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Antibiotikaresistens er et tiltagende problem globalt og en potentiel trussel mod de nuvaerende behand-
lingsmetoder imod bakterielle sygdomme. Der er derfor behov for forskning og udvikling, der kan medvirke
til at forebygge og reducere udviklingen af antibiotikaresistens i samfundet.

Trial Nation Center for Infektionssygdomme og Immunmodulation har nedsat en arbejdsgruppe, der har
udviklet dette projektkatalog over potentielle forskningsprojekter, der kan gennemfgres og have vaesentlig
betydning i dansk og international kontekst. Arbejdsgruppen bestar af laeger indenfor det Infektionsmedi-
cinske speciale med repraesentanter fra alle 5 regioner og fra bade universitetshospitaler og regionshospi-

taler, saledes at projekterne vil have en bred national forankring.
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Diagnostik

Effekt og sikkerhed af point-of-care molekylaer diagnostik pd forbruget af antibiotika ved sam-
fundserhvervet lungebetaendelse (DECISION)

Ansvarlig: Professor, overleege Thomas Benfield, Infektionsmedicinsk afdeling, Hvidovre Hospital.

Rationale:

Lungebetaendelse er en hyppig arsag til indleeggelse, og ordination af antibiotika. Valg af antibiotika tilret-
tes de mikrobiologiske fund, men det diagnostiske udbytte er lavt, idet en aetiologi kun pavises hos mindre
end halvdelen af personer med lungebetaendelse. Molekylzaer diagnostik ggr det muligt at undersgge for en

raekke bakterier og virus i Igbet af timer.

Forskningsspgrgsmal:

Kan molekylzer diagnostik sikkert og effektivt lede til mindre og smallere anvendelse af antibiotika?

Metode:

Aben, klyngerandomiseret overkrydsnings klinisk undersggelse af voksne patienter indlagt med samfunds-
erhvervet lungebetandelse, hvor empirisk antibiotisk behandling er indiceret.. Konventionel diagnostik
(podning, luftvejssekret m.m.) sammenlignes med konventionel diagnostik sammen med molekylzer diag-
nostik. Endemal er reduktion (8%) af antibiotika-dage. Sekundaere endemal er dgd og genindlaeggelse in-

den for 30 dage.

Forventet betydning:

Safremt molekylaer diagnostik reducerer antibiotikaforbruget samt fgrer til reduceret brug af bredspek-
trede stoffer, vil indfgrelsen af molekylaer diagnostik som standard undersggelse hos patienter indlagt med
nedre luftvejsinfektioner, kunne bidrage til reduktion af antibiotikaforbrug og reduktion af resistensudvik-

ling.

Forbedring af diagnostik af luftvejsinfektioner i primaersektoren med henblik pa reduktion i
ungdvendigt antibiotika forbrug
Ansvarlig: Overlaege Lothar Wiese, Medicinsk Afdeling, Sjaellands Universitetshospital, Roskilde
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Rationale:

En stor del af antibiotikabruget foregar i primaersektoren og lufvejsinfektioner er i den sammenhang en

fremtraedende diagnose. De diagnostiske muligheder i almen praksis er begraensede og varierer meget.
Forskningsspgrgsmal:

Vil bedre diagnostiske muligheder af luftvejsinfektioner i primaersektoren reducere det samlede antibio-

tika-forbrug?
Metode:

| et cluster randomiseret design undersgges om point of care test (POC) for CRP og leukocytter/differenti-
alteelling og POC test for gaengse luftvejspatogener (influenza, COVID-19, RS, mycoplasma) kan have en ind-
virkning pa antibiotikabrug. CRP og leukocytter/differatialtalling kan males med ”easy to use” POC appa-
raturer, mens der for luftvejspatogenerne findes palidelige lateral flow test. Cluster randomiseringen fore-
tages i grupper, hvor der foretages henholdsvis standardundersggelse, standardundersggelse plus maling
af blodvaerdier +/- POC for luftvejspatogener eller standardundersggelse plus POC for luftvejspatogener

luftvejspatogener.

Forventet betydning:

Resultaterne vil kunne anvendes til at vurdere om forbedring af diagnostiske muligheder i primaersektoren

vil kunne reducere det samlede antibiotikaforbrug i sektoren.

Ophgr med brug af urinstix til diagnostik af urinvejsinfektion hos hospitalsindlagte patienter

Ansvarlig: Professor, ledende overlaege Henrik Nielsen, Infektionsmedicinsk Afdeling, Aalborg Universitets-

hospital

Rationale:
Flere studier har vist ubegrundet brug af urinstix, herunder pa hospitaler. | mange tilfaelde er den diagno-
stiske vaerdi begraenset, hvis ikke ligefrem skadelig. Derfor anbefaler flere faglige vejledninger fravalg af

urinstix pa hospitaler. | Danmark er der forskellig praksis mellem regioner og hospitaler.

