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Clostridium ditficile-associerad
diarré hotar patientsikerheten!
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De senaste aren har problematiken
kring vardrelaterade infektioner fatt en
allt storre betydelse bade hir hemma
och internationellt. Man har uppskattat
att cirka 10 procent av de patienter som
vardas pa akutsjukhus drabbas av en el-
ler flera vardrelaterade infektioner [1].

Sarskild uppmairksamhet
har dgnats de infektioner som
orsakas av antibiotikaresis-
tenta mikroorganismer som
meticillinresistenta Staphy-
lococcus aureus (MRSA),
vankomycinresistenta ente-
rokocker (VRE), pneumo-
kocker med nedsatt kinslig-
het for penicillin och nu se-
nast bakterier som bildar »ex-
tended spectrum B-lactam-
ases« (ESBL).

Gemensamt for dessa infektioner ar
att en aterhallsam antibiotikaanvénd-
ning och optimala vardhygieniska ruti-
ner minskar utbredningen. For att star-
ka oOvervakningen av infektioner med
antibiotikaresistenta bakterier har de
fyra ndimnda exemplen inforts som an-
maélningspliktiga sjukdomar i Smitt-
skyddslagen.

ning ...«

Antibiotikaassocierad diarré

Den vanligaste vardrelaterade bakteriel-
lainfektionen orsakas emellertid varken
av MRSA, VRE eller ESBL utan av tarm-
patogenen Clostridium difficile, en spor-
bildande, anaerob bakterie som ger upp-
hov till en allvarlig form av antibiotika-
associerad diarré.

Forekomsten av denna infektion kan
ocksa paverkas av bra dvervakning, ra-
tionell antibiotikaanvindning och goda
hygienrutiner. Tyvérr saknas dock en
konsekvent och landsomfattande rap-
portering av denna allvarliga infektion i
Sverige, nagot som inforts i allt fler lian-
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»Den pa sikt kan-
ske mest vasent-
liga atgdrden ar
anda att verka for
en rationell anti-
biotikaanvand-

der och dven forordats av European Cen-
tre for Disease Prevention and Control
(ECDO) [2].

Aldre och kroniskt sjuka drabbas
Clostridium difficile-associerad diarré
(CDAD) drabbar framfor allt dldre och
kroniskt sjuka patienter.

Denna antibiotikautlosta infektion
debuterar vanligen under pagaende an-
tibiotikaterapi men kan komma upp till
6 veckor efter avslutad behandling. I cir-
ka 25 procent av fallen &r diarrésymto-
men overgdende om utlésande behand-
ling avslutas, men i resterande fall 6ver-
gar tillstdndet i progredierande Kkolit
med ibland livshotande sjukdom och
pseudomembrandés bild vid koloskopi.

Koliten karakteriseras av
feber, blodig diarré, buk-
smirtor och ofta en bety-
dande leukocytos. Fulmi-
nant kolit med paralytisk
ileus, kolondilatation och
tarmperforation forekom-
mer i sillsynta fall.

Sa gott som alla antbiotika
har associerats till CDAD
men framfor allt klindamy-
cin, cefalosporiner och Kki-
noloner. Aminoglykosider
forefaller vara minst skadliga i detta
sammanhang.

Okande forekomst inom varden
Bakteriens formaga att bilda sporer gor
att den litt sprids inom t ex vardmiljoer.
Sporerna ir resistenta mot saval upp-
hettning som desinfektionsmedel och
kan finnas kvar i omgivningen i manader
och ar. Smittspridning sker direkt mel-
lan patienter eller via vardpersonal och
miljon.

CDAD ir ett vixande problem pa vara
vardinriattningar. I en undersokning
fran 1995 uppskattades att cirka 5 000
patienter arligen drabbades av CDAD
[3].

Enkétsvar fran Sveriges mikrobiolo-
giska laboratorier [Karin Tegmark-Wi-
sell, Smittskyddsinstitutet, Stockholm,
pers medd, 2008] visar preliminért att
mer dn 7 000 fall av CDAD diagnostise-
rades under 2007, vilket gor C difficile
till var vanligaste bakteriella tarmpato-
gen och vid sidan av vinterkriaksjukan

Tarmpatogenen Clostridium difficile ar en
sporbildande anaerob bakterie som ger
upphov till en allvarlig form av antibiotika-
utlost diarré — den i dag vanligaste vardrela-
terade bakteriella infektionen, dvs vanligare
dn saval MRSA och VRE som ESBL.

den vanligaste nosokomiala tarminfek-
tionen.

Vidare sags, enligt en pagaende analys
av data fran slutenvards- och dédsor-
saksregistren, att antalet slutenvardade
patienter, antal vardtillfillen och antal
varddygn med diagnosen CDAD 6kat un-
der perioden 1998-2006. Dessutom f6-
refaller antalet dodsbevis dar CDAD an-
givits som den huvudsakliga eller bidra-
gande dédsorsaken ocksa ha Gkat.

Ett indirekt méatt pa férekomsten av
behandlad CDAD éar forbrukningen av
oralt vankomycin, vars enda anvand-
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ESAMMANFATTAT

Clostridium difficile-associerad diarré
dr ett vaxande problem i varden.

Den elakartade varianten ribotyp 027
okar i Europa och har nu pdvisats dven
i Sverige.

Overvakning, god antibiotikapolicy
och optimal vardhygien &r hérnstenar i
preventionsarbetet.

