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Syfte

* Hur effektiv ar behandlingen att férebygga lokala och
generella infektioner efter kirurgiska ingrepp?

* Vilken dos, vilket preparat och vilken behandlingstid ar mest
effektiv?

* |vilken utstrackning ger denna behandling upphouv till
biverkningar och resistensutveckling?

En viktig uppgift for projektet var ocksa att identifiera tillfallen da
antibiotikaprofylax inte ska anvandas.



Avgransningar

Ingrepp i mag-tarmkanalen och bukvagg
Ingrepp i blodkarl (ej perkutana kateterbaserade
atgarder)

Gynekologi och obstetrik

Ortopedi

Plastikkirurgi

Hjartkirurgi

Implantation av permanent pacemaker
Ovrig thoraxkirurgi

Sluten inlaggning av thoraxdranage
Urologi

Oron-nasa-halskirurgi

Kirurgi i munhala och kakar



Effekter

1. Ytlig sarinfektion
2. Djup sarinfektion
3. Infektion i organ/halrum.



Tabell 1.1 Effektmatt forutom postoperativa sdrinfektioner.

Omrade Utfall
Kakkirurgi Alveolit

Forlust av tandimplantat
Ortopedi Forlust av ledimplantat
Urologi Urinvagsinfektion
Oron-nisa-hals Smirta

Blodning

Meningit

Rhinosinuitsymtom




Tabell 1.2 Normalflora.

Antal bakterier Dominerande flora
(cfu per gram eller mL)

Gallvagar

0-10%

Bacteroidetes
Enterobacteriaceae

Hud

10°-10°

Staphylococcus spp
Micrococcus spp
Propionibacterium spp

Matstrupe

108

Clostridium spp
Bacteroidetes

Munhala

108-101°

Streptococcus spp
Bacteroidetes

Rektum

1010_1 012

Bacteroidetes
Clostridium spp
Enterobacteriaceae

Tjocktarm

1 010_1 012

Bacteroidetes
Clostridium spp
Enterobacteriaceae

Tunntarm

102-101°

Streptococcus spp
Bacteroidetes
Enterobacteriaceae

Tabellen fortsdtter pa ndsta sida



Tabell 1.2 fortsattning

Antal bakterier
(cfu per gram eller mL)

Dominerade flora

Urinvégar 0-10* (frisk) Enterobacteriaceae
Enterokocker
(sjuka)

Uterus 0 (frisk)

Vagina 10°-108 Lactobacillus spp

(vaginalsekret)

Bifidobacterium spp
(frisk)

Ventrikel 102-10%

Clostridium spp
Bacteroidetes

cfu = Colony forming uits; spp = Species



Specifika riskfaktorer

. Gallblaseoperation utdver diabetes och immunosuppressiv behandling
har patienter med genomgangen akut kolecystit inom 30 dagar,
narvaro av ikterus eller operationstid dverstigande 60 minuter en

O0kad risk for postoperativa infektioner.

. ERCP. Narvaro av stasikterus eller koledokuskonkrement ger 6kar risk for
sepsis.

. Brackoperation. Operation av bilaterala brack, operationstid 6verstigande
60 minuter och kvinnliga patienter anges med 6kad risk for infektioner.

. Brostcanceroperation. Personer med fetma, samtidig kemoeller
radioterapi, antal dran och draneringstidtid samt langa operationstider.

. Urologiska ingrepp. Bakteriuri, narvaro av olika katetrar (KAD,
nefrostomi, stentar) samt nyligen genomgangen prostatit eller
urinvagsinfektion.



Generella kriterier for inklusion av studier

1. Studien ska avse antibiotikaprofylax vid kirurgiska ingrepp.

a. Antibiotikaprofylax definieras som antibiotika som ges
innan infektion har uppstatt.

b. Alla antibiotika for systemiskt bruk inkluderades. Vi
inkluderade ocksa gentamicininnehallande plattor for
thoraxkirurgi, antibiotikaimpregnerade karlgrafter och
antibiotikainnehallande cement.

c. Alla typer av kirurgiska ingrepp for behandling eller
diagnostik inkluderades forutom neurokirurgi, 6ppna
skallskador, inoperering av venkateter, dragning av
urinkateter, transplantationskirurgi och égonkirurgi.



