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de ovennavnte fund [4] med klinisk succes hos 89%,
lav komplikationsrate og kun ét tilfzelde af perfora-
tion (1,9%). Dog fik 75% af patienterne recidiv af de-
res stenose. Det vurderes, at recidivraten kan ned-
bringes med teknisk optimering, og pga. den lave
komplikationsrate er der ikke nogen greense for, hvor
mange redilatationer den enkelte patient kan gen-
nemga. Herved kan nogle patienter formentligt helt
undga kirurgi [4].

Endoskopisk ballondilatation udfgres primaert
elektivt, og i de naevnte studier er der ikke inkluderet
patienter med sepsis og/eller systemisk pavirkning.
Der foreligger os bekendt ingen undersggelser om
metodens effekt og sikkerhed i en akut fase, men man
kunne forvente, at komplikationsraten ville gges.
Ballondilatation kan tilsyneladende anvendes i den
akutte fase hos patienter med ileussymptomer pga.
Crohnstenose i en ileorektal anastomose. Behand-
lingen skal naturligvis udfgres af en endoskopgr med

erfaring i endoskopisk dilatation af gastrointestinale
stenoser og kun pa hospitaler, hvor der er mulighed
for akut operation, hvis der opstar en komplikation i
forbindelse med indgrebet.
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Antibiotic stewardship er etableret pa Herlev Hospital

Magnus Arpi', Ida Gjgrup?, Jonas Bredtoft Boel®, Nina Bgggild®, Steen Werner Hansen* & Jens Otto Jarlgv’

Internationale og danske undersggelser har i de se-
nere ar vist en bekymrende stigning af multiresistente
mikroorganismer og en steerkt gget forekomst af Clo-
stridium difficile hos indlagte patienter [1, 2]. Ved in-
fektion med disse mikroorganismer ses pget mortali-
tet, morbiditet og forlenget indleeggelsestid [3]. Et
uhensigtsmeessigt hgjt forbrug af cefalosporiner og
quinoloner ligesom et hgjt totalforbrug af antibiotika
har vist sig at medvirke til at selektere for disse mi-
kroorganismer [4]. I Danmark har forbruget af bade
cefalosporiner, quinoloner og totalforbruget vaeret
successivt stigende den seneste tidrsperiode [5], en
udvikling, som ogsa er observeret pd Herlev Hospital.
Antibiotic stewardship (AS) er et etableret begreb i
den videnskabelige litteratur. Det primere mél med
AS er at optimere det kliniske behandlingsresultat for
bade nuvearende og fremtidige patienter og samtidig
minimere utilsigtede konsekvenser af antibiotikabe-
handling. Der foreligger gode og udfgrlige praktiske
guidelines om AS [6-8]. En hgj forekomst af C. diffi-
cile og multiresistente mikroorganismer pa Herlev
Hospital kombineret med et uhensigtsmeessigt hgjt
forbrug af cefalosporiner og quinoloner var anlednin-

gen til, at man i 2010 besluttede, at AS skulle veere et
fokusomrade med det primeare mal at reducere for-
bruget af cefalosporiner, quinoloner og totalforbru-
get af antibiotika kraftigt. Organiseringen af indsat-
sen, implementeringen og de forelgbige resultater
praesenteres.

METODE

Fase 1. Antibiotikaindsats pa udvalgte afdelinger — audit
Antibiotikaaudit

En klinisk mikrobiolog og en infektionsmediciner
foretog en gennemgang af alle journaler inkl. opslag i
det elektroniske patientmedicinmodul for alle patien-
ter, som var indlagt pa den pagaldende afdeling k.
08.00 den pagaldende dag. Fglgende blev registre-
ret pa et fortrykt registreringsskema modificeret efter
Gyssens metode [8]: indikation for antibiotikabe-
handling (klinik, laboratoriesvar, billeddiagnostik),
allergi, aktuel og forudgdende antibiotikabehandling,
dosis, dosisinterval, administrationsform, mikrobio-
logisk prgvetagning og mikrobiologiske prgvesvar.
Der blev i perioden juni 2010-februar 2011 gennem-
fort audit pa Medicinsk Afdeling O, Hematologisk Af-
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Antibiotikavejledning
som pocketudgave med
ordinationsregler.

deling, Nefrologisk Afdeling, Urologisk Afdeling, Or-
topaedkirurgisk Afdeling og Onkologisk Afdeling,
Herlev Hospital. Der blev forsggt flere kommunika-
tionsformer pd Medicinsk Afdeling, som fungerede
som »forsggsafdeling«.

