NY REKOMMENDATION

Dosering av antibiotika till gris

- ny rekommendation

Inledning
Likemedelsverket gav dr 1998 ut en behandlingsrekommen-
dation avseende profylax och behandling av infektioner hos
olika produktionsdjur, bland annat gris. Husdjurssektionen
inom Sveriges Veterinirmedicinska Sillskap (SVS) antog i
mars 2011 en riktlinje f6r anvindning av antibiotika till
notkreatur och gris. I dessa dokument anges grunderna for
en ansvarsfull anvindning av antibiotika. Betydelsen av fore-
byggande arbete betonas och rekommendationer ges avse-
ende val av substans och prioritering mellan substanser vid
behandling av olika infektionssjukdomar. Denna behand-
lingsrekommendation kompletterar tidigare utgivna riktlin-
jer genom att fokusera pa doseringstragor till gris.
Antibiotikabehandling av enskilda grisar eller grupper av
djur dr ibland nodvindig for att bota sjukdom, minska eller
forebygga lidande och forhindra sjukdomsspridning. All
antibiotikaanvindning ir forknippad med risk f6r utveckling
och spridning av resistens. Da behandling med antibiotika

Faktaruta 1. Karenstider.

bedoms vara nodvindig dr det didrfor viktigt att anvind-
ningen ir vil avvigd vad giller dos, doseringsintervall och
behandlingstidens lingd, for att uppnad tillfredsstillande ef-
fekt utan att onodigtvis exponera individen for antibiotika.
Valet av antibiotikaklass dr ocksd betydelsefullt for att pa sikt
bibehélla effektiva behandlingsalternativ for olika typer av
infektionssjukdomar hos gris, och for att reducera riskerna
for resistensoverforing till minniska.

I produktresuméerna, som finns i Fass vet. for veterinir-
medicinska likemedel anges en rekommenderad dosering.
P4 denna dosering baseras den karenstid som anges. Klinisk
erfarenhet och ny vetenskaplig kunskap antyder dock att for
vissa antibiotika och indikationer dr de doseringsanvisningar
for gris som anges i produktresumén inte optimala. Detta
kan bero pa att en del av de antibiotika som anvinds idag
godkindes for minga ar sedan. Ett forindrat kinslighets-
monster for de aktuella bakterierna kan gora att rekommen-
dationerna avseende dos och doseringsintervall som anges i

I denna behandlingsrekommendation anges i nagra fall en annan dosering dn den som ir godkind for likemedlet i fraga. Vid
avsteg fran rekommenderad dosering ska karenstiden justeras. I Livsmedelsverkets foreskrift om karenstider LIVSES 2009:3
(H65) anges i 3§: Anvinds en higre dosering av ett likemedel in vad som anges i de av Likemedelsverket godkinda produkt-
resuméerna tilldmpas en kavenstid som forlings i proportion till hojningen av doseringen”.

For bensylpenicillinprokain injektionslosning dr den godkinda doseringen 20 mg/kg kroppsvikt en ging dagligen och
karenstiden for slakt av svin dr 14 dygn. I detta dokument rekommenderas for vissa indikationer en hogre dos bensylpenicil-
linprokain, antingen 30 mg/kg kroppsvikt en gang dagligen eller 20 mg/kg kroppsvikt tva ginger dagligen. Likemedelsver-
kets bedomning dr att med beaktande av H65 sd kan dd karenstiden minst 21 dygn (30 mg/kg x 1) respektive minst 28 dygn
(20 mg/kg x 2) tillimpas. Forskrivaren ansvarar for att den dsatta karenstiden ir tillrdcklig vid annan dosering dn den god-
kinda.

Vid licensforskrivning fattar Likemedelsverket beslut om karenstidens lingd. I samband med godkinnande av en licens
sands ett beslut till forskrivande veterindr om den karenstid som ska tillimpas.

Faktaruta 2. Licensforskrivning.

I rekommendationen anges att licenslikemedel i vissa fall kan utgora behandlingsalternativ. Generellt giller att licenstorskriv-
ning av icke godkinda likemedel kan medges om behovet av likemedel inte kan tillgodoses genom i Sverige godkint likeme-
del. Finns ett godkint alternativ ska det i normalfallet anvindas. Avsaknad av ett i Sverige godkint antibiotikum som enligt
etablerad behandlingspraxis dr forstahandsval kan vara ett godtagbart skil att bevilja licens for ett sidant. Den veterinidr som
vill forskriva ett licenslikemedel skriver ett recept och en motivering for forskrivningen som limnas till apoteket. Apoteket
skickar direfter en formell ansokan med motiveringen bifogad till Likemedelsverket f6r bedomning. Ansokningsblankett
finns tillginglig pa Likemedelsverkets webbplats (www.lakemedelsverket.se).

For att gora en sd riktig bedomning som mojligt av en licensansokan dr det viktigt att den sokande veterindren limnar en
utforlig motivering till varfor ett godkint veterinidrlikemedel inte kan anvindas. Notera att anvindning av licenslikemedel i
mycket hogre grad sker pd den forskrivande veterindrens ansvar eftersom dessa inte granskats avseende effekt och sikerhet pa
samma sitt som ett av Likemedelsverket godkint likemedel.
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produktresumén inte lingre ir de mest dndamélsenliga.
Dessutom poingteras numera vikten av en kort behandlings-
tid for att minska risken for resistensutveckling, vilket
inte alltid avspeglas i dldre godkinnanden. Mot bakgrund
av detta rekommenderas i vissa fall avsteg fran den dose-
ring som anges i produktresumén. Det dr viktigt att i sd-
dana fall anpassa karenstiden enligt de principer som anges
i Livsmedelsverkets foreskrift LIVSES 2009:3 (H65), se
Faktaruta 1.

