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Y Helsedirektoratet

< Nagjonale faglige reningslinjer
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I februar kom gladmeldingen mange har ventet
pa: Antibiotikaretningslinjene for sykehus skal
nd revideres. I folge helsedirektor Bjorn Guldvog
skal oppdateringen skje gradvis i lepet av to
ar og 1 samarbeid med fageksperter fra hele
landet og det nasjonale kompetansesenteret for
antibiotika i sykehus (KAS)”. Det er pa hey tid at
de snart syv ar gamle retningslinjene blir revidert,
selv. om mange av anbefalingene selvsagt
fortsatt har faglig gyldighet. Helsedirektoren
vektlegger at de nasjonale retningslinjene er
viktige for 4 redusere bruk av bredspektrede og
resistensdrivende antibiotika. Det er naturligvis
viktig, men retningslinjene skal ogsé bidra til
at sykehusinnlagte pasienter med kompliserte
infeksjoner far behandling basert pd oppdatert
kunnskap. Det har heldigvis kommet flere
randomiserte studier om behandling av ulike
typer bakterielle infeksjoner de siste arene, og

llustrasjon: Colourbox

dette gleder vi oss til & se gjenspeilt i de nye
retningslinjene. Vi haper ogsa at nettversjonen blir
lettere & finne fram i. For eksempel er det i dagens
versjon svart vanskelig & finne referansene i
enkelte delkapitler (her burde det vere enkelt &
legge inn klikkbare lenker). pest-POSTEN vil
gjerne ha omtaler av revisjonsprosessen, og Vvi
héper noen fra kompetansesenteret kan bidra med
det!

De som virkelig er flinke til & komme med
gode retningslinjer er svenskene. Deres
”Vardprogram” er svert nyttige ogsd for oss
nordmenn som skal behandle kompliserte
infeksjoner. Vardprogrammene er preget av mye
tekst som gjor at de kan vare tungvinte & sl
opp 1 for superraske, men til gjengjeld er deres
resonnementer og begrunnelser ofte til a bli klok
av.12018 komrevidertutgave av ’Véardprorammet
for Led og skelettinfektioner” som jeg er helt
sikker pé at norske infeksjonsleger ogsé vil ha
nytte av 4 sl& opp i. Endokardittprogrammet fra
2016 har ogsd hey kvalitet. Vardprogrammene
finner du pé infektion.net.
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The NEW ENGLAND
JOURNAL of MEDICINE

JAMUARY 31, 2019

Partial Oral versus Intravenous Antibiotic Treatment
of Endocarditis

o kR, A T, e

L

Endokarditt og infeksjoner i ben og ledd er
vel nettopp de infeksjonene vi oftest klor oss
i hodet over og seker dybdekunnskap om.
Gledelig er det derfor at aret har bydd pé to
nye randomiserte studier. Den danske POET
studien ble en ”snakkis” allerede i fjor hest
etter publikasjon pd New England Journal of
Medicine sin nettside i august. Den offisielle
publiseringen kom 31.januar. I POET studien ble
ca 400 stabile pasienter med endokarditt etter 10
dages intravenes initialbehandling randomisert
til & fullfere behandlingen enten peroralt
eller intravenes. Alle pasienter i den perorale
gruppen fikk kombinasjonsbehandling, oftest
med en kombinasjon av et betalaktam og enten
rifampicin, kinolon, linezolid eller fusidinsyre.
Det var ingen forskjell i det primare sammensatte
endepunktet mellom de to gruppene. (I parentes
bemerket er det litt bittert & tenke pé at vi her i
Norge fikk invitasjon til 4 bli samarbeidspartnere
og inkludere pasienter i denne flotte studien, et
initiativ som dessverre rant ut i sanden).

I samme nummer av NEJM publiserte Li et al
den britiske multisenterstudien OVIVA hvor
en heterogen gruppe av rundt 1000 pasienter
med ben og leddinfeksjoner ble randomisert
til intravenes eller peroral behandling. Det var
opp til klinkerne selv & velge antibiotikum(a).
I den perorale gruppen ble det gitt mest
kinoloner, mens kun fikk 16% penicilliner.

Kombinasjonsbehandling med rifampicin var
tillat bade i den perorale og intravenegse gruppen.
Kort summert forekom behandlingssvikt hos
rundt 13-14% av pasientene og like hyppig i de
to gruppene. Verdt & merke seg er at det ikke
var forskjeller i bivirkninger eller forekomst av
Clostridium difficile infeksjoner.

De to studien ble omtalt pa lederplass i samme
nummer av NEJM. Og: svenskene er igjen
grundige og tidlige ute med sine vurderinger
og anbefalinger. Allerede 12. februar kom den
svenske infeksjonsforeningens arbeidsgruppe
for endokarditt med en gjennomgang av POET
studien. De vurderte det dithen at nativ endokarditt
med viridansstreptokokker eller enterokokker
kunne behandles med peroral behandling,
mens de ikke anbefalte det ved stafylokokk-og
proteseendokarditt. Vi kan anbefale interesserte
alle og dypdykke i disse studiene som ogsd
illustrerer et viktig dilemma: Hvis vi velger
perorale behandling for slike vanskelige
infeksjoner krever det antibiotika med god peroral
absorbsjon som kan vere mer resistensdrivende
enn om pasienten hadde fatt fullfort behandlingen
intravenest med smalspektrede betalaktamer.

Varen startet tidlig i store
delerav landet hvor varme
luftmasser fra Sahara
ga temperaturer over 10
grader allerede i februar.
Om man skal glede seg
eller bli bekymret over
slike varforhold kan vel
sees fra flere sider. Med
en sen paske blir det
kanskje mulighet for enda
mer vérfalelse for mange.

Da passer det bra at det i dette nummeret

| ORIGINAL ARTICLE |

Oral versus Intravenous Antibiotics for Bone
and Joint Infection

av pest-POSTEN reklameres for NFIM og
NFMM sitt Varmetet som i ar arrangeres i
Oslo. Og hestens vakreste eventyr skal bli
NSCMID i Trondheim. Héper at sa mange
som mulig av pest-POSTENs lesere har
anledning til & delta pa disse meotene.

- Torgun Weehre
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Lederens hjorne

Kjere medlemmer.

Styret i NFIM har det siste halve é&ret
jobbet med LIS-anbudet for hiv-legemidler.
Vi fikk mange reaksjoner fra dere om at
behandlingsanbefalingene 1 LIS-anbudet
ble opplevd som problematisk. Vi har veert
1 mgte med var egen retningslinjegruppe, sa
vel som Sykehusinnkjep HF. Dere har sett at
vi har anmodet vare medlemmer om ikke a
sitte i bade Sykehusinnkjep sine LIS-utvalg
og NFIM sine retningslinjegrupper samtidig.
Legeforeningen sentralt stetter oss i dette,
og sparsmaélet er hvordan dette skal pavirke
andre spesialiteter og respektive LIS-utvalg.
Mange mener det viktigste er & ha faglig
tyngde i komitéen der legemidler blir valgt,
fremfor ikke-bindende faglige veiledere. Vi
har veert heldige som har hatt fremtredende
eksperter som har laget norske retningslinjer
innen bade hiv og hepatitt.

Trolig far vi en balanse med dyktige folk
i begge leire, jeg tror i alle fall vi innen
infeksjonsmedisin har nok fagfolk til &
betjene begge oppgaver. Miljeet er likevel

ikke storre enn at det er naturlig at man
snakker sammen. Vi er takknemlige til dere
som har bidratt bade na og i fremtiden, det
vaere seg 1 den ene eller andre leiren.

Nasjonal faglig retningslinje for bruk
av antibiotika 1 sykehus ligger under
Helsedirektoratet. Denne retningslinjen

brukes sveert mye, og det er viktig for dens
legitimitet at den oppleves som oppdatert.
Vi har jobbet for at denne mé oppdateres via
kommunikasjon med bade direktoratet og
departementet. Det har nd endelig kommet
en plan for vedlikehold og oppdatering, og
var egen Per Espen Akselsen har vert sentral
i dette arbeidet. Mange av dere bidro da
retningslinjen i sin tid ble laget, og mange vil
nok igjen bli bedt om & bidra nar denne skal
oppdateres.

Ellers er véaren pa trappene, og med det
bade ECCMID og Varmete. I ar er det vi
som arrangerer Varmete i regi av et samlet
OUS-miljg, vi gleder oss til det. Innbydelser
er sendt ut med et faglig fristende program.
Haper & se mange av dere i Oslo. Det
blir sannsynligvis frisk debatt om bade
legemidler pa anbud og andre sentrale tema.
Det skal ogsa velges nytt styre. Vel meott!

Stavanger, 29.3.19

Olav Lutro




Side 7

-pest-POSTEN

Inntrykk fra

Feltarbeid med Leger uten grenser 1

KONGO

Av Christian Prebensen

1 januar kom jeg hjem fra mitt forste feltoppdrag for Leger uten grenser. I droye seks
mdneder arbeidet jeg pa et lite sykehus i provinsen Nord-Kivu, ost i Den demokratiske

republikken Kongo.

Ost-Kongo har veert preget av vedvarende
veepnet konflikt siden midten av 1990-tallet.
Konflikten har kompliserte arsaksforhold,
men etniske motsetninger, store mineral-
rikdommer og den svake sentrale stats-
makten i DR Kongo har alle bidratt til en
kronisk ustabil situasjon, der et stort antall
veepnede grupper sliss mot hverandre og
den nasjonale heeren.

Sivilbefolkingen utsettes regelmessig for alvorlige
voldshandlinger, og man regner med at det er
to millioner internt fordrevne mennesker bare i
provinsene Nord- og Ser-Kivu. Disse flyktningene
i eget land er serlig utsatt for underernaring og
sykdom.

Pa sykehuset var de starste pasientgruppene barn
med infeksjoner og/eller akutt underernzring,
samt fodende kvinner. Jeg hadde fire lokale
kolleger, doktorer Ali, Justin, Richard og Alfred,
som alle sammen var flinke og motiverte, og gode
generalister. Som lege pa landsbygda i DR Kongo
ma man kunne hindtere det meste, fra meningitt
til keisersnitt, kwashiorkor til skuddskader.

Innleggelsesdiagnose nummer en var malaria,
hvis forekomst har vart betydelig okende
i heylandet ost i DR Kongo de siste arene.
I epidemiologiske undersegkelser dominerer
Plasmodium  falciparum 1 eost-Kongo, med
beskjeden forekomst ogsd av P. ovale og

P. malariae. Vare hurtigtester paviste kun
falciparum, som jo var mest klinisk relevant. Vi
hadde mikroskopi i bakhand, ferst og fremst for
a péavise behandlingssvikt og rask reinfeksjon.
Mange ble pa nytt syke kort tid etter fullfert
behandling, og de ferste par ukene var en
hurtigtest positiv uansett.

Etter tre-fire ar med klinisk arbeid pa norske
sykehus og legevakter hadde jeg faktisk til gode
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a ha sett et eneste ordentlig malariapasient, men i
ost-Kongo sé jeg flere tilfeller av alvorlig malaria
hver dag. Det var litt dramatisk da det forste barnet
med cerebral malaria ble baret bevisstlast og
krampende inn i akuttmottaket, men det tok ikke
lang tid fer jeg fikk god rutine i handteringen av
slike pasienter. Alvorlig anemi var ogsé en vanlig
komplikasjon, men heldigvis hadde vi brukbar
tilgang pa blodoverforing, som kunne vere
livreddende hos barna med hemoglobinverdi pa
2-tallet. P4 empirisk grunnlag kan jeg bekrefte at
artesunat er et stralende medikament, og stort sett
gikk det bra med barna vi behandlet for malaria,
hvis de bare kom seg til sykehuset i tide.

Forevrig var husets vin ceftriakson, da dette
var forstelinjebehandlingen for bade alvorlig
pneumoni, meningitt og sepsis uten kjent fokus.
Blodkulturer inngikk dessverre ikke 1 vart
diagnostiske repertoar, men jeg er ganske sikker
pa at insidensen av bakteremier og sepsis var
betydelig heyere der nede enn her hjemme i
Norge. Ikke-tyfoide salmonelloser pavises svaert
hyppig i blodkulturstudier av barn som innlegges
med febersykdom andre steder i sentral-Afrika,

ikke minst som koinfeksjon med
malaria, og den heye forekomsten
av underernaring i ost-Kongo bidrar
nok til utbredt immunsuppresjon.

Prevalensen av hiv er pa den annen
side noksa lav i est-Kongo, kun
droye 1% hos fodende kvinner.
Dette har fatt mange til & klo seg i
hodet, med tanke pa at landet deler
mange risikofaktorer for omfattende
hivspredning med andre land i Afrika
sor for Sahara. Hovedstaden i DR
Kongo, Kinshasa, var ogsa historisk
sett en slags inkubator for hivviruset,
pa dets vei fra sjimpanser i dagens
Kamerun til en verdensomspennende
pandemi.

Nar det er sagt, sd jeg en rekke
pasienter med langtkommen hiv-
infeksjon i @st-Kongo. Til tross
for relativt god tilgjengelighet pa
hurtigtester, ble béde voksne og
barn ofte diagnostisert sent, og underernaring/
avmagring og kronisk diare var ikke sjelden
inngangsporten til diagnosen. Det var apenbart
at sykdommen var intenst stigmatiserende, og det
oppstod stadig forvirring og unedvendige avbrudd
i behandlingen bade pd vart sykehus og ved
henvisninger til regionsykehuset fordi pasientens
hivstatus helst ikke skulle skrives ned pa forstaelig
vis noe sted. Det var tidvis frustrerende.

Hadde pasienten gatt ned i vekt, hatt litt feber
og kanskje til og med hostet var jo selvfolgelig
tuberkulose den mest aktuelle diagnosen, og
DR Kongo er blant de ti landene i verden med
hoyest insidens av sykdommen. P4 sykehuset
vért sd jeg forst og fremst lungetuberkulose, men
ogsd noen tuberkulese pleuritter og peritonitter.
Glandeltuberkulose var det overraskende lite
av. Hos de voksne ble diagnosen stilt ved
mikroskopi med god gammeldags Ziehl-Nielsen-
farging, Ved tvil og hos barna kunne vi henvise
pasientene en times kjoring til regionsykehuset
som hadde GeneXpert-maskin, men det var ogsa
endel diagnoser som ble stilt pa klinisk grunnlag.
Sannsynligvis altfor fa.
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DR Kongo har nasjonale programmer for
behandling av bade hiv og tuberkulose, og
far medisinene donert utenfra, blant annet fra
det globale fondet for bekjempelse av aids,
tuberkulose og malaria. Mitt inntrykk var
imidlertid at begge programmene fungerte
noksd darlig i Nord-Kivu. Den ustabile
sikkerhetssituasjonen  og  svert  darlige
infrastrukturen i omrédet vanskeliggjorde
regelmessig pasientoppfelging pd sykehus og
helsesentre, som uansett ofte var tomme for
medisiner. Sistnevnte problem tror jeg skyldtes
en kombinasjon av darlig logistikk og ren og
skjeer korrupsjon i det lokale helsebyrékratiet.

