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1. Förord 
 

Diarré efter en antibiotikakur är en föga heroisk åkomma och många lider i 

tysthet. Mörkertalet för både lidandet och kostnaderna har först på sista 

åren blivit uppmärksammat och dess dominerande orsak Clostridium 

difficile infektion (CDI) är en av våra vanligaste vårdrelaterade infektioner 

(VRI) med mellan 6-8000 sjukdomsfall årligen. Sporbildande C. difficile 

sprids i vår omgivning och ackumuleras i patientnära miljöer genom bred 

antibiotikaanvändning, sviktande städning och felaktiga hygienrutiner. Vi 

läkare har många gånger accepterat CDI som en trist biverkan till vårt goda 

syfte att behandla patienters urinvägsinfektioner och pneumonier.  

De sista tio åren har globala epidemier med den särskilt virulenta C. difficile 

stammen NAP1/027 skapat stor uppmärksamhet med svåra kliniska fall 

och förhöjd mortalitet. Nordamerika och stora delar av Europa har drabbats 

liksom våra grannar Finland och Danmark och kostsamma insatser har 

krävts både när det gäller vårdhygien och antibiotikabruk för att stoppa 

dessa utbrott. Behandlingsmässigt har det billigaste alternativet 

metronidazol uppfattats ha sämre effekt vid dessa utbrott och utanför 

Sverige har vancomycin därför blivit ett förstahandsval, i synnerhet vid 

tecken på allvarligare CDI. En viss oklarhet kvarstår fortfarande kring vad 

som är allvarlig CDI och flera definitionsalternativ styr ännu 

förstahandsvalet i olika länder. Recidiv är fortfarande ett stort bekymmer 

och hela 25% återfaller tillföljd av ny smitta eller svagt immunsvar och i 

denna grupp får sedan omkring 50% multipla recidiv. Ett nytt 

Clostridiespecifikt läkemedel (fidaxomicin) har visat sig halvera recidivrisk 

sannolikt beroende på dess Bacteroidessparande effekt i tarmen. Fekal 

microbiota transplantation (FMT) har lyfts fram som förstahandsval vid 

multipla recidiv i senaste Europeiska guidelines 2014 (ESCMID) och 

dessutom har nyligen ett nytt preparat i form av monoklonala 

toxinantikroppar lanserats som ska hitta sin plats i behandlingen av recidiv. 

Från att ha varit en genant biverkan hos en åldrad multisjuk sjukhusvårdad 

patient har nu på kort tid sjukdomsbilden vid CDI väckt ett globalt intresse 

och det har beskrivits en mängd allvarliga utbrott. Samtidigt har dyra 
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behandlingsalternativ har lagts i våra händer utan gemensamma riktlinjer. 

Vi anser därför att det är av stort värde att mot bakgrund av evidens och ett 

svenskt perspektiv genomlysa behandlingen av CDI och försöka enas kring 

nationella rekommendationer. Detta görs inom ett vårdprogram på 

uppdrag av Infektionsläkarföreningen. 
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2. Förkortningar 

 

CDI    Clostridium difficile infection 

CT    Datortomografi 

ESCMID  European Society of Clinical Microbiology and Infectious 

Diseases 

FMT    Fekal microbiota transplantation 

PMC    Pseudomembranös kolit 

EIA    Enzyme immunoassay 

ELISA   Enzyme-linked immunosorbent assay 

GDH    Glutamatdehydrogenas 

MALDI-TOF  Matrix-assisted laser desorption ionization time-of 

flight  

NAAT   Nucleic acid amplification test 

PAD    Patolog-anatomisk diagnos (via vävnadsprov) 

PCR    Polymerase chain reaction 

PFGE   Pulse-field gel electrophoresis 

SNP    Single nucleotide polymorphism 
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3. Metoder 

3.1 Avgränsningar och definitioner 

Denna sammanställning baserar sig på den grundliga systematiska 

litteraturgenomgång som resulterade det andra Europeiska 

rekommendationsdokumentet i ESCMIDs regi rörande CDI behandling (1). 

Någon förnyad sökning gjordes således inte från 1978 till 2013 utan där 

vilar detta konsensusdokument på redan gjorda sökresultat. Däremot 

uppdaterades det med sökning från 2014 till 2016 i PubMed inom 

respektive område. 

Diarré 

Mer eller mindre noggranna försök har gjorts att definiera detta symptom 

och den mest använda, även adopterad av WHO är ”tre eller flera lösa 

avföringar per dygn” (www.who.int/mediacentre/factsheets/fs330/en). Att 

bara ta hänsyn till frekvensen och lämna konsistensen ”lös” för subjektiv 

bedömning är en svaghet och ibland används Bristol Stool Chart med sju 

olika klassificeringssteg 

www.sthk.nhs.uk/library/documents/stoolchart.pdf. För enkelhets skull 

finns idag en förenklad definition av avföringskonsistens där lös avföring är 

sådan som antar formen för den behållare den innesluts i (2). 

CDI 

Falldefinitionen för CDI utgörs både i Nordamerika (SHEA)(3) och Europa 

(4) av typiska kliniska symptom tillsammans med positiv laboratorietest 

eller utseende av pseudomembranös kolit (PMC)/PAD diagnos vid 

koloskopi. Något av följande bör vara uppfyllt: 

1. Diarré eller toxisk megakolon med påvisade C. difficile toxiner 

A/B, eller motsvarande toxingener, alternativt framodlad 

toxinproducerande C. difficile. 

2. Typiskt utseende som vid PMC vid koloskopi. 

3. Endoskopisk biopsi med PAD diagnos av typiskt utseende. 

 

http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs330/en
http://www.sthk.nhs.uk/library/documents/stoolchart.pdf
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Det är på sin plats att påpeka att röntgenologiska fynd oftast är ospecifika 

och osäkra diagnostiskt utan positiv C. difficile test. Förtjockning av 

slemhinnan som ses vid CT kan vara tecken på hög grad av inflammation. 

Paralys och ileusbild kan vara till hjälp vid bedömning av operations-

indikation vid komplicerad CDI (se nedan under behandlingsavsnitt). 

Fynden vid endoskopi är ofta inte heller helt typiska och en inflammatorisk 

bild kan helt saknas vid immunnedsättning hos patienten (5). 
 

Recidiv av CDI 

Återfall beror på otillräcklig immunrespons eller ännu ej återetablerad 

mikroflora i tjocktarmen. Recidiv eller återfall sker vanligtvis en vecka efter 

symptomfrihet och avslutad terapi. Definitionen av ett recidiv i tid efter den 

primära episoden varierar i studier mellan 3 veckor till 3 månaders 

uppföljning (6). Den mest vedertagna definitionen av recidiv är ett nytt 

insjuknade upp till 8 veckor efter den första episoden startat (1). 
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3.2 Evidensgradering 

Vi använde de grading-system (7, 8) som tillämpats av ESCMID (1). 

 

Styrka på rekommendation: 

Styrka Förklaring  
A STARK rekommendation för användning 
B MODERAT rekommendation för användning  
C SVAG rekommendation för användning   
D Rekommendation mot användning 

 

 

 

Kvalité på evidens: 

Kvalité på evidens Förklaring  
I Evidens från åtminstone en randomiserad 

kontrollerad studie 
II Evidens från åtminstone en klinisk studie 

(cohort eller case-control studier) eller från 
okontrollerade studier som visat dramatiska 
och tydliga resultat 

III Evidens som vilar på klinisk erfarenhet hos 
respekterade kliniska experter, fall-studier 
eller expertgrupper 
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4. Epidemiologi i Sverige 

De första incidensmätningarna som utfördes i Sverige 1995 och 2007 har 

visat att incidensen av nydiagnostiserade fall ökade från 58 till 90 fall per 

100 000 invånare mellan 1995 och 2007. Ett nationellt 

övervakningsprogram infördes 2009, det bygger på frivillig rapportering av 

antalet nydiagnostiserade och totala fall, uppdelat per län och kön. Även om 

övervakningsprogrammet initierades 2009 var det först 2012 som samtliga 

laboratorier som diagnostiserar C. difficile var anslutna, därför saknas 

nationella incidensvärden för perioden 2009-2011. Sedan 2012 har 

incidensen minskat konstant, under perioden 2012-2016 har incidensen 

minskat med 22 procent.  

Bidragande faktorer både till att incidensen initialt har ökat och sedan 

sjunkit, är en förstärkt övervakning och ökad uppmärksamhet kring 

sjukdomen. Även utbrott har uppmärksammats, vilket har på olika sätt lett 

till att sjukdomen fått ett ökat fokus ur ett vårdhygieniskt och 

antibiotikarelaterat perspektiv. Uppmärksamheten har sannolikt bidragit 

till förbättrade rutiner kring vårdhygien och desinfektion inom hälso- och 

sjukvården. Parallellt har ett arbete med rationell antibiotikaanvändning 

lett till minskad förbrukning av antibiotika vilket också sannolikt har 

bidragit till en minskning av CDI-fallen.  

I Sverige var incidensen 2016, räknat som fall per vårdagar, 10/10 000 med 

ett spann 7-15/10 000. Det ska jämföras med den betydligt lägre 

rapporterade incidensen i Europa 2008 på 4,1/10 000 (0-36,3/10 000). En 

rapporterad incidens som inte bara är högre i Sverige, utan är 

karaktäristiskt för Skandinavien (9). Den svenska incidensen av CDI i 

jämförelse med europeiska nivåer är motsatt den rapporterade andelen 

antibiotikaresistens hos blodisolat (EARS-Net), där vi i Sverige har lägre 

incidens jämfört med övriga europeiska länder. Skillnaderna kan vara 

resultat av olikheter i provtagningsindikationer, nämnardata och 

diagnostiska metoder. 
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4.1 Geografiska skillnader i incidens 

De senaste åren har incidensen minskat i Sverige, liksom variationen i 

incidens mellan länen (Fig. 1 och 2).  Skillnader i rapportering av recidiv och 

provtagningsindikationer mellan olika län kan dock påverka resultaten.   

 

                                                                                                                                                
Figur 1. Incidens av nydiagnostiserade fall av CDI per 10 000 vårddagar i 
Sverige 2013-2016, redovisade per län. 