Generella kriterier for inklusion av studier (forts)

2. Jamforande kontrollgrupp ska finnas

3. Minst ett av foljande effektmatt ska vara beskrivet
(definieras i Kapitel 1):

a. Sarinfektion (”surgcial site infection”, SSI)
b. Annan infektion inom vardtiden

c. Dodsfall

d. Endokardit

e. Forlust av implantat

f. Alveolit (kakkirurgi)

g. Urinvagsinfektion (urologi)

h. Smarta, blédning, meningit, rhinosinuitsymtom
(0ronkirurgi)

i. Biverkningar av profylaxen



Kvalitetsbedomning

Fas 1 Abstrakt
Exkluderade
Fas 2 Fulltext
» Exkluderade
Fas 3 Fulltext, kontrollgranskning

och bevisvirdering

Studiekvalitet Hogt Medelhogt Lagt
och relevans
- J
- |
Tabelleras Lista

Figur 2.1 Granskningsprocessen.



Evidensgranskning av kvalitet

e Studiekvalitet och relevans

e Samstammighet/6verensstimmelse
e Overforbarhet

e Precision i data

e Risk for publikationsbias

e Effektstorlek

e Andra viktiga faktorer, t ex dosresponssamband.



Nivaer

Starkt vetenskapligt underlag. Bygger pa studier med hog kvalitet
och relevans, utan forsvagande faktorer vid en samlad beddomning.

Mattligt starkt vetenskapligt underlag. Bygger pa studier med hog
kvalitet och relevans, med forekomst av enstaka forsvagande faktorer
vid en samlad bedémning.

Begriansat vetenskapligt underlag. Bygger pa studier med hog eller
medelhdg kvalitet och relevans, med forsvagande faktorer vid en
samlad bedomning.

Otillrackligt vetenskapligt underlag. Nar vetenskapligt underlag
saknas, tillgangliga studie har lag kvalitet eller dar studier av likartad
kvalitet och relevans ar motsagande anges det vetenskaplig
Underlaget som otillrackligt.



Praxis. Anvandes antibiotikaprofylax?
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Figur 3.1.1 Frdga 1. Anvdnds antibiotikaprofylax?



Praxis. Finns anvisningar?
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Figur 3.1.2 Frdga 2. Finns skriftliga anvisningar for antibiotikaprofylax-

anvdndning?



Praxis. Registrering av postop infektioner?

460

90 | —

80 1
70 | — =

60 |-

P

Procent Ja-svar

)

30 | =

.1 ¢ A S,

10 |

0 —

Regionsjukhus Lanssjukhus Lansdelssjukhus

Privackliniker Samtliga sjukhu

Figur 3.1.3 Frdaga 3. Gors systematisk postoperativ infektionsregistrering

efter utskrivning?



Ovre Gl-kirurgi och bukvagg

Vid 6ppen eller laparoskopisk operation av gallblasan saknas pavisbar effekt av
antibiotikaprofylax for patienter utan riskfaktorer (starkt vetenskapligt underlag

DODD).

Antibiotikaprofylax minskar antalet postoperativa infektioner for patienter med
riskfaktorer (diabetes mellitus, inflammation i gallblasa, gallstenar och gulsot orsakad av
gallvagshinder) vid kirurgi i gallblasan (6ppen och laparoskopisk teknik) jamfort med ingen
profylax eller placebo (begransat vetenskapligt underlag @ @0O0). Det gar inte att avgora
vilket preparat som ar mest effektivt.

Aven vid operation i magsicken, vid stomildggning till magsicken via endoskop,
blindtarmsoperationer och penetrerande buktrauma ger antibiotikaprofylax farre
postoperativa infektioner (starkt vetenskapligt underlag @ ® @ @). Tredje generationens
cefalosporiner har battre effekt an andra generationens cefalosporiner vid magsackskirurgi
(starkt vetenskapligt underlag @@ D D).

Flerdosprofylax vid operation i gallblasa och vid operation for penetrerande buktrauma
ger inte farre postoperativa infektioner an endosprofylax (starkt vetenskapligt underlag

DODD).

Antalet postoperativa infektioner minskar inte signifikant med antibiotikaprofylax vid
undersokning av gall- och bukspottkortelgangar

med endoskopi (ERCP) och brackoperation (starkt vetenskapligt underlag ®@® D D).



Kolorektal kirurgi

Med antibiotikaprofylax minskar frekvensen postoperativa
sarinfektioner fran 35—-40 procent till 5-10 procent och en dos ar
lika effektiv som flera (starkt vetenskapligt underlag @@ D D).

Effekten av profylaxen blir battre om ett antibiotikum med effekt

pa aeroba bakterier kombineras med ett antibiotikum med effekt
pa anaeroba bakterier (starkt vetenskapligt underlag @@ D D).

