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Arets vdrmete i Stavanger ble bade inspirerende
og laererikt takket veere et godt faglig og sosialt
program. Infeksjonsforeningens 40-arsjubileum
ble ogsé beharig markert med foredrag, utdeling
av aresmedlemskap og festmiddag. Referat fra
arsmetet og foredragene er fyldig dekket i denne
utgaven av pest-POSTEN. En av sesjonene under
metet var viet antibiotikaresistens, et tema som
omsider har kommet hoyt opp pa den politiske
dagsorden.

President Barack Obama slapp sin plan for
a motkjempe antibiotikaresistens 1 mars dette
aret. Global handlingsplan (Global Action Plan)
mot antibiotikaresistens ble vedtatt av Verdens
helseforsamling i mai. Sankthansaften lanserte
den norske regjeringen «Nasjonal strategi mot
antibiotikaresistens 2015-2020». Her papekes at
antibiotikaresistens er et raskt voksende problem
som utgjer en alvorlig trussel mot global helse.
Strategiens hovedmal er & 1) redusere den totale
bruken av antibiotika, 2) fremme riktigere bruk av
antibiotika, 3) & eke kunnskap om hva som driver
utvikling og spredning av antibiotikaresistens.,
og 4) vare en padriver 1 internasjonalt,
normativt arbeid for & styrke tilgang, ansvarlig
bruk og utvikling av nye antibiotika, vaksiner
og bedre diagnostiske hjelpemidler. Dette vil
regjeringen oppnd gjennom satsing pa definerte
tiltaksomréader. Strategien er et fellesprodukt fra
Helse- og omsorgsdepartementet, Landbruks- og
matdepartementet, Klima- og miljedepartementet
og Nerings- og fiskeridepartementet. Den
tverrdepartementale  tiln@rmingen  illustrerer
at antibiotikaresistens ikke er helsetjenestens
domene alene.

Norske infeksjonsmedisinere og mikrobiologer

har lenge vert aktive i arbeidet med &
overvake og bekjempe antibiotikaresistens,
bl.a. gjennom Antibiotikasenteret for primer-
medisin (ASP), Nasjonalt kompetansesenter
for antibiotikabruk i spesialisthelsetjenesten,
Nasjonal kompetansetjeneste for pavisning
av antibiotikaresistens (K-RES), Referanse-
funksjonen for MRSA, Antibiotikakomiteen,
Arbeidsgruppen for antibiotikaresistens og
Norsk overvakingssystem for antibiotikaresistens
hos mikrober (NORM). Forskning pa resistens,
utarbeiding og implementering av retningslinjer
og veiledere for antibiotikabruk og smittevern ma
0gsa nevnes.

Selv i erkjennelsen av at store deler av resistens-
problematikken ikke er direkte relatert til eller
kan leses innen helsetjenesten, er det noe for-
stemmende at fagomradene infeksjonsmedisin
og medisinsk mikrobiologi ikke er nevnt i
regjeringens strategi. Det ber vaere en selvfolge
at denne kompetansen blir etterspurt og aktivt
benyttet nar handlingsplaner for tiltaksomradene
i strategidokumentet né skal utarbeides.

Kampen mot antibiotikaresistens er kanskje var
tids sterste infeksjonsmedisinske utfordring. Det
er derfor gledelig at regjeringen ser betydningen
av dette. Forhapentlig vil dette ogsd medfere
okte ressurser og konkrete tiltak som vil kunne
snu den truende utviklingen antibiotikaresistens
i dag representerer. Som infeksjonsmedisinere
og mikrobiologier ma vi holde vére faglige
faner hoyt, slik av vi i enda sterre grad blir
lyttet til - bade av myndigheter og kollegaer i
helsetjenesten.

God sommer!

Arne BB
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Referat fra

Varmetet NFIM/NFM

Clarion Energy Hotel, Stavanger
4. - 5. juni 2015

Av Jon Birger Haug

”Virens vakreste eventyr” er muligens et litt forslitt begrep, men passet godt pad
drets samling for infeksjonsmedisinere og mikrobiologer i Stavanger. Solen skinte
for forste gang siden i host, ifolge lokale kilder, og hoytideligheter var lagt til
det tropiske miraklet Flor og Fjeere pa aya Sor-Hidle (bildet under). NFIM’s 40
dars jubileum ble behorig markert og vi fikk med oss hyggelig kollegialt samvcer,
cerespris, ceresmedlemskap, og ikke minst et variert og spennende faglig pafyll.

e | N }

Seksjonsoverlege Jon Sundal apnet metet og
ensket velkommen til Stavanger, der infeksjons-
foreningen var arranger og i overkant av 100
medlemmer hadde funnet veien. Forsamlingen
hadde noe hoy median alder og det ble et disku-
sjonstema underveis hvordan man kan stimulere
til heyere deltakelse blant de yngste kollegene.
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Alle foto: Jon B. Haug
I jubileumséret hadde man valgt & ikke invitere
utstillere slik at en noe hoy deltakerkostnad trolig
medvirket, tross ekonomiske stotte fra NFIM og
muligheten for & sgke Dnlf’s Fond.

Arrangerene hadde laget et hoyst tidsaktuelt fag-
lig program hvor en gkende antibiotikaresistens
og behandling av alvorlige bakterielle infeksjons-
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sykdommer var viet stor oppmerksomhet. I forste
sesjon

” Antibiotikaresistens - bzererskap hos dyr og
mennesker”

skisserte Martin Steinbakk, Folkehelseinstituttet,
hva som er det aktuelle trusselbildet og hvilke til-
tak som ma settes inn. Det mange ikke tar innover

seg, er hvordan utgvelse av moderne medisin blir
umulig dersom en mer eller mindre komplett pan-
resistens oppstar. Allerede i dag er beregnet rundt
25000 ekstra dedsfall i Europa og det samme i
USA som felge av antibiotkaresistens. Det siste
tidret har vert dramatisk; én ting er prisen for
”burden of resistance” som i 2007 ble beregnet til
1,5 milliarder EUR for Europa. Det mest alarme-
rende i perioden er likevel hvor hurtig spredning
av multiresistens har skjedd globalt (i land der
man klarer & fa oversikt) og mangelen pd kon-
troll over forbruk av antibiotika til mennesker og
i dyrehold. Steinbakk ga en fin oversikt over disse
trendene og som riktignok var kjent stoff for flere
av tilhererne, desto nyttigere var gjennomgangen
av “kunnskapshull” og forskningsomrader som
er viktige & prioritere. Han kommenterte nasjo-
nale initiativ, og WHO og andre (Obama ”White
Paper”) strategier som viser at myndighetene er i
ferd med & vakne opp. Men er det tidsnok?

Marianne Sunde, forsker ved FHI/Veterinar-
instituttet oppdaterte oss pa temaet "ESBL-pro-
duserende E. coli i norsk kyllingproduksjon.”
Media, med avisa "Nationen” i spissen, har loftet
temaet til ner det viktigste i norsk medisin anno
2015, og en medisinsk saklig gjennomgang var

nyttig. I Norge er slaktekyllingens livssyklus 31
dager hvor vekten gar fra 45 til 1500 gram. Ca.
570 produsenter lokalisert i 3 hovedregioner i
Ser-Norge slakter ca.
90 000 tonn kylling
arlig. Avlsdyr stam-
mer fra Skottland, to
selskap dekker > 85%
av europeisk og ett ca.
90% av norsk marked.
I alle generasjoner av
slektspyramiden er det
pavist ESBL. I Norge
blir antibiotika (kun
amoksicillin og oksy-
tetrasyklin) brukt pa
<1% av slaktekylling.
Likevel er det hoy
forekomst av ESBL i kylling, og bekymring knyt-
ter seg til risiko for overfering til mennesker. Om
bakteriene er patogene i seg selv, eller om faren
er knyttet mest til overforing av resistensgener,
er usikkert. NORM/VET-folger utviklingen neye
og FHI/veterinarinstituttet foretar kartlegging for
a pavise genetisk slektskap og kartlegge overfor-
barhet av resistens. 93% av ESBL-E.coli er fun-
net & ha overferbare resistensplasmider. bla,,,,,
familien av betalaktamasegenet AmpC finnes
bade pa “kyllingisolater” og i humane E. coli iso-
later og et igangsatt prosjekt skal se pa likheter pa
gen/plasmid-niva og pé isolatniva.

Iren Hoyland Léhr, mikrobiolog ved SUS, re-
degjorde for en oppfelgingsstudie til utbruddet
av Klebsiella ESBL,-ved deres nyfedtintensiv
2008-09 (se APMIS 2012, 120:612-621). For spe-
barna ble pavist ESBL-bererskap i median 12,5
mnd. (IQR 9,5-17,5). Hva sé& med de som var ko-
loniserte med ESBL rundt de 51 barna som var
affiserte, spurte man seg sa. Signifikant heyere
risiko for lengre varende baererskap var relatert til
antibiotikabruk under oppholdet ved NFI og kei-
sersnitt. Seksti foreldre og sesken ble sa fulgt opp
med faecesprave hver 1-3 mnd. 12 ESBL-berer
fra 9 familier ble pavist, med median beerertid 2,5
mnd. Dette passer godt med andre studier som vi-
ser overfaring 1 20-30% fra indekskasus til andre
familiemedlemmer. Det er fortsatt uklart hvordan



Side 7

-pest-POSTEN

man skal “avskilte” ESBL-barere: hvor sikre er
screeningmetodene, hvor lenge skal det evt. ga
mellom kontrollprever, og hvor mange skal kre-
ves negative (>=3?). Identifikasjon av risikopasi-
enter for barereskap, screening ved innleggelse
og kontaksmitteisolasjon av ESBL baerere
ble nevnt som aktuelle tiltak.

CARBA

Neste sesjon var ”Globale perspektiv”

- og ferst ut var infeksjonsmedisiner Ase Berg
fra SUS som snakket om Immunrespons ved
hiv/malaria. To studier er publisert (PLOSone,
2014) fra forskningsgruppen som undersokte
212 ikke-gravide voksne pasienter med feber og/
eller mistenkt alvorlig malaria og sammenliknet
med en kontrollgruppe med 56 friske individer.
131 fikk konfirmert malaria og 70 var koinfiserte
med hiv-1. Mortaliteten under sykehusoppholdet
var 13% for hiv-koinfiserte og 1,7% hos hiv-neg.
(p=0,018). Pasienter med koinfeksjon hadde hyp-
pigere respirasjonssvikt, bledninger, hypoglyke-
mi, lever-og nyresvikt og hey parasittemi.

I studie nr. 2 ble cytokinrespons hos de samme
populasjonene undersekt og relatert til alvorlig-
het og mortalitet. I forhold til friske kontroller
var det markert hoyere cytokinverdier hos mala-
riapasienter. Interleukin-8 og interferon-gamma
induserende protein 10 (IP-10) var assosiert med
okende alvorlighet etter at konfundere var justert
for. Det spekuleres pa en mulig patogenetisk rolle

for disse to cytokinene, men mer forskning er
selvsagt nedvendig.

Det xrefulle Jubileumsforedraget ble holdt av
professor emeritus Bjarne Bjorvatn. Temaet
Infeksjonsmedisin i et globalt perspektiv var
omfattende for en halv times foredrag, men ble
formidlet med stor innlevelse og innsikt som

karakteriserer en kollega som har brukt et liv
pa internasjonalt arbeid — og pé fremragende
undervisning... Bjarne leverer alltid! Da han kom
til beskrivelsen av schistosomenes evigvarende
intime liv i den mennesklige sirkulasjon ble
undertegnede hensatt til Haukeland i 1990.
Skuespillerkunsten fra podiet gjorde et varig
inntrykk dengang, og har ikke tapt seg i 2015.
Flatormer... jeg sier ikke mer.

Disposisjonen hans var som foelger:

” - Forste delen av dette foredraget handler om
status for noen av de internasjonalt viktigste in-
feksjonssykdommene, nemlig de som omfattes
av FNs Millennium development goals 2000
-2015. Spesielt blir HIV/AIDS, malaria og tuber-
kulose omtalt .... - Andre delen handler om & bli
ferdig for lunch.”
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De atte tusenirsmélene som FN har satt opp
er utryddelse av fattigdom og hunger (intet
mindre), universell rett til barneskole, fremme
likestilling og kvinners rettigheter, redusere
dedeligheten med 75% for barn < 5 éar, bedre
medrehelse, bekjempe hiv/AIDS, malaria og
andre sykdommer, sikre bearekraftig utvikling,
og fremme globalt samarbeid for utvikling. To
av de atte mélene er direkte infeksjonsrelaterte. A
stoppe smittespredning av hiv samt ART til minst
15 mill HIV+ vil bli nadd. Likedan er det hdp om &
stoppe en videre utbredelse av malaria og deretter
redusere spredningen. Bjorvatn mener ogsé det
vil vaere realistisk & stoppe/reversere spredningen
av tuberkulose, men ekningen i multiresistente
tilfeller fortsetter & bekymre. Dracunculiasis
(Guinea-worm) er nd utryddet i 197 land,
sovesyke er blitt et lite problem hos mennesker na
men er svart utbredt hos kveg. Massebehandling
av filariasis var per 2014 gjennomfert i 63/73
land og 15 har til nd nddd sine mal. Listen er tross
alt lang over gode nyheter pa infeksjonsfronten
(men antibiotikaresistens ble ikke omtalt...)

Avslutningsvis hadde Bjorvatn folgende trostens
ord til den yngre generasjon som muligens
kunne komme til & frykte for levebredet:
"Menneskelig ddrskap og infeksiose agens er
gjensidig avhengige av hverandre og begge spres
over hele verden i lopet av timer. Begge vil helt
sikkert overleve ogsd kommende generasjoner av
infeksjonsleger.”

Etter lunch ga Truls Leegaard ved Ahus en opp-
summering av de viktigste artiklene innen medi-
sinsk mikrobiologi i 2014 — med fokus pa Norge.
Han gikk kort gjennom 14 av 98 norske publika-
sjoner som dekket resistensforskning, norsk og
internasjonal epidemiologi, utbrudd og laborato-
riemetoder. Han mente vi trolig vet for lite om
den gode forskning som utferes i eget land, og
hans avsluttende slide sa kort og godt “Believe
in yourself” ...

Dagens faglige program ble avsluttet med seksjo-
nen ”Alvorlige virusinfeksjoner”.

Infeksjonsmedisiner Arne Broch Brantsceter er
leder i NFIM men kanskje mer kjent som ”Mr.
Ebola” i Norge, han har gjort en stor innsats

nasjonalt og som feltarbeider i Vest-Afrika tidlig
under epidemien. Vi fikk en fin oppsummering av
erfaringer med Ebola viral disease som er gjort pa
ulike nivaer. For egen del synes jeg erfaringslisten
til forveksling liknet slike vi s& ogsa etter HIN1
pandemien i 2009, SARS-epidemien i 2002,
og sé bortetter... Det er péafallende at responsen

Smitte kan skje ogsd | Europa og UISA

Tkl Paithy of%cialy say 3acoand Beealtl
it wdtair of Dadlas hospal lesls
pEdns for EookE

internasjonalt ofte kommer sent, og i ser dersom
industrialiserte land ikke synes umiddelbart truet.
”Krav til smittevern ma ikke undervurderes”,
og ”’stort behov for vaksine og medikamenter”
lyder ogsa ganske kjent. Det ble fremhevet at
responsevne, kommunikasjon og helsevesen
generelt ma styrkes i land det gjelder dersom
epidemier som denne skal bringes under kontroll.
Per 24. mai d.a. har det vert over 27000 tilfeller
med mer enn 11000 dede, 869 tilfeller er meldt hos
helsearbeidere hvor 507 har dedd av sykdommen.

Borre Fevang ved seksjon immunologi og
infeksonsmedisin ved Rikshospitalet fortalte oss
om diagnostiske og terapeutiske utfordringer
ved encefalitter. Encefalitter kan oppstd som
ledd i1 malignitet og infeksjon, men autoimmune
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Den eneste kombinasjonstabletten med dolutegravir

Komponentene i TRIUMEQ er den fgrste hiv-
behandlingen som har vist signifikant bedre
effekt vs. Atripla i behandlingsnaive pasienter
i uke 48 og i uke 96.

TRIUMEQ kan tas uavhengig av mat
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bcerere av HLA-B*5701 allelet
p& grunn av gkt risiko for
overfglsomhetsreaksjoner.’
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¥ Triumeq «ViiV Healthcare»
C Antiviralt middel.

ATC-nr.: JO5A R13

TABLETTER, filmdrasjerte 50/600/300 mg: Hver tablett inneh.. Dolutegravir 50 mg, abakavirsulfat
tilsv. abakavir 600 mg, lamivudin 300 mg, mannitol, hjelpestoffer. Fargestoff: Titandioksid (E 171), sort
og redt jernoksid (E 172). Indikasjoner: Behandling av voksne og ungdom >12 &r, som veier minst 40
kg, som er infisert med humant immunsviktvirus (hiv). Alle pasienter, uavhengig av etnisitet, ber screenes
for HLA-B*5701-allelet for initiering av behandling med abakavir (se Forsiktighetsregler). Pasienter med
ukjent HLA-B*5701-status som ftidligere har tolerert abakavir ber ogsa screenes for gjenoppstart av
abakavir. Kjente barere av HLA-B*5701-allelet bar ikke bruke abakavir. Dosering: Behandlingen ber
initieres av lege med erfaring i behandling av hiv-infeksjon. Voksne og ungdom >12 dr og >40 kg:
Anbefalt dose er 1 tablett 1 gang daglig. Anbefales ikke til pasienter <40 kg. Separate preparater av
dolutegravir, abakavir eller lamivudin ber benyttes dersom seponering eller dosejustering av ett av
virkestoffene er indisert. Glemt dose: Glemt dose ber tas s raskt som mulig, med mindre neste dose
skal tas innen 4 timer. Da ber glemt dose ikke tas, og vanlig doseringsplan felges. Spesielle pasient-
grupper: Nedsatt leverfunksjon: Dosereduksjon av abakavir kan vaere ngdvendig ved lett nedsatt lever-
funksjon («Child-Pugh» grad A). Siden dosereduksjon ikke er mulig med Triumeq ber separate legemidler
med dolutegravir, abakavir og lamivudin brukes i slike tilfeller. lkke anbefalt ved moderat og alvorlig
nedsatt leverfunksjon. Nedsatt nyrefunksjon: Ikke anbefalt ved Cl, <560 ml/minutt. Barn <12 & eller
<40 kg: Sikkerhet og effekt er ikke fastslatt. Eldre >65 dr: Begrenset erfaring. Ingenting tilsier at dosen
mé justeres. Administrering: Kan tas med eller uten mat. Kontraindikasjoner: Overfglsomhet for
noen av innholdsstoffene. Samtidig administrering av dofetilid. Forsiktighetsregler: Selv om effektiv
viral suppresjon med antiretroviral behandling reduserer risiko for seksuell overfgring av hiv-infeksjon
betraktelig, kan en gjenverende risiko ikke utelukkes. Forholdsregler for & forhindre overfering ber tas
iht. nasjonale retningslinjer. Resistens mot integrasehemmere: Siden anbefalt dose med dolutegravir er
50 mg 2 ganger daglig er bruk av Triumeg ikke anbefalt ved resistens overfor integrasehemmere. Over-
falsomhetsreaksjoner: Abakavir og dolutegravir er forbundet med risiko for overfalsomhetsreaksjoner.
Beerere av HLA-B*5701-allelet har ekt risiko for overfglsomhetsreaksjoner for abakavir, men det kan
0gsé oppsta hos ikke-barere. HLA-B*5701-status skal derfor alltid avklares fer behandlingsstart. Pasi-
enter med positiv HLA-B*5701-status, eller negativ HLA-B*5701-status som har hatt en mistenkt over-
folsomhetsreaksjon under behandling med abakavir, skal ikke bruke Triumeq. Seponeres umiddelbart
ved mistanke om overfelsomhetsreaksjon, og behandling med abakavir eller dolutegravir mé aldri
gjenopptas. Forsinket avbrudd i behandling etter utbruddet av overfalsomhet, kan resultere i
en livstruende reaksjon. Klinisk status, inkl. leveraminotransferaser og bilirubin, ber overvakes.
Etter en mistenkt overfalsomhetsreaksjon overfor abakavir, kan gjenopptagelse av abakavirbehandling
medfore at symptomene kommer raskt tilbake (i lapet av noen timer). Tilbakefallet er vanligvis alvorlige-
re enn den innledende reaksjonen, og kan omfatte livstruende hypotensjon og dgd. Symptomer pa over-
folsomhetsreaksjoner kan forekomme ndr som helst under behandlingen, men er vanligst de forste 6
ukene. Nesten alle overfalsomhetsreaksjoner mot abakavir omfatter feber og/eller utslett. Andre symp-
tomer er beskrevet nermere under Bivirkninger, bl.a. luftveissymptomer og gastrointestinale symptomer,
som kan fare il feildiagnostisering av en overfalsomhetsreaksjon som luftveissykdom (lungebetennelse,
bronkitt, faryngitt) eller gastroenteritt. | meget sjeldne tilfeller er det sett overfalsomhetsreaksjoner hos
pasienter som gjenopptok abakavirbehandling, og som ikke hadde forutgende symptomer pa overfal-
somhetsreaksjon. Hvis behandlingen skal gjenopptas hos slike pasienter, ma medisinsk assistanse vare
lett tilgjengelig. Laktacidose: Laktacidose, vanligis assosiert med hepatomegali og hepatisk steatose, er
rapportert ved bruk av nukleosidanaloger. Laktacidose har hey dedelighet, kan assosieres med pank-
reatitt, leversvikt eller nyresvikt, og oppstar vanligvis etter fa eller flere maneders behandling. Behandlin-
gen ber avbrytes ved rask gkning i aminotransferaseniva, ved progressiv hepatomegali eller ved symp-
tomatisk hyperlaktatemi og metabolsk acidose/laktacidose. Milde fordayelsessymptomer  (kvalme,
oppkast og magesmerter), uspesifikk utilpasshet, manglende appetitt, vekttap, respirasjonssymptomer
(rask og/eller dyp pust) eller nevrologiske symptomer (inkl. motorisk svekkelse) kan veere indikatorer pa
utvikling av laktacidose (symptomatisk hyperlaktatemi). Forsiktighet ber utvises nar nukleosidanaloger
gis til pasienter (spesielt overvektige kvinner) med hepatomegali, hepatitt eller andre kjente risikofaktor-
er for leversykdom og hepatisk steatose (inkl. visse legemidler og alkohol). Pasienter som samtidig er
infisert med hepatitt C og behandles med alfainterferon og ribavirin kan véere serlig utsatte. Pasienter
med okt risiko ber falges naye. Lipodystrofi: Antiretroviral kombinasjonsterapi er assosiert med redistri-
busjon av kroppsfett (lipodystrofi) hos hiv-pasienter. Langtidskonsekvensene er ukjent. Hay alder, lang
varighet av antiretroviral behandling og tilharende metabolske forstyrrelser er assosiert med gkt risiko for
lipodystrofi. Klinisk undersgkelse bar inkludere fysiske tegn pa lipodystrofi. Méling av fastende serumlip-
id og blodglukose bar overveies. Lipidforstyrrelser ber handteres pa Kiinisk egnet mate. Leversykdom:
Sikkerhet og effekt er ikke etablert ved signifikant underliggende leversykdom. Anbefales ikke ved mod-
erat til alvorlig nedsatt leverfunksjon. Pasienter med nedsatt leverfunksjon, inkl. kronisk aktiv hepatitt, har
okt forekomst av abnormal leverfunksjon ved antiretroviral kombinasjonsbehandling, og m& monitoreres.
Ved tegn pa forverring av leversykdom ma opphold eller seponering vurderes. Pasienter med kronisk
hepatitt B eller C som behandles med antiretroviral kombinasjonsterapi, har gkt risiko for alvorlige og
potensielt fatale leverbivirkninger. Ved samtidig behandling med antivirale midler mot hepatitt B eller C,
se preparatomtalen for disse. Ved seponering hos pasienter koinfisert med hepatitt B anbefales re-
gelmessig maling av leverfunksjon og markerer for HBV-replikasjon, ettersom seponering av lamivudin
kan gi akutt forverring av hepatitt. Forsiktighet ber utvises ved samtidig administrering med ribavirin hos
hiv og HCV koinfiserte pasienter, da lavere responsrate overfor behandling med pegylert interferon/riba-
virin kan forekomme. Myokardinfarkt: Observasjonsstudier har vist en assosiasjon mellom myokardin-
farkt og bruk av abakavir, men arsakssammenheng er ikke bekreftet. Nodvendige forholdsregler ber tas
for & redusere alle risikofaktorer som kan pavirkes (f.eks. reyking, hypertensjon og hyperlipidemi). im-
munt reaktiveringssyndrom: Vied alvorlig immunsvikt ved behandlingsoppstart, kan det oppsta en inflam-
matorisk reaksjon pa asymptomatiske eller gjenvasrende opportunistiske patogener. Alvorlige kliniske
tilstander eller forverring av symptomer sees ev. innen de forste fa ukene eller ménedene etter at kom-
binasjonsbehandling er initiert. Eks. er cytomegalovirus-retinitt, generaliserte og/eller fokale mykobakter-
ieinfeksjoner, og Pneumocystis carinii-pneumoni. Autoimmune sykdommer (f.eks. Graves sykdom) er
rapportert i den immune reaktiveringsfasen. Tidspunkt for utbrudd er imidlertid variabelt, og kan fore-
komme mange méneder etter behandlingsstart. Overvakning av leververdiene er anbefalt ved samtidig
infeksjon med hepatitt B og/eller C ved behandlingsstart, da gkning i leververdier forenlig med immunt
reaktiveringssyndrom er sett. Opportunistiske infeksjoner: Pasienten ber informeres om at antiretrovirale
midler ikke er en kur, og at de fortsatt kan utvikle opportunistiske infeksjoner og andre komplikasjoner
som falge av hiv-infeksjon. De ber veere under Klinisk oppfelging av lege med erfaring i behandling av
hiv-relaterte sykdommer. Osteonekrose: Osteonekrose er rapportert i serlig grad ved fremskreden
hiv-sykdom og/eller langtidseksponering for antiretroviral kombinasjonsbehandling. Pasienten ber rades
til & kontakte lege ved leddverk og smerte, leddstivhet eller bevegelsesproblemer. Mitokondriell dys-
funksjon: Se Graviditet. Interaksjoner: Interaksjonsstudier er kun utfert hos voksne. Se tabellen for
kombinasjoner som ikke er anbefalt eller krever dosejustering. Effekt pd dolutegravir, abakavir og lami-
vudin: Dolutegravir metaboliseres hovedsakelig via UGT TA1, og er ogsa et substrat for UGT 1A3, UGT
1A9, CYP 3A4, P-gp og BCRP, og legemidler som induserer disse enzymene kan derfor redusere plas-