I vissa fall rekommenderas anvindning av licenslikemedel.
Forutsittningarna for licensforskrivning anges i Faktaruta 2.

Rekommendationerna som ges hir har utformats av en
expertgrupp bestdende av farmakologer, forskare och kliniker
med specialistkompetens inom grissjukdomar. Rekommenda-
tionerna baseras dels pa aktuell vetenskaplig dokumentation,
dels pd gruppens kliniska erfarenheter. Behandlingsrekom-
mendationen som expertgruppen star bakom aterfinns forst i
detta dokument. Direfter foljer de litteraturéversikter for
respektive terapiomrade som utgjort underlaget for rekom-
mendationerna. Dessa har sammanstillts av enskilda deltagare
i expertgruppen.

Behandlingsrekommendationer

Behandling via foder eller vatten

Nedan anges rekommendationer for individuell behandling
respektive gruppbehandling vid olika infektionssjukdomar.
Vad giller gruppbehandling ska det noteras att for likemedel
som godkints for medicinering via foder eller vatten sd har
den kliniska effekten och sikerhetsprofilen vanligen endast
undersokts vid inblandning i torrfoder eller dricksvatten.
Vid inblandning i till exempel blotfoder kan substansernas
aktivitet eller biotillginglighet foérindras. Vid inblandning
av likemedel i blotfoder kan det dessutom vara svirt att ange
karenstidens lingd pd grund av att ledningssystemen kan
innehalla rester av likemedlet under en lingre tid efter att
behandlingen avslutats. For all gruppbehandling giller att
kompletterande individuell injektionsbehandling dr nod-
vindig av akut sjuka djur med nedsatt foderkonsumtion.

Luftvagssjukdomar

Luftviagssjukdomar hos gris dr oftast bakteriellt orsakade
men kan foregds eller kompliceras av virussjukdomar. Bland-
infektioner med olika bakterier forekommer ocksa. Sjuk-
domskomplexet forebyggs i forsta hand genom goda skotsel-
rutiner och vid behov vaccination. De bakterier som oftast dr
foremal for riktad antibiotikabehandling dr Actinobacillus
plenropnenmonine, Mycoplasma hyopneumonine och Pasten-
rella multocidn.

Actinobacillus pleuropneumoniae-infektioner

De kliniska symtomen vid infektion med A. plenropnenmo-
nine varierar kraftigt. Den allvarligaste formen (elakartad
lungsjuka) har ofta ett dodligt forlopp. Den kliniska mani-
festationen av sjukdomen dr avgorande for val av behand-
lingsstrategi. Antibiotikabehandling dr endast aktuell nir
kliniska symtom foreligger. Injektionsbehandling av kliniskt
sjuka grisar med limpligt antibiotikum bor pdborjas nir

grisarna uppvisar feber, inappetens och forcerad andning.
Nir individbehandling paborjas bor behandlade grisar
mirkas och samtliga grisar i den aktuella avdelningen obser-
veras vid kommande utfodringstillfillen. Om 10 % eller fler
av grisarna i avdelningen har insjuknat inom en kort tidspe-
riod bor en behandling via foder, vatten eller genom injektion
av alla grisar i avdelningen 6vervigas.

Forstahandsval enligt SVS riktlinje (mars 2011) 4r peni-
cillin och andrahandsval ir tetracyklin.

Individbehandling

Penicillinprokain

Den vetenskapliga dokumentationen avseende penicillin-
prokainets farmakokinetiska profil hos gris dr mycket knapp-
hindig. Erfarenhetsmissigt dr behandling med den dos som
rekommenderas i produktresumén (20 mg/kg kroppsvikt
dagligen) inte effektiv vid behandling av akut infektion med
A. plewropnenmonine. Substansens MIC-virde avseende
malbakterien dr forhédllandevis hogt (0,25-0,5 pg/mL)
(SVARM 2010). Baserat p4 tillgingliga data dr det expert-
gruppens bedomning att penicillinprokain bor doseras
20 mg/kg tva ganger dagligen for att uppnd koncentratio-
ner 6ver MIC under tillrickligt lang tid. Om detta inte dr
mojligt bor minst den i SVS riktlinje nimnda dosen om 30
mg/kg kroppsvikt en ging per dygn anvindas. I flera refe-
rensverk anges dosering upp till 40—-45 mg/kg kroppsvikt
och dag och detta idr ocksa den dos som ir godkind i Norge
for det relevanta viktintervallet. Behandlingen bor pigi i
minst tre dagar. Vid anvindning av en hégre dos dn den som
anges i produktresumén ska karenstiden forlingas i propor-
tion till dos6kningen (se Faktaruta 1).

I syfte att reducera antalet injektioner och dirmed oka
foljsamheten vid behandling anvinds pé licens en penicil-
linprokainberedning med forlingd effektduration som ir
godkind i andra EU-linder. Enligt den utlindska produkt-
resumén rekommenderas ett doseringsintervall pa 72 tim-
mar. Mot bakgrund av den information som finns tillginglig
i produktresumén, och om man forutsitter linjir kinetik,
anser gruppen att doseringsintervallet for detta preparat
sannolikt inte bor 6verstiga 24 eller mojligen 36 timmar for
att erhdlla tillrickligt lang tid 6ver MIC vid behandling av
A. plewropnenmonine-infektioner.

