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SeHCAT

Tauroselcholic [7*Se] acid

The gold standard
in diagnosing Bile Acid
Diarrhoea (BAD)*

SeHCAT test remains the clinical gold standard in

diagnosing BAD

+ Areview article published by Gastroenterologists at Sahlgrenska University
Hospital (Sweden) concludes: BAD is common, and likely under-diagnosed.
BAD should be considered relatively early in the differential diagnosis of
chronic diarrhoea.!

+ A pathway from Coventry University Hospital (UK) shows SeHCAT testing
featuring early in the investigatory pathway in younger patients with
normal faecal calprotectin.?

rThe types of bile acid diarrhoea®

Diarrhoea caused by bile acids has historically been referred to as bile acid

malabsorption; this description is, however, not entirely correct.

- Type 1: bile acid malabsorption. In ileal disease, there is true
malabsorption of bile acids. This was the original mechanism to be identified,
and was initially referred to as cholerheic enteropathy.

Type 2: idiopathic bile acid diarrhoea, discovered in the 1970s and termed
“idiopathic bile acid catharsis”. Now known to be associated with
defective feedback inhibition instead of malabsorbtion. This type is also
known to be highly represented in patients with diarrhoea predominant
irritable bowel syndrome (IBS-D).

Type 3: bile acid-induced diarrhoea in association with other gastro-
intestinal pathology which may or may not contribute to its pathogenesis,
most prominently postcholecystectomy and in combination with
microscopic colitis.

\

Studies have shown there is a relationship between the
severity of the SeHCAT retention and the response to therapy*

Response to therapy in relation to SeHCAT retention score
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L Adapted from Wedlake L et al (2009)* Retention score

™ Contact Thomas for further information on
E | SeHCAT and availability in your local area.
.| Thomas Edgy, Sales Manager, GE Healthcare AS
© 90108030 /thomas.edoy@ge.com
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SeHCAT™ kapsler (tauroselchol("*Se)syre)

(Vennligst konsulter den fullstendige engelske preparatomtalen (SPC) far
bruk). SAMMENSETNING Tauroselchol("*Se)syre med aktivitet 370 kBq
ved referansetidspunktet. Hver kapsel inneholder mindre enn 0,1 mg
tauroselcholsyre. INDIKASJONER Brukes ved undersgkelse av mal-
absorpsjon av gallesyre og maling av tap fra gallesyre-pool. Kan ogsa
brukes ved vurdering av ileumfunksjon, ved undersgkelse av inflam-
matorisk tarmsykdom og kronisk diaré samt ved studier av entero-
hepatisk sirkulasjon. DOSERING OG ADMINISTRASJONSMATE
Normal dose for voksne og eldre er oral administrasjon av en kapsel.
Hvis preparatet skal administreres til barn, brukes samme dose som til
voksne. Det finnes ingen oseringsform eller klinisk erfaring med bruk

av produktet til barn. Risiko og fordeler ma derfor vurderes ngye far
produktet gis til barn, spesielt fordi bruk av en fast dose resultererien
okt effektiv dose-ekvivalent hos barn.Ved nedsatt leverfunksjon ma
dosen vurderes ngye siden det er muligheter for en gkt stralingsekspo-
nering hos disse pasientene. For & lette passasjen av kapselen over i
magesekken, anbefales at pasienten drikker 15 mlvann fgr, under og
etter inntak av kapselen. Pasienten skal sitte eller st& ved administre-
ringen. KONTRAINDIKASJONER Hypersensitivitet mot virkestoffet
eller noen av hjelpestoffene. ADVARSLER OG FORSIKTIGHETS-
REGLER Ved overgmfintlighet- eller anafylaktisk reaksjon skal admini-
strasjonen av legemidlet stanses omgaende. Intravengs behandling
igangsettes om ngdvendig. Legemidler og utstyr til resuscitering (f.eks.
endotrakealslange og respirator) skal vaere lett tilgjengelig. Forsiktighet
ma utvises ved administrering av SeHCAT til pasienter med alvorlig
leverinsuffisiens eller obstruksjon av galleganger ettersom straledosen
til leveren gkes signifikant i slike til tilfeller. Individuell nytte / risiko-
vurdering: For hver pasient ma eksponering for ioniserende stréling
vurderes i forhold til forventet nytte for pasienten. Den administrerte
radioaktiviteten ma i hvert tilfelle vaere slik at straledosen blir sa lav
som mulig vurdert opp mot behovet for & oppna det gnskede diagnos-
tiske resultat. Nedsatt leverfunksjon: En ngye vurdering av forholdet
mellom nytte og risiko er pakrevd hos disse pasientene siden en gkt
eksponering for radioaktivitet er mulig. Pediatrisk populasjon: Ingen
data er tilgjengelig. En ngye vurdering av indikasjon er ngdvendig siden
den effektive dose pr. MBq er hgyere enn for voksne. Pasienten bgr vaere
godt hydrert fgr undersgkelsen og oppfordres til  late vannet s& hyppig
som muligilgpet av de fgrste timene etterpa for a redusere strélingen.
Produkter inneholder 3,01 mmol (71,04 mg) natrium pr. kapsel. Dette
ma tas hensyn til for pasienter pa kontrollert natriumdiett. Generell
advarsel Radiofarmasgytiske legemidler skal mottas, brukes og
administreres av autorisert personell i en egnet klinisk setting. Mottak,
oppbevaring, bruk, overfgring og kassering ma skje i henhold til bestem-
melser og/eller aktuelle lisenser fra kompetente offentlige organer.
Radiofarmasgytiske legemidler mé tilberedes slik at bade sikkerhet
mht. straling og farmasgytisk kvalitet ivaretas. Egnede forholdsregler
mht. aseptiske forhold mé& tas. Hvis produktets integritet p& noe tids-
punkt i tilberedningsprosessen er kompromittert, skal det ikke benyttes.
Administrasjon skal utfgres pa en mate som bade minimerer risikoen
for kontaminering av produktet og stralingseksponering overfor opera-
toren. Tilstrekkelig skjerming er obligatorisk. Administrasjonen av
radiofarmasgytiske legemidler medfgrer risiko for andre personer fra
ekstern stréling eller forurensning fra urinsgl, oppkast osv. Forholds-
regler mht. stralevern ma tas i samsvar med nasjonalt regelverk. Ikke
anvendt legemiddel, samt avfall, bgr destrueres i overensstemmelse
med lokale krav. INTERAKSJONER Ingen interaksjonsstudier er utfgrt
ogingen interaksjoner med andre legemidler er hittil rapportert.
GRAVIDITET OG AMMING Fertile kvinner: Nar administrasjon av radio-
farmaka til en kvinne i fertil alder er planlagt, er det viktig & fastsla
hvorvidt hun er gravid. Enhver kvinne som har hoppet over en menstrua-
sjon skal antas & veere gravid inntil annet er fastslatt. Dersom det er

tvil om hennes mulige graviditet (dersom kvinnen har hoppet over en
menstruasjon, dersom menstruasjonen er uregelmessig osv.), skal alter-
native teknikker som ikke bruker ioniserende stréling (om tilgjengelig)
tilbys pasienten. Det finnes ingen opplysninger om bruk av produktet
under graviditet. Reproduksjonsstudier pa dyr er ikke utfgrt. Nukleaer-
medisinske undersgkelser av gravide kvinner medfgrer straledoser til
fosteret. Kun ngdvendige undersgkelser ma derfor utfgres under
svangerskapet, nar den sannsynlige nytteverdien langt overstiger
risikoen pafert mor og foster. For radioaktive legemidler gis til
ammende mgdre skal man vurdere & utsette administrasjon av radio-
nuklider inntil mor har sluttet 8 amme, og hva som er det mest hensikts-
messige valg av radiofarmaka, med tanke p& utskillelsen av aktivitet i
morsmelk. Dersom administrasjonen anses ngdvendig, ma amming
avbrytes og morsmelken kastes ca. 3-4 timer etter inntak av SeHCAT,
fgr ammingen kan gjenopptas. BILKJBRING OG BRUK AV MASKINER
Ingen studier av pavirkning av evnen til 3 kjgre bil er utfgrt. BIVIRK-
NINGER Bivirkninger av tauroselchol(*Se)syre er sjeldne. Enkelte til-
feller av mulige allergiske reaksjoner er rapportert etter bruk av produk-
tet, men kausalitet er ikke endelig klarlagt. Eksponering for ioniserende
straling innebaerer risiko for induksjon av kreft og mulighet for utvikling
av arvelige defekter. Siden den effektive dosen er 0,26 mSv nar den
maksimale anbefalte aktiviteten pa 370 kBq administreres, er sannsyn-
ligheten for at disse bivirkningene forekommer forventet & veere lav.
Hypersensitivitets reaksjoner er rapportert (ukjent frekvens). Melding
av mistenkte bivirkninger etter godkjenning av legemidlet er viktig. Det
gjor det mulig & overvake forholdet mellom nytte og risiko for lege-
midlet kontinuerlig. Helsepersonell oppfordres til 8 melde enhver mis-
tenkt bivirkning. Dette gjgres via meldeskjema som finnes pa nettsiden
til Statens legemiddelverk: www.legemiddelverket.no/meldeskjema.
DOSIMETRI Effektiv dose (ED) for en frisk voksen person etter admini-
strasjon av en 370KBq kapsel, vil vanligvis vaere 0.26mSv. OVERDOSE-
RING Overdosering anses som lite sannsynlig siden produktet admini-
streres oralt i form av en kapsel under kontrollerte kliniske betingelser.
Hvis overdosering likevel skulle skje, kjennes ingen prosedyrer som kan
oke eliminering av aktivitet fra kroppen. PAKNING 1 kapsel. RESEPT-
GRUPPE C. INNEHAVER AV MARKEDSF@RINGSTILLATELSEN
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REDAKT@ORENS HJORNE

ENDOCUFF VISION®

Forbedret visualisering, kontroll og /
effektivitet i endoskopi

REDAKSJONEN

. Jeg vil starte denne lederen med 4 enske alle vel overstitt sommer. Haper alle har nytt mer eller mindre solrike
OverIEgen syn I Ighet dager med lette innslag av regn og varme, her og der i landet. Haper at alle har ladet opp til ny innsats i hest!
ENDOCUFF VISION®
strekker og glatter ut
tarmveggen.

Temaet i dette nummeret er dedikert leverens mysterier. Eyvind J. Paulssen, fra UNN Tromse, gir oss en
gjennomgang av EASL guidelines fra 2015 om AIH. Kristin Kaasen Jorgensen fra Ahus presenterer PBC
en sjelden sykdom med et nytt navn og nye behandlingsmuligheter.

Mette Vesterhus, og Trine Folseraas, fra henholdsvis Haukeland Universitetssykehus og Rikshospitalet
gjennomgir differensialdiagnostikken for Primeer skleroserende cholangitt (PSC).

I Norge Rundt er vi fortsatt pa Vestlandet, vi stopper i Norges vakreste by, Bergen, i hvert fall etter

redaksjonen mening!

Lettere loop-kontroll

ENDOCUFF VISION® gjgr
det lettere a kontrollere
loops ved bruk av en
«slynge»-metode.

Paul tar oss med til Museet pa Ullevil som dpner ny spennende utstilling. Les mer om dette i "Pauls hjorne’.

Birgitte Berentsen referer fra NeuroGASTRO i Cork, Irland 2017, mens Giilen Arslan Lied og Hanna
Fjeldheim Dale ved UiB og Haukeland Universitetssjukehus forteller oss om: «lkke-coliakisk gluten sensitiviter.»

Til sist, men ikke minst presenterer Jorgen Valeur & Arnold Berstad fra Lovisenberg Diakonale Sykehus en
alternativ metode for behandling av magesar. Les mere om dette i: «Is i magen.»

Vi har veert s heldige 4 fi line forsidebildet "En enslig lever svever forbi"av Harald Kryvi (www.kryvi.no).

Georg Dimcevski

Forbedret tupp-kontroll

ENDOCUFF VISION®
fungerer som en handbrems
og gir bedre kontroll.

NOR/ECV/0917/0014

(erbocuFe )Y

- NORGINE and the sail logo are registered trademarks of the Norgine group of companies.
v I S I O' I ENDOCUFF VISION is a registered trademark of Arc Medical Design Limited. NORGINE
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Koloskopi og magi

Historiene er mange om vire forste koloskopier. Se
en gang, lere en gang, gjore selv en gang — og vips var
du alene med skopet. Vi provde og feilet, ble svette
og sykepleieren trippet. Skoperen i naborommet fikk
beskjed om at vi stod fast, svippet innom og loste
problemet. Det var magisk.

«All den luften» og «den farten innover» kommer til 4
gi utfordring i venstre fleksur. En erfaren skoper ser det
komme, men det 4 vite hva som egentlig skjer og kunne
forklare det enkelt og forstielig er krevende. Koloskopi-
instrukterkursene (KIK-kurs pé norsk, TCT pa engelsk)
som popper opp i Europa, USA og Canada og resten av
verden tar utgangspunkt i at skopi er logikk, og denne
forstaelsen er gull verdt nir vi skal fore kunnskapen
videre.

