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pest-FRYKT,
Zika-POSTEN

Organisering av sykehus har vert et hett
tema gjennom en vermessig ustabil vinter.
Helseministeren har lagt fram sin sykehusplan,
og media med Dagens Nerlingsliv i spissen
har rapportert om en usunn fryktkultur innad
i helseforetakene. Som lederskribent i den
beskjedne publikasjonen Pestposten er det
heldigvis ikke min oppgave & tenke de store
tankene om organiseringen av sykehusene vére.
Likevel er det fristende a kaste seg pa belgen...

Forleden fikk jeg et brev fra eldre mann
som over noen uker hadde vert innlagt ved
avdelingen. Sykdommen hans krevde langvarig
intravengs antibiotikabehandling, en ikke ukjent
pasientgruppe ved vare infeksjonsavdelinger. Om
dagen satt han ofte i en lenestol i korridoren, og
brevet hans og samtaler jeg har hatt med ham
tyder pa han brukte tiden i lenestolen godt.

Han beskriver avdelingen slik: ”Livet i korridoren
er litthektisk, pludrende, klare beskjeder, vennlige
blikk etc. Arbeidet gar godt. Med et fantastisk
datasystem har alle kontroll. Pasientene merker
seg godt at alle blir gjenkjent.” Han mener at
sykehus ber vare ”sma, maks 200 senger”, og at
arbeidet sykepleierne gjor er kjernevirksomheten
i sykehuset. Heldigvis er han positiv til noen
leger ogsa.

Jeg folger kanskje ikke hans tanker om
organisering og ledelse av sykehus helt til
”enden”, men han har utvilsomt noen poenger.
Jeg leser, dels mellom linjene, en beskrivelse
av sykehuslivet ”fra bunnen og opp”. Han er
pasient, han ser sykepleierne, legene, porterene
og kontorpersonalet i deres daglig drift. Fra dette
forsgker han & slutte hvordan sykehusene ber
organiseres.

Men det er ikke lett. Sykehus synes & vare enten
for sma eller for store. De kan vaere for sma i areal-
slik som AHUS og det nye Sykehuset @stfold,
Kalnes. Det skaper kroniske kapasitetsproblemer
og en evig stram av desperate tiltak og prosjekter
for & utnytte de knappe kvadratmeterne. De kan
ogsa veere for sma nar det kommer til fagmiljoer;
fa kollegaer & radfere seg med, og krav om a ogsa
skulle dekke andre fagomrader pa vakttid skaper
utrygghet og frustrasjon. For store systemer er
heller ikke bra — man kjenner ikke kollegaer pa
andre avdelinger, vet ikke hvem man best bar
henvende seg til. Uansett hvilket problem som
skal lgses, ma man ta minst 4 telefoner for &
finne fram til den riktige. Og ikke minst synes
systemene a vaere for store ogsa i heyden: Er 4-5
nivaer med ledere nadvendig og hensiktsmessig?

Og det er kanskje her kjernen i problemene
ligger. Uansett om sykehusbyggene er store
eller smad — helseforetakene er organisert med
lag pd lag av ledelse. Kjernevirksomheten:
sengepostene med pasientstrommer inn og ut,
diagnostikk, samtaler, pleie og omsorg befinner
seg pa niva 5 eller 6”. Arbeidsoppgavene her
gir seg pa mange mater selv, pasientene kommer
uansett, det er nok av problemstillinger & dykke
ned i. I tillegg mé selvsagt sykehusene ha noen
som passer pa budsjettene, personalsakene, lonna
og innkjepene, men trenger vi 5 nivaer med
”ledelse” pa toppen for a fa et slikt system til &
fungere?

”De der oppe driver med sitt, vi driver med vart”
har jeg ofte tenkt nir mer og mindre fruktbare
utspill og prosjekter har presentert fra ett eller
annet ledelsesniva.

En skremmende innsikt er at “de der oppe”
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antagelig tenker det samme om oss. At det
som foregar “pa gulvet”- ved sykesengen, pa
vaktrommet, pd poliklinikken og blant skalene
pa mikrobiologen knapt angar dem i det hele
tatt. Det blir som en hviskelek; enten man starter
ovenfra eller nedenfra blir budskapet forvrengt til
det ugjenkjennelige nar det har nadd fram — hvis
det nar fram i det hele tatt.

”De der oppe” péa nivd 1 kan for eksempel ha
konstruert en utregningsmodell for hvordan lenna
etter sommerens hjelpeturnus skal regnes ut. Nar
vinede pa niva 5 far lenna utbetalt stusser vi over
at noen synes & ha fatt svaert mye og andre svaert
lite- for samme arbeid. Vi stiller spersmal til niva
4 og 3 om hva som har skjedd, men de henviser til
tillitsvalgte pa niva 2 som visstnok skal vite noe.
Vedkommende mener leder pa niva 2 har kastet
kortene og gitt opp & rette opp feilen, til tross for
at det har fort til rede tall i regnskapet. Og ingen
far noen sinne vite hva som egentlig har skjedd.

Eller tenk péd dette: Politikere og helselederne
tar endelig innover seg at antibiotikaresistens
er et problem. Det skal lages planer for bruk
av antibiotika og overvdkning av resistens i
sykehusene. Men data om lokale resistensforhold
er sveert vanskelig & skaffe til veie pd grunn av det
uhensiktsmessige laboratoriedatasystemet som
ble innfort pa mikrobiologisk avdeling. Systemet
klarer ikke & produsere statistikk p&d en enkel
méte; et problem som fagmiljeet sa fra om lenge
for systemet ble innfort. Og data om forskrivning
av antibiotika innad i sykehusene har vi ingen tall
pa.

Kampen om arbeidstiden ser ogsa ut til a
hardne til. Lengre &pningstid pa poliklinikker
og undersekelsesavdelinger har vert et mantra
i mange ar, men har forelopig uteblitt de fleste
steder. Man synes & tro at det tekniske utstyret
som er den knappeste ressursen som ma
utnyttes til fulle. Men fortsatt er det slik at den
helsepersonellet som er begrensende faktor. Og
de samme folkene kan ikke bade jobbe pa kveld
og dag... Enkelte steder endres vaktordninger slik
at ogsa overleger i indremedisinske fag skal ha
tilstedevakt om natten. Kompetanse i front er jo
et flott slagord, men nar infeksjonsoverlegen ma

lese EKG og passe intensivavdelingen om natten,
forsvinner den unike kompetansen fra sykehusets
dagliv. Kontinuitet pa dagtid er ogsé et betydelig
gode- som ogsé pasientene etterspar.

I et intervju med Dagens Medisin
(16.02.16) sier toppbyrakraten i Helse- og
Omsorgsdepartementet, Anne Kari Hasle Lande,
at fryktkulturen skyldes legenes arroganse. Hasle
Lande, som snart skal bli pensjonist, var en av
arkitektene bak foretaksreformen. Hun mener
arroganse er en egenskap leger plukker opp
allerede i det de segker pa legestudiet og som
framelskes gjennom studietid og maéten legene
organiserer arbeidet etter sdkalt “mester-svenn-
prinsipp”. Slik jeg leser henne ensker hun seg
leger som er mer ydmyke og lettere & lede. De
ber altsé la seg lede “ovenfra” — fra lag pa lag
med direktarer og avdelingsledere, og ikke ta sine
avgjerelser utfra sitt faglige stasted — eller tenke
selvstendige tanker.

Begrepet fryktkultur er tabloid og kan romme sa
mangt. Ett kan vaere & forseke a skjule darlige
avgjorelser som er tatt. ”De der oppe far drive
med sitt, for eksempel & tie i hjel feil som blir
begatt”, er det fristende & tenke i blant.

HIHHIHH

Organsasjonsproblemene i sykehusene far
man nok ikke lost med det forste. Det samme
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gjelder de medisinske problemene. Trusselen
fra det nygamle Zikaviruset har kommet i
verdenssamfunnets sokelys etter at betydelig
utbrudd har pagatt i Latin-Amerika det siste
aret. De smittede utvikler en mild og forbigdende
febersykdom, hos mange forloper infeksjonen
ogsa uten symptomer. Frykten rundt viruset har
forst og fremst vaert knyttet til samtidige rapporter
om en betydelig okning av fostre og nyfedte med
mikrokefali i landene som har vart rammet av
Zikaepidemien, og da szrlig fra Brazil. Noen
sikker kausal sammenheng er forelopig ikke
etablert. Andre mulige arsaker til den okte
forekomsten av mikroencefali har vert foreslatt,
slik som innhold av insektsmiddelet pyriproxyfen
i drikkevannet og forekomst av genmodifiserte
mygg. Brasilianske myndigheter har tilbakevist
slike arsaksfaktorer som konspirasjonsteorier.
Evidensen for at det faktisk er viruset som er
“skyldneren” er da ogsd ekende- blant annet
er Zikavirus pavist i hjernen hos abortere fostre
med pévist mikrokefali. Det viser seg ogsa at
viruset sannsynligvis ikke bare kan overfores til
menneske via mygg i Aedesfamilien, men ogsa
kan smitte seksuelt fra infisert partner.

Slike nyheter skaper naturligvis frykt, bade
i den lokale befolkningen, men ogsd her
hjemme. Usikkerheten er betydelig. Nordmenns

reisevirksomhet er som kjent betydelig, og landene
i Latin-Amerika er yndete reisemal. Gravide bes
om 4 ta forholdregler eller helst unngé a reise til de
affiserte omradene. Man ber muligens ogsa unnga
a bli gravid i en periode etter hjemkomst, og til og
med hvis det kun er den mannlige partneren som
har vert pa reisefot siden viruset kan overleve i
sed i flere uker. Det har ogsé hersket usikkerhet
om hvordan gravide som faktisk har veert i Latin-
Amerika skal forholde seg, enten de har hatt
symptomer pa infeksjon eller ikke. Heldigvis har
Folkehelseinstituttet kommet opp med fornuftige
rad om hvordan man skal forholde seg, men slike
rad kan naturligvis forandre seg etter hvert som
kunnskapsnivaet rundt temaet oker. Et framskritt
er uansett at det nd er etablert diagnostikk med
mulighet for pavisning av selve viruset med PCR
i kroppsvasker og antistoffpavisning. 1 dette
nummeret av pest-POSTEN gir Dagny Dorenberg
ved Virusavdelingen pa Folkehelseinstututtet
en fin oversikt over Zikavirusets historie og en
innfering i diagnostikken de na har etablert.

Bladet du holder i hendene inneholder ogsa
annen interessant lesning. Kos deg med det. Og
fra redaksjonen enskes God Péske til alle — og
God Var nar den tiden matte komme.

- Torgun Weehre

Foto: Colourbox
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Lederens hjorne

Det finnes
fortsatt ingen
nasjonale
infeksjonsmedi-
sinske kvalitets-
registre.

Er norske
infeksjonsme-
disinere ikke
opptatt av kvali-
tetsforbedring?

Et kvalitetsregister er et virkemiddel i
kvalitetsforbedringsarbeid til pasientens beste
innen et fagomrade. Siden 2009 har Helse- og
omsorgsdepartementet satset betydelige ressurser
pd nasjonale medisinske kvalitetsregistre,
med tildeling av eremerkede midler til bl.a. de
regionale helseforetakene. Av 52 registrerte
norske nasjonale medisinske kvalitetsregistre er
det kun registret ett med tilknytning til vért fag
— Norsk kvalitetsregister for hiv (NORHIV).
Dessverre kan det i dag kun levere data fra Oslo
universitetssykehus.

VarekollegaeriSvenskalnfektionslidkarféreningen
er involvert i atte registre, inkludert Infcare HIV
og Infcare hepatit. I Danmark har vére kollegaer
tatt i bruk Infcare HIV, Infcare hepatitis og Infcare
TB. Hvorfor ligger norsk infeksjonsmedisin sa
langt bak?

Dette har nok flere forklaringer. Norge har svaert
strenge krav til personsikkerhet, strengere enn
véare naboland. NORHIV fikk avslag pé seknad
om konsesjon som nasjonalt kvalitetsregister fra
Datatilsynet, blant annet fordi det skulle registrere
svert sensitive personopplysninger.

Men vi kan ikke bare skylde pd Datatilsynet. Vima
nok erkjenne at arbeid med kvalitetsregistre ikke
har hatt heyeste prioritet i Infeksjonsforeningen,
og har vert for mye basert pé ildsjeler som har
arbeidet uten tilstrekkelig stotte fra foreningen,
fagmiljeet og sine arbeidsgivere. Planer om et
nasjonalt kvalitetsregister for endokarditt har

eksistert i mange ar og kan vere et eksempel pa
dette.

Kuwvalitets- og forskningsutvalget i foreningen ble
besluttet nedlagt under virmetet i 2014, etter at
det hadde veert sveaert liten aktivitet i dette siden
opprettelsen i 2008. Kanskje var det en uklok
avgjorelse. Selv om kvalitetsutvalget er viderefort,
eksisterer dette i dag kun pa papiret. Det er min
visjon at utvalget gjenopplives, styrkes med
entusiastiske infeksjonsmedisinere fra hele landet
og benyttes aktivt i kvalitetsforbedringsarbeid
inkludert etablering av kvalitetsregistre. Om man
skal lykkes med etablering og gode registre, ma
arbeidet med disse vaere faglig forankret bade
hos den enkelte lege og hos ledelsen ved de
infeksjonsmedisinske avdelingene og enhetene.
Det mé settes av tid og ressurser til registrering
av kvalitetssikrede data.

Det er prisverdig at Helse Nord har tatt skjeen i
sin egen hand og har etablert et regionalt register
som pa sikt kanskje kan bli basis for et nasjonalt
register. Vegard Skogen redegjorde for dette
arbeidet i pest-POSTENS utgave 3, 2015. Og det
finnes flere konstruktive initiativ. I foreliggende
utgave av bladet beskriver Bente Bergersen
arbeidet med lokale og regionale kvalitetsregistre
for hiv og hepatitt. Malet er at ogsé disse skal
kunne utvides til & fa nasjonal funksjon pé sikt.

Sa — for & svare pa det innledende spersmalet.
Infeksjonsforeningen og norske infeksjonsmedi-
sinere er opptatt av kvalitetsforbedringsarbeid og
ser nytten av nasjonale infeksjonsregistre. Stor
innsats har allerede vaert nedlagt, selv om resul-
tatene ikke reflekterer dette. I arene som kommer
mé foreningen jobbe mer mélrettet med etable-
ring av nasjonale infeksjonsmedisinske kvalitets-
registre. Det vil kreve innsats ikke bare av noen
fa entusiaster, men engasjement og stette i hele
medlemsmassen. Og hos ledelsen ved vére avde-
linger.

Oslo, 26.02.2016
Arne Broch Brantsceter
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Kvalitetsregister — hvorfor og hvordan?

Av Bente Magny Bergersen

De siste drene har det veert okende fokus
pd mdling av kvalitet i helsetjenesten.
Kvalitetsregister og kvalitetsindikatorer er
i skuddet — spesielt pa makroniva. Sykehus
med respekt for seg selv legger ut lenker
til Helsenorge.no hvor man for eksempel
sammenligner antall postoperative
infeksjoner etter innsetting av hofteprotese
https://helsenorge.no/Kvalitetsindikatorer/
infeksjoner. Pasienter, journalister og
helsebyrdkrater spekuler pd hvorfor Helse
Midt har mer infeksjoner enn Helse Vest.
Om pasientene pd bakgrunn av dette
greier a gjore egne kvalifiserte valg slik at
regjeringen onsker er jeg usikker pd. Men
at mer registrering og flere madlinger vil
komme til et sykehus ncer deg er jeg ikke i
tvil om.

Enn sda lenge blir behandlingsresultater
sjelden etterspurt «i linjay ved landets
infeksjonsavdelinger. Klinikksjefen méler oss pa
epikrisetid og hvor mange nyhenviste som fér time
innen 65 dager. For dette finnes gode rapporter
i EPJ, og vi far tilbakemelding med grafer pa
mélekortet. En rapport med antall pasienter
pé Harvoni kom raskt pd plass — pengebruk er
definitivt i fokus. Men 30 dagers overlevelse

Foto: Colourbox

ved sepsis eller prosentandel hivpasienter med
viruskontroll er ikke med pa malekortet. Er ikke
klinikksjefen opptatt av kvalitet pa behandlingen
vi gir pasientene — kun hvor raskt de far time? Slik
kan det virke noen ganger. Men som fagansvarlige
pa avdelingen har vi likevel et selvstendig ansvar
for & tilse at behandlingen avdelingen tilbyr er
oppdatert og av hey kvalitet. Derfor ber alle
infeksjonsavdelinger lage seg gode rutiner for
kvalitetskontroll av behandlingen de utforer.

Uavhengig av teknisk lesning for nasjonale
registre, vil innmating av data matte gjores lokalt.
Det mé settes av tid til & legge inn data, til &
kjore rapporter, vurdere resultater og utarbeide
forbedringstiltak i samarbeid med de involverte.
Det er et krav til alle personidentifiserbare registre
at de faktisk brukes aktivt til kvalitetsarbeid. Hvis
man avdekker at mange pasienter har falt ut fra
kontrollene m& man finne ut hvem det er og fa
hanket dem inn igjen.

Mange infeksjonsklinikker i Norge har et lokalt
kvalitetsregister i en eller annen form. Et Excelark
fungere greit hvis man ikke har for mange
pasienter og det kun er et par personer som skal
vaere hands-on det hele. Med ledertilgang i EPJ
er det enkelt & hente ut pasientlister i Excel ved
hjelp av diagnosekoder. Filene ma lagres pa et
sikkert omrade pa en kvalitetsserver som man far
tildelt av Personvernombudet lokalt. For & kunne
sammenligne seg med andre infeksjonsavdelinger
ma man legge inn data pd samme mate i Excel-
arket som andre infeksjonsavdelinger gjor. Da
blir det ogsa enklere hvis noen blir inspirert til
a soke om & bruke avidentifiserte, aggregerte
data i et nasjonalt forskningsprosjekt. Ved
UNN har de fatt laget et designmessig nydelig
personidentifiserbart endokardittregister lokalt i
samarbeid med SKDE, i en lesning som kalles
OpenQReg. Dessverre er heller ikke dette mulig
a bredde ut pa en enkel mate. Det er blant annet
personvernutfordringer knyttet til & registrere
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pasienter som blir overfort
mellom flere sykehus, men det
arbeides med den saken.

Infeksjonsavdelingen ved Oslo
universitetssykehus Ulleval

har valgt MedInsight som

teknisk lesning for flere av sine

forsknings- og kvalitetsregistre.

MedInsight er en integrert

del av OUS (http://www.
oslo-universitetssykehus.no/

aktuelt /prosjekter /Sider/
medinsight.aspx) og har sitt

utspring pa Radiumhospitalet

hvor de nylig har flyttet inn i

nye lokaler i forskningsbygget. De har utviklet
fleksible registerlosninger i tett kontakt med
klinikere og forskere siden 2004. Registre som er
utviklet i MedlInsight gjeres tilgjengelig for alle
helseforetak som har avtale med dem. Ulempen er
at man ma samarbeid med lokal Sykehuspartner,
men stotte fra lokal IKT kommer man uansett
ikke utenom sa lenge man satser pa elektroniske
registerlesninger og ikke papir. Skaff deg en venn
i lokal FOU IKT-avdelingen i dag!

De registrene vi har utviklet (tuberkulose,
virushepatitt og hiv) har betydelig flere
variabler tilgjengelig enn det som isolert sett
trengs for kvalitetsrapporten. Ett eksempel i
hivregisteret er start av antiretroviral terapi
(ART). Som kvalitetsindikator holder det med
en samlevariabel: P4 ART, ikke pd ART, ikke
registrert. I klinikken er det i tillegg nyttig a
ha en detaljert liste over start og stopp dato for
de enkelte medikamentene og hvorfor de ble
seponert. For & motivere sykepleiere og leger
til & legge inn data, ma de oppleve arbeidet
som meningsfylt. De ma fad noe tilbake. Og
de ma slippe & legge inn samme data i EPJ og
register. Vi har derfor bestilt et journalnotat med
kjernedata fra registeret som legges inn i EPJ.
Behovet for & legge inn alle hiv-RNA, CD4 tall,
HLABS5701 og diverse serologi i registeret vil
vaere forskjellig rundt i landet. P4 Ulleval finner
vi det meste oversiktlig i EPJ nd, med grafisk
fremstilling av CD4 tall ad modum InfCare som
vi var sa imponert over for 10 ar siden. Men hvis

Foto: Colourbox

noen f.eks. ensker & ha et prosjekt hvor de ser pa
hvor mange av landets hivpasienter som er hcv-
PCR positive, kan registerets styringsgruppe be
alle avdelingene om & fokusere spesielt pa den
variabelen det kommende dret. Sa seker forskerne
REK om & fa bruke nasjonale, avidentifiserte data
til et hiv/hev prosjekt. Og det vil de fa lov til.
Hvis NFIM velger & blése liv i sitt Kvalitets- og
forskningsutvalg kan de kanskje hjelpe til med
a samordne variabler i ulike register, bistd med
register-rad, ettersperre kvalitetsdata fra landets
infeksjonsavdelinger, stotte opp om nasjonale
prosjekter osv. — men energien og interessen ma
komme fra avdelingene selv.