makonsentrasjon og terapeutisk effekt av dolutegravir. Samtidig administrering med legemidler som
hemmer disse enzymene kan oke plasmakonsentrasjonen av dolutegravir. Absorpsjonen av dolutegravir
reduseres av visse antacida. Abakavir metaboliseres via UGT-enzymer og alkohol dehydrogenase. Sam-
tidig administrering av induktorer eller hemmere av UGT-enzymer eller legemidler som elimineres via
alkohol dehydrogenase kan endre eksponeringen av abakavir. Lamivudin utskilles renalt. Aktiv renal
sekresjon av lamivudin i urin skjer via 0CT2 og MATE1 og MATE-2K. Samtidig administrering av OCT- og
MATE-hemmere kan ke lamivudineksponeringen. Abakavir og lamivudin metaboliseres ikke i betydelig
grad via CYPA450. Effekt av dolutegravir: Dolutegravir kan gke plasmakonsentrasjonen av legemidler som
utskilles vha. OCT? eller MATE-1 (f.eks. dofetilid, metformin). Pasienten ber falges naye og dosejustering
kan vaere ngdvendig. Hemming av OAT3 er ikke undersgkt, mulig gkning i plasmakonsentrasjonen av
legemidler som utskilles via OAT3.

Triumeq kombinert med
Etravirin

Anbefalinger vedrarende samtidig bruk

Reduserer dolutegravir. Bar ikke gis sammen med etravirin uten
at det samtidig gis atazanavir/ritonavir, darunavir/ritonavir eller
lopinavir/ritonavir.

Efavirenz, nevirapin Kombinasjon med Triumeq er ikke anbefalt.

Emtricitabin, didanosin, stavudin, Triumeq anbefales ikke brukt i kombinasjon med emtricitabin,
zidovudin siden bade lamivudin og emtricitabin er cytidinanaloger

(dvs. en risiko for intracelluleere interaksjoner).

Samtidig bruk ikke anbefalt, fordi anbefalt dose dolutegravir

er 50 mg 2 ganger daglig nér disse kombineres.

Tipranavir + ritonavir

Ribavirin Forsiktighet ber utvises.
Trimetoprim/sulfametoksazol Dosejustering nadvendig ved nedsatt nyrefunksjon.
Dofetilid Kontraindisert.

Okskarbamazepin, fenytoin,
fenobarbital, karbamazepin

Kombinasjon er ikke anbefalt med disse enzyminduktorene.

Kladribin Samtidig bruk er ikke anbefalt.

Metadon Ny titrering av metadon kan av og til veere péakrevet.

Johannesurt (prikkperikum) Samtidig bruk frarédes sterkt.

Metformin Dosejustering av metformin kan veere ngdvendig.

Rifampicin Samtidig bruk er ikke anbefalt, fordi anbefalt dose dolutegravir
er 50 mg 2 ganger daglig nr disse kombineres.

Magnesium/aluminiumholdig ~ Bor tas godt adskilt i tid fra inntak av Triumeq

antacida, kalsiumtilskudd,
jerntilskudd eller multivitaminer

(minimum 2 timer etter eller 6 timer for).

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Som en generell regel ved avgjrelse om bruk av antiret-
rovirale midler ved behandling av hiv-infeksjon hos gravide, og dermed reduksjon av risikoen for vertikal
hiv-overfaring til den nyfadte, ber det tas hensyn til bade dyredata og klinisk erfaring hos gravide. Det
foreligger ingen data pa bruk av Triumeq hos gravide. Det finnes ingen eller begrenset mengde data pa
bruk av dolutegravir hos gravide. Effekt ved graviditet hos mennesker er ukjent. En moderat mengde
data pa gravide som brukte abakavir og lamivudin i kombinasjon indikerer ingen misdannende tok-
sisitet. Dolutegravir krysser placenta hos dyr. Dyrestudier indikerer ingen direkte eller indirekte skadelige
effekter mht. reproduksjonstoksisitet. Abakavir og lamivudin kan hemme cellulzer DNA-replikasjon, og
abakavir er vist karsinogent i dyremodeller. Klinisk relevans av disse funnene er ukjent. Triumeq skal
kun brukes under graviditet dersom forventet fordel oppveier mulig risiko for fosteret. Hvis pasienter
som er smittet med hepatitt B og samtidig behandles med lamivudin blir gravide, skal det tas hensyn til
muligheten for tilbakefall av hepatitt ved seponering av lamivudin. Nukleosid- og nukleotidanaloger har
in vitro og in vivo vist  forarsake mitokondriell skade i ulik grad. Mitokondriell dysfunksjon er sett hos
hiv-negative spedbam eksponert in utero og/eller post-natalt. Alle eksponerte barn ber falges opp Klinisk
0g med laboratorieverdier, og grundig undersgkes for mulig mitokondriell dysfunksjon ved relevante tegn
eller symptomer. Disse funnene har ingen innvirkning pa navaerende nasjonale anbefalinger for bruk av
antiretroviral behandling til gravide for & unnga vertikal overfering av hiv. Amming: Lamivudin utskilles
i morsmelk. Det er forventet at dolutegravir og abakavir vil utskilles i morsmelk, men det foreligger
ikke data pd dette. For & unngd hiv-overfaring anbefales det at hiv-infiserte madre ikke under noen
omstendighet ammer sine barn. Fertilitet: Ingen humane data. Dyrestudier indikerer ingen effekt pa
fertilitet.Bivirkninger: For mange av bivirkningene er det uklart om de skyldes dolutegravir, abaka-
vir, lamivudin, andre legemidler som tas samtidig eller den underliggende sykdommen. Sveert vanlige
(21/10): Gastrointestinale: Kvalme, diaré. Nevrologiske: Hodepine. Psykiske: Insomni. @vrige: Utmattelse.
Vanlige (1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Oppkast, flatulens, smerter i gvre del av mage, mag-
esmerter, abdominal distensjon, mageubehag, gastrogsofageal reflukssykdom, dyspepsi. Hud: Utslett,
pruritt, alopesi. Immunsystemet: Overfglsomhet. Luftveier: Hoste, nesesymptomer. Muskel-skjelettsys-
temet: Artralgi, muskelsykdommer. Nevrologiske: Svimmelhet, somnolens, letargi. Psykiske: Unormale
dremmer, depresjon, mareritt, sgvnforstyrrelser. Stoffskifte/ernaering: Anoreksi. Undersgkelser: Forhayet
ALAT, ASAT, kreatinfosfokinase. @vrige: Asteni, feber, utilpasshet. Mindre vanlige (1/1000 til <1/100):
Blod/lymfe: Ngytropeni, anemi, trombocytopeni. Immunsystemet: Immunt reaktiveringssyndrom. Lever/
galle: Hepatitt. Stoffskifte/eraring: Hypertriglyseridemi, hyperglykemi. Sjeldne (>1/10 000 til <1/1000):
Gastrointestinale: Pankreatitt. Muskel-skjelettsystemet: Rabdomyolyse. Undersgkelser: Amylasekning.
Sveert sjeldne (<1/10 000), ukjent: Blod/lymfe: Erytroaplasi (PRCA). Hud: Erythema multiforme, Ste-
vens-Johnsons syndrom, toksisk epidermal nekrolyse. Nevrologiske: Perifer nevropati, parestesi. Ut-
valgte bivirkninger: Det er spesielt viktig & veere oppmerksom pa felgende bivirkninger og se under
Forsiktighetsregler hvordan disse skal handteres: Overfelsomhetsreaksjoner, laktacidose, lipodystrofi,
metabolske abnormaliteter, osteonekrose og immunt reaktiveringssyndrom. @kning i serumkreatinin
forekom i lgpet av 1. behandlingsuke og forble stabil i 96 uker. Ikke ansett & vaere Kiinisk relevant
siden glomerulaer filtrasjonshastighet ikke endres. Symptomer péd overfolsomhet for abakavir: Nesten
alle pasienter utvikler feber og/eller utslett (vanligvis makulopapuleert eller urticarialignende) som en
del av syndromet. Andre symptomer omfatter kvaime, oppkast, diaré, abdominal smerte, munnsar,
dyspné, hoste, sér hals, «adult respiratory distress syndrome» (ARDS), respirasjonssvikt, feber, letarg,
utilpasshet, edem, lymfadenopati, hypotensjon, konjunktivitt, anafylakse, hodepine, parestesi, lymfopeni,
okte leverfunksjonsverdier, hepatitt, leversvikt, myalgi, i sjeldne filfeller myolyse, artralgi, forhayet kreat-
infosfokinase, forhayet kreatinin, nyresvikt.Overdosering/Forgiftning: Symptomer: Ingen spesifikke
symptomer eller tegn utover kjente bivirkninger. Behandling: Det ber gis stottende behandling basert
pa Kiinisk tilstand og ndvendig oppfelging. Lamivudin er dialyserbar, og kontinuerlig hemodialyse kan
forspkes, men behandlingen er ikke undersekt. Se Giftinformasjonens anbefalinger for abakavir JO5A
F06 og lamivudin JO5A F05.

Pakninger og priser: 30 stk. (boks) V.nr. 569257 kr 10087,70 Sist endret: 16.09.2014
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tilstander overlapper begge disse. Infeksiose
agens kan vare parasitter, sopp, bakterier, virus
og prioner. Ved siden av noen kjente (Bechet,
sarkoidose) omfatter immunmedierte encefalitter
mange rariteter — ved slike mistanker er det
godt & ha Rikshospitalet! Diagnostikk er basert
pad spinalveeske, serum, MR og hjernebiopsi.
Kunsten er & vite hva som finnes av anlyser, og
kunne tolke disse. Fem interessante og laererike
kasuistikker fulgte; “take home message” var
fremfor alt at encefalitt oftere enn vi tror er
immunmediert, bred behandling er nedvendig
ved uvavklart tilstand, og aggressiv diagnostikk
(hjernebiopsi) kan vaere nadvendig.

Jubileumsfesten var lagt til en tropisk ey, helt sik-
kert for forste gang i NFIM’s 40-drige historie.
Kun en liten battur unna og vi fikk omvisning pa
Ser-Hidle, et familieforetak som har bestatt i flere
tidr. Stedet er en absolutt severdighet med sin fan-
tastiske, eksotiske flora. Omvisningen gikk kan-
skje litt p& bekostning av tid for heytideligheter
under festmiddagen, men to av tre a@resmedlem-
mer var til stede og fikk takke for eren (se s. 32).

Aresprisen for infeksjonsmedisin og mikrobiologi
for 2015 gikk heyst fortjent til Nina Langeland,

Haukeland sykehus. Hun har en betydelig
forskerkarriére med ca. 160 publikasjoner og har
hoved- eller biveiledet 17 doktorgradskandidater
til nd. Nina har innehatt flere akademiske verv ved
Universitetet i Bergen og er den forste kvinnelige
dekan ved et norsk medisinsk fakultet. Hun har
vist et betydelig engasjement for & utvikle og
drive utdanning og forskning bade lokalt for
og for helsepersonell fra samarbeidsland. Som
kliniker og tidl. leder av for infeksjonsmedisinsk
seksjon har hun inspirert generasjoner av leger i
pasientarbeidet deres.

Tradisjonen tro holdt Nina sitt prisvinnerfore-
drag fredag morgen. Det ble en svert person-
lig beretning om hennes virke innen akademia
og i klinikken, og hvordan det er & vaere kvinne
1 medisinen pa dette nivaet. Uten andre hjelpe-
midler enn en engasjert rest, som til tider var
ganske beveget, hadde hun forsamlingen i sin
hule hédnd. Nina er en sveart verdig prisvinner.
pest-POSTEN gratulerer hjerteligst og ensker
Nina alt godt i sitt videre virke!

Nina Langeland, Dnlf Eresprisvinner 2015

Forste faglige sesjon fredag var om ”Flattbarne
infeksjoner”.

Frank Strle, professor fra Ljubljana, Slovenia,
er en nestor innen flattbarne sykdommer i verden
og han ga oss to foredrag om Lyme borreliose
(LB): ”New aspects in immunology and patho-
genesis in LB” og “Controversies in the treat-
ment of LB”. Med vakre slides ga han oss en flott
gjennomgang av terminologi og patogenese, og
fremstilling av de ulike kliniske syndomer. For-
skjellig ”geospecies” (med ulik geografisk distri-
busjon) har ulik vevstropsime som sammen med
vertens immunsvar gir variasjoner i de kliniske
manifestasjonene. Borrelia burgdorferi gir mer
uttalt systemiske symptomer og kliniske funn,
og mer uttalt serokonversjon og -positivitet enn
B. afzelii og garinii som til gjengjeld gir mer ut-
talte lokale symptomer. Foredraget var krydret
med resultater fra egne studuier, men sammen-
liknende cytokinanalyser fra infeksjoner med
ulike species 14 litt over nivéet til denne refe-
rent... Praktisk interessant var en studie som viste
posistiv korrelasjon mellom PCR-bestemt “skin
burden” i Erythema migrans (EM) og annerledes
klinisk presentasjon samt mindre gunstig syk-
domsforlep. Hos pasienter med EM var det hoy-
ere sjanse for post-Lyme symptomer ved multiple
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EM-lesjoner eller nar det forela tilleggsymptomer
for behandling. Mens TH1 er primar og normal
immunrespons hos EM-pasienter, vil et subsett
pasienter med hey TH17 respons og ogsa de med
immun dysregulasjon uttrykt ved persisterende
forhgyet 1L-23 niva, ha heyere sjanse for post-
Lyme symptomer. Det er behov for flere studier
med genetiske og proteinanalyser pa klart defi-
nerte pasientgrupper med formél & finne inflam-
masjonsmarkerer som predikerer ulike utfall.

Det er mange kontroverser
i Lyme-minefeltet, og Strle
métte svare pd mange Spors-
mél fra salen. Sakalte uor-
todokse metoder for behand-
ling ble oppsummert. Listen var visst ikke
fullstendig, men lang nok til at man undres litt
over menneskelig darskap — og betalingsvilje.
Innledningsvis ble visse prinsipper skisseret:
1) Det er rimelig & behandle alle kliniske mani-
festasjoner av LB, 2) formalet med behandling er
a kurere akutt sykdom og forebygge progresjon,
og 3) kun antibiotika med in vitro effekt mot bor-
relia skal brukes i terapi. Ved siden av feildiag-
nose (eller “behandling av serologiske tester”)
er arsaker til antibiotikasvikt bakteriepersistens i
vevet, irreparable oppstatte lesjoner, eller autoim-
mune mekanismer er blitt indusert i forlapet.

Til slutt gikk Strle gjennom hva som gjelder for
tidlig og sen manifestasjon av nevroborreliose
(LNB). Det fines ingen prospektive, randomi-
serte dobbeltblindstudier pA LNB. Men ved tidlig
LNB er det god evidens for at behandlingsvarig-
het pa 14 (10-21) dager er tilstrekkelig. For sen
LNB - en sveart sjelden tilstand — finnes ingen
kontrollerte studier men recovery er sen og resi-
div hyppige, behandling over 2-4 uker anbefales
Hovedkonklusjon: Kontroverser oppstar pga. for
lite kunnskap. Dette ber veere et stimulus for kva-
litetsforskning, og ikke en “opportunity for ma-
king chaos”.

Nevroborreliose (NB) hos barn var tema for
barnelege Dag Tveitnes ved SUS. Han har en
doktorgrad om emnet og interessen ble trigget
av egen datter pd fire ar som fikk fascialisparese
p.g.a. NB. Av egne data fra Rogaland fant han at
98% av barn med NB hadde pleocytose i spinal-

vaesken. Han fant at insidensen av fascialisparese
hos barn var 21/100000, den heyeste forekomst
som til nd har vert publisert. Det var en opphop-
ning i forekomst for og rundt skolestart. Tveitnes
fant en negativ prediktiv verdi for NB pa 95%
dersom barn med meningitt ikke hadde EM eller
hjernenerveutfall, eller hadde meningisme som
eneste symptom.

Reidar Hjetland, mikrobiolog ved Helse Forde,
spurte seg selv og oss om human anaplasmose,
babesiose og chrlichiose er aktuelle flittbarne
infeksjoner i Norge? Han trakk frem den for un-
dertegnede helt ukjente B. miyomatoi (grunn til &
tro den kan gi human infeksjon hos oss, men er
aldri pavist) og 4. phagocytophilum (Sjodogg hos
storfe, sau og hest) — human granulocyter ana-
plasmose forekommer helt sikkert i Norge og er
ikke sjelden. Babesiose er omtalt i ca 30 tilfeller
i Europa de siste 40 &r og vel ingen folkesykdom.

Tone Skarpaas, mikrobiolog ved Serlandet
sykehus gikk gjennom diagnostiske problemer
ved Lyme borreliose. Ulike metoder ble nevnt.
Manglende standardisering av ELISA metoder er
et problem. Antistoff-indeks serum/spinalvaske
sammen med albumin kvotient (uttrykk for
barrieresvikt) og kliniske sympomer taler for
aktuell LNB. Laboratorilegene ber kommenterer
funnene sine i forhold til kliniske opplysninger;
borreliaprever er nok de man bruker mest tid
pa & vurdere. Skarpaas viste til at diagnostisk
sensitivitet gér ut over analystisk sensitivitet
ved at biologiske faktorer ogsd trekkes inn i
vurderingen. Manglende antistoff 8 uker etter
sykdomsdebut utelukker ikke nevroborreliose
(NB) og det er de kliniske funn som avgjer
beslutning om behandling.

Faren for overdiagnostisering av NB er storst i
geografiske omrader med heoy endemisk rate av
borreliaantistoffer, mens lav endemisitet gir min-
dre oppmerksomhet hos legene. Spesielt i de for-
ste 8 uker etter sykdomsdebut er deteksjonsraten
lav. Hos barn tillegges borrelia-IgM storre vekt
enn hos voksne, men alene forheyet IgM etter
8 ukers sykehistorie regnes som falsk positiv. I
Norge tas ca. 32000 borrelia-prever arlig. Det
storste forbedringpotensialet en god pre-test vur-
dering slik at prover bare tas pa rett indikasjon.



Side 13

-pest-POSTEN

Torgun Weehre, infeksjonsmedisiner ved OUS
Ulleval (og patroppende redakter i pest-POSTEN
se s. 25) hadde sett pé de viktigste publikasjonene
innen _infeksjonsmedisin i1 aret som gikk (og
2015). Det var en svart sammensatt spekter av
studier. En randomisert studie, en open-label og
en systematisk review viste alle effekt av ulike
metoder for fekal transplantasjon ved Cl. difficile
- disse kunne med andre ord bekrefte funn fra
en tidlig norsk observasjonsstudie av Lund-
Tennesen (Tdnlf 1998). Interessant var ogséd at
predisolon forkorter tid til klinisk stabilitet ved
samfunnservervet pneumoni i en RCT (Blum,
Lancet, 2015), og nedgang i sekvela og mortalitet
ble pavist for bakteriell meningitt i tiden etter at
anbefaling om CT-caput fer spinalpunksjon ble
opphevet i Sverige i 2009 (Glimdker, CID 2015).

En NEJM studie fra 2015 (Sawyer et al) viser
non-inferiority av 4 dagers antibiotikabehandling
av intraabdominal infeksjoner (etter kildekon-
troll) i forhold til standard behandling. Nér skal
vi egentlig ta konsekvensen av slike autorative,
vel designede studier i vare norske anbefalinger?

”Alvorlige bakterielle infeksjoner” var matets
siste sesjon og tre usedvanlig gode innlegg fulgte:

Hdkon Sjursen, Haukeland sykehus, snakket
om enterokokkinfeksjoner. Hékon er spesielt
god pd a forklare patogenetiske mekanismer
og farmakokinetikk/-dynamikk, og er alltid
oppdaterte pa nyere forskning. Tarmkolonisering
av enterokokker gker ved bruk av bredspektrede
antibiotika. Dette er fordi lectin som virker
antimikrobielt mot  grampositive  kokker,
nedreguleres. Produksjonen av lectin trigges
nemlig av gramnegative tarmbakterier som
bredspektrede antibiotika reduserer. Enterokokker
har stor evne til & erverve resistens og utvikle
virulensfaktorer, dette ble gjennomgatt pa en
didaktisk mate. Betalaktamer er de viktigste i
behandling av endokarditt. Penetrasjonsgrad i
klaffer er svaert forskjellig for de ulike grupper
antibiotika. Ampicillin er den mest aktiv substans
ved alvorlig enterokokk-infeksjon. Penicillin G
og doripenem har ogsa god effekt. Foredraget var
spekket med infomasjon og gode rad, og kan vel
gjores tilgjengelig for nedlasting?

