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1 Antibiotikaresistens: Fra akademisk kuriositet til
folkehelseproblem

Arnfinn Sundsfjord og Gunnar Skov Simonsen

P& 1960-tallet mente mange at krigen mot bakterier var vunnet. Det var
et bredt, gkende utvalg av effektive antibiotika, og resistensutvikling ble
av de fleste ansett for a veere en akademisk kuriositet. Historien har vist
at dette var uttrykk for manglende erfaring og forstaelse for mikrobenes
evne til 4 tilpasse seg var bruk og misbruk av antibiotika. Det er i dag
dokumentert ervervet resistens mot alle registrerte antibiotika hos klinisk
viktige bakterier. Resistensgenene har ogsa en tendens til & samle seg |
suksessfulle beslektede multiresistente bakterier. De etablerer seg som
nye akronymer og blir vanlig brukte begreper i deler av var medisinske
hverdag. Eksempler kan vaere MRSA (meticillinresistente
Staphylococcus aureus), PRP (penicillinresistente pneumokokker) eller
ESBL (ekstendert spektrum betalaktamase-produserende Escherichia
coli). Resistensgenene ser altsa ut til 8 ha kommet for a bli.

1.1 Hva er antibiotikaresistens?

Resistens kan beskrives pa flere mater ut fra kriterier som ikke
ngdvendigvis er overlappende. Basiskriteriene kan vaere genetiske
(definerte genetiske endringer), biokjemiske (tilstedeveerelse av en
resistensmekanisme), kliniske (terapeutisk effekt), iboende (en
egenskap som er til stede i alle bakteriestammer tilhgrende en bestemt
art) eller ervervede (bare til stede hos noen isolater i en bestemt
bakterieart).

En mye brukt klinisk definisjon er & anse en bakteriestamme som
resistent nar den tolererer en antibiotikakonsentrasjon som er hagyere
enn det som er oppnaelig pa infeksjonsstedet og med stor risiko for
terapisvikt. Gjennom resistensbestemmelse i laboratoriet kan bakterier
kategoriseres som sensitive (falsomme), intermedizert (moderat)
falsomme eller resistente (S-1-R-systemet) overfor ulike antibiotika.
Bakteriens falsomhet kan kvantiteres ved & méale den minste
konsentrasjon av et antibiotikum som hemmer veksten av en bestemt
bakteriestamme (MIC = "minimum inhibitory concentration”).
Kategoriene S-I-R er relative begreper som ma tolkes i en klinisk



sammenheng (farmakologiske forhold, infeksjonssted, pasientens
immunforsvar etc.). En mikrobe er definert som S (falsom) for et
antibiotikum nar det er stor sannsynlighet for terapeutisk effekt. En
mikrobe er definert som intermedieert falsom for et antibiotikum nar den
terapeutiske effekten er usikker. Denne usikkerheten kan oppveies ved
at antibiotikumet kan konsentreres pa infeksjonsstedet (f.eks.
urinveiene) eller ved at man gir en hgyere dosering av antibiotikumet. En
mikrobe defineres som R (resistent) mot et antibiotikum nar det er stor
sjanse for terapisviki.

1.2 Farmakodynamikk og kinetikk

Den terapeutiske effekten av antibiotika avhenger av midlenes
farmakokinetiske og farmakodynamiske egenskaper. Farmakokinetikken
beskriver hva kroppen gjgr med en gitt substans og omhandler blant
annet opptak (absorpsjon), fordeling i vevene (distribusjon) og utskillelse
(eliminasjon). Antibiotikas farmakodynamiske egenskaper beskriver hva
antibiotika gjar med bakterien. Den antibakterielle effekten av antibiotika
kategoriseres som tidsavhengig eller konsentrasjonsavhengig.
Inndelingen har avgjarende betydning for hvordan ulike antibiotika bar
doseres for a oppna terapeutisk suksess og forebygge
resistensutvikling. Praktiske eksempler pa dette er betalaktamer
(benzylpenicillin) og fluorokinoloner (ciprofloxacin) som utever
henholdsvis et tidsavhengig og et konsentrasjonsavhengig bakteriedrap.

Benzylpenicillin har baktericid virkning pa gruppe A streptokokker (GAS)
(MIC = 0,008 mg/L). Det er kun ubetydelig post-antibiotisk effekt (PAE),
dvs. ettervirkning av penicillinet nar konsentrasjonen har sunket under
terapeutisk niva. Bakteriedrapet er falgelig avhengig av hvor lenge
konsentrasjonen av benzylpenicillin er over MIC for GAS pa
infeksjonsstedet. Eksperimentelle studier har vist at konsentrasjonen av
benzylpenicillin pa infeksjonsstedet ma veere hgyere enn MIC i minst 40-
50 % av dagnet for at behandlingen skal bli effektiv (1). Hvis
konsentrasjonen av benzylpenicillin er under MIC i mer enn 50 % av
dognet, gker risikoen for terapisvikt. Falgelig ma midler som
betalaktamantibiotika med kort halveringstid (45 min. for benzylpenicillin)
og ubetydelig PAE doseres flere ganger i dggnet for a gi forventet
terapeutisk effekt. Det oppnas lite ved & doble dosen. Dette fgrer bare til
at tiden for antibiotikakonsentrasjonen over MIC gker med en
halveringstid.

Fluorokinoloner har en baktericid virkning og anvendes vanligvis i
behandlingen av pasienter med alvorlige infeksjoner. De har i
motsetning til betalaktamantibiotika konsentrasjonsavhengig



bakteriedrap, det vil si at bakteriedrapet gker med gkende konsentrasjon
over MIC for aktuell mikroorganisme. PAE er betydelig overfor en rekke
bakterier og doseringsintervallene kan fglgelig forlenges ved a gi hayere
doser.

1.3 Det biologiske grunnlaget for utvikling av antibiotikaresistens

Man antar at bakteriene har veert pa jorden i omtrent 3 milliarder ar.
Bakterier er den vanligste livsformen pa var planet og dominerer i alle
okosystemer. Det er beregnet at det finnes omlag 10*? bakterier pa
jorden. Til sammenligning kan det nevnes at det er 10"” sekunder siden
"Big Bang”, og at det er funnet 10?' stjerner i universet. Et menneske er
kolonisert med ca. 10'° bakterier, det vil si 10 ganger s mange bakterier
som egne celler. Bakteriene er sveert tilpasningsdyktige og vi finner dem
i alle former for liv. Mange bakteriearter kan dele seg raskt (hvert 20-30
minutt) og pa kort tid gi opphav til store mengder datterceller (vertikal
genoverfaring), der enkeltceller har fatt nye egenskaper pa grunn av
mutasjoner i sitt arvematerial. | tillegg har bakterier et potensial il
utveksling av store mengder genetisk materiale ogsa pa tvers av
artsgrener, for eksempel ved hjelp av plasmider (ekstrakromosomale
sirkulzere DNA-elementer). Gjennom mutasjoner eller utveksling av
genetisk materiale (horisontal genoverfaring) kan de i lgpet av kort tid
endre sine egenskaper. | sum har altsa bakteriene pa grunn av sitt store
antall og diversitet, raske delingshastighet og mangeartede evne til
raske genetiske endringer et stort potensial til raskt & tilpasse seg nye
utfordringer, som for eksempel antibiotikaseleksjon. | et miljg der det
brukes antibiotika, kan resistensutvikling derfor ikke unngas.

Antibiotikaresistens er ikke et nytt fenomen. Noen mikroorganismer
produserer selv antibiotika og har derfor mattet utvikle beskyttende
mekanismer mot egne produkter. Gener for makrolidresistens kan
pavises i jordbakterien Saccharopolyspora erythraea, som sannsynligvis
har produsert erytromycin i 880 millioner ar. Dette er ett av flere
eksempler fra nyere forskning som har dokumentert en langt mer utbredt
forekomst av resistensgener i ulike miljgbakterier enn forventet (2). | en
studie ble det i 500 jordbakterier gjennomsnittlig pavist resistens mot 7-8
antibiotika, nye som gamle. Det ble pavist resistens mot alle grupper av
antibiotika. Videre har det vist seg at de vanligst forekommende gener
som koder for bredspektrede beta-laktamaser (ESBL) hos Escherichia
coli og Klebsiella pneumoniae, finnes igjen som naturlig forekommende
kromosomale gener hos Kluyvera- arter, som er en Gram-negativ
jordbakterie. Dette illustrerer at mange gamle og nye, ukjente



resistensgener er utbredt i naturens mikroflora. Bruk av antibiotika
selekterer for resistente bakterier og gker dosen av resistensgener og
dermed sjansen for spredning av resistensgener gjennom horisontal
genoverfgring. Vedvarende antibiotika-eksposisjon bidrar til at
resistensgenene stabiliseres i nye vertsceller og etablerer seg |
genetiske elementer (plasmider, transposoner, integroner) som lett kan
mobiliseres mellom ulike miljger og bakteriearter. Slike prosesser inngar
i Darwins begrep "naturlig seleksjon”.

1.4 Det genetiske grunnlaget for utvikling og spredning av antibiotikaresistens

Det er en klar assosiasjon mellom forbruk av antibiotika og forekomst av
antibiotikaresistens. Resistens mot et antibakterielt middel kan veere
naturlig eller ervervet. Naturlig resistens er som regel knyttet til gener i
bakteriens kromosom og innebeerer at resistensen er en bestemt
egenskap for alle bakteriene innen en bakterieart. Resistensen kan
skyldes at bakteriene har iboende gener som koder for en bestemt
resistensmekanisme, men kan like ofte skyldes at bakteriene mangler de
strukturene eller metabolske prosessene som middelet er rettet mot.
Gram-negative bakterier er for eksempel motstandsdyktige mot
vankomycin, fordi yttermembranen ikke er permeabel for denne typen
antibiotika. Gram-positive bakterier har ikke yttermembran og er derfor i
utgangspunktet falsomme for vankomycin.

Ervervet resistens er betinget av genetiske forandringer hos bakterier
som opprinnelig var falsomme for det aktuelle midlet. Slike forandringer
kan oppsta ved mutasjoner i bakteriens kromosom eller ved tilfgrsel av
nytt DNA.

1.4.1  Mutasjoner

Mutasjoner i bakterienes DNA som farer til antibiotikaresistens varierer
mellom ulike bakteriearter. En genetisk endring i et bestemt bakteriegen
opptrer vanligvis hos én av 10’- 10'° bakterier. Det vil si at i en
populasjon pa 10'® bakterier vil det veere fra 1 til 1000 enkeltbakterier
med en mutasjon i det aktuelle genet. Antall bakterier i normalfloraen er
meget hgyt, og det vil av den grunn alltid forekomme smé& mengder
naturlig resistente mutanter i menneskenes bakterieflora. Dette gjelder
seerlig i tykktarmen, der det er omlag 10" bakterier per. gram avfering.
Bakterietallet er ogsa hgyt ved enkelte infeksjoner. Ved gvre
urinveisinfeksjoner er det ofte = 10° bakterier per. ml urin. Hvis en
mutasjon farer til resistens mot det middelet en pasient behandles med,
vil de resistente mutantene kunne formere seg pa tross av behandlingen
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og dermed forsinke eller hindre helbredelse av pasienten. De
antibiotikaresistente bakteriene kan dessuten spres til omgivelsene og
overfgres til andre pasienter. Tilstedeveerelse av et antibiotikum er altsa
ingen forutsetning for at mutasjoner skal oppsta, men vi vet at antibiotika
gker frekvensen av mutasjoner ved a utlgse stressreaksjoner hos
bakterier, og at resistente mutanter selekteres gjennom en vekstfordel i
naerveer av antibiotikum.

1.4.2  Overforing av DNA mellom bakterier

Den viktigste genetiske mekanismen for spredning av
antibiotikaresistens er horisontal genoverfgring. Bakteriene er
prokaryote celler og skiller seg fra vare egne celler blant annet ved sin
evne til & utveksle DNA. Horisontal genoverfaring har veert av
fundamental betydning for utviklingen og mangfoldet i den prokaryote
verden. | tillegg til kromosomale gener har nemlig bakteriene ogsa gener
utenfor kromosomet pa et eller flere plasmider, det vil si ringformede
DNA-elementer som er i stand til & formere seg i bakteriecellene
uavhengig av bakterienes kromosom. Plasmider som koder for
antibiotikaresistens benevnes R-plasmider (R= resistens). Den mest
utbredte mekanismen for horisontal genoverfaring er konjugasjon. Ved
denne formen for overfaring etableres direkte kontakt mellom
bakterieceller slik at mobile gen-elementer (DNA) som er lokalisert
ekstrakromosomalt (plasmider) eller pa bakteriens kromosom
(konjugative transposoner) kan overfares direkte fra den ene bakterien
til den andre. Pa denne maten kan store mengder DNA overfgres
mellom fjernt beslektede bakterier - ogsa fra apatogene til
sykdomsfremkallende bakterier. Dersom plasmidet inneholder gener
som koder for resistens mot antibakterielle midler, vil mottaker-bakterien
ogsa bli resistent mot disse midlene. Opprinnelig var det dette som ble
benevnt smittsom antibiotikaresistens. Typiske eksempler pa resistens
som spres med mobile kromosomale elementer, er gener for makrolid-
og tetracyklinresistens hos Gram-positive bakterier.

Genetiske elementer kan ogsa forflytte seg fra et plasmid til et annet |
samme bakterie og fra et plasmid til kromosomet eller omvendt. Slike
flyttoare DNA-elementer (transposoner eller "hoppegener”) innen en
bakterie kan inneholde flere resistensgener i kassettlignende strukturer
(integroner) og dermed kode for multiresistens.

DNA kan ogsa overfares mellom bakterier med bakterievirus

(bakteriofager). Denne formen for overfgring benevnes transduksjon.
Noen bakterier har dessuten evne til a ta opp fremmed DNA fra
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omgivelsene og inkorporere det i sitt eget DNA, sakalt transformasjon.
Dette er DNA som stammer fra dede bakterier og som kan kode for
resistens mot antibiotika.

Plasmidene er ikke nye genetiske elementer. De er blitt pavist hos
patogene bakterier som var isolert og oppbevart fra 1920-arene.
Forskjellen er imidlertid at dagens plasmider na har ervervet
resistensgener og genetiske elementer (transposoner og integroner)
som gjor dem i stand til & akkumulere og stabilisere resistensgener (3, 4,
5, 6). Det er i dag beskrevet enkelte mobile genetiske elementer som
har samlet opptil 45 forskjellige resistensgener (7). Falgene av slik
sammenkopling av resistensgener er at bruk av antibiotikum A ikke bare
selekterer for resistensgen A, men ogsa for de andre resistensgenene
som er koplet til A. Det problematiske ved koplinger av en rekke
resistensgener er at de ser ut til & finne seg godt til rette i epidemiske
gkologisk vellykkede kloner av sykdomsfremkallende bakterier som
spres globalt. Sameksistens mellom mekanismer som akkumulerer
resistensgener og bakteriekloner med spesielt gode epidemiske
egenskaper (spredning og kolonisering) er en sveert uheldig genetisk
kopling av resistens og virulens (8).

1.5 Kan antibiotikaresistens opprettholdes uten at bakteriene utsettes for
antibiotikaseleksjon?

Det var lenge et dogme at antibiotikaresistens var en egenskap
bakterien ikke trengte, og som den kvittet seg med etter at det selektive
antibiotikatrykket opphgrte. Videre ble det hevdet at antibiotikaresistens
var en biologisk byrde for bakterien, som bidro til at den ikke kunne
konkurrere med antibiotikafaglsomme slektninger under fraveer av
antibiotika. Flere undersgkelser har imidlertid vist at antibiotikaresistens
er lett a erverve, men vanskelig a bli kvitt. Ved kopling av resistens og
virulens er det oppstéatt en rekke epidemiske multiresistente bakterier.
Klassiske eksempler er verdensomspennende utbrudd med
multiresistente kloner av MRSA. Disse bakteriene spres lett blant
mennesker og beholder sine resistensgener, ogsa uten at de
eksponeres for antibiotika.

Undersgkelser har vist at antibiotikaresistens farer til okte
helsekostnader, gkt sykelighet og gkt dadelighet (9). Dette gjelder seerlig
pa sykehus, men ogsa i primaerhelsetjenesten. En engelsk studie har
vist at antibiotikaresistens ved behandling av pasienter med
ukompliserte urinveisinfeksjoner var assosiert med lengre
sykdomsforlgp, gjentatte konsultasjoner, mer antibiotikabruk og
vedvarende bakteriuri (10). Med dette bakteppet er det viktig & papeke
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1.