Tetracyklin

Daglig behandling med oxytetracyklin 10 mg/kg kropps-
vikt i minst tre dagar eller behandling genom injektion av
oxytetracyklin 20 mg/kg varannan dag minst tvd ganger
har god klinisk effekt vid behandling av A. plenropnenmonine-
infektion. Tetracyklin dr dock andrahandsval eftersom
verkningsspektrum dr brett och risken for selektion av resi-
stenta bakterier dirmed ir storre dn for penicillin.

Amoxicillin

Amoxicillin har ocksd god effekt mot A. pleuropnenmonine
(MIC 0,12-0,5 mg/L) (SVARM 2010). Dosering enligt
produktresumén, 15 mg/kg kroppsvikt, en giang per dygn
itre dagar dr tillricklig for att uppritthilla koncentrationer

INFORMATION FRAN LAKEMEDELSVERKET SUPPLEMENT 1:2012 e 5



NY REKOMMENDATION

6ver MIC under tillrickligt ling tid. Aven amoxicillin har
ett bredare spektrum idn penicillin och dr dirfor ett
andrahandsval.

Kinoloner - sistahandsval

I exceptionella fall dir sjukdomstorloppet dr perakut med
forekomst av flera plotsliga dodsfall under mycket kort tid
eller med ett mycket stort antal dodsfall under ndgot lingre
tidsrymd kan behandling med enrofloxacin 6vervigas. Be-
handlingen ska alltid kombineras med faststillande av etio-
logisk diagnos inklusive resistensbestimning (se Faktaruta
3). Dosering enligt produktresumén, 2,5 mg/kg, en ging
dagligen i tre dagar ir tillicklig for att uppna god effekt.

Gruppbehandling
Tetracyklin
Bist biotillginglighet av tetracyklinerna har doxycyklin foljt
av klortetracyklin. For nidrvarande anvinds bada substan-
serna pd licens i Sverige. Dygnsdosen for doxycyklin dr minst
10 mg/kg kroppsvikt givet i vatten. Dygnsdosen for klorte-
tracyklin dr 20 mg/kg givet i vatten. Expertgruppens erfa-
renhet dr att en behandlingstid om fem dagar vanligen ir
tillricklig.

Gruppen avrdder frin peroral medicinering med oxyte-
tracyklin pa grund av dalig absorption.

Amoxicillin

Amoxicillin for vatteninblandning anvinds for nirvarande
pa licens. Doseringen enligt utlindsk produktresumé ir 16
mg/kg amoxicillintrihydrat per dygn. En behandlingstid
om fem dagar anses i de flesta fall vara tillricklig.

Andra substanser

Forutom de substanser som nimns ovan finns ytterligare
ndgra likemedel innehallande andra verksamma substanser
(t.ex. florfenikol samt makroliderna tulatromycin och tildi-
pirosin) godkinda for behandling av luftvigsinfektion hos
gris orsakad av A. pleuropnenmonine. Expertgruppens erfa-
renheter av dessa substanser dr for nirvarande begrinsade
vilket gor att ndgra specifika rekommendationer avseende
anvindning inte limnas. De skulle dock kunna utgéra alter-
nativ framfor allt till substanser som ska viljas i sista hand
(fluorokinoloner)

Mycoplasma hyopneumoniae-infektioner
Infektion orsakad av Mycoplasma hyopnenmonine har vanli-
gen ett kroniskt forlopp och behdver endast undantagsvis
behandlas med antibiotika. Akut forlopp av mykoplasmain-
fektion kan ses vid introduktion av bakterien i tidigare
smittfria besittningar. Vid sidana tillfillen drabbas djur i
alla aldrar. Vid akut f6rlopp kan antibiotikabehandling vara
indicerad. Vid terapisvikt bor sannolikheten for sekundirin-
fektion, t.ex. med P. multocida, beaktas vid val av terapi. Om
10 % eller mer av grisarna i avdelningen har insjuknat inom
en kort tidsperiod bor en behandling via foder, vatten eller
genom injektion av alla grisar i avdelningen 6vervigas.
Forstahandsval enligt SVS riktlinje dr tetracyklin.

Individbehandling

Tetracyklin

Daglig behandling med oxytetracyklin 10 mg/kg kropps-
vikt i minst tre dagar eller behandling genom injektion av
oxytetracyklin 20 mg/kg varannan dag minst tvd ginger
har god klinisk effekt vid behandling av mykoplasmos.

Tiamulin

Vid allvarlig nyinfektion som inte kompliceras av sekundir-
infektion kan behandling med tiamulin 6vervigas. Dosering
enligt produktresumén ir 15 mg,/kg och tre dagars behand-
lingstid anses vara tillricklig.

Gruppbehandling

Tetracyklin

Bist biotillginglighet av tetracyklinerna har doxycyklin foljt
av klortetracyklin. Bida substanserna anvinds i Sverige pa
licens. Dygnsdosen for doxycyklin dr minst 10 mg/kg
kroppsvikt givet i vatten. Dygnsdosen for klortetracyklin dr
20 mg/kg givet i vatten. Gruppens erfarenhet ir att en be-
handlingstid om fem dagar vanligen ir tillrickligt. Gruppen
avridder frin peroral medicinering med oxytetracyklin pa
grund av délig absorption.

Faktaruta 3. Fluorokinoloner och hégre generationers cefalosporiner
Fluorokinoloner och hogre generationers cefalosporiner har av WHO bedomts som kritiskt viktiga for humanhilsan. Man

bedomer ocksa att anvindning till djur kan pdverka mojligheten att effektivt behandla sjuka manniskor negativt.

