Valj preparat som ger fa
storningar | tarmens ekosystem!

Behandling med antibiotika
medfor ofta ekologiska stor-
ningar i den normala mikroflo-
ran i tarmen. Detta kan leda till
Overvaxt av potentiellt patogena
mikroorganismer och framja
uppkomst och spridning av
antibiotikaresistens. Har féljer
en sammanstallning om antibio-
tika, registrerade i Sverige, an-
gaende deras effekt pa den nor-
mala mikrofloran. En grundre-
gel ar att smalspektrumantibio-
tika ger farre ekologiska stor-
ningar.

HOTO LIBRARY/IBL

Manniskans normala mikroflora uz
gor ett komplext ekologiskt system dz
mikroorganismerna, som ar cirka t2
ganger fler till antalet &n kroppens egs
celler, lever i ett stabilt forhallande tis
sin vardorganism. Under normala b2
tingelser &ar den egna mikrofloran ove
vagande till nytta for varden. Hos pes
soner med nedsatt immunforsvar ke

under vissa forhallanden, mikroorga  Clostridium difficile ~ (som har bildar en endospor, uppe till hoger). Toxinbildande

nismer frén normlforan orsakavsho. - rambesty aer s el it en manad larmer, b semnger der

tande opportunistiska infektioner. Sali (r;?srg]k%s av overvaxt av Clostridium difficile. P

innehaller cirka 19 mikroorganismer

per ml, bestdende av bade aeroba o

anaeroba arter, i forhallandet cirka 1:1Gom ett skydd mot utifrin kommandematisk nedbrytning eller bindning till

Tarmfloran utgdrs av aeroba och arpotentiellt patogena mikroorganismer.feceskomponenter, kan begréansa effek-

aeroba mikroorganismer i forhallande ten.

cirka 1:1 000, och ett gram feces inne- Ekosystemet stors En hog aktivitet av betalaktamaser i

haller cirka 16" mikroorganismer. En  Detta relativt stabila ekosystem kartarmen, vilka hydrolyserar betalakta-

av de viktigaste funktionerna hos dewock storas i varierande grad i sambander, har visats kunna mildra ekologiska

normala mikrofloran ar att den fungeramed antibiotikabehandling [1]. Genonstérningar i tarmen i samband med be-

att kansliga mikroorganismer slas ubandling med betalaktamer [2]. Be-

minskar normalflorans kolonisationsrehandling med kinoloner medfér som re-

sistens, vilket kan leda till 6vervaxt awyel hbéga koncentrationer i tarmen, men

potentiellt patogena mikroorganismerorsakar anda begransade stérningar pa
Firfattare Dessa kan sedan spridas till andra stdkrmfloran, troligtvis for att de binds re-

len i kroppen eller mellan individer ochversibelt till feces [3].

CHcﬁJFéle_riTimkE(?bLiglgg hogskolelek- dé orsaka infektioner. _ Storningar i den normala mikroflo-

tor. Sodertorns hégskola Huddinge.. Faktorer som avgor graden av stomran kan visa sig kliniskt som diarréer
' ' enlng ar ett antibiotikums antimikrobiel-och svampinfektioner. Vanligtvis ar di-

MARIA HEDBERG la spektrum och administrationssattarréerna milda och upphor oftast efter
doktor i medicinsk vetenskap,men &ven till stor del de farmakokinebehandlingen, men cirka 20 procent av
forskarassistent; bagge avdelningetiska egenskaperna. Preparat som at antibiotikaassocierad diarré orsakas
for Klinisk och oral bakteriologi, sorberas daligt efter peroral tillférsel elav 6vervéxt av toxinbildande Clostridi-
institutionen for immunologi, mik- |er som utséndras via galla och tarmmusm difficile, vilket kan leda till mycket
robiologi, patologi och infek- kosatenderar att medféra en hégre gradivarliga och svarbehandlade tillstand
tionssjukdomar, Karolinska institu- av stérning. En eventuell inaktiveringsom pseudomembranés kolit [4]. Detta
tet, Huddinge sjukhus. av antibiotikum i tarmen, genom enzy4r ett 6kande problem b&de nosokomi-
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alt ochi 6ppenarden ot ar famfor allt
associest med ceélospoin- och klin-
danycinbehandling