9.

at legemiddelindustrien i dag er langt mindre engasijert i utviklingen av
nye antibakterielle midler enn tidligere (11). Interessen er i starre grad
rettet mot utviklingen av legemidler for behandling av kroniske
sykdommer. Det er derfor ingen selvfalge at vi far nye, effektive grupper
av antibiotika de naermeste arene. Desto viktigere er det & ta vare pa de
gamle midlene og bruke dem med stor omtanke. Her har alle som
forskriver antibiotika et ansvar.
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2 Riktig bruk av mikrobiologiske undersgkelser i
primaerhelsetjenesten

Nils Grude
2.1 Klinisk informasjon pa rekvisisjonen

Laboratoriets valg av undersgkelsesmetoder og vurdering av funn er
avhengig av god og relevant informasjon fra rekvirenten. Manglende
eller mangelfulle kliniske opplysninger kan medfgre feilaktig eller
forsinket handtering i laboratoriet, eller at praven ikke blir analysert.

Prinsipielt er det alltid anskelig med pavisning av etiologisk agens, det vil
si pavisning av sykdomsfremkallende mikrobe ved dyrkning eller
genteknologisk metodikk, som polymerase-kjedereaksjon (Polymerase
Chain Reaction, PCR). Derfor bar disse metodene foretrekkes.

Antistoffanalyser er indirekte metoder og resultatene kan til tider veere
vanskelige a tolke i relasjon til aktuell klinikk. Antistoffanalyser bar
utfares i serumpar, det vil si to i tid adskilte prover, for & pavise
titerstigning eller IgG serokonversjon som kan stgtte en initialdiagnose
basert pa IgM.

Det anbefales at man setter seg inn tilbudet ved det lokale laboratoriet.
Hvert laboratorium utgir informasjon om hvilke undersgkelser som
utfgres, hvordan remissen gnskes utfylt og hvordan prgvetaking og
forsendelse skal gjores. Laboratoriene har metodebgker eller
analyseveiledere, bade papirutgave og nettbasert. Personalet er
behjelpelig med rad og veiledning. Kommunikasjon er vesentlig med
tanke pa optimal utnyttelse av tilbudene ved det mikrobiologiske
laboratoriet.

2.2 Hvorfor mikrobiologisk diagnostikk?

Det er flere grunner til & utfare mikrobiologisk diagnostikk ved bakterielle
infeksjoner:

« Alvorlige infeksjoner

« Residiverende infeksjoner

« Mistanke om uvanlig etiologisk agens

« Mistanke om antibiotikaresistente bakterier
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« Finne agens for a skille sykdommer med lik klinikk
« Epidemiologisk overvakning i lokalmiljget som grunnlag for empirisk
behandling

2.3 Bakteriedyrkning

Det er viktig at pravene er tatt korrekt og transportert i henhold til
gjeldende regelverk. Puss bar vaskes bort med saltvann for provetaking.
Puss inneholder ofte bakterie- og soppflora fra omgivende vev som
“forurenser” prgven. Egnet transportmedium anvendes. Transporttiden
bar veere kortest mulig. Pravene anbefales oppbevart i kjgleskap i
pavente av forsendelse. Et viktig unntak er praver ved mistanke om
gonorré, som krever hurtigere analyse om det skal dyrkes. Ved lang
transporttid anbefales PCR.

2.4 Pavisning av virus eller sarskilte bakterier (som Mycoplasma og
Bordetella pertussis)

Prgvene tas pa egne transportmedier tilsatt antibiotika, eventuelt ogsa
soppmidler. Dette medfarer at praven er uegnet til dyrkning av
Legionella og de fleste andre bakterier. Ved nasopharynxprgver er det
viktig at pravepinnen stikkes tilstrekkelig langt inn. Falskt negative svar
forekommer ofte ved slike praver fordi de ikke tas pa riktig mate.

Mycoplasma, Bordetella og Chlamydophila analyseres ved hjelp av PCR
tidlig i et sykdomsforlgp, og ved serologiprgve senere i forlgpet.
Legionella PCR utfares forelgpig ikke rutinemessig.

Utstyr til provetaking og organisert transport varierer mellom de ulike
laboratorier. Kontakt det lokale mikrobiologiske laboratoriet for
veiledning.

2.5 Infeksjonsserologi

Pravematerialet bestar av minst 5 ml serum (uten tilsetninger). Det er
viktig a ta tilstrekkelig mengde blod til de rekvirerte analyser og at man
tar hgyde for eventuell retesting og utvidede prover.

Ved positive funn (IgM, 1gG, IgA) vil svaret bli kommentert, eventuelt
med anbefaling om ny prgve senere i forlgpet. Det tar normalt en til to
uker fra sykdomsstart til det kan pavises antistoffer ved infeksjoner.
Antistoffmengden gker deretter til et maksimum i lgpet av to til fire uker.
Det er av seerlig verdi & kunne pavise IgM-antistoffer, fordi disse dannes
farst. Ved flere infeksjoner forsvinner IgM-antistoffene etter noen
maneder, og pavisning av spesifikke IgM-antistoffer betyr at pasienten
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har eller nylig har giennomgatt en infeksjon med den aktuelle mikroben.
|lgG-antistoffer kommer senere, men kan holde seg i maneder og ar,
noen ganger resten av livet. Den diagnostiske verdien av IgA-antistoffer
er ofte mer usikker, og eventuelle positive verdier ma sees i
sammenheng med gvrige funn.

Antistoffdynamikken varierer sterkt for de ulike bakterier, virus og
parasitter, og det er stor individuell variasjon. Ut fra gode kliniske
opplysninger vil laboratoriet ofte kunne gi veiledning om hvordan
provesvarene skal tolkes.

Serologisk diagnostikk av infeksjon baserer seg pa ett eller flere av
falgende kriterier:

Pavisning av spesifikt IgM-antistoff. Spesifikt IgM kan som regel
pavises i en begrenset periode etter sykdomsdebut, og pavisning av
slike antistoffer er derfor forenlig med aktuell eller nylig giennomgatt
infeksjon. Mange IgM-tester er imidlertid lite spesifikke slik at bl.a.
svangerskap, inflammatoriske tilstander og infeksjoner med andre
agens kan gi falskt positive svar.

Signifikant gkning av IgG antistofftiter.

2.6 Antigentester

Hurtigtester til pavisning av beta-hemolytiske streptokokker gruppe A
(GAS) i hals kan veere god diagnostisk hjelp for klinikeren. Sensitivitet og
spesifisitet for slike tester er na pa et akseptabelt niva. Ved mistanke om
streptokokktonsillitt, men negativ hurtigtest, bgr det tas bakteriologisk
prove til dyrkning. Legionella antigen og pneumokokk antigen kan
analyseres i urin. Disse testene er seerlig aktuelle ved alvorlig sykdom
og protrahert forlgp uten effekt av konvensjonell terapi.
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Hurtigguide for mikrobiologiske undersokelser

Sykdomsbilde/

Prgvemateriale

Pravetaking og

Laboratorie-

agens forsendelse undersokelser
Luftveisinfeksjoner
Otitis media Dresekret etter Pensel i Dyrkning
H. influenzae perofasjon, eller | transportmedium
Pneumokokker prove fra naso-
Beta-hemolytiske phfarynx
Streptokokker, (tynnpensel)
gruppe A, C. G
Tonsilitt Sekret fra tonsiller | Pensel i Dyrkning
Beta-hemolytiske (ikke fra transportmedium
streptokokker pussprooppene,
gruppe A, C, G men fra rgd
randsone pa
tonsiller og
svelgvegg)
Pneumoni Prove fra Pensel i Dyrkning
Pneumokokker nasopharynx transportmedium
H.influenzae (tynn pinne), evt | eller eksporat i
Beta-hemolytiske eksporat proveglass hvis
Streptokokker A,C,G rask transport
Atypisk pneumoni Serum Pensel (hvit) i Serologi
M. pneumoniae Halsutstryk/naso- | virustransport- PCR
C. pneumoniae pharynx utstryk medium
Sinusitt Sekret fra sinus Pensel i Dyrkning
H. influenzae Prave fra transportmedium
Pneumokokker, nasopharynx
S. aureus m fl.
Kikhoste Serum Pensel i spesial- | Serologi
B. pertussis Prove fra transportmedium | Dyrkning
nasopharynx/ Pensel i virus- PCR
hals transport-medium
Konjunktivitt Sekret Pensel i Dyrkning
S. aureus transportmedium
H. influenzae
Pneumokokker
Gonokokker Pensel i spesial-
C. trachomatis transportmedium | PCR
C. trachomatis Celleavskrap Klamydia PCR

spesialpensel og
transportmedium
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Sar, overflatiske

infeksjoner
S. aureus Séarsekret OBS: Penselprgve i Dyrkning
Streptokokker Vask vekk puss transportmedium
Pseudomonas m.fl. | med sterilt
saltvann
Dype infeksjoner
Abscess mm. Aspirat eller Penselprove i Dyrkning
S. aureus penselprgve transportmedium
Streptokokker og/eller aspirat i
Anaerober m.fl. sterilt glass
Gastro-intestinale
infeksjoner
Salmonella Faeces Glass med gse i | Dyrkning
Shigella Clary-Blair
Yersinia transportmedium
Campylobacter
C. difficile Feeces Sterilt glass uten | Toksintest
tilsetning
Urogenitale
infeksjoner
C. trachomatis Penselprove fra Klamydia PCR
cervix og uretra spesialpensel og
Urin transportmedium | PCR
Sterilt glass
Gonokokker Sekret Pensel i Dyrkning
transportmedium
Urinveisinfeksjoner
E. coli, andre gram- | Urin Midtstraleprave i | Dyrkning
neg. stavbakterier borsyreglass uten | PCR

S. saprophyticus
Enterokokker m.fl.

tilsetning ved
transp.tid < 4 t.
Evt. dyppekultur
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Kan andre laboratorieundersgkelser hjelpe oss til
bedre antibiotikabehandling?

Nils Grude

3.1 Leukocyttelling og blodutstryk

Ved bakterielle infeksjoner ses ofte gkt antall ngytrofile granulocytter i
perifert blod, men sensitiviteten og spesifisiteten er lav. Noen pasienter
kan ha minimal leukocytose til tross for at de har en alvorlig bakteriell
infeksjon. Tidlig i forlapet av en virussykdom kan det ses en forbigaende
granulocytose far en relativ lymfocytose kan pavises. Leukocytose kan
dessuten forekomme ved en rekke ikke-infeksigse prosesser som
traumer, akutte bladninger, forbrenninger, autoimmunsykdommer og
under glukokortikoidbehandling.

Leukocyttellinger (leukocytt partokkelkonsentrasjon, LPK) bar gjores
med automatisk apparatur. Manuell telling er som regel lite ngyaktig.

Ved mononukleose har man god nytte av et blodutstryk som viser mer
enn 50 % aktiverte store mononuklezere celler.

3.2 C-reaktivt protein (CRP) og senkningsreaksjon (SR)

Infeksjoner og traumer forarsaker vevsskade med mobilisering av
akuttfaseprotein som kan pavises med stigning i CRP-verdi. Leverens
produksjon av CRP begynner 2-4 timer etter vevskaden og nar sitt
maksimum i lgpet av fa dagn. Verdien er normalt under 5 mg/l, men kan
raskt stige til flere hundre ved alvorlige infeksjoner. Forhgyede CRP-
verdier faller raskt etter at bedring har inntradt. CRP pavirkes lite av
graviditet og autoimmune sykdommer.

Det er korrelasjon mellom vertsreaksjonen og omfanget av vevsskaden
forarsaket av mikrobene. Akuttfasereaksjonen, saerlig CRP, reflekterer i
starre grad omfanget av vevsskade enn om infeksjonen er viral eller
bakteriell. En infeksjon forarsaket av adeno- eller influensavirus kan gi
sterkere akuttfasereaksjon enn en overflatisk bakteriell infeksjon. Det er
derfor overlapping av CRP-verdier mellom de ulike etiologiske arsakene
til infeksjon, saerlig i omradet 25-50 mg/I. En klinisk vurdering av
pasienten er grunnlaget for all antibiotikabehandling, men en CRP-verdi
over 75-100 mg/l kan tyde pa en bakteriell infeksjon. En CRP-verdi
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under 50 mg/I fra 2. til 6. sykdomsdag indikerer at tilstanden kan falges
opp uten antibiotika.

De ulike proteinene som danner grunnlaget for SR produseres senere i
sykdomsforlgpet og forblir ofte hgye i mange dagn etter bedring. SR
pavirkes i stor grad ogsa av graviditet og autoimmune sykdommer.

3.3 Urinstiks

Stiksanalyser anvendes ved mistanke om urinveisinfeksjon.
Leukocyttesterase- og nitritt-testene kan bidra til avklaring om infeksjon
foreligger. Merk at nitritt-testen kun blir positiv ved Gram-negativ etiologi.
Se kapittelet om cystitt pa side 92 for naermere omtale.

Dokumentasjon

Hansson L-O, Lindquist L. C-reactive protein: Its role in the diagnosis
and follow-up of infectious diseases. Current Opinion in Infectious
Diseases 1997; 10: 196-201.
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Antibiotika og legemiddelinteraksjoner

Hege Salvesen Blix

Legemiddelinteraksjoner far klinisk betydning nar konsekvensen er gkt
toksisitet, bivirkninger eller darligere behandling av sykdom med gkt
morbiditet eller mortalitet som konsekvens. En akutt infeksjon er i seg
selv en risikofaktor i forbindelse med legemiddelbruk fordi en ustabil
sykdomsfase kan pavirke legemidlenes farmakokinetikk og
farmakodynamikk.

Det er viktig & kjenne til de viktigste antibiotika som kan gi
legemiddelinteraksjoner av klinisk betydning. De viktigste i
allmennpraksis er makrolider, tetracykliner og kinoloner. Selv korte kurer
med antibiotika kan gi betydelige utfall. Interaksjonsdatabasen DRUID:
www.interaksjoner.no er et nyttig verktgy for a sjekke interaksjoner.
DRUID deler interaksjonene inn etter alvorlighetsgrad (A-D, der A= bar
ikke kombineres). Spesielt erytromycin og klaritromycin har mange type
A interaksjoner og er derfor viktig a sjekke.

Seerskilte interaksjoner med antibiotika (som opptrer hyppig eller
som det er spesielt viktig a veere oppmerksom pa i
allmennpraksis):

Antiepileptika (fenytoin og karbamazepin). Erytromycin,
klaritromycin, trimetoprim og metronidazol kan gi gkt effekt. Mulig
redusert effekt av doksycyklin. Problemlosning: Annet antibiotikum eller
kortvarig pause i behandlingen (ev. konferer spesialist)

Jern, kalsium, magnesium, sink, antacida (aluminium). To- og tre-
verdige kationer kan gi nedsatt absorpsjon av tetracykliner og
kinoloner. Problemlosning: Kan unngas ved at preparatene ikke tas
samtidig

Oral metotrexat. Trimetoprim eller trimetoprim-sulfametoksazol kan gi
gkt konsentrasjon av metotrexat og risko for benmargsdepresjon.
Tilsvarende er rapportert for penicilliner (antakelig sjelden).
Problemlosning: Annet antibiotikum eller kortvarig pause (ev. konferer
spesialist)

P-piller og antibiotika. Omdiskutert. Mulig redusert
antikonsepsjonseffekt pga effekt pa tarmflora, ev. diare, men risiko for
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P-pille-svikt ansees som liten, og foruten rifampicin, kan antibiotika gis
sammen med P-piller

Statiner og makrolidantibiotika, dvs. Erytromycin, klaritromycin og
azitromycin, kan gi gkt effekt av statiner med gkt risk for rabdomyolyse.
Problemlosning: annet antibiotikum eller kortvarig pause i
statinbehandlingen

Teofyllin Erytromycin, klaritromycin og ciprofloxacin kan gi gkt effekt
av teofyllin. Problemlosning: annet antibiotikum eller kortvarig pause av
teofyllin

Warfarin og bredspektrede perorale antibiotika. Spesielt azitromycin,
ciprofloxacin, klaritromycin, erytromycin, metronidazol og trimetoprim-
sulfa kan gi gkt antikoagulasjonseffekt med gkt INR. Dikloksacillin kan
gi nedsatt effekt av warfarin. Problemlosning: Falg INR

Antibiotika og mat

Matinntak kan pavirke effekten av et antibiotikum. Mat med hgyt innhold
av kalsium, magnesium, jern eller sink bgr unngas ved samtidig inntak
av tetracykliner og kinoloner. Men hovedbudskapet til pasienten ma
veere at antibiotikakuren skal gjennomfares som forskrevet fremfor a
falge strikte regler for nar tabletten skal inntas.

