Farmakoterapi

Antibiotika til barn — anbefalinger til almen praksis

Af Helle Holst*, Lene @rskov Reuther*, Magnus Arpi** og Mia Bjergager***

Bade nationalt og internationalt er der
i disse ar stor fokus p&, at der bgr an-
vendes s& smalspektret antibiotikum
(AB) som muligt. Artiklen omfatter
behandling af nogle af de almindeligst
forekommende infektioner i almen
praksis. Udover forslag til valg af AB
er det angivet, om det valgte AB fin-
des som mikstur, om mikstur kan
fremstilles magistrelt samt forslag til
bgrnedoseringer ved flydende formu-
leringer (se tabel 1 og 2 i artiklen pd
www.irf.dk).

Almindelig phenoxymethylpenicillin
(penicillin V) smager bittert og kan
derfor indimellem vaere vanskeligt at
administrere til bgrn. Dette bgr dog
ikke foranledige skift til et mere bred-
spektret penicillin. Penicillin V er syre-
stabilt og kan opblandes i sm& maeng-
der saft, juice, cola etc. Endvidere kan
smagslggene deempes ved at lade
barnet sutte pa en isterning, inden
medicinen gives. Hvis tabletter benyt-
tes, ma de gerne knuses og opblan-
des i fx lidt yoghurt, Nutella eller is.
En undtagelse er dispergible tabletter,
der er lavet til at blive absorberet di-
rekte fra mundhulen, fx amoxicillin.
De fleste bgrn vil vaere i stand til at
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sluge en tablet fra 3-4 ars alderen.
Man kan treene indtagelse af tabletter
med M&M'’s, Tic-Tac pastiller ect. Ka-
ster barnet op en halv time eller mere
efter indtagelse af medicinen, skal ad-
ministrationen ikke gentages, da AB
absorberes relativt hurtigt fra ventrik-
len.

Reaktioner p& penicillin og andre
AB er hyppigt forekommende, ikke
mindst pga. deres udbredte anven-
delse. I en uselekteret patientpopula-
tion antages ca. 5-10 % at have
anamnestisk penicillinallergi, men i
undersggelser har dette kunne af-
kreeftes i ca. 85 % af tilfeeldene. Kun
1-3 % af patienter med anamnestisk
penicillinallergi far konstateret type
1-allergi. Ved alvorlige hudreaktioner,
anafylaksi eller anden mistanke om
penicillinallergi bgr barnet henvises til
udredning med maling af specifikt IgE
og evt. efterfglgende provokations-
test.

Akut otitis media (AOM)

@vre virale luftvejsinfektioner er langt
den hyppigste arsag til AOM. Bakte-

Akut otitis media

Tabeller i netversionen

Se tabel med doseringsforslag til
bgrn og oversigt over flydende anti-
biotikapreeparater p& www.irf.dk

rieudlgst AOM skyldes overvejende
pneumokokker (> 40 %), hvoraf > 90
% er fglsomme for penicillin V, efter-
fulgt af Gruppe A-streptokokker (ca. 5
%), der altid er fglsomme for penicil-
lin V. B&de H. influenzae og B. catar-
rhalis har ofte lav virulens og hgj
spontan remission og skal som regel
ikke behandles. Der er publiceret
mange randomiserede kontrollede
studier, metaanalyser og et Cochrane-
review, der sammenholder effekten af
AB med placebo. Det primeaere ende-
punkt i disse studier er symptomfri-
hed, malt p& smerter og feber. Fzelles
for disse studier er, at bgrn < 2 mdr.
er ekskluderet, samt at antallet af
bgrn > 12 &r er f&. Desuden er alment
pavirkede bgrn ekskluderet. Bgrn > 6
mdr. kan som regel ses an uden AB.
Spontan bedring inden for 24 timer

Penicillin V 50 mg (85.0001IE)/kg/ dggn fordelt pa 3 doser i 5 dage

NB! Ved penicillinallergi anbefales generelt:
Clarithromycin (findes som mikstur) 15 mg/kg/dggn fordelt pa 2 doser i
samme antal dage som anfgrt ved penicillin.
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Akut faryngo-tonsillitis

Penicillin V 50 mg /kg/dggn fordelt p& 3 doser i 7 dage
Ved behandlingssvigt/recidiv gentages kuren i 10 dage

Ved gentagne recidiver:

Amoxicillin-clavulansyre 40/10 mg/kg/d@gn fordelt pa 3 doser i 7 dage
NB: maksimal enkeltdosis af clavulansyre til bgrn er 5 mg/kg/dosis

forekommer hos 66 % og efter 3 dggn
hos 80-85 %. Flere studier tyder p3,
at der er feerre recidiver hos bgrn,
som ikke far AB. AB-behandling p&vir-
ker ikke hyppigheden af hgrenedseet-
telse 3 mdr. efter infektionen.