For att begrinsa risken for resistens hos bakterier fran djur och vidare spridning till midnniska dr det viktigt att anvind-

ningen till djur begrinsas till situationer dir annan behandling inte kan forvintas vara effektiv. Detta innebir att forskrivning

av fluorokinoloner och hogre generationers cefalosporiner till lantbrukets djur endast bor ske nir diagnostik och antibioti-

kakinslighetsbestimning talar for att alternativa antibiotika inte kan vintas vara effektiva eller i mycket akuta situationer dir

snabbt, korrekt antibiotikaval dr direkt livriddande. Detta synsitt aterspeglas i produktresuméer for aktuella produkter.

For nidrvarande (2012) pagar en revision av Jordbruksverkets foreskrift om veterinir likemedelsforskrivning (SJVES

2009:84) med syfte att reglera veterinir forskrivning av fluorokinoloner och hégre generationers cefalosporiner enligt vad

som beskrivs ovan.
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Tiamulin

Vid allvarlig nyinfektion som inte kompliceras av sekundir-
infektion kan behandling med tiamulin évervigas. Dosering
enligt produktresumén ir 8 mg/kg givet i vatten och fem
dagars behandlingstid anses vara tillricklig. Som alternativ
kan alla grisar i gruppen istillet behandlas med individuella
injektioner med 15 mg/kg som dygnsdos i tre dagar.

Ovrigt

Enstaka iz vitro- och in vivo-studier antyder att det for
makrolider och fluorokinoloner kan finnas risk for att kins-
ligheten hos bakterien minskar under pigdende behandling.
Dessa antibiotikaklasser bor dirfor undvikas vid behandling
av mykoplasma.

Pasteurella multocida

Pasteurelln multocida ir en vanlig sekundirpatogen. Bakte-
riens kinslighet for antibiotika dr snarlik den for A. plen-
ropnenmonine vartér behandlingsrekommendationer for
denna bakterie kan tillimpas dven for P. multocida.

Empirisk terapi

I manga situationer ir den etiologiska diagnosen inte kind
nir behandling av akut sjuka djur inleds. Akut mykoplasmos
och infektion med A. pleuropnenmonine kan vara kliniskt
snarlika. Blandinfektioner med olika bakteriella agens fore-
kommer ocksa. I sidana situationer kan behandling inledas
med penicillinprokain injektionsberedning enligt de dose-
ringsrekommendationer som tidigare angivits. Valet av be-
handling boér omprovas senast efter 24 timmar eller om
symtomen forvirras innan dess. Vid misstanke om terapisvikt
eller dd epidemiologiska eller kliniska fynd redan initialt talar
for blandinfektion med mykoplasma, rekommenderas be-
handling med tetracyklin.

Mag-tarmsjukdomar

Spadgrisdiarré

Spidgrisdiarré dr ett samlingsnamn for diarré hos grisar
yngre dn en vecka. I Sverige forknippas sjukdomen vanligen
med specifika stammar av bakterien Escherichin coli, sa kal-
lade ETEC (Enterotoxin-producerande E. co/z). I vissa delar
av landet dr dven smittsam tarmbrand, orsakad av bakterien
Clostridium perfringens typ C, en kind orsak. Vidare har en
ny form av spiadgrisdiarré, vilken gir under benimningen
New Neonatal Porcine Diarrhoea (NNPD), blivit ett allt
vanligare problem. Orsaken till denna ir okind men ibland
anses C. perfringens typ A vara associerad med kliniska
symtom.

Individuell behandling

Sjuka grisar behandlas vid forsta tecken pa diarré, och om
fler an 25 % av grisarna i kullen ir drabbade bor hela kullen
behandlas. Spidgrisar behandlas alltid individuellt peroralt
eller parenteralt. Vid spidgrisdiarré utan laboratoriediagnos
ska i forsta hand ETEC misstinkas, varfor forstahandsval dr

injektionsberedningaravkombinationspreparatinnehdllande
trimetoprim och sulfonamider.

ETEC

Trimetoprim/sulfonamid

Enligt produktresumén for de idag godkinda trimetoprim/
sulfonamidkombinationerna rekommenderas dosen 15-22.,5
mg/kg kroppsvikt given en till tvd ganger om dagen. Pa
grund av den korta halveringstiden rekommenderar expert-
gruppen att behandlingen ges tva ganger per dag (dygnsdos
30-45 mg/kg).

Neomycin

Om terapisvikt ses vid behandling av ETEC med trime-
toprim/sulfonamid, kan pd grundval av utford resistensun-
dersokning peroral behandling med neomycin 6vervigas, i
dosen 35-50 mg/kg kroppsvikt tva ginger dagligen i tre
dagar. Neomycin finns for nirvarande inte godkint for be-
handling av gris i Sverige vilket medfor att eventuell anvind-
ning sker genom licensforskrivning.

Envofloxacin

I sista hand kan, efter odling och resistensundersokning,
behandling med enrofloxacin 6vervigas vid terapisvikt. Re-
kommenderad dos ir 2,5 mg/kg kroppsvikt och dygn i en-
lighet med produktresumén.

Smittsam tarmbrand

Behandling av grisar som insjuknat i smittsam tarmbrand dr
oftast utsiktslos. Vid smittsam tarmbrand ska alla nyfédda
avkommor till ovaccinerade djur behandlas. Vid misstinkt
infektion med C. perfringens typ A behandlas sjuka grisar
individuellt, men om fler in 25 % av grisarna i kullen dr drab-
bade bor hela kullen behandlas.

