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Bruk av antibiotika under graviditet

Statens legemiddelverk arbeider for sikker og trygg bruk av legemidler. Antibiotika er blant
de mest forskrevne legemidiene. Sommeren 2005 publiserte Legemiddel verket en advarsel
om bruk av Erytromycin i svangerskapet: Mulig risiko for hjertemisdannelser. Bakgrunnen
var data fra det Svenske fadsel sregisteret som viste en mulig sammenheng mellom bruk av
erytromycin hos gravide og hjertemisdamelser hos barna (Kéallen et al., 2005). Erytromycin

har i mange & vaat antatt sikkert brukt ved bakterielle infekgoner hos gravide, men anbefales

na ikke brukt i farste trimester.

Legemiddelverket arrangerte derfor et ekspertmgte i april 2007 for anbefalinger om valg av
antibiotika ved de mest vanlige bakterielle infekgonene hos gravide. Denne terapi-
anbefalingen er et resultat av felles diskusjon mellom fglgende eksperter:

Overlege Jan Erik Berdal, Akershus Universitetssykehus HF, Oslo

Professor Johan N. Bruun, Ulleva Universitetssykehus, Oslo/Universitetet i Nord-Norge
Overlege Knut T. Hordnes, Haukeland Universitetssykehus, Bergen

Overlege E. Arne Haiby, Nasjonalt folkehel seinstitutt, SMBI, Oslo

Professor Kjetil K. Melby, Ulleva universitetssykehus, Oslo

Professor em. Tore Midtvedt, Laboratorium for mikrobiell ekologi, Stockholm, Sverige
Professor Babill Stray-Pedersen, Universitetet i Oslo, Rikshospitalet, Oslo
Allmennpraktiker Tom Sundar, Skarer |egesenter, L arenskog

Overlege Bjarg Viggen, St. Olavs Hospital, Trondheim
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Bakgrunn

Siden 1973 har det svenske fadsel sregisteret, i motsetning til de fleste andre lands
fodselsregistre, hatt et system for aregistrere og innrapportere bruk av legemidler tidlig under
graviditet. Data om legemiddelbruk blir systematisk innsamlet prospektivt i forhold til utfallet
av graviditeten. Kallen et al. (2005) fant at det blant 1844 barn som var fadt av kvinner som
hadde fatt erytromycin under ferste trimester, var hgyere forekomst av hjertekarmisdannel ser
enn hos 9110 barn fedt av kvinner som hadde fatt penicillin V mot stort sett samme type
infekgon. Hos mennesket utvikles hjertet i svangerskapsuke fem til ni. Det er generelt en
risiko for at 1 av 100 barn fades med hjertekarmisdannel ser (ukjent etiologi). Dersom mor
fikk erytromycin under farste trimester, gkte risikoen til ca 2 av 100 fgdte barn. Arsaken er
sannsynligvis at erytromycin, og andre makrolidantibiotika, kan blokkere en spesiell
kaliumkand i hjertet (hERG — human ether a-go-go related gene); og dik gi
hjerterytmeforstyrrelser. | ferste trimester er normal hERG-stram vesentlig for hjerterytmen
til fostre hos tilnsamet alle pattedyr. Dyredata har vist at hemming av ionestrgmmen i denne
perioden kan resultere i en rekke misdannelser (for referanser, se Kéllen et al.). Etter hvert
utvikles bade andre ionekanaler og innervagonen av hjertet. Selv om man i prinsippet ikke
kan utelukke at hERG-blokkering kan gi uheldige effekter pa hjertet ogsd i senere stadier av
svangerskapet, tyder tilgjengelige data per i dag ikke pa dette.

