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So long, COVID?

Det skimtes stadig oftere lys i den lange
tunnelen fra epidemi til endemi, men hittil
har det dessverre vist seg & vare metende tog.
Smittestatistikken minner fortsatt om Strava-
loggen til Sisyfos, mannen som var demt til
a for alltid rulle en kampestein til toppen av et
fjell. Talmodigheten begynner & bli tynnslitt, og
en samlet verdensbefolkning sitter i baksetet og
messer: “Er det langt igjen?”

Akkurat det har det i midlertid vist seg vanskelig
a spé. Norske fagfolk har kranglet i offentlighet
om man fir mest presise estimater basert pa
expert opinion eller statistiske modeller. Gitt at
begge hovedsakelig har syntes & bomme er det
kanskje like greit & begrave stridseksen.

Signalene internasjonalt er ogsd sprikende.
Flere land har nylig apnet opp samfunnet, og
satser pd TISK og flokkimmunitet. Vaksine-
frontleperen Israel varsler nedvendigheten for en
3.vaksinedose til alle for & bekjempe pandemien
(deres bindinger til vaksineprodusenten Pfizer er
dog ikke neglisjerbare).

Hvis det framstir komplisert & beslutte det
optimale veivalget nid, md en ha oppriktig

dem skulle

for
retningsvalg i et informasjonsvakuum i mars
2020. Enkelte har anklaget norske myndigheter
for & ha trakket for hardt pa bremsen i starten.
Kanskje...

medfolelse ta avgjerende

Men hvem vet egentlig hvordan historien om
gutten som IKKE ropte ulv forlep?

At tiltakene virket er det i hvert fall ingen tvil om.
Detéa grave en grav for andre har alltid vaert beheftet
med problemer, men at begravelsesbyrdene matte
tildeles korona-stette grunnet lediggang mé vel
vaere pandemi-historisk eksepsjonelt.

Uvanlig lav forekomst av influensa og andre
luftveisvirus forrige sesong vitner ogsd om
suksessen til det forebyggende arbeidet som ble
lagt ned. Smittevernlegenes har séledes fatt sine
15 minutes of fame. Og Erna Solberg sine 15
minutes of shame.

Mye taler vel for at smittevernsdugnaden og
vaksinasjonsprosessen snart vil bare frukter.

Sa far vi hape at ikke det hele er Sisyfos-arbeid.
- Oddvar Oppegaard
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Lederens hjorne

Dette blir min siste hilsen som leder av foreningen. Jeg har sittet i fire
ar, og for a4 unngéd hviterussiske tilstander er det fornuftig at jeg gir
stafettpinnen videre.

Det har veert begivenhetsrike &r, og jeg benytter denne anledningen
til litt mimring. Foreningen bidrar direkte og indirekte i en rekke
komiteer, veiledere og utvalg. Arsrapporten dokumenterer mye av
dette. Det forste aret var hovedkontroversen manglende oppdatering av
antibiotikaretningslinjene. Vi kontaktet Hdir, HOD, KAS med flere. Etter
hvert ble det etablert plattform for fornying, og sveert mange av dere
bidrar til oppdaterte retningslinjer til glede for alle norske sykehusleger.
Vi tar ikke all &re for dette, men tror var lobbyisme bidro positivt.

Senere samme ar detonerte en bombe i det infeksjonsmedisinske miljoet —
medikamenter mot hiv ble lagt ut pa anbud, og resulterte i at svaert mange
ville métte endre behandlingsregime fra en klasse til en annen. Dette
medferte hoylytte protester fra sa vel infeksjonsleger som pasienter og brukerorganisasjoner. Infeksjonsmiljoet
var splittet og det tilkom til dels sterke personangrep og beskyldinger. Som styre matte vi forseke a hare alle parter.
Vi reiste og besokte bade var retningslinjekomite og Sykehusinnkjep HF. Vi gikk ut i media med pressemelding
og leserbrev, og samhandlet med ledelsen i Legeforeningen.

Det hele endte med at vi skilte mellom deltagelse i Infeksjonsforeningens veileder-/retningslinjekomiteer, og
helseforetakenes komiteer for LIS-anbud. Vi la fram prosessen pa det pafelgende arsmetet, og fikk stette for dette.
Ogsa legeforeningens fagstyre ga sin tilslutning.

Som s& mange kamper var ogsa dette til en viss grad mot vindmeller. I &rene som fulgte har LIS-anbudet kommet
i takt med klinisk praksis, og protestene har stilnet. Likevel foltes det riktig a std opp for faglighet i en sak som
ellers omhandlet gkonomi.

Den samme perioden ble det etablert Faglandsrdd i Legeforeningen, for & kunne skille faglighet og
fagforeningsarbeid. Vi er en liten fagmedisinsk avdeling, eksklusive som vi er, men har hatt representasjon i
Faglandsradet siden starten.

De neste to drene har forlept uten store hendelser i et infeksjonsmedisinsk perspektiv. Vel, sett bort ifra en pandemi
som har satt alt pa hodet. Under Covid-19 pandemien har infeksjonsmedisinere vaert helt sentrale i smittevern,
behandling og forskning. Foreningen ga mandat til en gruppe med representanter fra de sterste miljoene til & se
pa behandlingsalternativer, og denne kunne allerede 25. mars 2020 publiseres i forste utgave. Under lanseringen
ble den linket til fra vg.no, og den har blitt et hyppig brukt oppslagsverk. Den blir stadig oppdatert i nye versjoner,
ettersom evidens for virksomme, og uvirksomme behandlinger foreligger.

Nar dette skrives er Norge i bakrus etter & ha feiret gjendpning. Vi gér nd inn i en krevende vinter, der det er
forventet bade influensa, SARS-CoV-2 og RS-virus i en uheldig samrere, samtidig som samfunnet og sykehus
letter pa ekstra ressurser og forhdndsregler.

Jeg vil til slutt igjen fé takke alle som har bidratt de siste fire arene, det vaere seg i styret, i heringer, i komitearbeid,
i pest-POSTEN og alle andre sammenhenger der vi er avhengige av hjelp for & utfore oppgavene gitt oss. Jeg
nevner ikke navn, da det er for mange & ramse opp!

Jeg fortsetter i styret i en nedtonet rolle i en periode til, og hdper ogsé & kunne bidra litt i hervaerende publikasjon,
sé dere er ikke kvitt meg ennd!

Mvh Olav Lutro
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Vaksine-historikk 2

Av Oddvar Oppegaard

De nye mRNA-vaksinene har bydd pa logistiske
utfordringer grunnet manglende holdbarhet
i romtemperatur. Problemene er nok likevel
bagatellmessige sammenliknet med oppgaven
man stod overfor ved distribusjon av Jenners
koppevaksine pé starten av 1800-tallet. Vaksinen
var basert pd inokulasjon av det mindre virulente
kukoppeviruset, men viabiliteten av viruset ved
transport var svert begrenset. Vaksinen ble i
praksis spredd ved & ta vaske fra kukoppe-byller
pa forrige ukes vaksinerte, og deretter inokulere
dette i neste kohort.

Spania stod séledes overfor en utfordring med
a fa disseminert vaksinen til sine kolonier i
sor-Amerika. Leosningen ble skissert av legen
Francisco Javier de Balmis. Skipsdelegasjonen
hans fraktet vaksinen over Atlanterhavet via
22 uvaksinerte foreldrelgse barn, der vaksinen
ble inokulert serielt fra barn til barn for & holde
den aktiv. Det ryktes at det siste barnet i rekken
kun hadde to aktive lesjoner igjen pa kroppen da
skipet ankom Columbia.

Etter & ha bunkret opp 25 nye foreldrelose

barn tok delegasjonen senere turen videre over
Stillehavet til Filippinene og Kina. Balmis
ekspedisjonen regnes av mange som verdens
forste internasjonale bistandsekspedisjon, men
er neppe en favoritt i regional etisk komite. De
22 spanske foreldrelose barna ble etterlatt i
Mexico....

Under sees et minnesmerke for de foreldrelose
barna som bidro til transport av vaksinen over
Altlanterhavet (fra ”La Coruna”, Spania).

Edward Jenner setter sin forste vaksine mot kopper pd et barn i 1796.
(Science History Images / Alamy)
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pest-intervjuet: Arve Lystad

«Hva han har utrettet for smittevernet Norge kunne det
skrives tykke boker om» lod teksten til dette portrettet i
AIDS Info nr 1, 2000, da Arve Lystad pensjonerte seg
etter over 30 dar som avdelingsoverlege ved Folkehelsa.
Landets forste og, sa vidt vites, fortsatt eneste professor
i forebyggende infeksjonsmedisin er et selvfolgelig

intervjuobjekt ved 50-arsjubileet for Norsk forum for

sykehushygiene (nd ...smittevern i helsetjenesten) som

han var en «founding father» for. Blant mye annet.

Arve er fodt 1932 og vokste opp i Oslo sentrum,
foreldre innvandret fra Trendelag i 1929. Som
elev ved Mollergata skole var Arve var “nestbest
i klassen”, og skoleflinke den gang sekte
gjerne medisinstudiet... Her var ingen familier
belastning, far var typograf. Oppveksten etter
krigen betegner han som fantastisk, det var
mye sport og aktivitet, og et veldig fint milje
“uten kjeltringsstreker og santno’ ”. Fortsatt
er han aktiv i en alder av 89 og spiller ukentlig
tennis med datteren. Andsfrisk er han som fi pa
hans alder; hukommelsen synes & vare bedre
enn undertegnede intervjuer som er 25 ar hans
junior....

I den medisinske “kullboka” uttrykte han enske
om & bli barnelege (skjonner ikke hva jeg tenkte
pé da”) men i det militere fikk han interesse for
bakteriologi via kjennskap til biologisk krigfering.
Sekte seg sa til Kaptein Wilhelmsen og Frues
bakteriologiske laboratorium ved Rikshospitalet.
Under en laererik tid ved laboratoriet ble han den
farste spesiallegen i sykehushygiene ved RH.

Fra en rikholdig CV hentes frem:

* Cand. med Oslo 1957
* Spesialist medisinsk mikrobiologi 1963

* 1959-60 lege ved Oslo militere legekontor og
med. avd. Lovisenberg sh

* 1960-67 ulike stillinger som ass.lege, vit.ass,
dosentvikar og amanuensis ved Bakteriologisk
institutt

1967-1970 spesiallege i sykehushygiene ved

Rikshospitalet.
* 1961-1991 en rekke bistillinger ved
Krigsskolen, Institutt for Farmakoterapi,

Universitetet 1 Oslo, SiA (Ahus) og Aker
sykehus

* Overlege/avdelingsoverlege  ved  Statens
institutt for folkehelse (SIFF)
* 1990-1999 professor II i Forebyggende

infeksjonsmedisin, Medisinsk fakultet, UiO.

Listen over publikasjoner er pa rundt 280 artikler,
og utallige undervisningsoppgaver har fulgt ham
hele karrieren.

Fra 1970 ble han tilsatt som leder for Avdeling
for forbyggende infeksjonsmedisin (SAFI) ved
Statens Institutt for Folkehelse (SIFF), nd FHI, en
stilling han hadde i 30 &r frem til pensjon.

Sa hva var smittevernutfordringene du motte den
Sorste tiden?

AL: «Nybygg av sykehus var aktuelt da som
nd, men sykehusarkitektene gjorde masse tullete
ting, og for eksempel antibiotikaresistens var
ennd ikke et tema. S& jobben ble & sette oss litt
tilbake til den preantibiotiske &ra. Slikt opptok
britene ganske mye, for eksempel sentralisering
av sterilsentraler og bruk av smitteisolater, og
vi leerte mye av dem. Bade Sverige og Danmark
opprettet sakalte Sterilsentralklubber pa slutten av
60-tallet. Vi kom litt etter, men valgte en bredere
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tilneerming, og kalte
det ”sykehushygiene”.

Det som ikke var satt pa
kartet, ble ettertrykke-
lig satt der etter at Arve
tiltradte som sjef ved
SAFI. Avisutklipp fra
den tiden viser overlege
Lystad som en hyppig
gjest 1 media med tema
sykehusinfeksjoner og
antibiotikaresistens, og
mer tradisjonelle smit-
tevernemner som hénd-
hygiene, smitteisolering,
og sterilisering. Som en
kuriositet ble han sitert
pa at sykehusinfeksjoner i
Norge ga en merkostnad per ar pa over kr. 600
tusen ut fra en liggedegnpris pa kr. 300.... sjok-
kerende, 1 1972.

Antibiotikaresistens foltes ikke sd pdtrengende
dengang som nd?

AL: ”Nei, men antibiotikaresistens hadde
interessert meg fra tidlig pa 60-tallet. Ved
bakteriologisk institutt engasjerte Tore Midtvet
og jeg oss mye rundt dette. Vi var begge
konsulenter ved Institutt for farmakoterapi der
antibiotika naturligvis var et tema. I tillegg var
jeg opptatt av sykehusinfeksjoner, sé jeg gikk pa
mange sengeposter og overvar operasjoner ved
RH og fikk se alt det geerne vi gjorde.”

Arve tok initiativet til & starte et "Norsk forum
for sykehushygiene” i 1971 og ble hedret pa
Forumets 50 ars jubileumsmete nylig. I en lengre
artikkel i ”Sykepleien” i 1970 (bildet til he.)
begrunner han behovet for et samlende faglig
forum. I innledningen sier han: “De fleste av oss
har vel en eller annen mer eller mindre begrunnet
fornemmelse av at det er mye ugjort nar det
gjelder hygienen i vdre sykehus, og derved mye
ugjort i arbeidet for a forebygge at infeksjoner
oppstar og spres blant pasienter i vdire sykehus.”
Ord som fortsatt har gyldighet.

AL: ”Minst like viktig som Forumet var

samarbeidet ~ mellom  mikrobiologi-  og
infeksjonsforeningen som etterhvert kom til.
Men ellers var Forumsmetene ment & vare, og
er fortsatt, et tverrfaglig samlingssted. Det ble
en samling av det totale milje for smittevern, for
sykepleiere, leger, farmaseyter, og andre med
smittevernoppgaver. [ begynnelsen var ogsé
arkitekter med, og sterilsentralledere har alltid
veert en del av miljeet.”

YRLIFA FOR

S‘r'KEl-'L,ISII- IYGIEME

Andre ting du husker godt fra den forste tiden
som avdelingsleder ved SIFF?

AL: ”En annen utvikling jeg bidro til, sammen
med blant annet Christian Lerche (SIFF’s 2.
direktor) som jeg samarbeidet utmerket med,
var 4 desentralisere diagnostisk mikrobiologi.
Det fantes péa den tiden satelittlaboratorier forst i
Oslo-omradet, ved Aker sykehus i en provisorisk
Moelvenbrakker bemannet av oss pd RH i
fritiden, senere Lingjaerde ved Ahus og Bevre pé
Barum. Lerche var god kompis med statsfysikus
Fredrik Melby ("Kong Christian og kong Fredrik”
i parantes bemerket) og var pd ham, slik at vi
snart fikk et Statens laboratorium i Stavanger,
Lillehammer og Tromse, mens Kvittingen startet
opp i1 Trondheim. Og utdannelsen i mikrobiologi
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ble jo ogsd desentralisert. Idag er vel antallet
laboratorier noenogtyve.”

Du kalles ogsa MSIS’s far — og Meldingssystem
for infeksjonssykdommer” er jo et begrep alle
norske leger er kjent med. Som epidemiologisk
verktoy er det bare viktigere med drene. Hvordan
kom det i stand?

AL: Det var jo behov for et overvakningssytem
for infeksjonssykdommer. MSIS ble pilotert i
1973, og innfert i 1975 som et nyhetsbrev pa 2
sider (ett ark) fra SIFF. Hver uke ble ett ark sendt
til alle aktuelle leger og institusjoner i Norge, med
en forside der sma nyhetsnotiser ble publisert,
enten innsendt utenfra eller laget av avdelingens
medarbeidere. P4 baksiden kunne man lese
oppdatert infeksjonsstatistikk. Internasjonalt ble
spesielt lagt merke til enkelheten i konseptet:
”One sheet only!” ble et begrep. MSIS-rapporten
ble stoppet som papirutgave (av kostnadshensyn)
etter 35 ar 1 2010. Men meldingssystemet lever jo
videre, og det er jeg selvsagt stolt over.”

Sd kom hiv/AIDS og verden ble snudd pa hodet;
en god effekt var at infeksjonsmedisin som fag
fikk en ny giv... men sykdommen preget verden pd
80- og langt inn i -90-tallet. Ogsd her hadde du
en liten finger med i spillet?

AL: ”Liten finger...! Vel, vi mette i Stortinget,
Stig Freland og jeg—begge var vi, sammen med
Johan Bruun, medlemmer av Helsedirektorens
raddgivende utvalg for hiv/AIDS med 18 menn og
én kvinne—og der satt blant annet Willock. Han
henviste til da han var i militeret, da tok man bare
en blodpreve for & pavise syfilis, kan vi ikke bare
gjore det da?” Det var to leire, hauker og duer;

The Photo that Changed the Face of AIDS
Time magazine (Christina Fare)

-
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de mest ekstreme ville tatovere de hivpositive og
sende dem til Bjerneya. Det var ville tilstander en
stund. Men vi som viste til at tvang ville fore til at
mange i risikogruppene ville g under jorden og
smitte videre, vant jo frem.”

Vi rekker ikke 4 komme

s& mye inn pd det
siste planlagte temaet,
nemlig Arve’s innsats

for & fa ’smittevern i
sykehus’ inn i lovverket.
Smittevernloven av 1994
samlet et wutall lover
“under én hatt”. En §4-7 om Sykehusinfeksjoner
var det Arve som i siste oyeblikk fikk med i
utarbeidelsen av lovforslaget. Noen fa setningene
om sykehusinfeksjoner ga dermed et lovgrunnlag
for en rekke senere forskrifter og flere revisjoner
av veiledere.

Etter & ha stelt sin kone hjemme i 16 ar av
pensjonistilverelsen inntil hun dede, ble Arve
kjereste med Marit Stormark som i mange
ar var hygienesykepleier ved FHI. De har det
apenbart veldig bra sammen ogsa i privaten, og
det var hyggelig & se dem begge to igjen. Jeg
takker denne eneren i norsk smittevern for en
hyggelig samtale, og regner med & se ham pa flere
forumsmeter i drene som kommer!

-JBH
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Innblikk i var forskning...

A forske under en pandemi
COVID forskning fra infeksjons- og hjerteavdelingen AHUS

Av Jan Erik Berdal, Olav
Dalgard og Christian Prebensen

Den forste COVID-19 bolgen traff AHUS
hardt. I lopet av noen fa uker i mars kom
det en eksponentiell okning av pasienter
pd sengeposter og intensivavdeling. Pd
det meste ld 23 COVID-19 pasienter
pd respirator, hvorav 17 med invasiv
ventilasjonsstotte og sengepostene hadde
daglig belegg av 50-60 COVID-19 pasienter
gjennom flere uker.

Sykehuset gikk raskt i kriseberedskap, og et
stort apparat ble satt i gang for & mobilisere
ressurser, frigjore arealer, bygge om, lere opp, og
omdisponere personell. Infeksjonslegene som var
forutsatt & vaere eksperter p4 COVID-19, hadde
aldri sett en COVID-19 pasient for 18. mars
2020. Utvikling av prosedyrer, og radgivning
til andre avdelinger métte saledes basere seg pa
raskt akkumulerende erfaring, og fortlopende
litteraturoppdatering. Samtidig sa vi behovet
og muligheten til & initiere forskning. Hvordan
rigge til forskning i konkurranse med presserende
kliniske og administrative oppgaver i starten av
en pandemi?

Vi forutsd at vi hadde et begrenset tidsvindu
for pasientinklusjon og innsamling av
biobankmateriale. Raskest mulig innhenting
av nedvendige godkjenninger og etablering
av infrastruktur for biobanking fikk derfor
farsteprioritet. REK og PVO behandlet prosjekter
og endringsmeldinger i lgpet av timer og dager
heller enn uker og méneder. Infeksjonsavdelingen
ved Christian Prebensen og undertegnede og

| B

hjerteavdelingen ved Torbjorn Omland og Peder
Mpyhre, gikk sammen om & etablere prosjektet
«COVID-MECH», en prospektiv kohortstudie.
Den hadde som ferste mél & registrere kliniske
data og samle inn blodprever ved innkomst, dag
3, og 9 fra alle konsekutivt innlagte pasienter
med COVID-19. Ideer for spesifikke studier fikk
komme senere. Med begrenset mannskap og
okonomi valgte vi en pragmatisk innsamling: En
provetakingspakke i akuttmottaket der alle med
suspekt eller dokumentert infeksjon med SARS-
CoV-2 tok en utvidet COVID-19 innkomstpakke
inneholdendenoen fapreverutoverstandardprever
(ferritin, LD, TnT, Nt-ProBNP), samt ekstra
serum og plasma. Ved endelig bekreftet SARS-
CoV-2 test, ble pasientsamtykker og videre
blodprevetaking innhentet av studiesykepleiere
eller  prosjektmedarbeidere  (PM, CP).
Grunnet smittevernhensyn og rasjonering av
smittevernutstyr tilstrebet vi samtidig prevetaking



Side 11

-pest-POSTEN

for rutine og forskningsprever. Det var ikke
ressurser for taking og prosessering av CPT-ror
(til celleanalyser), men det ble tatt prover for
transkriptomikk (PAXgene) hos et flertall av
inkluderte. Kliniske variabler (etter ISARIC og
modifisert ISARIC protokoll) ble fortlopende
registrert av prosjektmedarbeidere (PM, CP),
studiesykepleiere og LIS'er i karantene. Vi
fikk inkluderte 135 av 201 pasienter frem til
inklusjonen ble pauset 04.05.20 grunnet raskt fall
1 COVID-19 innleggelser.

Kardiologisk avdeling pd AHUS har et
internasjonalt ledende biomarkermilje. Studier
av ulike biomarkerer fra COVID-MECH
kohorten var derfor naturlig prosjekter og har
gitt uttelling i flere publikasjoner i hoyt rangerte
tidsskrift. I samarbeid med Christine M Jonassen
pa Kalnes undersegkte vi viremi ved COVID-19.
Vi kartla forekomst, kvantiterte virus i blod, og
undersgkte grad og progresjon av viremi som
prognostisk marker. Ved & kombinere biomarker
og viremidata undersekte vi om organskade
kunne forklares av viremi med pafelgende
organdisseminering, ecller om ekstrapulmonal
organskade skyldtes systemisk inflammasjon per
se. Vi har videre sett pd om hjertedysfunksjon
persisterer etter gjennomgatt COVID-19 ved
hjelp av MR hjerte 6 mnd etter innleggelse.

Sammen med intensivavdelingen, som innforte
en protokoll for héndtering av ventilerte
COVID-19 pasienter, publiserte vi resultatene fra
COVID-MECH kohorten pa intensivavdelingen.
For pasienter som fikk invasiv ventilasjon
var mortalitetsraten 13% og dermed vesentlig
lavere enn det som den gang ble publisert fra
andre sentre. Denne artikkelen var i en (kort)
periode etter publikasjon en av de mest sokte i
intensivlitteraturen.