Den storste beygen med kvalitetsarbeid er a
utnytte data som er lagt inn. Rapportmodulen
méa vere si teknisk enkel at registeransvarlig
husker det fra gang til gang. Rapporter man har
kjort tidligere ma kunne kjores pa nytt med et
tastetrykk og mange ber ha tilgang til & kjere dem.
Og man trenger faste rutiner for tilbakemelding
til klinikere og pasienter, ikke bare en Arsrapport
som fa finner / leser. Man trenger fora hvor man
diskuterer egne resultater og jobber fokusert
med hvordan man skal bli bedre. I Sverige var
det legemiddelindustrien som arrangerte metene
nar InfCare-folket skulle ha lokale revisjoner.
Den tiden er forbi. Men den dagen landets
infeksjonsavdelinger har spennende kvalitetsdata
de ensker a presentere/ diskutere med kollegaer
skal vi nok greie & skaffe offentlige midler bade
til reise og en god arbeidsluns;.


http://www.oslo-universitetssykehus.no/aktuelt_/prosjekter_/Sider/medinsight.aspx
http://www.oslo-universitetssykehus.no/aktuelt_/prosjekter_/Sider/medinsight.aspx
http://www.oslo-universitetssykehus.no/aktuelt_/prosjekter_/Sider/medinsight.aspx
http://www.oslo-universitetssykehus.no/aktuelt_/prosjekter_/Sider/medinsight.aspx
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Doktorgrad

Faktorer for hivsmitte hos
unge afrikanske kvinner

Elisabeth Kleppa

disputerte for ph.d-graden den 14.
desember 2015 ved Universitetet i Oslo

Avhandlingens tittel: “HIV
susceptibility related to HIV target
cells and cervical ectopy. A study of
young South African women living in
a rural area endemic of urogenital
schistosomiasis.”

Hovedveileder: Florecke

Kjetland.

Eyrun

I dette doktorgradsarbeidet fra Seor-
Afrika, har Elisabeth Kleppa under-
sokt faktorer som kan gjere unge
kvinner mer utsatte for hiv-smitte.
Schistosomiasis er en vanlig parasitt-
sykdom i mange tropiske land. Syk-
dommen smitter gjennom kontakt
med ferskvann og er vanligst i fattige
omrader med darlige sanitaere forhold.
Hos kvinner kan parasitten skade

slimhinnen i kjennsorganer og forarsake sar, dette kalles
kvinnelig genital schistosomiasis.

Mange kvinner har ogsa forandringer pa livmorhalsen som
betegnes cervikal ektopi. Dette er en naturlig tilstand hos
unge kvinner, men kan fere til at slimhinnen blir mindre
motstandsdyktig mot infeksjoner.

Béde genital schistosomiasis og cervikal ektopi er derfor
faktorer som kan gjere kvinner mer sérbare for hiv-infek-
sjon og andre seksuelt overforbare sykdommer. I denne stu-
dien fra KwaZulu-Natal i Ser-Afrika, ble unge kvinner fra
videregaende skoler undersgkt. Det ble gjort gynekologiske
undersokelser og samlet inn blod- og urinprover.

I arbeidet fant man at kvinner med genital schistosomiasis
hadde en okt andel celler med hiv reseptorer. Denne andelen
ble redusert etter behandling mot schistosomiasis. Bilder av
livmorhalsen ble ogsé analysert med tanke pa grad av cervi-
kal ektopi, og man fant at dette var assosiert med klamydia-
og hiv-infeksjon hos de yngste kvinnene.

Resultatene tyder ogsé pa at billig tablettbehandling mot
schistosomiasis kan bidra til redusert sarbarhet for hiv hos
kvinner. Videre studier vil vise nar behandlingen ber tas for
a veere mest effektiv.



Side 13 -pest-POSTEN

Doktorgrad

Multiresistente bakterier i
nyfodtintensivavdelinger

Siren Iren Retterdal

disputerte for ph.d.-graden fredag 15.
januar 2016 ved Universitetet i Bergen

Avhandlingens tittel: “Extended-
spectrum  beta-lactamase producing
Enterobacteriaceae in neonates; hospi-
tal outbreak, colonization, transmission
and persistence.”

Hovedveileder:
Professor Knut Oymar.

Multiresistente bakterier utgjer en
okende trussel pa verdensbasis, og ny-
fadte innlagt i nyfaedtintensivavdelinger
er en spesielt sarbar gruppe. I 2008-
2009 var nyfedtintensivavdelingen ved
Stavanger universitetssykehus rammet

av et utbrudd forarsaket av multiresistente ekstendert
spektrum-betalaktamase (ESBL) produserende bakterier.
Totalt ble 58 nyfedte smittet. Omfattende utbrudd med
ESBL-produserende bakterier hos nyfedte var et nytt fe-
nomen i nordisk sammenheng, og vakte derfor stor opp-
merksomhet. Det ble avdekket flere medisinske spersmél
som det ikke var svar pa i litteraturen.

I avhandlingen beskrives det hvordan bakterien raskt
spredte seg i avdelingen, og tiltak som ble iverksatt for a
fa kontroll over utbruddet. Alvorlig infeksjon pa grunn av
bakterien forekom, men flertallet forble koloniserte uten a
bli syke. Ingen dede som folge av utbruddet. Prematuritet
og bruk av antibiotika var risikofaktorer for kolonisering
under utbruddet. Dette har medfert ekt fokus pa reduk-
sjon i antibiotikaforbruk i avdelingen.

Koloniserte nyfadte forble barere av bakterien i median
12 maneder og inntil to ar etter utskrivelse fra sykehuset.
Hos en tredel av familiene ble ett eller flere familiemed-
lemmer smittet. Koloniserte nyfedte kan dermed utgjore
et reservoar for smitte til sine omgivelser. I en popula-
sjonsstudie ble pavist at 3 prosent av gravide i Rogaland
var kolonisert med ESBL-bakterier, og i en tredel av disse
tilfellene ble barnet smittet av mor ved fedselen. ESBL-
koloniserte medre og nyfaedte kan representere en risiko
for nye utbrudd ved innleggelse i nyfedtintensivavde-
linger. Kvinner med asiatisk eller afrikansk nasjonalitet
hadde hayere risiko for & vere koloniserte, og kan vare
en gruppe som er egnet for screening.

Fotos: Colourbox
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Doktorgrad

Datakvalitet i helseregistre

Hege Line M. Lower

disputerte for ph.d-graden den 21. januar
2016 ved Universitetet i Oslo

Avhandlingens tittel: «Data Quality
in Norwegian Surgical Site Infection
Surveillance: Implementation and
validation of a national system for
surveillance of surgical site infec-
tions in Norway.»

Hovedveileder: Avd.direktor Preben
Aavitsland.

Infeksjoner 1 operasjonsomradet
(POSI) utgjer omtrent en fjerdedel
av alle helsetjenesteassosierte infek-
sjoner i Norge og medferer en bety-
delig kostnad og belastning for bade
pasienter og helsetjeneste. Overva-
king med tilbakemelding til relevant
helsepersonell, som kirurger, har
vist seg & vere et nyttig verktoy for
a forebygge slike uenskede hendel-
ser. I Norsk overvékingssystem for
antibiotikabruk og helsetjenesteas-
sosierte infeksjoner (NOIS), som ble
etablert 1 2005, overvakes POSI gjen-
nom samarbeid mellom sykehusene
og Folkehelseinstituttet.

For & kunne stole pd- og bruke over-
vakingsdata aktivt til forebygging av

POSI er god datakvalitet viktig. Avhandlingen beskriver overvakings-
systemet og dokumenterer datakvaliteten i NOIS-POSI ved 3 studier.

Den forste studien viste en jevn ekning i deltakelse i NOIS-POSI i pe-
rioden 2005 til 2009. Mange sykehus leverte frivillig inn mer data enn
minimumskravet og mange sykehus anskaffet dataverktoy for & lette
overvékingsarbeidet. Datakvalitet pa risikovariablene var hovedsakelig
god. Det var serdeles god oppfelging av pasientene etter utskrivelse fra
sykehus, som viste seg & vaere svart viktig da hele 81% av infeksjonene
ble oppdaget etter at pasienten var utskrevet fra sykehuset.

For & kunne benytte overvakingsdata som sammenligningsgrunnlag
mellom sykehus er det viktig at nevnerdataene er komplette, represen-
tative og korrekte. I den andre studien ble dette undersekt ved a sam-
menligne antall operasjoner i NOIS-POSI med det som var registrert
i Norsk pasientregister (NPR). Det var en stor forbedring i komplett-
heten i NOIS-POSI fra 2005 til 2010. Likevel var NOIS-POSI ikke
representativt for alle inngrepstypene og det var fortsatt en skjevhet
i datagrunnlaget i 2010, noe som betyr at data fra denne perioden er
uegnet for ssmmenligning mellom sykehus. Antall operasjoner som sy-
kehusene leverte data om var i hovedsak korrekt og datalgsningene sa
ut til & fungere godt og var viktige bidragsytere til god datakvalitet, slik
at dataene gjerne kan og ber benyttes til forbedringsarbeid i sykehus.

Alle pasienter som gjennomgér operasjoner som er inkludert i NOIS-
POSI folges aktivt opp i 30 dager postoperativt for & underseke om
det har oppstatt en infeksjon i operasjonsomradet. Dette gjores per
pasientbrev og eventuell POSI bekreftes av lege. Etter innsetting av
hofteproteser folges pasienten i tillegg opp med pasientbrev etter ett ar.
Slik oppfoelging av pasienter etter utskrivelse er svert ressurskrevende.
Den tredje studien undersekte om slik oppfelging var nedvendig med
utgangspunkt i data fra 2005 til 2011. Det viste seg at alle pasientene
som fikk en alvorlig infeksjon mer enn en maned etter operasjonen ble
reinnlagt. Dermed kunne alle infeksjonene som oppsto mellom 30 da-
ger og ett ar vaert oppdaget passivt gjennom sykehusets datasystemer
da pasienten ble reinnlagt, i stedet for ved pasientbrev etter ett &r. Aktiv
ettdrsoppfolging ved pasientbrev var derfor overfladig og ble anbefalt
erstattet med passiv oppfelging gjennom reinnleggelser.

Overvakingssystemets viktigste rolle er a fremme tiltak pa grunnlag av
overvakingsdataene. God datakvalitet er et sentralt element og bidrar
til & bygge tillit til overvakingssystemet, slik at data blir benyttet i kli-
nisk sammenheng. Bruk av automatiserte systemer kan vere en viktig
bidragsyter i & oke datakvaliteten.
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Doktorgrad

Forbedring av empirisk
antibiotikaforskrivning

Mark Fagan

disputerte for ph.d-graden den
12. februar 2016 ved Universitetet i Oslo

Avhandlingens tittel: ”Empiric
antibiotic prescribing in selected
primary care settings: Identifying
possible areas for improvement.”

Hovedveileder: Forsteamanuen-

sis Dag Berild.

Bakgrunn. Rasjonell antibiotika-
forskrivning er avgjerende i kam-
pen mot utvikling av resistens. |
Norge blir omtrent 90 % av alle
antibiotika foreskrevet i primer-
helsetjenesten. Avhandlingen bely-
ser antibiotikaforskrivning i deler
av primarhelsetjenesten og det
identifiseres mulige omrader for
forbedring.

Metode. Artikkel I og II er retro-
spektive undersegkelser av pasient-
journaler ved sykehjem over ett ar
for & vurdere om behandlingsvalg
av infeksjoner behandlet med anti-
biotika var i trdd med de nasjonale
retningslinjer for antibiotikabe-
handling. I artikkel III undersokte

vi positive urindyrkningssvar fra pasienter 65 ar og eldre som bodde i 34
forskjellige sykehjem sammenlignet med dyrkningssvar fra pasienter 65 ar
og eldre som bodde hjemme. Artikkel IV var en ikke-randomisert kontrol-
lert klynge-intervensjonstudie som sammenlignet antibiotikaforskrivning
mot cystitt og pyelonefritt for og etter en intervensjon.

Resultater. Artikkel I. 94 ciprofloksacinkurer ble forskrevet til 78 pasienter
ved sykehjem. Ingen pasienter fikk ofloksacin. Urinveisinfeksjon var den
hyppigste indikasjon for pasienter pa bade langtids (78 %) og korttidsav-
delinger (40 %). Luftveisinfeksjon var en nesten like hyppig indikasjon pa
kortidsavdelinger (37%), men var det sjelden pa langtidsavdelingene (4%).
44 infeksjoner (47%) ble verifisert med mikrobiologisk undersekelse. 12
infeksjoner var fordrsaket av en mikrobe som kun var felsom for cipro-
floksacin.

Artikkel 1. 714 antibiotikakurer ble foreskrevet til 327 pasienter ved sy-
kehjem som ga en prevalens pa 6,6 %. Forskrivningen var i trad med anti-
biotika retningslinjer i 77 % av tilfellene for UVI, 79 % for LVI, og 76
% for hud- og bletdelsinfeksjoner. Ciprofloxacin ble forskrevet i 63 % av
forskrivninger som ikke var i trdd med retningslinjene. P& korttidsavde-
linger var det en heyere andel av forskrivning som ikke var i trdd med
retningslinjer, og forskrivningen av de kurene var initiert av leger ansatt
ved det lokale sykehuset.

Artikkel III. Hos bade sykehjemspasienter og hjemmeboende pasienter var
Escherichia coli (64%) den vanligste bakterien fulgt av Enterococcus fa-
ecalis (10% vs 8%). E. coli var ogsé den vanligste bakterien dyrket hos
kvinner (70%) og menn (39%), men Enterococcus faecalis var betydelig
mer vanlig hos menn (18%) enn hos kvinner (7%). Hos menn var en sig-
nifikant heyere andel E. coli resistent mot ciprofloksacin enn hos kvinner
(12% vs 7%), og heyere andel Proteus mirabilis resistent mot mecillinam
(12% vs 3%).

Artikkel IV. Ved intervensjonslegevakten var det en signifikant reduksjon
i ciprofloksacinforskrivning, og en signifikant ekning i mecillinamfor-
skrivning for cystitt. I kontroll-legevakten var det en signifikant ekning
i antibiotikaforskrivning i den samme perioden. Det var ingen signifikante
endringer i antibiotikaforskrivning for pyelonefritt ved begge legevakter.

Konklusjon. Omradene med forbedringspotensiale identifisert i denne av-
handlingen inkluderer okt mikrobiologisk diagnostikk forut for behandling,
behov for & vurdere restriksjoner pa forskrivning av bredspektrede anti-
biotika, og behov for spesifikke retningslinjer for behandling av UVI hos
eldre, basert pa kjenn.
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Takk for reisestipend!

Hospitering ved Mount Sinai Hospital

Av Ingvild Nordey

Lykkelig er den som fair
reisestipend fra Norsk forening
for infeksjonsmedisin! Endelig
var det tid for overlegepermisjoner
pd Seksjon for klinisk immunologi
og infeksjonssykdommer, OUS,
Rikshospitalet — etter at seksjonen
hadde fitt superkompetente LIS
leger som kunne gd inn som
vikarer.

I april 2015 var det min tur.
Her skulle det ordnes opp i
halvskrevene artikler, bli tid til &
lese seg opp pa diverse fronter og
nye studier skulle planlegges og
seknader skrives. Men forst skulle
jeg til byen over alle byer — New York City — &
se med egne gyne hvordan amerikanerne gjor det.

Mange har nok det inntrykk av at vi egentlig ikke
driver med infeksjonsmedisin ved Rikshospitalet.
Det er selvfelgelig feil. Ved scksjonen har
vi en spesiell kompetanse pd immunologiske
rariteter og blir benyttet av de fleste nar
tilstandene kan synes vel uklare. Bakgrunnen
for denne kompetansen er ansvaret vi har hatt
i mange ar for voksne pasienter med primaer
immunsvikt. Spesielt for pasienter
med  hypogammaglobulinemi i
forskjellige former, som er det
vanligste av det sjeldne. Men
ogsd for pasienter med svikt i
det cellulere eller det medfodte
immunsystemet. Mange av disse
debuterer med litt rare infeksjoner
og fortsetter ofte 4 fa det. Samtidig
er Rikshospitalet det stedet hvor all
transplantasjons-virksomhet i Norge
foregdr — med unntak av enkelte

hematopoietiske stamcelletransplantasjoner
som gjores ved Haukeland (se figuren under).
Som alle vet medferer dette enten livslang
(organtransplantasjon) eller en kortere periode
pa et ars tid med immunsuppresjon (allogen
hematopoietisk stamcelletransplantasjon). Her
snakker vi om suppresjon av hele immunsystemet
med hovedvekt pa det cellulere. Og i forlepet av
rejeksjoner blir denne immunsuppresjonen intens.
Og det blir infeksjonene ogsa. Infeksjonene er
transplantasjonsmedisinen merke side.
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sikkerhetsinformasjon s& raskt som mulig.

( Genvoya® «Gilead»

Antiviralt middel. ATC-nr. JO5A R18

TABLETTER, filmdrasjerte 150 mg/150 mg/200 mg/10 mg: Hver tablett inneh.: Elvitegravir 150 mg, kobicistat 150
mg, emtricitabin 200 mg, tenofoviralafenamidfumarat tilsv. tenofoviralafenamid 10 mg.

Indikasjoner: Behandling av voksne og ungdom (=12 & med kroppsvekt =35 k) som er infiserte med humant
immunsviktvirus 1 (hiv 1) uten noen kjente mutasjoner assosiert med resistens mot integrasehemmerklassen,
emltricitabin eller tenofovir.

Dosering: Behandling bor initieres av lege med erfaring i hiv-behandling. Voksne og ungdom =12 ar, som veier
=35 kg: 1 tablett daglig. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering ved lett/moderat
nedsatt leverfunksjon (Child-Pugh A og B). Ikke studert ved alvorlig nedsatt leverfunksjon (Child Pugh (), og anbe-
fales derfor ikke. Nedsatt nyrefunksjon: Behandling skal ikke startes ved CICR <30 mi/minutt. Skal seponeres der-
som CICR synker <30 mi/minutt under behandlingen. Barn <12 dr eller <35 kg: Sikkerhet og effekt er ikke fastslatt.
Administrering: Skal tas med mat. Skal svelges hele. Skal ikke tygges, knuses eller deles.

Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene. Samtidig bruk av alfuzosin, amiodaron, kinidin, kar-
bamazepin, fenobarbital, fenytoin, rifampicin, dihydroergotamin, ergometrin, ergotamin, cisaprid, johannesurt
(prikkperikum), lovastatin, simvastatin, pimozid, sildenafil for behandling av pulmonal arteriell hypertensjon,
oralt administrert midazolam, triazolam.

Forsiktighetsregler: Behandlingen kurerer ikke hiv, sa det skal fortsatt tas forholdsregler for & hindre smitte-
overfgring av hiv ved seksuell kontakt eller gjennom blod. Pasienter som samtidig er infisert med hiv- og hepatitt
B-virus (HBV) eller hepatitt C-virus (HCV): Pasienter med kronisk HBV- eller HCV infeksjon, som samtidig behand-
les med antiretrovirale midler, har okt risiko for alvorlige og potensielt dadelige hepatiske bivirkninger. Sikker-
het og effekt ved samtidig infeksjon med hiv 1og HCV er ikke fastslatt. Tenofoviralafenamid er aktiv mot HBV,
men Klinisk effekt er ikke fullstendig fastslatt. Seponering hos pasienter infisert med bade hiv og HBV kan vare
assosiert med alvorlig akutt forverring av hepatitt, og disse ma overvakes naye med bade Klinisk oppfalging
0g laboratorieoppfalging i minst flere maneder etter seponering. Skal ikke kombineres med andre legemidler
som inneholder tenofovirdisoproksil (som fumarat), lamivudiin eller adefovirdipivoksil til behandling av HBV-infeksjon.
Leversykdom: Sikkerhet og effekt er ikke pavist ved signifikante underliggende leversykdommer. Pasienter
med tidligere leverdysfunksjon, inkl. kronisk aktiv hepatitt, har gkt risiko for leverfunksjonsforstyrrelser under
antiretroviral kombinasjonsterapi (CART), og bar overvakes i samsvar med vanlig praksis. Seponering ma vur-
deres hvis leversykdommen forverres. Blodlipider og blodglukose: Blodlipid- og blodglukoseniva kan ske under
behandling. Dette kan delvis kobles til selve behandlingen (f.eks. akte nivéer av blodlipider og proteasehem-
mere), og delvis til sykdomskontroll og livsstil. For overvakning av blodlipider og blodglukose, se etablerte
retningslinjer for hiv behandling. Forstyrrelser i lipid- og glukosenivaer ber handteres pa klinisk egnet mate.
Mitokondriell dysfunksjon: Nukleosid- og nukleotidanaloger kan gi varierende grad av mitokondrieskade.
Mitokondriell dysfunksjon hos hiv negative spedbarn eksponert for nukleosidanaloger in utero og/eller postnatalt
er sett. De viktigste bivirkningene som er rapportert er hematologiske forstyrrelser (anemi, naytropeni) og me-
taholske forstyrrelser (hyperlaktatemi, hyr i). Bivirkni erofte Je. Senere forekommende
nevrologiske forstyrrelser er rapportert (hypertoni, kramper, unormal atferd); det er ukjent om forstyrrelsene er
forbigdende eller permanente. Ban eksponert for nukleosid- og nukleotidanaloger in utero bar, selv om de er hiv
negative, falges opp Klinisk og laboratoriemessig og utredes fullstendig for mulig mitokondriell dysfunksjon ved
relevante tegn eller symptomer. Immunreaktiveringssyndrom: Er sett under behandling. Hos hiv infiserte med
alvorlig immunsvikt ved oppstart av CART, kan en inflammatorisk reaksjon pa asymptomatiske eller gjenvzerende
opportunistiske patogener oppsta og medfere alvorlige Kliniske tilstander, eller forverring av symptomer. Slike
reaksjoner er szerlig sett i lapet av de farste ukene eller manedene etter oppstart. Relevante eksempler omfatter
cytomegalovirus-retinitt, generaliserte og/eller fokale mykobakterieinfeksjoner og Pneumocystis jirovecii-pneu-
monier. Ethvert symptom p inflammasjon bar utredes og, om nadvendig, behandles. Autoimmune forstyrrelser
(som Graves sykdom) er sett. Tid til inntreden er varierende, og kan vaere mange maneder etter behandlingsstart.
Opportunistiske infeksjoner: Pasienten kan fortsette & utvikle opportunistiske infeksjoner og andre komplikasjoner
forbundet med hiv infeksjon under behandling, og ber derfor holdes under naye linisk observasjon av lege med
erfaring i hiv-behandling. Osteonekrose: Det anses & veere flere etiologiske faktorer (inkl. kortikosteroidbruk,
alkoholbruk, alvorlig immunsuppresjon, hayere BMI), men osteonekrose er rapportert i sarlig grad hos pasienter
med fremskreden hiv sykdom og/eller langtidseksponering overfor CART. Lege ber kontaktes ved leddverk og
smerte, leddstivhet eller bevegelsesproblemer. Nefrotoksisitet: Potensiell risiko for nefrotoksisitet pga. kronisk
eksponering for lave tenofovirnivaer kan ikke utelukkes. Krav til bruk av prevensjon: Kvinner som kan bli gravide
bor enten bruke et hormonelt prevensjonsmiddel som inneholder minst 30 Qg etinylgstradiol og norgestimat
som progestogen, eller alternativ palitelig prevensjon. Samtidig bruk av oralt prevensjonsmiddel som inneholder
andre progestogener enn norgestimat er ikke studert, og ber derfor unngas. Hielpestoffer: Inneholder laktose og
bor ikke brukes ved galaktoseintoleranse, lapp-laktasemangel eller glukose-galaktosemalabsorpsjon. Bilkjering
0g bruk av maskiner: Pasienten ber informeres om at svimmelhet kan forekomme.
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Interaksjoner: Skal ikke brukes samtidig med andre antiretrovirale legemidler. Informasjon om legemiddelinter-
aksjoner med andre midler (inkl. f 0g ikk revers transkri