 

 

Figur 2. Incidens av nydiagnostiserade fall av CDI per 100 000 invånare i 
Sverige 2013-2016 uppdelat per län. 
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4.2 Geografiska skillnader i typer och utbrott 

Den typningsmetod som används i Sverige, PCR ribotypning, är den 

dominerande metoden i bruk i Europa. En fördel är att metoden möjliggör 

att länder kan dela epidemiologiska data med varandra. Metoden har också 

en hög upplösning och reproducerbarhet.  Det finns även metoder för att 

typa med så kallad MALDI-TOF-teknik för att snabbare och billigare kunna 

identifiera lokala utbrott av C. difficile (10). Snabbtypning med MALDI-TOF-

teknik har en tillräcklig upplösning för att övervaka och detektera lokal 

smittspridning. Metodens främsta fördel är att lokala laboratorier kan göra 

snabba och billiga typningar vid misstänkta utbrott och att den kan 

användas som screeningmetod vid misstänkta utbrott. 

I många länder där hypervirulenta stammar, som ribotyp 027 (RT027) och 

RT078, är vanliga, kan en enda typ utgöra uppemot 80 % av alla PCR 

ribotyper som påträffas. I Sverige utgör de 15 vanligaste PCR ribotyperna 

knappt 80 % av fallen. På senare år har dessutom fler tidigare okända typer 

påträffats. Detta tyder på att Sverige har färre stora utbrott jämfört med 

andra industrialiserade länder.  Endast ett utbrott av RT027 har skett i 

Sverige. Under hösten 2013 till våren 2014 drabbades flera avdelningar på 

Centrallasarettet i Växjö av utbrottet, som även fångades in av den 

nationella övervakningen där vi noterade en ökad frekvens av isolat av 

RT027 (Fig. 3).  

Typfördelningen har varierat något sedan övervakningen påbörjades 2009. 

Värt att notera är att PCR ribotyp 046 har minskat kraftigt i frekvens mellan 

2013 och 2014, sannolikt tack vare de vårdhygieniska insatser som 

implementerades i Jönköpings län (Fig. 3). Sedan övervakningen initierades 

har PCR ribotyperna 012, 017, 046 samt 231 varit ansamlade i vissa 

geografiska regioner vilket tyder på lokal smittspridning. Gemensamt för 

dessa typer är att de är nedsatt känslighet mot indikatorantibiotika som 

moxifloxacin, erytromycin och klindamycin. 
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En djupare analys av typfördelningen i Östergötland och Uppsala län, som 

har haft den kraftigaste incidensminskningen, visar att isolat av ribotyp 012 

och 231 (båda multiresistenta och utbrottsbenägna) utgjorde 35-50 % av 

isolaten 2012. Fram till 2015 ser man en successiv minskning av dessa PCR 

ribotyper och en ökad heterogenitet i typfördelningen. Dessa data tyder på 

att incidens är kopplat till förekomst av multiresistenta och 

utbrottsbenägna typer, och kan begränsas av vårdhygieniska insatser samt 

adekvat antibiotikaförskrivning. 
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5. Clostridium difficile infektion (CDI) 

5.1 Antibiotikaassocierad diarré 

Diarrésymptom i samband med antibiotikabehandling är av många 

självupplevt och vanligtvis självbegränsande. Toxiska symptom eller 

ekologiska förändringar behöver långt ifrån alltid innebära kolitutveckling i 

tjocktarmen utan står och faller sannolikt med överväxt av en rad olika 

toxinproducerande bakterier. Den helt dominerande kända orsaken till 

antibiotikaassocierad diarré är toxinproducerande C. difficile (25%)(11) 

men även enterotoxinbildande Bacteroides fragilis, Clostridium perfringens 

typ A, Klebsiella oxytoca och enterotoxinbildande Staphylococcus aureus 

utgör tillsammans en mindre del (10%) (11-13) .  

 

5.2 CDI, symtom och klinik 

Majoriteten av patienterna som insjuknar i CDI har inom de senaste 14 

dagarna fått antibiotika (14) som stört individens tarmflora (15). Även 

cytostatika eller immunnedsättande terapi kan ensamt föregå CDI (16). 

Vanligtvis är patienten gammal med flera kroniska sjukdomar i grunden 

men även yngre, t.ex. gravida kan ibland insjukna spontant ute i samhället 

(17, 18). Förutom en mottaglig tjocktarm och ett otillräckligt immunsvar 

måste den toxinbildande bakterien även vara på plats för att 

sjukdomssymtom skall uppstå (Fig. 4). Diarrésymtom som uppstår under 

eller efter avslutad antibiotikabehandling särskilt i samband med 

sjukhusvård bör alltid misstänkas vara en CDI.  Smittkällan kan vara 

endogen i form av ett symptomfritt bärarskap (19) eller ny smitta från 

sporer via kroppsberöring (20) eller från tagytor i miljön (21). För det 

senare talar klonala utbrott på sjukhus och miljöföroreningens påverkan på 

återfallsfrekvensen. Inkubationstiden anges ibland till 2-3 dagar (22) men 

är svår att uppskatta. En analys på tre sjukhus i Oxfordshire i England 

visade att smittöverföring från en patient med symptomgivande CDI till en 

annan patient på samma avdelning oftast sker inom den första veckan (23). 

Analysen visade också att inkubationstiden hos den smittade patienten 

oftast var <4 veckor och att inte alla CDI-fall kunde förklaras av smitta på 
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sjukhus. Vad som egentligen händer i öppenvård eller i hemmiljön är 

otillräckligt studerat (24).  

Det dominerande symtomet är diarré enligt definitionen ovan, ofta i 

kombination med magsmärtor, feber och leukocytos (25-27). 

Slemtillblandning med blodrester förkommer men sällan blödningar. Det 

kliniska förloppet kan vara milt och självbegränsande men progredierar 

ibland till kolit och i enstaka fall till ileus (28). Det är viktigt att komma ihåg 

att svårt sjuka patienter med passagehinder inte behöver ha diarré utan 

endast toxisk påverkan med stigande leukocytos (29). Ännu mer 

svårdiagnosticerat blir det hos en patient med immunnedsättning där 

inflammatoriskt svar är starkt reducerat (5, 30). Extraintestinal CDI i form 

av artriter och bakteremi (31-33) förekommer men är sällsynt, liksom CDI 

pouchit (bäckenreservoarinfektion) och ileit (34, 35) hos kolektomerade 

individer.  
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Fig 4. Clostridium difficile infektion – kolonisering och 

sjukdomsutfall.   Modifierat efter Leffler et al (36). 
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5.3 Patogenes  

 

Clostridium difficile är en anaerob grampositiv stavbakterie som i vilande 

sporform finns i vår omgivning såväl i jordskorpan, som i vattendrag (37). 

Både djur och människor kan infekteras (38) som regel utan att bli sjuka. 

Under vår livstid koloniseras vi ofta med sporer från omgivningen genom 

personsmitta eller via maten och utan att vi märker det stimuleras vårt 

immunsystem. Specifika antikroppar mot toxin A och B finns därför hos 

runt 60 procent av vuxen befolkning (39). När infektiösa sporer passerat 

magsäcken germinerar de i närvaro av gallsyror och blir näringskrävande 

och toxinproducerande vegetativa bakterier som vid samtidig skada på 

den normala tarmfloran får utrymme att invadera tjocktarmsepitelet (15). 

Toxinerna TcdA och TcdB binder till en cysteinrik receptor (toxin B) på 

kolonocyten och tas in i cellen för att frigöra en katalytisk del som 

blockerar cellskelettsyntesen. Detta i sin tur leder till celldöd (40). 

Inflammation uppstår i tarmvävnaden med svullnad och diarré och 

kolonocyternas normala förmåga att resorbera vätska upphör. Ett tredje 

toxin CDT (binärt toxin) med fortfarande något oklar roll produceras av 6-

30% av kliniska isolat. Färska fynd har dock visat att detta toxin inducerar 

bildningen av mikrotubili av betydelse för C. difficiles adhesionsförmåga 

och kolonisering (41). Ibland diagnosticeras enbart icke-

toxinproducerande C. difficile på CDI misstanke och dessa isolat saknar 

toxingenerna och har därför inget med sjukdomen att göra utan är ett 

bifynd. Faktum är att dessa clostridiumisolat ofta är skyddande (42). En 

randomiserad studie från 2015 visar att givet som probiotikum minskar 

de recidivfrekvensen från 31% till 3% för de som koloniserats (43).  
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5.4 Riskfaktorer för CDI  

1. Rationell antibiotikaanvändning och implementering av 

”antibiotic stewardship” program minskar risken för CDI (A-II) 

2. Försiktighet med förskrivning av protonpumpshämmare där tydlig 

behandlingsindikation saknas (C-II) 

 

Den dominerande påverkbara riskfaktorn för CDI är 

antibiotikabehandling. Antibiotika med bredare spektrum och mer 

anaerob effekt medför en ökad risk för CDI. Risken för CDI är ökad under 

antibiotikabehandlingen och upp till 3 mån eller längre efter avslutad 

behandling där även enstaka profylaxdoser medför en risk. Äldre 

personer, över 65 år, som behandlats med antibiotika är särskilt utsatta 

för att drabbas av CDI. I en metaanalys av 13 fall-kontroll studier och 1 

kohortstudie med totalt 15938 sjukhusvårdade patienter påvisades högst 

risk för CDI om man behandlats med tredje generationens cefalosporiner 

följt av klindamycin, andra generationens cefalosporiner, fjärde 

generationens cefalosporiner, karbapenemer, fluorokinoloner, 

trimetoprim/sulfonamider och penicillinkombinationer (44). Liknande 

riskökning ses för samhällsförvärvad CDI vid antibiotikabehandling där 

även klindamycin innebär störst riskökning följt av fluorokinoloner, 

cefalosporiner, penicilliner, makrolider och trimetoprim-sulfametoxazol. 

Däremot medför antibiotikabehandling med tetracykliner ingen ökad risk 

varken i öppen- eller slutenvård (45)(se tabell nedan). Flera andra 

publikationer redovisar liknande riskprofiler för våra mest använda 

antibiotika (46-48) 
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Tabell 1. Antibiotikas risk för utlösande av CDI enligt två publicerade          

metaanalyser (44, 47). 