I samarbeid med Hilde L Nilsen og hennes
team pd EPIGEN pa AHUS, arbeider vi nd med
transkriptomikkdataene fra COVID-MECH.
Her har malet veaert 4 generere kunnskap om
patofysiologiske mekanismer ved COVID-19,
og om vi i transkriptomikkanalysene kan finne
menstre og identifisere genuttrykk som skiller
alvorlig syke (intensivpasienter) fra mindre syke

(sengepostpasienter), og om vi ser en dynamikk i
tidsseriepraver. Vi hiper & publisere resultater fra
denne studien i lgpet av andre halvéir. Analysene
krever imidlertid tung bioinformatisk ekspertise,
og jeg sitter ofte med folelsen av at muligheten
teknologien har for & generere enorme data
mengder har lopt noe ifra vér forstaelse av de
underliggende biologiske prosessene. Vi trenger
nye hypoteser!

I den 3. belgen har vi igjen mobilisert COVID-
MECH, og rekruttert 125 nye pasienter fra
sengeposter og intensivavdelingen. Denne
gangen har vi samlet CPT-ror for cellulere
analyser, og ectablert nytt samarbeid med Pdl
Aukrust, Bente E Halvorsen og Tuva Borresdatter
Dahl ved Institutt for indremedisinsk forskning,
foruten vart samarbeid med EPIGEN pa AHUS.
Denne andre biobanken fra COVID-MECH er
i norsk sammenheng et noksé stort materiale
for cellulere undersgkelser. I samarbeide med
basalforskningsmiljeene pd RH og AHUS skal
nye immunologiske, proteomikk, transkriptomikk
og metabolomikkstudier (evt. bare oppsummere
som dybdestudier) av moderat og alvorlig
COVID-19 sykdom genereres i ménedene og
kanskje &r fremover.

Vi er nd som mange andre norske sykehus
involvert i Solidact og Discovery studiene, og
etter en uvanlig langvarig prosess for & skaffe
godkjenninger og samarbeidsavtaler har vi
rekruttert de forste pasientene med henholdsvis
alvorlig og mild/moderat sykdom for utpreving
baricitinib for ferstnevnte og monoklonale

antistoffer for sistnevnte. Det blir nok den siste
studien med ny rekruttering av pasienter pa lenge
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(far vi hape), men kolleger pdA AHUS er involvert
i langtidsoppfelging av COVID-19 pasienter

Parallelt med etableringen av COVID-MECH
studie, gikk infeksjonsavdelingen og forsknings-
avdelingen, ved bl.a Olav Dalgard, Magnus
Lyngbakken, og Helge Rosjo sammen om en RCT
pa bruk av hydroxyklorokin ved COVID-19, et
prosjekt som i starten av en pandemi og med
vére heller begrensede ressurser var et temmelig
ambisigst prosjekt. Uten finansiering, men i
god dugnadsand, sjesatte vi en randomisert
kontrollert studie. Fra ide til inklusjon av ferste
pasient gikk det 6 uker. Forutsetningen var at
Ahus sin Hjerte-Thorax forskningsgruppene
slapp hva de hadde i hendene og slo seg sammen
med forskere i infeksjonsavdelingen. Videre
fikk initiativet genergs stotte fra det nasjoanle
forskingstettenettverket NorCRIN. REK og SLV
gjorde saksbehandlingene sine gjennom helge-
og kveldsarbeid og kunne gi sine godkjenninger
etter fa dager.

Vi s& raskt at forskere over hele verden
undersgkte effekten av hydroxyklorokin pa
Covid-19. Vi maétte finne var egen vinkling og
kom til at effekt av malariamiddelet pA SARS

I ¢
= Ty &

T

CoV-2 viruskinetikk ville bli vart bidrag. Vi ville
sammenligne hastigheten pé fall i virusmengde i
halsprever fra de som fikk hydroxyklorokin og
kontrollpasientene. Pravene ble tatt dag 0, 2 og 4.
Vi inkluderte pa det meste fem pasienter per dag
noe som gjorde at vi ble naer overveldet av arbeidet
med inklusjon og prevetaking. At studien lyktes
skyldes for en stor del at de fire sykepleierne ved
infeksjonspoliklinikken, som var lukket i forste
fase av pandemien, jobbet 12 timer om dagen

syv dager i uken gjennom pasken 2020. Var
styrkeberegning tilsa at vi métte inkludere 200
pasienter. COVID-19 bglgen slo inn over Ahus
18. mars og fire uker senere hadde den si godt
som lagt seg. Vi hadde inkludert 53 pasienter
og sd ingen annen utvei enn & avslutte studien.
Til tross for dette ble studien publisert i Nature
Communications. Grunnen til dette er at studien
var en av de ytterst fa i havet av klorokinstudier
som hadde viruskinetikk som endepunkt. Var
konklusjon var at vi s& ingen antiviral effekt
av medikamentet noe som sammenfaller med
resultatet av store multisenterstudier som viste
ingen effekt pa ded eller symptomer.
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TABLETTER, filmdrasjerte 50 mg/200 mg/25 mg: Hver tablett inneh.:
Biktegravirnatrium  tilsv.  biktegravir 50 mg, emtricitabin 200 mg,

tenofoviralafenamidfumarat tilsv. tenofoviralafenamid 25 mg,
Fargestoff: Redt og svart jernoksid (E 172), titandioksid (E 171).
Indikasjoner: Behandling av voksne som er infisert med humant
immunsviktvirus-1 (hiv-1) uten ndveaerende eller tidligere pavist virusresistens mot
integrasehemmerklassen, emtricitabin eller tenofovir, se SPC.

Dosering: Behandling ber initieres av lege med erfaring i hiv-behandling. Voksne:
1 tablett daglig. Glemt dose/oppkast: Dersom 1 dose er glemt og det er gatt <18
timer, skal den glemte dosen tas s& snart som mulig og normal doseringsplan falges.
Dersom det er gatt >18 timer, skal glemt dose ikke tas, og normal doseringsplan
folges. Ved oppkast <1 time etter inntak skal ny dose tas. Spesielle pasientgrupper:
Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering ved lett/moderat nedsatt leverfunksjon
(Child-Pugh A og B). Ikke studert ved alvorlig nedsatt leverfunksjon (Child-Pugh C),
og anbefales derfor ikke. Nedsatt nyrefunksjon: Dosejustering ikke ngdvendig ved
CICR =30 ml/minutt. Dosejustering ikke nedvendig ved terminal nyresykdom (CrCl
<15 ml/minutt) og kronisk hemodialyse, men behandling skal normalt unngas og kun
brukes hvis fordel anses & oppveie risiko. Gis etter fullfart hemodialysebehandling
péa dager med hemodialyse. Skal unngéas ved CrCl 215 ml/minutt og <30 ml/minutt,
eller <15 ml/minutt uten kronisk hemodialyse, da sikkerhet ikke har blitt fastslatt.
Barn og ungdom <18 &r: Sikkerhet og effekt ikke fastslatt, ingen data. E/dre =65 &r:
Dosejustering ikke nedvendig. Administrering: Tas med eller uten mat. Skal svelges
hele. Skal ikke tygges, knuses eller deles.
Kontraindikasjoner: Overfglsomhet for
rifampicin eller johannesurt (prikkperikum).
Forsiktighetsregler: Behandlingen kurerer ikke hiv, forholdsregler skal fortsatt
tas for & hindre smitteoverfering av hiv ved seksuell kontakt eller gjennom
blod. Samtidig infeksjon med hiv og hepatitt B-virus (HBV) eller hepatitt C-virus
(HCV): Pasienter med kronisk HBV- eller HCV-infeksjon som samtidig behandles
med antiretrovirale legemidler, har gkt risiko for alvorlige og potensielt dedelige
hepatiske bivirkninger. Sikkerhet og effekt ved samtidig infeksjon med hiv-1 og
HCV er ikke fastslatt. Tenofoviralafenamid er aktiv mot HBV. Seponering hos
pasienter infisert med bade hiv og HBV kan veaere assosiert med alvorlig akutt
forverring av hepatitt, og disse ma overvakes neye med bade klinisk oppfalging
og laboratorieoppfelging i minst flere maneder etter seponering. Leversykdom:
Sikkerhet og effekt er ikke pavist ved signifikante underliggende leversykdommer.
Pasienter med tidligere leverdysfunksjon, inkl. kronisk aktiv hepatitt, har gkt risiko
for leverfunksjonsforstyrrelser under antiretroviral kombinasjonsterapi (CART),
og skal overvakes i samsvar med vanlig praksis. Seponering ma vurderes hvis
leversykdommen forverres. Vekt og metabolske parametre: Vektokning og okt
lipid- og glukoseniva i blod kan forekomme ved antiretroviral behandling. Kan veere
forbundet med bade sykdomskontroll og livsstil. For lipider er det i noen tilfeller vist
at det er en effekt av behandlingen. For monitorering av lipid- og glukosenivéa i blod,
se etablerte retningslinjer for hiv-behandling. Lipidforstyrrelser skal behandles
hensiktsmessig. Mitokondriell dysfunksjon etter eksponering in utero: Nukleos(t)
idanaloger kan pavirke mitokondriefunksjonen i varierende grad, noe som er mest
tydelig med stavudin, didanosin og zidovudin. Mitokondriell dysfunksjon hos hiv-
negative spedbarn eksponert for nukleosidanaloger in utero og/eller postnatalt
er sett. Disse behandles hovedsakelig med regimer som inneholder zidovudin.
De viktigste bivirkningene som er sett er hematologiske forstyrrelser (anemi,
neoytropeni) og metabolske forstyrrelser (hyperlaktatemi, hyperlipasemi), ofte
forbigdende. | sjeldne tilfeller er senere forekommende nevrologiske forstyrrelser
sett (hypertoni, kramper, unormal atferd); ukjent om dette er forbigdende eller
permanent. Disse funnene skal vurderes for alle barn eksponert for nukleos(t)
idanaloger in utero, hvor det er alvorlige kliniske funn med ukjent etiologi, spesielt
nevrologiske funn. Funnene pavirker ikke gjeldende nasjonale retningslinjer for
bruk av antiretroviral behandling av gravide, for & hindre vertikal hiv-overfering.
Immunreaktiveringssyndrom: Hos hiv-infiserte med alvorlig immunsvikt ved
oppstart av CART, kan en inflammatorisk reaksjon pa asymptomatiske eller
gjenveerende opportunistiske patogener oppstd og gi alvorlige kliniske tilstander,
eller symptomforverring. Slike reaksjoner er saerlig settilgpet av de forste ukene eller
manedene etter oppstart. Relevante eksempler omfatter cytomegalovirusretinitt,
generaliserte og/eller fokale mykobakterieinfeksjoner og Pneumocystis jirovecii-
pneumonier. Ethvert symptom pa inflammasjon ber utredes og, om nedvendig,
behandles. Autoimmune forstyrrelser (som Graves sykdom og autoimmun
hepatitt) er sett. Tid til inntreden er varierende, og kan veaere mange maneder etter
behandlingsstart. Opportunistiske infeksjoner: Pasienten kan fortsette & utvikle
opportunistiske infeksjoner og andre komplikasjoner forbundet med hiv-infeksjon
under behandling, og ber derfor holdes under naye klinisk observasjon av lege med
erfaring i hiv-behandling. Osteonekrose: Det anses & vaere flere etiologiske faktorer

hjelpestoffer.

innholdsstoffene. Samtidig bruk av

(inkl. kortikosteroidbruk, alkoholbruk, alvorlig immunsuppresjon, hayere BMI), men
osteonekrose er sett i saerlig grad hos pasienter med fremskreden hiv-sykdom og/
eller langtidseksponering overfor CART. Pasienten ber rades til & kontakte lege
ved leddverk og smerte, leddstivhet eller bevegelsesproblemer. Nefrotoksisitet:
Potensiell risiko for nefrotoksisitet pga. kronisk eksponering for lave tenofovirnivaer
kan ikke utelukkes. Terminal nyresykdom og kronisk hemodialyse: Skal normalt
unngas, men kan brukes ved terminal nyresykdom (CrCl <15 ml/minutt) og kronisk
hemodialyse hvis fordel anses & oppveie risiko. Emtricitabineksponeringen er vist
a veere signifikant heyere enn ved normal nyrefunksjon, og selv om det ikke er vist
ytterligere bivirkninger er folgene av dette ikke kjent. Hjelpestoffer: Inneholder
<1 mmol natrium (23 mg), og er sd godt som natriumfritt. Bilkjering og bruk av
maskiner: Det ber informeres om at svimmelhet kan forekomme.

Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante interaksjoner, bruk
interaksjonsanalyse. Interaksjonsstudier er kun utfert hos voksne. Skal ikke brukes
samtidig med andre antiretrovirale legemidler som inneholder tenofoviralafenamid,
tenofovirdisoproksil, lamivudin eller adefovirdipivoksil brukt til behandling av HBV-
infeksjon. Biktegravir er et substrat av CYP3A og UGT1AlL. Samtidig bruk av potente
induktorer av bade CYP3A og UGTI1Al kan gi redusert plasmakonsentrasjon av
biktegravir, tap av terapeutisk effekt og resistensutvikling, og er kontraindisert, se
Kontraindikasjoner. Samtidig bruk av potente hemmere av bade CYP3A og UGT1A1
kan gi okt plasmakonsentrasjon, og anbefales ikke. Samtidig bruk av felgende
legemidler anbefales ikke: Atazanavir, karbamazepin, ciklosporin (i.v./oralt),
okskarbazepin, fenobarbital, fenytoin, rifabutin, rifapentin og sukralfat. Biktegravir
er et substrat av bade P-gp og BCRP. Klinisk relevans er ikke fastslatt. Det bor derfor
utvises forsiktighet ved samtidig bruk av P-gp- og/eller BCRP-hemmere. Samtidig
bruk av emtricitabin med legemidler som elimineres ved aktiv tubulaer sekresjon, kan
oke konsentrasjonen av emtricitabin og/eller det samtidig administrerte legemidlet.
Legemidler som reduserer nyrefunksjonen, kan gke konsentrasjonen av emtricitabin.
Tenofoviralafenamid transporteres av P-gp og BCRP. Samtidig bruk av legemidler
som pavirker P-gp- og BCRP-aktiviteten sterkt, kan gi endringer i absorpsjonen
av tenofoviralafenamid (P-gp- og/eller BCRP-hemmere eker absorpsjonen). Det
er forventet at legemidler som induserer P-gp-aktivitet reduserer absorpsjonen
av tenofoviralafenamid, som kan gi tap av terapeutisk effekt og resistensutvikling.
Skal ikke tas samtidig med antacida som inneholder magnesium/aluminium eller
med jerntilskudd p& tom mage. Skal tas =2 timer for, eller med mat 2 timer etter
antacida som inneholder magnesium/aluminium. Skal tas =2 timer for jerntilskudd
eller sammen med mat.

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Skal bare brukes dersom mulige
fordeler oppveier mulig risiko. Amming: Biktegravir og tenofoviralafenamid:
Overgang i morsmelk er ukjent. Emtricitabin: G&r over i morsmelk. For & unnga hiv-
overfgring ber amming frarddes pa det sterkeste.

Bivir

Frekvens Bivirkning

Vanlige

Gastrointestinale Diaré, kvalme

Generelle Fatigue

Nevrologiske Hodepine, svimmelhet
Psykiske Depresjon, unormale dremmer

Mindre vanlige

Blod/lymfe Anemi

Gastrointestinale Abdominalsmerte, dyspepsi, flatulens, oppkast
Hud Angiogdem, pruritus, urticaria, utslett
Lever/galle Hyperbilirubinemi

Muskel-skjelettsystemet Artralgi

Psykiske Angst, selvmordsatferd, sgvnforstyrrelser

Vekt og metabolske parametre kan gke i lgpet av behandlingen Immunreaktiverings-
syndrom kan oppsta. Osteonekrose er rapportert. Se Forsiktighetsregler og ev. SPC
for ytterligere informasjon.

Overdosering/Forgiftning: Opptil 30% av emtricitabindosen og ca. 54% av
tenofovirdosen kan fiernes ved hemodialyse. Se Giftinformasjonens anbefalinger for
nukleosid og nukleotid revers transkriptasehemmere JOSA F og emtricitabin JOSA
FO9 pa www.felleskatalogen.no

Oppbevaring og holdbarhet: Oppbevares i originalpakningen for & beskytte
mot fuktighet. Hold boksen tett lukket. Skal ikke brukes hvis forseglingen over
boksapningen er brutt eller mangler.

Pakninger og priser: 30 stk. (boks) 436308. Pris (02.02.2021): NOK 11 290,70 (AUP
inkl 25% MVA). Kostnadsfritt i henhold til bldreseptforskriften/smittevernloven
Refusjon: H-resept: JOSA R20_1 Emtricitabin, tenofoviralafenamid og biktegravir
Innehaver av markedsfaringstillatelsen: Gilead Sciences Ireland UC, Irland.

For informasjon kontakt Gilead Sciences, +46 8 505 718 00

Sist endret: 02.02.2021
Basert pa SPC godkjent av SLV: 11/2020
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Biomarkers Provide Limited Prognostic
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Hospitalized With COVID-19. Circulation
2020;142(19):1878-80.
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Jorgensen S. Comparison of SARS-CoV-2
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and low exposures to Covid-19 patients in
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Dalgard O. A pragmatic randomized
controlled trial reports lack of efficacy
of hydroxychloroquine on coronavirus
disease 2019 viral kinetics. Nat Commun
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Eksamen i tropesykdommer

og parasittologi

Eksamen arrangeres for leger som skal sgke om &
bli godkjente spesialister i infeksjonssykdommer.
Det anbefales a ha gjennomfort kursene i tropeme-

disin og parasittologi.

Eksamen bestar av en skriftlig del pa 2 timer og
deretter en individuell praktisk/muntlig del pé ca.

30 min.

8. Myhre PL, Heck SL, Skranes JB, Prebensen
C, Jonassen CM, Berge T, Mecinaj A,

9. Melles W, Einvik G, Ingul CB, Tveit A,
Berdal JE, Resje H, Lyngbakken MN,
Omland

10. T. Cardiac pathology 6 months after
hospitalization  for COVID-19  and
associationwith the acute disease severity.
Am Heart J. 2021 Aug 13;242:61-70

Under review:

ST2 concentrations Associate with In-Hospital
Mortality and Need for Mechanical

Ventilation in Unselected Patients with
COVID-19. Torbjern Omland MD PhD MPH,
Christian Prebensen MD PhD, Christine M.
Jonassen, My Svensson MD PhD, Jan Erik Berdal
MD PhD?2,3; Ingebjerg Seljeflot PhD2, Peder L.
Myhre MD PhD.

Foto: Shutterstock

Sted: Auditoriet, rom # 03U1061, bygg 3, underetasjen, Regional kompetansetjeneste for
import- og tropesykdommer, Infeksjonsmedisinsk avdeling, Ulleval, Oslo Universitetssyke-

hus

Tid: Torsdag 9. desember 2021, oppmete kl 08:50. Start kl. 09:00 — 16:00, evt lenger hvis
mange pameldte. Langveisfarende tas inn til praktisk/muntlig forst slik at disse kan rekke
bestilte hjemreiser, men det er lurt & ikke bestille hjemreisen tidligere enn at man kan rekke
a komme seg til Oslo S eller Gardermoen ved avreise fra Ullevél kl. 16.

Pamelding per epost innen 1. desember til Frank O. Pettersen, uxpfra@ous-hf.no
Ved spersmal, ta kontakt per epost eller telefon 92095743.
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Covidforskning ved Sykehuset Ostfold

Av forskningssjef Waleed Ghanima

Da Covid-19 ndadde Norge i mars 2020 og flere tilfeller av sykdommen dukket
opp pa Sykehuset Ostfold (S0O), ble hele sykehuset rigget for a pda best mulig mdte
ivareta de sveert syke pasientene. Driften ved nesten alle avdelinger ble pavirket og

mye usikkerhet preget sykehuset.

Forskningsavdelin-
gen var ikke en av
avdelingene som ble
direkte pavirket men
vi endret likevel raskt
vart fokus. Vi ville
tilrettelegge for Co-
vid-19  forskningen
for & kunne bidra til
okt kunnskap om
sykdommen og bedre
behandlingsmulighe-
ter for pasientene. Vi
opprettet en biobank
for materiale fra egne Covid-19 pasienter for &
fa mulighet til & besvare spersmal man pa et tid-
lig tidspunkt enna ikke kunne stille. Infrastruktur
for innsamling av biobank materiale var allerede
godt etablert, slik at vi kunne samle materiale
helt fra pandemiens begynnelse. I forste omgang
benyttet vi den eksisterende biobanken for indre-
medisinske sykdommer, men vi sekte raskt om
a fa opprette en tematisk biobank for Covid-19
med en provepakke som inneholder blodprever
(EDTA, citrat, serum og tempus rer), faeces og
urin.

Vi har gjennom hele pandemien samlet inn prever
fra innlagte Covid-19 pasienter, og i tillegg
ble pasienter med mild sykdom som deltok i
SHY COV-prosjektet (se neste side) ogsé spurt om
a gi materiale til biobanken. Her ble blodprevene
tatt ambulant hjemme hos pasientene. Covid-19
biobanken ved SO bestar altsd i dag av prever
fra pasienter der infeksjonen har fert til alt fra
mild sykdom til ded, og inkluderer en rekke

sekvensielle prover tatt fra pasienter ved flere
tidspunkter under sykdomsforlapet. Dette
materialet kan danne grunnlaget for mange
studier i fremtiden, og er tilgjengelige for bade
norske og internasjonale forskere. Biobanken
har allerede bidratt til flere studier i Norge
og i Sverige. Vi har ogsé et tilherende register
som komplementerer Covid-19 biobanken der
blant annet informasjon om smittevei, men
ogsa klinisk data fra lab. og undersgkelser er
registrert. Registeret oppdateres fortlopende og
i desember 2020 publiserte vi en artikkel som
beskrev de forste 70 innlagte pasientene ved S@
med Covid-19. I den fant vi at 20 % av Covid-19
pasienter ble innlagt pé intensivavdelingen og at
det var en total mortalitet var pa 10% (1).

SO gjorde det strate-
giske valg & satse pa
forskning pa pasienter
med mild Covid-19
sykdom som ble be-
handlet ambulant.
Det var lite fokus pa
forskning pé denne
gruppen, og vi var de
forste i verden som
beskrev venes trom-
boemboli som en
komplikasjon av Co-
vid-19 hos fire pasi-
enter som ble behand-
let hjemme (2). Videre initierte undertegnede
sammen med AHUS (prof. Knut Stavem og
overlege Gunnar Einvik) PROTROM studien.
Studien fokuserte pA PROMS (“’Patient Reported

Stipendiat Birgitte Tholin
(PROTROM-studien)
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Outcome Measures”™) og trombose hos ikke-hos-
pitaliserte Covid-19 positive pasienter fra Gstfold
og Akershus. Fra S@ deltar blant andre stipendiat
Birgitte Tholin. Det var omlag 460 respondenter
til studien som viste at omtrent 15% hadde ved-
varende dyspne, 12% hadde tap av luktesans og
10 % hadde tap av smaksans i en periode pa 1,5
til 6 maneder etter Covid-19 infeksjon (3). Videre
rapporterte 46% at de hadde utmattelse (4). Den
generelle livskvaliteten malt med EQS5D, et stan-
dardisert generisk instrument som brukes for &
male helseutfall, var dog sammenlignbar med po-
pulasjonsnormen (5). For tiden foregar det lang-
tidsoppfelging av disse pasientene.

