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Inledning

Tuberkulos (tbc) ar fortfarande en av de van-
ligaste infektionssjukdomarna i varlden.
I Sverige har antalet tbc-fall minskat under
flera decennier och sedan mitten av 90-talet
har antalet nya fall varit <500/ar med en
tendens till 6kning sedan 2005. Merparten
av de insjuknade idag har migrerat till
Sverige fran lander med hog férekomst av
tbc (> 100 fall/100 000 invanare) och inciden-
sen bland forsta generationens invandrare
ar jamforbar med incidensen i ursprungslan-
det (www.who.int/tb/en). Aldersgruppen
25-44 ar dominerar, vilket innebar risk for
smittspridning till familj, vanner och arbets-
kamrater. Molekyldr typning av tbc-stammar
visar att 6kningen delvis svarar mot en in-
hemsk spridning, framfér allt i Stockholm.
Fortfarande &r emellertid incidensen i
Sverige mycket lag, ca 6 fall/100 000 inva-
nare.

Samtidig hiv-infektion 6kar risken att in-
sjukna i tbc. Hiv angriper det cellbundna
immunforsvaret som ar nodvandigt for att
bekidmpa mykobakterier. Aven immunmo-
dulerande ldkemedel som glukokortikoid-
er i hog dos och TNF-alfahammare som
anvands vid reumatoid artrit, inflammato-
riska tarmsjukdomar m fl 6kar patagligt
risken att insjukna i tbc (1).

Klinik
Tbc sprids fran luftvdgarna. Det upphosta-
de sekretet med bakterier sprids via luft-

Apoteket AB
Lakemedelsboken 2009-2010

Riskgrupper fér insjuknande i thc

¢ Tidigare otillrackligt behandlad tbc

¢ Hiv/aids

¢ Behandling med TNF-alfahammare

e Spadbarn

Tonaringar

Aldringar

Missbrukare

* Hemlosa

e Personer med ursprung fran eller annan
langvarig kontakt med hogendemiskt land
(Afrika séder om Sahara, de flesta lander i
Asien) eller milj6 (flyktinglager, fangelse)

burna droppar, med higre risk for smitta ju
ldngre och tdtare kontakten med den smitt-
samme personen varit. Hos majoriteten av
de personer som smittats med thc gar in-
fektionen over i ett vilande skede, latent
tbc. En person med latent tbc 4r att betrak-
ta som frisk, har inga symtom och kan inte
smitta andra. Risken for sjukdomsutveck-
ling for en person med latent tbc berdknas
vara 5-10% under en levnadstid, men &r
betydligt hogre i vissa utsatta grupper
(Faktaruta 1). Risken &r storst de forsta
aren efter smittotillfdllet, men den kvar-
star hela livet.

Lungtbe &r den dominerande sjukdoms-
manifestationen (60—70%). Vanliga symtom
ar langdragen hosta, feber, nattliga svett-
ningar och avmagring (Faktaruta 2). Sym-
tomen Ar ofta vaga och misstolkas latt av
savil patient som sjukvarden. Barn har
ofta inte hosta utan misstanke vicks vid



Tank pa tbc vid °
e Riskutsatt person

e Langvarig hosta (> 3 veckor)

e Oklar feber

* Avmagring

e Kortlar pa halsen

¢ Blodhosta

oklar feber och epidemiologiskt samband.
Tbec i andra organ kan véalla differentialdia-
gnostiska problem. Den vanligaste extra-
pulmonella lokalisationen dr lymfkértlar pa
halsen men sa gott som alla organ, inklusi-
ve CNS, kan drabbas.

Diagnostik

Lungrontgen bor utforas pa personer med
hosta > 6 veckor, tidigare vid epidemiolo-
giskt samband eller annan riskfaktor. Nar
det giller barn gors en lungrontgen sa
snart misstanke om tbc vackts. Rontgenolo-
giska fordndringar pa primér lungtbe kan
ibland ses innan barnet fatt kliniska sym-
tom. Tre upphostningsprov for direktmikro-
skopi, PCR och odling, tas vid misstanke om
engagemang i luftvidgarna. Om patienten
inte kan ldmna upphostningsprov eller om
upphostningsprovet 4r negativt, gors bronko-
skopi och/eller ventrikelaspiration.