mere) gis derfor ikke. Interaksjonsstudier er kun utfert hos voksne. Skal ikke brukes samtidig med legemidler
som inneholder tenofovirdisoproksil (som fumarat), lamivudin eller adefovirdipivoksil brukt til behandling av HBV
infeksjon. Elvitegravir metaboliseres primaert av CYP3A, og CYP3A4-induktorer eller -hemmere kan pavirke dets
eksponering. Samtidig bruk av CYP3A-induktorer kan gi redusert plasmakonsentrasjon av elvitegravir og redusert
effekt. Elvitegravir kan indusere (YP2C9 og/ellerinduserbare UGT enzymer, og kan redusere plasmakonsentrasjonen
av (YP2(9-/UGT-substrater. Kobicistat er en kraftig CYP3A-hemmer og et CYP3A-substrat. Kobicistat er ogsé en
svak (YP2D6-hemmer og metaboliseres, i mindre grad, av (YP2D6. CYP3A-hemmere kan redusere clearance og
gi okt plasmakonsentrasjon av kobicistat. Legemidler som er sterkt avhengige av CYP3A metaholisme og har
hay forstepassasjemetabolisme, er de mest falsomme for store gkninger i eksponering nar de brukes samtidig
med kobicistat. Kobicistat hemmer P gp, BCRP, OATP1BT og OATPIB3. Samtidig bruk med substrater av disse kan
qi okte plasmakonsentrasjoner av disse legemidlene. Samtidig bruk av emtricitabin med legemidler som elimi-
neres ved aktiv tubulzer sekresjon, kan ake konsentrasjonen av emtricitabin og/eller det samtidig administrerte
legemidlet. Legemidler som reduserer nyr , kan gke jonen av emtricitabin. Skal ikke brukes
sammen med legemidler som primaert metaholiseres av CYP3A, da det kan gi okt plasmakonsentrasjon av disse
legemidlene, og potensielt alvorlige og/eller livstruende reaksjoner som perifer vasospasme eller iskemi (f.eks.
dihydroergotamin, ergotamin, ergometrin), myopati inkI. rabdomyolyse (f.eks. simvastatin, lovastatin) eller for-
lenget/akt sedasjon eller respirasjonshemming (f.eks. oralt administrert midazolam eller triazolam). Samtidig
bruk med andre legemidler som primaert metaboliseres av CYP3A er kontraindisert (se kontraindikasjoner). Skal
ikke brukes samtidig med andre CYP3A-induktorer, da dette kan gi betydelig redusert plasmakonsentrasjon
av kobicistat og elvitegravir, som kan fere til tap av effekt og resistensutvikling. Interaksjoner er sett mellom
enkeltkomponentene i preparatet og folgende legemidler som potensielt administreres samtidig: Ketokonazol,
itrakonazol, vorikonazol, posakonazol, flukonazol, rifabutin, telaprevir, boceprevir, Klaritromycin, telitromycin,
karbamazepin, flutikason, antacida med magnesium/aluminium, multivitamintilskudd, metformin, norgestimat/
etinylastradiol, digoksin, disopyramid, flekainid, systemisk lidokain, meksilitin, propafenon, metoprolol, timolol,
amlodipin, diltiazem, felodipin, nikardipin, nifedipin, verapamil, bosentan, warfarin, dabigatran, salmeterol, rosu-
vastatin, atorvastatin, pitavastatin, lovastatin, simvastatin, sildenafil, tadalafil, vardenafil, trazodon, escitalopram,
ciklosporin, sirolimus, takrolimus, buspiron, klorazepat, diazepam, estazolam, flurazepam, triazolam, zolpidem,
peroral midazolam, kolkisin. Det er ikke sett/forventet klinisk signifikante interaksjoner med entekavir, famciklovir,
ribavirin, famotidin og omeprazol.

Graviditet, amming og fertilitet: Bruk av preparatet ber ledsages av bruk av effektive prevensjonsmidler.
Graviditet: Skal bare brukes under graviditet dersom mulige fordeler oppveier mulig risiko. Amming: For & unnga
hiv-overfaring ber amming frarddes pa det sterkeste.

Bivirkninger: Sveert vanlige (=1/10): Gastrointestinale: Kvalme. Vanlige (=1/100 til <I/10): Gastrointestinale: Diaré,
oppkast, abdominalsmerter, flatulens. Hud: Utslett. Nevrologiske: Hodepine, svimmelhet. Psykiske: Unormale
drommer. @vrige: Tretthet. Mindre vanlige (=1/1000 til <I/100): Blod/lymfe: Anemi. Gastrointestinale: Dyspepsi.
Hud: Angiogdem, pruritus. Psykiske: Depresjon.

Meld bivirkninger pa www.legemiddelverket.no/meldeskjema

Overdosering/Forgiftning: Nukleosid og nukleotid revers transkriptasehemmere: Begrenset erfaring. Forventet
lav akutt toksisitet. Barn: 400 mg forventes ingen/lette symptomer av emtricitabin. 1,2 g emtricitabin ga ingen
symptomer hos voksne. Symptomer: Kvalme, magesmerter og diaré. Svimmelhet, hodepine og somnolens.
Perifer nevropati. Ev. kramper, leverpavirkning, hyperglykemi og nyrepavirkning. Forsterkning av rapporterte
bivirkninger. Behandling: Ventr og kull his indisert. Symptomatisk behandling. Ev. hemodialyse.

Pakninger og priser: 30 stk. (flaske) 420176. Pris (14 Jan 2016): NOK 10 14520 (AUP inkl 25% MVA).
Kostnadsfritt i henhold til blareseptforskriften/smittevernloven.

Basert pa SmPC godkjent av SLV: 11/2015

For fullstendig pre (SmPC), se www.legemiddelverket.no

£80L/Wd/Z0-9L/ON/AND

(¥) GILEAD



Side 19

-pest-POSTEN

Nér man er oppvokst pa ett sykehus, gir nok
mange av oss inn i den tro at vi gjer ting pa den
beste maten. Ettersom vi ikke har andre steder i
Norge som driver med véar type infeksjonsmedisin,
var det naturlig & seke ut.

Mount Sinai Hospital ble grunnlagt i 1852
som “det jodiske hospital” i New York City.
Ingen ville behandle jodene, sa de opprettet sitt
eget sykehus. Sykehuset har endret lokalisasjon
gjennom arene, og har néd tilhold over flere
kvartaler rundt 102. gate mellom Madison og
Fifth Avenue. En av bygningene har flere ar pa
rad blitt kéret til den styggeste bygningen i byen

(bilde 1). De har 1171 senger og er tertizersenter
med egen medisinerutdanning ved the Icahn
School of Medicine. Fra & ha ett sykehus pa
Manhattan og ett i Brooklyn, har stiftelsen na
kjopt opp sykehus béde andre steder i New York
og i resten av landet. I tillegg driver de sma
legevakter/out-patient clinics hvor hvem som
helst kan droppe inn-bare de kan betale. Sé skiltet
til Mount Sinai Hospital kan
du stete pad i hele landet.
Sykehuset er ikke lenger
bare for joder, men for alle.
Men jodene setter fortsatt
sitt preg, bl.a. med fagfolk,
donasjoner og jediske navn
pd bygningene. Og de har

en egen sabbatsheis. Den stopper i alle etasjer
slik at man ikke behever & trykke pa knapper/
elektronikk under sabbaten.

Pediateren Charlotte Cunningham-Rundles
har bygget opp seksjonen for primaer immunsvikt
ved Mount Sinai Hospital i New York og tar seg
ogséd av de voksne pasientene med immunsvikt.
Innen dette feltet er hun stor og fortsatt 1 full
business, selv om hennes kliniske virksomhet
kun utgjer noen ettermiddager i uken. Sykehuset
har ogsd stor transplantasjonsvirksomhet.
Lungetransplantasjoner har de overlatt til
Columbia pa den andre siden av Central Park,
men de utferer bla. intestinale
transplantasjoner, noe som virkelig
er en utfordring for infeksjonsfolket.
Ved dette sykehuset har de derfor en
egen Transplant Infection Unit med
egen Director: Shirish Huprikar.
Dette var de 2 menneskene jeg ville
folge noen uker.

Og det er jo utrolig hvor greit det
er & komme i kontakt med folk via
e-post. Begge onsket meg hjertelig
velkommen. Problemet kom nér
administrasjonen ble koblet inn. For
den som er skeptisk til vaksiner og
mangler attester kan bare glemme
a4 komme innenfor de profesjonelle
derene i USA. Her skulle attester
fra alle hold vedlegges og alle vaksiner vere pa
plass og sé ferske som mulig. Om du ikke hadde
vaksine nr. 2 (selv om det i Norge heter at det skal
g& 6 mnd mellom hver sproyte), far du bare satt
den og sa er saken lost. Sa da jeg endelig hadde
mitt adgangskort, syntes jeg det var fortjent.
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I to uker stilte jeg opp kl. 0800 hos Dr. Huprikar
for & folge visitten som varte til 13-15. Siden
ogsd B-grenister i infeksjon fra andre Mount
Sinai sykehus i New York ma en runde innom
for & fa sin spesialitet, var vi var stort sett 3, av
og til 4 leger med pa visitten. Kandidater fra
andre sykehus var ogsa innom i bolker pd noen
maneder for & leere denne type infeksjonsmedisin.
Mens vi ved Rikshospitalet blir kontaktet av
kolleger ved transplantasjonsseksjonene ved
behov, hadde Huprikar full kontroll pa det som
var av infeksjoner pa de

transplanterte  pasientene

ved sykehuset. Han ble alltid

kontaktet — oftest per SMS

med navn og nummer pa

pasienten. Disse pasientene

fikk  wvisitt med god

gammeldags undersekelse

og ble holdt pa visittlisten

til infeksjonen var under

kontroll. Slik holdt han

ogsa oversikt over hva slags

infeksjoner de transplanterte

pasientene fikk og lagde arlige rapporter om dette.
Eksotiske infeksjoner som coccidioidomycose,
strongyloidiasis og Chagas hos transplanterte ble
servert de ukene jeg var der. I tillegg til krevende
bakterielle infeksjoner, soppinfeksjoner med
aspergillus og Pneumocystis og selvfolgelig
ulike herpesinfeksjoner, som vi er vel kjent med
her hjemme. En raritet var at de overhodet ikke
forholdt seg til CRP eller procalcitonin. Klinikk,
leukocyttall, mikrobiologiske og radiologiske
funn styrte utredningen og behandlingen.

Resistensforholdene var noe annerledes enn
hjemme. Karbapenemreistente mikrober var
ingen sjeldenhet og 90 % av alle E. faecium var
vankomycinresistente. MRSA var vanlig, og
forste valg av antibiotika ved feber av ukjent
arsak var cefepime og vankomycin. Alternativ til
vankomycin var linezolid eller daptomycin. Sa
ble behandlingen endret i trdd med funn. Og var
det ingen funn, ble antibiotika raskt seponert. Der
var de gode.

Ettermiddagene hos Cunningham-Rundles artet
seg litt annerledes. Her kom pasienter fra fjern

og ner — mange av dem hadde hun fulgt i en
mannsalder. [ tillegg til meg var det en canadier
som skulle vaere der 1 ar og en colombianer som
var pé hurtigvisitt som meg-og de 2 faste LIS
legene som skulle utdannes innen immunologi og
allergologi. Endelig kom det ofte 2 pediatere in
spe pa toppen. S& nér hele hurven pa 6-8 skulle
inn pa et lite undersgkelsesrom, kunne det bli
hett. Men velviljen var til stede, alle fikk se og
heore det vi skulle. Og problemstillingene var
kjente. Noe variasjon i type immunsuppresjon
og administrasjonsform for
immunglobulinsubstitusjon
som ble brukt pa noen av
pasienten var det. Alle
nye pasienter ble spurt om
hva slags helseforsikring
de hadde. Uten riktig
forsikring ville livet med
immunsvikt bli vanskelig i
USA.

Sa hva leerte jeg? Forst og

fremst en del om oss selv.

Pa immunsviktsiden er vi
faktisk gode og fortsetter tradisjonen vi er oppleert
i. Vierndiferd med & etablere en nasjonalfunksjon
for primar immunsvikt. Mye god forskning er pa
gang, noe som er stimulerende i vart daglige virke
blant disse pasientene. Videre er Rikshospitalet
er faktisk et stort transplantasjons-sykehus i
verdenssammenheng. Vi transplanterer ca. 150
flere nyrer i &ret enn ved Mount Sinai Hospital.
Bortsett fra de intestinale transplantasjonene,
ligger vi pa omtrent samme nivé hva hjerte, lever,
pancreas og allogene hematopoietiske stamceller
angér. | tillegg har vi lungetransplantasjoner.
Og pa var lille seksjon uten spesielle legekrefter
dedikert til kun & bistd de transplanterte, mener
jeg vi henger godt med rent faglig. Men kanskje
burde vi hatt ressurser for & vare enda bedre og
tettere pa disse spesielle pasientene? S& kunne vi
igjen bidra til bedre undervisning av fagmiljeet i
Norge om disse infeksjonene. Vi kan jo dremme,
men begynner uansett i november med kurs
i regi av Legeforening: “Infeksjoner hos den
immunkompromiterte pasient”.

Foto: Colourbox

Hjertelig velkommen!
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DIKTSPALTEN

Tor Jonsson

(1916-1951)

I ar er det 100 &r sidan han vart fadd i Lom. Ein kald januardag i 1951 valde
han 4 ta sitt eige liv, berre 35 &r gamal. Han vaks opp i same bygda som Olav
Aukrust, og dei var pa fleire vis motpolar i nynorsk lyrikk og sosialt i bygde-
samfunnet. Tor Jonssom var talsmann for husmannsproletariatet og var fat-
tigfolkets diktar framfor nokon. Han var eit motsetningsfylt menneske, som
skapte nokre av dei vakraste, inderlegaste og sterkaste dikta i norsk lyrikk.
Gragrenda og stusselstugu, kvar dei no fins i verda, har ikke hatt ein sterkare
og @rlegare talsmann enn han.

Han kjempa 1 prosa og i poesi mot urettvisa han sjelv opplevde, og han tok
og innover seg all liding i samtida. Men det rasa og ein krig 1 hans indre land-
skap. Han hadde ei bitter kjensle av einsemd, samstundes som kjerleiksleng-
ten brann sterkt han.

Han hylla livet i mange dikt, men mange dikt kretser 6g om deden, som han
vende sin kjerleik mot og valde til sist. Leser ein biografien om Tor Jonsson
«Berre kjerleik og dad», skriven av Ingar Sletten Kolloen, sit ein att med inn-
trykket av at mislukka i kjaerleikslivet ma ha vori den utleysande arsaken til
sjelvmordet.

I tidsrommet 1943-51 vart det utgjevi fire diktsamlingar av Jonsson. Seinare
er dikta utgjevne i samling, og i 1999 kom «Tor Jonssons beste», kor dikta
nedafor er henta fra. Kjem du til Lom, ma du vitja stusslegstova, ho star der
framleis.

-BM
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BARNDOMSHEIMEN

Eg takkar barndomsheimen
for hat bak dimme ruter
mot livsens husmannskar.

Den bleike draum du gav meg,

den beiske sorg du gaymde
er vitring om ein var.

I denne stussleg stova

har sorga alltid sutra

og slipt sin lange kniv.

I denne stova grodde

den gode draum som alltid
skal strale kring mitt liv.

Eg gar i i heimegrenda

og plantar fagre blomar

pa kvar ei bortgloymd grav.
Eg takkar barndomsheimen
for hat i i heilag einsemd
og grada som det gav.

Eit dikt om alt eg elskar
har rot i hytta heime

bak graten til el mor.

No sprengjer diktet hamen

NAR DU ER BORTE

Nerast er du nér du er borte,
Noko blir borte nér du er ner.
Dette kallar eg kjaerleik-

Eg veit ikkje kva det er.

For var kveldane fylte
av susing frd vind og foss.

No l‘igg ein bortgeymd tone,
og dirrar mellom oss.

Alle illustrasjoner: Colourbox
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Referat fra

Infeksjonsforum Nord-Norge
Tromse, 15.01.2016

Av Reinhardt Flg

Randi Eikeland og Harald Reiso, hhv
leder og radgiver for Fléttsenteret, Nasjonalt
kompetansesenter for flattbdrne sykdommer,
Serlandet Sykehus, ga en oversikt over
utbredelse og klinikk for de vanligste flattbarne
sykdommene, Borreliose og TBE. De ga deretter
en presentasjon av kompetansesenteret og
dets oppgaver. Senteret skal gi radgivning og
informasjon samt drive forskning og overvaking
av epidemiologi av flatt og flattbdrne sykdommer.
Flattsenteret har ingen behandlingstjeneste. De
orienterte videre om forskningsprosjektet BorrSci
som har fem arbeidspakker:

1. ke kunnskap om kroniske symptomer ved
flattbarne sykdommer,

2. undersgke om 6 uker doksysyklin er bedre
enn 2 uker i behandling av nevroborreliose,

3. etablere en norsk biobank for flattbarne
sykdommer,

4. arbeide med problematikken
rundt blodprever og andre
undersegkelsesmodaliteter, og

5. distribuere kunnskap og eke samarbeid
om behandling og forskning pa flattbarne
sykdommer.

Hikon Sjursen fra Haukeland Sykehus ga en
glimrendeoversiktoverimmunmodulerendeterapi,
med en oversikt over funksjonen til biologiske
medikamenter. Han omtalte ogsa infeksjonsfaren
ved bruk av biologiske medikamenter. Redusert

funksjon av fagocyterende celler er her sentralt.
Anti-TNF  medikamenter kan videre drepe
granulomdannende celler og dermed reaktivere
mikrorganismer fra granulome bl.a. tuberkulose.
Tuberkulosen er da ofte ekstrapulmonal eller
disseminert og diagnosen blir ofte forsinket.
Det er ogsa risiko for soppinfeksjoner og
reaktivering av latente/kroniske virusinfeksjoner
som folge av anti-TNF terapi. Anti CD20
behandling gir B celle deplesjon som igjen forer
til hypogammaglobulinemi , og ekt risiko for en
rekke infeksjoner. Levende, svekkede vaksiner
er kontraindusert under imunmodulerende
behandling og ma gis minimum 4 uker for
behandlingen. Inaktiverte vaksiner kan gis
under immunmodulerende behandling, men
med svekket effekt og slike vaksiner ber derfor
ogsa gis for behandlingen starter. For behandling
med TNF hemmere ber det gjores anamnese for
tidligere infeksjonsrisiko og vaksinasjonsstatus,
videre tbc utredning og serologi mtp hepatitt B.

Randi Eikeland og Harald Reiso, hhv
leder og radgiver for Flattsenteret, Nasjonalt
kompetansesenter for flattbarne sykdommer,
Serlandet Sykehus, ga en oversikt over
utbredelse og klinikk for de vanligste flattbarne
sykdommene, Borreliose og TBE. De ga deretter
en presentasjon av kompetansesenteret og
dets oppgaver. Senteret skal gi radgivning og
informasjon samt drive forskning og overvaking
av epidemiologi av flatt og flattbarne sykdommer.
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Fléttsenteret har ingen behandlingstjeneste. De
orienterte videre om forskningsprosjektet BorrSci
som har fem arbeidspakker:

6. Oke kunnskap om kroniske symptomer ved
flattbarne sykdommer,

7. underspke om 6 uker doksysyklin er bedre
enn 2 uker i behandling av nevroborreliose,

8. etablere en norsk biobank for flattbarne
sykdommer,

9. arbeide med problematikken
rundt blodpraver og andre
undersgkelsesmodaliteter, og

10. distribuere kunnskap og oke samarbeid
om behandling og forskning pa flattbarne
sykdommer.

Hakon Sjursen fra Haukeland Sykehus ga en
glimrende oversikt over immunmodulerende
terapi, med en oversikt over funksjonen til bio-
logiske medikamenter. Han omtalte ogsa infek-
sjonsfaren ved bruk av biologiske medikamenter.
Redusert funksjon av fagocyterende celler er her
sentralt. Anti-TNF medikamenter kan videre
drepe granulomdannende celler og dermed reak-
tivere mikrorganismer fra granulome bl.a. tuber-
kulose. Tuberkulosen er da ofte ekstrapulmonal
eller disseminert og diagnosen blir ofte forsinket.
Det er ogsa risiko for soppinfeksjoner og reak-
tivering av latente/kroniske virusinfeksjoner som
folge av anti-TNF terapi. Anti CD20 behandling
gir B celle deplesjon som igjen farer til hypogam-
maglobulinemi , og ekt risiko for en rekke infek-
sjoner. Levende, svekkede vaksiner er kontrain-
dusert under imunmodulerende behandling og ma
gis minimum 4 uker for behandlingen. Inaktiverte
vaksiner kan gis under immunmodulerende be-
handling, men med svekket effekt og slike vak-
siner bar derfor ogsa gis for behandlingen starter.
For behandling med TNF hemmere ber det gjores
anamnese for tidligere infeksjonsrisiko og vak-
sinasjonsstatus, videre tbc utredning og serologi
mtp hepatitt B og C, VZV, HSV og HIV. Immun-
modulatorer kan ogsd maskere symptomer og
tegn pa alvorlige infeksjoner og gjeore diagnostik-
ken vanskelig. Endelig vet vi ikke nok om lang-
tidsbivirkninger.