Penicilliner har tidligere veert anbefalt gitt pa tom mage for & bedre
absorpsjonen. Dagens kunnskap om penicillins farmakodynamiske og
farmakokinetiske egenskaper statter ikke denne anbefalingen.
Penicilliner har tidsavhengig bakteriedrepende evne, det er derfor
viktigere & dosere flere ganger, slik at starst mulig del av dagnet dekkes
og a fokusere pa god etterlevelse av behandlingskuren.
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5

Penicillinallergi

Dag Berild

Penicillin er vart viktigste antibiotikum bade nar det gjelder effekt og med
hensyn til gkologi og pris. Mellom en og ti prosent av pasientene angir at
de er penicillinallergikere, men den reelle forekomsten er sannsynligvis
under en prosent. Det er saledes en betydelig overdiagnostisering av
penicillinallergi.

De fleste pasienter som reagerer pa penicillinpreparater far eksantemer
pa grunn av forbigdende immunkompleksdannelse, og ses oftest i
forbindelse med ampicillinbehandling. De kommer vanligvis etter fire til
fem dagers behandling og er ikke uttrykk for ekte penicillinallergi. Det
viktigste hjelpemidlet for a avgjere om en pasient er penicillinallergiker er
en god anamnese. Det ma kartlegges hvilket preparat pasienten har
brukt, nar i sykdomsforlgpet den eventuelle reaksjonen inntraff og
hvordan den var.

|gE-antistoffer er ansvarlige for straksallergi med urticaria, larynxgdem,
bronokonstriksjon og anafylaktisk sjokk.

Det finnes metoder som kan male IgE mot penicillinderivater (RAST),
men et negativt resultat kan ikke med sikkerhet utelukke penicillinallergi.

Bare ti prosent av de pasientene som angir penicillinallergi har positiv
hudtest. Anafylaktiske reaksjoner forekommer fortrinnsvis hos pasienter
som har en positiv hudtest.

En mate & avklare problemet pa er peroral provokasjon med penicillin,
men dette er sjelden indisert og ma forega i sykehus under
anafylaksiberedskap.

Diaré kan skyldes forstyrrelse av tarmfloraen og er ikke allergi.

Det er sjelden kryssallergi mellom penicilliner og cefalosporiner, men
ved urtikariell reaksjon pa penicillin bar cefalosporiner unngas.
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Rad for handtering av reaksjoner under pagaende
penicillinbehandling

Utslett uten kige

Behandlingen kan fortsette. Pasienten informeres om a gi
beskjed hvis utslettet blir verre. Penicillin kan brukes senere uten
allergologisk utredning.

Utslett med klge eller mild urticaria
Seponer antibiotikum og vurder om det er indikasjon for videre
behandling. Utredning er ngdvendig far penicillin kan gis igjen.

Kraftig urticaria eller urticaria med hevelse i ansikt og ledd.
Blemmer og sar pa slimhinner eller utbredt kraftig
hudreaksjon

Avbryt behandlingen, gi antihistaminer og eventuelt steroider.
Disse pasientene skal aldri mer ha penicillin.

Dokumentasjon
Andrew M. Penicillinallergi - bar problemet nedtones? Tidsskr Nor
Laegeforen 1989;109:1896-7.

Berild D, Kolmos HJ, Sjursen H, Kjersem H. Veiledning i rasjonell
antibiotikabehandling. Oslo: Universitetsforlaget, 1996; 20-2.

Penicillin allergy. Drug Ther Bull 1996; 34: 87-8.
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Vent- og -se-resept

- §& Jﬁég.ﬁgzz&ﬁaméfm, e Ehp

Sigurd Hoye

Vent-0g-se-resept er en antibiotikaresept som leveres pasienten
sammen med en muntlig og/eller skriftlig oppfordring:

"Vent et visst antall dager med a hente ut resepten. Hvis du har blitt
bedre i ventetiden, trenger du ikke & starte med antibiotika. Da har
kroppen ordnet opp med sykdommen pa egen hand. Hvis du ikke har
blitt bedre, er det grunn til a tro at antibiotika kan hjelpe deg med a bli
frisk, sa da kan du hente ut resepten og begynne med medisinen.”

Vent-0g-se-resept er en strategi som kan begrense ungdvendig
antibiotikabruk, ved at kun pasienter som far et langvarig eller komplisert
forlgp av sin infeksjon bruker medisinen. Metoden er en mellomlgsning
mellom & ikke gi antibiotika i det hele tatt (men & be pasientene komme
tilbake til lege ved forverring/manglende bedring), og a gi antibiotika som
skal startes straks.

En systematisk kunnskapsoppsummering fra 2007 viste at vent-og-se-
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resept ved gvre luftveisinfeksjoner farte til en reduksjon i antibiotikabruk
uten at symptomene varte vesentlig lenger. Tilsvarende resultater er
funnet ved studier av konjunktivitt og ukomplisert cystitt. Bade
utenlandske og norske studier viser at mellom en fjerdedel og halvparten
av pasienter med luftveisinfeksjon henter ut sin vent-og-se-resept.
Studier viser ogsa at bade leger og pasienter er tilfredse med strategien,
og at pasienter som har fatt en vent-og-se-resept i mindre grad
oppsgker lege igjen ved selvbegrensende infeksjoner.

Allmennleger i en norsk studie opplevde at pasienten som far en vent-
og-se-resept ma informeres grundig om hvilke tegn og symptomer de
bar falge med pa. Slik informasjon tar ekstra tid, men legene erfarte at
det var en god investering i pasientens kunnskap og mestring.

| hvilke situasjoner?

| disse retningslinjene anbefales vent-og-se-resept som en metode for &
fremme riktigere og lavere antibiotikabruk. Hvis sannsynligheten for
langvarig eller komplisert infeksjon er lav, vil den riktigste lgsningen
veere a ikke skrive ut antibiotika i det hele tatt. Vent-og-se-resept har sin
plass i de situasjoner der man velger & skrive ut antibiotika selv om det
ikke er strengt ngdvendig for pasienten a starte behandlingen straks, for
eksempel fordi pasienten kommer tidlig i sykdomsforlgpet, symptomene
er milde eller fordi oppfalging av pasienten er praktisk vanskelig.

Noen ganger vil legen utsettes for press fra pasienten om a forskrive
antibiotika, selv om den medisinske indikasjonen mangler, og ulike
arsaker kan gjore at legen velger a gi etter for pasientens krav. | slike
situasjoner vil en vent-og-se-resept vaere en bedre lgsning enn en
ordineer resept.

Ved hvilke diagnoser?

Bruk av vent-og-se-resept er i hovedsak undersgkt ved gvre
luftveisinfeksjoner. Disse tilstandene er oftest virale, og selv i de tilfeller
der det er bakterielt agens, vil sykdommen ofte veere selvbegrensende.
Mange av antibiotikareseptene som forskrives ved disse tilstandene, er
ungdvendige.

Diagnoser der symptomvarighet utgjer en viktig faktor nar det gjelder
indikasjon for antibiotika, slik som bihulebetennelse og
mellomgrebetennelse, er spesielt egnet for vent-og-se-resept.
Situasjoner der det er vanskelig a skille en bronkitt fra en pneumoni, kan
ogsa veere egnet. @vrige virale luftveisinfeksjoner bgr naturligvis ikke
utlese antibiotikaresept i det hele tatt, men i de tilfellene det likevel gis
resept, bar man rade pasienten til & se an symptomene for eventuell
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oppstart av behandlingen.

Alvorlige infeksjoner og milde/moderate infeksjoner hos sarbare
pasienter (spedbarn, kronisk syke, immunsupprimerte) er ikke egnet for
vent-og-se-resept.

Vent og se — men hvor lenge?

Hvor lenge man skal be pasienten vente, avhenger bade av diagnose og
symptomvarighet fgr pasienten kommer til konsultasjon. Ved sinusitt og
otitt kan man be pasienten vente til symptomene har vart i henholdsvis
syv og tre dagn, jf. kapitlene om disse tilstandene.

Til hvilke pasienter?

Prinsippet ved vent-og-se-resept bygger pa at pasient eller paragrende
selv skal vurdere symptomene, og ut fra dette avgjore om de skal
begynne med medisinen eller ei. Vent-og-se-resept bar kun gis til
pasienter/pargrende som forventes & mestre denne oppgaven.

Vent-og-se-resept kan brukes:

+ Ved alle milde og i utgangspunktet selvbegrensende
infeksjoner der det kan mistenkes en bakteriell etiologi.
Sinusitt og otitt er spesielt egnet

» Nar du har valgt & forskrive antibiotika, men symptomene er
milde eller kan veere forbigaende

» Nar du har valgt & forskrive antibiotika selv om det ikke er
indikasjon for dette, for eksempel pa grunn av press fra
pasienten

» Nar du er usikker pa om det er behov for antibiotika, og det
ikke er praktisk mulig & falge med pa sykdomsutviklingen

Pasientene ma informeres grundig om hva som skal til for at de
skal hente ut resepten og starte behandlingen. De ma ogsa
instrueres til & kontakte lege ved alvorlig forverring av tilstanden.

Dokumentasjon

Little P, Williamson |, Warner G et al. Open randomised trial of
prescribing strategies in managing sore throat. BMJ 1997,
314(7082):722-7
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Spurling GKP, Del Mar CB, Dooley L et al. Delayed antibiotics for
respiratory infections. Cochrane Database Syst Rev. 2007 Jul
18;(3):CD004417.

Hoye S, Frich JC, Lindbaek M. Delayed prescribing for upper respiratory

tract infections: a qualitative study of general practitioners' views and
experiences. Br J Gen Pract 2010; 60: 907—-12
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Jdyesykdommer

7.1 Konjunktivitt

KONJUNKTIVITT F70
Betennelse i gyets bindehinne (konjunktiva)

Lise Dannevig og Knut Holtedah!

Malsetting
A skille infektigs konjunktivitt fra andre arsaker til radt gye.
A minske bruken av antibiotika der nytteverdien er usikker.

Etiologi
De mest aktuelle mikrober i de ulike aldersgrupper:

Nyfodte: Seksuelt overfarbare mikrober: | Norge er klamydia mest
aktuelt, men gonokokker forkommer fortsatt. Ta prever for behandlingen
startes.

Spedbarn:S. aureus.
Sma barn: H. influenzae, adenovirus og herpes simplex virus (HSV).

Unge voksne: S.pneumoniae, adenovirus ved epidemi, Chlamydia
Trachomatis, enterovirus og herpes simplex virus.

Eldre: Gram negative staver og S. aureus.

@yets slimhinne infiseres ved drapesmitte og ved direkte kontakt.
Arsakene til infeksjon varierer i ulike aldersgrupper. Nyfgdte kan veaere
smittet fra fadselskanalen. Spedbarn smittes ofte ved direkte kontakt fra
voksne. | barnehage overfares gyeinfeksjon pa samme mate som
forkjolelse og mange infeksjoner er virale. Adenovirus kan gi spesielt
hissig konjunktivitt med sekundaer hevelse av gyelokkshud, spesielt nar
pasienten gnir seg i gynene. Det andre gyet blir affisert etter 2-3 dager.
Adenovirus smitter i 14 dager uansett om antibiotika benyttes.
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Hos eldre er bakteriell gyeinfeksjon via direkte smitte vanligst.
Utfordringen hos eldre er riktig diagnose og a finne arsaken til
residiverende infeksjoner.

Symptomer og funn

Svie, folelse av fremmedlegeme eller sand i gynene

Konjunktival injeksjon, dvs. avtagende hyperemi mot kornea, okt
sekresjon

Visus skal vaere uforandret nar pasienten blunker vekk hinnen av
sekret for gyet

Farg med fluorescein pa liberal indikasjon for & utelukke keratitt. Det
er spesielt viktig & farge hvis det er hyperemi helt inn til hornhinnen
(perikorneal injeksjon), selv om det kun er rgdt i en liten sektor

Se etter vesikler i hud pa ayelokk; fa og sma vesikler, som ved HSV
infeksjon kan lett overses

Ved herpes zoster ophthalmicus er hudforandringene mer
fremtredende enn konjunktivitten

Laboratorieundersgkelser
Serologi eller CRP har liten klinisk nytteverdi.

Mikrobiologisk provetaking

Nyfadte; alltid pravetaking; Ta preover for gonokokk- og
klamydiainfeksjon. Dersom mor eller far har positiv
herpesanamnese, bgr virusprgve ogsa tas.

Bakteriepragve anbefales ved hissig purulent konjunktivitt og spesielt
ved feber, samt ved hyppig residiv.

Ved mistanke om epidemi, for eksempel i barnehage, anbefales
provetaking rettet mot virus og bakterier av 2-3 pasienter.

Differensialdiagnoser
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Allergisk konjunktivitt: Klge er det dominerende symptom

Blefaritt: Qyelokket er hovent. Qyelokkskanten er rgd

Tart aye-syndrom:Hhyppig hos kvinner >50 ar og hos pasienter med
revmatisk sykdom

Skleritt/episkleritt: @mhet ved palpasjon

Keratitt eller keratokonjunkivitt: Lysskyhet. Perikorneal injeksjon.
Fargeopptak med fluorescein

Sykdom i gyets indre: Perikorneal injeksjon er tydelig, for eksempel
ved iridocyklitt /uveitt, akutt glaukom, endoftalmitt. Synet er ofte
nedsatt

Dakryocystitt: Infeksjon av taresekk med hevelse ved mediale
gyevinkel



» Herpes zoster ophthalmicus: Sensibilitetsforstyrrelser for rubor og
vesikler i innervasjonsomradet av fgrste gren til n. trigeminus.
Opptrer oftest hos eldre og immunsupprimerte pasienter

» Orbital cellulitt: Fegmongs infeksjon av blatdeler i orbita; allment
pavirket pasient

ANTIBIOTIKABEHANDLING
Antibiotikabehandling baseres pa antatt eller verifisert etiologi. | noen
tilfeller vil vent- og- se-resept vaere en god tilnaerming.

Nar ikke gi:

Ved sekresjon fra gyet til et lite barn, uten tydelig hyperemi av
konjunktiva.Ved tart aye eller ved tareflod hos voksne uten
infeksjonstegn.

Ved antatt konjunktivitt:
Nyfodte: Kloramfenikol gyedraper x 4-6 i pavente av prgvesvar

Sma barn: Epidemi i barnehage er ofte viral. Smitter lett, men
tilstanden er selvbegrensende A

Ved bakteriell infeksjon kan gevinsten ved lokale antibiotika veere
noe tidligere symptomfrihet og smittefrinet. Antibiotika kan derfor gis
straks ved rikelig purulent sekresjon. A

Vent- og -se-resept pa antibiotika (kloramfenikol eller fusidinsyre)
anbefales ved lett til moderat infeksjon, som er vanligst. A

Voksne:

Ogsa hos voksne kan vent- og -se-resept ofte benyttes. A

Ved uttalt rubor/sekresjon og fraveer av typisk adenovirusamnese,
kan lokal antibiotikum gis straks.

Behandlingslengde: Til to dager etter symptomfrihet.

Eldre med puss i oyne:

Oxytetracyclin polymyxin gyesalve, gentamicin, tobramycin eller
kloramfenikol i 1 uke
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Ved kjent agens behandles deretter.

Pavist klamydiainfeksjon i gyne skal behandles systemisk som
komplisert klamydiainfeksjon:

Voksne:
Azitromycin 0.5 —-1g x 1 i 3 dager

Nyfodte: Erytromycin i 10-14 dager er vel dokumentert, men
compliance er darlig og absorbasjon usikker. Alternativ er
azitromycin mikstur 10mg/kg/dag i 3 dager, konferer evt. med
barnelege for igangsetting.

Nyfodte med pavist gonokokk- eller herpesinfeksjon skal
umiddelbart henvises til barneavdelingen.

Merknad:

Ciprofloksacin finnes som lokalt oyemedikament. Det har effekt pa
de vanligste bakteriene som konjunktivitt, men anbefales reservert
til bruk av spesialist.