Det samme gjelder foredraget til Jan-Erik
Berdal fra Ahus om kronisk osteomyelitt (OM).
Basale sével som kliniske aspekter ble forelest
ila en halv time med mye vekt pd prinsipper
for behandling. Klassifiseringer er viktige,
bl.a. stadieinndeling som utgangspunkt for
behandling. En “take home message” var at
vér rddgivning ved “’kirurgiske OM” forutsetter
forstdelse av kirurgiske behandlingsprinsipper.
Deadt benvev mé ikke alltid fjernes, osteosynteser
maé oftest beholdes.

Steinar Skrede, seksjonsleder ved infeksjonsme-
disin pa Haukeland, presenterte deres opplegg for
héndtering av sepsis. Bergenserne har arbeidet
systematisk med dette minst de siste 15 ar. Deres
aktiviter ble prospektivt registrert og evaluert for
aret 2008 og er publisert (se Nygdrd, BMC Inf Dis
2014). Nok en publikasjon er under arbeid.

Hdkon Sjursen og Bente Bergersen presenterte
to interessante innlegg om NFIM’s 40-arige
historie. Et flertall i salen hadde vel faktisk deltatt
1 storparten av perioden, sé igjen, det som er litt
synd er at ”up and coming” yngre kolleger ikke
var til stede pa Varmetet. La oss forseke a endre
dette slik at NFIM forblir vital de neste 40 arene.

En stor takk til komitéen for metet som hadde
gjort en formidabel innsats for at fagutbyttet ble
s godt som det ble, og det gvrige arrangement —
inkl. turen til Prekestolen — ble ogsa minneverdig.

B
Virmeotekomitéen: fra ve. Borge F. Gjose, Heidi
Syre, Ase Berg, Jon Sundal og Erna Harboe. Iren H.
Lohr, Anita Lyngoy og Aasmund Fostervold var ikke
til stede da bildet ble tatt.

Varmetet 2016 arrangeres av mikrobiologene i
Vestfold. Hold av tiden, og husk & ta med de
unge” kollegene. - Vi gleder oss allerede!
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ECCMID 2015

Kobenhavn, 25. - 28. april

Av Marjut Sarjomaa, Hilde Skudal og Yngvar Tveten

Den 25. ECCMID ble i ar arrangert i den gjestvennlige og kongelige byen
Kobenhavn. Kongressen hadde over 10 000 deltakere fra 112 land. De fleste
deltakerne var fra USA, Storbritannia, Tyskland, Spania og Frankrike. Det er ikke
lett a finne norske kolleger for faglig og sosialt treff hvis en ikke planlegger det
pd forhand. Derfor har det kommet et forslag fra styret i infeksjonsforeningen
om d finne en losning med oversikt over deltakere pd kongressreiser. Medlemmer
som reiser pd kongresser bor kunne registrere det pa medlemsportalen slik at en
kan planlegge reise og opphold sammen. Vi venter pd en losning for framtidige

kongresser.

Bella-senteret, Kobenhavn (foto: M. Sarjomaa)

Symposium om ebola startet med haytidelig
levering av “Exceptional award” til Medecins
Sans Frontiers (MSF) for deres arbeid i over 40
ar for global helse, og senest i forbindelse med
ebolabekjempelse i Vest-Afrika. Prisen ble tatt i
mot av Hilde de Clerk. MSF ble dannet i 1971 i
Frankrike og har prosjekter i over 60 land.

Ebola virus disease clinical features — what did
we learn?

Dr. Marta Lando fra Sierra Leone fortalte om
sykdomsforlegpet for ebola. Hun fortalte om
sykdomsbildet i Sierra Leone, og hvordan de
forandret “case-definisjonen” mange ganger. Til

slutt brukte de fem symptomer for & fange opp
pasienter:

1. Forvirring

2. Konjunktivitt
3. Intens fatique
4. Hikke

5. Diaré.

De brukte disse symptomene uavhengig av
eksponering for virus i anamnesen. Det typiske
sykdomsbildet kan deles i flere faser:

Dag0-5: Pasientene har pseudomalariasymptomer
med oligo-/anuri, muskel-og leddsmerter, skende
tretthet, vondt i halsen og hodepine.

Dag 5-10: Pasientene har gastrointestinalt synd-
rom med epigastriesmerter, hikke og diaré.

Dag 10-14: Hypovolemisk syndrom oppstar
med dehydrering som forer til oligoanuri, terre
slimhinner, hypoglykemi, tachypnoe, tachykardi,
nedsatt bevissthet og i verste fall koma. Pasientene
har encefalitt, og det typiske i denne fasen er
falltendens og problemer med & std oppreist.
Konjunktivitt er wvanlig. Hvis nevrologiske
symptomer oppstér, der pasienten i lopet av 24-48
timer. De vanlige hemorragiske komplikasjonene
er slimhinnebledninger, melena, hematemese og
epistaxis.
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Dag 14 og senere: | rekonvalesensfasen er
pasientene vedvarende trette, har gkende appetitt,
gradvis fallende feber og mindre smerter i
abdomen. Det er fare for senkomplikasjoner med
multiorgasvikt og elektrolyttforstyrrelser.

Dr. Lando avsluttet med & informere om “’zero
ebola kampanje” og de gode nyhetene fra Sierra
Leone med bare to nye tilfeller per dag i april.

Environmental  dissemination of MDRB
carrying blaNDM and blaCTX-M-15 in hospital
environment, drinking water, birds and insects.

Dr. Brekhna Hassan (Cardiff University, UK)
utforsket omgivelsene for forekomst av blaNDM
og blaCTX-M-15 i 729 prever fra overflater
(trapper, vegger, elektriske bryter, etc.), medisinsk
utstyr i tillegg til drikkevann, fugleskitt og
insekter ved et sykehus i Karachi, Pakistan.

Resultatene viste at henholdsvis 20 % og 12 %
av dyrkningsprevene fra overflater pa sykehuset
var positive for blaNDM og blaCTX-M-15. 3
% av de innsamlede insektene var positive for
blaNDM og 9 % for blaCTX-M-15. 1 avfering
fra fugler fant man forekomst av 1 % blaNDM
0g 24 % blaCTX-M-15. I provene fra drikkevann
var 7 % positive for blaNDM og 8 % positive for
blaCTX-M-15. For de b/laNDM positive isolater
var Enterobacteriaceae hyppigst.

Forfatterne konkluderte med at sykehusets utstyr,
overflater, insekter, fugler og drikkevann kan
alle vere involvert i omfattende spredning av
antibiotikaresistens.

Virlige ECCMID i Kobenhavn (foto: M. Sarjomaa)

Efficacy of an adjuvanted herpes
zoster subunit vaccine in older
adults: First results of the phase
3 randomized placebo-controlled
ZOE-50 trial

Dr. Thomas Heineman, (GSK
vaccines, King of Prussia, PA,
USA) holdt en presentasjon om en
ny vaksine (HZ/su) som beskytter
do- mot herpes zoster.

- i I en internasjonal randomisert,
multisenter  studie ble 14759
personer over 50 ar inkludert. En
gruppe fikk vaksine og den andre gruppen placebo.
I lepet av gjennomsnittelig observasjonstid
pa 3,2 ar fikk 216 personer herpes zoster. Av
disse tilherte 210 placebogruppen. Effekten av
vaksinen rangerte fra 96,6 % i alderen 50-59
ar og 97,9 % i aldersgruppen > 70 ar. Hittil er
det ikke sett forskjeller mellom de to gruppene
i rapporterte tilfeller av alvorlige hendelser,
ded eller immunmediert sykdom. Konklusjon:
Vaksinen (HZ/su) demonstrerte 97,2 %
effektivitet i redusert risiko for herpes zoster hos
voksne >50 ar.

HPYV vaccination in Europe-where are we now?
Dr. Mario Poljak fra Ljubljana.

Human papilloma virus (HPV) har over 200
genotyper. HPV er assosiert med mange benigne
og maligne mukosa- og hudepiteltumores. Det
er en sterk assosiasjon mellom persisterende
HPV- infeksjon og cervical cancer. Det ble i 2014
distribuert 232 millioner HPV- vaksinedoser
globalt. Bade den bivalente og quadrivalente
vaksinen har utmerket sikkerhet og effektivitet.
Seksuell atferd hos unge jenter har ikke endret
seg etter introduksjon av vaksinen, og det er ikke
pavist gkning av seksuell overferbare sykdommer
som kan relateres til vaksineringen. I 30
europeiske land er HPV-vaksinen implementert
i rutinevaksinasjonsprogram. 1 Norge ble den
implementert i 2009. I bare 4 europeiske land har
man oppnddd en vaksinasjonsdekning pa over 80%
med tre vaksinedoser (Portugal, Storbritannia,
Danmark og Sverige). I Australia har man ogsa
inkludert gutter i vaksinasjonsprogrammet.
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Den lille havfirokna (foto: M. Sarjomaa)

I store studier i Australia har man pévist betydelig
reduksjon i cervixcancer, og i tillegg reduksjon
i forekomst av genitale vorter. Konklusjonen fra
”Besgk foredragsholderen” er at vi per 2015 har
veldig effektive og sikre vaksiner, men problemet
er implementering av vaksineringen i noen land.
Den nye 9-valente vaksinen fra i ar har ekt
beskyttelse for cervixcancer
fra 70 til 90 %. Den ble tatt i
bruk i Canada i april.

Pathophysiology and
treatment of group A
streptococcal infections:
Where are we going?

Dr. Anna Norrby-Teglund
fra Stockholm rapporterte
interessante funn fra vevs-
biopsier tatt fra pasienter
med gruppe A streptokokk
invasiv sykdom (GAS).

I  vevsprever ble det
funnet levende bakterier

opptil 20 dager etter sykdomdebut og under
antibiotikabehandling. GAS er en intra- og
ekstracelluler bakterie og har M1 protein som
hjelper bakterien til & overleve i makrofager.

Klindamycin gker overlevelsen i en svensk studie
av Linner et al 2014. Studien ble i utgangspunktet
gjort for a se pa effekten av immunglobulin-
behandling og konkluderte med OR (odds
ratio) pa 7,5 pé klindamycin og OR pa 6,7 pa
immunglobulin. Hun etterlyste flere studier for &
finne den mest effektive antibiotikabehandlingen
for & drepe intracellulaere gruppe A streptokokker.
Klindamycin er en proteinbiosynteseinhibitor,
toksininhibitor og har intracellulaer effekt, mens
penicillin G har ikke intracelluler effekt.

Dr. James M. Musser fra Texas Medical
Center i Houston, med imponerende 100 000
sykehusansatte, fortalte om klassifisering av
GAS med M proteiner. Man har identifisert >
150 M proteiner. “Group A streptoccucus is a
superb cell biologist!” Ny epidemisk serotype
BMI1 ble oppdaget i 1983. Den spredde seg
fort og ble den dominerende genotypen globalt.
Han forte oss gjennom de fire epidemiologiske
nekkelhendelsene (transduction, transduction,
single nucleotide mutation og recombinational
replacement) som resulterte til den heyvirulente
M1 klonen. ”Genomic data are simply the
beginning of the story, not the last paragraph of
the book”, avsluttet han.

Alltid besok i Nyhavn ndar nordmenn er i Koben (foto: M. Sarjomaa)
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Fecal carriage of ESBL after urinary
tractinfection with ESBL-produsing
Enterobacteriaceae. A prospective cohort

study over three years.

Overlege Silje Bakken Jorgensen fra Vestre
Viken hadde en presentasjon som ble utmerket
framfort, men var dessverre det eneste norske
presentasjonen jeg fant pa arets ECCMID!

Studien var en prospektiv kohortstudie av ESBL
baererskapsvarighet etter en samfunnservervet
urinveisinfeksjon med ESBL. Det ble inkludert
101 pasienter (96 E. coli og 5 Klebsiella
pneumoniae). Median alder for pasientene var 55
ar (89 kvinner og 12 menn). Pasientene leverte en
fekalprove hver tredje maned i ett &r. Man samlet

Resultater av studien: 75% av pasientene var
ESBL berere etter en maned og 40% etter ett ar.
Etter tre &r var 10 % ESBL barere.

Konklusjon: ESBL barerskap er vanlig etter 1 ar
fra urinveisinfeksjon med ESBL produserende
Enterobacteriaceae. 20% av pasientene hadde
flere ESBL produserende bakterier med multiple
betalaktamaser. Etter en negativ fekalprave
kan noen pasienter f4 pavist ESBL pa nytt (11
pasienter i studien). Det var ingen signifikant
forskjell blant ESBL berere og ikke-baerere nér
det gjaldt reiseanamnese, antibiotikaforbruk
eller besgk fra utlandet.

Neste ECCMID er 1 Istanbul 09.-12.04.16.

sk

til sammen 535 fekalprover.

Ogsa Sverige har mistet hevdinger

Alle har vel fitt med seg at vire tildrskomne hovdinger Claus Ola Solberg, Aksel
Schreiner og Sigvard Tschudi Madsen flytta fra oss i 2014. Like kjent er det
rimeligvis ikke at man pad andre sida av Kjolen ogsd har mista to av sine fremste
infeksjonsmedisinere det siste dret.

fe————
.al! o

B Ragnar Norrby dede 17. juni 2014, bare 71 ar gammel. Han var kanskje
den skandinaviske infeksjonsmedisineren som de siste tidra var mest
kjent utenfor Skandinavia, da han tok mye del i internasjonalt arbeid og
organisasjonsvirksomhet. Han fikk sin medisinske grunnutdanning og
infeksjonsutdanning i fedebyen Goteborg. Siden ble han professor og
overlege i Umed i 1980 og seinere i Lund i 1988. Fra 2000 til 2009 var han
generaldirektor for Smittskyddsinstitutet i Stockhom.

Ragnar Norrby hadde vide infeksjonsinteresser, og de siste ara var han sarlig
engasjert i antibiotikaspersmal, vaksineforskning og smitteproblematikk.
Han var uredd og hadde sterke meninger, som han framferte klart og
tydelig. I det svenske/ skandinaviske infeksjonsmiljeet patok han seg mange oppgaver, og han var
bl.a. redakter av Scandinavian Journal of Infectious Diseases i en arrekke fra 1998. Den eldre garde av
norske kolleger har gode minner om Ragnar Norrby.

Kjell Alestig dede 29. januar 2015, 83 &r gammel. Han kom fra Dalsland og fikk sin medisinske
grunnutdanning 1 Uppsala, og seinere sin spesialistutdanning i Orebro. Deretter ble det Goteborg. Forst
tjeneste ved Sahlgrenska sjukhuset og fra 1970 ved infeksjonsklinikken ved Ostra sjuhuset, hvor han
var hegt skattet badde som overlege og professor. Ved siden av medisinen gledet Kjell Alestig mange
med sine evner som forfatter av sanger og dikt. Som mange svensker satte han sin &re i & gjennomfere
Vasaloppet, men det ble visst med den ene gangen, (som det ogsa ble for Gustav Vasa). Vi, som i flere
sammenhenger motte Kjell Alestig, vil huske hans humor, hans joviale smil og hans lune vaeremate.

- Bjorn Myrvang
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Referat fra

Seminar om spesialistutdanningen for leger
Soria Moria, 5. - 6. mai 2015

Av Bente Magny Bergersen

Medlem av Spesialitetskomiteen for infeksjonsmedisin og UEMS-ID

Hver vdr inviterer Legeforeningen til seminar pd Soria Moria for a drofte
spesialistutdanningen. Dette er et sentralt seminar for DnLF og ca 130 spes. komite
ledere og ledere av de fagmedisinske foreningene deltok med liv og lyst i debatten.

Helsedirektoratet har overtatt
godKkjenning av spesialister.

Sverre  Harbo, tidligere  plastikk-kirurg,
presenterte Helsedirektoratets arbeid med &
godkjenne legespesialister. Han mente at fordelen
med det nye systemet bl.a. var at vedtakene na
héndteres i hht. Forvaltningsloven og at det er
bedre klagerett. De har en database med tidligere
vedtak som de stotter seg pa og han antydet at
dette sikrer likebehandling pa en bedre méte enn
tidligere. De innhenter rad fra

DnLF i ca. 25 % av sakene,

men enkelte spes.kom ledere = i s =E

mente de sjelden ble radspurt.
Hdir ber alltid om rdd ved
vurdering av utenlandske leger
og andre kompliserte saker.
Hdir forhandsgodkjenner
aldri kurs som tas i utlandet.
Flere nevnte at dette er en
stivbent praksis i1 forhold
til tidligere. Det er ogsd et
problem at alle revisjoner av
spesialistkravene er lagt pa is
né i overgangsperioden mot ny
struktur.

Foto: Colourbox

Etterutdanning for legespesialister skal
bli obligatorisk.

Kristin Bjernland, barnekirurg og tidligere

leder av Spesialistradet i DnLF, hadde et
godt innlegg om hvordan man tenker seg den
obligatoriske etterutdanningen. De bygger
planene sine pa 5 offentlige rapporter. Den
siste fra 2013, ledet av Morten Selle, anbefalte
obligatorisk  etterutdanning, = men  ikke
obligatorisk resertifisering (selv om 68 % av de
fagmedisinske foreningene var positive til det).
Ogsé DnLF er i mot obligatorisk resertifisering
og spesialisteksamen. Man tenker seg isteden en
5 érs utdanningsplan hvor man samler poeng,

for eksempel 300 poeng
k= pa 5 ar slik allmenlegene
gjor. Dette ma fordeles
pa ulike aktiviteter som
minst 5 dagers hospitering
pa tilsvarende avdeling
i Norden, minst 2 kurs/
kongresser i  utlandet,
deltagelse pé avdelingens
internundervisning.  Man
tenker seg ogséd regionale
”profesjonalitetskurs”
med tema som veiledning,
organisering, oppdatering
paoffentligereformeroglignende. Kvalitetsarbeid
og forskning skal ogséd kunne gi etterutdannings-
poeng (valgfri del).

Hvordan fa dette gjennomfoert uten formaliserte
krav om resertifisering? Allerede fra 2015
skal ogsa plan for etterutdanning av overleger
rapporteres 1 SERUS. Andre forslag til
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Antiviralt middel. ATC-nr.: JO5A X08
TABLETTER, filmdrasjerte 400 mg: Hver tablett inneh.: Raltegravirkalium 400 mg, laktosemonohydrat
26,1 mg, hjelpestoffer. Fargestoff: Radt og sort jernoksid (E 172), titandioksid (E 171). TYGGETABLETTER
25mg og 100 mg: Hver tyggetablett inneh.. Raltegravirkalium 25 mg, resp. 100 mg, fruktose, fenylalanin,
sorbitol, hjelpestoffer. Fargestoff: 25 mg: Gult jernoksid (E 172). 100 mg: Redt og gult jernoksid (E 172).
Indikasjoner: | kombinasjon med andre antiretrovirale legemidler til behandling av hiv-1-infeksjon (humant
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erfaring i behandling av hiv-infeksjon. Ber brukes i kombinasjon med annen aktiv antiretroviral behandling
(ART). Tabletter: Voksne: Anbefalt dose er 400 mg 2 ganger daglig. Barn og ungdom: Anbefalt dose er
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ar: Vektbasert til maks. dose pa 300 mg 2 ganger daglig. Anbefalt dose tyggetabletter hos barn 2-11 ar:

Kroppsvekt (kg) Dose Antall tyggetabletter pr. dosering

12-<14 75 mg 2 ganger dagli 3x25mgeller 0,5 x 100 mg' + 1 x 25 mg
14-<20 100 mg 2 ganger daglig 1 x 100 mg

20-<28 150 mg 2 ganger daglig 1 x 100 mg + 2 x 25 mg eller 1,5 x 100" mg
28-<40 200 mg 2 ganger daglig 2 x 100 mg

=40 300 mg 2 ganger daglig 3 x 100 mg
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Maks. dose for tyggetabletten er 300 mg 2 ganger daglig. Formuleringene er ikke bioekvivalente. Tygge-
tablettene mé ikke erstattes med 400 mg filmdrasjerte tabletter. Tyggetablettene er ikke undersgkt hos
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Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering er nadvendig ved mild til moderat nedsatt leverfunksjon. Sik-
kerhet og effekt ved underliggende alvorlige leversykdommer er ikke fastlagt. Ber derfor brukes med for-
siktighet ved alvorlig nedsatt leverfunksjon. Nedsatt nyrefunksjon: Ingen dosejustering er nadvendig. Barn
<2 ar: Sikkerhet og effekt er ikke fastlagt. Ingen data tilgjengelig. Eldre: Begrenset informasjon, ber derfor
brukes med forsiktighet. Administrering: Tabletter: Det er usikkert hvilken effekt mat har pa absorp-
sjonen. Tas med eller uten mat. Ber ikke tygges. Bor ikke knuses eller deles. Tyggetabletter: Tas med eller
uten mat. Kan deles, men anbefales ikke. Kontraindikasjoner: Overfglsomhet for noen av innholdsstof-
fene. Forsiktighetsregler: Informer pasientene om at aktuell ART ikke helbreder hiv, og at det ikke er vist
at den hindrer hiv-overfering til andre via blod eller seksuell kontakt. Hensiktsmessige forholdsregler mé&
fortsatt tas. Betydelig inter- og intraindividuelle farmakokinetiske variasjoner. Genetisk resistensbarriere er
relativt lav. Raltegravir skal derfor gis sammen med 2 andre aktive ART hvis mulig, for & minimalisere po-
tensialet for virologisk svikt og resistensutvikling. Hos behandlingsnaive pasienter er dataene fra kliniske
studier med raltegravir begrenset til bruk sammen med 2 nukleosid revers transkriptasehemmere (emtric-
itabin og tenofovirdisoproksilfumarat). Brukes med forsiktighet ved alvorlig nedsatt leverfunksjon. Pasien-
ter med nedsatt leverfunksjon i anamnesen, inkl. kronisk hepatitt, har okt frekvens av unormal leverfunk-
sjon under antiretroviral kombinasjonsbehandling og ber felges opp iht. standard retningslinjer. Ved tegn
pa forverring av leversykdommen ber seponering vurderes. Pasienter med kronisk hepatitt B eller C har
okt risiko for alvorlige og potensielt fatale leverbivirkninger. Forsiktighet ber utvises nar raltegravir gis sam-
men med potente UGT 1A1-indusere (f.eks. rifampicin), se Interaksjoner. Brukes med forsiktighet hos
pasienter som tidligere har hatt myopati eller rabdomyolyse eller har andre predisponerende forhold, f.eks.
samtidig bruk av andre legemidler Kjent for & forarsake disse tilstandene. Osteonekrose kan forekomme,
og pasienten ber rades til & kontakte lege ved leddverk og smerte, leddstivhet eller bevegelsesproblemer.
Hos hiv-infiserte med alvorlig immunsvikt ved oppstart av antiretroviral kombinasjonsbehandling, kan det
oppsté en inflammatorisk reaksjon pa asymptomatiske eller gjenvarende opportunistiske patogener. Al-
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symptomer pa inflammasjon ma evalueres, og behandling ma initieres ved behov. Autoimmune sykdom-
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legemidler som er forbundet med disse reaksjonene. Overfalsomhetsreaksjoner karakterisert av utslett,
konstitusjonelle funn og enkelte ganger nedsatt organfunksjon, inkl. leversvikt, er ogsa rapportert. Dersom
tegn eller symptomer pé alvorlige hudreaksjoner eller overfalsomhetsreaksjoner oppstar (inkl. men ikke
begrenset til, alvorlig utslett eller utslett med feber, generell sykdomsfalelse, utmattelse, smerter i muskler
eller ledd, blemmer, munnsar, konjunktivitt, ansiktsadem, hepatitt, eosinofili, angiogdem), skal Isentress og
ev. andre midler seponeres. Klinisk status, inkl. lever aminotransferaser, bar monitoreres og egnet behand-
ling igangsettes. Forsinket seponering etter at alvorlig utslett er utviklet kan fare til en livstruende situasjon