Vegard Skogen fra UNN og UiT omtalte
endringer innen HIV omsorg etter START

studien. Studien viste signifikant fordel ved &
starte HAART for CD4 tallet faller under 500.
I de internasjonale retningslinjer er det etter
START studien enighet om & starte behandling
s fort som mulig. Retningslinjene har ogsa blitt
smalere med hensyn pé hvilke medisiner som ber
velges. Vegard omtalte ogsé data som stetter pre-
eksposisjonell profylakse (PrEP)

Hanne Winge Kvarenes fra NLSH Bode
presenterte en spennende kasuistikk som
utgangspunkt for diskusjon. I handteringen
av en HIV pasient med en paranoid
personlighetforstyrrelse befant behandlerne seg
i skjeringspunktet mellom infeksjonsmedisin,
psykiatri og juss. Diskusjonen ble svert
interessant selv om noen sikker oppskrift for
oppfelgingen av slike pasienter ikke ble funnet.

Orjan Samuelsen fra UNN tok s& for seg
omfanget av ESBL. Multiresistens blant gram
negative mikrober er nd utbredt, spesielt i Ser/
Ser-Gst Europa. Resistens overferes via moblie
genetiske elementer (plasmider, transposoner,
ISCRIIS elementer etc). I den utvidede definisjon
av ESBL, dvs aktivitet mot ekstendert spekturm
cefalosporiner eller karbapenemer, omfattes kun
mobile genetiske elementer. Gamle antibiotika
som temocillin, fosfomycin, mecilinam
og nitrofurantoin kan vere alternativer i
behandlingen av infeksjoner med ESBL E.coli
i Norge. I 2015 ble det pavist en klar gkning av
ESBLcarba Enterobacteriaceae i Norge, 60 % av
disse antas & vere importerte.

Anne Mette Asfeldt fra Finnmarksykehuset satte
fokus pa smittevernrutiner med utgangspunkt i en
pasient med ESBL Klebsiella pneumoniae etter
opphold i Hellas. I henhold til retningslinjene er
screening for MRSA indisert i flere situasjoner
enn screening for VRE og ESBL. Blant annet er
MRSA screening, men ikke VRE/ESBL, indisert
etter opphold i barnehjem/flyktningeleir eller
etter behandling pa poliklinikk i utlandet. Det er
onskelig med en bred diskusjon og klargjering av
disse retningslinjene, der nasjonale myndigheter
deltar.

skeskskosk
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NEVROCYSTICERCOSE

En oversikt knyttet til aktuell kasustikk

Av Hanne Brekke

En tidligere frisk kvinne i 30 drene legges inn pd
lokalsykehuset pga raskt innsettende hodepine
og generaliserte kramper. Hun hadde liknende
forbigdende hodepine noen dager tidligere, men
ellers ingen plager. Hun er opprinnelig fra et
land i Afrika, men har bodd i Norge i nestenl(
ar. Ved klinisk undersokelse er hun afebril
og har normal organstatus og nevrologisk
status. Orienterende biokjemiske blodprover er
normale. Rontgen av lungene er normalt. CT
caputviser flere cystiske lesjoner. Man mistenker
nevrocysticerkose, og pasienten blir etterhvert
flyttet til Infeksjonsavdelingen ved OUS Ullevil
for videre diagnostikk og behandling.

Taenia solium, eller grisebendelorm, er arsaken til
cysticerkose og nevrocysticerkose. Livssyklusen
til Taenia solium inkluderer kun griser og

mennesker. Mennesket er hovedverten hvor
man finner den modne bendelormen. Personer
blir smittet med cestodeinfeksjon (taeniasis)
etter inntak av rtt grisekjott som er infisert
med cysticerki, hvorpd de sekrerer parasittegg i
avforingen. Cysticerkoseinfeksjon hos mennesker
skjer ved fecal-oral smitte, hvor man inntar egg
fra en human barer. Etter inntak av eggene, vil
magesyren i ventrikkelen frigjere onkosferer, som
krysser gastrointestinaltrakten og migrerer via
blodsirkulasjonen til perifere organer. Parasittene
slar seg der ned og fullmondes til metacestoder.
De hyppigst affiserte organene er i rekkefolge
CNS, oye, subcutant vev og muskulatur.
Cysticerkose er den vanligste parasittinfeksjonen
som affiserer CNS.

Taeniasis og cysticerkose er generelt assosiert
med darlige sanitere forhold og hygiene.
Tidligere var det vanlig i alle land hvor mennesker
og griser bodde tett sammen med darlige sanitere
forhold. I ferste halvdel av det 19. arhundre
ble tilstanden funnet post-mortem hos 2 % av
Berlins befolkning. Liknende tall rapporteres na
fra Mexico City. Tilstanden er fremdeles relativt
vanlig i Latin- og Ser-Amerika, Afrika sor for
Sahara, Ser-Asia og Kina, mens importtilfeller til
vestlige land er sjelden. Cysticercose er sjeldnere
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i muslimske land hvor man ikke spiser svinekjett,
men det er viktig & huske pa at man kan utvikle
cysticerkose ved at man fér i seg infisert avfering
selv om man ikke spiser svinekjott.

Kliniske syndromer kan deles inn i folgende:
1. Nevrocysticerkose (NCC).

a. Parenchymal affeksjon. Hos 60-90% av
diagnostiserte personer.

b. Ekstraparenchymal affeksjon.

Intraventriculer (10-20%),
subarachnoid, intraokulear (1-3%),
og spinal-affeksjon (1%).

2. Vevscysticerkose / ekstranevral cysticerkose.
Forekommer hyppigere i Asia og Afrika enn i
Latin Amerika. Denne formen er stort sett
asymptomatisk eller medferer kun lett ubehag.

Cysticerkose utvikes ca 3-8 uker etter inntak
av Taenia solium egg. I denne fasen er det lite
inflammasjon, og pasienten har ikke symptomer.
Metacestodene er da «immuntolerantey», og
aktiverer ikke immunsystemet. FEtter lang
tid degenereres cystene, hvorpd de mister
immuntoleransen, og vertens immunsystem
aktiveres, med mulig utvikling av symptomer.
Generell inkubasjonstid er 2-5 ar, men det er
beskrevet tilfeller med forsinket oppstart av
symptomer pa 30 ar.

Cystene har fire stadier:
1. Vesikulaere cyster;

Levende  larvecyster.  Induserer  ikke
immunrespons og er asymptomatiske. Ved
bildediagnostikk ser man minimalt med
kontrastopptak pa bade CT og MR. Parasittens
scolex (kropp og hodet) kan identifiseres i
cystene. Cystene varierer i diameter fra Smm
til 20mm.

2. Kolloidale cyster;

Utvikles nar cysten degenereres, og veske
fra cysten lekker inn i omliggende vev.
Dette medferer en sterk immunrespons,
med lokalt sdem. P4 CT og MR ser man okt

kontrastopptak. Man kan ikke se scolex i
cysten. Pasienten utvikler symptomer.

3. Nodulere/ granulere cyster;

Etter hvert som cysten degenerer ytterligere,
former den en noduler struktur. Det er
fremdeles tegn til edem, man finner okt
kontrastopptak ved bildediagnostikk, og
pasienten har symptomer.

4. Calcifiserte/ forkalkede cyster;

Cystene er helt forkalket. Det er ikke lenger
odem eller kontrastopptak. Pasienten kan vare
asymptomatiske eller ha kroniske epileptiske
anfall. Cystene har diameter pa 2-4mm.
Pasienter med svert forsinket utvikling av
symptomer ved diagnosetidspunkt, har ofte
cyster i dette stadiet.

Parenkymal NCC er vanligst. Symptomene her
er hovedsakelig epileptiske anfall av varierende
grad og hodepine. Generelt har personer med
denne tilstanden god prognose.

Ekstraparenkymal NCC kan lede til okt intra-
kranielt trykk og hydrocephalus. Symptomene
pa okt intrakranielt trykk er hodepine, kvalme og
oppkast. Cysticerkose i ventriklene kan obstruere
foramina Luscka eller Magendie, og lede til
obstruktiv hydrocephalus. Mobile cyster i tredje
eller fjerde ventrikkel kan lede til forbigdende
obstruksjon, med plutselig tap av bevissthet ved
bevegelse av hodet. Dette kalles Bruns syndrom.
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DOLUTEGRAVIR-BASERT REGIME

Dolutegravir: En grunnstein i behandlingen av hivpasienter'

Komponentene i TRIUMEQ er den fgrste

Triu‘ ' \e "V hivbehandlingen som har vist signifikant
. f bedre effekt vs. Atripla hos behandlingsnaive
dO|Utegraylr/abacaV|r/ pasienter i uke 48, uke 96 og uke 144.23
lamivudine
Enkelhet - én tablett TRIUMEQ kan tas uavhengig av mat og
om dagen doseres kun én gang daglig.?

TRIUMEQ skal ikke brukes til pasienter som er
kiente bcerere av HLA-B*5701 allelet p& grunn
av gkt risiko for overfglsomhetsreaksjoner.?

https://no.dolutegravir.com
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v Triumeq «ViiV Healthcare»
C Antiviralt middel

ATC-nr.: JO5ART3
TABLETTER, fimdrasjerte 50/600/300 mg: Hver tablett inneh.: Dolutegravir §0 mg, abakavirsulfat tisv. abakavir 600 mg,
lamivudin 300 mg, mannitol, hielpestoffer. Forgestof: Titandioksid (E 171), sort og radit jeroksid (E 172). Indikasjoner:
Behanding av voksne og ungdom >12 G, som veler minst 40 kg, som er infisert med humant immunsviktvirus (hiv). Alle
pasienter, uavhengig av etnisitet, ber screenes for HLA-B*5701-allelet far intiering av behandiing med abakavir (se
Forsiktighetsregler). Posienter med ukjent HLA-B*5701-status som tidligere har tolerert abakavir ber ogsa screenes far
glenoppstart av abakavir Kiente berere av HLA-B'6701-allelet bar ikke bruke doakavir Dosering: Behondingen ber
ntieres av lege med erforing i behandling av hiv-nfeksion. Voksne og ungdom >12 dr og 240 kg: Anbefalt dose er
1 tablett 1 gang daglig. Anbefales ikke il posienter <40 kg. Separate preparater av dolutegravir, abokavir eller
lamivudin ber benyttes dersom seponering eller dosejustering av ett av virkestoffene er indisert Glemt dose: Glemt
dose ber tos sa raskt som mulig, med mindre neste dose skal tas innen 4 timer. Da ber glemt dose ikke tas, og vanlig
doseringsplon faiges. Spesielle pasientgrupper; Neasatt leverfunksion: Dosereduksion av abakavir kan veere
ngdvendig ved lett nedsatt leverfunksjon (Child-Pugh grad A). Siden dosereduksjon ikke er mulig med Triumea, bar
separate legemidler med dolutegravir, aoakavir og lamivudin brukes i sike tiffeller. Ikke anbefatt ved moderat og
alvorlig nedsatt leverfunksjon. Nedsatt nyrefunkS/on Ikke anbefalt ved CICR <50 mi/minutt Barn <12 dr eler <A0kg:
Skkernet og effekt er \kke fostsictt Eloe >65 dr: Begrenset erforing. Ingenting tisier at dosen md justeres.
Administrering: Kon tos med eller uten mat Kontiaindikasjoner: Overfglsomhet for innholdsstoffene. Samticlig
administrering av dofetiid. Forsiklighetsregler: Selv om effektiv viral suppresion med antirtroviral behandiing
reduserer risko for seksuell overfging av hiv-nfeksion betraktelig, kan en gjenveerende risiko ikke utelukkes.
Forholdstegler for d forhinalie overfaring ber tas int nasionale retningsinjer. Resistens mot integrasshemmere: Siden
anbefalt dose med dolutegravir er 50 mg 2 ganger daglig, er bruk av Triumeq ikke anbefalt ved resistens overfor
integrasehemmere. - Overfalsomhetsreaksioner:  Abakavir og dolutegravir er forbundet med risko for
overfalsomhetsreaksjoner. Beerere av HLA-B*5701-allelet har gk risiko for overfgisomhetsieaksioner for oakavir men
det kan ogsa oppstd hos ikke-berere. HLA-B*5701-status skal derfor altid avklares far behandingsstart Pasienter
med positiv HLA-B*5701-status, eller negativ HLA-B*5701-status som har hatt en mistenkt overfaisomhetsreaksion
under behanding med abakavi, skal ikke bruke Triumeq. Seponeres umiddelbart ved mistanke om
overfalsomhetsreaksion, og behanding med aloakavir eller dolutegravir mé cldri gjenopptas. Forsinket avbrudd i
behonding efter utoruddet av overfalsomhet, kon resuftere i en livstuende reaksjon. Kinisk status, inkl.
leveraminotransferaser og bilinuoin, ber overvakes. Etter en mistenkt overfalsomhetsreaksion overfor abakavir kan
gienopptagelse av abakavibehanding medfare at symptomene kommer raskt tiloake ( Iapst av noen timer).
Tibakefolet er vanligvis alvorligere enn den innledende reaksionen, og kan omfatte livstruende hypotension og ded.
Symptomer pd overfalsomhetsreaksioner kan forekomme ndr som helst under behandlingen, men er vanigst de
farste 6 ukene. Nesten alle overfalsomhetsreaksjoner mot abakavir omfatter feber og/eller utslett Andre symptomer
er beskrevet ncermere under Bivirkninger, bl.a. luftveissymptomer og gastrointestinale symptomer, som kon fare il
feldiagnostisering av en overflsomhetsreaksion som luftveissykdom (ungebetennelse, bronkitt, faryngitt) eller
gostroenterttt | meget sielone fiffeller er det seft overfalsomhetsieaksioner hos pasienter som gjenopptok
abakavitbehanding, og som ikke hadde forutgdende symptomer pd overflsomhetsreaksion. Hvis behandingen
skal gjenopptas hos sike pasienter ma medisinsk assistanse veere lett figiengelig. Laktacidose: Laktacidose, vanligvis
assosiert med hepatomegali og hepatisk steatose, er rapportert ved bruk av nukleosidoncloger. Laktacidose har hay
dadelighet, kan assosieres med pankreatt, leversvikt eller nyresvikt, og oppstdr vanliguis etter fd eller flere méneders
behanding. Behandiingen bar avbrytes ved rask gkning i aminotiansferasenivd, ved progressiv hepatomegali eller
ved symptomatisk hyperlaktatemi og metabolsk acidose/loktacidose. Mide fordayelsessymptomer (kvalme,
oppkast og magesmerter), uspesifikk utipasshet, manglende appetitt, vekttap, respirasionssymptomer (rask og/eller
dyp pust) eller nevrologiske symptomer (inkl. motorisk svekkelse) kan veere indlkatorer pd utviking av laktacidose
(symptomatisk hyperloktatem). Forsiktighet ber utvises nér nukleosidanaloger gis i pasienter (spesielt overvektige
kvinner) med hepatomegali, hepatitt eller andlre kiente risikofaktorer for leversykdom og hepatisk steatose (inkl. visse
legemidler og alkohol). Pasienter som samtidig er infisert med hepatitt C og behandles med affainterferon og
rioavirin kan veere scerlig utsatte. Pasienter med gkt risiko b falges naye. Lipodystrofi: Antiretroviral kombinasjonsterapi
er assosiert med redistibusion av kroppsfett (ipodystrofi) hos hiv-pasienter. Langtidskonsekvensene er ukient. Hay
alder, long varighet av antiretroviral behandling og tiharende metabolske forstyrrelser er assosiert med gk risiko for
lipodystrofi. Kinisk undersakelse ber inkludere fysiske tegn pd lipodystrofi. Mdiing av fostende serumlipid og
blodglukose bar overveies. Lipidforstyrelser ber handiteres pd inisk egnet méte. Leversykdom: Skkerhet og effekt er
ikke etablert ved signifikant underliggende leversykdom. Anbefoles kke ved moderat fil alvorlig nedsatt
leverfunksion. Pasienter med nedsatt leverfunksion, inkl. kronisk aktiv hepatitt, har gkt forekomst av clonormal
leverfunksjon ved antiretroviral kombinasjonsbehandiing, og mé monitoreres. Ved tegn pd forverting av leversykdom
ma opphold eller seponering vurderes. Pasienter med kronisk hepatttt B eller C som behandles med antiretroviral
kombinosjonsterapi, har gkt risko for alvorige og potensielt fatale leverbivirkninger. Ved samtidig behandiing med
antivirale midler mot hepatitt B eller C, se preparatomtalen for disse. Ved seponering hos pasienter koinfisert med
hepatitt B onbefales regeimessig mding av leverfunksion og markarer for HBV-replikasion, ettersom seponering av
lamivudin kan gi akutt forverring av hepatitt, Forsktighet bar utvises ved samtidig acministrering med ribavirin hos hiv
0g HCV koinfiserte pasienter, da lavere responsiate overfor behandling med pegylert interferon/rioaviin kan
forekomme. Myokardinfarkt: Observasjonsstudier har vist en assosiasion mellom myokardinforkt og bruk av abakavir
men rsakssammenheng er ikke bekreftet Nedvendige fornoldstegler ber tos for & redusere alle riskofaktorer som
kan pdvirkes (f.eks. rayking, hypertension og hyperiipidemn). Immunt reaktiveringssynalrom: Ved alvorlig immunsvikt
ved behandingsoppstart, kan det oppsta en inflammatorisk recksion pd asymptomatiske eller gjenvaerende
opportunistiske patogener. Alvorlige Kiniske tistander eller forverring av symptomer sees ev. innen de farste fa ukene
eller mdnedene etter at kombinasjonsbehanding er inftiert, Eks. er cytomegalovirus-retinitt, generdliserte og/eller
fokale mykobakterieinfeksioner, og Pneumocystis carini-pneurnoni. Autoimmune sykdommer (f.eks. Graves sykdom)
er rapportert i den immune reaktiveringsfasen. Tidspunkt for utbrudd er imidlertidl variabelt, og kan forekomme
mange mdneder etter behandingsstart Overvakning av leververdiene er anbefalt ved samtidlig infeksion med
hepaititt B og/eller C ved behandiingsstart, da gkning i leververdier forenlig med immunt reaktiveringssyndrom er seft
Opportunistiske infeksioner: Pasienten bar informeres om at antiretrovirale midler ikke er en kur og at de fortsatt kan
utvikle opportunistiske infeksjoner og andre kompikasjoner som fgige av hiv-infeksion. De ber voere under kinisk
oppfaiging avlege med erfaring ibehandling av hiv-relaterte sykdommer. Osteonekrose: Osteonekrose er rapportert
i scerlig grod ved fremskreden hiv-sykdom og/eller langtidseksponering for antiretroviral kombinasjonsbehandling.
Pasienten bar rades t & kontakte lege ved leddverk og smerte, leddstivhet eller bevegelsesproblemer. Mitokondfiell
dysfunksion: Se  Graviditet Interaksjoner: For utfyllende informasjon om  relevante  interaksjoner, bruk
interaksionsanalyse. Interaksjonsstudier er kun utfrt hos voksne. Se tabellen for kombinasjoner som ikke er anbefoit
eler krever dosejustering. Effekt pd dolutegravir abakavir og lmivuin: Dolutegravir metaboliseres hovedsakelig via
UGT 1A1, og er 0gsd et substrat for UGT TA3, UGT 1A9, CYP3A, P-gp og BCRP, og legemidler som induserer disse
enzymene kan derfor redusere plasmakonsentrasion og terapeutisk effekt av dolutegravir. Samticig aoministrering
med legemidler som hemmer disse enzymene kan gke plasmakonsentrasionen av dolutegravir. Absorpsionen av
dolutegravir reduseres av visse antacida. Abakavir metaboliseres via UGT-enzymer og alkohol dehydrogenase.
Somticig 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 sekresion av lamivudin i
uin skier via OCT2 og MATET og MATE-K. Somtidig administrering av OCT- og MATE-hemmere kan ske
lamivudineksponeringen. Abakavir og lomivudin metaboliseres ikke | betydelig grad via CYP4S0. Effekt av
dolutegravir: Dolutegravir ko gke plosmakonsentrasionen av legemidier som utskilles vha. OCT2 eller MATE-1 (f.eks.
dofetiid, metformin). Pasienten bar faiges naye og dosejustering kan vere ngdvendig. Hemming av OAT3 er ikke
underspikt, mulig gkning i plasmakonsentrasjonen av legemidler som utskiles via OATS.

3 ViV

Healthcare

Triumeq kombinert med

Etravirin uten boostret
proteasehemmer

Anbefalinger vedrgrende somtidlig bruk

Reduserer dolutegravir. Anbefalt dose dolutegravir er 50 mg 2 ganger daglig
Triumeq er derfor ikke anbefalt ved bruk av etravirin uten at det samtidig gis
atazonavir/ritonavir, darunavir/ritonavir eller lopinavir/ritonavir.

Kombinasjon med Triumeq er ikke anbefolt.

Triumeq anbefales ikke brukt i kombinasjon med emtricitabin, siden bade
lamivudin og emtricitabin er cytidinanaloger (dvs. en risko for intracellulcere
interaksjoner).

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

Efavirenz, nevirapin

Emtricitobin, didanosin,
stavudin, zidovudin

Tipranavir + fitonavir

Ribavirin Forsiktighet bar utvises.