Vid misstanke om extrapulmonell tbec tas
en biopsi fran det aktuella omradet och vav-
nadsprovet skickas bade for odling och pa-
tologi/cytologi. Vid misstiankt CNS-engage-
mang tas prov fran likvor och vid missténkt
urogenital eller miliar-tbc tas prov for od-
ling pa urin. Bakteriologisk verifikation
(odling och resistensbestamning) maste all-
tid efterstravas.

Vardrutiner

Thbc handldggs pa infektions- eller lungmedi-
cinsk klinik i samrad med respektive organ-
specialist (Faktaruta 3). Barn behandlas of-
tast pa barnklinik. Patient med mikroskopi-
positiva upphostningar bedéms som hoggra-
digt smittsam, mikroskopi-negativa men od-
lingspositiva som laggradigt smittsam, me-
dan patient med extrapulmonell tbc inte alls
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Behandlande lékares

skyldighet enligt Smittskyddslagen
Anmala nyupptackt tbc till Smittskydds-
lakaren och Smittskyddsinstitutet utan drojs-
mal

Informera den tbc-sjuke om sjukdomen, for-
sakra dig om att denne sk&ter sin medicinering
och informera hur patienten skall férhalla sig
for att undvika vidare smittspridning
Genomfoéra smittsparning (miljoundersok-
ning) for att hitta eventuell smittkalla och/eller
andra personer som kan vara smittade

ar smittsam. Barn med tbc smittar inte for-
rian de kommer upp i tonaren.

Smittsamma patienter bedoms vara smitt-
fria efter 2 veckors behandling med kemote-
rapi samt klinisk forbattring. Vid misstanke
om multiresistent tbe bor patienten vara iso-
lerad till dess sputumprovet dr negativt i di-
rektmikroskopi. For vardpersonal anvénds
andningsskydd med hepafilter (FFP3) vid
kontakt med smittsam patient.

Forebyggande atgarder

Screening for tbc med tuberkulintest och/el-
ler lungréntgen dr motiverad bland grupper
med hog risk for tbe sasom nyanlédnda asyl-
sokande fran hogendemiskt land och deras
anhoriga. Barn, vanligtvis vid 6 ménaders
alder, bor vaccineras med BCG-vaccin (Ba-
cillus Calmette-Guerin) enligt Faktaruta 4,
s 698.

For ovriga personer som loper okad risk
att utsidttas for tbe-smitta kan det vara mo-
tiverat med BCG-vaccin, t ex viss personal
inom hélso- och sjukvarden, resenérer till
hogendemiskt land som skall vistas en ldng-
re tid bland lokalbefolkningen, sjomén m fl
(se aven kapitlet Reseprofylax s 626). BCG-
vaccin skyddar inte mot smitta, men ger
framfor allt hos smé barn ett skydd mot ak-
tiv sjukdom. Hur gott skyddet &r varierar
kraftigt (0-80%) i olika studier och revacci-
nation saknar vetenskapligt underlag. Tu-
berkulinprévning gérs innan BCG-vaccina-
tion och om testet dr > 6 mm skall personen
inte vaccineras. I Socialstyrelsens "Rekom-
mendationer for preventiva insatser mot tu-
berkulos — hilsokontroll, smittsparning och
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Indikationer for

BCG-vaccination av barn

e Tidigare tbc har férekommit hos en nara an-
horig eller hushallskontakt

e Aktuell tbc har diagnosticerats hos en nara

anhorig eller hushallskontakt (samrad med

den behandlande lakaren nar det galler

eventuell kemoterapi och tidpunkt fér BCG)

Familjen kommer fran ett land med hog tbc-

forekomst (de flesta lander utanfér Nord-

amerika, Vasteuropa, Australien och Nya

Zeeland)

¢ Vid planerad vistelse i ett land eller omrade
med hog tbc-forekomst och vid nara kontakt
med lokalbefolkningen

2 4

vaccination” finns flodesschema for screen-
ing av tbec bland flyktingar, asylsékande m fl
samt vid studier eller arbete i riskutsatta
miljoer (2).