Oral antibiotika terapi 6kar

antalet resistenta bakterer

En annan foljd @ antibiotikebe
handling ar uppimst ot selektion &
resistenta stammar i den nmala mik
rofloran. Detinns ett klar pavisa sam
band mellan antibiotikadhsumtion ob

avopacin i djurfoder vilket &r nycket
utbrett i Euopa ot USA, kan ha p&r-
kat spidningen a vankomycinresis
tenta stammain ryligen framfod te
ori dar DNA-fororeningar i antibiotika
skulle kunna bida till spridning av resk
stensgner ar oksa nycket intressant
[6]. De forsta kliniska isolten a S au
reus med ned#zanslighet motanko-
mycin har 1yligen mppoterats fran
Japan [7]. M kan snatsta infor totale-

uppkomst & antibiotikaesistens hos sistenta stafyloécker dar behandlings

nomalflorans baktder [1, 5]. | sam
band med peral antibiotikdbehand
ling Okar ofta antaletsistenta bakter
er kraftigt. Gener kdande foresistens
kan sedan sjas till anda mikroorgya-
nismer via tansposoner dcplasmider
inte sallan ledande till uppknst &
multiresistenta baktear. En hog for
brukning as antibiotika har csaka all-
valliga poblem med esistenta bakte
riestammar i maray lander | Ungem,
Spanien o Frankike har man till -
empel en srabt 6kande fekvens a
pneumolkcker, med neddhkanslighet
for penicillin, od meticillinresistenta
Stephylococcus awus. \ankomycin-
resistenta entekocker ar nu ett eellt
problem i mang delar & variden. Den
Okade féekomsten & vankomycinre-
sistenta entekocker kan dels ber pa
en dkad forbukning av vankomycin vid
behandling @& svam infektioner med
grampositva bakteier, men det spekule
ras &en i om tillsaser & glykopeptiden

altemativ med nu befntliga antimikio-
biella medel saknas.

Resistensutedling

kan havas

Forhoppningsvis gar dettdnéa\a re-
sistensutedklingen med minskaantk
biotikatryck. | Finland, dar man tidig-
re haft en micket hog forbukning &

awven eytromycinresistenta septo-
kocker, har tidigare noteats men visar
nu teken pa & plana ut. En 6kad dr
kvens & ampicillinresistenta enter
kocker o multiresistenta mneyati-
va bakteler &r ru en ealitet, medan me
ticillinr esistenta S aaus, ankomycin-
resistenta entekocker ot kinolonte-
sistenta stammar kati lett hot i fram
tiden, speciellt pa sjukhuslbeadhem
[10].

Betalaktamer framfollt penicilli-
ner ot ceblospomer, hor till de oftast
arvanda antibiotikprepamten bade i
Oppeward odh pa sjukhus, dtresistens
mot betalaktamer ar ett pgtat kli-
niskt pioblem. De kdnda mekanisnmer
for betalaktamesistens volverar pio-
duktion a betalaktamaser (enzymer
som byter ned betalaktamer), férand-
ring av de penicillinbindande pteiner

erytromycin, od oksa en stor andel na (PBP) samt féranithg av bakteiens

makmlidresistenta betahenyslelande
grupp A-steptokocker, har man o no
terat en minskningaresistenta sépto-
kocker som foljd & en minskad gttro-
mycinforskrivning de sena aen [8].
Den senska foskrivningen & antibio
tika ar intenaionellt sett elaivt 1ag
och minskar for ndrarande ytteligare
som en foljd & intensv information,
bland annafran STRAMA (Strtegi-
gruppen for ationell antibiotikaan
vandning ob minskad antibiotikaasi-
stens) [9]. En 6kningvepneumokcker
med neddd penicillinkanslighet, de

yttermemban sa # penetationen &
betalaktamer lockeras. Poduktion &
betalaktamaser ar den vikdiste &k-
tom od oksad den mest studmte
Behandling med betalaktamer haletf
ra studier vists leda till en 6kning\a
betalaktamasaktiteten i tamen, to-
ligtvis bade pa @ind a selektion &
betalaktamaspduceande  stammar
och genom induktion, som har pavtsa
ocksa hos anaeba baktder [11, 12].
Det finns iday en hel del kunskeom
vilka ekologiska stoningar pa nomak
floran man kan fénta sig i samband