Antibiotika  Odds ratio 
Sjukhus (44) 

Odds ratio 
Samhälle (47) 

Klindamycin 2,8 20,4 
Cefalosporiner 1,9 4,4 
-1a generationen, ex cefadroxil 1,3  
-2a gen, ex cefuroxim 2,2  
-3:e gen, ex cefotaxim, ceftazidim, 
ceftriaxon, ceftibuten 

3,2  

-4:e gen, ex cefepime 2,1  
Karbapenemer 1,8  
Fluorokinoloner 1,6 5,6 
Trimetoprim/sulfonamider 1,7 1,8 
Penicillinkombinationer ex 
piperacillin/tazobactam, 
amoxicillin/klavulansyra 

1,5  

Penicilliner med utvidgat spektrum ex 
ampicillin, amoxicillin, mecillinam, 
temocillin  

1,0  
 

Betalaktamasresistenta penicilliner ex 
kloxacillin, flukloxacillin 

1,0  

Betalaktamaska nsliga penicilliner ex 
pcG , pcV 

0,4  

Aminoglykosider 1,1  
Tetracykliner 0,7 0,9 
Makrolider  2,5 

 

Det finns studier som visat att interventioner med minskad användning av 

klindamycin respektive tredje generationens cefalosporiner medför en 

minskad incidens av CDI (49-52).  Det finns även data på hur enbart 

minskad kinolonanvändning påverkar CDI incidensen (53-55).  ”Antibiotic 

stewardship programs” är effektiva för att minska CDI-incidensen (56-62) 

och dessa program satsar ofta på en rad olika interventioner samtidigt 

såsom riktlinjer för antibiotikanvändning, utbildningsinsatser, 

övervakning, restriktivare användning av bredspektrumantibiotika, 

kortare behandlingstider med antibiotika men även förbättrad 

vårdhygien. Enligt Infectious Diseases Society of America (IDSA) 

publicerat 2007 handlar det om att bestämma lämpligt val, dosering, 



[Skriv text] 
 

19 
 

administrationssätt och duration av antimikrobiell behandling (63) och 

inspirerat av detta antogs inom EU ett initiativ 2009 till en gemensam 

strategi utifrån ett antibiotic stewardship team (64).  Ambitionen har 

tagits vidare kring gemensamma framgångsfaktorer och 2015 publicerade 

Transatlantic Taskforce on Antimicrobial Resistance (TATFAR) förslag på 

17 nyckelindikatorer och 16 tilläggsindikatorer för ”antimicrobial 

stewardship” på sjukhus (65).  Även inom Sverige har det nyinrättade 

Programrådet Strama, som ingår i Sveriges Kommuners och Landstings 

kunskapsstyrningsorganisation, beslutat sig för att arbeta för att dessa 

indikatorer ska implementeras i svensk slutenvård. 

Förutom antibiotikabehandling, har en lång rad riskfaktorer för CDI 

påvisats i litteraturen, såsom sjukhusvård, hög ålder (>65 år), 

cytostatikabehandling, bukkirurgi, nasogastrisk sond.  , pågående 

steroidbehandling och komorbiditet såsom diabetes mellitus, 

inflammatorisk tarmsjukdom, hematologisk cancersjukdom eller njursvikt 

(22, 48).  

Flera retrospektiva observationsstudier har påvisat ett samband, både i 

öppen- och slutenvård, mellan CDI och samtidig användning av 

syrahämmande medicinering, särskilt protonpumpshämmare, men det 

exakta orsakssambandet är inte klarlagt. En teori är att minskad magsyra 

försämrar försvaret mot tarmpatogener såsom C. difficile. En nyligen 

publicerad studie av tarmflorans sammansättning har visat att patienter 

med protonpumpshämmarbehandling har en annan diversitet av 

mikrobiomet, med färre Bacteroidetes och fler Firmicutes, än personer 

som inte medicinerar med protonpumpshämmare vilket skulle kunna 

predisponera för CDI (66-73). Syrahämmande medicinering med 

Histamin-2-rector antagonister medför inte samma riskökning för CDI 

(72). Andra studier har inte kunnat visa på samband mellan 

protonpumpshämmare och CDI (74). En fall-kontroll studie av 

sjukhusvårdade patienter har inte påvisat något samband mellan 

syrahämmande behandling och CDI utan man anser att det kan finnas 

felkällor i studiepopulationerna då svårt sjuka patienter behandlas i högre 

grad med syrahämmande mediciner och samtidigt har en ökad risk för CDI 

(75). Beträffande risken för recidiv av CDI finns data från ett fåtal mindre 

retrospektiva kohortstudier som talar för att behandling med 

protonpumpshämmare är en riskfaktor, framförallt hos äldre och vid 
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samtidig fortsatt antibiotikabehandling mot annan infektion än CDI (72, 

76, 77). Detta motsägs av en studie som inte har kunnat påvisa någon ökad 

risk för CDI recidiv vid samtidig behandling med vare sig Histamin-2-

rector antagonister eller protonpumpshämmare (78).  

 

 

5.5 Smittvägar och hygienrutiner 

Även om smittsamma C. difficile sporer finns i vår omgivning både 

utomhus och inomhus. Sjukhusmiljön ackumulerar långlivade sporer och 

vi gynnar spridning både genom ofullständiga hygienrutiner och genom 

att antibiotikabehandla patienter. Bärskapet vid inläggning varierar 

mellan 4-6 % hos patienterna och ytterligare 6-20% förvärvar C. difficile 

under vårdtiden (79, 80). Antikroppssvaret mot toxinerna har stor 

betydelse för om klinisk sjukdom skall uppstå (79) men sannolikt är 

kolonisering i sig en riskfaktor för CDI i alla fall bland patienter på sjukhus 

(81). Dessutom finns data som talar för smittspridning även från 

asymptomatiska bärare (23, 82). Därför är det av många skäl viktigt att 

förebygga smitta i sjukhusmiljö. 

Smittvägen är som tidigare nämnts fekal-oral genom vårdpersonalens 

händer eller från omgivningen (83). Sporerna är resistenta mot handsprit 

och vid en studie hade 24% av vårdpersonal som vårdat CDI patient med 

efterföljande spritning av händerna ändå C. difficile på fingrarna vid odling 

(84). Indirekt smitta från omgivningen är vanligt och bärarskap på 

vårdpersonalens händer minskar tydligt vid daglig ytdesinfektion (85).  

Förorenade ytor från en CDI patient kan trots blygsam koncentration (1-

1000 cfu/provyta) vara smittsam (86), men smittdosen som krävs för att 

utveckla CDI är starkt beroende på graden av tarmflorarubbning och 

individens immunreaktion. För att smitta >50% av möss krävs så lite som 

5-10 sporer/cm2 under en timmes exposition (87) men möss är ju som 

bekant inte människor. 

Handhygien ska ske med tvål och vatten för att mekaniskt avlägsna 

sporerna följt av handsprit efter patientkontakt. Evidens finns endast 

experimentellt (88) men europeiska riktlinjer väljer dock att alltid förorda 

handhygien med tvål och vatten följt av handsprit vid vård av CDI-patient 
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(89). I Nordamerika rekommenderar man tvål och vatten enbart vid 

epidemisk CDI (3). 

För vidare vårdhygieniska åtgärder vid CDI hänvisas till nyligen utgivet 

kunskapsdokument om CDI prevention från Folkhälsomyndigheten 2017. 

https://www.folkhalsomyndigheten.se/publicerat-

material/publikationsarkiv/c/clostridium-difficile-infektion/  

 
5.6 Probiotika 

Probiotika definieras som ”produkter som innehåller definierade 

mikroorganismer (vanligtvis normalflora i form av Lactobaciller eller 

Bifidobacterier) i tillräcklig mängd med målet att tillföra värden nytta” 

(90). 

Det finns många studier med syftet att belysa om probiotika kan minska 

risken för primär infektion, bota eller förhindra återinsjuknande i 

Clostridieinfektion. Sammanfattningsvis visar metaanalyser att det kan 

finnas en positiv effekt för att förhindra primärinfektion, men data är för 

svaga för att rekommendera probiotika som bot eller för att förhindra 

återfall (91).  

https://www.folkhalsomyndigheten.se/publicerat-material/publikationsarkiv/c/clostridium-difficile-infektion/
https://www.folkhalsomyndigheten.se/publicerat-material/publikationsarkiv/c/clostridium-difficile-infektion/
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6. Diagnostik 

6.1 Provtagning 

Avföringsprov ska tas på lös avföring med hjälp av transportrör med sked. 

Prov för CDI bör undersökas snarast efter provtagning (92). I avvaktan på 

undersökning rekommenderas att provet förvaras i kylskåp eftersom 

nedbrytning av toxin i rumstemperatur sker inom några timmar (93). 

Detta ökar risken för falskt negativa resultat framför allt vid testning med 

toxin EIA. Även om NAAT tester detekterar DNA fragment som är mer 

stabila är det önskvärt att eftersträva snabb provhantering och transport 

för att undvika fördröjning inför behandling och vårdhygieniska åtgärder 

(94). 

 

6.2 Tester och algoritmer 

Diagnostiken av CDI utgår alltid från en klinisk misstanke hos en patient 

med diarré. Denna selektion sorterar bort en stor del av andra orsaker till 

diarré samt asymtomatiska bärarskap som ej bör provtas på CDI 

misstanke. Följden blir en ökad provpostivitet vilket i sin tur ger ett högre 

positivt prediktivt värde (95). Att enbart analysera för CDI på 

remissfrågeställning är en skandinavisk tradition och diagnostiken görs 

enligt mycket bredare frågeställning ute i Europa (9, 96). Den nu 

europeiska rekommendationen av två-stegs diagnostik bygger på en 

bortselektion av negativa prov på laboratoriet (NAAT/GDH EIA) följt av 

påvisandet av toxin i de positiva proverna (Toxin EIA) (95). 

I många år var standarddiagnostiken cell cytoxin (toxin B) 

neutralisationstest på cellkultur ofta kombinerat med framodling av 

toxinproducerande C. difficile stam (97). För femton år sedan kom EIA 

tester för toxin A och/eller B och ersatte dessa arbetskrävande analyser på 

många laboratorier. Tyvärr visade sig merparten av dessa test varierande 

och låg sensitivitet och har fram till idag kommit att succesivt avvecklas 

som enskilt test (98). I stället har tester för detektion av nukleinsyra 

(NAAT) som påvisar någon av toxingenerna visat sig vara både snabba 
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(resultat inom 1 timma) och mycket känsliga och dominerar idag på 

svenska laboratorier. 