Jeg ankom Nord-Kivu i begynnelsen av juli
i fjor, og en maned senere fikk vi here at det
hadde brutt ut ebola i draye 300 kilometer nord
for oss, i byen Mangina. Dette er det tiende
utbruddet av ebola i DR Kongo siden viruset
ble oppdaget i landet i 1976, men forste gang
det har rammet de urolig Kivu-provinsene i gst.
Sikkerhetsproblemer og en skeptisk befolkning
har gjort dette utbruddet sveert utfordrende &
kontrollere, og med over tusen syke pr. mars
2019 er det tidenes nest mest omfattende

ebolaepidemi. P& sykehuset vart forberedte vi oss
pa & motta pasienter med mulig ebolasmitte, og
ved en handfull anledninger ble pasienter isolert
pa mistanke. Heldigvis var det alltid falsk alarm.
Heller ikke etter jeg forlot Nord-Kivu har det
dukket opp tilfeller av ebola pa sykehuset vért, og
jeg héper inderlig mine kolleger der gér helt klar
av utbruddet.

Mitt halvar i est-Kongo bed pa mange inntrykk,
noen oppleftende, andre nedsléende. Til tross for
at menneskene i Nord-Kivu lenge har levd omgitt
av vold og uro, har jeg sjelden sett mer livsglede.
Helsevesenet er ekstremt underfinansiert og
evner slett ikke & dekke befolkningens behov
for helsehjelp, men jeg har truffet en hel del
dedikerte og kompetente helsepersonell som
gjor sa godt de kan. Sykdomsbyrden domineres
ikke overraskende av smittsomme sykdommer,
og for en infeksjonsmedisinsk spire var det en
opplevelse for livet.

(Interesserte lesere av pest-POSTEN oppfordres
til & soke).
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Varmete-intervjuet 2019

Virmeotet for NFIM og NFMM arrangeres i dr i Oslo. Datoene er 13. og 14. juni.
Infeksjonsmiljoene pd Ullevdl og Rikshospitalet (Gaustad) har slitt seg sammen til en
slagkraftig arrangementskomite bestiende av Anne Maagaard, Anne Ma Dyrhol Riise
(Ullevil) og Ingvild Norday, Borre Fevang og Pdil Aukrust (RH).

pest-POSTEN fikk et eksklusivt intervju med
komitemedlemmene Anne Ma Dyrholt Riise
(AMa) og Anne Maagaard (AM4) om planene for
arets arrangement.

skeskeskeosk sesksk

pest-POSTEN:  Hvordan  blir
programmet pa arets Varmete?

det faglige

AMa&AM4: Vi mener vi har satt sammen et
veldig spennende program i dr. Mélet vart er &
presentere temaer og innlegg som er relevante for
kollegaer fra hele landet, men med litt originale
vinklinger. Vi vil ogsé gjerne presentere en del av
aktiviteten i infeksjonsfaget pa OUS. Pa torsdagen
vil vi ha en bolk om virussykdommer og en om
tropemedisin. I sistnevnte blir blant annet det nye
referanselaboratoriet for parasittologi presentert.
Fredagen starter tradisjonen tro med foredrag ved
vinneren av NFIM sin arespris som i ar tildeles
en infeksjonslege, for vi far en bolk om resistens.
Bade torsdag og fredag far unge forskere fra hele
landet presentere sin forskning etter & ha sendt
inn abstrakt pd forhdnd. Og sist men ikke minst:
de beste infeksjons- og mikrobiologi artiklene far

sine egne presentasjoner ogsa i ar.

pest-POSTEN: Hva blir annerledes enn ved
tidligere varmeter?

AMa&AMa: Vi har valgt & legge arsmotene
i NFIM og NFMM til etter lunsj pa torsdagen,
dvs. mellom de to faglige bolkene. Dette for &
sikre seg at flest mulig deltar p& arsmetene. Det
kommer heller ikke til & veaere industrideltagelse
pa meotet.

pest-POSTEN: Hvor blir metet og middagen
arrangert?

AMa&AMa: Det faglige programmet foregar i
Forskningsveien, like ved Rikshospitalet, hvor
vi far fine matelokaler og spesialbestilt luns;.
Festmiddagen blir pad Bygdey, nermere bestemt
Roklubbens selskapslokale nederst i Huk aveny.
Hit kommer man med bét fra Radhusbrygga hvor
man underveis kan nyte Oslo-forsommeren pa
sitt beste.

pest-POSTEN: Noen praktiske spersmél: Nér
er pameldingsfristen? Kan man delta bare en av
dagene? Hvor mye koster det? Hvor skal man bo?
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AMa&AMa: Frister og priser er ikke klare enna.
Det er ikke lagt opp til felles hotellinnkvartering,
sa folk bestiller overnatting selv. Folg ellers med
pa NFIM/NFMM sine hjemmesider for oppdatert
praktisk informasjon.

pest-POSTEN: Hvor mange haper dere vil delta
pa érets mote?

AMa&AMaA: Vi haper selvsagt si mange som

mulig vil komme og tenker 150 er et realistisk
antall. Vi ensker spesielt LIS leger og andre
“unge” velkomne. Husk at LIS leger kan soke
reisestotte fra NFIMM eller NFMM.

pest-POSTEN: Sist men ikke minst: Blir det fint
ver?

AMa&AMa: Selvfolgelig; vi regner med at Oslo
viser seg fra sin vakreste side!

PROGRAM VARMOTE

Torsdag 13. juni kl. 10-17
9-10 Registering

VIRUS INFEKSJONER

Moteleder: Anne Maagaard

10-10.30 Hoyrisikosmitte — i gar, i dag og i
morgen: Arne Broch Brantseter

10.30-11 HIV — ikke bare rett frem: Anne Ma
Dyrhol Riise (OUS)

11-11.30 EBV — ikke bare kyssesyke: Ingvild
Norday

11.30-12 Influensa — ikke bare noen dager i
sengen: Torgun Waehre/Pal Aukrust

12-13  Lunsj
13-14  ARSMOTER NFIM/NFMM
TROPISKE INFEKSJONER

Moteleder: Anne Ma Dyrhol Riise

14.15-15 Nasjonale referanselaboratorier for
parasittologisk diagnostikk- Tore Lier,
Fredrik Miiller og Frank O. Pettersen

15-15.30 Schistosomiasis — diagnostikk og
behandling hos ikkeimmune. Frank O.
Pettersen.

15.30-15.45 Pause

15.45-16.45 Forskningsprosjekter “unge

forskere”

18.30  BATTUR fra Radhuskaia til mottakelse
og middag pé Norske studenters
roklubb

19.15 MOTTAKELSE med bandet "Intention
to treat”

20.00 FESTMIDDAG

Fredag 14. juni kl. 9-15

Moteleder: Borre Fevang

9-9.45 AZARESPRISFORELESNING

ANTIMIKROBIELL RESISTENS

10-10.45 Multi-resistent tuberkulose-et problem
i Norge? Mogens Jensenius/Anne
Torunn Mengshoel

10.45-11.30 Resistens i soppverdenen - grunn til
bekymring? Liv Hesstvedt og Cecilie
Torp Andersen

11.30-12 Kan du din resistens? Quizz

12-13 Luns;j

Moateleder: Ingvild Norday

13-14  Forskningsprosjekter "unge forskere”

14-14.30 Arets viktigste publikasjoner i
Mikrobiologi: Gunnar Skov Simonsen.

14.30-15 Arets viktigste publikasjoner i
Infeksjonsmedisin:Jan Erik Berdal

15.00 SLUTT
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WPfizer YZAVICEFTA ¢

ceftazidim/avibaktam

En kombinasjon av ceftazidim og
avibaktam mot infeksjoner med
multiresistente gramnegative bakterier

ZAVICEFTA brukes til fglgende indikasjoner hos voksne:*

Behandling av infeksjoner forarsaket
av aerobe gramnegative organismer
hos voksne pasienter med begrensede
behandlingsmuligheter

i~
Komplisert urinveisinfeksjon Komplisert intraabdominal infeksjon Sykehuservervet pneumoni, inkludert
(komplisert UVI), inkludert pyelonefritt (komplisert IAI) ventilator-assosiert pneumoni (VAP)
cUVI clAl HAP/VAP

Avibaktam hemmer bade Ambler klasse A og klasse C betalaktamaser og enkelte klasse D-enzymer,
inkludert betalaktamaser med utvidet spektrum (ESBL), KPC og OXA-48 karbapenemaser, og AmpC-
enzymer. Avibaktam hemmer ikke klasse B-enzymer (metallobetalaktamaser) og klarer ikke @ hemme
mange av klasse D-enzymene™.

ZAVICEFTA SIKKERHETSINFORMASJON

Kontraindikasjoner: Overfglsomhet overfor innholdsstoffene og ethvert antibiotikum av typen
cefalosporin. Alvorlig overfglsomhet til ethvert annet betalaktam-antibiotikum. Interaksjoner:
Kliniske data har vist at det er ingen interaksjoner mellom ceftazidim og avibaktam, eller mellom
ceftazidim/avibaktam og metronidazol. Forsiktighetsregler: Nedsatt nyrefunksjon: Ceftazidim og
avibaktam elimineres via nyrene og dosen bgr derfor reduseres iht graden av nedsatt nyrefunksjon.
Ngye monitorering av estimert CrCl anbefales hos disse pasientene. Samtidig behandling med hgye
doser cefalosporiner og nefrotoksiske legemidler som aminoglykosider eller potente diuretika (f.eks.
furosemid) kan pavirke nyrefunksjonen negativt.

SS00-4ON-VAZ-dd

Referanse: 1. Zavicefta SPC, 24.10.2018
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C Antibiotikum, cefalosporin + betalaktamasehemmer. ATC-nr.: JO1D D52
PULVER TIL KONSENTRAT TIL INFUSJONSVASKE, opplasning 2 g/0,5 g: Hvert hetteglass inneh.: Ceftazidimpentahydrat tilsv. ceftazidim 2 g,
avibaktamnatrium tilsv. avibaktam 0,5 g, natriumkarbonat. Indikasjoner: Falgende infeksjoner hos voksne: Komplisert intraabdominal infeksjon (clAl),
komplisert urinveisinfeksjon (cUVI) inkl. pyelonefritt, sykehuservervet pneumoni inkl. ventilator-assosiert pneumoni (VAP), infeksjoner forarsaket av
aerobe, gramnegative organismer ved begrensede behandlingsmuligheter. Dosering: Voksne inkl. eldre: Anbefalt i.v. dose ved estimert CICR 251
ml/minutt er 2 g/0,5 g gitt hver 8. time. Behandlingsvarighet avhenger av infeksjonstype:

Infeksjonstype Behandlingsvarighet

clAl"2 5-14 dager

cUVI, inkl. pyelonefritt? 5-10 dager3

Sykehuservervet pneumoni, inkl. VAP? 7-14 dager

Infeksjoner forarsaket av aerobe, Avhengig av infeksjonens alvorlighetsgrad
gramnegative organismer!?° og pasientens kliniske og bakteriologiske utvikling*

" Skal brukes i kombinasjon med metronidazol nar man vet/mistenker at anaerobe patogener bidrar til
infeksjonsprosessen.

2Skal brukes i kombinasjon med et antibakterielt middel som virker mot grampositive patogener nar man
vet/mistenker at disse bidrar til infeksjonsprosessen.

3Total varighet som er vist kan inkludere i.v. ceftazidim/avibaktam etterfulgt av hensiktsmessig peroral behandling.

4 Sveert begrenset erfaring med bruk >14 dager.

5Til behandling av infeksjoner forarsaket av aerobe, gramnegative organismer hos voksne med begrensede
behandlingsmuligheter kun etter konsultasjon med lege med egnet erfaring fra behandling av infeksjonssykdommer.
Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering nedvendig. Nedsatt nyrefunksjon:

Ingen dosejustering n@dvendig ved lett nedsatt nyrefunksjon (estimert CICR 251-<80 ml/minutt). Anbefalte i.v. doser
ved estimert CICR <50 ml/minutt:

Estimert Cl_. (ml/minutt) Dose Frekvens
31-50 19/0,25¢g Hver 8. time
16-30 0,75 g/0,1875 g Hver 12. time
6-15 0,75 g/0,1875 g Hver 24. time
ESRD inkl. i hemodialyse' 0,75 g/0,1875 g Hver 48. time

"Pa dager med hemodialyse skal doseringen skje etter fullfart hemodialyse.