Studier som har undersokt olika cefalosporiner pavisar ingen
skillnad i effekt mellan dem (starkt vetenskapligt underlag

DODD).

Vid anvandning av antibiotika med kort halveringstid (1-2 timmar)
bor dessa ges 30—60 minuter innan det kirurgiska ingreppe paborjas
(mattligt starkt vetenskapligt underlag @@ @ O0).



Gynekologi och obstetrik

® Antibiotikaprofylax reducerar patagligt risken for postoperativa
infektioner, framfor allt inflammation i livmoderslemhinnan, efter
akut och planerat kejsarsnitt (mattligt starkt vetenskapligt underlag
@D DO0). Effekten av endosprofylax ar jamforbar med flera doser
(starkt vetenskapligt underlag @ @ D @). Det vetenskapliga
underlaget ar otillrackligt for att avgora vilken typ av antibiotika som
har bast effekt (®0O0O0). En kombination av flera antibiotika ar mer
effektiv an ett enstaka preparat vid kejsarsnitt (begransat
vetenskapligt underlag @ @0O0). Det vetenskapliga underlaget ar
otillrackligt fér att avgora vid vilken tidpunkt antibiotikaprofylax ska
ges (®0O00).

e Antibiotikaprofylax reducerar patagligt risken for postoperativa
infektioner sasom buksarsinfektion och vaginal infektion efter bort
tagning av livmoder (mattligt starkt vetenskapligt underlag @ ® @D
O). Effekten av endosprofylax ar jamforbar med flera doser (starkt
vetenskapligt underlag @@ D D). Det vetenskapliga underlaget ar
otillrackligt for att avgora vilken typ av antibiotika som ar mest
effektiv.

e Det vetenskapliga underlaget ar motsagande for effekten av
antibiotikaprofylax for att minska infektionsfrekvensen vid abort

(otillrackligt vetenskapligt underlag @00O0).



Gynekologi och obstetrik (forts)

Det vetenskapliga underlaget ar otillrackligt for att avgora om
antibiotikaprofylax har nagon positiv effekt vid instrumentella
forlossningar, operation av perinealskador (skador i mellangarden)
och manuell placental6sning (operativ avlosning av moderkakan).
Detsamma galler kirurgiska ingrepp vid ofullstandigt missfall
(avstotning av fostret men inte av moderkakan), inkontinens och
framfallskirurgi, sterilisering med hjalp av minilaparotomi,
laparoskopisk kirurgi pa aggstockar och aggledare samt vid ingrepp
i livmodern via livmoderhalsen.

Antibiotikaprofylax minskar inte infektionsfrekvensen i samband
med spiralinsattning jamfort med placebo (starkt vetenskapligt

underlag @@ D D).



Ortopedi

For operation av slutna frakturer och vid proteskirurgi finns stod for att

anvanda antibiotikaprofylax (starkt vetenskapligt underlag @@ ® D). For
amputation och dppna frakturer ar det vetenskapliga underlaget mattligt
starkt (@@ 0). Det finns inget stod for langre 28 antibiotik aprofylax vid
kirurgiska ingrepp antibiotikaprofylax an 24 timmar vid nagot av ingreppen
(mattligt starkt vetenskapligt underlag @@ @ O0).

For proteskirurgi finns stod for att forutom systemisk e antibiotikaprofylax

anvanda antibiotikainnehallande cement (begransat vetenskapligt
underlag @@ 00).

Ingen av de studerade antibiotikasorterna (cefalosporiner av olika

generationer, isoxazolylpenicilliner, penicillin, penicillin med
betalaktamashammare, kinolon, teikoplanin, makrolid, aminoglykosid

och klindamycin) har visat sig dverlagsen nagon annan (starkt
vetenskapligt underlag @@ D D).

For slutna frakturer och elektiv proteskirurgi finns vetenskapligt stod for
att begransa profylaxen till enbart en preoperativ dos (mattligt starkt
vetenskapligt underlag @ ® @O0).



Plastikkirurgi

e Det finns ett mattligt starkt vetenskapligt underlag for att
antibiotika ihop med lokalanestesi vid hudtumorkirurgi med
eller utan lamba eller transplantat ger en signifikant lagre
frekvens av postoperativa sarinfektioner (® @ 00).

e Det vetenskapliga underlaget ar otillrackligt for att bedoma
vardet av antibiotikaprofylax vid brostrekonstruktion efter
cancer, brostreduktionsplastik, brostforstoring med implantat,
bukplastik och lapp-kdakgomkirurgi (®000).



