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Sammendrag

Tema/problemstilling

Fekal mikrobiota transplantasjon (FMT) er i dag anbefalt som en behandlingsmetode ved
residiverende Clostridiodes difficile-kolitt (CDC) ved manglende respons pé standard
behandling. Dette er et viktig tema da studier har vist at metoden er effektiv, med
kurasjonsrater opp imot 70-90%. Prosjektets kvalitetsutfordring ligger i & se pa
kvalitetsforbedringstiltak ved FMT-behandling ved OUS, Ullevél sykehus, da dette kan ha
betydning for implementering av metoden ved andre sykehus i Norge. Opprettelse av

donorbank blir diskutert.

Kunnskapsgrunnlag

Ut ifra everste niva i kunnskapspyramiden og retningslinjer anbefales FMT ved residiverende

CDC.

Tiltak/Kvalitetsindikatorer

Tiltaket vart er & opprette en «donorbanky for & gjere donormateriale mer tilgjengelig og
FMT-behandling mer effektiv. Véar kvalitetsindikator for & male eventuell forbedring etter
implementert tiltak er “tid fra diagnosetidspunkt av 2.gangs CDC-residiv til gjennomfort
FMT-behandling”. Tidsbruken for rekruttering av donor samt screening av denne méa
dokumenteres. Malet ma vere at denne tiden reduseres nar man har etablert donorbank, altsa

kortere tid fra diagnose til FMT.

Ledelse/Organisering

Vi ensker 4 opprette en prosjektgruppe som far ansvar for arbeidet med & fa i gang en
velfungerende donorbank. Tanken er at gruppen skal lede arbeidet gjennom en
prosjektperiode pa et ar, der de folger trinnene i «Modell for kvalitetsforbedringy fra
forberedelser til sluttevaluering. Dersom tiltaket evalueres som vellykket kan det

forhapentligvis fortsette, mer selvgdende.

Konklusjon

Innfering av en donorbank vil gi en stabil tilgang til fekalia og sannsynligvis kreve mindre
ressurser til screening totalt sett da det blir faste donorer. En annen fordel er at man slipper
etiske dilemmaer som kan oppsté ved & sperre parerende om a vaere donorer. Vi mener derfor

at dette er en forbedringsprosess som ber innfores ved Ulleval Sykehus.
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Del 1: Tema og problemstilling

1.1 TEMA:

Bruk av antibiotika pavirker tarmens flora. Nar noen bakteriestammer der, kan andre
bakteriestammer fa gode vekstvilkar. Clostridiodes difficile (CD) er en slik opportunist, og
toksinproduserende CD er en hyppig érsak til antibiotikautlest kolitt. CDC kan fordrsake alt

fra mild diaré¢ til sveert alvorlige tilstander med potensielt dedelig utfall.

Standardbehandling bestar primart i seponering av utlesende antibiotika, samt mélrettet
antibiotikabehandling mot CDC. Mange blir friske av dette, men enkelte har ingen respons av
antibiotikabehandlingen primeert. I tillegg er det rapportert at opptil en av fire far tilbakefall
innen tretti dager etter antibiotikabehandling (3). Tilbakefall kan forekomme opptil atte uker
etter endt standard antibiotikabehandling mot CDC.

Forste residiv av CDC regnes som en pasient som under adekvat behandling (peroral
vancomycin) mister sine symptomer, og som far tilbakefall av symptomene to til dtte uker
etter at behandlingen er avsluttet. Residiverende CDC er definert som nar infeksjonen
kommer tilbake etter 4 ha residivert og blitt behandlet med antibiotika tre ganger (dvs. den
initiale infeksjonen, samt 2 residiv). Det anbefales bruk av FMT ved residiverende CDC, pa
de steder der FMT kan utferes, (1) (4). Det forskes pd innforing av FMT ogsa ved tidligere
stadier i sykdomsforlapet. Som et kvalitetsforbedringsprosjekt vil vi se pa rutiner ved bruk av
FMT, og foreslé tiltak for & bedre implementere bruk av FMT i behandlingen av residiverende

CDC.
Tarmens flora — mikrobiota

Artsmangfoldet i tarmen er stort, da mellom 300-1000 bakteriearter kan vaere representert i
tarmen. Imidlertid bestar bestanddelen, 99%, av totale tarmbakteriene av en sammensetning
av 30-40 arter. Det er detektert en stor inter- og intraindividuell variasjon. En gruppe
tarmbakterier er hovedsakelig felles mellom mennesker, men det er likevel store forskjeller i
individets unike mikrobiomsammensetning. Mikrobetettheten varierer i de ulike segmentene 1
tarmkanalen, med colon som det storste habitatet med opptil tusen milliarder (10'2)

mikrobeceller per gram tarminnhold (5).



Men mye er fremdeles ukjent da 99% av tarmflorabakteriene er anaerobe. Anaerobe bakterier
kan vere vanskelig & dyrke frem i laboratoriekultur in vitro og en regner med at 40-80% av
anaerobe bakterier ikke er dyrkbare i mikrobiologisk kultur (5). Det er har derfor vert svert
begrensede muligheter for & fa innsikt om det ukjente ved tarmens mikrobiom. Nye metoder i
dag gjor det i storre grad mulig med genomkartlegging av mikrobiomet for & kunne komme
narmere hva den bestir av og mikrobiomets funksjon, og dermed hvordan sykdom kan
fremkomme og mulig behandles. Tarmfloraen er et komplekst gkosystem og bestér ikke bare
av bakterier, men ogsé sopp, virus, protister og arkebakterier, og betydningen av disse og

hvordan disse pavirker helse og sykdom er fremdeles ukjent.
Om fekal mikrobiota transplantasjon — tarmfloraterapi ved tarmflorainstabilitet

Tarmens mikrobiota har en rekke livsviktige funksjoner for menneskene, deriblant for
metabolisme, immunsystemet og som beskyttende barriere mot andre farlige patogener.
Floraen hos et individ anses for det meste & vere stabilt, men mikrobevariasjonen kan
pavirkes av faktorer som livsstil, diett, alder, sykdom og antibiotikabruk. Forstyrrelse av

tarmens metabolske miljo og normale bakterieflorasammensetning kan gi opphav til sykdom

(D.

Det forskes mye pé behandling som ser pa mulighet for gjenopprettelse av og justering av
mikrobiota fra en sykdomsgivende tarmflorasammensetning til en mer gunstig profil. FMT er
en metode for & overfore tarmflora fra en frisk donor over til en syk pasient. Fekalia kan
benyttes da 60% av fekalterrmassen er tarmflorabakterier (5). FMT er en anbefalt behandling
ved residiverende CDC. I forskningssammenheng utforskes potensiale av tarmfloraterapi med
FMT ved en rekke tilstander, deriblant andre tarmsykdommer som IBD og IBS, men ogsé

annet som Metabolsk syndrom, CFS-ME, Fibromyalgi, Parkinson, MS (6).
C. difficile — som sykdomsfremkallende patogen

Clostridioides difficile, tidligere kjent som Clostridium difficile, er en sporedannende gram
positiv anaerob stav, hvor enkelte bakterievarianter kan produsere toksiner. Det er den
toksinproduserende varianten som er sykdomsgivende. Hos enkelte individer er CD en del av
normalfloraen i colon. Asymptomatiske barere hos friske voksne anses & vare under 5% (6),
og hos spedbarn opptil 50% (7). Imidlertid kan bakterien overferes mellom individer, og det

er en okt forekomst hos hospitaliserte pasienter.