Pi koloskopiskolene bruker man tid pa 4 diskutere hva
som skjer og hvorfor, og 4 kunne sette ord pd hva som
skjer. Ved 4 samles og diskutere koloskopiteknikk utvikler
vi et endoskopisprik og blir gradvis flinkere til 4 sette

ord pa hva som skjer. Ved 4 bli enige om termene og ha
et entydig vokabular blir det lettere for elevene 4 forsta
budskapet vért og de kan bruke mindre energi pa 4 tolke

hva vi sier.

Mitt inntrykk er at de fleste skopisentra i Norge
utdanner sine nye skoperer gjennom veiledning — Preve
og feile @raen er slutt. Dette krever dobbel bemanning
pa koloskopirommet i flere méineder og er utfordrende
4 fa til i en travel hverdag. Som seksjonsleder er det

en krevende pedagogisk evelse 4 argumentere for at
man i kommende irs budsjett ma ha gkte ressurser
eller reduserte maltall for & lere opp en ny koloskoper.
Men, nir grepet er gjort da er det viktig & ha kompetente
instrukterer pa plass, slik at tiden blir brukt mest mulig
effektivt.

Sentrene som har hatt screeningprosjekter har drevet
strukturert koloskopiundervisning. Alle undersegkelser
registreres i Gastronet si de kjenner sin kvalitet. De har
kortere laeringskurve, hayere coecumintubasjonsrate,
heyere polyppdektesjonsrate (naturlig nok) og mye
mindre smerter enn de fleste skopienheter i Norge.

De forste screeningskoperene har ni vart deltagere pa
Koloskopiinstrukterkurs (KIK). De imponerer med sin
logiske forstéelse av koloskopien, analytiske tilnerming
til tekniske utfordringer og sine pedagogiske ferdigheter.
Jeg er sikker pé at en strukturert opplering er kommet

for 4 bli.

Og magien? Det er jo legekunsten og forsvinner aldri.
Den gode folelsen der samspillet mellom teknikken,
pedagogikken, pasient og kollegaer i lopet av arbeids-
dagen gjor at du gir plystrende hjem.

Hilsen Birgitte, leder
TIf45281315
eller bseip@online.no




Intercept '

AFTER 20 YEARS,
A NEW APPROACH IN PBC'?

Introducing OCALIVA® Engage a new pathway
OCALIVA® offers a new option OCALIVA® is a selective and potent
for patients with inadequately agonist for the farnesoid X receptor
controlled PBC! (FXR), which plays a pivotal role in
bile acid homeostasis and pathways
controlling inflammation and fibrosis'®

Proven response

Almost 5 times as many patients achieved
reductions in ALP and stabilisation of bilirubin
levels at 12 months compared with UDCA alone
(48% vs. 10%)'. The response to OCALIVA®

was sustained over an additional 12 months of
therapy in the open-label extension study?

VOCAL \/A?

obeticholic acid

Ocaliva «Intercept»
Gallesyrepreparat. ATC-nr.. AO5A AO4. Reseptgruppe C, reseptbelagt preparat.
TABLETTER, filmdrasjerte 5 mg og 10 mg: Hver tablett inneh.: Obetikolsyre 5 mg, resp. 10 mg, hjelpestoffer. Fargestoff: Titandioksid (E 171), gult jernoksid (E 172).

Indikasjoner: Behandling av primeer biliger kolangitt (ogsa kjent som primeer bilicer cirrhose); enten i kombinasjon med ursodeoksykolsyre (UDCA) hos voksne med en utilstrekkelig respons pa
UDCA, eller som monoterapi hos voksne som ikke taler UDCA. Dosering: Startdose er 5 mg 1 gang daglig. Basert pa en vurdering av toleranse etter 6 maneder skal dosen gkes til 10 mg 1 gang
daglig for & oppna optimal respons. Dosejustering av samtidig administrert UDCA er ikke ngdvendig. Handtering og dosejustering ved alvorlig pruritus: Handteringsstrategier inkluderer tillegg
av gallesyrebindende resin eller antihistamin. Ved alvorlig intoleranse pga. pruritus skal ett av fglgende vurderes: Redusere dosen med obetikolsyre til 5 mg annenhver dag for pasienter som er
intolerante overfor 5 mg 1 gang daglig, eller til 5 mg 1 gang daglig for pasienter som er intolerante overfor 10 mg 1 gang daglig, mld\ert\d\g seponere obetikolsyre i opptil 2 uker etterfu\gt av ny
oppstart med redusert dose, fortsette 3 a zke dosen til 10 mg 1 gang daglig, hvis det tolereres, for & oppna optimal respons, vurdere & seponere obetikolsyre for pasienter som fortsetter a oppleve
vedvarende uutholdelig pruritus. S upper: Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering ved lett nedsatt leverfunksjon (Child Pugh A). Begrensede data ved moderat til alvorlig
nedsatt leverfunksjon (Child Pugh B og O). Ambefa\t startdose ved moderat/alvorlig nedsatt leverfunksjon er 5 mg 1 gang i uken. Hvis adekvat reduksjon i alkalisk fosfatase og/eller totalbilirubin
ikke er oppnadd etter 3 maneder og pasienten tolererer legemidlet, gkes dosen til 5 mg 2 ganger i uken (minst 3 dager mellom dosene) og deretter til 10 mg 2 ganger i uken (minst 3 dager
mellom dosene), avhengig av respons og toleranse. Nedsatt nyrefunksjon: Begrensede data ved lett til moderat nedsatt nyrefunksjon. Ingen data ved alvorlig nedsatt nyrefunksjon. Ingen
dosejustering nedvendig. Eldre =65 ar: Begrensede data. Ingen dosejustering nadvendig. Administrering: Tas med eller uten mat. Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene.
Fullstendig bilizer obstruksjon. Forsiktighetsregler: Leverrelaterte bivirkninger: @kning i ALAT og ASAT samt kliniske tegn og symptomer pa hepatisk dekompensering er sett, og har oppstatt
sa tidlig som i lzpet av 1. behandlingsmaned. Leverrelaterte bivirkninger er primaert sett ved doser >10 mg daglig. Pasienten skal overvékes for gkning i biokjemiske levertester og for utvikling av
leverrelaterte bivirkninger. Alvorlig pruritus: Er rapportert. For handtering, se Dosering. Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse. Warfarin:
INR reduseres ved samtidig bruk av warfarin. INR skal overvakes og warfarindosen justeres om nadvendig. CYPIA2-substrater med lav terapeutisk indeks: Obetikolsyre kan ske eksponeringen
for samtidig administrerte CYP1A2-substrater. Terapeutisk overvakning av CYP1A2-substrater med lav terapeutisk indeks anbefales. Gallesyrebindende resiner: Gallesyrebindende resiner som
kolestyramin, kolestipol eller kolesevelam adsorberer og reduserer absorpsjon av gallesyre, og kan redusere effekten av obetikolsyre. Ved samtidig bruk skal obetikolsyre tas minst 4-6 timer
for eller etter inntak av gallesyrebindende resin, eller med s& stort intervall som mulig. Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Ingen humane data. Dyrestudier indikerer ingen direkte
eller indirekte skadelige effekter mhp. reproduksjon. Som et forsiktighetstiltak er det anbefalt & unngd bruk under graviditet. Amming: Det er ukjent om obetikolsyre utskilles i morsmelk.
Basert pa dyrestudier og kjent farmakologi er det ikke forventet at obetikolsyre forstyrrer amming eller veksten/utviklingen til et barn som ammes, Det ma tas en beslutning om amming skal
opphare eller behandling avstas fra, basert pa nytte-/risikovurdering. Fertilitet: Ingen humane data. Studier pa dyr indikerer ingen direkte eller indirekte effekter pa fertilitet. Bivirkninger: Sveert
vanlige (21/10): Gastrointestinale: Abdominale smerter og ubehag. Hud: Pruritus. @vrige: Fatigue. Vanlige (21/100 til <1/10): Endokrine: Unormal funksjon i skjoldkjertelen. Gastrointestinale:
Forstoppelse. Hjerte/kar: Palpitasjoner. Hud: Eksem, utslett. Luftveier: Orofaryngeal smerte. Muskel-skjelettsystemet: Artralgi. Nevrologiske: Svimmelhet. @vrige: Perifert @dem, pyreksi.
Overdosering/Forgiftning: Symptomer: Pruritus og reversibel akning i levertransaminaser er sett ved administrering av 250 mg i 12 etterfglgende dager. Hos PBC-pasienter som fikk 25 mg
eller 50 mg 1 gang daglig, ble det rapportert en doseavhengig gkning i forekomsten av leverrelaterte bivirkninger (f.eks. ascites, oppblussing av primaer bilicer kolangitt, nytt utbrudd av gulsott)
samt gkning i transaminaser og bilirubin. Behandling: Neye overvakning. Stettende behandling gis etter behov. Egenskaper: Virkningsmekanisme.: Obetikolsyre er en selektiv og potent agonist
for farnesoid X-reseptoren (FXR), en nukleaer reseptor som uttrykkes ved haye nivaer i leveren og tarmen. FXR antas & vaere en viktig regulator av gallesyrebaner og inflammatoriske, fibrotiske
og metabolske baner. FXR-aktivering reduserer de intracellulaere hepatocytt-konsentrasjonene av gallesyre ved & undertrykke de novo-syntese fra kolesterol, samt ved & ke transporten av
gallesyre ut av hepatocyttene. Dette begrenser total mengde sirkulerende gallesyre samtidig som det fremmer kolerese, slik at leverens eksponering for gallesyre reduseres. Absorpsjon: Trmax
ca. 2 timer. Proteinbinding: >99%. Fordeling: Vd 618 liter. Metabolisme: | lever og tarm. Obetikolsyre konjugeres med glysin eller taurin i leveren og utskilles i galle, og reabsorberes deretter
ved enterohepatisk sirkulasjon. Etter daglig administrering akkumuleres konjugater med samme farmakologiske aktivitet som modersubstansen (in vitro). Utskillelse: >87% i feces, <3% i urin.
Pakninger og priser (per august 2017): 5 mg: 30 stk. (boks) kr 30935,30. 10 mg: 30 stk. (boks) kr 30935,30. MAH: Intercept Pharma Ltd., 2 Pancras Square, London, N1C 4AG, Storbritannia

Meld bivirkninger pa www.legemiddelverket.no/bivirkninger-og-sikkerhet/meld-bivirkninger
For fullstendig preparatomtale (SPC), se www.legemiddelsok.no

References 1. OCALIVA° (obetlchohc acud) Summary of Product Characterlstlcs 2016; 2. FDA Drug Approval Package Urso (ursodlol) NDA# 020675

http://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/nda/97/20675a.cfm [Last accessed 4 April 2016]; 3. Ding L, et al. Bile acid nuclear receptor FXR and digestive system diseases.
Acta Pharma Sin B 2015;5:135-44; 4. Nevens F, et al. A Placebo-controlled trial of obeticholic acid in primary biliary cholangitis. N Eng/ J Med 2016;375:631-43.
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Sp¢rsmal og svar
om autoimmun hepatitt

En gjennomgang av EASL guidelines fra 2015

Tekst: Eyvind J. Paulssen, Overlege, professor dr. med., Avdeling for fordgyelsessykdommer og nyremedisin, UNN Tromsg

beskrevet i mer detalj.

Hva er autoimmun hepatitt?

Autoimmun hepatitt (AIH) er en kronisk inflammatorisk lever-
sykdom med ikke helt klarlagt patogenese, hvor behandling med
kortikosteroider er veldokumentert. Utfordringene ved sykdom-
men bestar i dens relativt sjeldne forekomst og heterogene bilde,
som kan vanskeliggjore bade klinisk diagnostikk og gode prospek-
tive studier.

ATH er kjennetegnet ved et «parenkymatest> enzymbilde,
hypergamma-globulinemi, sirkulerende autoantistofter, et histo-
logisk bilde med interfase-hepatitt og god respons pi behandling
med kortikosteroider. Sykdommen rammer kvinner noe oftere
enn menn, personer i alle etniske grupper kan affiseres og den kan
forekomme i alle aldersgrupper. Prevalensen i Europa er oppgitt
til 15-25 per 100 000, men insidensen i noen land er antatt 4
veere gkende.

Hvilke symptomer gir AIH?

Det er ingen spesifikke symptomer ved AIH. Sykdommen kan
presentere seg som en akutt fulminant hepatitt med rask utvikling
av leverkoma og ded, eller en lavgradig kronisk leversykdom som
oppdages tilfeldig p4 grunn av avvikende leverenzymverdier eller
ikke oppdages for levercirrhose er etablert. Ved mistanke om lever-
sykdom mé derfor ATH alltid sta pé listen over mulige arsaker.

Hvordan diagnostiseres AIH?

Typiske funn er altsi

* Varierende klinisk bilde fra pasient til pasient.

* Okt nivé av leverenzymer, der ekningen i ALAT over ovre
normalomride er storre enn den relative gkningen for ALP.

Den europeiske leverorganisasjonen, European Association for the Study of the
Liver (EASL), oppdaterte i 2015 sine retningslinjer for handtering av autoimmun
hepatitt (1). Denne artikkelen tar for seg disse retningslinjene. Artikkelen gir bare
en oversikt og det anbefales a lese originalen dersom man vil ha retningslinjene

* Okt niva av IgG, men som regel normal verdi av IgM
(se avsnitt om variantsyndromer nedenfor).