Utslett forekommer hyppigere med raltegravir og darunavir enn med enkeltkomponentene alene hos
tidligere behandlede pasienter. Depresjon, inkl. selvmordstanker og selvmordsrelatert atferd, er rapportert.
Forsiktighet ber utvises ved bruk hos pasienter med depresjon eller psykiatrisk lidelse i anamnesen.
Tablettene inneholder laktose. Bor ikke brukes ved galaktoseintoleranse, en spesiell form for herediter
laktasemangel (lapp-laktasemangel) eller glukose-galaktosemalabsorpsjon. Tyggetablettene inneholder
fruktose og sorbitol. Ber ikke brukes ved sjeldne arvelige problemer med fruktoseintoleranse. Interak-
sjoner: Intraksjonsstudier er kun utfart hos voksne. Raltegravir er ikke et substrat for CYP-enzymer og
hemmer ikke P-glykoproteinmediert transport. Det forventes derfor ingen pavirkning av farmakokinetikken
til substrater for disse enzymene eller P-glykoprotein. Noe UGT 1A1-hemming kan finne sted in vivo,
basert pa observert effekt pa bilirubinglukuronisering, men Klinisk viktige legemiddelinteraksjoner er ikke
sannsynlig. Betydelig inter- og intraindividuell farmakokinetisk variasjon. Raltegravirs effekt pa farmakoki-
netikken til etravirin, maraviroc, tenofovir, hormonelle prevensjonsmidler, metadon eller midazolam er uten
Kiinisk betydning, og dosejustering er ikke nadvendig. Tenofovir kan gke plasmakonsentrasjonene av ralte-
gravir, mekanismen er ukjent. Ingen dosejustering er ngdvendig. Raltegravir metaboliseres primeert via
UGT 1A1, og forsiktighet ber utvises ved samtidig administrering av potente UGT 1A1-indusere (f.eks. ri-
fampicin). Rifampicin reduserer plasmakonsentrasjonen av raltegravir, men virkningen pa raltegraviref-
fekten er ukjent. Hvis samtidig administrering med rifampicin ikke kan unngés, kan dobling av raltegravir-
dosen vurderes hos voksne. Det finnes ingen data som kan veilede ved behandling med Isentress sammen
med rifampicin hos pasienter <18 &r. Virkningen p& UGT 1A1 av andre potente enzymindusere, som fe-
nytoin og fenobarbital, er ukjent. Andre mindre potente indusere (f.eks. efavirenz, nevirapin, etravirin, ri-
fabutin, glukokortikoider, johannesurt, pioglitazon) kan brukes uten justering av raltegravirdosen. Samtidig
administrering av kjente potente UGT 1A1-hemmere (f.eks. atazanavir) kan gke plasmakonsentrasjonene
av raltegravir. Ingen dosejustering av raltegravir er nadvendig ved samtidig bruk av atazanavir. Samtidig
administrering av raltegravir og antacida, som inneholder divalente metallkationer, kan redusere raltegra-
virabsorbsjonen ved chelatdannelse, med redusert plasmaniva av raltegravir. Tas antacida med aluminium/
magnesium innen 2 timer etter administrering av raltegravir, reduseres plasmanivaet av raltegravir signifi-
kant. Samtidig administrering er derfor ikke anbefalt. Samtidig administrering av raltegravir og antacida
med kalsiumkarbonat reduserer plasmanivéet av raltegravir uten & ha klinisk betydning, og ingen dosejust-
ering er derfor ngdvendig. Samtidig administrering av raltegravir og andre legemidler som gker pH i magen
(f.eks. omaprazol og famotidin) kan gi gkt raltegravirabsorpsjon og fere til gkte plasmanivaer av raltegravir.
Sikkerhetsprofilen til pasienter som bruker protonpumpehemmere eller H,-antagonister er sammenlignbar
med de som ikke bruker disse, og ingen dosejustering er derfor ngdvendig. Graviditet, amming og fer-
tilitet: Graviditet: Tilstrekkelige data ved bruk hos gravide foreligger ikke. Reproduksjonstoksiske effekter
er vist hos dyr. Mulig risiko for mennesker er ukjent. Ber ikke brukes under graviditet. For & overvake det
maternelle/fotale utfallet hos pasienter som ved en feiltagelse fikk raltegravir under graviditeten, er det
etablert et antiretroviralt graviditetsregister. Leger oppfordres til  registrere pasientene i dette registeret.
Amming: Overgang i morsmelk er ukjent. Utskilles i melken hos rotter, og nar heyere konsentrasjoner enn
i morens plasma. Pasienter som bruker raltegravir ber ikke amme. Generelt anbefales det at modre med
hiv-infeksjon ikke ammer, for & forhindre overfering av hiv. Fertilitet: Det er ikke sett effekt pa fertilitet hos
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verken hann- eller hunnrotter ved doser opp til 600 mg/kg/dag, noe som gir en 3 ganger hayere eksponer-
ing enn ved anbefalt human dose. Bivirkninger: Vaniige (=1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Oppblast
mage, abdominalsmerter, diaré, dyspepsi, kvalme, oppkast. Hud: Utslett. Nevrologiske: Svimmelhet, hode-
pine, psykomotorisk hyperaktivitet. Undersekelser: @kt ALAT, atypiske lymfocytter, gkt ASAT, gkte trigly-
serider i blodet, okt lipase, okt niva av pankreasamylase i blodet. Psykiske: Unormale drgmmer, insomnia,
mareritt, unormal oppfersel, depresjon. Stoffskifte/erneering: Nedsatt appetitt. @re: Vertigo. @vrige: Tretthet,
asteni, pyreksi. Mindre vanlige (>1/1000 til <1/100): Blod: Anemi, jernmangelanemi, smerter i lymfe-
knuter, lymfadenopati, ngytropeni, trombocytopeni. Gastrointestinale: Gastritt, ubehag i abdomen, smerter
i gvre del av abdomen, gmhet i abdomen, anorektalt ubehag, obstipasjon, munnterrhet, ubehag i epigas-
triet, eroderende duodenitt, sure oppstet, gastropsofageal reflukssykdom, gingivitt, glossitt, smerter ved
svelging, akutt pankreatitt, peptisk ulcer, rektal bladning. Hjerte/kar: Palpitasjoner, sinusbradykardi, ventri-
kulere ekstrasystoler, hetetokter, hypertensjon. Hud: Akne, alopesi, aknelignende dermatitt, torr hud, ery-
tem, avmagring i ansiktet, hyperhidrose, lipoatrofi, ervervet lipodystrofi, lipohypertrofi, svette om natten,
prurigo, pruritt, generell pruritt, makuleert utslett, makulopapulert utslett, kloende utslett, hudlesjoner, ur-
ticaria, xeroderma, Stevens-Johnsons syndrom, legemiddelindusert utslett med eosinofili og systemiske
symptomer (DRESS). Immunsystemet: Immunrekonstitusjonssyndrom, overfalsomhet for legemidler, over-
folsomhet. Infeksigse: Genital herpes, follikulitt, gastroenteritt, Herpes simplex, Herpes virus-infeksjon,
Herpes zoster, influensa, abscesser i lymfeknutene, molluscum contagiosum, nasofaryngitt, vre luftveis-
infeksjoner. Kjennsorganer/bryst: Erekil dysfunksjon, gynekomasti, menopausale symptomer. Lever/galle:
Hepatitt, fettavleiring i leveren, skrumplever, leversvikt. Luftveier: Dysfoni, neseblgdning, tetthet i nesen.
Muskel-skjelettsystemet: Artralgi, artritt, ryggsmerter, flankesmerter, muskel-skjelettsmerter, myalgi,
smerter i halsen, osteopeni, smerter i ekstremitetene, tendonitt, rabdomyolyse. Nevrologiske: Amnesi,
karpalt tunnelsyndrom, kognitive forstyrrelser, konsentrasjonsforstyrrelser, postural svimmelhet, smaksfor-
styrrelser, hypersomni, hypoestesi, letargi, hukommelsesforstyrrelser, migrene, perifer nevropati, parestesi,
somnolens, tensjonshodepine, tremor, darlig sevnkvalitet. Nyre/urinveier: Nyresvikt, nefritt, nyresten, nok-
turi, nyrecyste, redusert nyrefunksjon, tubulointerstitiell nefritt. Psykiske: Mental sykdom, suicidalforsek,
angst, forvirringstilstander, nedtrykthet, depresjon, alvorlig depresjon, middels insomnia, humersving-
ninger, panikkanfall, sgvnforstyrrelser, suicidale tanker, suicidal oppfersel (spesielt hos pasienter med
psykisk sykdom i anamnesen). Stoffskifte/ernaering: Kakeksi, diabetes mellitus, dyslipidemi, hyperkoleste-
rolemi, hyperglykemi, hyperlipidemi, hyperfagi, skt appetitt, polydipsi, unormalt kroppsvev. Svulster/cyster:
Papillomer i huden. Undersgkelser: Redusert absolutt antall ngytrofile, ekt alkalisk fosfatase, redusert al-
bumin i blodet. Okte blodverdier av: Amylase, bilirubin, kolesterol, kreatinin, glukose, urea-nitrogen, krea-
tininfosfokinase. @kt fastende blodsukker, glukose i urinen, gkt HDL, ekt INR, gkt LDL, redusert antall
blodplater, positiv test for blod i urinen, okt lividde, vektekning, redusert antall hvite blodlegemer. @re:
Tinnitus. @ye: Svekket syn. @vrige: Utilsiktet overdose, ubehag i brystet, frysninger, ansiktsedem, okt fett-
vev, nervgs skjelving, utilpasshet, submandibular oppsamling, perifert edem, smerte. Tidligere behandlede
pasienter: Hhv. 3,9% og 4,6% av pasientene som fikk raltegravir + optimal bakgrunnsbehandling (OBB)
eller placebo + 0BB, seponerte behandlingen pga. bivirkninger. Behandlingsnaive pasienter: 5% av pasi-
entene som fikk raltegravir + emtricitabin + tenofovir seponerte behandlingen pga. bivirkninger. Kreft er
rapportert hos pasienter som startet med raltegravir i forbindelse med annen antiretroviral behandling.
Type og insidens er som forventet i en svaert immunsupprimert populasjon. Risikoen for & utvikle kreft er
lik for gruppen som fikk raltegravir og gruppen som fikk sammenlignende behandling. Tilfeller av osteo-
nekrose er rapportert, sarlig hos pasienter med generelt kjente risikofaktorer, fremskreden hiv-sykdom
eller langtidseksponering for antiretroviral kombinasjonsbehandling. Hyppigheten er ukjent. Hos hiv-in-
fiserte pasienter med alvorlig immunsykdom kan en inflammatorisk reaksjon pa asymptomatisk eller gjen-
veerende opportunistisk infeksjon forekomme, nar antiretroviral kombinasjonsbehandling (CART) initieres
Autoimmune sykdommer (som Graves sykdom) er rapportert i forbindelse med immun reaktivering. Sik-
kerhetsprofilen hos pasienter med samtidig kronisk hepatitt B- og/eller C-infeksjon er lik den for pasienter
uten infeksjon, men forekomsten av unormal ASAT og ALAT er noe hayere i gruppen med infeksjon. Hos
tidligere behandlede pasienter forekom etter 96 uker unormale laboratorieverdier av grad 2 eller hoyere
som representerer en forverring av grad i forhold til baseline for ASAT, ALAT eller total bilirubin, hos hhv.
29%, 34% 0g 13% av raltegravirbehandlede med samtidig hepatitt B- og/eller C-infeksjon, sammenlignet
med 11%, 10% og 9% av alle andre behandlet med raltegravir. Hos behandlingsnaive pasienter forekom
etter 240 uker unormale laboratorieverdier av grad 2 eller hayere som representerer en forverring av grad
i forhold til baseline for ASAT, ALAT eller total bilirubin, hos hhv. 22%, 44% og 17% av raltegravirbehand-
lede med hepatitt B- og/eller C-infeksjon, sammenlignet med 13%, 13% og 5% av alle andre som ble
behandlet med raltegravir. Laboratorieverdier: Unormale laboratorieverdier av grad 2-4 for kreatinkinase er
sett. Myopati og rabdomyolyse er rapportert. Hyppighet, type og alvorlighetsgrad av bivirkninger hos barn
0g unge (frem til uke 48) er sammenlignbar med det som er sett hos voksne. Overdosering/Forgiftning:
Behandling: Ingen spesifikk informasjon om behandling av overdosering. Stettende tiltak som f.eks. fiern-
ing av ikke-absorbert legemiddel fra mage-tarmkanalen, klinisk monitorering (inkl. EKG) og ev. stattende
behandling bar iverksettes. Det bar tas med i vurderingen at raltegravir foreligger som kaliumsalt. Ukjent i
hvilken grad raltegravir kan dialyseres. Se Giftinformasjonens anbefalinger JO5A X08. Egenskaper: Klas-
sifisering: Integrasehemmer. Virkningsmekanisme: Hindrer integrase fra & overfere virus-DNA, og er aktiv
mot hiv-1. Hemmer katalytisk aktivitet av integrase, et hiv-kodet enzym nadvendig for virusreplikasjon.
Integrasehemming hindrer kovalent integrering av hiv-genomet i vertscellens genom. Hiv-genom som ikke
integreres, kan ikke styre produksjonen av nye infeksigse viruspartikler, og hemming av integrasjonen
hindrer derfor spredning av virusinfeksjonen. Raltegravir i konsentrasjoner pa 3120 nM frer til 95%
(ICqs) hemming av hiv-1-replikasjon (i forhold til ubehandlet virusinfisert kultur) i humane T-lymfoide celle-
kulturer infisert med den cellelinjetilpassede hiv-1-varianten HOIIIB. | tillegg ferer raltegravir til hemming av
viral replikasjon i kulturer av mitogenaktiverte humane mononukleare celler i perifert blod infisert med
ulike, primaere kliniske isolater av hiv-1, inkl. isolater fra 5 non-B subtyper og isolater som er resistente
mot revers transkriptasehemmere og proteasehemmere. | en analyse av en enkeltsyklusinfeksjon hemmet
raltegravir infeksjon hos 23 hiv-isolater som representerte 5 non-B subtyper og 5 sirkulerende rekombi-
nante former med IC,-verdier fra 5 til 12 nM. De fleste virusisolatene fra pasienter som ikke responderer
pa raltegravir, har hgy grad av raltegravirresistens pga. forekomsten av >2 mutasjoner. De fleste har sig-
naturmutasjon 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 (f.eks.
L74M, E92Q, T97A, E138A/K, G140A/S, V1511, G163R, S230R). Signaturmutasjonene reduserer viral
raltegravirfglsomhet, og tilfayelsen av andre mutasjoner gir ytterligere reduksjon i falsomheten. Lavere vi-
rusmengde (viral load) ved baseline og bruk av andre aktive antiretrovirale legemidler reduserer sannsyn-
ligheten for & utvikle resistens. Preliminzre data antyder potensiale for noen grad av kryssresistens mel-
lom raltegravir og andre integrasehemmere. Absorpsjon: T, ca. 3 timer etter en enkeltdose hos fastende,
friske frivillige. AUC og C,,, aker doseproporsjonalt i doseringsomradet 100-1600 mg. C, ,, oker dosepro-
porsjonalt i doseringsomradet 100-800 mg og eker noe mindre enn doseproporsjonalt i doseringsomradet
100-1600 mg. Doseproporsjonaliteten er ikke fastlagt hos pasienter. Dosering 2 ganger daglig gir farma-
kokinetisk steady state i lgpet av de 2 farste dagene av behandlingen. Betydelig farmakokinetisk variasjon.
Mat ser ut til & gke farmakokinetisk variabilitet. 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 administrering av mat og andre legemidler. Absolutt biotilgjengelighet er ikke fastslatt. Farmako-
kinetikken hos barn er ikke fastslatt. Alder har ingen Klinisk betydning pa raltegravirs farmakokinetikk i
aldersgruppen 16-71 &r. Proteinbinding: Ca. 83% bundet til humant plasmaprotein i konsentrasjonsomra-
det 2-10 pM. 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 star for mye av AUC. Metabolisme: Raltegravir utgjer ca. 70% i plasma, resten er raltegravir-
glukuronid. UGT 1A1-mediert glukuronisering til raltegravirglukuronid er viktigste clearancemekanisme.
Ingen dosejustering er antatt & veere nodvendig ved redusert UGT 1A1 pga. genetisk polymorfisme. Utskill-
else: Ca. 51% og 32% av dosen gjenfinnes i hhv. feces og urin. | feces er kun raltegravir til stede, det
meste er sannsynligvis derivert fra hydrolyse av raltegravirglukuronid utskilt i gallen. Raltegravir og ralte-
gravirglukuronid er pavist i urinen og star for hhv. ca. 9% og 23% av dosen. Det er ukjent i hvilken grad
raltegravir kan dialyseres, og dosering for en dialysegkt ber unngés. Pakninger og priser: 60 stk. (boks)
kr. 5991,10. Tyggetabletter: 25 mg: 60 stk. (boks) kr. 2272,40. 100 mg: 60 stk. (boks) kr. 2272,40.
Sist endret: 20.09.2013
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stimuleringstiltak er & innfere antall resertifiserte
overleger som en kvalitetsindikator som kan
oke rammetilskuddet, opprette en pris for beste
etterutdanningsmilje, opprette en egen tittel for de
som folger et etterutdanningsprogram, opprette et
offentlig register over disse spesialistene, krav
om minst 75% resertifiserte leger for & ha ansvar
for kompliserte pasienter og prosedyrer.

Faste stillinger for LIS implementeres
1. juli 2015. Gruppe I og II inndeling av
utdanningsinstitusjonene skal utga.

Faste stillinger innfores gradvis dvs. nar
stillingene lyses ut. De nye LIS stillingene vil
kreve et samarbeid mellom sma og store sykehus
selv om gruppe I /Il inndelingen utgér. LIS vil
fa perm fra sin faste stilling for & supplere med
nedvendig tjenesten. Noen utdanningslep vil bli
lagt for utdanningsinstitusjonene selv, og andre
oremerkes for eksterne LIS i kortere vikariater
(kun det de har behov for). HOD har visjoner
om 4 innfere et attraktivt (1) elektronisk system
hvor LIS fortlepende legger inn hva de mangler
av tjeneste, som landets avdelingsledere ogsé vil
ha tilgang pa. Seknad om godkjenning vil til slutt
kunne sendes med et tastetrykk — det fungerer
visstnok bl.a. i Danmark.

Erlend Smeland fra OUS beskrev hvordan
helseforetaket har opprettet en egen enhet som far
ansvaret for & organisere LIS-enes utdanningslep.
De ser behovet for ekstra ressurser til utdanning
og tenker seg opprettelse av 50% stillinger for
klinikere som pétar seg ansvaret for koordinering,
tilrettelegging, utdanningsplaner osv.

Ny spesialitetsstruktur: oppstart
”common trunk” hesten 2016.

Cathrine Meland, ekspedisjonssjef HOD,
redegjorde for det endelige forslaget til
spesialitetsstruktur som kom fra HOD 30.nov
2014. Stikkord er storre eierskap i RHF-ene,
tredelt lop med en felles "common trunk” som
starter hesten 2016, minimumslengde 6-6.5
ar, ingen godkjenning for man faktisk har
nadd leringsmalene. Det skal brukes moderne

pedagogiske verktey - mester-svenn prinsippet
er litt p& vei ut. Universitetene skal bidra (som
i dag) med teori i teoritunge fag, e-laeringskurs,
pedagogikk og evalueringsmetoder. HOD har na
bedt Hdir om 4 komme med mer detaljerte utkast
til spesialitetsstruktur, leeringsmal og faginnhold.
Spesialistkomiteen for infeksjonsmedisin har
veert proaktive i vinter og sendte inn et forslag til
kravsspesifikasjon for spesialiteten var sammen
med NFIM. Om vi blir hert fér tiden vise.

Det var allmenn bekymring i salen rundt hva
som vil skje med “auditene” spesialist komiteene
har hatt pa utdanningsinstitusjonene. Besokene
ble fremholdt som meget nyttige mht LIS-enes
utdanningssituasjon. Meland antydet noe om at
man droftet hvordan man kunne oke kvaliteten
pa den typen besgk. Hva det innebeerer i praksis
gjenstar 4 se.

RHF-ene er bedt om & legge til rette for nye
utdanningslep og komme med forslag til hvordan
dette kan gjores i praksis. Alt skal etter sigende
skje 1 tett kontakt med DnLF (inkludert NFIM og
var spesialistkomite) og det er avtalt mete med
HOD og Utdanningsutvalget i DnLF.

Det er all grunn til & folge med i timen
framover, bade nar det gjelder innholdet i infek-
sjonstjenesten, faste stillinger og etterutdanning
av infeksjonsmedisinere.

Foto: Colourbox
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DIKTSPALTEN

Jon
Fosse

(1959-)

Han vaks opp ved fjorden i Strandebarm — som langhara gitarspelar mellom
bedehusmiljeet og dansen pé lokalet. No bur han i @resbustaden Grotten i Oslo, og er
naraste grannen til Sonja og Harald. I innleiinga i biografien som Cecilie N. Seiness
skreiv i 2009, kallar ho han ein drikkfeldig nynorskmodernist, men han er 0g noko
mykje anna og meir.

Fyrst og fremst er han vorten ein verdskjend forfattar som sidan 1983 har skrivi og
gjevi ut ei mengd romanar, noveller, dikt, barnebeker, essay og ikkje minst skodespel.
Og det er skodespela han er mest kjend for i utlandet. I dag er han den mest spelte
samtids-dramatikaren i Europa, og skodespela hans er tolka i meir enn tusen ulike
oppsetjingar pa scener omkring i verda.

Her heime er han like kjend for sine romanar og forteljingar. I &r er han ein av dei
to norske kandidatane til Nordisk rads litteraturpris med trilogien ”Andvake”, ”Olavs
draumar” og "Kveldsvaevd”. Tidlegare har han fatt ei lang rekkje andre prisar, og han
er 0g av sume vorten nemnd som ein framtidig kandidat til Nobelprisen i litteratur.
Men, som vi veit, lista over slike moglege kandidatar har vori — og er — lang.

Mange meiner han skriv minst like god poesi som prosa. Mellom anna skriv Ingunn
Okland i Aftenposten at for henne er det poeten Jon Fosse som ragar hegst. Ho om
det, og det at han har gjevi ut 19 diktsamlingar, er vel grunn nok til at vi presenterer
han i diktspalten.