Barn og ungdom <18 ar: Ingen doseanbefaling kan gis. Sikkerhet og effekt ikke fastslatt. Tilberedning/Handtering: Se pakningsvedlegg. Standard
aseptisk teknikk skal brukes. Pulveret rekonstitueres med 10 ml sterilt vann til injeksjonsveesker. Rekonstitueringstid er <2 minutter. Rekonstituert
konsentrat skal vaere svakt gult og fritt for partikler. Fortynnes umiddelbart ved overfering til infusjonspose med natriumkloridoppl@sning 9 mg/
ml (0,9%), dekstrose (glukose)-opplasning 50 mg/ml (5%), natriumklorid- 4,5 mg/ml og dekstrose (glukose)-opplasning 25 mg/ml eller Ringer-
laktat. En infusjonspose pa 100 ml kan brukes for tillaging av infusjonsvaeske, basert pa pasientens volumbehov. Total tidsbruk for rekonstituering
og fortynning ber ikke overstige 30 minutter. Administrering: Gis som i.v. infusjon over 120 minutter. Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for
innholdsstoffene eller cefalosporiner. Alvorlig overfglsomhet for ethvert annet betalaktamantibiotikum (f.eks. penicilliner, monobaktamer eller
karbapenemer). Forsiktighetsregler: Overfglsomhetsreaksjoner: Alvorlige, og noen ganger fatale, overfglsomhetsreaksjoner kan forekomme. Ved
overfalsomhetsreaksjoner ma behandling seponeres umiddelbart og tilstrekkelige akuttiltak iverksettes. Forsiktighet bar utvisesdersom ceftazidim/
avibaktam gis til pasienter med ikke-alvorlig overfglsomhetsreaksjon for penicilliner, monobaktamer eller karbapenemer. Clostridum difficile-assosiert
diaré: Er sett ved bruk, og kan ngdvendiggjere seponering og spesifikk behandling. Nedsatt nyrefunksjon: Ngye monitorering av estimert CICR
anbefales, da CICR kan endres raskt, seerlig tidlig i behandlingsforlgpet. Direkte antiglobulintest (DAGT eller Coombs test) serokonversjon og
potensiell risiko for hemolytisk anemi: Bruk av ceftazidim/avibaktam kan fare til positiv direkte antiglobulintest (DAGT eller Coombs test), som kan
interferere med krysstesting av blod og/eller fore til legemiddelindusert immunhemolytisk anemi. Ved anemi under/etter behandling skal denne
muligheten undersgkes. Aktivitetsspektrum: Ceftazidim har liten eller ingen effekt pa de fleste grampositive organismer og de anaerobe, og ytterligere
antibakterielle midler skal brukes ved kjennskap til eller mistanke om disse. Avibaktam hemmer ikke klasse B-enzymer (metallo-betalaktamaser) og
mange av klasse D-enzymene. Ikke-fglsomme organismer: Langvarig bruk kan fare til overvekst av ikke-falsomme organismer (f.eks. enterokokker,
sopp) som kan kreve behandlingsavbrudd eller andre egnede tiltak. Interaksjoner med laboratorietester: Ceftazidim kan interferere med tester som
baserer seg pa kopperreduksjon (Benedicts, Fehlings, Clinitest) for deteksjon av glukosuri, som farer til falske positive resultater. Hjelpestoffer: Hvert
hetteglass inneholder 6,44 mmol natrium (ca. 148 mg), og dette skal vurderes ved kontrollert natriumdiett. Bilkjering og bruk av maskiner: Bivirkninger
som kan pavirke bilkjgring/maskinbruk (f.eks. svimmelhet) kan oppsta. Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante interaksjoner, bruk
interaksjonsanalyse. Samtidig bruk av probenecid anbefales ikke. Samtidig heydosebehandling med cefalosporiner og nefrotoksiske legemidler
som aminoglykosider eller potente diuretika (f.eks. furosemid) kan pavirke nyrefunksjonen negativt. Samtidig bruk av kloramfenikol bgr unngas pga.
mulig antagonisme. Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Skal kun brukes dersom fordel oppveier risiko. Dyrestudier med ceftazidim indikerer
ingen direkte/indirekte skadelige effekter mhp. graviditet, embryonal/fatal utvikling, fedsel eller postnatal utvikling. Dyrestudier med avibaktam har
vist reproduksjonstoksisitet uten bevis for teratogene effekter. Amming: Ceftazidim gar over i morsmelk i sma mengder. Ukjent om avibaktam gar
over i morsmelk. Det ma tas en beslutning om amming skal opphere eller behandling avstas fra, basert pa nytte-/risikovurdering. Fertilitet: lkke
undersgkt hos mennesker. Bivirkninger: Sveert vanlige (21/10): Blod/lymfe: Positiv direkte Coombs test. Vanlige (=1/100 til <1/10): Blod/lymfe:
Eosinofili, trombocytose, trombocytopeni. Gastrointestinale: Diaré, abdominal smerte, kvalme, oppkast. Hud: Makulopapuleert utslett, urticaria,
pruritus. Infeksigse: Candidiasis (inkl. vulvovaginal candidiasis og oral candidiasis). Lever/galle: @kt ALAT, gkt ASAT, okt alkalisk fosfatase i blod,
okt y-GT, ekt LDH i blod. Nevrologiske: Hodepine, svimmelhet. @vrige: Trombose/flebitt pa infusjonsstedet, pyreksi. Mindre vanlige (=1/1000 til
<1/100): Blod/lymfe: Naytropeni, leukopeni, lymfocytose. Gastrointestinale: Dysgeusi. Infeksigse: Clostridium diffici-le-kolitt, pseudomembrangs
kolitt. Nevrologiske: Parestesi. Nyre/urinveier: @kt kreatinin i blod, ekt urea i blod, akutt nyreskade. Sveert sjeldne (<1/10 000), ukjent: Blod/
lymfe: Agranulocytose, hemolytisk anemi. Hud: Toksisk epidermal nekrolyse, Stevens-Johnsons syndrom, erythema multiforme, angiosdem,
legemiddelreaksjon med eosinofili og systemiske symptomer (DRESS). Immunsystemet: Anafylaktisk reaksjon. Lever/galle: Gulsott. Nyre/urinveier:
Tubulointerstitiell nefritt. Overdosering/Forgiftning: Symptomer. Kan fare til nevrologiske falgesykdommer inkl. encefalopati, kramper og koma
pga. ceftazidim. Behandling: Serumniva av ceftazidim kan reduseres ved hemodialyse eller peritoneal dialyse. Se Giftinformasjonens anbefalinger
for andre beta-laktamantibakterielle midler JO1D pa www.felleskatalogen.no. Oppbevaring og holdbarhet: Oppbevares i originalpakningen for a
beskytte mot lys. Etter rekonstituering: Fortynnes umiddelbart. Etter fortynning: Kjemisk og fysisk stabilitet er vist i opptil 24 timer ved 2-8°C, etterfulgt
av opptil 12 timer <25°C. Beor fra et mikrobiologisk synspunkt brukes umiddelbart. Brukeren er ansvarlig for oppbevaringstid og -forhold, som normalt
ber veere <24 timer ved 2-8°C/romtemperatur, med mindre fortynning/rekonstituering er utfert under aseptiske forhold.

Utleveringsbestemmelser: Skal kun utleveres til bruk pa menneske.
Pakninger og priser: 10 stk. (hettegl.) kr 13422,00. v Dette legemidlet er underlagt szerlig overvaking for &

. . oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa raskt som mulig.
Sist endret: 22.08.2018 Helsepersonell oppfordres til @ melde enhver mistenkt bivirkning.
Se pkt. 4.8 SPC.
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Referat fra

Joint International Tropical Medicine Meeting
Bankok, Thailand

Av Bjorn Asheim Hansen

»Joint International Tropical Medicine Meeting - JITMM?” ble arrangert for 22. gang den
12.-14. desember 2018. Motet arrangeres drlig i Thailands hovedstad Bangkok og er det
storste av sitt slag i Sor-ost Asia. Temaene omhandler i hovedsak tropemedisinsk forskning
med utspring fra Sor-ost Asia og Oseania. Arrangor er Mahidol University.

s
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”Bangkok is organic”

Det er sagt at ingen by i verden har like mange
arlig tilreisende som Bangkok. Dette henger
nok sammen med at byen er ferste stopp for
mange turister som skal turnere videre i Ser-ost
Asia. Byens innbyggertall er usikkert men er
sannsynligvis et sted mellom 10 og 15 millioner
— hvor av flere millioner pendler inn og ut daglig.

Darlig fungerende kollektivtransport kombinert
med menneskemengden gjor trafikken héples og
forurensende. Men, det er lyspunkter — T-banen
bygges stadig ut og vil i lapet av 2020 fa betydelig
storre omfang. Det bygges ogsé i heyden — antall
skyskrapere gker stadig péd tross av at grunnen
under Bangkok er i ferd med & gi etter. Byen
synker ca 0,5 cm per ar og ligger nd mellom 50
og 200 cm over havet.

Framtidsutsiktene kan altsd sammenliknes med
langrennsportens — men innbyggerne virker ikke
serlig bekymret av den grunn. Bangkok er blitt
til uten serlig plan eller regulering og metropolen
vokser noksd ukontrollert i alle retninger og
lever sitt eget liv. Som en amerikansk expat
oppsummerte det: "BKK is organic”.

JITMM2018

k\@ JOINT INTERNATIONAL TROPICAL MEDICINE MEETING 2019
*;!\‘&\QA 12-14 December 2018, Bangkok, Thailand

Amari Watergate Bangkok

Krigen mot malaria

Arets kongress gikk over tre dager. Det var totalt
39 sesjoner & velge mellom — de fleste i form
av sdkalte ”Oral sessions” med 90 minutters
presentasjoner fordelt pé tre-fire forelesere. Ca
en tredjedel av innholdet handlet om malaria.
Hovedarrangeren er Mahidol University i tett
samarbeid med blant andre MORU. MORU
(Mabhidol-Oxford Research Unit) er et 40 ar
langt samarbeid mellom Oxford og Mahidol
universitetene. Stiftelsen har etter hvert oppnadd
betydelig anerkjennelse og har gjennom store
studier i Ser-ost Asia og Afrika mye av ansvaret
for at WHO etter hvert gikk inn for artesunate-
kombinasjonsterapi ved falciparum-malaria.

Den varme poteta i malariafeltet for tida,
virker & vere hvorvidt det er mulig & eliminere
malariaparasitten. Kruttet skal primeaert settes
inn mot falciparum-malaria. Strategien? “Mass-
drug-administration” - MDA. Tanken bak det
hele bygger pa erkjennelsen at hver gang verden
kommer opp med nye antimalaria-midler, tar
det kun fa ér for parasitten utvikler resistens. To
ganger tidligere i1 verdenshistorien har resistent
falciparum-malaria oppstatt i grenseomradene



Side 15

-pest-POSTEN

mellom Myanmar/Thailand/Kambodsja. Deretter
migrerer stammen gjennom Bangladesh, India og
Midt-Osten for den ender opp pé det afrikanske
kontinent hvor den humane skaden skyter fart.
Artemisinin-preparatene begynte allerede i 2005
a vise svakhetstegn. ”Artemisinin combination
threrapy — ACT” har vert benyttet i grenseomréade
Myanmar/Thailand siden 1991 og de genetiske
resistensmutasjonene er relativt godt kartlagt
(bla. Kechl3-genet). Selv om det sa langt ikke er
snakk om komplett resistens, ser man betydelig
okt tid til pasientene er parasittfri. I tillegg ser
man ekende resistens ogsa mot stoffene som
brukes i kombinasjonsterapien, f.eks. piperaquine
og mefloquine. Flere av landene i GSM (Greater
Mekong Subregion=Myanmar, Thailand, Laos,
Kambodsja og Vietnam) har n& planer for
hvordan elimineringsprogrammene skal rulles
ut. Strategien er & identifisere «hot spots» med
hey insidens av smitte for deretter & starte MDA
kombinert med bedre vektor-kontroll m.m. Alle
(bortsett fra gravide kvinner) skal behandles
— ogsd de uten symptomer. Behandlingen skal
gjentas i tre pafelgende maneder og kuren skal
inneholde middel som fjerner gametocytter
(f.eks. primaquine). Men skeptikerne er mange
— hvorfor skal dette lykkes nad nar tidligere
eradikasjonsforsek stort sett har vert en fiasko?
Vil man ikke bare framprovosere resistens?
Hvordan skal dette gjennomferes i praksis? Vil
friske landsbybeboere i Thailand, Myanmar og
Kambodsja la seg behandle for at barn i Afrika
ikke skal de av falciparum-malaria? MORUSs
respsons? Vi vet ikke om det gér. Vi er forskere
og vitenskapsmenn — ikke sannhetsforvaltere.
Men, vi vet hvordan det gér hvis vi ikke gjor noe.
Det har historien vist oss”. ’This is a war, and we
are fighting fire with fire”.

Grotter og elefanter

Som folge av sommerens tungt media-
dokumenterte ulykke i Nord-Thailand hvor 12
gutter med trener var innesperret i flere dager
men hvor alle til slutt ble reddet ut, hadde man
i ar to sesjoner om grottedykking og grotters
mikrobiologiske spekter innenfor vektorer og
infeksigse agens. Take home message: 1) Har du
klaustrofobi — ikke begynn med grottedykking.

2) Grotter har stabil temperatur og luftfuktighet
og er en ideell inkubator for bl.a. humanpatogene
sopparter. 3) Flaggermus i tropiske strok kan
vaere reservoar for en rekke virus du ikke vil ha.

Det var ogsa plass til en sesjon om mycobakterier
og her var heydepunktet innlegget om elefanter.
Dumbo kan tydeligvis ha bade latent og aktiv
sykdom av MTB-komplekset. Det a skille TB og
LTB kan jo by pa problemer for noen og enhver;
elefanter er tydeligvis intet unntak. Foreleseren
kunne fortelle at rentgen thorax rett og slett
ikke lot seg gjennomfere ei heller avlesing av
Mantoux. Men, IGRA-test virker & vere til
& stole pa. Pavisning av aktiv sykdom krever
snabelskylling og har nok lav sensitivitet men 1
av 66 elefanter hadde positiv snabel-dyrkning.
Konsekvens: Ettersom elefanten viste tydelige
sykdomstegn med vekttap og mistrivsel, ble den
tatt ut av daglige plikter og skulle na visstnok fa
leve sine siste dager/maneder/ar i det fri...

TB-sesjonen hadde ellers et interessant innlegg
om genekspresjonsstudier som kanskje kan bli
et nyttig supplement for & skille mellom TB og
LTB og for & monitorere effekt av behandling.
Ved a folge enkelte geners uttrykk hos pasienter
med tuberkulose, kan man danne seg et bilde av
aktiv versus latent infeksjon. Samme teknikk kan
kanskje brukes i oppfeling og etter behandling for
a avdekke behandlingssvikt og residiv — kanskje
mest relevant i forbindelse med MDR-TB.

JITMM, ICTMM, DTM&H

Neste ar blir det ingen kongress ettersom man
har valgt & sla to kongresser sammen i september
2020: «International Congress of Tropical
Medicine and Malaria — ICTMM» og «JITMM».
En flott anledning til & fa oppleve tropevarme,
fantastisk gate-mat og tropemedisinsk pafyll!

Har du vurdert & gjennomfere et DTM&H-kurs
i utlandet? Sjekk ut Mahidol University https://
mabhidol.ac.th/. Kurset gir over seks maneder fra
april til september og innebarer teori, praksis,
feltarbeid og visittgang pé inneliggende pasienter
med tropemedisinske sykdommer. Kurset kan
anbefales pa det varmeste og Bangkok er fortsatt
trygg, rimelig og litt spro.
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Tre maneders kurs i tropemedisin
i Tanzania og Uganda

Av Dag Halvorsen

Jeg var sd heldig a ha overlegepermisjon hosten 2018 og deltok pa tropemedisinkurset
East-African Diploma in Tropical Medicine and Hygiene (EA-DTMH) i regi av London
School of Hygiene and Tropical Medicine (LSHTM) med samarbeidspartnere.