Tuberkulintest

Tuberkulin (Purified protein derivate
(PPD) 2 TU/0,1 ml) injiceras intrakutant pa
underarmens ovansida. Om personen &r in-
fekterad med mykobakterier bildas en in-
duration omgiven av en rodnad. Induration-
ens tviardiameter mits efter 72 timmar och
om mattet &r > 15 mm &ar sannolikheten att
personen smittats med thc hog — ett matt pa
10-15 mm ser man savél vid tbc-smitta som
vid infektion med atypiska mykobakterier.
Om indurationen 4r mindre beror reaktion-
en oftast pa kontakt med atypiska myko-
bakterier eller BCG-vaccination. Gransvéar-
det for ett "positivt” test brukar sittas vid
10 mm om man vill undvika 6verdiagnostik,
medan ett griansviarde pa 6 mm ger hogre
sensitivitet, men minskar specificiteten
med avseende pa thc.

Tuberkulinreaktionens prediktiva véirde
ar beroende av det epidemiologiska samban-
det och bor dirfor bara anviandas vid kdnd
exposition som vid smittsparning kring en
smittsam person, screening av hogrisk-
grupp samt innan eventuell BCG-vaccina-
tion. Som allmén screening &dr tuberkulin-
testet alltfor ospecifikt. I diagnostiken av
klinisk tbc bor PPD undvikas da kraftiga
reaktioner med nekroser kan férekomma.
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Nya diagnostiska tester som bygger pa pa-
visande av produktion eller proliferation av
interferon-gamma i blod (QuantiFERON,
TB-SPOT.TB) finns pa marknaden. Testen
ar mer selektiva for M. tuberculosis dn PPD.
Vissa liander sdsom USA rekommenderar
att dessa test helt kan ersitta tuberkulin-
testet. Andra lander sasom Storbritannien
forordar PPD atfoljt av interferon-gamma-
test ndr PPD &r positivt och personen &r vac-
cinerad med BCG. I Sverige pagar studier
om anvindningen av interferon-gammatest
i var population.

Allmanna behandlingsprinciper

Kombinationsterapi och behandlingstid
Kombinationsbehandling med flera prepa-
rat med skilda verkningsmekanismer &ar
nodvandig for att oka behandlingseffekten
och minska risken for resistensutveckling.
Behandlingen inleds vanligen med 4 pre-
parat isoniazid (H), rifampicin (R), etam-
butol (E) och pyrazinamid (Z) i 2 manader
foljt av ytterligare 4 manader med H+R,
dvs sammanlagt 6 manaders behandling.
Ar tbe-stammen fullt kéinslig kan E séttas
ut tidigare. Om Z inte kan ges forléangs be-
handlingsperioden till 9 manader. H och R
har en overldgsen klinisk effektivitet, ar
baktericida och har sin verkan extracellu-
lart. Z verkar intracellulért i den tidiga be-
handlingsfasen, men har sedan spelat ut
sin roll. E har betydligt sdmre effekt och
anvénds initialt for att undvika resistens-
utveckling.

Vid resistens mot ett av huvudpreparaten
H eller R ersétts det resistenta medlet med
E i uppfoljningsfasen med en total behand-
lingsperiod pa 12 méanader. Tillagg av kino-
lon bor ges vid resistens mot R. Vid resistens
mot bade H och R (multiresistent tbc) kravs
behandling med minst 5 preparat, for vilka
bakterien ar kanslig, och behandlingsperiod-
en blir da betydligt ldngre, minst 18 méana-
der. Multiresistent tbc skall behandlas i
samrad med thc-erfaren specialist.

Behandlingsprinciperna dr gemensamma
for bade lungtbc och extrapulmonell the. Vid
tuberkulés meningit tillkommer strepto-
mycin eller amikacin och initialt ges dven
glukokortikoider i avsikt att reducera in-
flammationen och dédrmed neurologiska



Terapirekommendationer — Behandling av tbc®
Standardbehandling
H+R+Z+E
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Initial fas: Isoniazid® + rifampicin + pyrazinamid + etambutol i 2 manader

Uppfoljningsfas: Isoniazid® + rifampicin i 4 manader

Behandling av tbc i CNS
H + R+ Z+ S/AJE

Initial fas: Isoniazid® + rifampicin + pyrazinamid + streptomycin/amikacin/etambutol i

2 manader. Tillagg av glukokortikoider.
Uppfoljningsfas: Isoniazid® + rifampicin i 10 manader

Behandling av latent tbc-infektion

H + eventuellt R Isoniazid® i 6 manader

Alternativt isoniazid® + rifampicin i 3 manader
Isoniazid® i 9 manader (vid nedsatt immunfdrsvar)

a. Rekommendationerna galler vid fullt kanslig stam, vid resistens, se texten.

b. Vid behandling med isoniazid ges pyridoxin (vitamin By).

resttillstand. Behandlingstiden forlangs
till 12 manader.