- Bjorn Myrvang



Side 23 -pest-POSTEN

Her er eit dikt fra samlinga ”Nye dikt” (1997)
om heimstaden:

Strandebarm

peeretre og aldrande bétar i tre som

lek og ma ausast, men

etter nokre dagar i sjeen lek batane mindre

og til slutt lek dei berre litt, enda sa gamle batane er og
da er det berre regn

som ma ausast or biatane

og naust bygde av plankar, umala, morknande

og med tunge ujamne heller pa taket som

heng pa skeive og kan ramle ned kva tid som helst, men
aldri ramlar dei vel ned (eller nesten aldri, sjelv har eg
aldri sett ei helle ligge nedramla i fjera), ei kyrkje

midt i bygda, med ein gravplass rundt, i jorda der
ligg mange eg kjende godt
da dei var i live, for dei vart dede

Biografien til Cecilie N. Seiness har titelen "Jon Fosse. Poet

pd Guds jord”, og Fosse seier sjolv at “eg er ein poet i alt eg
skriv”. Dette korte utdraget fra skodespelet "Nokon kjem til d
komme” er eit dome pd kva han legg i det.

Scereiga stemme

No er vi komme til huset vart
Til huset vart
der vi skal vere saman

Du og eg éleine

til huset

der du og eg skal vere
dleine saman

Langt fra dei andre

Huset der vi skal vere saman
aleine

i kvarandre
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Referat fra Arsmete i Norsk forening for infeksjonsmedisin

Stavanger, 4. juni 2015

Antall fremmette: 29

Sak 1. Godkjenning av innkalling og
saksliste

Godkjent
Sak 2. Valg av meteleder og referent

Arne Broch Brantsater ble valgt som meteleder
og referent.

Sak 3. Gjennomgang av Arsberetning for
2014-2015

Arsberetningen ble gjennomgatt og kommentert.
Av kommentarer nevnes:

»  Styret vil fortsette arbeidet med & engasjere
redakter i pest-POSTEN.

Sak 4. Regnskap for 2014.

Regnskapet for NFIM ble fremlagt og
kommentert. Styret ble anmodet om & se om det
kan oppnas bedre rente pa bankkontoen.

Sak 5 Budsjett

Det ble fremlagt at forelopig budsjett som ikke
hadde tatt med fullstendige utgifter for stipender,
pris til @resmedlemmer og underskudd pa
Varmetet. Styret har lagt opp til et underskudd i
2015, og fikk arsmetets statte til dette. NFIM har
over flere ar akkumulert betydelig overskudd og
dette er et jubileumsér som foreningen gnsker &
markere.

Sak 6 Endring i NFIMs vedtekter

Forslag til endring i NFIMs vedtekter ble
11.05.2015 sendt ut til samtlige medlemmer
med registrert e-postadresse. Arsmeotet gikk
enstemmig inn for at styret gis rett til & utnevne
eresmedlemmer, noe som tidligere var tillagt
arsmatet.

§5 i vedtektene endres til

«Til ®resmedlem kan styret utnevne enhver som
foreningen vil hedre i saerlig grad».

Sak 7 Valg for perioden 01.09.2015 -
31.08.2017

Alle valg ble gjennomfoert med enstemmighet.
a. Styreleder: Arne Broch Brantsater

b. Styre: Jorn-Age Longva

Marjut Sarjomaa

Ingvild Nordey

Hans Erling Simonsen
Torunn Nygard (2. vararep)
Olav Lutro (3. vararep)

Arsmetet ba valgkomiteen i samarbeid med
styret om & rekruttere en lege i spesialisering
(LIS) til styret som 1. varamann med fast
moterett.

c. Valgkomité:

Alexander Rafael Leiva

Dag Seeger Halvorsen

Bjorn Asheim Hansen

d. Pris- og stipendkomite
Vegard Skogen

Ingvild Nordey

Anne Ma Dyrhol Riise (vara)
Jan Kristian Damaés (vara)

e. Revisor
RSM Hasner Kjelstrup & Wiggen AS

Sak 8 Eventuelt

a. Stotte til kvalitetsregister for endokarditt i
Helse Nord HF.

Styret mottok tidligere i ar seknad om
reisestotte p& NOK 100 000 i forbindelse med
implementering av et kvalitetsregister for
endokarditt i Helse- Nord. Styret har tidligere
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gitt tilsagn om stette frem til &rsmeotet pa opp til NOK 40 000 under visse fortutsetninger. Arsmetet
vedvedtok at det i 2015 kan gis opp til NOK 100 000 til dette arbeidet under folgende forutsetninger:

1. Det ma legges til rette for at dette registeret blir en pilot med tanke pa utviding til et nasjonalt
register.

2. Det ma legges til rette for at dette kan bli en plattform for andre registre.

3. Andre kilder til finansiering, bl.a. i Helse Nord og Legeforeningen ma ha vert sekt og ikke gitt
tilstrekkelig finansiering.

b. Industistotte til virmotene.

Arets mote ble avholdt uten stotte fra legemiddelindustri. Tanken bak dette var 4 sorge for faglig
uavhengighet og muligheten for kursstette fra Legeforeningens fond. Samtidig mister man verdifull
okonomisk stette fra industrien, og disse forhold mé veies opp mot hverandre. Styret vil ta opp dette
som sak under arsmatet i 2016.

Arne Broch Brantszter Alexander Leiva Marjut Sarjomaa
Styreleder/referent Nestleder/kasserer Styremedlem
Dag Seeger Halvorsen Jorn-Age Longva
Styremedlem Styremedlem/kasserer

Siste, gledelige nytt!

Redaksjonen far forsterkninger og pest-
POSTEN’s fremtid ser igjen lysere ut.
Det nytter 4 vaere persisterende, - mange
takk til NFIM-styret.... (JB Haug)

Torgun Weehre blir ny ansvarlig redakter for medlemsbladet etter
Arild Meland. Hun er infeksjonsmedisiner fra OUS/Ullevél, og har
tidligere arbeidet ved Akershus universitetssykehus. Hun er en posi-
tiv og dyktig person som har lyst pd denne oppgaven, og det er gan-
ske viktig... Kanskje ble hun inspirert av arets Dnlf @resprisvinner
Nina Langeland, som utvilsomt er et forbilde for mange av oss, men
kanskje spesielt for vare kvinnelige kolleger. Bildet er fra Torgun’s

foredrag under Varmetet.

Oyunn Holen blir ny redaksjonsmedarbeider, hun er
infeksjonsmedisiner med en fortid bl.a. fra Tromse, og arbeider na
ved Avd. for infeksjonsovervaking ved Nasjonalt Folkehelseinstitutt.
Hun har vert bl.a. veert styreleder for Leger uten grenser og har deltatt
ved flere feltoppdrag. @yunn har genuin interesse av a skrive sitt fag,
i og gleder seg til & bidra til en ytterligere utvikling av pest-POSTEN.
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Anskaflede midler
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KALETRA - effekt som varer over tid’

o 7 ars oppfelging viser at 95 % av pasienter pa Kaletra som fullfgrte studien,
fremdeles har udetekterbar virusmengde*'?

¢ Ingen utviklet resistens mot Kaletra over 360 uker'?

59 % Intent-to-treat (n=100)
M 95 % On-Treatment (n=61)
*HIV-1 RNA<50 kopier/ml

De vanligste bivirkningene relatert til behandling med Kaletra i kliniske studier var diaré, kvalme, oppkast, hypertriglyseridemi og
hyperkolesterolemi. Diaré, kvalme og oppkast kan forekomme i begynnelsen av behandlingen mens hypertriglyseridemi og hyper-
kolesterolemi kan forekomme senere. Bivirkninger farte til avbrutt studiedeltagelse for 7 % av forsgkspersonene i fase Il-IV.2

Referanser: 1. Murphy RL, da Silva BA, Hicks CB, et al. Seven-year efficacy of a lopinavir/

[ ]
ritonavir—based regimen in antiretroviral-naive HIV-1-infected patients. HIV Clin Trials. Qb b\/l e
2008;9:1-10. 2. SPC Kaletra, s.48, 8.juni 2015



Kaletra «AbbVie»
Antiviralt middel. ATC-nr.: JO5A R10
MIKSTUR: 7 ml inneh.: Lopinavir 80 mg, ritonavir 20 mg, etanol (42,4% v/v), fruktose 0,8 g, propylenglykol,
glyserol, acesulfamkalium, natriumsitrat (E 331), sitronsyre (E 330). Sukkerholdig. Sukkerspinnsmak.
TABLETTER, filmdrasjerte 100/25 mg og 200/50 mg: Hver tablett inneh.: Lopinavir 100 mg resp. 200
mg, ritonavir 25 mg resp. 50 mg, hjelpestoffer. Fargestoff: Gult jernoksid (E 172), titandioksid (E 171).
Indikasjoner: Behandling av hiv-1-infeksjoner i kombinasjon med andre antiretrovirale legemidler hos
voksne, ungdommer og barn >2 &r.

Dosering: Voksne og ungdom: Lopinavir/ritonavir skal anvendes i kombinasjon med andre antiretrovirale
midler. Anbefalt dose er 400/100 mg (2 tabletter a 200/50 mg)/5 ml 2 ganger daglig. Ved dosering 1
gang daglig kan dosen gis til voksne som 800/200 mg (4 tabletter a 200/50 mg). Doseringen 1 gang
daglig ber begrenses til voksne pasienter som kun har meget fa proteasehemmerrelaterte mutasjoner
(dvs. faerre enn 3 proteasehemmermutasjoner), og man ber ta heyde for risiko for svakere vedvarende
virushemming og heyere risiko for diaré i forhold til anbefalt standardosering 2 ganger daglig. Mikstur
kan gis til behandlingsnaive voksne som 10 ml 1 gang daglig. Mikstur anbefales til pasienter som har
problemer med & svelge.

Barn (>2 &r): Anbefalt dose er 230/57,5 mg/m2 kroppsoverflate1 2 ganger daglig. Maks. dose er
400/100 mg 2 ganger daglig. Dosen p& 230/57,5 mg/m2 kan véere utilstrekkelig for noen barn nér den
administreres sammen med nevirapin eller efavirenz. For disse kan det vurderes & gke dosen til 300/75
mg/m2. Dersom dosering basert pa vekt er a foretrekke, er dosen 10/2,5 mg/kg 2 ganger daglig for
pasienter >15-40 kg nar Kaletra ikke administreres sammen med nevirapin eller efavirenz. Skal ikke
administreres 1 gang daglig hos barn. Skal gis med kalibrert doseringssprayte. Mikstur anbefales for mest
ngyaktig dosering. Hvis det vurderes som nedvendig 4 skifte til oral, fast legemiddelform hos barn <40
kg eller med kroppsoverflate 0,5-1,4 m2, og som er i stand til & svelge tabletter, kan 100/25 mg tabletter
brukes. Voksen dosering av lopinavir/ritonavir 400/100 mg tabletter 2 ganger daglig kan brukes hos barn
>40 kg eller med kroppsoverflate >1,4 m2.

Doseringsveiledning barn for dosen 230/57,5 mg/m? basert pa kroppsoverflate:

Kroppsoverflate (m?' Dagndosering mikstur

0,25 0,7mlx2
0.4 12mlix2
05 14mix2
0,75 22mix2
08 23mix2
1 29mix2
1,25 3,6mlix2
13 37mix2
14 4mlx2

15 43mlix2
1,75 Smix?2

Doseringsveiledning barn basert pé kroppsvekt ved bruk av mikstur:

Kroppsvekt (kg)*
>15-40

Dosering 2 ganger daglig, mikstur (dose i mg/kg)
10/2,5 mg/kg

Doseringsveiledning barn 100/25 mg tabletter basert pa kroppsoverflate:

Anbefalt antall 100/25 mg tabletter
2 ganger daglig

Kroppsoverflate (m?)?

20,51l <0,9 2 tabletter (200/50 mg)
20,91l <1,4 3 tabletter (300/75 mg)
214 4 tabletter (400/100 mg)

Doseringsveiledning barn 100/25 mg tabletter basert pa kroppsvekt:
Anbefalt antall 100/25 mg tabletter

Kroppsvekt (kg)? 2 ganger daglig

15-25 2 tabletter (200/50 mg)
>25-35 3 tabletter (300/75 mg)
>35 4 tabletter (400/100 mg)

Doseringsveiledning barn 100/25 mg tabletter i kombinasjon med efavirenz eller nevirapin basert pa
kroppsoverflate:

Anbefalt antall 100/25 mg tabletter

2)1
Kroppsoverflate (m?) 2 qanger daglig

>0,5til <0,8 2 tabletter (200/50 mg)
>0,81il <1,2 3 tabletter (300/75 mg)
>1,21il<1,4 4 tabletter (400/100 mg)
>1,4 5 tabletter (500/125 mg)

' Kroppsoverflate (m?) = +/(Hoyde (cm) x vekt (kg)/3600)

2 Doseanbefalinger basert p& kroppsvekt er basert pa begrensede data.

Hvis det passer bedre for pasienten kan lopinavir/ritonavir 200/50 mg tabletter gis alene eller i kombinasjon
med lopinavir/ritonavir 100/25 mg tabletter for & oppna anbefalte doser.

Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Forsiktighet ved lett til moderat nedsatt leverfunksjon.
Kontraindisert ved alvorlig nedsatt leverfunksjon. Nedsatt nyrefunksjon: Det forventes ikke okte
plasmakonsentrasjoner, da renal utskillelse av lopinavir og ritonavir er ubetydelig. Lopinavir og ritonavir er
i hey grad proteinbundet, og det er usannsynlig at det vil forekomme noen vesentlig utskillelse giennom
hemodialyse eller peritonealdialyse. Barn <2 dr: lkke anbefalt pga. utilstrekkelige data om sikkerhet og
effekt. Graviditet og etter fodsel: Ingen dosejustering nedvendig. Administrering 1 gang daglig anbefales
ikke for gravide, pga. mangel pa farmakokinetiske og kliniske data.

Administrering: Mikstur: Tas sammen med mat. Tabletter: Tas med eller uten mat. Skal svelges hele. Ma
ikke tygges, deles eller knuses.

Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for noen av innholdsstoffene. Alvorlig nedsatt leverfunksjon. Ma
ikke gis sammen med legemidler som i hey grad er avhengig av CYP3A for & utskilles og som ved gkte
plasmakonsentrasjoner er forbundet med alvorlige og/eller livstruende tilstander. Samtidig bruk med

falgende legemidler er kontraindisert: Alfuzosin pga. risiko for alvorlig hypotensjon, amiodaron pga. okt
risiko for arytmier eller andre alvorlige bivirkninger, astemizol, terfenadin og cisaprid pga. gkt risiko for
alvorlige arytmier, pimozid pga. okt risiko for alvorlige hematologiske abnormaliteter eller andre alvorlige
bivirkninger, kvetiapin pga. kan fare til koma, dihydroergotamin, ergonovin, ergotamin og metylergonovin
pga. akutt ergottoksisitet inkl. vasospasmer og iskemi, lovastatin og simvastatin pga. gkt risiko for myopati
inkl. rabdomyolyse, oralt midazolam og triazolam pga. ekt risiko for ekstrem sedasjon og respiratorisk
depresjon, avanafil, vardenafil, fusidinsyre ved dermatologiske infeksjoner, sildenafil brukt til behandling av
lungearteriehypertensjon (PAH) pga. gkt potensiale for sildenafilrelaterte bivirkninger inkl. hypotensjon og
synkope. Johannesurt (prikkperikum) er kontraindisert pga. risiko for reduserte plasmakonsentrasjoner og
redusert klinisk effekt av lopinavir/ritonavir. Lopinavir/ritonavir mikstur er kontraindisert til barn under 2 &r,
gravide, pasienter med nyre- eller leversvikt og pasienter som behandles med disulfiram eller metronidazol
pga. potensiell fare for toksisitet av hjelpestoffet propylenglykol

Forsiktighetsregler: Selv om effektiv viral suppresjon med antiretroviral behandling reduserer risikoen
for seksuell overfaring av hiv betraktelig, kan en gjenveerende risiko ikke utelukkes. Forholdsregler for
4 forhindre overfering ber tas iht. nasjonale retningslinjer. Forsiktighet ved nedsatt leverfunksjon.
Kontraindisert ved alvorlig nedsatt leverfunksjon. Pasienter med kronisk hepatitt B og C som behandles
med antiretrovirale midler, har gkt risiko for alvorlige og potensielt fatale leverbivirkninger. Pasienter med
kronisk leverdysfunksjon har gkt risiko for leverfunksjonsforstyrrelser. Hensiktsmessige laboratorietester
ber utferes for behandlingen settes i gang, og tett overvakning ber utferes under behandlingen. Ved
forverret leverfunksjon ber behandlingen avbrytes eller seponeres. Pasienter med hemofili ma gjeres
oppmerksom pa muligheten for okt bledningstendens. Verdiene av triglyserider og kolesterol ber
bestemmes for behandlingen settes i gang og deretter med jevne mellomrom i behandlingstiden. Det
ma utvises spesiell forsiktighet hos pasienter med heye verdier for behandling og som tidligere har hatt
lipidubalanse. Lipidubalanse ma behandles klinisk. Pankreatitt méa vurderes ved Kliniske symptomer
(kvalme, oppkast, magesmerter) eller ved unormale laboratorieverdier (f.eks. okte serumlipase- eller
amylaseverdier) som kan tyde pa pankreatitt. Behandling med lopinavir/ritonavir ma stoppes dersom
diagnosen pankreatitt stilles. Diabetes mellitus, hyperglykemi eller forverring av eksisterende diabetes
mellitus er rapportert. Méling av blodglukose ber overveies. Kliniske tegn pé lipodystrofi ber vurderes.
Inflammatorisk reaksjon pd asymptomatiske eller residuale opportunistiske patogener kan oppsta
hos pasienter med alvorlig immunsvikt ved oppstart av antiretroviral kombinasjonsbehandling (CART)
Dette kan medfare alvorlige liniske tilstander eller forverring av symptomer. Inflammatorisk reaksjon
(f.eks. cytomegalovirusretinitt, generaliserte og/eller fokale mykobakterieinfeksjoner og Pneumocystis
jiroveci-pneumonier) er sett de forste ukene eller manedene etter oppstart av CART. Ethvert symptom pa
inflammasjon ber evalueres, ev. behandles. Autoimmune sykdommer (som Graves sykdom, tyreotoksikose)
er rapportert & forekomme ved immun reaktivering. Tiden til utbrudd er variabel, og utbrudd kan oppsta
mange maneder etter behandlingsstart. Osteonekrose er rapportert, srlig hos pasienter med fremskreden
hiv-sykdom og/eller langtidseksponering overfor CART. Pasienten ber rades til & kontakte lege ved
leddverk og smerte, leddstivhet eller bevegelsesproblemer. Lopinavir/ritonavir har fordrsaket beskjeden
asymptomatisk forlengelse av PR-intervallet hos noen friske frivillige. Pasienter som tar mikstur, spesielt
de som har nyresvikt eller nedsatt evne til & metabolisere propylenglykol, ma kontrolleres med tanke pa
bivirkninger relatert til propylenglykoltoksisitet (f.eks. krampeanfall, slovhet, takykardi, hyperosmolaritet,
melkesyreacidose, nyretoksisitet, hemolyse). Spesiell forsiktighet ma utvises ved samtidig bruk av
legemidler som induserer QT-forlengelse, f.eks. klorfeniramin, kinidin, erytromycin, Klaritromycin. Samtidig
bruk av kolkisin, spesielt hos pasienter med nedsatt nyre- eller leverfunksjon, ber unngds. Samtidig bruk av
tadalafil (indisert for behandling av lungearteriehypertensjon), fusidinsyre (ved osteoartikuleere infeksjoner),
salmeterol eller rivaroksaban er ikke anbefalt. Kombinasjon av lopinavir/ritonavir og atorvastatin er ikke
anbefalt. Dersom bruk av atorvastatin anses hgyst ngdvendig, bar lavest mulig atorvastatindose gis under
grundig overvéking. Forsiktighet mé utvises og mindre doser ma vurderes dersom lopinavir/ritonavir brukes
samtidig med rosuvastatin. Dersom behandling med HMG-CoA-reduktasehemmer er indisert, anbefales
pravastatin eller fluvastatin. Seerlig forsiktighet ma utvises nar lopinavir/ritonavir brukes samtidig med
sildenafil eller tadalafil (for behandling av erektil dysfunksjon). Samtidig bruk av vardenafil og lopinavir/
ritonavir er kontraindisert. Samtidig bruk av lopinavir/ritonavir med rifampicin anbefales ikke. Samtidig
bruk av lopinavir/ritonavir og @strogenbaserte orale antikonseptiva kan gi nedsatte etinylgstradiolnivaer, og
derfor ma alternative eller ytterligere prevensjonsmidier benyttes. Samtidig bruk av flutikason eller andre
glukokortikoider, slik som budesonid, anbefales ikke. 1 ml mikstur inneholder 356,3 mg alkohol og 152,7
mg propylenglykol. Ekstra varsomhet ber utvises for nayaktig beregning av miksturdosen, ved overfering
av forskrivnings- og dispenseringsinformasjon samt doseringsinstruksjoner, for & minimalisere risikogn
for feilmedisinering og overdosering. Dette er spesielt viktig for spedbarn og sméd barn. Total mengde
alkohol og propylenglykol som gis til barn ber vurderes for & unnga toksisitet. Barn bgr monitoreres tett
mht. toksisitet inkl. hyperosmolalitet med/uten melkesyreacidose, renal toksisitet, CNS-depresjon (inkl.
stupor, koma, apné), kramper, hypotoni, hjertearytmi, EKG-forandringer, hemolyse. Livstruende tilfeller
av hjertetoksisitet (inkl. komplett AV-blokk, bradykardi, kardiomyopati), melkesyreacidose, akutt nyresvikt,
CNS-depresjon og regulatoriske komplikasjoner med ded til falge er rapportert etter markedsfering,
hovedsakelig hos premature nyfodte.