Timetoprim/ Dosejustering ngdvendig ved nedsatt nyrefunksjon.

sulfametoksazol

Dofetiid Kontraindisert

Karbamazepin, Anbefalt dose dolutegravir er 50 mg 2 ganger daglig. derfor anbefales ikke

okskarbamazepin, fenytoin,
fenobarbital, Johannesurt

Triumeq.

(prikkperikum)

Klodfribin Samtidig bruk er ikke anbefalt

Metadon Ny titrering av metadon kan av og til veere pkrevet

Metformin Dolutegravir gker metforminkonsentrasionen. Dosejustering av metformin
kan veere ngavendig, for & opprettholde glykemisk kontroll og ved moderat
nedsatt nyrefunksion, pga. gkt risiko for laktacidose grunnet gkning i metformin
konsentrasjonen.

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

Magnesium/ Bor tos ?odt adskit i tid fra inntak av Tiumeq (minimum 2 timer etter eller

aluminiumholdig ontacida, 6 timer far).

kalsiumtilskudd,

jemtiskudd eller

multivitaminer

Graviditet, amming og fertilitet: Gravicitet: Som en generellregel ved avgjarelse om bruk av antiretrovirale micller ved
behandling av hiv-nfeksion hos gravide, og dermed reduksjon av risikoen for vertikal hiv-overfaing til den nyfdite,
ber det tas hensyn til bdde dyredata og kinisk erfaring hos gravide. Det foreligger ingen data pd bruk av Triumeg hos
gravide. Begrenset mengde data pd bruk av dolutegravir hos gravide. Effekt ved graviditet hos mennesker er ukjent
Enmoderat mengde data pd gravide som brukte abakavir og lamivudin i kombinasion indikerer ingen misdannende
toksisitet Dolutegravir krysser placenta hos dyr. Dyrestudier indlikerer ingen direkte eller indiekte skadelige effekter
mht reproduksionstoksisitet Abakavir og lomivudin kan hemme cellulcer DNA-eplikasion, og aloakavir er vist
karsinogent i dyremodeller. Kinisk relevans av disse funnene er ukient Tiumeq skal kun brukes under gravidiitet
dersom forventet fordel oppveier mulig risko for fosteret. Hvis pasienter som er smittet med hepatit B og samtiolig
behandles med lamivudin bir gravide, skal det tas hensyn il muligheten for tibakefall av hepatitt ved seponering
av lamivudin. Nukieosid- og nukleotidanaloger har i vitro og in vivo vist & forarsake mitokondriell skade i uiik grad.
Mitokondriell dysfunksion er sett hos hiv-negative spedbam eksponert in utero og/eller post-natalt Alle eksponerte
barn ber faiges opp Kinisk og med laboratorieverdier, og grundig undersakes for mulig mitokondtiell dysfunksion
ved relevante tegn eller symptomer. Disse funnene har ingen innvirkning pd néveerende nasjonale anbefalinger for
bruk av antietroviral behanding tl gravide for & unngd vertikal overfaring av hiv. Amming: Ukient om dolutegravir
utskiles imorsmelk. Skilles ut i melk hos dyr, hos rotter | hayere konsentrasion enn i blod. Lamivudin og abakavir utskiles
i morsmelk. Ingen tigjengelige data angdende skkerhet ved bruk av abakavir og lamivudin hos spedoam yngre
enn 3 mdneder. For & unngd hiv-overfaring anbefoles det at hiv-infiserte madre ikke under noen omstendighet
ammer sne bam. Fertiitet: Ingen humane data. Dyrestudier indikerer ingen effekt pd fertiitet. Bivirkninger: For
mange av bivirkningene er det uklart om de skyldes dolutegravir. abakavir, lamivudin, andre legemidler som tas
samtidig eller den underliggende sykdommen. Sveert vaniige (>1/10): Gastrointestincle: Kvalme, dliaré. Nevrologiske:
Hodepine. Psykiske: Insomni. @vrige: Utmattelse. Vanlige (1/100 il <1/10): Gastrointestinale: Oppkost, flotulens,
smerter i gve del ov mage, magesmerter, abdominal distension, mageubehag, gastrossofageal reflukssykdom,
dyspepsi. Hud: Utslett, pruritt, alopesi. Immunsystemet: Overfglsomhet Luftveier: Hoste, nesesymptomer. Muskel
skielettsystemet: Artralgi, muskelsykdommer. Nevrologiske: Svimmelnet, somnolens, letorgi. Psykiske: Unormale
drgmmer, depresion, mareritt, sgvnforstyrrelser. Stoffskifte/emcering: Anoreksi. Undersgkelser: Forhayet ALAT
ASAT kreatinfosfokinase. @vrige: Asteni, feber, utipasshet Mindre vonlige (21/1000 ti <1/100): Blod/lymfe:
Naytropeni, anemi, rombocytopeni. Immunsystemet: Immunt reakiiveringssyndrom. Lever/galle: Hepatitt Psykiske:
Selvmordstanker eller selvmordsforsik (spesielt hos pasienter med depresion eller psykiatiske lidelser i anamnesen).
Stoffskifte/emcering: Hypertriglyseridemi, hyperglykemi. Sielane (21/10 000 til <1/1000): Gastrointestinale: Pankreatitt
Muskekskielettsystemet: Rabdomyolyse. Undersakelser: Amylasegkning. Sveert sielone (<1/10 000), ukjent: Blod/
lymfe: Erytroaplasi (PRCA). Hud: Erythema multiforme, Stevens-Johnsons syndrom, toksisk epidermal nekrolyse.
Nevrologiske: Perifer neviopat, parestesi. Utvalgte bivirkninger: Det er spesielt viktig & veere oppmerksom pa
felgende bivikninger og se under Forsktighetstegler hvordan disse skal hinditeres: Overfiisomhetsrecksioner,
loktacidose, fipodystrofi, metaboiske dbnormaliteter, osteonekrose og immunt reaktiveringssyndrom. Pkning i
serumkreatinin forekomi Igpet av 1. behandiingsuke og forble stabili 96 uker. lkke ansett & vaere Kinisk relevant siden
glomerulcer filrasjonshastighet ikke endres. Symptomer pd overfalsomhet for abokavir: Nesten alle pasienter utvikler
feber og/eller utslett (vanligvis makulopapulcert eller urticarialignende) som en del av syndromet Andre symptomer
omfatter kvame, oppkast, diaré, abdominal smerte, munnsdr, dyspné, hoste, sdr hals, «adult respiratory distress
syndromen (ARDS), respirasjonssvikt, feber, letargi, utipasshet, @dem, lymfadenopati, hypotension, konjunkiivitt
anofylakse, hodepine, parestesi, lymfopeni, ekte leverfunksjonsverdier, hepatitt, leversvikt, myalgi, i sielone tifeller
myolyse, artralg. forhayet kreatinfosfokinase, forhayet kreatinin, nyresvikt Overdosering/Forgiftning: Symptomer:
Ingen spesifikke symptomer eller tegn utover kiente bivirkninger. Behandling: Det b gis stettende behandiing basert
pa kinisk tistand og n@dvendig oppfalging. Lamivudin er dialyserbar, og kontinuerlig hemodialyse kan forsgkes, men
behanalingen er ikke undersgkt Se Giftinformasjonens anbefalinger for abakavir J5A FO6 side ¢, lamivudin J05A F05
side ¢ og dolutegravir JOSA X12 side c.

Pakninger og priser: 30 st. (boks) kr. 10140,10. Sist endret: 18.01.2016

TRIUMEQ s a registered trademark of the ViiV Healthcare group of companies.
©2015 ViV Healthcare group of companies All rights reserved.

Vied uanskede medisinske hendelser, kontakt GSK pd telefon: 22 7020 00.

Date of approval: February 2016
Zinc code: NOR/TRIM/001/16
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Store cysticerkier kan medfere masseeffekt.
Generell inflammasjon kan lede til kronisk
araknoiditt, med pafelgende kommuniserende
hydrocefalus, vaskulitt, meningitt eller hjerneslag.
Dette er sjelden.

Okul®r cysticerkose kan medfere nedsatt
syn, dobbeltsyn og residiverende @yesmerte.
Okulaer cysticerkose er viktig & utelukke med
oftalmoskopi hos alle pasienter med NCC hvor
man planlegger antiparasitt behandling. Dette er
fordi inflammasjon fra degenerasjon av okulere
cysticerkier kan medfere akutt synstap grunnet
chorioretinitt, netthinnelesning eller vaskulitt.

Hos pasienter med multiple cyster kan man finne
cyster bade parenkymalt og ekstraparenkymalt,
og cystene er ofte i ulike stadier. Infeksjon med
storre mengder parasitter medferer kraftigere
inflammasjon og mer alvorlige symptomer.
I tilfeller med store antall cyster i CNS kan
immunresponsen bli s& massiv at det medferer
generelt eodem. Pasienten har da et klinisk
bilde av encefalitt med epilepsi, hodepine,
kvalme, oppkast, fallende bevissthet og
synstap. I disse tilfellene kan feber forekomme.
Denne immunresponsen kan opptre spontant
eller sekundert til anti-parasitt midler, fordi
behandlingen medferer degenerasjon av cystene.
Denne manifestasjonen er hyppigere hos barn
og unge kvinner, og er assosiert med darligere
prognose.

De fleste tilfeller med NCC blir tilfeldig oppdaget
pa bildediagnostikk; hvor CT eller MR av hodet
er tatt av pasientene av helt urelaterte grunner.
Tross dette er NCC den vanligste arsaken til
nydiagnostiserte epileptiske anfall hos voksne i

mange endemiske land. I India er NCC en sveart
vanlig rsak til fokal epilepsi hos barn.

De fleste affiserte personer har normale funn ved
organ undersgkelse. Feber er sjelden. De fleste
har ogsa et normalt blodbilde, kun rundt 15 % har
mild eosinofili. I avfering sees ikke egg, siden
inkubasjonstiden er pa flere ar.

Diagnose av NCC er basert pa
1. Klinikk.

Om en pasient har perifere vevscysticerkier,
kan dette vere en indikasjon pa
underliggende NCC.

2. CT og/ eller MR caput

CT kan identifisere cyster og er egnet til &
identifisere forkalkede lesjoner. MR kan
identifisere lesjoner av mindre sterrelse, er
bedre til & detektere ekstra-axiale cyster og
differensiere de ulike stadier av cystene og
visualisere scolex i en cyste.

3. Serologiske prover

Serologiske prever kan stette diagnosen,
men negativ prove kan ikke utelukke

NCC. Samt hos personer fra endemiske

land kan en positiv preve indikere tidligere
gjennomgatt infeksjon. Antistoffer kan
pavises bade i serum og i spinal vaske

ved Western Blot. Sensitiviteten er >95%,
lavere ved enkeltesjoner eller ved forkalkede
lesjoner. Spesifisitet er 99%. Prevene sendes
til Folkhilsomyndigheten i Sverige, som
videresender proven til Basel i Sveits.

4. Hjernebiopsi

Er sjelden nedvendig og vurderes kun i
enkelttilfeller.

Cystene degenererer mest i de forste 6-12
manedene etter oppstart av symptomer. [ denne
perioden har pasienten ofte hyppige epileptiske
anfall. Cystene kan forsvinne helt spontant,
spesielt ved single lesjoner, eller kan forkalkes.
Antiparasittbehandling kan fremskynde denne
prosessen.
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Generelt bestar behandlingen av:

1. Antiepileptiske midler mot symptomene.

2. Steroider for & minske inflammasjon og
gdem.

3. Antiparasitt midlene Praziquantel og
Albendazol, som har vert tilgjengelig fra
1980 tallet.

4. Kirurgiske intervensjoner ved spesielle
tilfeller.

Behandling med antiparasittmidler minsker antall
cyster, redusere symptomene pa sikt, og forkorter
tidsperioden med symptomer. Denne behandlin-
gen kan for evrig medfere paradoksale reaksjoner
med forbigdende okning av symptomene pga okt
degenereasjon av cystene. Dette er arsaken til at
man bruker steroider. Det er mer sannsynlig med
paradoksale reaksjoner hos pasienter med mul-
tiple cyster. Hos pasienter med kun forkalkede
cyster har antiparasittmidler og steroider ingen
effekt. Hos en pasient med allerede ekt intrakra-
nielt trykk er antiparasittbehandling delvis kon-
traindisert pga. okt risiko for ytterligere ekning
av det intrakranielle trykket. Man ma i slike tilfel-
ler vurdere nevrokirurgisk shunt-innleggelse for
oppstart av antiparasittmidler. Disse pasientene
har dérligere prognose.

Pasienten beskrevet initialt er fiktiv, dog i lepet
av de siste 2 arene har det veert flere pasienter
med liknende anamnese og diagnose pa
Infeksjonsmedisinsk avdeling ved OUS Ulleval..

I 1983 ble det rapportert 80 tilfeller med
nevrocysticerkose fra fire storre sykehus i Los
AngelesiUSA. Fra 1994 til 1998 ble det rapportert
120 tilfeller arlig fra ett av disse sykehusene. I dag
regner man at nevrocysticerkose er underliggende
arsak til epilepsi hos 10% av pasienter i
akuttmottak ved sykehus i ser-vestlige deler av
USA. Denne gkningen er hovedsakelig pga. okt
immigrasjon av personer fra endemiske land.
Tallene kan ikke overferes direkte til Norge, men
vi ber nok forvente & se flere tilfeller her ogsa.

Behandling
Noen ganger velger man & avvente
antiparasittmidler, andre ganger forseker

man behandling. I sjeldne tilfeller man ma
gjennomfere nevrokirurgisk intervensjon. Det er
da fordelaktig & ha et multidisiplinert team hvor
man kan diskutere hvert enkelt kasus. Av denne
grunn oppfatter jeg at det er best om endelig
diagnostikk og behandling utferes ved noen
utvalgte sykehus, hvor man bade har kjennskap
til tilstanden og erfaring med behandling av den.

Et godt sitat?

Denne gang har vi valgt et kort sitat av filosofen og forfatteren Bertrand

Russel (1872 - 1970).

«Feilen med verden er at de dumme er sa skrasikre pa alt -
og de kloke sa fulle av tvil»

Verden har nok ogsa mange andre feil, men noen av leserne har gjort seg
samme tanker som den meget begavede Bertrand?

Hilsen Bjorn Myrvang
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Et kongressminne 1X

Gjennom en del ar var det vanlig at store legemiddelfirmaer inviterte grupper av leger til
internasjonale kongresser. Og hesten 2002 inviterte Jan , GSK en gruppe leger interessert
i tropemedisin til “The Third MIM Pan-African Malaria Congress™» i. Arusha, Tanzania.

Det jeg husker mest fra kongressdagene, var
at Arusha-tribunalet, dvs. «Den internasjo-
nale domstolen for forbrytelser i Rwanday,
holdt til i byen, i en strengt bevoktet byg-
ning. Folkemordet 14 atte &r tilbake, og tri-
bunalet hadde veert funksjon i flere ar. Men
fortsatt var det en aura av uhygge og tragedie
omkring bygningen hvor ugjerningsmenn
skulle demmes.

Etter kongressen dro vi gjennom “masai-
land” til Ngorongoro nasjonalpark. Jeg har
veert 1 nasjonalparker i Ost-Afrika bade for
og etterpa, men opplevelsen i Ngorongoro i
2002 ble et unikt minne.

Vi bodde med utsikt over krateret, og pa bil-
tur pa slettene i krateret kom vi naer kontakt
med parkens dyreliv.

- BM
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Statutter for stipend og priser

Stipender og priser

innen infeksjonsmedisin og medisinsk mikrobiologi

INNHOLD:

1. Stipendkomitéen for Norsk forening for
infeksjonsmedisin (NFIM) og Norsk forening for
medisinsk mikrobiologi (NFMM)

2. Statutter for NFMMs og NFIMs reise- og
hospiteringsstipend.

3. Statutter for Legeforeningens arespris for
infeksjonsmedisin og medisinsk mikrobiologi

4. Statutter for NFMMs forskningsstipend

1. Stipendkomitéen for Norsk forening
for infeksjonsmedisin (NFIM) og Norsk
forening for medisinsk mikrobiologi
(NFMM)

a) Oppnevning og mandat for komitéen

NFIM og NFMM har fra 2008 en felles
stipendkomité bestdende av fire medlemmer.
Hver forening velger to medlemmer samt
et varamedlem for en periode pa fire ar.
Medlemmer kan gjenvelges én gang for en samlet
funksjonsperiode pa 8 ér. Eventuell periode som
varamedlem regnes ikke med i funksjonsperioden.
Komitéen velger leder for to ar av gangen, og
ledervervet skal alternere mellom representanter
for de to foreningene. Stipendkomitéen har
ansvar for utlysning, vurdering og tildeling av
stipender i regi av NFIM og NFMM i samsvar
med statuttene for det enkelte stipend.

b) Retningslinjer for utlysning og tildeling av
stipender

Stipendkomitéen skal hvert &r innen 1. mars
bekjentgjere de to foreningenes stipender i egnede
medier s& som pest-POSTEN og foreningenes
hjemmesider. I utlysningen kan man henvise til
detaljerte statutter og seknadsskjema.

(Sist oppdatert 25.02.16)

Alle sgknader med eventuelle vedlegg sendes
inn til leder av Stipendkomiteen innen seknads-
fristen 15. april, fortrinnsvis i elektronisk format.
Curriculum vitae, prosjektbeskrivelse, framdrift-
splan, metodebeskrivelse og finansieringsplan
vedlegges der det er relevant. Leder i komitéen
har ansvar for & distribuere materialet til de gv-
rige medlemmene og organisere gjennomgang og
tildeling i henhold til statuttene for de enkelte sti-
pender innen rimelig tid. Dersom det er uenighet
om tildelingen avgjeres saken ved avstemming i
komitéen. Ved stemmelikhet har leder dobbelt-
stemme.

Beslutningen om stipender som tildeles
medlemmer av kun én forening, skal avgjeres av
komitémedlemmer fra denne foreningen. Dersom
man 1 slike tilfeller er uenige om tildelingen,
avgjores saken av vararepresentanten fra den
aktuelle forening.

Tildeling av e@resprisen og stipendene finner
sted p& Varmetet for NFIM/ NFMM og navnene
kunngjeres i pest-POSTEN.
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2. Statutter for NFMM og NFIMs reise og
hospiteringsstipend

a) Felles statutter for NFMM/NFIM

Styrene i NFMM og NFIM vil arlig budsjettere
rammer for reise- og hospiteringsstipender i
de respektive foreninger. Stipendkomitéen vil
ut fra vurdering av mottatte seknader fordele
stipendmidlene innenfor foreningenes rammer.

b) Statutter for virmeatestipend for leger i
utdanningsstillinger

Leger 1 utdanningsstilling som er hoved-
medlemmer av NFIM eller NFMM, kan tildeles
inntil kr 5 000 som reisestotte for deltagelse pa
Varmetet fra respektive foreninger. Mottakere
av reisestotte skal sende inn en bekreftelse pa
motedeltakelse i form av kursbevis e.l. til leder
av stipendkomitéen. Reiseregnskap inkludert
originalbilag svarende til stipendbelopet skal
oversendes respektive forenings kasserer som
inkluderer det i foreningens regnskap.

Styrene i NFMM og NFIM vil arlig budsjettere
rammer for reise- og hospiteringsstipender i
de respektive foreninger. Stipendkomitéen vil
ut fra vurdering av mottatte seknader fordele
stipendmidlene innenfor foreningenes rammer.

¢) Statutter NFIMs reise- og hospiteringsstipend

Stipendet kan tildeles hovedmedlemmer av Norsk
forening for infeksjonsmedisin. Stipendet tildeles
ut fra felgende statutter:

Spesialister og leger i spesialisering kan tildeles
inntil kr 25 000 for & dekke utgifter til reise
og opphold ved hospitering i faglig relevante
forskningsinstitusjoner, organisasjoner eller
fagmiljoer. Stipendet kan ikke anvendes i
forbindelse med alminnelig deltakelse pa faglige
mater og kongresser. Seker skal gjore rede for
formalet med hospiteringsoppholdet og faglige
kontaktpersoner under oppholdet. Mottakere av
reise- og hospiteringsstipend skal sende inn en

kort rapport til leder av stipendkomitéen etter
avsluttet reise og rapporten publiseres i pest-
POSTEN, evt. pd foreningens hjemmesider.
Reiseregnskap, inkludert originalbilag svarende
til stipendbelopet, skal oversendes kasserer i
NFIM.

d) Statutter NFMMs reise- og
hospiteringsstipend

Stipendet kan tildeles hovedmedlemmer av Norsk
forening for medisinsk mikrobiologi. Stipendet
tildeles ut fra folgende statutter:

1) Soknad til Stipendkomiteen:

Hovedmedlemmer i NFMM som er spesialister
eller leger i utdanningsstilling kan tildeles inntil
tre stipend hvert pa inntil kr 25 000 for & dekke
utgifter til reise og opphold ved hospitering i faglig
relevante forskningsinstitusjoner, organisasjoner
eller fagmiljeer. Stipendet kan ikke anvendes
i forbindelse med alminnelig deltakelse pa
fagmater og kongresser. Seker skal gjore rede for
formalet med hospiteringsoppholdet og faglige
kontaktpersoner under oppholdet. Seknad sendes
pris- og stipendkomiteen. Mottakere av reise- og
hospiteringsstipend skal sende inn en kort rapport
til leder av stipendkomitéen etter avsluttet reise og
rapporten publiseres pa foreningens hjemmesider.
Reiseregnskap inkludert originalbilag svarende til
stipendbelapet skal oversendes kasserer i NFMM

2) Soknad til styret i NFMM:

Inntil kr 50 000 avsettes for leger med
hovedmedlemsskap i NFMM for deltagelse pa
internasjonale kurs/kongresser/konferanser innen
det mikrobiologiske fagomradet der medlemmet
har en presentasjon.