Resultaterne fra antibiotikaaudittene blev sam-

men med historik over antibiotikaforbruget og resi-
stensudviklingen hos udvalgte indikatorbakterier
(Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae og Pseudo-
monas aeruginosa) meldt tilbage til afdelingerne sam-
men med en anbefaling af specifikke reduktionsmél
for forbruget af cefalosporiner og quinoloner.
Mundtlig feedback viste sig at veere den mest ef-
fektive tilbagemeldingsform, og resultaterne blev
fremlagt ved planlagte moder pa de enkelte afdelin-
ger, hvor majoriteten af laegerne var til stede, og hvor
der var mulighed for konstruktiv dialog. Efterfplg-
ende observeredes et faldende forbrug af specielt ce-
falosporiner, men til dels ogsa af quinoloner.

Ny antibiotikavejledning pd Medicinsk Afdeling og

Akut Modtageafdeling

I april 2011 blev der indfgrt en ny antibiotikavejled-
ning pd Medicinsk Afdeling og Akut Modtageafde-
ling, hvor cefalosporiner og quinoloner vidtgéende
blev erstattet af penicillinpraeparater evt. i kombina-
tion med gentamicin. Dette medfgrte et yderligere
fald i forbruget af specielt cefalosporiner. Lignende
@ndringer i antibiotikavejledningerne blev ogsa fore-
taget pa de kirurgiske afdelinger med fokus pa anti-
biotikaprofylakse. Det synlige resultat af indsatsen pa
de seks afdelinger affpdte initiativ til en samlet hospi-
talsindsats primo 2012. Der blev lavet en detaljeret
handleplan for indsatsen, som blev godkendt af den
lokale leegemiddelkomité og hospitalsdirektionen.

Fase 2. Antibiotikaindsats pa hele hospitalet

Organisation

Der blev etableret en tveerfaglig organisation »Anti-
biotikateamet« med repraesentanter fra Klinisk Mikro-

biologisk Afdeling, Infektionsmedicinsk Afsnit,
Medicinsk Afdeling, apoteket og direktionen. Til at
varetage det daglige arbejde har direktionen bevilget
en halv speciallaege og en fuldtidsfarmaceut som
udger antibiotikaekspertgruppen. P4 alle afdelinger
er der udpeget antibiotikakontaktpersoner, oftest

en leege og en sygeplejerske, som har ansvaret for

at indsatsen implementeres pa de respektive afdelin-
ger.

Ny antibiotikavejledning for hospitalet og nye regler

for antibiotikaordination

Den reviderede antibiotikavejledning pa Medicinsk
Afdeling og Akut Modtageafdeling blev geeldende for
hele hospitalet bortset fra Heematologisk Afdeling og
Intensivafdeling, som har sd specielle problemstillin-
ger, at afdelingsspecifikke vejledninger er ngdven-
dige. Antibiotikavejledningen ligger elektronisk pa
intranettet. En kortfattet pocketudgave af antibiotika-
vejledningen uddeles til alle leeger pé hospitalet. Re-
levant indikation for antibiotikabehandling og kor-
rekt mikrobiologisk diagnostik skal dokumenteres
ved hver ordination.

Implementering

Primo april 2012 blev antibiotikaindsatsen praesente-
ret pé hospitalets intranet. De skeerpede ordinations-
regler blev beskrevet, og det blev oplyst, at cefuroxim
og ciprofloxacin blev fjernet fra standardsortimentet.
Siden indfgrelsen af den nye antibiotikapolitik har
der vearet skarpet fokus pé behandlingseffekt og
eventuelle bivirkninger.