Forskningsspgrgsmal:

Hvilken betydning har ophgr med brug af urinstix til diagnostik af urinvejsinfektioner pa hospitaler?
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Metode:
Time-series metode til undersggelse af brug af urinstix pa hospitaler i flere regioner og hospitaler. Der regi-
streres antal brug af urinstix, antal urin dyrkning, antal start af antibiotika pa indikation urinvejsinfektion,

lengde af indleeggelse, dgdelighed indenfor 30 dage.

Forventet betydning:

Ophgr med urinstix forventes at betyde reduktion i urin til dyrkning og start af antibiotika, med usendret
dgdelighed efter 30 dage og uzendret leengde af indlaeggelse. Ophgr af urinstix vil medfgre reduktion i om-
kostninger (utensilier og dyrkning pa klinisk mikrobiologisk afdeling) samt reduktion i total forbrug af anti-

biotika. Gevinsten vil veere nedsat udvikling af resistens mod antibiotika.

Behandling

Outpatient parenteral antibiotic therapy (OPAT) integreret med antimicrobial stewardship

Ansvarlig: Professor, overlaege Isik Somuncu Johansen, Infektionsmedicinsk afdeling, Odense Universitets-

hospital.
Rationale:
| Danmark drives Outpatient parenteral antibiotic therapy (OPAT)-programmer lokalt og regionalt, ofte

uden en systematisk integration af antimikrobiel stewardship-strategi (AMS).

Forskningsspgrgsmal:

Hvordan pavirker OPAT med integreret AMS den antimikrobielle ordinationspraksis, herunder adharens til
guidelines og reduktion i forbruget af bredspektret antibiotika? Hvor effektiv er OPAT-behandling, malt ved
kliniske parametre, indleeggelsesvarighed, genindlaeggelsesrater og arsager til genindlaggelse? Hvilke bar-
rierer og faciliteter pavirker implementering og udvidelse af OPAT i regionale sundhedssystemer? Hvilken

gkonomisk effekt har OPAT, herunder pa sundhedsudgifter og ressourceforbrug?

Metode:
Dette er et randomiseret studie, hvor et AMS-team vil blive etableret, bestaende af specialister i infekti-

onsmedicin, klinisk mikrobiologi og farmaci samt en AMS-sygeplejerske. AMS-teamet vil vurdere alle rele-
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vante indlagte patienter pa udvalgte afdelinger. Antibiotikaindikation, valg og varighed fastleegges i samar-
bejde med behandlende leege. Egnede patienter randomiseres 1:1 til enten standard procedure (SOC) eller
AMS-integreret OPAT. Primaert endepunkt er reduktion i antallet af definerede dggndoser (DDD) per 1000
indbyggere per dag for antibiotika i "Watch"- og "Reserve"-grupperne, baseret pa WHO's AWaRe-klassifika-

tion af antibiotikaforbrug.

Forventet betydning:

Resultaterne vil bidrage til udviklingen af skalerbare interventioner og evidensbaserede retningslinjer for
optimering af antibiotika-behandling og bekaempelse af antibiotikaresistens i ambulante behandlingsfor-
lgb/OPAT. Dette kan understgtte en mere rationel anvendelse af antibiotika samt reducere ungdvendige

genindlaeggelser og komplikationer.

Empirisk aminoglycoside behandling af sepsis. En randomiseret klinisk undersggelse af ampicil-

lin/gentamycin og piperacillin/tazobactam (EPIC-EMPIRICAL)

Ansvarlig: Professor, overlage Thomas Benfield, Infektionsmedicinsk Afdeling, Hvidovre Hospital

Rationale:

Ampicillin/gentamycin og piperacillin/tazobactam anbefales ligevaerdigt til empirisk behandling af sepsis
hos voksne. Imidlertid er de afledte konsekvenser i form af antibiotika resistensudvikling st@rre for pipera-
cillin/tazobactam end for ampicillin/gentamycin. Samtidig er evidensen for ligevaerdighed mellem antibio-
tika kombinationerne sparsom mht effekt og bivirkninger, hvorfor en kontrolleret klinisk undersggelse med

patient-relevante endemal (nyresvigt, overlevelse) er ngdvendig.

Forskningsspgrgsmal:

Hvad er effektivitet, sikkerhed, livskvalitet, farmakokinetik og -dynamik, samt gkonomiske omkostninger
ved behandling med ampicillin/gentamycin sammenlignet med behandling med piperacillin/tazobactam

hos patienter akut indlagt med sepsis?