Et kjennetegn for Covid-19 er sédkalt “silent
hypoxia”, hvor pasienter har en karakteristisk
lav oksygenmetning i blodet uten at de selv
nedvendigvis opplever noen symptomer pé dette.

Hans-Joaakim Myklebust Hansen

For & finne ut mer om denne tilstanden startet
vi, med overlege Hans-Joakim Myklebust
Hansen ved S@ som prosjektleder, SHYCOV-
prosjektet. Prosjektet undersgkte variasjon i
oksygenmetningen hos covid-19 pasienter ved
flere tidspunkter i lopet av et degn, og mélingene
ble gjort hjemme i pasientens egen bolig. Vi hépet
a kunne fange opp pasientene som senere ville
utvikle et mer alvorlig sykdomsforlep. I tillegg
ble pasientene instruert til & gjore spesifikke
fysioterapiovelser for & se om dette kunne
bedre oksygennivdet og hindre en forverring
av sykdommer med etterfolgende innleggelse.

SHYCOV var en pilot studie for & undersoke
gjennomferbarheten av malinger og fysioterapi
og om det var grunnlag for en RCT. Vi inkluderte
40 pasienter, 10% av disse ble innlagt, hvilket
tilsvarte det som var forventet. Ingen silent
hypoksi ble avdekket i disse fallene. (Myklebust
Hansen et al, ikke publisert resultater).

Vi deltok ogsa i flere multisenterstudier, alt fra
store  WHO initierte behandlingsstudier som
Nor-Solidarity til nasjonalt initierte studier som
PROLUN.

H ¥

Kristine Marie Aarberg Lund,
SO-deltaker i PROLUN-studien

I PROLUN kartlegger man senskader hos
pasienter innlagt med Covid-19 infeksjon.
Studien er en multisenter kohortstudie som ledes
av overlege Gunnar Einvik ved AHUS med seks
deltagende sykehus. Man ser pa radiologiske
forandringer, respirasjonsfysiologi,  kardiell
funksjon, kognitiv og psykososial funksjon.
Deltagerne kontrolleres ca. 3 og 12 méneder
etter hospitalisering og evalueres med klinisk
undersgkelse,  CT-thorax, ekkokardiografi,
lungefunksjonsundersekelser, blodprever og
en rekke sperreskjema som seker & kartlegge
funksjon og symptomer hos deltagerne. En
delstudie med resultater av CT-undersekelser
og lungefunksjon 3 méneder etter gjennomgatt
covid-19 er publisert med delatkelse fra vart
sykehus (7).

I annen multisenter studie ved SO, som ledes
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av undertegnede, undersgker vi forekomsten
og risikofaktorer for tromboembolisme
hos sykehusinnlagte covid-19 pasienter. Vi
fant at 6,9% fikk tromboembolisme innen
tre maneder etter innleggelse, og 4,2% av
disse hadde venestrombose. (Ghanima et
al - manuscript in preparation). I samarbeid
med Uppsala Universitetssykehus analyseres
diverse tromboemboliske markerer for & oke
kunnskapen om sykdomsmekanismen og finne
markerer som kan predikere trombose og alvorlig
sykdomsforlep.

I mars 2021 kom de ferste meldingene om
blodpropp hos helsepersonell som var vaksinert
med AstraZeneca. Det ble da igjen gjort
omprioriteringer ved forskningsavdelingen pa
SO som na hadde gétt tilbake til normal drift,
men med Covid-19 forskningen godt integrert.
I vér forskningsavdeling er det en stor grad
av tverrfaglighet, og vi kunne raskt initiere en
studie som undersokte effekten av vaksinasjon,
blant annet AstraZeneca, pad sykehusets egne
helsearbeidere. Dagen etter at arsaken til
dedsfallene ble offentligjort sekte vi REK-
godkjenning, og tre dager senere kom vedtaket.
I mellomtiden var studien organisert og det var
tilrettelagt for blodprevetaking av totalt 139
helsearbeidere. Engasjementet fra deltagerne var
stort, hvilket &penbart skyldes en underliggende
uro etter flere dramatiske dedsfall etter A-Z
vaksinen. I tillegg til & avgi blodpreve svarte
deltakerne pa et enkelt sporreskjema.

I samarbeid med Tromsg, som hadde initiert
en lignende studie, ble prevene analysert mot
det spesifikke antistoffet Platefaktor-4 som var
péavist i alle norske dedsfall. Prover ble ogsa
sendt til analyse for pavisning av komplement
aktivering i et samarbeid med OUS. Tidlig kunne
studien konkludere at det ikke var noen store
forskjeller i de analysene som var gjort. Ingen av
de 492 ansatte i Ostfold og Tromse hadde alvorlig
trombocytopeni med platetall <100 x10°L,
selv om flere hadde bledningssymptomer. Seks
pasienter hadde antistoffer mot platefaktor-4,
uten at dette medferte plateaktivering. (6) Man
konkluderte med at det ikke var en subklinisk
tilstand, noe som var meget betryggende

for tusenvis av vaksinerte. Vi gjor for tiden
avanserte koagulasjonsanalyser av provene for a
undersgke om det foreld en subklinisk aktivering
i koagulasjonssystemet.

Referanser:

1. Qverstad S, Tjonnfjord E, Olsen MK, et
al. Seventy patients treated for COVID-19
by Ostfold Hospital Trust. Tidsskr Nor
Laegeforen 2020;140.

2. ©@verstad S, Tjonnfjord E, Garabet L, et al.
Venous thromboembolism and coronavirus
disease 2019 in an ambulatory care setting - A
report of 4 cases. Thromb Res 2020;194:116-
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3. Stavem K, Ghanima W, Olsen MK, Gilboe
HM, Einvik G. Persistent symptoms 1.5-6
months after COVID-19 in non-hospitalised
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Thorax 2021;76:405-7.
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HM, Einvik G. Prevalence and Determinants
of Fatigue after COVID-19 in Non-
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2021;18.
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K. Quality of life after COVID-19 without
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of thrombocytopenia and anti-PF4/polyanion
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after COVID-19 vaccination. J Thromb
Haemost 2021;19:1813-8.
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G. Dyspnoea, lung function and CT findings
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Tid for a dele

Av Ida Tveter og Elin Hoffmann Dahl

Vaksiner er avgjorende for d stoppe pandemien. Mens vi i Vesten ncermer 0ss
Sfull vaksinasjonsdekning, har vaksineringen knapt kommet i gang i mange
lavinntektsland. Rike land har sorget for sin egen befolkning forst, men nd er det

tid for d dele.

Snart to ar etter at det ble rapportert et cluster
av lungebetennelser i Wuhan, har ingen av
verdens land veaert uberert av Covid-19. Pa
verdensbasis nermer vi oss 5 millioner dedsfall.
De fleste er enige om at vaksiner er det viktigste
hjelpemiddelet pa veien ut av pandemien.
Vaksinering av uvaksinerte ma prioriteres
fremover for & komme 1 mal.

I begynnelsen av oktober var 6,3 milliarder
vaksinedoser satt i verden. 1 Norge neermer
vi oss en vaksinasjonsdekning pd 90 prosent
samtidig som kun 2,5 prosent av befolkningen
i lavinntektsland har mottatt sin ferste dose
(1). Pandemien har forsterket de eksisterende
forskjellene mellom fattig og rik i verden.
Sterke ord har blitt tatt i bruk, blant annet fra
FNs talerstol, hvor Namibias president har
brukt uttrykket «vaksineapartheid» (2) mens
generalsekreteer Guterrez sa «This
is a moral indictment of the state
of our world. It is an obscenity. We
passed the science test. But we are
getting an F in Ethics” (3).

Allerede ved pandemiens
begynnelse, forutsé man vaksine-
nasjonalisme med lav fordeling
til de fattige landene. Covax ble
dannet for & motvirke dette, men
den opprinnelige mélsetningen om
2 milliarder vaksiner distribuert
for slutten av 2021 blir stadig
nedjustert.

e dbla
I skrivende stund er maélsetningen
1,4 milliarder doser distribuert via

Covax innen utgangen av 2021 (4,5), men med
344 millioner vaksiner skipet ut sa langt, er malet
langt unna (6).

Norge har bidratt sjenerest med finansiering av
Covax, men er samtidig med p&d & undergrave
systemet ved & stille seg foran i keen i kampen

om de samme vaksinedosene. Prisen pa
vaksinene stiger ettersom indikasjonene og
dermed ettersporselen utvides. Rike land

prioriteres fortsatt. Mens USA betaler $15 for
en Modernadose betaler land som Botswana og
Colombia opp i $27-30 per dose (7). Prisen per
dose mRNA vaksine ved storskala produksjon er
estimert til rundt 12 kroner (8).

Samtidig som det er vurdert at skjevfordelingen
av vaksiner vil koste verdenssamfunnet rundt
20 000 milliarder kroner som folge av tapt
produksjon; med hovedbyrden av tapene i lav- og
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mellominntektsland hvor utviklingen vil bli satt
ar tilbake (9), rapporteres det at BioNTech alene
har okt Tysklands bruttonasjonal produkt med
0,5 prosent mens Pfizer og Moderna til sammen
har hévet inn 400 milliarder kroner pa salg av
covid-19 vaksiner.

Flere land ber derfor om muligheten til & fa
produsere vaksinene selv. Norge er blant et av
de siste landene i verden som blokkerer for
dette ved a ikke stotte forslaget fremmet av
Ser-Afrika og India i oktober 2020 i Verdens
handelsorganisasjon om et midlertidig fritak fra
patentrettighetene for covid-19 produkter.

Leger Uten Grenser har identifisert minst syv
produsenter pa det afrikanske kontinentet som
star klare til & produsere mRNA-vaksiner hvis de
féar tilgang til teknologi og rettigheter10. Disse vil
kunne produsert mange hundre millioner vaksiner
i aret (10), men patentrettigheter er med pa hindre
dem i & gjere det. Isteden er de forvist bakerst i
keen i kampen om vaksinedosene.

Infeksjonsforeningen har sammen med flere
fagfolk skrevet under pé et opprop for a kreve at
Norge ma snu (11).

Norge ma omdistribuere doser ni

I folge analyseselskapet Airfinity vil 100.000.000
vaksiner i rike land ga ut pd dato fer jul, dersom
de ikke blir omfordelt. Det er anslatt at neermere
én million dedsfall kan avverges innen midten
av 2022 dersom overskuddsdoser kjopt opp av

rike land raskt omfordeles. I Norge gjelder dette
anslagsvis 6 millioner overskuddsdoser. Sa langt
har Norge omdistribuert en mindre del av de 5
millionene doser Solberg lovet bort i mai. Dette
inkluderer blant annet Astra Zenceca dosene
vi ikke ville bruke selv. Istedenfor & serge for
at lovnadene holdes, utvides indikasjonen for
vaksinen med bruk av flere doser her hjemme.

Ofte metes krav om redistribusjon med
argumenter om at mRNA vaksiner likevel ikke kan
brukes i lavinntektsland grunnet krav til logistikk
med kuldekjede. Det finnes mange hindre for
vaksinasjon i fattige deler av verden, blant annet
dérlig infrastruktur og vaksineskepsis. Ingen av
disse hindrene er imidlertid uoverkommelige
(4), og mRNA vaksinene brukes allerede i flere
afrikanske land.

Forhindre alvorlig sykdom fremfor smitte

Stadig flere vestlige land tilbyr na boosterdoser
til hele eller deler av befolkningen samtidig som
at CDC slar fast at vaksinen beskytter godt mot
alvorlig sykdom og ded, ogsd for dem over 65
ar (12).

Vaksineneble primert utviklet fora hindre alvorlig
sykdom. I oktober tok Sykepleierforbundet (13)
og Legeforeningen (14) til orde for at friske
helsepersonell mé prioriteres for booster doser
for & hindre smitte. Dette er en luksus vi ikke
kan unne oss pd det névarende tidspunktet i
pandemien.
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HIV-BEHANDLING MED
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DOVATO ER ANBEFALT SOM
FORSTELINJE-BEHANDLING
| NORSKE RETNINGSLINJER?

Forutsetninger: HBsAg negativ, Hiv-RNA <500 000 kopier/ml,

ingen primer resistens mot virkestoffene, antatt god
etterlevelse, bruk av prevensjon hvis kvinne i fertil alder.?

Dovato er indisert for behandling av hiv-infeksjon
hos voksne og ungdom >12 ar med vekt >40 kg,
med ingen kjent eller mistenkt resistens mot
integrasehemmerklassen eller lamivudin.

Dovato er kontraindisert ved samtidig bruk av legemidler
med smalt terapeutisk vindu som er substrat for OCT2
inkl., men ikke begrenset til, fampridin.*

Fertile kvinner ber fa rad om den potensielle risikoen for
nevralrgrsdefekter med dolutegravir, inkludert vurdering
av effektiv prevensjon.

Hvis en kvinne planlegger & bli gravid, skal fordelene og
risikoene ved fortsatt behandling med Dovato dreftes
med pasienten.*

De hyppigst rapporterte bivirkninger med Dovato er
hodepine (3%), diare (2%), kvalme (2%) og insomni (2%).
Den mest alvorlige bivirkningsreaksjonen rapportert
med dolutegravir var en hypersensitivitetsreaksjon som
inkluderte utslett og alvorlige levereffekter.*

Les preparatomtale for forskrivning av Dovato

Referanser: 1. Cahn P et al. ] Acquir Immune Defic Syndr. 2020;83(3):
310-318. 2. van Wyk ] et al. Clin Infect Dis. 2020;ciz1243:1-10

3. Faglige retningslinjer for oppfalging og behandling av hiv 2021
(https://www.legeforeningen.no/contentassets/
9b2a4d3790f49a283f6d909d7375b45/hivretningslinjer2021.pdf

Sett 22.01.2021) 4. Dovato SPC (23.07.2020) avsnitt a) 4.8, b) 4.6, ¢) 4.3.

5. LIS avtaledokument (LIS HIV avtale i perioden 01.12.2019 - 30.11.2021)
(https://sykehusinnkjop.no/Documents/Legemidler/Avtaler%200g%20
anbefalinger/2020/Anbefalinger%20LIS%20hiv.pdf Sett 22.01.21)

gskpro.no/dovato

| VEDVARENDE VIRUSSUPPRESJON'2

9 | Viiv

Healthcare

Working together in HIV

Dovato kan forskrives i trad med gjeldende
anbudsanbefaling. Se LIS avtaledokument
i perioden 01.12.2019 - 30.11.2027°



GEMINI-1 og GEMINI-2 studiene er identiske 148-ukers, fase Ill, randomisert, dobbel-blind, parallellgruppe,
multisenter, non-inferiority studier giennomfert pa antiretroviralt behandlingsnaive voksne personer. Effekt,
sikkerhet og tolerabilitet ble sammenlignet mellom DTG 50 mg + 3TC 300 mg én gang daglig og DTG 50 mg +
TDF/FTC 300 mg/200 mg. DTG + 3TC ble undersgkt hos HBV-negative voksne hiv-pasienter med virusmengde
opp til 500 000 kopier/ml. Ved uke 48 (primaert endepunkt) hadde 91% (655/716) av deltagerne i DTG + 3TC
gruppen og 93% (669/717) av deltagerne i DTG + TDF/FTC gruppen hiv-1 RNA <50 kopier/ml (behandlingsforskjell
-1,7%, 95% Cl: -4.4, 1,1). Ved uke 96 hadde 86% (616/716) av deltagerne i DTG + 3TC gruppen og 89.5% (642/717)
av deltagerne i DTG + TDF/FTC gruppen hiv-1 RNA <50 kopier/ml (behandlingsforskjell -3,4%, 95% Cl: -6,7, 0,0).!

TANGO er en pagaende fase Ill, randomisert, apen, multisenter, paralleligruppe, non-inferiority studie som
evaluerer effekt og sikkerhet ved bytte fra et 3- eller 4-komponent TAF-basert regime til Dovato (DTG 50 mg
+3TC 300 mg) én gang daglig hos behandlingserfarne, HBV-negative voksne hiv-pasienter med hiv-1 RNA

<50 kopier/ml i >6 maneder. Deltagerne hadde initialt et stabilt TAF-basert regime (TAF/FTC + Pl eller INI eller
NNRTI) uten bevis pa resistens mot NRTI eller INSTI klassen. Ved uke 48 (primaert endepunkt) hadde 0,3%
(1/369) av deltagerne pa Dovato og 0,5% (2/372) av deltagerne pa et TAF-basert regime hiv-1 RNA >50 kopier/ml
(behandlingsforskjell -0.3%, 95% Cl: -1,2, 0,7).2

Dovato

Indikasjon: Behandling av humant immunsviktvirus-1 (hiv-1)-infeksjon hos voksne og ungdom >12 ar
med vekt >40 kg, med ingen kjent eller mistenkt resistens mot integrasehemmerklassen eller lamivudin.
Behandling ber initieres av lege med erfaring i hiv-behandling.

UTVALGT SIKKERHETSINFORMASJON

Dosering: En tablett Dovato inneh. dolutegravir 50 mg, lamivudin 300 mg. En tablett 1 gang daglig, svelges
med litt veeske. Tas med eller uten mat.

Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Ingen data ved alvorlig nedsatt leverfunksjon (Child-Pugh C) og
bar derfor brukes med forsiktighet. Nedsatt nyrefunksjon: Ikke anbefalt ved CICR <50 ml/minutt. Gravide: Fertile
kvinner ber fa rad om den potensielle risikoen for nevralrgrs- defekter med dolutegravir, inkludert vurdering av
effektiv prevensjon. Hvis en kvinne planlegger a bli gravid, skal fordelene og risikoene ved fortsatt behandling
med Dovato dreftes med pasienten. Amming: Dolutegravir og lamivudin utskilles i sma mengder i morsmelk. Det
foreligger ikke tilstrekkelig informasjon om effektene av dolutegravir og lamivudin pa nyfadte/spedbarn.
Kontraindikasjoner: Samtidig bruk av legemidler med smalt terapeutisk vindu som er substrat for OCT2
inkl., men ikke begrenset til, fampridin (ogsa kjent som dalfampridin).

Forsiktighetsregler: Overfalsomhetsreaksjoner som hudutslett, konstitusjonelle funn og noen ganger
organ-dysfunksjon, inkl. alvorlige leverreaksjoner, er rapportert. Seponeres umiddelbart ved mistanke om
overfglsomhetsreaksjon. Les preparatomtalen for mer informasjon. Selv om effektiv viral suppresjon med
antiretroviral behandling signifikant reduserer risiko for seksuell overfering, kan ikke en resterende risiko
ekskluderes. Interaksjoner: Interaksjoner er vanlig for antiretrovirale legemidler og interaksjonsanalyse

er derfor anbefalt. Utvalgte interaksjoner som kan medfare behov for dosejusteringer: Rifampicin,
karbamazepin, okskarbamazepin, fenytoin, fenobarbital, johannesurt (prikkperikum) og metformin. Samtidig
bruk anbefales ikke kombinert med kladribin eller sorbitol. Inntak ber skje atskilt i tid fra Dovato for
magnesium-/aluminiumholdig antacida, tilskudd med kalsium, jern eller magnesium.

Interaksjoner: Interaksjoner er vanlig for antiretrovirale legemidler og interaksjonsanalyse er derfor
anbefalt. Utvalgte interaksjoner som kan medfgre behov for dosejusteringer: Rifampicin, karbamazepin,
okskarbamazepin, fenytoin, fenobarbital, johannesurt (prikkperikum) og metformin. Samtidig bruk
anbefales ikke kombinert med kladribin eller sorbitol. Inntak bgr skje atskilt i tid fra Dovato for magnesium-/
aluminiumholdig antacida, tilskudd med kalsium, jern eller magnesium.

Bivirkninger: De oftest rapporterte bivirkningene er hodepine (3 %), diaré (2 %), kvalme (2 %) og insomni (2
%). Den mest alvorlige bivirkningsreaksjonen rapportert med dolutegravir var en hypersensitivitetsreaksjon
som inkluderte utslett og alvorlige levereffekter

Reseptgruppe: C

Pakninger og priser: 30 stk.1 (boks) kr 10885,90.

Refusjon: 'H-resept: J05A R25_1 Lamivudin og dolutegravir

Refusjonsberettiget bruk: Der det er utarbeidet nasjonale handlingsprogrammer/nasjonal faglig retningslinje og/eller anbefalinger fra RHF/LIS
spesialistgruppe skal rekvirering gjeres i trdd med disse. Vilkdr: (216) Refusjon ytes kun etter resept fra sykehuslege eller avtalespesialist.

Ved ugnskede medisinske hendelser, kontakt GSK pa telefon 22 70 20 00.

Trademarks are owned by or licensed to the ViiV Healthcare group of companies.
©2021 ViiV Healthcare group of companies or its licensor. PM-NO-DLL-JRNA-190001 Februar 2021
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Verdens  helseorganisasjon ~ (WHO)  sin
mélsetninger for vaksinasjon har vaert 10% av
befolkningen i alle land vaksinert innen utgangen
av september, 40 % innen utgangen av 2021 og
70% innen forste halvdel av 2022. Det forste
maélet klarte vi ikke. 56 land 1& under 10 % ved
manedsskiftet. Med to og en halv méned igjen
av aret, ligger vi langt bak skjema for & na ogsé
neste mél. Bak tallene skjuler det seg sérbare
grupper og helsepersonell som fremdeles er helt
ubeskyttet.

Verdens helseorganisasjon har bedt om stans i
administrering av boosterdoser til utgangen av
2021 for at eksisterende vaksinedoser kan brukes
til & gke vaksinasjonsdekningen globalt.

Vedvarende spredning i uvaksinerte befolkninger
betyr muligheter for framvekst av nye

virusvarianter og kan bidra til & forlenge
pandemien.

Sa lenge vaksiner er en knapphetsgode, ma
de brukes der de kan redde flest liv. Akkurat
néd er det ikke her hjemme og Norge ma folge
oppfordringen fra WHO.

Pandemien er i en rolig fase her til lands. Vi har
gjenapnet samfunnet. Helsearbeidere og sarbare
grupper er fullvaksinert. Immunsupprimerte har
fatt tilbud om en tredje dose. Vi har tatt vare pa
oss selv og pasientene vare. Na er det tid for &
dele.

Referanser:

1. Onlinepublikasjon, OurWorldInData.org. Hentet
fra https://ourworldindata.org/covid-vaccinations
02.10.2021

2. UN general assembly Plenary, 23.09.21, seventy-
sixth session, 10th & 11th meetings (am & pm),
un.org. Hentet fra https://www.un.org/press/en/
general-assembly 11.10.21

3. COVID-19: UN Secretary-General
says the world has failed an ethics test,
onlinepublikasjon, UN Regional information
centre ~for  Western  Europe, 21.09.21
https://unric.org/en/covid-19-un-secretary-
general-says-the-world-has-failed-an-ethics-test/,
11.10.21

4.  COVAX Was a Great Idea, But is Now 500 Million
Doses Short of Its Vaccine Distribution Goals.

10.