Annen behandling
Nyfodte: Ta prover og konferer evi. med barnelege eller gyelege.

Sma barn > 6 uker: Ved sergs sekresjon (klart sekret) og kortvarige
plager: Ingen behandling utover borttarking av sekret og
handhygiene.Vent og se-resept, dersom barnet er feberfritt.

Sterre barn og voksne: Taresubstitutt og levocabastin gyedraper kan
lindre ved virale infeksjoner.

Eldre: Tarre gyne disponerer for infeksjon. Taresubstitutt forebygger.
Behandling av feilstilling i gyelokk (ektropium, entropium, trikiasis)
forebygger residiverende konjunktivitt.

Forsiktighetsregler og oppfelging

Gi god informasjon om smittespredning/hygiene, spesielt handvask. Be
pasienten komme tilbake dersom synet blir uklart, og gjer i sa fall ny
klinisk undersgkelse med eventuell henvisning til spesialist. Qyelege
skal kontaktes ved akutt eller raskt forverret syn og ved fargeopptak i
kornea.
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Ved pneumokokkepidemi er det noe mindre smittefare etter 2 dagers
antibiotikabehandling.

For rad om konjunktivitter og barnehage vises det til Smittevernhandbok
for kommunehelsetjenesten fra Nasjonalt folkehelseinstitutt.

Dokumentasjon:

Everitt HA, Little PS, Smith PWF. A randomised controlled trial of
management strategies for acute infective conjunctivitis in general
practice. BMJ 2006; 333:321.

Rose PW, Harnden A, Brueggemann AB et al. Chloramphenicol
treatment for acute infective conjunctivitis in children in primary care; a
randomised double-blind placebo-controlled trial. Lancet 2005,366;37-
43.

Rietveld RP, ter Riet G, Bindels PJ et al. Predicting bacterial cause in
infectious conjunctivitis: cohort study on informativeness of combinations
of signs and symptoms. BMJ 2004;329;206-210; originally published
online 16 Jun 2004;

Walker S, Diaper CJM, Bowman R, et al. Lack of evidence for systemic
toxicity following topical chloramphenicol use. Eye 1998; 12; 875-879.
Sheikh A, Hurwitz B. Antibiotics versus placebo for acute bacterial
conjuctivitis. Cochrane Database of Systematic reviews 2005, Issue 4.
Art. No.: CD001211. DOI: 10.1002/14651858. CD005556.
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7.2 Blefaritt og follikulitt

BLEFARITT OG FOLLIKULITT (STI) F72

Lise Dannevig og Knut Holtedah!

Malsetting

Ta stilling til hva man behandler fgr antibiotika forskrives. Gjare
pasienten i stand til & gjenkjenne tilstanden og behandle den for a
redusere residiv.

Etiologi

S. aureus, spesielt ved betennelse i harfollikler. Herpes simplex virus.
Blefaritt er ofte ledd i hudsykdom (eksem, seborre, rosacea) med
sekundaer infeksjon.

Symptomer og funn

Svie, brenning, irritasjon i gynene

Tykk og rod gyelokkskant, som lettest ses nar nedre gyelokk
trekkes ned

Flass pa oyelokkskant ved eksem, fet gyelokkskant ved seborre,
fine teleangiektasier ved rosacea, betente harfollikler ved follikulitt
Evt. cystisk tumor i gyelokk; Hordeolum er en lokalisert betennelse,
gm hevelse med rubor. Chalazion er en cyste med granulasjonsveyv,
ofte lokalisert perifert fra gyelokksranden, den er blek og er ugm.
Hordeolum og chalazion har til felles opphopning av sekret i
talgkjertel: Meiboms kjertel

Vesikler kan opptre enkeltvis eller i grupper og kan veere lett a
overse.Vesikler kan tyde pa herpesinfeksjon

Laboratorieundersokelser
Dyrkning er vanligvis ikke ngdvendig.

Differensialdiagnoser
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Konjunktivitt: Kun slimhinnen er infisert
Dakryocystitt: Abscess eller flegmone i taresekken
Erysipelas: Akutt infeksjon i hud (se side 147)



 Orbital cellulitt/flegmone: Infeksjon av blgtdeler i orbita; syk pasient
(se side 141)

ANTIBIOTIKABEHANDLING
Aktuelle lokale antibiotika ved infeksjon:
Kloramfenikol, x 4-6 i 1 uke, fusidinsyre x 2-3 i 1 uke

Jyesalve x 2 i 14 dager kan gis ved hordeolum
Antibiotika bgr unngas ved eksem

Annen behandling

Daglig rengjaring av gyelokkskant med vattpinne, samt behandle
grunnlidelsen. Kirurgisk fjerning av granulasjonsvev i chalazion kan
veere aktuelt ved manglende spontan tilbakegang i lapet av uker.

Forsiktighetsregler og oppfelging

Kronisk eller residiverende blefaritt kan gi sekundaere, varige
forandringer i hornhinnen. Spesielt barn har en risiko for varig svekkelse
av synet ved manglende diagnostisering av blefaritt. Henvis til gyelege
og evt. hudlege ved residiverende sykdom pga. komplikasjonsfare
(keratitt med varig synsreduksjon og tort gye syndrom).

Dokumentasjon

Miller K, Odufuwa B, Liew G, Anderson KL. Interventions for blepharitis
(Protocol). Cochrane Database of Systematic Reviews 2005, Issue 4.
Art. No.: CD005556. DOI: 10.1002/14651858.CD005556.
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7.3 Dakryocystitt

DAKRYOCYSTITT F73
Betennelse i taresekken

Lise Dannevig og Knut Holtedah!

Malsetting
Barn under 2 ar med tareflod uten infeksjonstegn skal ikke behandles
med antibiotika

Etiologi
Sekretopphopning pa grunn av stenose i tareveier er arsak til
infeksjonen.

Symptomer og funn

Tareflod, hevelse og radhet i hud ved mediale gyevinkel over
taresekken. Abscess eller flegmone. Ved trykk mot taresekken kan puss
tamme seg fra nedre tarepunki.

Laboratorieundersokelser
Dyrkning kan veere aktuelt for oppstart med antibiotika.

ANTIBIOTIKABEHANDLING

Nar ikke gi:

Hos barn < 2 ar med tareflod uten infeksjonstegn:

Avvent spontan apning av tarekanal, mukoid materiale kan lett
masseres ut fra taresekken

Hos nyfadte er behandling av dakryocystitt en spesialistoppgave
Pasienter med forstegangs infeksjon:

Ved abscess anbefales systemisk peroral behandling med
dikloksacillin

Voksne og barn (> 40 kg):
Dikloksacillin 500-1000 mg x 4 i 10 dager
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Barn (20-40 kq)
Dikloksacillin 250-500 mg x 4 i 10 dager

Ved purulent sekresjon i taresekk uten abscess:
Tom taresekken for puss far applisering av lokal antibiotika

Ved residiverende dakryocystitt, som abscess eller ved
flegmone, bar varighet av antibiotikabehandlingen avtales med
gyelege, for eksempel inntil mekanisk blokking eller operasjon av
tareveier er blitt utfort

Forsiktighetsregler og oppfelging

Henvis til gyelege for operasjon etter residiverende infeksjoner, spesielt

etter flegmone eller abscess.

Dokumentasjon
Det finnes pr. februar 2012 28 kliniske studier i Cochrane library, men
ingen sammenfatning av disse (www.cochrane.no).

37



7.4 Infeksjoner som krever kontakt med gyelege

INFEKSJONER SOM KREVER KONTAKT MED QYELEGE
F73, F99

Keratitt

Herpes zoster ophtalmicus

Erysipelas

Orbital cellulitt/Flegmone

Endoftalmitt

Lise Dannevig og Knut Holtedahl

Malsetting:

Gjenkjenne infeksjoner der rask innsetting av adekvat behandling er
avgjorende for et godt behandlingsresultat.

Ved disse tilstandene bgr det konfereres med gyelege.

Etiologi
» Keratitt: diverse bakterier, klamydia, virus eller sopp
Herpes zoster: aricella zoster virus
Erysipelas: Oftest beta-hemolytiske gruppe A streptokokker
Orbital cellulitt: Diverse bakterier
» Endoftalmitt: bakterier, sopp

Symptomer og funn
Keratitt: Lysskyhet, tareflod. Perikorneal eller blandet injeksjon.
Fargeopptak i kornea. Ofte nedsatt syn.

Herpes zoster ophthalmicus: Brennende falelse i hud, rubor og etter
hvert vesikler i hud. Affeksjonen respekterer den vertikale midtlinje,
svarende til innervasjonsomradet til farste gren av n.trigeminus.
Erysipelas: Akutt infeksjon av hud, ofte med pavirket allmenntilstand.
Orbital cellulitt/orbital flegmone: Infeksjon av blgtdelene i orbita

utenfor gyeeplet. Affeksjon bak septum orbicularis gir eksoftalmus med
utstdende aye og bevegelsesinnskrenking.
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Endoftalmitt: Infeksjon i indre gye. Raskt progredierende
synsreduksjon og ofte amt gye. Radt gye, uklare medier og nedsatt
visus.

Mistanke om endoftalmitt krever umiddelbar kontakt med
vakthavende oyelege pa naermeste oyeavdeling.

Laboratorieundersokelser

CRP kan veere aktuelt ved mistanke om bakteriell infeksjon.
Mikrobiologisk provetaking av keratitt er enskelig far oppstart med lokal
antibiotikabehandling.

ANTIBIOTIKABEHANDLING
Behandlingen av de infeksjoner som er omtalt her, er en
spesialistoppgave.

Ved mistanke om begynnende herpes zoster ophthalmicus er
rask start av behandling meget viktig!

Primaerlege bar umiddelbart administrere behandling med:
Valaciclovir 1g x 3 i 7 dager

Ta kontakt med gyelege for avtale om kontroll.

Dokumentasjon

Cronau H, Kankanala RR, Mauger T. Diagnosis and management of red
eye in primary care. American Family Physician.2010; 81 (2):137-44.

Lopez-Cabezas C, Muner DS, Massa MR et al. Antibiotics in

endophthalmitis:microbiological and pharmacokinetic considerations.
Current Clinical Pharmacology.2010; 5(1):47-54.
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@dvre luftveisinfeksjoner

8.1 Ekstern otitt

EKSTERN OTITT H70
Infeksjon i gregangen

Kari Kvaerner og Morten Lindbaek

Etiologi

Skyldes oftest Pseudomonas aeruginosa, gule stafylokokker eller sopp.
Predisponerende faktorer er bading, gregangseksem, psoriasis og
fremmedlegemer.

Symptomer og funn

Farst kloe og ubehag, deretter tiltakende fornemmelse av at gregangen
er tilstoppet. Moderat hgrselstap kan forekomme. Sekret og rubor |
gregangen. @mhet ved trykk pa tragus og eventuelt rubor og hevelse av
gremuslingen. Symptomene er oftest ensidige.

Laboratorieundersokelser
Undersgkelse med henblikk pa bakterier og sopp ved cellulitt og ved
terapisviki.

Differensialdiagnoser
 (Qtitis media med perforasjon
« Malign ekstern otitt: sjelden sykdom, hovedsakelig hos eldre
diabetikere

ANTIBIOTIKABEHANDLING

Lokalbehandling med gredraper med kortisonsteroider og
antiinfektiva i kombinasjon i 5-6 dager, eventuelt forst
lokalbehandling med tampong som pasienten selv fjerner etter 1- 2
dager B
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Ved soppinfeksjon gis lokalbehandlingen med antimykotikum. Det
er som regel ikke behov for systemisk antibiotikabehandling. | 65-
90 % av tilfellene er lokalbehandling, i tillegg til utrensing av puss
og detritus, tilstrekkelig.

Annen behandling
Utrensing av puss, detritus og @revoks fra gregangen.

Forsiktighetsregler og oppfelging

Hvis infeksjonen spres og forarsaker cellulitt i det omgivende vev, bar
systemisk antibiotikabehandling gis etter at prove til bakteriologisk
undersgkelse er tatt. Aktuelle valg er ciprofloksacin eller dikloksacillin.
Behandlingen justeres nar svar pa bakteriologisk undersgkelse
foreligger. Ved terapiresistent ekstern otitt, saerlig ensidig og hos barn,
ma man mistenke at det kan foreligge en underliggende kronisk otitis
media.

Dokumentasjon

*)Clinical practice guideline: acute otitis externa.Rosenfeld RM, Brown L,
Cannon CR, et al; American Academy of Otolaryngology - Head and
Neck Surgery Foundation.Otolaryngol Head Neck Surg. 2006

Apr; 134 (4 Suppl):S4-23.
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8.2 Akutt otitis media

AKUTT OTITIS MEDIA H71
Akutt infeksjon i mellomgrets slimhinner

Kari Kvaerner og Morten Lindbaek

Malsetting

Ved komplisert akutt otitt kan tilstanden oftest ses an uten antibiotika i
1-3 dager. Bruken av antibiotika kan halveres fordi de fleste otitter heles
spontant.

Etiologi

Infeksjonen er ofte virusbetinget. Bakterier er arsak i 30-60 % av
tilfellene. De hyppigste bakteriene er pneumokokker, Haemophilus
influenzae og Moraxella catarrhalis og forutgas oftest av en viral
luftveisinfeksjon. Gruppe A-streptokokker forarsaker sjelden otitt.

Simplexotitt: Akutt inflammatorisk reaksjon i mellomgret uten sekret.
Akutt mediaotitt: Akutt purulent infeksjon i mellomgret.

”Orebarn”: Barn med tre eller flere akutte otitter over en seks maneders
periode eller minst fire akutte otitter i lgpet av ett ar.

Symptomer og funn

Akutt innsettende gresmerter, uro, nedsatt allmenntilstand,
harselsnedsettelse og oftest feber. Pussekresjon fra gret ved
spontanperforasjon. Otoskopi er en forutsetning for riktig diagnose, og
pneumatisk otoskopi anbefales. Ved otoskopi ses kraftig injisert,
fortykket og bulende trommehinne med redusert bevegelighet, eventuelt
purulent sekret i gregangen. Ved simplexotitt er trommehinnen lettere
injisert, normalt stillet og med normal bevegelighet.

Laboratorieundersokelser

Bakteriologisk prave er aktuelt nar man overveier antibiotikabehandling.
Verdien av nasopharynxprave i diagnostikken er usikker, saerlig hos
barn. Nasopharynxprgve kan imidlertid veere til hjelp for & fa utfort
resistensbestemmelse, da de bakteriene som har forarsaket tilstanden,
oftest koloniserer nasopharynx.

Prave til bakteriologisk undersgkelse av gregangssekret tas ved nylig
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spontan perforasjon (innen fa timer).

Differensialdiagnoser
» Andre gvre luftveisinfeksjoner
» Sekretorisk otitis media
» Ekstern otitt
* Muskel- og skjelettsmerter i greregionen

ANTIBIOTIKABEHANDLING

Ved ukomplisert akutt otitt kan tilstanden oftest ses an uten
antibiotika i 1-3 dager. Hos ca. 80 % av barn med akutt otitt vil
smertene i gret ga spontant over i lgpet av to dager. A

Ved langtrukkent forlep, mistanke om komplikasjoner eller dersom
sekresjon fra gret varer mer enn to dagn, bgr man gi antibiotika.

Barn under 1 ar og “arebarn” skal ha antibiotika. Ved bilateral akutt
otitt og smerter hos barn under 2 ar kan antibiotika overveies. B

5 dagers behandling er tilstrekkelig A

Voksne:
Fenoksymetylpenicillin 1,3 g x 3-4 i 5 dager

Barn:
Fenoksymetylpenicillin 8-15 mg/kg x 3-4 i dager

Ved hyppige og residiverende tilfeller velges:
Amoksicillin 7-14 mg/kg x 3 i 5 dager

Hvis ovenstaende behandling ikke virker, kan otitten veere forarsaket
av beta-laktamasedannede Haemophhilus influenzae. Doksysyklin
(til voksne) og trimetroprim-sulfametoksazol (til barn) kan veere
aktuell behandling ved terapisvikt.