Limplig behandling vid klostridieinfektioner dr bensyl-
penicillinprokain i dosen 20 mg/kg kroppsvikt intramusku-
lirt en gang per dygn eller amoxicillin 15 mg/kg intramus-
kulirt en ging per dygn, i enlighet med respektive
produktresumé. Ampicillintabletter kan 16sas i vatten och
ges i dosen 15 mg/kg kroppsvikt tvd ginger per dygn, i en-
lighet med produktresumén.

Avvanjningsdiarré
Sjukdomen orsakas av rubbningar i mag-tarmfunktionen av
olika svirighetsgrad vilket avspeglas i den kliniska bilden
som varierar frin ett subkliniskt till ett perakut férlopp med
fatal utgdng. Symtomen uppkommer inom de forsta tio
dygnen efter avvinjningen. Detta idr ett syndrom med en
pitagligt multifaktoriell bakgrund dir bidragande orsak dr
att grisarna abrupt utsitts for en hel rad stressfaktorer gil-
lande foder, immunskydd, miljo, sociala kontakter med
mera. Sjukdomssyndromet ir associerat med Overvixt av i
tarmfloran forekommande E. coli (ETEC), snarare dn orsa-
kat av en infektion med bakterien.

Nir profylaktiska atgirder inte fungerar behandlas en-
staka grisar parenteralt med antibiotika. Om en storre andel
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grisar i en avdelning drabbats kan det bli nédvindigt att
behandla hela gruppen via vatten eller foder.

Individuell behandling

Trimetoprim/sulfonamid

Enligt SVS riktlinje behandlas enstaka grisar i forsta hand
med trimetoprim/sulfonamid parenteralt. Trimetoprim/
sulfonamid doseras enligt produktresumén for respektive
preparat (15-22,5 mg/kg kroppsvikt). I produktresumén
anges dosering (i.m.) en till tvd gdnger per dag, men péd grund
av den korta halveringstiden rekommenderar expertgruppen
dosering tva ganger per dygn, till och med tva dagar efter det
att symtomen upphort eller hogst i fem dagar.

Enrofloxacin

Ett tinkbart alternativ for parenteral behandling dr en-
rofloxacin som doseras i enlighet med produktresumén,
2,5 mg/kg en ging per dag i tre dagar. Detta ir dock ett
sistahandsalternativ och ska dirmed inte anvindas utan en
foregdende resistensundersokning som visar att det saknas
andra verksamma substanser.

Gruppbehandling

Det finns for nirvarande inget godkint likemedel i Sverige
med indikationen behandling av avvinjningsdiarré, avsett
for gruppbehandling via foder eller vatten.

Neomycin

Tidigare har neomycin anvints vid gruppbehandling av av-
vinjningsdiarré. Eftersom neomycin inte dr godkint for be-
handling av gris i Sverige sker eventuell anvindning genom
licensforskrivning.

Colistin

Colistin anvinds pa licens for tillforsel via vatten. Sjuka grisar
kan behandlas med colistin (12 % losning) 1 mL/24 kg
kroppsvikt i dricksvattnet. Baserat pa klinisk erfarenhet ar
vanligen tre dagars behandling tillricklig. Det ska dock note-
rasatt colistin pd senare dr har anvints inom humanmedicinen
vid behandling av infektioner med multiresistenta bakterier
didr andra verksamma alternativ saknats. Substansen ir alltsd
kritiskt viktig inom humanmedicinen varfor dess anvindning
inom veterindrmedicinen kan komma att omprovas.

Zinkoxid

I besittningar med problem som inte kan l6sas med andra
profylaktiska dtgirder kan som en tillfillig atgird anvind-
ning av zinkoxid i fodret (2 500 ppm) under de forsta tva
veckorna efter avvinjning 6vervigas. Trots att denna be-
handling inleds ska likvil arbetet med att finna andra profy-
laktiska dtgirder fortsitta sd att anvindningen av zinkoxid
kan fasas ut.

Lawsonia-infektioner

Proliferativ enteropati dr en endemisk sjukdom hos gris och
orsakas av bakterien Lawsonia intracellularis. Den vanliga,
kroniska formen har lig mortalitet med symtom i form av
grabrun diarré och forsimrad tillvixt. Den akuta formen
upptrider vanligen som sporadiska fall men orsakar hog
mortalitet bland drabbade djur och symtom i form av per-
akuta dodsfall, tarmblodningar och blodig diarré.

Vid enstaka och/eller akuta sjukdomsfall rekommenderas
individuell antibiotikaterapi med injektionsberedning. Om
flera grisar skall behandlas samtidigt kan dessa flyttas till en
gemensam sjukbox och medicineras via foder eller vatten.
Vid omfattande kliniska problem kan behandling via foder
eller vatteni en hel stallavdelning 6vervigas. En sddan atgird
bor alltid kombineras med en genomgéing av hygien- och
skotselrutiner.

Individuell behandling

Tylosin

For parenteral behandling rekommenderas i enlighet med
SVS riktlinje som forstahandsval tylosin, 10 mg/kg kropps-
vikt intramuskulirt tva ganger per dagi tre dagar. Vid behov
kan tiden utstrickas till fem dagar.

