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Vad ar problemet?

Manga felaktiga varningar for
penicillinallergi!
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10 % av USAs befolkning
har en uppgiven pc-varning,
32 milj




GUIDELINES - Volume 29, Issue 7, P863-87s, July 2023 - Open Archive & Download Full Issue

The Dutch Working Party on Antibiotic Policy (SWAB) guideline
for the approach to suspected antibiotic allergy

RooszJnokkeer\ 115) ¥ - Maurits S. van Maaren 2 - Lonneke G.M. Bode 3 - ... - Aline B. Sprikkelman 3
- Lieke M.M. de Vrankrijker 4 - Mark GJ. de Boer ) =X ... Show more

Varfor nya riktlinjer?

Ny kunskap har tillkommit om betydelse
av tidigare reaktion och risk for
korsallergi.
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Vanligt men ofta fel

Vanligt att patienter och sjukvardspersonal klassar ospecifika
infektionsreaktioner som antibiotika-allergi

Penicillin ar férstahandsval vid vanliga samhallsférvarvade
infektioner: pneumoni, akut mediaotit, sinuit, tonsillit,
urinvags- samt hud- och mjukdelsinfektioner

Felklassificeringen har flera negativa konsekvenser




Vanligt men ofta fel!

Andrahandsantibiotika ibland samre klinisk effekt,

langre behandlingstider, vardtider och 6kad dédlighet

Mer biverkningar

Okad risk fér resistensutveckling och vardrelaterade infektioner
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Site Infection Risk
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Procedures with non—B-lactam antibiotic use had a higher
incidence of SSI than procedures
ith B-lactam antibiotic use (2.2%vs 1.3%,; risk ratio [RR],

5%CI 1.28-2.01; P <.001).




Svenska Infektionslakarféreningen
vardprogram fér led- och skelettinfektioner

Nyheter i 2018 ars vardprogram
Antibiotikaprofylax vid ortopedisk kirurgi
e D3 flera studier pavisat hdgre infektionsrisk
vid profylax med icke-betalaktamantibiotika
(klindamycin och vancomycin) poangteras
vikten av allergianamnes for att sakerstalla
optimal preoperativ profylax
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The Impact of Reported Beta-Lactam Allergy in
Hospitalized Patients With Hematologic Malignancies
Requiring Antibiotics

Kuan-Hsiang Gary Huang,"? Valerie Cluzet, Keith Hamilton,” and Olajumoke Fadugba'

Table3. Multivariable Competing-Risks Regression Model of Association

Between Beta-Lactam Only Allergy and Length of Stay
Between Beta-Lactam Only Allergy and 30-Day Mortality

Table 4. Multivariable Logistic Regression Model of Association

Subdistribution Hazard
Ratio, (95% Confidence
Variable Interval) PValue

Odds Ratio
(95% Confidence

Variable Interval) PValue
Beta-lactam allergy 0.91 (0.83, 0.99) .026
Leukemia 0,56 0.52, 0.60) <.001 Beta-lactam allergy 1.41 (1.00, 2.00) .050
Neutropenia 0.79(0.73, 0.84) <.001 Leukemia 1.22 (0.92, 1.63) 164
Severity of illness index on 067 (0.64, 0.71) <.001 iz DA ({213, UE3, =ILY]
admission Severity of illness index on admission 3.66 (2.83, 4.72) <.001
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« Behandlingstid
 Antal olika antibiotikaklasser
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Table 4. Multivariable Logistic Regression Model of Association
Between Beta-Lactam Only Allergy and 30-Day Mortality
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Severity of illness index on 0.67(064,0.71) <.001 Neutropenia 0.41 (0.26, 0.64) <001
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admission Severity of illness index on admission 3.66 (2.83, 4.72) <.001