* Sirkulerende autoantistoffer: Vanligst er antistoffer mot glatt
muskulatur (SMA = anti F-actin) og anti-nuklezre antistoffer
(ANA) eller anti-SLA/LP, men andre antistoffer forekommer
ogsi (anti-LKM1, anti-LC1 eller anti-LKM3).

* Leverbiopsi med funn av interfase-hepatitt og varierende grad
av fibrose/cirrhose.

Kan AIH inndeles i flere ulike undergrupper?

Det er mulig 4 dele AIH inn i grupper (ATH-1 til ATH-3), basert pd
autoantistoffer og assosiasjon med vevstyper, men subtypene er ikke
distinkte og denne inndelingen er ikke til praktisk nytte i klinikken.

Kan man bruke et skaringsskjema

for a sikre diagnosen?

Skaringsskjemaer finnes, men nytteverdien er begrenset. Den
endelige diagnosen er uansett klinikerens ansvar. Retningslinjene
fra EASL inneholder to eksempler pé slike skiringsverktoy samt
en algoritme for utredning i et flytskjema, og det henvises til disse.

Hva med assosiasjonen til annen leversykdom?
Som all autoimmun sykdom kan ATH forekomme sammen/
samtidig med annen autoimmun sykdom som kan affisere leveren.
ATH sees ikke sjelden sammen med primer bilieer cirrhose
(primeer bilieer cholangitt, PBC), mer sjeldent sammen med
primer skleroserende cholangitt (PSC), IgG4-assosiert cholangitt,
kronisk hepatitt C eller medikament-indusert leverskade (DILI).
Samtidig forekommende AIH og PSC eller PBC kalles gjerne
«overlappsyndromer» eller «variant-syndromer».
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Levervev med utvidet portalfelt med utvisking av grenseplaten mellom portalfelt og leverparenchym. Kronisk inflammasjon portalt og
periportalt (interfaseaktivitet) med mange plasmaceller. Spredte hepatocyttnekroser. Bilde: Hege Seetran, Avd. for Patologi, HUS

Hvilke komplikasjoner har AIH?

I tillegg til fulminant hepatitt, er det utvikling av levercirrhose og
dens komplikasjoner (portal hypertensjon, leversvikt, HCC) som

er alvorligst. Det angis at risikoen for primeer levercancer (HCC)

er lavere ved AIH enn ved annen drsak til cirrhose, men pasienter

med cirrhose ma uansett folges etter retningslinjer for dette, for
eksempel NICE guidelines fra 2016 (2).

Hvordan behandles AlH?

Forstevalget er kortikosteroider, gjerne Prednisolon med startdose
30-60 mg/dag og med langsom nedtrapping til lavest mulige dose
ndr respons oppnas.

For de fleste vil tillegg av azatioprin (25-150 mg/dag) vare
onskelig, ogsi i lavest effektive dose. EASL Guidelines anbefaler
innsetting av azatioprin i uke 3 etter behandlingsstart. Dosen vil
variere, men opptil 2 mg/kg/dag kan vare nedvendig. Miling av
metabolitter (6-TGN og eMMP) kan gjores, men det finnes

ingen anbefalinger om «terapeutisk nivi» av 6-TGN slik det er
for inflammatoriske tarmsykdommer. Tolereres azatioprin, vil
noen pasienter kunne klare seg uten steroider etter hvert.

Asymptomatiske pasienter eller pasienter med milde symptomer,
gjerne i gvre aldersgrupper, med sparsom sykdomsaktivitet
biokjemisk og histologisk, og lite fibrose, kan man vurdere

4 la veere 4 behandle.

Hva er behandlingsmalet?

Behandlingsmilet er induksjon av remisjon av sykdommen for
dermed 4 hindre fulminant hepatitt og/eller progresjon av fibrose
til cirrhose.

Selv om ALAT-nivéet ikke relaterer godt til sykdomsaktivitet, er
det et godt mil pé respons ved fall i og vedvarende normalisering

av ALAT og IgG.

1
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ATH er en kronisk sykdom med stort potensiale for residiv, si for
de fleste vil behandlingsvarigheten vere livslang. Det kan likevel
gjores forsek pa seponering av behandlingen, men da etter mini-
mum tre irs behandling, med normal ALAT og IgG i minst to ar.
Det anbefales ogsa leverbiopsi for 4 verifisere fraveer av histologiske
tegn pd inflammasjon for seponering.

Hva med de som ikke kan bruke

Prednisolon eller azatioprin?

Hos noen pasienter vil man se manglende eller utilstrekkelig
respons pa standard behandling, intoleranse — spesielt for azatio-
prin, eller relative kontraindikasjoner som gjor at man gnsker et
godt alternativ. Utfordringen er at alternative behandlingsregimer
ikke er godt dokumentert.

Budesonid kan vere et alternativ der Prednisolon ikke kan brukes
eller langvarig steroidbehandling er nedvendig. Startdosen vil vare
9 mg/dag, og det er usikkert om det er en fordel 4 fordele dosen

pa tre. Nedtrapping kan veere en utfordring. Siden fordelen ved
budesonid er faerre bivirkninger pi grunn av first-pass effekten, ber
pasienter pi budesonid ikke ha cirrhose. Azatioprin brukes i tillegg
til budesonid som ved Prednisolon.

Mykofenolatmofetil, ciklosporin eller takrolimus er de mest
brukte andrevalgs-medikamentene. Det er ikke rom for 4 gi inn
pa dosering av disse eller ovrige mulige behandlingsvalg her.

« AlH er en kronisk sykdom med stort
potensiale for residiv, sa for livs-
lang. Det kan likevel gjgres forsgk pa
seponering av behandlingen, men da
etter minimum tre ars behandling...»

Kan elastografi brukes i

vurdering og oppfelging ved AIH?

Elastografi (f.eks. FibroScan) er ikke si godt dokumentert ved
ATH som ved hepatitt C. Siden leverbiopsi brukes for & vurdere
bade inflammasjon og fibrose, kan elastografi ikke umiddel-
bart erstatte leverbiopsi. Elastografi er uansett et nyttig verktoy
i oppfelgingen av potensielt progredierende leversykdom, sa
siste ord er nok ikke sagt her.

Hva med levertransplantasjon?

Behov for levertransplantasjon kan oppsté ogsd ved AIH og det
vises til gjeldende retningslinjer for dette. Det er verdt & merke seg
at ATH kan oppstd i transplantert lever ogsé flere ar etter trans-
plantasjonen og ma skilles fra akutt rejeksjon.

Hvem skal fglge opp pasienter med AIH?
Utredning og start av behandling er en spesialistoppgave.
Oppfelging av pasienter med etablert cirrhose ber ogsi

gjores av spesialist. Derimot burde det vare mulig 4 avtale
oppfelging av enkeltpasienter med stabil sykdom i et samarbeid
med pasientens fastlege.

Referanser

1. EASL Clinical Practice Guidelines: Autoimmune hepatitis. ] Hepatol.
2015;63(4):971-1004.

2. Cirrhosis in over 16s. Assesment and management: National Institute for
Health and Care Excellence; 2016. Available from: https://www.nice.org.
uk/guidance/ng50/evidence/full-guideline-pdf-2546537581.
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Primaer bilier cholangitt

- sjelden sykdom med nytt navn

og lindre symptomer.

PBC er en relativt sjelden sykdom der epidemiologiske studier
viser en insidens og prevalens pi hhv. 0.3-5.8 og 1.9-40.9 pr
100.000 individer. Den rammer i hovedsak kvinner (95 %). Pre-
valensen er gkende og globalt sett har 1 av 1000 kvinner over 40 ar
sykdommen. Sammen med en underliggende immunogenetisk og
epigenetisk risiko pavirker miljefaktorer (som reyking, mucosale
infeksjoner, kjemiske faktorer) utvikling av sykdom.

PBC kan stilles p4 grunnlag av kronisk cholestase, over > 6
méneder med forheyet ALP og GT samt forheyet anti-mito-
kondrie antistoff (AMA) (titer > 1:40). Det er viktig 4 utelukke
andre drsaker til cholestase i utredningsfasen ut fra anamnese,
klinikk og rentgenologiske undersokelser (Ultralyd, MRCP).
Leverbiopsi anses i utgangspunktet ikke nedvendig i diagnostikken
av PBC grunnet AMAs hoye spesifisitet (98 %). Dette ber dog
vurderes utfert dersom det foreligger negativt PBC-spesifikt auto-
antistoft eller dersom en mistenker overlap mot autoimmun hepa-
titt, non-alkoholisk steatohepatitt eller andre andre komorbiditeter.

Ved PBC foreligger det elevasjon av ALP og GT, transaminasene
er ofte bare lett forhayet. AMA er elevert hos 90 % og ANA hos
30 %, en finner ogsa ofte okt IgM samt senkning. Elevert bilirubin
og INR samt lave plater og albumin indikerer langtkommet
sykdom med cirrhoseutvikling. Ikke helt sjelden paviser en
utredning i regi av primarlege en positiv AMA der leverprevene
viser helt normale verdier. Dette indikerer en disposisjon for PBC
der en av seks individer vil utvikle sykdommen innen 5 ér. I disse
tilfellene anbefales édrlig monitorering av leverprover og innsetting
av adekvat behandling dersom disse blir patologiske.

De fleste PBC-pasientene er asymptomatiske ved diagnose.
De vanligste symptomer er asteni (78 %), cholestatisk pruritus
(55 %) og sicca-symptomer (50-75 %). Disse kan vere si frem-
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Tekst: Kristin Kaasen Jgrgensen, overlege gastromedisinsk avdeling Ahus

Primaer bilizer cholangitt (PBC), tidligere primaer bilizer cirrhose, er en kronisk autoimmun,
kolestatisk leversykdom av ukjent arsak. Sykdommen preges av progressiv destruksjon av
de intrahepatiske galleveier som ubehandlet kan fgre til leversvikt. Sykdomsprogresjonen
kan variere betydelig fra individ til individ. Behandling gis for a forhindre sykdomsutvikling

tredende at livskvaliteten senkes. Pasienter rapporterer ogsi
abdominalt ubehag, restless legs, trotthet, kognitiv dysfunksjon og
depresjon. Icterus, hepatosplenomegali og andre tegn pa avansert
leversykdom kan foreligge dersom sykdommen er langtkommet.
Rontgenologisk fremstir galleveiene upafallende.

Pruritus kan veere svert uttalt og er ofte mest plagsomt om

natten og i varmt veer. For 4 lindre symptomer anbefales hyppig
bruk av hudkrem samt avkjolt vann i dusjen. Av medikamentell
behandling er kolestyramin forstevalget i folge retningslinjene. For
4 begrense plagsomme bivirkninger i form av obstipasjon, flatulens
og abdominalt ubehag ber en starte opp med forsiktige doser. Det
er ogsi viktig at inntaket av dette medikamentet holdes adskilt fra
inntak av annen medikasjon. Andre medikamenter i behandlings-
algoritmen er rifampicin, naltrekson og SSRI-preparater. I uttalte
tilfeller kan lysterapi og plasmaferese vurderes.

Asteni er svart fremtredende hos ca 20 % av PBC-pasientene.
Denne er ikke relatert til sykdommens alvorlighetsgrad og
responderer ofte ikke pa behandling rettet mot grunnsykdommen.
Det er her viktig 4 utelukke andre bakenforliggende drsaker til
symptomene slik som andre autoimmune sykdommer/symptomer,
medikamenter og sevnforstyrrelser. Regelmessig fysisk aktivitet
samt psykiske strategier kan ha noe eftekt.

Hyperlipidemi er vanlig, dette anses som en folge av choletase

og ikke relatert til kardiovaskuleer sykdomsrisiko per se. Dersom
pasienten har kardiovaskulere risikofaktorer ber adekvat
behandling innsettes. Osteoporose er ogsa hyppig forekommende.
Benmineraltetthetsmaling ber tas pa diagnosetidspunktet, samt
jevnlig i sykdomsforlepet. Adekvat substitusjon med calcium og
vitamin D og eventuelt annen spesifikk behandling ber innsettes
om pavist patologi.

PBC er ogsa assosiert til andre autoimmune sykdommer der
ca 20 % har hypothyreose. Revmatologiske tilstander som Sicca
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PRIMARY BILIARY CHOLANGITIS

The goals of therapy in PBC are the prevention of end-stage complications
of liver disease and the management of associated symploms

STRATIFY RISK AND TREAT

Y

UDCA DISEASE STAGING
Serum liver tests, ultrasound, elastography

for all (13-15 mg/kg/day)

ASSESS BIOCHEMICAL RESPONSE
AT 1 YEAR

Goal: Identification of low and high risk

STAGE AND SURVEY

MANAGE ACTIVELY

SYMPTOM EVALUATION/ACTIVE
MANAGEMENT

o Prurilus

o Fatigue

o Sicca complex

o Bone density

o Co-existent autoimmune disease

patients CIRRHOSIS

E—

UDCA responder Inadequate Rising bilirubin
(low risk disease) UDCA responder andlor
| decompensated
I 7 features of AlH disease
-
INDIVIDUALISED ADD SECOND LINE
FOLLOW-UP THERAPY
o Licensed
According lo (obetichalic acid)
symplom burden o Off-label (eg
and disease stage fibrates, budesonide) REFER TO EXPERT
o Clinical trials CENTRE/
y Y TRANSPLANT
MONITORING BASED ON CENTRE
Bilirubin, ALP, AST, albumin, platelet count,
and elastography
v v

— l

i) ACTIVELY MANAGE AS PER
GUIDELINES

ii) OFFER INFORMATION ABOUT
PATIENT SUPPORT GROUPS

l

Intractable symptoms

HCC + VARICES
SCREENING
REFER TO EXPERT CENTRE
- v

CLINICAL AUDIT STANDARDS
EUROPEAN REFERENCE NETWORKS

Behandling og oppfalging av PBC (EASL Guidelines 2017

symptomer og Raynaud’s fenomen er ogsi hyppig forekommende.
Dersom uttalte symptomer anbefales revmatologisk vurdering.

