Gastrokirurgisen
leikkauspotilaan profylaksia




heikko yleistila:
”koolonisoituu”

_‘

= Gaster, mahalaukku: teoriassa pienin bakteerikuorma,
PPI, hapoton maha, antibioottihoidot, maligniteetti,

* Instestinum tenue, ohutsuoli: bakteerien maara

suurempi, tukostilanne! Verenkierron loppuminen:

”koolonisoituu”

\

i Colon ja rectum, paksu- ja perasuoli: runsasja )
monipuolinen bakteerifloora, suurin haaste
infektioiden torjunnan kannalta!
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Antibioottiprotfylaksia

kolorektaalikirurgiassa

\

* 2014 ilmestynyt Cochrane-tyyppinen meta-analyysi,
Nelson et al. Antimicrobial prophylaxis for colorectal
surgery (Review)

+ Summaa tutkimustiedon 260 randomoidusta
kontrolloidusta tutkimuksesta, RCT

* 43451 tutkimuspotilasta, 68 eri antibioottia, 24 eri
kefalosporiinia, 1974-2013,



Antibioottiprofylaksia
kolorektaalikirurgiassa

Vahentdako antibioottiprofylaksia (AP) hoitoon liittyvien
infektoiden (HLI) riskia kolorektaalikirurgiassa (KRK) ?

Mita bakteereja AP:n tulee kattaa?

Mika on paras aika annostella AP:a ja erityisesti onko sitd
syyta jatkaa leikkauksen jalkeen?

Miten annosteltuna (iv., po. Vaiko molemmat?) AP on
tehokkain

Onko jokin antibiootti(yhdistelma) tehokkaampi kuin jokin
muu?



Vahentaako AP HLI riskia

kolorektaalikirurgiassa?

* ensimmaiset meta-analyysit jo 80-luvun alussaﬁaum
* antibioottiprofylaksia vs. ei-antibioottia:

riski 44

vertailu plaseboon jatkossa epdeettista

tarvitsee vain maaritella AP kultainen standardi, johon
myOhemmin aina voidaan tutkittavaa menetelmaa verrata
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Vahentaako AP HLI riskia

kolorektaalikirurgiassa?

\

Vakuuttava tutkimusnadytt6 70-luvulta nykypaiviin asti:
AP vs ei-AP

Leikkaushaavainfektion riski ¥ 0.34 95%Cl 0.28-0.41
39%—>10%

Asiasta ei ole enaa epailysta!

Uusi tutkimus ei todenndkdisesti voi antaa enaa
lisatietoa



Mita bakteereja AP:n tulee kattaa?
.’

+ 1012 anaerobisia ja 108 aerobisia bakteereja yhdessi
grammassa ulostetta

« sterriilia sita ihtiaan”

* suoliston jopa useista tuhansista bakteerilajista useampi
kymmen normaalisti hyddyllisena esiintyvaa lajia voi
parenteraalitilaan joutuessaan muuttua infektion
aiheuttajiksi

« E.coli, K.pneumoniae, ESBL, Enterokokit (ml E.faecium),
Pseudomonas, Enterobakteerit, Bacteroides, Citrobacter,
Serratia, Clostridium, hiivat




Mita bakteereja AP:n tulee kattaa?

Kaikki mahdolliset? Resistentit?

Jos kaikki edellakin luetellut pitaisi kattaa pre Ksiassa
niin antibioottilista olisi kattava: karbapeneemit,
vankomysiini, hiiva-antibiootit, anaerobiantibiootti,
aminoglykosidia pseudarille...

* Pitkan ajan kokemus ja tutkimustieto on osoittanut etta
KRK:ssa tarkein yksittdinen patogeeni on E.coli:

+ Aerobisen AP tulee kattaa E.coli

* Yleisimmat AP eivat kata mm. enterokokkeja, jotka ovat
nekin potentielleja patogeeneja: ylldttden useimmiten ei
ole tarpeen

+ Anaerobinen AP kattaa mm Bacteroidekset



Mita bakteereja AP:n tulee kattaa?

Kaikki mahdolliset? Resistentit?