Tiamulin

Lawsonin intracellularis ir kinslig for tiamulin men dd an-
vindningen av denna substans bor begrinsas till behandling
av Brachyspira spp. ir behandling med tiamulin endast ak-
tuell dd andra verksamma alternativ saknas (se dven de alter-
nativsom anges for gruppbehandling). Okritisk anvindning
av tiamulin okar risken for resistensutveckling. Tiamulin
doseras enligt produktresumén, 10 mg/kg kroppsvikt in-
tramuskuldrt en ging dagligen. Behandlingstiden ir tre
dagar men kan vid behov utstrickas till fem dagar.

Gruppbehandling

Tylosin

For medicinering via foder eller via vatten ges som forsta-
handsval tylosin, 5-10 mg/kg kroppsvikt/dygn vid vatten-
medicinering, 5 kg 2 % premix/ton foder.

Klortetracyklin

Som andrahandsval vid behandling av proliferativ entero-
pati rekommenderas i enlighet med SVS riktlinje foderme-
dicinering med klortetracyklin (20 mg/kg kroppsvikt/
dygn). Anvindning av klortetracyklin till gris dr dock inte
godkind i Sverige vilket medfor att detta sker genom licens-
forskrivning.

Doxycyklin

Doxyceyklin (12,5 mg/kg kroppsvikt/dygn) kan ocksi ut-
gora ett andrahandsalternativ for foderbehandling. Behand-
ling sker for nirvarande genom licensforskrivning.
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Tiamulin

For gruppbehandling finns dven tiamulin att tillgd (60 ppm
vid vattenmedicinering, 100 ppm vid fodermedicinering)
men enligt vad som tidigare nimnts ska anvindningen av
tiamulin begrinsas till behandling av Brachyspira spp. och
behandling idr endast aktuell dd andra verksamma behand-
lingsalternativ saknas.

Vad giller tylosin, klortetracyklin och pleuromutiliner ska
behandling fortga i fem dagar, och kan vid behov forlingas till
tvd dagar efter symtomfrihet. De angivna doseringarna for
dessa substanser dr i enlighet med respektive produktresumé.
Generellt rekommenderas dock en kortare behandlingstid dn
den som anges i produktresumén for tylosin och tiamulin.
Uppfoljande behandling via foder med en ligre dos antibio-
tika (s.k. underhillsdos) rekommenderas inte.

Andra substanser

Vid fodermedicinering finns dven valnemulin (3—4 mg aktiv
substans/kg kroppsvikt/dag) att tillgd. Risken for biverk-
ningar (feber, aptitloshet, koordinationsrubbningar) kopp-
lade till behandling av renrasiga grisar och korsningar av
dansk och/eller svensk lantras ska beaktas vid behandling
med valnemulin. Tylvalosin dr ocksd godkint for behandling
av proliferativ enteropati i Sverige men tillhandahélls for
nidrvarande inte.

Brachyspira-infektioner

(svindysenteri och spiroketal diarré)

Infektion med Brachyspira spp. dr en vanlig orsak till diar-
résjukdom hos gris och upptrider i tva olika former: svindy-
senteri (Brachyspira hyodysenterine) och spiroketal diarré
(Brachyspira pilosicolz).

Svindysenteri
Vid utbrott av svindysenteri ska alltid hela stallavdelningen
antibiotikabehandlas.

Individuell behandling och gruppbehandling
Pleuromutiliner

Som forstahandsval rekommenderas tiamulin. Sanering med
pleuromutiliner (tiamulin och valnemulin) ska féregas av
diagnostisering genom bakteriologisk odling och resistens-
undersokning. Risken for biverkningar (feber, aptitloshet,
koordinationsrubbningar) kopplade till behandling av ren-
rasiga grisar och korsningar av dansk och/eller svensk lantras
ska beaktas vid behandling med valnemulin.

Tylosin

Tylosin dr godkint f6r behandling av svindysenteri men an-
vindning av denna substans bor undvikas eftersom resistens
ir vanligt forekommande och utvecklas snabbt hos B. hyody-
senterine.

Tylvalosin
Tylvalosin ir godkint for behandling av svindysenteri i Sve-
rige men tillhandahdlls for ndrvarande inte.

Bebandling av akut svindysenteri innefattar

I) akut parenteral behandling med tiamulin i en dosering
av 10 mg/kg kroppsvikt per dag intramuskulirt under
1-3 dagar av djur som ir gravt paverkade av sjukdomen.
En dags behandling forutsitter fortsatt behandling en-
ligt IT) nedan.

IT) peroral behandling av hela stallavdelningen eller besitt-
ningen via dricksvattnet med tiamulin i en dosering av 8
mg/kg kroppsvikt per dag under 5-7 dagar, alternativt
som inblandning i allt dricksvatten i koncentrationen
0,006 % (60 ppm), enligt produktresumén.

Behandlingen via dricksvattnet kan ersittas eller komplet-
teras med behandling via fodret med tiamulin i doseringen
5-10 mg/kg kroppsvikt, alternativt 5 kg pulver/ton foder
(100-200 pm) i 7-10 dagar. Den hogre angivna dosen for
foder (10 mg/kg alternativt 200 ppm) av tiamulin bor viljas
om resistensbestimningen visar ett f6rhojt MIC (2 0,5 ng/mL).
Tiamulin for injektion fir inte ges till driktiga suggor med
undantag for de sista fyra driktighetsveckorna. Som alterna-
tiv till den perorala behandlingen med tiamulin via dricks-
vattnet eller fodret (I och II ovan) kan valnemulin anvindas
i doseringen 3—4 mg aktivt innehdllsimne/kg kroppsvikt/
dag under minst sju dagar.