Ved sikker penicillinallergi:
Voksne:
Erytromycin enterokapsler 250mg x 3 i 5 dager
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Barn < 25 kg:

Erytromycin mikstur (etylsuccinat) 20mg/kg x 2 i 5 dager
eller

Klaritromycin (barn over 6 mnd) 7,5mg/kg x 2 i 5 dager

Barn 25-35 kg:

Erytromycin enterokapsler 250mg x 2 i 5 dager
eller

Klaritromycin 7,5mg/kg x 2 i 5 dager

Annen behandling

Analgetika har symptomatisk effeki.

Hevet hodeleie vil avhjelpe smertene noe.

Slimhinneavsvellende nesedraper kan forsgkes ved samtidig rhinitt.

Forsiktighetsregler og oppfalging
Hvis man ikke velger & behandle med antibiotika, bgr pasienten
oppfordres til ny konsultasjon ved vedvarende plager.

Ved (telefonisk) legevaktskontakt skal det anmodes om kontroll hos
fastlege. Barn skal fglges opp med otoskopi etter atte uker.

Dersom tympanogram og/eller hgrselsprave ikke kan utfgres, skal
foreldre fa rad om & folge med i barnets sprakutvikling og reaksjoner pa
lyd.

"@rebarn” bar fglges opp hos agre- nese- hals-lege. Hos grebarn kan
profylaktisk behandling med antibiotika over seks uker redusere antall
nye otitter.

Dokumentasjon

*) Sanders S, Glasziou, Del Mar C et al. Antibiotics for acute otitis media
in children (Review). The Cochrane Library 2010, Issue 1.

*)Kozyrskyj A, Klassen TP, Moffat M et al. Short course antibiotics for
acute otitis media (Review). The Cochrane Library 2010, Issue 3.
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Leach AJ, Morris PS. Antibiotics for the prevention of acute and
suppurative otitis media in children (Review). The Cochrane Library
2009, Issue 4.

*) Damoiseaux RA, van Balen FAM, Hoes AW, et al. Antibiotic treatment
of acute otitis media in children under two years of age: evidence
based? Br J Gen Pract 1998; 48:1861-1864. Search date 1997; primary
sources Medline, Embase, and hand searched references.

*) Rovers MM, Glasziou P, Appelman CL, et al. Antibiotics for acute otitis

media: a meta-analysis with individual patient data. Lancet
2006/10/21;368: 1429-1435.
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8.3 Sekretorisk otitis media

SEKRETORISK OTITIS MEDIA (MELLOM@REKATARR) H72
Ikke-purulent inflammasjon i mellomgret med sergst eller mukgst
sekret uten akutte sykdomstegn eller symptomer. Tilstanden ses
oftest hos barn mellom 2 og 6 ar, og kan veere resttilstand etter
akutt otitis media.

Kari Kveerner og Morten Lindbaek

Etiologi

10 - 20 % av akutte otitter kan etterfalges av sekretorisk otitt. Varighet
opptil atte uker anses som ukomplisert. Tilstanden kan ogsa oppsta uten
forutgaende symptomer.

Symptomer og funn

Gradvis utvikling av hgrselstap, dott i gret, eventuelt forsinket
sprakutvikling hos sma barn eller svekket konsentrasjonsevne hos
skolebarn. Pasienten har lite eller ingen smerter, og sykdommen
oppdages ofte tilfeldig. Ved otoskopi ses gralig injisert trommehinne,
inntrukket eller i ngytral posisjon med redusert bevegelighet, med eller
uten veeskespeil. Tympanometri viser oftest flat kurve, men
tympanogram kan ogsa veere normalt. Horselsundersgkelse med
stemmegaffel og/eller audiometri anbefales.

Laboratorieundersokelser

Bakterier kan pavises i mellomaresekret hos opptil 1/3 av pasientene,
men vanligvis har man ingen nytte av bakteriologiske eller biokjemiske
undersgkelser.

Differensialdiagnoser
« Akutt otitis media
* Kronisk otitt

ANTIBIOTIKABEHANDLING
Antibiotika har ingen plass i behandlingen av sekretorisk otitis
media. A

Cirka 80 % av pasientene helbredes spontant.
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Annen behandling

Avsvellende nesedraper kan brukes ved samtidig rhinitt. Perorale
avsvellende midler, antihistaminer og kortikosteroider har ingen paviselig
effekt pa tilstanden.

Forsiktighetsregler og oppfelging

Ved symptomer utover tre maneder, bar pasienten henvises til gre-
nese-hals-spesialist for oppfalging med harepraver og vurdering med
tanke pa kirurgisk behandling som kan veere innleggelse av
ventilasjonsrgr, adenotomi med paracentese eller en kombinasjon. Ny
dokumentasjon viser til at observasjon og hgrselsoppfalging av barn kan
veere et likeverdig alternativ til kirurgi ved ukomplisert, forbigaende
sekretorisk otitt hos for gvrig friske barn.

Dokumentasjon

*) Cantekin El, McGuire TW. Antibiotics are not effective for otitis media
with effusion: reanalysis of meta-analysis. Otorhinolaryngol Nova 1998;
8:214-222. Search date 1997; primary sources RCTs in refereed
journals and proceedings published between 1980 and 1997 in English
language publications.

Pignataro O, Pignataro LD, Gallus G, et al. Otitis media with effusion
and S-carboxymetylcysteine and/or its lysine salt: a critical overview. Int
J Pediatr Otorhinolaryngol 1996; 35:231-241. Search date 1993;
primary sources Medline, Embase, and Biosis.

Van der Merwe J, Wagenfeld DJ.The negative effects of mucolytics in
otitis media with effusion. S Afr Med J 1987;72:625—-26.

Stewart 1A, Guy AM, Allison RS, et al. Bromhexine in the treatment of
otitis media with effusion. Clin Otolaryngol 1985; 10:145—49.

Butler CC, van der Voort JH. Oral or topical nasal steroids for hearing
loss associated with otitis media with effusion in children. In: The
Cochrane Library, Issue 1, 2005. Chichester, UK: John Wiley & Sons
Ltd. Search date 2002; primary sources Cochrane Controlled Trials
Register, Embase, and Medline.
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8.4 Akutt sinusitt

AKUTT SINUSITT R75
Infeksjon i bihuler med varighet mindre enn 30 dager. Akutt seros
sinusitt: inflammasjon i en eller flere bihuler uten suppurasjon.
Akutt purulent sinusitt: infeksjon med pussansamling i en eller
flere bihuler.

Morten Lindbaek og Kari Kvaerner

Malsetting
Reservere antibiotika for pasienter med uttalte symtomer og fortrinnsvis
der hvor sykdommen har vart mer enn en uke.

Etiologi

Ca. 0,5-2 % av forkjglelser etterfglges av akutt purulent sinusitt.
Sykdommen forarsakes hovedsakelig av pneumokokker eller
Haemophilus influenzae. Moraxella catarrhalis og gruppe A-
streptokokker er sjeldnere arsak. Ved odontogent fokus forekommer
anaerobe bakterier.

Symptomer og funn

Vedvarende eller forverrede symptomer etter en viral luftveisinfeksjon.
Ansiktssmerter, tannsmerter, purulent nesesekret, nasal obstruksjon,
nedsatt luktesans, nattlig tarrhoste og sar hals. Pasienten har sjelden
feber. Smertene kan forverres ved foroverbgyning. Hvis en pasient med
slike symptomer etter forbigadende bedring igjen blir verre og dessuten
far purulent nesesekresjon, er diagnosen purulent sinusitt sannsynlig.
Funn av puss i cavum nasi ved rhinoskopi styrker diagnosen.

Ingen symptomer eller tegn kan med sikkerhet fastsla akutt bakteriell
sinusitt. Falgende symptomer og tegn er best for a skille mellom viral og
bakteriell sinusitt: Varighet over syv dager, purulent sekret som
symptom, tannsmerter, funn av puss i cavum nasi ved rhinoskopi,
dobbelt innsykning, forhgyet CRP/SR.

Laboratorieundersgkelser

Bakteriologisk undersgkelse med resistensbestemmelse er aktuelt ved
behandlingssvikt eller residiv. Det er imidlertid ikke alltid at funn i prave
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fra nasopharynx gjenspeiler etiologisk agens. Rgntgen-, ultralyd- eller
CT-undersgkelse av bihulene reserveres kompliserte og protraherte
tilfeller. Forhgyet SR og CRP-verdi over 50 mg/ml kan tale for purulent
sinusitt, men vanligvis finnes normale verdier.

Differensialdiagnoser

Allergisk rhinitt: klart nesesekret, eventuelt konjunktivitt med klge
Viral gvre luftveisinfeksjon (forkjolelse)

Tanninfeksjoner: ensidige smerter, ikke nesetetthet
Fremmedlegemer i nesen

Trigeminusneuralgi

Tensjonshodepine.

Kjeveleddsdysfunksjon

Atypisk migrene

ANTIBIOTIKABEHANDLING

Over halvdelen av pasientene med sinusitt blir friske uten antibiotika.
Ved akutt sinusitt basert pa bare klinisk diagnostikk er det ikke funnet
signifikant forskjell mellom antibiotika og placebo. B

Ved bekreftet sinusitt (CT, rtg, bakteriologi) er det ulike meta-analyser
funnet en samlet forskjell pa 7-15 % mellom antibiotika og placebo, med
NNT pa 7-15. B

Ved sykdomsforlgp utover en uke med uttalte symptomer og purulent
nesesekresjon er det sannsynlig at antibiotikabehandling forkorter
sykdomsforlgpet. B

Fenoksmetylpenicillin er like effektivi som amoksicillin. Ingen signifikant
forskjell mellom amoksicillin og mer bredspektret antibiotika. B

Forstevalg er:
Voksne:
Fenoksymetylpenicillin 0,66-1,3 g x 3-4 i 7-10 dager

Barn:
Fenoksymetylpenicillin 10-20 mg/kg x 3-4 i 7-10 dager
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Hvis det ikke er klinisk bedring etter fire dagn, eventuet skifte til:

Voksne:
Amoksicillin 500 mg x 3 i 7-10 dager

Barn:
Amoksicillin 6mg/kg x 3 i 7-10 dager

Doksycyklin kan veere aktuell behandling ved terapisvikt som kan
skyldes betalaktamaseproduserende H. influenzea.

Ved penicillinallergi:

Voksne:

Erytromycin enterokapsler 500 mg x 2

eller

250 mg x 4 i 7-10 dager

eller

Erytromycin ES 1000 mg x 2 eller 500 mg x 4 i 7-10 dager
eller

Doksycyklin 100-200 mg x 1 i 7-10 dager

Barn <25kg:
Erytromycin mikstur 20 mg/kg x 2 eller
10 mg/kg x 4 i 7-10 dager

Barn 25-35 kg:
Erytromycin enterokapsler 250 mg x 2 i 7-10 dager

Ved sannsynlig odontogent fokus, for eksempel tannrotsabcess,
suppleres med metronidazol 400 mg x 3 (voksne) i 7-10 dager

Kortikosteroid nesespray:
Det er motstridende resultater for nytten ved ukomplisert
sinusitt.

Ved residiverende sinusitt har studie vist nytte av steroidspray
sammen med antibiotika. C
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Annen behandling
Smertestillende og avsvellende nesedraper.

Forsiktighetsregler og oppfelging

Maksillzersinusitt vil vanligvis ha et godartet forlap, mens frontal-,
sfenoidal- og etmoidalsinusitt en sjelden gang kan gi alvorlige
komplikasjoner som orbitacellulitt ved etmoidalsinusitt. Antibiotika er
derfor oftere indisert ved disse sinusittformene.

Sinusitt kan ogsa unntaksvis vaere utgangspunkt for meningitt.
Residiverende akutte sinusitter kan fare til utvikling av kronisk sinusitt,
definert som sinusitt som varer mer enn tre maneder.

Ved mistanke om utvikling av kronisk sinusitt bar pasienten henvises
til are-nese-hals-spesialist. Sinuspunksjon utfgres av ONH-lege hvis
man ikke kommer til malet med antibiotikabehandling, dvs. ved
sinusempyem uten drenasje. Ved mistanke om odontogent fokus bar
pasienten henvises til tannlege.

Dokumentasjon

*) Lindbaek M, Hjortdahl P, Johnsen UL. Randomised, double blind,
placebo controlled trial of penicillin V and amoxycillin in treatment of
acute sinus infections in adults. BMJ. 1996; 10; 313(7053):325-9.

*) Ah-See K. Sinusitis (acute). Clin Evid 2005(13):646-53.

Falgas ME, Giannopoulou KP, Vatdakas KZ et al. Comparison of
antibiotics with placebo for treatment of acute sinusitis: a met- analysis
of randomised controlled trials. Lancet Infect Dis. 2008;8(9):543-52

Zalmanovici A, Yaphe J. Intranasal steroids for acute sinusitis. Cochrane
Database Syst rev. 2009;(4):CD005149.

Ahovuo-Saloranta A, Rautakorpi UM, Borisenko OV et al. Antibiotics for

acute maxullary sinusitis. Cochrane Database of Systematic Reviews.
2008, Issue 2. Art. NO: CD000243
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8.5 Streptokokkhalsinfeksjon og skarlagensfeber

STREPTOKOKKHALSINFEKSJON R72
oG
SKARLAGENSFEBER R76

Per Hjortdahl og Guro Haugen Fossum

Malsetting

Bare antibiotikabehandle moderate til alvorlige halsinfeksjoner forarsaket
av gruppe A-streptokokker (GAS). Stoppe videre spredning av GAS og
hindre lokale og invasive komplikasjoner.

Etiologi

De fleste halsinfeksjoner (mer enn 60 %) er virale, men gruppe A-
streptokokker (Streptococcus pyogenes) er hovedarsaken til eksudativ
tonsillitt. Gruppe C- eller G-streptokokker er sjeldnere arsak til tonsillitt,
men kan gi de samme kliniske trekk og behandles da pa samme mate
som GAS-infeksjonene. GAS kommer i epidemiske utbrudd. De senere
ar har nye virulente stammer kommet til Norge. Dette har gitt et gkt
antall alvorlige invasive infeksjoner, blant annet septikemi,
nekrotiserende fasciitt og fodselsassosierte infeksjoner. | Norge er vi av
den oppfatning at det er kostnad-nytte effektivt & penicillinbehandle
moderate til alvorlige symptomgivende GAS-tonsillitter for pa den maten
redusere lokale, immunologiske og invasive komplikasjoner, samt for &
begrense smittespredning. Pasienter med milde symptomer og
asymptomatiske baerere bar ikke behandles. Andre arsaker til ellers
ukomplisert tonsillitt skal ikke antibiotikabehandles.

Symptomer og funn

Det er hensiktsmessig & skille pasienter som oppsgker
primaerhelsetjenesten med vondt i halsen i tre grupper basert pa
symptomer, funn og behov for antibiotikabehandling.

« Darlige pasienter med fire eller fem av de sdkalte Centor kriteriene;
Vondt i halsen, feber over 38,5°C, store og hissige tonsiller, ofte
med belegg eller propper, forstarrete gmme glandler pa fremre del
av halsen og fraveer av hoste. Denne gruppen utgjar om lag 20 % av
pasientene med vondt i halsen i en vanlig allmennpraksis. Her tas
ingen laboratoriepraver. Antibiotikabehandling gis pa grunnlag av
klinikken alene. Streptokokkinfeksjon er sannsynlig > 75 %.
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» Moderat til lite sykdomspavirkete pasienter og med tegn pa viral
luftveisinfeksjon, som hoste, snue eller konjunktivitt i tillegg til
halssmertene, og med lette eller moderate forandringer i svelget,
trenger heller ikke undersgkes med laboratoriepregver. Disse
pasientene (om lag 20 %) bgr fa symptomatisk behandling, men
ikke antibiotika. Streptokokk-sannsynligheten < 30 %.

» Til den siste, usikre kliniske gruppen (60 %) harer pasienter som
faller mellom ytterpunktene ovenfor, med plagsomme halssmerter
og rubor i svelget. Hos disse tas fortrinnsvis immunologisk
hurtigprave pa GAS (GAS-pretestsannsynlighet 30-75 %). Er
prgven positiv — og pasienten gnsker det — gis antibiotika. Hvis
praven er negativ er behandlingen symptomatisk. Er ikke
hurtigprgve tilgjengelig, kan CRP og LPK veere til diagnostisk hjelp.
Er pasienten ikke bedre etter 5—7 dager, foretas ny vurdering, og det
bar da gjgres mononukleosetest, eventuelt ogsa blodutstryk.