12.

13.

14.

What Exactly Went Wrong?, Jamie Ducharme,
onlinepublikasjon, time.com, 09.09.21 https://
time.com/6096172/covax-vaccines-what-went-
wrong/, 07.10.21

COVID-19 Vaccine redistribution to save lives
now, MSF Technical Brief, October 2021,
onlinepublikasjon, msfaccess.org, https://
msfaccess.org/sites/default/files/2021-10/
COVID19 TechnicalBrief MSF_Vaccine-
redistribution-to-save-lives ENG_7.10.2021
Verl.pdf, 07.10.21

Covax Vaccine Rollout, onlinepublikasjon, gavi.
org, 11.10.21, https://www.gavi.org/covax-
vaccine-roll-out, 12.10.21

Moderna, Racing for profits, keeps vaccine out of
reach or poor, Rebecca Robins, onlinepublikasjon,
09.10.21, nytimes.com,https://www.nytimes.
com/2021/10/09/business/moderna-covid-
vaccine.html, 13.10.21

Vaccine monopolies makes vaccinating the world
at least 5 times more expensive than it could be,
oxfam.org, 29.07.21, "https://www.oxram.org/en/
press.releases/vaccine-monopolies-make-cost-
vaccinating-world-against-covid-least-5-times-
more’, 13.10.21

How much will vaccine inequity cost? A report by
the Economist Intelligece unit, Q3 global forcast
2021, august 2021, 12.10.21

4 reasons why Pfizer, BioNTech and Moderna
must share Covid-19 mRNA vaccine technology
now, 08.09.21, onlinepublikasjon, msfaccess.
org, https://msfaccess.org/4-reasons-why-pfizer-
biontech-and-moderna-must-share-covid-19-
mrna-vaccine-technology-now’, 12.10.21

Norge ma gjore mer for a sikre rettferdig
vaksinetilgang.  Signert av 21  personer.
Aftenposten, 08.oktober 2021. https://www.
aftenposten.no/meninger/debatt/i/IVOq89/
norge-maa-gjoere-mer-for-aa-sikre-rettferdig-
vaksinetilgang, 13.10.21

Who is Eligible for a COVID-19 Vaccine
Booster, cdc.gov, 07.10.21, https://www.cdc.gov/
coronavirus/2019-ncov/vaccines/booster-shot.
html#Data,12.10.21

Mener helsepersonell ber fad tredje dose,
Vilde Haugen, vg.no, 05.10.21, https://www.
vg.no/nyheter/innenriks/i/eEdLe4/mener-
helsepersonell-boer-faa-tredje-dose, 12.10.21
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COVID-forskning
ved NTNU

CUT COVID-19 — En historie om kapplep
mot klokka

12. mars 2020 — datoen som for alltid vil bli en
merkedag, men for mange i fagfeltet startet det
hele i midten av februar. Det hadde kommet
informasjon daglig fra samarbeidspartnere
i EU (spesielt Italia) om en varslet belge av
intensivpasienter. 1 tillegg var det mange
bekymringsmeldinger fra Kina, og vi skjente
etterhvert at dette kunne bli en katastrofe.

Forste pasient ble innlagt pa St. Olavs hospital
9. mars og da hadde vi veert i gang med &
planlegge forskningsprosjektet siden slutten
av februar. I lepet av fa uker satte vi opp
prosjektet Coronaundersekelsen Trendelag (CUT
COVID-19), og i begynnelsen av april ble forste
pasient inkludert.

Allerede i februar var det mange ubesvarte
forskningsspersmal og vi hadde aldri veert i en
situasjon med sa omfattende sykdom som vi visste
svert lite om. Forskning métte til for & lose store
problemer! Ikke bare tilpasning og forbedring
som vi er vant til, men viktige spersmal rundt
tematikk som:

* Immunitetsutvikling

* Vaksine

* Smittsomhet

» Risiko for sykdom og alvorlig forlep
* Biomarkerer

* Genetikk

* Virus load

* Barn vs voksne

* Persontilpasset medisin

Hvordan skulle sykdommen behandles? Hvordan
skulle vi gripe dette an? Det ble viktig & legge et
grunnlag for forskning framover i tid og da trengs
biologisk materiale, kliniske opplysninger og
langtidsutfall. Videre ble det tidlig snakk om at
alle métte bidra i behandlingsstudier.

Det ble etablert kontakt med Klinforsk, Biobank1
og Forskningsposten i Trondheim, og det ble
tidlig klart at bdde Helse Nord-Trendelag og
Helse More og Romsdal maétte involveres for &
gi et tilbud til flest mulig pasienter i vér region.

Det ble totalt fem deltagende sykehus med
Molde, Namsos, Levanger, Trondheim og
Alesund, hvorav de tre sistnevnte ogsé deltar fra
barneavdelinger. Dette ble starten pa en fantastisk
dugnad, som ikke minst etablerte et intraregionalt
samarbeid vi ikke har sett for, og en plattform for
senere forskning!

Klinforsk stilte med forskningsradgivere som
bidro med design av protokoll, studieplan
og eCRF. Biobankl lagde prosedyrer for
provetaking, -behandling og -oppbevaring.
Videre ble det etablert rekvisisjonsrutiner for
prever inn i sykehusenes laboratoriesystemer,
noe som gjorde det enkelt & fa tatt blodprever.
Forskningsposten lagde rutiner for innhenting av
klinisk informasjon fra pasientjournal, og videre
oppfelging av pasienten under oppholdet og ved
etterkontroller. Forskningsavdelingene i HNT og
HMR gjorde viktig arbeid med lokale tilpasninger



Side 25

-pest-POSTEN

og implementering av rutiner i egne foretak.

Vi s& hvor viktig Klinisk forskingspost og
Biobankl i HMR var, og sentrallaboratoriet i
HNT spilte en betydelig rolle for & fa pa plass
biobankrutiner og preveinnsamling regionalt.
Klinikkene stilte med personell og velvillighet
for & fa til dette prosjektet. REK behandlet seknad
pa fa dager, og da foretakene bevilget startkapital
til prosjektet var det klart til oppstart.

P4 fem uker fikk vi planlagt, designet, godkjent
og iverksatt denne omfattende datainnsamlingen.
Et fantastisk dugnadsarbeid som samlet hele
regionen. Dette hadde ikke vart mulig uten de
allerede etablerte forskningsinfrastrukturene
Klinforsk, Biobankl og Forskningspostene
som hadde rutiner og stetteapparat pd plass
umiddelbart. Underveis i prosjektet holder vi
nd god informasjonsflyt via jevnlige, digitale
meter. Sammen med dugnadsinnsatsen nevnt
innledningsvis, er dette en av suksessfaktorene
for at prosjektet nd gar semlest. Covid-19-
pandemien har gitt oss denne muligheten til &
styrke det regionale samarbeidet i dette prosjektet,
og det har helt sikkert banet vei for flere regionale
studier i framtiden.

Leder Cut Covid:

Erik Solligard,

Professor ved Institutt for sirkulasjon og
bildediagnostikk, NTNU.

Overlege ved Klinikk for anestesi

og intensivmedisin, St. Olavs Hospital

Risikofaktorer for alvorlig sykdom

I en studie publisert i Circulation i september
2020 vurderte vi sammenhengen mellom en
rekke kardiometabolske trekk, blant annet
kroppsmasseindeks (BMI) og reyking, og risikoen
for ablilagt inn pa sykehus med COVID-19. Enav
utfordringene i tradisjonelle observasjonsstudier
er det som kalles konfundering: For eksempel om
man finner en sammenheng mellom overvekt og
okt risiko for COVID-19, sé er det vanskelig &
vite om det er overvekt i seg selv som er arsaken
til COVID-19, eller om det er en ekstern faktor
som er arsak til bade overvekt og COVID-19
(for cksempel livsstilsfaktorer eller andre
sykdommer). For & komme rundt dette problemet
sa vurderte vi i stedet genetisk predikert BMI.
Siden det er tilfeldig hvilke genetiske variasjoner
vi arver fra vére foreldre, sd vil ikke genetisk
predikert BMI vaere pavirket av egen livsstil og
andre sykdommer, og man vil dermed betydelig
redusere konfundering. Vi s& ogsd pa genetisk
predikert reyking, type 2 diabetes mellitus,
systolisk blodtrykk og LDL kolesterol. Dataene
vi brukte var fra Helseundersegkelsen i Trendelag
(HUNT), UK Biobank og studien til Ellinghaus
et al publisert i New England Journal of Medicine
i juni 2020. Kort sagt sa fant vi at med ekende
genetisk predikert BMI og ekende genetisk
predikert reyking, sé var det en tydelig okt risiko
for & bli lagt inn pa sykehus med COVID-19.
Vare funn taler altsa for at personer med overvekt
eller fedme, samt de som royker, har en gkt risiko
for 4 bli innlagt med COVID-19.

Tormod Rogne
Institutt for sirkulasjon og bildediagnostikk,
NTNU
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Tema: ”Long Covid”

Det er grunn til optimisme:
Konsentrert rehabilitering for vedvarende plager etter Covid-19

Av Marte Jiirgensen, Bente Frisk og Gerd Kvale

Fra hhv. Psykiatrisk klinikk, Helse Berge, Institutt for helse og funksjon,
Hogskulen pd Vestlandet og Institutt for klinisk psykologi, Universitetet i Bergen

Mens Norge klarte seg sveert godt gjennom
Covid-19 pandemien med tanke pd antall
dodsfall, star vi na overfor betydelige
utfordringer knyttet til pasienter som
opplever  senvirkninger. Post-Covid-19
plagene rammer ogsd pasienter som har
hatt et mildt sykdomsforlep [1].

Da Covid-19 rammet, hadde Helse i Hardanger
(HiH) i samarbeid med Helse Bergen bygget
opp et konsentrert, tverrfaglig gruppeformat for
rehabilitering av pasienter med ulike sammensatte
plager gjennom Prosjekt utvikling av smarte
helselgsninger (PUSH) [2]. Pandemien satte en
stopper for planlagt oppstart for pasienter med
kols, og vi hadde derfor tilgjengelig et tverrfaglig
team med relevant og hey faglig kompetanse som
kunne snu seg rundt og etablere rehabilitering for
pasienter med vedvarende plager etter Covid-19
fra mars 2021.

Intervensjon i tre faser

Forberedelse

Etter henvisning og utredning forberedes
pasienten pd format og innhold i |
rehabiliteringen [3]. Dersom de ensker
tilbudet og det ligger til rette for nedvendig
egeninnsats, gjennomfores fysisk
kartlegging med spirometri, ergospirometri,
trappetest og reise og sette seg test for &
kartlegge eventuelle fysiologiske og fysiske
begrensninger.

Konsentrert rehabilitering

Rehabiliteringen gjennomferes over 3 dager
med inntil 10 pasienter i hver gruppe, og
bestar av en kombinasjon av undervisning,

Fra ve: Arne Gill Haanshuus, Kiri Lovise Njoten, Bente
Frisk, Gerd Kvale, Marte Jiirgensen og Sissel Aase Borve

fysisk aktivitet, individuelle samtaler og
individuelt tilpasset trening. Fokus er pa
forstaelse og aksept for helseutfordringene og
teknikker som har som mal & eke fleksibilitet og
aktivitet. Serlig legges det vekt pa & gjenkjenne
og fa hjelp til & bryte med menstre som kan vare
med pa & opprettholde plagene.

Pasientene  presenterer  sammensatte  0g
heterogene symptomer, noe som understreker
behov for tverrfaglighet og skreddersem. Siste
dag settes det opp en plan for de kommende
ukene med tanke pa hvordan de nye erfaringene
og teknikkene skal integreres i hverdagen.

Oppfolging

De forste tre ukene etter rehabiliteringen
rapporterer pasientene daglig via en app og etter
10 dager ringer en av behandlerne for & here
hvordan det gar med treningen. Videre folges

L. IR Tl L
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Promixin

(kolistimetatnatrium )

— inhalasjon

Din sikkerhet i kampen mot
tive bakterier

Indikasjoner: Behandling av voksne og barn med kroniske lungeinfeksjoner forarsaket av Pseu-
domonas aeruginosa hos pasienter med cystisk fibrose.

Dosering: Bar administreres under tilsyn av lege med relevant erfaring i bruk av legemidlet. Dosen
kan justeres avhengig av alvorlighetsgraden av tilstanden og klinisk respons. Voksne, ungdom og
barn >2 ar: Anbefalt doseomrade: 1-2 mill. IE 2 eller 3 ganger daglig (maks. 6 mill. IE/dagn). Barn
<2 ar. Anbefalt doseomrade: 0,5-1 mill. IE 2 ganger daglig (maks. 2 mill. IE/d@gn). Spesielle
pasientgrupper: Forsiktighet bar utvises ved nedsatt nyrefunksjon. Tilberedning/Handtering:
Se pakningsvedlegg. Administrering: Inhaleres vha. nebulisator. Pasienten ma informeres om
riktig bruk av nebulisatoren. Kontraindikasjoner: Kjent overfglsomhet for kolistimetatnatrium eller
andre polymyksiner. Kolistimetatnatrium reduserer mengden av acetylkolin som frisettes fra den
presynaptiske nevromuskuleere koblingen, og skal derfor ikke brukes ved myasthenia gravis
Bivirkninger: Vanligst (ca. 10%) er hoste og bronkospasme (kjennetegnet ved tilsngring i brystet
som kan pavises ved et fall i FEV1). Sveert vanlige (>1/10): Luftveier: Bronkokonstriksjon eller
bronkospasme, hoste, tilsngring i brystet. Les preparatomtalen ngye fgr bruk. Ref. Promixin in-
halasjon SPC 09/2019.

Zambon Sweden. Tel. +46 (0)10 33 50 800. E-mail: contact@zambongroup.com




Promixin (kolistimetatnatrium)
Antibiotikum. ATC-nr.: JO1X BO1. Uteveringsgruppe C. Reseptbelagt legemiddel.

PULVER TIL INHALASJONSVASKE TIL NEBULISATOR, opplgsning.

Indikasjoner: Behandling av voksne og barn med kroniske lungeinfeksjoner forarsaket av
Pseudomonas aeruginosa hos pasienter med cystisk fibrose. Offisielle retningslinjer for korrekt
bruk av antibakterielle midler ber fglges. Dosering: Bgr administreres under tilsyn av lege med
relevant erfaring i bruk av legemidlet. Dosen kan justeres avhengig av alvorlighetsgraden av
tilstanden og klinisk respons. Voksne, ungdom og barn =2 ar: Anbefalt doseomrade: 1-2 mill.
IE 2 eller 3 ganger daglig (maks. 6 mill. |IE/degn). Barn <2 ar: Anbefalt doseomrade: 0,5-1
mill. IE 2 ganger daglig (maks. 2 mill. IE/dggn). Spesielle pasientgrupper: Forsiktighet bar
utvises ved nedsatt nyrefunksjon. Tilberedning/Handtering: Se pakningsvedlegg. Admini-
strering: Inhaleres vha. nebulisator. Pasienten mé informeres om riktig bruk av nebulisatoren.
Kontraindikasjoner: Kjent overfaglsomhet for kolistimetatnatrium eller andre polymyksiner. Ko-
listimetatnatrium reduserer mengden av acetylkolin som frisettes fra den presynaptiske nevro-
muskulaere koblingen, og skal derfor ikke brukes ved myasthenia gravis. Forsiktighetsregler:
Nebulisering av kolistimetatnatrium kan utlgse hoste eller bronkospasme. 1. dose bgr gis under
medisinsk tilsyn. Premedisinering med en bronkodilatator anbefales og bar veere rutine, spe-
sielt hvis dette utgjer en del av pasientens behandling. FEV1 bgr vurderes far og etter dosering.
Ved holdepunkter for kolistimetatnatriumindusert bronkial hyperreaktivitet hos en pasient som
ikke far premedisinering med bronkodilatator, bgr testen gjentas ved en separat anledning
med bruk av en bronkodilatator. Holdepunkter for bronkial hyperreaktivitet i nserveer av en
bronkodilatator kan indikere en allergisk respons, og kolistimetatnatrium bar seponeres. Bron-
kospasme bgr behandles ut fra medisinsk behov. Bronkial hyperreaktivitet som respons pa
kolistimetatnatrium kan utvikles ved langtidsbruk, og det anbefales at FEV1 vurderes ved regel-
messige legebesgk far og etter behandling. Nedsatt nyrefunksjon er rapportert, vanligvis etter
bruk av hayere i.v. eller i.m. doser enn anbefalt hos pasienter med normal nyrefunksjon, ved
manglende reduksjon av i.v. eller i.m. doser hos pasienter med nedsatt nyrefunksjon eller ved
samtidig bruk av andre nyretoksiske legemidler. Effekten er vanligvis reversibel ved behand-
lingsseponering. Haye serumkonsentrasjoner av kolistimetatnatrium etter i.v. eller i.m. admini-
strering kan veere forbundet med overdosering eller manglende dosereduksjon hos pasienter
med nedsatt nyrefunksjon, og kan medfgre nevrotoksisitet. Samtidig bruk av ikke-depolarise-
rende muskelrelaksantia eller antibiotika med tilsvarende nevrotoksiske effekter kan ogsa med-
fare nevrotoksisitet. Dosereduksjon av kolistimetatnatrium kan lindre symptomer. Rapporterte
nevrotoksiske effekter omfatter vertigo, forbigdende ansiktsparestesi, slaret tale, vasomotorisk
ustabilitet, synsforstyrrelser, forvirring, psykose og apné. Brukes med ekstrem forsiktighet ved
porfyri. Ervervet kolistimetatnatriumresistens hos Pseudomonas aeruginosa i slimhinne er rap-
portert ved klinisk bruk. Fglsomhetstesting ber foretas hvis en pasient far en forverring, og ved
regelmessige legebesak hos pasienter som far langtidsbehandling. Interaksjoner: For utfyl-
lende informasjon om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse pé felleskatalogen.no.
Graviditet og amming: Det er holdepunkter for at kolistimetatnatrium passerer placenta, og
falgelig er det fare for fostertoksisitet. Bar kun gis under graviditet hvis nytten oppveier en mulig
risiko. Utskilles i morsmelk. Amming er derfor ikke anbefalt under behandling. Bivirkninger:
Vanligst (ca. 10%) er hoste og bronkospasme (kjennetegnet ved tilsngring i brystet som kan
pavises ved et fall i FEV1). Sveert vanlige (>1/10): Luftveier: Bronkokonstriksjon eller bronko-
spasme, hoste, tilsngring i brystet.

Oppbevaring og holdbarhet: Etter rekonstituering: Brukes omgéende. Hvis dette ikke er mulig
ber opplasningen oppbevares i maks. 24 timer i kjgleskap (2-8°C). Utleveringsbestemmelser:
Skal kun utleveres til bruk pa menneske. Pakninger og priser (pr. 05.02.2021): 30 stk.1 (het-
tegl.) 3290,10 kr. Byttegruppe: Ja, se byttegruppe 001877 pa felleskatalogen.no.

Bla resept: Ja.

Refusjon: 1J01X B01_1 Kolistin — Promixin inhalasjon Basert p4 SPC godkjent av SLV 16.09.2019
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pasienten i et &r med bade sperreskjema (3, 6 og
12 mnd etter behandling) og nye fysiske tester (3
og 12 mnd).

Forelopige erfaringer

Til nd har nermere 50 pasienter gjennomfert den
konsentrerte rehabiliteringen. De som har vart
med gir entydige tilbakemeldinger pa at dette har
veert nyttig og til vesentlig hjelp med tanke péa a
handtere helseplagene.

Pasientgruppen

Deltagerne har vaert mellom 19 til 65 ar, med
hovedsakelig et mildt til moderat akuttforlep uten
sykehusinnleggelse. De fleste har for Covid-19
har fungert godt i arbeids- og studieliv, men har
etter sykdommen ikke klart & komme tilbake til
tidligere funksjons- og aktivitetsniva. Mange har
gétt med disse plagene lenge, opptil halvannet ér,
og er frustrerte over & ikke ha blitt tatt pd alvor av
helsevesenet tidligere og den lange ventetiden for
4 fa behandling.

Vi hadde forventet at tungpust ville vere
fremtredende, men dette er kun er en utfordring
for en liten andel. De fleste rapporterer om

}:{ Helse |

Hardangers

FAKTA — Helse i Hardanger

= Frosjekl Unaiking av Smarie Hitseosninges (PUSH) o ¢ prossl som
eaes, 5w Helse Bergen der behandimgen gennomiores ved Helsa |
Handanger

=« Munnskapsbasert behanding grennomieres i et nytt konsenined, tverrfaglig
pruppmelormal

HiH tiltryr kenseniren behanding for persanar med dabales type 2,
koenrypantager angabidepresion o vedvarende plages ener Cowd-19. Fra
jamuar 2030 vil det ogsa likys behanding W personer med kols

= HiH har 30 ansaite fordell pd 9 Arsverk, § peofiesjoner, § med doldorgrad, 7
1 mademsis shilnger og 1 sthpendial

fatigue/ okt trettbarhet, sevnproblemer og
kognitive problemer som konsentrasjonsvansker
og «hjernetdke». Videre rapporterer pasienter
om et stort spekter symptomer som hodepine,
kvalme, svimmelhet, smerter og endret
smak og lukt. Mange forteller ogsd at de er
blitt mer folelseslabile, og at det oppleves
sveert utfordrende & leve med plager som de
opplever som uforklarlige og til dels uavklarte.
Usikkerheten rundt tilstanden og varighet gir
grobunn for mye bekymring og engstelse.

Det er hdap!

En uke etter behandling rapporterer pasientene
hoyere funksjonsnivd og sterre fleksibilitet
i maten & héndtere plagene, og en nedgang i
fatigue. De forelopige resultatene fra de som er
fulgt opp 1 3 mnd viser at denne endringen ikke
bare vedvarer, men fortsetter 4 bedres. Dette
gjenspeiles ogsé 1 bedring i fysiske tester.

Vi kan oppskalere

Etter at behandlingstilbudet ble kjent har
vi opplevd en stor egkning i antall henviste
pasienter. De fleste kommer fra Helse Vest sitt
opptaksomréde, men vi har ogsd fétt pasienter
henvist fra hele landet. Gitt videre finansiering
av prosjektet, vil det kunne oppskaleres for & na
frem med hjelp til flere.

Referanser:

1. Blomberg, B., et al., Long COVID in a
prospective cohort of home-isolated patients. Nat
Med, 2021. 27(9): p. 1607-1613.

2. Kvale, G., et al., Evaluation of a novel
concentrated interdisciplinary group
rehabilitation for patients with chronic illnesses:
Protocol for a non-randomized clinical
intervention study. JMIR Res Protoc, 2021.

3.  https://www.youtube.com/watch?v=IFiaKosnfdY.
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e,

Konsekvenser av

nytt IVD-regulativ

En ny EU forordning som omhandler in-vitro diagnostisk (IVD) medisinsk utstyr trdr
i kraft 26. mai 2022. Den nye forordningen — IVDR-2017/746, erstatter dagens direktiv
1IVDD 98/79/EC. IVD medisinsk utstyr omfatter bl.a. reagenser, kontroller, utstyr og
programvare for d utfore diagnostiske analyser av humant materiale.

