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REDAKSJONELT

pest-HEPATITT,

hepatitt-POSTEN

Hvem skal ta seg av vare pasienter med kronisk
hepatitt B eller kronisk hepatitt C? La oss se pa
HCYV forst. Vi har nd hatt diagnostikk og terapi
i over 20 ar. Her i landet var vi flinke til & lage
kliniske behandlingsstudier fra forste stund av
og dette skyldtes et godt samarbeide mellom
gastroenterologer og infeksjonsmedisinere, og
dette samarbeidet ble videreutviklet pd grunn
av slike studier. Vi har egentlig bare godt & si
om denne «ara» i norsk hepatitt C terapi, men
en utilsiktet bivirkning var faktisk at enkelte
infeksjonsavdelinger ikke stelte noe serlig
med hepatittpasienter fordi pd samme sykehus
var det gastroenterologer som tok seg av dette.
Behandlingen med interferon og ribavirin var pa
en pussig mate ikke vanlig infeksjonsbehandling,
vi visste ikke s& mye om virkningsmekanismer,
og det var ingen resistensutvikling. Enten sa
virket disse medikamentene eller sa virket de
ikke. Men vi stir na overfor et paradigmeskifte i
hepatitt C behandlingen. Det er passende & bruke
dette ordet som vi ferste gang brukte da vi fikk
proteasehemmerne mot HIV i 1996, fordi vi na
har proteasechemmere mot HCV og vi har sagar
trippelterapi mot HCV som mot HIV. Og & lane
dette ordet fra HIV-historien er ikke mindre
passende nar det nettopp er mot HCV hos HIV-
pasienter disse nye HCV-proteasehemmerne
viser sin fantastiske potens, det synes som de tar
vekk hele ulempen ved & ha HIV nar man skal
behandle HCV.

Sa HCV-terapi blir nd mer antiviral terapi,
nesten for hver dag som gér. Det er ikke mange
ar for vi vil ha interferon-fri peroral terapi for
de fleste genotyper. Og vi ma lare oss mer om
resistensutvikling, som kanskje vil veere viktigere
ved HCV-terapi enn det er hos HIV-pasienter
og vi mé leere om interaksjoner, nettopp saker vi

disse tyve arene har mattet lere om mht. HIV-
medikamenter.

Behandling av kronisk hepatitt B har ikke de siste
arene hatten s rivende utvikling som HCV terapi..
Men sannelig er det ogsa her en HIV-forbindelse,
det er jo nettopp et middel utviklet for terapi av
HIV, tenofovir, som er blitt et sentralt HBV-
middel. Og hepatitt B virologien ogsa utenom
behandling roper jo etter infeksjonsmedisinere.

Sa vi tror hepatittbehandlingen her i landet blir
bedre néar ogsa de infeksjonsavdelinger som hittil
har latt sine lokale kolleger pa gastro stelle med
dette, tar opp omsorg og terapi for hepatittpasienter
pa sitt reportoire. Et annet aspekt er utdanningen
av vare nye infeksjonsspesialister. En slik kan
i dag ikke sies a vere skikkelig spesialist i
infeksjonsmedisin hvis han ikke har féatt det meste
av sin utdannelse pé en avdeling som ogsa steller
med kroniske hepatitter. Her har ogsa de instanser
som godkjenner vare spesialister et ansvar.

Det ovenstdende betyr ikke at ikke norske
gastroenterologer fortsatt ber ha en rolle i
omsorgen for pasientene. Vi vil fortsatt ha
pasienter med langtkommet leversykdom
og komplikasjoner av sin hepatitt. Den gode
fremtid vil vaere nér infeksjonsmedisinere og
gastroenterologer pd véare sykehus har et naert
samarbeide om disse pasientene. S& det vil
fortsatt veere behov for gastroenterologer som kan
hepatitt B og hepatitt C. Men vi mener brorparten
av vare ukompliserte pasienter ber tas hdnd om
av infeksjonsmedisinere.

Ogsa internasjonalt er dette aktuelle tanker.
I mange land er det ofte kun hepatologer som kan
hepatitt, mens infeksjonsmedisinere kan for lite
om dette. I USA er Clinical Infectious Diseases
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bekymret over dette og har bestemt seg
for fremover & bringe flere artikler om
hepatitt enn hittil. Barbara H. McGovern
presenterer denne nye redaksjonelle linjen
i en artikkel hun kaller HCV and the ID
physician: A perfect match. Denne vil
dukke opp i et av de kommende numre
av CID og ber leses av alle som tenker
fremover. Ogsdé EASL - European
Association for the Study of the Liver —
tenker fremover, og vil i hest for forste
gang ha en egen konferanse om hepatitt C.
Kanskje du eller en av dine kolleger bar
vare i Praha i september?

Arild Meeland

pest-POSNTEN
GRATULERER

2 3 e 2

Bjorn Peter
Berdal

som iylte 70 ar 28.12.2011,
0g har forlatt stillingen
som leder av Forsvarets

mikrobiologiske
laboriatorium (FML)

08
Kjell Block
Hellum

som iylte 70 ar 06.03.
2012, noe som igrer ftil
at lederjobb blir ledig pa
AHUS.

2 4 e 2 K
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Efiﬁpia pa kryss
og tvers -
en fotofor¢elling

Noen av oss, deriblant p-P’s utsendte, var sd heldige a fi veere med pd studie-
tur til Etiopia som Kompetansesenter for import og tropesykdommer arrangerte
i februar. Vi reiste via Istanbul til Addis hvor vi i fire dager med golfklubbens
gjestehus som utgangspunkt besokte sykehus og medisinske institutter for turen
gikk i var trivelige buss en tyve mil sydover til Rift Valley og Langanosjoen, for
nye inntrykk. Vi ble alle sjarmert av et flott land med blide og vakre mennesker
og vi sd ikke skyggen av en eneste sky de ti dagene, sd vi tror reklamen har rett;
Etiopia har tretten maneder med solskinn. De fleste studiedeltagerne koblet pd en
historietur til Nord-Etiopia etter selve studieturen. Pest-POSTEN prover seg her
med en ny vri, vi bringer vdre inntrykk fra dette bdde fattige og rike landet i form
av noen fotos. Og vdrt vanlige sporsmal er: Hvorfor var ikke du med ?

Ikke alle studieturer har sin egen pin. Denne vil nok bli solgt for noen hundre tusen hos Sotheby’s eller
Christie’s om et par tidr. Men inntil da; slik ser det etiopiske flagget ut.
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Turens heydepunkt var besgket pA AHRI — Armauer Hansen Research Institute.
Her er lederen, dr Abraham Aseffa, ved siden av den gode bergenser. AHRI har i
vel 40 ar gitt betydelig kunnskapsekning og helsehjelp til gode for Etiopia og er et
forbilde for fruktbart samarbeide mellom Europa og Afrika. Og vi bringer deg en
pop-quiz: hvilken sangerinne dede pa dagen 100 ar etter at Armauer dode?
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Turens to arrangerer Bjorn Myrvang og Nega Berhe har grunn til 4 smile, turen var
en stralende suksess fra ankomst til avgang og repet grundig planlegging. Det var
ingen skjer i sjoen underveis, ikke overraskende; Etiopia er «landlocked» .
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En leprolog krysser sine spor, her er Bjorn ved laboratoriebenken han brukte da han
var med & starte AHRI 1 1970. Lepra er i dag fortsatt en aktuell sykdom i Etiopia, og
AHRI som er et forskningsinstitutt er nert knyttet til All Africa Leprosy Rehabilita-
tion and Training Centre (ALERT) hvor det er poliklinikk og sengeposter.

i
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Vi holdt seminar pa Black Lion Hospital i Addis, her er det "The African Tick Bite
Man” Mogens Jensenius som foredrar. Han hadde pa Etiopia-skjorte han hadde fatt
av pasient i Oslo.
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Dette hadde jeg hert om men trodde aldri jeg skulle fa se: Diffus Kutan Leishmania-
sis. Selv om Addis ligger pa hoyde med Galdhepiggen finnes her kutan leishmania-
sis, 1 lavere omrader av Etiopia fins visceral sykdom.

elven torke ut for regnet kommer?



Skal du fuglefotografere ma du vekke interesse uten mistenksomhet. Her er det lok-
ket pd matfatet som gjor nytten!

by
Ser-Etiopia er et fugleparadis, du gar selv tidlig ut for & varmes av morgensolen

og det gjor fuglene ogséd. Her er det en Little Bee-Eater som villig poserer pa noen
meters hold.
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Vi kom fra minus tyve til pluss tyve, det er deilig & spise ute i februar, og tersten
lindres med St. George, Etiopias ol og ogsé landets skytshelgen.

Etiopia et fattig men rikt land, rikt pa historie, natur, kultur og livsglede, vakre kvin-
ner og dans. Her fremfores en variant av den tradisjonelle «skulderdansy.




Vi sparer deg for & se denne jenta i synene nar du planlegger ditt nye bilkjep. Men
husk, hennes gkonomiske status er ikke langt fra gjennomsnittet i Etiopia, og Etio-
pia er langt nermere verdens gjennomsnitt enn det annerledeslandet du bor i.

Vi slutter med Nega og noen unger, som pga. Nega far schistoprofylakse. Det er
folk som Nega, som etter 4 ha sett livet hos oss, likevel reiser tilbake og gjer en jobb
for sitt land. Vi ble alle meget glade i Nega og vi har stor respekt for hans arbeide
med & utvikle helsehjelp for 80 millioner landsmenn. La oss be Nelson Mandela’s
bonn: God bless Africa - Guide her Leaders - Save her Children - And give her
Peace - Amen
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PhD’ere - hvor er dere?

Nybakte doktorander etterlyses! I alle ar
bladet har eksistert har vi etterlyst ’doktor-
gradsreferat” for presentasjon (Se Veiled-
ning side 35) men svert fa blir innlevert
spontant, og de vi klarer & innhente selv er
trolig bare en liten andel av de som avleg-
ges. Sa dropp beskjedenheten, ”PhD’ere”

- husk medlemsbladet har ogsé en historisk
funksjon. Send inn, send inn. Og veiledere
der ute - tenk pest-POST dere ogsé. Takk!

FOTOGATEN

Vi sper:

Hvem er
denne
mannen
med
stetoskopet?

(Svar
finner du
pa side 30)
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Eksamen i tropesykdommer
og parasittologi

Eksamen arrangeres for leger som ensker 4 soke
om 4 bli godkjente spesialister i grenspesialiteten
infeksjonssykdommer. Leger som har gjen-
nomgétt de obligatoriske kurs i tropemedisin/
parasittologi, kan melde seg til eksamen dersom
mindre enn ett ar gjenstér av spesialistutdannin-
gen.

Som det framgér av spesialistreglene, kan kan-
didater som har bestitt eksamen 1 tropemedisin
ved godkjent leerested 1 utlandet, fiitas for denne
eksamen.

Sted: Infeksjonsmedisinsk avdeling, Oslo univer-
sitetssykehus, Ulleval

Tid: tirsdag 22.mai 2012, k1 09.00 - 16.00.

Eksamen bestér av en skriftlig og en praktisk/
muntlig del.

Pamelding innen 10. mai til

Bjom Myrvang

Kompetansesenter for import- og tropesykdom-
mer, Oslo universitetsykehus, Ulleval,

Postboks 4956, Nydalen, 0424 Oslo

e-postadresse: bmy(@uus.no

Motekalender 2012

May 23-25: International Symposium
HIV and Emerging Infectious Diseases.
Marseille, France.

5 - 6. juni: NFIM/NFMM Vairmete.
Lillehammer, Norge.

June 13-16: 15th International Congress on
Infectious Diseases. Bangkok, Thailand

September 7-9: The Viral Hepatitis
Congress. Frankfurt, Germany.