Scarlatinaeksantem

Skarlagensfeber er en immunrespons pa eksotoksiner frigjort fra GAS.
Det ses et diffust radt eksantem i ansiktet unntatt omradet rundt munnen
som virker ekstra blekt (sirkumoral blekhet). Den typiske
“"bringebaertungen” ses gjerne etter noen dager. En eventuell
hudavskalling kan vare i flere uker og er tydeligst i handflater og pa
fotsaler. Skarlagensfeber behandles som gvrige GAS infeksjoner.

Laboratorieundersgkelser

Bare aktuelt for den usikre kliniske gruppen. Mikrobiologisk dyrkning er
den mest spesifikke diagnostiske metoden, men grunnet tiden det tar far
dyrkningsresultatet foreligger, foretrekker de fleste primaerleger
streptokokkantigentester. Mange av disse testene registrerer ikke
gruppe C- eller G-streptokokker, og kan derfor oppfattes som falske
negative ved slike symptomgivende halsinfeksjoner.

Praven bade til antigentest og dyrkning tas med vattpinne fra bakre
svelgvegg og fra minst én tonsille der tonsillen er hissigst rad, men ikke
ngdvendigvis fra omrader med puss og propper. | tvilstilfeller med sterke
symptomer kan blodpraver veaere nyttige. CRP-verdi over 75-100 mg/mi
den fgrste uken av sykdomsforlgpet, eller forhgyet antall leukocytter
(over 15x10° /ml) taler for bakteriell &rsak. Atypisk lymfocytose med
aktiverte og store lymfocytter ses ved viral tonsillitt, spesielt ved
mononukleose. Ved mononukleose blir Monospot farst positiv etter om
lag syv dager av sykdomsforlgpet.
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Differensialdiagnoser

Viral faryngotonsillitt: nesetetthet og -sekresjon, feber hos barn
Peritonsillaer cellulitt og peritonsilleer absess

Epiglottitt og dype halsinfeksjoner: dramatiske akutte symptomer,
epiglotitt fortrinnsvis hos ikke-Hib-vaksinerte

Mononukleose: tenaringer/unge voksne, oftere konfluerende belegg
pa tonsillene, petekkier i ganen, forstarrede lymfeknuter flere steder
pa kroppen

Fremmedlegemer: barn med smerter uten andre symptomer
Svulster: eldre, langvarige smerter, ulcerasjon, tonsilleasymmetri
Sjeldne arsaker: difteri, gonoré, primaer HIV

dager A

dager A

ANTIBIOTIKABEHANDLING

Antibiotikabehandling av GAS forkorter sykdomsvarigheten med
24-36 timer, demper symptomene i moderat grad, forhindrer i en
viss grad lokale og invasive komplikasjoner samt reduserer
smittsomheten.

Friske baerere av GAS trenger ikke antibiotikabehandling.

Residivhyppigheten gker ved kortere behandlingstid enn 10
dager.

Voksne:
Fenoksymetylpenicillin 330-660 mg x 3-4 i 10 dager A

Barn:
Fenoksymetylpenicillin 10mg/kg x 3-4 i 10 dager A

Ved penicillinallergi:
Voksne:
Erytromycin enterokapsler 250 mg x 4 eller500 mg x 2i 10

eller
Erytromycin ES 1000 mg x 2 eller 500 mg x 4 ganger i 10

Barn < 25 kg:
Erytromycin mikstur (etylsuccinat) 10 mg/kg x 4 i 10 dager
eller 20 mg/kg x 2 i 10 dager A
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Barn 25-35 kg:
Erytromycin enterokapsler 250 mg x 2 ganger i 10 dager A

Ved residivtonsillitt (hos ca. 10 %) gis ny penicillinkur. Ved
gjentatte residiver kan klindamycin forsgkes, men veer
oppmerksom pa gastrointestinale bivirkninger. Tetracykliner
eller sulfapreparater har ingen plass i behandlingen.

Annen behandling
Paracetamol, NSAIDs og perorale corticosteroider er mer effektivt enn
placebo for & redusere symptomintensitet og -lengde ved halsinfeksjon.

Forsiktighetsregler og oppfelging

Streptokokker er meget falsomme for penicillin. | utgangspunktet brukes
derfor relativt lave doser antibiotika ved GAS halsinfeksjoner.
Farmakokinetiske/dynamiske studier viser at penicillindosene bgr gis fire
ganger i dggnet, men dosering tre ganger i dagnet er ofte mer realistisk |
praksis. Det er ikke farmakokinetiske holdepunkter for & gi dobbelt dose
om kvelden.

De fleste antibiotikabehandlede GAS-pasienter blir afebrile og
symptomfrie i lgpet av noen dggns behandling. Residivhyppigheten gker
ved kortere behandlingstid enn ti dggn. Det er derfor viktig med god
pasientinformasjon og motivering for a sikre behandlingslengden.
Pasienten ma instrueres om & ta rimelig snarlig ny kontakt ved klinisk
forverring, da invasive komplikasjoner kan utvikle seg raskt. Ved
gjennomfart antibiotikakur og symptombedring er det som regel ikke
behov for kontroll av pasienten eller av halsprover.

Dokumentasjon

*) Del Mar CB, Glasziou PP, Spinks AB. Antibiotics for sore throat
(Review).l: The Cochrane Library 2007, Issue 2. 2007. John Wiley &
Son, Ltd.

*) Zwart S, Sachs A, Ruijs G, et al. Penicillin for acute sore throat:
randomised double blind trial of seven versus three days treatment or
placebo on adults. BMJ 2000; 320: 150-4.

Acute pharyngitis. Guidelines update. Institute for clinical systems
improvement (ICSl). Bloomingtin, Michigan, USA, July 2007.
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Kenealy T. Sore throat. BMJ Clin Evid 2008; 01: 1509-17.

Zwart S, Rovers M, Melker R et al. Penicillin for acute sore throat in
children: randomised, double blind trial. BMJ 2003; 327: 1324-9.
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9 Nedre luftveisinfeksjoner

9.1 Kikhoste

KIKHOSTE (PERTUSSIS) R71
Infeksjon med hoste som varer opptil seks uker med anfallsvise
hostebyger og kraftige innandinger (kiking)

Mark Fagan og Hasse Melbye

Etiologi

Skyldes Bordetella pertussis, sjeldnere Bordetella parapertussis.
Sykdommen er meget smittsom. Forekomsten har gkt i alle
aldersgruppene, spesielt blant tenaringer og voksne de siste arene.
Over 90 % av alle barn vaksineres i Norge. Innfgring av booster
vaksinering av andre- og tiende-klassinger i 2006 sikter pa a redusere
denne trenden

Symptomer og funn

Smitte skjer 1-2 uker for utbrudd av symptomer. Det oppstar forst et
katarralsk stadium med hoste, rhinoré og lett feber som varer 1-2 uker.
Deretter faglger det konvulsive stadiet med anfallsvise kraftige
hostebyger som vanskeliggjer innanding (kiking). Oppkast er ofte et
ledsagende symptom. Hos sma barn kan cyanose og apné oppsta.
Symptomene er verst og komplikasjonene er hyppigst hos barn mindre
enn et ar. Dette stadiet varer ytterligere 14 dager og deretter avtar
symptomene. Hos voksne er langvarig uproduktiv hoste det
dominerende symptomet.

Laboratorieundersokelser

PCR undersgkelse pa hals eller nasofarynksprave er en sensitiv
metode som gir rask svar. Metoden er tilgjengeligved mange
mikrobiologiske laboratorier. Dyrkning av B. pertussis fra
nasofarynksprave er tidkrevende, sveert spesifikk, men lite sensitiv.
Dyrkning ma tas i sykdommens farste to uker. PCR bgr tas i lapet de
farste tre til fire ukene. Senere i forlgpet er serologisk testing det
eneste alternativ. Hgyt IgM eller stigende IgG kan na bekrefte
sykdommen.
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Differensialdiagnoser

Mykoplasma og chlamydophilainfeksjon
Akutt bronkitt
Astma

ANTIBIOTIKABEHANDLING
Antibiotika kan fortkorte sykdommen hvis det gis i de fgrste to uker av
det katarralske stadiet. D

Antibiotikabehandling for sanering av bakterier kan gis i lgpet av de
farste tre ukene av sykdommen. A

3 dagns behandling med azitromycin og 7 dagn med klaritromycin er
like effektivt og gir faerre bivirkninger enn 10 degns behandling med
erytromycin. A

Barn < 25 kg:

Erytromycin mikstur 20 mg/kg x 2 eller 10 mg/kg x 4 i 10 dager
eller

Klaritromycin mikstur 7,5 mg/kg x 2 i 7 dager

eller

Azitromycin mikstur 10 mg/kg x 1 i 3 dager

Barn 25-40 kg:

Erytromycin enterokapsler 250 mg x 2 i 10 dager

eller

Klaritromycin mikstur 7,5 mg/kg x 2 i 7 dager

eller

Azitromycin mikstur eller tabletter 500 mg x 1 i 3 dager

ANTIBIOTIKAPROFYLAKSE
Gis til uvaksinerte eller delvis vaksinerte barn under to ar A

Alle husstandsmedlemmer i et hjem med uvaksinerte/delvis vaksinerte
barn under to ar, og til pasienter med alvorlig lungesykdom eller
nedsatt immunforsvar. D

Aprofylaktisk behandling gis med samme dose som over
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Annen behandling

Rikelig veesketilfgrsel. Hayt hodeleie. Ved kraftige hosteanfall bar
barnet tas opp av sengen for at ikke slimpropper skal tette
bronkieavsnitt. Det er ikke holdepunkter for at antihistaminer,
inhalasjonssteroider eller betas-agonister er effektiv symptomatisk
behandling.

Forsiktighetsregler og oppfoelging
Sma barn med kikhoste bgr overvakes hele dagnet. Innleggelse er ofte
aktuelt.

Dokumentasjon

*) Altunaiji S, Kukuruzovic R, Curtis N et al. Antibiotics for whooping
cough (pertussis). Cochrane Database of Systematic Reviews 2007,
Issue 3. Art. No.: CD004404. DOI: 10.1002/14651858.CD004404.pub3.

Crowcroft NS, Pebody RG. Recent developments in pertussis. Lancet.
2006 10; 367: 1926-36.

Wheeler, J Gary MD; Simmons et al. Pertussis update.
Pediatr Infect Dis J. 2005; 24(9): 829-30.

Dudman SG, Tregseid M, Jonassen T et al. Kikhoste - et gkende
problem i Norge. Tidsskr Nor Laegeforen 2006; 126: 305-8.

Pillay V, Swingler G. Symptomatic treatment of the cough in whooping
cough. Cochrane Database of Systematic Reviews 2003, Issue 4.
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9.2 Akutt bronkitt

AKUTT BRONKITT R78
Akutt bronkitt er forarsaket av inflammasjon i
bronkialslimhinnen, ofte forutgatt av gvre luftveisinfeksjon (QLI).
Tilstanden defineres som hoste med feber og spredte eller
fokale fremmedlyder ved lungeauskultasjon. Varighet 1 til 4
uker. De fleste har symptomer fra 11 til 21 dager. Noen
pasienter far bronkial hyperreaktivitet med obstruksjon som ved
astma. Noen av disse vil senere fa pavist astma eller kronisk
obstruktiv lungesykdom (KOLS).

Mark Fagan, Hasse Melbye og Durdica Kulosman

Malsetting
Unnga antibiotika i de fleste tilfeller.

Etiologi

Sykdommen skyldes som regel luftveisvirus. Av disse har RS- og
influensavirus starst betydning. Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydophila pneumoniae og Bordetella Pertussis kan ogsa vaere
etiologiske agens. Pneumokokker, Haemophilus influenzae og
Moraxella catarrhalis bor tas i betraktning ved langvarig forlap med
sparsmal om sekundeer bakteriell komplikasjon. Aktiv og passiv rayking
kan disponere for, og forverre, sykdommen.

Symptomer og funn

Viktigste symptom er hoste natt og dag. Hosten forverres ved
anstrengelse. Barn kan hoste slik at de brekker seg. Pasienten kan
veere tungpustet og ha sarhet i brystet som forverres av hosten.
Purulent ekspektorat ses ofte etter en ukes sykehistorie. Som regel
kreves pipelyder over lungene eller inspiratoriske knatrelyder for at
diagnosen kan stilles, men karakteristisk hoste kan veere tilstrekkelig.

Laboratorieundersgkelser

CRP-test er nyttig for & skille mellom akutt bronkitt og pneumoni, men
er sjelden ngdvendig ved god allmenntilstand og normal eller lett
forhgyet respirasjonsfrekvens. En CRP-verdi under 20 mg/| taler imot
pneumoni. Verdier mellom 20 og 50 i den forste sykdomsuken, med
normalisering i lgpet av den neste uke, er typisk for en viral infeksjon.
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Hals eller nasopharynxprave for direkte pavisning (PCR) av
Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae, Bordetella
Pertussis kan veere aktuelt. Undersgkelsen er raskere og mer palitelig
enn serologisk undersgkelser for disse mikrobene. Direkte pavisning av
influensavirus og serologisk undersgkelse for andre luftveisvirus kan
veere aktuelt som ledd i epidemiologisk overvakning. Hos sma barn kan
direkte pavisning av RSV veere aktuelt. Spirometri med
reversibilitetstest kan veere nyttig for a finne de pasienter som bar fa
betay-agonist.

Differensialdiagnoser

 Bronkiolitt: hovedsakelig forste levear. Pasienten er mer medtatt
med takypné og inndragninger, og har oftere knatrelyder
Laryngitt: oftest barn, gjgende hoste og/eller stridor. Heshet hos
voksne
@vre luftveisinfeksjon: mindre hoste om dagen

- Pneumoni: ofte ensidige brystsmerter, dyspné, asymmetriske
lungefunn, nedsatt allmenntilstand med feber og forhgyet CRP-
verdi.

- Astma og KOLS: forverres ofte av luftveisinfeksjoner.

- Koronar hjertesykdom og hjertesvikt: trykkende smerter uavhengig
av hoste, mer utpreget dyspné, manglede purulent ekspektorat.

ANTIBIOTIKABEHANDLING
Det er ikke dokumentert klinisk relevant effekt av antibiotika ved
akutt bronkitt. A

Til tross for dette skrives det i Norge ut antibiotika til mer enn
halvparten av de som far denne diagnosen.

Annen behandling

Betay-agonister har symptomatisk effekt ved obstruksjon. Det er lite
dokumentasjon for at efedrinmikstur, hostedempende medikamenter,
eller slimlgsende midler er effektive. Et inhalasjonssteroid kan forsgkes
dersom man ikke nar til malet med annen behandling, da det kan dreie
seg om vedvarende bronkial hyperaktivitet.

Forsiktighetsregler og oppfoelging

Rontgenundersgkelse av thorax ved langvarig sykehistorie, usikkerhet
om diagnosen, og ved mistanke om pneumoni.
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9.3 Eksaserbasjon av kols/kronisk bronkitt

EKSASERBASJON AV KOLS/KRONISK BRONKITT R95/R79
Jkt hoste, dyspne og ekspektorat hos pasienter med KOLS
(kronisk obstruktiv lungesykdom) eller kronisk bronkitt. Kronisk
bronkitt defineres som daglig hoste og ekspektorasjon i mer enn
tre maneder per ar i minst to ar pa rad. KOLS, pavist som ikke
reversibel bronkial obstruksjon ved spirometri, foreligger ofte
samtidig, men kan ogsa finnes uten kronisk bronkitt. Dyspné er da
det vesentligste symptomet.

Hasse Melbye og Durdica Kulosman

Malsetting
Mer malrettet bruk av antibiotika. Antibiotika bar farst og fremst gis til
pasienter med alvorlig KOLS.

Etiologi

Mikroorganismer spiller en rolle ved de fleste eksaserbasjonene. Viral
luftveisinfeksjon er ofte utlesende, og viral og bakteriell infeksjon i
kombinasjon forekommer ikke sjelden ved alvorlig KOLS (FEV1 < 50%
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av forventet). Rene bakterielle infeksjoner, oftest med Haemophilus
influenzae, pneumokokker, eller Moraxella catarrhalis, forekommer hos
de med mest alvorlig KOLS. Disse bakteriene koloniserer gjerne de
nedre luftveier ogsa utenom eksaserbasjonene. Mycoplasma
pneumoniae og Chlamydophila pneumoniae kan trolig ogséa veere
etiologisk agens. Sigarettrgyking, luftforurensing, luftveisirriterende
gasser og rgyk, pollen og andre allergener kan bidra til eksaserbasjoner.