CD anses a vere den hyppigste arsaken til antibiotika-assosiert diare (20-30%), antibiotika-
assosiert kolitt (50-70%) og antibiotika-assosiert pseudomembrangs kolitt (>90%) (8).
Symptomene pd CDC kan oppstd badde under antibiotikabehandling (fra forste dag), men ogsa
en tid etter avsluttet antibiotika-kur (opp til 2-3mnd etter) (9). Eldre, komorbide og
immunsvekkede er sarlig utsatt for alvorlig sykdom (3). Kjente antibiotikatyper som er serlig

assosiert med CDC er klindamycin, bredspektrede cefalosporiner og fluorkinoloner (10).

Symptomer pa CDC varierer fra magesmerter, hyppig los avfering, til kraftig alvorlig vandig
diare, med slim og blod, hey feber og pavirket allmenntilstand. CD toksiner kan pévises
mikrobiologisk med PCR fra en fekalprove. Toksinproduserende CD er en Gruppe A
meldepliktig sykdom i MSIS, som fra 2019 skal meldes bdde av laboratoriet og av
diagnostiserende lege. Da PCR-toksinpévisning forblir positiv opptil maneder etter infeksjon
(11), kan ikke denne metoden brukes som kontroll av sykdommen. I sykehus isoleres
pasienten etter kontaktsmitteregimet. Sporer kan overleve hdnddesinfeksjonssprit, slik at
handvask med sape anbefales. Sporene har betydning for miljespredning og CD kolonisering
av nye individer, og en antar at motstandsdyktige sporer som overlever i colon kan medvirke

ved residiverende CDC (1).
Sykdomsbyrde — Hvorfor er dette viktig?

Globalt utgjer CDC et betydelig helseproblem. Omfanget ble i 2011 i USA rapportert til &

ramme nesten en halv million mennesker, hvor 83000 fikk residiverende CDC og assosiert

med ca. 29000 dedsfall (12).

I Norge er antall tilfeller som har blitt meldt inn i MSIS de siste 5 arene hatt i hovedtrekk en
okende tendens (figur 1). I 2018 ble totalt 3086 tilfeller meldt. Trenden de siste arene viser
mellom 200-300 nye tilfeller per méned (13). Folkehelseinstituttets smittevernveileder anslar
at mellom 20-30% av pasientene med CDC far residiv. Enkelte kan ha kronisk residiverende
diaré over dr. Ved residiverende CDC har studier vist god effekt av FMT med kurasjonsrate
pa 70-90% (4). FMT-behandling er derfor en viktig behandling og kan bidra til reduksjon av
antibiotika forbruk, og derved bidra til redusert resistensproblematikk som er en global trussel

for helse.
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Figur 1: Fortlepende rapporterte tall fra MSIS (13). Gule bokser viser antall tilfeller per ér.

For ar 2020 finnes kun tall for jan/feb., og gul pil representerer forventet utvikling.

1.2 Problemstilling

Dagens praksis og kvalitetsutfordringer

Det er et gap mellom kunnskapsbaserte anbefalinger om bruk av FMT og dagens praksis.
Dette kan skyldes at FMT-behandling ikke er et behandlingstilbud ved alle landets sykehus.
Metoden er ikke standardisert som ogsa gir opphav til variasjon i praksis. Hvilken
administrasjonsmetode, mengde av donormateriale og hyppighet av behandling som er
optimal er ukjent. Ved OUS Ullevél gjores dette i et samarbeid mellom Infeksjonsmedisinsk
avdeling og Gastromedisinsk avdeling, (Figur 2: Appendix, illustrasjon behandlingsflyt).
Donor av fekalia er ofte friske naere parerende og dette krever ekstensiv utredning av bade
donor og fekalia, og dette er ressurskrevende. Opprettelse av en fekal donorbank vil kunne
sikre fekalia med gunstig profil og redusere hyppigheten av screeningprosedyrer, da
betydelige mengder donormateriale kan samles inn pé et kort tidsrom. For & belyse
kvalitetsutfordringer tilknyttet FMT-behandling i dagens praksis, vil dette bli vurdert ut ifra
kjente kvalitetsmal i helsetjenesten, figur 3 (14). Alle disse punktene kan vaere utgangspunkt
for kvalitetsforbedring.
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Figur 3: Kvalitetsmal i helsetjenesten (14).

Er virkningsfulle: FMT-behandling er virksom og har vist god effekt ved residiverende CDC

med kurasjonsrater pa 70-90% (4).

Har en god utnyttelse av ressursene: FMT er en biologisk behandling som ble forsekt

metodevurdert i Nye metoder i 2015, uten at det ble behandlet videre. I seknaden ble det blant
annet vurdert at FMT har effekt, er trygt og kostnadseffektivt. Videre sees potensiale for
kommersielle aktorer og standardisering av en donorbank fra friske, slik som det finnes
blodbanker i dag (2). Dette vil kunne bidra til gkt tilgang pad donormateriale. Langvarig
antibiotikabehandling er dyrt og kan ha store konsekvenser bade for pasienten og samfunnet

med gkende resistensproblematikk.

Involverer brukere og gir dem innflytelse: Det er fremdeles ukjent hvilken

administrasjonsmetode som er den mest optimale. Det er variasjon i tilgjengelige metoder, av
den grunn kan administrasjonsmetode tilpasses enkeltvurderinger tilknyttet tilgjengelige
metoder ved avdelingen, helsepersonellets erfaring og pasientens individuelle risikofaktorer
og preferanse. Utprevde metoder er bant annet FMT via nasogastrisk sonde
(jejunum/duodenum), gastroskopi, coloskopi, klyster eller ved orale kapsler. Pasientens

preferanser kan inkluderes i valg av administrasjonsmetode for FMT-behandling.

Er trygge og sikre: For & ivareta pasientsikkerhet er det nedvendig at donor og

donormateriale for FMT-behandlingen gjennomgér en grundig og streng screening for

patogene mikrober og alvorlige sykdommer. Opprettelse av en fekal biobank vil kunne vere



ressursbesparende og man kan selektere ut materiale med en gunstig sammensetning. Videre
er anbefalingen for FMT-behandling kun i setting der ekspertise er tilgjengelig, det vil si at
metoden krever en viss form for sikkerhet i utevelse (1). Kvalifisert og kompetent

helsepersonell pa tema er nedvendig for 4 ivareta pasientsikkerheten.