Medio april pdbegyndtes hospitalsindsatsen. En
kampagneboks pé hospitalets intranetside linkede til
Klinisk Mikrobiologisk Afdelings hjemmeside, hvor
alle oplysninger om antibiotikaindsatsen er samlet.
Hver méned opdateres forbruget af cefalosporiner,
quinoloner og det totale antibiotikaforbrug (pdf-filer
som kan printes) for hele hospitalet og alle de inklu-
derede afdelinger. Klinisk Mikrobiologisk Afdeling er
ansvarlig for kontinuerlig elektronisk opdatering af
antibiotikaindsatsen.

Dataindsamling og rapportering

Det tidstro antibiotikaforbrug opggres manedsvis for
hele hospitalet og pé afdelingsniveau i definerede
dggndoser (DDD)/1.000 sengedage. Oplysninger om
DDD f&s fra Regionsapoteket, og oplysninger om antal
sengedage leveres af hospitalets Plan- og @konomi-
afdeling. Antibiotikaforbruget praesenteres pa et kon-
trolkort, som opdateres hver mdned med data for de
seneste 30 méneder. Forbruget af cefalosporiner, qui-
noloner og totalforbruget af antibiotika (JO1) rappor-
teres. For disse tre parametre er der defineret mél for
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forbruget. Fastlaeggelse af disse mél baseres pa en
ngje gennemgang af de seneste ti ars antibiotikafor-
brug korreleret til udviklingen af resistens i den
samme tidsperiode pd Herlev Hospital totalt og pa de
enkelte afdelinger. Forbrugsmaélene er lagt nogen-
lunde pa det niveau, som man havde pé hospitalet, for
stigningen i resistensforekomsten kunne observeres.
Alle antibiotikakontaktpersoner fir hver maned en
mail med den seneste opdatering og en kommentar
til forbrugsudviklingen. Resultater vedrgrende resi-
stens hos udvalgte indikatorbakterier, herunder fore-
komst af extended spectrum beta-lactamase (ESBL)-
producerende bakterier, C. difficile etc. er endnu ikke
inkluderet i manedsopggrelserne. Disse oplysninger
kommunikeres p.t. pd anden made, men er taenkt ind
i en fremtidig udvidelse af rapporteringen.

Audit

Der foretages fire audit pr. &r pa alle afdelinger. To
foretages af antibiotikakontaktpersoner pa afdelin-
gen, og to foretages af Klinisk Mikrobiologisk Afde-
ling. Der auditeres pa de nye ordinationsregler for
antibiotikabehandling.

Mgder

Antibiotikateamet/ekspertgruppen afholder regel-
meessigt mgder med kontaktpersonerne. Der afrap-
porteres til den lokale leegemiddelkomité. Der er af-
holdt staff meeting om indsatsen for alle lazger pa
Herlev Hospital i maj 2012.

RESULTATER
Figur 1 og Figur 2 viser udviklingen af cefalosporin-
og quinolonforbruget pd Herlev Hospital, nér forbru-
get pd Hematologisk Afdeling og Intensivafdeling er
undtaget. Der observeres et successivt og markant
fald i forbruget af béde cefalosporiner og quinoloner.
Fra 1. kvartal 2011 til 3. kvartal 2012 er cefalosporin-
forbruget faldet fra 143 til 25 DDD/1.000 sengedage
og quinolonforbruget fra 87 til 34 DDD/1.000 senge-
dage, hvilket er teet pd mélsatningen for indsatsen
mod disse antibiotikagrupper. Cefalosporin og quino-
lonforbruget er fortsat hgjt pd Heematologisk Afde-
ling og Intensivafdeling. Hvis forbrugstallene fra
disse afdelinger inkluderes, ses der i samme periode
alligevel en reduktion til en fjerdedel af cefalosporin-
forbruget og en halvering af quinolonforbruget totalt
for hospitalet. Totalforbruget af antibiotika malt i
DDD har vist sig at veere uegnet som indikator ved
denne intervention pga. diskrepans mellem den inter-
nationalt fastlagte DDD og de anbefalede doseringer
for flere antibiotika.