Tabell . Paverkan av penicilliner p& den normala tarmfloran, 11 Kraftig reduktion, >10* CFU (kolonibildande mikroorganismer)/g feces. | Mild till moderat reduktion, 10>-10* CFU/g
feces. 1 Okning av antalet mikroorganismer under behandlingsperioden, >102 CFU/g feces. — Inga signifikanta fynd. + Okning eller nykolonisation av resistenta mikroorganis-

mer.

Preparat Dos Behandlings-  Antal Paverkan pa: Overvaxt av resistenta Referens
mg/dag dagar patienter Entero-  Aeroba Anaeroba mikroorganismer:
bakterier grampositiva bakterier Entero- Clostridium  Svamp
kocker bakterier  difficile
Fenoxymetyl- 800 x 2 7 10 - - - - - - Heimdahl and Nord [13]
penicillin 1000 x 2 10 10 - - - - - - Adamsson
och medarbetare [14]
Ampicillin 1 000-3 000 5 10 I I I + - - Knothe and Wiedemann [15]
500 x 3 5 10 1 - - + - + Leigh [16]
Amoxicillin 500 x 3 7 10 - ! + - - Brismar
och medarbetare [17]
250 %3 5 10 1 - - - - - Leigh [16]
250 x 3 7 44 1 - 1 - - - Swedish study group [18]
500 x 3 7 6 - - - - - - Mittermayer [19]
Amoxicillin 500/125x3 7 6 - - - + - - Mittermayer [19]
klavulansyra 27,5mglkg x4 11 11 - - - + - - Lambert-Zechovsky
och medarbetare [20]
500/250x3 3 6 - - - - - - Wise och medarbetare [21]
187,5%x3 5 1 ! - + - - Motohiro
och medarbetare [22]
375x3 5 4 1 ! - + - - Motohiro
och medarbetare [23]
250/125x3 7 6 - i - + - - Brumfitt
och medarbetare [23]
Bakampicillin 400 x 3 7 12 - - i - - - Heimdahl
och medarbetare [24]
Pivampicillin 700 x 4 3 10 i - - + - + Knothe and Lembke [25]
Piperacillin 4000 x3 2 20 1 1 1 - - - Kager och medarbetare [26]
Piperacillin/ 4000/500 x3 4-8 20 1 1 - - - - Nord och medarbetare [27]
tazobactam
Pivmecillinam 600 x 4 7 10 I 1 i - - - Knothe [28]
400 x 3 7 5 ! 1 L - - - Knothe [28]
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Tabell Il. Paverkan av cefalosporiner pa den normala tarmfloran. 1 | Kraftig reduktion, >10* CFU (kolonibildande mikroorganismer)/g feces. | Mild till moderat reduktion, 102-10*
CFU/g feces. 1 Okning av antalet mikroorganismer under behandlingsperioden, >102 CFU/g feces. — Inga signifikanta fynd. + Okning eller nykolonisation av resistenta mikro-

organismer. *Data saknas.