Eftersom en stor studie från England på över 12 000 patientprover visat 

att mortalitet korrelerar med påvisandet av toxin i faecesprov (99) har en 

ny generation av membran EIA tester lanserats med förbättrad känslighet. 

Minskningen i prevalens efter NAP1/027 epidemin i Europa ner mot 5%, 

med oförändrad provtagningsfrekvens, har drastiskt försämrat 

diagnostiska testers positiva prediktiva värden.  För att undkomma dessa 

problem har på senare tid föreslagits olika algoritmer för att optimera 

diagnostiken. De testalgoritmer som rekommenderas idag bygger i 

huvudsak på en primär screening med en snabb och känslig metod, 

antingen NAAT eller C. difficile specifikt enzym (GDH) samt bekräftelse av 

toxinproduktion med membran EIA toxin A+B (95)(Fig. 1). 

Rekommendationerna bygger på att toxin ska påvisas för att minska 

risken för att detektera asymtomatiskt bärarskap. Sensitivitetsproblemen 

reduceras kraftigt med tvåstegsförfarande men kvarstår till viss del för 

toxin-ELISA komponenten i testförfarandet. Den kliniska bilden avgör i 

slutänden när toxinnegativa prov utfaller NAAT positiva. 

Odling görs alltmer idag främst när det gäller epidemiologiska 

frågeställningar eller resistensbestämningar och detta möjliggör 

identifiering av utbrottsstammar på sjukhem och vårdavdelningar genom 

MALDI-typning (100) eller PCR-ribotypning (101). 

Uppföljning av utläkningsförloppet efter CDI bör endast se kliniskt. 

Laboratorieuppföljning har inget värde eftersom symptomfritt bärarskap 

är mycket vanligt efter en CDI episod. 

Upprepad provtagning hos samma patient tillför 4-9% nya positiva prov 

vid fortsatt klinisk misstanke men bör endast tillämpas under 

utbrottsförhållanden (102).  
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Fig. 5 Två alternativa algoritmer som rekommenderas för CDI 

diagnostik (A II).  
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7. Behandling 

Vid CDI styrs behandlingsvalet av infektionens svårighetsgrad samt risken 
för framtida recidiv. 

Vid behandling av CDI ska även behovet av vätske- och 
elektrolytbehandling samt nutritionsstöd bedömas. 

Antiperistaltiska läkemedel bör undvikas på grund av den teoretiska 
risken att utlösa toxisk megakolon om toxinerna inte kan avlägsnas 
tillräckligt snabbt från tarmen(103, 104).  

Om behandling pågår med protonpumpshämmare bör indikationen på 
nytt värderas.  Fortsatt behandling med protonpumpshämmare har 
associerats med svårare infektion och återfall (73, 105) 

Utlösande antibiotika bör om möjligt avslutas efter CDI diagnos, eller om 
behandling är fortsatt nödvändig, om möjligt bytas till lämpligt preparat 
med smalt spektrum och med mindre risk att gynna C. difficile i tarmen. 
Vilka preparat som är mer lämpade än andra har inte tillräckligt studerats 
men bland annat doxycyklin, tigecyklin, linezolid, piperacillin/tazobactam, 
fusidinsyra och rifampicin har vissa teoretiska fördelar (106-110).  Även 
preparat som i jämförelse med alternativa preparat har begränsad 
påverkan på tarmfloran, som exempelvis penicillin och nitrofurantoin, 
borde vara att föredra. 

 

7.1 Bedömning av svårighetsgraden av sjukdomen 

Internationella behandlingsrekommendationer särskiljer mild - medelsvår 
och svår komplicerad infektion (1, 22, 111-113). De markörer som 
vanligen identifierats som riskfaktorer för utveckling av komplikationer i 
samband med infektionen är bland annat hög ålder, komorbiditet, 
leukocytos, tecken till njursvikt och hypoalbuminemi (25, 105, 114, 115). 
Feber och kraftig CRP stegring har också associerats till ett komplicerat 
förlopp (1, 114).  Ingen enskild parameter kan ensamt förutsäga 
utveckling till komplicerad infektion, med möjligt undantag för mycket 
höga leukocyter. Studier kring behandlingseffekt beroende på infektionens 
svårighetsgrad har använt ytterligare parametrar bl.a. antal diarréer per 
dag och buksmärta (116-118). Flera förslag på system för klinisk 
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markörbaserad svårighetsgradering har föreslagits men de är ännu 
otillräckligt validerade för att ett enskilt scoringsystem kan 
rekommenderas för svensk sjukvård (119-121). Programgruppens 
rekommendation av kriterier för svår infektion (Tabell 2) är baserad på 
riskfaktorer för ett komplicerat förlopp och för prediktion av 
behandlingssvar vid användning av rekommenderade preparat. Dessa råd 
bör ses som en hjälp vid bedömning av patient och vid val av behandling. 
Gränsen för leukocytos har satts till 15 x 109/L i enlighet med 
internationella rekommendationer som en känslig markör för svår CDI. En 
ökning av risken för ett komplicerat förlopp har tydligast visats vid 
leukocyter över 20 x 109/L. 

Njursvikt har visats vara associerat med svår CDI. Urea är sannolikt den 
bästa prognostiska markören för utveckling till svår CDI men 
kreatininstegring har medtagits som komplement då det är en mer vanligt 
förekommande analys än urea. Kreatinin är även inkluderad i 
internationella rekommendationer. Vid bedömning av kreatininstegring 
jämförs aktuellt värde med habituellt kreatininvärde innan aktuell 
sjukdomsepisod. 
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Tabell 2. Kriterier för bedömning av C. difficile infektionens svårighetsgrad 

Mild Opåverkad patient 
LPK, albumin, njurfunktion normalt 
< 5 diarréer /dygn 

Medelsvår Möter ej kriterierna för mild eller svår infektion 
Svår* 1. Tecken på svår 

inflammation  
 
 
 
2. Tecken på njursvikt  
 
 
 
3. Symptom på svår kolit  

LPK > 15 x 109/L 
Albumin ≤ 25 g/L 
Feber ≥ 38,5 °C 
CRP ≥ 150 mg/L 
 
kreatinin > 130 µmol/L eller 50 % 
över basnivå  
urea > 15 mmol/L 
 
svår buksmärta, radiologiska eller 
endoskopiska tecken** 

Svår 
komplicerad 

Tecken till svår sepsis eller septisk chock 
Tecken till ileus, peritonit eller toxisk megakolon 

 
*    Patient som uppfyller minst ett av tre kriterier bedöms ha en svår CDI 

**  Vid CT-buk: kolondilatation > 6 cm, väggförtjockning av kolon med 
lågattenuerande mural väggförtjockning, inflammation i fettvävnad 
utanför kolon. Vid endoskopi: pseudomembranös kolit. 

 

7.2 Antibiotikabehandling av CDI 

Flera antibiotika har aktivitet mot C. difficile. Tre av dessa har god 
dokumentation vid CDI. Nedan nämns ett par farmakokinetiska aspekter 
kring dessa preparat i relation till behandling av CDI. 

Metronidazol är ett antibiotika med effekt mot de flesta anaeroba 

bakterier, inklusive C. difficile.  Preparatet absorberas nästan fullständigt 
i övre delen av tarmen. Utsöndringen av metronidazol och dess 

metaboliter sker huvudsakligen via urinen och till en liten del via gallan. 
Endast mycket låga eller omätbara koncentrationer uppnås därför i 

avföring hos personer med frisk tarm. Vid skadad eller inflammerad 
tarmslemhinna, som vid CDI, sker dock ett läckage från slemhinnan och 

koncentrationen når på detta sätt baktericid effekt i faeces (122, 123). 
Effekt på C. difficile är alltså beroende av samtidig koloninflammation. Vid 

normal absorption kan därför heller ingen skillnad mellan per oral eller 
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intravenös behandling förväntas. Metronidazol har en lång halveringstid 

men doseras vid CDI tre gånger dagligen. 

Vancomycin är det preparat mot C. difficile med bäst dokumentation. Per 
oralt vancomycin har CDI som enda indikation. Det systemiskt upptaget 

av vancomycin vid per oral administrering är normalt lågt eller 
obefintligt (124). I faeces nås höga koncentrationer, väl över aktuella 

MIC-värden (125, 126). Eftersom vancomycin är lokalt verkande kan 
koncentrationerna bli låga i tarmavsnitt som är avstängda eller 
bortkopplade från normal tarmpassage. I dessa situationer kan 

intrakolonisk administering övervägas. Koncentrationsbestämning i blod 
behöver ej utföras under behandlingen om inte särskilda skäl föreligger. 

Fallrapporter har visat att systemiska signifikanta koncentrationer ibland 
kan nås, särskilt om doser över normaldos ges till patienter med 

njursvikt och inflammatorisk tarmsjukdom (127). Intravenös behandling 
med vancomycin har ingen effekt mot CDI eftersom endast obetydliga 

koncentrationer uppnås i tarmlumen och i faeces. 

Fidaxomicin är ett makrocykliskt antibiotikum som kemiskt liknar 
makrolider och den har specifik baktericid aktivitet mot C. difficile.  CDI 
är den enda indikationen. Fidaxomicin finns i peroral beredning och är 
lokalt verkande i tarmen. Absorptionen är obetydlig och inga systemiska 
koncentrationer av betydelse uppnås. Preparatet är relativt nytt och än 
så länge saknas bred erfarenhet och studier vid vissa specifika 
behandlingssituationer. 
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7.3 Mild och medelsvår CDI 

1. Behandling av mild CDI kan efter bedömning avvaktas om 

utlösande antibiotika kan avslutas, men noggrann uppföljning 
för att följa spontan utläkning under minst 2 dygn är nödvändig 

(C-II) 

2. Metronidazol 400-500 mg x 3 i 10 dagar rekommenderas som 

förstahandsval vid förstagångs CDI (A-I) 

3. Om inte administrering per oralt eller via sond är möjlig ges 
metronidazol 500 mg x 3 intravenöst i 10 dagar (A-II) 

4. Vancomycin rekommenderas i andrahand vid medelsvår 
förstagångs CDI (B-I) 

5. Vid utebliven förbättring efter 5 dagars behandling med 
metronidazol rekommenderas byte till vancomycin (A-II) 

6. Fidaxomicin kan övervägas vid behandling av medelsvår 
förstagångs CDI om flera riskfaktorer för recidiv föreligger (C-I) 

 
Vid mild CDI kan det ibland räcka att avsluta den utlösande 
antibiotikabehandlingen (103, 128). Noggrann uppföljning under minst 2 
dygn behövs om man avstår från specifik clostridiumbehandling. Skulle 
diarréerna kvarstå efter 2 dygn eller symptomen förvärras bör behandling 
inledas. 

