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En metodevurdering




Bestillerforum for nye metoder

— En fullstendig metodevurdering gjennomfgres ved Folkehelseinstituttet for
triklosanbelagte suturer til forebygging av postoperativ sarinfeksjon.
Bestillerforum for nye metoder ber om at metodevurderingen inkluderer en
vurdering av eventuelle miljgpavirkninger.

— | tillegg til vanlig rekruttering av fageksperter til oppdraget sa bes
Folkehelseinstituttet om a konsultere Nasjonal kompetansetjeneste for
antibiotikabruk i spesialisthelsetjenesten (KAS).
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Metodevurdering — innhold

Systematisk oversikt over effekt og sikkerhet — oppdaterte sgk fra og bygget pa NICE-rapport

Hva er effekt og sikkerhet av triklosanbelagte suturer sammenliknet med standard suturer ved forebygging av infeksjon i
operasjonsomradet?

Helsegkonomi — gkonomiske konsekvenser

Hva er de pkonomiske konsekvensene av d bruke av triklosanbelagte suturer sammenliknet med standard suturer ved forebygging av
infeksjoner i operasjonsomradet?

Antibiotikaresistens, av Kristin Hegstad

Vudrdere om bruk av triklosanbelagte suturer kan fgre til resistensutvikling slik at effekten av klinisk viktige antimikrobielle midler
reduseres.

Miljgpavirkning, av Marius Gudbrandsen
Vurdere om bruk av triklosanbelagte suturer kan pavirke miljget.

En metodevurdering gir ingen anbefalinger om innfgring /ikke innfgring av metoden



PICO S — i samarbeid med fageksperter

Populasjon, intervensjon, sammenligning, utfall og studiedesign

T s

P

Voksne og barn som trenger sarlukking etter et kirurgisk inngrep og hvor absorberbare
suturer er et passende alternativ

Triklosanbelagte suturer

Standard suturer (suturer uten triklosan / antibiotika /antibakterielle midler)

Primeere utfall:

* Insidens av sarinfeksjon

* Type sarinfeksjon
* Overflatiske sarinfeksjoner innen 30 dager postoperativt
* Dype sarinfeksjoner 30—90 dager postoperativt

» Alvorlighetsgrad av sarinfeksjon

* Insidens av sarruptur

Sekundzere utfall:

* Innleggelser — lengde og reinnleggelser

* Antibiotikabruk

RCT



Effekt og sikkerhet — Hovedfokus:

Fra fagekspertene: effekt av triklosanbelagte suturer kan ikke uten
videre ekstrapoleres fra en type inngrep til en annen

* Analyse etter renhetsgrader av operasjonene

* Analyse etter operasjonstyper



Subgruppe- / sensitivitetsanalyser

Lav, middels og hgy risiko for systematiske skjevheter

Effektestimatene til fordel for triklosanbelagte suturer nar risiko for systematiske skjevheter gkte .
Analyse av kun studier med lav og middels risiko for systematiske skjevheter (risk of bias: RoB). Ved fa deltakere og fa
hendelser: inkluderte alle studiene (lav, middels og h@y RoB). Analyse av alle i vedlegg i rapport

Renhetsgrader
4 kategorier. Rene / rene-kontaminerte/ kontaminerte / urene

Operasjonstyper
Gastrointestinale, ortopediske, kardiovaskulzaere, blgtdeler

Barn

Studier med deltakerantall > 1000 og > 500

Land det er naturlig a sammenlikne seg med mhp resistensniva— 1) lavt til middels-lavt
resistensniva
Studier finansiert av firma / ikke finansiert av firma



Gastrointestinale operasjoner

Studier med lav og middels risiko for systematiske skjevheter (RoB)

- RR=0,90 (95 % KI: 0,77 til 1,06)

* Mange deltakere (9514), mange
infeksjoner (1601) -17 %

* ingen forskjell eller muligens en liten
reduksjon i risiko for infeksjoner
(GRADE: lav).