Siden EU begynte & regulere medisinsk utstyr
har et sentralt element i regelverket vaert at dette
skal vaere et risikoklassifiseringssystem basert
pa risiko for pasient og folkehelse. Formaélet
var & serge for et hayt beskyttelsesniva for den
individuelle pasient, og samtidig minimere
byrakratiske hindre for produsentene, ved &
utvikle et system som tillot produsenter selv
4 identifisere gjeldende risikoklasse uten &
métte formelt soke om godkjenning fra relevant
myndighet.  Risikoklassen avgjer hvilken
samsvarsvurdering som kreves av produsenten
for &4 oppna CE -merking. Den nye forordningen
er betydelig mer omfattende enn tidligere regler.

CE-merking er tungvint og dyrt. Det er derfor
gjort unntak for kravet om CE-merking (artikkel
5-§5) for «in-house» tester i enkelte tilfeller.
Imidlertid kan unntaket bare paberopes hvis flere
vilkar er oppfylt. En av betingelsene er svert
problematisk: “helseinstitusjonen ma begrunne
i sin dokumentasjon at malpasientgruppens
spesifikke behov ikke kan dekkes av en tilsvarende
test som er tilgjengelig pd markedet”. Med andre
ord, hvis det finnes en CE -merket kommersiell
test som gir lignende testresultater, ma den testen
brukes - og det er ikke lov & angi kostnad som et
problem. Under ses ny klassifisering for IVD-
utstyr, basert pa risiko for pasient og folkehelse.
Klasse A (lavest risiko), B, C og D (heyest risiko)

I T

Hepatitis B blood-donor coreening
HIV test

ABO bood grouping

HLA typing

Blood glucose self-testing

Human genstic testing

Pregnancy self-testing

Lrine test-strips

Chotesterol sell-testing
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Figur: IVDR risikoklasser, eksempler og involvering fra Teknisk kontrollorgan (Notified
body). Fra: A van Drongelen et al. RIVM Letter report 2018-0082.
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Konsekvenser

Det er kommet massiv kritikk av innferingen
av forordningen fra fagmiljeene ved europeiske
laboratorier somsieratuten tydelige retningslinjer,
kritisk infrastruktur, veiledningsdokumenter og
beredskapsplaner, vil den nye forordningen fore
til problemer for tilgjengeligheten av viktige
diagnostiske tester (CE-merkede) i Europa. Den
diagnostiske sektoren vil bli forandret med den
nye forskriften, og fagmiljeene er tydelige pa at
beslutningstakere/lovgiverne ma komme med
tydeligere signaler for & unngéd problemer med
implementeringen av den nye forskriften. Man
mener at IVDR- implementeringen truer med &
forstyrre den diagnostiske sektoren i EU/E@S og
vil pavirke pasienters liv i Europa pa grunn av at
viktige tiltak for & serge at overgangen forlaper
smertefritt ikke er pa plass. Seerlig kritisk er det
at organer/organisasjoner som kan godkjenne
testene mangler, at en sentral europeisk database
for & registrere produktene er ikke tilgjengelig og
at referanselaboratorier og/eller ekspertpaneler
enna ikke er i drift for & evaluere hayrisikotestene.

De viktigste konsekvensene vil sannsynligvis
veare at:

» viktige CE-merkede tester sannsynligvis
ikke lenger vil vere tilgjengelige pa det
europeiske markedet eller de vil forsvinne.

* CE-merkede tester for diagnostikk av
sjeldne tilstander og mindre/spesielle
fagomrader (mikrobiologi, genetikk,
molekylerdiagnostikk, cancer) vil veare
spesielt sarbare da det blir mer kostbart for
industrien & folge den nye forordningen.

* «in-house» tester som for gyeblikket er
et supplement til CE-markedsforte tester
ikke vil bli tillatt brukt hvis det finnes et
tilsvarende CE-IVD-alternativ p4 markedet,
noe som truer innovativ og spesialisert
diagnostikk, samt pandemiberedskap.

» utvikling av tester for persontilpasset
diagnostikk og for sjeldne sykdommer vil bli
utviklet i mindre grad, og en monopolisering
av CE-merkede tester er sannsynlig.

+ rask utvikling av nye tester ved kriser og
pandemier vil bli hemmet, noe som vil
svekke den nasjonale beredskapen.

* dette sannsynligvis vil medfere store
kostnadsgkninger som helsevesenet i dag
ikke er budsjettert for.

Flere laboratorier i Norge har begynt & forberede
seg til at loven trer i kraft 26.5.2022. Det
er imidlertid uklarhet hvilken risikoklasse
de forskjellige IVD havner i, og riddene fra
myndighetene er ikke entydige. Hva som
er et «tilsvarende CE-IVD-alternativ pa
markedet» er heller ikke tydelig, heller ikke om
leveringsproblemer fra produsent gjelder som
unntak. Til slutt ma man sperre seg om det er rom
for nasjonale tolkninger av regelverket og hvor
absolutt ikrafttredelsesdatoen er.

— Truls Leegaard (AHUS)

— @yvind Kommedal (Haukeland)
— Iren Hoyland Lohr (SUS)

— Fredrik Miiller (OUS)

— Svein Arne Nordbeo (St. Olav)

— Gunnar Skov Simonsen (UNN)
— Elling Ulvestad (Haukeland)
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Referat fra

Varmetet NFIM og NFMM

Voss, 29. — 30. september 2021

Av Ida Tveter (meotefotos ved Ingerid Skarstein)

Virmetet for NFIM og NFMM var denne gang arrangert av Mikrobiologisk
avdeling Haukeland. Motet, som skulle ha veert arrangert viren 2020, matte
utsettes ytterligere to ganger, for det endelig kunne gd av stabelen 29-30.09.2021.
Vestlandsbygda Voss stilte med vakre omgivelser. Utover kvelden dagen for
dagen, begynte deltagerne da piple inn i Fleischer’s Hotel cerverdige lokaler rett
ved jernbanestasjonen. Hotellet har veert i drift siden 1864 og tok godt vare pa

ferdafolket.

Gjensynsgleden var stor mellom kolleger fra hele
landet. Selv om varvaret ikke var helt pa plass,
ble det raskt god stemning i hotellbarens dype
stoler.

Med mer enn to ar siden forrige mete og mange
nykjoepte erfaringer rundt om i landet, var det et

Tvindefossen ncer Voss (Colorbox)

program pakket med godbiter vi kunne glede oss
over de to kursdagene.

Forste bolk vartilegnet drsaken til alle utsettelsene.
Karl-Henning Kalland fra Universitetet i Bergen
var forstemann ut. Han dro de lange linjene fra
dagens pandemi helt tilbake til den russiske
influensaen (eller var det kanskje en tidligere
koronapandemi?)pa slutten av 1800 tallet, via det
gamle meslingviruset og fram til dagens SARS-
CoV2. Det forste viruset der vi har kunnet folge
i sanntid gjennom en pandemi. Vi fikk folge
virusets endringer fra den forste mutasjonen ga
viruset sin store infeksjonsevne, fram til dagens
varianter.

Birgitte DeBlasio fra FHI tok over stafettpinnen
digitalt. Hun ga oss innsikt i hva som 14 til grunn
for korttidsprognosene og langtidsscenariene vi
har blitt kjent med over de siste halvannet érene.
Hun understreket umuligheten av & gi prognoser
langt fram i tid i et landskap hvor premissene er i
stadig endring.

Da pandemien traff var mange infeksjons-
medisinere og mikrobiologer raskt i frontlinjen.
Jan Erik Berdal fortalte hvordan man pa
AHUS pa imponerende vis raskt la planer,
skrev veiledende prosedyrer og etablerte en
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opptrappingsplan. Sykehuset, som p& det meste
hadde 70 innlagte koronapasienter hvorav 33
intensivpasienter og 23 pa respirator, har med
dette planverket i ryggen sttt stott gjennom
pandemien. Noe & lare av til neste gang.

Kommuneoverlege pa  Askey,  Kristin
Cotta Schonberg, fortalte om erfaringer fra
primarhelsetjenesten. Hun tok over som
kommuneoverlege like etter at det smalt, i april
2020. Det var klart at det hadde vert et toft ar med
stort press for kommuneoverlegen, som til tider
hadde folt seg alene og fortvilet planlagt under
stadig skiftende forutsetninger. Hun understreket
imidlertid hvordan god lokal forankring og godt
samarbeid med kolleger pa mikrobiologisk og
infeksjonsmedisinsk avdeling ved Haukeland
hadde vaert avgjerende.

«Rask etablering av relevant diagnostikk» var
tittelen pa foredraget til Haukelands Oyvind
Kommedal. Han forklarte hvordan norske
mikrobiologiske laboratorier takket veere
allerede etablert tradisjon for luftveisdiagnostikk,
hey kompetanse innen molekyerbiologisk
diagnostikk og apne PCR plattformer med stor
kapasitet og lokal autonomi klarte & svare pa det
enorme behovet for diagnostikk i verdenstoppen.

Pandemien har bragt med seg en eksplosjon i
studier. Marius Troseid fortalte om EUs SolidAct,
den nye norskledete plattformen og hvordan
bedre koordinerte studier kan gi raskere svar ved
en eventuell ny pandemi. For anledningen med
digitalt fra Oslo.

Det var tid for lunsj.

Etter lunsj, forlot vi covid og gikk over til
nest bolk som ombhandlet hurtigdiagnostikk.
Haukelands @yvind Kommedal var pa pletten
igjen etter en liten pust i bakken og presenterte
oss for noen av de mange nyvinningene bade pa
omradet. Forst matte det betimelige spersmalet
«hva er egentlig hurtigr besvares. Qvella for
hurtigidentifikasjon av  agens i blodkultur og
Gradientech for resistensbestemmelse innen en
time fikk spesiell omtale. Pa dette feltet kommer
det mye & glede seg over fremover.

Elisabeth B. Fjelltvedt presenterte resultater fra

Quick-Flu studien. Her hadde man forsekt a se
pa effekten av influensa PNA i akuttmottaket.
Haraldplass og Haukeland sykehus i Bergen, den
forste uten rask diagnostikk i mottaket, den andre
med, ble sammenlignet. Man fant raskere tid til
diagnose, raskere tid til behandling med Tamiflu
og kortere liggetid pa Haukeland, mens lavere
antibiotikabruk ikke kunne pavises.

Bergen var sterkt representert, som seg her og
beor pad Vestlandet. Sondre Sigerstad fortalte
om CapNor pilotstudien hvor pasienter har blitt
inkludert i akuttmottaket, hvor det raskets mulig
har blitt tatt prever fra nedre luftveier som har
blitt analysert med BioFireFilmArray pneumonia
versus standard mikrobiologisk diagnostikk.

I Nordland hadde pandemien hatt noen positive
ringvirkninger. Sandra Asheim kunne fortelle
at BioFireFilmArray maskiner er na utplassert
pa alle lokalsykehus og man kan gjeore
hurtigidentifikasjon fra luftveier, men ogsa fra
blodkultur ved alle lokalsykehusene. Dette har
fort til dagevis besparelse i tid til forelopige
resultat ved lokalsykehusene, som tidligere har
veert avhengige av posten for & sende prover.
Bods Sykehus, som tidligere matte sende
prover til UNN for besvarelse av nevrotrope
virus i spinalvaeske, har i noen ar benyttet seg
av FllmArray panel fra spinalvaeske med gode
resultat.

Irene Lohr fra Stavanger universitetssykehus
skulle besvare spersmalet «Pa hvilket niva skal
vi opprettholde servicen etter pandemien, og
hvem skal betale for og styre testbruken?» Ogsa
hun kunne skryte av en kraftig utvidet utstyrspark
i lopet av det sist halvannet aret. Allerede
for pandemien hadde Stavanger god erfaring
hurtigdiagnostikk av influensa i Akuttmottaket.
Behovet under pandemien for rask avklaring av
covidstatus i mottak viste seg rask og tilbudet
ble kraftig oppskalert. For driften har det vaert
avgjorende & kunne avklare isolasjonsbehov
fortlepende. Erfaringene var gode og samarbeidet
vil fortsette. Lohr oppfattet det som svaert viktig
av mikrobiologene har tett oppfelging og det
overordnete faglige ansvaret for diagnostikken,
ogsa nar utstyret er plassert i og betjenes av andre
avdelinger.
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Kompliserte Endokarditt Kompliserte Kompliserte
infeksjoner hud- og blgtvevs- urinveis-
i bukhulen infeksjoner infeksjoner

(Y)

Bein- og Sykehuservervet Bakteriell forgiftning som oppstar
. X . : ammenheng med eller
leddinfeksjoner** lungebetennelse, hjernehinne-
inkludert respiratorassosiert betennelse

lungebetennelse**

* Nye indikasjoner: endokarditt, kompliserte hud- og blgtvevsinfeksjoner og
kompliserte infeksjoner i bukhulen.

Medisinsk omdefinerte indikasjoner: Ben- og leddinfeksjoner samt sykehuservervet
lungebetennelse, inkludert respiratorassosiert lungebetennelse.
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Fosfomycin «Infectopharm»

Antibakterielt middel

PULVER TIL INFUSJONSVA&SKE, opplesning 40 mg/ml: opplasning 40
mg/ml: Hver flaske inneh.: Dinatriumfosfomycin tilsv. fosfomycin 2 g, resp.
4 g, succinsyre.

Indikasjoner: Se side 1. Det skal tas hensyn til offisielle retningslinjer
vedrarende riktig bruk av antibakterielle legemidler. Dosering: Voksne og
ungdom (212 &r og 240 kg): Generelle doseringsanbefalinger ved Cl,
>80 ml/minutt er som felger:

Indikasjon Degndose

Kompliserte urinveisinfeksjoner 12-24 g fordelt pé 2-3 doser

Endokarditt 12-24 g fordelt pa 2-3 doser
Bein- og leddinfeksjoner 12-24 g* fordelt p& 2-3 doser

Sykehuservervet pneumoni, inkl.
respiratorassosiert pneumoni

12-24 g fordelt pa 2-3 doser

Komplisert hud- og blatvevsinfeksjon 12-24 g fordelt pé 2-3 doser

Bakteriell meningitt 16-24 g fordelt pa 3-4 doser

Kompliserte intraabdominale infeksjoner 12-24 g* fordelt p& 2-3 doser

Bakteriemi som oppstar i sammenheng med,
eller mistenkes & vaere forbundet med, noen
av infeksjonene nevnt ovenfor

12-24 g fordelt pa 2-3 doser

* Hoydoseregime fordelt pa 3 doser skal brukes ved alvorlige infeksjoner
som er, eller antas & veaere, forarsaket av mindre falsomme bakterier.

Individuelle doser skal ikke overstige 8 g. Begrensede sikkerhetsdata,
spesielt for doser >16 g/dag. Behandlingsvarighet: Det skal tas hensyn til
type infeksjon, infeksjonens alvorlighetsgrad samt klinisk respons ved valg
av behand-lingsvarighet. Nyfedte, spedbarn og barn <12 ar og <40 kg:
Sveert begrensede data. Doseringen ber baseres pa alder og kroppsvekt
(KV):

Alder/kroppsvekt (KV) Daglig dosering

Premature nyfedte (alder® <40 uker) 100 mg/kg KV fordelt pa 2 doser

Nyfedte (alder® 40-44 uker) 200 mgrkg KV fordelt pa 3 doser

Spedbarn 1-12 maneder (opptil 10 kg KV)  200-300° mg/kg KV fordelt pa 3

doser

Spedbarn og barn i alderen 1-<12 ar
(10-<40 kg KV)

200-400° mg/kg KV fordelt pa 3-4
doser

2 Sum gestasjonsalder og postnatal alder.

® Hegydoseregimet kan vurderes ved kraftige infeksjoner og/eller alvorlige
infeksjoner (som meningitt), spesielt nar de er kjent eller mistenkt for at
de er forarsaket av organismer med moderat falsomhet.

Ingen doseringsanbefalinger kan gis for barn med nedsatt nyrefunksjon.
Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering
nedvendig. Nedsatt nyrefunksjon: Dosejustering er ikke anbefalt ved Cl,
40-80 ml/minutt, men forsiktighet skal utvises, spesielt hvis doser i gvre del
av anbefalt skala vurderes brukt. Ved Cl_, <40 ml/minutt justeres dosen
etter grad av nedsatt nyrefunksjon:

R

S — Cleg pasen? Cles normal Anbefalt degndose

40 ml/minutt 0,333 70% (fordelt pa 2-3 doser)
30 ml/minutt 0,250 60% (fordelt pa 2-3 doser)
20 ml/minutt 0,167 40% (fordelt pa 2-3 doser)
10 ml/minutt 0,083 20% (fordelt pa 1-2 doser)

Dosen er uttrykt som en andel av dosen som ville veert hensiktsmessig
dersom pasientens nyrefunksjon var normal, beregnet iht. Cockgroft-Gault
formel. Farste dose (metningsdose) ber skes med 100%, men mé ikke
overstige 8 g.

Pasienter som gjennomgar nyretransplantasjon: Pasienter som gjennomgar
kronisk intermitterende dialyse (hver48. time) ber fa 2 g fosfomycin pa slutten
av hver dialysebehandling. Under kontinuerlig venovengs hemofiltrasjon
(postdilusjon  CVVHF), elimineres fosfomycin effektivt. Pasienter som
gjennomgar postdilusion CVWHF trenger ingen dosejustering. Eldre:
De anbefalte dosene for voksne skal brukes hos eldre. Forsiktighet ma
utvises nar doser i gvre del av skalaen vurderes brukt. Kontraindikasjoner:
Overfalsomhet for innholdsstoffene. Forsiktighetsregler: Fare for
utvikling av resistens og behov for kombinasjonsbehandling. Fosfomycin
velger raskt ut resistente mutanter in vitro. Bruk av i.v. fosfomycin alene er
assosiert med utvikling av resistens. Det er anbefalt at fosfomycin gis som
del av en kombinasjonsbehandling med andre antibakterielle legemidler
for & redusere faren for resistens. Valg av fosfomycin til behandling av de
angitte indikasjonene anbefales kun nar det anses som utilstrekkelig &
bruke andre antibakterielle legemidler som vanligvis ville veert farstevalget.
Overfalsomhetsreaksjoner: anafylaksi og anafylaktisk sjokk, kan forekomme.
Dersom slike reaksjoner oppstér, méa behandlingen seponeres umiddelbart,
og tilstrekkelig akutthjelp ma settes i gang. Clostridioides difficile-assosiert
diaré: Clostridioides difficile-assosiert kolitt og pseudomembrangs kolitt
er sett, og kan variere i alvorlighet fra mild til livstruende. Det er viktig
a vurdere denne diagnosen ved diaré under eller etter administrering av
fosfomycin. Seponering av fosfomycin og administrering av behandling for
Clostridioides difficile ber vurderes. Legemidler som hemmer peristaltikk
ber ikke gis. Natrium- og kaliumnivéer og risiko for overbelastning av
natrium: Natrium- og kaliumnivéer ber overvakes regelmessig, spesielt
under langvarig behandling. Gitt det haye nivaet av natrium (0,32 gram) pr.
gram fosfomycin, ber risikoen for hypernatremi og veeskeoverbelastning
vurderes for behandlingsstart, spesielt hos pasienter med en historie
med kronisk hjertesvikt eller underliggende komorbiditet som nefrotisk
syndrom, skrumplever, heyt blodtrykk, hyperaldosteronisme, lungeadem
eller hypoalbuminemi samt natriumbegrensning hos nyfedte. En
natriumfattig diett anbefales under behandling. Lengre infusjonstid og/
eller reduksjon av individuell dose (med hyppigere administrering) kan
ogsa vurderes. Fosfomycin kan redusere kaliumnivaene i serum/plasma,
derfor ber kaliumsupplement alltid vurderes. Hematologiske reaksjoner
(inkl. agranulocytose): Hematologiske reaksjoner inkl. neytropeni og
agranulocytose er sett. Antall hvite blodlegemer bar overvékes med jevne
mellomrom, og hvis slike reaksjoner oppstar, ber tilstrekkelig medisinsk
behandling settes i gang. Nedsatt nyrefunksjon: Se Dosering. Hjelpestoffer:
1 g fosfomycin (tilsv. 1,32 g dinatriumfosfomycin) inneh. 14 mmol (320 mg)
natrium, tilsv. 16% av WHOs anbefaling for maks. daglig inntak for voksne.
En flaske med 2 g fosfomycin inneh. 28 mmol (640 mg) natrium. En flaske
med 4 g fosfomycin inneh. 56 mmol (1280 mg) natrium. En flaske med 8
g fosfomycin inneh. 111 mmol (2560 mg) natrium. Bilkjering og bruk av
maskiner: Desorientering og kraftlashet er sett. Dette kan pavirke evnen
til & kjore bil og bruke maskiner. Interaksjoner: For utfyllende informasjon
om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse. Graviditet, amming
og fertilitet: Graviditet: Ingen tilgjengelige data. Fosfomycin passerer
placenta. Amming: Sma mengder fosfomycin gar over i morsmelk.
Utilstrekkelig informasjon om bruk under amming. Bivirkninger: Vanlige
(=1/100 til <1/10): Generelle: Flebitt pa injeksjonsstedet. Hud: Erytemates
eksem. Nevrologiske: Smaksforstyrrelse. Undersokelser: Hypernatremi,
hypokalemi. Mindre vanlige (=1/1000 til <1/100): Gastrointestinale:
Diaré, kvalme, oppkast. Generelle: Asteni. Hud: Utslett. Lever/galle: @kt
ALP i blod (forbigdende), okt y-GT, okte transaminaser (ALAT, ASAT).
Nevrologiske: Hodepine. Sveert sjeldne (<1/10 000): Immunsystemet:
Anafylaktiske reaksjoner inkl. anafylaktisk sjokk og overfelsomhet.
Ukjent frekvens: Blod/lymfe: Agranulocytose (forbigaende), leukopeni,
neytropeni, trombocytopeni.  Gastrointestinale:  Antibiotikaassosiert
kolitt. Hud: Angioedem, klge, urticaria. Lever/galle: Hepatitt. Pediatrisk
populasjon: Begrenset sikkerhetsinformasjon fra pediatrisk populasjon.
Frekvens, type og alvorlighetsgrad av bivirkningene kan forventes a
vaere lik den voksne populasjonen. For farmakologis} , se
pkt 5 i SPC. Utleveringsbestemmelser: Skal kun utleveres til bruk pa
menneske. Pakninger og priser: 10 x 2 g (glassflaske) kr 2331,30. 10 x 4 g
(glassflaske) kr 4881,30. Reseptgruppe C Sist endret: 27.11.2020 Basert
pa SPC godkjent av SLV/EMA: 31.10.2020
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Avslutningen av hurtigdiagnostikkbolken, sto
Dagfinn Lunde Markussen ved Mottaksklinikken
Haukeland universitessykehus. Han jobber ved
Mottaksklinikken der. Hurtigtester og «point of
care» tester kan gi god beslutningsstette i forhold
til isolering, liggetid og behandling. Resultatene
har sé langt vert sprikende.