Det foreligger ikke kliniske data med tilsvarende styrke for gvrige makrolidantibiotika som i
studien av Kéllen et al. Alle makrolidantibiotika er imidlertid hERG-blokkere. Det er ingen
publiserte studier der alle makrolidantibiotik a er sammenlignet i samme testsystem (in vitro)
for hERG-blokkerende egenskaper. K laritromycin fremstar som den mest potente hemmeren
Potensen i blokkeringsevnen kan variere noe, men er stort sett i tilsvarende starrel sesorden

for alle makrolidene (Volberg et al, 2002). For bruk av makrolider i farste trimester, anbefales

derfor tilsvarende grad av forsiktighet som for erytromycin.

| farste trimester, under or ganogenesen, anbefales det for siktighet ved bruk av
makrolider

Legemidler og graviditet

Av etiske arsaker blir ikke gravide kvinner inkludert i kliniske studier ved utprevinger av nye
legemidler. Ved godkjennelse av nye legemidler har EU foredétt standardtekster (se Annex 1
side 20) i preparatomtalenes punkt 4.6 Graviditet og amming. Tekstene baseres pa
dyrestudier, farmakol ogiske studier og eventuelt tilgjengelige epidemiol ogiske studier med
virkestoffet.

For edre legemidler er informagion om sikkerhet ved bruk av legemidler under graviditet
vanligvis basert pa lang tids klinisk bruk uten rapporter om ugnskede hendelser. Kliniske
sikkerhetsdata ma komme fra epidemiologiske studier. Vanligvis er slike studier retrospektive
med en rekke usikkerhetsfaktorer. For &si noe sikkert om resultatene fra sike studier, ma bl a
et tilstrekkelig antall gravide ha brukt legemidlet, sykdommen legemidiet er brukt mot skal
ikke i seg slv kunne ha forarsaket fosterskaden, og skaden skal vaare forenlig med den
utviklingsmessige perioden i svangerskapet da legemidlet ble inntatt.
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Hvor stor populasion som ma undersgkes, avhenger béde av hvor vanlig legemidlet blir brukt,
legemidlets potens til & skade og bakgrunnsfrekvensen for misdannelsen. For eksempel var
talidomid relativt vanlig brukt (ca 2% av ale gravide), det teratogere potensia er hayt (opp
til 50% av fostrene som ble utsatt for talidomid, fikk misdannelser) og bakgrunnsprevalensen
av de karakteristiske lemmemisdannelsene er lav (ca 0,0024) (Khoury, 1987, Yang, 1997).
For et dikt legemiddel er det tilstrekkelig aovervake 1000 fedder for & stadfeste et teratogent
potensial. Til sammenligning har beregninger vist at for et relativt potent teratogent
legemiddel som brukes sjieldent (mindre enn 0,1% av dle gravide), ma mer enn 1 million
fedder overvakes for & identifisere sammenhengenmedmisdannel ser som opptrer med en
bakgrunnsprevalens pa 0,001. For mange legemidler — inkludert de antibakterielle - er det
derfor ikke gjort tilstrekkelig store, systematiske undersgkelser om bruk under graviditet kan
pavirke utfallet av graviditeten.

Erytromycin og penicillin er relativt vanlig brukt under graviditet, derfor har studien til
Kalen et al. tilstrekkelig styrke til & detektere en gkning i risiko for misdannel ser
(henholdsvis 1844 og 9110 barn var inkludert). En studie med 15 kvinner undersgkte utfallet
av azitromycin brukt under graviditet (Sarkar et al., 2006). Forfatterne papeker at antall
kvinner burde vaat 800 for & detektere en fordobling av risikoen for vanlig forekommende
misdannelser, og flere tusen dersom risiko for 5eldne misdannelser skulle kunne bli avdert.

Fadselsregisteret i Norge, Medisinsk fadselsregister (MFR), er basert pa meldeplikt og har
data om alle fedsler i Norge fra 1967. Pa meldeskjemaet som ble tatt i bruk i 1967, var det
imidlertid ikke lagt opp til en systematisk registrering av legemiddelbruk under svangerskapet
(Daltveit og Irgens, 2004). | desember 1998 ble meldeskjemaet revidert. Det inkluderer na
bruk av legemidler under svangerskapet, rayking hos mor far og under svangerskapet, mors
bruk av multivitaminer og folat far og under svangerskapet, samt mors yrke.