Midlene avsettes til medlemmer som ikke
har anledning til & seke stotte til reise og/
eller opphold fra Legeforeningens fond 3 til
reiser 1 utlandet (LIS, vitenskapelige ansatte og
andre medlemmer som har mindre enn 50 %
ansettelse i sykehusstilling). Sgkbart belep oppad
begrenset til kr 15 000 pr seker og kalenderar.
Midlene skal ikke dekke kurs/konferanseavgift
og kriterier for refusjon felger Legeforeningens
regler for refusjon fra fond 3. Seknad sendes
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leder av NFMM for styrebehandling og tildeles
fortlopende fra begynnelsen av hvert kalenderar.

For hovedmedlemmer som er sykehusansatte
overleger/spesialister er det mulig & seke om
stotte til dekning av reise og opphold ut over det
sokbare belop fra Legeforeningens fond 3 (kr
10 000 1 2012) under forutsetning av at hele det
det sokbare belopet fra Legeforeningens fond 3
benyttes under reisen/kongressen. Stenadsbelapet
fra NFMM er oppad begrenset til kr 15 000 per
soker og kalenderar.

For alle sokere gjelder at det ved innsending
av reiseregning vedlegges kopi/ bekreftelse pa
at presentasjon er gjennomfoert for utbetaling
effektueres. Ordningen etableres som en
proveordning og revurderes av arsmatet 2013.

3. Legeforeningens @respris for
infeksjonsmedisin og medisinsk
mikrobiologi

Formal:  Legeforeningens  arespris  for
infeksjonsmedisin og medisinsk mikrobiologi
tildeles en norsk infeksjonsmedisiner eller
mikrobiolog som gjennom forskning eller praktisk
arbeid gjor en betydelig innsats for kartlegging,
forebygging, diagnostikk og / eller behandling av
infeksjonssykdommer i Norge eller i utlandet.

Utlysning: Medlemmer av NFIM og NFMM
oppfordres til & nominere kandidater samtidig
som en utlyser de andre stipendene. Begrunnede
forslag sendes til leder av stipendkomiteen innen
15. april.

Tildeling: Alle medlemmer i de to foreningene
kan nominere kandidater til prisen.

Leder for stipendkomitéen har ansvar for &
oversende forslag til henholdsvis medlemmer av
stipendkomitéen i NFIM og NFMM avhengig
av hvilken forening som arrangerer Varmetet
i det gjeldende éar. Prisen tildeles et medlem
av den foreningen som arrangerer Varmetet
det gjeldende ar og finansieres av den samme
foreningen. Stipendkomitéens medlemmer fra
aktuelle forening avgjer hvem som far prisen.
Prisen deles ut pa Varmetet under festmiddagen

av et av medlemmene i stipendkomitéen i
prisvinners forening. Vinneren skal holde et
prisforedrag pafelgende dag.

Sterrelse: Styrene i NFIM og NFMM legger
budsjett for prisbelopet ut fra hvilken forening
som arrangerer Varmetet i det angjeldende
ar. Aresprisen inngar dermed i foreningenes
budsjettvedtak pé arsmetene. Foreningene skal
samordne prisbelapets storrelse for 4 arav gangen.
Det er ikke anledning til & finansiere aresprisen
gjennom sponsormidler til det aktuelle Varmetet.

4. Statutter for NFMMs forskningsstipend

Formal: Stimulere medisinske mikrobiologisk
forskning som angdr Kkartlegging, fore-
bygging, diagnostikk og behandling av
infeksjonssykdommer. Det kan sekes om midler
til reagenser, forbruksmateriell, timelenn til
assistent (for eksempel bioingenier), presentasjon
av aktuelle studier pd meter og kongresser,
hospitering og lenn for arbeid i eget prosjekt (ma
begrunnes sarskilt).

Sekere: Stipendet kan tildeles hovedmedlemmer
i NFMM. Det forventes at sgkere presenterer et
konkret forskningsprosjekt med angivelse av
hvordan eventuelle stipendmidler vil bli benyttet.
Seknaden skal inneholde Curriculum vitae,
prosjektbeskrivelse, framdriftsplan, metode-
beskrivelse og finansieringsplan. Stipendet
utlyses samtidig med de ovrige stipend som
forvaltes av pris/stipendkomiteen.

Sterrelse: Hvert stipend er pa inntil kr 50 000,
og antallet stipend avgjeres arlig av arsmetet
etter vurdering av foreningens budsjett for
forskningsmidler.

Utbetaling: Stipendet utbetales til stipendvinners
forskningskonto, eller direkte til vinner i henhold
til norske skatteregler.

Tilbakemelding: Redegjorelse for
hvordan midlene er benyttet skal sendes til
stipendkomiteens leder og til styret for NFMM
innen et ar fra tildeling. Statuttene vil vare
gjenstand for revisjon arlig, og styret i NFMM tar
initiativ til dette.
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Zikavirusinfeksjon -

en folkehelsetrussel

Av Dagny Haug Dorenberg

Zikavirus er et medlem av flavivirusfamilien og er et myggoverfort arbovirus ncert beslektet
med dengue- og gulfebervirus. Fra dveere et mindre kjent virus enn sine familiemedlemmer
har zikavirus rukket d bli verdenskjent i lopet av de siste par mdnedene.

Fram til 2007 sirkulerte viruset i tropisk Afrika
(den afrikanske subtypen) og i Ser-Ost Asia (den
asiatiske subtypen) og har veert arsak til sma, en-
demiske utbrudd. Bare i lgpet av fa ar har den
spredd seg som en epidemi fra Ser-Ost Asia over
Stillehavet via Micronesia (2007), Fransk Polyne-
sia (2013) og Paskeoya (2014) til Ser- og Mellom -
Amerika. Den raske spredningen av zikaviruset
de siste arene skyldes at vektorene Aedes aegypti
og A. albopictus har fétt langt sterre utbredelse
over de siste tidrene. Globalisering og urbanise-
ring har bidratt til dette, da dette er mygg som
trives i urbant milje og har blitt spredd med fly-
og skipstrafikk. Serlig regner man med at golbal
handel med bildekk har bidratt til spredningen av
A. albopictus. Zikaviruset har til né infisert kan-
skje flere millioner mennesker, og Brasil har slut-
tet & telle antall tilfeller pd grunn av utbruddets
storrelse. Utbruddets sterrelse og okt oppmerk-

somhet har medvirket til avdekning av en sann-
synlig sammenheng med neurologiske kompli-
kasjoner som Guillain-Barré Syndrom (GBS) og
intrauterine fostermisdannelser som mikrokefali.
P& bakgrunn av nevnte komplikasjoner har WHO
erkleert situasjonen for en internasjonal folkehel-
sekrise eller Public Health Emergency Internatio-
nal Concern (PHEIC).

Vektoren

Zikavirus overfores etter myggbitt av primaervek-
toren Aedes aegypti, som finnes over store deler
av subtropisk-tropiske omrader i hele verden.
Flere andre aedes-arter kan overfore smitte, blant
dem det er Aedes albopictus som er mest fryktet
som vektor pga dets utbredelse og mer pagaende
stikk. Aedes aegypti overforer dengue, chikun-
gungya og gulfeber i de samme endemiske omré-
dene, slik at det er vanskelig & skille infeksjonene
epidemiologisk eller ut i fra myggartenes utbre-
delsesomréde. Aedes aegypti trives i urbane strok
bade innenders og utenders naert stillestiende
vann og fuktige steder der de kan legge sine egg.
De fortrekker blod fra aper og mennesker, slik at
nar hunnmyggen trenger blod for & kunne legge
egg, spres viruset raskt fra mygg til mennesker.
Manglende bekjempelse og kontroll av myggen
som er aktiv pa denne tiden av &ret, har bidratt
til at viruset er blitt introdusert i en befolkning
uten immunitet mot zikavirus. Resultatet blir en
omfattende epidemi som vi na er vitne til.

Symptomer

Klinisk kan det vere vanskelig & skille mellom
dengue-, chikungunya- og zikavirusinfeksjoner.
Zikafeber skiller seg kanskje ut med ett generelt
mildere forlep med feber, men kan ha mer uttalt
konjunktivitt enn de andre infeksjonene. @vrige
symptomer kan veare utslett, muskel-og ledds-
merter, hodepine og slapphet og symptomer kan
vare fra 2-7 dager. Det er anslétt at 60-80% av
zikavirusinfeksjonene forleper asymptomatisk.
Hematologiske analyser og leverfunksjonsprover
synes ikke 4 avvike under sykdomsforlepet bort-
sett fra en lett leukopeni.
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Viremi og immunrespons

Etter at myggen har stukket og injisert virus i hu-
den, blir viruset tatt opp i hudens immunforsvar-
sceller og fart via lymfe til lymfeknuter og blod-
bane. Inkubasjonstid er omtrent 3-12 dager med
viruspavisning i blod innen 5-7 dager fra symp-
tomdebut og noe lengre i urin. Antistoffutvikling
antas & ha tilsvarende forlep som ved denguevi-
rusinfeksjon, det vil si IgM-utvikling fra 3 dager
til senest 2 uker og spesifikke IgG-antistoffer
senest 4 uker etter smitte. Et negativ antistoffre-
sultat kan derfor med stor sannsynlighet utelukke
infeksjon dersom sist mulig smitteeksponering av
zikavirus er mer enn 4 uker tilbake i tid.

Et lite historisk tilbakeblikk

Zikaviruset ble forste gang oppdaget og isolert
fra rhesusaper ved Zika forest i Uganda i 1947
og isolert i myggen Aedes africanus aret etter.
Seroprevalensstudier i Uganda avdekket ngytra-
liserende antistoffer mot viruset i 6,1% av 100
undersgkte humane sera, som talte for at zikavi-
rusinfeksjoner ikke var uvanlig hos mennesker
[1]. T en artikkel fra 1954 beskrev MacNamara
isolasjon av mulig zikavirus fra en afrikansk jente
i Nigeria med feber og hodepine [2]. I tillegg fant
han signifikant titerstigning av neytraliserende
antistoffer hos to mannlige pasienter med lignen-
de symptomer kombinert med forbigdende ikte-
rus i et pdgaende utbrudd med gulsott i regionen.
Forskerne vurderte en mulig sammenheng mel-
lom gulsottepidemien og zikavirusinfeksjon, eller
at dette kunne betinges i en koinsidens av bade
zikafeber og for eksempel gulfebervirus.

Zika Virus Infection Experimentally Induced in a
Human Volunteer by W.G.C.Bearcroft 1956 [3].

Man satt i gang et enkelt ekperimentelt inter-
vensjonsforsgk pa en frivillig forseksperson, en
tidligere frisk mannlig europeer, vaksinert mot
gulfeber. Etter dyrkning av zikavirus pa muse-
hjerner, ble viruset bearbeidet og deretter inji-
sert subkutant (dag 1) pa forsekspersonen som
ble fulgt klinisk og med regelmessig blodprever
over 3 uker. I tillegg testet man ut muligheten for
smitteoverfering fra den nd infiserte personen til

ikke-infisert mygg, Aedes aegypti. Dag 5 (antatt
viremisk fase) og dag 7 ble foten hans eksponert
for henholdsvis 95 og 13 blodterstige mygg.

Det kliniske forlapet ble fulgt, og forseksperso-
nen fikk kun lett feber etter 2 dager, anga noe ho-
depine og slapphet som vedvarte i ytterligere 2-3
dager. Ingen andre symptomer tilkom for femte
dag, da han fikk rask stigende feber med kraftig
hodepine, kvalme og svimmelhet som sannsyn-
lig var en histaminreaksjon som kunne ses i sam-
menheng med alle myggbittene. Etter 7 dager
folte pasienten seg helt frisk og var afebril. Ingen
gulsott ble observert eller hematologiske tegn pa
leverfunksjonsforstyrrelser eller endringer 1 de
hvite blodlegmene ble avdekket.

Virologiske undersegkelser ble gjort i serum tatt
dag 4. Serumet ble injisert i mus, og noen av disse
musene dede etter bare noen fa dager. Autopsi av
musehjernene viste encefalitt som tegn pa viral
infeksjon. I tillegg ble det utfert positiv antigen-
noeytralisasjonstesting av serum verifisert med
spesifikke antistoffer fra rhesusape.

Videre ble pasientens immunologiske respons un-
dersekt pd neytraliserende antistoffer. Spesifikke
antistoff undersekt med spesifikk hemagglutina-
sjonstest ble pavist dag 5 etter inokulasjon, dvs
2 dager etter symptomdebut og steg til hoyeste
titer (1:800) i lopet av den forste uken. Antistoftf-
titeret holdt seg noksa stabilt i 4 uker for deretter
4 falle langsomt til et titer < 1:200. Det bemerkes
at antistoffer mot gulfebervirus steg tilsvarende
med titer > 1:800.

Konklusjon: Sammenheng mellom gulsott og/
eller hepatitt og zikavirusinfeksjon kunne ikke
pavises i dette forseket. Heller ikke ble Aedes
aegypti infisert av & suge blod fra forsgkspersonen
dag 5, sannsynlig betinget i lav viremi pa fjerde og
sjette dagen. Senere transmissionstudier fra 1956
(3) verifiserte likevel vellykket smitteoverfaring
av zikavirus fra infisert mus til myggen Aedes

aegypti.

Aktuell diagnostikk

Det har til nylig ikke vaert kommersielt tilgjenge-
lige tester for diagnostikk av zikavirusinfeksjon,
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hverken for antistoff- eller agenspévisning. Noen
laboratorier rundt omkring i verden har hatt for-
skjellige egenutviklete serologiske assays eller
in-house PCR, og Folkhilsomyndigheten i Stock-
holm har undersekt en del prover fra Norge med
egenprodusert indirekte immunfluoresens (zika-
virus IF IgG) i tillegg til spesifikk zikavirus PCR
(in-house). De har nd ogsa utviklet en noytralisa-
sjonstest for nermere spesifikasjon av IgG.

Euroimmun var blant de forste kommersielle
produsentene som fikk sine serologiske tester for
zikavirusdiagnostikk CE-merket, og nyheten om
dette ble sluppet den 29.01.16. Lagrene ble raskt
temt etter store bestillinger fra Ser-og Mellom-
Amerika, og distribusjon til mange laboratorier
i resten av verden. FHI var heldige & fa tilsendt
noen kit, bade indirekte immunfluorescens (IF)
for zikavirus og spesifikk zikavirus enzyme lin-
ked immunosorbent assay (ELISA). Virologisk
avdeling har lang og god erfaring med indirekte
immunofluorescens diagnostikk pd importvirus
(denguevirus, chikungunyavirus, West Nile vi-
rus, japansk encefalittvirus og gulfebervirus) fra
samme leverander og analysene ble raskt imple-
mentert.

Folgende zikavirusdiagnostikk utfores nd ved
avdeling for virologi, Folkehelseinstituttet:

Anti-zikavirus indirekte immunfluorescens (IF)
IgG/IgM (Euroimmun): Arboviral Fever Mosaic
2 er et indirekte immunfluroscens (IF)-panel med
6 diagnostiske vinduer med henholdsvis et virus-
infisert cellelag for zikavirus, chikungunyavirus
og et for hver av denguevirusene, serotype 1-4.

Kryssreagerende IgG antistoffer mellom virus i
flavivirusfamilien er en stor utfordring, spesielt
mellom zikavirus og dengue-og gulfebervirus.
Tolkning av indirekte IF kan derfor vare vanske-
lig med tanke p& endemisk sirkulasjon av den-
guevirus i samme omrade som zikavirus, samt at
mange reisende til disse omradene har gjennom-
gétt gulfebervaksinasjon.

Anti-zikavirus spesifikk ELISA I1gG/IgM (Eu-
roimmun): Det anbefales i tillegg en spesifikk
anti-zikavirus test for bedre spesifikasjon av funn
ved IF. ELISA testen er basert pa et spesifikt re-
kombinant antigen fra NS1-regionen slik at den
ikke skal kunne kryssreagere med andre flavivi-
rus. Selv om spesifisiteten er angitt til & vere hay,
gjenstar det & fa erfaring med testens sensitivitet i
ulike populasjoner.

RealStar® Zika Virus RT-PCR (Altona Diagnos-
tics): Dette er en kommersiell RT-PCR for direk-
te agenspavisning i blod, urin og fostervannspre-
ver (evt plancenta/biopsi) som nd er CE-merket.
Samtidig jobber Folkehelseinstituttet med & utvi-
kle en alternativ in-house RT-PCR for konfirme-
ring, modifisert fra Faye et al. [5].

Indikasjon for diagnostisk utredning

FHI har et begrenset antall tester per i dag tilgjen-
gelig og ma derfor prioritere pasientprever ut i fra
aktuelle indikasjoner som folger:

Akutt sykdom (importfeber): Indikasjon forelig-
ger hos pasienter med feber, utslett, konjunktivitt
og/eller leddsmerter etter myggbitt i endemiske
omréader for zikavirus. Det kan ogsa vere indi-
kasjon ved mistanke om seksuell smitte fra be-
kreftet tilfelle hos pasienter med et klinisk bilde
som er kompatibelt. Ved utredning av akutt syk-
dom med mistanke om myggoverferte virus der
pasienten har oppholdt seg i aktuelle endemiske
omrader, vil vi ogsé teste for Dengue NS1 anti-
gen og vurdere PCR mot alle 3 aktuelle virus som
dengue-, chikungunya- og zikavirus. I tillegg set-
tes det opp et utvidet testpanel med indirekte IF
(dengue-, chikungunya- og zikavirus) ved siden
av anti-zikavirus ELISA. Selv om det ikke fin-
nes spesifikk behandling for zika-, dengue-eller
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chikungunyavirus, er det likevel indikasjon for
differensialdiagnostisk avklaring mot annen mer
alvorlig infeksjon som for eksempel tyfoidfeber
og malaria. Rekonvalesensprover etter 2-3 uker
kan vere nyttig der man har tatt prover tidlig i
forlepet og der man kan forvente en titerstigning
av neytraliserende antistoffer (IgG).

Mikrokefali hos foster eller andre misdannelser
hos risikoutsatte gravide: Hos gravide med mu-
lig eksponering av zikavirus etter myggstikk etter
opphold i endemiske omréader settes det opp et
enkelt indirekte IF pa anti-zikavirus (IgG/IgM),
i tillegg til anti-zikavirus ELISA (IgG/IgM).
Testene skal vaere et supplement til den kliniske
vurderingen som utferes ved regionale fosterme-
disinske sentre eller annen spesialisthelsetjeneste
der den gravide kan fa oppfelgning med foster-
medisinsk ultralyd. Det kan vere aktuelt & under-
seke for virus med PCR i fostervannsprever.

Neurologiske komplikasjoner som Guilldin-Barré
syndrom (GBS): Utredning av pasienter etter

reiser i endemiske strok for zikavirus og utvikling
av neurologiske symptomer som demyelini-
serende polynevropatier (GBS) er indisert siden
det er en mulig sammenheng mellom zikavirus
og postinfeksigs/autoimmun myelitt.

Ingen indikasjon for testing: Det er pa navaerende
tidspunkt ingen indikasjon for screening av blod-

givere, testing av ikke-gravide og friske personer
med spersmél om tidligere gjennomgétt infeksjon.
Vi anbefaler heller ikke generell testing av mann-
lig partner etter opphold i endemisk omrade der
man er redd for smitte av sin gravide partner, eller
der en snarlig famileforgkelse er ensket. Her vil
generelle anbefalinger om prevensjon og utsettel-

se av fremtidige svangerskap i et kortere tidsrom
etter reise fortsatt vaere gjeldende, se www.fhi.no.

Hap om snarlig zikavirusvaksine

Det finnes ingen spesifikk behandling for zikavi-
rusinfeksjon, og det er sterke forhapninger om ut-
vikling av beskyttende vaksine. Minst 17 vaksine-
utviklingsstudier pagar, men de fleste befinner seg
i fase 1 eller 2, og det jobbes iherdig med etable-
ring av gode dyremodeller for studiene kan fases
videre. S& gjenstér det & se om vaksine blir tilgjen-
gelig i land som trenger det mest, for det kan ikke
levne tvil om at zikavirusinfeksjonen vil ha store
samfunnsmessige konsekvenser dersom befolk-
ningsveksten bremses betraktelig de neste arene.
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bor vurderes hos tidligere behandlede
pasienter med usikre alt. for rebehand-
ling. Med kompensert cirrhose: 24 uker,
12 uker kan vurderes for pasienter som
anses & ha lav risiko for sykdomspro-
gresjon, og som har alt. for rebehand-
ling. Med dekompensert cirrhose eller
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av 12 og 24 ukers behandling ikke er
fastsatt. Behandlingen ber styres etter
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CHC-genotype 3 med cirrhose og/eller
tidligere mislykket behandling: 24 uker,
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av 12 ukers regime med ledipasvir/
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med 24 ukers regime med sofosbuvir
+ ribavirin er ikke undersgkt). Anbefa-
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sjon. Uteglemt dose: Dersom 1 dose
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gen dosejustering negdvendig 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 bar 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 ar: Anbefa-
les ikke pga. manglende sikkerhets- og
effektdata. Eldre: Ingen dosejustering
nedvendig.

Kontraindikasjoner: Overfglsomhet for
noen av innholdsstoffene. Samtidig
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bruk av rosuvastatin eller johannesurt
(prikkperikum).