Siste del av dag 1 var det unge forskere som
fikk slippe til med 10 minutters snutter om
sine prosjekter. Erik Christensen fra Ulleval
universitetssykehus hadde sett pad biomarkerers
evne til 4 identifisere infeksjon i akuttmottaket.
Med ROC kurver, som han forklarte pa en
forbilledlig mate for de av oss som trengte en liten
innfering, illustrerte han hvordan klinikeren her
gjorde det godt sammenlignet med biomarkerene,
men konkluderte med CRP og IL-6 kunne gke
sensitiviteten til kliniker.

Kristin Vardheim Liyanarachi fra St. Olavs
hospital hadde brukt data fra HUNT til & finne
risikofaktorer for alvorlig forlep av infeksjoner
for s & se nermere pa den relativt veldefinerte
kategorien hud- og bletdelsinfeksjoner. Blant
annet hadde hun identifisert et lokus pd kromosom
5, som disponerte for disse.

Ane  Marie  Anderson fra Ulleval
universitetssykehus, presenterte funn ved
screening for SARS-Cov2 ved testpoliklinikken
opprettet der under pandemien. Det viste seg &
vaere sveert fa tilfeller oppdaget her og hun spurte
seg ndr et slikt tilbud burde avvikles.

Kanika Kuwelker fra Haukeland
universitetssykehus sammenlignet seroprevalens
av  SARS-CoV2 hos helsearbeidere ansatt
ved sykehjem og sykehus og hadde funnet
sammenlignbar seroprevalens til tross for
presumptivt heyere eksponering i sykehus
og hoyere andel smittede i sykehjem ved
risikosituasjoner, ogsd ved oppgitt bruk av
anbefalt smittevernutstyr.

Kristian Malme fra AHUS hadde gjort en
registerstudie pa opptak til HCV behandling
blandt iv misbrukere. Han fant blant annet hayere
opptak hos LAR pasienter og lavere hos kvinner.

Haukelands Eirin Hoem fikk a&ren av & avslutte

dag en med en godbit av en kasuistikk: En kvinne
med kronisk Chagas som hadde presentert seg
med encefalitt.

De alltid velorganiserte mikrobiologene,
hadde allerede avholdt sitt &rsmete, mens
infeksjonsmedisinerene samlet seg til sitt etter
endt program torsdag, fer alle igjen mettes til
festmiddagen.

Varmetets sosiale hoydepunkt skuffet ikke. Etter
aperitif 1 baren, ble vi geleidet inn i en festpyntet
spisesal. Ettersom vi var pd Voss, ga menyen seg
selv. Det matte bli smalahove....

Arrangementskomiteen ved Elling Ulvestad
velkommen til bords. Mens vi si maten i
oynene, ga Olav Lutro ga sin siste tale som
formann i infeksjonsforeningen. Han mimret
over hegydepunktene i hans ar som leder, fra
kontroverser rundt hivanbud til pandemiens
utfordringer, til velfortjent applaus. Tore Lier
talte som leder i NFMM.

Sa var det tid for £respriser. 1 ar ble det delt
ut to: Pal Jenum ble hedret av mikrobiologene,
mens Per Espen Akselsen var enstemmig vedtatt
som infeksjonsforeningens prisvinner.

Trond Bruun takket for maten, som ekte
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maltidet
tungt

Vestlending.  Gjennom
bandet “Molo”, med

serget
innslag av

infeksjonsmedisinere og mikrobiologer, for varm
stemning. Kristine Merch, til daglig i drift som
leder for tropesenteret ved Haukeland, slo til
med smektende vokal pa siste lat Rolling Stones
«Wild Horsesy.

Musikalske kolleger i bandet "Molo”

Det var tydelig at folk var glade for & se hverandre,
for da baren stengte klokka 01, var det fremdeles
god stemning.

Dag to sa likevel de fleste opplagte ut da vi benket
oss for @resforelesningene. Dobbelt opp i ar altsa.
Forst ut var Pdl Jenum. Han tok oss igjennom

|

sin mikrobiologiske reise med heydepunkter
som serologisk diagnostisert ornitoseutbrudd i
militerleire pad 70 tallet, den aller forste kjente
tilfelle av AIDS, syfilisdiagnostikk som involverte
testikler fra kjennsmodne kaniner, doktorgrad
pa toksoplasmose, lang og tro tjeneste som
seksjonsoverlege ved Vestre viken og professorat
ved UiO, for 4 nevne noe. Reisen illustrerte
samtidig den rivende utviklingen som har
skjedd i mikrobiologifaget.

Per Espen Akselsen fortalte tok over
stafettpinnen og fortalte om sin vei inn i
infeksjonsmedisinen via revmatologi og
geriatri og etter hvert smittevern, for han
endte opp isom leder av Antibiotikasenteret
i 2011. Han beskrev samarbeid som
nekkelen i alt han har fatt til. Zrespris
til tross, Akselsen er fremdeles i hoyeste
grad aktiv. Han gikk til slutt igjennom
noen av sine pagiende prosjekter, som
den etterlengtede og omfattende revisjonen av
Veilederen for Antibiotikabruk i sykehus og
arbeid rundt antibiotikadosering.

Dagens andre bolk var viet sepsis. Aleksander
Holten fra Ulleval universitetssykehus skulle
besvare spersmalet «Er scoringssystemene gode
nok?». Han avslerte allerede fra starten at svaret
var et klart «kanskje» for han tok oss igjennom
fordelene og ulempene til kjenningene qSOFA,
SIRS og NEWS. Avslutningsvis kom han med et
kjerkomment forslag til en praktisk tiln@rming
ved vart neste mete med den mistenkte
sepsispasienten.
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Haukelands Christoffer Lindemann oppdaterte
oss pé resistensforhold i norske blodkulturer og
hva vi kunne se for oss framover av diagnostikk,
for eksempel direkte fra fullblod.

Sepsisbolken hadde ikke vert komplett uten et
bidrag fra Haukelands Steinar Skrede. Denne
gangen skulle var temaet «Sepsisbehandling:
One size fits all eller persontilpasset medisiny.
Han avslerte seg som fast seer av TV-serien
«Symseterskapety og illustrerte forskjellen pa
persontilpasset medisin og tradisjonell praksis
med skreddersem og konfeksjon.

Den potensielt tunge oppgaven med & avslutte
to lange forelesningsdager, falt til meteleder
Audun Sivertsen og et knippe forskere, mest
fra Ost og Vest. Det var Sivertsen selv som
apnet ballet med historien om et SARS-CoV2
utbrudd i Ulvik, som takket veere en dedikert
kommunelege var svert godt kartlagt. Rebecca
Cox hadde sett pa immunresponsen etter SARS-
CoV2 infeksjon (og vaksine), igjen med god
hjelp fra kommunehelsetjenseten, her ved
smittevernoverlegen i Bergen. Med det var
covidforskningen ferdig rapportert.

Eivind Rath fra Haukeland stilte spersmal
om biomarkerer kan bli et nyttig verktey i
diagnostikk og prognostikk ved nekrotiserende
blatdelsinfeksjoner. Han presenterte noen lovende
kandidater. Sa var det mikrobiologenes tur. Det er

okende e-coli ESBL i blodkultur. Anna Kaarina
Pontinen provde & gi en forklaring pa hvorfor.
Den enkle forklaringen «mer antibiotikabruk-
mer resistens» ble ngyansert og vi ble presentert
for flere variabler.

Som siste foreleser ut, klarte Irem Lohr fra
Stavanger & holde interessen helt til litt over
planlagt sluttid med sitt engasjement for
Klebsiella. Vi fikk here om den imponerende
norske Klebsiella studien som brer om seg og blir
stadig sterre med nettverk verden rundt.

Motet ble avsluttet med en deilig lunsj for
deltakerne dro hver til sitt med ny gled til videre
innsats i de to sesterfagene. Arrangerene kunne
vaere forneyd med endelig 4 ha fatt gjennomfort
det svert vellykket Varmete. Heldigvis blir det
ikke lenge til neste gang. Varmetet 2022 gar
etter planen av stabelen til vanlig tid i Norges St.
Tropez, Kristiansand.

)
' A
Virmatekomiteen fir velfortjent hyllest og blomster for et sveert vellykket arrangement!
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Doktorgrad

Inflammasom aktivering ved HIV
og Covid-19

Hedda Hoel

disputerte for ph.d-graden
den 17. juni 2021 ved

Universitetet 1 Oslo

”Inflammasome

tittel:
activation, gut microbiota and comorbidities in
HIV and COVID-19”.

Avhandlingens

Hovedveileder: Marius Troseid
Biveiledere: Borre Fevang og Arne Yndestad.

Over 38 millioner ennesker lever med HIV, og
med ekende tilgang til behandling har HIV i
store deler av verden gétt fra & vaere en dedelig til
en kronisk sykdom. Men til tross for god antiviral
behandling har personer som lever med HIV
har okt forekomst av kardiovaskuler sykdom,
diabetes, metabolsk syndrom, osteoporose og
noen typer kreft. Denne gkningen er assosiert okt
inflammasjon og immune aktivering, men eksakt

Hlustrasjon: Colourbox

mekanisme er ikke kjent.

Inflammasomer, forst beskrevet i 2002, er protein
signal komplekser inne i cellene som regulerer
frigjeringen av de viktige pro-inflammatoriske
cytokinene IL-1B og IL-18. Disse cytokinene
igangsetter og dirigerer mye av den videre
immunresponsen ved skade eller infeksjon.
Ved inflammasomaktivering kan cellen ga i
en inflammatorisk celleded kalt pyroptose, og
det er vist at en stor del av T-hjelpecelle tapet i
lymfatisk vev hos HIV pasienter skjer via denne
mekanismen. Siden IL-1B og IL-18 er sterkt
proinflammatoriske, er de strengt regulert av
antagonister, reseptorer og decoy reseptorer for &
unngd inflammatorisk skade pa verten. Det mest
studerte inflammasomet, NLRP3 inflammasomet
er sentral i patogenesen ved aterosklerose, og er
aktivert 1 forskjellige virussykdommer.

Mange studier har vist at inflammasjon
forarsaket av HIV er assosiert med tap av viktige
immunceller i tarmen, og at dette forer til endret
tarmmikrobiota, lav diversitet og mikrobiell
translokasjon. Tryptofan metabolismen er
viktig ved modulering av immunsystemet,
nervesystemet og for homeostasen i tarmen.
Béde enzymet indoleamin 2,3 dioksygenase som
finnes i de fleste celler bl.a. i tarmen og flere
bakteriegrupper bidrar til & omdanne tryptofan til
kynureniner. @kt omdanning kan bidrar til den
onde sirkelen med mikrobiell translokasjon og
inflammasjon ved HIV infeksjon.

I denne avhandlingen har jeg undersokt
sammenhenger mellom tarmaffeksjon, NLRP3
immunaktivering og hjertepavirkning ved to ulike
virussykdommer, HIV og COVID-19.
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I Paper I sammenlignet vi pasienter med HIV,
type 2 diabetes, begge tilstander og friske
kontroller i en tverrsnittstudie. Pasienter med bade
HIV og type 2 diabetes hadde lavest mikrobiell
diversitet i tamen, gkt inflammasjon og tryptofan
metabolisme malt ved Kynurenin/Tryptonfan
ratio. Mikrobielle gener for tryptofan metabolisme
var assosiert med endotel dysfunksjon.

I Paper II undersekte vi om markerer for IL-
1B aktivitet predikerte hjerteinfarkt hos HIV
pasienter. I en kasus-kontroll studie med 54
behandlede HIV pasienter med hjerteinfarkt
og 182 matchede kontroller undersgkte vi
plasmaprever fra 4 tidspunkt: fra pasientene var
ubehandlet, etter oppstart av behandling, 1 ér for
hendelse og siste prave for hjerteinfarktet. IL-R1
og IL-1Ra, mark.rer for IL-1 aktivering var okt
hos de pasientene som fikk hjerteinfarkt opptil 10
ar for hendelsen.

Covid-19 karakteriseres primart av luftveis-
symptomer, men bade hjerte og tarm affeksjon
forekommer. SARS-CoV-2 kan infisere tarm-
slimhinnen, og endret mikrobiota er rapportert
hos COVID-19 pasienter, men betydningen av
dette er uklar.

I Paper III undersgkte vi 39 sykehusinnlagte
pasienter med COVID-19 pa tre tidspunkter
gjennom innleggelsen. 22 av pasientene hadde
hjertepavirkning, og disse hadde okt niva av LPS
bindende protein, som en marker for mikrobiell
translokasjon, og IL-18 og IL-18 bindende
protein, tydende pé inflammasomaktivering.
Funnene belyser sammenhengen mellom
tarmaffeksjon og inflammasjon ved bade HIV
og COVID-19, og at inflammasomaktivering kan
vaere en viktig mekanisme for hjerteaffeksjon ved
virussykdommer.

POSTEN

pﬁs
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Doktorgrad

Enterotoksinogen Escherichia coli

infeksjon og diaré

Sunniva Sakkestad

disputerte for ph.d-graden
den23. april 2021 ved

Universitetet i Bergen

tittel:
infection and diarrhoea -
experimental infection studies and immunological
characterisation to guide vaccine development

Avhandlingens
Escherichia coli

Enterotoxigenic

Hovedveileder: Kurt Hanevik

Biveiledere: Hans Steinsland

Sommerfelt

og Halvor

Diaré forarsaket av enterotoksigene Escherichia
coli (ETEC) er en vanlig arsak til sykdom,
alvorlig dehydrering og ded blant barn i lav- og
middelinntektsland. ETEC som produserer det
varme-stabile toksinet (ST) er vist & gi de mest
alvorlige infeksjonene. Det finnes ennd ingen
godkjent effektiv vaksine mot ETEC barnediaré.

Illustrasjon: Colourbox

Avhandlingen  presenterer ~ hvordan  en
eksperimentell smittemodell ble etablert for &
teste fremtidige vaksinekandidater mot ETEC.
For & lage smittemodellen ble 30 friske frivillige
voksne rekruttert og infisert med ST-ETEC
bakteriestammene TW11681 eller TW10722 i
doserfra1x106til 1x1010kolonidannende enheter
(CFU). Infiseringen skjedde i grupper pé tre, og de
frivillige ble under sykdomsforlepet innlagt pé et
egnet isolatrom pa Infeksjonsmedisinsk seksjon,
Haukeland Universitetssykehus, Bergen. Basert
pa en analyse av andelen frivillige som utviklet
diaré og en neye kartlegging av eventuelle andre
symptomer og uenskede bivirkninger i de ulike
smittegruppene identifiserte vi en ST-ETEC
bakteriestamme (TW10722) og dose (1 x 1010
CFU) som bade var sikker 4 administrere, og som
fremkalte diaré hos over 70% av de frivillige.
Den vil dermed vere egnet til bruk i fase 2b
vaksinestudier for & beregne den beskyttende
effekten til ST-baserte vaksiner mot ETEC.

Vi fant at de frivillige utviklet signifikant ekte
serumnivaer av IgA- og IgG-antistoffer rettet
mot bade TW11681- og TW10722-spesifikke
virulensfaktorer, og de utviklet og signifikant ekte
nivéer av antigen-spesifikke CD4+ T celler i blod.
I en eksplorativ studie brukte vi massecytometri
for & studere de celle-medierte immunresponsene
i dypere detalj, og vi fant at flere integrin B7-
positive (tarm-spesifikke) CD4+ hukommelses-
T-cellepopulasjoner okte signifikant mer hos de
frivillige som utviklet diaré sammenlignet med
frivillige som ikke utviklet diaré. Videre studier
vil fokusere pa om disse cellepopulasjonene
har betydning for utviklingen av immunologisk
minne etter ST-ETEC infeksjon.
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DIKTSPALTEN

Mathilde Wesendonck Josef Julius Wecksell
(1828 — 1902) (1838 —1907)

Jeg trekker frem disse to praktfulle orkestersangene av en spesiell grunn:
Jeg fikk oppleve Kirsten Flagstad fremfore blant annet disse orkestersanger
i konsertsalen 1953 og husker denne opplevelse fortsatt etter nesten 70 ar.
Senere fikk jeg en LP med Sibelius-sanger innspilt av London Symphony
Orchestra med Qivind Fjeldstad som dirigent og Flagstad som solist.

Denne innspilling er ikke lenger tilgjengelig, men pa Youtube fant jeg en
innspilling med den norske sopranen Kari Lovaas og Berliner Symphoniker.
En finsk CD innspilling er tilgjengelig pa internet. Sibelius orkestrerte slett
ikke alle sine sanger selv og de aller fleste er kun tilgjengelige med klaver
akkompagnement.

Personlig synes jeg at orkesterversjonen av “Var det en drem?” (sek pa

”Was it a dream?”) er langt a foretrekke. Wagner/Wesendonks ”Wesendonk-
Lieder” er innspilt av sveert mange ( orkesterversjon med sopransolist).
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Var det en drem? (1902) av J. J. Wecksell
Tonesatt av Jean Sibelius (1865-1957)

Var det en drom, att ljuvt en gdng
Jag var ditt hjartas vian

Jag minns det som en tystnad sang,
da strangen darrar &n.

Jag minns en tornros av dig skénkt,
en blick sa blyg och 6m;

jag minns en avskedstar, som blénkt,
Var det allt, var allt en drom?

En drém lik sippans liv sé kort
uti en vargron dngd,

vars fégring hastigt vissnar bort
for nya blommors méngd,

Men mangen natt jag hor en rost
vid bittra tarars strom,;

gom djupt dess minne i ditt brost,
det var din basta drom!

Traume (1857) av M. Wesendonk
Tonesatt av Richard Wagner (1813-1883)

Sag’, welch wunderbare Traume
halten meinen Sinn umfangen,

dass sie nicht wie leere Schdume
sind in 6des Nichts vergangen?

Traume, die in jeder Stunde,
Jedem Tage schoner blith'n,
und mit ihrer Himmelskunde
selig durch's Gemiite zichen!

Traume, die wie hehre Strahlen
In die Seele sich versenken,
dort ein ewig Bild zu malen;
Allvergessen, Eingedenken!

Traume, wie wenn Friihlingssonne
aus dem Schnee die Bliithen kiisst,
dass zu nie geahnter Wonne

sie der neue Tag begriisst,

dass sie wachsen, dass sie blithen,
trdumend spenden ihren Duft,
sanft an deiner Brust vergliihen
und dann sinken in die Gruft.

Dremmer er tonesatt av mange betydelige
komponister. Jeg har valgt ut to orkestersanger
som for meg befinner seg blant de aller ypperste,
og som kanskje er mindre kjent for vére lesere.

Jean Sibelius, Finlands
storste tonedikter skrev sanger
under ulike opus og blant
hans enorme produksjon pa
narmere 100 sanger for én
stemme inntar J.J. Wecksells:
”Var det en drom?” en
serstilling.

Sibelius orkestrerte ikke sangen selv, det gjorde
Jussi Jalas. J.J.Wecksell ( fodt i Abo) var en
finlandssvensk lyriker og dramatiker.

Han ble tidlig rammet av melankoli og tilbragte
arene fra 1865 frem til sin ded i Lappvikens
sjukhus pé grunn av alvorlig psykose.

Richard Wagner innledet
et forhold til Mathilde
Wesendonk i Sveits der
han av den velstaende
silkehandleren Otto
Wesendonk var blitt tilbudt
en bolig utenfor Ziirich like
ved ekteparets herskapelige residens. Otto W.
ble Wagners mesen, Mathilde W- hans muse.
Operaen Tristan und Isolde ble konsipert etter
inspirasjon av Mathilde W, og han skrev sine
5 orkestersanger ( Fiinf Gedichte fiir eine
Frauenstimme) «Wesendonk-Lieder» 1857/58
til hennes dikt.

Mathilde W. var tysk lyriker og forfatter, 15 ar
yngre enn Wagner. Han var fra forste oyeblikk
fullstendig oppslukt av henne og skal ha uttalt
at hun forble hans forste og eneste kjarlighet.
Mathilde pa sin side fastholdt at deres forhold
utelukkende var platonisk.