Australia, og jeg var eneste nordmann. Det var i
alt 70 deltakere, hvorav 25 afrikanske kollegaer.
Jeg var blant de eldste deltakerne, og opplevde til
tider at den sosiale faktor ble vel hoy, s jeg burde
kanskje tatt kurset for 15-20 ér siden!

Feltarbeidene var blant kursets haydepunkt. Etter
onske ble vibledeltinnigrupper pa 7-10 deltakere,
reiste ut i periferien og gjennomferte ulike ’mini-
forskningsprosjekter”, for deretter & skrive
rapport og gi en muntlig presentasjon. Vi skulle
B studere antibiotikaresistens og -forbruk ved ett
# lite hospital nord pa Zanzibar. Etter en strabasios
' reise over land, seilte vi en eldre bat over havet og
landet pa en hvit sandstrand med turkisblétt hav!
~ | Prosjektarbeidet viste seg & bli ganske utfordrende
. ettersom det knapt foreligger data rundt denne
problemstillingen. Kollega Anette Onken ved
Forste del av kurset ble avholdt ved Kilimanjaro Mikrobiologisk avdeling Drammen sykehus har
Christian Medical Center (KCMC) i Moshi, publisert ett blodkulturmateriale fra sykehuset
Tanzania ved foten av Kilimanjaro. Hver morgen i Stone Town, der de fant 5/21 (23.8%) ESBL
mens jeg spaserte til sykehuset kunne en skimte produserende E. coli og Klebsiella pneumoniae
den snedekte toppen av det majestetiske fjellet. (1). Denne publikasjonen ble grundig lest! Vi
Del to av kurset ble avholdt ved Mulago National samlet forbruksdata fra apoteket, gikk gjennom
Referral Hospital i Kampala, hovedstaden i 300 journaler og utferte en punktprevalensstudie.
Uganda, og den kaotiske millionbyen var en stor Nesten alle pasienten hadde fatt antibiotika
kontrast til fredfylte Moshi. for innleggelsen, og mange kjopte antibiotika
”over the counter”. For de yngste pasientene
(< 1 ar) ble det oftest gitt ampicillin +
gentamicin uten muligheter for kreatinin- eller
konsentrasjonsmélinger. Nesten alle de andre
pasientene fikk ceftriakson (3. generasjon
cefalosporin) intravengst uansett problemstilling.
Dette kan ikke g bra i lengden! Zanzibar er en

“oto: Colourbox

F
»

Kurset var hektisk og krevende med lange dager,
mye undervisning, clinical rounds, gruppearbeid,
feltarbeid, artikkelpresentasjoner, mikroskopi-
eksamen 1 parasittologi og avsluttende muntlig
og skriftlige eksamener. Det var deltakere fra
flere verdensdeler, flesteparten ifra UK, USA og
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paradisisk oy med enorme kontraster og stor
fattigdom like rundt hjernet.

Det andre feltarbeidet foregikk ved Lake Albert
pa grensen til Kongo der vi skulle studere
schistosomiasis (S. mansoni). Vi bodde enkelt
i jordhytter uten strem og vann, men med ett
utmerket myggnett! Som dere sikkert har fatt med
dere var det et pagdende ebola-utbrudd i Kongo
som var svart vanskelig 4 begrense grunnet
politisk instabilitet, konkurrerende geriljagrupper
og trusler/drap av helsearbeidere. Uganda
har besluttet & vaksinere alle helsearbeidere
langs grensen. Heldigvis ble vi ikke berort av
dette utbruddet, for smittevernberedskapen og
-utrustningen ved de lokale helsesentrene var
narmest ikke eksisterende.

Schistosomiasis er
fiskelandsbyene langs Lake Albert, og nesten
alle beboere 1 alle aldre er berert. Vi skulle
undersgke barn (2-12 ar) klinisk og med ultralyd
abdomen med tanke pa periportal fibrose, samt
samle urin- og avferingsprever og blodpreve til

hyperendemisk i

malaria pévisning (point of care hurtigtest ferdig
analysert etter 25 minutter). Tilsvarende brukte
vi en urin hurtigtest, basert pa ett sirkulerende
antigen (CCA, circulating cathionic antigen) fra
levende voksen S. mansoni orm som skilles ut i
urinen. Deretter ble Kato Kaz avferingsprever
mikroskopert. Ca. 90% av ungene hadde positiv
urinpreve, vel 30% fikk pavist schisto egg ved
mikroskopi, mange hadde hakeorm egg i tillegg
og vel 30% av ungene hadde positiv malaria
hurtigtest uten klinisk mistanke om febersykdom.
Alle ble behandlet med praziquantel, albendazole
(’deworming”) og arthemer-lumefantrin til
de malaria positive. Alle skolebarn tilbys
praziquantel behandling en gang i aret i dette
omradet. Men helsesentrene hadde ikke tilgang
pa praziquantel! Fra et folkehelseperspektiv er
dette en svaert krevende oppgave ettersom alle
benytter vannet daglig til kles- og kroppsvask,
drikkevann, avkjeling i tropevarmen, fiskebéatene
ma skubbes ut og inn, og det er mangel pé rent
drikkevann og latriner. Ferskvannssneglene
(mellomvert) finnes i hundretusenvis, og gift vil
ta livet av sneglene og fisken som er levebrodet
til befolkningen.

Videre fikk vi i oppdrag & levere en skriftlig
rapport (kritisk evaluering) av en publisert
artikkel. Jeg valgte en artikkel publisert i Lancet;
“Effect on mortality of point-of-care, urine-
based lipoarabino-mannnan testing to guide
tuberculosis treatment initiation in HIV-positive
hospital inpatients: a pragmatic, parallel-group,
multicountry, open label, randomised controlled
trial” (2). Rapporten skulle avsluttes med noen
gode rad til helseministeren i Ghana hvorvidt
denne testen kunne anbefales som farstelinje-
diagnostikk i den generelle befolkningen! Dette
er en spennende artikkel som er vel verdt a lese.

Av pasienter vi sa nevnes flere HIV positive
”late presenters” med PCP, TB, herpes zoster,
kaposis sarkom, kryptokokkmeningitt og scabies.
Overraskende fa pasienter med malaria, men
mange med transvers myelitt og Guillan-Barre
syndrom. Spennende var ogsa to pasienter innlagt
intensivavdelingen ved KCMC med tetanus. Den
ene var pa bedringens vei (dag 17) og hadde
avtagende spasmeaktivitet og sedasjonsbehov.



-pest-POSTEN

Side 18

Den andre derimot var kun pa dag 7, var allerede
trakeotomert, hadde kjevesperre, opistotonus,
respirasjonsfrekvens 40 og hyppige spasmeanfall
tross sedasjon med fire medikamenter. Han var
hoyfebril med tegn til sekundzrinfeksjon og
pneumoni. Prognosen var darlig. Inngangsporten
var ett beskjedent sar pd foten etter barbent
fotballsparking! Tenk hva en enkel vaksine kan
forebygge!

Siste to uker av kurset var forbeholdt mor-barn
helse og dekket omrader som maternal og neonatal
dadelighet, eklampsi, bledning, prematuritet
og underernering. Vi hadde clinical round pa
kvinneklinikken, og i lepet av en ettermiddag
hilste vi pa kvinner med uterusruptur, eklampsi
og dedfedsel, alvorlig postpartum bledning
og to kvinner med vesico-vaginal fistel etter
obstruert fodsel. P4 barneavdelingen sa vi tre
barn med meslinger som alle 14 i &pent landskap,
hvilket ikke er gunstig rent smittevernmessig!
I samme rom 14 barn med malaria, meningitt,
sickle-cell sykdom og alvorlige pneumonier. Pa
barnesykehuset for underernaring var det nesten
bare unge (16-22 ar) alenemedre som partner
hadde forlatt og som ikke hadde rad til mat.

Opplevelsene har vart mange og sterke, og det
er stor kontrast til hverdagen hjemme. Ideelt sett
skulle jeg gjerne hatt mer rendyrket tropemedisin,
men kurset er lagt opp for de som ensker & jobbe
i Afrika som generalister eller allmennpraktikere.
Det var imponerende hgyt nivd pad mange av
foreleserne som alle har skrevet lerebeker og
publisert i de store tidsskriftene. Og sd mange
interessante afrikanske kollegaer som arbeider
under helt andre forhold og vilkér enn det vi er
vant med. Hva de har sett av infeksjonspasienter

er ganske imponerende, men det gjores veldig lite
diagnostikk!

Kursleder er Philip Gothard, en entusiastisk
infeksjonsmedisiner fra LSHTM. Forste dag sa
han, ”This course will change you forever” og jeg
tror han har rett. Etter hjemkomst har jeg blitt mer
tankefull og lurer pa hva jeg skal bruke resten
av livet mitt til! Ost-Afrika har sa mye & by pa;
svert trivelige folk, behagelig klima, rikt dyreliv,
et hoyt fjell som kan bestiges, fantastiske strender
og medisinske utfordringer sa det rekker!

Kursavgiften var drey (> kr 80 000), men kost
og losji er rimelig. Jeg holdt meg frisk stort sett
hele tiden og er svart forneyd med oppholdet!
Jeg vil gjerne takke Norsk forening for
infeksjonsmedisin, Nasjonal kompetansetjeneste
for tropiske infeksjonssykdommer i Bergen og
min egen arbeidsplass for ekonomisk statte til
a gjennomfere dette diplomkurset. Hvis noen er
nysgjerrige og ensker mer detaljert informasjon
er det bare & ta kontakt!

REFERANSER

1. Onken A et al. Prevalence and Antimicrobial
Resistance of Microbes Causing Bloodstream
Infections in Unguja, Zanzibar. PLoS One.
2015;10(12):1-10.

2. Peter JG et al. Effect on mortality of point-
of-care, urine-based lipoarabinomannnan

testing to guide tuberculosis treatment
initiation in HIV-positive hospital inpatients:
a pragmatic, parallel-group, multicountry,
open label, randomised controlled trial.
Lancet 2016;387:1187-97.
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Vi gratulerer

Redaksjonen sender en forsinket gratulasjon til vdre
,‘\ONS ) Rolleger i ost. "Svenska InfeRtionsforeningen” som
- .L“ﬁp ble stiftet i november 1948, fylte 70 dr i november.
Professor emeritus Sten Iwarson i Goteborg har i
"InfektionsliRaren” skrevet historien om foreningen
gjennom 100 dr.
Sd mens svenske infeRsjonsmedisinere fiRR sin
forening lenge lenge for NFIM ble stiftet, ble pest-
POSTEN etablert for svenskene startet sitt egen
"Infektionslikaren”.
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Vi gratulerer

Arild Meeland, pest-POSTENS redaktor gjennom
over 10 dr, fylte 70 dr den 18. februar. Hans
arbeidsdag er ikke over, men vi nytter anledningen
til d takRe ham for hans mangedrige innsats for
norsk_ infeksjonsmedisin, som leder i Norsk_forening
for infeRsjonsmedisin, som Kliniker, som Rurs- og
motearrangot, og som engasjert underviser i sine
favorittemner HIV-infeksjon og hepatitt. De siste fire
dra har Arild utvidet sin undervisningsvirksomhet
til Etiopia, hvor han har ledet Rurs i infeksjons- og
tropesykdommer for etiopiske leger.

- BM

Kulturredaksjonen beklager !

En leser har reagert pa at Benny Andersen et par steder ble kalt Benny Andersson i pest-POSTEN nr. 4,
2018. Det beklager vi. Men vi vil bemerke at navnet selvsagt var korrekt skrevet da minneord ble sendt
fra forfatteren. Hvem som kan ha endret Andersens navn i lepet av den redaksjonelle behandling eller
trykkeprosessen, er ikke avklart, men navnefeilen burde uansett blitt korrigert ved korrekturlesningen.

Mer alvorlig er det at ordet ostemad var endret til morgenmad i verset som ble sitert. Som innsenderen
papeker er ostemad ikke det samme som morgenmad. Minneordforfatteren beklager og har lovet ikke

a stole pd hukommelsen i framtida.
-BM



-pest-POSTEN Side 20

Husk NFIM/NFMM Vérmetet 2019 1 Oslo!

Oslo Forskningspark, Gaustadalléen 21 - 13. 14. juni
Pémeldingsfrist 15. mai.

Pémeldingsskjema, se:

https://legeforeningen.no/Fagmed/Norsk-forening-for-infeksjonsmedisin/Ny-
heter/VARMOTET--PAMELDING/

Se ogsa vart Viarmeteintervju, side 10.

Delta pa og bidra ved den nordiske
mateplassen for infeksjonsmedisin
og mikrobiologi, 1 &r i Norge:

NSCMID 2019

Trondheim

Se ogsa side 34.

Eksamen i tropesykdommer og parasittologi - Bergen

Eksamen arrangeres for leger som onsker & soke om & bli godkjente spesialister i
grenspesialiteten infeksjonssykdommer. Leger som har gjennomgatt de obligatoriske kurs i
tropemedisin/parasittologi, kan melde seg til eksamen dersom mindre enn ett ar gjenstar av
spesialistutdanningen. Som det framgér av spesialistreglene, kan kandidater som har bestatt
eksamen i tropemedisin ved godkjent leerested i utlandet, fritas for denne eksamen.

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

Sted: Kompetansetjenesten for tropiske infeksjonssykdommer, Haukeland Universitetssykehus,
5021 Bergen

Tid: Mandag 4. juni 2019 kl. 09.00 — 16.00.



https://legeforeningen.no/Fagmed/Norsk-forening-for-infeksjonsmedisin/Nyheter/VARMOTET--PAMELDING/
https://legeforeningen.no/Fagmed/Norsk-forening-for-infeksjonsmedisin/Nyheter/VARMOTET--PAMELDING/

g

LN
R4 WOUEern:

- 0g her kunne nettopp
DITT innlegg statt!



-pest-POSTEN Side 22

DIKTSPALTEN

Wislawa
Szymborska

1923 -2012

Mesteparten av livet bodde hun 1 Krakow. Hun debuterte i Stalin-tida, men
markerte seg for alvor ferst fra 1957 som kanskje Polens betydeligste lyriker.
Hun fikk gjennom éara en rekke priser bade i og utenfor Polen. Det toppet seg
1 1996 med Nobelprisen i litteratur. To ganger tidligere var prisen tildelt en
forfatter fra Polen, siste gang i 1924. I begrunnelsen for tildelingen het det at
Wislawa Szymborska fikk prisen ’for en poesi som med ironisk presisjon lar de
historiske og biologiske sammenhenger tre fram i fragmenter av menneskelig
virkelighet”.