Interaksjoner: For utfyllende informasjon om alle interaksjoner, se JOSA R10

Samtidig bruk av lopinavir/ritonavir og legemidler som hovedsakelig metaboliseres av CYP3A, kan gi okte
plasmakonsentrasjoner av det andre legemidlet og dermed oke eller forlenge dets effekt og bivirkninger.
Nukleoside/nukleotide revers transkriptasehemmere: Lopinavir/ritonavir induserer glukuronidering, og har
derfor potensiale til & redusere zidovudin- og abakavir-plasmakonsentrasjoner. Tenofovirkonsentrasjonen
kan oke med ca. 32%. Hayere tenofovirkonsentrasjoner kan fremkalle tenofovirassosierte bivirkninger, inkl.
renale forstyrrelser. lkke-nukleoside revers transkrip e Efavirenz og nevirapin reduserer
lopinavirkonsentrasjonen. Dosering av lopinavir/ritonavir ber gkes til 500/125 mg 2 ganger daglig ved
samtidig bruk av efavirenz eller nevirapin. Lopinavir/ritonavir ma ikke administreres 1 gang daglig i
kombinasjon med efavirenz eller nevirapin. Hiv CCR5-antagonist (maraviroc): Doseringen av maraviroc bar
reduseres til 150 mg 2 ganger daglig ved samtidig bruk av Kaletra 400/100 mg 2 ganger daglig. Andre
hiv-proteasehemmere (fosamprenavi, tipranavir/ritonavir): Standarddoser av lopinavir/ritonavir reduserer
amprenavirkonsentrasjonen. Kombinasjon med fosamprenavir er ikke anbefalt. Lopinavir/ritonavir ma ikke
administreres 1 gang daglig i kombinasjon med fosamprenavir. Kombinasjon av lopinavir/ritonavir med
tipranavir/ritonavir er ikke anbefalt. Analgetika (fentany): Neye overvakning av bivirkninger (seerlig
respiratorisk depresjon og sedasjon) anbefales ved samtidig administrering av fentanyl pga. hoye
plasmakonsentrasjoner av fentanyl grunnet CYP3A4-hemming. Antiarytmika (digoksin, biperidil, systemisk




lidokain og kiniin): Konsentrasjonene kan oke. Forsiktighet ma utvises og det anbefales & overvake
konsentrasjonene hvis mulig. Antibiotika (Klaritromycin): Konsentrasjonen kan oke. Ved nedsatt
nyrefunksjon bar dosereduksjon av klaritromycin vurderes. Forsiktighet ber utvises ved bruk av Klaritromycin
sammen med lopinavir/ritonavir ved nedsatt lever- eller nyrefunksjon. Cytostatika (tyrosinkinasehemmere):
Konsentrasjonen av de fleste tyrosinkinasehemmere, slik som dasatinib, nilotinib, vinkristin og vinblastin,
kan oke. Det er mulighet for okt forekomst av bivirkninger. Neye overvakning av toleranse overfor disse
cytostatika anbefales. Antikoagulantia (warfarin, rit ban): Konsentrasjonen av warfarin kan pévirkes
begge veier. Det anbefales at INR overvakes. Samtidig bruk av rivaroksaban og lopinavir/ritonavir kan gke
eksponeringen av rivaroksaban og dermed blgdningsrisikoen. Rivaroksaban er ikke anbefalt hos pasienter
som allerede bruker lopinavir/ritonavir. Antiepileptika (fenobarbital, fenytoin, karbamazepin, lamotrigin og
valproat): Fenytoin-, karbamazepin- og fenobarbitalnivene ber overvakes ved samtidig bruk av lopinavir/
ritonavir. Det kan bli nedvendig & oke lopinavir/ritonavirdosen. Lopinavir/ritonavir mé ikke administreres én
gang daglig i kombinasjon med fenytoin, karbamazepin og fenobarbital. Pasienter bar monitoreres ngye for
en redusert effekt av valproat/valproinsyre ved samtidig bruk av lopinavir/ritonavir og valproinsyre eller
valproat. Oppstart eller seponering av behandling med lopinavir/ritonavir hos pasienter som allerede tar
vedlikeholdsdose av lamotrigin: Lamotrigindosen mé& muligens ekes ved samtidig bruk av lopinavir/ritonavir,
eller reduseres dersom lopinavir/ritonavir seponeres. For & se om dosejustering av lamotrigin er ngdvendig
ber plasmakonsentrasjonen av lamotrigin monitoreres, spesielt far og i lapet av de 2 forste ukene etter
oppstart eller seponering av lopinavir/ritonavir. Pasienter som allerede bruker lopinavir/ritonavir og skal
starte pa lamotrigin: Dosejustering er ikke ngdvendig om man falger den anbefalte doseopptrappingen til
lamotrigin. Antidepressiver og anxiolytika (trazodon): Konsentrasjonen kan gke. Kombinasjonen ber brukes
med forsiktighet og lavere trazodondose ber vurderes. Antimykotika (ketokonazol, itrakonazol og
vorikonazol): Serumkonsentrasjonen av ketokonazol og itrakonazol kan gke. Vorikonazols konsentrasjon kan
reduseres. Hoye doser av ketokonazol og itrakonazol (>200 mg/dag) anbefales ikke. Samtidig bruk av
vorikonazol og lavdose ritonavir (100 mg 2 ganger daglig) ber unngas, med mindre en nytte-/risikovurdering
rettferdiggjer bruk av vorikonazol. Giktmidler (kolkisin): Kolkisinkonsentrasjonen kan gke. Samtidig bruk er
ikke anbefalt pga. en potensiell pkning i kolkisinrelatert nevromuskuleer toksisitet inkl. rabdomyolyse,
spesielt ved nedsatt nyre- eller leverfunksjon. Antiinfektiva (fusidinsyre): Fusidinsyrekonsentrasjonen kan
oke. Under bruk ved osteoartikulaere infeksjoner der samtidig bruk er uunngaelig, er neye Kiinisk
monitorering mht. muskulare bivirkninger sterkt anbefalt. Kontraindisert ved dermatologiske indikasjoner.
Antimykobakterielle midler: Rifabutin: Konsentrasjonen av rifabutin og dens aktive metabolitt kan gke.
Rifabutindosen anbefales redusert til 150 mg 3 ganger/uke p& faste dager. @kt overvakning for
rifabutinassosierte bivirkninger, inkl. n@ytropeni og uveitt, anbefales. Ytterligere reduksjon til 150 mg 2
ganger/uke kan veere nedvendig dersom 3 doser/uke ikke blir tolerert. 2 doser/uke gir ikke optimal
eksponering for rifabutin og kan medfare risiko for rifamycinresistens og behandlingssvikt. Rifampicin:
Samtidig bruk av rifampicin er ikke anbefalt da redusert lopinavirkonsentrasjon kan gi signifikant reduksjon
i lopinavirs terapeutiske effekt. Antipsykotika: Kvetiapin: Kontraindisert da kvetiapinrelatert toksisitet kan
oke. Benzodiazepiner (midazolam): Ved samtidig bruk kan konsentrasjonene til oralt midazolam gke 13
ganger og til parenteralt midazolam 4 ganger. Lopinavir/ritonavir skal ikke gis samtidig med oralt
midazolam. Forsiktighet ber utvises ved samtidig bruk av lopinavir/ritonavir og parenteralt midazolam.
Dersom lopinavir/ritonavir gis samtidig med parenteralt midazolam, ber dette gjeres pa en intensivavdeling
eller lignende, som sikrer grundig klinisk overvakning og hensiktsmessig medisinsk behandling i tilfelle
respirasjonshemming og/eller langvarig sedasjon. Dosejustering av midazolam ber vurderes, seerlig hvis det
gis mer enn en enkeltdose med midazolam. Beta2-agonister, langtidsvirkende (salmeterol):
Salmeterolkonsentrasjonen er forventet & gke. Samtidig bruk med salmeterol er ikke anbefalt pga. okt risiko
for kardiovaskulzere bivirkninger, inkl. QT-forlengelse, palpitasjoner og sinustakykardi. Kalsiumantagonister
(felodipin, nifepidin og nikardipin): Serumkonsentrasjonene kan gke. Klinisk overvaking av terapeutiske
effekter og bivirkninger anbefales. Kortikosteroider: Deksametason: Lopinavirkonsentrasjonen kan
reduseres. Klinisk overvaking av antiviral effekt anbefales. Flutikasonpropionat: Flutikasonkonsentrasjonen
oker og kortisolniva reduseres betydelig. Det kan forventes starre effekt nar flutikasonpropionat inhaleres.
Systemiske kortikosteroideffekter, inkl. Cushings syndrom og binyrehemming, er rapportert hos pasienter
som har fatt ritonavir og inhalert eller intranasalt administrert flutikasonpropionat. Dette kan ogsa
forekomme for andre kortikosteroider som metaboliseres via CYP3A. Samtidig bruk av lopinavir/ritonavir og
slike glukokortikoider anbefales derfor ikke, sa sant ikke behandlingens mulige nytte oppveier risikoen for
systemiske kortikosteroideffekter. Reduksjon av glukokortikoiddosen ber vurderes, sammen med ngye
overvaking av lokale og systemiske effekter eller bytte til annet glukokortikoid som ikke er CYP3A4-
substrat. Dersom glukokortikoid skal seponeres mé& dosen reduseres gradvis over lengre tid
Fosfodiesterasehemmere (avanafil, tadalafil, sildenafil og vardenafil): Samtidig administrering av tadalafil
eller sildenafil, som er avhengig av CYP3A4-metabolisme, kan fgre til hhv. 2 og 11 ganger gkning av AUC.
Behandling av lungearteriehypertensjon: Samtidig bruk av lopinavir/ritonavir og sildenafil er kontraindisert.
Samtidig bruk av lopinavir/ritonavir og tadalafil anbefales ikke. Behandling av erektil dysfunksjon: Serlig
forsiktighet mé utvises nér sildenafil eller tadalafil forskrives til pasienter som far lopinavir/ritonavir.
Bivirkninger m& ogsa overvakes ekstra naye, inkl. hypotensjon, synkope, synsforandringer og langvarig
ereksjon. Ved samtidig bruk av lopinavir/ritonavir skal sildenafildosen ikke overskride 25 mg pr. 48 timer,
og tadalafildosen skal ikke overskride 10 mg pr. 72 timer. Samtidig administrering av vardenafil kan fere til
49 ganger gkning av vardenafils AUC. Samtidig administrering av avanafil kan fere til 13 ganger ekning av

sirolimus ~ (rapamycin) og  takrolimus):  Konsentrasjonene kan @ke. Hyppigere terapeutisk
konsentrasjonsovervakning anbefales inntil plasmakonsentrasjonene av disse legemidiene har stabilisert
seg. Lipi midler (I in, in, atorvastatin, r tatin, fl in og p in):
Konsentrasjonene av lovastatin, simvastatin, atorvastatin og rosuvastatin forventes a oke. Kombinasjonen
av lovastatin eller simvastatin og lopinavir/ritonavir er kontraindisert, da ekt konsentrasjon av HMG-CoA-
reduktasehemmere kan gi myopati, inkl. rabdomyolyse. Kombinasjon av lopinavir/ritonavir og atorvastatin
anbefales ikke. Dersom bruk av atorvastatin anses heyst nadvendig, ber lavest mulig atorvastatindose gis
under grundig sikkerhetsovervaking. Forsiktighet ber utvises og reduserte doser ber vurderes nér lopinavir/
ritonavir gis samtidig med rosuvastatin. Interaksjoner med pravastatin og fluvastatin forventes ikke. Dersom
behandling med HMG-CoA-reduktasehemmer er indisert, anbefales fluvastatin eller pravastatin. Opioider
(metadon): Lopinavir/ritonavir har vist seg & nedsette plasmakonsentrasjonene av metadon. Det anbefales
4 overvake plasmakonsentrasjonene av metadon. Orale  antikonseptiva  (etinylostradiol):
Etinylgstradiolnivéene kan nedsettes. Ved samtidig bruk av lopinavir/ritonavir og antikonseptiva som
inneholder etinylgstradiol (uansett prevensjonsformulering, f.eks. oral eller plaster) mé det brukes andre
prevensjonsmidler i tillegg.  Raykeawenningsmidler  (bupropion):  Lopinavir/ritonavir  reduserer
bupropionkonsentrasjonen betydelig. Dersom samtidig administrering er vurdert uunngaelig, ber dette skje
under ngye Klinisk overvaking av bupropioneffekten, uten & overskride anbefalt dose, tross observert
induksjon. Vasodilaterende legemidier (bosentan): Samtidig bruk kan medfere redusert konsentrasjon av
lopinavir/ritonavir og ekt konsentrasjon av bosentan. Forsiktighet ber utvises. Effekt av hiv-behandlingen
ber monitoreres ngye og pasienten ber observeres ngye mht. bosentantoksisitet, spesielt i lopet av den 1.
uken med samtidig bruk.

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Lopinavir/ritonavir er evaluert hos >3000 kvinner under
graviditet (hvorav >1000 under 1. trimester). Dyrestudier har vist reproduksjonstoksisitet. Basert pé data, er
misdannelsesrisikoen lite sannsynlig hos mennesker. Nér det er bestemt & bruke antiretrovirale legemidler
til behandling av hiv-infeksjon hos gravide, for a redusere risikoen for hiv-overfaring til den nyfadte, ber
dyrestudier samt kliniske erfaringer hos gravide tas med i betraktning for & vurdere sikkerheten for fosteret.
Lopinavir kan brukes under graviditet hvis det er klinisk nedvendig. Amming: Overgang i morsmelk er
ukjent. Lopinavir utskilles i melk hos rotte. For & unngé overfering av hiv, er det anbefalt at hiv-infiserte
kvinner ikke under noen omstendighet ammer sine barn

Bivirkninger: Svart vanlige (=1/10): Gastrointestinale: Diaré, kvalme. Infeksigse: Infeksjon i gvre luftveier.
Vanlige (=1/100 til <1/10): Blod/lymfe: Anemi, leukopeni, naytropeni, lymfadenopati. Gastrointestinale:
Pankreatitt, oppkast, gastrogsofageal reflukssykdom, gastroenteritt og kolitt, abdominalsmerter (avre og
nedre), oppblast mage, dyspepsi, hemoroider, flatulens. Hjerte/kar: Hypertensjon. Hud: Lipodystrofi inkl. tap
avansiktsfett, utslett inkl. makulopapuleert, dermatitt/utslett inkl. eksem og seborreisk dermatitt, nattesvette,
klge. Immunsystemet: Overfelsomhet inkl. urticaria og angiogdem. Infeksigse: Infeksjon i nedre luftveier,
hudinfeksjoner inkl. cellulitt, betennelse i harfollikler (follikulitt) og furunkler. Kjgnnsorganer/bryst: Erektil
dysfunksjon, menstruasjonsforstyrrelser, amenoré, menoragi. Lever/galle: Hepatitt inkl. forhayet ASAT,
ALAT og GGT. Muskel-skjelettsystemet: Myalgi, muskel- og skjelettsmerter inkl. artralgi og ryggsmerter,
muskelsykdommer som muskelsvakhet og spasmer. Nevrologiske: Hodepine (inkl. migrene), nevropati (inkl.
perifer nevropati), svimmelhet, svnlgshet. Psykiske: Angst. Stoffskifte/ernaring: Blodsukkerforstyrrelser
inkl. diabetes mellitus, hypertriglyseridemi, hyperkolesterolemi, vekttap, redusert appetitt. Undersokelser:
Forheyede verdier av glukose, amylase og ASAT/ALAT, og unormale leverfunksjonsverdier. @vrige: Tretthet
(fatigue) inkl. asteni. Mindre vanlige (=1/1000 til <1/100): Endokrine: Hypogonadisme. Gastrointestinale:
Gastrointestinal blgdning inkl. gastrointestinalt ulcus, duodenitt, gastritt og rektalbladning, stomatitt og oralt
ulcus, fekal inkontinens, forstoppelse, munnterrhet. Hjerte/kar: Aterosklerose sa som hjerteinfarkt, AV-blokk,
nedsatt funksjon av trikuspidalklaff, dyp venetrombose. Hud: Hartap, kapillaritt, vaskulitt. Inmunsystemet:
Immunreaktiveringssyndrom. Lever/galle: Hepatisk steatose, hepatomegali, cholangitt, hyperbilirubinemi.
Muskel-skjelettsystemet: Rabdomyolyse, osteonekrose. Nevrologiske: Cerebrovaskulare —hendelser,
kramper, tap av smaksfolelse, smaksforstyrrelser, skjelvinger. Nyre/urinveier: Redusert kreatininclearence,
nefritt, hematuri. Psykiske: Uvanlige dremmer, nedsatt libido. Stoffskifte/ernzering: Vektgkning, okt appetitt.
Undersekelser: Senket glukosetoleranse, forhgyet bilirubin, senket renal kreatininclearance, forhgyet
lipase, vektokning, vekttap, unormale hormonnivaer, unormale laboratorieverdier. @re: @resus, vertigo.
Oye: Synsforstyrrelser. @vrige: Smerter, brystsmerter under brystben, feber, sykdomsfalelse, ademer. Etter
markedsforing (ukjent frekvens): Hud: Gulsott, Stevens-Johnsens syndrom og erythema multiforme.
Overdosering/Forgiftning: Begrenset erfaring. Overdoser med lopinavir/ritonavir mikstur er rapportert.
Ved utilsiktede overdoser hos premature nyfadte er falgende rapportert: Komplett AV-blokk, kardiomyopati,
melkesyreacidose, akutt nyresvikt. Behandling av overdosering bestér i generelle tiltak og observasjon av
pasientens kliniske status. Dialyse kan fierne alkohol og propylenglykol ved overdose av lopinavir/ritonavir
mikstur. Se Giftinformasjonens anbefalinger for lopinavir JO5A E06 og ritonavir JOSA E03.

Egenskaper: Klassifisering: Spesifikk hemmer av hiv-protease. Virkningsmekanisme: Lopinavir hemmer
hiv-1 og hiv-2-proteasen. Ritonavir er tilsatt som farmakokinetisk forsterker. Hemmingen av hiv-proteasen
resulterer i dannelse av umoden, ikke-infeksigst virus. Absorpsjon: Maks. plasmakonsentrasjon nas
etter ca. 4 timer. Proteinbinding: 98-99%. Halveringstid: 5-6 timer. Metabolisme: Ritonavir hemmer
metabolismen av lopinavir, og eker dermed plasmanivéene av lopinavir. Bade lopinavir og ritonavir blir
metabolisert via CYP3A. Utskillelse: Ca. 83% i feces og 10% i urin. Av uendret lopinavir gjenfinnes 20%
i feces og 2% i urin.

avanafils AUC. Samtidig bruk av vardenafil eller avanafil er kontraindisert. HCV-p
(boceprevir, simeprevir, telaprevir): Samtidig bruk av lopinavir/ritonavir og boceprevir, simeprevir eller
telaprevir er ikke anbefalt. Urtepreparater (prikkperikum/johannesurt): Lopinavirkonsentrasjonen kan
reduseres ved samtidig bruk. Urtepreparater som inneholder johannesurt skal ikke kombineres med
lopinavir/ritonavir. Dersom en pasient allerede bruker johannesurt, avsluttes bruken og virusniva méles hvis
mulig. Lopinavir- og ritonavirnivaet kan oke ndr johannesurt seponeres. Lopinavir-/ritonavirdosen mé ev.
justeres. Induserende effekt kan vare i minst 2 uker etter seponering av johannesurt. Behandling med
lopinavir/ritonavir kan derfor trygt startes 2 uker etter seponeringen. Immunsuppressiver (ciklosporin,
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Opp ing og holdbarhet: Miksturen oppbevares ved 2-8°C (i kjgleskap). Ved bruk, hvis miksturen ikke
oppbevares i kjpleskap, ma den oppbevares ved hayst 25°C. Ubrukt innhold ma kastes etter 42 dager (6
uker). Ma ikke utsettes for haye temperaturer.

Pakninger og priser: Mikstur: 5 x 60 ml 4181,90. Tabletter: 100/25 mg: 60 stk. (boks) 1235,70.
200/50 mg: 120 stk. (boks) 4079,00.

Sist endret: 09.04.2015
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NFIM Reise- og hospiteringsstipend 2015

NFIMs stipendkomite har for perioden 2012-15
bestatt av Anne Ma Dyrhol-Riise, OUS/UIO og
Jan Kristian Damaés, St. Olav Sykehus/NTNU.
Det ble utdelt fem stipend under Arsmetet i
Stavanger:

1. Stian Magnus Staurung Orlien,
PhD-student ved Tropesenteret, Oslo
Universitetssykehus, Universitetet i Oslo.

Det innvilges 25.000,- i stette til opphold og
reiseutgifter i forbindelse med et 18 maneders
feltarbeid i Harar, Etiopia. Arbeidet er en del
av Oeliens PhD forskningsprosjekt finansiert
gjennom  GLOBVAC-fondet fra  Norsk
Forskningsrdd, men som ikke inkluderer
utenlandsstipend for utgifter ved feltarbeid i
utlandet. Prosjektet bestar av en 1) sykehusbasert
tverrsnittsundersgkelse for & kartlegge og
utforske arsaker til leversykdom i regionen og
2) sette opp og gjennomfere et diagnostikk og
behandlingsprogram for hepatitt B infeksjon.

2. Kiristin Greve-Isdahl Mohn, PhD-student
ved Influensasenteret, Universitetet i Bergen.

Det innvilges 25.000,- i stotte til reise og opphold
vedetbarnehjemutenfor Phnom Penhietterkantav
deltagelse pa kongressen “Respiratory pathogens”
i Singapore i september 2015 med presentasjon av
egne data fra Mohns PhD prosjekt om influensa.
Hun har tidligere veert medisinsk ansvarlig for
barnehjemmet i 4 ar og skal na utfere opplering
av ansatte i infeksjonsmedisinsk diagnostikk av
barn og oppfelgning av vaksinasjonsprogrammet
i samarbeid med organisasjonen ”’Childs Right’s
Foundation.

3. Ingvild Nordey, Oslo Universitetssykehus,
Rikshospitalet.

Det innvilges 15.000,- i stotte til reise og opphold
i forbindelse med fire uker hospitering varen 2015
ved Mount Sinai Hospital, New York City ved
”Transplantation Infection Unit” og deretter hos
Prof. Charlotte Cunningham-Rundles som leder
”The Immunodeficiency Clinic”, begge deler med
relevans for arbeidet som overlege ved Seksjon
for klinisk immunologi og infeksjonssykdommer.

4. Arne Broch Brantszter, Oslo
Universitetssykehus, Ulleval.

Det innvilges 15.000,- i stette til reise og opphold
i forbindelse med to uker hospitering hesten 2015
ved Department of Infectious Diseases, Peking
Union Medical College Hospital for & lere om
sykdomspanorama, diagnostikk og behandling
av infeksjonssykdommer i Kina, og evt. knytte
kontakter for naermere faglig samarbeid.

5. Jon Birger Haug og Jetmund Ringstad,
Sykehuset Ostfold.

Det innvilges 15.000,- i stette til hver til reise
og opphold i forbindelse med gjennomfert
hospitering februar-mars 2015 ved Johns
Hopkins Hospital, Baltimore og Brigham
Womens Hospital, Harvard, Boston med formal a
utvide og opprette kontakt med faglig ansvarlige
i smittevern og infeksjonsmedisin ved de to
sykehusene og spesielt fa en innfering i deres
«Antimicrobial Stewardship Programsy.

Rapportering:

Stipendkomiteen forutsetter at stipendmottakerne
leverer en rapport som oppsummerer erfaringer
fra oppholdet, egnet for publisering i pest-
POSTEN.

Det var ingen seknader til MSDs
forskningsstipend for yngre forskere eller til
Reise-/hospiteringsstipend fra NFMM.
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— Alremedlemskap —
Norsk forening for
infeksjonsmedisin, 2015

Aresmedlemsskap
i NFIM kan bli
tildelt de av vére
medlemmer som
har gjort en stor
og betydningsfull innsats for foreningen og/eller
faget, eller som statuttene sier: ” - enhver som
foreningen vil hedre i serlig grad”. Vi markerer pa
denne plass de tre som ble tildelt &resbevisningen
i ar under Véarmetet i Stavanger: Johan N. Bruun
kunne ikke vere til stede i Stavanger og vi tyr til
arkivet vart for bildet over. Oddbjern Brubakk
sees til venstre der han tok i mot hyllest og plakat
under festmiddagen. Stig S. Freland fikk vi
ikke foreviget i det samme heoytidlige oyeblikket
— men til gjengjeld “knep vi ham” pé baten til
festen under en dyp (faglig?) konversasjon.

I tr&d med reglene leverte alle tre sine CV’er til komiteen. Vi matte nok ha tydd
til et eget nummer for & gjengi noe av innholdet her i medlemsbladet.... Felles for alle tre er
karrierer som avdelingsoverleger ved vére storste infeksjonsavdelinger og en omfattende
akademisk produksjon. Dels ogsé et betydelig narver i mediabildet og en sarlig innsats i
forhold til infeksjonsforeningen. Tar vi
med internasjonalt engasjement, er det
fullt hus for alle oppsatte kriterier til
eresmedlemskap for disse tre markante
kollegene. De har ogsa det til felles at
medisinen ikke er lagt helt pa hyllen
etter inntradt pensjonsalder.