I 1858 forlot Wagner huset som av Wesendonk
var stilt til hans disposisjon, heyaktet som kunst-
ner, men utstett fra det gode selskap pa grunn av
affeeren med sin mesens hustru. Det foreligger en
fyldig korrespondanse mellom Mathilde W. og
Richard W.
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Praktisk og nyttig informasjon ved bruk av Cresemba

Terapeutisk monitorering er ikke rutinemessig indisert, minimal interpasient variabilitet
Bioekvivalent bytte mellom oral og intravengs formulering
Administreres uavhengig av maltid

Vanligste bivirkningene er forhayede levertransaminaser, kvalme, oppkast, dyspné,abdominalsmerter, diaré, reaksjon pa injeksjonsstedet,
hodepine, hypokalemi og utslett

Kontraindisert ssmmen med ketokonazol, hay dose ritonavir, kort QT-syndrom, samtidig bruk av potente CYP3A4/5-induktorer
Ref: Cresemba Summary of Product Characteristics




Cresemba «Basilea»

Antimykotikum. KAPSLER, harde 100 mg: Hver kapsel inneh.: Isavukonazolsulfat 186,3 mg tilsv. isavukonazol
100 mg. Fargestoff: Redt og sort jernoksid (E 172), titandioksid (E 171). PULVER TIL KONSENTRAT TIL
INFUSJONSVZSKE, opplesning 200 mg: Hvert hetteglass inneh.: Isavukonazolsulfat 372,6 mg tilsv. isavukonazol
200 mg, mannitol,svovelsyre (til pH-justering). Indikasjoner: Voksne: Behandling av invasiv aspergillose.
Behandling av mukormykose der amfotericin B ikke er egnet. Det bgr tas hensyn til offisielle retningslinjer
for riktig bruk av antimykotika. Dosering: Tidlig malrettet behandling (forbyggende eller diagnosestyrt) kan
iverksettes ved pagadende bekreftelse av sykdommen fra spesifikke diagnoseprever. Nar resultatene blir
tilgjengelig, ber imidlertid antimykotisk behandling justeres. Behandlingsvarighet bestemmes av klinisk respons.
Ved behandling >6 maneder ma nytte-/risikobalansen overveies noye. Pga. hey oral biotilgjengelighet
er bytte mellom i.v. og oral administrering egnet nar klinisk indisert. Startdose: 200 mg (1 hetteglass eller
2 kapsler) hver 8. time i de forste 48 timene (6 administreringer totalt). Vedlikeholdsdose: 200 mg (1 hetteglass
eller 2 kapsler) 1 gang/degn, fra og med 12-24 timer etter siste startdose. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt
leverfunksjon: Ingen dosejustering ved lett/moderat nedsatt leverfunksjon. Bruk anbefales ikke ved kraftig
nedsatt leverfunksjon med mindre mulig nytte anses sterre enn risiko, og pasienten skal overvakes neye for
legemiddeltoksisitet. Nedsatt nyrefunksjon: Ingen dosejustering nedvendig, inkl. ved nyresykdom i sluttstadiet.
Barn og ungdom <18 ar: Sikkerhet og effekt er ikke fastslatt. Eldre: Ingen dosejustering nadvendig. Begrenset
klinisk erfaring. Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene. Samtidig bruk av ketokonazol, heydose
ritonavir (>200 mg hver 12. time), sterke CYP3A4-/CYP3A5-induktorer som f.eks. rifampicin, rifabutin, karbamazepin,
langtidsvirkende barbiturater (f.eks. fenobarbital), fenytoin og johannesurt (prikkperikum), eller moderate CYP3A4-/
CYP3A5-induktorer som efavirenz, nafcillin og etravirin. Familieert kort QT-syndrom. Forsiktighetsregler:
Overfalsomhet: Kan gi hypotensjon, respirasjonssvikt, dyspné, legemiddelerupsjon, klee og utslett. Forsiktighet
ber utvises ved overfglsomhet for andre azoler. Alvorlige kutane bivirkninger: Er sett ved bruk av azoler, f.eks.
Stevens-Johnsons syndrom. | slike tilfeller skal legemidlet seponeres. QT-forkortelse: Forkorter QTC-intervallet pa
en konsentrasjonsrelatert mate. Forsiktighet ber utvises ved samtidig bruk med andre legemidler som reduserer
QT-intervallet. Se ogsa Kontraindikasjoner. Forhayede levertransaminaser: Er sett, men krever sjelden seponering.
Overvékning av leverenzymer skal overveies, som klinisk indisert. Hepatitt: Er sett ved bruk av azolantimykotika, inkl.
isavukonazol. Infusjonsrelaterte reaksjoner: Bl.a. hypotensjon, dyspné, svimmelhet, parestesi, kvalme og hodepine er
sett. Infusjonen skal stanses ved slike reaksjoner. Bilkjering og bruk av maskiner: Moderat pavirkning. Bgr unngés ved
symptomer pa forvirret tilstand, somnolens, synkope og/eller svimmelhet. Interaksjoner: For utfyllende informasjon
om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse. Dosejustering er ikke ngdvendig ved samtidig bruk av sterke
CYP3A4-/CYP3A5-hemmere, men forsiktighet anbefales pga. gkte bivirkninger. Samtidig bruk av milde CYP3A4-/
CYP3A5-induktorer skal unngés, med mindre mulig nytte anses starre enn risiko. Kan gke systemisk eksponering for
CYP3A4-/CYP3A5-substrater, og egnet terapeutisk overvakning og dosejustering av disse legemidlene kan veere
ngdvendig. Kan redusere systemisk eksponering for CYP2B6-substrater. Kan ske eksponeringen av P-gp-substrater.
Kan gke plasmakonsentrasjonen av BCRP-substrater, og forsiktighet anbefales. Kan gi lett gkt plasmakonsentrasjon
av UGT-substrater og overvakning av toksisitet anbefales. For farmakologiske egenskaper se pkt. 5 i SPC.
Pakninger og priser: Kapsler: 14 stk.1 (blister) kr 8514,60. Pulver til konsentrat til infusjonsvaeske: 10 ml1
(hettegl.) kr4609,20. Refusjon: ' H-resept: JO2A C05_22 Isavukonazol Refusjonsberettiget bruk: Der det er utarbeidet
nasjonale handlingsprogrammer/nasjonal faglig retningslinje og/eller anbefalinger fra RHF/LIS spesialistgruppe skal
rekvirering gjeres i trdd med disse. Vilkar: (216) Refusjon ytes kun etter resept fra sykehuslege eller avtalespesialist.
Sist endret: 26.03.2021 Basert pa SPC godkjent av SLV/EMA: 02/2021
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Styrets sammensetning og arbeid

Folgende styre ble valgt pa arsmetet 13. juni 2019
og tiltradte for en 2-arsperiode fra 01.09.2019:

1. Olav Lutro, leder, Stavanger universitets-
sykehus

2. Gry Kloumann Bekken, Vestre Viken
Drammen

3. Kristian Tonby, Oslo universitetssykehus
Ullevél

4. Kristin Liyanarachi, St. Olavs hospital,
Trondheim

5. Hanna Eilertsen (Fuxx), Oslo universitets-
sykehus/Nordlandssykehuset

Varamedlemmer

1. Hedda von der Lippe, Akershus universi-
tetssykehus
2. Torleiv Kvalvik, Haukeland universitets-
sykehus
Det har blitt avholdt fire telefonstyremeter i
perioden. Det er planlagt ytterligere ett ordinert
styremote 1 forkant av arsmetet. Referat fra
styremater legges ut fortlepende pa foreningens
nettsted. I tillegg har styremedlemmene utfort
saksbehandling per e-post om lepende saker.
Flere av styrets medlemmer har i tillegg deltatt
pé meter arrangert av Legeforeningen.

De viktigste sakene for styret har veert

e Regnskap og revisjon for 2020

e Covid-19-pandemien

e Nominering av medlemmer til diverse
utvalg, rdd og komiteer

¢ Deltagelse i utvikling av den fagmedisinske
akse (FaMe)

¢ Kommunikasjon angdende Nasjonal faglig
retningslinje for antibiotikabruk i sykehus

¢ Vurdering og besvarelse av heringer til
Legeforeningen og Helsedirektoratet

Medlemstall i NFIM

Per 01.08.2021 hadde NFIM 265 medlemmer.

Arsberetning oktober
2020 — oktober 2021

Foreningens virksomhet og utvalg forovrig

Ogséa dette aret har veert pavirket av covid-
pandemien, og arbeid rundt dette har vert
hovedfokus for styret.

Detharlike fulltveertnedfeltbetydeligannetarbeid
av foreningens medlemmer i grupper og utvalg
som er underlagt NFIM, og som representanter
for NFIM i eksterne sammenhenger.

Valgkomite 2019-2021

Valgkomiteen bestér av Ingvild Nordey, OUS,
Hans Erling Simonsen, Bode, Jorn- Age Longva,
Alesund.

Pris- og stipendkomite 2019-2023

Pris- og stipendkomiteen har bestatt av Ingvild
Nordey, Jan Kristian Damés og Anne Ma Dyrhol
Riise (varamedlem).

Nettsider

Hans Erling Simonsen er redakter for NFIMs
nettsted (legeforeningen.no/nfim).

Jon Birger Haug har ansvar for nettstedene
hivfag.no, hepatittfag.no, antibiotikabruk.no og
pestposten.no.

Faglig veileder for oppfolging og behandling
av hepatitt C

Kristian Malme tar over ledelsen av faggruppen
«Faglig veileder for behandling av hepatitt
C” f.o.m. 28.08.21. Retningslinjene ble sist
oppdatert mai 2019. Det er malsettingen at ny
oppdatering skal vere fullfert innen forste kvartal
2022. Arbeidet vil forega i samarbeid med Norsk
gastromedisinsk forening og Norsk forening for
medisinsk mikrobiologi.

Faglig veileder for oppfolging og behandling
av hepatitt B

Dag Henrik Reikvam leder faggruppen for
hepatitt B. Gruppen bestdr av medlemmer
fra NFIM, Norsk forening for medisinsk
mikrobiologi, Norsk gastroenterologisk forening,
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Norsk barnelegeforening og Norsk forening for
allmennmedisin.

Hovedoppgaven for gruppen er revisjon/
oppfelging av «veileder for oppfelging og
behandling av hepatitt B» som ble utgitt i 2017.
Revisjon av veilederen har blitt initiert sommeren
2021, og det er malsetting at dette arbeidet skal
vere fullfert innen forste kvartal 2022.

Faglige retningslinjer for oppfolging og be-
handling av hiv i Norge

Bente Bergersen har ledet arbeidet med revi-
sjon av Faglige retningslinjer for oppfelging og
behandling av hiv i Norge, som utkom i ny ver-
sjon 1 2020. Disse er tilgjengelig via nettstedene
hivfag.no og NFIMs nettsted.

Nettundervisning

Torleiv Kvalvik har hatt ansvar for organisering
av nettundervisningen. Det har siden forrige
arsmete vert avholdt atte nettundervisninger
(per 17.08.2021) med god deltagelse.
Nettundervisningen har fra 2017 blitt tilrettelagt
av Avdeling for kompetanseutvikling ved Oslo
universitetssykehus. Det arbeides med en ny
teknisk plattform.

pest-POSTEN

er medlemsbladet for NFIM. Bladet utkommer
med fire nummer i aret. Det ble etablert en
ny redaksjon i perioden: Ansvarlig redakter
Oddvar  Oppegaard,  medredakter = Olav
Lutro, kulturredakter Bent von der Lippe,
redaksjonssekreter Jon Birger Haug, redaksjonell
medarbeider Ida Tveter og annonsesjef Trond
Bruun.

Ekspertgruppe Covid-19

Marius Treseid, og senere Berre Fevang, har
ledet en gruppe for & gé& gjennom litteratur
angdende medikamentell behandling av SARS-
CoV2. Gruppen har bestétt av representanter fra
universitetssykehusene, og har laget et dokument
tilgjengelig pa vare nettsider. Det er et levende
dokument som blir revidert fortlapende. Vi vil
takke gruppen generelt, og Marius Treseid og
Barre Fevang spesielt, for innsatsen.

Representasjon i Legeforeningen og andre fora

Spesialitetskomiteen i infeksjonssykdommer

Spesialitetskomiteen oppnevnes av Legefore-

ningen etter nominasjon fra NFIM og Y1f/Fuxx
i foreningen. Gjeldende komité er oppnevnt for
perioden 01.01.2021 — 31.12.2022 og bestar av

Leder Andreas Lind

Medlem Ingvild Nordey

Medlem Ellen Samuelsen

Medlem Lars Kare Selland Kleppe
LIS-representant Ingrid Hoff

Varamedlem 1 Gro Grimne

Varamedlem 2 Synneve Underlid Berg
LIS-vararepresentant Andrea Dobloug
European Society of Microbiology and Infecti-
ous Diseases (ESCMID)

Olav Lutro (styreleder) representerer NFIM i
ESCMID Council. Arets mete ble avholdt

11.07.21 pa Zoom i forbindelse med ECCMID.

Nordic Society of Microbiology and Infectious
Diseases (NSCMID)

Bjorn Blomberg er foreningens representant i
NSCMIDSs styre (fra 2013).

Union Européenne des Médecins Spécialistes
(UEMS)

Lars Kaare Selland Kleppe og Ingvild Nordey
representerer NFMI.

Fagrad for Norsk overvikingssystem for anti-
biotikaresistens hos mikrober (NORM) 2019-
2023 Jon Birger Haug er representant for NFIM.

Arbeidsgruppen for antibiotikasporsmdl (AFA)

Per Espen Akselsen (KAS) og Kristian Tonby
representerer NFIM.

Medisinsk arbeidsgruppe for smittevernleger
i  spesialisthelsetjenesten (MASS) Maria
Vandbakk-Riither, Anne Mette Asfeldt og
Gry Klouman Bekken (vara) representerer
NFIM. Mandat er fortsatt i stopeskjeen, og ny
medlemmer vil eventuelt velges det neste aret.
Maria Vandbakk-Riither representerer Norge i
Multidisciplinary Joint Committee in Infection
Control, en nydannet organisasjon under UEMS.

MASS fungerer ogsd som norsk nasjonalkomité
(National Committee) for European Committee
on Infection Control (EUCIC). EUCIC er en
komité¢ under European Society of Clinical
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Host er quizzetid. Svar kan sendes til PestaQuiz@gmail.com.

Oppgave 1.

I Sergstasia, smitter dette potensielt dedelige vi-
ruset typisk via inntak av gjeret palmesevje kon-
taminert med flaggermusavfering. Hvilket virus?

Oppgave 2.

Denne bakterien, som er en av de fa som kan pe-
netrere hel hud, finnes i naturen i nesten hele ver-
den. Tidligere var det ogsé flere tilfeller i Norge.
Bakterien kan utlese en meget alvorlig tilstand
som kjennetegnes av multiorgansvikt, lungeblad-
ninger og ikterus. Tilstanden er oppkalt etter den
tyske legen Adolf. Hva heter bakterien?

Oppgave 3.

Dette antiparasitteere medikamentet har fatt for-
nyet interesse det siste aret. Det har veert brukt i
over 40 ar mot bade ekto- og endoparasitter, og
er oppfert pA WHOs liste over essensielle medi-
kamenter. En irskamerikaner og en japaner delte
Nobelprisen i medisin for oppdagelsen. Hva heter
medikamentet?

Oppgave 4.

Denne relativt vanlige bakterien har et navn som
gir assosiasjoner til sur melk, men nér den pa-
vises 1 klinikken utgis ID ofte som en bokstav-
kombinasjon. Det er lite resistensproblemer med
denne bakterien, likevel kan den gi en livstruende
tilstand som ikke kan kureres med antibiotika
alene. Hva heter bakterien?

Fasit fra Quiz i utgave nummer 2.

Oppgave 1. Den irriterende, blodsugende fluen
som er blitt vanlig i @stlandskogene er
Hjortelusflue (Lipoptena cervi).

Oppgave 2. Viruset med det store genomet og det
seregne histologiske bildet er
Cytomegalovirus.

Oppgave 3. Den kjipe bakterien som ga bletdels-
infeksjon etter bading i varmt sjevann var
Vibrio vulnificus.

Oppgave 4. Soppinfeksjonen som kan gi langva-
rige infeksjon béde i hud og indre organer heter
Phaeohyphomycosis.

Forst, med alt riktig, var denne gangen Hékon
Kinck Borén. Vi gratulerer!
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Nye antibiotikaretningslinjer

for urinveisinfeksjoner - Highlights -

Av Bjoern Waagsbe

Jeg gjerne kommentere noen forhold ved de nylig
publiserte anbefalingene, spesielt i lys av innspill fra
en heringsrunde per august 2021.

Fagnettverk

Som redaksjonsmedlem og kapittelansvarlig har
jeg hatt gleden av & folge prosessen i et fagnettverk
pa 10 personer fra 7 spesialiteter. Det har vert 6
nettmoter og hyppig evrig korrespondanse rundt
terapianbefalingene.

Ukomplisert versus komplisert

Verken for empiriske regimer eller
behandlingsvarighet er tilkommet vesentlige
endringer i fht. 2013-versjonen. Flere avsnitt i
kapittelet har imidlertid fatt justert pa oppsettet i
form av et skarpere skille mellom terapianbefalinger
ved ukomplisert versus komplisert infeksjon i
urinveiene. Bakgrunnen er risikoforhold som
kan disponere for terapisvikt. Og ukompliserte
bakterielle cystitter omtales ikke lenger ettersom
disse hovedsakelig ivaretas i primearhelsetjenesten.

Asymptomatisk bakteriuri (ABU)

Viktig er at anbefalinger for screening og behandling
for ABU er endre i trdd med IDSA retningslinjer.
Enda tyngre dokumentasjon pd at screening kun
er indisert til gravide og til pasienter som skal
gjennomgé urologiske prosedyrer med hey risiko
for slimhinneskade, disse skal ha engangsdose 60
minutter for prosedyre.

Pyelonefritt
Tidligere anbefalinger er vesentlig viderefort.

I mars 2021 foreld ny faglig oppdatert versjon av
terapianbefalinger ved infeksjoner i urinveiene i
Helsedirektoratets nasjonal faglige retningslinje
— Antibiotika i sykehus. Det er liten tvil om at
anbefalingene i dette kapittelet er gjenstand for
hyppige sok blant kollegaer. Helsedirektoratets
statistikk viser mdanedlige oppslag i UVI-kapittelet
pd ca. 7000 for og 15000 etter revisjonen.

—_—

Empirisk duoterapi med ampicillin og gentamicin
er fortsatt hyppig anvendt som empiri. NORM-
data fra 2020 viser at regimet fortsatt holder stand,
resistensdata for E coli og Klebsiella-arter ikke
er endret siste tidr. Regimet er derfor standard
terapivalg bade ved ukomplisert og komplisert
pyelonefritt. Behandlingsalternativer er som fer,
cefalosporiner i det standardvalget ikke kan eller
ber anvendes.

Malrettet antibiotisk terapi og deeskalering ble
gjenstand for mer intens diskusjon. Gentamicin
blir stedvis fortsatt anvendt i monoterapi og ikke
uventet ble rollen til mecillinam/pivmecillinam
ved pyelonefritt dreftet. Var forste vurdering var at
best dokumentasjon forela pa bruk av trimetoprim-
sulfa og ciprofloksacin ved tablettovergang. Etter
heringsrunden er tre innspill om & revurdere rollen
til pivmecillinam mottatt fra autorativt hold, bl.e.
NFIM, og redaksjonen vil derfor pa nytt ta stilling
til dette.

UVI med systempavirkning

Anatomisk fokus i urinveiene er vanskelig &
lokalisere og "UVI” er et upresist begrep. Mange
akutt- og vaktleger vil nok kjenne seg igjen. Likevel
er det i 2021 lett & finne internasjonale retningslinjer
som tilbyr terapianbefalinger for slike situasjoner.

«Febrile UTI» og «UTI with systemic involvement»
ernye termer i internasjonale retningslinjer, riktignok
uten neermere utledning. Dette er ikke uproblematisk,
selv om termen lenge har vert benyttet i pediatrien.
Noen retningslinjer har dessuten tatt aktive skritt bort
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fra anatomisk-patologisk klassifisering. I revisjonen
droftet vi ogsd slike forhold. Den erfarne legen
vil nok intuitivt resonnere at systeminvolvering
ved infeksjon kan bety feber og frostanfall,
CNS- og allmennpavirkning, kardiovaskuler-,
respirasjons- og beinmargsinvolvering, men uten
at det nedvendigvis foreligger holdepunkter for
organdysfunksjon som ved sepsis. Pasientgruppen

responderer erfaringsmessig tidlig og godt pa
antibiotika og stettetiltak, og ivaretas ofte utenfor
intensivavdelinger. Vi valgte i revisjonen & innlemme
termen med en tilherende terapianbefaling.

Urosepsis
Nar det gjelder urosepsis, vil sepsisfagnettverket
utarbeide terapianbefalinger denne hasten.

KRONIKKEN

PANDEMIER MA MOTES PA POPULASJONSNIVA!

Av Kai Brynjar Hagen
Smittevernoverlege Bodo kommune
Spesialist i samfunnsmedisin

Jeg takker for anledningen til & besoke pest-
POSTEN!

I det folgende skisseres litt av historien bak
smittevern i kommunen og deretter noen aktuelle
erfaringer som smittevernlege i Bode kommune.

Uleselig knyttet til sosial ulikhet og dérlige
levekar har samfunnsmedisin, mikrobiologi og
smittevern utviklet seg gjennom mer enn fire
arhundrer i Norge. I denne tiden har kunnskapen
om mikrober, gkologi og evolusjon vokst enormt,
i likhet med forhapninger om & kunne kontrollere
smitte og infeksjoner.

Covid-19 er en paminnelse om at pandemier kan
veare blant de dedeligste naturkreftene, og at alle
samfunnsforhold kan ha innflytelse pa skadenes
omfang.

Covid-19 har tatt livet av 4,8 millioner
mennesker sd langt (oktober 21). Vi kan ikke
eliminere patogener eller mate pandemier med
individrettede tiltak alene. Vi ma forsta, forutse og
kontrollere smitteoverforing pa populasjonsniva.

Polare lavtrykk og pandemier

Alle vet at de kommer, bare ikke nar tid. Det skjer
bratt og med stor adeleggelseskraft. Alt som ikke
er solid forankret, blir blast overende.

Ble leerdommen fra sist gang tatt til folge?

SARS- epidemien i 2003 ble slatt ned pa fa
méneder, takket vaere at faglige krefter var
sterkere enn kommersielle akkurat da. Verden
slapp med skrekken, det ble ingen pandemi.

Siden 2003 har andre samfunnskrefter veert
dominerende over folkehelsevitenskap.

Kraftig ekning av sosial ulikhet i Norge gir okt
uhelse og dermed darligere vern mot smitte.
Global kapitalisme har fort til okt internasjonal
transport av varer. Sjelbergingslinja er forlatt,
det finnes ikke tilstrekkelige lager av korn eller
smittevernutstyr, alt er basert pd «just in timey.
Beredskapen utfordres ogsd av den sterke
okningen i flyreiser som betyr at smitte kan spres
sveert raskt over flere kontinenter samtidig. 53
millioner mennesker floy til og fra flyplassene i
Norge 1 2017.

Sterke krefter star bak markedsliberalisme,
dereguleringer og kortsiktig profitt framfor
smittevern. Denne  konfliktlinjen = mellom
smittevern og ekonomi gér som en red trad
gjennom alle tider og alle nivd i samfunnet,
godt beskrevet av bdde Albert Camus: Pesten og
Henrik Ibsen: En folkefiende.

Smitteresistente strukturer og prosesser

Sykehus, sykehjem og legekontorer er stort sett
dérlig innrettet mot pandemier.
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Bode er vertskommune for sykehusbygg med
milliardinvesteringer de siste &rene. Heldigvis
var det ikke penger igjen til & rive den gamle
lungeavdelingen. Paradoksalt nok ble dette
redningen da pandemien kom.

Generelt ber det gjores en gjennomgang av bade
fysiske strukturer og prosesser med sikte pa
okt smitteresistens. Dette gjelder bade innenfor
helsetjenesten og i samfunnet ellers. Da kan det
unngas at smitten «kommer til dekket bord».

Pandemi 2020 Bode

Landets kommuner er ulike, og innretter seg ulikt
i megte med pandemien.

Overordnet politisk og administrativ myndighet
ligger i kriseledelsen.

Operativt nivd er i utgangspunktet smittevern-
gruppen. Gode organisatoriske rammer ble etter
behov supplert med flere plattformer for dialog
med samarbeidspartnere.

Initialt er alt tidskritisk: situasjonsforstaelse,
mobilisering av nedvendige ressurser, offensiv
handling. Det kreves rask omstillingsevne
i forhold til en strem av nye kunnskaper og
uforutsette problemer.

Etter hvert ble det vanskelig 4 folge med
pd lepende regelverksendringer. Covid-19
forskriften er sannsynligvis endret flere ganger
enn noen annen lovregel, alltid med statlig
forventning om at kommunen skulle fortolke,
formidle og iverksette. Det hele ble supplert med
et stort antall «normerende produkter» (!) fra
Helsedirektoratet, med anbefalinger, tilrddninger,
veiledninger, retningslinjer osv.

I det folgende oppsummeres punktvis noe av det
som ble gjort i Bode kommune.

Det ble satt strategiske mal for pandemien: Ingen
smittespredning til helsepersonell, sykehjem og
sykehus. Lav smittespredning i befolkningen og
en velinformert, opplyst befolkning. Tilpasset
helsehjelp 1 alle faser av sykdomsforlepet.
Lavest mulig tiltaksbyrde og sykdomsbyrde.
Vaksinering 1 prioritert rekkefelge hurtigst
mulig i forhold til mottatte vaksiner. Malene

ble fulgt opp med strategiske retningslinjer
som blant annet la vekt pd &pen informasjon
til befolkningen, rask oppdagelse av smitte og
robuste, minst mulig personavhengige og sérbare
tjenester. Retningsinjene la opp til optimalisering
av samarbeidslinjer og arbeidsmilje. Man ensket
fleksibilitet og rask tilpasning til endringer i
situasjonsbildet.