Det er ikke etablert en felles nasjonal norsk standard eller retningslinje for hvordan FMT-
behandling reguleres eller bor utfores. Det er uavklart om metoden vurderes som legemiddel
eller som celler/vev, og derav per tidspunkt ikke regulert i lovverk knyttet til dette. Bruk av
FMT og hvordan dette utfores er per i dag knyttet til lokale forhold og erfaringer. Det finnes
en rekke studier som anvender FMT i forskningssammenheng. Det finnes ikke et nasjonalt
register pa bruk av prosedyren FMT og hvordan oppfelgning av dette er. Det er ukjent hvor

utbredt metoden anvendes i1 og utenfor sykehus.

Er samordnet og preget av kontinuitet: FMT-behandling er for de fleste lite utbredt som et

standardisert pasientforlep, og rammer for organisering av dette er hovedsakelig basert pa
kunnskapsgrunnlaget som foreligger og erfaringer opparbeidet lokalt der FMT er blitt
utprovd. Opparbeidelse av et godt tverrfaglig samarbeid mellom avdelinger, og evt. mellom
primerhelsetjenesten og spesialisthelsetjenesten vil gi behandlingsforlepet mer sammenheng

og kvalitet.

Er tilgjengelige og rettferdig fordelt: FMT-behandling er ikke et behandlingstilbud ved alle

landets sykehus og metoden er ikke standardisert. Dette skaper variasjon i dagens praksis.
Metoden anvendes i dag ved residiverende CDC ved enkelte sykehus. Omfanget av bruk av
prosedyren, antall avdelinger som er involvert, antall sykehus som tilbyr og utferer
behandlingen er ukjent. Ut ifra estimert antall pasienter som rammes av residiverende CDC
antas det at det er et forbedringspotensial 1 & fange opp og tilby disse pasientene FMT-
behandling. Per i dag er ikke FMT-behandling tilgjengelig og rettferdig fordelt i landet, dette

gir rom for kvalitetsforbedring.
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Del 2: Kunnskapsgrunnlaget

2.1 Sekestrategi
PICO

For & gjennomfore et systematisk sgk for relevant kunnskapsgrunnlag, ble folgende PICO-
spersmal formulert:

P Populasjon: Pasienter med residiverende clostridioides difficile infeksjon.
I Intervensjon: Fecal micribiota transplantasjon

C Kontroll: Standardbehandling (antibiotika).

O Utfall: Symptomfri i 70 dager etter behandling.

For a finne forskningsbasert kunnskap har vi gjort et pyramidesek ved bruk av McMaster
Plus. Seketreff fra gverst i pyramiden ble prioritert. Sekeresultatet er visualisert i figur 4
nedenfor. Sgket ble gjort 23.01.19, med folgende sokeord: «clostridium difficile fecal
microbiota transplantation». Fra dette fant vi to internasjonale oppslagsverk (UpToDate og
BMIJ Best Practice), og en britisk retningslinje som samsvarte med inklusjons- og
eksklusjonskriteriene vare (British Society of Gastroenterology and Healthcare Infection
Society guidelines). I tillegg har vi funnet en nasjonal retningslinje pa dette temaet, ved sok pa
Helsedirektoratet. Vi vil her oppsummere de ulike kildene, og vurdere dem i etterkant av

dette.
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Figur 4: Flytskjema ved kunnskapssek:

2.2 Oppsummering av litteratur

Oppsummering av det kliniske oppslagsverket UpToDate

Ved residiverende CDC anbefaler retningslinjene FMT. FMT anses & vere trygt og uten
alvorlige bivirkninger. 70-90 prosent av pasientene som far FMT blir kurert. De gir en sterk

anbefaling, basert pa evidens av moderat kvalitet (4).
Oppsummering av det klinisk oppslagsverk, BMJ best practice:

BMJ best practice (15) oppgir at FMT er en opsjon hos pasienter med minst to residiv av
infeksjonen, der antibiotika ikke har hatt effekt. Det oppgis at FMT er mer effektiv enn
vancomycin og placebo, med «moderat-quality» evidens. Den systematiske oversikten (16)
som oppga denne effekten, viser en RR pé 0.41 (95% CI, 0.22-0.74) i forhold til vancomycin.
Per né anbefales det ikke FMT for alvorlig sykdom, eller hos pasienter med bdde CDC og
IBD, da det kreves mer forskning pa dette omradet.
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Oppsummering av det retningslinjen til British Society Gastroenterology (BSG) and
Healthcare Infection Society (HIS)

I den britiske retningslinjen anbefales FMT til alle med residiverende CDC, samt alle som har
hatt én infeksjon og har risikofaktorer for flere episoder, inkludert alvorlige og kompliserte

infeksjoner. Anbefalingen er sterk, og basert pa evidens av god kvalitet (17).
Oppsummering av den nasjonale retningslinjen ved helsedirektoratet:

Helsedirektoratets (18) anbefalende behandling av primarinfeksjon med CDC er
metrondiazol eller vankomycin. Ved residiv anbefales ny runde med samme antibiotika. Det
oppgis at FMT kan anvendes ved «gjentatte residiv», uten videre spesifikasjon, men at man
med bakgrunn i davaerende (08.01.2018) ikke kunne anbefale noen behandling som beste

praksis.
2.3 Vurdering av metodologiske kvalitet:

Nér vi har vurdert retningslinjene og oppslagsverkene, har vi brukt sjekklistene fra
helsebiblioteket (19): «Sjekkliste for vurdering av en faglig retningslinje eller fagprosedyre»
og «Sjekkliste for vurdering av artikler i kliniske oppslagsverk». Sjekklistene bestod av
henholdsvis 23 og 10 punkter, der en kunne velge «ja», «uklart» og «nei». Tabellene er lagt

ved som vedlegg. To forfattere gjennomferte vurderingene.
Vurdering av det kliniske oppslagsverket UpToDate.

Av listens 10 punkter svares det «ja» pa ni punkter og «uklart» pa et punkt, dvs at UpToDate
overholder nesten alt som skal til for & vare et godt klinisk oppslagsverk. Det fremstdr uklart
hvordan sekestrategi de har brukt for & finne dokumentasjon for at FMT er beste behandling
ved residiverende CDC. De har kildehenvisninger, men angir ikke soket sitt. Det er derfor
ikke mulig & vurdere om de har gjort et sek som inneholder all relevant dokumentasjon for &
avgjore om denne behandlingen ber vare anbefalt eller ikke. For ytterligere detaljer pa

vurdering av UpToDate se tabellen «Vurdering av kliniske oppslagsverk».
Vurdering det klinisk oppslagsverk, BMJ best practice:

Listen svarer til atte «ja», et «uklart» og et «nei». Det fremstar uklart hvordan sekestrategien
er gjennomfort. Som ved UpToDate ovenfor, har de kildehenvisninger, men angir ikke soket
videre. Det punktet som bortfaller, er at oppslagsverket ikke kommer med en vurdering av

kunnskapsgrunnlaget. Derimot har kilden som BMJ henter anbefalingen sin fra en gradering
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(20), og fremkommer i realiteten med en gradering. Graderingen er «strong
recommendation/moderate quality of evidence». Ut ifra sjekklisten og kildene som det blir

bygget pa, fremstar oppslagsverket av hay kvalitet.