Preparat Dos Behandlings-  Antal P&verkan pa: Overvaxt av resistenta Referens
mg/dag dagar patienter Entero-  Aeroba Anaeroba mikroorganismer:
bakterier grampositiva bakterier Entero- Clostridium Svamp
kocker bakterier difficile
Parenteralt administrerade:
Cefotaxim 100 mg/kg * 26 i 1 - + - - Lambert-Zechovsky
och medarbetare  [29]
60-80 mg/kg 4-11 11 - - * + - - Vogel and Knothe [30]
Ceftazidim 4000 1 8 i - - - - - Knothe och medarbetare [31]
Ceftriaxon 1500 %2 7-13 12 I I 1 - + + Nilsson-Ehle och
medarbetare [32]
2 000 1 10 I - - - - - Cavallaro
och medarbetare [33]
1000 5 10 * * ! - + - Welling och medarbetare [34]
Cefepim 1000 %2 8 8 i - - - - - Béacher och medarbetare [35]
Cefoxitin 2000 x4 2 20 L 1 1 + - - Kager och medarbetare [36]
6000-12000 8-23 6 ! 1 1 + + - Mulligan och medarbetare [37]
Peroralt administrerade:
Cefaklor 250 %3 14 6 - - - - + - Finegold och medarbetare [38)
250 x 3 7 10 - - - - - - Nord och medarbetare [39]
250 x 3 7 40 - 1 - + - + Swedish study group [18]
Cefadroxil 500 x 2 10 10 - - - - - - Adamsson och medarbetare [14]
Cefixim 400 14 6 i 1 i - + - Finegold och medarbetare [38]
200 x 2 7 10 L 1 1l - + - Nord och medarbetare [40]
Cefpodoxim 200 %2 7 10 I it i - + + Brismar och medarbetare [17]
Cefuroxim 600 x 3 3 6 i ! [ - - + Wise och medarbetare [21]
250 x 2 10 10 - 1 - - + + Edlund och medarbetare [41]
Lorakarbef 200 x 2 7 20 - 1 ! - - - Nord och medarbetare [42]
Ceftibuten 400 x 1 10 14 Il i - - + + Brismar

och medarbetare [43]

med antibiotikkehandling Under de
senaste 15-20ém har ettlertal studi

er publicerats om olika peparats paer-

kan pa den naonala mikofloran. | den

na atikel gos ett fosdk dt samman

stalla tillgangligy dda sa & dessa kun
skagper kan ligya till grund for \alet a

behandlingsaltetiv.

Penicilliner

Effekten & fenocymetylpenicillin
(Abbopen, Acipen, Calciopen, Kéve-
nin, Tikacillin), ampicillin (Doktacillin,
Pentexyl), amuicillin (Amimox,
Amoxicillin, Bristam, Flemin so
lutab, Imacillin), amxicillin plus kla-
vulansya (Spektamox), bakampicillin
(Penglobe), piampicillin  (Pondocit
lin), piperacillin (paentealt) (Ilvacin),
pipercillin plus tanbaktam (pante
ralt) (Tazocin) o pivmecillinam (Se
lexid) pa den nanala intestinala mikr
floran visas i @ell 1 [13-28].

Fenoacymetylpenicillin od syasta
bila deivat av ampicillin som amgi-
cillin, bakampicillin ot pivampicillin
orsakar endast obetydigvantitaiva
forandingar i fecesforan; ampicillin
deivaten medfér dok ofta selektion
av betalaktamesistenta entebaktei-
er. Peroral administation as ampicik
lin leder till en kaftig reduktion &
bade den aeba ot anaeoba tamflo-

ministration av bredspektmpenicilli

ner som pipe&cillin samt hog doser
av pivmecillinam esultear i kraftiga-

re stbningar i den nomala eceslo-

ran, sdsomeaduktion & antalet enter-

baktefer och ibland dwervéxt ar ente

rokocker. Den anaeba mikofloran
pawerkas i nycket begransad onitt-

ning. Inget as penicillinema osakar
nagn signifkant 6wervaxt av C diff-

icile eller s\amp.

Parenterala cefillosporiner

Tabell 1l visar elologiska stoningar
i den nomala intestinala mikifloran i
samband med panteal administation
av cefotaxim (Clabran), ceftazidim
(Fortum), ceftraxon (Rocehalin), ce
fepim (Maxipime) ot cebxitin (Me-
foxitin) [29-37].

Parenternla ceélospoiner oisakar
oftast en mattlig stiwng a tammfloran,
framfor allt i form av reduceing av an
talet enteobakterer. Selektion & resk
stenta entebakterer och en devaxt
av entepkocdker aranlig, och kolonisa
tion as svamp od/eller C dificile fore-
kommer fekwent. Ceftiaxon ot ce
foxitin hor till de paenteala ceélospo
riner som medfér mest uttaladeodd
giska stoningar, speciellt hos ganter
med hdg gllutséndmg. Mulligan ot
medarbetar isoleade C dificile fran

ran, medan behandling med suppositdem as sex paienter under cekkitinbe-

rier ger en mer bgransad dekt. Ad
3934

handlingen [37].