Antibiotika er indiceret til:

e Bgrn < 6 mdr.

e Bgrn med greflad og pavirket al-
mentilstand (trods smertebehand-
ling ikke vil spise, drikke eller lege)

e Bgrn < 2 8r med bilateral AOM

e Bgrn i alderen 1-12 &r, hvor kom-
plicerende faktorer er til stede i
form af immundefekt, anden kro-
nisk sygdom, der nedsaetter im-
munsystemet, misdannelser af an-
sigtsskelet eller frakturer i ansigts-
skelet

Ved recidiverende infektioner tympa-
nometrikontrol efter ca. 8 uger.

Akut faryngo-tonsillitis
Formalet med antibiotisk behandling
er primeaert at afkorte sygdommen
(ved 4 Centor-kriterier op til 2 dggn).
Komplikationer er dog sjeeldne, idet
peritonsillaer absces er en anden syg-
dom (fusobacterium necrophorum),
febris reumatica sjaelden i vores del af
verden, og det er usikkert, om glome-
rulonefrit overhovedet forebygges af
penicillinbehandling.

Ca. 37 % af alle tonsillitter forar-
sages af B-haemolytiske streptokokker

Pneumoni

Gruppe A. Disse forekommer hyppigst
i skolealderen og ungdomsarene og
ses sjaeldent hos bgrn < 3 ar. Epstein-
Barr-virus (mononukleose), coxsackie-
og adenovirus er isaer arsag til virus-
udlgst tonsillitis. Ondt i halsen og
samtidig rhinitis, hoste eller haeshed
skyldes oftest virus og bgr ikke med-
fgre en Strep A-test.

Testen foretages fortrinsvis hos
bgrn med mindst 2 positive Centor-kri-
terier:

e Feber > 38,5 °C

e Haevede, gmme lymfeknuder an-
guleert

e Belaegninger pa tonsillerne

e Ingen hoste

Det kliniske billede med feber og util-
pashed kan dog tilsidessette oven-
naevnte i beslutningen om opstart af
AB. Ved negativ test er almindelig
luftvejsvirus mest sandsynlig. Hvis
barnet udover belagte tonsiller har
glandelsvulst, mavesmerter og almen-
symptomer, kan monunucleose som
differentialdiagnose overvejes. Blod-
prgve med monospot og Epstein-Barr-
titter kan afklare dette.

Henvisning til sygehus bgr ske ved
septiske symptomer, vejrtreekningsbe-
svaer, synkebesveaer, dehydrering og
mistanke om peritonsillaer absces.

CRP kan ikke skelne mellem bak-
teriel og viral faryngotonsillitis, men
hgj CRP gger sandsynligheden for
bakteriel. Ved Gruppe A-streptokokpo-

Penicillin V 50 mg (85.000 IE)/kg/dggn fordelt pd 3 doser i 7-10 dage

Ved mistaenkt eller verificeret mycoplasma- eller chlamydia-infektion:
Clarithromycin i 7-10 dage (ikke Zitromax)
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sitiv tonsillitis kan det med fordel an-
befales at skifte tandbgrste efter 2-4
dggns AB for at forbygge recidiv.