Forsiktighetsregler: Skal ikke gis sam-
tidig med andre legemidler som inne-
holder sofosbuvir. Kliniske data som
stetter 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-
kendle 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 ber derfor vurderes
for pasienter med usikre alternativer
for pafelgende rebehandling. Bruk
sammen med visse hiv-antiretrovirale
regimer: Jkt 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 bgar vurderes, spe-
sielt ved gkt risiko for nyredysfunksjon.
Pasienten bgr 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. Ber ikke
brukes ved sjelden, arvelig galakto-
seintoleranse, lapp-laktasemangel eller
glukose-galaktose malabsorpsjon. Har
ingen eller ubetydelig pavirkning pa
evnen til & kjgre bil og bruke maskiner,
men pasienten bgr vaere 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. Fglgende P-gp-induktorer
ber ikke brukes samtidig pga. mulig re-
dusert effekt av ledipasvir/sofosbuvir:
Karbamazepin, fenytoin, fenobarbital,
okskarbazepin, rifampicin, rifabutin,
rifapentin og ritonavirforsterket tipra-
navir. Ledipasvir/sofosbuvir ber ikke

brukes samtidig med simeprevir, da
terapeutisk effekt av alle de 3 lege-
midlene kan gke. Legemidler som gker
gastrisk pH forventes & redusere ledi-
pasvirkonsentrasjonen.  Syrengytrali-
serende midler begr 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 for Harvoni. Digoksin-
konsentrasjonen kan gke ved samtidig
bruk, og forsiktighet og overvakning
av terapeutisk konsentrasjon anbefa-
les. Overvakning for tegn pé bladning
og anemi, inkl. koagulasjonstest, anbe-
fales ved samtidig bruk av dabigatran.
Visse hiv-antiretrovirale regimer. Dkt
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 nyfadte/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 pa SmPC godkjent av SLV:
1/2014

For fullstendig preparatomtale
(SMPC) se legemiddelverket.no

V Etter godkjenning av markeds-
foringstillatelsen er dette lege-
midlet underlagt seaerlig 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 pa +46 (8) 505 718 00
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.

HAR/NO/15-02/PM/1095

[(J GILEAD Gilead Sciences Nordic Office | Hemvéarnsgatan 9, SE-171 54 Solna, Sweden | Phone: + 46 (0)8 505 71800 | Fax: + 46 (0)8 505 71801
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2016

26th European Congress of Clinical
Microbiology and Infectious Diseases
(ECCMID 2016), 9. - 12. april — Amsterdam,
Nederland. http://www.eccmid.org/

The International Liver Congress (EASL), /3.
- 17. April 2016 — Barcelona, Spania.
http://www.easl.eu/discover/events/international-

liver-congress

34th Annual Meeting - European Society for
Paediatric Infectious Diseases, /4. - 16. mai —
Brighton, UK.

http://espid2016.kenes.com/

4th International Congress on Bacteriology
and Infectious Diseases, /6. - /8. mai — San
Antonio, USA. http://bacteriology.omicsgroup.
com/

Viarmetet NFMM/NFIM, 2. - 3. juni -
Sandefjord, Norge — Arranger: Mikrobiologisk
avd., Sykehuset i Vestfold.
http://bit.ly/1VHzCF6

Interscience Conference of Antimicrobial
Agents and Chemotherapy (ICAAC),

16. - 20. juni — Boston, MA, USA.
http://www.asmmicrobe.org/

2nd International Conference on Retroviruses
& Novel Drugs, 30. juni - 1. juli — Cape Town,
Ser-Afrika. http://retrovirus.conferenceseries.
com/#sthash.dsAyhul3.dpuf

2nd World Congress on Infectious Diseases,
25. - 27. august — Philadelphia, USA.
http://infection.omicsgroup.com/

21. International AIDS conference 2016, /8§ -
22. juli — Durban, Sor Afrika.
http://www.aids2016.org/

2nd International Conference on Influenza,
12. - 14. september — Berlin, Tyskland.
http://influenza.conferenceseries.com/#sthash.

puYQT1Z3.dpuf

30th IUSTI Conference, /5. - /7. september —
Budapest, Ungarn.
http://www.iusti2016.com/

22rd NSCMID, 15. - 18. september —
Rovaniemi, Finland.
http://www.nscmid2016.com/

HIV and Hepatitis Nordic Conference, 28.-30.
september - Stockholm.
http://hivnordic.se/

4th International conference on HIV/AIDS,
STDs & STIs, 3. - 5. oktober — Miami, USA.
http://hiv-aids-std.conferenceseries.
com/#conference2016

4th International Conference on
Epidemiology and Public Health, 3. - 5.
oktober — London, UK.
http://epidemiology.conferenceseries.
com/#sthash.nM5GxTJt.dpuf

HIV Drug Therapy 2016, 23. - 26. oktober
Glasgow, Skottland. http://hivglasgow.org/

ID Week 2016, 26. - 30. oktober. Joint meeting
IDSA, HIVMA, SHEA og PIDS — New Orleans,
USA.
http://www.idweekinternational.com/Home.aspx

World Congress on Infection Prevention and
Control, /4. - 15 november — Valencia, Spania.
http://infectionprevention.conferenceseries.com/

2nd International conference on Flu, /7. - 19.
november — San Francisco, USA.
http://flu.conferenceseries.com/
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Vare infeksjonsavdelinger

pest-POSTEN presenterer i hvert nummer vare smé og store infeksjonsavdelinger og
seksjoner, alle med sitt serpreg men med en fellesnevner som er dyktig og engasjert per-
sonell. Vi er kommet til Hedmark/Oppland og Innlandet helseforetak med sine mange
store og mindre sykehus. Pa et overordnet plan har lenge pagétt debatt om lokalisasjon
og ressursfordeling. Men infeksjonsmiljeene, lokaliserte pa Lillehammer og Gjevik, har
rike tradisjoner og samarbeidet er utmerket.

Det har veert sykehus i Oppland (Kristians amt, opprettet i 1781) fra rundt 1850. Bade
pa Lillehammer, Gjovik, Toten og Sendre Land ble det etablert sykehus drevet fram av
ulike infeksjonssykdommer. Pa de forste sykehusene behandlet legene Radesyke, trolig be-
stiende av flere differensialdiagnoser som syfilis, skabb og lepra. Men etter hvert var ogsa
epidemier med difteri, skarlagensfeber og ikke minst tuberkulose av betydning. Fra slutten
av 1800-tallet, samtidig som Kirurgien vokste fram, har det veert politiske dragkamper om
sykehusene i Oppland.

Det endte med at Lillehammer bygget et «moderne, kirurgisk sykehus» i 1923 og Gjevik i 1925.
Det siste var et samarbeid mellom kommunene Gjevik, Vardal og Vestre Toten / Raufoss Pa-
tronfabrikk og senere ble ogsé sykehusene i @stre Toten og Sendre Land innlemmet i sykehuset
pa Gjevik. Der behandlet man fra starten kirurgiske, indremedisinske og barselpasienter, samt
en egen avdeling for tuberkulese. Forste indremedisiner (Axel B. Aubert) ble ansatt pa Gjovik
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Lillehammer medisinsk avdeling 2015
» 58 senger og intensiv med opp til 13 pasienter.

47 leger, 5700 innleggelser og 4500 dagopphold
(dialysen), 17894 polikliniske konsultasjoner

* Budsjett 190 millioner

» Nedslagsfelt 85 000. Har nyreavdeling og ansvar
for dialyse i1 hele Oppland.

i 1951 og utover pa 1970-tallet kom stadig flere
indremedisinske grenspesialiteter. Sykehusene pa
Lillehammer og Gjevik har de siste tidrene utvi-
klet seg til allsidige, moderne akuttsykehus. De
har blitt utbygget temmelig parallelt, men ikke
uten rivalisering og stadig kamp om ressurser.
Fra 2002 da Helseforetakene ble innfert, er de to
Opplandsykehusene slatt ssmmen med sykehuse-
ne i Hedmark — pd Hamar, Elverum, Kongsvinger
og Tynset — til Sykehuset Innlandet. Det har ikke
gjort sykehusdriften lettere.

Infeksjonsmedisinens plass i sykehusene var
dominerende fra starten pa 1800-tallet. Utover
1900-tallet ble den medisinske utvikling domi-
nert av andre trekk, men mot slutten av dette ar-
hundre og videre pa 2000-tallet har infeksjons-
sykdommene igjen fatt ekende betydning. Denne
utviklingen har ogsd kommet til Innlandet, og
samarbeidet innen infeksjonsmedisin mellom
Lillehammer og Gjevik har alltid vaert det aller
beste.

Infeksjonsmedisinen i Innlandet,

fellesskap til nytte og glede.

Da Lillehammer bygget ut sykehuset i 1975,
fikk de 12 senger pd en stor og moderne
infeksjonsavdeling med kontaktsmitteisolater og
2 ufullstendige luftsmitteisolat. Jan Sander ble
tilsatt som forste spesialistiinfeksjonssykdommer.
Han utviklet avdelingen, bygget opp en stab av
kompetente sykepleiere, drev poliklinikk og var
en pioner innen sykehushygiene.

Fra 1960-tallet hadde Lillechammer egen
mikrobiologisk avdeling, ledet i over 30
ar av Einar Aandahl, etterfulgt av Viggo

Gjovik medisinsk avdeling 2015

82 senger og intensiv med opp til 10 pasienter.
Over 50 leger. 6800 innleggelser, 22078
polikliniske konsultasjoner (med stralepasienter).
Over 150 sykepleiere, mange med
spesialkompetanse.

Budsjett pa drayt 235 millioner kroner.
Nedslagsfeltet er over 100 000. Har alle 8

subspesialiteter og grenutdanning i 7 av dem,
hvorav 6 maneder gruppe 2 infeksjonsmedisin.

Godkjent gruppe I utdanning i generell
indremedisin, mange publikasjoner utgér fra
forskere knyttet til avdelingen.

Ansvar for stor onkologisk virksomhet og

godkjent 2,5 ar utdanning i onkologi.

Omradefunksjon i hematologi og strale-
behandling for hele Sykehuset Innlandet

Hasseltvedt, Carola Grub og nd Jon Arne
Sandnes. Den betjener hele Innlandet, og har i
alle &r vert en nar og viktig samarbeidspartner
i infeksjonsfaget. Den har gitt narmere 10
infeksjonsmedisinere sideutdannelse i1 mikro-

biologi! Berild, Reinertsen, Undset, Von
der Lippe, Reikvam, Hesstvedt, Svendsrud,
Kloumann Bekken, Schietz...... si langt.

Et meget godt utgangspunkt for daglig samarbeid.
Mikrobiologisk avdeling har moderne lokaler,
bra utstyr og en dyktig stab med bioingenigrer
og leger med 3 overlegestillinger og 2 LIS,
og dekker det meste innen mikrobiologi.

11988 ble Even Reinertsen ansatt som assistent-
lege pa medisinsk avdeling pa Gjeovik. Han kom
fra Statens Klinikk for Narkomane pa Hov i
Land, der han ferst var sivilarbeidende lege fra
1985 og fikk da starten av HIV-epidemien blant
stoffmisbrukere i Norge i fanget. P4 Gjovik
fikk han raskt ansvar for sykehushygiene og
infeksjonsmedisinske  problemstillinger.  Det
ble starten pa infeksjonsmedisin pa Gjevik
sykehus. Jan Sander pa Lillehammer fungerte
som samarbeidspartner og stettespiller inntil han
flyttet til Diakonhjemmet rundt 1990.

Dag Berild og Trond Jakobsen var innom som
infeksjonsmedisinere pa Lillehammer for 1994
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da Ivar Jo Hagen kom, sé og ble. Et lykketreff
for Lillehammer.... - og for Gjevik! Han
videreutviklet seksjonen og samarbeidet med
Gjevik. Ivar Jo og Even jobbet sammen under
spesialisering i infeksjonssykdommer pa Ulleval
tidlig pa 90-tallet der Hiv og AIDS dominerte.
Dette var jo de verste arene for ART kom og
de opportunistiske infeksjonene dominerte
avdelingen og deden rammet sa alt for mange
unge mennesker.

SI Lillehammer

Gjovik og Lillehammer har i alle &r samarbeidet
tett. Det ble etablert faste felles fagmeter
med mikrobiologisk avdeling og en egen
gruppe med alle hygienesykepleiere og
smittevernkoordinerende leger i badde Oppland
og Hedmark allerede for Helseforetakene kom i
2002. Fram til 2013 da Qyvind

Steinum kom tilbake til Hamar,

har det ikke vert overlege

i infeksjonssykdommer i

Hedmark.

Infeksjonsavdelingen pa
Lillehammer har tatt alle lunge-
tuberkulosene fra Hedmark,
samt de fleste med Hiv inntil
@ivind Steinum begynte pa
Hamar, og litt tropemedisinske
problemstillinger. Noen har
ogsa kommet til Gjovik, sarlig
pasienter med kronisk hepatitt B
og C.

Lillehammer

Sykdomspanoramaet péa infeksjonsavdelingen
har endret seg mye pa de 20 arene siden 1994
der meningittene sa & si har forsvunnet mens
all verdens former for tuberkulose har blitt
«vanligy. Ellers er noen av sengene na belagt
av hematologiske pasienter Poliklinikken er
dominert av blodsmittesykdommene og 50
Hivpasienter far behandling. 1 tillegg havner
mye generelle utredninger der som
hey SR, asteni-utredning, mm.

Flyktningsituasjonen  har  serlig
blitt en belastning med resistens og
isolering, Praktisk problematisk sarlig
pa poliklinikker og fedeavdelinger.
Vi hadde riktignok et lite rush med
vivaxmalaria hos etiopiske og
eritreiske  flyktninger for jul. En
flyktning fra Eritrea hadde febris
reccurentis med 1-8 lange spirocheter
i blodutstryk. Slikt er inspirerende &
finne!

I 2003 arrangerte infeksjons-medisinerne pa
Lillehammer og Gjevik felles Varmete for
NFIM / NFMM pa Lillehammer med god hjelp
fra hygienesykepleierene pd de 2 sykehusene
og avdelingsoverlege Einar Aandahl pa
mikrobiologen. 1 2011 var mikrobiologisk
avdeling pa Lillehammer vertskap for samme
arrangement.

SI Gjevik
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Sykehushygiene i Innlandet har i alle ar manglet
legeressurser. Fra 2015 har Ivar Jo 20 % stilling
for hele Sykehuset Innlandet(!) med rundt
400 000 innbyggere og over 7000 ansatte.
Ryggraden i dette arbeidet er en dyktig stab med
hygienesykepleiere fordelt pd de 6 somatiske

Ingyvild Svendsrud trakterer mikroskopet

sykehusene, og tradisjon for regelmessige
fagmeter med infeksjonsmedisinerne, mikro-
biologisk avdeling og smittevernansvarlige
leger.

Gjevik

I 2010 kom Marianne Skattum tilbake til
avdelingen som overlege og ferdig med gruppe
1 tjeneste i infeksjonsmedisin pa Ulleval. Hun
er nd seksjonsoverlege. Fra 2011 har Gjevik
godkjent 6 maneder B-gren utdanning i
infeksjonsmedisin. Det har vert et viktig loft
for infeksjonsmiljeet. Ingvild Svendsrud var
den forste som gjennomforte dette, og hun kom

infeksjonsavdelingen pa Ulleval. Hun har ansvar
for sykehushygienen pé Gjovik i 20% stilling, og
har ukentlige mater med ortopedene og avsatt tid
til og jobbe med antibiotikabruk og samarbeid
med hygienesykepleierne. P& intensiv er det
infeksjonsvisitt tirsdag og fredag der alle leger pa
huset er invitert til & komme med problemkasus.
Nylig er det startet ukentlige meter med
hematologene. Gjeovik har omradefunksjon for
strdlebehandling og hematologi i Innlandet, og
det har medfert mange pasienter med alvorlige og
uvanlige infeksjoner. Alle seksjoner har ansvar
for en del generelle indremedisinske pasienter.
For tida er det infeksjonsmedisin ved Even, som
har overlegeansvar pa intensiv, en funksjon som i
perioder krever 100% stilling.

Vi har egne blodkulturskap pad Gjevik. Positive
prover sendes til mikrobiologen pd Lilleham-
mer, men bioingenierene gramfarger positive
prover hele degnet, melder fra til sekundervakt
som mikroskoperer provene og justerer antibio-
tikabehandlingen ved behov, ofte ett degn fer
svaret kommer fra Lillehammer. En inspirerende
maéte & lere unge indremedisinere om bakterier
og antibiotikabruk. Vi folger antibiotikabruken pa
avdelingen med 10 punktprevalensregistreringer i
halvaret. Dedikerte hygienesykepleiere med hjelp
fra sykehusapoteket gjennomferer registreringe-
ne. Problemet til na har veert a frigjore legeressur-
ser for & kategorisere indikasjon og type infeksjon
som behandles, og tid til & systematisere funnene

12014 tilbake pa aydehpgen som ov.erlege etter gy plid gjeng fra Gjevik: Bak bra ve. infeksjonsmedisiner
ahavert 1 &rpd mikrobiologen pd Lillehammer Even Reinertsen og seksjonsoverlege Marianne Skattum.
og deretter gjort seg ferdig med sin tjeneste pé Foran spl. Marianne Nordahl-Pedersen og Anne-Lise Braten.
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for & gi tilbakemelding til legene som forskriver
antibiotika med formal & drive best mulig praksis.

Sengeposten

En visittgruppe med 9 senger er tildelt
infeksjonsseksjonen: En 3-sengstue, et dobbelt-
rom og 4 enerom, men bare et (ufullstendig)
kontaktsmitteisolat. Her ligger pasienter med
osteomyelitt, endokarditt, multiresistente
mikrober, sjeldne og uklare infeksjonstilstander,
feber av ukjent arsak. Og mange har vanlige
tilstander som pneumoni, UVI, sepsis,
hud- og bletdelsinfeksjoner og en del andre
indremedisinske sykdommer. Pasienter med
lungetuberkulose ligger pd luftsmitteisolat pa
intensiv. Vi har dyktige sykepleiere, men ensker
bedre isolasjonsmuligheter.  Gjennomsnittlig
liggetid er ca. 4 degn, og vi opplever ekende
press pa senger med overfylt avdeling.

Poliklinikken

Anne-Lise Braten er tidligere helsesoster
og er tuberkulosekoordinator i 50% stilling
i Oppland og tilknyttet infeksjonspolikli-
nikken pad Gjevik i 20% stilling. Hun har
fulgt HIV og hepatittpasientene i mange ar
sammen med Even. I 2013 fikk vi i tillegg
kapret fagsykepleier fra posten Marianne
Nordahl-Pedersen, i 20% stilling. Vi mer-

ker gkning av pasienter med hepatitt C, som i
okende grad folges med kontroller hos sykepleier.
12015 var det 120 pasienter med hepatitt C, 25
startet med behandling. Pasienter med hepatitt B
oker ogsé noe, og de folges mer systematisk. Det
er 40-50 pasienter med HIV som gar pa polikli-
nikken, og en ekende gruppe med tuberkulose,
ogsé fler pa forebyggende behandling. Totalt ble
det registrert 750 konsultasjoner.

Rekruttering

Det vokser og gror med flere oppgaver som
krever infeksjonskompetanse globalt, nasjonalt
og lokalt. Vi har gode miljeer i Innlandet og er
heldig stilt med at infeksjonsfaget rekrutterer
stadig bedre. I april starter Kari Klinge som
overlege pa Lillehammer, og flere infeksjonsleger
trengs!
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Dette legemidlet er underlagt seerlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sé raskt som mulig. Helsepersonell oppfordres til &

melde enhver mistenkt bivirkning.

C Rezolsta «Janssen»

Proteasehemmer. ATC-nr.: JO5A R14
TABLETTER, filmdrasjerte 800 mg/150 mg: Hver tablett inneh.: Darunavir
(som etanolat) 800 mg, kobicistat 150 mg, hjelpestoffer. Fargestoff: Radt og
sort jernoksid (E 172), titandioksid (E 171) Indikasjoner: Indisert i
kombinasjon med andre antiretrovirale legemidler til behandling av humant
immunsviktvirus 1 (hiv-1)-infeksjon hos voksne >18 ar. Genotypetesting ber
veilede bruken. Dosering: Behandling ber igangsettes av helsepersonell
som har erfaring med behandling av hiv-infeksjon. Etter at behandlingen er
pabegynt, skal pasienten informeres om a ikke endre dosering,
doseringsform eller avbryte behandlingen uten & ha diskutert med
helsepersonell. ART-naive pasienter: Anbefalt dose er 1 tablett 1 gang
daglig, tatt sammen med mat. ART-erfarne pasienter: 1 tablett 1 gang
daglig, tatt sammen med mat. Kan brukes hos pasienter med tidligere
eksponering av antiretrovirale legemidler uten darunavirresistensrelaterte
mutasjoner (DRV-RAMSs)' og med plasma hiv-1 RNA <100 000 kopier/ml og
CD4+ celletall =100 x 10¢ celler/liter. Hos alle andre ART-erfarne pasienter
eller hvis hiv-1-genotypetesting ikke er tilgjengelig, er bruk av preparatet
ikke egnet, og et annet antiretroviralt regime bor brukes.