Obligatorisk anmaélningsplikt for labo-
ratorierna bor inforas.
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ningsomrade idr CDAD. Mellan é&ren
2000 och 2006 6kade férbrukningen av
oralt vankomycin i landet med nirmare
50 procent [Anders Jacobsson, Hossein
Eftekhari, Johan Struwe, Smittskydds-
institutet, Stockholm, pers medd, 2008].

Infektionen féorekommer bade spora-
diskt och som ansamling av fall vid ut-
brott. Vid de tre svenska universitets-
sjukhusen i Huddinge, Malmé och Ore-
bro fann man under aren 1995-2000 en
frekvens pé 3-7 fall/1 000 intagna pati-
enter, och hos cirka 70 procent var infek-
tionen forvirvad i anslutning till sjuk-
husvard [4-6]. I Orebro sigs inom tre
hogriskavdelningar en hog grad av noso-
komial smitta med dominans av en resi-
stent epidemistam (40 procent av fallen)

[4].

Elakartad variant pa frammarsch

Under senare ar har ett flertal rapporter
fran Kanada, USA och Europa beskrivit
en 6kande incidens av CDAD med hog
smittsamhet, svar sjukdomsbild och hog
mortalitet. Fallen har varit svarbehand-
lade med gingse terapialternativ, ofta
kravt intensivvard, och antalet kolekto-
mier pa grund av allvarlig sjukdom har
okat. Aven frekvensen av aterfall har va-
rit hog.

Okningen #r kopplad till en unik stam
av C difficile (ribotyp 027) med 6kad vi-
rulens och hég toxinproduktion. Resis-
tens mot framfor allt fluorokinoloner
anses ha spelat stor roll f6r selektion av
den aktuella stammen.

Fran 2004 har epidemin etablerat sig
via Storbritannien, Belgien, Nederlin-
derna och Frankrike till att i dag omfatta
sammanlagt nio ldnder i Europa, och yt-
terligare 16 lander har rapporterat spo-
radiska fall.

I Storbritannien har man under de se-
naste aren sett en drygt 20-faldig 6kning
av antalet fall och en f6rdubbling av mor-
taliteten [2]. Liknande erfarenheter har
beskrivits fran Kanada och USA [7-10].

I vara nordiska grannldnder har Fin-
land sett en kraftig 6kning av antalet fall
med CDAD och dven rapporterat dods-
fall med ribotyp 027 [11]. Aven i Dan-

mark och Norge har man sett fall med ri-
botyp 027, och i Sverige har helt nyligen
det forsta fallet diagnostiserats i sam-
band med en pagaende screening av iso-
lat fran svenska mikrobiologiska labora-
torier.

Kohortvard, hygieninsatser och re-
striktion av fluorokinolonanvindning
har varit effektiva atgiarder bade i Kana-
da och Nederldnderna. Trots detta sker
sannolikt smittoverféring mellan sjuk-
hus via 6ppenvardsmottagningar, ana-
logt med spridningen av MRSA. Detta
underlittas sjilvklart av att sporer sa ef-
fektivt 6verlever p& hud och i miljo [12].

Konsekvenser for individ och samhalle
Konsekvenserna av CDAD é&r betydande,
savil for den enskilde som for samhallet
i stort: 6kad mortalitet, 6kade trombo-
emboliska komplikationer, forlangd
vardtid, 6kade sjukvardskostnader och
nosokomial smitta. Sammantaget inne-
bér detta ett hot mot patientsikerheten.

Sjukvardskostnader relaterade till
CDAD har beréknats uppga till mer dn
4 000 dollar per fall och 1,1 miljarder
dollar per ari USA. Inom EU har kostna-
den uppskattats till 3 miljarder euro per
ar[2].

Hornstenar i preventionsarbetet
Viktiga atgiarder for att forebygga sprid-
ninginom varden ir en optimal vervak-
ning av diagnosen, snabb diagnostik och
behandling samt skirpta vardhygieniska
rutiner: basala hygienrutiner, enkelrum
med egen toalett till diarrésjuka patien-
ter och noggrann mekanisk rengoring
och desinfektion av sjukrummet.

Den pa sikt kanske mest visentliga at-
girden ir 4nda att verka for en rationell
antibiotikaanvindning med ekologisk
profil pa preparatvalen och begrinsa an-
vindningen av de medel som mest fre-
kvent synes utlésa sjukdom. Flera studi-
er har visat att sadana atgérder &r effek-
tiva.

Obligatorisk anmdlan bor inforas
Trots den omfattande problematiken
med CDAD och rapporter om ¢kad viru-

lens finns i Sverige, till skillnad fran flera
andra ldnder i Europa, ingen standardi-
serad och landsomfattande statistik 6ver
antalet diagnostiserade fall av CDAD. Vi
har darfoér ingen mojlighet att fortlopan-
de folja utvecklingen.

Ett obligatoriskt anméilningssystem
avseende fynd av C difficile fran alla mik-
robiologiska laboratorier borde darfor
inforas sa att antalet fall kontinuerligt
kan dvervakas for att se trender 6ver tid
och upptidcka vardrelaterade utbrott,
inte minst mot bakgrund avden ndrmast
pandemiska utbredningen av ribotyp
027, som nu dven diagnostiserats i Sveri-
ge.
Att gora CDAD till en anmélningsplik-
tig sjukdom i Smittskyddslagen, pa sam-
ma sitt som skett med ESBL dér endast
laboratorierna har anmaélningsplikt,
skulle avsevirt underlitta 6vervakning-
en avdenna allvarliga sjukdom och bidra
till riktade vardhygieniska atgiarder och
skérpta antibiotikarutiner.

B Potentiella bindningar eller javsforhallan-
den: Inga uppgivna.
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