Vi héper a ha glede av Johan, Oddbjern
og Stig i mange ar fremover.

pest-POSTEN gratulerer
med Aresmedlemsskapene!
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v viekirax
ombitasvir / paritaprevir /
ritonavir tabletter

exviera’
dasabuvir tabletter

Et nytt interferonfritt
behandlingsalternativ
ved kronisk hepatitt C

Indikasjon

viekirax er indisert i kombinasjon med andre legemidler til behandling av
kronisk hepatitt C genotype 1 og 4 hos voksne.

exviera er indisert i kombinasjon med andre legemidler til behandling av
kronisk hepatitt C genotype 1 hos voksne.

Referanser: viekirax SPC og exviera SPC.

For mer informasjon besgk www.cviruset.no. Qb b\/le
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Vviekirax «AbbVie»

Antiviralt middel.

ATC-nr.: JOSA X67

TABLETTER, filmdrasjerte 12,5 mg/75 mg/50 mg: Hver tablett inneh.. Ombitas-
vir 12,5 mg, paritaprevir 75 mg, ritonavir 50 mg. Fargestoff: Redt jernoksid (E 172),
titandioksid (E 171).

Indikasjoner: Behandling av kronisk hepatitt C (CHC) hos voksne i kombinasjon
med andre legemidler. For hepatitt C-virus (HCV) genotypespesifikk aktivitet, se Forsik-
tighetsregler og SPC.

Dosering: Behandlingen ber initieres og overvakes av lege med erfaring i behandling
av CHC. Voksne inkl. eldre: Anbefalt dose er 2 tabletter 1 gang daglig. Skal ikke gis
som monoterapi. Skal brukes i kombinasjon med andre legemidler for HCV-behandling.
Anbefalt samtidig behandling og varighet:

Pasientpopulasjon Behandling' Varighet
12 uker
Viekirax + dasabuvir + ribavirin 12 uker

Viekirax + dasabuvir + rib-

Genotype 1b, uten cirrhose Viekirax + dasabuvir

Genotype 1b, med kompensert cirrhose

Genotype 1a, uten cirrhose avirin® 12 uker
Genotype 1a, med kompensert cirrhose Z\'{T::? X+ dasabuvir + rib- 24 uker?
Genotype 4, uten cirrhose Viekirax + ribavirin 12 uker
Genotype 4, med kompensert cirthose  Viekirax + ribavirin 24 uker

" Merk: Felg doseringsanbefalingene for genotype 1a ved ukjent genotype 1-subtype
eller ved blandet genotype 1-infeksjon.

? Tilbakefallsraten er tilsvarende for pasienter behandlet i 12 og 24 uker
hos pasienter som har alle de 3 fordelaktige baseline-laboratorieverdiene
(AFP <20 ng/ml, blodplater 90 x 109liter og albumin >35 glliter), se SPC.
For spesifikk doseringsanbefaling for dasabuvir og ribavirin, inkl. doseringsendring, se
de respektive Felleskatalogtekstene. Glemt dose: Kan tas innen 12 timer. Dersom
>12 timer har gatt, skal glemt dose ikke tas, men neste dose tas iht. opprinnelig doser-
ingstidsplan. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering
ved lett nedsatt leverfunksjon («Child-Pugh» A). Sikkerhet og effekt ikke fastslatt ved
moderat nedsatt leverfunksjon («Child-Pugh» B). Dosejustering antas ikke nedvendig.
Nedsatt nyrefunksjon: Ingen dosejustering nedvendig. Barn og ungdom <18 ar: Sikker-
het og effekt ikke fastslatt. Ingen data. HIV-1-koinfeksjon: Felg doseringsanbefalingene.
Levertransplanterte: Lavere ribavirindose ved oppstart kan veere egnet. Administre-
ring: Skal tas med mat, uten hensyn til fett- eller kaloriinnhold. Skal svelges hele.

Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene. Alvorlig nedsatt leverfunks-
jon («Child-Pugh» C). Samtidig bruk av etinylestradiol. Samtidig bruk av legemidler som
er svert avhengige av CYP3A-metabolisme og hvor forheyet plasmaniva er forbundet
med alvorlige bivirkninger (alfuzosinhydroklorid, amiodaron, astemizol, terfenadin,
cisaprid, kolkisin ved nedsatt nyre- eller leverfunksjon, ergotamin, dihyrdroergotamin,
ergonovin, metylergometrin, fusidinsyre, lovastatin, simvastatin, atorvastatin, oral mid-
azolam, triazolam, pimozid, kvetiapin, kinidin, salmeterol, sildenafil ved behandling av
PAH og tikagrelor). Samtidig bruk av sterke eller moderate enzyminduktorer, som for-
ventes & redusere plasmakonsentrasjonen av ombitasvir, paritaprevir og ritonavir. Sam-
tidig bruk av sterke CYP3A4-hemmere, som forventes d eke plasmakonsentrasjonen av
paritaprevir. Se Interaksjoner.

Forsiktighetsregler: Genotypespesifikk aktivitet: For anbefalte behandlingsregimer
med ulike HCV-genotyper og genotypespesifikk virologisk og klinisk aktivitet, se SPC.
Sikkerhet og effekt er ikke kjent ved HCV-genotype 2, 3, 5 og 6, og Viekirax skal ikke
brukes i behandling av disse genotypene. Samtidig bruk med direktevirkende antivirale
legemidler mot HCV: Kun kombinasjon med dasabuvir og/eller ribavirin er undersekt,
og samtidig bruk av andre antivirale midler kan derfor ikke anbefales. Gjentatt behan-
dling: Effekt er ikke vist ved tidligere eksponering for Viekirax eller andre NS3/4A- eller
NS5A-hemmere. ALAT-okning: Forbigdende ALAT-gkning =5 x gvre normalgrense kan
forekomme, vanligvis i lapet av de forste 4 behandlingsukene, uten samtidig biliru-
bingkning. Pasienten ma veere oppmerksom pa tidlige tegn pa leverbetennelse, lege
kontaktes umiddelbart ved symptomer. Rutinemessig overvakning av leverenzymer er
ikke nedvendig. Tidlig seponering kan gi legemiddelresistens, og konsekvens for fremti-
dig behandling er ukjent. Behandling av hiv-koinfeksjon: Proteasehemmer-resistens kan
induseres hos pasienter med hiv-koinfeksjon uten pagdende antiretroviral behandling,
0g behandling med Viekirax bar unngas. Veer oppmerksom pé legemiddelinteraksjon-
er ved hiv-koinfeksjon. For ytterligere informasjon om behandling av hiv-koinfeksjon
og mulige interaksjoner, se SPC. HCV/HBV (hepatitt B virus)-koinfeksjon: Sikkerhet og
effekt ikke fastslatt. Bilkjering og betjening av maskiner: Tretthet er rapportert. Ved
tretthet skal bilkjering og betjening av maskiner unngas.
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Interaksjoner: Enzyminduktorer: Samtidig bruk av moderate eller sterke enzymin-
duktorer kan gi redusert plasmakonsentrasjon av ombitasvir, paritaprevir, ritonavir
og dasabuvir, redusert terapeutisk effekt, skt risiko for bivirkninger og ALAT-gkning.
Enzymhemmere: Samtidig bruk av sterke hemmere av CYP3A, P-gp, BCRP, OATP1B1
og/eller OATP1B3 kan gi okt paritaprevireksponering. Forsiktighet anbefales ved sam-
tidig bruk av bade moderate CYP3A4-hemmere og hemmere av P-gp, BCRP og/eller
OATP1B1/0ATP1B3, da dette kan gi klinisk relevant ekning i paritaprevireksponer-
ingen. Klinisk relevant ekning i ombitasvir- og dasabuvireksponering forventes ikke.
Etinylestradiol: Kontraindisert. Samtidig bruk kan gi ALAT-gkning. Glukokortikoider som
metaboliseres av CYP3A: Forsiktighet ber utvises ved samtidig bruk av flutikason eller
andre glukokortikoider som metaboliseres av CYP3A4. Samtidig bruk av inhalerte glu-
kokortikoider som metaboliseres av CYP3A, kan gi ekt glukokortikoideksponering, og
Cushings syndrom og pafelgende binyresuppresjon er rapportert for ritonavir-regimer.
Samtidig bruk, seerlig langvarig, ber kun initieres hvis potensiell nytte av behandlingen
oppveier risikoen for systemiske kortikosteroideffekter. Kolkisin: Interaksjon mellom
Viekirax + dasabuvir og kolkisin er ikke utredet. Redusert kolkisindose eller avbrudd
i kolkisinbehandlingen anbefales ved normal nyre- eller leverfunksjon, nér behandling
med Viekirax + dasabuvir er nedvendig. Kontraindisert ved nedsatt nyre- eller lever-
funksjon. CYP3Ad4-substrater: Ritonavir er en sterk CYP3A-hemmer. Samtidig bruk av
primaere CYP3A-substrater kan gi ekt plasmakonsentrasjon av CYP3A-substratene.
Dosejusteringer og/eller klinisk overvakning av ciklosporin, takrolimus, amlodipin,
rilpivirin, alprazolam, kalsiumkanalblokkere og trazadon kan vzre nedvendig. Ingen
dosejustering av buprenorfin og zolpidem. OATP- og OCT I-substrater: Samtidig bruk av
OATP1B1-, OATP1B3-, OATP2B1- eller OCT1-substrater kan gi ekte plasmakonsentras-
joner av disse transportersubstratene, med potensielt behov for dosejustering/klinisk
overvakning. BCRP-substrater: Paritaprevir, ritonavir og dasabuvir hemmer BCRP, og
samtidig bruk med BCRP-substrater kan gi ekt plasmakonsentrasjonen av BCRP-sub-
stratene, med potensielt behov for dosejustering/klinisk overvakning. P-gp-substrater:
Ingen signifikant endring sett ved samtidig eksponering for digoksin og Viekirax +
dasabuvir. Samtidig bruk av digoksin og Viekirax uten dasabuvir kan gi ekte plasma-
konsentrasjoner. Viekirax kan eke plasmaeksponeringen til legemidler som er sensitive
for endringer i intestinal P-gp aktivitet. UGT1A 1-substrater: Paritaprevir, ombitasvir og
dasabuvir hemmer UGT1A1 og samtidig bruk av primere UGT1A1-substrater kan gi
okt plasmakonsentrasjon av UGT1A1-substratene. Rutinemessig klinisk overvakning
anbefales ved smalt terapeutisk vindu. CYP2C19-substrater: Samtidig bruk av CY-
P2C19-substrater kan gi redusert eksponering for CYP2C19-substratene, og kan kreve
dosejusteringer/klinisk overvakning.

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Ekstrem forsiktighet ber utvises for
a unngd graviditet, hos kvinnelige pasienter og kvinner med mannlige partnere som
bruker Viekirax + ribavirin. Ved kombinasjon med ribavirin, skal sikker prevensjon
brukes under, og i 6 maneder etter behandling. Svaert begrensede data hos gravide.
Dyrestudier med ombitasvir og paritaprevir/ritonavir har vist misdannelser. Potensiell
human risiko er ukjent. Skal ikke brukes under graviditet eller hos fertile kvinner som
ikke bruker sikker prevensjon. Ved samtidig bruk av ribavirin gjelder kontraindikasjoner
for bruk av ribavirin under graviditet. Amming: Utskillelse i human morsmelk er uk-
jent. Dyrestudier har vist utskillelse av virkestoff og metabolitter i melk. Pga. mulige
bivirkninger hos nyfadte/spedbarn, mé forventet nytte av behandling veies opp mot
mulig risiko ved amming. For pasienter som samtidig far ribavirin, se Felleskatalogtekst
for ribavirin. Fertilitet: Ingen humane data. Dyrestudier indikerer ikke skadelige effekter
pa fertilitet.

Bivirkninger: Kombinasj pi med d. ir og ribavirin: Sveert vanlige
(=21/10): Gastrointestinale: Kvalme. Hud: Pruritus. Psykiske: Insomni. @vrige: Asteni,
fatique. Vanlige (=1/100 til <1/10): Blod/lymfe: Anemi. Kombinasjonsterapi med
dasabuvir: Vanlige (= 1/100 til <1/10): Hud: Pruritus.

Overdosering/Forgiftning: Hoyeste dokumenterte enkeltdose gitt til friske frivillige
er 400 mg paritaprevir (+ 100 mg ritonavir), 200 mg ritanovir (+ 100 mg paritaprevir)
0g 350 mg ombitasvir. Symptomer: Forbigaende indirekte ekning i bilirubin er observert
ved hayeste paritaprevir-/ritonavirdose. Behandling: Overvakning for tegn eller symp-
tomer pa bivirkninger eller effekter. Hensiktsmessig symptomatisk behandling igang-
settes umiddelbart.

Pakninger og priser: 56 stk. (blisterpakning) kr 143 945,10

Refusjon: Det kan sakes om individuell refusjon for pakninger som ikke har forhands-
godkjent refusjon.

Sist endret: 02.02.2015
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Vexviera «AbbVie»

Antiviralt middel.

ATC-nr.: JOSA X16

TABLETTER, filmdrasjerte 250 mg: Hver tablett inneh.: Dasabuvir 250 mg,
laktosemonohydrat 44,94 mg. Fargestoff: Gult, redt og sort jernoksid (E 172),
titandioksid (E 171).

Indikasjoner: Behandling av kronisk hepatitt C (CHC) hos voksne i kombinasjon
med andre legemidler. For hepatitt C-virus (HCV) genotypespesifikk aktivitet, se
Forsiktighetsregler og SPC.

Dosering: Behandlingen ber initieres og overvakes av lege med erfaring i be-
handling av CHC. Voksne inkl. eldre: Anbefalt dose er 1 tablett 2 x daglig
(morgen og kveld). Skal ikke gis som monoterapi. Skal brukes i kombinasjon med
andre legemidler for HCV-behandling. Anbefalt samtidig behandling og varighet:

Pasientpopulasjon Behandling' Varighet

Genotype 1b, uten cirthose E'XV|eral+ ombitasvir/paritaprevir/ 12 uker
ritonavir

Genotype 1b, med kompensert  Exviera + ombitasvir/paritaprevir/

! : AR 12 uker

cirrhose ritonavir + ribavirin

Genotype 1a, uten cirrhose EXVIGI'a.+ omblt§§V|lr/par|tapreV|r/ 12 uker
ritonavir + ribavirin

Genotype Ta, med kompensert  Exviera + ombitasvir/paritaprevir/ 24 uker?

cirrhose ritonavir + ribavirin'

Merk: Felg doseringsanbefalingene for genotype 1a ved ukjent genotype 1-sub-
type eller ved blandet genotype 1-infeksjon

?Tilbakefallsraten er tilsvarende for pasienter behandlet i 12 og 24 uker hos pa-
sienter som har alle de 3 fordelaktige baseline-laboratorieverdiene (AFP <20 ng/
ml, blodplater 90 x 109/ liter og albumin >35 glliter), se SPC.

Glemt dose: Kan tas innen 6 timer. Dersom >6 timer har gatt, skal glemt
dose ikke tas, men neste dose tas iht. opprinnelig doseringstidsplan. Spesielle
pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering ved lett nedsatt
leverfunksjon («Child-Pugh» A). Sikkerhet og effekt ikke fastslatt ved moderat
nedsatt leverfunksjon («Child-Pugh» B). Dosejustering antas ikke nedvendig. Ber
ikke brukes ved alvorlig nedsatt leverfunksjon («Child-Pugh» C). Nedsatt nyre-
funksjon: Ingen dosejustering nedvendig. Barn og ungdom <18 ar: Sikkerhet og
effekt ikke fastslatt. Ingen data. HIV-1-koinfeksjon: Felg doseringsanbefalingene.
Levertransplanterte: Lavere ribavirindose ved oppstart kan vare egnet. Admin-
istrering: Skal tas med mat, uten hensyn til fett- eller kaloriinnhold. Skal svelges
hele.

Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene. Samtidig bruk av
etinylestradiol. Samtidig bruk av sterke eller moderate enzyminduktorer, som for-
ventes & redusere plasmakonsentrasjonen av dasabuvir (se Interaksjoner). Sam-
tidig bruk av sterke CYP2C8-hemmere, som kan gke plasmakonsentrasjonen av
dasabuvir. Kontraindikasjoner for ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, se SPC.

Forsiktighetsregler: Genotypespesifikk aktivitet: For anbefalte behandlings-
regimer med ulike HCV-genotyper og genotypespesifikk virologisk og klinisk
aktivitet, se SPC. Kun kjent effekt ved HCV-genotype 1, og skal derfor ikke brukes
i behandling av andre genotyper. Samtidig bruk med direktevirkende antivirale
legemidler mot HCV: Kun kombinasjon med ombitasvir/paritaprevir/ritonavir +
ribavirin er undersekt, og samtidig bruk av andre antivirale midler kan derfor
ikke anbefales. Gjentatt behandling: Effekt er ikke vist ved tidligere eksponering
for dasabuvir eller antatt kryssresistente legemidler. ALAT-gkning: Forbigdende
ALAT-gkning >5 x @vre normalgrense kan forekomme, vanligvis i lepet av de
ferste 4 behandlingsukene, uten samtidig bilirubinekning. Pasienten ma vaere op-
pmerksom pé tidlige tegn pa leverbetennelse, og lege kontaktes umiddelbart ved
symptomer. Rutinemessig overvakning av leverenzymer er ikke nedvendig. Tidlig
seponering kan gi legemiddelresistens, og konsekvens for fremtidig behandling er
ukjent. Behandling av hiv-koinfeksjon: Proteasehemmer-resistens kan induseres
hos pasienter med hiv-koinfeksjon uten pagaende antiretroviral behandling, og
dasabuvirbehandling ber unngas. Veer oppmerksom pa legemiddelinteraksjoner
ved hiv-koinfeksjon. For ytterligere informasjon om behandling av hiv-koinfeks-
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jon og mulige interaksjoner, se SPC. HCV/HBV (hepatitt B virus)-koinfeksjon: Sik-
kerhet og effekt ikke fastslatt. Laktose: Inneholder laktose. Ber ikke brukes ved
sjeldne arvelige problemer med galaktoseintoleranse, lapp-laktasemangel, eller
glukose-galaktosemalabsorpsjon. Bilkjering og betjening av maskiner: Tretthet
er rapportert.

Interaksjoner: Enzyminduktorer: Samtidig administrering kan gi okt risiko for
bivirkninger og ALAT-gkning. Moderate eller sterke enzyminduktorer forventes a
redusere plasmakonsentrasjon og terapeutisk effekt av dasabuvir. Etinylostradiol:
Samtidig administrering kan gi ALAT-gkning. BCRP-substrater: Dasabuvir hemmer
BCRP og samtidig bruk av BCRP-substrater kan gi ekt plasmakonsentrasjon av
BCRP-substratene, med potensielt behov for dosejustering/klinisk overvakning.
P-gp-substrater: Ingen signifikant endring sett ved samtidig eksponering for
digoksin. @kt systemisk eksponering for dabigatraneteksilat pga. dasabu-
virs hemming av P-gp i tarmen kan ikke utelukkes. UGT-substrater: Dasabuvir
hemmer UGT1A1 og samtidig bruk av primaere UGT1A1-substrater kan gi okt
plasmakonsentrasjon av UGT1A1-substratene. Rutinemessig klinisk overvakning
anbefales ved smalt terapeutisk vindu (f.eks. levotyroksin). Dasabuvir kan ogsa
hemme UGT1A4, UGT1A6 og UGT2B7. CYP2C8-hemmere: Samtidig bruk kan
gi okt plasmakonsentrasjon av dasabuvir. CYP2C19-substrater: Samtidig bruk av
CYP2C19-substrater kan gi redusert eksponering for CYP2C19-substratene, og
kan kreve dosejustering/klinisk overvakning. OATP- og CYP3A4-substrater: Se
SPC for ombitasvir/paritaprevir/ritonavir for detaljer.

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Ekstrem forsiktighet ber utvises
for & unnga graviditet, hos kvinnelige pasienter og kvinner med mannlige part-
nere som bruker dasabuvir + ribavirin. Ved kombinasjon med ribavirin, skal sikker
prevensjon brukes under, og i 6 maneder etter behandling. Sveert begrensede
data hos gravide. Dyrestudier indikerer ingen skadelige effekter mht. reproduks-
jonstoksisitet. Bruk under graviditet ber unngds. Ved samtidig bruk av ribavirin
gjelder kontraindikasjoner for bruk av ribavirin under graviditet. Amming: Utskil-
lelse i human morsmelk er ukjent. Dyrestudier har vist utskillelse av dasabuvir og
metabolitter i melk. Pga. mulige bivirkninger hos barn som ammes, ma forventet
nytte av behandling veies opp mot mulig risiko ved amming. For pasienter som far
ribavirin, se ogsd Felleskatalogtekst for ribavirin. Fertilitet: Ingen humane data.
Dyrestudier indikerer ikke skadelige effekter pa fertilitet.

Bivirkninger: Kombinasjonsterapi med ribavirin: Svert vanlige (=1/10):
Gastrointestinale: Kvalme. Hud: Pruritus. Psykiske: Insomni. @vrige: Asteni, fa-
tigue. Vanlige (=1/100 til <1/10): Blod/lymfe: Anemi. Kombinasjonsterapi
uten ribavirin: Vanlige (=1/100 til <1/10): Hud: Pruritus.

Overdosering/Forgiftning: Hayeste dokumenterte enkeltdose gitt til friske
frivillige er 2 g. Behandling: Overvakning for tegn eller symptomer pa bivirkninger
eller effekter. Hensiktsmessig symptomatisk behandling igangsettes umiddelbart.

Egenskaper: Klassifisering: Direktevirkende antiviralt middel til systemisk bruk.
Virkningsmekanisme: Ikke-nukleosid hemmer av HCV-RNA-avhengig RNA-poly-
merase, som kodes av NS5B-genet (viktig for replikasjon av viralt genom).
Samtidig bruk av dasabuvir med ombitasvir/paritaprevir/ritonavir kombinerer
3 direktevirkende antivirale midler med forskjellige virkningsmekanismer, og
ikke-overlappende resistensprofiler for & kunne nd HCV i mange av stadiene i
den virale livssyklusen. Absorpsjon: Tmax ca. 4-5 timer. Eksponeringen oker dose-
proporsjonalt og akkumuleringen er minimal. Steady state for dasabuvir gitt
samtidig med ombitasvir/paritaprevir/ritonavir oppnas etter ca. 12 dager. Protein-
binding: >99,5% og 94,5% for hhv. dasabuvir og hovedmetabolitten M1 over
et konsentrasjonsomrade fra 0,05-5 pg/ml. Eksponeringsforholdet mellom M1
og dasabuvir ved steady state er 0,6. Halveringstid: Gjennomsnittlig ca. 6 timer i
plasma. Metabolisme: Hovedsakelig av CYP2C8 og i mindre grad av CYP3A. Uen-
dret dasabuvir star for sterst andel (ca. 60%) av legemiddelrelatert plasmaakti-
vitet. Utskillelse: Via feces (ca. 94%) og urin (ca. 2%). Uendret dasabuvir utgjer
26,2% og M1 31,5% av total dose i feces.