Pneumoni

Bakteriel pneumoni forekommer rela-
tivt sjeeldent hos bgrn. Det kan vaere
vanskeligt at skelne mellem sympto-
mer pa gvre luftvejssygdom med se-
kret i luftvejene, smabgrnsastma og
pneumoni. Atiologien er ofte ukendt,
men overvejende viral, og nogle er
sandsynligvis blandede viral-bakteriel
(se i gvrigt IRF nr. 10, 2013). Bakteri-
elt udlgste pneumonier skyldes pri-
meert pneumokokker, der for%rsager
op til 50 % af alle tilfeeldene hos bgrn.
Fra 5-arsalderen og hos unge fore-
kommer ogsa Mycoplasma -og Chla-
mydia-pneumoniae. Alle disse tilfaelde
skal behandles med AB. Flere interna-
tionale studier har vist, at behandling
med makrolider til AOM og ved pneu-
moni selekterer for penicillinresistente
pneumokokker, hvorfor denne behand-
ling m& frarddes. Specielt azithromy-
cin har en lang halveringstid pa 72 ti-
mer. Herved forekommer subinhibitori-
ske koncentrationer i vaevet i relativt
lang tid, og dermed favoriseres selek-
tion af resistente pneumokokker.

Hos de yngste bgrn 0-1 &r er RS-
virus i vintermanederne den hyppigste
8rsag til sdvel gvre luftvejsinfektion
som til pneumoni og bronkiolit.

Hos bgrn med voldsomme hoste-
anfald ma kighoste overvejes som dif-
ferentialdiagnose. Klassisk kigen vil
ikke altid fremkomme hos de yngste
bgrn.

Hvorndr skal henvises til indlaeggelse?

Alle bgrn med:

e Feber og/eller vejrtraekningsbe-
sveer hos bgrn < 3 mdr. Tegn pd
alvorligt respirationsbesveer (Spil
af alae nasi, indtraekninger, brug
af accessoriske respirationsmusk-
ler, takypng, cyanose)

e Pavirket almentilstand (ikke energi
til at spise, melder sig ikke til mal-
tider, vil ikke lege, darlig kontakt)

e Andre sygdomme, der kraever
saerlig opmaerksomhed, fx nedsat
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immunsystem, kromosomsygdom,
hjertesygdom og tidligere preema-
ture.

Purulent konjunktivit

Hovedparten skyldes virale infektio-
ner, primeert adenovirus, hvis smitte-
risiko er mild til moderat og er arsag
til mange af de epidemier, der fore-
kommer hos bgrn. Vandigt flad og/el-
ler svaer redme tyder pd virus. Langt
de fleste bakterielle og virale konjunk-
tivitter er selvlimiterende. Spontan re-
mission forekommer hos ca. 65 % in-
den for 2-5 dage. Man kan forsgge
med afvaskning af gjenldgene flere
gange dagligt. Endvidere kan skift af
pudebetraek og brug af engangspapir-
servietter anbefales.

Hvis der ikke ses bedring efter en
uge, kan behandling med AB overve-
jes ved fortsat pusflad. Bakterielle in-
fektioner er oftest udlgst af H. influen-
zae, pneumokokker og Staphylococ-
cus aureus. AB-valg baseres ofte pa
et empirisk grundlag, og der er ikke
evidens for, at der er forskel i klinisk
behandlingseffekt mellem forskellige
AB til lokalbehandling.

I Danmark anvendes primaert klor-
amfenikol og fusidinsyre. Kloramfeni-
kol bruges i mange lande, da der er fa
rapporter om resistensproblemer, og
risikoen for udvikling af aplastisk
anami er minimal. Der er ikke fundet
signifikant forskel pa effekt af kloram-
fenikol og fusidinsyre. Dog er compli-
ance for fusidinsyre bedre, fordi man
kan dosere faerre gange i dggnet Ved
brug af kloramfenikol-salve kan man
ngjes med administration 3 gange
dagligt. Tobramycin (Tobrex) findes
som gjendraber og vurderes at have
den samme kliniske effekt som fusi-
dinsyre og kloramfenikol. Der er
rapporteret om begyndende resi-
stens mod fusidinsyre, isaer ved in-
fektion med S. aureus. Tidligere var
fusidinsyre en del dyrere end kloram-
fenikol, men aktuelt er der kun en
mindre prisforskel mellem de 2 prae-
parater. Tobrex koster aktuelt det
samme som de gvrige omtalte praepa-
rater.
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Purulent konjunktivit
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Fusidinsyre gjendraber 1x2 til behandlingseffekt, eller
Kloramfenikol gjendréber 1x6 til behandlingseffekt, eller
Tobrex gjendraber 1x2 til behandlingseffekt til bgrn > 1 ar

Hos nyfgdte bgrn skyldes konjunk-
tivitis oftest en manglende 3bning af
tarekanalerne, som far sekret til at
ophobe sig i gjenkrogen. Dette er
sjeldent behandlingskraevende, men
kan blot aftgrres med en ren serviet
med lidt saltvand og forsigtig masse-
ring af tdrekanalen. Ved voldsomt
pusfldd og ved redme af konjunktiva
bgr der podes fra pus til dyrkning
(inkl. gonokokker) samt foretages
podning fra konjunktiva til PCR for
chlamymdia.