Ved enhver legemiddelbehandling i svanger skapet bar forventet nytte vurderes ngye
mot muligrisiko for fosteret; spesielt i det forste trimesteret.

Legen ber sparrekvinner i fertil alder om deer gravideeller planlegger abli gravide.

Farmakokinetikk — spesielle forhold under graviditet

Flere fysiologiske forhold endrer seg under graviditet. Redusert gastrointestinal motilitet kan
medfare gkt opptak av legemidler fratarmen. Plasma- og ekstracellulaarvasskevolumet gker
imidlertid sammen med renal utskillelse. Samlet sett farer disse endringene ofte til lavere
plasma-konsentragoner av legemidler hos gravide enn hos ikke-gravide. Spesielt for
antibiotika som utskilles gjennom nyrene kan det ha betydning for effekten. Rent praktisk kan
man ved a fordele dagndosen pa flere daseringer, gke den tiden plasmakonsentrasjonen
overstiger den konsentragionen (MIC, minimal inhibitory concentration) som er nadvendig
for & hemme bakterieveksten. | enkelte tilfeller, som ved alvorlige infekgoner og infeksgoner
med mindre fglsomme bakterier, kan det for antibiotika med hgy grad av renal utskillelse (f.
eks fenoksymetylpenicillin, amoksicillin) ogsa vaare behov for hgyere dose il gravide

De fleste legemidler nér fosterets sirkulagion helt eller delvis, som regel ved passiv diffugon
(betinger molekylvekt < ca 1000 kDa). Det er den frie fraksonen av legemidlet som passerer
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placenta, ikke den som er proteinbundet. Hos gravide reduseres plasmaal bumin-
konsentrasjonen pa grunn av volumekningen. Hos fosteret derimot, gker blodkonsentrasjonen
av albumin og surt alfa 1 glykoprotein under svangerskapet; og derfor ogsa bindings-
kapasiteten for legemidler. Dette bidrar til gkt diffusjon over placenta, men det oppnas etter
hvert en likevekt hvor fri konsentrasion av legemiddel er den samme i mor og fcster. Placenta
har en viss metabolsk kapasitet, men for de fleste legemidlier bidrar denne lite sasmmenlignet
med den totale metabolismen hos den gravide (Syme et al., 2004).

Fosteret har liten evne til nedbrytning og utskillelse av legemidler. Enzymsystemene i den
fatale lever er umodne og nyrefunkgonen er lav Det fosteret faktisk skiller ut gjennom
nyrene, kommer ut i fostervannet som fosteret svelger. Vannlgslige stoffer kan dik sirkulere
mellom foster og fostervann inntil de transporteres tilbake over placenta og metaboliseres og
skilles ut viamor.

Med tanke pa bruk av legemidler hos gravide ber man generelt sett vaare oppmerksom pa
legemidler med lang halveringstid. Azitromycin har for eksempel en plasmahalveringstid pa
2-4 dager, og konsentragonene av azitromycin i vev (intracellulaat) er opptil 50 ganger den i
plasma. Dette innebager at bruk av én enkelt dose azitromycin tatt i farste svangerskaps-
maned kan medfare fatal eksponering under organogenesen.

@kt vaeskevolum og gkt rena utskillelse hos gravide kan gi lavere plasmakonsentrasoner
av legemidler:

- for antibiotika kan det vage ngdvendig & fordele degndosen pa flere doseringer

- ved avorlige infeksoner og infekgoner med mindre fglsomme bakterier kan det

ogsavaae behov for hayere dose

De fleste legemidler passerer placenta
Fosteret har liten evne til selv & metabolisere og skille ut legemidler og er avhengig av at
legemiddel et transporteres over placenta tilbake til moren