Gravida behandlas efter samma schema
for standardbehandling som icke-gravida.
Modern kan fortsitta att amma. Aminogly-
kosider kan ha ototoxiska effekter pa fost-
ret. Kinoloner, som kan bli aktuella vid R-
resistens, har rapporterats orsaka degene-
ration av ledbrosk hos véxande djur och bor
dérfor undvikas till barn. Till sma barn som
inte kan syntestas brukar E undvikas.

Dosering
Alla tbe-ldkemedel doseras efter kroppsvikt,
men approximativa berdkningar kan anvin-
das och dagsdosen anpassas efter befintliga
beredningar. Hela dygnsdosen ges vid ett
tillfdlle sa att en hég serum- och vav-
nadskoncentration uppnas. Métning av se-
rumkoncentration ar viktig vid misstanke
pa bristande absorption, ovintade biverk-
ningar, samtidig behandling med interage-
rande ldkemedel, t ex antiretrovirala medel,
samt vid behandling av multiresistent tbc.
Matning av  ldkemedelskoncentrationen
(diskutera med lokalt klin farm lab) kan
aven vara befogad vid misstanke om att pati-
enten inte tar sina ldkemedel som ordinerat.

Behandlingsstod
En forutsittning for ett gott behandlingsre-
sultat utan recidiv 4r att patienterna tar
sina ldkemedel pa ritt sdtt. Nar behand-
lingen inleds maste stor mdda dgnas at att
informera patienten om sjukdomen, smitt-
spridning och nédvéindigheten av regelbun-

den medicinering. Alla patienter bor fa na-
gon form av behandlingsstod. Direkt obser-
verad terapi (DOT), dvs att patienterna
svéljer sina mediciner under 6vervakning,
rekommenderas sirskilt under de 2 forsta
manaderna. Déarefter dr det ofta mojligt att
ge ldkemedlen i dosett for varje vecka. DOT
kan ske pa tbc-mottagningen, via distrikts-
skoterska, foretagshélsovard eller pa annat
sétt som ar lampligt for patienten.

Patienter med direktpositiv tbc bér som
regel paborja sin behandling pa vardavdel-
ning. Cirka 2 veckor efter paborjad lakeme-
delsbehandling bedéms smittsamheten som
ringa och vid okomplicerat forlopp bor pati-
enten kunna skrivas ut.

Klinisk kontroll efter paboérjad behand-
ling bor ske minst varannan manad (Fakta-
ruta 5, s 700). Manga patienter behover té-
tare kontakt. I samband med aterbesok ar
det viktigt att fortlopande motivera patient-
en att ta sina lakemedel, folja upp smittspar-
ning samt kontrollera visus och fargseende
om patienten behandlas med E. Leverstatus
kontrolleras 1 gdng/vecka i 1-2 ménader och
dérefter 1 gang/manad, savida inte provsva-
ren indicerar titare kontroller.

Prognos

Vid korrekt ordinerad och genomford lidke-
medelsbehandling dr behandlingssvikt yt-
terst sillsynt om bakterierna &r fullt kans-
liga. Om R eller H inte kan anvindas, pga
resistens eller biverkningar, dr risken for
recidiv storre och ett sddant kan komma ef-
ter manga ar.
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Uppfoljning vid behandling av tbc

o Aterbesok 1, 2, 4 och 6 manader efter
behandlingsstart samt 3, 6 och eventuellt
12 manader efter avslutad behandling. Kon-
trollrontgen vid lungtbc.

e Kontroll av ASAT, ALAT och kreatinin initialt
1 gang/vecka, darefter 1 gang/manad, om
inte provsvaren indicerar tatare kontroller.

e Kontroll av visus och fargseende vid varje
aterbesok vid etambutolbehandling.

¢ Vid utebliven forbattring
- Foljsamhet, foljsamhet, foljsamhet?

- Koncentrationsbestamning?
— Resistens?

¢ Upprepa smittsparningsanamnes — har nagon
missats?

o Avanmal till Smittskyddslakaren/Smittskydds-
institutet efter avslutad behandling.