Chlamydiakonjunktivit skal be-
handles med et oralt makrolid, og
barnet bgr kontrolleres af gjenlaege.

Urinvejsinfektioner

Urinvejsinfektioner deles i gvre (pye-

lonefritis) og nedre (cytisits) infektio-

ner:

e (@vre - pyelonefritis involverer ofte
nyreparenkymet

e Nedre - cystitis er en overfladisk
infektion i bleerens og urethras
slimhinde

NB: Urinvejsinfektioner hos bgrn < 2
ar defineres altid som en gvre UVI/
pyelonefrit.

Urinvejsinfektion foreligger, ndr
der er symptomer (beskrevet neden-
for), bakteriuri og leukocyturi.

Midtstraleurin kraever afvaskning
og urinopsamling i sterilt baeger.

Stix:

e Leukocyturi (stix positiv for leuko-
cytter og/eller >10 leukocytter /
synsfelt med mikroskopi) stgtter
diagnosen

e Nitrit. Korrekt opsamlet urin posi-
tiv for nitrit tyder steerkt pd urin-
vejsinfektion, negativ nitrit ude-
lukker det ikke. Ved mistanke skal
altid foretages urindyrkning, uan-
set resultat af stix

Bakteriuri foreligger ved:

e Vaekst af >105 bakt/ml af samme
bakterie i 2 korrekt opsamlede
midtstraleuriner

e Veekst af 10* bakt/ml kan i nogle
tilfeelde veere udtryk for vaekst, og
prgven bgr gentages

Blandingsflora m& uanset maengde
betragtes som forurening.

Poseurin kan som udgangspunkt
ikke bruges.

@vre urinvejsinfektion har forskelligt
symptombillede afhangig af barnets
alder:

e Spaedbgrn < 3 mdr.: Uspecifikke
tegn pd systemisk infektion. Gyl-
pen og darlig trivsel. Intoksike-
rede, sepsispreegede, med acidose
og elektrolytforstyrrelse. Oftest
forhgjet CRP

e Bgrn < 2 8r: Ofte hgjfebrile, pjev-
sede, irritable med nedsat appetit,
evt. opkastninger. Ildelugtende
urin

e Bgrn > 2 ar: Feber >38,5 °C, sig-
nifikant forhgjet CRP, flanke/abdo-
minale smerter, evt. dysuri og pol-
lakisuri

e Flankegmhed fgrst hos bgrn > 5 &r

@vre urinvejsinfektion (pyelonefritis)
hos bgrn bgr henvises til bgrneafde-
ling til i.v.-behandling (ampicillin og

aminoglykosid).

Nedre urinvejsinfektion (cystitis)
(bgrn > 2 ar):
Ikke pavirket almentilstand, feber <
38,5 °C, lav CRP, oftest symptomer
med dysuri, pollakisuri, natlig inkonti-
nens, mavesmerter, nedsat appetit og
haematuri.

Escherichia coli er den hyppigste
8rsag til cystitter i alle aldre (> 80
%), efterfulgt af Klebsiella, Proteus,
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og enterokokker. Den optimale be-
handlingsvarighed til bgrn er ikke en-
delig klarlagt. Et Cochrane-review
fandt, at der ikke var signifikant for-
skel pa antallet af recidiver efter endt
kur ved kort behandlingsvarighed pd
2-4 dage i forhold til en laengere kur
pd 7-14 dage. Ligeledes var der ingen
forskel i resistensudvikling ved kort
eller lang behandlingsvarighed med
AB. I studierne blev der foretaget
kontrol-urindyrkninger efter 10 dage
samt 1 og 15 mdr. efter endt behand-
ling. Andre studier har vist helbredel-
sesprocent pd 96 % ved AB-kur pa 5
dage.