Symptomer og funn

@kt hoste og starre mengde ekspektorat, ofte mukopurulent og av og til
blodtilblandet. Purulent ekspektorat med granulocytter ses bade ved
virale og bakterielle infeksjoner. Pasienten er ofte tungpusten og kan ha
feber og nedsatt allmenntilstand. Ved stetoskopi hares pipelyder og ikke
sjelden knatring basalt. Ved betydelig obstruksjon kan
respirasjonslydene veere svekket. Noen pasienter far CO.-retensjon og
cyanose, mens andre hyperventilerer.

Anthonisens kriterier

Anthonisen studerte effekten av antibiotika ved
kolseksaserbasjoner og delte pasientene inn i tre grupper, pa
grunnlag av falgende tre symptomer: gkt dyspné, gkt mengde
ekspektorat og @kt purulens.

Type 1: tre symptomer, type 2: to symptomer og type 3: ett
symptom.Type 1 hadde effekt av antibiotika i Anthonisens studie,
mens type 3 ikke hadde effekt. Disse kriteriene er siden blitt brukt i
retningslinjer for antibiotikabruk ved KOLS.

Laboratorieundersokelser

Pasienter med en mindre alvorlig eksaserbasjon, Anthonisen type 3, har
som regel normal CRP-verdi, mens moderat forhgyet CRP-verdi er
vanlig nar det kan pavises bakterier i ekspektoratet. Ved utvikling av
pneumoni ses ofte forhgyet antall hvite blodlegemer (LPK) med
venstreforskyvning og en stigning i CRP-verdi til over 50 mg/ml i lgpet av
et par dagn.

Nasopharynxprove kan brukes til bakteriologisk undersgkelse ved
hyppige eksaserbasjoner med henblikk pa & kartlegge bakterienes
antibiotikafalsomhet.

Graden av bronkial obstruksjon bgr bestemmes ved spirometri.
Rantgenundersgkelse av thorax er aktuelt ved tvil om diagnosen.
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Differensialdiagnoser

« Asthma bronchiale

» Pneumoni: ofte ensidige brystsmerter, dyspné, asymmetriske
lungefunn, nedsatt allmenntilstand med feber og forhgyet CRP-verdi

» Tuberkulose: spesielt hos innvandrere og eldre

» Lungeemboli: ofte tegn pa dyp venetrombose, manglende
ekspektorasjon, men av og til blodig oppspyit

» Hjertesvikt: ikke mukopurulent ekspektorat

ANTIBIOTIKABEHANDLING

Pasienter som kan klassifiseres som Anthonisen type 2-3 har
vanligvis ikke nytte av antibiotika. Dette gjelder mange pasienter
med lett til moderat KOLS.

Antibiotika bgr ofte gis til pasienter med gkt mengde purulent
ekspektorat og dyspné (Antonisen type 1-2), spesielt til darlige
KOLS-pasienter med FEV,; omkring 1 liter eller mindre. Ved
mistanke om pneumoni pga. vedvarende feber og/eller forhgyet
CRP-verdi, bar man forskrive antibiotika, likesa hos pasienter med
kjent risiko for & padra seg pneumonier:

Forstevalg:
Amoksicillin 500 mg x 3 i 7-10 dager

Andrevalg (og ved penicillinallergi):
Doksycyklin 100 mg x 1 i 7-10 dager (dobbel dose forste dag) B

Ved hyppige infeksjoner bgr man alternere mellom disse, og
evt. trimetoprim-sulfametoksazol eller et makrolid.

Kinoloner er sjelden indisert.

Profylaktisk langtidsbehandling bgr unngas.

Annen behandling

De fleste pasientene har bronkial obstruksjon, og behandling rettet mot
denne er ofte det viktigste tiltaket. Inhalasjon med beta,-agonist eller
ipratropiumbromid farer til bronkodilatasjon og bar gis. Dosen bar
trappes opp dersom pasienten bruker slik medisin fra for. De fleste
pasienter har ofte god effekt av prednisolon 30 mg daglig i 10 dager.
Pasientene méa motiveres til raykestopp.
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Mukolytisk behandling benyttes, men det er ikke overbevisende
dokumentert at det har effekt.

Husk influensa- og pneumokokkvaksine til denne pasientgruppen.

Forsiktighetsregler og oppfelging

Som ved akutt bronkitt er hovedproblemet at sykdommen kan utvikle
seg til pneumoni. Darlige pasienter krever tett oppfalging og eventuell
innleggelse i sykehus. Med andre pasienter bar det avtales kontroll for a
avgjeore om de er blitt friske i lgpet av 1-2 uker.

Hos pasienter som ogsa har hjertesvikt, kan en eksaserbasjon av
kronisk bronkitt forverre tilstanden. Hos disse ma man veere liberal med
antibiotikabehandling og eventuell innleggelse.
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9.4 Pneumoni

PNEUMONI R81
Infeksjon av lungeparenkymet, enten ved spredning fra bronkitt
eller ved inhalasjon av mikroorganismer ned i alveolene. Det er
meget stor variasjon i alvorlighetsgrad av sykdommen. Bakteriell
pneumoni kan gi bakteriemi og sepsis.

Hasse Melbye og Durdica Kulosman

Malsetting
Skille pneumoni fra akutt bronkitt og kronisk obstruktiv lungesykdom
(KOLS) og gi antibiotika ved pneumoni.

Etiologi

Pneumokokker er hyppigste agens ved pneumoni oppstatt utenfor
sykehus, fulgt av Mycoplasma pneumoniae. Haemophilus influenzae ses
ofte hos pasienter med KOLS. Chlamydophila pneumoniae og
luftveisvirus er arsak til mindre alvorlig pneumoni.

Symptomer og funn

Sykdommen forutgas ofte av symptomer pa gvre luftveisinfeksjon, men
kan komme akutt. Pasienten har ofte hoste, ekspektorat, feber og
pavirket allmenntilstand. Sykdomsbildet kan variere betydelig. | alvorlige
tilfeller dominerer darlig allmenntilstand, tung pust og tegn til sepsis.
Pasienten kan ha pleuritiske smerter og hgy feber og diaré. Hos eldre
kan forvirring veere mest fremtredende symptom. De fleste pneumonier i
allmennpraksis er mindre dramatiske. Plagsom hoste er ofte det
dominerende symptom. Vedvarende feber etter en ukes sykdom er
vanlig. Ekspektoratet kan vaere purulent og blodtilblandet ved bakteriell
pneumoni.

Fremmedlyder kan hgres over lungene hos vel halvdelen av pasientene,
vanligst er lokaliserte knatrelyder. Knatrelyder kan ogsa hares ved andre
lungelidelser, og for stor vektlegging av dette funnet er en vesentlig
arsak til overdiagnostikk av pneumoni. Ved pleuraeffusjon hgres
dempning og svekket respirasjonslyd, og dette kan veere tegn pa mer
alvorlig pneumoni. Rask respirasjonsfrekvens er et alvorlig tegn hos
voksne, men er ogsa et viktig, men mindre spesifikt, tegn hos smabarn.
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Ved pneumoni forarsaket av M. pneumoniae eller C. pneumoniae er
tarrhoste et typisk symptom. Allmenntilstanden er oftest god. Det er ofte
sparsomt med fremmedlyder ved stetoskopi. Opphopninger av tilfeller i
neermiljget er vanlig.

Laboratorieundersokelser.

CRP-verdien vil nesten alltid vaere forhgyet, og ved alvorlige tilstander
ses ofte verdier over 200 mg/l. CRP-verdier mellom 50 og 100 ng/L ses
ogsa ved influensa og akutt bronkitt som har vart i 2-5 dager. Verdier like
over det normale (20-40 mg/l) kan ses ved langvarig pneumoni
forarsaket av M. pneumoniae og C. pneumoniae. Husk at CRP ogsa er
forhgyet ved lungeemboli og hjerteinfarkt. SR er forhgyet nar
sykdommen har vart i mer enn 3-4 dager. Ved bakterielle pneumonier
foreligger vanligvis leukocytose, mens pasienter med atypisk pneumoni
oftest har normalt antall leukocytter. PCR-analyse i nasofarynksprave
bar gjores ved typisk sykehistorie. Hvis ekspektoratet er purulent kan
man sende dette til dyrkning, men verdien av denne undersgkelsen
forringes av at ekspektoratet sjelden er representativt for nedre luftveier,
og er kontaminert med svelgflora. Hos voksne kan funn av
luftveispatogene bakterier i nasopharynxprgve tillegges vekt fordi
baererskap av slike bakterier er mindre vanlig enn hos barn.

Pulsoksimetri viser som regel normale verdier, men S0O,<92% kan veere
tegn pa alvorlig pneumoni som bgr fgre til at pasienten innlegges og gis
surstoff under transporten til sykehus.

Ved tvil om pneumonidiagnosen er lungefunksjonsundersgkelse og
rentgenundersgkelse av thorax aktuelt.

Differensialdiagnoser

» Akutt bronkitt: bedre allmenntilstand, raskere normalisering av feber
og CRP-verdier

» Akutt bronkiolitt: hovedsakelig farste levear. Takypné og
inndragninger. Som ved pneumoni er pasienten ofte medatt, og
sykehusinnleggelse er ofte ngdvendig

» Eksaserbasjon av KOLS: bronkial obstruksjon ved spirometri. Som
regel er pasienten afebril med normal eller lett forhgyet CRP-verdi

« Tuberkulose: spesielt hos innvandrere og eldre

» Hjertesvikt: hovedsymptomet er dyspné. Pasienten er afebril med
normal eller lett forhgyet CRP-verd..

» Lungekreft: Pasienten er som regel afebril. Tilstanden kan veere
vanskelig a skille fra pneumoni

» Lungeemboli: oftest akutt innsettende, men kan komme snikende.
Pasienten er ofte subfebril. Tilstanden er vanskelig a skille fra
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pneumoni. Det kan veere blodtilblandet ekspektorat, og ca. 50 % av

pasientene har tegn pa dyp venetrombose

ANTIBIOTIKABEHANDLING

| allmennpraksis skal antibiotika alltid gis ved bakteriell pneumoni.
Et problem er at diagnosen ofte stilles feilaktig hos pasienter med
akutt bronkitt, KOLS eller astma, som trenger annen behandling enn
antibiotika.

Da de fleste alvorlige pneumonier skyldes pneumokokker, bar
farstevalg veere:

Voksne:
Fenoksymetylpenicillin V 1,3 g x 4 i 7-10 dager

Barn:
Fenoksymetylpenicillin 15 mg/kg x 4 i 7-10 dager D

Ved penicillinallergi eller stor sannsynlighet for mykoplasma-
eller klamydiapneumoni:

Voksne:

Doksycyklin 100 mg x 1 i 7-10 dager (dobbel dose farste dag)

Eventuelt:

Erytromycin enterokapsler 500 mg x 2 eller 250 mg x 4 i 7-10 dager,
eller

Erytromycin ES 1000 mg x 2 eller 500 mg x 4 i 7-10 dager

Barn < 25 kg:
Erytromycin mikstur 20 mg/kg x 2 eller 10 mg/kg x 4 i 7-10 dager

Barn (25-35 kg):
Erytromycin enterokapsler 250 mg x 2 i 7-10 dager

Hos pasienter med svekket immunforsvar kan man gi mer
bredspektret behandling:
Amoksicillin 500 mg x 3 i 7-10 dager
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Annen behandling

Pasienten bar holde seg varm og drikke rikelig. Hostedempende
medikament ma brukes med forsiktighet pga. fare for sekretstagnasjon,
men kan gis ved plagsom nattlig terrhoste.

Forsiktighetsregler og oppfalging

Ved bakteriell pneumoni er det viktig at behandlingen startes sa raskt
som mulig. Ved forverring eller manglende bedring etter 2-3 dager, bar
lege kontaktes igjen. Darlige pasienter med takypné, cyanose,
hviledyspné, mental uklarhet, hypotensjon eller PO2<92% legges inn i
sykehus, likeledes pasienter som ikke har tilstrekkelig tilsyn i hjemmet.
Personer uten milt, diabetikere og pasienter med KOLS eller hjertesvikt
bar falges naye, da sykehusinnleggelse ofte blir nedvendig. Raykere
over 40 ar og andre med gkt risiko for lungekreft bar kontrolleres med
rantgenundersgkelse av thorax etter seks uker, eventuelt tidligere ved
langsom tilfriskning.
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10 Mage-tarm infeksjoner

10.1 Akutt gastroenteritt

AKUTT GASTROENTERITT D73
Akutt, som regel selvbegrensende infeksjon i
gastrointestinaltraktus.

Ingard Loge og Per Olav Vandvik

Malsetting
Unnga antibiotikabehandling ved akutte gastroenteritter.

Etiologi

| allmennpraksis pavises etiologisk agens i mindre enn 50 % av
tilfellene. Ved pavist agens utgjar virus mer enn 50 %. Rotavirus
dominerer hos sma barn. Norovirus er vanligste arsak hos voksne, og
arsak til epidemisk gastroenteritt, spesielt i institusjoner ("winter vomiting
disease"). De vanligste tarmpatogene bakterier er ETEC
(enteropatogene E. coli), Campylobacter og Salmonella. Clostridium
difficile, gule stafylokokker og Bacillus cereus kan gi toksinbetinget
gastroenteritt. Parasittaere arsaker som Giardia lamblia og amgber er
sjeldnere, men kan forekomme i epidemier og etter utenlandsreiser.

Symptomer og funn

Det er viktig med en god anamnese, reise, liknende tilfeller i naermiljget,
antibiotikabruk. Hovedsymptomene er diaré og ofte ogsa kvalme,
oppkast og magesmerter. Feber kan forekomme.

« Vandig diaré og oppkast noen fa dager er vanlig ved
virusinfeksjoner.

» Slim og blod i avfgringen og flere dager med feber og
sykdomsfalelse tyder pa invasiv infeksjon med bakterier. Ved blodig
diaré hos barn, tenk EHEC.

» Ved kort inkubasjonstid (under seks timer etter matinntak) og med
oppkast som dominerende symptom, er matforgiftning med
preformert bakterietoksin sannsynlig.

» Ved Giardia lamblia-infeksjon er det ofte langvarig og
intermitterende vanntynn, skummende diaré.
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Ved klinisk undersgkelse er det viktigst & vurdere allmenntilstanden og
dehydreringsgraden. Mindre barn kan raskt bli alvorlig dehydrert:
tretthet, torste, oliguri, akutt vekttap, takykardi, nedsunket fontanelle og
nedsatt hudturgor.

Laboratorieundersgkelser

Bakteriologisk undersgkelse av faeces er ikke ngdvendig ved lette
og selvbegrensende tilfeller av gastroenteritt, men bgar utferes hos
personer i risikoyrker, ved importdiaré, feber, darlig allmenntilstand
og eventuelt ved sykdomsvarighet over en uke.

Til bakteriologisk dyrkning samles tre praver pa transportmedium i
lgpet av ett til to dogn og sendes samlet til et mikrobiologisk
laboratorium.

Ved diaré med mer enn to til tre ukers varighet og negative
bakterieundersgkelser, undersgkes det for parasitter i faeces.

Ved importdiaré fra tropiske eller subtropiske omrader med
darlighygieniske forhold er terskelen for a ta parasittundersgkelse
lavere. | slike tilfeller kan man vurdere & ta parasittundersgkelse pa
samme tidspunkt som den bakteriologiske undersgkelsen. Dette
gjelder ogsa ved diaré hos nylig ankomne asylsgkere eller
flyktninger.

Til parasittundersgkelse tas to prover i lgpet av ett til to dagn.
Praven tilsettes vanligvis 4 % formalin, men enkelte laboratorier
foretrekker pragver uten noen tilsetning.

Gode kliniske opplysninger til mikrobiologisk avdeling er viktig ved
avfaringsprover

Differensialdiagnoser
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Inflammatorisk tarmsykdom: gir ofte langvarige symptomer med
feber og blodig diaré

Malign lidelse i tarmtraktus: gir ofte vekttap, endret
avfgringsmgnster og anemi.



ANTIBIOTIKABEHANDLING

Akutte gastroenteritter skal som regel ikke behandles med
antibiotika i allmennpraksis. Dette gjelder bade hos barn og voksne,
uavhengig av etiologi. Pasienter med darlig allmenntilstand skal
som regel legges inn.