Vid behandling av mild eller medelsvår förstagångsinfektion 
rekommenderas metronidazol som förstahandsval (1, 22, 111-113). 
Någon signifikant skillnad i behandlingseffekt mellan metronidazol och 
vancomycin vid mild till medelsvår sjukdomsgrad har inte kunnat visas 
(116, 118, 129, 130).  Metronidazol har dock i enstaka studier visats ha en 
högre andel med långsammare kliniskt och mikrobiologiskt 
behandlingssvar än vancomycin (131-134). Det har också rapporterats att 
patienter med CDI orsakad av vissa specifika clostridiestammar (fr.a. 
ribotyp 027) skulle svara sämre på metronidazol (135). Senare studier har 
inte kunnat visa någon säker skillnad mellan preparaten om 
svårighetsgraden är den samma och behandlingen behöver därför inte 
styras efter kännedom om den aktuella ribotypen (115). Man har också 
noterat clostridiestammar med förhöjda MIC-värden mot metronidazol, 
men den kliniska betydelsen är oklar och resistensbedömning anses inte 
nödvändig för val av behandling (1).  
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Metronidazol ges i dosen 400-500 mg tre gånger dagligen. Den mest 
studerade behandlingstiden vid CDI är 10 dagar (1). Eftersom effekten av 
metronidazol till stor del är beroende av skadad tarmslemhinna är 
sannolikt sju dagar tillräckligt vid ett tidigt klinisk behandlingssvar, men 
denna behandlingstid är dock ofullständigt studerad (110). Om inte per 
oral administrering är möjlig kan metronidazol ges intravenöst i dosen 
500mg x 3 (136). 

Vid behandling av CDI erhålls vanligen en tydlig symptomregress inom 2-4 
dagar efter insatt behandling och en klinisk utläkning under behandlingen 
har skett hos 79-94 % av de behandlade patienterna i de genomförda 
studierna (116, 137). Vid uteblivet behandlingssvar efter 5 dagar eller om 

tecken på svår CDI uppstår under behandlingen rekommenderas byte till 
vancomycin 125mg x 4 i 10 dagar (133, 134). Vid behandling under 
graviditet eller amning rekommenderas vancomycin i första hand. 

Metronidazols prismässiga fördel (en tio dagars behandling kostar ca 100 
kr jämfört med ca 800-1600 kr för vancomycin) samt oro för att 
vancomycin kan gynna och selektera för vancomycin-resistenta 
enterokocker (VRE) har gjort att metronidazol valts som förstahandsval.  
Selektion av VRE har dock noterats i även vid metronidazol behandling, 
men selektionsrisken bedöms ändå sammantaget som lägre (138-140). 

Fidaxomicin tycks störa den anaeroba tarmfloran mindre än vancomycin 

och risken för selektion av VRE bedöms också vara mindre med 

fidaxomicin (140, 141). Fidaxomicin hämmar också sporbildningen hos 

personer med frisk tarm, vilket varken metronidazol eller vancomycin gör 

(142), vilket kan ha betydelse även för risken för smittspridning (21). 

Fidaxomicin har visat sig ha en behandlingseffekt likvärdig med 

vancomycin och metronidazol samt en nästan halverad risk för 

efterföljande recidiv. Vid infektion orsakad av 027 har dock 

recidivfrekvensen visats vara densamma för preparaten (143). I de 

genomförda studierna har fidaxomicin haft en recidivfrekvens på cirka 13 

- 15 % jämfört med 25 - 27 % vid behandling med vancomycin (117, 144).  

Fidaxomicin har i introduktionsstudierna doserats med 200 mg x2 i 10 

dagar. En alternativ dosering av fidaxomicin som kan övervägas är 200mg 

x2 i 5 dagar och, om ett gott primärt behandlat resultat uppnåtts, därefter 

fortsätta med 200 mg varannan dag i ytterligare 20 dagar. Denna 

förlängda kur kan möjligen ge en ytterligare minskning av risken för 
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recidiv. I en studie med 356 äldre patienter sågs 4 % recidiv inom 55 

dagar jämfört med 18 % med vancomycin (145).  

Kostnaden för fidaxomicin gör att hälsoekonomiska aspekter särskilt 
behöver beaktas i utformandet av behandlingsrekommendationer (en 
behandling kostar, när detta skrivs, ca 14 000 kr). Då recidiverande CDI 
orsakar hög morbiditet och mortalitet och även genererar stora kostnader 
(146) kan ändå fidaxomicinbehandling övervägas vid förstagångs CDI hos 
patienter där risken för recidiverande CDI bedöms hög. I en brittisk 
retrospektiv studie rapporterades över 70% reduktion av recidiv vid 
övergång till generell användning av fidaxomicin vid förstagångs CDI 
(147). Fidaxomicin har visat tydligast nytta med minskad revidivrisk efter 
förstagångs CDI för patienter med kronisk njursvikt, cancer och samtidig 
antibiotikabehandling mot annan infektion (148-151). Svenska 
hälsoekonomiska studier avseende kostnadsnytta av 
fidaxomicinbehandling saknas än så länge och internationella studier 
behöver naturligtvis tolkas med försiktighet då bland annat 
hälsoekonomiska systemen skiljer sig åt mellan olika länder.   

 

7.4 Svår och komplicerad CDI 

1. Vancomycin 125 mg x 4 i 10 dagar rekommenderas i första hand 
(A-I) 

2. Fidaxomicin 200 mg x 2 i 10 dagar är ett andrahandsval(B-I) 

3. Vid svår CDI avråds från behandling med per oral metronidazol 
(D-I) 

4. Vid sväljningssvårigheter kan administrering av den intravenösa 
beredningen av vancomycin användas via sond (A-II) 

5. Vid svår komplicerad CDI rekommenderas 
kombinationsbehandling med vancomycin 500 mg x 4 p.o. eller i 

sond (alternativt även som lavemang) tillsammans med 
metronidazol 500mg x 3 intravenöst (A-II). 

6. Vid svår refraktär eller svår komplicerad CDI kan tillägg med 
tigecyklin i.v. övervägas (C-III) 

 
Vid svår CDI rekommenderas vancomycin som förstahandsval (1, 22, 111-
113). Vancomycin har visats vara bättre än metronidazol vid svår CDI, 
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med högre andel initial utläkning men likvärdig återfallsrisk (116, 118). 
Även retrospektiva studier har noterat likande fynd i form av lägre 
mortalitet vid vancomycinbehandling av svår CDI (152-154). 

Studier har också jämfört fidaxomicin och vancomycin vid svår CDI (117, 
143, 144).  Dessa har visat på likvärdig initial utläkning men färre återfall 
med fidaxomicin.  

Den mest studerade doseringen av vancomycin är 125 mg fyra gånger 
dagligen i 10 dagar. En högre dos har inte kunnat visas ge bättre primärt 
behandlingssvar (155). Vid svårigheter att svälja, förekomst av sond eller 
vid oro att kapslarna ej lösts i tarmen kan den intravenösa beredningen 
användas per os istället för kapslarna, lämpligen utspädd med cirka 30 ml 
vatten (156).  

Vid svår komplicerad CDI krävs ett multidiciplinärt omhändertagande på 
intensivvårdsavdelning som inkluderar snabb och upprepad bedömning 
av eventuell indikation för kirurgisk intervention (se separat avsnitt). Vid 
svår komplicerad CDI med fulminant kolit försvåras ofta behandlingen då 
per oralt administrerade läkemedel har sämre förutsättningar att nå 
tjocktarmsslemhinnan, exempelvis p.g.a. ileus. Randomiserade studier 
saknas och stöd för behandlingsrekommendationer finns endast via 
retrospektiva studier och fallrapporter. Eftersom vancomycin är det 
läkemedel som använts och studerats mest på denna patientgrupp och 
visats ha bättre effekt än metronidazol vid svår CDI är behandling med 
vancomycin prioriterat, i första hand via sond. På intensivvårdskrävande 
patienter rekommenderas trots bristande dokumentation en högre dos, 
500 mg x 4, eftersom distributionen till kolonslemhinnan kan vara osäker. 
Även behandling via lavemang i samma dos kan övervägas som tillägg, 
exempelvis vid total ileus (157-160). Dosen i lavemanget kan då ges 
blandat med exempelvis 100 ml 0,9 % NaCl eller annan lämplig vätska. Om 
höga totala vancomycindoser används kan koncentrationsbestämning i 
blodet ibland vara motiverat. Metronidazol som ges intravenöst når hela 
tarmslemhinnan och kan förväntas ha effekt helt oberoende av 
tarmdistributionen (122, 136). Vid svår komplicerad CDI rekommenderas 

därför kombinationsbehandling med p.o. vancomycin och i.v. metronidazol 
i första hand, vilkets stöds i en retrospektiv studie på kritiskt sjuka 
patienter (161). Kombinationsbehandling har dock inte visats ge några 
fördelar vid behandling av icke-intensivvårdskrävande CDI (162, 163). 

Fidaxomicin kan övervägas vid svår CDI med uteblivet behandlingssvar på 
vancomycin. Fidaxomicin har visats likvärdig effekt som vancomycin vid 
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svår CDI men inga data föreligger vid svår komplicerad infektion då dessa 
exkluderats i studierna (117, 143, 144).  

Tigecyklin är ett alternativ vid svår refraktär CDI där man sett bra 
behandlingssvar i flera mindre fallserier (164, 165). Ännu har dock inga 
prospektiva kliniska studier genomförts. Tigecyklin har in-vitro effekt på 
C. difficile samt minskar sporbildning och toxinproduktionen (166). 
Fallrapporter finns även för behandling med FMT och immunoglobulin i 
behandlingsrefraktära fall (se separat avsnitt). 

Vid misstanke på perforation och peritonit är systemisk bred 
antibiotikabehandling indicerat. Tigecyklin och, i mindre grad, 
piperacillin/tazobactam har teoretiska fördelar vid val av antibiotika vid 
misstänkt buksepsis i samband med svår komplicerad CDI.  