(@ Nér max tolererbar dos av ovanstBende altemativ inte givit tilifredsstéllanda
Jcnuvlo glykemisk kontroll » Som tillaggsbehandling till insulin (med aller utan
) : metformin) nér en stabil insulindosering ej givit tillfredsstéllande glykemisk
(sitagliptin, MSD) , kontroll. Kontraindikationer. dvarkanslighet mot den aktiva substansen aller
v mot négot hjalpamne.
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KLINIK & VETENSKAP — START NYARON ARTIKLAR MEDICINSK KOMMENTAR

varfor noggrann monitorering och behandling &r viktigt. Patienter som plotsiigt utvecklar lungsymtom sasom andndd
hosta och feber, ska avbryta behandling med GIOTRIF® under diagnostisk utredning for lungfibros. Férpackningar och
styrkor: GIOTRIF® ges i tablettform och finns som 20 mg, 30 mg, 40 mg och 50 mg. Rekommenderad dos 3r 40 mg en
gang om dagen. Datum for senaste Gversyn av produktresumen: 2018-05-22. Fér ytterligare information och pris se
wwwi.fass se. Utgivningsar: 2018. Boehringer Ingelhaim Sverige AB, 08-7212100 PC-SE-100129 ONCOLOGY GIOTRIF

ﬂ Boeh TINEET  goghringer Ingelheim AB, Bax 92008, 120 05 Stockhdlm,
I| W Ingelheim Tel: 08-721 21 00, wweboshringer-ingelheim.se

KLINIK & VETENSKAP OPINION LAKARKARRIAR OM 0SS

MEDICINENS ABC REFLEXION FORFATTARINTERVJUN

SENASTE »Senare pa natten ... ensam slapper jag fram sorgen Gver nagon annans bar

NYA RON

Brittisk studie

Okad risk for MRSA och tarminfektion oo eon

Lakartidningen. 2018;115.FCDH

hos individer med misstankt

penicillinallergi

Martina Wahnstrém, ST-lakare; Sjukhus-Strama

Lakartidningen.se 2018-09-06

Q 0 KOMMENTARER
KOMMENTERA

Gunnar Jacobsson, med dr, dverlakare; Regionala Strama, Vastra Gotalandsregionen; bada infektionskliniken, Skaraborgs sjukhus, Skbvde o 3 o @ e

Manga patienter uppger nagon form av lakemedelséverkanslighet; vanligast ar penicillin. Vid behov
av antibiotika resulterar en misstankt penicillinallerai ofta i andrahandsalternativ med bredare

VECKANS JOBB




Rapporterad overkanslighetsreaktion mot penicilliner
och cefalosporiner

Penicilliner: ndgon typ av reaktion vid behandling: 1 - 10%

Allvarlig reaktion: 0,1 - 0,5%

Cefalosporiner: reaktion med klada eller urtikaria 1 - 3%

Anafylaxi: < 0,1%




Vanligt men ofta fel!

90% av uppgiven pc-allergi kan inte bekraftas med hudtest eller IgE-
analys i blod

Allergiska IgE-formedlade reaktioner mot penicilliner och cefalosporiner ar
ovanliga och férsvinner sannolikt till stor del med tiden

Risken ar mindre hos barn och extremt ovanlig vid peroral behandling




Eriksson M, Pullerits T. Utredning av penicillin-reaktioner pa specialistmottagningen - hur vanligt ar typ1-
overkénslighet? Lakarstamman, Stockholm: Allergisektionen, Sahlgrenska Universitetssjukhus, 2012,

e Uppféljning av alla (192) remitterade patienter till Allergimottagningen
Sahlgrenska under 2 ar (2010 - 2012) med fragestéliningen
penicillindverkanslighet:

4 % hade en klinisk relevant penicillinéverkanslighet




Tidpunkt for reaktionen?

Allergiska reaktioner upptrader vanligen i borjan av behandlingen

Studier omfattande alla aldersgrupper har visat att anafylaxi
debuterar inom 60 minuter efter intag av antibiotika i 96 procent
av fallen

Mycket sallan efter 72 timmar
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Hudutslag utan klada

 Aldrig uttryck for en IgE-formedlad reaktion
- Behandlingen behover inte avbrytas
* Ingen utredning behovs

* Penicillin kan ges i framtiden p

VASTRA
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Hudutslag med klada eller lindrig urtikaria
som kommer > 3 dygn efter behandlingsstart

« IgE-formedlad reaktion ar osannolik
- Behandlingen avbryts
. Antibiotikabyte rekommenderas om indikation kvarstar

- Peroral provokation i primarvarden i infektionsfritt intervall

GOTALANDSREGIONEN
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Peroral pc-provokation i priméarvard

e Risken for reaktion vid korrekt indikation ar

mycket liten
« Specifikt IgE for pc behover inte kontrolleras

« Genomfor provokationen i infektionsfritt skede

VASTRA
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Peroral pc-provokation i priméarvard

- Geperoralt PcVdos0,8-1g
« Observera patienten minst en timme

« Vid lindriga allergiska symtom, kontrollera vitalparametrar

Strama

(allmantillstand, puls, blodtryck, pox). Om normalt: fortsatt observans.