Perorala cefilosporiner

Effekten & peroralt administerade
cefalospoiner pa den naonala tamflo-
ran visas i @ell 11l [14, 17, 18, 21, 38-
43]. Dessa ar caklor (Kefolor), cet-
droxil (Cefamox), ceixim (Tricef), ce
furoxim (Zinn&), cefpodaim (Ore-
lox), lorakarbef (Loabid) och ceftiku-
ten (Cedax).

Oralt administerade cedilospomer
resultear ofta i en mattligeduktion &
entepobakterer, och ibland ses en
minskning i den anaeba mikofloran.
De flesta peoralt administerade ced-
lospoiner osakar en osmvaxt av ente
rokocker (vilka ar néurligt resistenta
mot cetlospoiner). Kolonisdion av C
difficile ar oksa ett anligt fynd | flera
av studiena visadestalaga ceflospo
rinkoncentetioner i tamen lorrelerar
med hd@ betalaktamasakiteter ot
fa elologiska stoningar, medan hog
antibiotikaloncentetioner ar elaerade
till lag enzymaktvitet och uttalade stér
ningar i tamfloran.

Monobaktamer

och karbapenemer

Pawrkan p& den intestinala mikr
floran vid behandling med pantenlt
och pepralt administerat azteonam
(Azactam) samt pantealt administe-
rat imipenem (Tenam) ot meopenem
(Meronem) visas i abell 11l [44-50].

Administration as azteonam (per
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oralt samt pagnterlt) resultear i en
kraftig reduktion & intestinala enter

baktefer. Karbgenembehandling e
der till en mattlig minskning\abade
aeiba oh anaeoba tambakterer. Ing-

et av dessa mparat ar associerde med
kolonisdion av C difficile.

Makr olider och link osamider

Tabell IV visar efekten & erytro-
mycin (Abboticin, Exy-Max), klaitro-
mycin (Klacid), oxitromycin (Sutid)
samt klindamgcin (Dalacin) pa den ner av klindanmycinresistenta entekocker forandingar i tamfloran men ar associ

mala intestinala mikifloran [51-53].  och klostidier. C difficile-associead
Administration av makmwlider oisa diamé &r en inteanlig foljd as klinda

kar en eduktion & bade aeba otran  mycinbehandling (abell 1V).

aeoba tambakterer. Effekten &r mest

uttalad vid eytromycinbehandling Tetracykliner

som o&sa medfor kaftig Overvaxt as Pawrkan & tetragyklin (Achromy-

resistenta miloorganismer jamfdr cin, Tetragyklin) och doxycyklin (Do-

med de gare makolidema. ryx, Doxyfem, Vibramycin) pa den
Peroralt administerat klindamycin nomala tamfloran visas i @ell 1V

har visas orsaka kaftiga stoningar i [54, 55].

tamfloran. Den anaeba tamfloran Administration as  tetragykliner

slas delvis ut, med en samtidigeiwéxt medfor oftast ing store kvantitaiva

Tabell lll. Paverkan av monobaktamer och karbapenemer p& den normala tarmfloran. 11 Kraftig reduktion, >10* CFU (kolonibildande mikroorganismer)/g feces. | Mild till mo-
derat reduktion, 10>-10* CFU/g feces. 1 Okning av antalet mikroorganismer under behandlingsperioden, >102 CFU/g feces. — Inga signifikanta fynd. + Okning eller nykolonisa-

tion av resistenta mikroorganismer.