Vurdering av retningslinjen til British Society Gastroenterology (BSG) and Healthcare
Infection Society (HIS)

[13P2]

Av de 23 punktene skéret retningslinjen “ja” pa 20 av punktene, «uklart» pa to og «nei» pa ett
punkt. Det er uklart hvilke faktorer som kan hemme og fremme bruk av retningslinjen, og om
retningslinjen er stottet av rad og/eller verktey for bruk i praksis. Det er gitt et sammendrag av
retningslinjene, men det finnes ikke pedagogiske verktay, pasientbrosjyrer eller annet som ber
tilbys sammen med retningslinjen. Retningslinjen inneholder ikke vurderingskriterier for
monitorering og/eller evaluering av etterlevelse av den kliniske retningslinjen. For ytterligere

informasjon se tabellen «Vurdering av retningslinjer».
Vurdering av den nasjonale retningslinjen ved helsedirektoratet

Retningslinjen skaret «ja» pa 19 punkter, «uklart» pa tre punkter og «nei» pé ett punkt.
Retningslinjen til helsedirektoratet skéret pa de samme punktene som den britiske
retningslinjen, se tabell, med unntak i punktet «anbefalingene er spesifikke og entydige».
Dette punktet er uklart, da retningslinjen ikke kan spesifisere nar det er anbefalt med FMT
fremfor antibiotika. Basert pé sjekklisten alene fremkommer denne retningslinjen troverdig og
av hey kvalitet. Dog er FMT en relativt ny behandlingsmetode for CDC og mye av
kunnskapsgrunnlaget for dette temaet er fra de siste arene. Denne retningslinjen er sist
oppdatert 08.01.18, og er planlagt oppdatert innen 2021. Anbefalingene blir av den grunn ikke
nedvendigvis bygget pa dagens kunnskapsgrunnlag. Av den grunn ma man vere noe kritisk

til denne retningslinjen.
2.4 Konklusjon:

De kliniske oppslagsverkene og den britiske retningslinjen anbefaler FMT ved minimum to
residiv av CDC. Den norske retningslinjen oppgir at FMT kan forsekes ved gjentatte residiv,
men kommer ikke med en anbefaling for hva som er best praksis av antibiotika og FMT. Vi

konkluderer derfor med at FMT er indisert for pasienter med residiverende CDC.
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Del 3: Dagens praksis, tiltak og indikatorer

Mikrosystemet vi har valgt for denne oppgaven er infeksjonsmedisinsk avdeling ved Ulleval
sykehus. Vi ensker a forbedre dagens praksis rundt handteringen av FMT ved residiverende

CDC.

Infeksjonsavdelingen ved Ulleval sykehus har klare retningslinjer for hvordan man skal
héndtere disse tilfellene og de skiller klart mellom forste og andre residiv. Vi kontaktet Olav
Oktedalen, som er ansvarlig for metodeboken til infeksjonsavdelingen p& Ulleval sykehus, og
overlege Aleksander Rygh Holten, som jobber ved infeksjonsmedisinsk avdeling pa Ulleval

sykehus.

Behandlingsregimet - slik det er beskrevet i metodeboken til infeksjonsavdelingen (21):
o Det forsgkes forst & seponere antibiotikumet som kan vere mulig utlesende drsak til
CDC, eller bytte til et mindre toksindrivende antibiotikum, og deretter se an tilstanden

12-3 dager for man eventuelt igangsetter direkte behandling av infeksjonen.

Antibiotikavalg ved ukomplisert infeksjon:

e Metronidazol tbl 500 mg x 3 i 10 dager ved lettere klinisk bilde og ikke risikopasient
for utvikling av alvorlig kolitt. Ved manglende bedring etter 4-5 dagers behandling,
vurderes overgangen til vankomycin.

o Vankomycin kapsler 125 mg x 4 i 10 dager.

o Forstevalg ved moderat og alvorlig klinisk sykdomsbilde.

o Forstevalg hos pasienter med hoy risiko for & utvikle alvorlig kolitt.

Residivsituasjon:

Residiv er definert som nye kliniske symptomer innen étte uker etter forrige episode. Dette
forekommer hos 15-30% ved metronidazol- og vankomycin-behandling. Risikopasienter for
residiv er de med hey alder, vedvarende antibiotikabruk, tidligere residiv, tidligere alvorlig

kolitt samt komorbiditet.

Ved forste residiv er det tre alternative tilneerminger som forsekes;
e Vankomycin i 10 dager med péifelgende avtrappende vankomycin-dose over flere

uker eller piafelgende pulsbehandling i 3 dager over 3 uker.
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o Fidaksomicin har samme effekt ved forstegangsinfeksjon som vankomycin, men det
har ferre pafelgende CDC-residiv, men dette medikamentet er svaert kostbart.
o Rifaximin som pafelgende behandling etter initial vankomycinbehandling som

alternativ til vankomycin i nedtrappende dose eller pulsbehandling.

Respons pé behandling (effekt) males gjennom frekvens og konsistens av feces, og forventes

som regel i lopet av de forste 2-3 dagene under pagéende antibiotikakur.

Andre residiv er definert som nér det er administrert to tidligere kurer med metronidazol eller
vankomycin, eventuelt fidaksomicin. Da er FMT aktuelt som behandling. Det er rapportert 8-

9 pasienter arlig med andre gangs residiv ved vart mikrosystem, disse far FMT- behandling.

FMT som behandling av CDC ved Ullevil Sykehus

Dette er beskrevet som en generell prosedyre, men ifelge Olav Oktedalen gjennomferes det
likevel ikke systematisk. Ifolge Aleksander Rygh Holten er det mange faktorer som inngér i
vurderingen av behandling, og hver pasient vurderes individuelt. Faktorer man ma ta hensyn
til er blant annet multimorbiditet samt behovet for antibiotika av annen &rsak enn CDC i
tillegg. Holten forteller at FMT tidvis gis som behandling ved forste residiv dersom 1) det
utviklet seg komplikasjoner som alvorlig kolitt under forste antibiotikakur, 2) det foreligger
risikofaktorer for ytterligere residiv, 3) ved manglende respons etter 5-6 dager pa antibiotika.
Det er ingen fast rutine eller utarbeidet retningslinje rundt FMT ved 1. residiv, men dette er
avgjorelser som tas underveis og individuelt basert pa erfaring, klinisk skjenn og faktisk
klinisk bilde. Den store kliniske byrden er likevel residiv som oftest kommer i lopet av de
forste 8 uker etter seponering, altsa andre residiv. Da er det rutine at alle tilbys fekal
installasjon som ny behandling, med mindre det foreligger kontraindikasjoner som alvorlig
matvareallergi, pagédende antibiotikabehandling og sterk immunsvikt. Sistnevnte er en relativ

kontraindikasjon.