Der arbejdes pé at finde en mere velegnet indika-
tor for totalforbruget af antibiotika.
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Cefalosporinforbrug kvartalsvis pa Herlev Hospital.
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Quinolonforbrug kvartalsvis pa Herlev Hospital.
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DISKUSSION

Antibiotikaindsatsen p& Herlev Hospital har relativt
hurtigt resulteret i et markant fald i forbruget af cefa-
losporiner og quinoloner. En vasentlig del af dette
fald blev observeret under den fgrste fase af indsat-
sen med antibiotikaaudit. En fortsat reduktion og ef-
terfglgende fastholdelse af de opnédede resultater er
noteret efter implementeringen af hospitalsindsatsen.
Der er allerede nu péavist en faldende forekomst af

C. difficile [9].
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Der er fa publicerede rapporter fra Danmark om
praktisk udgvelse af AS eller tilsvarende tiltag. I et
interventionsstudie pa Bispebjerg Hospital kunne
Knudsen & Andersen pavise en signifikant reduktion
af ESBL- producerende K. pneumoniae ved en @&ndret
antibiotikapolitik, som resulterede i en 76% reduk-
tion af brug af cefalosporiner og en 16% reduktion af
brug af quinoloner [10].

Synlig opbakning fra hospitalets direktion og den
lokale leegemiddelkomité, en operativ tverfaglig or-
ganisation med bevilling af en halv speciallaege og en
fuldtidsfarmaceut til at varetage de daglige opgaver,
lokal forankring, opbakning fra de kliniske afdelinger
og lgbende generering af data med tilbagemelding
har veeret en afggrende forudsetning for, at indsat-
sen er kommet godt fra start. AS p& Herlev Hospital
bliver en permanent aktivitet fremover. Der skal leeg-
ges et stort arbejde i at fastholde de opndede resulta-
ter og videreudvikle metoderne. Audit med feedback
er fortsat et af de vigtigste redskaber, vi har.

Der arbejdes nu med muligheder for datatraek via
det elektroniske patientmedicinmodul, hvilket vil
give vaesentlig bedre muligheder for at analysere
store datamengder pa individniveau og hermed give
stgrre muligheder for at kvalificere indsatsen.
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Clostridium difficile (CD) er en anaerob, grampositiv,
sporedannende stavformet bakterie, som kan forar-
sage diarré (CDI) af vekslende sveerhedsgrad lige fra
meget milde tilfeelde til fulminant pseudomembrangs
colitis med hgj mortalitet [1]. Patienter, der er i be-
handling med antibiotika og protonpumpeha&mmere,
under langvarig hospitalsindleggelse, i hgj alder

eller er immunsvakkede, er saerligt udsatte. CD er en
del af den normale tarmflora hos ca. 4% af den
voksne befolkning [1]. Antibiotikabehandling kan
forarsage en forskydning af bakteriefloraen i mave-
tarm-kanalen, sdledes at CD far overveagt. Specielt
quinoloner, cefalosporiner, clindamycin og penicilli-
ner kombineret med betalaktamasehammere [1-4] er
beskrevet som arsag, men behandling med antibiotika

ma i sig selv anses for at veere en risikofaktor. De klini-
ske symptomer skyldes bakteriens produktion af flere
forskellige toksiner: toksin A, toksin B og evt. sakaldt
binaert toksin [1-3]. Andre forhold i bakteriens genom
kan medvirke til gget virulens [1-3]. Bakteriens spo-
rer er helt resistente over for alkohol, og bakteriespo-
rer kan findes i miljget i ménedsvis og veere arsag til
smitte, safremt de ikke fjernes aktivt. Derfor er alter-
native desinfektionsmetoder ngdvendige.

Endvidere kan patienter, der er koloniseret med
CD, fa symptomer under efterfplgende hospitals-
indlaeggelse i forbindelse med antibiotikabehandling.
Behandlingen bestér i symptombehandling og lokalt-
virkende antibiotika, f.eks. peroral vancomycin eller
systemisk behandling med peroral metronidazol [2].