17.-21. oktober: IDweek, San Diego,
California,USA.

September 9-12: 52nd ICAAC. San
Fransisco, California, USA.

October 18-20: The 2nd World Congress on
Controversies in the Management of Viral
Hepatitis (C-Hep). Berlin, Germany
November 11-15: 11th International

Congress on Drug Therapy in HIV
Infection. Glasgow, UK.




Side 15

-Pest-POSTEN

DIKTSPALTEN

Arild Nyquist
(1937 —2004)

Arild Nyquist, som dode 67 ar gammel, var en meget produktiv forfatter. Han
debuterte i 1963, og lista over utgivelser gjennom 40 ar er lang og mangfoldig. Han
skrev romaner, noveller, skuespill, dikt og barneboker, samtidig som han uttrykte
seg gjennom musikk og billedkunst. Flere priser ble han til del, og i 1994 ble han
nominert til Nordisk Rdds Litteraturpris for romanen Ungdom.

Nyquist kombinerte og vekslet mellom naivistiske,
surrealistiske, humoristiske og satiriske skrivemater i
dikt og i prosa. Det to diktene som her presenteres, er
vel mest av den naivistiske - humoristiske sorten. Selv
om mange forfattere har skrevet dikt og biografier om
sine foreldre, er det knapt noen som har behandlet
foreldrene og deres samliv pd en sa utleverende madte,
som Nyquist gjor i sitt forfatterskap, noe "Fattern
elska rodvin” er et eksempel pd. Men hukommelsen
kan veere en logner, kanskje er mye av Nyquists
skriverier fiksjon. Det samme gjelder ogsa det andre
diktet “Arilds dag”, som beskriver en dag i hans eget
liv.
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FATTERN ELSKA RODVIN..

Fattern elska Mozart

og muttern Rolling Stones
fattern elska plukkfisk

og muttern vannmelon

Fattern elska redvin
og muttern akevitt
fattern elska system
og muttern rot og dritt

Ofte var det leven

og ofte var det brak

og muttern sa til fattern
finn deg en annen kak.

Ja, ofte var det leven
og ofte gikk det vilt

og fattern sa til muttern
1 morra blir vi skilt.

Sa dro de fra hverandre
en vakker dag i mai

de skiltes utpa trappa
og sa bay bay bay bay,

Men fattern elska muttern
og muttern fattern min
sa de snudde neri porten
med hvert snale grin.

Na bor de hos hverandre
i samme jevla kék

og fattern elsker redgret
og det blir ofte brak.

Ja, na bor de hos hverandre
i samme jeevla kék

og muttern elsker Beatles
og ofte blir det brak.

Men fattern elsker muttern
og muttern fattern min

sé de rusler gjennom livet
med akevitt og vin.

ARILDS DAG

Klokka tolv vakner Arild med et stonn,
Han folder sine hender og ber denne benn:

I aften ma jeg ikke drikke no vin,
for hodet mitt er tomt som en kanne bensin.

Klokka to skriver Arild et dikt som sé fint som
det.
Sa skjenker han fra kannen en lys kopp te.

Til middag smaker det med spaghetti og kil,
og til dessert en bit av litt raket al.

Sa gér han til ruten og ser ut av den.
Der ute er byen, & huff & huff!

Og aftenen renner sé sakte omkring,
fra byen heres trikkens: ding! ding! ding! ding!

Arild han tenker: Litt vin skulle smake, men
bare et glass!

Etterpa setter jeg meg ned og leser Petter
Dass!

Og klokken henger pé veggen og slar,
og Arilds hjerte det humper og gér.

Og snart er jeg full som den fulleste dupp,
og dette var diktet, og na er dets slutt.

BM
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De viktige ting i livet....

En professor stod foran en gruppe studenter med
en del effekter foran seg.

Da forelesningen begynte, tok han et stort tomt
syltetoyglass som han fylte med steiner, som var
ca. 5 cm i diameter. Da det ikke var plass til flere
steiner i glasset, spurte han studentene:

”Er glasset fullt nd?”

Alle var enige om at det var det.

Sa tok professoren noen smasteiner fram, og han
puttet dem forsiktig ned i glasset mens han rystet
glasset. Dermed falt smasteinene ned gjennom
sprekkene mellom de store steinene.

Da glasset var fylt opp til kanten, spurte han pa
nytt studentene:

”Er glasset na fullt?”

Alle var enige om at né var det definitivt fullt.

Da professoren né tok fram en pose med sand, lo
studentene, for professoren kunne selvsagt helle
en del sand ned mellom
sprekkene mellom de
smé og store steinene,
noe professoren folge-
lig gjorde.

”N&” sa professoren
7vil jeg gjerne at dere
forestillere dere at glas-
set er deres liv. De store
steinene er de betyd-
ningsfulle ting i livet
deres: familien, ektefel-
len/kjaeresten, barna og
helsa — altsé ting som
fortsatt vil veere viktige
selv om dere mistet alt
annet i livet. De sma
steinene er ikke sa viktige ting, som f. eks. job-
ben, bilen og huset. Og sanden er alt annet.

Derfor, hvis dere fyller glasset med sand, s blir
det ikke plass til smé og store steiner. Det sam-

me gjelder livet deres. Dersom dere bruker livet
pa sma og ubetydelige ting, sé blir det ikke plass
til de store og betydningsfulle tingene i livet.

Ha derfor fokus pa hvilke ting som er viktige

for nettopp deg, sa far du et godt liv: Hygg deg
med familien og venner, leik med barna, pass pa
helsa. Og fortsatt vil det veere noe tid til smastein
og sand”.

”Fyll livet ditt med store stein — ting som virke-
lig betyr noe for deg.

Hold styr pa hva som skal prioriteres som store
steiner. Resten er stort sett sméstein og sand”.

Professoren sé deretter utover studentgruppen,
tar fram ei flaske med ol som han forsiktig heller
ned i glasset — i de siste sm& mellomrommene
mellom steinene og sanden.

Sa vender han seg mot studentene og sier:
”0Og moralen er: Uansett hva som skjer i livet
ditt, sa er det alltid plass til en ol”.

BM
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Det meste er sagt for

Sitatet nedenfor er angivelig fra Cajus Petronius, romersk embets-
mann under keiser Nero. Noe vil sikkert hevde at det likesda godt kunne
veere forfattet i vare dager.

BM

Vi arbeidet hardt, men hver gang vi begynte &
fungere ble nye omorganiseringsplaner iverksatt.

Jeg laerte meg senere i livet at vi er tilbayelige til
a mete enhver situasjon med omorganisering.

Og jeg lerte ogsa hvilken vidunderlig metode
dette er til & skape illusjoner om fremgang, mens
det 1 virkeligheten forarsaker kaos, ineffektivitet
og demoralisering.”
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¢ Isentress «MSD»
Antiviralt middel. ATC-nr.: JO5AX08

TABLETT, filmdrasjert 400 mg: Hver tablett inneh: Raltegravirkalium 400 mg, laktosemonohydrat
26,06 mg, hjelpestoffer. Fargestoff: titandioksid (E 171), redt og sort jernoksid (E 172).

Indikasjoner: | kombinasjon med andre antiretrovirale legemidler til behandling av HIV-1-infeksjon
(humant immunsviktvirus) hos tidligere behandlede voksne pasienter med tegn pa HIV-1-replikasjon til
tross for pagéende antiretroviral behandling. Denne indikasjonen er basert pé sikkerhets- og effektdata
fra to dobbeltblinde, placebokontrollerte studier med 24 ukers varighet hos tidligere behandlede pasi-
enter.

Dosering: Behandlingen ber initieres av en lege med erfaring innen behandling av HIV-infeksjon.
Bor brukes i kombinasjon med annen aktiv antiretroviral behandling (ART) (se Forsiktighetsregler og
Egenskaper) Voksne: Anbefalt dose er 400 mg to ganger daglig, med eller uten mat. Det er usikkert
hvilken effekt mat har pa absorpsjonen av raltegravir (se Egenskaper). Det anbefales ikke & tygge,
knuse eller dele tablettene. Eldre: Begrenset informasjon angéende bruk hos eldre (se Egenskaper),
bar derfor brukes med forsiktighet. Barn og ungdom: Sikkerhet og effekt er ikke fastlagt hos pasienter
under 16 &r. Nedsatt ny jon: Ingen dosejustering er ig. Nedsatt lever jon:Ingen
dosejustering er ngdvendig ved mild til moderat nedsatt leverfunksjon. Sikkerhet og effekt ved underlig-
gende alvorlige leversykdommer er ikke fastlagt. Ber derfor brukes med forsiktighet hos pasienter med
alvorlig nedsatt leverfunksjon.

Kontraindikasjoner: Overfglsomhet overfor ett eller flere av innholdsstoffene.

Forsiktighetsregler: Informer pasientene om at aktuell antiretroviral behandling ikke helbreder
HIV, og at det ikke er vist at den hindrer overforingen av HIV til andre via blod eller seksuell kontakt.
Hensiktsmessige forholdsregler ma fortsatt tas. Betydelig inter- og intraindividuelle farmakokinetiske
variasjoner (se Egenskaper). Hoyere responsrater hos pasienter med genotypisk sensitivitetsskar
(GSS)>0. Pasienter med GSS eller fenotypisk sensitivitetsskar (PSS)=0 hadde en hayere risiko for &
utvikle resistens mot raltegravir. Ber brukes i kombinasjon med minst ett annet aktivt legemiddel for
4 oke effekten og redusere risikoen for virologisk svikt og utvikling av resistens mot raltegravir (se
Egenskaper). Bor brukes med forsiktighet hos pasienter med alvorlig nedsatt leverfunksjon (se Dosering).
Pasienter med nedsatt leverfunksjon i anamnesen inkludert kronisk hepatitt, har en okt frekvens av
unormal leverfunksjon under behandling med antiretroviral kombinasjonsbehandling og ber felges opp
i.h.t. standard retningslinjer. Ved tegn pa forverring av leversykdommen bor det vurderes & avbryte eller
seponere behandlingen. Det er svaert begrensede data angaende bruk av raltegravir hos pasienter med
samtidig infeksjon av HIV og hepatitt B-virus (HBV) eller hepatitt C-virus (HCV). Pasienter med kronisk
hepatitt B eller C pd antiretroviral kombinasjonsbehandling, har gkt risiko for alvorlige og potensielt
fatale leverbivirkninger. Forsiktighet ber utvises nar Isentress gis sammen med potente indusere av
uridindifosfatglukuronosyltransferase (UGT) 1A1 (f.eks. rifampicin). Hvis samtidig administrering med
rifampicin er uunngéelig, kan man vurdere & doble dosen av Isentress (se Interaksjoner). Myopati og
rhabdomyolyse er rapportert, men sammenhengen mellom disse hendelsene og Isentress er ukjent.
Brukes med forsiktighet hos pasienter som tidligere har hatt myopati eller rhabdomyolyse eller har andre
predisponerende forhold, for eksempel pasienter som samtidig far andre legemidler kjent for & forarsake
disse tilstandene (se Bivirkninger). | Kliniske studier var det en litt hayere hyppighet av kreft hos gruppen
behandlet med raltegravir enn hos gruppene som bare fikk optimalisert bakgrunnsbehandling. Det
finnes ikke tilstrekkelig data til & utelukke muligheten for at raltegravir kan vere forbundet med en risiko
for kreft (se Bivirkninger). Osteonekrose er rapportert i s&rlig grad hos pasienter med fremskreden HIV-
sykdom og/eller langtidseksponering overfor antiretroviral kombinasjonsbehandling. Det anses & vaere
flere etiologiske faktorer (inkludert kortikosteroidbruk, alkoholbruk, alvorlig immunsuppresjon, hayere
kroppsmasseindeks). Pasienter ber rades til & kontakte lege hvis de opplever leddverk og smerte,
leddstivhet eller bevegelsesproblemer. Immunt reaktiveringssyndrom: Hos HIV-infiserte pasienter
med alvorlig immunsvikt ved oppstart av antiretroviral kombinasjonsbehandling, kan det oppsta en
inflammatorisk reaksjon pa asymptomatiske eller gjenveerende opportunistiske patogener som kan
fordrsake alvorlige Kiiniske tilstander eller forverring av symptomene, vanligvis i lopet av de farste
ukene eller manedene etter oppstart av antiretroviral kombinasjonsbehandling. Relevante eksempler er
cytomegalovirusretinitt, generaliserte og/eller fokale mykobakterielle infeksjoner og pneumoni fordrsaket
av Pneumocystis jiroveci (tidligere kient som Pneumocystis carini). Alle symptomer pé inflammasjon
ma evalueres, og behandling ma initieres ved behov. Preparatet inneholder laktose og passer ikke
for pasienter med galaktoseintoleranse, en spesiell form for herediteer laktasemangel (Lapp lactase
deficiency) eller glukose-galaktose malabsorpsjon.