\

+ ESBL ominaisuus suolistobakteereissa vaestotasolla
lisaantyy koko ajan

* ESBL kantajuus vaestdssa:
2015 THL rekisterdinyt HUS-alueella E.coli 1331ja
K.pneumoniae 86 kantajuustapausta, yht 1417
HUS alueen vaestd n. 1,62 milj: 0,9/1000



Uudet ESBL-tapaukset, HUS

vuosittain, SAI
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Uudet ESBL-tapaukset
mikrobilajeittain, HUS, SAI
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ESBL esiintyvyys viljelyissa

valtakunnallisesti

T E—

@ Susceptibility of Escherichia coli Isolates to 3rd gen.
ECC';C cephalosporins in Finland in 2014

=
Finland 2014 3rd gen. 3755 36 218 4009 93.7 % 0.9 % 5.4 %
cephalosporins

@ Susceptibility of Klebsiella pneumoniae Isolates to 3rd

C gen. cephalosporins in Finland in 2014
B =EE

Finland 2014 3rd gen. 559 96.0 %
cephalosporins

9 14 382 1.5 % 2.4 %



Mita bakteereja AP:n tulee kattaa?

\

* Laaja tutkimusnaytto suosittelee AP valinnassa:
+ Katettava aerobit JA katettava anaerobit

* Vakiintuneet kaytannot ovat suositeltavia, ndaytto yhta
hyva monoterapiasta ja kombinaatioista

+* Tunnettu ab-resistenssi suositellaan otettavan
huomioon

* ESBL:n merkityksesta KRK:n AP:ssa ei ole laajaa
tutkimusnayttoa




Mika on AP paras ajoitus?

Onko pituudella valia?

\

* Kymmenia tutkimuksia lyhyt- ja pitkdkestoisen AP tehosta:
ndyttd KRK:ssa edelleen puutteellinen

# Lyhytkestoinen ( kerta-annos AP:kin) on yhta hyva kuin
pitkakestoinen

* KRK:n suhteen jopa 0-30-60 min aikarajoista ei ole
Kiistatonta nayttoa

* Mitd useampi antibioottiannos ja mitd pitempaan annettu,
niin sita suuremmat haitat: CDI, kustannukset, resistenssi
potilaassa, hoitoymparistossa, globaalisti



Miten annostella AP
Suoneen, Suuhun, molempiin?

\

* Suoneen annettu parempi kuin vain suun kautta
(ilman suolen tyhjennysta)

+ Vain suun kautta annettu ei riita

* Suomalainen ja eurooppalainen kaytanto on viime 10-
15 vuoden aikana vakiintunut iv-reittiin

* Toisaalta Nelson et al. jo 2011 ja uudelleen 2014
pdatyivat johtopadtdkseen:
iv-antibioottiprofylaksia yhdistettyna suun kautta
annettuun profylaksiaan vahensi SSI-riskin puoleen!
RR 0,55 Cl 0,43-0,/1




Miten annostella AP
Suoneen, Suuhun, molempiin?

* Suun kautta AP toimii vain jos suoli tyhjennetty, eilaajaa
vakiintunutta tutkimusnayttoa / -tietoa tehosta
tyhjentamattédmassa suolessa

# Euroopassa (ja Suomessa) preoperatiiviset kdytannot ovat
muuttuneet viimeisten vuosien aikana, erityisesti suolen
tyhjentamisen osalta: vaivalloisuus, haitat, Fast trac -
periaatteet

* Suolen tyhjentamisen tarpeettomuudesta KRK:ssa
toistetusti systemaattisia Cochrane Database —katsauksia:
Mechanical bowel preparaton for elective colorectal
surgery 2003, 2005, 2009 ja 2011:



Viliten annostella AF

Suoneen, Suuhun, molempiin?

riittinen ongelma:
-’

* Guenaga, Matos, Wille-Jorgensen 2011:

2Prespite the inclusion of more studies with a total of 5
participants, there is no statistically significant evidence
at

patients benefit from mechamcal bowel preparatio
nor the us e bowel
cleansing can be safely omitted and induces no lower
complication rate. The few studies focused in rectal
surgery suggested that mechanical bowel preparation
could be used selectively, even though no significant effect
was found.”