For at man skal kunne gjennomfere FMT, mé man ha tilgjengelig feces. Ifolge Metodeboken
skal det vaere frossen faeces tilgjengelig pa infeksjonsmedisinsk laboratorium (KIS), og denne
skal veere donert fra frisk giver som er screenet for relevante sykdommer. Ett helsepersonell
ansatt pd infeksjonsavdelingen er donor og gir feces med méneders mellomrom.

Vedkommende testes for aktuelle bakterielle, virale og andre mikrobielle agens som er
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aktuelle i en smittesammenheng. I realiteten rekrutteres ogsa donorer fra familie eller nere

bekjente av pasienten.

Vanligvis administreres FMT via gastroskopi (ned i duodenum). Dette er et samarbeid
mellom infeksjonsleger, gastroenterologer og laboratoriepersonalet ved infeksjonsavdelingens
lokale laboratorium (KIS). Infeksjonslegen vurderer indikasjonen for behandlingen med fekal
installasjon, gastroenterologen utferer endoskopi med installasjon, laboratoriepersonalet

forbereder fecesblandingen.

Tilgjengeligheten av feces kan fungere som et hinder for gjennomfering av FMT. Denne kan
variere fra pasient til pasient ettersom man i dag benytter seg av pasientens narkontakter og er
avhengig av at deres feces blir oppfyller kriterier for a benyttes ved FMT. Serlig dersom man
ogsé skal vurdere FMT ved forste residiv som er betydelig hyppigere enn andre residiv.
Derfor mener vi dette er et punkt som er tilrettelagt for kvalitetsforbedring. Sarlig siden det er
vist at FMT har svert god effekt ved CDI. Ved & innfere en “donorbank™ som et tiltak til
kvalitetsforbedring ensker vi at FMT blir mer tilgjengelig, og at flere pasienter far dette som

et behandlingsalternativ ved residiverende CDI.

Ved Harstad sykehus er man i gang med et forskningsprosjekt som forseksvis prover a fa i
gang en donorbank. Bakgrunnen for dette er at uten en bank tar det lengre tid for
behandlingen kan gjennomferes, fordi man skal finne donor, screene vedkommende og
deretter hoste feces for det kan installeres. Det er anbefalt at dette foreligger som en

prosedyre.

Tiden som brukes pé a finne og screene donorer ma kartlegges. Dersom det er mangel pé
donorer kan dette vere en arsak til faktisk kvalitetssvikt. En kan tenke seg at risikoen for
mangel pad donormateriale reduseres dersom det foreligger en etablert donorbank med
tilstrekkelig feces. Det kan forekomme uforutsette situasjoner i helsevesenet der det redusert
tilgang pd donorer, for eksempel ved en epidemi. For & vare forberedt pd slike situasjoner

vil allerede etablerte lager med screenet feces vaere nyttig. En annen situasjon som kan fere til
mangel pd donormateriale, er at donoren ansatt ved avdelingen blir syk eller gér pa langvarig
antibiotikakur og dermed ikke kan donere feces. En kan ogsé tenke seg at pasienten ikke har
noen aktuelle & rekruttere som donor. Samtidig kan man stille et etisk spersmilstegn ved a

sperre pasienten om & rekruttere donor da dette er anbefalt behandling som ber kunne tilbys
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av sykehuset selv. Med tanke pa antibiotikaresistens ber man vare proaktive og FMT vil vaere

et godt behandlingsalternativ som kan gi redusert antibiotikabruk.

En utfordring som er rapportert blant fagpersoner na er “fecofobi” for feces fra kjente
donorer. Dette unngér man dersom det foreligger en fecesbank, som blodbank, da man gjer

dette mer klinisk.

3.1 Implementering av tiltak

For nye tiltak innfores gjennomforer man undervisning for dem som er involvert i tiltaket. Vi
har fétt rapport om at man generelt meter lite motstand blant fagpersoner ved innfering av nye
metoder da de fleste er positive til fremskritt og utvikling. P4 sikt vil dette kunne vere et steg

mot at FMT kan innferes som rutinebehandling enda tidligere i CDI-forlgpet.

Vi tenker at tiltaket er gjennomferbart. Utfordringen er hvordan man skal rekruttere donorer
og etablere en “donorpool” som donerer feces regelmessig. I Harstad, der dette fremdeles er

pa et forskningsstadium, rekrutterer friske, unge personer fra en lokal videregdende som

lonnes per gang. Rekruttene screenes, deretter hostes feces i fire til atte uker for de screenes
pa nytt. Da kan man benytte det som er hostet i mellomtiden fordi da er man sikre pd at de
ikke er blitt syke i tiden imellom. En utfordring er om man har anledning til & viderefore
betalingsordningen etter endt forskningsstadium, eller om det mé bli frivillighetsbasert som

blodbanken.

Var kvalitetsindikator for 4 male eventuell forbedring etter implementert tiltak er “tid fra
diagnosetidspunkt av andre gangs CDC-residiv til gjennomfert FMT-behandling”. Tidsbruken
for rekruttering av donor samt screening av denne ma dokumenteres. Mélet ma vere at denne

tiden reduseres nér man har etablert donorbank, altsa kortere tid fra diagnose til FMT.

Kvalitetsindikatoren vi har valgt, er relevant, den er mélbar, palitelig og mulig a endre. Det er
ikke rom for fortolkning siden indikatoren er en konstant. Kvalitetsindikatoren vil gi
informasjon som kan tyde pa redusert tidsbruk og mer effektiv behandling og dermed mer

effektiv ressursbruk og eventuelt kortere liggetid pa sykehus.
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Del 4: Prosess, ledelse og organisering

4.1 Prosess, ledelse og organisering

Naér vi skal opprette en velfungerende donorbank har vi valgt & bruke «Modell for
kvalitetsforbedring» som hjelpemiddel for hvordan man kan gé fram. Modellen ble lansert av
Nasjonalt kunnskapssenter for helsetjenesten, og er blitt utviklet i flere omganger. I dette
prosjektet bruker vi den nyeste versjonen som bestér av punktene «forberede», «planlegge»,
«utfore», «evaluere» og «folge opp». Fasene er ledd i en sirkel slik at man skal se at dette er

en kontinuerlig prosess, der man kan komme tilbake til punkter utover i forlepet (14)

Figur 5:
[ 1. Forberede
5. FOlge opp Det vil ofte vaere nodvendig )
4 ga tilbake til tidligere faser Felles erkjennelse av behovet
; for forbedring
Implementere ny praksis

Forankre og organisere
forbedringsarbeidet

Sikre viderefering
5 Klargjere kunnskapsgrunnlaget
Dele erfaringene med - forskning, erfaring og
forbedringe?\e teige opp Lobecede brukerkunnskap
S )i
9 o s 2. Planlegge
Kartlegge behov og
dagens praksis