 

7.5 Kirurgisk behandling av fulminant kolit vid CDI 

1. Patienter med svår/svår komplicerad CDI (se definition ovan) 

som utvecklar allmänpåverkan, tecken till peritonit, kolondilatation 

(>6cm vid undersökning med DT buk), svår sepsis/septisk chock 

och/eller ileus skall bedömas av kirurg och kirurgisk behandling 

skall övervägas (AII-III)  

2. Farmakologisk behandling ska ges som vid svår komplicerad CDI 

(vancomycin 500mgx4 po/eller via v-sond alt rektalsond samt 

metronidazol 500mgx3 iv) oavsett kirurgisk intervention och 

systemisk antibiotikabehandling (t.ex. tigecyklin eller 

piperacillin/tazobactam iv) skall fortsätta (AIII) 

 

Endast 1-3% av patienter med CDI utvecklar livshotande sjukdom med 

fulminant kolit i historiska material (167). Högre frekvens har beskrivits i 

samband med utbrott med nya stammar, t.ex. 027 (168, 169).  

Mortaliteten vid fulminant kolit är hög till följd av toxisk 

påverkan/utveckling av megakolon, tarmperforation, peritonit och septisk 

chock med organsvikt och anges i flera material vara kring 30% (170, 

171).  
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Det finns inga tillförlitliga metoder att förutsäga vilka patienter som 

progredierar till fulminat kolit. De riskfaktorer som anges inkluderar ålder 

>70år, tidigare CDI, kraftigt förhöjda vita blodkroppar (>18x106/L), 

hemodynamisk påverkan, pågående behandling med 

tarmmotorikhämmande läkemedel, och tilltagande symtom i form av 

buksmärta, utspänd buk och diarré (172, 173). 

I en systematisk genomgång av tillgängliga publicerade studier 

identifierades 510 patienter med fulminant kolit där drygt hälften 

genomgått akut kolektomi. Kirurgisk behandling förbättrade chansen till 

överlevnad jämfört med konservativ medicinsk behandling (OR 0,7 (0.49-

0.99)) (174).  Samtliga studier som inkluderades var dock behäftade med 

brister och möjlig bias. Tidpunkten för kirurgi är avgörande för risken för 

postoperativ mortalitet. Dödligheten är betydligt högre för patienter som 

redan utvecklat cirkulatorisk och respiratorisk svikt (175). Ett serum 

laktat >5 mmol/l preoperativt medförde också sämre prognos. Patienter 

som har progredierande svår/svår komplicerad CDI trots advekvat 

läkemedelsbehandling bör utan dröjsmål bedömas avseende eventuell 

kirurgisk behandling. 

Vilken kirurgisk metod som har bäst resultat är inte studerat i 

randomiserade studier. Total kolektomi är mest använd och bäst 

beskriven i tillgänglig litteratur (176).  Mindre icke-randomiserade studier 

med kolonsparande metoder finns beskrivna (loop-ileostomi med 

antegrad kolonsköljning med vancomycin (177) men går inte att adekvat 

värdera pga avsaknaden av randomiserad kontrollgrupp. 
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8. Åtgärder vid recidiverande CDI inklusive FMT 

1. Första recidiv: Fidaxomicin 200 mg x 2 i 10 dagar (BI) alternativt 

vancomycin 125 mg x 4 i 10 dagar (BI) eller metronidazol 400-

500 mg x 3 i 10 dagar (CI) 

2. Andra recidiv: FMT efter minst fem dagars 

vancomycinbehandling 125 mg x 4 till dess FMT kan utföras (AI), 

alternativt vancomycin i nedtrappning/pulsbehandling (BIII) om 

FMT inte är möjligt 

3. Multipla recidiv: Upprepad FMT eventuellt med flera doser (AIII), 

alternativt vancomycin i nedtrappning/pulsbehandling (BIII), 

alternativt kontinuerlig suppressionsbehandling med 

vancomycin i lägsta dos som håller patienten symtomfri (AIII) 

 

 

8.1 Bedömning av risk för återfall av CDI 

Utvärderande av riskfaktorers betydelse för återfall i CDI samt vägledning 

för behandlingsval är en mycket svår fråga. Vi har samlat aggregerade data 

från tio nyligen publicerade studier (1, 105, 178-185) i Tabell 3 nedan, till 

hjälp vid riskbedömning avseende recidiv. En individuell bedömning 

måste alltid göras för respektive patient där enskilda riskfaktorer 

presenterade i texten och tabell vägs samman. Expertgruppens åsikt är att 

hög ålder, njursvikt, tidigare recidiv eller tidigare svår CDI och fortsatt 

antibiotikabehandling mot annat än CDI utgör de tyngst vägande 

riskfaktorerna för recidiv. 
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Tabell 3. Riskfaktorer för återfall i CDI 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

8.2 CDI recidiv 

Återfall i CDI definieras som en ny CDI som börjar inom åtta veckor efter 

en tidigare episod där symtomen gick tillbaka helt efter behandling (1). 

Recidiverande CDI är problematiskt både för patienterna och sjukvården. 

Sjukdomen orsakar mycket lidande för den enskilde patienten i form av 

återkommande diarréepisoder, nedsatt välbefinnande och grundhälsa, 

malnutrition och fekal inkontinens (186). För vården innebär patienter 

med recidiverande CDI en kostnad med återinläggningar, upptag av 

sängplatser och risk för ny spridning av C. difficile till andra vårdtagare 

(146, 187). 

En patient som haft en primär CDI löper mellan 15-25% risk att få ett 

återfall (117, 188-190). En patient som redan drabbats av ett återfall i CDI 

har i ännu högre grad risk för ytterligare recidiv. Här rapporteras siffror 

Referens Studie-
design1 

 

Hög 
ålder 
>65 år 

Njur-
svikt 

Fortsatt 
AB efter 
CDI 
diagnos 

Ko 
mor 
biditet 

Proton 
pumps 
hämmare 

Tidigare 
CDI 

Tidigare 
svår 
 CDI 

Debast, 
2014 (1) 

SR 13/- x x x x x x x 

Deshpande, 
2015 (180) 

SR 33/ 
18530 

x x x  x   

Abdelfatah, 
2015 (178) 

RCC -
/3020 

 x  x x   

Abou 
Chakra 
2014 (105) 

SR 68/- x  x  x   

Carpenter, 
2016 (179) 

RCC -
/220 

  x X2    

Feher, 2017 
(182) 

C -/72 x x      

Larrainzar-
Coghen, 
2016 (184) 

C -/502 x       

Phatharach
arukul, 
2015 (185) 

SR 20/-  x      

1antal studier/patienter, SR=Systematisk review, RCC=Retrospektiv case-control. C=cohortstudie,          
2Enbart Inflammatorisk tarmsjukdom 
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mellan 40-60% (144, 186, 190). Vid recidiverande CDI bör koloskopi för 

utesluta bakomliggande kolonmalignitet övervägas. 

Återfall i CDI kan orsakas antingen av relaps av tidigare infektion eller av 

nysmitta. I praktiken är det svårt att skilja dessa åt, men tidiga återfall 

utgörs i flertalet fall av relaps medan sena återfall oftare är orsakade av 

nysmitta (181). Majoriteten av patienterna som återfaller i sjukdom gör 

detta inom två veckor efter avslutad antibiotikabehandling (181). En 

studie har visat att patienter som fått behandling för CDI ofta förblir 

koloniserade och att odlingspositiviteten ökar under flera veckor efter att 

symtomen gått tillbaka (20). 

De två synbart viktigaste faktorerna för patienten att undvika 

återinsjuknande i CDI är ett robust immunsvar mot C. difficile toxin och en 

effektiv återetablering av normal tarmflora. I nuläget har vi svårt att säkert 

värdera dessa faktorer i det kliniska handläggandet och andra mått får 

därför användas i riskvärderingen för återfall i CDI. Många olika 

riskfaktorer har i studier kopplats till ökad risk för CDI recidiv efter ett 

förstagångsinsjuknande, vilket sammanfattas i tabell 3. Flera reviews och 

metaanalyser finns som täcker ämnet (105, 180). De viktigaste 

återkommande faktorerna som identifierats i flera studier är ålder >65 år, 

samtidig antibiotikabehandling mot annan infektion som förhindrar 

återetablering av normalt tarmflora, allvarlig komorbiditet (särskilt 

njursvikt), tidigare CDI med recidiv samt användande av 

protonpumpshämmande läkemedel, Ökad risk för recidiv har också setts 

vid svår första CDI och vid lång sjukhusvistelse, faktorer som kan tänkas 

sammanfatta andra riskfaktorer för recidiverande CDI. Individens 

immunförsvar har även betydelse för risken att drabbas av återfall genom 

att bildandet av högre nivåer av antikroppar mot C. difficile toxin efter ett 

primärinsjuknande korrelerar med recidivfrihet (191). Anti-toxin 

antikroppar mot C. difficile minskar med stigande ålder vilket delvis skulle 

kunna förklara den ökande risken för recidiverande CDI hos äldre 

individer, liksom den ökade risken för återkommande CDI hos personer 

som behandlas med immunnedsättande läkemedel som förhindrar 

utvecklingen av adekvat humoralt immunsvar, exempelvis med rituximab 

(1). Utöver individens egna faktorer kan risken för recidiv också påverkas 

av den aktuella C. difficile stammen, även om ”hypervirulens” fortfarande 
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är ett oklart begrepp ibland förknippat med ökad recidivrisk framför allt 

vid CDI orsakad av ribotyp 027 (192). 

 

Läkemedelsbehandling vid första CDI recidiv 

Avsaknandet av prospektiva studier av jämförande behandling med 

metronidazol, vancomycin eller fidaxomicin vid recidiverande CDI leder 

till svag evidens för rekommendationer av effektivaste terapin. Vid ett 

första recidiv rekommenderas behandling med antingen fidaxomicin eller 

vancomycin.  Metronidazol anses ha sämre evidens för rekommendation 

och i första hand bör valet stå mellan vancomycin och fidaxomicin (1). 