Prgvetaking/dyrkning/resistensbestemmelse

Enhver infekgon hos gravide bar om mulig laboratoriemessig verifiseres. Dyrkningsprover
ber tas far behandlingen starter. Det henvises ogsatil Folkehel seingtituttets anbefalinger om
Pravetaking og forsendelse, Smittevernhandbok for kommunehel setjeneste, Nedre
luftveisinfeksjoner — spesielle kliniske og diagnostiske problemer, samt Seksuelt overferbare
infeksoner - SOI

Pa rekvisis onen oppfordresdet til & angi:
at pasienten er gravid og i hvilken svangerskaps uke
tentativ diagnose eller kliniske symptom
eventuell antibiotikaallergi
hvor preven er tatt fra
hvilket antibiotikum pasienten eventuelt allerede er forsgkt behandlet med
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Infeksjonsepidemiologi hos gravide

Urinveisinfekgoner og gvre luftsveisinfekgoner er vanlige hos gravide. Hormonelt induserte
forandringer i limhinner og i urinveiene gir blant annet gkt disposigon for infeksjoner. @kt
livmorstarrel se medfarer trykk pa urinledere, mangelfull blaaretamming og rest urin som
disponerer for bakterievekst. Det er derfor som regel behov for lengre behandlingstid ved
urinveisinfekgoner hos gravide enn hos ikke-gravide. Ubehandlet urinveisinfekson kan fere
til for tidlig fedsel, samt nedsatt fostervekst.

Urinveisinfeksjoner

Etiologi: Gram-negative, intestinale stavbakterier (sealig E. Coli) dominerer, enterokokker
og Staphylococcus saprophyticus (yngre kvinner).

Akutt cystitt

Nitrofurantoin og pivmecillinam er aktuelle alternativer (se ogsa tabell).
Trimetoprim anses & vage trygt 8 bruke i 2. og 3. trimester (resistens mot E. coli ca20%1).

Bade pivampicillin og pivmecillinam kan medfare redusert karnitinniva hos mor og foster.
Pivampicillin ber ikke brukes fordi det da kan skape problem med hensyn til nedvendig bruk
av pivmecillinam senere. Pagrunn av risiko for fall i karnitinnivaet, ber gjentatte
behandlingskurer (7-10 dager) helst unngas eller gis med mer enn 6 ukers intervall (Dieo QN,
Holme et al.).

Amoksicillin bar vanligvis ikke brukes pa grunn av resistensproblematikk (se nedenfor).

Behandling ved akutt cystitt:

Pivmecillinam: vanlige doser (200 mg x 3) i 57 dager.

Nitrofurantoin: 50 mg x 3-4 i 57 dager. (Ikke nag termin pga fare for hemolytisk anemi hos
nyfadte)

Trimetoprim: 160 mg x 21 3-5 dager eller 300 mg x1 i 3-5dager. (Ikkei 1. trimester)

Pivmecillinam og nitrofurantoin elimineres forholdsvisraskt med urinen. Trimetoprim har en
lengre halveringstid (ca 11 timer) enn bade pivmecillinam (ca 70 min) og nitrofurantoin (ca
60 min) og sannsynligvis derfor lengre terapeutisk virketid i blaren etter siste dose

Residiverende cystitt

Det skal tas dyrkningspreve for resistensbestemmel se. Ved behov for behandling fer
pravesvar foreligger, bar det velges et antibiotikum fra en annen gruppe enn den brukt ved
siste infekgon. Nitrofurantoin og pivmecillinam anses som likeverdige farstevalgspreparater.
Behandlingsvarighet 7 dager. For dosering, se Akutt cystitt.

Avhengig av dyrkningssvar kan alternative preparater brukes:

- Trimetoprim kan brukesi 2. og 3. trimester: 160 mg x 2 eller 300 mg x1; i 7 dager.

- Kinoloner kan brukes nér resistensforholdene krever det (se tabell) — kontakt da
infeksonsmedisiner.