Metode:
Aben, individuel randomiseret klinisk undersggelse af voksne patienter indlagt med mistanke om sepsis
med fokus i urinveje, mavetarmkanalen eller ukendt fokus. Patienterne randomiseres til empirisk behand-

ling med intravengs ampicillin 2 g x 4 og gentamycin 5-7 mg/kg x 1 eller piperacillin/tazobactam 4/0.5 g x 4.
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Primeaere endemal er 30-dage dgdelighed. De sekundaere endemal er indlaeggelsesvarighed, akut nyresvigt,

og indlaeggelse i intensiv regi.

Forventet betydning:

Hvis det kan pavises at empirisk behandling med ampicillin/gentamycin ikke er inferiort til behandling med
piperacillin/tazobactam vil resultaterne af denne undersggelse kunne fgre til eendringer i guidelines og re-

duktion af forbruget af piperacillin/tazobactam, hvilket vil reducere risikoen for resistensudvikling.

Forebyggelse

Etablering af AMS-cluster i Danmark

Ansvarlig: afdelingsleege, phd Sebastian von Huth, Medicinske Sygdomme, Kolding Sygehus — Sygehus Lille-
baelt

Rationale:

Antimicrobial stewardship (AMS) er ufuldsteendigt og uensartet implementeret i Danmark, hvilket skaber
regionale og interregionale variationer i praksis og effektivitet. Der mangler en klar forstaelse af, hvordan
AMS-strukturer er forankret lokalt/regionalt/nationalt, og hvordan infektionsmedicinsk ekspertise pavirker
behandlingskvaliteten. Etablering af et AMS-cluster kan skabe en standardiseret tilgang til rationel antibio-

tikabrug, og optimere patientbehandlingen pa tvaers af sundhedsvaesenet.

Forskningsspgrgsmal:

Hvilke organisatoriske og kliniske faktorer er afggrende for en succesfuld implementering af AMS i Dan-
mark? Hvordan kan nationale retningslinjer og audits gge compliance og reducere antibiotikaforbrug, og pa

den made nedbringe antibiotikaresistens?

Metode:

Projektet vil bygge pa spgrgeskemaundersggelser og audits inspireret af Christian Kraef et al. (2023) for at
evaluere nuvaerende AMS-strukturer og praksis. Data indsamles pa regionalt, hospitals- og afdelingsniveau,
herunder adherence til guidelines, antibiotikaforbrug (AWaRe-klassifikation) og sundhedsgkonomiske out-

comes.
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Forventet betydning:

Resultaterne vil kunne bidrage til at understgtte mere effektive AMS-strategier, som kan reducere ungd-

vendig antibiotikabrug og fremme en mere baeredygtig anvendelse af antibiotika. Hospitalerne kan mulig-
vis opna kortere indlaeggelsestider og reducere antallet af genindlaeggelser, hvilket pa laengere sigt kan bi-
drage til lavere sundhedsudgifter og en forbedret folkesundhed. Projektet kan desuden understgtte One-

Health-perspektivet ved at fremme mere hensigtsmaessige valg af antibiotika.

Effekten af vaccination mod virale luftvejsinfektioner pa antibiotikaforbrug i den aeldre danske

befolkning

Ansvarlig: Laege, phd Nina Breinholt Staerke, Infektionssygdomme Aarhus Universitetshospital

Rationale:

Milde og moderate luftvejsinfektioner behandles ofte i almen praksis, hvor de diagnostiske muligheder er
begraenset, hvorfor der i hgj grad behandles ud fra de kliniske symptomer. Virale og bakterielle luftvejsin-
fektioner kan ikke sikkert adskilles ud fra det kliniske billede, hvorfor det er sandsynligt at mange virale
luftvejsinfektioner behandles med antibiotika, trods at dette ikke har nogen effekt. Vaccination kan fore-

bygge virale luftvejsinfektioner som influenza, covid-19 og RS-virus.

Forskningsspgrgsmal:

Vil vaccination af den zldre del af befolkningen (> 65 ar) reducere antibiotika-forbruget?

Metode:
Registerbaseret undersggelse, der ved hjzlp af dataudtraek fra vaccinationsregisteret og laegemiddelstati-
stikregisteret vil sammenligne antibiotikaforbruget blandt personer over 65 ar, der er vaccineret for influ-

enza og /eller RS-virus, med personer i samme aldersgruppe, der ikke er vaccineret.

Forventet betydning:

Resultatet af denne undersggelse vil kunne tilfgre ny viden til beslutningstagere i tilrettelaeggelsen af vacci-
nationsprogrammer. Hvis vaccination mod virale infektioner reducerer antibiotikaforbruget vil en udvidelse
af vaccinationsprogrammet kunne reducere ungdig brug af antibiotika, bivirkninger hertil samt nedszette

risikoen for resistensudvikling.
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