Expertgruppen rekommenderar inte uppféljande ligdos-
behandling med pleuromutiliner enligt vad som anges i
produktresumén.

Vid svindysenteri ska mdlsittningen vara att sanera be-
sittningen. Vid sanering anvinds alltid pleuromutiliner,
dock ska saneringen foregds av resistensundersokning.

Spiroketal diarré

Vid enstaka fall av spiroketal diarré rekommenderas indivi-
duell antibiotikaterapi med injektionsberedning. Om flera
grisar ska behandlas samtidigt kan dessa flyttas till en ge-
mensam sjukbox och medicineras via foder eller vatten. Vid
omfattande kliniska problem kan behandling via foder eller
vatten av en hel stallavdelning 6vervigas.

Individuell behandling och gruppbehandling

Tiamulin

Spiroketal diarré behandlas i férsta hand med tiamulin som
vid svindysenteri enligt ovan. Expertgruppen rekommende-
rar inte uppfoljande ligdosbehandlingar med pleuromutili-
ner enligt vad som anges i produktresumén.

Tylosin

Om resistensundersokning visat att det aktuella isolatet av
B. pilosicoli dr kinsligt for tylosin kan denna substans ut-
gora ett behandlingsalternativ. Argumenten for att Gver-
viga anvindning av tylosin vid spiroketal diarré men inte
vid svindysenteri dr att: spiroketal diarré har ett betydligt
mildare forlopp, en hogre andel av B. pilosicoli dr kinslig i
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jamforelse med B. hyodysenterine, infektionen ofta dr kom-
plicerad med till exempel Lawsonia intracellularis och att
det inte dr aktuellt med saneringar. Resistens mot tylosin
utvecklas dock snabbt hos bade B. hyodysenteriae och B. pilo-
sicoli. Vid individuell behandling ges 10 mg/kg intramus-
kulirt tvd ginger per dygn i tre dagar. Vid gruppbehandling
i dricksvatten ges 5-10 mg tylosin/kg/dygn i 5 dagar som
vid behov kan forlingas till tvd dagar efter symtomfrihet.
Vid gruppbehandling i foder ges 100 ppm tylosin i fem
dagar vilket vid behov kan forlingas till tvd dagar efter
symtomfrihet.

Expertgruppen rekommenderar inte uppfoljande ligdos-
behandling med tylosin i dricksvattnet enligt vad som anges
i produktresumén.

Infekti6s artrit
Hilta och ledinflammation utgér ett djurvilfirdsproblem
inom grisproduktionen i Sverige. Vanligt forekommande
bakterier hos smagrisar ir streptokocker, stafylokocker och
E. coli. Ledinfektioner efter avvinjningsaldern associeras
dven till andra mikroorganismer sasom E. rhusiopathie, H.
parasuis, M. hyorhinis eller M. hyosynoviae.

For ett gott behandlingsresultat skall behandling sittas in
i ett sd tidigt skede som mojligt. Vid terapisvikt viljs preparat
efter faststillande av etiologisk diagnos baserat pi obduktion
med bakteriologisk diagnos och resistensundersokning.

Individuell behandling

Bensylpenicillin

Bensylpenicillin idr forstahandsvalet vid behandling av led-
infektion hos smdgrisar och dldre grisar som infekterats med
streptokocker, stafylokocker, E. rhusiopatine eller H. para-
suis. Baserat pa tillgdngliga data dr det expertgruppens be-
domning att vid infektion med stafylokocker eller H. para-
suis som har forhdllandevis hoga MIC-virden (0,06-0,12
ng/ml respektive 0,25-0,5 pg/mL) bor bensylpenicillin-
prokain doseras 20 mg/kg kroppsvikt tva ganger dagligen
for att uppnd koncentrationer éver MIC under tillrickligt
lang tid. Om detta inte dr mojligt bor minst den i SVS rikt-
linje nimnda dosen om 30 mg/kg kroppsvikt en ging per
dygn anvindas. I flera referensverk anges dosering upp till
40-45 mg/kg kroppsvikt och dag, och detta dr ocksa den
dos som ir godkind i Norge for det relevanta viktintervallet.
Vid en 6kad dosering ska karenstiden forlingas i proportion
till dosokningen enligt LIVSES 2009:3 (H 65).

I syfte att reducera antalet injektioner och dirmed oka
foljsamheten vid behandling anvinds p4 licens en penicillin-
prokainprodukt som dr godkind i andra EU-linder. Enligt
den utlindska produktresumén dr doseringsintervallet 72
timmar. Med de uppgifter som finns i produktresumén, och
om man forutsitter linjir kinetik, anser gruppen att dose-
ringsintervallet sannolikt inte bor dverstiga 24 eller mojligen
36 timmar for att erhalla tillrickligt ling tid 6ver MIC,
framfor allt vid misstanke om infektion med H. parasuis.

For akuta infektioner dr behandlingseffekten oftast up-
penbar inom tva dagar. Om inget svar ses inom tre dygn bor
béide diagnos och behandling omprovas. Behandling av akuta
infektioner bor fortsitta i minst tvd dagar efter att kliniska
tecken pa infektion upphort. Vid kroniska infektioner ir be-
handling ofta utsiktslos och djuret bor da i stillet avlivas.

Trimetoprim/sulfonamid

Andrahandsvalet vid behandling av ledinfektion hos sma-
grisar dr trimetoprim/sulfonamid som doseras enligt pro-
duktresumén for respektive preparat (15-22,5 mg/kg
kroppsvikt). Pd grund av den korta halveringstiden for tri-
metoprim/sulfonamid rekommenderar expertgruppen — i
enlighet med SVS riktlinje — att dosen ges tva ganger per
dygn. Samma behandlingstid som anges for bensylpeni-
cillin rekommenderas.