4, Evaluere
Male og reflektere over Sette mal
resultater
Vurdere om forbedringen er Velge maleverktoy
tilstrekkelig og eventuelt
justere 3. Utfore Finne / utvikle forbedrings-
tiltak
Prove ut og tilrettelegge
ny praksis I
kunnskapssenteret
Nasonal! bus sk paseriier for hebsetienesien
Forberede

For et forbedringsprosjekt mé det forst vere en felles erkjennelse av behovet for forbedring
(22). Erkjennelsen kommer i dette tilfellet fra at vi har funnet kunnskapsgrunnlag for at FMT
er en anbefalt behandling. For 4 kunne gjennomfere FMT-behandling i tilfredsstillende grad

trenger vi en velfungerende donorbank.
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Vi foreslar & sette sammen en arbeidsgruppe som fér ansvar for prosjektet og evaluere
resultatene. Med i gruppen ber det vare noen fra alle involverte avdelinger og representanter

fra de mest sentrale yrkesgruppene (14).

I dette tilfellet ville vi hatt med en lege fra infeksjonsmedisinsk avdeling og en fra
gastromedisinsk avdeling, samt en sykepleier fra gastromedisinsk avdeling. Gruppeleder kan

for eksempel vaere avdelingsleder ved infeksjonsmedisinsk avdeling.

For oppstart mé prosjektet forankres i ledelsen og blant de ansatte. For & oppna dette kan
prosjektgruppen legge fram kunnskapsgrunnlaget for ledelsen og ansatte, og forklare hvordan
man vil ga fram med & opprette en donorbank. Dette ber gjores bide pé infeksjonsavdeling og

gastromedisinsk avdeling da begge disse avdelingene blir involvert i tiltaket.
Planlegge
Dagens praksis i mikrosystemet er beskrevet ovenfor.

Nar vi skal sette mal, ensker vi at de skal vaere SMARTE: spesifikke, mélbare, ansporende,
realistiske, tidsbestemte og at det er enighet om mélene. Malet her er & innfere en
velfungerende donorbank slik at FMT blir lett tilgjengelig. For & sette et spesifikt mélbart mél
kan vi gé ut fra at en velfungerende donorbank alltid ber ha tilgjengelig feces, for eksempel at
det alltid er 20 «doser» med feces tilgjengelig. Malet er altsd bade spesifikt og mélbart. Det er
realistisk at det skal kunne gjennomferes da FMT allerede er et behandlingstilbud, og at man i
Harstad ogsa forseker & gjore det pa denne méten. Vi foreslar at malet ber vere 4 ha en godt
fungerende biobank etter ett r. Tanken er da at det skal vere et prosjekt i ett ar hvor det er
ekstra fokus pa og tilrettelegging for 4 fa gjennomfert tiltaket, med hyppige evalueringer og at

man etter dette regner med at det er mer selvgaende og blir en fast praksis.

Som maleverktoy for & vurdere om vi har oppnadd malene kan det lages registreringsskjema
for hvor mange pasienter som fir behandlingen og om det var tilgjengelig feces i

donorbanken. Man kan dessuten se pa hvor mange ganger prosedyrekoden for FMT brukes.

Nér prosjektet er satt i gang er det viktig & komme tilbake til de ulike punktene i Modell for
kvalitetsforbedring for & se om det ber gjeres endringer og forbedringstiltak. Man ber fra
starten av prosjektet oppfordre bade ansatte og donorer til & komme med forslag til

forbedringer underveis. Forbedringer kan ogsa komme etter samarbeid med andre
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mikrosystemer som bruker samme behandling, i dette tilfellet kan det veere Sykehuset i

Harstad.

Utfere (se figur 7)

I begynnelsen

- Opprette en prosjektgruppe
- Undervisning om kunnskapsgrunnlag til ansatte som skal veare involverte
- Mote eventuell motstand

Etter forankring i ledelsen og enighet om mél

- Ungdommer ved en videregaende skole kan bli spurt om a bli donorer

- Informasjonsmete eller mail til ungdommene med informasjon om behandlingen og
hva det & vaere donor gar ut pa

- Lage et digitalt program for registrering av donorer

- Lage sporreskjemaer som donorer skal svare pé for & screene for sykdommer,
utenlandsreiser osv.

- Lage en standardpakke av blodprever, avferingsprover og eventuelt andre prover som
skal tas av donorer som en screening for om de er friske.

- Lage skjemaer donorene ma fylle ut hver gang for de gir avfering for 4 sikre at ikke
nye ting har oppstétt siden sist

Ved oppstart av prosjektet

- Serge for registrering i skjemaer

Hver tredje maned i lopet av det forste aret

- Se om registrene blir fylt ut og om retningslinjene folges

- Mote med involverte ansatte om deres erfaringer og forslag til forbedringer

- Mote innad i prosjektgruppen om endringer som skal gjeres ut fra tilbakemeldinger og
sykluser i modellen for kvalitetsforbedring.

Etter ett ar

- «Sluttevaluering» av prosjektgruppen sammen med involverte ansatte.
- Vurdering om tiltaket er godt nok implementert til & avslutte prosjektperioden, men

viderefore tiltaket.
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6mnd. 1ar

3mnd. Imnd.

Figur 6: Innferingsplan: Tidslinje for implementering av tiltak

Evaluere

Som tidligere nevnt tenker vi & ha delevalueringer hver tredje maned, med oppstart etter tre
méneder. Det vil da kontrolleres at registreringsskjemaene brukes av alle leger som gir den
aktuelle behandlingen, og at skjemaene fylles ut pa riktig méte. Prosjektgruppen har ansvar
for 4 samle inn denne informasjonen, og eventuelt arrangere videre opplaering dersom
skjemaene ikke brukes konsekvent av alle de involverte. Samtidig ber man ha et mate med
ansatte som er involvert i prosjektet. Dette er viktig for & utforske deres erfaringer med
gjennomforingen av prosjektet. De ansatte kan komme med nyttige tilbakemeldinger og
erfaringer med behandlingen, og informere om hvordan det har vart & folge nye rutiner. De
ansatte har sannsynligvis ogsa forslag til forbedringer for gjennomfoering av prosjektet.
Deretter tenker vi 4 ha et mete innad i prosjektgruppen, der man gjennomgér tilbakemeldinger
fra de ansatte. I dette motet bor man ogséd gjennomga tilbakemeldinger fra pasienter som har
blitt behandlet underveis i prosjektet. Dersom det blir bestemt at man ensker & gjore endringer
1 prosjektet, er det prosjektgruppen som har ansvar for & informere alle de involverte.

Etter ett &r skal det vere en sluttevaluering med en grundig gjennomgang av prosjektet. Her
ber bade prosjektgruppen og ansatte som har vert involvert delta.