Interaksjoner: Raltegravir er ikke et substrat for cytokrom P450 (CYP)-enzymer og hemmer ikke UDP-
glukuronosyltransferaser (UGTs) 1A1 og 2B7 eller P-glykoproteinmediert transport. Derfor forventes
det ingen pavirkning av farmakokinetikken til legemidler som er substrater for disse enzymene eller
P-glykoprotein. Raltegravir hadde ingen effekt av Klinisk betydning pa farmakokinetikken til tenofovir
eller midazolam. Ingen dosejustering er ngdvendig for raltegravir, tenofovir eller midazolam. Raltegravir
metaboliseres primart via UGT1A1-mediert glukuronidering, og forsiktighet ber utvises ved adminis-
trering samtidig med potente indusere av UGT1A1 (f.eks. rifampicin). Rifampicin reduserer plasmakon-
sentrasjonen av raltegravir, men virkningen pa effekten av raltegravir er ukjent (se Forsiktighetsregler)
Virkningen av andre potente indusere av legemiddelmetaboliserende enzymer, som fenytoin og
fenobarbital, pd UGT1A1 er ukjent. Andre mindre potente indusere (f.eks. efavirenz, nevirapin, rifabutin,
glukokortikoider, johannesurt, pioglitazon) kan brukes uten & justere dosen av Isentress. Samtidig
administrering med legemidler som er kjente potente hemmere av UGT1A1 (f.eks. atazanavir), kan
oke plasmakonsentrasjonene av raltegravir. Tenofovir kan gke plasmakonsentrasjonene av raltegravir,
mekanismen er ukjent. Ingen dosejustering av raltegravir er ngdvendig nar det gis sammen med
atazanavir og/eller tenofovir. Ingen dosejustering er ngdvendig for noen av preparatene nar raltegravir
gis sammen med ritonavir eller tipranavir/ritonavir. Hos friske frivillige okte plasmakonsentrasjonene av
raltegravir nar det ble gitt samtidig med omeprazol. Effekten av okt gastrisk pH pa absorpsjonen av
raltegravir er usikker, og raltegravir ber derfor ikke brukes sammen med legemidler som gker gastrisk
pH (f.eks. protonpumpehemmere og H, antagonister).

Graviditet/Amming: Overgang i placenta: Tilstrekkelige data ved bruk hos gravide kvinner foreligger
ikke. Reproduksjonstoksiske effekter er vist hos dyr. Mulig risiko for mennesker er ukjent. Preparatet
bor ikke brukes under graviditet. For & overvake det maternelle/fotale utfallet hos pasienter som ved en
feiltagelse fikk preparatet under graviditeten, er det etablert et antiretroviralt graviditetsregister. Leger
oppfordres til & registrere pasientene i dette registeret. Overgang i morsmelk: Ukjent. Utskilles i melken
hos rotter og nér heyere konsentrasjoner enn i morens plasma. Pasienter som tar preparatet ber ikke
amme, ogsa for & forhindre mulig overfering av HIV etter fodselen.

Bivirkninger: Hyppige (>1/100): Gastrointestinale: Abdominalsmerter, flatulens, forstoppel-
se. Hud: Pruritus, ervervet lipodystrofi, hyperhidrose. Horsel: Vertigo. Muskel-skjelettsystemet:
Artralgi. Neurologiske: Svimmelhet. @vrige: Tretthet, asteni. Mindre hyppige: Blod: Anemi, neytro-

peni. Gastrointestinale: Abdommalsmener flatulens, gastritt, oppkast. Lever: Hepatitt. Metabolske:
Hypertriglyseridemi. Muskel net: Muskelspasmer, smerter i Neurologiske:
Allodyni, hodepine. Sirkulatoriske: Myokardinfarkt. Urogenitale: Toksisk nefropati, nefrotisk syndrom,
nyresvikt, kronisk nyresvikt, renal tubulaer nekrose. @vrige: Herpes simplex, utilsiktet overdose, legemid-
deloverfolsomhet, overfalsomhet. Hos pasientene som fikk raltegravir + optimal bakgrunnsbehandling
(0BB), og hos pasientene som fikk placebo + OBB, var de hyppigst rapporterte bivirkningene (>10 %
i begge gruppene) uansett alvorlighetsgrad og uavhengig av arsakssammenheng: diaré hos hhv 16,6
% 0g 19,5 %, kvalme hos 9,9 % og 14,2 %, hodepine hos 9,7 % og 11,7 % og pyreksi hos 4,9 %
0g 10,3 %. 2,0 % av pasientene som fikk Isentress + 0BB og 1,4 % av pasientene som fikk placebo
+ 0BB seponerte behandlingen pa grunn av bivirkninger. Kreft (Kaposis sarkom, lymfom, skvamast
cellekarsinom, hepatocelluleert karsinom og analkreft) ble rapportert hos pasienter som startet med
Isentress -+ OBB, flere var tilbakevendende. Arsakssammenhengen er ikke kient (se Forsiktighetsregler).
Type og insidens var som forventet i en svart immunsupprimert populasjon (mange hadde CD4-celletall
under 50 celler/mm?, og de fleste hadde allerede diagnosen AIDS). De fleste pasientene hadde andre
risikofaktorer for kreft, inkl. rayking, papillomavirus og aktiv hepatitt B-virusinfeksjon. Tilfeller av
osteonekrose er rapportert, s@rlig hos pasienter med generelt kjente risikofaktorer, fremskreden HIV-
sykdom eller langtidseksponering overfor antiretroviral kombinasjonsbehandling (CART). Hyppigheten
er ikke kient (se Forsiktighetsregler). Sikkerhetsprofilen hos pasienter med samtidig hepatitt B- og/
eller hepatitt C-virusinfeksjon var lik den for pasienter uten samtidig hepatitt B- og/eller hepatitt
C-virusinfeksjon. Unormale laboratorieverdier av grad 2 eller hgyere som representerer en forverring i
forhold til baseline for ASAT, ALAT eller total bilirubin, forekom hos henholdsvis 26 %, 27 % og 12 %
av raltegravirbehandlede pasienter med samtidig infeksjon sammenlignet med 9 %, 8 % og 7 % av
alle andre pasienter behandlet med raltegravir. L. dier: Unormale labor: av grad
2-4 for kreatinkinase ble sett. Myopati og rhabdomyolyse er rapportert, men sammenhengen mellom
preparatet og disse hendelsene er ukjent. Brukes med forsiktighet hos pasienter med skt risiko for
myopati eller rhabdomyolyse, f.eks. pasienter som samtidig far andre legemidler kjent for a forarsake
disse tilstandene (se Forsiktighetsregler). Unormale laboratorieverdier grad 2-4 (akt bilirubin, gkt ALAT,
okt ASAT og okt blodkreatinin) ble sett bade i behandlingsgruppen (raltegravir + optimal bakgrunnsbe-
handling) og placebogruppen (placebo+ optimal bakgrunnsbehandling). (Se fullstendig preparatomtale
(SPC) for detaljer).

[Forgiftning: B ing: Det foreligger ingen spesifikk informasjon om behandling av
overdosering. Stottende tiltak som f eks fierning av ikke-absorbert legemiddel fra mage-tarmkanalen,
Klinisk monitorering (inkludert elektrokardiogram) og eventuelt stattende behandling br iverksettes. Det
ber tas med i vurderingen at raltegravir foreligger som kaliumsalt. Det er ukjent i hvilken grad preparatet
kan dialyseres.

: Klassifisering: Integ mer. Raltegravir hindrer integrase fra
a overﬂare virus-DNA, og er aktiv mot humant immunsviktvirus (HIV-1). Hemmer den katalytiske akti-
viteten av integrase, et HIV-kodet enzym som er nedvendig for virusreplikasjon. Integrasehemmingen
hindrer den kovalente integreringen av HIV-genomet i vertscellens genom. HIV-genom som ikke inte-
greres, kan ikke styre produksjonen av nye infeksigse viruspartikler, og en hemming av integrasjonen
hindrer derfor spredning av virusinfeksjonen. Raltegravir i konsentrasjoner pa 31 + 20 nM forte til en
hemming pé& 95 % (IC,) av HIV-1 replikasjon (i forhold til en ubehandlet virusinfisert kultur) i humane
T-lymfoide cellekulturer infisert med den cellelinjetilpassede HIV-1-varianten HOIIIB. | tillegg forte
raltegravir il en hemming av viral replikasjon i kulturer av mitogenaktiverte humane mononukleaere
celler i perifert blod infisert med ulike, primaere Kliniske isolater av HIV-1, inkludert isolater som er
resistente mot reverstranskriptasehemmere og proteasehemmere. Resistens: De fleste virusisolatene
fra pasienter som ikke responderte pa raltegravir, hadde hey grad av raltegravirresistens pa grunn av
forekomsten av to eller flere mutasjoner. De fleste hadde en signaturmutasjon i aminosyre 155 (N155
endret til H), aminosyre 148 (Q148 endret til H, K eller R) eller aminosyre 143 (Y143 endret til H, C
eller R) sammen med en eller flere andre integrasemutasjoner. Disse signaturmutasjonene reduserte
den virale felsomheten for raltegravir, og tilfgyelsen av andre mutasjoner gir en ytterligere reduksjon
i falsomheten for raltegravir. Faktorer som reduserte sannsynligheten for & utvikle resistens inklu-
derte lavere virusmengde (viral load) ved baseline og bruk av andre aktive antiretrovirale legemidler.
Prelimingre data antyder potensiale for noen grad av kryssresistens mellom raltegravir og andre
integrasehemmere. Absorpsjon: T_ ca. 3 timer etter en enkelt dose hos fastende, friske frivillige. AUC
og C,,, oker doseproporsjonalt i doseringsomrédet 100 mg til 1600 mg. C,, eker doseproporsjonalt i
doseringsomradet 100 mg til 800 mg og eker noe mindre enn doseproporsjonalt i doseringsomradet
100 mg til 1600 mg. Doseproposjonaliteten er ikke fastlagt hos pasienter. Dosering to ganger daglig gir
farmakokinetisk steady-state i lapet av de to forste dagene av behandlingen. Betydelig farmakokinetisk
variasjon. Mat ser ut til & oke den farmakokinetiske variabiliteten. Liten til ingen akkumulering i AUC
og C,, men tegn pa svak akkumulering i C., . Store inter- og intraindividuelle variasjoner i C,,, som
kan skyldes forskjeller i samtidig administrasjon av mat og andre legemidler. Absolutt biotilgjengelig-
het er ikke fastslatt. Farmakokinetikken hos barn er ikke fastslétt. Det var ingen Klinisk betydningsfull
effekt av alder pa raltegravirs farmakokinetikk i aldersgruppen 16 til 71 &r. Det var ingen Klinisk viktige
farmakokinetiske forskjeller grunnet kjgnn, rase eller indeks (BMI). P ing: Ca. 83
% bundet til humant plasmaprotein i konsentrasjonsomradet 2 til 10 uM. Fordeling: Gar raskt over i
placenta hos rotter, men penetrerer ikke hjernen i merkbar grad. Halveringstid: Tilsynelatende terminal
halveringstid er ca. 9 timer, med en kortere a-fase halveringstid (~1 time) som stér for mye av AUC.
Metabolisme: Ca. 70 % av total sirkulerende radioaktivitet i plasma skyldtes raltegravir, resten skyldtes
raltegravirglukuronid UGT1A1 er det viktigste enzymet som er ansvarlig for dannelsen av raltegravir-
glukuronid. Dette indikerer at raltegravirs viktigste clearance-mekanisme hos mennesker er UGT1A1-
mediert glukuronidering. Ingen dosejustering er antatt & vesre nedvendig hos pasienter med redusert
UGT1A1 pa grunn av genetisk polymorfisme. Utskillelse: Etter en oral dose med radiomerket raltegravir,
ble cirka 51 og 32 % av dosen utskilt i henholdsvis feces og urin. | feces var kun raltegravir til stede,
det meste var sannsynligvis derivert fra hydrolyse av raltegravirglukuronid utskilt i gallen. Raltegravir og
raltegravirglukuronid ble pavist i urinen og sto for henholdsvis cirka 9 og 23 % av dosen. Det er ukjent
i hvilken grad Isentress kan dialyseres, og dosering for en dialysekt bar unngés.