Fidaxomicin har rapporterats ge signifikant färre sekundära återfall 

jämfört med vancomycin (20 vs 36%) efter behandling av ett första 

återfall, men data är begränsade till en retrospektiv subgruppsanalys 

omfattande 66 patienter i fidaxomicingruppen och 62 patienter i 

vancomycingruppen i per protocol analys (193). Vid valet mellan 

fidaxomicin, vancomycin eller metronidazol bör individuella aspekter för 

aktuell patient talande för ökad risk för vidare recidiv tas i beaktande, i 

enlighet med kända riskfaktorer nämnda ovan (Tabell 3). Risken för 

ytterligare recidiv efter ett förstarecidiv har visats ökad för patienter >65 

år och vid förlängd vårdtid (194).  

 

8.3 Behandling av multipla CDI recidiv 

Med tanke på det lidande multipelt recidiverande CDI utgör är det 

angeläget att så snart som möjligt kunna erbjuda patienten en effektiv 

behandling för att nå bot. FMT, vilket avhandlas nedan, har i upprepade 

studier visat sig vara en högeffektiv behandling för utläkning och bör 

utgöra förstahandsvalet vid val av terapi för den här patientgruppen. FMT 

har därtill i två hälsoekonomiska studier visats överlägsen övriga 

behandlingsstrategier vid recidiverande CDI (195, 196). De patienter som 

recidiverar trots FMT bör erbjudas förnyad FMT alternativt flera 

upprepade FMT med några dagars mellanrum. I det fall FMT inte är möjligt 

är alternativet 10 dagars vancomycin 125 mg x 4 med efterföljande 

nedtrappning och/eller pulsbehandling. Det vetenskapliga underlaget för 

rekommendation av nedtrappande dosering eller pulsbehandling med 
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vancomycin vid recidiverande CDI är dock klent och baseras på ett fåtal 

rapporter av fallserier (197, 198). Den bakomliggande biologiska 

mekanismen bakom nedtrappning/pulsbehandling förebyggande recidiv 

av CDI är inte känd men tanken är att intermittent närvaro av vancomycin 

skall hämma germinerade sporer och tillväxande C. difficile under tiden 

patienten gradvis återetablerar en normal mikrobiota i tarmen. 

Varianterna på scheman för nedtrappning och pulsbehandling är många 

och de två vanligaste återges i Tabell 4. Metronidazol eller 

korttidsbehandling med vancomycin, utgör sämre behandlingsalternativ 

jämfört med ovanstående och rekommenderas inte (1). Patienter som får 

ytterligare recidiv trots nedtrappning/pulsbehandling bör återigen 

erbjudas FMT. Om detta inte är möjligt rekommenderas upprepad 

uttrappningsbehandling med vancomycin, möjligen under en längre 

tidsperiod, alternativt kontinuerlig supressionbehandling. Denna ges i den 

för patienten lägsta dos som håller denne symtomfri och med försök till 

framtida uttrappning/utsättning. 

Tabell 4. Schema för nedtrappning/pulsbehandling med tablett 

vancomycin 125 mg: Förslag på två varianter av 6 veckorsschema.  

 

 

 

 

 

Att förskriva fidaxomicin till en patient som kommer in med sitt andra 

eller senare recidiv är av tveksamt värde. Nyttan är inte vetenskapligt 

utvärderad i någon randomiserad studie. Patientens mikrobiota är 

sannolikt redan ordentligt störd av tidigare antibiotikaanvändning. Det 

finns då inte mycket normala tarmbakterier kvar som potentiellt skulle 

kunna bevaras genom att ge fidaxomicin.  

 

Vecka Förslag 1 Förslag 2 
1 1x4 1x4 
2 1x3 1x2 
3 1x2 1x1 
4 1x1 1 varannan dag 
5 1 varannan dag 1 var tredje dag 
6 1 var tredje dag 1 var tredje dag 
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8.4 Fekal microbiota transplantation 

Fekal microbiota transplantation (FMT), också känt som 

faecestransplantation, har i ökande grad använts som behandling av 

multipelt recidiverande CDI. Erfarenheten av behandling av CDI sträcker 

sig åtminstone tillbaka till 1958 inom västvärlden (199) och det har sedan 

dess i ett flertal publicerade fallserier visat sig vara en mycket 

framgångsrik och säker behandlingsmetod med avsaknad av allvarliga 

biverkningar (200-203). Erfarenheten vid svenska infektionskliniker av 

FMT mot recidiverande CDI sträcker sig bakåt till 1980 talet. Trots den 

något besvärliga och omaka behandlingsformen ställer sig ändå 

patienterna oftast positiva till FMT (204), något som så klart får ses i ljuset 

av det lidande recidiverande CDI innebär för dem. Med den ökande bördan 

av recidiverande CDI och behovet av effektiv behandling har antalet 

publicerade studier stadigt ökat. Den första randomiserade studien 

publicerades 2013 (205) och jämför standardbehandlingen vancomycin 

10 dagar med eller utan tarmlavage, mot FMT efter en 5 dagars kur med 

vancomycin. Studien, som fick avbrytas i förtid på grund av 

vancomycinbehandlingens underlägsenhet, visade 81% utan recidiv i 10 

veckor i FMT gruppen mot endast 23-31% i vancomycinbehandlings-

grupperna. Med en ytterligare dos FMT kunde bot uppnås hos hela 94% av 

patienterna, vilket är i enlighet med vad som rapporterats i tidigare 

fallserier (203). Resultaten ledde till att FMT ingår som rekommenderat 

förstahandsval vid multipelt recidiverande CDI i ESCMIDs guidelines (1). 

FMT behandling med donatorfaeces har i en randomiserad dubbelblindad 

studie visat sig överlägsen placebo (patientens egen faeces) i förhindradet 

av recidiv efter en behandlingskur med vancomycin (206). 

Tanken med FMT är att återetablera en normal mikrobiota till patienter 

för att på så sätt återställa balansen och tarmens funktion. Detta visas i ett 

fåtal små men högkvalitativa studier där patienters mikrobiota 

analyserats före samt vid flera tillfällen efter FMT och jämförts med 

givarnas mikrobiella mönster. Man har kunnat visa att mikrobiotan i 

tarmen varit störd innan transplantation och att den har normaliserats hos 

den transplanterade patienten med delvis likartat mönstret som hos 

donatorn (207-209).  
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FMT har i studier och klinisk praxis tillämpats med flera olika 

administrationsvägar och med olika ursprung på den givna donatorfaeces. 

Någon standardisering av metodiken finns ännu inte. De vanligaste 

administrationssätten har varit rektalt lavemang, alternativt via koloskop i 

proximala kolon eller i duodenum givet med sond eller gastroskop. 

Effekten har varit tämligen likvärdig i olika studier och uppemot 90% 

utläkning har uppnåtts efter enstaka FMT (203). De saknas jämförande 

studie av effektiviteten av olika administrationsätt, men administrering 

via koloskop tycks vara en något effektivare metod, dock med något ökade 

risker och mer obehag jämfört med rektallavemang. I en liten 

randomiserad studie med 20 patienter visade sig FMT med nasogastrisk 

sond lika effektivt som tillförsel genom koloskopi (210), men inferior 

effekt av FMT via nasogastrisk sond jämfört med nedre tillförsel 

(lavemang eller koloscopi) har också rapporterats i en metaanalys av icke-

randomiserade studier omfattande 305 patienter (211). Vidare har 

komplikationer till nasogastrisk FMT rapporterats i form av dödlig 

aspirationspneumoni (212), vilket sammantaget gör att FMT med nedre 

gastrointestinal tillförsel i första hand rekommenderas. Ytterligare 

administrationsvägar som testats är orala kapslar innehållande 

donatorfaeces (213). I en liten studie kunde 18 av 20 patienter (90%) 

botas efter att ha intagit 15 kapslar 2 dagar i följd. Liknande oberoende 

resultat med kapseladministration har publicerats även av andra (214). 

Någon kommersiell produkt är inte tillgänglig men resultaten är lovande.  

Ursprunget på given donation har också varierat. Det vanligaste 

förekommande är färsk faeces från anhörig eller orelaterad donator eller 

odlad faeceskultur (215-218). Att få tillgång till färsk faeces från donatorer 

utgör en ofta tidskrävande utmaning med kostnader för provtagning av 

varje potentiell donator. Nyligen publicerades en dubbelblind 

randomiserad studie där man visat att frusen faecal suspension fungerar 

lika bra som färsk faeces (219). Det primära effektmåttet var frånvaro av 

återfall i CDI-relaterad diarré 13 veckor efter att patienten fått upp till två 

FMT via rektalt lavemang. 76 av 91 patienter (84%) i gruppen som fick 

frusen FMT botades jämfört med 74 av 87 (85%) i gruppen som fick färsk 

faeces. 

På senare år har en ökande och framgångsrik användning av FMT för 

behandling av svår och komplicerad CDI som inte svarat på konventionell 
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behandling rekommenderats och rapporterats (201, 220). I en 

randomiserad studie av akut CDI (221) jämfördes koloskopiskt 

administrerad FMT med sedvanlig vancomycinbehandling. Studien fick 

avbrytas i förtid då FMT uppvisat överlägsenhet för utläkning och 

recidivfrihet. Av de FMT behandlade patienterna som erhöll 3 dagars 

behandling med vancomycin föregående FMT, läkte 18/20 (90%) ut 

infektionen, medan detta endast uppnåddes hos 5/19 (26%) av 

patienterna som erhöll vancomycinbehandling med nedtrappning. Studien 

inkluderade en hög andel av patienter med svår kolit och har lett vidare 

till en observationsstudie vid samma sjukhus där man rapporterar en 

drastisk minskning av kirurgiska åtgärder efter införandet av FMT som 

behandling av terapirefraktär CDI (222). FMT behandling kan övervägas 

till patienter med behandlingsrefraktär CDI, inklusive svår och 

komplicerad CDI, som inte svarat på konventionell behandling. Intresset 

för FMT har tilltagit i spåren av samlad erfarenhet och starkare evidens 

beträffande recidiverande CDI. Systematiska litteraturstudier och 

konsensusdokument öppnar dörrarna för en bredare användning av FMT i 

framtiden (223, 224). 

 

Risker med FMT 

FMT behandling har visat sig vara en högeffektiv behandlingsmetod med 

få eller inga allvarliga biverkningar men innebär en transplantation av 

mikrobiota och humana celler från en individ till en skör patient. Farhågor 

som har väckts innefattar överföring av kända och okända smittämnen och 

överföring av risk för sjukdomar som sammankopplats med avvikelser i 

tarmens mikrobiota (huvudsakligen autoimmuna sjukdomar). 