Forst bar prosjektgruppen gjennomga evalueringsskjemaene for 4 fa en oversikt over hvor
mange pasienter som har mottatt behandling med FMT, og om det da var nok feces
tilgjengelig. Dersom pasienter i denne pasientgruppen i stedet har mottatt en annen type
behandling, er det viktig 4 fa en oversikt over hvorfor denne avgjorelsen ble tatt. Om det er

grunnet en dérlig fungerende donorbank vil det vere nyttig & vite. Har donorbanken til enhver
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tid hatt faeces tilgjengelig, eller har det vert behov for & sperre familie eller andre parerende
om & vare donor? Har manglende tilgang pa feces pavirket valg av behandling hos pasienter?
Man mé ogsa undersgke om de ansatte har fulgt rutinene riktig, og om eventuelle endringer i
rutinene har nadd ut til alle involverte i behandlingen.

Videre ber man ha et mote med leger og sykepleiere fra bade infeksjonsavdelingen og
gastromedisinsk avdeling, som har vart involvert i den praktiske gjennomferingen av
prosjektet. Her skal man diskutere hvordan prosjektet har fungert og hvordan
tilbakemeldinger underveis har bidratt til & forbedre prosjektet. Det er viktig a diskutere
hvilke aspekter av prosjektet som ikke har fungert optimalt, og hvordan dette kan lases i
fremtiden. Irritasjonsmomenter eller motstand hos de ansatte mé tas opp og man ma forseke a
finne losninger pa dette. Det kan ogsa vere nyttig 4 ha samtaler med pasienter for & fa et
innblikk i hvordan det oppleves & motta behandling med FMT. Pasientene kan ogséd bidra med
a fortelle om rutinene har fungert som egnsket gjennom deres behandlingsforlep.

(Se pa kvalitetsindikatorer - fra punkt 3)

Feolge opp

Ved & gjennomfore delevalueringer hver tredje maned vil det vaere mulighet for & gjore
endringer fortlopende i prosjektet. Slike endringer kan vere aktuelt dersom prosjektet ikke
fungerer optimalt eller hvis det oppstér uforutsette utfordringer. Ved utfordringer kan man
samarbeide med andre mikrosystemer som har gode rutiner for behandling med FMT, for

eksempel Sykehuset i Harstad.

Dersom man ved sluttevalueringen kommer frem til at man ensker & fortsette donorbanken,
m4 det utarbeides en plan for videreforing av rutinene slik at de kan vedvare etter
prosjektperioden. Det kan ogsé tenkes at man i lopet av prosjektperioden ikke har fatt et
tilstrekkelig grunnlag for 4 vurdere om man skal innfere de nye rutinene. I dette tilfellet kan
det veere nedvendig med en forlengelse av prosjektperioden. En mulig arsak til dette kan vere

at for f4 pasienter ble involvert i prosjektet og dermed fétt behandling med FMT.
4.2 Motstand

Ved oppstart av en donorbank kan man tenke seg at en form for motstand kan vere
«fecofobiy, altsd «frykt» for avfering, blant potensielle donorer som blir spurt. Dette kan
gjore det vanskelig & rekruttere donorer fordi det kan ses pa som mer ekkelt & donere avforing
enn for eksempel blod til blodbanken. Man kan forsgke & mate denne motstanden med &

forklare at det blir anonymt hvor avferingen kommer fra og at pasienten som far behandlingen
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vil fa det gjennom koloskop. Man kan dessuten forklare at FMT i noen tilfeller kan erstatte
antibiotika og dermed gi mindre resistensutvikling, noe som er enda en god grunn til 4 bidra

til dette prosjektet.
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Del 5: Konklusjon

Sammendrag

FMT er en metode for 4 overfore tarmflora fra en frisk donor over til en syk pasient (5). Dette
kan gjenopprette og justere mikrobiota hos pasienten fra en sykdomsgivende
tarmflorasammensetning til en mer gunstig profil. Denne metoden har vist seg & vere en
effektiv behandlingsmetode ved residiverende CDC, med kurasjonsrater opp mot 70-90% (4).
FMT er derfor anbefalt som behandling ved residiverende CDC, det vil si etter tre fullforte
antibiotikakurer mot CDC (4)(1). I dag er det et gap mellom kunnskapsbaserte anbefalinger
om bruk av FMT og dagens praksis, og bruken av FMT varierer mellom ulike sykehus.
Infeksjonsavdelingen ved Ulleval Sykehus har klare retningslinjer for hvordan man skal
handtere FMT ved residiverende CDC. FMT er aktuelt som forstelinjebehandling ved andre
residiv av CDC (21). Pa Ulleval Sykehus er behandling med FMT beskrevet som en generell
prosedyre, men ifelge Olav Oktedalen, ansvarlig for metodeboken til infeksjonsavdelingen pa
Ullevél sykehus, gjennomfores det likevel ikke systematisk. En mulig arsak til varierende
bruk av FMT er manglende tilgjengelighet av behandlingsmetoden. En viktig faktor for a
kunne tilby FMT er tilgang pé fekalia. Ved Ulleval sykehus skal det ifalge Metodeboken
brukes fekalia som doneres en frisk giver som er screenet for relevante sykdommer (21). En
ansatt pd infeksjonsavdelingen er donor og gir feces med méneders mellomrom. I realiteten
rekrutteres ogsd donorer fra familie eller naere bekjente av pasienten. Vi mener at
tilgjengeligheten av feces kan fungere som et hinder for gjennomfering av FMT, og at

opprettelse av en fekal donorbank vil kunne gke bruken av behandling med FMT.
Vurdering om prosjektet boer gjennomferes

En viktig fordel ved & opprette donorbank er at man sikrer tilgang til en tilstrekkelig mengde
fekalia med gunstig profil, noe som videre kan gke bruken av FMT. En donorbank gjer
behandling med FMT mer rettferdig fordelt, da flere pasienter vil ha tilgang pé
behandlingsmetoden. Ved & ha en donorbank slipper man ogsa & sperre pasienten om a
rekruttere en donor, og man slipper dermed dette etiske dilemmaet. En donorbank vil ogsa
vaere mindre ressurskrevende fordi det reduserer hyppigheten av screeningprosedyrer, da
betydelige mengder donormateriale kan samles inn pé et kort tidsrom, fremfor a bruke ulike

donorer for hver pasient.

Opprettelse av en donorbank ved Ulleval Sykehus er gjennomferbart, men kan vere

ressurskrevende da det ma utarbeides gode rutiner for hvordan donorbanken skal drives.
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Likevel mener vi at dette prosjektet vil vere ressursbesparende pa lang sikt. Det er ikke
etablert en felles nasjonal norsk standard eller retningslinje for hvordan FMT behandling
reguleres eller ber utferes. Det er uavklart om metoden vurderes som legemiddel eller som

celler/vev, og det er derfor per tidspunkt ikke regulert i lovverk knyttet til dette

Totalt sett mener vi at opprettelse av en donorbank har mange mulige fordeler, og at disse er

langt sterre enn ulempene. Vi mener derfor at prosjektet ber gjennomfores.