Rekvireringsregel: Behandlingen ber initieres av lege med erfaring i behandling av HIV-infeksjon
Pakninger og priser: Tabletter: 60 stk. kr. 9234,70

Sist endret: 25. februar 2008

Refusjon: § 4 Legemidler ved allmennfarlige smittsomme sykdommer.
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""VMICTRELIS'

boceprevir, MSD

Victrelis er indisert for behandling av kronisk hepatitt C (CHC) geno-
type 1-infeksjon, i kombinasjon med peginterferon alfa og ribavirin hos
voksne pasienter med kompensert leversykdom, som ikke tidligere er
behandlet eller som ikke har respondert pa tidligere behandling.

For forskrivning av Victrelis®, se preparatomtalen
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Antiviralt middel. ATC-nr.: enna ikke tildelt

KAPSLER, harde 200 mg: Hver kapsel inneh.: Boceprevir 200 mg, laktosemonohydrat
56 mg, hjelpestoffer. Fargestoff: Titandioksid (E 171), gult og redt jernoksid (E 172).
Indikasjoner: Behandling av kronisk hepatitt C (CHC) genotype 1-infeksjon, i kom-
binasjon med peginterferon alfa og ribavirin hos voksne pasienter med kompensert
leversykdom, som ikke tidligere er behandlet eller som ikke har respondert pa tidligere
behandling. Dosering: Behandling ber initieres og overvéakes av lege med erfaring fra
behandling av hepatitt C. Gis i kombinasjon med peginterferon alfa og ribavirin (stan-
dardbehandling). Ma ikke administreres i fravaer av peginterferon alfa og ribavirin. Pre-
paratomtalene for peginterferon alfa og ribavirin ma konsulteres for behandlingsstart.
Bor ikke brukes av pasienter med «Child-Pugh» score >6 (klasse B og C). Anbefalt
dose er 800 mg 3 ganger daglig tatt sammen med mat. Maks. daglig dose er 2400
mg. Behandlingsvarighet iht. retningslinjene «Response Guided Therapy» (RGT) hos
pasienter uten cirrhose som ikke tidligere er behandlet eller som ikke har respondert
pa tidligere behandling med interferon og ribavirin:

Vurdering (HCV-RNA-resultater) Tiltak
Ved behandlings- | Ved behandlings-
uke 8 uke 24
Behandlingsvarighet = 28 uker.
Standardbehandling i 4 uker,
Tidl Ikke-detekterbar Ikke-detekterbar deretter trippelbehandling
jdigere interfe Ifa og ribavirin
ubehandlede (pegmte_ oo @ 9
3 + Victrelis) i 24 uker.
asienter
Behandlingsvarighet = 48 uker.
Standardbehandling i 4 uker,
Detekterbar Ikke-detekterbar deretter trippelbehandling i
32 uker etterfulgt av 12 uker
standardbehandling.
Pasienter Behandlingsvarighet = 48 uker.
som ikke har Ikke-detekterbar Ikke-detekterbar Standardbehandling i 4 uker,
respondert deretter trippelbehandling i
pa tidligere 32 uker etterfulgt av 12 uker
behandling Detekterbar Ikke-detekterbar standardbehandling.

Regler for seponering: Hepatitt C-virus ribonukleinsyre (HCV-RNA)-verdier 2100 IE/ml
ved uke 12: Avslutt trippelbehandlingen. Bekreftet detekterbar HCV-RNA ved uke 24:
Avslutt trippelbehandlingen. Cirrhotiske pasienter og null-respondere: Anbefalt be-
handlingsvarighet er 48 uker: 4 uker standardbehandling + 44 uker trippelbehandling.
Etter de farste 4 ukene med peginterferon alfa og ribavirin ber trippelbehandlingen
ikke vaere kortere enn 32 uker. Ved bivirkninger (spesielt anemi), kan det vurderes a gi
kun peginterferon alfa og ribavirin de siste 12 ukene istedenfor trippelbehandling.
Dersom en pasient har en alvorlig bivirkning, ber peginterferon alfa- og/eller ribavirin-
dosen reduseres. Se preparatomtalen for peginterferon alfa og ribavirin for ytterligere
informasjon. Det er ikke anbefalt & redusere dosen av Victrelis. Dersom man gar glipp
av en dose og det er <2 timer til det er tid for neste dose, ber den glemte dosen
utelates. Hvis det er >2 timer til det er tid for neste dose, ber den glemte dosen tas
sammen med mat og deretter fortsettes det normale doseringsregimet. Barn: Sikker-
het og effekt hos barn <18 ar er ikke fastslatt. Eldre: Ikke tilstrekkelig data fra personer
>65 ar, men klinisk erfaring har ikke vist responsforskjeller mellom eldre og yngre pasi-
enter. Administrering: Tas sammen med mat (fullt eller lett méaltid). Administrering
uten mat kan fore til effektreduksjon. Kontraindikasjoner: Overfglsomhet for noen av
innholdsstoffene. Autoimmun hepatitt. Samtidig administrering av legemidler som er
sterkt avhengig av CYP 3A4/5 for eliminasjon, og hvor forheyede plasmakonsen-
trasjoner er forbundet med alvorlige og/eller livstruende bivirkninger. F.eks. oralt ad-
ministrert midazolam og triazolam, bepridil, pimozid, lumefantrin, halofantrin, tyrosin-
kinasehemmere og sekalealkaloider (ergotamin, dihydroergotamin, ergonovin, metyl-
ergonovin). Graviditet. Se preparatomtalen for peginterferon alfa og ribavirin for ytter-
ligere informasjon Forsiktighetsregler: Anemi: Anemi er rapportert ved standard-
behandling fer uke 4. Tillegg av Victrelis til standardbehandling er forbundet med en
ytterligere reduksjon i Hb-konsentrasjonen pa ca. 1 g/dl ved uke 8. Fullstendig blod-
telling ber utferes far behandling, i uke 4, uke 8 og deretter nar klinisk hensiktsmessig.
Dersom Hb er <10 g/dl kan det veere hensiktsmessig a igangsette anemibehandling.
Se preparatomtalen for ribavirin for informasjon om dosereduksjon og/eller opphold
eller seponering av ribavirin. Neytropeni: Trippelbehandlingen resulterer i hayere fore-
komst av neytropeni. Frekvensen av alvorlige eller livstruende infeksjoner ser ut til &
vaere heyere hos de som fikk Victrelis. Noytrofiltallene bor evalueres for behand-
lingsstart og deretter jevnlig. Kombinert bruk sammen med peginterferon alfa-2a sam-
menlignet med alfa-2b: Kombinasjonen Victrelis og peginterferon alfa-2a og ribavirin
er assosiert med hayere forekomst av ngytropeni og infeksjoner enn kombinasjonen
Victrelis og peginterferon alfa-2b og ribavirin. Det gjenstar a fastsette den optimale
behandlingen av null-responderne. Victrelis ma ikke brukes alene pga. den hgye sann-
synligheten for okt resistens uten anti-HCV-kombinasjonsbehandling. Det er ukjent
hvilken effekt behandling med Victrelis vil ha pa aktiviteten til senere administrerte
HCV-proteasehemmere, inkl. gjenopptatt behandling med Victrelis. Sikkerhet og ef-
fekt av Victrelis alene eller i kombinasjon med standardbehandling til behandling av
kronisk hepatitt C genotype 1-infeksjon, er ikke fastslatt hos pasienter med samtidig
hiv-infeksjon eller hepatitt B-virus (HBV)-infeksjon og HCV, hos pasienter som har gjen-
nomgatt transplantasjon av lever eller andre organer, eller hos pasienter som ikke har
respondert pa tidligere behandling med Victrelis eller andre HCV-proteasehemmere.
Sikkerhet og effekt av Victrelis alene eller sammen med peginterferon alfa og ribavirin
til behandling av andre kronisk hepatitt C-genotyper enn genotype 1 er ikke fastslatt.
Forsiktighet skal utvises hos pasienter med risiko for forlenget QT-intervall (medfedt
forlenget QT-intervall, hypokalemi). Inneholder laktose og ber ikke brukes ved sjeldne
arvelige problemer som galaktoseintoleranse, lapp-laktasemangel eller glukose-galak-
tosemalabsorpsjon. Behandling med Victrelis i kombinasjon med peginterferon alfa
og ribavirin kan pavirke noen pasienters evne til a kjare bil og bruke maskiner. Det er
rapportert tretthet, svimmelhet, synkope, blodtrykkssvingninger og takesyn. Interak-
sjoner: Legemidler som hovedsakelig metaboliseres av CYP 3A4/5 kan fa forlenget
terapeutisk effekt eller gkning i bivirkninger. Boceprevir er et P-gp og brystkreft-resis-
tent protein (BCRP)-substrat in vitro. Inhibitorer av disse transportproteinene kan po-
tensielt ske boceprevirkonsentrasjonen. Den kliniske betydningen av disse interaksjo-
nene er ukjent. Metaboliseres delvis av CYP 3A4/5. Samtidig administrering med CYP
3A4/5-induktorer eller -hemmere kan gke eller redusere eksponering for Victrelis.
Samtidig bruk av potente CYP 3A4-induktorer (rifampicin, karbamazepin, fenobarbital,
fenytoin) anbefales ikke. Kan administreres sammen med aldoketoreduktasehemmere.
Samtidig bruk med rifampicin eller krampestillende legemidler (som fenytoin, fenobar-
bital eller karbamazepin) kan redusere plasmakonsentrasjonen av boceprevir signifi-
kant. Kombinasjon med disse legemidlene anbefales derfor ikke. Forsiktighet bar ut-
vises ved bruk av preparater som forlenger QT-intervallet, slik som amiodaron, kinidin,

€9 MsD

MSD (Norge) AS, Pb. 458 Brakergya, 3002 Drammen,
Telefon 32 20 73 00, Faks 32 20 73 10, www.msd.no.