- Amoksicillin kan brukes i hele svangerskapet og virker mot gruppe B-streptokokker (GBS),
men i Norge er det resistens mot E. coli (ca30%%) og Klebsiella spp.(>90%7). Anbefalt
dosering: 500 mg x 31 7-10 dager.

!Datafra Norsk overvakingssystem for antibiotikaresistens hos mikrober (NORM) 2006
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Asymptomatisk bakteriuri (>100 000 bakterier per ml) ma verifiseres ved oppvekst av
samme mikrobe i to dyrkningsprever (Faglig retningslinje for svangerskapsomsorgen,
kortversion 2006). Behandles som akutt cystitt. Dersom agens er gruppe B-streptokokker
(GBS), skal funnet pafares Helsekort for gravide med tanke pa behandling under fadsel
dersom risikofaktorer er til stede. Dette gjelder bade for bakteriuri og cystitt forarsaket av
GBS.

@vre urinveisinfeksjoner

@vre urinveisinfekgoner hos gravide er alvorlige infekgoner som ofte krever parenteral
behandling. Sykdomsbildet er ofte voldsomt og kan bl. a mistolkes som for tidlig fedsdl.
Pasienten skal henvises til sykehus eller behandling skje i samrad med sykehus. Hvis
behandling ma startes far innleggelse, skal det tas prove til bakteriologisk diagnostikk.

@vre luftsveisinfeksjoner

Tonsillitt

Streptokokktonsillitt behandles med penicillin. Ved penicillinallergi anbefales klindamycin i
1. trimester og erytromycin i 2. og 3. trimester.

Dosering penicillin: standard som for ikke-gravide i 10 dager.

Klindamycin: standard dosering (150 mg x 4) i 10 dager

Erytromycin: standard dosering i 10 dhger: 500 mg x 4 for erytromycinetylsuksinat
(Abbaticin tabletter/mikstur, Ery-max granulat/mikstur), 250 mg x 4 for erytromycin base
(Ery-max kapsler). Erytromycinetylsuksinat har lavere biotilgjengelighet ssmmenlignet med
basenog derfor er hgyere dosering nadvendig.

Bakteriell sinusitt og otitt

Behandling pa streng indikasjon. Gravide har svulne slimhinner som kan mistolkes som
behandlingstrengende. Diagnosen bar stettes av rantgen bihule og infeks onsparametere
(CRP) og mikrobiell dyrkning.

Behandling: Amoksicillin kan brukes under hele svangerskapet.

Bakteriell pneumoni ervervet utenfor sykehus
(samfunnservervet)

Pneumoni (viral eller bakteriell) kan vagre alvorlig for den gravide, ogi samrad med sykehus
ber henvisning foretas. Krav til god diagnostikk (dyrkning, direkte pavisning ved PCR,
blodkultur, rantgen thorax, serologi).

Empirisk behandling i primaahelsetjenesten er penicillin.

Ved kliniske eller epidemiologiske holdepunkter for mykoplasma eller klamydiainfekson
("atypiske” pneumonier), er aternative midler doksycyklini 1. trimester og erytromycin i 2.
og 3. trimester. Konsekvensen for fosteret av ubehandlet infekson hos mor vurderes som
sterre enn teratogen risiko av doksycyklin ved ngdvendig bruk.
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Genitale infeksjoner

Klamydia

Chlamydia trachomatis er en intracellulaa bakterie som overfares ved seksuell kontak.
Kvinnen er som oftest symptomfri, men cervicitt eller uretritt kan forekomme. Ubehandlet
infekgon i svangerskapet kan fare til at barnet smittes under fadselen og fades med
konjuntivitt og/eller pneumoni. Mor kan fa postpartum endometritt/sapingitt. (Stray-
Pedersen, B)

Behandling:

Azitromycin (1 g, engangsdose) farstevalg til gravidei 2. og 3. trimester og til partner.
Gravidei 1. trimester: amoksicillin (500 mg x 3 i 7 dager) eller doksycyklin (100 mgx 1i 7
dager). Konsekvensen for fosteret av ubehandlet infekson hos mor vurderes som starre enn
teratogen risiko av doksycyklin nar bruk anses ngdvendig.