Behandling ber startes si tidlig som mulig i sykdomsforlepet, ogsi
hos asymptomatiske pasienter. Denne er i utgangspunktet livslang.
Forstevalget er ursodeoksikolsyre (UDCA) der optimal dose anses
d veere 13-15 mg/kg/degn fordelt pa en eller to doser. Medika-
mentet senker bla. den toksiske effekten av de patologiske galle-
syrene. Kliniske studier viser at leverbiokjemi samt histologiske
forandringer i lever forbedres og tid til levertransplantasjon/ded
forlenges. UDCA tolereres godt og om lag 70 % av pasientene
responderer pd behandlingen. Behandlingsresponsen av UDCA
ber vurderes 1 ir etter innsatt behandling ved hjelp av utviklede
scoringssystemer som innebefatter surrogat-endepunkter der ALP

og bilirubin er de mest validerte. Eksempelvis definerer de mye
brukte Paris II-kriteriene inadekvat behandlingsrespons som ALP
z 1.5x eller ASAT =z 2x over ovre referansegrense eller bilirubin

> 1 mg/dl 1 4r etter oppstart av behandling.

Obetikolsyre (OCA) er en farnesoid X-reseptor (FXR) agonist der
en fase ITI-studie har vist biokjemisk respons hos PBC-pasienter
som ikke tolererte UDCA eller ikke hadde tilstrekkelig effekt

av denne. OCA har i 4r blitt godkjent i Norge for behandling

av PBC, enten i kombinasjon med UDCA hos pasienter med
utilstrekkelig respons av denne, eller som monoterapi der UDCA
ikke tolereres. Initial dose er 5 mg daglig som titreres opp til 10 mg
etter 6 maneders behandling. Medikamentet tolereres vanligvis
godt, den hyppigste bivirkningen er imidlertid dose-avhengig
pruritus.
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I de senere ér har studier identifisert flere risikofaktorer for sykdoms-
utvikling og alvorlighetsgrad av PBC. Pasienter som fér pavist PBC
iung alder (< 45 4r) responderer dérligere pa standard behandling.
Menn har ofte mer avansert sykdom pa diagnosetidspunktet,

de responderer darligere pa behandling og har heyere risiko for
utvikling av primer levercancer. Asteni og pruritus er assosiert med
mer avansert sykdom. Bilirubin, albumin og PBC-spesifikt ANA
(anti-gp210, anti-sp100) er prediktorer for utvikling av avansert
sykdom. P4 samme vis indikerer en elastografiverdi (leverstivhet) pa
> 9.6 kPa en femdoblet okt risiko for dekompensert leversykdom.

Hepatocellulzr cancer (HCC)

PBC-pasienter har gkt risiko for 4 utvikle HCC dersom de har
utviklet levercirrhose eller viser inadekvat respons pa UDCA-
behandling. Studier viser ogsé at menn uten avansert leversykdom
har ekt HCC-risiko. Dersom risikofaktorer foreligger anbefales
ultralyd- screening av lever samt monitorering av AFP hver 6 mnd.

Graviditet

Safremt det ikke foreligger avansert leversykdom anses ikke
graviditet som kontraindisert hos kvinner med PBC. UDCA
anbefales kontinuert bide ved konsepsjon, under hele graviditeten
samt i post partum-perioden. Ved behov for behandling av pruritus
anses kolestyramin og rifampicin trygt a bruke selv om det fore-
ligger sparsomt med data pi dette.

NGEF-nytt 32017

Levertransplantasjon (Ltx)

Selv om prevalensen av PBC gker er antall PBC-pasienter som
trenger Ltx synkende. De vanligste indikasjoner for transplantasjon
er langtkommet leversykdom og intraktabel pruritus. 1 og 5 ars
overlevelsen post Litx er hhv. 90 og 85 %. Ca 20 % av pasientene
har utviklet recurrent PBC 5 ar etter levertransplantasjon. Det er
imidlertid svert sjelden behov for retransplantasjon. AMA-titeret
persisterer etter transplantasjonen, det samme gjor ogsd ofte asteni-
symptomer dersom pasienten hadde dette pi forhand.

* Alle PBC-pasienter skal behandles medikamentelt med adekvat
dose UDCA (13-15 mg/kg/dag) der behandlingseffekt av
UDCA evalueres etter 1 ir. Dersom inadekvat respons kan
mono- eller kombibehandling med OCA vurderes.

* Pruritus samt andre symptomer ber identifiseres og behandles
adekvat.

* Pasienter med spesielle risikofaktorer for utvikling av avansert
leversykdom ber identifiseres og folges spesielt med kliniske
kontroller, biokjemi og elastografi.

* Screening med ultralyd lever og AFP hver 6 mined ber
innsettes dersom risikofaktorer for utvikling av hepatocelluleer
cancer foreligger.

1) European Association for the Study of the Liver. Clinical Practice Guide-
lines: The diagnosis and management of patients with primary biliary
cholangitis. ) Hepatol 2017; 67(1): 145-72.

2) Lammers WJ, van Buuren HR, Hirschfield GM, et al. Levels of alkaline
phosphatase and bilirubin are surrogate end points of outcomes of
patients with primary biliary cirrhosis: an international follow-up study.
Gastroenterology 2014; 147(6): 1338-49

3) Nevens F, Andreone P, Mazzella G, et al. A Placebo-Controlled Trial of
Obeticholic Acid in Primary Biliary Cholangitis. N Engl ) Med 2016; 375(7):
631-43.
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PSC og differensialdiagnostikk

Av Mette Vesterhus, Nasjonalt senter for gastroenterologisk ultralyd, HUS, og Norsk senter for PSC, OUS-RH;

Trine Folseraas, Norsk senter for PSC, OUS-RH

Primaer skleroserende cholangitt (PSC) er en alvorlig og progressiv leversykdom av

ukjent etiologi, karakterisert av multifokale gallegangsstrikturer, tett assosiasjon

med inflammatorisk tarmsykdom (IBD) og hgy risiko for utvikling av kreft i bade

lever, galleganger og tykktarm. | mangel pa effektiv medisinsk behandling for PSC,
| ender et flertall av pasientene opp med levertransplantasjon. Diagnostikk av PSC

og felgetilstander samt differensialdiagnostikk mellom benigne og maligne stenoser er ofte utfordrende,

men viktig fordi det far konsekvenser for terapi, oppfelging og vurdering av prognose.

Diagnosen PSC stilles radiologisk med typiske funn ved
cholangiografi, vanligvis MRCP, hos en pasient med forheyede
cholestaseprover (ALP, GT); typisk hos en mann i 30-40-drene
med IBD. Hoykvalitets MRCP har hey sensitivitet og spesifisitet
for diagnosen og det er lite 4 vinne pi 4 legge til ERCP ved normal
MRCP. Imidlertid er det ikke helt uvanlig at undersekelsen er
inkonklusiv, ofte fordi kvaliteten pA MRCP-undersekelsen er
utilfredsstillende. MRCP ber da gjentas ved et senter med godt
utstyr og kompetanse, og repeteres etter et dr ved usikre funn.
Dersom heykvalitets MRCP er normal og mistanken om PSC
bestar, vil de fleste eksperter gi videre med leverbiopsi med

tanke pd small-duct PSC. Small-duct PSC diagnostiseres ved
karakteristiske histologiske funn som ved PSC sammen med
eleverte cholestaseprover ved normal cholangiografi, men dersom
pasienten ikke har IBD (normal colonoskopi med biopsier) bor
man grundig utelukke annen gallegangssykdom. Hos pasienter
med lavere pre-test sannsynlighet for PSC, som f.eks. en asiatisk
kvinne i 60-drene uten IBD, ber man ogsa vurdere diagnostikk og
differensialdiagnostikk ekstra noye.

En norsk studie publisert i Gastroenterology i 2016 avslerte at
MRCEP surveillance av pasienter med IBD uavhengig av symp-
tomer og laboratorieresultater identifiserte en betydelig gruppe
med tidligere udetekterte PSC-forandringer (prevalens 7.8%

vs 2.5% blant n=327 IBD-pasienter fra IBSEN20-kohorten)

(1). Liknende funn er gjort i en britisk kohort. Flertallet av de
nydiagnostiserte, asymptomatiske pasientene var kvinner, i kontrast

til tradisjonelt observert mannlig dominans (2/3) ved PSC.
Funnene kan tyde pd at PSC er like vanlig hos kvinner som hos
menn, men har et mildere forlep. Dette stottes av funn i en stor,
internasjonal multisenterstudie av 7119 PSC-pasienter som viste
signifikant bedre sykdomsutfall for kvinner. Gevinsten av 4 pavise
subklinisk PSC hos IBD-pasienter kan diskuteres, men gitt den
betydelig okte risikoen for kolorektal cancer og implikasjoner

for endoskopisk surveillance, er en diskusjon om screening med

MRCP av IBD-pasienter pa sin plass.

Serum IgG4 skal ifelge retningslinjene alltid méles ved diagnose
av PSC. Det er viktig 4 skille mellom IgG4-assosiert cholangitt
(IAC) og PSC med hey IgG4 fordi det har implikasjoner for
prognose, behandling og oppfelging. Imidlertid kan distinksjonen
vere vanskelig. IAC er en egen sykdomsentitet der cholangiografi-
funn kan fremst3 identiske som ved PSC, men selv uttalte
gallegangsforandringer kan forsvinne komplett ved behandling
med kortikosteroider og ekt malignitetsrisiko mangler. Dérligere
behandlingsrespons og mer aggressivt forlep enn ved vanlig PSC
er rapportert ved PSC med hoy IgG4. IAC er definert ved en
tilpasning av HISORt-kriteriene for autoimmun pankreatitt,

og diagnosen stilles basert pa to eller flere hovedmanifestasjoner
(elevert s-IgG4, suggestive funn pa pankreas ved billeddiagnostikk,
annen organaffeksjon, >10 IgG4-positive celler/hpf i gallegangs-/
ampullebiopsi) kombinert med behandlingsrespons pi kortiko-
steroider. Det er viktig 4 vite at forheyet s-IgG4 alene er utilstrek-
kelig for diagnostikk; forheyet IgG4 opp til 5 g/l eller 4 x ovre
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« Forskningsaktiviteten rundt PSC
er pkende og det er hap om at
dette vil resultere i nye diagnostiske
muligheter, og bedre medisinsk

behandling. »

normalomrade kan ses hos pasienter med PSC som ikke fyller
TAC-kriteriene. I praksis har man i Norge vert tilbakeholdne mtp
ampullebiopsier. Evaluering av IgG4/IgG1-ratio (>0.24 indikerer
IAC) eller s-1gG4/IgG4-RNA ratio ved qPCR er rapportert

4 bedre den differensialdiagnostiske differensieringen, gjerne
sammen med tverrsnitts billeddiagnostikk av pankreas.

Trekk av autoimmun hepatitt

ved PSC - et kontinuerlig spektrum

Biokjemiske og histologiske trekk av autoimmun hepatitt (ATH)
ses hos 7-14% av pasienter med PSC. Vi tror ni at disse auto-
immune trekkene reflekterer et kontinuerlig spekter med grader
av autoimmun aktivitet heller enn en avgrenset tilstand, og

man ensker 4 gi bort fra betegnelsen «overlappsyndrom». PSC
diagnostiseres etter vanlige kriterier, og beskrives som «PSC med
trekk av autoimmunitet» dersom dette pavises. Bade diagnose og
behandling av autoimmunitet er utfordrende ved PSC. Trans-
aminaser og IgG kan vere forheyet som ledd i PSC og histologisk
evidens for ATH anbefales for behandlingsbeslutninger. Respons
pa immunosuppressiv behandling er ofte déirligere sammenlik-
net med ATH, og selv om behandling folger standard retnings-
linjer som for ATH, vil avveiing mot bivirkninger ofte veie tyngre
ved utilfredsstillende behandlingseffekt og lede til avslutning av
behandling.

Malignitetsutvikling ved PSC

Risikoen for malignitetsutvikling i galleveier og tykktarm er
betydelig okt ved PSC og av vesentlig betydning for bide prognose
og pasientoppfelging. Populasjonsbaserte studier rapporterer en
hyppighet av cholangiocarcinom (CCA) pi 6 -13 % og galleblere-
carcinom pé 2-4 % ved PSC. Hos pasienter med samtidig PSC og
IBD er ogsi forekomsten av kolorektal kreft betydelig ekt (x 4-5)
sammenlignet med IBD-pasienter uten leversykdom (2).