s i i i e e e [ s B
Dosejusteringer er ikke ngdvendig for boceprevir eller tenofovir ved samtidig bruk.
Plasmakonsentrasjoner av boceprevir ble redusert ved samtidig administrering med
efavirenz. Klinisk betydning er quent. Teoretisk forventes ikke kombinasjonene boce-
previr og hiv-proteasehemmere/ritonavir eller boceprevir og raltegravir a gi klinisk
signifikante interaksjoner. Det er imidlertid viktig a felge neye med der kombinasjon-
ene brukes. Forsiktighet ber utvises ved samtidig bruk av drospirenon. Alternativ pre-
vensjon ber vurderes. Forsiktighet ber utvises ved predisposisjon for hyperkalemi, og
hos pasienter som tar kaliumsparende diuretika. Neye klinisk overvaking for respirato-
risk depresjon og/eller forlenget sedasjon ber utferes ved samtidig administrering
med intravengse benzodiazepiner (alprazolam, midazolam, triazolam). Dosejustering
av benzodiazepiner ber vurderes. Terapeutisk legemiddelmonitorering anbefales ved
samtidig administrering med CYP 3A4/5-substrater med smalt terapeutisk vindu (f.eks.
tacrolimus, ciklosporin, simvastatin, atorvastatin, metadon). Enkelte pasienter kan ha
behov for tilleggstitrering av immunsuppressiver, statiner eller metadon nar Victrelis-
behandling startes eller avsluttes, for a sikre klinisk effektive blodverdier. Graviditet/
Amming: Overgang i placenta: Kombinasjon med peginterferon alfa og ribavirin er
kontraindisert hos gravide. Ingen data pa bruk hos gravide. Pasienter som behandles
og deres partnere ma bruke 2 effektive antikonsepsjonsmetoder. Se preparatomtalene
for ribavirin og peginterferon alfa for ytterligere informasjon. Overgang i morsmelk:
Utskilles i melk hos rotter. Risiko for nyfedte/spedbarn kan ikke utelukkes. Fordelene
av amming for barnet ma vurderes opp mot fordelene av behandling for moren, fer
det besluttes om ammingen skal opphere eller om behandlingen med Victrelis skal
avsluttes/avstas fra. Bivirkninger: Hyppigst rapportert er tretthet, anemi, kvalme, hode-
pine og dysgeusi. Den vanligste arsaken til dosereduksjon er anemi. Svaert vanlige
(21/10): Blod/lymfe: Anemi, noytropeni. Gastrointestinale: Diaré, kvalme, oppkast,
munntarrhet, dysgeusi. Hud: Alopesi, terr hud, klge, utslett. Luftveier: Hoste, dyspné.
Muskel-skjelettsystemet: Artralgi, myalgi. Nevrologiske: Svimmelhet, hodepine. Psy-
kiske: Angst, depresjon, sgvnlgshet, irritabilitet. Stoffskifte/ernaering: Redusert appe-
titt, vektreduksjon. @vrige: Asteni, frysninger, tretthet, feber, influensaliknende syk-
dom. Vanlige (21/100 til <1/10): Blod/lymfe: Leukopeni, trombocytopeni. Endokrine:
Struma, hypotyreoidisme. Gastrointestinale: Abdominal smerte, inkl. smerte i gvre ab-
domen, forstoppelse, gastrossofageal reflukssykdom, hemoroider, abdominalt ube-
hag, abdominal utspiling, anorektalt ubehag, aftes stomatitt, leppebetennelse, dys-
pepsi, flatulens, glossodyni, sar i munnhulen, oral smerte, stomatitt, tannlidelser.
Hjerte/kar: Palpitasjoner, hypotensjon, hypertensjon. Hud: Dermatitt, eksem, erytem,
hyperhidrose, nattesvette, perifere ademer, psoriasis, erytematest utslett, flekkete ut-
slett, makulopapulest utslett, papulest utslett, klsende utslett, hudskader. Infeksigse:
Bronkitt, cellulitt, herpes simplex, influensa, soppinfeksjon i munnhulen, sinusitt.
Kjennsorganer/bryst: Erektil dysfunksjon. Luftveier: Nesebledning, nesetetthet, smert-
er i svelget, tette luftveier, tette bihuler, hvesende pust. Muskel-skjelettsystemet:
Ryggsmerte, smerter i ekstremiteter, muskelspasmer, muskelsvakhet, nakkesmerter.
Nevrologiske: Hypoestesi, parestesier, synkope, hukommelsestap, oppmerksomhets-
forstyrrelser, hukommelsesforstyrrelser, migrene, parosmi, tremor, vertigo. Nyre/ur-
inveier: Pollakisuri. Psykiske: Folelsesmessig ustabilitet, agitasjon, libidoforstyrrelser,
humerforandringer, sgvnforstyrrelser. Stoffskifte/ernaering: Dehydrering, hyperglyke-
mi, hypertriglyseridemi, hyperurikemi. @re: Tinnitus. Qye: Terre oyne, retinaeksudat,
takesyn, synsforstyrrelser. @vrige: Ubehag i brystet, brystsmerter, utilpasshet, falelse
av at kroppstemperaturen endres, terre slimhinner, smerte. Mindre vanlige (>1/1000 til
<1/100): Blod/lymfe: Hemoragisk diatese, lymfadenopati, lymfopeni. Endokrine: Hy-
ertyreoidisme. Gastrointestinale: Smerte i nedre abdomen, gastritt, pankreatitt, anal
Elze, kolitt, dysfagi, misfarget avfering, hyppig avfering, bledninger fra tannkjettet,
smerter i tannkjgttet, gingivitt, tungebetennelse, torre lepper, svelgesmerter, proktal-
gi, rektal bledning, hypersekresjon av spytt, sensitive tenner, misfarging av tungen, sar
pa tungen. Hjerte/kar: Takykardi, arytmi, unormal hjertelyd, okt hjerterytme, kardio-
vaskulzere lidelser, dyp venetrombose, radming, blekhet, perifer kaldhet. Hud: Foto-
sensibilitetsreaksjon, sar i huden, urticaria. Infeksigse: Gastroenteritt, pneumoni, stafy-
lokokkinfeksjon, candidiasis, ereinfeksjon, soppinfeksjon i huden, nasofaryngitt, on-
ykomykose, faryngitt, luftveisinfeksjon, rinitt, hudinfeksjon, urinveisinfeksjon. Kjennsor-
ganer/bryst: Amenoré, menoragi, metroragi. Lever/galle: Hyperbilirubinemi. Luftveier:
Smerte i brysthinnen, lungeemboli, terr hals, dysfoni, ekt sekresjon fra evre luftveier,
bleeredannelse i svelget. Muskel-skjelettsystemet: Muskel-/skjelettsmerter, inkl. i bryst-
et, artritt, hevelse i ledd. Nevrologiske: Perifer nevropati, kognitiv lidelse, hyperestesi,
sovesyke, tap av bevissthet, mentale forstyrrelser, nevralgi, presynkope. Nyre/urinvei-
er: Dysuri, nokturi. Psykiske: Aggresjon, drapstanker, panikkanfall, paranoia, stoffmis-
bruk, selvmordstanker, unormal oppfersel, sinne, apati, forvirringstilstand, endringer i
mental status, rastloshet. Stoﬁskige/emsering: Hypokalemi, appetittforstyrrelser, dia-
betes mellitus, podagra, hyperkalsemi. @re: Davhet, greubehag, nedsatt hersel. Dye:
Retinal iskemi, retinopati, unormal felelse i @yet, konjunktival bladning, konjunktivitt,
oyesmerte, oyekloe, oyehevelse, oyelokksadem, gkt tareflom, okular hyperemi, foto-
fobi. @vrige: Unormal folelse, svekket helingsevne, ikke-kardiale brystsmerter. Sjeldne
(21/10 000 til <1/1000): Blod/lymfe: Hemolyse. Gastrointestinale: Nedsatt bukspytt-
kjertelfunksjon. Hjerte/kar: Akutt hjerteinfarkt, atrieflimmer, sykdom i koronararteriene,
perikarditt, hjertesekkeffusjon, venetrombose. Immunsystemet: Sarkoidose, ikke-akutt
porfyri. Infeksiase: Epiglotitt, otitis media, sepsis. Kjannsorganer/bryst: Aspermatisme.
Lever/galle: Kolecystitt. Luftveier: Lungefibrose, ortopné, respirasjonssvikt. Nevrolo-
giske: Cerebral iskemi, enkefalopati. Psykiske: Bipolar lidelse, selvmord, selvmords-
forsek, herselshallusinasjon, synshallusinasjon, psykiatrisk svekkelse. Svulster/cyster:
Neoplasmer i skjoldkjertelen (noduler). @ye: Papilladem. Overdosering/Forgiftning:
Daglige doser pa 3600 mg er tatt av friske frivillige i 5 dager, uten uheldige symp-
tomatiske effekter. Behandling: Generelle stottende tiltak, inkl. overvaking av vitale
tegn og observasjon av pasientens kliniske status. Intet spesifikt antidot. Egenskaper:
Klassifisering: HCV NS3-proteasehemmer. Virkningsmekanisme: Bindes til det NS3-
proteaseaktive bindingssetet serin (Ser139) og hemmer virusreplikasjon i HCV-infiserte
vertsceller. Hos tidligere ubehandlede pasienter og pasienter som ikke har respondert
pa tidligere behandling, viser tillegg av boceprevir til peginterferon og ribavirin en
signifikant gkning i varig virusrespons. Absorpsjon: Median T__ pa 2 timer etter oral
administrering. Steady state AUC, C__ og C . eker mindre enn doseproporsjonalt og
individuell eksponering overlapper betydelig pa 800 mg og 1200 mg, noe som tyder
pa redusert absorpsjon ved hayere doser. Akkumulering er minimal og farmakokinetisk
steady state oppnas etter ca. 1 dag ved dosering 3 ganger daglig. Mat gker eksponer-
ingen av boceprevir med opptil 60% ved doser pa 800 mg 3 ganger daglig. Biotilgjen-
geligheten er uavhengig av méltidstypen (f.eks. mye fett/lite fett). Proteinbinding: Ca.
75% etter en enkeltdose pa 800 mg. Fordeling: Gjennomsnittlig tilsynelatende distri-
busjonsvolum (Vd/F) ca. 772 liter ved steady state. Halveringstid: Gjennomsnittlig
plasmahalveringstid ca. 3,4 timer. Gjennomsnittlig total clearance (CI/F) ca. 161 liter/
time. Metabolisme: Hovedsakelig i lever. Utskillelse: Etter en oral enkeltdose utskilles
ca. 79% og 9% hhv. i feces og urin, hvor hhv. ca. 8% og 3% uforandret. Pakninger og
priser: 336 stk. kr 32868,40. Sist endret: 24.08.2011
Folketrygden yter stonad til legemidler ved allmennfarlige smittsomme sykdom-
mer etter §4.

Fer forskrivning av Victrelis®, se preparatomtalen

Copyright © 2011 Merck Sharp & Dohme Corp., et datterselskap av Merck & Co., Inc.
All rights reserved.
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REFERAT

Tropemedisinsk forum

Kompetansesenter for import og tropesykdommer, Ullevil sykehus, arrangerer moter
i "Tropemedisinsk forum” fire ganger drlig. Arets forste mote ble arrangert 13.3.2012
med om lag 20 interesserte til stede.

Som vanlig var det fire faglige innlegg under metet.Forst oppsummerte Peter M. Jourdan og Ursula
Smaaland Goth sine doktorgradssarbeider. Peter M. Jourdan som har Eyrun F. Kjetland som hovedvei-
leder, har studert”Schistosoma haematobium infection in the female genital mucosa”, og star i ferd med
a innlevere sin avhandling til bedemmelse.

Ursual Smaland Goths avhandling om”’Innvandreres bruk av fastlegeordningen” er allerede funnet ver-
dig til & forsvares, og vi ser fram til en spennende disputas.