Brostcancerkirurgi

e Vid brostcancerkirurgi minskar infektionsrisken med
en dos antibiotika profylaktiskt (starkt vetenskapligt

underlag D@D D).



Hjartkirurgi

e Antibiotika som ges intravenost reducerar risken for
postoperativ sarinfektion jamfort med placebo (starkt

vetenskapligt underlag @@ D D).

e Det saknas vetenskapligt underlag for att sarskilja effekten av
antibiotikaprofylax i skilda patientgrupper inom hjartkirurgin.

e Cefalosporiner reducerar totala risken for postoperativ
sarinfektion jamfort med placebo (mattligt starkt
vetenskapligt underlag @D @ O0).



Hjartkirurgi (forts)

Betalaktamasstabila penicillin minskar antalet postoperativa
infektioner, oftast vid brostbenet och tagstallet, jamfort med
placebo (mattligt starkt vetenskapligt underlag @ D P O0).

Det saknas vetenskapligt stod for langre duration an 48
timmar av intravenos antibiotikaprofylax (000).

Lokalt administrerat gentamicin minskar risken for
sarinfektion i brostbenet efter hjartkirurgi med klyvning av
brostbenet (begransat vetenskapligt underlag @@ 00).



Implantation av permanent pacemaker

e |[ntravenos profylax med betalaktamasstabila penicillin eller
cefalosporin minskar infektionsfrekvensen i samband med
pacemakerimplantation (mattligt starkt vetenskapligt
underlag @@ @O0). Studier saknas for att bedoma optimal
duration av profylaxen men indirekta jamforelser talar dock
for att en dos ar lika effektiv som flera (®00O0). Det gar inte
att bedoma om det finns skillnader i effekt mellan olika

antibiotika (otillrackligt vetenskapligt underlag @000).



Thoraxkirurgi

Antibiotikaprofylax reducerar frekvensen kirurgiska infektioner efter
lungkirurgi (mattligt starkt vetenskapligt underlag @@ @O0). For att
forhindra pneumoni och empyem talar studier for att det ar vasentligt att
profylaxen har effekt mot saval grampositiva kocker som de vanligt

forekommande gramnegativa bakterierna (begransat vetenskapligt
underlag @ @®00).

Det gar inte att bedoma om 24-timmars profylax ar lika effektivt som 48
timmars (otillrackligt vetenskapligt underlag @0OO0O ). Betraffande
sarinfektioner saknas tillrackligt stora studier for att ge stod for en
profylaxregim over en annan (otillrackligt vetenskapligt underlag @000).



Urologi

* Antibiotikaprofylax vid transrektal (genom andtarmen) prostatabiopsi sanker
infektionsfrekvensen (mattligt starkt vetenskapligt underlag @ @® @®0) och kan
begransas till endos hos man utan kanda riskfaktorer (starkt vetenskapligt
underlag ®@® D D). Vid cystoskopi och urodynamisk undersokning ar
forekomsten av bakterier i urinen (bakteriuri) och symtomgivande infektioner
lag (<5 procent). Antibiotikaprofylax sanker frekvensen bakteriuri men den
kliniska praktiska betydelsen ar inte vetenskapligt dokumenterad.

e Antibiotikaprofylax vid transuretral resektion av prostata sanker bade
frekvensen av bakteriuri, nedreurinvagsinfektioner och febrila infektioner
inklusive sepsis (starkt vetenskapligt underlag @@ @ @). Relevant
dokumentation saknas for antibiotikaprofylax vid transuretral resektion av
blastumorer.



Urologi (forts)

e Bakteriuri och symtomatiska infektioner efter stotvagsbehandling
ar lag (<5 procent). Antibiotika-profylax reducerar frekvensen
bakteriuri men den kliniska praktiska betydelsen ar inte
vetenskapligt dokumenterad. For uretaroskopi och perkutan
stenextraktion ar dokumentationen bristfallig (®©000).

e Antibiotikaprofylax vid dppen eller laparoskopisk operation utan
intrang i urinvagarna (t ex nefrektomi och skrotalkirurgi) saknar

vetenskaplig dokumentation (@ 000).



Urologi (forts)

e Antibiotikaprofylax vid 6ppen eller laparoskopisk operation
med Oppna urinvagar (t ex njurbackenplastik, operation av

urinblasa och borttagande av prostata) saknar vetenskaplig
dokumentation (®000).

e Dokumentation saknas for antibiotikaprofylax vid oppen eller

laparoskopisk operation med 6ppen tarm (t ex cystektomi
med urindeviation) (000).