Det kan veare vanskelig 4 skille symptomer og funn ved tidlige
stadium av malignitet fra symptomer ved PSC alene. Rask
forverring av leverfunksjon, magesmerter, vekttap og skende
ikterus ber utlese mistanke om CCA eller galleblerekreft.
Imidlertid kan slike symptomer og funn ogsé knyttes til

komplikasjoner eller progresjon av PSC, og representerer ofte et
avansert ikke-kurativt stadium dersom de er relatert til malignitet.
Diagnosen CCA ved PSC bygges ofte pa en kombinasjon av
tumormarkeren CA 19-9, billeddiagnostikk (MR, UL, CT),
berstecytologi inkludert cytogenetisk testing hvis tilgjengelig og
evt. histologi. Tidlig diagnostikk hemmes imidlertid av vanskelig-
hetene med 4 skille inflammatoriske, benigne lesjoner i galle-
veiene fra maligne. Galleblerelesjoner visualiseres oftest godt ved
ultralyd eller MR, og cholecystektomi anbefales generelt ved alle
galleblerelesjoner uansett sterrelse ved PSC grunnet stor fare for
underliggende malignitet i disse.

Surveillance for colorektalkreft

og hepatobilaer cancer

Kreftdedelighet har nd gatt forbi leversvikt og andre ikke-

maligne komplikasjoner som hyppigste dedsirsak ved PSC,

noe som tydeliggjor behovet for tett kreftovervikning med det

mél 4 péavise forstadier eller tidlig kreftsykdom ved PSC, slik at

miélrettet forebygging eller kurativ behandling kan gjennomferes.

I retningslinjene for oppfelging og behandling av PSC utgiende

fra «European Association for the Study of the Liver» (EASL),

«European Society of Gastrointestinal Endoscopy» (ESGE) og

«American Association for the Study of Liver Diseases» (AASLD)

blir folgende strategier for kreftovervikning ved PSC anbefalt:

* Arlig ultralyd av galleblzren hos PSC pasienter anbefales som
ledd i screening for GBC.

* Koloskopi-kontroller hvert ér til annethvert &r av pasienter
med samtidig PSC og IBD anbefales for tidlig deteksjon av
kolorektal kreft, denne kontrollhyppigheten opprettholdes etter
evt. levertransplantasjon for PSC. 1 tillegg anbefales koloskopi
hvert 4-5 4r og/eller pa klinisk indikasjon hos PSC pasienter
som ikke har etablert IBD-diagnose for screening med henblikk
pa tilkommet IBD.

* Retningslinjer for screening for hepatocellulert carcinom
ved cirrhose skal folges ogsa hos PSC pasienter med etablert
cirrhose.
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Diagnostikk av PSC Differensialdiagnoser

Klassisk PSC (“large-duct”)

og/eller cholestatiske sympotmer (pruritus, ikterus, cholangitt)

Diagnosen stilles radiologisk med typiske funn ved MRCP (sjelden ERCP) + forheyet ALP, GT Chalmppeninem

Choledocholithiasis
Choledochusvaricer

Small-duct PSC

Normal MRCP/ERCP men funn i leverbiopsi; strenge krav hvis IBD ikke er bekreftet

Critical illness ischaemic cholangiopathy
IgG4-assosiert cholangitt (IAC)

Hilaer lymfadenopati
PSC med hoy IgG4 HIV
Forhoyet serum IgG4 evt IgG4-farging i leverbiopsi uten at HISORt-kriteriene for Kongenitalt
IgG4-assosiert cholangitt er oppfylt; oftest IgG4/IgG1-ratio < 0,24 Choledochuscyster

PSC med trekk av AIH (PSC-AIH overlapp)

1gG, leverbiopsi.

Histologiske funn forenlig med AIH er nodvendig for 4 konkludere med diagnose og behandling, | T iver fluke, ascaris
sammen med forhoyede transaminaser og IgG. Kontrollere ANA, SMA, Anti-LKM, Anti-SLA, | Kronisk pankreatitt

Bilieer atresi
Kronisk bilier infestasjon

Pankreas-/ampullecancer

PSC med cholangiocarcinom

evt tillegg av FISH; evt EUS

Diagnostiseres vanligvis med MR/CT med contrast og/eller ERCP med berstecytologi;

Rekurrent pyogen cholangitt
Sarkoidose
Traumatisk/ischemisk gallegangsskade

Anbefalinger vedrerende overvikning for CCA foreligger det
mindre evidens for, da effektiv og meningsfylt screening av
PSC-CCA begrenses av utfordringene med 4 diagnostisere
forstadier/ tidlige stadier av CCA, skille maligne fra benigne
gallegangsstrikturer og de begrensede behandlingsalternativene
ved etablert CCA-diagnose (3). Men det argumenteres i skende
grad for MR/MRCP eller ultralyd lever med érlige intervaller,
samt méling av CA19-9 hver 3-6 mnd med det for mal & oppdage
CCA pi et tidlig stadium.

Nye verktgy for risikostratifisering

og prognose, samt en lysning for ny terapi
Mangelen pa verktoy for neyaktig prediksjon av prognose ved
PSC utgjor et en byrde for pasientene, hindrer persontilpasset
oppfelging i klinikken og er en hemsko for utvikling av virksom

behandling. De siste arene har imidlertid flere lovende biomarkerer
blitt lansert, bl.a. er ELF test og Fibroscan to metoder som er
validert i uavhengige studier. Det pagér for tiden en rekke kliniske
legemiddelstudier for PSC, med medikamenter som angriper ulike
deler av patogenesen bak sykdommen. Fremtiden vil vise hvorvidt
noen av disse vil manifestere seg som en etterlengtet, virksom terapi.

1) Lunder AK, Hov JR, Borthne A, Gleditsch J, Johannesen G, Tveit K, Viktil
E, et al. Prevalence of Sclerosing Cholangitis Detected by Magnetic
Resonance Cholangiography in Patients With Long-term Inflammatory
Bowel Disease. Gastroenterology 2016;151:660-669 e664.

2) Folseraas, Boberg 2016; Cancer surveillance her, samt IPSCSG:
Weissmuller, Gastroenterol, 2017

3) Folseraas T, Boberg KM. Cancer Risk and Surveillance in Primary
Sclerosing Cholangitis. Clin Liver Dis. 2016 Feb;20(1):79-98. doi: 10.1016/j.
cld.2015.08.014. Epub 2015 Oct 21. Review.
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C Epclusa «Gilead»

Antiviralt middel. ATC-nr.: JOSA X
TABLETTER, filmdrasjerte 400 mg/100 mg: Hver tablett inneh.. So-
fosbuvir 400 mg, velpatasvir 90 mg.

Indikasjoner: Behandling av kronisk hepatitt C-virus- (HCV) infek-
sjon hos voksne. Dosering: Behandling skal igangsettes og over-
vakes av lege med erfaring i behandling av pasienter med HCV
infeksjon.

Voksne: 1 tablett daglig. Ber brukes i kombinasjon med ribavirin
hos visse pasientgrupper (se Felleskatalogteksten for ribavirin).
Anbefalt behandlingsvarighet og kombinasjon med ribavirin (an-
befalingene gjelder ogséd ved hiv-koinfeksjon samt tilbakeven-
dende HCV etter levertransplantasjon):. Alle HCV-genotyper uten
cirrhose eller med kompensert cirrhose: Epclusa i 12 uker. Tillegg
av ribavirin kan vurderes for pasienter infisert med genotype 3
med kompensert cirrhose. Alle HCV-genotyper med dekompen-
sert cirrhose: Epclusa + ribavirin i 12 uker. Glemt dose: Dersom 1
dose glemmes og det er gatt <18 timer, skal uteglemt dose tas sa
snart som mulig og deretter tas neste dose til vanlig tid. Dersom
det er gatt >18 timer skal neste dose tas til vanlig tid. Dobbel dose
skal ikke tas. Ved oppkast <3 timer etter inntak skal en ny tablett
tas. Dosering ribavirin: Gis oralt fordelt pa 2 doser, sammen med
mat. Pasienter med Child Pugh Turcotte (CPT) klasse B-cirrhose
for transplantasjon eller genotype 3 og kompensert cirrhose (for
eller etter transplantasjon): Ribavirindosen skal veere vektbasert,
<75 kg = 1000 mg og =275 kg = 1200 mg. Pasienter med CPT klas-
se C-cirrhose for transplantasjon eller CPT klasse B eller C etter
transplantasjon: Startdose pa 600 mg daglig, som kan opptitre-
res til maks. 1000/1200 mg daglig (<75 kg = 1000 mg og =75 kg
= 1200 mg) hvis den tolereres godt. Ellers bor dosen reduseres
som indisert basert pd hemoglobinniva. Spesielle pasientgrupper:
Nedsatt leverfunksjon. Ingen dosejustering nedvendig ved lett,
moderat eller alvorlig nedsatt leverfunksjon (CPT klasse A, B el-
ler C). Sikkerhet og effekt er vurdert ved CPT klasse B-cirrhose,
men ikke ved CPT klasse C cirrhose. Nedsatt nyrefunksjon. Ingen
dosejustering ngdvendig ved lett eller moderat nedsatt nyrefunk-
sjon. Sikkerhet og dosering er ikke vurdert ved alvorlig nedsatt
nyrefunksjon (eGFR <30 ml/minutt/1,73 m?2) eller terminal nyre-
sykdom (ESRD) som krever hemodialyse. Ved kombinasjon med
ribavirin, se Felleskatalogteksten for ribavirin ved CICR <50 ml/
minutt. Barn og ungdom <I8 &r: Sikkerhets- og effektdata mang-
ler. Eldre. Ingen dosejustering nodvendig. Administrering: Kan
tas med eller uten mat. Bar svelges hele. Skal ikke tygges eller
knuses pga. bitter smak. Kontraindikasjoner: Overfelsomhet for
innholdsstoffene. Samtidig bruk av potente P-gp- eller cytokrom
P450 (CYP) induktorer (rifampicin, rifabutin, johannesurt [prikk-
perikum], karbamazepin, fenobarbital og fenytoin). Samtidig bruk
vil redusere plasmakonsentrasjonene av sofosbuvir og velpatasvir
signifikant og kan fgre til tap av effekt. Forsiktighetsregler: Skal
ikke gis samtidig med andre legemidler som inneholder sofosbuvir.
Alvorlig bradykardi og hjerteblokk har forekommet ved samtidig
behandling med amiodaron, alene eller i kombinasjon med andre
legemidler som reduserer hjertefrekvensen. Dette er potensielt liv-
struende. Samtidig behandling med amiodaron bar kun brukes nar
annen alternativ behandling med antiarytmika ikke tolereres eller
er kontraindisert. Hvis samtidig behandling vurderes som ngd-
vendig skal pasienten overvakes noye ved oppstart med Epclusa.
Pasienter med kjent hay risiko for bradyarytmi bar overvakes kon-
tinuerlig i 48 timer i egnede kliniske omgivelser. Pga. amiodarons
lange halveringstid ber ogsad pasienter som har seponert amio-
daron i lgpet av de siste manedene overvékes ved oppstart. Pa-
sienter som far kombinasjonsbehandling med amiodaron begr ad-
vares om symptomer pa bradykardi og hjerteblokk og oppfordres
til & kontakte lege umiddelbart ved ev. symptomer. Pasienter som
tidligere har hatt behandlingssvikt med et regime som omfatter
NS5A: P& grunnlag av NSSA resistensassosierte varianter (RAV-
er) etter behandlingssvikt pa regimer med andre NS5A-hemmere,
in vitro-farmakologien til velpatasvir og resultatet av behandling
med sofosbuvir/velpatasvir hos NS5A-naive pasienter med NS5A

RAV-er, kan behandling med Epclusa + ribavirin i 24 uker vurderes
for pasienter med behandlingssvikt, som antas & ha hoy risiko for
klinisk sykdomsprogresjon og ikke har andre behandlingsalternati-
ver. Levertransplanterte pasienter. Behandling skal vurderes ut fra
individuell fordel/risiko, da sikkerhet og effekt ikke er undersokt.
Bruk sammen med visse hiv-antiretrovirale regimer: @kt tenofovir-
eksponering er pavist, seerlig ved bruk sammen med et hiv-regime
som inneholder tenofovir og en farmakokinetisk forsterker (ritona-
vir eller kobicistat). Risiko/fordel ved samtidig bruk ber vurderes,
spesielt ved okt risiko for nyredysfunksjon. Pasienten bgr over-
vakes for tenofovirrelaterte bivirkninger. Se Felleskatalogteksten
for nevnte legemidler/kombinasjoner mht. nyreovervakning. HCV/
HBV-koinfeksjon. Ingen data foreligger. Da HCV-clearance kan fore
til gkt replikasjon av HBV, bgr HBV-nivaer overvakes under og et-
ter behandling.

Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante interaksjo-
ner, bruk interaksjonsanalyse. Se Kontraindikasjoner. Samtidig bruk
av felgende P-gp- og CYP-induktorer anbefales ikke pga. mulig re-
dusert effekt av velpatasvir/sofosbuvir: Okskarbazepin, rifapentin,
modafinil og efavirenz. Legemidler som gker gastrisk pH forventes
a redusere velpatasvirkonsentrasjonen. Syrengytraliserende mid-
ler bor tas 4 timer for/etter Epclusa. H2-reseptorantagonister kan
tas samtidig/fer/etter Epclusa ved doser tilsv. famotidin 40 mg 2
ganger daglig. Samtidig bruk av protonpumpehemmere anbefales
ikke, evt. skal Epclusa tas med mat 4 timer for protonpumpehem-
meren i en maks. dose tilsv. omeprazol 20 mg. Brukes sammen
med amiodaron kun hvis ingen andre behandlingsalternativer er
tilgjengelige. Noye overvaking anbefales. Digoksinkonsentrasjo-
nen kan gke ved samtidig bruk, og forsiktighet og overvékning
av terapeutisk konsentrasjon anbefales. Overvakning for tegn pa
bladning og anemi, inkl. koagulasjonstest, anbefales ved samtidig
bruk av dabigatran. Ngye INR-overvaking anbefales ved bruk av
vitamin K-antagonister pga. forandringer i leverfunksjonen ved be-
handling med Epclusa. Visse hiv-antiretrovirale regimer: &kt teno-
fovireksponering er pavist, seerlig ved bruk sammen med et hiv-re-
gime som inneholder tenofovir og en farmakokinetisk forsterker
(ritonavir eller kobicistat), se Forsiktighetsregler. Rosuvastatin,
maks. 10 mg, kan tas samtidig med Epclusa. Samtidig bruk kan
oke konsentrasjonen av rosuvastatin, med gkt risiko for myopati,
inkl. rabdomyolyse. Ved samtidig bruk av andre statiner (unntatt
pravastatin), skal tett overvakning av statinbivirkninger iverksettes
og redusert statindose vurderes ved behov.

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Bor ikke brukes under
graviditet. Ved kombinasjonsterapi med ribavirin, se Felleskata-
logteksten for ribavirin. Amming: Overgang i morsmelk er ukjent.
Risiko for nyfedte/spedbarn som ammes kan ikke utelukkes. Skal
ikke brukes ved amming. Fertilitet: Ukjent om fertilitet pavirkes.
Bivirkninger: Sveert vanlige (=1/10): | kliniske studier var hodepine,
tretthet og kvalme de vanligste behandlingsrelaterte bivirkningene
som ble rapportert hos pasienter. Disse og andre bivirkninger ble
rapportert like ofte hos placebogruppen som hos pasienter som
ble behandlet med Epclusa. Reduksjon av hemoglobin hos pasien-
tene som ble behandlet med Epclusa +ribavirin. Bivirkningene ved
kombinasjonsterapi med ribavirin tilsvarer bivirkningsprofilen til
ribavirin. Overdosering/Forgiftning: Hemodialyse fijerner effektivt
sofosbuvir, ekstraksjonsforhold 53 %, men sannsynligvis ikke vel-
patasvir som er sterkt bundet til plasmaproteiner. Se Giftinforma-
sjonens anbefalinger for sofosbuvir JO5A X15 side ¢ og velpatasvir
JO5A X side c.

Pakninger og priser: 28 stk. (flaske) 491230. Pris (1 Dec 2016):
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Irland 2017

1 Tekst: Birgitte Berentsen

mage-tarmsykdommer (NFKM).

Funksjonell mage-tarmsykdom (FGID) er sannsynligvis et resultat
av en forstyrret mage-hjerne-interaksjon ved afferente og/eller
efferente signalveier som kontrollerer intestinal funksjon. I tillegg
er lavgradig inflammasjon, ernzringsmessige utfordringer, lokale
immunsystem, og post-infeksiose nevroplastiske endringer i det
enteriske nervesystemet, antatt 4 ligge under som felles
patogenese. At gener spiller en rolle ved FGIDs
er ogsé etablert. Videre ser vi at en psykologisk
behandlingstilnerming gir symptomlindring
hos mange pasienter.

Mikrobiota regulerer
hjerne-mage-aksen

Interessen for mikrobiota har skutt
iveeret. I sin plenumsforelesning
snakket John Cryan om hvordan
magens bakterier sender signaler til
hjernen gjennom produksjonen av kort-
kjedede fettsyremetabolitter, modulering
av immunsignaler og via Vagus-nerven.
Dysregulering av mikrobiota er observert bade
ved depresjon, autisme, slag, Parkinsons sykdom
og Alzheimers. Dette har videre ledet til at prebiotika,

probiotika og diettintervensjon kan veere en effektiv «psyko-
biotisk» behandlingsstrategi. Cryan meddelte videre at forholdet
mellom antallet bakterier vi besitter og andelen menneskeceller vi
er satt sammen av ikke differensierer si mye som tidligere antatt,
vi begynner & nerme oss forholdet 1.4:1. Til stor latter postulerte
Cryan: «Hver gang du gir pi toalettet blir du litt mer menneske».

Det finnes flere metoder for 4 identifisere tarmens biodiversitet,

hvor 16S rRNA sekvensering er den mest foretrukne. Bakteriell

NeuroGASTRO arrangeres arlig av European Society for Neurogastroenterology and
Motility (ESNM) og er et tverrfaglig mgtepunkt for bade basale og kliniske forskere.
Arets NeuroGASTRO ble avholdt pa denne grgnne gy, naeermere bestemt Cork i

Irland. Den norske delegasjonen stilte med 9 posterpresentasjoner hvorav fire

yngre forskere mottok reisestipend fra Nasjonal Kompetansetjeneste for funksjonelle

16S rRNA utvikler seg med en bestemt rate og blir bruke til &
beskrive artsdiversitet innen metagenomikk. Hans Ternblom,
Sverige, har analysert fecal og mukosal mikrobiota og identifisert
en seregen intestinal mikrobiotaprofil hos pasienter med alvorlig
IBS. Tornblom konkluderte at alvorlig IBS er linket mot en
mindre rik flora enn friske kontroller, og at det ikke er noen

forskjell mellom de forskjellige IBS-undergruppene.
En nordnorsk randomisert kontrollert studie

fecal microbiota transplantasjon (FMT)
signifikant induserer symptomlette hos
pasienter med IBS. 90 pasienter var
inkludert i studien, randomisert til
FMT fra friske donorer (30 fersk og 30
frossen) eller placebo. Interessant nok
viste resultatene at frossen FMT hadde
bedre effekt enn fersk FMT, bide 3 og
12 maneder etter behandling. Videre ble
det konkludert at selvrapportert komorbid
funksjonell sykdom gir en negativ forutsigelse

for effekt ved FMT behandling.

Mikrobiotadiversiteten ser ut til 4 veere forskjellig hos individer

i ulik fysisk form. Orla O’Sullivan sammenlignet feces fra
profesjonelle irske rugbyspillere med overvektige, utrente menn.
Resultatene viste at rugbyspillerne hadde en gkt mikrobediversitet
sammenlignet med overvektige, utrente menn. Om dette er pa
grunn av mange slag mot hodet sier historien ingenting om, si
resultatet er antatt grunnet en sunnere diett i tillegg til positive
effekter fra mye fysisk aktivitet.

ved stipendiat Peter Holger Johnsen viste at
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Odd Helge Gilja presenterte resultater fra en spennende ny
motilitetsstudie. Stipendiat Hilde von Volkmann har nylig fullfert
en studie pd 32 pasienter med autosomal dominant GUCY2C-
mutasjon som forarsaker familizer GUCY2C diarésyndrom.

Ved bruk av transabdominal ultralyd og «Smartpill» identifiserte
von Volkmann alvorlig dysmotilitet, uvanlige vaeskefylte tynn-
tarmssloyfer med ufullstendige kontraksjoner og vaskestagnasjon
— i tillegg til IBS-lignende symptomer.

Michael Schemann, Tyskland, snakket om plastisitet i det enteriske
nervesystemet (ENS). Hos pasienter med funksjonell dyspepsi

har det veert pévist gliose i enterisk glia, samt nedsatt enterisk
eksitabilitet. I ENS hos pasienter med IBS er det ofte observert
normal morfologi, eksitabilitet og synaptisk aktivering. Derimot
ser man redusert respons etter seretonin/histamin/tryptase/TNF
alpha-cocktail stimulering. Denne reduserte responsen er forir-
saket av nociseptiv desensitivisering. Videre er det identifisert at
histamin sensitiviserer capsaicin-fremkalte responser (TRPV1)

i ENS hos IBS-pasienter. En ny studie har ogsa pavist at histamin-
mediert (HRH1) sensitivisering av TRPV1 i rektale biopsier.

Stipendiat og klinisk erneeringsfysiolog  Lege og stipendiat Steinar Bjarkhaug

Trine Larsen presenterte resultatene presenterte sine resultater fra en
fra sin studie «lowFODMAP diet may studie om kronisk alkoholmisbruk og
improve symptoms and health releated endringer i fekal microbiota. Veileder

quality of life in patients with IBS».
Hennes veiledere er Trygve Hausken og
Giilen Arslan Lied.

er Jorgen Valeur.

NYTT FRA FAGMIL)J@ENE

HRH1 antagonist, Ebastine, reduserer visceral hypersensitivitet
og abdominal smerte hos pasienter med IBS. Medikamenter som
hemmer denne signalveien kan vere en mulig ny tilnerming for

behandling av pasienter med IBS.

Mage-rettet hypnoterapi har vist seg 4 vaere en effektiv tilneerming
ved IBS. Gabriele Moser, Osterrike, meddelte at 8 sesjoner med
gruppe-hypnose resulterte i klinisk signifikant reduksjon av IBS
symptomer (CRT, 120 poeng reduksjon, IBS-SSS). Videre viste
Moser til positive evalueringer av kostnadseffektiviteten ved
hypnoterapi versus rutinebehandling. Denne type behandling

er noe NKFM jobber for 4 kunne tilby i Norge, da gjerne via
Frisklivssentralene i kommunene. Ta gjerne kontakt dersom du
synes dette heres interessant ut.

Neste ars neuroGASTRO avholdes i Amsterdam 29. august —

1. september 2018. NKFM deler ut reisestipend til yngre forskere
som har fitt godkjent abstract. Besok www. belse-bergen.no/NKFM
for mer informasjon.
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Stipendiat og klinisk ernaringsfysiolog Hanna Dale presenterte sin studie «Gluten
causes symptom relapse in a small group of patients with suspected Non-Coeliac
Gluten Sensitivity: A randomized, double-blind placebo controlled challenge”.
Hennes veiledere er Jan Gunnar Hatlebakk og Trygve Hausken.
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Stelara «Janssen»

ippressiv, interl

kinh ATC-nr.: LO4A CO5

INJEKSJONSVASKE, opplgsning 45 mg: Hvert hetteglass T

inneh.: Ustekinumab 45 mg, sukrose, L-histidin, L-histidinmo-
nohydrokloridmonohydrat, polysorbat 80, vann til injeksjons-
vaesker.1. INJEKSJONSVASKE, opplgsning i ferdigfylt
sprayte 45 mg og 90 mg: Hver ferdigfylte sprayte inneh.: Uste-
kinumab 45 mg, resp. 90 mg, sukrose, L-histidin, L-histidin-
monohydrokloridmonohydrat, polysorbat 80, vann til injek-
sjonsveesker. KONSENTRAT TIL INFUSJONSVASKE, opp-
Igsning 130 mg: Hvert hetteglass inneh.: Ustekinumab 130
mg, sukrose, L-histidin, L-histidinmonohydrokloridmonohy-
drat, polysorbat 80, vann til injeksjonsvaesker. Indikasjoner:
Behandling av moderat til alvorlig plakkpsoriasis hos voksne
som ikke responderer pa, har en kontraindikasjon mot eller
ikke taler annen systemisk behandling, inkl. ciklosporin, meto-
treksat (MTX) eller PUVA (psoralen og ultrafiolett A). Pediatrisk
plakkpsoriasis: Indisert ved behandling av moderat til alvorlig
plakkpsoriasis hos ungdom fra 12 &rs alder som ikke kontrolle-
res tilstrekkelig, eller som ikke taler, annen systemisk behand-
ling eller fototerapi. Stelara, alene eller i kombinasjon med
MTX, er for behandling av aktiv psoriasisartritt hos voksne pa-
sienter nar responsen til tidligere behandling med ikke-biolo-
gisk  sykdomsmodifiserende  antirevmatisk  legemiddel
(DMARD) ikke har veert tilstrekkelig. Behandling av voksne
med moderat til alvorlig aktiv Crohns sykdom som har hatt util-
strekkelig respons pé, har mistet respons pa eller ikke har talt
enten konvensjonell terapi eller en TNF-o-antagonist eller har
medisinske kontraindikasjoner mot slike behandlinger. Dose-
ring: Skal brukes under veiledning og oppfglging av lege med
erfaring i diagnostisering og behandling av tilstander hvor uste-
kinumab er indisert. Konsentrat til infusjonsveeske skal kun
brukes til den i.v. induksjonsdosen, og under veiledning og
oppfglging av lege med erfaring med diagnostisering og be-
handling av Crohns sykdom. Plakkpsoriasis: Kroppsvekt <100
kg: Anbefalt startdose: 45 mg s.c., etterfulgt av 45 mg s.c. 4
uker senere og deretter hver 12. uke. Seponering bgr vurderes
ved uteblitt respons etter 28 behandlingsuker. Kroppsvekt
>100 kg: Startdose 90 mg s.c., etterfulgt av 90 mg s.c. 4 uker
senere og deretter hver 12. uke. 45 mg er ogsa effektivt for dis-
se pasientene, men 90 mg gir starre effekt. Barn og ungdom
=12 &r: Skal administreres i uke O og 4, og deretter hver 12.
uke. Anbefalt dose basert pa kroppsvekt:

Kroppsvekt ved doseringstidspunkt Anbefalt dose
<60 kg 0,75 mg/kg"
260-<100 kg 45 mg

>100 kg 90 mg

"For & beregne injeksjonsvolum (ml) til pasienter <60 kg, bruk
fglgende formel: Kroppsvekt (kg) x 0,0083 (ml/kg) eller se ta-
bellen under. Beregnet volum skal rundes av til nermeste
0,01 ml og administreres med en 1 ml gradert sprgyte. Det fin-
nes et 45 mg hetteglass dersom pediatriske pasienter trenger a
f& mindre enn en hel 45 mg dose. Injeksjonsvolum til pediatris-
ke psoriasispasienter <60 kg:

Kroppsvekt ved ~ Dose (mg) Injeksjonsvolum (ml)
doseringstid-

spunkt (kg)

30 22,5 0,25
31 233 0,26
32 24,0 0,27
33 24,8 0,27
34 25,5 0,28
35 26,3 0,29
36 27,0 0,30
37 27,8 0,31
38 28,5 0,32
39 29,3 0,32
40 30,0 0,33
41 30,8 0,34
42 31,5 0,35
43 32,3 0,36
44 33,0 0,37
45 33,8 0,37
46 34,5 0,38
47 35,3 0,39
48 36,0 0,40
49 36,8 0,41
50 37,5 0,42
51 38,3 0,42
52 39,0 0,43
53 39,8 0,44
54 40,5 0,45
55 41,3 0,46
56 42,0 0,46
57 42,8 0,47
58 43,5 0,48
59 44,3 0,49

Seponering bgr vurderes ved uteblitt respons etter 28 behand-
lingsuker. Psoriasisartritt: Anbefalt startdose: 45 mg s.c., et-
terfulgt av 45 mg s.c. 4 uker senere og deretter hver 12. uke.
Alternativt kan 90 mg brukes hos pasienter med kroppsvekt
>100 kg. Seponering bgr vurderes ved uteblitt respons etter 28
behandlingsuker. Crohns sykdom: 1. dose gis i.v. Infusjons-
opplgsningen skal tilberedes med antall hetteglass som spesi-
fisert i tabellen. Innledende i.v. dosering:

Kroppsvekt ved Anbefalt dose Antall hetteglass
doseringstidspunkt a 130 mg
<55 kg 260 mg 2

>55-<85 kg
>85 kg

Ca. 6 mg/kg 2
1. s.c. dose a 90 mg bgr gis i uke 8 etter den i.v. dosen. Etter
dette anbefales dosering hver 12. uke. Ved utilstrekkelig re-
spons 8 uker etter 1. s.c. dose, kan ny s.c. dose gis. Ved tap av
respons ved dosering hver 12. uke, kan det veere gunstig & gke
doseringsfrekvensen til hver 8. uke. Pasienter kan deretter do-
seres hver 8. uke eller 12. uke basert pa klinisk vurdering. Se-
ponering bgr vurderes ved manglende tegn pa terapeutisk ef-
fekt innen uke 16, eller 16 uker etter bytte til dosering hver 8.
uke. Behandling med immunmodulerende midler og/eller kor-
tikosteroider kan fortsettes under behandlingen. Ved respons
pa behandling kan kortikosteroider reduseres eller seponeres i
samsvar med standard behandling. Dersom behandling avbry-
tes er det sikkert og effektivt & gienoppta behandling med s.c.
dosering hver 8. uke. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt lever-
og nyrefunksjon: Ikke undersgkt. Ingen doseringsanbefalinger
kan gis. Barn og ungdom <12 ar: Plakkpsoriasis: Sikkerhet og
effekt hos barn og ungdom <12 ar er ikke fastslatt. Psoriasis-
artritt/Crohns sykdom: Sikkerhet og effekt hos barn og ungdom
<18 ar er ikke fastslatt. Eldre (=65 &r): Dosejustering er ikke
ngdvendig. Ingen forskjell i effekt/sikkerhet sammenlignet med
yngre pasienter, men antall pasienter =65 ar er imidlertid ikke
tilstrekkelig til & fastsld om de reagerer annerledes. Forsiktighet
skal utvises pga. hgyere forekomst av infeksjoner hos eldre. Til-
beredning/Handtering: Se pakningsvedlegg. Konsentrat til in-
fusjonsveeske: Bgr ikke ristes. Bgr undersgkes visuelt fgr bruk.
Opplgsningen skal veere klar, fargelgs til lys gul. Bgr ikke bru-
kes hvis den er misfarget eller uklar, eller inneholder fremmede
partikler. Skal ikke blandes med andre legemidler pga. man-
glende uforlikelighetsstudier. Skal ikke gis i i.v. slange samtidig
med andre legemidler. Skal kun fortynnes med 0,9% natrium-
kloridopplgsning. Skal fortynnes og tilberedes av helseperso-
nell ved aseptisk teknikk, se pakningsvedlegg Administrering:
Injeksjonsvaeske: Injiseres s.c. Unnga hudomrader med psori-
asis som injeksjonssted, hvis mulig. Etter tilstrekkelig opplee-
ring i injeksjonsteknikk og i samrad med lege, kan pasienten
eller deres omsorgspersoner injisere preparatet. Legen skal
sikre egnet oppfglging. For utfyllende instruksjoner for admi-
nistrering, se pakningsvedlegg. Konsentrat til infusjonsvaeske:
Kun til i.v. bruk. Skal administreres over minst 1 time. Kon-
traindikasjoner: Overfglsomhet for innholdsstoffene. Aktiv og
klinisk viktig infeksjon (f.eks. aktiv tuberkulose, se Forsiktig-
hetsregler).Forsiktighetsregler: Ustekinumab kan gke risikoen
for infeksjoner og reaktivere latente infeksjoner. Alvorlige bak-
terielle-, sopp- og virusinfeksjoner er observert. Det bgr utvises
forsiktighet ved kronisk infeksjon eller stadig tilbakevendende
infeksjoner. Fgr igangsetting av behandling bgr ev. tuberkulose
avklares. Ustekinumab ma ikke gis ved aktiv tuberkulose. Be-
handling av latent tuberkulose bgr igangsettes fgr administre-
ring. Anti-tuberkulosebehandling bgr ogsé vurderes ved tidlige-
re latent eller aktiv tuberkulose der det ikke kan bekreftes til-
fredsstillende behandlingsutfall. Pasienten bgr fglges ngye
mht. symptomer eller kroppslige funn pa aktiv tuberkulose un-
der og etter behandling. Pasienten bgr rades til & sgke medi-
sinsk hjelp dersom symptomer eller kroppslige funn indikerer
tilstedevaerelse av infeksjon. Ved alvorlig infeksjon bgr pasien-
ten fglges opp ngye og ustekinumab bgr ikke tas fgr infeksjo-
nen er kurert. Immunsuppressiver kan potensielt gke risikoen
for malignitet. Utvikling av kutan og nonkutan malignitet er sett
i studier med ustekinumab. Maligne funn omfatter bryst, ko-
lon, hode og nakke, nyre, prostata og thyreoideakreft. Frekven-
sen er sammenlignbar med normalpopulasjonen. Forsiktighet
bgr utvises ved tidligere malign sykdom, eller ved fortsatt be-
handling etter utvikling av malignitet. Alle pasienter (spesielt
>60 ar) med langvarig immunsuppressiv eller PUVA-behand-
ling, bgr overvakes for ikke-melanom hudkreft. Alvorlige over-
fglsomhetsreaksjoner er rapportert, i enkelte tilfeller flere dager
etter behandling. Anafylaksi og angiogdem har forekommet.
Ved anafylaktisk eller annen alvorlig overfglsomhetsreaksjon
mé adekvat behandling igangsettes, og administrering av uste-
kinumab seponeres umiddelbart. Kanylehetten som dekker
nalen pa den ferdigfylte sprgyten er laget av tgrr naturgummi
(et derivat av lateks), som kan gi allergiske reaksjoner hos indi-
vider sensitive for lateks. Vaksiner med levende virus eller bak-
terier (som Bacillus Calmette-Guerin, BCG) bgr ikke gis samti-
dig med ustekinumab. Fgr vaksinering med levende virus eller
bakterier bgr behandling med ustekinumab seponeres i minst
15 uker og ikke gjenopptas far tidligst 2 uker etter vaksinering.
Lege bgr konsultere Felleskatalogtekst for aktuell vaksine for
ytterligere informasjon og veiledning om samtidig bruk av im-
munsuppressiver etter vaksinering. Inaktiverte eller ikke-leven-
de vaksiner kan gis samtidig med ustekinumab. Langtidsbe-
handling undertrykker ikke humoral immunrespons p& pneu-
mokokkpolysakkarid- eller tetanusvaksiner. | psoriasisstudier
er sikkerhet og effekt ikke undersgkt ved kombinasjon med
immunsuppressiver, inkl. biologiske preparater eller fototera-
pi.| psoriasisartrittstudier s& ikke samtidig bruk av MTX ut til &
pavirke sikkerhet/effekt av ustekinumab. | studier av Crohns
sykdom sa ikke samtidig bruk av immunsuppressiver eller kor-
tikosteroider ut til & pavirke sikkerhet/effekt av ustekinumab.
Forsiktighet bgr utvises ved samtidig bruk og andre im-
munsuppressiver bgr vurderes. Forsiktighet bgr utvises ved
overgang fra andre biologiske immunsuppressiver. Preparatet
er ikke vurdert hos pasienter som har gjennomgatt spesifikk
immunterapi. Pavirkning pa hyposensibilisering er ukjent. Eks-
foliativ dermatitt er rapportert. Pasienter med plakkpsoriasis
kan utvikle erytroderm psoriasis, med symptomer som ikke
kan skilles klinisk fra eksfoliativ dermatitt, som del av det natur-
lige sykdomsforlgpet. Legen bgr veere oppmerksom pé sympto-