Preparat Dos Behandlings-  Antal P&verkan pa: Overvaxt av resistenta Referens
mg/dag dagar patienter Entero-  Aeroba Anaeroba mikroorganismer:
bakterier grampositiva bakterier Entero- Clostridium Svamp
kocker bakterier  difficile
Aztreonam 1000 %3 2 20 [ T - - - - Kager och medarbetare [44]
(intravendst)
60 5 10 i - - - - - De Vries-Hospers
och medarbetare [45]
300 5 10 1l - - - - - De Vries-Hospers
och medarbetare [45]
1500 5 10 1l 1 - - - + De Vries-Hospers
och medarbetare [45]
1000 %3 7-9 9 1l - - - - - Jones och medarbetare [46]
2000 x3 7-9 9 1l - 1 - - - Jones och medarbetare [46]
20x3 5 10 ! - - - - - van der Waaij
och medarbetare [47]
100 x 3 5 10 I - - - - - van der Waaij
och medarbetare [47]
500 x 3 5 10 1l - - - - - van der Waaij
och medarbetare [47]
Imipenem 500 x 4 6-11 10 1 L 1 - - - Nord och medarbetare [48]
1000 x 4 2 10 1 - 1l - - - Kager och medarbetare [49]
Meropenem 500 x 3 7 10 i 1 ! - - - Bergan och medarbetare [50]

Tabell IV. Paverkan av makrolider, linkosamider, tetracykliner, glykopeptider och nitroimidazoler pa den normala tarmfloran. | ¢ Kraftig reduktion, >10* CFU (kolonibildande mikro-
organismer)/g feces. | Mild till moderat reduktion, 102-10* CFU/g feces. 1 Okning av antalet mikroorganismer under behandlingsperioden, >10> CFU/g feces. — Inga signifikan-
ta fynd. + Okning eller nykolonisation av resistenta mikroorganismer. *800 mg gavs initialt.

Preparat Dos Behandlings-  Antal Paverkan pa: Overvaxt av resistenta Referens
mg/dag dagar patienter Entero-  Aeroba Anaeroba mikroorganismer:
bakterier grampositiva bakterier Entero- Clostridium Svamp
kocker bakterier difficile
Erytromycin 500 x 2 7 10 I i I + - + Heimdahl and Nord [51]
1000 x2 7 10 I i 1 + - + Brismar
och medarbetare [52]
Klaritromycin 250 %2 7 10 [ i - + - - Brismar
och medarbetare [52]
Roxitromycin 150 x 2 5 6 i - - - - - Pecquet
och medarbetare [53]
Klindamycin 150 x4 7 10 - 1 1 - + - Heimdahl and Nord [51]
Tetracyklin 250 x4 8-10 15 - - - + - + Barlett och medarbetare [54]
Doxycyklin 100 x1 7 10 ! ! - + - - Heimdahl and Nord [55]
Vankomycin 125x4 7 10 ! N 1 + - - Edlund och medarbetare [56]
125x4 21 6 i it - + - - Van der Auwera
och medarbetare [57]
Teikoplanin 100 x 2 21 10 ! i - + - - Van der Auwera
och medarbetare [57]
200 x 2 21 6 i i - + - - Van der Auwera
och medarbetare [57]
Metronidazol 400 x 3 5-7 10 - - - - - - Nord [58]
Tinidazol 150 x 2 10 - - - - - - Heimdahl
och medarbetare [59]
800+400 x 2* 2 20 - 1 1 - - - Kager och medarbetare [60]
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Tabell V. Paverkan av kinoloner p& den normala tarmfloran. |1 Kraftig reduktion, >10* CFU (kolonibildande mikroorganismer)/g feces. | Mild till moderat reduktion, 102-10*
CFU/g feces. 1 Okning av antalet mikroorganismer under behandlingsperioden, >102 CFU/g feces. — Inga signifikanta fynd. + Okning eller nykolonisation av resistenta mikroor-