Bakteriell vaginose

Bakteriell vaginose (BV) skyldes gkologisk ubalanse i skjedens bakterieflora hvor den aerobe
floraen erstattes med en mengde anaerobe bakterier; inkludert Gardnerella vaginalis,
mykoplasma og s-formede bakterier. Omtrent 10-20 % av kvinner i fertil alder har bakteriell
vaginose. Halvparten av disse igjen er symptomfrie, mens de gvrige har illeluktende utflod.
Gravide med BV har dobbelt risiko for a senabortere eller & fade pretermt. (Stray-Pedersen,
B) Kvinner som tidligere har fedt for tidlig, ber undersgkes og eventuelt behandles for
bakteriell vaginose far de blir gravide pa nytt. Det er dokumentert at behandling av BV -
positive kvinner tidlig i 2 trimester har fert til redusert forekomst av preterm fadsel, mens
effekten av behandling etter 20 uke er omdiskutert.

Symptomatisk bakteriell vaginose ber behandles.

Behandling: K lindamycin eller metronidazol (se tabell)
Lokal behandling i 47 dager (vagitorier 3 dager) anbefalesi 1. trimester.
Behandlingseffekten er pa ca 70 % uavhengig av administragonsvei.

Gruppe B —streptokokker (GBS)

Urinveisinfeksioner (UVI1) med GBS skal behandles og funn av agens pafares Helsekort for
gravide med tanke pa behandling under fadsel dersom risikofaktorer er til stede (se ogsa
Asymptomatisk bakteriuri).

GBS-bagertilstandskal paferes helsekort for gravide, menskal generelt ikke behandlesi
svangerskapet. | bestemte risikotilfeller skal den GBS positive gravide behandles med
penicillin iv under svangerskapet eller fgdselen (Hordnes K et al. 2007, Veileder i
fadselshjelp Kap 10 B).

Syfilis

Bakterien (spiroket) Treponema pallidum smitter ved seksuell kontakt. Ubehandlet syfilis hos
den gravide kan overfares til fosteret. Tilstanden ma behandles av vererolog/infeksions-
medisiner. Primaa behandling er benzatinpenicillin.
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Gonoré
Bakterien Neisseria gonorrhoeae overfares ved genital eller oral seksuell kontakt Det er 200-
300 tilfeller med gonoréinfeksjon (GC) arlig i Norge, og kun én av fem er kvinner.
Symptomatisk infekgon opptrer hos kun 20 % (fluor, dysuri). Barn kan smittes fra infisert
fadsel skanal med utvikling av konjunktivitt ferste leveuke. Keratitt kan fare til blindhet.
(Stray-Pedersen, B) Selv om gonoréfor tiden er sjeldert forekommende i Norge, bar man
vaae oppmerksom pa muligheten for denne infeksjonen.

Behandlingved gonoré Ceftriakson (1g im eller iv som enkeltdose) er foretrukket
(tredjegeneragons cefal osporin).

Gastroenteritt

Man bar vaare meget tilbakeholden med behandling, og kun behandle etter bakteriol ogisk
diagnostikk.

Borreliose

Borrelia er en fellesbetegnel se pa en rekke forskjellige bakterier (spiroketer) hvorav noen
(Borrelia afzdlii, B. garinii og B. burgdorferi ss) kan forarsake sykdommen borreliose eller
Lyme sykdom. Bakterien overfares til mennesket med flétthitt, og flatten ber fjernes innen 24
timer. Sjansen for overfaring av spiroketen gker betraktelig hvis flotten blir sittende mer enn
48 timer. Det vanligste symptomet er radt utslett, ofte som en rund ring med lysere midtparti
rundt fl&ttens bittsted. Utdlettet kommer noen dager, av og til uker, etter flattbittet. Utslettet
brer seg deretter utover (erythema migrans) og kan ligne litt pa «ringorm» - dvs. et
sopputdett. Utdettet forsvinner etter noen uker og klar vanligvis ikke. (Lyme borreliose
Nasjonalt folkehelseinstitutt 2007, Behandling og profylakse av fléttbérne sykdommer
Statens legemiddelverk 1999, Borreliose Norsk |egemiddel handbok for helsepersonell 2007).