Det ble kanskje litt vanskelig ? Men Svenska Akademien kalte henne ogsé
”Poesiens Mozart”. Da skjenner du kanskje litt mer ? Enda mer forstaelig er
introduksjonen lyrikeren fikk i1 samlingen “Nyere polsk lyrikk”, utgitt av
Bokklubbens Lyrikkvenner i 1982. Der stér det at ”hennes dikt, som utmerker
seg ved en streng gkonomi og disiplin i utrykket, forener folsomhet og erotisk
varme med intellektuell refleksjon, humor og selvironi”.

Wislawa Szymborska er ekstra aktuell 1 Norge vinteren 2019, fordi
Nationaltheatret i februar og mars viser teaterstykket ”Livet er den eneste maten”
basert pa Szymborskas diktsamling med dikt fra 2002 til 2012, utgitt pd Tiden
forlag 1 2014.

Christian Kjelstrup har gjendiktet mange av Szymborska dikt til norsk, og vi
presenterer to av dem. Det forste er hans favorittdikt.

— Bjorn Myrvang
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Til overmal

Jeg er den jeg er.
en ufattelig tilfeldighet,
slik alle tilfeldigheter er det.

Jeg kunne hatt

andre forfedre,

og fra et annet rede
kunne jeg har ha flgyet ut,
frem fra en annen stubbe
krapet ut i skallet mitt.

I naturens garderobe er det nok av kostymer.
Edderkoppens, mékens, hasselmusens.
Samtlige sitter som stopt

og bares trofast til de slites ut.

Heller ikke jeg har fatt velge,

men jeg kan ikke klage.

Jeg kunne endt opp som noe

langt mindre individuelt.

Noen i en stim, en maurtue, en summende
sverm,

en bitte liten del av et landskap som vinden
kaster hit og dit.

Noen langt mindre heldigstilt,
alet opp for & bli pels,

for & servere til jul,

noe som svemmer i et mikroskop.

Et tre med rottene festet 1 bakken
idet skogbrannen naermer seg.

Et strd som trampes ned
av ufattelige hendelsesforlop.

En stakkar hvis stjerne har sloknet
og 1 stedet skinner for andre.

Eller hva om det eneste jeg fikk folk til &
kjenne, var frykt

eller bare avsmak,

eller bare medynk?

Hva om jeg var blitt fodt
i en annen stamme enn den rette
og veiene ble sperret for meg?

Skjebnen har til na
vert meg nadig.

Jeg kunne ha veert ute av stand
til & huske lykkelige oyeblikk.

Jeg kunne ha blitt frarevet
tilbayeligheten til & sammenligne.

Jeg kunne ha vert meg selv — men uten
evnen til & undre meg,

og dét ville betydd

at jeg var en helt annen.

Notert

Livet er den eneste maten
a dekkes med lov pa

hive etter pusten i sanden,
stige til veers pa vinger;

a vaere en hund,
eller stryke den over den varme pelsen;

a skille smerte
fra alt som ikke er det;

a komme seg pé innsiden av det som skjer,
betrakte noe fra flest mulige synsvinkler,
a strebe etter 4 trd minst mulig feil.

En enestaende mulighet
til et gyeblikk & erindre
en samtale som fant sted
med lampen slétt av;

og 1 det minste én gang

a snuble 1 en stein,

bli dyvit nér det better ned med regn,
legge fra seg neklene i gresset;

og 4 folge med @ynene en gnist i vinden;
og uten stans fortsette med ikke & vite
noe viktig.
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Doktorgrad

Cytomegalovirus og parvovirus B19

infeksjoner hos gravide i Norge

Regine Eva Annica
Barlinn

disputerte for ph.d-graden
den 5. desember 2018
ved Universitetet 1 Oslo

Cytomegalovirus og parvovirus B19 infeksjon
under svangerskapet kan fere til skader
pa fosteret og i verste fall ded. Mélet med
doktorgradsprosjektet ’Cytomegalovirus and
parvovirus B19 infections in pregnant women in
Norway; epidemiology, diagnosis and outcome”
var & underseke hvor stor andel av gravide i Norge
som var mottagelig for infeksjon, insidensen
av infeksjon i svangerskapet og prevalensen av
medfedt infeksjon. I en kasus-kontroll studie
nestet i Den norske mor barn kohorten estimerte vi
odds-ratio for perinatal ded i henhold til maternell
infeksjon med parvovirus B19. Kasus gruppen
besto av 149 kvinner med senabort eller perinatal
ded. Kontrollgruppen inkluderte 1349 tilfeldig

utvalgte kvinner i kohorten. Laboratoriemetodene
inkluderte antistoff, aviditet og PCR analyser. Vi
fant at rundt 40 % av gravide kvinner ikke tidligere
hadde gjennomgatt en cytomegalovirus eller en
parvovirus B19 infeksjon, og at henholdsvis 2,2
% og 3,7 % av madrene hadde en infeksjon under
svangerskapet. Vipaviste en forekomst av medfodt
cytomegalovirus infeksjon, ved undersgkelse
i navlestrengsblod, pd 0,2%. Sammenligning
med tall fra Norsk Pasient Register over antall
barn med ICD-10 diagnosekoden; medfedt
cytomegalovirusinfeksjon, tyder det pad at fa
barn i Norge blir diagnostisert ved fodsel. A
ha gjennomgatt en cytomegalovirusinfeksjon
tidligere viste sammenheng med antall tidligere
fodte barn og med lav utdannelse. Vi fant lave
konsentrasjoner av parvovirus B19 DNA i like stor
andel av kontroller og kasus og konkluderte med
at forsiktighet ma utvises ved diagnostikk av en
parvovirus infeksjon kun basert pa pavisbart virus
DNA. 1 forbindelse med journalgjennomgang
klassifiserte vi perinatal ded kasus tilfellene
i CODAC- Causes Of Death and Associated
Conditions, et klassifikasjonssystem for perinatal
ded. Ved journalgjennomgang hos medre med
dedfadsler fant vi at optimal infeksjonsutredning
for cytomegalovirus og parvovirus B19 kun ble
utfort hos et mindre antall. Vi fant at diagnostikken
kan vere utfordrende hos gravide, og at prever
tatt pa ulike tidspunkt i svangerskapet ofte er
negdvendig for & pavise og tidfeste en infeksjon.
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Doktorgrad

Aspekter ved candidemi i
Norge og Norden

Liv Hesstvedt

disputerte for ph.d-graden
den 8. februar 2019
ved Universitetet 1 Oslo

Avhandlingens tittel: “Aspects of candidemia
in Norway and in the Nordic -countries.
A contribution to the wunderstanding of
epidemiology, clinical aspects and outcome in
patients with candidemia.”

Hovedveileder: Ingvild Nordey

Biveiledere: Peter Gaustad

Miiller

og  Fredrik

Infeksjon med gjersopp i blodet, candidemi,
er sjelden tilstand hos friske individer, men
forekommer i gkende grad med heyere alder og
annen underliggende sykdom. Tilstanden kan
vaere vanskelig & avdekke og forsinke oppstart av
behandling.

P& tross av nye intravengse medisiner for
behandling av soppinfeksjon de senere ér er
dedeligheten hoy. Forekomsten av sykdommen i
Norge har i perioden 1991-2004 vert lav, og i de
andre nordiske land relativt stabil frem til 1990.

Vi fant lav forekomst av denne typen infeksjon og
ikke tegn til gkt motstandsdyktighet hos soppen
mot tilgjengelige medisiner i Norge over en lang
tidsperiode pa 22 ar (1991-2012). Som i Norge
var forekomsten av sykdommen lav i Sverige og
Finland for aret 2011, mens den i Danmark var 3
ganger sa hay, av uklare arsaker.

Faktorene som okte risikoen for infeksjon
varierte med alder. Flere pasienter under 65 ar
fikk cellegift, immundempende behandling eller
hadde ensentral venes tilgang enn de over 65 ar. De
eldste (>65 r) hadde i sterre grad underliggende
kreftsykdom og hadde gjennomgétt kompliserte
mageoperasjoner.

Blant de yngre pasientene (<65 ar) dede 1
av 5 pasienter, mens nesten halvparten av de
eldre (>65 ér) dede. De yngre pasientene fikk
oftere soppbehandling, sammenlignet med de
eldre. Dette kan skyldes at de eldre pasientene
ikke ensket behandling grunnet langtkommet
kreftsykdom, at tilstanden var vanskelig &
avdekke eller dede for diagnosen ble stilt.

Budskapet fra studien er at candidemi i Norge
er en infeksjon med lav forekomst, men med
hoy dedelighet spesielt blant eldre (>65 éar).
Soppbehandling ber vurderes gitt til flere eldre
for & bedre overlevelsen.
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leverfunksjon under antiretroviral kombinasjonsbehandling og ber falges opp iht. standard retnings-
linjer. Ved tegn pa forverring av leversykdommen ber seponering vurderes. Pasienter med kronisk
hepatitt B eller C har gkt risiko for alvorlige og potensielt fatale leverbivirkninger. Forsiktighet utvises
ved samtidig bruk av potente UGT1A1-indusere (f.eks. rifampicin), se Interaksjoner. Brukes med
forsiktighet ved tidligere myopati eller rabdomyolyse eller andre predisponerende faktorer, f.eks.
samtidig bruk av andre legemidler forbundet med disse tilstandene. Osteonekrose kan forekomme,
og pasienten ber rades til & kontakte lege ved leddverk og smerte, leddstivhet eller bevegelsespro-
blemer. Hos hiv-infiserte med alvorlig immunsvikt ved oppstart av antiretroviral kombinasjonsbehand-
ling, kan det oppsta en inflammatorisk reaksjon pa asymptomatiske eller gjenvaerende opportunis-
tiske patogener. Alvorlige kliniske tilstander eller forverring av symptomene sees vanligvis i lgpet av
de forste ukene/méanedene etter behandlingsstart. Eks. er cytomegalovirusretinitt, generaliserte og/
eller fokale mykobakterielle infeksjoner og pneumoni forarsaket av Pneumocystis jiroveci (tidligere P.
carinii). Alle symptomer pa inflammasjon ber evalueres, og behandling initieres ved behov. Auto-
immune sykdommer (som Graves sykdom) er rapportert i forbindelse med immun reaktivering.
Tidspunktet for ndr disse hendelsene inntreffer er imidlertid mer variabelt, og slike reaksjoner kan
oppsta flere maneder etter behandlingsstart. Samtidig bruk av raltegravir og antacida med alumini-
um og/eller magnesium er ikke anbefalt, se Interaksjoner. Alvorlige, potensielt livstruende og dade-
lige hudreaksjoner, inkl. Stevens-Johnsons syndrom og toksisk epidermal nekrolyse, er rapportert, i
de fleste tilfeller samtidig med andre legemidler som er forbundet med disse reaksjonene. Overfal-
somhetsreaksjoner karakterisert av utslett, konstitusjonelle funn og enkelte ganger nedsatt organ-
funksjon, inkl. leversvikt, er ogsa rapportert. Dersom tegn eller symptomer pa alvorlige hudreaksjon-
er eller overfolsomhetsreaksjoner oppstar (inkl. men ikke begrenset til, alvorlig utslett eller utslett
med feber, generell sykdomsfelelse, utmattelse, smerter i muskler eller ledd, blemmer, munnsdr,
konjunktivitt, ansiktsedem, hepatitt, eosinofili, angiogdem), skal Isentress og ev. andre mistenkte
virkestoffer seponeres. Klinisk status, inkl. lever aminotransferaser, ber monitoreres og egnet
behandling igangsettes. Forsinket seponering etter utvikling av alvorlig utslett kan fore til en livstru-
ende situasjon. Utslett forekommer hyppigere med raltegravir og darunavir enn med enkeltkompo-
nentene alene hos tidligere behandlede pasienter. Hjelpestoffer: Tablettene inneholder laktose, og
ber ikke brukes ved galaktoseintoleranse, lapp-laktasemangel eller glukose-galaktosemalabsorp-
sjon. Tyggetablettene inneholder fruktose og sorbitol, og ber ikke brukes ved sjeldne arvelige pro-
blemer med fruktoseintoleranse. Bilkjaring og bruk av maskiner: Svimmelhet er rapportert hos noen
pasienter hvor raltegravir er en del av behandlingsregimet, og kan pavirke evnen til & kjgre bil og
bruke maskiner. Interaksjoner: For utfyllende informasjon fra Legemiddelverket om relevante inter-
aksjoner, se JO5A X08. Interaksjonsstudier er kun utfert hos voksne. 400 mg tabletter og tyggetab-
letter: Raltegravir metaboliseres primart via UGT1A1, og forsiktighet utvises ved samtidig bruk av
potente UGT1A1-induktorer (f.eks. rifampicin). Rifampicin reduserer plasmakonsentrasjonen av
raltegravir, men virkningen pa raltegravireffekten er ukjent. Hvis samtidig bruk med rifampicin ikke
kan unngas, kan dobling av raltegravirdosen vurderes hos voksne. Det finnes ingen data som kan
veilede ved behandling med raltegravir sammen med rifampicin hos pasienter <18 &r. Pavirkningen
pa UGT1A1 av andre potente enzyminduktorer, som fenytoin og fenobarbital, er ukjent. Andre mindre
potente induktorer (f.eks. efavirenz, nevirapin, etravirin, rifabutin, glukokortikoider, johannesurt
(prikkperikum), pioglitazon) kan brukes uten justering av raltegravirdosen. Samtidig bruk av kjente
potente UGT1A1-hemmere (f.eks. atazanavir) kan gke plasmakonsentrasjonene av raltegravir. Ingen
dosejustering kreves ved samtidig bruk av atazanavir. Samtidig bruk med antacida som inneholder
divalente metallkationer, kan redusere raltegravirabsorpsjonen ved chelatdannelse, med redusert
plasmaniva av raltegravir. Hvis antacida tas med aluminium/magnesium innen 6 timer etter ralte-
graviradministrering, reduseres plasmanivaet av raltegravir signifikant. Samtidig bruk er derfor ikke
anbefalt. 600 mg tabletter: Samtidig bruk av 1200 mg raltegravir med rifampicin er ikke anbefalt,
da det kan gi redusert bunniva av raltegravir i plasma. Pavirkningen pa UGT1A1 av andre potente
enzyminduktorer , som fenytoin og fenobarbital, er ukjent. Samtidig bruk av 1200 mg raltegravir 1
gang daglig med fenytoin eller fenobarbital anbefales ikke. Andre mindre potente induktorer (f.eks.