Den primaere behandling er piv-
mecillinam, som er et »prodrug«, der
hydrolyseres i tarmvasggen til mecilli-
nam, som er den aktive metabolit.
Pivampicillin bgr foretraekkes frem for
ampicillin og amoxicillin pga. mindre
pévirkning af tarmfloraen. Anvendes
til Gramnegative enterobakterier, fra-
set Pseudomonas, hvorimod Grampo-
sitive bakterier ofte er resistente. Re-
sistens hos E. coli er ca. 5-7 %.

Trimetoprim, der findes som miks-
tur, kan anvendes fra 3 mdrs. alde-
ren. Det virker p& badde Gramnegative
og Grampositive bakterier. I de senere
3r er der rapporterede om stigende
trimetopri-resistens hos E. coli (plas-
midmedieret). Aktuelt er ca. 30 % af
colistammerne resistente. Resistensri-
sikoen er stgrst ved langvarig be-
handling med trimethoprim.

Nitrofurantoin er ligeledes aktivt
mod de fleste patogene bakterier,
men kan ikke anvendes ved cystit

Nedre urinvejsinfektion, bgrn > 2 ar

Impetigo

P P DANMARK

ID-Nr.: 41165

Mindre lzesioner

Lokalt med klorhexidinholdigt saebebad

Evt. lokalbehandling med Altargo (retapamulin) salvex2 i 5 dage til bgrn > 9

mdr.

Udbredte laesioner

Dicloxacillin 50 mg/kg/dggn fordelt pa 3 doser eller clarithromycin i 7-10 dage
Evt. flucloxacillinmikstur 50-75 mg/kg/dag fordelt pa tre doser (fremstilles
magistrelt, se tabel 2 i artiklen pa www.irf.dk)

Ved dyrkningsverificeret Gruppe A-streptokokinfektion og behandlingssvigt

suppleres med:

Penicillin V 50 mg /kg/dggn fordelt pa 3 doser i 7-10 dage

med Proteus og Pseudomonas. Pa
grund af den fuldstaendige absorption
i tyndtarmen er risikoen for resistens-
udvikling lav. Nitrofurantoin skal
fremstilles magistrelt og er derfor ikke
velegnet som akutbehandling, hvorfor
det ikke er yderligere omtalt.

Impetigo

Impetigo er primeert en klinisk diag-

nose. Der bgr instrueres i hdndhygi-

ejne og brug af separate handklzeder,
der skiftes dagligt. Handkleeder, sen-
getdj og kropstgj vaskes ved min.

60 °C. Husk naesebeerertilstand ved

serede studier overfor henholdsvis
placebo og fusidinsyre. I den ene un-
dersggelse havde 86 % af bgrnene i
Altargo-gruppen effekt inden for 7
dage mod 52 % i placebogruppen. I
den anden undersg@gelse var behand-
ling med fusidinsalve og Altargo lige-
veerdige.

Hvis AB-behandling veelges, bgr
systemisk behandling anvendes. Man
kan diskutere, om man kan ngjes
med et anti-stafylokokpenicillin, eller
om man skal give en kombination af
penicillin V og et anti-stafylokokpeni-

cillin (se nedenfor). Ved recidiverende
hudinfektioner er &rsagen ofte under-
behandlet eksem og nedsat hudbarri-
ere. Eksemkontrol er derfor vigtig i

forebyggelse af fremtidige infektioner.

recidiver eller familizer ophobning. Lo-
kalbehandling med fusidinsyre og mu-
pirocincreme bgr undgas. Fusidinresi-
stensen blandt S. aureus er stigende,
0g mupirocin skal reserveres til eradi-
kation af MRSA-naesebeerertilstand for
at forhindre resistensudvikling mod
dette stof. Effekten af retapamulin
(Altargo) blev evalueret i to randomi-

Korrespondance
Helle Holst, Helle.Holst.01@regionh.dk.

Litteraturreferencer og habilitet
Se artiklen med alle referencer, tabeller samt
forfatternes habilitetserklaeringer p& www.irf.dk.

1. valg: Pivmecillinam 20 mg/kg/d@gn fordelt pd 3 doser i 3-5 dage
2. valg: S&fremt tabletter ikke kan indtages: Trimetoprim 6 mg/kg/dggn

fordelt pa 2 doser i 3-5 dage

3. valg: Amoxicillin 50 mg/kg/dggn fordelt pd 3 doser i 3-5 dage
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