Fremtidsperspektiv og videreforende tanker

De gode resultatene av FMT ved residiverende CDC har gjort at forskere og klinikere
vurderer FMT som forstevalgsbehandling ved primarinfeksjon med CDC. En pagaende norsk
forskningsstudie har dette pa agendaen, etter gode resultater i en pilotstudie som viste at FMT

var like god eller bedre enn standard antibiotikabehandling (23).

Andre ser pd FMT som behandlingsmulighet ved en rekke andre tilstander der en ser at
tarmfloraen kan spille en rolle. Mennesker har over 10 ganger s& mange tarmmikrobeceller
enn eukaryote humane celler. Dette utgjor billioner mikrober som lever i et komplekst
samspill med oss (5). Vi fér stadig ekende forstaelse for dette komplekse samspillet innen
helse og sykdom, og dette er et ekspansivt felt innen medisinen hvor mye fremdeles er ukjent.
Det forskes deriblant pa bruk av FMT som behandling ved andre tarmsykdommer som IBD
og IBS, og ved andre sykdommer som Metabolsk syndrom, CFS-ME, Fibromyalgi, Parkinson
og MS (6). Framtiden vil vise om FMT-behandling kan ha noe for seg i utvidet sammenheng.

En sikkerhetsscreenet donorbank kan ogsa i denne sammenheng vaere nyttig & ha tilgjengelig.
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Appendix

Tabell 1: Vurdering av retningslinjer:

1) 1. Retningslinjens
Avgrensning | overordnede mal er
og formal klart beskrevet.

2. De(t) kliniske
(eller

organisatoriske)
spersmal i
retningslinjen er

klart beskrevet

3. Populasjonen
(pasienter, brukere,
befolkning)
retningslinjen
omfatter er klart
beskrevet

2) 4. Arbeidsgruppen

Involvering som har utarbeidet
av retningslinjen har
interessenter | med personer fra alle

relevante faggrupper

5. Synspunkter og
onsker fra
populasjonen
retningslinjen
omhandler

(pasienter, brukere,
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befolkning etc.) er
forsekt inkludert

6. Retningslinjens
malgruppe (de som
skal bruke
retningslinjen) er

klart definert

3) Metodisk | 7. Systematiske
neyaktighet | metoder ble brukt
for & soke etter

kunnskapsgrunnlaget

8. Kriterier for
utvelgelse av
kunnskapsgrunnlaget

er klart beskrevet

9. Styrker og
svakheter ved
kunnskapsgrunnlaget

er klart beskrevet

10. Metodene som er
brukt for & utarbeide
anbefalingene er

tydelig beskrevet

11. Helsemessige
fordeler,
bivirkninger og
risiko er tatt i
betraktning ved
utarbeidelsen av

anbefalingene

12. Det fremgar
tydelig hvordan

anbefalingene
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henger sammen med

kunnskapsgrunnlaget

13. Retningslinjen er
blitt vurdert eksternt
av eksperter for

publisering

14. Prosedyre for
oppdatering av
retningslinjen er

beskrevet

4) Klarhet og | 15. Anbefalingene er
presentasjon | spesifikke og
entydige

16. De ulike

muligheter for
handtering av
tilstanden er klart
beskrevet

17. De sentrale
anbefalingene er

lette & identifisere

5) 18. Faktorer som kan
Anvendbarhet | hemme og fremme
bruk av
retningslinjen er

beskrevet

19. Retningslinjen er
stottet av rad og/eller
verktoy for bruk i

praksis

20. Potensielle

I'CSSU.I'SIIICSSigC

implikasjoner ved a
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folge anbefalingene

er tatt i betraktning

21. Retningslinjen
inneholder
vurderingskriterier
for monitorering

og/eller evaluering

6) 22. Retningslinjen er
Redaksjonell | redaksjonelt
uavhengighet | uavhengig av den
bidragsytende

instans

23. Det er redegjort
for
interessekonflikter
for arbeidsgruppens

medlemmer

Tabell 2: Vurdering av kliniske oppslagsverk:

Tema: Gar det klart frem hva
artikkelen handler
om?

Metode Gar det klart frem

hvem som har skrevet

artikkelen?

Gar det klart frem
hvem som har
redigert og hvem som
har fagfellevurdert
artikkelen?




Er sokestrategien
gjengitt, og er den
tilstrekkelig?

Er
kunnskapsgrunnlaget
gradert, og er
graderingssystemet
tilstrekkelig

beskrevet?

Innhold Er anbefalingene
tydelig?

Har alle
anbefalingene
henvisning til
kunnskapsgrunnlaget

?

Er anbefalingene

oppdatert?

Er det noen

interessekonflikter?

Anvendbarhe | Kan innholdet 1

t artikkelen overfores

til praksis?

Figur 2: Illustrasjon behandlingsflyt
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Oppdage pasient: Infeksionsavdeling / annen avdeling/ samfunnet

Mikrobiologi: Toksin
pavist i fecalprgve,
kontrollprgve ikke mulig

Standard behandling:
Seponere utlgsende
antibiotika
Antibiotika behandling:
Metronidazol tab p.o.
500 mg x 3, i 10 dager
Vancomycin kapsler,
125 mg x 4 i 10 dager
Stgttebehandling

sﬂﬂ%ﬁﬁﬁr%%@mﬁo / kompetent helsepersonell for FMT

Donor frisk

Ingen sykdommer
Normal tarmfunksjon
Ikke brukt antibiotika
Ingen multiresistente
bakterier

Serum: HIV, Viral
hepatitt (A, B, C), T.
pallidum.

Faeces: (PCR, dyrkning,
mikroskopering)
patogene
tarmbakterier, C.
difficile, orm, egg,
cyster, G. lambia
Utvidede tester,
genomkartlegging?
(1,2)

Observasjon: FMT anses
som en trygg metode med
fa bivirkninger. Disse er ofte
milde og forbigdende.
Klinisk vurdering om andre
bivirkninger tilknyttet
prosedyren kan oppsta.

Pasient med C. difficile kolitt

Residiverende C. difficile kolitt

Lokalt calling nr:

Utfere FMT behandling

Behandlingsmal: kurasjon

MSIS: Gruppe A
meldepliktig, bade
innrapportering fra
Mikrobiologisk LAB og Lege

Klinisk evaluering:
Indikasjon for FMT?
Anbefalt ved 3 gangs residiv.
(Forskning: utprgves ved
primeaerinfeksjon)

FMT:

o Prosedyre etter
kunnskapsbasert
medisin
Valgt administrasjons-
metode
Sikkert donormateriale
Utstyr til utarbeidelse
og oppbevaring av
donormateriale
Kompetent
helsepersonell
Pasient informert og
samtykke gitt

Oppfelgning: Kurert?
Om fremdeles residiv,
vurder ytterligere annen
behandling, evt. repetert
FMT behandling
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