1 DRV-RAMSs: V111, V321, L33F, 147V, 150V, 154M, 154L, T74P, L76V, 184V, L89V.
Uteglemt dose: Hvis en glemt dose oppdages innen 12 timer etter vanlig
doseringstidspunkt, ber pasienten instrueres om a ta den forskrevne dosen
sammen med mat s& snart som mulig. Hvis dette oppdages senere enn 12
timer etter vanlig doseringstidspunkt, ber den glemte dosen ikke tas, og
pasienten ber fortsette med det vanlige doseringsregimet. Spesielle
pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Farmakokinetiske data mangler.
Ingen dosejustering, men forsiktighet anbefales ved lett («Child-Pugh»
klasse A) eller moderat («Child-Pugh» klasse B) nedsatt leverfunksjon. Ma
ikke brukes ved alvorlig nedsatt leverfunksjon («Child-Pugh» klasse C).
Nedsatt nyrefunksjon: Dosejustering er ikke nedvendig. Kobicistat reduserer
kreatininclearance. Behandling skal ikke innledes ved kreatininclearance
<70 ml/minutt dersom et legemiddel som gis samtidig krever dosejustering
basert pa kreatininclearance. Preparatet er ikke undersgkt hos
dialysepasienter, og doseanbefaling kan ikke gis. Barn: Ingen tilgjengelige
data for barn 3-17 ar. Ber ikke brukes til barn <3 ar. Eldre >65 &r: Begrenset
informasjon, og preparatet skal brukes med forsiktighet. Administrering:
Tas med mat. Pasienten ber instrueres til & ta tabletten innen 30 minutter
etter et avsluttet maltid. Svelges hel. Kontraindikasjoner: Overfolsomhet
for noen av innholdsstoffene. Alvorlig nedsatt leverfunksjon («Child-Pugh»
klasse C). Samtidig bruk av felgende legemidler er kontraindisert pga. faren
for tap av terapeutisk effekt: Karbamazepin, fenobarbital, fenytoin,
rifampicin, johannesurt (prikkperikum). Samtidig bruk av felgende
legemidler er kontraindisert pga. faren for alvorlige og/eller livstruende
bivirkninger: Alfuzosin, amiodaron, bepridil, dronedaron, kinidin, ranolazin,
systemisk lidokain, astemizol, terfenadin, kolkisin, rifampicin, ergotderivater,
cisaprid, pimozid, kvetiapin, sertindol, triazolam, midazolam administrert
oralt, sildenafil, avanafil, simvastatin, lovastatin, ticagrelor. Forsiktighets-
regler: Pasienten ma informeres om at selv om effektiv viral suppresjon
med antiretroviral behandling har vist & redusere risikoen for seksuell
overfgring av hiv-infeksjon betraktelig, kan en gjenveerende risiko ikke
utelukkes. Forholdsregler for & forhindre overfering ber tas iht. nasjonale
retningslinjer. Regelmessig vurdering av virologisk respons anbefales.
Resistenstesting bor foretas ved manglende eller tap av virologisk respons.
ART-erfarne pasienter: Preparatet ber ikke brukes hos behandlingserfarne
pasienter med >1 (DRV-RAM) eller hiv-1 RNA =100 000 kopier/ml eller
CD4+ celletall <100 x 10° celler/liter. Kombinasjon med annen optimalisert
bakgrunnsbehandling (OBR) enn =2 NRTIs er ikke undersgkt. Begrensede
data er tilgjengelige for pasienter med andre hiv-1-typer enn B. Eldre: @kt
forekomst av nedsatt leverfunksjon og annen samtidig sykdom ber tas i
betraktning. Alvorlige hudreaksjoner: Alvorlige hudreaksjoner som DRESS
(legemiddelutslett med eosinofili og systemiske symptomer), Stevens-
Johnsons syndrom, toksisk epidermal nekrolyse og akutt generalisert
eksantemates pustulose er rapportert. Seponer preparatet omgaende ved
tegn eller symptomer pa alvorlige hudreaksjoner (som bl.a. kan omfatte,
men er ikke begrenset til, alvorlig utslett eller utslett med feber, generell
sykdomsfolelse, tretthet, muskel- eller leddsmerter, blemmer, munnsar,
konjunktivitt, hepatitt og/eller eosinofili). Sulfonamidallergi: Darunavir
inneholder en sulfonamidgruppe, og ber brukes med forsiktighet ved kjent
sulfonamidallergi. Levertoksisitet: Legemiddelindusert hepatitt (f.eks. akutt
hepatitt, cytolytisk hepatitt) er rapportert med darunavir/ritonavir. Pasienter
med underliggende nedsatt leverfunksjon, inkl. kronisk aktiv hepatitt B eller
C, har okt risiko for leverfunksjonsforstyrrelser, inkl. alvorlige og potensielt
fatale leverbivirkninger. | tilfeller der hepatitt B eller C ogsa behandles med
antivirale midler, ber relevant informasjon for disse legemidlene konsulteres.
Pasienten ber ta relevante laboratorieprover for oppstart, og overvakes
under behandling. Hyppigere ASAT/ALAT-maling ber vurderes hos
pasienter med underliggende kronisk hepatitt, cirrhose eller transaminase-
okning fer behandlingsstart, spesielt de forste manedene med behandling.
Ved holdepunkter for ny eller forverret nedsatt leverfunksjon (inkl. klinisk

signifikant leverenzymgkning og/eller symptomer som tretthet, anoreksi,
kvalme, gulsott, merk urin, em lever, hepatomegali), ber midlertidig eller
permanent seponering vurderes omgéaende. Nedsatt leverfunksjon:
Kontraindisert ved alvorlig nedsatt leverfunksjon. Brukes med forsiktighet
ved lett eller moderat nedsatt leverfunksjon. Nedsatt nyrefunksjon: Se
Spesielle pasientgrupper under Dosering. Pasienter med hemofili: Okt
bledning er rapportert, inkl. spontane hudhematomer og hemartrose hos
proteasehemmer-behandlede pasienter med hemofili type A og B. Hos
noen pasienter ble det gitt ekstra faktor VIIl. Hos mer enn halvparten av de
rapporterte tilfellene fortsatte behandling med proteasehemmer, eller
behandling ble reintrodusert hvis den var avbrutt. Pasienter med hemofili
ber gjeres oppmerksomme pa faren for gkt bledning. Diabetes mellitus/
hyperglykemi: Nydiagnostisert diabetes mellitus, hyperglykemi eller for-
verring av eksisterende diabetes mellitus er rapportert hos pasienter under
antiretroviral behandling, inkl. proteasehemmere. Hos noen pasienter var
hyperglykemien alvorlig, og i noen tilfeller ogsa forbundet med ketoacidose.
Mange pasienter hadde forstyrrende samtidige medisinske tilstander,
hvorav noen krevde behandling med legemidler som er knyttet til utvikling
av diabetes mellitus eller hyperglykemi. Omfordeling av fett og metabolske
forstyrrelser: Kombinert antiretroviral behandling er forbundet med
omfordeling av fett (lipodystrofi). Langsiktige konsekvenser av dette er
ukjent. Kunnskap om mekanismen er ufullstendig. @kt risiko for lipodystrofi
er forbundet med individuelle faktorer som hegy alder, og med legemiddel-
relaterte faktorer som lang varighet av antiretroviral behandling og
tilherende metabolske forstyrrelser. Klinisk undersgkelse ber inkludere
utredning av fysiske tegn pa omfordeling av fett. Fastende nivaer av
serumlipider og blodglukose ber undersgkes. Lipidforstyrrelser beor
handteres pa klinisk egnet mate. Osteonekrose: Tilfeller av osteonekrose er
rapportert, seerlig hos pasienter med fremskreden hiv-sykdom og/eller
langsiktig eksponering for kombinert antiretroviral behandling (CART).
Etiologien anses & vaere multifaktoriell (inkl. kortikosteroidbruk, alkoholfor-
bruk, alvorlig immunsuppresjon og heyere kroppsmasseindeks). Pasienten
ber rades til & soke medisinsk hjelp ved verkende og smertefulle ledd, stive
ledd, eller ved vanskeligheter med & bevege seg. Immunreaktiverings-
syndrom: Hos hiv-smittede med alvorlig immunsvikt som skal begynne med
CART, kan en inflammatorisk reaksjon pa asymptomatiske eller gjen-
vaerende opportunistiske patogener oppsta og fere til alvorlige kliniske
tilstander, eller forverring av symptomer. Slike reaksjoner er typisk observert
innen de forste ukene eller ménedene etter igangsetting av CART. Relevante
eksempler er cytomegalovirusretinitt, generaliserte og/eller fokale myko-
bakterielle infeksjoner og pneumoni forarsaket av Pneumocystis jirovecii
(Pneumocystis carinii). Ethvert symptom pé betennelse ber undersgkes, og
behandling igangsettes om nadvendig. Det er i tillegg observert reaktivering
av herpes simplex og herpes zoster med darunavir gitt samtidig med lav
dose ritonavir. Autoimmune sykdommer (som Graves sykdom) er ogsa
rapportert i forbindelse med immun reaktivering. Tidspunktet for nar disse
hendelsene inntreffer er imidlertid mer variabelt, og kan oppsta flere
maneder etter behandlingsstart. Interaksjoner: Se SPC for mer detaljert
informasjon om interaksjoner. Legemidler som kan pévirkes av darunavir/
kobicistat: Darunavir er en CYP3A-hemmer, en svak CYP2D6-hemmer og
en P-gp-hemmer. Kobicistat er en CYP3A-hemmer og en svak CYP2D6-
hemmer. Kobicistat hemmer transportproteinene P-gp, BCRP, MATET,
OATP1B1 og OATP1B3. Samtidig bruk av kobicistat og legemidler som er
substrater for disse transportproteinene kan gi okt plasmakonsentrasjon av
disse legemidlene. Samtidig bruk av darunavir/kobicistat og legemidler
som hovedsakelig metaboliseres av CYP3A kan fore til okt systemisk
eksponering av disse legemidlene, og oke eller forlenge deres terapeutiske
effekt og bivirkninger. Preparatet ma derfor ikke kombineres med legemidler
med smalt terapeutisk vindu og med sterkt CYP3A-avhengig clearance.
Darunavir binder seg hovedsakelig til surt a1-glykoprotein. Denne protein-
bindingen er konsentrasjonsavhengig. Darunavir kan derfor muligens for-
trenge legemidler som er sterkt bundet til surt a1-glykoprotein. Legemidler
som pavirker darunavir-/kobicistateksponering: Darunavir og kobicistat
metaboliseres av CYP3A. Legemidler som induserer CYP3A-aktivitet kan
oke clearance av darunavir og kobicistat og gi lavere plasmakonsentrasjon.
Samtidig bruk av CYP3A-hemmere kan senke clearance av darunavir og
kobicistat, og gi okt plasmakonsentrasjon. Samtidig bruk med folgende
legemidler er kontraindisert: Amiodaron, bepridil, dronedaron, lidokain
(systemisk), kinidin, ranolazin, ticagrelor, johannesurt (naturlegemiddel),
rifampicin, pimozid, kvetiapin, sertindol, simvastatin, avanafil, sildenafil
(til behandling av pulmonal arteriell hypertensjon), oral midazolam, oral
triazolam. Samtidig bruk av folgende legemidler anbefales ikke: Efavirenz,
etravirin, nevirapin, antikoagulantia (dvs. apixaban, dabigatraneteksilat,
rivaroksaban), bosentan, boceprevir, telaprevir, simeprevir, everolimus,
salmeterol. Orale prevensjonsmidler (alternative prevensjonsformer ber
vurderes). Legemidler eller regimer som inneholder ritonavir eller kobicistat.
Legemidler som inneholder darunavir eller kobicistat. Andre antiretrovirale
midler som krever farmakoforsterkning da doseringsanbefalinger ikke er



fastslatt. Samtidig bruk med felgende legemidler kan brukes uten
dosejustering: Dolutegravir, raltegravir, didanosin, tenofovirdisoproksil-
fumarat, NRTI-preparater (dvs. emtricitabin, lamivudin, stavudin og
zidovudin), riliprivin, antacida (cimetidin, famotidin, nizatidin, ranitidin),
protonpumpehemmere (dvs. dekslansoprazol, esomeprazol, lansoprazol,
omeprazol, pantoprazol, rabeprazol). Samtidig bruk med folgende
legemidler kan brukes med forholdsregler: Didanosin: Ved samtidig bruk
skal didanosin gis pa tom mage 1 time for eller 2 timer etter Rezolsta (som
tas med mat). Tenofovirdisoproksilfumarat: Monitorering av nyrefunksjon
kan veere indisert ved samtidig bruk med tenofovirdisoproksilfumarat,
seerlig hos pasienter med underliggende systemisk eller renal sykdom,
eller hos pasienter som tar nefrotoksiske midler. Maraviroc: Anbefalte dose
maraviroc er 150 mg 2 ganger daglig. Alfentanil: Kan kreve reduksjon av
alfentanildosen og krever overvakning av risiko for langvarig eller forsinket
respirasjonshemming. Antiarytmika (dvs. disopyramid, flekainid, meksiletin,
propafenon): Forsiktighet er pakrevd og overvakning av terapeutisk
konsentrasjon anbefales. Digoksin: Lavest mulig startdose digoksin.
Digoksindosen baer titreres forsiktig, mens pasientens totale kliniske tilstand
vurderes. Klaritromycin: Forsiktighet ber utvises. Nedsatt nyrefunksjon kan
kreve dosejustering. Warfarin: INR ber monitoreres. Paroksetin, sertralin,
amitriptylin, desipramin, imipramin, nortriptylin, trazodon: Klinisk
monitorering anbefales, dosejustering kan veere nedvendig. Metformin: Tett
oppfelging anbefales. Klotrimazol, flukonazol, itrakonazol, ketokonazol,
posakonazol, vorikonazol: Forsiktighet utvises, overvakning anbefales.
Daglig itrakonazol- eller ketokonazoldose ber ikke overstige 200 mg.
Vorikonazol ber ikke kombineres, bortsett fra etter begrunnet nytte-/
risikovurdering.  Kolkisin: Dosereduksjon eller avbrudd i kolkisin-
behandlingen anbefales ved normal nyre- og leverfunksjon. Kontraindisert
ved nedsatt nyre- eller leverfunksjon. Artemeter/lumefantrin: Kan brukes
uten dosejustering, men pga. ekning av lumefantrineksponeringen beor
kombinasjonen brukes med forsiktighet. Rifabutin, rifapentin: Anbefales
ikke. Om ngdvendig er anbefalt dose rifabutin 150 mg 3 ganger i uken. @kt
monitorering av rifabutinrelaterte bivirkninger, inkl. ngytropeni og uveitt, er
pakrevd, pga. forventet okt rifabutineksponering. Det ber tas hensyn til
offisielle retningslinjer om riktig behandling av tuberkulose hos hiv-smittede.
Dasatinib, nilotinib, vinblastin, vinkristin, everolimus: Forsiktighet bor
utvises. Samtidig bruk av everolimus anbefales ikke. Perfenazin, risperidon,
tioridazin: Klinisk overvakning og dosereduksjon anbefales. Karvedilol,
metoprolol, timolol: Klinisk overvakning anbefales, lavere dose ber
vurderes. Amlodipin, diltiazem, felodipin, nikardipin, nifedipin, verapamil:
Klinisk overvakning anbefales. Budesonid, flutikason, deksametason:
Budesonid og flutikason anbefales ikke, med mindre potensiell fordel er
starre enn risikoen for bivirkninger, inkl. Cushings syndrom og binyre-
hemming. Klinisk overvakning anbefales ved samtidig bruk. Systemisk
deksametason skal brukes med forsiktighet. Atorvastatin, fluvastatin,
pitavastatin, pravastatin, rosuvastatin: Myopati kan opptre. Monitorering
anbefales, start med laveste dose og titrer opp. Ciklosporin, sirolimus,
takrolimus: Terapeutisk monitorering méa utferes. Buprenorfin/norbupre-
norfin: Dosejustering av buprenorfin er muligens ikke nedvendig, men
grundig klinisk overvakning for tegn pa opiattoksisitet anbefales. Metadon:
Klinisk overvakning anbefales, det kan bli nedvendig & justere
vedlikeholdsbehandlingen hos enkelte pasienter. Fentanyl, oksykodon,
tramadol: Klinisk overvakning anbefales. Sildenafil, vardenafil, tadalafil:
Sildenafil gitt som enkeltdose ber ikke overstige 25 mg i lepet av 48 timer,
vardenafil gitt som enkeltdose ber ikke overstige 2,5 mg i lopet av 72 timer,
og tadalafil gitt som enkeltdose ber ikke overstige 10 mg i lepet av 72 timer.
Tadalafil til behandling av pulmonal arteriell hypertensjon anbefales ikke.
Buspiron, klorazepat, diazepam, estazolam, flurazepam, midazolam
(parenteral), zolpidem: Klinisk overvakning anbefales og dosereduksjon
ber vurderes. Forsiktighet utvises ved bruk av parenteral midazolam; bruk
bor skje pa intensivavdeling eller lignende med tett klinisk overvakning og
egnet medisinsk behandling. Dosejustering ber vurderes, seerlig ved >1
dose. Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Utilstrekkelige data fra
gravide. Dyrestudier indikerer ingen direkte skadelige effekter pa svanger-
skapsforlop, embryo/fosterutvikling, fedsel eller postnatal utvikling. Ber
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bare brukes under graviditet hvis potensiell nytte vurderes som sterre enn
potensiell risiko. Amming: Ukjent om darunavir eller kobicistat utskilles i
morsmelk hos mennesker. Darunavir utskilles i melk hos rotter, og er
toksisk ved heye nivaer (1000 mg/kg/dag). Kobicistat utskilles i melk hos
dyr. Madre ber instrueres til & ikke under noen omstendighet amme, bade
pga. fare for overfering av hiv-smitte og risiko for bivirkninger hos barn som
dier. Fertilitet: Ingen fertilitetsdata fra mennesker er tilgiengelige. Basert pa
dyrestudier forventes ingen effekt pa fertilitet. Bivirkninger: Voksne: Svaert
vanlige (=1/10): Gastrointestinale: Diaré, kvalme. Hud: Utslett (inkl.
makuleert, makulopapuleert, papuleert, erytematest, kleende og generelt
utslett samt allergisk dermatitt). Nevrologiske: Hodepine. Vanlige (=1/100
til <1/10): Gastrointestinale: Oppkast, abdominalsmerter, abdominal
distensjon, dyspepsi, flatulens, gkte pankreasenzymer. Hud: Angiogdem,
klge, urticaria. Immunsystemet: Legemiddeloverfolsomhet. Lever/galle:
Okte leverenzymer. Muskel-skjelettsystemet: Myalgi, osteonekrose’.
Psykiske: Unormale dremmer. Stoffskifte/ernzering: Lipodystrofi (inkl.
lipohypertrofi, lipodystrofi, lipoatrofi)!, anoreksi, diabetes mellitus, hyper-
kolesterolemi, hypertriglyseridemi, hyperlipidemi. @vrige: Tretthet, okt
blodkreatinin. Mindre vanlige (=1/1000 til <1/100): Gastrointestinale: Akutt
pankreatitt. Immunsystemet: Immunreaktiveringssyndrom. Kjennsorganer/
bryst: Gynekomasti'. Lever/galle: Hepatitt', cytolytisk hepatitt’. Qvrige:
Asteni. Sjeldne (=1/10 000 til <1/1000): Hud: Legemiddelreaksjon med
eosinofili og systemiske symptomer', Stevens-Johnsons syndrom'. Ukjent
frekvens: Hud: Toksisk epidermal nekrolyse!, akutt generalisert
eksantemates pustulose’, eksantemates pustulose’.

" Disse bivirkningene er ikke rapportert i kliniske studier med darunavir/
kobicistat, men er registrert ved behandling med darunavir/ritonavir og kan
forventes ogsa med darunavir/kobicistat.

Overdosering/Forgiftning: Begrenset erfaring med akutt overdosering.
Enkeltdoser opptil 3200 mg darunavir som mikstur alene og opptil 1600 mg
av tablettformuleringen av darunavir kombinert med ritonavir, er
administrert til friske uten bivirkninger. Behandling: Generelle stettetiltak,
inkl. monitorering av vitale tegn og observasjon av klinisk status. Hvis
indisert, brekning og/eller medisinsk kull. Da darunavir og kobicistat er
sterkt proteinbundne, er det usannsynlig at dialyse kan fierne virkestoffene
i vesentlig grad. Se Giftinformasjonens anbefalinger for darunavir JOSA
E10 side c og kobicistat JOSA R09 side c. Egenskaper: Klassifisering:
Antiviralt middel til systemisk behandling av hiv-infeksjon. Virknings-
mekanisme: Darunavir hemmer den dimeriserende og den katalytiske
aktiviteten av hiv-1-protease (K, pa 4,5 x 10"2M). Den hemmer selektivt
spaltning av hiv-kodede Gag-Pol-polyproteiner hos virusinfiserte celler, og
forhindrer derved dannelse av modne infeksigse viruspartikler. Kobicistat
er en mekanismebasert hemmer av CYP3A. Kobicistats hemming av
CYP3A-mediert metabolisme oker systemisk eksponering av CYP3A-
substrater, som darunavir, hvor biotilgjengeligheten er begrenset og
halveringstiden redusert pga. CYP3A-avhengig metabolisme. Absorpsjon:
Darunavir: Absolutt oral biotilgjengelighet av en enkeltdose pa 600 mg
darunavir er ca. 37%. C,_, av darunavir i neerveer av kobicistat nas vanligvis
innen 3-4,5 timer. C___av kobicistat ved inntak av Rezolsta nés etter 2-5
timer. Ved samtidig matinntak er relativ eksponering av darunavir 1,7 x
hoyere sammenlignet med inntak uten mat. Proteinbinding: Ca. 95% av
darunavir er bundet til plasmaprotein, hovedsakelig surt a1-glykoprotein.
97-98% av kobicistat er bundet til plasmaprotein, og gjennomsnittlig plasma
til blod-legemiddelkonsentrasjonsforhold er ca. 2. Halveringstid: Terminal
eliminasjonshalveringstid for darunavir er ca. 15 timer tatt sammen med
ritonavir. Median terminal plasmahalveringstid for kobicistat etter inntak av
Rezolsta er ca. 3-4 timer. Metabolisme: Darunavir: Hovedsakelig i lever,
nesten utelukkende av CYP3A4. Minst 3 oksidative darunavirmetabolitter
er identifisert; alle med aktivitet minst 10 ganger mindre enn darunavir.
Kobicistat: Hovedsakelig i lever, via CYP3A (hoved)- og CYP2D6 (i liten
grad)-mediert oksidasjon, og gjennomgar ikke glukuronidering. Utskillelse:
Uomdannet darunavir ca. 41,2% i feces og ca. 7,7% i urin. Kobicistat: 86%
0g 8,2% er gjenfunnet i hhv. feces og urin.

Pakninger og priser: 30 stk. kr 4 441,30. Reseptgruppe C.

Basert pa SPC godkjent av SLV: 19.11.2014. Sist endret: 19.02.2015
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Side 50 -pest-POSTEN

Kjenner du til et medisinsk nettsted som kan vare av
serlig interesse for norske infeksjonsmedisinere eller
mikrobiologer, sé send inn forslag til redakteren.

Skriv gjerne en liten introduksjon; fortell hva du selv
har funnet nyttig og hva som sarpreger akkurat denne
websiten fremfor andre med liknenede tema.

Som det foreliggende eksemplet illustrerer, kan det gjerne
std kommersielle akterer bak sid lenge det merkantile
budskapet er svaert underordnet...



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. Folgende 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 & 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.



..... il oss da vel !
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