Triklosan Standard Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CIl A
1.17.2 Gastrointestinal / abdominal
Baracs 2011 23 188 24 197 T 4% 1.00[0.58,1.72) —t ?
Diener 2014 87 587 96 598 207% 0.92[0.71,1.21] —.- ®
Ichida 2018 35 508 30 505 9.2% 116072, 1.96] —1— ®
Justinger 2013 31 485 42 371 100% 0.56 [0.36, 0.88] —_— ?
Mattavelli 2015 18 140 15 141 54% 1.21[0.63, 2.30) i n— @
Minglaimarak 2009 ] 50 4 50 1.6% 1.25(0.36, 4.389) -_— ?
Nakamura 2013 9 206 19 204 3.9% 0.47[0.22,1.01] i ?
NIHR (Falcon) 2021 562 2640 601 2644 418% 0.94 [0.85,1.04] = @
Olmez 2019 60 445 116 445 0.0% 0.52[0.39, 0.69] @
Rasic 2011 4 91 12 a4 0.0% 0.34[0.12,1.03] .
Roy 2019 0 &5 5 55 0.0% 0.09[0.01, 1.61) =
Ruiz-Tovar 2015 5 &0 18 51 0.0% 0.28[0.11,0.70] @
Subtotal (95% CI) 4804 4710 100.0% 0.90 [0.77, 1.06] &
Total events 770 831
Heterogeneity: Tau®= 0,01, Chi*= 9.66, df=7 (P=0.21); F= 28%
Test for overall effect Z2=1.29 (P =0.20)

0102 05 2 5 10

Test for subgroup differences: Not applicable

Risk of bias legend
(A) Total risk

Favours triklosan  Favours standard



Ortopediske operasjoner

Studier med lav risiko for systematiske skjevheter

* RR=0,72 (95 % KI: 0,40 til 1,28)

* Mange deltakere (4246), fa infeksjoner

(135) -3 %

* usikre resultater for ortopediske
operasjoner — og bade feerre og flere
infeksjoner kan forekomme. (GRADE:

sveert lav)

Triklosan Standard Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl M-H, Random, 95% CI A
1.17.8 Ortopedisk
Lin 2018 0 A 2 51 35% 0.20(0.01, 4.07) * +
Renko 2017 20 778 42 7719 374% 0.48(0.28, 0.80] -+ +
Sprowson 2018 21 1164 32 1273 365% 0.72[0.42,1.24) — +
Sukeik 2019 12 81 6 69 227% 1.70[0.67, 4.30) T +
Subtotal (95% CI) 2074 2172 100.0% 0.72 [0.40, 1.28] <
Total events 53 82
Heterogeneity: Tau®= 0,16, Chi*=6.21, df= 3 (P=0.10); F=52%
Test for overall effect Z=1.13 (P = 0.26)
; } } {
001 01 10 100
Favours triklosan Favours standard

Test for subgroup differences: Not applicable

Risk of bias legend
(A) Total risk




Kardiovaskulzere operasjoner (koronar bypass)

Studier med lav og heay risiko for systematiske skjevheter

* RR=0,96 (95 % KIl: 0,74 til 1,25) — alle studier
* (RR=0,96 (95 % Kl: 0,71 til 0,31) kun lav RoB

*  Feerre deltakere (1974), feerre infeksjoner (198) —
10 %

* liten eller ingen forskjell i risiko for infeksjoner
etter kardiovaskulaere operasjoner. (GRADE: lav)

Favours triklosan Standard Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI A
1.19.3 Kardiovaskular
=ik 2012 q 170 19 340 116% 0.95[0.44, 2.08] . — ®
Santos 20149 13 291 a7 151% 0.67[0.34,1.31] -1 @
Seim 2012 16 160 17 163 165% 0.96 [0.50,1.83] — [ ]
Steingrimsson 2015 23 179 0176 218% 1.14[0.65, 2.01] I ®
Thimour-Bergstram 201 3 3 184 38190 00% 0.63[0.39,1.01] @
Turtiainen 2012 ki 139 0137 3E1% 1.02 [0.65,1.58] —— ]
Subtatal {95% CI) 899 1075 100.0% 0.96 [0.74,1.25] <
Tatal events 92 106
Heterogeneity: Tau?= 0.00; Chi*= 157, di=4 (P=081); F= 0%
Testfor averall effect Z= 028 {P=0.77)
— } t } |
n1nz  0s 2 5 10

Testfor subgroup differences: Mot applicable

Risk of bias legend
(A) Total risk

Favours triklosan  Favours standard



ene operasjoner

RR =0,90 (95 % KI: 0,70 til 1,15)