Tylosin

I besittningar dir ledinfektioner orsakade av penicillinaspro-
ducerande stafylokocker forekommer rekommenderas be-
handling med tylosin med dosering enligt produktresumén.

Tetracyklin/tiamulin

Vid pévisad forekomst av M. hyosynoviae som orsak till led-
infektion hos slaktgrisar rekommenderas behandling med
tetracyklin enligt produktresumén (10 mg/kg kroppsvikt
dagligen i minst tre dagar). Vid terapisvikt kan behandling
med tiamulin 6vervigas som andrahandsalternativ.

PPDS

Grisningsfeber (PPDS, MMA) ir ett sjukdomstillstind som
kan drabba suggor inom 24-48 timmar efter forlossningen.
Di sjukdomen anses ha en méngfacetterad etiologisk bak-
grund har detta resulterat i att man betraktat grisningsfeber
som ctt sjukdomssyndrom. Tidigt insatt behandling ir av
stor betydelse for smagrisarnas hilsa och tillvixt genom att
eventuellt sviktande rdmjolksproduktion aterstills dd sug-
gan tillfrisknar. Fordrojd behandling 6kar risken for dodlig-
het bland smégrisarna. Behandlingen kan anpassas efter hur
allvarliga symtom suggan uppvisar.

Behandling
Lindriga fall av grisningsfeber behandlas med oxytocin som
kan kompletteras med nigot NSAID-preparat.

Vid grisningsfeber med en rektaltemperatur > 40 °C ska
ovanstiende behandling kompletteras med limpligt anti-
biotikum. Vid stark misstanke om juverinflammation féror-
sakad av gramnegativa bakterier reckommenderas behand-
ling med trimetoprim/sulfonamid som doseras enligt
produktresumén for respektive preparat (15-22,5 mg/kg
kroppsvikt). P4 grund av den korta halveringstiden for tri-
metoprim/sulfonamid rekommenderar expertgruppen — i
enlighet med SVS riktlinje — att dosen ges tva ganger per
dygn. Behandlingen bor pagd i upp till 3 dygn. Vid uppre-
pad terapisvikt i besittningen bor provtagning av mjolkse-
kret goras. Vid bakteriologisk vixt av grampositiva bakte-
rier bor behandling med bensylpenicillinprokain pdborjas
och utstrickas under samma tidsrymd som foreslagits ovan
(upp till tre dygn) och dosering ska ske enligt produktresu-
mén (20 mg/kg en gang dagligen).

Enrofloxacin bor endast anvindas dd resistensundersok-
ning visar att det saknas annat verksamt alternativ och dose-
ras enligt produktresumén.

10 ¢ INFORMATION FRAN LAKEMEDELSVERKET SUPPLEMENT 1:2012



NY REKOMMENDATION

Deltagarlista

En sammanstillning av deltagarnas javsforhallanden finns publicerad pa Likemedelsverkets webbplats,

www.lakemedelsverket.se

Laborator Bjorn Bengtsson
Statens veterinirmedicinska anstalt
751 89 Uppsala

Djurhilsoveterinir Carl-Johan Ehlorsson
Svenska Djurhilsovarden

Valhall Park Byggnad 54

262 74 Angelholm

Professor Claes Fellstrom

Sveriges lantbruksuniversitet, SLU
Box 7054

750 07 Uppsala

Veterinir Johanna Fjelkner
Distriktsveterinirerna
Estrids vig 3

291 65 Kristianstad

Laborator Christina Greko
Statens veterinirmedicinska anstalt
751 89 Uppsala

Assistent Malika Hadrati
Likemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Veterinir Henrik Holst
Likemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Veterinir Fredrik Hultén
Likemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Universitetslektor Carina Ingvast-Larsson
Sveriges lantbruksuniversitet, SLU
Institutionen for biomedicin

och veterinir folkhilsovetenskap
Avdelningen for farmakologi och toxikologi
Box 7028

750 07 Uppsala

Veterindr Magdalena Jacobson
Sveriges lantbruksuniversitet, SLU
Box 7021

750 07 Uppsala

Veterinir Agneta Johnsson
Veterinirer i Sverige
Flackarps skolvig 11
245 61 Staffanstorp

Veterinir Erik Lindahl
Lundens Djurhilsa AB
Lundens Géard
311 93 Langas

Djurhilsoveterindr Maria Lindberg
Svenska Djurhilsovarden
Kungsingens Gird Hus 6b

753 23 Uppsala

VMD, Statsveterinir Lennart Melin
Statens veterinirmedicinska anstalt
751 89 Uppsala

Klinikveterinir Arne Persson
Ambulatoriska kliniken
Universitetsdjursjukhuset, SLU
Box 7040

750 07 Uppsala

Laboratorieveterindr Mirit Pringle
Statens veterinirmedicinska anstalt
751 89 Uppsala

VMD, Bitridande statsveterinir Marie Sjolund
Statens veterindrmedicinska anstalt
751 89 Uppsala

Veterindr Michael Stampe
Svenska Djurhilsovirden AB
Box 814

391 28 Kalmar

Veterinir Karolina Torneke
Likemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Statsveterinidr Per Wallgren
Statens veterinirmedicinska anstalt
751 89 Uppsala

Bitridande statsveterinir Mate Zoric
Statens veterinirmedicinska anstalt
751 89 Uppsala
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