ganismer.
Preparat Dos Behandlings-  Antal P&verkan pa: Overvaxt av resistenta Referens
mg/dag dagar patienter Entero-  Aeroba Anaeroba mikroorganismer:
bakterier grampositiva bakterier Entero- Clostridium Svamp
kocker bakterier difficile
Ciprofloxacin 500 x 2 7 12 I 4 - - - - Brumfitt
och medarbetare [61]
500 x 2 ca42 15 I - 1 + - - Rozenberg-Arska
och medarbetare [62]
400 x 2 7 12 I - - - - - Enzensberger
och medarbetare [63]
500 x 2 5 12 I 1 1 - - - Bergan och medarbetare [64]
500 x 4 6 12 1 ! - - - + van Saene
och medarbetare [65]
500 x 1 5 6 I - - - - - Holt och medarbetare [66]
250 x 2 5-10 7 I - 1 - - - Esposito
och medarbetare [67]
500 x 1 5-10 7 I - 1 - - - Esposito
och medarbetare [67]
500 x 2 5 14 1l ! 1 - - - Ljungberg
och medarbetare [68]
750 x 2 + 2 21 I ! 1 - - - Brismar
400 x 2 och medarbetare [69]
250 % 2 3 17 I - - - - - Wistrom
och medarbetare [70]
Norfloxacin 200x1 7 10 I - - - - - Meckenstock
och medarbetare [71]
400 x 2 7 10 I - - - - - Meckenstock
och medarbetare [71]
100 x 2 5 10 1 - - - - - DeVries-Hospers
och medarbetare [72]
200 x 2 5 10 1l - - - - - DeVries-Hospers
och medarbetare [72]
400 x 2 5 10 1l 1 - - - - DeVries-Hospers
och medarbetare [72]
400 x 2 8 10 I - - - - - Leigh och medarbetare [73]
200 x 2 5 6 1l - - - - — Pecquet
och medarbetare [74]
400 x 2 5 6 1l 1 - - - - Pecquet
och medarbetare [74]
200 x 2 7 10 I - - - - - Edlund och medarbetare [75]
Ofloxacin 200 x 2 5 5 1 ! - - - + Pecquet
och medarbetare [76]
400 x 1 7 10 1 [l - - - + Edlund och medarbetare [77]
Lomefloxacin 400 x 1 7 10 1l - - - - - Edlund och medarbetare [78]
Levofloxacin 500 x 1 7 10 I - - - - - Edlund och medarbetare [77]

erad med en méant selektionatetra-
cyklinresistenta aeba ot anaeoba
mikroorganismer sasom Eleiichia
coli, Citrobacter spp dtCandida albi
cans.

Glykopeptider

Pawerkan & oralt administerade
glykopeptider, vankomycin (Vancocin,
Vanconycin) od teikoplanin (&rgo-
cid), rappotteras i Tbell IV [56, 57].

Oral administetion as vankomycin
och teikoplanin esultear i en snbb se
lektion as glykopeptidresistenta bakte
rier. | lander som Belgn, dar anA-ge-
nen ar eldivt vanligt forrkommande

rococcusdecium) som bar panA-ge-
nen. In@ a forsokspesonena hade
detekterbaa nivaer a dessa glkopep-
tidresistenta entekocker fore behand
lingens borjan [57]. | Satige, dar

(Fasigyn), pa den nanala tamfloran
visas i Bbell IV [58, 59].

Oralt administerade nitbimidaz-
ler ger inte upphwtill matbar koncent
rationer i feces oh verkar inte paerka

vanA-genen ar séllsynt, ser man en 6ksammansattniren a den nomala

ning as mikroorganismey som fedio
coccus spp, entebakterer ot lakto
baciller, med n#urlig resistens mot gt
kopeptider, vid vankomycinbehand
ling. Atta av tio forsokspesoner i den
svenska studiendk under administe

tamfloran. D&emot har panteslt ad
ministrerat tinidazl visas pawerka den
anaeoba tamfloran samt g viss oer-
vaxt av stafylokocker od enteokocker
hos péienter som gnomgar tankirur-
gi [60]. Detta ar sannolikt gaka av en

tionspeioden en uttalad selektiorv a pawerkan p& mikoomanismena via

rérliga enteokocker med nedgavan
komycinkanslighet (Ente@rcoccus gl
linarum odv Entepococcus cassel#

bland enteokocker, selekteas dessa vus), vilka samtlig bar pa anC-gnen

stammar latt fam vid glykopeptidbe
handling Efter tie vedors pepral ter
koplaninbehandling\al6 belgska for

sokspesoner kunde man hos 13 isaler

hogesistenta entekocker (mest Ente
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[56].