Oron-nasa-halskirurgi

e Vid borttagande av tonsiller paverkar inte antibiotikaprofylax
postoperativ blodning (mattligt starkt vetenskapligt underlag
@D DO) smarta eller analgetikakonsumtion (begransat
vetenskapligt underlag @ @00), dvs de ersattningsmatt som
brukar anvandas som tecken pa infektion i detta omrade.

e Vid cancerkirurgiinom ONH som innebar risk for
kontamination med mikrobiell flora som kan ge infektioner
finns det ett starkt vetenskapligt stod for att anvanda
antibiotikaprofylax (starkt vetenskapligt underlag @@ P D).
En langre duration av antibiotikaprofylaxen an ett dygn ar inte
mer effektiv (mattligt starkt vetenskapligt underlag @ @ @ O0).
Effekten av profylaxen blir battre om ett antibiotikum eller en
kombination av antibiotika anvands som har bade aerob och
anaerob tackning (begransat vetenskapligt underlag @ @00).



Oron-nasa-halskirurgi (forts)

* Det vetenskapliga underlaget ar otillrackligt for att avgora
om antibiotikaprofylax vid skallbasfraktur reducerar risken
for meningit (hjarnhinneinflammation). Likasa om
profylaxen forhindrar postoperativa infektioner vid
naskirurgi eller insattning av cochleaimplantat

(otillrackligt vetenskapligt underlag @000).

e Antibiotikaprofylax reducerar inte postoperativa
infektioner eller komplikationer vid ren mellandrekirurgi
(begransat vetenskapligt underlag @ @®00).



Kakkirurgi

e Antibiotikaprofylax vid implantatkirurgi, frakturbehandling i
underkaken och anomalikirurgi ger en minskning av
implantatforluster respektive sarinfektioner (begransat
vetenskapligt underlag @ @0O0). En dos fore operationen ger inte
fler infektioner an utstrackt profylax (begransat vetenskapligt
underlag @ @0O0). Det vetenskapliga underlaget ar otillrackligt for
att avgora vilket antibiotikum som har den basta effekten (©000).

e Vid operation av visdomstander ar det vetenskapliga underlaget
motsagande for effekter av antibiotikaprofylax pa postoperativa
komplikationer.

e FOr antibiotikaprofylax vid dvriga kirurgiska ingrepp i munhala och
kdkar ar det vetenskapliga underlaget otillrackligt (©000).



Infektios endokardit

Orsaken till sjukdomen ar att mikroorganismer som sprids med
Blodet kan fasta till skadade hjartklaffar och endotel, vaxa till och
ge upphov till infektios endokardit. De vanligaste
mikroorganismerna som fororsakar infektios endokardit

kommer fran huden och munhalan.

Det samlade vetenskapliga underlaget tillater inga
evidensgraderade slutsatser. Patienter med inopererade
hjartklaffar och komplicerade medfodda hjartfel, som riskerar ett
allvarligare forlopp av en endokardit an andra, kan komma ifraga

for profylax.



Kunskapsluckor
Arrbracksplastik av bukvaggsbrack

Plastikkirurgiska ingrepp t ex brostférstoring med
implantat

Endovaskulara ingrepp, speciellt sadana dar fraimmande
material deponeras i kroppen

Inkontinens- och prolapskirurgi

Transcervikala intrauterina ingrepp
Njurstensextraktion

Skallbasfraktur

Nas- och 6ronkirurgi

Dentoalveolar kirurgi och tandimplantatkirurgi
Laparoskopisk och endoskopisk kirurgi
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Infektionsprofylax utan antibiotika

Hyper- eller normotermi
Probiotika

Syretillforsel

Rokstopp



Hyper-eller normotermi

Bevara normal kroppstemp
Hypertermi—0,13 — 0,35

nkonklusiva resultat NEJM 1996;334:1209,
lancet 2001;358:876

ngar i ERAS




Probiotika

Rayes N 30% - 10 %
Nutrition,
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Syretillforsel

 Meta-analys inklud 3000 pat med 80% syrgas
under 2 h postop gav minskning av SSI fran 12
— 9 %. Dalig standardisering, otydliga
kontroller Arch Surg , 2009;144:359

 Dansk multicenterstudie JAMA 2009;302:1543



Rokstopp fore operation

* Fyra veckors rokstopp ger minskning av SSI 12
— 2 % Tob Control 2006; 15:532
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