Behandling er indisert ved erythema migrans, vanligvismed tydelig ringform og sentral
avbleking. Merk at pa benafremkommer dikt utdett av og til kun etter elevasjon, dler ikke i
det hele tatt.

Ved tidlig lokal sykdom er leta-1aktamantibakterielle midler (genicillin) ferstevalg:
Alternativer i 1. trimester:

- Fenoksymetylpenicillin (1mill ie x 4 i 14 dager

- Amoksicillin 0,5gx3i 14 dager

2. 0g 3. trimester :

For begge aternativene gjelder dobbel dosei 2. og 3. trimester pa grunn av generelt endret
kinetikk hos gravide

Ved penicillinallergi foreslas ceftriakson (2g x 1) i 10 dager.

Ved anafylaktisk penicillinallergi (type Ereakson) og ved kompliserende sykdomsforlgp
henvises til spesidist.
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Tabell 1 Antibakterielle midler og bruk under graviditet
Antibakterielt ATC | Administra 1 2 3. Problem Kommentarer
middel guppe | gonsform  trimester | trimester | trimester
Aminoglykosider JO1G Par - - - Mulig ototoksisitet Spesialist -/sykehusoppgave1
Beta-laktamer Jo1C Pivmecillinam/ pivampicillin: Langvarig | Pga farefor reduksjon av
(Penicilliner og Pol/par + + + behandling (mer enn 2 uker) kan karnitinniva ber ikke pivampicillin
cefalosporiner) medfare redusert karnitinniva hos mor brukestil gravide Et allerede
Inkludere alle beter og foster. Ved behov for gentatte senket karnitinniva kan skape
laktamer (ogsa de behandlingskurer (710 dager) bar det problem med hensyn til senere
brukt i sykehus) vage mer enn 6 ukers intervall (Dieo nadvendig bruk av pivmecillinam.
QN, Holmeet al).
Fluor okinoloner JOIM Po/par - - - Bruskskader i ledd under utvikling/vekst | Spesialist-/sykehusoppgave™
Fusidinsyre JoixcC Po/par + + - Bilirubinfortrengende effekt. Rent stafylokokkmiddel. Risiko
Fusidinresistens 2-9 % i Norge(feb for kjerneikterus hos spedbarnet
2007). ved bruk i 3. trimester.
Glykopeptider JOIXA Spesialistoppgave'
Vankomyci Po?/par ) ) ) Erfaring fra bruk under graviditet er Peroral behandling kan gjeres med
Teikoplanin Par ) ¢) O] begrenset. Lite data tilgjengelig om vankomycin fordi den absorberes
teratogent potensial. dérlig fra normal, intakt magetarm -
kanal og i minimal grad gé&r over
til foster?.
Imidazolderivat JO1XD Ikke holdepunkter for teratogen effekt Nedvendighet av bruk hos mor ma
Met ronidazol® Po/par ) ) *+) hos mennesket til na. Vist mutagert hos | veies mot risikoen for fosterskade;
bakterier og karsinogen i dyrestudier; spesielt i farste trimester,
noe som gir usikkerhet mht
langti dseffekter®
Linezolid JOIXX Po/par ) ) ) Erfaring fra bruk under graviditet er Spesialist -/sykehusoppgave?!
begrenset. Hos dyr er det sett nedsatt
fertilitet etter intrauterin eksponering.
Linkosamider J O1FF
Klindamycin Po/par + + +

+: kan brukes

(+) : kan brukes med forsiktighet i spesielletilfeller

Po —per oralt (f eks tablett, kapsel, mikstur)