. Vid svarare allergiska symtom (snabbt uppkommen generell
klada/urtikaria, andningsbesvar och/eller blodtrycksfall) ge
akutbehandling.

VASTRA
GOTALANDSREGIONEN
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Akutlakemedel

« Adrenalin 0,01 mg/kg, hogst 0,5 mg, intramuskulart i

larets utsida
. Vid klada: Antihistamin T Desloratadin 5 mg 1-2 st

* Vid andningsbesvar: Ventoline i spray och spacer 6-12

puffar eller nebulisator 5-10 mg

Det ar mycket sallsynt med en allvarlig

VASTRA
NNNNNNNNNNNNNNNNN

allergisk reaktion vid korrekt indikation!
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Peroral pc-provokation i priméarvard

« Vid hemgang (efter minst en timmas observation): Be patienten hora av
sig om det uppkommer en misstankt allergisk reaktion inom ett dygn.

- Om patienten inte far nagra symtom, féreligger ingen penicillinallergi.
Ta bort ev varningsméarkning. Patienten kan fa penicillin i framtiden.

- Vid lindriga/mattliga eller svarbedémbara symtom: Radfraga allergolog.

Varnin enicillin!

Y«VASTRA

v GOTALANDSREGIONEN




Pc-provokationer
VC Nordstan

Kristoffer Bylin
Distriktlakare




Undvika att satta felaktiga varningsmarkningar

* Ta in patienten pa ett besok sa snart som mojligt nar misstankt
reaktion uppstatt

* Ssk i telefon har klartecken att boka pa akut tid utan att behova
passera var lakartriage




Ifragasatt varningsmarkningar

* Nagon, oavsett personalkategori, noterar varningsmarkning i patients
journal

* Notis till PAL for bedomning om provokation ska ske
* Ibland behov av telefonkontakt med pat for att inhamta anamnes

* Om varningsmarkningen ar befogad sa dops den om till "Verifierad
pc-allergi"

* Om oklar anamnes kring tidigare reaktion och skett for [angesedan
(ofta som barn) -> provokation




Provokation

 Satts pa vantelista till STRAMA-skoterska

 Kallar in patienten med ett brev dar argumenten for provokation
framgar och forfarandet beskrivs

* STRAMAS "Penicillinprovokation inom primarvarden"
*1gPcV

* Observeras en timme

» Valkomnas att ta kontakt inom 3 dagar om reaktion

* Om inte kontakt sker sa tas varningsmarkning bort




Erfarenheter hittills

* Patienter kan kanna oro — viktigt med tydlig information om

fordelarna med provokation, tillvagagangssattet och den oerhort laga
risken for allvarlig reaktion

* "Nocebo"-reaktioner inte ovanligt. Viktigt med lugn och trygg ssk, och
vid behov lakare, som bedomer

* Lite tidskravande, men ssk skoter admin under observationstiden




Resultat

* Cirka 20 provokationer utforda, ytterligare 7 ska kallas in
 Annu ingen misstankt IgE-medierad reaktion

* Tva rapporter fran kollegor dar man kunnat valja PcV istallet for annat
preparat tack vare genomford provokation. (Forhoppningsvis
forekommit fler ganger)




Hudutslag med klada eller lindrig urtikaria ™™
som kommer < 3 dygn efter behandlingsstart

« IgE-formedlad reaktion kan misstankas
 Behandlingen avbryts

 Antibiotikabyte rekommenderas om indikation kvarstar
«  Provocera inte i primarvard

« Ta specifikt IgE mot PcV efter minst 2 veckor

« Remiss allergimottagning

YHVA__STRA
GOTALANDSREGIONEN
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Samverkan mot antibiotikare.