efavirenz, nevirapin, etravirin, rifabutin, glukokortikoider, johannesurt (prikkperikum), pioglitazon) kan
brukes uten justering av raltegravirdosen. Samtidig bruk av kjente potente UGT1A1-hemmere (f.eks.
atazanavir) kan gke plasmakonsentrasjonene av raltegravir. Samtidig bruk av 1200 mg raltegravir 1
gang daglig og atazanavir anbefales ikke. Samtidig bruk av 1200 mg raltegravir 1 gang daglig med
aluminium-/magnesium- og kalsiumkarbonatholdige antacida vil sannsynligvis gi klinisk signifikant
reduksjon i plasmakonsentrasjonen il raltegravir. Samtidig bruk av aluminium-/magnesium- og
kalsiumkarbonatholdige antacida med 1200 mg raltegravir 1 gang daglig anbefales ikke. Samtidig
bruk av raltegravir og tipranavir/ritonavir kan gi redusert bunnniva av raltegravir i plasma og anbe-
fales ikke. Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Bor ikke brukes. Utilstrekkelige data. Repro-
duksjonstoksiske effekter er vist hos dyr. Mulig human risiko er ukjent. For & overvake det mater-
nelle/fotale utfallet hos pasienter som ved en feiltagelse fikk raltegravir under graviditeten, er det
etablert et antiretroviralt graviditetsregister. Leger oppfordres til & registrere pasientene i dette reg-
isteret. Amming: Overgang i morsmelk ukjent. Det er vist utskillelse av raltegravir/metabolitter i melk
hos dyr. Risiko for nyfadte/spedbarn som ammes kan ikke utelukkes. Pasienter som bruker raltegra-
vir skal ikke amme. Generelt anbefales det at madre med hiv-infeksjon ikke ammer, for & hindre
hiv-overfgring. Fertilitet: Ingen effekt sett pa fertilitet hos hann- eller hunnrotter ved doser opptil 600
mg/kg/dag, som gir 3 ganger heyere eksponering enn ved anbefalt human dose. Bivirkninger:
Vanlige (=1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Oppblast mage, abdominalsmerter, diaré, dyspepsi,
kvalme, oppkast. Hud: Utslett. Nevrologiske: Svimmelhet, hodepine, psykomotorisk hyperaktivitet.
Undersokelser: Okt ALAT, atypiske lymfocytter, skt ASAT, okte triglyserider i blodet, okt lipase, okt
niva av pankreasamylase i blodet. Psykiske: Unormale dremmer, insomnia, mareritt, unormal oppfar-
sel, depresjon. Stoffskifte/ernaring: Nedsatt appetitt. @re: Vertigo. @vrige: Asteni, fatigue, pyreksi.
Mindre vanlige (=1/1000 til <1/100): Blod: Anemi, jernmangelanemi, smerter i lymfeknuter, lym-
fadenopati, neytropeni, trombocytopeni. Gastrointestinale: Gastritt, ubehag i abdomen, smerter i
ovre del av abdomen, gmhet i abdomen, anorektalt ubehag, obstipasjon, munnterrhet, ubehag i
epigastriet, eroderende duodenitt, sure oppstat, gastrogsofageal reflukssykdom, gingivitt, glossitt,
smerter ved svelging, akutt pankreatitt, peptisk ulcer, rektal bladning. Hjerte/kar: Palpitasjoner,
sinusbradykardi, ventrikuleere ekstrasystoler, hetetokter, hypertensjon. Hud: Akne, alopesi, akne-
lignende dermatitt, tarr hud, erytem, avmagring i ansiktet, hyperhidrose, lipoatrofi, ervervet lipodys-
trofi, lipohypertrofi, svette om natten, prurigo, pruritt, generell pruritt, makuleert utslett, makulopapu-
leert utslett, klgende utslett, hudlesjoner, urticaria, xeroderma, Stevens-Johnsons syndrom,
legemiddelindusert utslett med eosinofili og systemiske symptomer (DRESS). Immunsystemet:
Immunrekonstitusjonssyndrom, overfalsomhet for legemidler, overfalsomhet. Infeksigse: Genital
herpes, follikulitt, gastroenteritt, herpes simplex, herpes virus-infeksjon, herpes zoster, influensa,
abscesser i lymfeknutene, molluscum contagiosum, nasofaryngitt, gvre luftveisinfeksjoner. Kjgnns-
organer/bryst: Erektil dysfunksjon, gynekomasti, menopausale symptomer. Lever/galle: Hepatitt,
fettavleiring i leveren, skrumplever, leversvikt. Luftveier: Dysfoni, neseblgdning, nesetetthet. Muskel-
skjelettsystemet: Artralgi, artritt, ryggsmerter, flankesmerter, muskel-skjelettsmerter, myalgi, smerter
i halsen, osteopeni, smerter i ekstremitetene, tendonitt, rabdomyolyse. Nevrologiske: Amnesi, karpalt
tunnelsyndrom, kognitive forstyrrelser, konsentrasjonsforstyrrelser, postural svimmelhet, smaks-
forstyrrelser, hypersomni, hypoestesi, letargi, hukommelsesforstyrrelser, migrene, perifer nevropati,
parestesi, somnolens, spenningshodepine, tremor, darlig sevnkvalitet. Nyre/urinveier: Nyresvikt, ne-
fritt, nyresten, nokturi, nyrecyste, redusert nyrefunksjon, tubulointerstitiell nefritt. Psykiske: Mental
sykdom, selvmordsforsek, angst, forvirringstilstander, nedtrykthet, depresjon, alvorlig depresjon,
middels insomnia, humersvingninger, panikkanfall, sgvnforstyrrelser, suicidale tanker, suicidal opp-
forsel (spesielt hos pasienter med psykisk sykdom i anamnesen). Stoffskifte/ernzering: Kakeksi, dia-
betes mellitus, dyslipidemi, hyperkolesterolemi, hyperglykemi, hyperlipidemi, hyperfagi, okt appetitt,
polydipsi, unormalt kroppsvev. Svulster/cyster: Papillomer i huden. Undersekelser: Redusert absolutt
antall ngytrofile, okt alkalisk fosfatase, redusert albumin i blodet. @kte blodverdier av: Amylase, bili-
rubin, kolesterol, kreatinin, glukose, urea-nitrogen, kreatinfosfokinase. @kt fastende blodsukker,
glukose i urinen, okt HDL, okt INR, okt LDL, redusert antall blodplater, positiv test for blod i urinen,
okt livvidde, vektokning, redusert antall hvite blodlegemer. @re: Tinnitus. @ye: Svekket syn. @vrige:
Utilsiktet overdose, ubehag i brystet, frysninger, ansiktsedem, okt fettvev, nervas skjelving, utilpass-
het, submandibular oppsamling, perifert gdem, smerte. Overdosering/Forgiftning: Behandiing:
Ingen spesifikk informasjon om behandling av overdosering. Stettende standardtiltak som f.eks.
fierning av ikke-absorbert legemiddel fra mage-tarmkanalen, klinisk monitorering (inkl. EKG) og ev.
stottende behandling bar iverksettes. Det ber tas med i vurderingen at raltegravir foreligger som
kaliumsalt. Ukjent i hvilken grad raltegravir kan dialyseres. Se Giftinformasjonens anbefalinger: JO5A
X08. Egenskaper: Klassifisering: Integrasehemmer. Virkningsmekanisme: Hindrer integrase fra &
overfgre virus-DNA, og er aktiv mot hiv-1. Hemmer Katalytisk aktivitet av integrase, et hiv-kodet
enzym ngdvendig for virusreplikasjon. Integrasehemming hindrer kovalent integrering av hiv-geno-
met i vertscellens genom. Hiv-genom som ikke integreres, kan ikke styre produksjonen av nye infek-
sigse viruspartikler, og hemming av integrasjonen hindrer derfor spredning av virusinfeksjonen. De
fleste virusisolatene fra pasienter som ikke responderer pa raltegravir, har hay grad av raltegravir-
resistens pga. =2 mutasjoner i integrase. Mutasjoner som medfgrer raltegravirresistens forer vanlig-
vis til resistens mot integrasehemmeren elvitegravir. Mutasjoner pé aminosyre 143 frer til sterre
resistens mot raltegravir enn elvitegravir, og E92Q-mutasjoner fgrer til storre resistens mot elvitegra-
vir enn raltegravir. Virus som skjuler en mutasjon pa aminosyre 148 i tillegg til en eller flere andre
resistensmutasjoner mot raltegravir, kan ogsa medfere klinisk signifikant resistens mot dolutegravir.
Absorpsjon: T, ca. 3 timer etter en enkeltdose hos fastende, friske frivillige. AUC og C.,, oker
doseproporsjonalt i doseringsomrédet 100-1600 mg. C;,, oker doseproporsjonalt i doseringsomra-
det 100-800 mg og gker noe mindre enn doseproporsjonalt i doseringsomréadet 100-1600 mg.
Doseproporsjonaliteten er ikke fastlagt hos pasienter. Dosering 2 ganger daglig gir farmakokinetisk
steady state ila. de 2 farste behandlingsdagene. Betydelig farmakokinetisk variasjon. Mat ser ut il &
oke farmakokinetisk variabilitet. Liten til ingen akkumulering i AUC og G, men tegn pé svak akku-
mulering i C,,. Store inter- og intraindividuelle variasjoner i C,, som kan skyldes forskjeller i samti-
dig administrering av mat og andre legemidler. Absolutt biotilgjengelighet er ikke fastsltt. Farma-
kokinetikken hos barn er ikke fastslatt. Alder har ingen Klinisk betydning pa farmakokinetikk i
aldersgruppen 16-71 ar. Proteinbinding: Ca. 83% bundet til humant plasmaprotein i konsentrasjons-
omradet 2-10 uM. Fordeling: Gér raskt over i placenta hos rotter, men penetrerer ikke hjernen i
merkbar grad. Halveringstid: Tilsynelatende terminal t;, er ca. 9 timer, med en kortere a-fase t;,
(~1 time) som star for mye av AUC. Metabolisme: Raltegravir utgjer ca. 70% i plasma, resten er
raltegravirglukuronid. UGT1A1-mediert glukuronidering til raltegravirglukuronid er viktigste clear-
ancemekanisme. Ingen dosejustering er antatt ngdvendig ved redusert UGT1A1 pga. genetisk poly-
morfisme. Utskillelse: Ca. 51% og 32% av dosen gjenfinnes i hhv. feces og urin. | feces er kun ral-
tegravir til stede; det meste er sannsynligvis derivert fra hydrolyse av raltegravirglukuronid utskilt i
gallen. Raltegravir og raltegravirglukuronid er pavist i urinen og star for hhv. ca. 9% og 23% av
dosen. Det er ukjent i hvilken grad raltegravir kan dialyseres, og dosering fer en dialysegkt ber unn-
gés. Pakninger og priser: TABLETTER, filmdrasjerte: 400 mg 60 stk. (boks) kr 6785,10, 600 mg
60 stk. (boks) kr 6878,40. TYGGETABLETTER: 25 mg 60 stk. (boks) kr 2251,20, 100 mg 60 stk.
(boks) kr 2251,20. Sist endret: 28.06.2018

Refusjonsberettiget bruk: Rekvirering skal gjeres i trdd med nasjonale handlingsprogrammer for
HIV og feringer fra RHF/LIS spesialistgruppe. Vilkdr: 216 Refusjon ytes kun etter resept fra syke-
huslege eller avtalespesialist. 222 En bla resept kan ekspederes med H-resept som hjemmel hvis
resepten er forskrevet for legemidlet ble overfort til H-reseptordningen.
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Infeksjonssykdommer i musikkens verden:

Carl Maria (von) Weber

(18.12.1786, Eutin - 05.06.1826 , London )

Grunnleggeren av den tyske nasjonalopera

Av Bent von der Lippe

«Aldri har en tysk musiker levet som du!»
(Richard Wagner)

Oppvekst og musikalsk utvikling

Fodt og oppvokst i Eutin, Schleswig-Holstein
(Nord-Tyskland). Familievapenet og adelstittelen
har faren angivelig ulovlig kopiert fra en gsterisk
slekt ogi ettertid dokumentert at han avstammet
fra en badisk slekt (fra Schwarzwald i Syd-
Tyskland). Faren var fetter av Mozarts hustru
Constanze (fedt Weber), opprinnelig offiser,
meget resurssterk, kunstnerisk og en ypperlig
musiker. Da Carl Maria var 6 ar, forlot faren sin
stilling som amtmann og startet et omreisende
teaterselskap (Webersche Theatergesellschaft).
For dette hadde han vert slottsforvalter,

musikkdirekter i Liibeck (1778) og kapellmester
hos fyrsten 1 Eutin (1779). Carl Marias
musikalitet var nedarvet fra faren og han reiste
pa turne med farens teaterselskap i Tyskland
og Osterrike de neste 12 ar. 1 Salzburg fikk
han musikkundervisning av Michael Haydn, en
yngre bror av Joseph Haydn, men heller ikke her
oppholdt Webers segikke serliglenge. Underveis
skrev Weber sine forste operaer ("Die Macht der
Liebe und des Weins” og ”"Das Waldmédchen™).
Han lerte seg ogsa litografikunsten og ble en
mester i & avbilde notebildene litografisk. 1803
far Weber sin forste opera oppfert i Augsburg
(’Peter Schmoll”).

Operakarrieren

1804 som 18-aring ansettes Carl Maria som
kapellmester ved operaen i Breslau (byen den
gang tilherte det tyske keiserrike, i dag heter
byen Wroclaw og ligger i Polen), og med
jernhard energi foretar han en omorganisering
av orkesteret og endrer spilleplanen for de neste
sesonger. Etter & blitt grundig motarbeidet, sier
han opp sin stilling i Breslau 1806. Forbigaende
aksepterer han en stilling som musikkintendant
hos hertug Eugen av Wiirttemberg- men ogsa
denne oppgir han allerede i 1807. Han ansettes
sd som privatsekreteer for erkehertug Ludwig
av Wiirttemberg i Slottet Ludwigsburg ved
Stuttgart. Dette er ingen musikalsk stilling ,
men involverer statsaffeerer, altsd politikk pa
heyt plan. I denne tiden knytter han bénd til
komponisten Franz Danzi og komponerer flere
kammermusikkverker. Dessverre beholder han
denne posisjonen meget kortvarig fordi han
anklages for finansielle misligheter. Han hadde
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levet pé hoy fot og skaffet seg betydelig gjeld. Pa
Danzis anbefaling reiser han sa til Darmstadt og
i de neste drene befinner han seg pa “kunstreiser”
over hele Europa. Lite er kjent fra disse arene,
men han skriver bade operaen “Abu Hassan”
1811 og far sin opera ”Silvana” oppfert i Berlin,
hvor han oppholder seg et halvt &r. Etter slaget ved
Waterloo skriver han kantaten ”Kampfund Sieg”
og haster berommelse i Berlin. I begynnelsen av
1813 fér han tilbud om musikkdirektorstilling
i Prag, og han tiltrer denne i april samme ar.
Imidlertid blir han ogsd i Prag motarbeidet og
kritisert for sin egensindighet og heye krav
til musikerne. Han tar i bruk taktstokken som
dirigentpinne (denne anvendes av de fleste
dirigenter fortsatt) og innferer en ny plassering av
orkestergruppene, hvilket medferer stor skepsis
og kritikk. Kjaerlighetsforholdet til den 8 &r yngre
sangerinnen Caroline Brandt ender i ekteskap
og to senner kommer etter hvert til verden. Han
soker stilling i Berlin 1816, men far den ikke.
Derimot blir han tilbudt kapellmesterstillingen
ved Deutsche Oper i Dresden, og tiltrer denne
samme &r. Denne posisjonen innehar han til sin
ded i 1826.