Mange deltakere (3957), relativt fa
infeksjoner (234) -6 %

ingen forskjell eller muligens en liten
reduksjon i risiko for infeksjoner etter
rene (ikke-infiserte) operasjoner. (GRADE:
lav)

Triklosan Standard Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl M-H, Random, 95% CI A
1.31.2 Ortopedisk
Lin 2018 0 51 2 51 0.7% 0.20[0.01, 4.07] ¢ @
Renko 2017 20 778 42 779 0.0% 0.48[0.28, 0.80] @
Sprowson 2018 21 1164 32 1273 19.9% 0.72[0.42,1.24] — @
Sukeik 2019 12 81 G 63 6.9% 1.70 [0.67, 4.30] -0 @
Subtotal (95% CI) 1296 1393 27.4% 0.91 [0.42, 1.98] e
Total events 33 40
Heterogeneity, Tau*=0.19; Chi*= 343, df =2 (P=018); F=42%
Testfor averall effect Z=0.23 (P =082
1.31.3 Kardiovaskular
Isik 2012 9 170 19 340 0.0% 0.95 [0.44, 2.05] @
Santos 2019 13 251 20 257 129% 0.67 [0.34,1.31] 1 @
Seim 2012 16 160 17 163 0.0% 0.96 [0.50,1.83] [ J
Steingrimsson 2015 23 179 20 178 187% 1.14 [0.65, 2.01] -t @
Thirmour-Bergstram 2013 23 184 38 190 0.0% 0.63[0.39,1.01] @
Turiainen 2012 31 139 30 137 30.0% 1.02 [0.65,1.59] — @
Subtotal (95% CI) 569 572 61.6% 0.96 [0.71,1.31] <
Total events 67 7o
Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi*=1.47, df= 2 (P=04E), F=0%
Testfor averall effect Z=0.23 (P =082
1.31.4 Bletvev + brystrekonstruksjon
Soomra 2017 7188 11 183 0.0% 0.64 [0.25,1.61] ®
Williams 2011 10 a1 14 61 11.0% 0.66 [0.32, 1.37] . ?
Subtotal (95% CI) 66 61 11.0% 0.66 [0.32, 1.37] i
Total events 10 14
Heterogeneity: Mot applicable
Testfor averall effect Z=1.11 (P =027}
Total (95% Cl) 1931 2026 100.0% 0.90 [0.70,1.15] <&
Total events 110 124
Heterogeneity: Tau*=0.00; Chi*F=591, df =6 (P=043); F=0% '0.1 sz 075 é é 10'

Testfor averall effect Z=0.87 (P = 0.39)

Testfor subgroup differences: Chi®= 0.87, df= 2 (P = 0.65), F=0%

Risk of bias legend
(A) Total risk

Favours triklosan  Favours standard



Konklusjon

Ingen forskjell, eller muligens en liten reduksjon, i risiko for infeksjoner etter gastrointestinale- og etter rene
operasjoner. Usikkert om den eventuelle reduksjonen er av klinisk betydning, saerlig nar infeksjonsforekomsten er lav i
land som Norge.

For de gvrige operasjonstypene fant vi liten eller ingen forskjell i risiko for infeksjoner mellom suturtypene, men
resultatet var begrenset av lavt deltakerantall og er derfor usikkert.

Dersom ytterligere studier skal gjgres er det foreslatt d utfgre studier med et cluster-randomisert design. Registering av
infeksjoner etter keisersnitt, galleoperasjoner og tykktarmskirurgi kan vaere relevant.

Merkostnaden ved a bruke triklosanbelagte suturer er svaert lav, mens behandling av infeksjon er ressurskrevende.
Besparelser vil veere avhengig av effekt og eventuelt operasjonsomrade, og kostnadsbesparelsene vil potensielt veere
lavere desto lavere infeksjonsinsidensen er.

Mengdene av triklosan som forventes a slippe ut i miljget etter bruk i suturer er lave. Selv om utslippet er ugnsket, vil
pavirkning pa miljget sannsynligvis veere liten.

Triklosan er koblet til resistens mot antibiotika hos flere viktige sykdomsfremkallende bakterier samt i miljgbakterier, og
kan fgre til gkt overfgring av antibiotikaresistensgener mellom bakterier. Ett spgrsmal blir om en eventuell fordel ved
bruk av triklosan kan oppveie risikoen for utvikling og spredning av antibiotikaresistens.