Hudutslag med klada eller lindrig urtikaria =
som kommer = 3 dygn efter behandlingsstart

V€Y visra
v

GOTALANDSREGIONEN
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Hudutslag med klada eller lindrig urtikaria som
kommer = 3 dygn efter behandlingsstart

OCH .
om mer an 5 ar har gatt sedan reaktionen

intraffade

Patienten har Iag sannolikhet for en ny reaktion
och ar lamplig for provokation

VASTRA
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Samverkan mot antibiotikare.
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Hudutslag med klada eller lindrig urtikaria som
kommer < 3 dygn efter beh '

OCH
om me
intraffa

Patien ktion
och a
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Svar och utbredd urtikaria och/eller led-
eller ansiktssvullnad

- Behandlingen avbryts

. Antibiotikabyte rekommenderas om indikation kvarstar
« Stor recidivrisk — undvik penicillin fortsattningsvis!

« Varningsmark journalen! Biverkningsanmalan.

Anafylaxi eller mukokutant syndrom

« Som ovan samt akutremiss sjukhus efter akutbehandling

Y«VASTRA

GOTALANDSREGIONEN
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Nar en reaktion uppkommit:

Ge patienten en akuttid:
« Bakomliggande infektion?
* Preparat?

 Symtom?

 Tidssamband - nar kom reaktionen?

Y« VASTRA

GOTALANDSREGIONEN
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Terapirad
Handlaggning och
provokation vid
misstankt
penicillinallergi hos

———

Samv

vuxna i primérvarden

VASTRA
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Terapigrupp Allergi-Andning-ONH - Terapirad

Handl&ggning och provokation vidimisstankt
penicillinallergi hos vuxna i primarvarden Giltlig fr.o.m 2021-08-14

Bakgrund
& "

siirskilt iir mycket vanliga vid penicillinbehandling. De flesta
ir lindriga och beror inte pd 1gE-firmedlad eller annan allvarlig mekanism. Vanligen dr reaktionerna
cke-allergiska och beror pé bakumhggande infektion eller biverkan med god prognos. Antalet
felakriga i for i dir mycket stort och leder till forskrivning av
andrahandspreparat med Gkad risk fr biverkningar och i vissa fall simre klinisk effeki. De har oftare
bredare spekira med stérre piverkan pd patientens normalflora och Skad risk for resistensutveckling.
Misstinkt penicillinallergi bér dirfor utredas.

Handldggning av olika typer av reaktioner vid penicillinbehandling
Patient som £t antibiotikabehandling och fir ndgon form av reaktion diir misstanke finns om
likemedelsbiverkan, bir fi en aknmd tEr att venﬁera och

fektion, pre—para( symtom och ti i de 1 i av behandli ). Ta
initiativ till utredning vid missénkt penicillinallergi
A. Hudutslag utan klida:
Behandlingen behtver inte avbrytas och penicillin kan ges i Ingen ing eller

provokation behdvs.

B. Hudutslag med klida eller lindrig urtikaria som kommer >3 dygn efter behandlingsstart:
Behandlingen avbryis och antibiotikabyte rekommenderas om indikation kvarstir.

IgE-fsrmedlad reaktion dr osannolik. Utredning med pemnl pmvokalnon i primérvirden bir gbras i
infektionsfritt intervall, se nedan. Avvakta med av len tills dningen dr
klar.

C. Hudutslag med kliida eller lindrig urtikaria som kommer <3 dygn efter behandlingsstart:
Behandlingen avbryis och antibiotikabyte rekommenderas om mdnkalmn kvarsn.‘]r
IgE-fis dlad reaktion kan mi kas. Fortsant d av p llinallergi inom iali d

]
allergisjukvird rekommenderas. Specifikt IgE mot fenoxi Apenicillin (PeV), all

bensylpenicillin (PcG) eller amoxicillin om denna typ av preparat getts, kontrolleras, tidigast efter 2
veckor, innan remiss skrivs. Ange provsvaret i remissen. Detta fiirenklar och mdjliggdr snabbare

iy vited. Ingen pr 1 primiirvirden. Avvakta med
av, tills ir klar.
D. Svir och utbredd urtikaria och/eller led-eller ansikissvullnad:
avbryts och om kvarstir. Stor recidivrisk
foreligger ach p ska nndv:kaﬁ 12 Vi 1 av ska gbras.
Kontakt med ali: foir ivning vid behov. Ingen provokation.

E. Anafylaxi eller mukokutant syndrom:
Avbryt behandlingen. Ge akuthehandling och remittera till akutmottagning ph sjukhus. Patienten ska
mte ha p av ska goras. Ingen provokation.