Nitr oimidazoler
Pawerkan a nitroimidamler, metio-
nidazl (Elyzol, Flagyl) och tinidaol

antibiotikaloncentetioner i tammuko-
san. In@n signifkant resistensutedk-
ling i samband med niimidazlbe
handling harappotterats.

Kinoloner

Administration as kinoloner cipro-
floxacin (Cipoxin), norfloxacin (Lexi-
nor) ot ofloxacin (Tarivid), resultear i
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en selekir effekt pa nomalfloran (Ta-
bell V) [61-77].

Administration as kinoloner esulte
rar i en uttaladeduktion eller elimina
tion av intestinala ent@bakterer. Cip-
rofloxacin ot ofloxacin osakar ofta
aven en minde efekt pa entarkocker
och den ana@ba foran. Selektion\a
resistenta milgorganismer &r eanlig,
och tamfloran atestalls oftast sriabt
efter avslutad behandling

Ett antal ya kinolonpeparat (lome
floxacin, levofloxacin) har utedlats,
men ar for nararande ej egistrerade i
Swerige. Studier om dexs efekt pa

mikrofloran ot hudforan paerkas a
systemisk antibiotikaadministion,
dodk oftast minde pataligt jamfor
med den intestinala miafioran.
Swerige ot de dviga nodiska lan
dema har hittills inte cabbats lika hat
av antibiotikaesistens som maagnd
ra delar & vaidden, ot det ar & stdista
vikt att vi arvander antibiotika pa mest
optimalt satt, det vill ségratt peparat
vid réatt tillfalle. Férutom de ent klinis
ka kiiteriema bor oksa isken for elo-
logiska stoningar av nomalfloran, ot
damed aen iisk for resistensutedk-
ling, ligga till grund for \al av terapi.

tarmfloran visar & de har samma selek Grundregeln &t smalspekiimantibic

tiva paerkan pa gamn@ativa staar
som de alde preparaten [77, 78]. Ytter
ligare kinolonpepart med bedae
antimikrobiellt spektum &r under ut
vedling (till exempel tinafloxacin,
grepafloxacin, maifloxacin, tova
floxacin). Detinns do& anru ej pulbi-
cerade déa arseende aklogiska efek-
ter pa nomalfloran for dennamipp.

Smalspektrumantibiotika

ger farre stémingar

Antibiotika &r kansk den lakme
delsgupp som mestwolutionet moj-
lighetena till behandlingalivshotande
tillstdnd hos méanskligheteni far dod
inte gldmma bdratt bakterer och anda
mikroorganismer har funnits langt fér
manniskan ot oksa ar mmerat helt
Overdagsna hoge oganismer Det hot
som antibiotikaaw&ndning har utgjdr

mot mikroormganismena de senaste 50

aren har lett till uboningar i mikroorga-
nismenas eblogi, vilket medfot att
mikroomganismena snabt anpasdssig
och utwedlat resistens.
Mikroorganismena utgér med sin
genetiska mangdd od flexibilitet en
gigantisk pool & resistensgner som
under antibiotiklryck sndbt spids
inom ot mellan olika aer. Det inns
mang exempel p& hur ensidig antibio
tikapolicy, det vill sdg Owrarvand
ning & ett peparet eller en antibiotika
grupp, leder till snkb resistensutedk-
ling bade pa sjukhus baite i samhal
let. De studier sonefereras i denna ar
tikel ar oftast gjadla pa fiska foistks
personer men i de &ll dar den eélo-
giska efekten a antibiotikdbehand
ling studeats pa olika paentgupper
har en likatad eller kaftigare stoning
obseverats. Imnunsuppimerade pé#-
enter far dessutom ofta éwvaxt av op-

portunister som Pseudomonas-bakte

rier och s\amp. Awen paentealt admi
nistrerade antibiotika kan ha en pgta
lig effekt pa nomalfloran via allut-
sénding och hdga koncentetioner i
tammukosan.

| denna aikel ar endast &kter pa
tamfloran inkludeade men ett fertal
studier visar & &ven den oofaryngeala
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tika ar at foredma framfor bedspekt-
rumantibiotika galler oftast &n hér
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