Behandling av latent tbhc
Diagnostiken av latent tbc &r osdker och 90-
95% forblir friska i en normalbefolkning
utan behandling. Syftet med att &nda be-
handla en latent infektion (Terapirekom-
mendationer, s 699) dr att forhindra pro-
gress till aktiv sjukdom. Nagot test for att
selektera fram de personer som har nytta av
profylaktisk behandling finns inte, men risk-
en for aktivering, biverkningar och forvan-
tad foljsamhet till behandling maste vagas
in i stédllningstagandet. Vardet av profylak-
tisk behandling &r storst for barn, tonaring-
ar, nysmittade vuxna samt for personer med
nedsatt immunforsvar mot tbe (hiv, behand-
ling med TNF-alfahdmmare m fl). Aktiv thc
maste uteslutas da det vid storre bakterie-
méngd finns risk for resistensutveckling.

Lakemedelsoversikt

Isoniazid (H) och rifampicin (R) &r de mest
potenta tbc-likemedlen idag. I standardbe-
handlingen kompletteras dessa med pyrazi-
namid (Z) och etambutol (E). Aminoglykosi-
den streptomycin (licenspreparat) har tidi-
gare anvants, men har under senare ar
ersatts med amikacin som finns l4tt tillgéng-
lig och sannolikt har vil sa god effekt, &ven
om kontrollerade studier saknas.

Vid resistens eller intolerans mot de tra-
ditionella tbc-likemedlen anvinds nyare
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makrolider, kinoloner och linezolid. Aven
dldre preparat med kénda biverkningar som
paraaminosalicylsyra (PAS), etionamid, cyklo-
serin kan behova inga i arsenalen vid be-
handling av multiresistent tbe. Rifabutin
har likvardig effekt som rifampicin men far-
re ldkemedelsinteraktioner.

Isoniazid

Isoniazid (H) som introducerades pa 1950-
talet har en vialdokumenterad baktericid ef-
fekt, specifik for mykobakterier. Preparatet
har lag biverkningsfrekvens och &r billigt.
Vanligaste biverkning &r leverpaverkan.
Risk for perifer polyneurit framfor allt hos
gravida, undernidrda samt hos personer
med alkoholproblem eller ldngsam metabo-
lism kan undvikas genom att man tillfor py-
ridoxin (vitamin Bg), 1040 mg/dag. Tillta-
gande resistens, ca 10% av nya isolat i
Sverige, dr ett problem.

Rifampicin

Rifampicin (R) har baktericid effekt genom
att interferera med bakteriernas RNA-syn-
tes. R dr aktivt mot en méngd bakterier, men
reserveras i forsta hand for behandling av
tbc, lepra, multiresistenta stafylokocker och
neisseriastammar. Biverkningsfrekvensen
ar lag, men allvarliga reaktioner som trombo-
cytopeni och akut njursvikt har rapporterats.
Overgdende leverpaverkan med mattliga
transferasstegringar ar vanligt, framst i bor-
jan av behandlingen.

Patienten bor upplysas om att medlet
rodfargar urin och andra kroppsviétskor. R
inducerar leverns lidkemedelsnedbrytande
enzymer och doseringen av tex perorala
antikoagulantia och virushimmande medel
behover justeras. P-piller behéver komplet-
teras med barridrskydd.

Rifabutin
Rifabutin &r ett semisyntetiskt rifamycin-
derivat med en effekt vid thc som &r likvér-
dig med R. Rifabutin 6kar metabolismen av
vissa ldkemedel, men i mindre grad &4n R.
Preparatet har framfor allt sin plats vid be-
handling av hiv-infekterade individer som
star pa antiretroviral lidkemedelsbehandling.
Kostnaden dr hog. Paverkan pa blodbilden
forekommer, varfor erytrocyter, leukocyter
och trombocyter bor kontrolleras under be-



handlingen. Uveit har rapporterats och
leverpaverkan forekommer i samma om-
fattning som for R. Medlet fargar ocksa
kroppsvétskor roda.

Pyrazinamid

Pyrazinamid (Z; licenspreparat) har bakteri-
cid effekt i sur miljé och har sin huvudsakli-
ga effekt intracellulédrt under behandlingens
initialfas. Z hdmmar den renala utsondring-
en av urinsyra med hyperurikemi som f6ljd.
Artralgier forekommer, framst i borjan av
behandlingen, men manifest gikt ar sall-
synt. Illamaende, buksmértor, leverpéver-
kan och allergiska hudreaktioner forekom-
mer.