(-) : usikkerhet foreligger

par — parenteralt (annen administrasjonsform enn via munn)

-: bor ikke brukes
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Forts. Tabell 1
Antibakterielt ATC | Administra 1 2 3. Problem Kommentarer
middel gruppe | gonsform  trimester | trimester | trimester
Makrolider JO1FA Kan blokkere en spesiell kaliumkanal i Antatt klasseeffekt med hensyn til
Erytromycin Pol/par - + + hjertet, som igjen kan gi teratogene teratogen effekt. Bruk i 1.
Spiramycin Po - + + effekter (setekst). Uti fra dyre- og in trimester: esialist-/syke
Azitromycin Po - + + vitro studier virker klaritromycin som husoppgavé
Klaritromycin Po - + + den mest potente hERG-blokkeren av
Telitromyci it Po - + + makrolidene.
Nitrofuranderivat JOIXE Sjeldnetilfeller av hemolytisk anemi hos | Ber unngas naa fadsel pga fare for
Nitrofurantoin Po + + + nyfadte fordi umodent enzymsystem i hemolytisk anemi hos nyfadte
erytrocytter kan gi glutationmangel.
Tetracykliner JO1A Fare for tannskader hos fosteret fra 15 Gravide er salig folsomme for
svangerskapsuke. tetracyklinindusert leverskade ved
Tetracykli n? Po - - - Doksycyklin har ikke vist gkning i hgye doser.
Doksycyklin® Pol/par (C) - - misdannelser ved bruk i 1. trimester® Bruk av doksycyklin i 1. trimester
kun om det anses helt ngdvendig
Trimetoprim JO1E Rapporter om misdannelser ved bruk i Bruk i 1. trimester: esialist-/
A01 Po - + + farste trimester (ganeleppespalte, sykehusoppgave'
spinale urinveis og kardiovaskulaare
misdannel ser)
Sulfametoksazol JO1E Po - + (+) Sulfonamider konkurrerer med bilirubin | Sulfa gitt naa fadsel kan medfare
og trimetoprin EO01 om binding til abumin. fare for kjerneikterus og hemolyt-

isk anemi hosdet for tidlig fadte
spedbarnet. - Bruk i 1. trimester:
sp&eialisx-/wkehus-oppqave1

+: kan brukes

(+) : kan brukes med forsiktighet i spesielletilfeller

Po — per oralt (f eks tablett, kapsel, mikstur)

(-) : usikkerhet foreligger
par — parenteralt (annen administrasjonsform enn via munn)

- ber ikke brukes

1Brukes bare ved alvorlige infeksjoner der hensynet til moren veier tyngre enn risikoen for fosterskade. Slik bruk er en spesialist/sykehusoppgave

2 3ér ikke oppfart i Felleskatal ogen per oktober 2007. Sgk for preparatomtaleviavirkestoff p& Legemiddelverket hjemmesi de (www.legemiddelverket.no).

3Det transplacental t karsinogenepotensialet til metronidazol blir kanskje aldri helt klarlagt: Kreft hosbam er sielden, og b&de hos eldre barn og voksne er det vanskelig &
pavise sammenhengen mellom bruk av et legemiddel og kreft pga forstyrrende miljefaktorer (Briggs GG, Freeman RK, and Y affe SJ, 2005).

4| preparatomtalene il alle tetracykliner anbefales ce ikke brukt under graviditet. Epidemiologiske studier hos gravide som hadde brukt tetracyklin i 1. trimester, viser en
mulig gkning av mindre misdannel ser (inguinalbrokk og hypospadi). Andre studier med doksycyklin har ikke vist tilsvarende gkning av misdanelser (Briggs GG, Freeman
RK, and Y affe SJ, 2005). - Deme ekspert anbefalingen bygger panytterisikoavveining basert patilgjengelig kunnskap. Doksycyklin er foreslatt brukt med forsiktighet i

spesielletilfeller.
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