Ved sveert alvorlig sykdomsforlop anbefales behandling med
antibiotika

Det foreligger internasjonalt god dokumentasjon for at behandling med
antibiotika forkorter varighet av sykdom ved turistdiaré og ved Shigella-
infeksjon, men ikke ved salmonella-infeksjon. Denne litteraturen
vurderes ikke relevant for norske forhold, hvor anbefalingen om a avsta
fra antibiotika opprettholdes.

Annen behandling

Veaesketilfarsel peroralt (GEM) og fortsatt matinntak er det viktigste
tiltaket hos barn. Peroral veesketilfarsel er like effektivt som intravengs
veaesketilfarsel.

Det kan tyde pa at probiotika er et nyttig supplement til rehydrering, men
retningslinjer for dosering eller valg av type probiotikum mangler.

Antiemetika kan hos barn fgre til raskere opphgr av oppkast, men det er
samtidig en tendens til forlenging av diaré. Antiemetika er derfor bare
unntaksvis indisert. Motilitetshemmende midler (som loperamid) synes a
forkorte sykdomsforlgpet hos voksne, men er ikke tilstrekkelig
dokumentert ved alvorlig diaré.

Forsiktighetsregler og oppfelging

Veer liberal med innleggelse av barn under seks maneders alder,
dehydrerte pasienter eller der det er darlige muligheter for oppfalging av
pasienten. Vurder innleggelse av alle pasienter som har hatt feber i mer
enn tre dager og med darlig allmenntilstand. Husk god handhygiene for
a hindre smittespredning. Ved mistanke om epidemisk utbrudd eller
matforgiftning konfereres det med smitteansvarlig lege i kommunen.
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10.2 Antibiotika- assosiert diaré

ANTIBIOTIKA-ASSOSIERT DIARE (AAD) D11
Diaré forarsaket av antibiotikabehandling.
Clostridium difficile assosiert diaré (CDAD)

Ingard Loge og Dag Berild

Malsetting
Seponere det utlasende antibiotikum. Sykdommen er da oftest
selvbegrensende.

Etiologi

Symptomene skyldes endringer av tarmens normale bakterieflora pa
grunn av antibiotikabehandling. | de fleste tilfellene er symptomene
beskjedne og den mikrobiologiske arsaken blir ikke identifisert.
Clostridium difficile utgjar 20-30 % av tilfellene med antibiotika-assosiert
diaré, og er sannsynligvis en hyppigere arsak til diarésykdom utenfor
sykehus enn tidligere antatt. Clostridium difficile kan fare til alvorlig diaré
og til pseudomembrangs kolitt.

Faren er storst ved bruk av bredspektrede antibiotika; klindamycin,
cefalosporiner, bredspektrede penicilliner og fluorokinoloner. Det er fra
2005 pavist en hypervirulent stamme, Clostridium difficile ribotype O27
Denne stammen gir et mer dramatisk forlep med darligere respons pa
behandling og gkt morbiditet og mortalitet.

Bruk av syrehemmere synes a gke risiko for diaré forarsaket av
Clostridium difficile.

Symptomer og funn

Hyppig lgs avfaring, av og til med blod og slim. Tilstanden ses oftest to
til fire uker etter pabegynt antibiotikabehandling, men kan opptre fra
farste dag etter oppstart og inntil tre maneder etter avsluttet
antibiotikabehandling. Pasienter med pseudomembrangs kolitt har ofte
feber, abdominalsmerter, uttalt leukocytose og pavirket allmenntilstand.

Laboratorieundersgkelser

Ved alvorlig diaré utover en uke bar avfgringen undersgkes med tanke
pa Clostridium difficile og/eller dyrkning. Praven ma tas fra en lgs
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avfgring, og sendes pa glass uten tilsetning. Sensitiviteten av testen er
85-95 %, spesifisiteten 93-100 %. Det vil si at testen fanger opp 85-95 %
av de syke, og falsk positive tester er sjelden. Toxin-testen forblir positiv
I mange maneder, og kan ikke brukes for & kontrollere effekt av
behandlingen. Leukocytose er vanlig hos en pavirket pasient. Vurder
innleggelse ved tegn til alvorlig forlap.

Differensialdiagnoser
« Akutt gastroenteritt (se side 71)
» Inflammatorisk tarmsykdom
 Divertikulitt (se side 82)

ANTIBIOTIKABEHANDLING
Seponer det utlgsende antibiotikum. Sykdommen er da ofte
selvbegrensende.

Ved moderat og alvorlig Clostridium difficile-assosiert diaré med
over 10 temninger i dagnet:

Voksne:
Metronidazol 500 mg x 3 i 10 dager A

Ved forste residiv (20-30 %) gjentas samme behandling
som over D

Ved andre residiv gis:
Voksne:
Vancomycin kapsler 125 mg x 4 A

Ved alvorlig pavirket pasient eller mistanke om
pseudomembrangs kolitt bgr pasienten innlegges.

Annen behandling

Probiotika anbefales ikke som profylakse eller behandling av diaré
forarsaket av C. difficile. Det er studier som viser en mulig forebyggende
effekt, men det mangler anbefalinger for type og dose av probiotika. Det
er ogsa en viss risiko for spredning av probiotika til blodbanen.
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Forsiktighetsregler og oppfelging

Pasienter med diaré forarsaket av C.dlfficile skal kontaktsmitteisoleres
pa sykehjem og i sykehus. Mistenkt eller pavist infeksjon ma meldes ved
innleggelse av disse pasientene.

Smitteverntiltak er bruk av hansker og stellefrakk, handvask med sape
og vann og desinfeksjon av omgivelser med klorbasert
rengjaringsmiddel.
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10.3 Dyspepsi og Helicobakter pylori-infeksjon

DYSPEPSI OG HELICOBAKTER PYLORI INFEKSJON D86/ D85
Helicobacter pylori-infeksjon i ventrikkelen medfgrer kronisk gastritt
og assosieres med dyspepsi, ulcus i ventrikkel eller duodenum (5-15
% av infiserte) og ventrikkelkreft (0,1 — 3 % av infiserte).

Per Olav Vandvik og Arne Fetveit

Bakgrunn

Dyspepsi forekommer periodevis hos 20-40 % av befolkningen, og
utgjer 2 % av alle konsultasjoner i allmennpraksis. Dyspepsi er sjelden
relatert til alvorlig sykdom. Kostnadene knyttet til utredning og
behandling er likevel haye.

Infeksjon i magesekkslimhinnen med Helicobacter pylori er en
risikofaktor for utvikling av bade ulcus og ventrikkelkreft. H.pyloris rolle i
dyspepsi uten ulcus er langt mindre sikker. | Norge er forekomsten av
H.pylori fallende og bakterien finnes hos omlag 20-30 % av den voksne
befolkning.

Man antar at 90 % av duodenalsar og 75 % av ventrikkelsar er
forarsaket av H.pylori, men at bare omlag 5-15 % av beerere av H.pylori
utvikler ulcus. Bruk av acetylsalisylsyre eller NSAID gker risikoen for
utvikling av ulcus.

Diagnostikk

Symptomer ved dyspepsi er smerter eller ubehag i epigastriet, ofte med
oppblasthet og luftplager, sure oppstat/ halsbrann, tidlig metthetsfalelse
og kvalme. Selv etter grundig anamnese det ikke mulig a skille dyspepsi
uten ulcus fra dyspepsi med ulcus.Klinisk undersgkelse avslarer
vanligvis ikke noe unormalt, bortsett fra gmhet ved palpasjon i
epigastriet. Det er likevel viktig med palpasjon av abdomen med tanke
pa kreft, spesielt hos eldre. Fordi majoriteten av personer med H.pylori-
infeksjon ikke har symptomer, anbefales ikke screening hos
asymptomatiske personer.

Absolutte indikasjoner for diagnostikk av H.pylori er pavist ulcus eller

MALT-ymfom i ventrikkelen. Det anbefales ogsa testing av pasienter
med pavist atrofisk gastritt, jernmangelanemi med ukjent etiologi, kronisk
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idiopatisk frombocytopenisk purpura (ITP) og hos farstegradsslektninger
til pasienter med ventrikkelkreft.

Pasienter under 50 ar med ukomplisert dyspepsi kan utredes med 13C-
urea pusteprove eller test for pavisning av H.pylori-antigen i avforing.
Protonpumpehemmere ma seponeres senest 14 dager for testing for a
unnga falske negative H. pylori-tester. Kvalitativ hurtigserologi er mindre
neyaktig for pavisning av H. pylori-infeksjon. Eradikasjonsbehandling
kan prgves hos pasienter med positivt testresultat. Denne "test and
treat”-strategien har vist seg nyttig og kost-effektiv i kliniske studier i
omrader av verden der H. pylori er vanlig, og metoden er anbefalt i
retningslinjer fra USA, Canada og deler av Europa. Metoden er imidlertid
fremdeles kontroversiell i fagmiljget i Norge. | denne veilederen
anbefaler vi ikke "test and treat” som fgrstevalg i primaerhelsetjenesten
pa grunn av fallende forekomst av H. pylori-infeksjon hos yngre personer
med dyspepsi og pa grunn av den faren for gkt antibiotikabruk og
resistensutvikling som en slik strategi kan medfare.

Pasienter med dyspepsi og alarmsymptomer skal utredes med
gastroskopi. Alarmsymptomene er vekttap, blod i avfgringen, dysfagi,
jernmangelanemi, vedvarende oppkast, nyoppstatt dyspepsi etter 50 ars
alder, fgrstegradsslekt med ventrikkelkreft, tumorsuspekte oppfylninger i
abdomen eller ikterus. Ogsa vedvarende NSAID-relatert dyspepsi bar
utredes med gastroskopi, fordi NSAID kan gi ulcus uten tilstedeveerelse
av H.pylori.

Minimum 4 uker etter eradikasjonsbehandling tas nye tester (ikke
serologi) for & bekrefte at behandlingen har veert vellykket. Hvis H. pylori
er vellykket eradikert, men dyspepsien bestar, kan man slutte at
dyspepsien skyldtes andre forhold enn H. pylori-infeksjonen.

Differensialdiagnoser
» Gastro-gsofagal refluks med eller uten hiatushernie (sure oppstot)
» Funksjonell dyspepsi (dersom symptomer er assosiert med endret
avfaringsmgnster er irritabel tarm-syndrom mer sannsynlig)
Ventrikkelkreft (nyoppstatte magesmerter hos pasienter over 50 ar)
Lever- og galleveislidelser (eventuelle hayresidige smerter, ikterus)
Pankreaslidelser (vekttap, smerter og eventuelt diaré)
Morbus Crohn

Behandling
Personer med dyspepsi uten alarmsymptomer trenger som hovedregel
ikke & utredes videre, men kan behandles med midler mot syrerelaterte
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lidelser. Protonpumpehemmere er mer effektive enn H2-blokkere og
antacida, men det kreves objektive kriterier (gastroskopi) pa gastro-
gsofagial reflukssykdom for at midlene skal kunne forskrives pa bla

resept.

Ved eradikasjonsbehandling av H. pylori velges ett av regimene under:

ANTIBIOTIKABEHANDLING

Nedenstaende regimer eradikerer H.pylori hos over 80 % av
pasientene, og ved god etterlevelse sees lite residiv etter 14
dagers behandling har vist hgyere eradikasjonsrate enn 7
dager (+7-9 %) men den kliniske betydningen av dette er
tvilsom. Ved verifisert ulcus og pavist H. pylori, alternativt
dyspepsi og pavist H.pylori ("test and treat”) gis
trippelbehandling:

1) Protonpumpehemmer (som lansoprazol) 30 mg
x 2, omeprazol 20 mg x 2, pantoprazol 40 mg x
2 eller esomeprazol 20 mg x 2, i 10 dager

2) Amoksicillin 500 mg x 3 i 10 dager

3) Metronidazol 400 mg x 3 i 10 dager

Alternativ behandling (for eksempel ved penicillinallergi):

1) Protonpumpehemmer (som over) i 10 dager
2) Klaritromycin 500mg x 2 i 10 dager
3) Metronidazol 400 mg x 3 i 10 dager

Seleksjon av resistente H.pylori skjer hurtigere ved bruk av
makrolider. Derfor bgr man veere restriktiv med klaritromycin.

Annen behandling

| pavente av gastroskopi kan syresekresjonshemmer gis for a lindre
smerter. Protonpumpehemmere ma seponeres senest 14 dager far
gastroskopi for & unnga falske negative H.pylori-tester. Pasienten
oppfordres til & unnga utlesende faktorer som tobakk, alkohol og NSAID.

Forsiktighetsregler og oppfelging

Ved tvil om behandlingseffekt henvises pasienten til gastroenterolog.
Pasienter med pavist magesar bgr falges opp av gastroenterolog pga
malignitetsrisiko.
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10.4 Divertikulitt
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DIVERTIKULITT D 92
Akutt betennelse i kolonvertikler med smerter, feber og endret

avfagringsmgnster

Per Olav Vandvik og Arne Fetveit

Malsetting
Reservere antibiotikabehandling til pasienter med klinisk mistenkt

divertikulitt.

Etiologi
Aerobe og anaerobe tarmbakterier.

Diagnostikk

15-25 % av personer med divertikkelsykdom utvikler divertikulitt. Det er
viktig a skille mellom ukomplisert og komplisert divertikulitt (abscesser,
fistler, perforasjon eller obstruksjon). 75 % av divertikulitter er
ukompliserte. Mistanke om, eller bekreftet komplisert divertikulitt, krever

sykehusinnleggelse.
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Ved ukomplisert divertikulitt kan pasienten behandles hjemme, forutsatt
at allmenntilstanden er tilfredstillende og adekvat vaeskeinntak er mulig.

Symptomer og funn

Hovedsymptomene er akutt innsettende abdominalsmerter, feber og
endret avfgringsmenster. Diagnosen er mer sannsynlig nar divertikler
tidligere er blitt pavist. Abdominalsmertene kan veere vedvarende og
variere i intensitet. Pasienten kan ha kvalme, oppkast og nedsatt
appetitt. Avfgringsmansteret varierer fra obstipasjon til diaré.
Sykdommen er blitt kalt "venstresidig appendisitt”, men betennelsen kan
en sjelden gang ogsa veere lokalisert til colon transversum eller
ascendens. Ved klinisk undersgkelse finnes som oftest gmhet i nedre
venstre fossa iliacae og emhet ved rektaleksplorasjon. Noen ganger kan
det veere tegn pa peritoneal irritasjon, eventuelt med en palpabel gm

oppfylning.

Laboratorieundersgkelser

Leukocytt- og CRP-verdier er som regel forhgyet. Fraveer av
leukocytose og forhgyet CRP utelukker imidlertid ikke diagnosen
divertikulitt. | en undersgkelse hadde 45 % normale leukocyttverdier.

Billeddiagnostikk kan vurderes ved akutt divertikulitt i allmennpraksis. CT
colon er den mest palitelige testen, bade for a bekrefte eller avkrefte
diagnosen og for a identifisere komplisert divertikulitt, som abscess,
obstruksjon og perforasjon, men muligens ikke like god til & avdekke
fistler.

Differensialdiagnoser

Eldre: Middelaldrende og yngre:
Appendisitt Appendisitt

Kreft Salpingitt

Volvulus Inflammatorisk tarmsykdom
Penetrerende ulcus Penetrerende ulcus
Nyrestein/urosepsis Urosepsis

Tarmiskemi
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ANTIBIOTIKABEHANDLING
Hos pasient med feber, smerter, leukocytose og forhgyet CRP-verdi
anbefales kombinasjonsbehandling med:

Voksne:
Amoksicillin 500 mg x 3 og D
metronidazol 400 mg x 3 i 5-10 dager

Ved penicillinallergi:
Amoksicillin skiftes ut med trimetoprim-sulfametoksazol 2tab x 2 i 5 -
10 dager (2 tbl = 160 mg trimetoprim + 800 mg sulfametoksazol)

Annen behandling
Pasient med mild divertikulitt kan behandles hjemme med flytende fade
noen dager.

Forsiktighetsregler og oppfelging

Mistanke om eller bekreftet komplisert divertikkelsykdom/ divertikulitt
og/eller moderat og alvorlig syk pasient innlegges i sykehus. Ved
behandling i hiemmet ma man sikre seg at pasient og pararende har fatt
instrukser om ny legekontakt hvis ikke forventet bedring inntrer
(manglende bedring to til tre dager bgr lede til innleg