Ingvild Norday fia Rikshospitalet presenterte deretter en pasient med lepromates lepra med erythema
nodosum leprosum.som utviklet hemophagocytisk syndrom, en tilstand som visstnok aldri tidligere er
rapportert ved lepra. Til tross for intensiv og omfattende behandling dede pasienten.

Metet ble avsluttet med et strlende innlegg av Arild Mzeland om studieturen til Etiopia som kompetan-
sesenteret arrangerte i februar. Arild er en fantasisk fotograf og flotte bilder av deltakeme, pasienter med
ulike tropesykdommer, smilende etiopiere, vakre landskaper og Arild favorittmotiv - fugler, inngikk i
foredraget. Pga det siste innlegget bestod serveringen denne gang av etiopisk kaffe og honningkake, bakt
av honning fra Mekele i Etiopia.

Flere etiopiske fugler, men denne gang ikke tatt av Arild Mceland som var pa reise da vi mdtte ga i trykken...



-pest-POSTEN

Side 24

PODOKONIOSE i Etiopia

Av Bjorn Myrvang

Vi som deltok pa studieturen som ble arrangert til Etiopia i februar, fikk se mange
interessante pasienter pd sykehusene vi besokte. Mange hadde knapt sett pasienter
med f.eks lepra og leishmaniasis tidligere. Og jeg var nok den eneste som tidligere
hadde sett pasienter med podokoniose, en tilstand som klinisk sveert likner lymfa-

tisk filariasis.

Jeg s pasienter med podokoniose da jeg
arbeidet Addis Ababa i perioden 1969-73.
Men det var for tilstanden hadde fétt noe
navn. Dr. EW Price som var "Medical direc-
tor” ved All Africa Leprosy Rehabilitation
and Traning Centre” (ALERT), var svert in-
teressert i pasienter fra Ser-Etiopa, som had-
de hovne legger og fotter, ofte med sar, hvor
han ikke fant holdepunkter for at de hadde
lymfatisk filariasis. EW Price publiserte sin
forste artikkel om tilstanden i 1972 (1), og
flere artikler og ei bok om podokoniose fulg-
te i dra deretter.

Vi dro under studieturen til omrédet hvor
sykdommen er utbredt i Etiopa, og vi fikk se
flere pasienter i byen Sodo, som er sentrum
for utbredelsen og omsorgen for pasienter
med podokoniose. Bildene pa de neste side-
ne er av to pasienter med podokoniose. Den
ene pasienten (side 29) har gden av foten og
utbredte nekrotiske sar i forfoten, mens bil-
det hos den andre pasienten (side 30) er pre-
get av lymfeden av legg og fot og noksé rent
sar langs stortda medialt.

Man har estimert at over en million men-
nesker 1 Etiopia har sykdommen, og i So-
do-omradet viser en fersk undersokelse at
prevalensen av podokoniose er 7.4% (2).

Sykdommen har sin arsak i at man gar bar-
beint i jord av vulkansk opprinnelse, serlig
red leirjord, som inneholder silisiumforbin-
delser. Mikroskopiske silikatpartikler trenger
inn 1 huden og forarsaker en betennelsesreak-
sjon i lymfearer som obstrueres. P4 legger og
fotter utvikles lymfedem, hyperkeratoser og
fibrose. Hudforandringene kan bli store og
utbredte. Sérdannelse med superinfeksjon
med bakterier og sopp er vanlig og kan spre
seg til dypere lag inkludert fotens knokler.
Vond lukt fra infeksjoner gjor at sykdommen
er sosialt stigmatiserende.

Podokoniose er helt klart assosiert med fat-
tigdom, og kan forebygges i endemiske om-
rader ved bruk av sko og ved god fothygiene.
Ved lette tilfeller kan disse tiltak ogsa fere
til helbredelse. Behandlingen retter seg ellers
mot infeksjoner og sir og felger generelle
prinsipper for behandling av sekundeert lym-
fodem. Kirurgisk debridement av utvekstene
kan bli aktuelt.

EW Price antok allerede i 1972 at en genetisk
faktor kunne spille rolle for hvor vidt man
utviklet podokoniose ved elephantiasis, som
ikke skyldtes filaria (2), og i en nylig publi-
sert artikkel i New England Journal of Medi-
cine (3) har man funnet at disposisjonen for
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a utvikle sykdommen er assosiert med gene-
tiske varianter i HLA-loci. I artikkelen fram-
kastes ideen om at podokoniose kan vare en
T-cellemediert betennelsessykdom, noe som
kan ha behandlingsmessige konsekvenser.
Podokoniose og lymfatisk filariais er ogsé
tema for en leder av David H. Molyneux i
samme nummer av New England Journal of
Medicine (4).

skeskesk skeskeosk

(non-filarial elephatiais) in Midakegn dis-
trict, central Ethiopia. Trop nMed Int Health.
10.1111/5.1365-3156.2012.02978.x.  (Epub
ahead of print).

3. Ayele FT, Adeyemo A, Finan C. et al.
HLA Class II Locus and susceptibility to Po-
doconiosis. N Engl J Med 2012;366:1200-8.

4. Molyneux DH. Tropical Lymphedemas
— Control and Prevetion. N Engl J Med
2012;366:1169-71.

Litteratur

1.Price EW. A possible genetic factor in non-
filarial elephantiasis of the lower legs. Ethiop
Med J 1972;10:87-93.

2. Geshere OG, Ayele FT & Petros B. Pa-
rasitological, serological and clinical evi-
dence for high prevalence of podoconiosis

Foto: Vigdis H. Myrvang

Dette ma veere fgrste nummer i historien
uten reisereferat fra kongresser. Har det en
bestemt arsak; reiser ikke kolleger lenger

eller finner man ikke bryet verd a dele
med de (etterhvert flere) somikke fdr reist?
Skjerpings...
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Horingsfrist for Nasjonale
retningslinjer for bruk av
antibiotika i sykehus:
14. mai

Heringsversjonen finner du som
Web-verson pa

www.antibiotikabruk.info

Innspill sendes pa E-post til
Helsedirektoratet, se anvisning pa
deres Web-side
(www.helsedirektoratet.no) under
fanen: Om oss/Heyringar

Foto: Vigdis H. Myrvang

SVAR PA FOTOGATEN
fra side 13.

Mannen med stetoskopet var

Johannes Heimbeck

som sammen med Olaf Scheel, som
var avbildet i forrige nummer av pest-
POSTEN, gjorde pionerarbeid med
BCG-vaksinen i 1920-30-4ra.

En meget leseverdig artikkel av
Kjell Bjartveit om begge og deres
pionerinnsats finner du i Tidsskr Nor
Laegeforen 2001; 121: 1076-81.
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@ Sykehuset Innlandet HF

Invitasjon » Konferanse

Varmote 2012

Medisinsk mikrobiologi og

infeksjonsmedisin

£5

S

Radisson Blu Lillehammer Hotell » 5.-6. juni
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PRAKTISKE OPPLYSNINGER

Sted Pamelding og betalingsinformasjon
Radisson Blu Lillehammer Hotell » Pameldingen gjgres elektronisk pa:
Turisthotelveien 6, 2609 Lillehammer sykehuset-innlandet.no/Mikro2012

Telefon: ?1 286000 . » Pameldingen er bindende. Faktura blir sendt ut
www.radissonblu.no/hotell-lillehammer nar pameldingsfristen er ute.

Malgruppe » Overnatting og pensjon gjgres opp direkte
Medlemmer i NFMM og NFIM. Overleger og med hotellet.

leger i spesialisering i medisinsk mikrobiologi. . ] .

Overleger og leger i spesialisering i infeksjons- Pameldingsfrist: 21. mai 2012

medisin.

Mer informasjon
Priser Spersmal vedrgrende konferansen kan rettes til:
» carola.grub@sykehuset-innlandet.no

Deltagelse varmgte: kr. 2.000,- )

Sroee e i Mobil 909 62 530
Overnatting:
Helpensjon per dagn: kr. 1985  Arranger

Avdeling for medisinsk mikrobiologi, Sykehuset
Innlandet, for Norsk forening for medisinsk
mikrobiologi.

Prisen inkluderer:
e Enkeltrom m/frokost
e Dagpakke begge dager

e Festmiddag 5. juni Godkjenninger

Sekes godkjent som tellende timer hos Dnlf for

Tilknytningsdagn (ekstra overnatting): legers videre- og etterutdanning.
Enkeltrom m/frokost, per dagn: kr 995,-
Dobbeltrom m/frokost, per dagn: ~ kr 1.195,- Posterpresentasjon
Frist for innsending av abstracts til poster er
Uten overnatting (dagdeltagere): 19. mai 2012. Sendes til:
Dagpakke per mgtedag: kr 430,- » aase.ryager@sykehuset-innlandet.no

3-retters festmiddag: kr 595,-
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PROGRAM TIRSDAG 5. JUNI

09.00-10.00

10.00-10.05

Registrering

Velkommen til Varmgtet 2012

F. tularensis

10.05-10.30

10.30-11.15

11.15-11.30

11.30-11.50

Klinikk ved F. tularensis infeksjon
» Seksjonoverlege Ivar Jo Hagen, Medisinsk avdeling, Sl Lillehammer

F. tularensis
» Anders Johansson, MD, PhD, Dept. Clinical Microbiology and Dept. Hospital Infection
Control, Umea University Hospital, Sweden

Pause

Mikrobiologisk diagnostikk av harepest og epidemiologi i Norge i 2011
» Overlege Kjersti Wik Larssen, Avdeling for medisinsk mikrobiologi, St.Olavs Hospital,
Trondheim

Hepatitt C

11.50-12.20

12.20-13.20

13.20-14.00

HCV-behandling som smitteforebygging
» Overlege Olav Dalgaard, Avdelingen for infeksjonsmedisin, Akershus universitetssykehus

Luns;j

HCV-behandling anno 2012
» Overlege Olav Dalgaard, Avdelingen for infeksjonsmedisin, Akershus universitetssykehus

Laboratoriesmitte og sikkerhet

14.00-14.45

14.45-15.05

15.05-15.50

16.30-17.15

18.30-19.30

20.00

Laboratoriesmitte- og sikkerhet
» Overlege Per Sandven, Avdeling for bakteriologi og infeksjonsimmunologi, Divisjon for
smittevern, Nasjonalt folkehelseinstitutt

Kaffe

Posteksposisjonell profylakse
» Overlege Arne Broch Brantseeter, Infeksjonsmedisinsk avdeling og Nasjonalt kompetanse-
senter for NBC-medisin, Medisinsk klinikk, Oslo universitetssykehus HF

Arsmoter NFMM og NFIM

Omvisning Lillehammer kunstmuseum m/aperitiff
» Sommerutstilling: Christian Krohgs SENE KUNST

Festmiddag med prisutdeling

Det tas forbehold om endringer i programmet.
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PROGRAM ONSDAG 6. JUNI

08.30-09.00 Legeforeningens aerespris for infeksjonsmedisin og medisinsk mikrobiologi

Hantavirusinfeksjoner

09.00-09.20 Klinikk ved Puumala virusinfeksjon
» Seksjonsoverlege Kolbjorn Hegasen, medisinsk avdeling, nefrologisk seksjon,
SI Lillehammer

09.20-10.05 Hantavirus
» Marika Hjertquist, Epidemiolog, Smittsskyddsinstitutet, Enheten fér epidemiologi
och utvérdering, Sverige

10.05-10.20 Pause

Antibiotika i sykehus:
Nytt nasjonalt kompetansesenter og nye retningslinjer

10.20-10.35 Antibiotikaintervensjon
» Seksjonsoverlege Even Reinertsen, medisinsk avdeling, SI Gjovik

10.35-11.20 Nytt kompetansesenter
» Overlege Per Espen Akselsen, Nasjonalt kompetansesenter for antibiotikabruk i
spesialisthelsetjenesten, Haukeland universitetssjukehus