For & oppnd de strategiske malene ble det

iverksatt flere tiltak: Koronatelefon for
publikum, testsenter med god Kkapasitet,
luftveislegevakt som tar allmennmedisinske

pasienter med luftveissymptomer, feberpatrulje
med testing i1 hjemmet, «Kommunehospital
luftveisinfeksjon», som tar inntil 22 pasienter
inkludert dialyse, smittesporingsteam, medisinsk
avstandsoppfelging med digital oppfelging av
covid-19 syke i hjemmet, vaksinasjonsteam
med kapasitet til mer enn 1500 vaksinasjoner/
dag, faste metearenaer internt i kommunen og
med samarbeidspartnere Nordlandssykehuset,
Nordlandsfylkeskommune, Statsforvalteren,
HDIR/FJI, andre kommuner i Norland, Helse- og
miljetilsyn Salten, Nord Universitet, Forsvaret og
arbeidsgivere og regelmessige pressekonferanser
og informasjon til media.

I forhold til primerforebygging ble det viktig
a innrette strukturer og aktiviteter slik at
smitteoverforing ble mindre sannsynlig. Dette
innebar tilsyn med utesteder (helse- og miljatilsyn
Salten, Mattilsynet, Skjenkekontrollen), tilsyn
med arbeidslivet: arbeidsplasser, sesongarbeid,
boliger, tilsyn med hoteller, campingplasser,
butikker, kjopesenter osv, gjennomgang av
rutiner innenfor primarhelsetjenesten, tilsyn med
kollektivtransport, pavirkning av grensekontroll
og innreise og karantenehotell.

Nér det gjaldt sekunder forebygging var
hovedpunktene lett tilgjengelig testing, finne
smitteforende personer, isolering og tilsyn
med etterlevelse av regler for isolering, rask og
malrettet smittesporing og tilsyn med etterlevelse
av regler for karantene.

Refleksjoner rundt covid-19 handteringen

Helsefaglig kvalitet
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Béde sentrale helsemyndigheter og kommunal
kriseledelse henviser gjerne til helsefaglige
tilrddninger som grunnlag for beslutninger
om pandemitiltak, men hvordan sikres den
helsefaglige kvaliteten?

Folkehelseinstituttet (FHI) skal veare en
uavhengig kunnskapskilde. Men hvor blir det
av uavhengigheten nar FHI og Helsedirektoratet
(HDIR) ma samordne seg og gi én felles tilrddning
til departementet (HOD)?

Er det tenkelig at faglige rad til HOD blir
kvalitetssikret av uavhengige fagfeller, liknende
artikler til medisinske tidsskrift?

PCR-testing

Effektiv, neyaktig og regelmessig PCR-testing
er et svert viktig verktey for & holde smitten
nede. PCR-pooling kan gjeres ved a samle
tekstmateriale fra en gruppe pa 20-30 personer
i ett analyseglass, noe som belaster laboratoriet
svert lite, men gjor det mulig a teste et hoyt antall
mennesker pé svart kort tid.

Jeg foreslo pooling for HDIR ved tre anledninger.
Forste gang i forbindelse med heyt smittepress
i Oslo over lengre tid. Det lakoniske svaret var
da at laboratorier kun utferer det som HDIR og
Regionale Helseforetak (RHF) har gitt oppdrag
om. Og et slikt oppdrag kom aldri til noe
sykehuslaboratorium i Norge.

Andre gang sendte vi en seknad fra Bode om
a bruke PCR-pooling for & teste deltagere for
utenders musikkfestival, for & skape et trygt rom
1 noen timer, uten avstandskrav. Seknaden ble
trenert i ukesvis, sendt fram og tilbake mellom
HOD, HDIR og FHI. Til slutt métte arrangeren
gi opp.

Tredje gang henviste jeg til omfattende forsek og
dokumentasjon fra Tyskland. Der var det gjort
meget grundig utpreving av regelmessig lolli-
pool-PCR testing av barnehagebarn og skolebarn
i millionbyen Keln, med svert gode resultat og
god dokumentasjon.

P4 denne Dbakgrunn ba jeg sentrale
helsemyndigheter raskt & legge til rette for at
denne metoden kan tas i bruk i kommunene som

et kraftig test-verktoy som kan kompensere for
manglende vaksine til de fleste barn.

Heller ikke denne gangen var det noen respons
fra sentrale helsemyndigheter eller RHF. For kort
tid siden fikk jeg opplyst at HDIR hadde jobbet
med en sak om PCR-pooling i ett ar, men hadde
blitt avvist av HOD. Altsa faglig velbegrunnet
forslag avvist av regjeringen uten at begrunnelsen
for dette er kjent. Dette er svert darlige nyheter
for smittevernet og for mulighetene til & mete en
ny pandemi.

Prioritering av koronavaksiner

Initialt i vaksinasjonsprogrammet foreslo jeg
& prioritere flest vaksinedoser til omrader med
hoyest smittepress over tid, med Oslo som det
klareste eksempelet.

Dette ble kategorisk avvist av FHI med
begrunnelse at vaksinen beskytter individet, men
at «det ikke var vitenskapelig vist om vaksinasjon
ville ha effekt mot smittespredning». En tid senere
la Holden-utvalget fram en rapport som fastslo at
en storre geografisk malretting av vaksiner pa
et tidlig tidspunkt ville hatt betydelig dempende
virkning pa pandemien.

Kommunene ble palagt en meget streng
prioriteringsrekkefolge ~ for  vaksiner  til
befolkningen, i hovedsak etter alder, og i en
viss grad etter underliggende sykdom. Kun
fa prosent av vaksinene var tillatt a4 gi til
helsepersonell. Absolutt ingen vaksiner kunne gis
til samfunnskritisk personell.. Sykehjemsbeboere
med forventet kort levetid kom aller overst
pa lista. Hvordan er det mulig at et slikt
prioriteringsregime blir patvunget kommunene
uten noen kritisk-analytisk, transparent debatt pa
forhand?

Evaluering

Det er &penbart svart mange aspekter ved
pandemien som ma bli grundig evaluert. Da er det
ikke tilstrekkelig at de enkelte enhetene evaluerer
seg selv, som regel i en meget hyggelig tone. Vi
trenger uavhengig evaluering, disclaimer, og bred
involvering av enhver meningsberettiget.

sksksk
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Kasuistikken

pest-POSTEN presenterer en ny serie som vi héper skal g& landet rundt. Vi ensker at en
infeksjonsavdeling bidrar med en kasuistikk i hvert nummer. Vi har jo s mange spennende
pasienter og opplever sd mye interessant og variert i lopet av vare arbeidsdager. Dette
er interessant 4 dele med kolleger og trenger ikke veere en omfattende faglig drefting,
men en kort oppsummering av hendelser og poenger som kan vare bade informativ,
spennende og morsomt & lese for andre. Her kan trekkes fram sykdommer vi sjelden
ser, eller en mer vanlig problemstilling hvor ting ikke gikk helt som forventet. Det vil
ogsé kunne vere spennende dersom man kan fa frem momenter som sarpreger ens egen
infeksjonsavdeling, enten pga beliggenhet, storrelse eller pasientpopulasjon. For dem
som holder til i sentrale strok kan for eksempel en beskrivelse av logistikkproblemer i
utkantstrek vaere allmendannende”.

Fra Stavanger kommer denne gang en interessant kasuistikk; spenningen (“whodidit”)
utlgses riktignok allerede i tittelen... men temaet er desto mer aktuelt, og fremfor alt har
Olav krydret fortellingen med gode kommentarer.

Tidlig (fase) covid

Pasienten er en tidligere frisk mann pa 45 dr, innlagt slutten av mars 2020. Han hadde sammen med
kamerater reist pd vinterferie til de osterrikske alper for d std pad ski.

Han folte seg syk med feber og luftveissymptomer
fra siste dag av ferien. Alle i reisefolget var
syke med lignende bilde. Etter hjemkomst ble
det mistanke om den da helt nye sykdommen
Covid-19, og han isolerte seg pa familiens hytte
for ikke & smitte andre.

Fra forste kontakt med legevakt seks dager etter
hjemkomst ble det rapportert om muskelverk, han
blir fort sliten, hodepine, oppkast, lite inntak av
mat og drikke. Legevaktslege undret om det var
behov for test? Det ble tatt nasofarynxpreve og
CRP pé luftveislegevakt.

Dagen etter ny kontakt, klarte da & ga litt oppe,
en velger & se an situasjonen. Senere samme dag
kommer positiv PCR pé Sars-Cov2 og CRP 120,
og legevaktslege ringer opp pasient. Forverring,
men vurderes klinisk stabil. To dager etter er
han tiltagende darlig, brunlig urin. CRP 198. Det
foreskrives Bactrim p& mistanke om pyeloneffitt,
samt Sobril av ukjent arsak. Pasienten ensker

ikke Sobril, kona er bekymret og han legges inn
samme kveld.

Kommentar:

I starten av pandemien var det mye usikkerhet
rundt smittevei. Mange pasienter ble nok liggende
i hjemmeisolasjon lengre enn onskelig, og var
sveert medtatte nar de endelig ble lagt inn. Avd.
sjef. Jan Erik Berdal ved Ahus meldte om denne
bekymringen til blant annet VG 24. mars 2020 (se
ref. nederst).

«Keronabaren» i Ischgl

VG,
18.
mars
2020
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Ved ankomst sykehuset er blodtrykk 142/70, puls
87 og regelmessig, respirasjonsfrekvens 24, SpO2
94 % med 15 liter O2 pa maske, og temperatur
37,6 grader celsius.

Reontgen thorax viste utbredte fortetninger i begge
lunger. Lab: Hb 13.,4. Lpk: 9,9, Tpk: 316. Ferritin:
1023, LD: 649. CRP: 257. Albumin: 25,8.

Han ble lagt pa isolat, fikk 151 02 pa maske, samt
paracet, cefotaksim og intravengs vaske.

Kommentar:

I den forste fasen av pandemien var det
ingen  anbefalte legemidler tilgjengelige.
Kortikosteroider var vurdert til utrygt. Bruk
av nonm-invasiv respirasjonsstotte som high-
flow oksygen eller Bi/C-pap var man restriktiv
med, da man var redd for okt smittefare ved
aerosoldannende prosedyrer.

Man forordnet ofte antibiotika, da man var redd
for, og ofte oppfattet tilstanden som sekundcer
bakteriell pneumoni, blant annet basert pd
erfaringer fra influensa-epidemier.

Pa formiddagen ble han oppfattet som ekende
medtatt. Brukte 15 1 O2 p& maske. RR 30/min.
Han ble da intubert. Man oppfattet tilstanden
som covid-19-pneumoni med ARDS. Etter tre
dager innforte man intermitterende bukleie. Da

det ble et langt lap, ble det etter syv dager utfort
tracheostomi. Skiftet antibiotika til Meropenem.
Det tilkom gradvis bedring, og etter tolv dager
ble han dekanylert.

Tubesekret bakt. dykning: Klebsiella aerogenes
og Candida albicans

Blodkultur: Negativ x 5.

Lab: CRP Maks 439, fallende til 82 ved overforing
fra intensivavdeling.

Antibiotika: Cefotaksim fra innkomst, skifte til
Meropenem etter syv dager.

Kommentar:

Intuberte pasienter blir kolonisert med mikrober,
ofte resistente. Hvor stor rolle de spiller ved
virale pneumonier er uklart. Man fikk etter hvert
inntrykk av at alvorlig Covid-19 i seg selv ga
hay inflammasjon med sveert hoye CRP-verdier.
Denne pasienten hadde negative blodkulturer,
men tilsynelatende biokjemisk og klinisk respons
pd endret antibiotika.

Overfort Pandemipost dag tretten. Han var da
medtatt etter langt intensivopphold. Trengte 2,5 L/
min O2 pa brillekateter. Han matte «lare seg a ga»
og matte gradvis ga fra sondeernaring til vanlig
mat. Gradvis bedring, mindre oksygenbehov.

Dag 19: Ny febertopp og crp-stigning. Det
rekvireres CT thorax som viser uttalte bilaterale
fortetninger  forenlig med viruspneumoni,
samt uttalt pleuravaeske. Det utfores derfor
pleuratapping, med bedring av respirasjon og
allmenntilstand.

Dag 21-23: Bedring, trapper ned og ut 02, gkende
mobilisering og full peroral fode.

Pasienten er engstelig for hjemreise, spesielt med
tanke pa smitterisiko. Det avtales overfering til
kommunal rehabilitering. Tas to negative PCR-
tester, likevel fortsatt isolasjon i en uke.

Kommentar:

I etterkant av langvarige intensivopphold
med respiratorbehandling forekommer hyppig
komplikasjoner, sa pasientens behov har nok ikke
nodvendigvis veert spesifikk i forhold til covid-19.
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I den forste fasen av pandemien var det ulike
rad om avisolering av pasienter, hvor noen tok
hensyn til tid fra symptom, noen pd radiologisk
tilbakegang av pneumoniske infiltrat, og andre pa
negativ PCR.

Kontroll etter fire méneder: Pasienten ble innkalt
til kontroll etter fire maneder. Han klarte da bare
20 % jobb, pa hjemmekontor. Han var plaget med
uttalt dyspne, klarte ikke gé til postkasse uten
pause. Opplevde stikninger pa venstre side av
brystet, bade i hvile og aktivitet. Spirometri viste
lett nedsatt diffusjonskapasitet.

Det ble tatt CT thorax-kontroll, som viste sekvele
etter tidligere inflammasjon i form av bilaterale
subpleurale mattglassfortetninger og noe fibrose i
lungeparenchym med symmetrisk fordeling.

Ilustrasjonsbilde. Kilde Tdnlf mai2020

P& grunn av diffuse brystsmerter ble han henvist
hjerteutredning. Han var videre svert interessert
i rehabilitering, og ble henvist LHL-sykehuset
Gardermoen.

Under  oppholdet ved  LHL-sykehuset
pa Gardermoen ble det gjort hjerte- og
lungeutredning. Under arbeids-EKG funnet ST-
T-forandringer som tolkes patologisk, og han
fikk utfert PCI med funn av apne koronarkar.
Etter dette var han aktiv i relevant undervisning,
samtalegrupper og trening med 1-2 gkter per dag
i regi av fysioterapeut. Legen vurderte at han

hadde hatt god fremgang, og det ble anbefalt
gradvis nedtrapping av sykemelding, med mal
om 100% arbeidsferhet.

Kontroll etter ett &r: Et ar etter innleggelsen
var det gledelig nok tilkommet god tilfrisking.
Pasienten hadde helgen for kontroll fullfert sin
forste lengre skitur. Han var tilbake i full jobb, og
hadde ikke lengre smerter.

Samlet kommentar:

Denne pasienthistorien illustrerer hvordan
Covid-19 artet seg i den forste fasen. Pasienten
var en i utgangspunktet frisk mann, og ble
alvorlig syk. Man hadde da ikke spesifikk
behandling utover konvensjonell pneumoni/
ARDS-behandling. Det var en tid med frykt
for smitte, og usikkerhet rundt felgene av
sykdommen. Denne pasienten hadde stor glede
av omfangsrik rehabilitering. Det er nok en
kjensgjerning at mange med alvorlig sykdom og
langt sykeleie trenger maélrettet rehabilitering,
og mange har pekt pa dérlig kapasitet for dette i
spesialisthelsetjenesten.

(se ogsd artikkel om “Long Covid”, s. 36 - red.
anm.)

Ref. JE Berdal, Ahus (vg.no):

https://www.vg.no/nyheter/innenriks/i/6jAnGW/
akershus-universitetssykehus-om-corona-
pasienter-noen-av-dem-burde-kommet-til-
sykehuset-tidligere

Av Olav Lutro
Seksjonsoverlege,
Pandemipost |

Stavanger Universitetssykehus
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Referat fra

Infeksjonsforum Ost

2. oktober 2021

Thon Conference Universitetsgaten

Av Christian Prebensen

Intet mindre enn to dr var gitt siden vi sist kunne samles fysisk til Infeksjonsforum Ost, og
oppmotet var godt. Var trofaste vert, Ole Jacob Tveitdal fra GSK, kunne ogsd minne om at
det var 30 dr siden forste Infeksjonsforum ble avholdt — hele 160 moter har det blitt siden da.
Som representant for programkomiteen ledet undertegnede motet, som hadde tre tematiske

hovedbolker.

Forst handlet det om parasittinfeksjoner
og de nasjonale referanselaboratoriene for
parasittdiagnostikk. P& UNN i Tromse holder
referanselaboratoriet for parasittserologi til,
og 1 overlege Tore Liers Parasitt Tidende”
fikk vi presentert tilfeller av infeksjon med
Strongyloides  stercoralis og  Hypoderma
tarandi (Reinbrems) som var diagnostisert ved
antistoffpavisning. Overlege Hanne Brekke, som
representerte referansetjenesten for molekyler
parasittdiagnostikk pa OUS, fulgte opp med
historien om en ung mann som overlevde en
hasardies reise fra Ost-Afrika til Nord-Norge,
for han etter ankomst nesten dede av en mystisk
sykdom. En véken infeksjonslege kom imidlertid
pa 4 sende prover av milt og benmarg til PCR
pa OUS, som ferte til at den unge mannen fikk
erkjent sin viscerale leishmaniasis og reddet livet.
Til slutt supplerte overlege Frank Pettersen ved
Tropesenteret pA OUS med nok en kasuistikk
som illustrerte viktigheten av kunnskap om
parasittsykdommer i Norge. Det gikk nemlig
ganske galt da en kvinne ble operert for levercyste
og endte opp med ekinokokkose i hele buken.

Helt siden de ferste Infeksjonsforum (fora?) har
hivinfeksjon vert et sentralt tema. Ifjor etablerte
en gruppe erfarne translasjonsforskere Oslo
HIV Research Network, for 4 gke samarbeidet
mellom forskningsgrupper i og utenfor Oslo og
stimulere til videre rekruttering til hivfeltet. En

av nettverkets grunnleggere, OUS-forsker Mari
Kaarba, presenterte kort noen av de pégdende
prosjektene. Infeksjonsavdelingen pa OUS
samarbeider med Olafiaklinikken om en studie pa
implementeringen av preeksposisjonsprofylakse
(PrEP), som viser at PrEP er effektivt hos de
som tar det som de skal og reduserer frykten
for hivsmitte. Nettverket har ogsd to sterre
pagéende translasjonsprosjekter, om betydningen
av immunologisk status i tarmslimhinnen for
manglende CD4-stigning hos pasienter med
full virussuppresjon og om sammenhengen
mellom bakteriesammensetningen 1 tarmen
og kardiometabolske = komorbiditeter  hos
hivpasienter.

Overlege Birgitte Stiksrud fra OUS presenterte
en spennende klinisk studie som skal evaluere
hvorvidt en kombinasjon av immunstimulerende
behandling med en Toll-like reseptor 9-agonist
og to hiv-spesifikke bredt neytraliserende
monoklonale antistoff kan bidra til a tappe det
latente virusreservoiret som vanskeliggjor kurativ
behandling av hiv. Studien utgar fra Universitetet
i Aarhus, men OUS er en sentral partner og
har rekruttert et stort antall pasienter som har
sagt seg villig til & motta flere eksperimentelle
medikamenter og ta en kontrollert pause i sin
hivbehandling for & se hvor lang tid det tar for
viremien kommer tilbake. Pionerarbeid, ville jeg
si.
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Enn s& lenge er effektive og godt tolererte
antiretrovirale ~ regimer  hjernesteinen i
hivbehandlingen, og verkteykassen er nylig
blitt supplert med kabotegravir og rilpivirin gitt
som intramuskuler depotinjeksjon. Overlege
Bente Bergersen presenterte en nasjonal
kvalitetssikringsstudie («KabRil») for & heste
erfaringer om bruken av disse medikamentene.
Flere pasienter behandlet ved OUS har veert
sveert forngyd, men som forventet loser ikke
injeksjonspreparatene alle utfordringene som
folger med livslang hivbehandling i denne
heterogene pasientgruppen.

Det var vanskelig & se for seg et Infeksjonsforum
i 2021 uten et foredrag eller fire om Covid-19.
Til tross for et volum av forskningsdata uten
historisk sidestykke er det kun en handfull
store multisenterstudier (bl.a. SOLIDARITY
og RECOVERY) som har kunnet gi pélitelige
svar om hvilke intervensjoner som virker.
Professor Marius Troseid pd OUS presenterte
EU-SolidAct, en plattformstudie som raskt
kan gi slike svar i neste pandemi. Troseid er
internasjonal prosjektleder for EU-SolidAct, hvis
forste fase 3-studie tester baricitinib, en hemmer
av enzymet Janus kinase. Studien har forelopig
inkludert pasienter i Norge, Frankrike og Italia.

Line Storesund Rondan fra GSK gav oss
noen innsikter 1 hvordan pandemien har
sett ut fra legemiddelindustriens side. Mens
myndighetene ba befolkningen om ikke & hamstre
i dagligvarebutikkene var de ikke sene med &
be legemiddelgrossistene gjore
nettopp det pa verdensmarkedet
for legemidler. Samtidig som
gkonomiske muskler i stor grad
styrte fordelingen av vaksiner,
matte industrien si nei til norske
og andre lands myndigheter som
ville sikre seg en sterre andel av
det begrensede globale tilbudet av
legemidler.

Prognoser og epidemiologiske
modeller har veart et stadig
tilbakevendende tema de siste

18 ménedene, og vi var s& heldig
at vi fikk besek av en av landets

aller fremste modellbyggere, nemlig Birgitte
Freiesleben de Blasio fra FHI. Hun gjorde rede
for deres svert sofistikerte modelleringsarbeid,
som bade skal bidra til situasjonsforstaelsen
her og na (f. eks. r-tall og andel smittede i
befolkningen), levere prognoser for hvordan
smittetallene og antall innleggelser vil utvikle
seg noen uker frem i tid og definere et spekter
av mulige fremtidsscenarier. Sistnevnte scenarier
har skapt endel forvirring og stey i mediene, og
de Blasio erkjente at de hadde lert en ting eller to
om kommunikasjon under pandemien.

Sist, men ikke minst tok Professor Borre Fevang
fra OUS for seg Covid-19 hos immunsvekkede.
Béde primar og sekunder immunsvikt er
risikofaktorer for alvorlig sykdom, og nd
som den voksne befolkningen i stor grad
er vaksinert utgjer de organtransplanterte
med darlig vaksinebeskyttelse en ekende
andel av de sykehusinnlagte. Studiene pa
rekonvalescentplasma har vert skuffende, men
dette kan likevel forsekes hos risikopasienter
som tilsynelatende ikke greier & danne egne
antistoffer mot Sars-CoV-2. Forhédpentligvis far
vi utover hesten bedre tilgang pa monoklonale
antistoffpreparater som vil kunne forebygge
alvorlig sykdom i denne gruppen.

Tradisjonen tro ble kvelden avsluttet med et godt
maltid pa Hotell Bristol. Comme il faut.




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 vare i svart/hvitt eller farge og ber sédvidt mulig leveres i format .tiff eller
.jpg De ber ha en opplesning péd minimum 150 dpi (’dots per inches”). Illustrasjoner 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 vere 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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