L iVastra



https://mellanarkiv-offentlig.vgregion.se/alfresco/s/archive/stream/public/v1/source/available/sofia/ssn11760-725702066-14/surrogate/2021-09-14%20Terapir%c3%a5d%20misst%c3%a4nkt%20penicillinallergi%20vuxna%20prim%c3%a4rv%c3%a5rd.pdf
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Handlaggning av misstankt penicillinallergi hos vuxna pa
akutmottagning och vardavdelning

P e Y
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aresistens

Felaktiga varningar f&ér penicillinallergi ar ett utbrett problem. Cirka 5—-10 % av patienterna som

soker vard pa akutmottagningar och vardas pa sjukhus har en registrerad varning for

penicillinallergi, men studier visar att upp till 95 % av dessa saknar en faktisk allergi. Denna rutin

ar avsedd fér anvandning inom akutsjukvard och slutenvard dér patienter behandlas med
penicillin.

Rutin

Rutinen bestar av tva delar:
1. Beddmning — Anamnes och eventuell journalgenomgang av reaktionen.
2. Genomférande — Instruktioner fér séker antibiotikaprovokation.

2025-10-31
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Beddémning

Patienter som tidigare har haft en ospecifik reaktion pa penicillin av samma typ

Reaktion med hudutslag utan klada eller patienter som senare behandlats med samma typ av
penicillin som nu planeras att ges, utan reaktion. Dessa patienter kan fa penicillin utan behov av
provokation. Eventuell varningsmarkning i journalen tas bort.

Patienter som tidigare har haft en icke-allvarlig reaktion

varmedkning.
- Om mer an 5 ar har gatt sedan reaktionen intréffade har patienten lag sannolikhet for en
ny reaktion och ar lamplig fér provokation (se genomférande nedan).
- Om mindre &n 5 ar har gatt sedan reaktionen intréffade, underséks hur langt efter
behandlingsstart som reaktionen intraffade;
o Mindre @n 3 dygn - provokation och behandling med penicillin avstas. Remiss till
allergolog kan évervagas for provokation.
o Mer &n 3 dygn - patienten &r lamplig fér provokation.

YaVASTRA
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Patienter som tidigare har haft en allvarlig reaktion

Anafylaxi, allvarlig hudreaktion, SCAR (Severe Cutaneous Allergic Reaction) (till exempel
Stevens-Johnson syndrom, toxisk epidermal nekrolys). Patienten skall EJ behandlas med

penicillin och EJ genomga provokation.

Yﬂ VASTRA
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Genomforande

Om patienten reagerat pa pgV och skall behandlas med pcV, gors provokationen oralt.

Om patienten reagerat pa iv penicillin, gérs provokationen iv med aktuellt preparat, om iv
behandling behévs.

Om patienten tidigare reagerat pa pcV men nu behéver intravends behandling, kan en
intravends provdos ges fér att spara tid.

Patienten skall évervakas kontinuerligt kliniskt. Vid misstankt allergisk reaktion tas
vitalparametrar enligt NEWS 2.

Adrenalin for intramuskul&r injektion skall finnas omedelbart tillgangligt.

Hjartstartare skall finnas pa enheten.

Lakare skall finnas tillgénglig fér bedémning och eventuell behandling.

Patienten far inte vara i septisk chock.

Journalfér provokationen i Melior.

Ya VASTRA

v GOTALANDSREGIONEN
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Intravenos provdos

Ge 1/10 av ordinarie dos intravendst.

Avvakta i 20 minuter.

Om ingen reaktion: ge resterande dos.

Observera patienten i ytterligare 60 minuter.

Beddm patienten enligt “Klinisk bedémning” nedan.

Peroral provdos

- Ge ordinarie terapeutisk dos peroralt.
- Observera patienten i 60 minuter.
- Beddm patienten enligt “Klinisk beddmning” nedan.

YavAsTRA
GOTALANDSREGIONEN

v




{ .. StramaNationell EECY’

‘ 2025-10-31
' ',- ™ App Strama Nationell Strama v

Stramas app innehaller :

Samverkan mot antibiotikaresistens
behandlingsrekommendationer for infektioner hos
vuxna och barn.