Pakninger og priser: 56 stk. (blisterpakning) kr 12 554,50

Refusjon: Det kan sokes om individuell refusjon for pakninger som ikke har
forhéndsgodkijent refusjon.

Sist endret: 02.02.2015
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Vare infeksjonsavdelinger

pest-POSTEN presenterer i hvert nummer en av sma og store norske infeksjonsavdelin-
ger og seksjoner, alle med sitt s@rpreg men med en fellesnevner som er dyktig og en-
gasjert personell. Vi har nd nadd Vestre Viken HF, avd. Drammen. Og — hva er det med
denne Byen ved Elven? Byfornyelse, toppseriefotball, tilflytting; svaert mange piler
har lenge pekt oppover. Det gamle munnhellet "Bedre enn en time i Drammen, er en...”
(osv) — forlengst obsolet.

Det skjer positive ting ogsa i helsevesenet i Buskerud med konkret prosjekt for nytt
sykehus, og en hey aktivitet i ndvaerende bygg. Stor befolkningstetthet og naerhet til
Oslo gjer at arbeidsmengden alltid har vert stor ved dette sykehuset. Les mer om hva
vére infeksjonskolleger i det hvite huset kan berette.

Helt siden 1778 har det veert sykehus i Drammen. Vestre Viken Helseforetak sd dagens
lys 239 dr senere — i 2009, og den somatiske delen bestir av Beerum sykehus, Kongsberg
sykehus, Ringerike sykehus og Hallingdal sjukestugu i tillegg til Drammen sykehus der
vdr seksjon ligger. Drammen sykehus er lokalsykehus for kommunene i nedre Buskerud
og vestfoldkommunene Sande og Svelvik, og betjener innen infeksjonsmedisin 160 000
innbyggere. Sykehuset har i tillegg omradefunksjon for 450 000 innbyggere innen en
rekke andre spesialiteter som barn, gynekologi/fode, nevrologi, revmatologi, karkirurgi,
hematologi og avansert nefrologi. Det betyr at det drypper mange infeksjonsmedisinske
problemstillinger pa oss fra disse fagomrddene.
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Infeksjonsseksjonens seksjonsoverlege Lars Heggelund (th) og overlege Thomas Skrede (tv)
sammen med vire infeksjonssykepleiere som bdde gjor hverdagen lettere og bilder vakrere.....

Infeksjonsmedisinsk seksjon Drammen
sykehus er en liten del av Medisinsk avdeling
som har 99 senger + egen intensivavdeling.
Alle grenspesialister er representert pa
felles morgenmeter. Vi arbeider i et klassisk
mellomstort sykehus — ”’sentralsykehus” -med
heoy arbeidsintensitet, krav til effektiv drift,
pasientflyt og “’produksjon av helsetjenester”.

”Vi” er to infeksjonsmedisinere som “rygg
mot rygg” drifter sengepost, poliklinikk,
tilsynsvirksomhet,  telefonradgivning = med
interne og eksterne samt driver seksjonens
forskningsvirksomhet.  Seksjonsoverlege har
siden 2009 vert Lars Heggelund og som
forelopig sistemann inn pd laget kom Thomas
Skrede i 2013.

Sengeposten var bestar av 12 senger hvorav 8
enerom med sluse, men ikke fullverdig luftsmitte-
undertrykk. Dette betyr at vi har relativt god
mulighet for kontakt- og drépesmitteisolasjon,
mens det ved apenbar indikasjon for luftsmitte
ma velges alternative losninger. 1 slike tilfeller

far vi uvurdelig hjelp fra vére gode kollegaer
pa Barum sykehus (samme helseforetak) som
behandler “vare” smitteforende tbc-pasienter
frem til vi overtar nar isolasjon oppherer.

Belegget pa sengeposten er naturlig vis hoyt, i
gjennomsnitt noe over 100%, og liggetiden lavest
mulig, rundt 4 degn og ndr man har visittansvar,
har man detalene. 50-75 % av visittgang dekkes av
overlege, og en seregenhet ved Drammen sykehus
er at det ikke eksisterer dedikerte grenstillinger
for LIS (B-gren eller tilsvarende). Dette gir oss en
LIS-gruppe med usedvanlig bred erfaring fra alle
indremedisinens grenspesialiteter og samtidig en
mulighet for oss faste til & bli kjent med absolutt
alle LIS i avdelingen. Ulempen er selvsagt at at
vi ikke kan tilby lepende utdanningstilbud for
dedikerte infeksjonsmedisinsk interesserte LIS,
seksjonen har gruppe II godkjenning, tellende
tjenestetid 6 mnd.

De siste arene har moderavdelingen i gkende grad
hatt fokus pé akuttmottak og dublering av LIS i
vakt. Konsekvensen er mindre reell tjenestetid
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for roterende LIS ved infeksjonsmedisinsk post
og poliklinikk. Vi har ikke kunnet tilby eller hatt
utdanningskandidater de siste to &r, men arbeider
hardt internt i avdelingen for & oke forstaelsen for
utdannelsesperspektivet innen infeksjonsmedisin.
Vi héper & komme i gang igjen med LIS i
infeksjonsmedisinsk tjeneste fra august 2015.

Poliklinikken var er en veldrevet, effektiv organ-
isasjon lokalisert i samme etasje som sengeposten
og med meget god sykepleierbemanning. Vi
har gjennom en arrekke samarbeidet med
hematologisk seksjon, og har sammen alle
hverdager 2 sykepleiere tilgjengelige. Pa
poliklinikken folger vi ca 100 HIV-positive, vi har
tradisjonelt behandlet mange hepatitt C-pasienter,

men krevende pasientgruppe — ikke minst mtp
kostnader knyttet til IVIG-behandling. Thomas
Skrede har hatt gruppe I tjeneste ved Ulleval
sykehus, en meget nyttig og komplementaer
bakgrunn for vart lille fagmilje ved Drammen
sykehus.

Drammen kommune har hegy andel av
minoritetsetnisk  befolkning — nest storst
etter Oslo, og reisevirksomhet, besegk i1

hjemland, familiegjenforening osv hos denne
befolkningsgruppen serger for at vi far et jevnt
tilsig av tropemedisinske problemstillinger samt
innblikk i andre omréaders infeksjonsmedisinske
utfordringer. Det  dukker sédledes opp
tuberkulose

resistensproblematikk bade mtp

1\

Infeksjonsseksjonens avdelingssykepleier Thorild Wibe flankert av vire meget dyktige og
arbeidssomme infeksjonssykepleiere Wenche Danielsen til venstre og Britt Hidsen til hoyre.

har etter hvert ogsd mange pasienter med kronisk
hepatitt B og ellers et bredt sammensatt utvalg
av infeksjonsmedisinske problemstillinger. Lars
Heggelund har doktorgrad og bred erfaring
fra Rikshospitalet og enkelte pasienter med
immunsvikt fra Buskerud er derfor tilbakefort
til fast oppfelging hos oss. Dette er en liten,

(nylig MDR) og MRSA/VRE/ESBL.

Drammen sykehus tilbyr helsetjenester til
varierende befolkningsgrunnlag innen tilnaermet
alle spesialiteter (med unntak av thorax- og
nevrokirurgi), og samarbeidet med andre
avdelinger er neert. I forhold til betydelig operativ
virksomhet kommer vi i narkontakt med en
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rekke postoperative infeksjonskomplikasjoner —
ikke minst knyttet til fremmedlegemer, og mtp
en betydelig voksende andel organtransplanterte
er vi i betydelig grad involvert i vurdering og
behandling av infeksjoner hos immunsupprimerte.
Hematologisk seksjon har etter samarbeidet
i Vestre Viken vokst betydelig og gjennom
dette folger naturlig vis ogsd problemstillinger
knyttet til infeksjoner hos aplasipasienter,
benmargstransplanterte og immunsupprimerte.

Forskningsaktiviteten i seksjonen styres av
Lars Heggelund som har egen 20% stilling
knyttet til forskning, og som gjennomforer et
bredt anlagt forskningsprosjekt innen etiologi,
immunologi og epidemiologi ved pneumoni

”Pneumoniprosjektet i Buskerud”. Farste
stipendiat, Jan Cato Holter, er i disse dager
i avslutningen av sitt doktorgradsarbeid, ny
stipendiat er under ansettelse og det forventes
ytterligere publikasjoner med utgangspunkt i
innsamlet materiale i arene fremover.

Til tross for at Drammen
omfattende virksomhet, betjener

sykehus har
varierende

el | E ioe 3
Utsikt utover Drammen sett fra Infeksjonsmedisinsk avdeling. Drammen - byen med broene -
en gronnere by enn man tror !

Helt ytterst mot fjorden til venstre i bildet vil nytt Drammen sykehus 2022 reise seg....

befolkningsgrunnlag fra 160 —470 000 mennesker
og et betydelig antall senger, har vi ikke fast
tilstedevaerende smittevernlege. Tjenesten er
organisert sammen med de andre sykehusene
i Vestre Viken med ansvaret hos overordnet
smittevernoverlege lokalisert ved Barum
sykehus, mens den daglige tilstedevaerelse hos
oss pd Drammen dekkes av to meget effektive,
hardtarbeidende hygienesykepleiere der vi
infeksjonsmedisinere stotter sd godt vi kan
innen tidsressursenes muligheter. Vi arbeider
for at smittevernarbeidet skal oppgraderes
med dedikert stillingsprosent og ser i dette
bildet for oss utvikling av avdelingen med ny
infeksjonsmedisinsk overlegekollega.

Ellers er utviklingen av seksjonen nok i stor
grad knyttet til utbygging av helt nytt Drammen
sykehus lokalisert pa Brakersya i Drammen.
Prosjektet er omfattende og har pagatt en tid,
men er i skrivende stund narmer det seg
tomtekjop og det hele er kommet sé langt at det
er godt hap om at vi en gang etter 2022 flytter
inn i helt ny, tidstilpasset, velorganisert og flott
infeksjonsmedisinsk seksjon — vi gleder oss !!

-
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Et kongressminne VI

Mange som har krysset Atlanteren mot vest, har sikkert erfart at man ofte vékner for halen galer
de forste nettene i den nye verden. Det erfarte jeg bl.a. en gang Ole Jacob Tveitdal (GSK) inviterte
Claus Ola Solberg, Stig S. Freland og meg til en infeksjonskongress i Halifax pa Nova Scotia. I
stedet for & bli liggende 4 stirre i taket, gikk jeg forste morgenen, for byen véknet, en tur pa byen,
mens Claus Ola og Stig, sikkert med det samme sgvnproblem, kanskje valgte & bruke morgentimene
til & studere dagens kongressprogram. P4 min morgen -’’sight-seeing” ble jeg raskt minnet om at
halvparten av Nova Scotias befolkning har skotske aner, og det var apenbart av beboerne i Halifax er
stolte av sin skoste herkomst da statuer og byster som prydet byen, stort sett var av skotske storheter.
P& min morgenrute fant jeg bl.a. (fra venstre, under) en byste av forfatteren Walter Scott og statuer
av forfatteren Thomas Campell, av nasjonalskalden Roberst Burns og av James Watt, mannen bak
dampmaskinen.

Sitatet

Framleis neler lesarane med & senda oss gode sitat, og kulturredaksjonen bidrar difor med nok eitt.
Vi held oss framleis til sitat fra kulturfeltet, som er vidt og mangt. I sitata vi trykte i dei to feregdande
nummer, tok vi for oss sitat som hadde med drikkekultur og religion & gjera.. I dette nummeret hentar
vi sitatet fra matkulturen.

Hovudpersonen er den same som vi finn i Diktspalten i dette nummeret, nemleg Jon Fosse. Han vart
12.3.2005 intervjua i Bergens Tidende og fekk sparsmalet:

o "Kva er den perfekte lukka for deg?

¢ Ein god raspeballmiddag.

o Kva er di verste frykt?

e Atraspeballar eg lagar skal bli lause og ga over til so.
o Kva er menneskeslektas storste oppfinning?

¢ Raspeballar.

o Kva er du mest nogd med her i livet?

e Ein ende gong & laga gode raspeballar”

Kommentar: Raspeballar i ulike variasjonar og namn som kompe, komle, potetball og klubb er
populeer kost i mange deler av landet. Det er mest sjolvsagt at eg liker best den tronderske varianten

klubb, som vert servert med stekt flesk og myssmordupp. Nam nam. BM



CURE.

For your FO to F4 compensated
cirrhosis GT1 patients?:

a Up to 99% cure in HCV GT1 patients'e<

- Consistently high cure rates of 94-99% across
phase 3 pivotal studies'

DON’T COMPROMISE.

& 99% completed regimens of up to
12 weeks!

- <1% of patients discontinued treatment with
HARVONI due to adverse events'

& ONE pill, once a day'

- The first and only Single-Tablet Regimen for the
ﬁlm% majority of HCV GT1 patients'd

Albert Einstein used with permission of the HUJ/GreenLight

aAs assessed by the Metavir fibrosis stage scoring system.

PHARVONI is indicated for the treatment of chronic hepatitis C (CHC) in
adults. 99% cure rates were observed in the ION-1 study in previously
untreated HCV GT1 patients treated with HARVONI for 12 weeks.
Across the ION studies, SVR rates between 94-99% were observed
in HCV GT1 patients treated with HARVONI for 8-24 weeks. 99% of
patients completed regimens of up to 12 weeks.!

CEASL define cure as SVR12.2
9HARVONI offers a single-tablet, ribavirin-free regimen for the

majority of HCV GT1 patients, excluding those with decompensated
cirrhosis, or who are pre- or post-liver transplant.

Bl IFN free

¥ RBV freed ™ Pl free

Qi rvonIT

ledipasvir/sofosbuvir

90 mg /400 mg tablets
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C
V¥ Harvoni «Gilead»

Antiviralt middel. ATC-nr.: JOSA
TABLETTER, filmdrasjerte 90 mg/400
mg: Hver tablett inneh.: Ledipas-
vir 90 mg, sofosbuvir 400 mg. In-
dikasjoner: Behandling av kronisk
hepatitt C (CHC) hos voksne. For
aktivitet som er spesifikk for hepa-
titt C-virus (HCV) genotype, se SPC.
Dosering: Behandling bar initieres
og overvakes av lege med erfaring
i behandling av pasienter med CHC.
Voksne: 1 tablett daglig. Bor brukes
i kombinasjon med ribavirin hos vis-
se pasientgrupper (se Felleskatalog-
tekst). Anbefalt behandlingsvarighet:
CHC genotype 1 eller 4. Uten cirrhose:
12 uker, 8 uker kan vurderes ved tid-
ligere ubehandlet genotype 1, 24 uker
bar vurderes hos tidligere behandlede
pasienter med usikre alt. for rebehand-
ling. Med kompensert cirrhose: 24 uker,
12 uker kan vurderes for pasienter som
anses a ha lav risiko for sykdomspro-
gresjon, og som har alt. for rebehand-
ling. Med dekompensert cirrhose eller
for/etter levertransplantasjon: 24 uker,
kombinert med ribavarin (relativ effekt
av 12 og 24 ukers behandling ikke er
fastsatt. Behandlingen bgr styres etter
vurdering av individuell fordel/risiko).
CHC-genotype 3 med cirrhose og/eller
tidligere mislykket behandling: 24 uker,
kombinert med ribavarin (relativ effekt
av 12 ukers regime med ledipasvir/
sofosbuvir + ribavirin, sammenlignet
med 24 ukers regime med sofosbuvir
+ ribavirin er ikke undersgkt). Anbefa-
lingene gjelder ogsad ved hiv-koinfek-
sjon. Uteglemt dose: Dersom 1 dose
glemmes og det er gatt <18 timer, skal
uteglemt dose tas sa snart som mulig
og deretter tas neste dose til vanlig
tid. Ved oppkast <5 timer etter inntak
skal en ny tablett tas. Spesielle pasi-
entgrupper: Nedsatt leverfunksjon. In-
gen dosejustering ngdvendig ved lett,
moderat eller alvorlig nedsatt lever-
funksjon («Child-Pugh» grad A, B og
C). Sikkerhet og effekt er fastslatt ved
dekompensert cirrhose. Behandlings-
varighet hos pasienter som venter pa
levertransplantasjon begr styres etter
vurdering av individuell fordel/risiko.
Nedsatt nyrefunksjon: Ingen dosejus-
tering ngdvendig ved lett eller mode-
rat nedsatt nyrefunksjon. Sikkerhet og
dosering er ikke fastslatt ved alvorlig
nedsatt nyrefunksjon (eGFR <30 ml/
minutt/1,73 m2) eller terminal nyresyk-
dom (ESRD) som krever hemodialyse.
Ved kombinasjon med ribavirin, se
Felleskatalogteksten for ribavirin ved
kreatininclearance (CICR) <50 ml/mi-
nutt. Barn og ungdom <18 &r: Anbefa-
les ikke pga. manglende sikkerhets- og
effektdata. Eldre: Ingen dosejustering
ngdvendig.

Kontraindikasjoner: Overfglsomhet for
noen av innholdsstoffene. Samtidig

References

bruk av rosuvastatin eller johannesurt
(prikkperikum).

Forsiktighetsregler: Skal ikke gis sam-
tidig med andre legemidler som inne-
holder sofosbuvir. Kliniske data som
stotter bruk ved HCV-genotype 3 og
4 er begrensede. Skal ikke brukes ved
HCV-genotype 2, 5 og 6 da effekt ikke
er undersgkt. Behandling av pasienter
tidligere eksponert for HCV direktevir-
kende antivirale midler: Resistensselek-
sjon overfor NS5A-mutasjoner som re-
duserer fglsomhet for ledipasvir er sett
hos de fleste som mislykkes med be-
handling. Begrensede data indikerer at
slike NS5A-mutasjoner ikke gar tilbake
ved langvarig oppfelging. Ingen data
stotter effekt av rebehandling med re-
gime som inneholder NS5A-hemmer,
etter mislykket ledipasvir/sofosbu-
vir-behandling. Ingen data stotter ef-
fekt av NS3/4A-proteasehemmere et-
ter tidligere mislykket behandling med
regime som inneholder NS3/4A-prote-
asehemmer. Slike pasienter kan veere
avhengig av andre legemiddelklasser
for behandling av HCV-infeksjon. Len-
gre behandling bgr derfor vurderes
for pasienter med usikre alternativer
for pafelgende rebehandling. Bruk
sammen med visse hiv-antiretrovirale
regimer. @kt tenofovireksponering er
pavist, seerlig ved bruk sammen med
et hiv-regime som inneholder tenofovir
og en farmakokinetisk forsterker (rito-
navir eller kobicistat). Risiko/fordel
ved samtidig bruk begr vurderes, spe-
sielt ved gkt risiko for nyredysfunksjon.
Pasienten bar overvakes for tenofovir-
relaterte bivirkninger. Se Felleskatalog-
tekster for nevnte legemidler/kombi-
nasjoner mht. nyreovervakning. Ingen
data om bruk ved HCV/HBV-koinfek-
sjon foreligger. Inneholder paraoransje
FCF aluminiumslakk (som kan gi aller-
giske reaksjoner) og laktose. Bar ikke
brukes ved sjelden, arvelig galakto-
seintoleranse, lapp-laktasemangel eller
glukose-galaktose malabsorpsjon. Har
ingen eller ubetydelig pavirkning pa
evnen til a kjgre bil og bruke maskiner,
men pasienten bar veere oppmerksom
pa at tretthet kan forekomme.
Interaksjoner: Samtidig bruk av jo-
hannesurt (prikkperikum) er kon-
traindisert, da terapeutisk effekt av
ledipasvir/sofosbuvir kan reduseres.
Samtidig bruk av rosuvastatin er kon-
traindisert, da konsentrasjonen av
HMG-CoA-reduktasehemmere  (stati-
ner) kan gke betydelig, noe som gker
risikoen for myopati og rabdomyolyse.
Ved samtidig bruk av andre statiner
skal redusert statindose vurderes og
tett overvakning av statinbivirkninger
iverksettes. Felgende P-gp-induktorer
bar ikke brukes samtidig pga. mulig re-
dusert effekt av ledipasvir/sofosbuvir:
Karbamazepin, fenytoin, fenobarbital,
okskarbazepin, rifampicin, rifabutin,
rifapentin og ritonavirforsterket tipra-
navir. Ledipasvir/sofosbuvir bar ikke

brukes samtidig med simeprevir, da
terapeutisk effekt av alle de 3 lege-
midlene kan gke. Legemidler som oker
gastrisk pH forventes & redusere ledi-
pasvirkonsentrasjonen.  Syrengytrali-
serende midler bor tas 4 timer for/et-
ter Harvoni. H2-reseptorantagonister
kan tas samtidig/fer/etter Harvoni ved
doser tilsv. famotidin 40 mg 2 ganger
daglig. Protonpumpehemmerdoser til-
sv. omeprazol 20 mg kan tas samtidig/
etter, men ikke fgr Harvoni. Digoksin-
konsentrasjonen kan gke ved samtidig
bruk, og forsiktighet og overvakning
av terapeutisk konsentrasjon anbefa-
les. Overvakning for tegn pa blegdning
og anemi, inkl. koagulasjonstest, anbe-
fales ved samtidig bruk av dabigatran.
Visse hiv-antiretrovirale regimer: &kt
tenofovireksponering er pavist, seerlig
ved bruk sammen med et hiv-regime
som inneholder tenofovir og en far-
makokinetisk forsterker (ritonavir eller
kobicistat), se Forsiktighetsregler. Se
SPC for kombinasjon med andre anti-
virale midler.

Graviditet, amming og fertilitet: Gra-
viditet: Bor ikke brukes under gra-
viditet. Ved kombinasjonsterapi med
ribavirin, ma ekstrem forsiktighet utvi-
ses for & unnga graviditet. Fertile kvin-
ner/deres mannlige partnere ma bruke
sikker prevensjon under behandlingen
og i en periode etter behandlingen, se
Felleskatalogteksten for ribavirin. Am-
ming: Overgang i morsmelk er ukjent.
Risiko for nyfedte/spedbarn som am-
mes kan ikke utelukkes. Skal ikke bru-
kes ved amming. Fertilitet: Ukjent om
fertilitet pavirkes.
Bivirkninger: Sveert vanlige (=1/10):
Nevrologiske: Hodepine. @vrige: Trett-
het.

Pakninger og priser: 28 stk. (flaske)
Vnr 573382.

Pris (15 Jan 2015): NOK 175 260,90
(AUP inkl 25% MVA). Kostnadsfritt i
henhold til blareseptforskriften/smit-
tevernloven.

Basert pd SmPC godkjent av SLV:
11/2014

For fullstendig preparatomtale
(SMPC) se legemiddelverket.no

V Etter godkjenning av markeds-
foringstillatelsen er dette lege-
midlet underlagt seerlig overva-
king, som vist ved den omvendte
svarte trekanten. Enhver mistenkt
bivirkning av Harvoni skal rap-
porteres til Gilead via e-post til
Nordics.SafetyMailbox@gilead.
com eller pd +46 (8) 505 718 00O
og/eller til Statens legemiddel-
verk i samsvar med det nasjonale
meldesystemet. www.legemid-
delverket.no/meldeskjema

1. HARVONI Summary of Product Characteristics, November 2014. 2. EASL Clinical Practice Guidelines.
April 2014. Available at: http://www.easl.eu/-newsroom/latest-news/easl-recommendations-on-treatment-

of-hepatitis-c-2014.
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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. 2.500 pr. 1/1 side. Omslagssi-
der (2. side, nest siste og siste side) kr. 2.500. Fargeannonse kr. 3.500 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
ma 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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