Yhdysvalloissa kaikki on toisin:

maallikkokin sen tietaad
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Dual Prep Reduces SSls in Colorectal Surg
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Outpatient Surgery

For elective colorectal surgery patients, a pre-op regimen
combining oral antibiotics and laxatives significantly reduced
surgical site infections, hospital stay lengths and readmission
rates, says a review of 8,415 cases in the National Surgery
Quality Improvement Program.
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The dual-prep group was also 26% less likely than the no-prep group to be readmitted, and more likely
to leave the hospital earlier (4 days vs. 5), two areas where there was little or no difference between the
laxative-only group and the no-prep group.
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AP Suun kautta

JA suoli tyh;ennettyna’

Preparation Reduces Incisional Surglcal Site Infectlon and
Anastomotic Leak Rates After Elective Colorectal
Resection: An Analysis of Colectomy-Targeted ACS NSQIP.

patients who received combined preparation
demonstrated a lower 30-day incidence of postoperative
incisional surgical site infection (3.2% vs 9.0%, P < 0.001),
anastomotic leakage (2.8% vs 5.7%, P = 0.001), and
procedure-related hospital readmission (5.5% vs 8.0%, P =

0.03).

CONCLUSIONS: Combined bowel preparation with
mechanical cleansing and oral antibiotics results in a
significantly lower incidence of incisional surgical site
infection, anastomotic leakage, and hospital readmission
when compared to no preoperative bowel preparation




AP Suun kautta

JA suoli tyhjennettyna?z

* Kiran et al., Ann Surg 2015, September;262:

Combined preoperative mechanical bowel preparation
with oral antibiotics significantly reduces surgical site
infection, anastomotic leak, and ileus after colorectal
surgery.

# reduced anastomotic leak (OR = 0.57, 95% Cl: 0.35-0.94),
SSI (OR = 0.40, 95% Cl: 0.31-0.53), and postoperative ileus
(OR = 0.71, 95% Cl: 0.56-0.90).

* These data clarify the near 50-year debate whether bowel
preparation improves outcomes after colorectal resection.
MBP with oral antibiotics reduces by nearly half, SSI,
anastomotic leak, and ileus, the most common and
troublesome complications after colorectal surgery.




AP Suun kautta

JA suoli tyhjennettyna?z
.‘

Tuoreet yhdysvaltalaiset laajat aineistot siis puoltavat
suolen mekaanista tyhjennysta ja siihen kombinoitua suun
kautta annosteltua AP

Tama kumuloituva ndytto tukee jo 2011 ehdotettua
pddtelmaa per oraalisen antibiootin mydta SSl-riskin
puolittumisesta verrattuna pelkkdan iv antibioottiin

ongelmana nadissa tuhansien tapausten analyysissa:
aineiston keruun yhteydessa ei ole rekisteroity iv-antib.
kayttoa, otaksutaan etta se tietenkin on aina mukana

Tutkimustyd jatkuu...



Antibioottiprofylaksia
kolorektaalikirurgiassa:

= 13MmMar

Kayta aina AP suoneen

. Valitse AP, joka kattaa aerobit ja anaerobit

Suoliston mikrobien antibioottiresistenssin osalta
nayttaisi erityisesti E.colin huomioiminen
aiheelliselta

. Annetaan suoneen 0-60 min ennen viiltoa

-lisaannos leikkauksen keston niin vaatiessa, jos
lyhyen puoliintumisajan antibiootti valittu

. Al& jatka AP leikkauksen jalkeen



Antibioottiprofylaksia

* Suun kautta annettava antibioottiprofylaksia

yhdistettyna suolen leikkausta edeltavaan
tyhjennykseen palaa eurooppalaiseen ja suomalaiseen
kaytantoon

* ensin ratkaistava tyhjennyksen haitat:

1.

kuivuma, hypokalemia
elimiston nestetilojen siirtymat

optimaalinen ajankohta tyhjennykseen ja siihen
suhteutettuna oikea per oraalinen antibiootin
annostelu

seka loydettava viela paras antibiootti tai -
yhdistelma tehon ja haittojen suhteen