Etambutol
Etambutol (E) har enbart bakteriostatisk
effekt och anvinds i forsta hand som kom-
plement till mer potenta medel for att und-
vika resistensutveckling. E har god tolerans
och 1ag biverkningsfrekvens. En ovanlig bi-
verkning &r optikusneurit med nedsatt syn-
skarpa och stort fargseende. Risken ar 6kad
vid dagsdoser > 15 mg/kg kroppsvikt och
vid nedsatt njurfunktion. Biverkningen &r
vanligen reversibel vid ldkemedlets utsét-
tande. Synskérpa och fiargseende bor kon-
trolleras regelbundet foére och under be-
handlingen (Faktaruta 5).

Streptomycin/Amikacin
Streptomycin (S) har en vil dokumenterad
baktericid effekt men finns enbart pa licens.
Istillet anvédnds alternativa aminoglykosi-
der, i forsta hand amikacin (A). En fordel ar
att det inte foreligger korsresistens mellan
S och A. Amikacin kan &ven anvéndas hos
patienter med leversvikt. For samtliga ami-
noglykosider finns risk for vestibularisska-
dor — risken &r korrelerad till savil daglig
dos som totaldos.

Koncentrationsmétningar bor géras kon-
tinuerligt och medlen ska anvindas med
forsiktighet till dldre och personer med
njursvikt.

Levofloxacin
Levofloxacin dr den kinolon som féredras
vid tbc-behandling nir standardléikemedel
behover erséattas eller kompletteras. Levo-
floxacin har en svagt bactericid effekt in
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vitro, men storre kliniska studier saknas.
Lakemedlet ska inte ges till gravida.
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Preparat’

Medel mot tuberkulos

Amikacin
Biklin Bristol-Myers Squibb, injektionsvatska
250 mg/ml
Etambutol
Myambutol Flera fabrikat, tabletter 400 mg,
injektionsvéatska 100 mg/ml, licensvara
Isoniazid
Nydrazid injektionsvatska 100 mg/ml, licensvara
Tibinide Meda, tabletter 300 mg
Pyrazinamid
Licensvara
Rifabutin
Ansatipin Pfizer, kapslar 150 mg
Rifampicin
Rifadin sanofi-aventis, oral suspension 20 mg/ml,
pulver och vétska till infusionsvatska 600 mg
Rimactan Sandoz, kapslar 150 mg, tabletter
450 mg, 600 mg
Rifampicin + isoniazid
Rimactazid Sandoz, tabletter 150 mg/75 mg
Rimactazid Paed Sandoz, dispergerbar tugg-
tablett 60 mg/60 mg

1. Aktuell information om parallellimporterade férpack-
ningar och generika kan fas via apotek.
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Rifampicin + isoniazid + pyrazinamid
Rimcure Sandoz, tabletter 150/75/400 mg
Rimcure Paed Sandoz, dispergerbar tuggtablett
60/30/150 mg
Rifampicin + isoniazid + pyrazinamid + etambutol
Rimstar Sandoz, tabletter 150/75/400/275 mg
Streptomycinsulfat
Licensvara

Vacciner

Vaccin mot tuberkulos, levande férsvagat
BCG-vaccin SSI SSI, pulver och vatska till
injektionsvatska

Ovriga lakemedel

Levofloxacin
Tavanic sanofi-aventis, infusionsvatska 5 mg/ml,
tabletter 250 mg, 500 mg
F6ér makrolider samt linezolid
Se kapitlet Antibiotika, s 613.
Etionamid, cykloserin, PAS
Licensvara

Medel mot perifer neuropati

Pyridoxin (Vitamin Bg)
Se kapitlet Vitaminer, mineraler och sparamnen,
s 191.

Diagnostiska medel

Tuberkulin
Tuberculin PPD RT 23 SSI SSI, injektionsvatska
2T.U./0,1 ml, 10 T.U./0,1 ml
Interferon-gammatester
QuantiFERON-TB Gold, Celestis International
TB-SPOT.TB, Oxford Immunotech
Ovriga
Fascia, (Smittskyddsinstitutet)

Apoteket AB
Lakemedelsboken 2009-2010
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