Kompositorisk virksomhet

Kun Beethovens “Fidelio” ble oppfert pa tyske
scener og Weber kunne ikke
avfinne seg med at italienske
operaer behersket de tyske
operascenene,han ville skape
den tyske opera med tysk
libretto og tysk musikk. Men
heller ikke i Dresden var
det grobunn for nasjonal,
tysk opera. I lgpet av 1819
komponerer han mesteparten
av sin opera ”Der Freischiitz”,
denne uroppferes ikke i
Dresden men i Berlin 1821 og
blir en overveldende suksess.
Dette verket regnes a veare
hans sterste innsats for tysk
nasjonalopera.

Aret etter starter arbeidet med
”Euryanthe” som uroppfores

i Wien 1823, denne blir ogsd godt mottatt, men
regnes ikke musikalsk sett & vaere blant hans beste.
Men han har n& nadd internasjonal anerkjennelse
og berommelse og far glimrende tilbud fra mange
hold. Fra London (London Philharmonic Society)
far han en bestilling pa et syngespill som forer
til arbeidet med hans siste opera, ”Oberon” som
ferdigstilles i begynnelsen av 1826 og reisen
til England starter 16. februar. Han ankommer
London 5 mars 1826 og den 12 april dirigerer han
selv premieren med overstremmende suksess.

Webers musikk i dag

Weber var fremfor alt en nyskapende
operadirigent. [ hans operaer etableres en
nasjonal status med tysk folkloristisk handling,
og tysk tekst.

Weber etterlater seg en rekke komposisjoner,
hvorav de fleste sjelden spilles i dag unntatt
ouverturene til de tre operaer "Der Freischiitz”,
”Euryanthe” og ”Oberon”. Alle disse er originale
og hayverdige musikalske perler! Mest populer i
var tid er orkesterstykket “Oppfordring til dans”
(opprinnelig for klaver, orkestrert av H. Berlioz).

Av instrumentalkonserter nevnes bl.a.: Romanza
siciliana for fleyte, variasjonsverk for bratsj,
Grande potpourri for cello , concertino for horn,

e Wigiy: e drundbs, Ui

1llustrasjon fra Der Freischiitz akt 2 scene 3, forestilling ved

Théitre Lyrique, Gallica 1866 (kilde: Wikimedia Commons)



In the management of HIV,

TIMES ARE CHANGING

Are your treatment decisions changing with them?
We are introducing a 2-drug regimen for virologically suppressed adult HIV patients.

JULUCAY (dolutegravir/rilpivirine) is indicated for the treatment of HIV-1 infection in adults
who are virologically suppressed (HIV-1RNA <50 copies/ml) on a stable antiretroviral regimen
for at least six months with no history of virological failure and no known or suspected
resistance to any non-nucleoside reverse transcriptase inhibitor or integrase inhibitor.

Contraindications: proton pump inhibitors, dofetilide, rifampicin, rifapentine, carbamazepine,
oxcarbazepine, phenobarbital, phenytoin, systemic dexamethasone, St John’s wort.

Women of childbearing potential should undergo pregnancy testing before initiation of DTG
and use effective contraception throughout treatment. Due to the potential risk of neural
tube defects, DTG should not be used during the first trimester unless there is no alternative.

Les preparatomtale for forskrivning. Bivirkninger ma rapporteres. Kontakt GSK pa telefon 22 70 20 00.

fe)
@ viv

JULUCA is owned by or licensed to the ViiV Healthcare group of companies.
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It middel, integr id revers
ATC-nr.: JOSAR21

TABLETTER, filmdrasjerte 50 mg/25 mg: Hver tablett inneh.: Dolutegravir 50 mg,
rilpivirin 25 mg, laktose, mannitol, hjelpestoffer. Fargestoff: Titandioksid (E 171), gult
og redt jernoksid (E 172). Indikasjoner: Behandling av humant immunsviktvirus type 1
(hiv-1)-infeksjon hos voksne som er virologisk supprimert (hiv-1 RNA <50 kopier/ml) pa
et stabilt antiretroviralt regime i minst 6 maneder uten tidligere virologisk svikt og med
ingen kjent eller mistenkt resistens mot noen ikke-nukleosid revers transkriptasehemmer
eller integrasehemmer. Dosering: Bor forskrives av lege med erfaring i behandling av
hiv-infeksjon. Anbefalt dose: 1 tablett daglig. Glemt dose/Oppkast: Glemt dose bor
tas sa raskt som mulig, dersom neste dose ikke skal tas innen 12 timer. Da ber glemt
dose ikke tas, og vanlig doseringsplan felges. Ved oppkast, se pakningsvedlegget.
Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering nedvendig
ved lett eller moderat nedsatt leverfunksjon. Ber brukes med forsiktighet ved moderat
nedsatt leverfunksjon. Ingen data tilgjengelig ved alvorlig nedsatt leverfunksjon. Nedsatt
nyrefunksjon: Ingen dosejustering nedvendig ved lett eller moderat nedsatt nyrefunksjon.
Ved alvorlig nedsatt nyrefunksjon eller endestadium nyresvikt, skal kombinasjon med
en sterk CYP3A-hemmer kun brukes hvis fordel oppveier risiko. Barn og ungdom <18
dr: Sikkerhet og effekt ikke fastslatt. Ingen doseringsanbefalinger kan gis. Eldre >65
dr: Begrenset erfaring. Administrering: Skal tas med mat. Bor svelges hele med vann.
Skal ikke tygges. Skal ikke knuses eller deles. Kontraindikasjoner: Hypersensitivitet for
innholdsstoffene. Samtidig bruk av dofetilid, karbamazepin, okskarbazepin, fenobarbital,
fenytoin, rifampicin, rifapentin, protonpumpehemmere, systemisk deksametason (unntatt
som enkeltdose) og johannesurt (prikkperikum). Forsiktighetsregler: Forhindrer ikke
risiko for overfering av hiv via seksuell kontakt. Forholdsregler for & forhindre overfering
bor tas iht. nasjonale retningslinjer. Overfasomhetsreaksjoner: Utslett, konstitusjonelle
funn, og noen ganger organdysfunksjon, inkl. leverreaksjoner er rapportert for
dolutegravir. Seponeres umiddelbart ved mistanke om hypersensitivitetsreaksjoner.
Klinisk status inkl. leveraminotransferaser og bilirubin ber overvakes. Kardiovaskulcert:
Ved supraterapeutiske doser er rilpivirin assosiert med forlengelse av QTc-intervall.
Brukes med forsiktighet sammen med legemidler med kjent risiko for torsades de pointes.
Opportunistiske infeksjoner: Opportunistiske infeksjoner og andre komplikasjoner som
folge av hiv-infeksjon kan utvikles. Osteonekrose: Er rapportert ved fremskreden hiv-
sykdom og/eller langtidseksponering for antiretroviral kombinasjonsbehandling. Lege
ber kontaktes ved leddverk og smerte, leddstivhet eller bevegelsesproblemer. Immunt
reaktiveringssyndrom: Hos pasienter med alvorlig immunsvikt ved behandlingsoppstart,
kan det oppstd en inflammatorisk reaksjon pa asymptomatiske eller gjenveerende
opportunistiske patogener og gi alvorlige kliniske tilstander eller symptomforverring.
Dette sees typisk innen de ferste fd ukene eller manedene etter initiering av
antiretroviral kombinasjonsterapi (CART). Eks. er cytomegalovirus-retinitt, generelle og/
eller fokale mykobakterieinfeksjoner og Pneumocystis jirovecii-pneumoni. Autoimmune
sykdommer (feks. Graves sykdom og autoimmun hepatitt) er rapportert & oppsta ved
immun rekonstituering. Tidspunkt for utbrudd er imidlertid variabelt, og kan forekomme
mange maneder etter behandlingsstart. Pasienter med hepatitt B/C: Det henvises til
gjeldende behandlingsretningslinjer hos pasienter som er koinfisert med hepatitt B-virus.
Ved hepatitt C-infeksjon er det observert hayere leververdiokning med kombinasjonen
dolutegravir og rilpivirin. Monitorering av leverfunksjonen anbefales. Hjelpestoffer:
Inneholder laktose og ber ikke tas ved galaktoseintoleranse, total laktasemangel eller
glukose-galaktosemalabsorpsjon. Bilkjering og bruk av maskiner: Utmattelse, svimmelhet
og dosighet er rapportert, forsiktighet utvises. Interaksjoner: For utfyllende informasjon
om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse. Skal ikke tas med andre legemidler
som inneholder dolutegravir eller rilpivirin, unntatt i tilfelle med koadministrering med
rifabutin. Effekt pd dolutegravir: Dolutegravir metaboliseres hovedsakelig via UGTIAT, og
er 0gsa et substrat for UGTIA3, UGT1A9, CYP3A4, P-gp og BCRP, derfor kan legemidler
som induserer disse enzymene redusere plasmakonsentrasjon og terapeutisk effekt
av dolutegravir. Samtidig bruk med legemidler som hemmer disse enzymene kan oke
plasmakonsentrasjonen av dolutegravir. Absorpsjonen reduseres av antacida. Effekt
av dolutegravir: Dolutegravir kan eke plasmakonsentrasjonen av legemidler som
utskilles vha. OCT2 eller MATE-1. Pasienten ber felges neye og dosejustering kan veere
nedvendig. Hemming av OAT3 er ikke undersekt, mulig ekning i plasmakonsentrasjonen
av legemidler som utskilles via OAT3. Effekt pd rilpivirin: Rilpivirin metaboliseres
hovedsakelig av CYP3A, og CYP3A-induktorer eller-hemmere kan derfor pavirke
plasmakonsentrasjonen av rilpivirin. Bruk av legemidler som oker ventrikkelens pH kan
gi redusert plasmakonsentrasjon av rilpivirin. H,-reseptorantagonister og antacida ber
brukes med spesiell forsiktighet. Effekt av rilpivirin: Det er lite sannsynlig at en dose
pa 25 mg daglig vil ha noen Klinisk relevant effekt pa eksponeringen for legemidler
som metaboliseres av CYP-enzymer. Det kan ikke utelukkes at rilpivirin kan oke
eksponeringen for legemidler som transporteres av P-pg. Rilpivirin ber brukes med
forsiktighet sammen med legemidler med kjent risiko for torsades de pointes.

og ikk

Dolutegravir og rilpivirin kombinert
med

Dofetilid

Karbamazepin, oksakarbazepin,
fenytoin, fenobarbital

Johannesurt (prikkperikum)
Protonpumpehemmere
H,-reseptorantagonister

Anbefalt daglig dose

Kontraindisert.
Kontraindisert.

Kontraindisert.

Kontraindisert.

Kun H,-reseptorantagonister som
doseres 1 gang daglig kan brukes.
Bor tas minst 4 timer etter eller

12 timer for dolutegravir/rilpivirin.

Antacida ber tas minst 6 timer for
eller 4 timer etter dolutegravir/
rilpivirin.

Brukes med forsiktighet. Ber enten
tas samtidig som dolutegravir/rilpivirin
sammen med mat, eller tas minst 6
timer for eller 4 timer etter.
Kontraindisert, unntatt som 1 enkelt
dose.

En dosejustering av metformin

ber vurderes ved oppstart og
seponering av koadministrering, for
a opprett-holde glykemisk kontroll.
Ved moderat nedsatt nyrefunksjon
ber en dosejustering av metformin
vurderes ved koadministrering

med dolutegravir, pga. okt risiko for
laktacidose.

Kontraindisert.

Ved koadministrering skal en

25 mg tablett av rilpivirin tas som
tillegg hver dag.

Brukes med forsiktighet.

