinstitusjoner 15 0 0
Totalt antall prover 117 25 21
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dersokelse. Ved utbrudd av viral gastroente-
ritt bor man minst undersgke fecesprover fra
4-5 pasienter tatt sa fort som mulig etter
sykdomsdebut.

Calicivirus er meget smittsomt, og ut-
brudd kan ofte bli en stor ressursmessig be-
lastning for mange avdelinger. Av totalt 117
fecesprover undersekt denne vintersesongen
med calicivirus-PCR, ble det pavist virus i
kun 25 prever (21%). Spesielt lav pavis-
ningsfrekvens ble observert i prover fra stor-
re sykehus. Dette kan skyldes flere faktorer,
men sen provetaking har vist seg a vere av
stor betydning. Det lykkes vanligvis ikke &
pavise calicivirus med polymerasekjede-
reaksjon hvis fecesproven er tatt mer enn tre
dager etter sykdomsdebut. Vinteren 2002
var det utbrudd av akutt gastroenteritt ved
flere avdelinger ved Haukeland Sykehus.
Ved en avdeling ble det gitt noye informa-
sjon om metode for provetaking (S.
Harthug, personlig meddelelse). Calicivirus
ble pavist i ni av 15 fecesprover fra denne
avdelingen, og tidlig prevetaking var sann-
synligvis arsaken til okt pavisningsfrekvens
(60 %).

Ved sykdom hos personell skal de holdes
borte fra arbeid helst i to degn etter oppher
av diaré. Internasjonale studier har vist at en-
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kelte kan skille ut virus i opptil ti degn etter
at de er blitt symptomftie (3, 9). God person-
lig hygiene, spesielt handhygiene, er meget
viktig i arbeidet med a begrense videre smit-
tespredning.

Viral gastroenteritt er trolig underdia-
gnostisert i Norge, og Folkehelseinstituttet
onsker derfor & bedre overvakingen. Over-
vaking av viral gastroenteritt utenfor institu-
sjon er vanskelig, da fa personer oppseker
lege ved kortvarig diarésykdom. Overva-
king ved sykehus og sykehjem er spesielt
viktig fordi det gir mulighet til & kartlegge
ressursmessig belastning for avdelingene,
det gir anledning til smitteoppsporing og
innforing av tiltak mot videre spredning. [
tillegg vil overvaking av calicivirusenteritt
gi en indikasjon p hvilke typer og varianter
av viruset som sirkulerer i befolkningen.
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