Sjukhus  Primadrvard Barn Tandvard Profylax Likemedel Arkivid Utveckling i

a

Om rekommendationerna > Lékemedel > Antibiotika, allergiska reaktioner

RAFs Antibiotikakompendium > Penici“inrea ktioner

Altt‘arr'\at.lv vid bristsituation av > HANDLAGGNING

antibiotika

Antibiotika, allergiska reaktioner v Tabellen nedan ger vagledning kring val av betalaktamantibiotika vid uppgifter om tidigare reaktion pa penicillin. Inga restriktioner gallel
for patienter som efter reaktionen fatt samma substans igen utan reaktion, eller dar det endast finns uppgifter om reaktion hos nagon
familjemedlem. Man maste alltid vaga risk mot nytta | det enskilda fallet. | brist pa alternativa preparat och stark behandlingsindikation

Penicillinreaktioner kan man Gvervidga att ge samma substans &ven om patienten haft en misstankt allvarlig snabb reaktion tidigare, eventuellt efter

provdosforfarande.

Antibiotikadosering vid nedsatt > o _ ) ) _ _ _

njurfunktion * Snabba reaktioner sker nastan alltid inom 1 h, oftast inom minuter men i séllsynta fall upp till 6 h. Ofta IgE-medierad allergi, men

kan dven vara icke-allergiska reaktioner.
Antibiotika till gravida och > * Fordréjda reaktioner uppkommer oftast efter minst 24 h, inte séllan efter dagar-veckor. Ofta T-cellsmedierad allergi, men kan
ammande aven vara icke-allergiska reaktioner.
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Tidigare reaktion vid
penicillin

Antibiotikabehandling
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rama .

Utredning och
varningsmarkning

lcke-allvarlig fordrojd
reaktion’

Penicilliner och dvriga
betalaktemantibiotika kan anvandas

Ta bort varningsmarkning.

Icke-allvarlig snabb
reaktion (allergisk
reaktion osannolik)'

Penicilliner och ovnga
betalaktamantibiotika kan anvéndas

Ta bort varningsmarkning.

lcke-allvarlig snabb
reaktion (allergisk
reaktion mojlig)’

Cefalosporiner (forutom cefadroxil),
karbapenemer och monobaktamer
kan anvandas.

Provokation for penicilliner?,
Om ingen reaktion och samma
substans som vid tidigare
reaktion anvandes, ta bort
varningsmarkning.

Allvarlig snabb
reaktion/anafylax®

Amvand e penicilliner.
Cefalosporiner (forutom cefadroxil),
karbapenemer och monobaktamer)
kan anvandas.

Vamingsmark journalen och
ange subsatans, symtom och
tidsforlopp.

Remiss till allergolog for
eventuell allergiutredning.

Allvarlig fordrajd
reaktion”

Swvara makulopapulosa utslag’:
Amvand e penicilliner.
Cefalosporiner (forutom cefadroxil),
karbapenemer och monobaktamer
kan anvandas

SCAR®: Ska INTE behandlas med
nagot betalaktamantibiotika (varken
penicilliner, cefalosporiner,
karbapenemer eller monobaktamer)

Vamingsmark journalen och
ange substans, symtom och
tidsforlopp.

Remiss till allergolog for
eventuell allergiutradning.
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Korsallergi penicillin

Cefalosporiner (forutom cefadroxil), karbapenemer och monobaktamer
kan anvandas.

Undantag vid allvarliga férdréjda reaktioner da
inga betalaktamantibiotika (penicilliner,
cefalosporiner, karbapenemer, monobaktamer)
ska anvandas.
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the approach to suspected antibiotic allergy
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Conclusions: Accumulated scientific data now support a more liberal approach that better balances the
benefits of treatment with first choice and usually smaller spectrum antibiotics with appropriate
avoidance of antibiotics in case of a truly high risk of a (severe) allergic reaction. In The Netherlands, a

formal guideline was developed that provides recommendations for the approach toward suspected
e .
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Take-home-message

e Overkanslighetsreaktioner, sarskilt hudutslag, &r vanliga vid
penicillinbehandling. De allra flesta ar INTE IgE-férmedlade.

Strama

e Antalet felaktiga varningsmarkningar for pc-allergi ar mycket

stort.

e Andrahandspreparat ar ofta SAMRE fér patienten och innebér

Okad risk for resistensutveckling.

ACCEPTERA ALDRIG DIAGNOSEN PC-ALLERGI UTAN ADEKVAT

UTREDNING!
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