11.20-12.00 Ny antibiotikaveileder
» Overlege Jon Birger Haug, Infeksjonsmedisinsk avdeling, Oslo universitetssykehus

12.00-12.30 [T-lesninger for bruk av veileder og retningslinjer
» Forsker Linn Brandt, SI Gjevik

12.30-13.30 Luns;j

Nytt om HIV

13.20-13.50 Nytt norsk HIV-register
» Overlege Bente Bergersen, Infeksjonsmedisinsk avdeling, Oslo universitetssykehus

13.50-14.10 HIV-behandling som forebygging: Nye retningslinjer
» Overlege Bente Bergersen, Infeksjonsmedisinsk avdeling, Oslo universitetssykehus

14.10-14.35 Pause

Ernaering og infeksjoner

14.35-14.50 Vitamin D og infeksjoner
» Overlege Carola Grub, Avdeling for medisinsk mikrobiologi, SI HF

14.50-15.25 Sink og infeksjoner
» Forsker Tor Strand, MD, PhD, Divisjon medisinsk service, Sykehuset Innlandet

Vel hjem!
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a large independent study* to
show no difference in efficacy
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Reference:
1. Daar ES et al’Atazanavir plus ritonavir or efavirenz as ’
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€yataz Bristol-Myers Squibb
Pmrcasc emmer.
ATC-nr.: JOSA E08
KAPSLER, harde 150 mg, 200 mg og 300 mg: Hver kapsel innch.: Atazanavirsulfat tilsv. arazanavir 150 mg, resp. 200 mg og 300 mg, laktose, 82,18 mg, resp. 109,57 mg og 164,36 mg, hiclpestoffer. Fargestoff: In-
digokarmin (E 132), titandioksid (E 171). Indikasjoner: Behandling av hiv-1-infiserte voksne og pediatriske pasienter fra 6 ir og eldre, gitt sammen med lavdose ritonavir og i kombinasjon med andre antiretrovirale
I idler. Dosering: Behandli bor startes av lege med crfaring i behandling av hiv-infeksjon. Voksne: Anbefale dose er 300 mg 1 gang daglig i kombinasjon med ritonavir 100 mg 1 gang daglig. Hvis atazanavir

med ritonavir administreres sammen med did befales det 4 ta didanosin pa fastende mage, 2 timer etter atazanavir med ritonavir. Pediatriske pasienter (6-<18 4r): Dosen er basert pa kroppsveke, som vist i
tabell, og skal ikke overskride den anbefalte dosen til voksne.

Kroppsvek (kg) Atazanavirdose Ritonavirdose®

15-<20 150 mg 100 mg?

20-<40 200 mg 100 mg

240 300 mg 100 mg

'Ritonavir kapsler, tabletter eller mikstur.
?Ritonavir mikstur (80-100 mg) kan brukes til pediatriske pasienter fra 15-<20 kg ndr de ikke kan svelge kapsler/tabletter.

Anbefales ikke til pcdlamskc paslcntcr <15 kg. Pediatriske pasxcntcr (<6 r): Ikke anbefalt. Nedsatt leverfunksjon: Bor brukes med forsiktighet ved mild leversvike. Administrering: Kapslene svelges hele og tas sammen
hold

med mat. K i Overfe het for noen av i Moderat il alvorlig leversvike. Samtidig bruk av azatanavir/lavdose ritonavir med rifampicin. PDES-hemmeren sildenafil er kontraindisert

nar den brukes kun til behandling av pulmoml arteriell hypertensjon (PAH). Samtidig bruk av CYP 3A4-substrater med smale terapeutisk vindu (f.cks. alfuzosin, astemizol, terfenadin, cisaprid, pimozid, kinidin,
bepridil, triazolam, oralt midazolam, ergoralkaloider) og prikkperikumpreparater. Forsikeigh ler: Forholdsregler mé benytees for ikke 4 smitte andre med hiv gjennom blod eller scksuell kontake. Samtidig admin-
istrering med ritonavir ved doser pa >100 mg 1 gang pr. dag er ikke klinisk evaluert. Bruk av heyere doser ritonavir kan endre sikkerhetsprofilen av atazanavir (bivirkninger pa hjertet, hyperbilirubinemi) og anbefales
derfor ikke. Bare nir atazanavir og ritonavir er administrert samtidig med efavirenz kan en doseokning av ritonavir til 200 mg 1 gang daglig vurderes, men noye klinisk overvakning ma ilsikres. Nedsatt leverfunksjon:
Bor brukes med forsiktighet ved milde nedsatt leverfunksjon. Skal ikke brukes ved moderat til alvorlig nedsatt leverfunksjon. Pasienter med nedsatt leverfunksjon, deriblant kronisk aktiv hepatite, har storre hyppighet
av unormale leverfunksjoner under antiretroviral kombinasjonsbehandling og skal overvikes ih. vanlig praksis. Ved tegn pa forverring av leversykdom, mé avbrudd eller seponering av behandlingen vurderes. Nedsate
nyrefunksjon: Atazanavir med ritonavir anbefales ikke ved hemodialyse. Overledningsprobl : Preparatet bor brukes med forsiktighet ved overledningsproblemer (2. grads eller hoyere AV-blokk eller kompleks
grenblokk), og bare hvis fordelene er storre enn risikoen. Spesiell forslknghe( m4 utvises nir atazanavir forskrives sammen med legemidler som har potensiale til 4 forlenge QT-intervallet og/eller hos pasienter med
tidligere cksisterende risikofaktorer (bradykardi, medfodt QT-forlengelse, elekerolyttforseyrrelser). @kt blodningstendens: Hos pasienter med hemofili A og B er det rapportert om okt blodningstendens med spontane
hudhematomer og leddblodninger ved behandling med proteasehemmere. Pasienter med hemofili bor derfor gjores oppmerksomme pa muligheten for okt blodni dens. Metabolske forstyrrelser: Kombinasjons-
behandling med antiretrovirale legemidler er forbundet med lipodystrofi hos hiv-pasienter. Kliniske tegn pa lipodystrofi ber vurderes. Kombinasjonsbehandling med antiretroviral terapi (CART) er assosiert med
dyslipidemi. Det bor tas hensyn til malinger av fastende serumlipider og blodglukose. Hyperglykemi: Ny forekomst av diabetes mellitus, hyperglykemi og forverring av eksisterende diabetes mellitus er rapportert ved
bruk av proteaschemmere. Hyperbilirubinemi: Reversible okninger i indirekte (ukonjugert) bilirubin forbundet med | ing av UDP-glu} yltransferase (UGT) kan forekomme. @kning i hepatiske transami-
naser som forckommer med okning i bilirubin hos pasienter som far atazanavir bor evalueres for alternative etiologier. Annen antiretroviral behandling enn atazanavir bor ev. vurderes dersom gulsott eller skleral ik-

terus er uakseptabelt. Dosereduksjon av ir anbefales ikke da det kan resultere i tap av terapeunsk effeke og utvikling av resistens. Nefrolitiasis: Nefrolitiasis er rapportert. Hvis det oppstar tegn eller symptomer
handli

mé det vurderes 4 midlertidigavbryte eller seponere b
med alvorlig immunsvike ved behandlingsstart, og medfore alvorlige kliniske tilstander cller forvemng av symptomer, spesielt de forste ukene eller minedene etter behandlingsstart. Echvert symptom p inflammasjon
ber utredes, og om nedvendig behandles. Osteonckrose: Osteonckrose er rapportert i sarlig grad ved fremskreden hiv-sykdom og/cller langtidscksponering overfor antiretroviral kombinasjonsbehandling (CART).

Pasienten bor rides til 4 kontakte lege ved leddverk og smerte, leddstivhet eller b Isesprobl. Kapslene inneholder laktose og skal ikke brukes ved galaktoscintoleranse, lapp-lak  eller glukose-galak-
tosemalabsorpsjon. Preparatet ma brukes med forsiktighet, og kun hvis fordelen er storre enn risikoen, hos pediatriske pasienter med tidligere ledningsforstyrrelser (>2. grad atrioventrikulr- eller kompleks grenblokk).
Basert pa tilstedevarelsen av kliniske funn (f.cks. bradykardi) anbefales overvakning av hjertet. Interaksjoner: Samtidig administrering av andre proteaschemmere anbefales ikke. Samtidig administrering med indina-
vir anbefales ikke da indinavir er forbundet med indirekte ukonjugert hyperbilirubinemi pga. hemming av UGT. Atazanavirkonsentrasjonen reduseres ved samtidig bruk med tenofovir. Tenofovirkonsentrasjonen oker
ved samtidig bruk med atazanavir og ritonavir. Pasienter skal monitoreres noye for tenofovirassosierte bivirkninger, inkl. renale sykdommer. Samtidig administrering av nevirapin eller efavirenz anbefales ikke. Hyis
samtidig administrering av et NNRTT er nodvendig, kan en vurdere 4 oke bade atazanavir og ritonavirdosene til hhv. 400 mg og 200 mg, i kombinasjon med tett klinisk monitorering. Dosejusteringer er ikke nodvendig
for raltegravir. Forsiktighet ber utvises ved samtidig administrering av klaritromycin, ketok | og itrak 1. Hoye doser av ketok | og itrakonazol anbefales ikke. Samtidig administrering av vorikonazol an-
befales ikke med mindre en nytee-risikovurdering rettferdiggjor bruk. Pasienter bor monitoreres noye for bivirkninger og/eller tap av effeke. Anbefalt dose av rifabutin er 150 mg 3 ganger/uke nar det gis samtidig med
atazanavir/ritonavir. @kt overvikning ma tilsikres, og dosereduksjon av rifabutin til 150 mg 2 ganger/uke er anbefalt til pasienter som ikke tolererer dosen. Rifampicin og atazanavir/lavdose ritonavir er kontraindisert.

Immunt reaktiveri isk reaksjon pa asymptomatiske cller gjenvarende opportunistiske patogener kan oppsta hos hiv-infiserte

Samtidig administrering med tenofovir og H2-resep ist anbefales ikke. Dersom kombinasj ikke kan unngs, er det nedvendig med noye monitorering. Ved samtidig administrering med H2-reseptoran-
tagonist til pasienter som ikke tar tenofovir, skal en dose tilsv. famotidin 20 mg 2 ganger daglig ikke overskrides. Ved behov for hayere dose kan okning av irdose til 400 mg i kombinasjon med ritonavir 100
mg vurderes. Samtidig administrering med p pumpch befales ikke. Dersom kombinasj ikke kan unngas, er det nedvendig med neye monitorering og okt atazanavirdose til 400 mg i kombinasjon

med ritonavir 100 mg. Dosen av protonpumpehemmere bor ikke overskride dose tilsv. omeprazol 20 mg. Atazanavir med ritonavir skal administreres 2 timer for eller 1 time etter antacida eller bufrede legemidler.
Samtidig bruk med alfuzosin gir potensiale for okte alfuzosinkonsentrasjoner som kan fore til hypotensjon, og er derfor kontraindisert. Samtidig administrering med warfarin kan potensielt fore til en reduksjon eller,
mer uvanlig, en okning i INR. Det anbefales & overvake INR noye, spesiclt nar behandlingen startes. Atazanavir hemmer UGT og kan interferere med boli bolisme, noe som kan gi okt
1rmotckanmkslsltct Pasientene ma monitoreres noye mht. bivi 1rknmgcr relatert til irinotekan. Pl k rasjonen av i iver (ciklosporin, takrolimus, sirolimus) kan oke ved samtidig bruk av atazana-
inntil pl ivdene er stabilisert. Forsiktighet bor utvises ved samtidig administrering av antiarytmika, og overvakning av ter-

av irinotekan:

'pp
befal

vir/ritonavir. Hyppigere konsentrasjonsovervakning av i
apeutisk konsentrasjon anbefales om mulig. Det anbefales at startdosen med diltiazem reduseres med 50%, med pafolgende titrering etter behov og EKG-overvakning. Forsiktighet utvises ved samtidig administrering
av verapamil. Samtidig bruk av atazanavir/ritonavir og flutikason kan gi betydelig okt plasmakonsentrasjon av flutikason, mens kroppens eget kortisolniva kan reduseres med opptil 90%. Systemiske kortikosteroidef-
fekrer, inkl. Cushings syndrom og binyresuppresjon, er sett hos pasienter som har fatt ritonavir og inhalert eller intranasalt flutikason. Dette kan ogsa forckomme for andre kortikosteroider (f.cks. budesonid) som
metaboliseres via CYP 3A-systemet. Samtidig administrering av atazanavir/ritonavir og denne typen glukokortikoider anbefales derfor ikke, sd sant ikke behandlingens nytte star i rimelig forhold til risikoen for sys-
temiske effekeer av kortikosteroider. En dosereduksjon av glukokortikoidet bor overveies, sammen med noye overvikning av lokale og systemiske effekeer, eller bytte til et glukokortikoid som ikke er substrat for CYP
3A4 (f.cks. beklometason). Dersom kortikosteroider skal seponeres, ma dosen reduseres gradvis over lengre tid. Samridig bruk av slldcnaﬁl tadalafil, vardenafil kan medfore @k[ konscntras}on av PDES-hemmeren, og
okning i PDES-assosierte bivirkninger som hypotensjon, synsforstyrrelser o8 priapisme. Ved samud:g administrering av et oralt antik befal holder minst 30 ug
eller orale antikonsepsj idler som inne-

detat anti
Al

F
etinylostradiol og at pasienten minnes p4 noyaktig etterlevelse av dette doseri imet for antikonsepsjon. Samtidig bruk med andre hormonelle antik
holder andre progestogener enn norgestimat er ikke undersoke og bor unngas. Alternative sikre prevensjonsmetoder anbefales. Samridig administrering av simvastatin eller lovastatin med atazanavir/ritonavir anbefales
ikke, og forsiktighet ma utvises med atorvastatin, pga. storre risiko for myopati, inkl. rabdomyolyse. Bruk av andre HMG-CoA-reduktasel
tin, anbefales. Samtidig administrering av buprenorfin krever klinisk overvikning mht. sedasjon og kognitive effekter. Samtidig administrering med salmeterol kan fore til okte konsentrasjoner av salmeterol, og en
okning i salmeterolassosierte bivirkninger, og er ikke anbefalt. En dosereduksjon av buprenorfin kan vurderes. Det er ikke nodvendig med doscjustering ved samtidig administrering av metadon. Samtidig administre-
ring av sildenafil kan fore til okte konsentrasjoner av PDES-hemmeren, og en okning i PDES-hemmerassosierte bivirkninger. En sikker og effektiv dose i kombinasjon med atazanavir/ritonavir er ikke fastslact for
sildenafil nér den brukes til 4 behandle pulmonal arteriell hypertensjon. Sildenafil er kontraindisert, nar den brukes til behandling av pulmonal arteriell hypertensjon. Midazolam og triazolam metaboliseres i hoy grad
via CYP 3A4. Atazanavir/ritonavir skal ikke administreres samtidig med triazolam eller oralt administrert midazolam, og forsiktighet bor utvises nir atazanavir/ritonavir administreres samtidig med parenteralt ad-
ministrert midazolam. Dersom atazanavir administreres samtidig med parenteralt administrert midazolam, skal dette gjores pa en intensivavdeling eller tilsvarende for 4 sikre noye klinisk overvikning og riktig medi-
sinsk behandling mh. respirasjonsk ing og/eller forlenget sedasjon. Dosejustering av midazolam ber vurderes. Graviditet/ Amming: Overgang i placenta: Det foreligger ikke tilstrekkelig dokumentasjon ved bruk
hos gravide. Skal bare brukes under graviditet hvis klinisk fordel kan forsvare potensiell risiko. Ekstra overvikning og alternativ behandling til atazanavir ber overveies i perinatalperioden. Overgang i morsmelk: Ukjent.
For 4 unnga hiv-overforing, bor hiv-smittede ikke under noen omstendighet amme. Bivirkninger: Vanlige (>1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Oppkast, diaré, abdominalsmerter, kvalme, dyspepsi. Hud: Utslett.
Lever/galle: Gulsott. Nevrologiske: Hodepine. @ye: Okuler ikterus. @vrige: Lipodystrofisyndrom, tretthet. Mindre vanlige (21/1000 til <1/100): Gastrointestinale: Pankreatitt, gastrict, abdominal distensjon, aftos
stomatitt, flatulens, munntorrhet. Hjerte/kar: Hypertensjon. Hud: Urticaria, alopesi, pruritus. Immunsystemet: Hypersensitivitet. Kj ganer/bryst: Gynek i. Lever/galle: Hepatite. Luftveier: Dyspné.
Muskel-skjelettsystemet: Muskelatrofi, artralgi, myalgi. Nevrologiske: Perifer nevropati, synkope, amnesi, svimmelhet, sovnighet, dysgeusi. Nyre/urinveier: Nefrolitiasis, hematuri, proteinuri, pollakisuri. Psykiske:
Depresjon, desorientering, angst, insomni, sovnforstyrrelser, unormale drommer. Stoffskifte/ernaring: Vekttap, vektokning, anorcksi, okt appetitt. @vrige: Brystsmerter, sykdomsfolelse, feber, asteni. Sjeldne (21/10
000 til <1/1000): Hijerte/kar: @dem, palpitasjon. Hud: Vesikulobullost utslett, eksem, vasodilatasjon. Lever/galle: Hepatosplenomegali. Muskel-skjelettsystemet: Myopati. Nyre/urinveier: Nyresmerter. @vrige:
Forstyrrelser i ganglaget. Tilfeller av «torsades de pointes», QTC-forlengelse, diabetes mellitus, hyperglykemi og forstyrrelser i galleblare inkl. kolelitiasis, kolecystitt og kolestase er rapportert. Tilfeller av os-
teonckrose er rapportert. Undersokelser: Forhoyet total bilirubin, forhayet kreatinkinase, forhoyet ALAT/SGPT, forhoyet ASAT/SGOT, lave verdier av noytrofiler, forhoyet lipase. Pediatrisk populasjon: Sammen-
lignbart med det som er sett hos voksne. Asympromatisk 1. grad (23%) og 2. grad (1%) atrioventrikulerblokk er rapportert. @kning i total bilirubin oppstod hos 45% av pasientene. Overdosering/Forgiftning:

P

som ikke metaboliseres via CYP 3A4, som pravastatin eller fluvasta-

Symptomer: Erfaring med akutt overdosering hos sker er b . Enkeledoser pa opptil 1200 mg er tatt av friske, uten symptomatisk negativ effeke. Hoye doser kan gi gulsott (uten samtidig endring i lever-
funksjonsprover) eller forlenget PR-intervall. Behandling: Stottetiltak som overvikning av vitale tegn, EKG og observasjon av pasientens kliniske tilstand. Uabsorbert atazanavir kan fjernes med emese, mageskvlhng
cller administrering av aktive kull. Dialyse har sannsynligvis liten effeke. Intet spesifike antidot. Se Giftinfor befalinger JOSA E08. Egenskaper: Klassifiscring: P | Virkni isme: Sele-

ktiv hemmer av Gag-Pol-proteiner i virusinfiserte celler. Dette forer til at dannelsen av modne viruspartikler og infisering av andre celler forhindres. Absorpsjon: 2,5 timer etter administrering av 300 mg atazanavir og
100 mg ritonavir, tatt sammen med mat, er Cmax for atazanavir ca. 4466 ng/ml og AUC ca. 44185 ng/ml/time. Absorpsjonen kan reduseres dersom pH i magesckken oker, uavhengig av arsaken til pH-okningen.
Proteinbinding: Ca. 86%. Halveringstid: Ca. 12 timer. Metabolisme: Hovedsakelig via CYP 3A4 til oksygenerte metabolitter. Utskillelse: Ca. 79% via feces, ca. 13% via urin. Pakninger og priser: 150 mg: 60 stk.
(boks) kr 3986,70. 200 mg: 60 stk. (boks) kr 3986,70. 300 mg: 30 stk. (boks) kr 3977,00. Sist endret: 26.07.2011

(priser oppdateres hver 14. dag, ev. refusjon hver maned)
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VEILEDNING FOR FORFATTERE

Innholdet i pest-POSTEN i form av referater, artikler, kunngjeringer og meningsytringer
er nesten utelukkende basert pa bidrag fra leserne, dvs. foreningens medlemmer. Manus-
kriptene enskes levert i Word tekstbehandlings-format, eller skrevet i DOS (ASCII) format.
Bruk sé lite redigeringskoder og spesialtegn som mulig. Helst anskes bidrag levert som
vedlegg til E-post, adressert til redakter eller redaksjonssekretar.

Papirbaserte bidrag ma leveres med bred marg og dobbelt linjeavstand. Illustrasjoner og
fotografier kan vere i svart/hvitt eller farge og ber savidt mulig leveres i format .tiff eller
.jpg De ber ha en opplesning pa minimum 150 dpi (’dots per inches”). [llustrasjoner kan
ogsé oversendes redaksjonen for scanning, vennligst angi om de da enskes i retur. Referan-
ser skrives som angitt i veiledningen til ”Tidsskrift for den norske legeforening”. Tidskrift-
navn forkortes som angitt i ’Index Medicus”.

Doktorgradsreferat kan vere pa 1 til 1/2 side enkel linjeavstand. Felgende opplysninger
ma folge referatet: 1) Overskrift = doktorgradens tittel, 2) doktorandens navn, aktuelle
adresse og institusjonen hvor arbeidet er utfort, 3) universitetet hvor disputasen er holdt og
eventuelt navn pa opponenter.

Abstract skrevet av nordmenn i utenlandske tidsskrifter kan vere pa 1/3 - 1/2 side, lengre
abstracts kun etter avtale. Abstracts skal inneholde: 1) Overskrift = artikkelens tittel, 2)
forfattere og tidskrift som i referansen over, 3) navn / adresse pa forfatter som skal ha event.
korrespondanse, 4) sammendrag, helst pa norsk, skrevet for infeksjonsmedisinere. Forsker-
grupper kan eventuelt lage en synopsis av sitt arbeide, med neyaktig referanseliste.

Foredrag holdt ved meter i regi av Norsk Forening for Infeksjonsmedisin samt prisfore-
drag kan veare pé ¢n til flere sider eter avtale. Artiklene ber inneholde referanseliste og de
beste illustrasjonene.

Meningsytringer, omtale av aktuelle problemer, eller andre korte bidrag av generell faglig
interesse mottas gjerne. Redaksjonen forbeholder seg retten til 4 redigere / forkorte bidrag.

VEILEDNING FOR ANNONSORER

Vi er takknemlige for bidrag i form av annonser i pest-POSTEN. Bladet blir tryk-
ket i et opplag pa ca. 350 - 400 og distribuert gratis til alle medlemmer av Norsk foren-
ing for infeksjonsmedisin. Annonsepris sort/hvitt: kr. 2.000 pr. 1/1 side. Omslagssi-
der (2. side, nest siste og siste side) kr. 2.500. Fargeannonse kr. 3.000 pr. 1/1 side (ikke
omslagside). Prisene gjelder ferdige annonser. Manusformat A4, positivt trykk pa pa-
pir eller film. Husk at manuskriptet skal forminskes til G 5 -format (16,9 x 23,8 cm).
Vi méa ta et forbehold om annonseplass i forhold til stoffmengden forevrig. Redaksjo-
nen har vedtatt & gjennomfere en rulleringsordning ved stor pagang av annonserer.
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