Om mulig, ber alternativer vurderes.
Brukes med forsiktighet

Magnesium/aluminiumholdig
antacida, kalsiumkarbonat

Kalsiumtilskudd, jerntilskudd,
multivitaminer
Deksametason, systemisk

Metformin

Rifampicin, rifapentin
Rifabutin

Artemeter, lumefantrin
Klaritromycin, erytromycin
Dabigatraneteksilat

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditetstest skal tas for behandling og effektiv
prevensjon ma brukes under behandlingen. Graviditet: Begrensede data pa bruk
av rilpivirin hos gravide. Data indikerer okte tilfeller av nevralrersmisdannelser
ved eksponering for dolutegravir ved unnfangelsestidspunkt, sammenlignet med
behandling uten dolutegravir. Pga. risiko for nevralrersmisdannelser skal ikke
dolutegravir brukes i 1. trimester, med mindre det ikke finnes noe alternativ. Data om
bruk i 2. og 3trimester indikerer ingen okt risiko for misdannelser/negativ pavirkning
pa foster/nyfodt. Mekanismen som gjer at dolutegravir kan pavirke graviditet ukjent, og
sikkerhet kan ikke bekreftes. Dolutegravir skal kun brukes i 2. og 3. trimester dersom
forventet fordel oppveier mulig risiko for fosteret. Dolutegravir krysser placenta hos
dyr. Lavere eksponeringer av dolutegravir og rilpivirin under graviditet er sett. Juluca
anbefales ikke under graviditet. Amming: Ukjent om dolutegravir eller rilpivirin utskilles
i morsmelk. Skilles ut i melk hos dyr. For & unnga overfering av hiv anbefales det at
hiv-infiserte medre ikke under noen omstendigheter ammer sine barn. Fertilitet:
Ingen humane data. Bivirkninger: Svcert vanlige (>1/10): Gastrointestinale: Kvalme,
okt pankreatisk amylase, diaré. Lever/galle: @kning i transaminaser (ASAT og ALAT).
Nevrologiske: Hodepine, svimmelhet. Psykiske: Insomnia. Stoffskifte/ernaering: @kt
total kolesterol (fastende), ekt LDL-kolesterol (fastende). Vanlige (>1/100 til <1/10): Blod/
lymfe: Reduksjon i antall hvite blodlegemer, reduksjon i hemoglobin, redusert platetall.
Gastrointestinale: Magesmerter, oppkast, flatulens, okt lipase, abdominalt ubehag,
smerter i vre del av mage, munnterrhet. Hud: Utslett, pruritus. Lever/galle: @kt bilirubin.
Nevrologiske: Desighet. Psykiske: Unormale dremmer, depresjon, sevnforstyrrelser,
nedstemthet, angst. Stoffskifte/ernaering: Redusert appetitt, okte triglyserider (fastende).
Undersokelser: Forhayet kreatinfosfokinase (CPK). @vrige: Utmattelse. Mindre vanlige
(211000 til <1/100): Immunsystemet: Hypersensitivitet. Lever/galle: Hepatitt. Muskel-
skjelettsystemet: Artralgi, myalgi. Psykiske: Selvmordstanker eller-forsek. Sjeldne (21/10
000 til <1/1000): Lever/galle: Akutt leversvikt. Ukjent frekvens: Immunsystemet: Immunt
reaktiveringssyndrom.  Overdosering/Forgiftning: Symptomer: Ingen identifiserte
symptomer utover kjente bivirkninger. Behandling: Stettende behandling ber gis basert
pa Klinisk tilstand og nedvendig oppfelging. Usannsynlig at dolutegravir eller rilpivirin
kan fiernes ved dialyse pga. sterk binding til plasmaproteiner. Se Giftinformasjonens
anbefalinger for dolutegravir JOSA X12 og ikke-nukleosid revers transkriptasehemmere
JO5A G pa www.felleskatalogen.no. Egenskaper: Virkningsmekanisme: Dolutegravir
hemmer hiv-integrase ved & binde seg til integrasens aktive sete og blokkere trinnet
for strengoverfering i retroviral deoksyribonukleinsyre-integrasjon, som er vesentlig
for hiv-replikasjonssyklusen. Rilpivirin er en diarylpyrimidin ikke-nukleosid revers
transkriptasehemmer (NNRTI) av hiv-1. Rilpivirin-aktivitet medieres av ikke-kompetitiv
hemming av hiv-1revers transkriptase (RT). Rilpivirin hemmer ikke de humane cellulzere
DNA-polymerasene a, 8 og y. For resistens, se SPC. Absorpsjon: Dolutegravir har
median T pa 2-3 timer postdose for tablettformulering. T for rilpivirin 4-5 timer.
Proteinbinding: Dolutegravir >99 %. Fri fraksjon av dolutegravir i plasma oker ved
lavt niva av serumalbumin (<35 g/liter), som sees ved moderat nedsatt leverfunksjon.
Rilpivirin “99,7%, primeert til albumin. Fordeling: Vd 17-20 liter. Halveringstid: Dolutegravir
terminal t,, “14 timer. CI/F er ca. 1liter/time. Rilpivirin terminal t,, “45 timer. Metabolisme:
Dolutegravir metaboliseres primeert av glukuronidering via UGTIA1 med en mindre
CYP3A-komponent. Rilpivirin metaboliseres primaert via oksidativ metabolisme mediert av
CYP3A-systemet. Utskillelse: Dolutegravir: 53% uendret i feces. 32% av via urin. Rilpivirin:
Ca. 25% uendret i feces. Oppbevaring og holdbarhet: Oppbevares i originalpakningen
for & beskytte mot fuktighet. Hold boksen tett lukket. Ikke fiern terremiddelet.
Pakninger og priser: 30 stk.' (boks) 11461,60 kr.

Refusjon: H-resept: JOSA R21_1 Dolutegravir og rilpivirin. Refusjonsberettiget bruk: Der
det er utarbeidet nasjonale handlingsprogrammer/nasjonal faglig retningslinje og/eller
anbefalinger fra RHF/LIS spesialistgruppe skal rekvirering gjeres i trad med disse. Vilkar:
216 Refusjon ytes kun etter resept fra sykehuslege eller avtalespesialist.

Sist endret: 13.02.2019

Basert pa SPC godkjent av SLV/EMA: 23.01.2019
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to klaverkonserter (1811 og 1812 ), konsertstykke
for klaver og orkester f-moll), concertino for
klarinett og orkester i c-moll og fagottkonserten
i F-dur. Disse komposisjoner representerer alle til
dels virtuos, klangfull og romantisk musikk. Lite
spilt i dag er hans sonatiner for fiolin og klaver og
4 klaversonater.

Sykdom og ded

Weber er fodt med en hoftelidelse, og han hinker
hele livet, noe som han ifelge sennen og flere
andre tidsvitner ikke affiseres av. Den begrenser
visstnok heller ikke hans fysiske aktivitet.
Under sitt opphold i Sveits 1811 foretar han en
12-timers vandringstur uten at hoften plager ham.
Som 18-aring i Breslau tar han en liten slurk av
en flaske han tror inneholder vin, men viser seg
a inneholde salpetersyre (innholdet var ment
a behandle et kobberstikk han holdt pd med™!).
Dette medferer afoni i mange uker, sykeleie i to
méneder og sterke hals/bryst/avre buksmerter.
Men han overlever. I 1812 blir han igjen syk
med “brystrevmatisme”, senere tolkes dette som
sannsynlig plevritt. Aret etter ma han til sengs i
to uker og beskriver en rekke allmennsymptomer,
halssmerter nevnes ogsa i denne forbindelse.
Symptomene fluktuerer frem til 1818- da inntrer
igjen heshet og klemmende brystsmerter. Flere
kuropphold felger. Fra 1821 er han selv klar over
at han har en dedelig sykdom: hoste, hemoptyser
og dyspne dokumenteres, men ogsa disse
fluktuerer og gode perioder noteres. Nar slutten
narmer seg er han uhyggelig avmagret og sterkt
avkreftet, har stadige diareer og uttalt bengdem
bilateralt.

Allikevel fremviser han en jernvilje og trenger
okonomiske midler til sin hustru og sine to
senners fremtid. Fra London er han lovet et
klekkelig honorar for innstudering og oppferelsen
av ”’Oberon”, og selv om han frarides reisen over
kanalen, tvinger han likevel denne gjennom. Han
dirigerer selv premieren den 12. april med dyspne
og bengdem. Den 18. april anferer han i sin
dagbok: “Jeg har mistet all tro pad legene og deres
kunst”. 24. april forordner dr. Kind inhalasjon
av en fortynnet blasyreopplesning for & stille
hosten (giftvirkningen av dette middel var godt

kjent, men i sterk fortynning allikevel anvendt
ved refrakter hoste). 27. april dirigerer Weber
ouverturene til "Euryanthe” og “Oberon”. Den
26 mai leder han for siste gang en orkesterprove-
med sennepsplaster pa brystet. Om kvelden den
4. juni drikker han et glass portvin med sin lege
dr. Kind, Sir George Smart (oppdragsgiver og
president for London Philharmonic Society) og
vennen, floytisten Fiirstenau. Han trekker seg
tilbake ved 22-tiden og blir funnet ded neste
morgen, 39 ar gammel.

Obduksjonen

I British Museum, London er to dokumenter
som vedrerer Webers obduksjon oppbevart. Det
ene er undertegnet av obdusenten dr. Forbes
og tre vitner, herunder Webers behandlende
lege dr. Kind. Det andre er kun undertegnet av
obdusenten dr. Forbes. I folge disse dokumenter
har obduksjonen pavist falgende: Nekrotiserende
ulcus pa venstre side av strupehodet. Lungene
gjennomsatt av store og sma tuberkler, til dels
pussfylte. Videre ble to kaverner, den sterste
henseeggstor pavist. Venstre lunge fremviste
emfysematese forandringer. Obduksjonen nevner
ikke andre organer enn supehode og lunger. At
det ogsa foreld tarmtuberkulose anses sannsynlig.

Tilbake til fedrenes jord

Weber blir bisatt i Moorfield Chapel og gravlagt
i London, men 18 ar senere blir hans jordiske
levninger pa initiativ av Richard Wagner (som
etterfulgte Weber som hoffkapellmester ved
operaen i Dresden) overfort til Dresden og lagt i
Webers familiegrav.
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CM v. Weber hedret pa frimerke (DDR, 1976)
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P4 tide med Quiz. Sist runde ble det satt rekord i antall besvarelser. Fasit og vinner
kommer pa neste side. Svaret sendes som vanlig til PestaQuiz@gmail.com. Vinneren er
den som svarer riktigst forst.

Oppgave 1. Nye mikrober

En nypensjonert, kvinnelig veterinzer ble innlagt pd ortopedisk avdeling med spersmal om
seneskjedeinfeksjon. Hun var nylig kommet tilbake fra Queensland i Australia, der hun hadde
hatt gleden av & jobbe sammen med en lokal veteriner i en nasjonalpark. De hadde ansvar for en
gruppe koalabjerner. Dessverre ble hun pa slutten av oppholdet bitt i hdanden av en av disse sete,
teddybjernlignende dyrene. Det var rundt dette bittet det né var blitt redt, hovent og vondt. Hun hadde
ogsa fatt litt feber. Det ble tatt sarprever og gjennomfert kirurgisk debridement.

Pé mikrobiologen ble sérpraven behandlet etter alle kunstens regler. P4 brunskalen tilkom det vekst
etter to degn. I mikroskopet ble det sett korte, Gram negative staver. Dessverre ga MALDI-TOF ingen
svar. Det ble besluttet & sende bakterien til sekvensering. Men resultatet lot vente pé seg, sa for det var
klart hadde den ferskeste assistentlegen allerede googlet fram svaret.

Hvilken bakterie?
Oppgave 2. Antibiotika

Peroral vankomycin har i &revis veert brukt til behandling av en viss alvorlig tarminfeksjon. Virkingen
er kun lokal, fordi absorbsjonen gjennom tarmslimhinnen er minimal. Fidaksomicin har samme
indikasjon og samme minimale absorbsjon. I de seneste arene er det i amerikanske anbefalinger &pnet
for et tredje lokalt virkende antibiotikum, som i Norge har en helt annen indikasjon, til behandling av
denne infeksjonen.

Hvilket antibiotikum?
Oppgave 3. Hvem er jeg?

Jeg lever i jordsmonn og liker det varmt og fuktig. Kommer noen gaende barbent, penetrerer jeg hel
hud. Mange blir ikke syke, men noen kan fa kleende utslett, hoste, magesmerter og vekttap. Er jeg
forst kommet, er det ikke sé lett & bli kvitt meg. Enkelte blir sa syke av meg at de der. Eggene mine
kan du lete lenge etter!

Hvem er dette?
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Oppgave 4. Tropesykdommer

En 50 &r gammel mann besgkte familien sin i Liberia. Huset han bodde i var fullt av mus og andre
smagnagere. Etter litt over en uke fikk han feber med kraftige kroppssmerter, halssmerter, rede ayne
og redusert hersel. Det ble forsgkt & behandle med bredspektret antibiotika, uten effekt. Tilstanden
forverret seg raskt med ekende feber, alvorlig hodepine, hovne lymfeknuter og milt og etterhvert
hemoptyse. Pasienten dede til slutt av septisk sjokk.

Hvilken gnagerbdren mikrobe var var pasient smittet av?

Fasit pA A&A-Quiz nummer 3:

Oppgave I: Den dedelig bakterien som har dokumentert smitte via trommer er Bacillus anthracis
https://www.cdec.gov/anthrax/specificgroups/animal-workers/hides-drums.html

Oppgave 2: Misjonzrsennen med infeksjonssykdom mange ér etter hadde Leishmaniasis

Oppgave 3: Vér infeksjonsinteresserte kollega hadde Sandfluefeber (Pappataci-feber) som skyldes et
Phlebovirus, f.eks Toscana virus. Det ”lokale navnet” er altsa Toscana.

Oppgave 4: Carrions sykdom (Bartonella bacilliformis) smitter i likhet med Leishamnia og Phlebovirus
via sandfluer.

Vinner:

Vi har kanskje funnet et passelig vanskelighetsniva, for det var denne gangen flere perfekte besvarelser.
Den forste som sendte inn (og dermed vinner) var Gry Klouman Bekken (fortsatt Ullevél, men snart
Drammen) som sendte inn sin besvarelse 16. januar kl. 16.52. Hun slo dermed Thomas Skrede
(Drammen) med over seks timer (han leverte kl. 23.08). Det ser ut som Drammen kan bli uslaelige
framover.

Husk NSCMID i Trondheim 12.-15.september 2019!

Se ogsé nettstedet http://www.nscmid2019.com/
Fristen for abstract er 1. juni 2019 og frist for pdmelding 15. juni 2019 (early bird).
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https://www.cdc.gov/anthrax/specificgroups/animal-workers/hides-drums.html
http://www.nscmid2019.com/

VEILEDNING FOR FORFATTERE

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

Papirbaserte bidrag ma leveres med bred marg og dobbelt linjeavstand. Illustrasjoner og
fotografier kan veere i AMa&AMat/hvitt eller farge og ber sévidt mulig leveres i format .tiff
eller .jpg De ber ha en opplesning pa minimum 150 dpi (dots per inches”). [llustrasjoner kan
ogsa oversendes redaksjonen for scanning, vennligst angi om de da enskes i retur. Referanser
skrives som angitt i veiledningen til Tidsskrift for den norske legeforening”. Tidskriftnavn
forkortes som angitt i ”Index Medicus”.

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

Abstract skrevet av nordmenn i utenlandske tidsskrifter kan veere pd 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 pé forfatter som skal ha
event. korrespondanse, 4) sammendrag, helst pa norsk, skrevet for infeksjonsmedisinere.
Forskergrupper kan eventuelt lage en synopsis av sitt arbeide, med nayaktig referanseliste.

Foredrag holdt ved meter i regi av Norsk Forening for Infeksjonsmedisin samt prisforedrag
kan veere pé én 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 trykket i
et opplag pé ca. 350 - 400 og distribuert gratis til alle medlemmer av Norsk forening for
infeksjonsmedisin. Annonsepris sort/hvitt: kr. 2.500 pr. 1/1 side. Omslagssider (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 pé papir eller film. Husk
at manuskriptet skal forminskes til G 5-format (16,9 x 23,8 cm). Vi mé ta et forbehold om
annonseplass i forhold til stoffmengden forevrig. Redaksjonen har vedtatt & gjennomfere en
rulleringsordning ved stor pdgang av annonserer.
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