Screeningprocessen av potentiell donator vid FMT innefattar endast kända 

tarm- och blodsmittor. 

Det saknas bra långtidstudier av FMT. I en mindre studie följdes 77 

patienter i upp till 10 år och fyra av dessa utvecklade olika autoimmuna 

tillstånd som reumatisk artrit, Sjögrens syndrom och idiopatisk 

trombocytopen purpura (202). I en annan studie följdes 146 patienter i 

mellan 1-48 månader och FMT bedömdes vara säkert (200). 
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I det kortsiktiga perspektivet går FMT behandlingen oftast bra utan 

allvarliga biverkningar, men en studie har rapporterat feber, bakteriemi, 

samt uppblossning av skov i inflammatorisk tarmsjukdom efter FMT 

(225). I den studien gavs FMT till patienter med svår och till och med 

komplicerad CDI. Biverkningar i form av diarréer med negativa 

clostridietest sågs hos 7 patienter, förstoppning sågs hos 4. Svåra 

biverkningar noterades hos 6 patienter som fick läggas in med CDI-

relaterad diarré där en patient avled.  

 

FMT behandling till patienter med nedsatt immunförsvar 

FMT har endast med tveksamhet erbjudits till patienter med nedsatt 

immunförsvar, vilket har ansetts vara en relativ kontraindikation. Två 

retrospektiva studier av patienter med nedsatt immunförsvar (n=181) 

som ändå genomgått FMT behandling mot recidiverande CDI har visat att 

behandlingen för dessa individer fungerade lika bra som för de utan 

nedsatt immunförsvar med utläkning i >90% och utan 

infektionskomplikationer eller negativa händelser som kunde kopplas till 

FMT (225, 226). Patientpopulationen omfattade bland annat individer 

med HIV/AIDS, malignitet med nylig/pågående cytostatikabehandling, 

immunmodulerande behandling vid inflammatorisk tarmsjukdom och 

organtransplanterade. Bedömningen om en patient med nedsatt 

immunförsvar ska erbjudas FMT får göras från fall till fall med beaktande 

av risk/nytta och andra möjliga behandlingsalternativ för patienten. 

Laboratorieodlad definierad bakterieblandning som efterliknar tarmens 

normala mikrobiota (215) skulle kunna utgöra ett teoretiskt säkrare 

behandlingsalternativ att prova som ett första steg då risken för smitta 

med patogener och opportunister torde vara lägre. 

 

8.5 Immunterapi vid CDI 
 

1. Monoklonala antikroppar mot clostridietoxin B (bezlotoxumab 

(Zinplava®) iv) kan användas som tillägg till 

standardbehandling av CDI för patienter med förhöjd risk för 

recidiv (se nedan) eller vid multipla recidiv där annan 
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behandling inte haft effekt. Expertgruppen rekommenderar att 

lokala riktlinjer följs (BI) 

2. Intravenöst immunoglobulin kan övervägas vid svår 

komplicerad CDI (CII-III) 

3. Toxoid-vaccin som inducerar immunsvar mot toxin A och B 

utvärderas i fas III studier i första hand för att förebygga 

förstagångsinsjuknande i CDI hos individer med förhöjd risk. 

Studierna är inte publicerade. (ingen rekommendation kan 

göras) 

 

Höga nivåer av IgG mot clostridietoxin A är associerat till asymtomatiskt 

bärarskap och lägre risk för recidiv av CDI (191). Liknande men inte lika 

stark korrelation finns för nivåer av IgG mot toxin B (227).  

Passiv immunisering med immunoglobulin eller konvalescentserum har 

prövats både som adjuvant behandling vid svår komplicerad CDI och för 

att förhindra recidiv (228). Inga tillräckligt stora randomiserade studier 

finns publicerade utan tillgänglig kunskap utgörs av små 

behandlingsstudier och fallrapporter. Tilläggseffekten av 

immunoglobulinbehandling går därför inte säkert att utvärdera. 

Monoklonala antikroppar mot toxin A och B har utvärderats i djurförsök. 

Behandling har getts både peroralt och systemiskt. I djurmodeller har god 

förebyggande effekt mot symtomatisk sjukdom och minskad risk för 

recidiv visats (229, 230). I fas 1 och 2 studier på människa har två 

monoklonala antikroppar mot toxin A (actoxumab) och toxin B 

(bezlotoxumab) tolererats väl (231). Två fas 3 studier är avslutade och 

behandling med  bezlotoxumab (10 mg per kg iv som engångsdos) i 

kombination med standardbehandling minskade återfallsfrekvensen med 

10% (232). Det finns en EMA-godkänd indikation för bezlotoxumab som 

tilläggsbehandling för individer med CDI och multipla riskfaktorer för 

återfall 

(http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/huma

n/medicines/004136/human_med_002062.jsp&mid=WC0b01ac058001d

124). Riskfaktorer för återfall där effekt kunnat visas är ålder över 65 år, 

tidigare CDI, svår CDI, hypervirulent stam och immunosuppression.  

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/004136/human_med_002062.jsp&mid=WC0b01ac058001d124
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/004136/human_med_002062.jsp&mid=WC0b01ac058001d124
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/004136/human_med_002062.jsp&mid=WC0b01ac058001d124
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Förebyggande behandling av individer med primärt hög risk för CDI och 

planerad vård på sjukhus har inte studerats i fas 3 studierna. 

Flera vaccin mot C. difficile är under utveckling. I princip rör det sig om 

toxoidvaccin för att inducera immunsvar mot toxin A och B (233, 234). Fas 

3 studier pågår men är inte avslutade. Indikationen kommer sannolikt bli 

förebyggande av symtomatisk CDI hos individer med förhöjd risk/multipla 

riskfaktorer. Inget av de vaccin som prövas i fas 3 studier har effekt på 

bärarskap eller sporer av clostridier och kan alltså inte förebygga denna 

typ av spridning på sjukhus annat än genom minskad förekomst av 

symtomatisk sjukdom. 

Fallrapporter indikerar att toxoid vacciner kan användas för behandling 

av kroniskt recidiverande CDI (235).  

Sammanfattningsvis finns publicerade data som visar att immunterapi 

med monoklonala antikroppar och vaccin mot clostridietoxin A och B kan 

minska risken för både förstagångsinsjuknande och recidiv men 

expertgruppens bedömning är att tillgängliga data endast stödjer att 

immunterapi kan övervägas när annan etablerad terapi inte haft effekt 

eller inte kan användas. 

 

8.6 Profylax mot CDI 
 

Profylaktisk behandling riktad mot C. difficile, parallellt med 

antibiotikabehandling av annan orsak, till patient med tidigare CDI saknar 

stöd i aktuella guidelines (1, 22). Trots det har sådan profylax en tämligen 

stor användning, åtminstone vid vissa centra (236). Profylaxen utgörs i 

sådana fall av vancomycin då metronidazol absorberas fullständigt i 

tunntarmen och inga terapeutiska koncentrationer nås i en icke 

inflammerad tarm. Risker för VRE utveckling och rubbning av en redan 

störd tarmflora är viktigaste argumenten mot profylax.  
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Appendix. Praktiskt genomförande av FMT 

 

Donatorerna 

Om valet av donator kan påverka utfallet av FMT är inte känt. Det vanligast 

förekommande är att en av patients anhöriga tillfrågas om att agera 

donator, men andra donatorer förekommer också. Att välja en nära 

anhörig som donator skulle kunna vara en psykologisk fördel, men 

användandet av alternativa donatorer ger lika bra resultat som att 

använda anhöriga (201). Det kan praktiskt vara en fördel att använda 

transplantat från frivilliga friska donatorer där screeningprov tas 

regelbundet. 

Donatorn ska alltid likt en blodgivare vara frisk och fylla i en 

hälsodeklaration som ska utvärderas tillsammans med screeningprover 

för överförbara smittor (237, 238).  

 

Mottagaren/Patienten 

Det vanliga är att patienten behandlas i ett par till flera dagar med 

vancomycin tills diarréerna upphör innan man ger FMT. 24-48 timmar 

innan lavemanget ges sätts vancomycin ut (201, 203).  

Mängden som ska tillföras vid donation är inte fastställd än men oftast 

brukar 25-50 ml uppslammad avföring tillföras om man ger via övre 

magtarmkanalen genom nasogatrisk sond och mellan 200-500 ml om man 

tillför via lavemang eller koloskopi (239). 

Flertalet praktiska rutiner för FMT tillämpas i Sverige idag och en 

prospektiv nationell studie inventerar dessa metoder, även inkluderande 

donatorns tarmfloradiversitet. I avvaktan på detta resultat bifogas ett 

exempel på en enkel rutin för FMT med anhörigdonation som tillämpas i 

Örebro. 
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Exempel på PM för faeceslavemang från infektionsmottagningen 

i Örebro 

Patienten ska ha avslutat vancomycin/metronidazolbehandling (sista 

kapsel/tablett)minst 24 h innan behandlingen påbörjas. 

 Tom ampull. Vid behov ges Microlax. 

 Premed: Ges 1 h före lavemang: T. Loperamid 2 x 1 + T Stesolid 5 mg 1 x 1 

Donator: Familjemedlem önskvärt 

Screening innan donation: 

Faecespatogener inklusive norovirus, CD, EHEC, VRE och ESBL, samt 

serologi HIV, Hep B och C. 

Avföring: Färsk hel portion om ca 1-2 dl (ej äldre än 24 h) förvaras tätt 

slutande kärl i kyl. För transport frigolitbox med kylblock 

 

Utförande: 

• Patient anländer kl 10, ev tillsammans med anhörig 

• Donationsmaterial prepareras med mixer i dragskåp i 500 ml NaCl till 

tunnflytande konsistens. 

• Patient ligger på brits vä sida. 

• Som lavemang ges detta med pip alt. grov Foley kateter i sin helhet och 

anslutning avvecklas. 

• Sängläge minst 1 timme efter behandlingen. Växla ryggläge till 

avslutande hö-sidigt läge 

• Observation; första måltid tidigast efter 2 timmar. 

• Utskrivs om välmående kl 16-17. 

• Uppföljande telefonkontakt med behandlande doktor efter 3 dagar. 

• Lavemang kan upprepas enligt ovan en gång vid ej uppnådd effekt. 
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