390 mg 3
520 mg 4

mer pa erytroderm psoriasis eller eksfoliativ dermatitt. Dersom
slike symptomer oppstar, bgr egnet behandling innledes. Pre-
paratet bgr seponeres ved mistanke om en legemiddelreak-
sjon. Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante
interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse. Levende vaksiner bgr
ikke gis samtidig med ustekinumab, se Forsiktighetsregler. In-
teraksjonsstudier er ikke utfgrt hos mennesker. Farmakokine-
tiske studier har undersgkt hvordan ustekinumabs farmakoki-
netikk pavirkes av legemidler som brukes hyppig av psoriasis-
pasienter (inkl. paracetamol, ibuprofen, acetylsalisylsyre, met-
formin, atorvastatin, levotyroksin). Ustekinumabs farmakokine-
tikk ble ikke pavirket av samtidig bruk med MTX, NSAID,
6-merkaptopurin, azatioprin og orale kortikosteroider, eller tid-
ligere eksponering for anti-TNF-a-midler hos pasienter med
psoriasisartritt eller Crohns sykdom. Ingen indikasjoner pa in-
teraksjon med disse legemidlene. In vitro-data indikerer ikke
behov for dosejustering ved samtidig bruk av CYP450-substra-
ter. Graviditet, amming og fertilitet: Kvinner i fertil alder skal
bruke sikre prevensjonsmetoder under behandlingen og i
minst 15 uker etter avsluttet behandling. Graviditet: Ikke til-
strekkelige data fra gravide. Som en sikkerhetsforanstaltning
anbefales det & unngé bruk under graviditet. Amming: Over-
gang i morsmelk er ukjent. Dyrestudier har vist utskillelse i lave
nivaer i morsmelk. Ukjent om ustekinumab absorberes syste-
misk etter inntak. Grunnet bivirkningspotensialet hos smabarn,
ma det vurderes hva som er mest hensiktsmessig, a avslutte
ammingen eller behandlingen, tatt i betraktning fordelene ved
amming/behandling. Fertilitet: Ikke undersgkt. Bivirkninger:
Vanlige (=1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Diaré, kvalme,
oppkast. Hud: Pruritus. Infeksigse: @vre luftveisinfeksjoner,
nasofaryngitt. Luftveier: Orofaryngeale smerter. Muskel-skje-
lettsystemet: Ryggsmerter, myalgi, artralgi. Nevrologiske Svim-
melhet, hodepine. (Z)vnge Tretthet (fatigue), erytem pa injek-
sjonsstedet, smerter pa injeksjonsstedet. Mindre vanlige
(=1/1000 til <17100): Hud: Pustulgs psoriasis, hudavskalling,
akne. Immunsystemet: Overfglsomhetsreaksjoner (inkl. utslett,
urticaria). Infeksigse: Cellulitt, dentale infeksjoner, herpes zos-
ter, virusinfeksjon i gvre luftveier, vulvovaginal soppinfeksjon.
Luftveier: Tett nese. Nevrologiske: Facialisparese. Psykiske:
Depresjon. @vrige: Reaksjoner pé injeksjonsstedet (inkl. blgd-
ning, hematom, indurasjon, hevelse og pruritus), asteni. Sjeld-
ne (=1/10 000 til <1/1000): Hud: Eksfoliativ dermatitt. Immun-
systemet: Alvorlige overfglsomhetsreaksjoner (inkl. anafylaksi,
angiogdem). Ukjent frekvens: Infeksigse: Divertikulitt, pneu-
moni, appendicitt, kolecystitt og sepsis. Ved plakkpsoriasis/
psoriasisartritt utvikler ca. 8% antistoffer (flest med lav titer)
mot ustekinumab. Ved Crohns sykdom utvikler <3% antistof-
fer. Ingen assosiasjon mellom utviklingen av antistoffer mot
ustekinumab og utviklingen av reaksjoner pé injeksjonsstedet
er funnet. Flesteparten som var antistoffpositive mot ustekinu-
mab hadde ngytraliserende antistoffer. Effekten tenderer til &
veere lavere ved utvikling av antistoffer, men positiv antistofftest
ekskluderer ikke klinisk respons. Overdosering/Forgiftning:
Enkeltdoser opp til 6 mg/kg er gitt i.v. i kliniske studier uten do-
sebegrensende toksisitet. Ved overdosering bgr pasienten fgl-
ges mht. symptomer eller kliniske bivirkningsfunn og relevant
symptomatisk behandling igangsettes umiddelbart. Se Giftin-
formasjonens anbefalinger LO4A CO5 side c.. Egenskaper:
Klassifisering: Humant IgG x monoklonalt antistoff til inter-
leukin (IL)-12/23, fremstilt ved rekombinant DNA-teknologi i
murin myelomcellelinje. Virkningsmekanisme: Binder seg med
spesifisitet til det delte p40-proteinets subenhet av humant cy-
tokin interleukin 1L-12 og IL-23. Hemmer bioaktiviteten til IL-
12 og IL-23 ved a forhindre p40 fra binding til IL-12RB1-resep-
torproteinet uttrykt pa overflaten av immunceller. Ustekinumab
bindes ikke til IL-12 eller IL-23 som allerede er bundet til
IL-12RB1-reseptorer pé celleoverflaten. Dermed er det ikke
sannsynlig at ustekinumab bidrar til komplement eller antistoff-
mediert cytotoksisitet for celler med IL-12- og/eller IL-23-re-
septorer. Unormal regulering av IL-12 og IL-23 er assosiert
med immunmedierte sykdommer som psoriasis og psoriasis-
artritt. Ved & binde den delte p40-subenheten til IL-12 og IL-23
har ustekinumab klinisk effekt ved béde psoriasis, psoriasis-
artritt og Crohns sykdom gjennom avbrytelse av Thl- og
Th17-cytokine baner, som er sentrale for patologien til disse
sykdommene. Ved Crohns sykdom ga ustekinumabbehandling
en reduksjon i inflammatoriske markgrer, inkl. CRP og fekalt
kalprotektin, i induksjonsfasen, som vedvarte giennom vedlike-
holdsfasen. Absorpsjon: Median T __ er 8,5 dager etter s.c. en-
keltdose. Absolutt biotilgjengelighet etter s.c. enkeltdose er
57,2%. Fordeling: Median Vd under terminal fase etter i.v. en-
keltdose er 57-83 ml/kg. Halveringstid: Ca. 3 uker (15-32
dager). Median systemisk clearance etter i.v. enkeltdose er
1,99-2,34 ml/dag/kg. Oppbevaring og holdbarhet: Oppbeva-
res i kjgleskap (2-8°C) i originalpakningen for & beskytte mot
lys. Skal ikke fryses. Bgr ikke ristes. Konsentrat til infusjons-
vaeske etter fortynning: Kjemisk og fysisk bruksstabilitet er vist
i 4 timer ved 15-25°C. Bgr fra et mikrobiologisk synspunkt bru-
kes umiddelbart, hvis ikke fortynningsmetoden utelukker risiko
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Ikke-cgliakisk gluten sensitivitet

Tekst: Hanna Fjeldheim Dale og Giilen Arslan Lied, Senter for ernaring, Universitetet i Bergen og Seksjon for gastroenterologi,

Haukeland Universitetssykehus, Bergen

W

Glutenfritt

De siste drene har en okende andel av verdens vestlige befolkning

kuttet ut gluten fra kostholdet. Nedgangen i hvete- og gluten-
konsum settes i sammenheng med det faktum at gluten har blitt
knyttet til et bredt spekter av sykdommer og helseplager. Gastro-
intestinale symptomer og plager, hudutslett, migrene, vektoppgang,
fatigue, depresjon og tretthet er bare et lite utvalg av hva gluten

er hevdet 4 kunne fore til. Den siste tiden har plager relatert til
gluteninntak hos pasienter uten kjent celiaki fatt mye oppmerk-
somhet, samtidig som en stor del av befolkningen unngr gluten
pa bakgrunn av antatte helsefordeler og et enske om 4 lindre
uforklarlige mageplager (1).

Gluten

\

FODMAPs

Figur 1: Gluten, amylase-trypsin-inhibitorer (ATls) og fruktaner
i hvete er antatt & trigge symptomer hos pasienter med NCGS.

Glutenrelaterte lidelser

Ut i fra dagens medisinske definisjoner er det tre diagnoser som kan
knyttes til en reaksjon pi gluten. Disse tre er celiaki (kronisk, auto-
immun reaksjon pé gluten, rammer globalt 1-2% av befolkningen),
hveteallergi (allergisk reaksjon mot proteinene i hvete, blant annet
gluten, rammer globalt ca. 4% av befolkningen) og den relativt nye
og ukjente diagnosen ikke-coliakisk gluten sensitivitet (NCGS:
non-coeliac gluten sensitivity) (2). De to forstnevnte diagnosene

er det relativt enkelt 4 diagnostisere ved hjelp av godt etablerte

prover. De innebzrer ogsé at det er helt nedvendig 4 spise et strengt,
glutenfritt kosthold for 4 holde seg frisk. I Norge fir pasienter med
disse diagnosene grunnstenad fra NAV for gkonomisk tilskudd til
glutenfri kost. Forelopig vet vi lite om NCGS. Mekanismene bak
tilstanden er ukjent, og hvorvidt det faktisk er gluten som skaper
problemene denne pasientgruppen opplever, er omdiskutert (3).

Hva er NCGS?

NCGS defineres som ‘ez syndrom karakterisert av intestinale og
ekstraintestinale symptomer relatert til inntak av glutenholdig mat,

i subjekter som har hverken coliaki eller hveteallergi” (4). Termino-
logien NCGS er dog omdiskutert, da gluten trolig ikke er det
eneste som er involvert i utviklingen av symptomer. Man antar at
symptomene skyldes en multifaktoriell prosess, og per dags dato

er det tre hovedhypoteser knyttet til hva som trigger symptomene
denne pasientgruppen opplever: Gluten, fruktaner i hvete og
amylase-trypsin-inhibitorer (ATTs) (Figur 1). ATTs er en gruppe
proteiner i hvete, som fungerer som plantens naturlige pesticid. Det
antas at ATTs trigger en immunrespons i det medfedte immun-
systemet i tarmen, via aktivering av toll-like reseptor 4 (TLR4) i
intestinale celler, hvilket forer til frigjering av pro-inflammatoriske
cytokiner med pafelgende intestinal inflammasjon. Gluten utgjer
80-90% av proteininnholdet i hvete, mens ATIs kun utgjer 2-4%.
Da gluten og ATTs alltid opptrer sammen, vil en glutenfri diett
ogsd veere en ATI-fri diett (5). Fruktaner er en type oligosakkarider
som inngar i betegnelsen Fermentable- Oligo-, Di-, Monosac-
charides and Polyols, bedre kjent som FODMAPs. Fruktaner
finnes blant annet i hvete, bygg og rug, det vil si i korn som ogsa
inneholder gluten. Det er altsé flere potensielle drsaker knyttet til
reaksjoner pa glutenholdig mat. Hvorvidt det er gluten alene, eller
hvete i sin helhet (bide fruktanene og proteinene) som skaper en
reaksjon, er forelopig ukjent. Ulike terminologier er derfor foreslitt
for en mer korrekt beskrivelse av tilstanden, som wheat intolerance
syndrome (WIS), non-coeliac wheat sensitivity (NCWS) og non-coeliac
wheat protein sensitivity (NCWPS) (6).
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Figur 2: Pasientene i en dobbelt-blindet placebo-kontrollert provokasjonsstudie
med gluten pa Haukeland Universitetssykehus fikk utdelt fire identiske poser med
muffins-miks (F), hvorav to med gluten (B+E+C1) og to med placebo (A+D+C2).
Muffinsene var helt standardiserte, og ingen av pasientene klarte a skille
glutenmuffins fra placebomuffins hverken pa smak, utseende eller konsistens.
Pasientene skulle gjennom fire provokasjonsrunder, bestéende av fire dager med
provokasjon (2 muffins per dag=11 g gluten) etterfulgt av tre dager med wash-out
far ny provokasjonsrunde.

IBS eller NCGS?

Det er omdiskutert hvorvidt NCGS kan sies 4 vaere en egen
diagnose, eller faller inn under samlebetegnelsen irritable bowel
syndrome (IBS). Symptomene ved NCGS er de samme symp-
tomene som kjennetegner IBS, og hypotesen knyttet til reaksjonen
pé fruktaner i hvete fremmer FODMAPs som en symptomtrigger
ogsd ved NCGS. Vanlige symptomer rapportert ved NCGS er
IBS-liknende gastrointestinale symptomer som oppblisthet,
magesmerter, endrede avforingsvaner som diaré, obstipasjon eller
et vekslende avferingsmenster, samt ekstraintestinale symptomer
som hodepine, tretthet, fatigue, muskel- og leddsmerter, sgvn-
problematikk, depresjon, vektendring og hudutslett (7). Symp-
tomene opptrer vanligvis kort tid etter gluteninntak, og varer fra
timer opptil fa dager. Mangelen pa en spesifikk diagnosemarker for
NCGS og en standardisert diagnostisk prosedyre gjor dette til en
diffus diagnose som inkluderer pasienter med en rekke symptomer,
og behovet for en standardisert diagnosemetode er nedvendig for
4 kunne identifisere og diagnostisere riktig gruppe pasienter (4).

Prevalens, diagnostisering og behandling

Den samlede prevalensen paA NCGS er ukjent, grunnet manglende
diagnostiske kriterier og prosedyrer, samt det faktum at en stor
andel pasienter er selv-diagnostisert og har startet med et gluten-
fritt kosthold uten klinisk stette eller veiledning. NCGS sees

hos pasienter bide med og uten HLA-DQ_2/8 genotype. Rundt
50% av de som lider av NCGS har HLA-DQ2/8 genotyper, en
prevalens som er mye lavere enn ved coliaki, men litt hoyere enn i
normalbefolkningen, der denne genotypen finnes hos 30% (8). IgG
anti-gliadin antibody (IgG AGA) har vert foresltt som en mulig
marker, funnet i serum hos ca. 50% av pasienter som er diagnos-
tisert med NCGS. Men, resultatene pa dette er sprikende og IgG
AGA som biomarker er ikke spesifikk for NCGS (3). Tilstanden
er ofte mistenkt av pasientene selv, da de opplever god effekt av

et glutenfritt kosthold. Grunnet manglende biomarkerer bygger
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diagnosen i dag pa eksklusjon av celiaki og hveteallergi, samt effekt
av glutenfritt kosthold. Dagens retningslinjer for diagnostisering av
NCGS fremmer en dobbel-blind, placebo-kontrollert provokasjon
med gluten som et kriterium for 4 stille en diagnose (The Salerno
Experts Criteria) (4). En glutenprovokasjon skal gjennomfores
etter en eliminasjonsfase, der pasienten spiser glutenfritt. Pasienter
som pa bakgrunn av et tilbakefall av symptomer under provokasjon
klarer 4 identifisere nar de provoseres med gluten, mottar
diagnosen NCGS. Disse pasientene kan i Norge ha krav pa grunn-
stenad fra NAV. Det finnes ingen spesifikke retningslinjer for
behandling av NCGS. Pasientene anbefales et glutenfritt kosthold,
men hvorvidt et strengt glutenfritt kosthold er nedvendig, hvorvidt
tilstanden er konstant og hvorvidt andre substanser enn gluten ber
unngis er forelopig ukjent, og mye tyder pi at det er en individuell
toleranse for hvete (3).

Hva sier aktuell forskning?

Tilgjengelig litteratur viser sprikende resultater hva gjelder NCGS,
og det er fortsatt uvisst hvorvidt NCGS faktisk kan sies 4 veere

en unik diagnose (5). Vi gjennomferte nylig en dobbelt-blindet,
placebo-kontrollert provokasjonsstudie med gluten pi Hauke-
land Universitetssykehus, med det formil 4 evaluere effekten av

en standardisert glutenprovokasjon og 4 identifisere pasienter

med NCGS, samt evaluere symptomer ved placebo- og gluten-
provokasjon (Figur 2). 20 pasienter med antatt NCGS ble
inkludert i studien. Vare funn indikerer ingen spesifikk effekt av
gluten hos pasienter med antatt NCGS. Fire pasienter ble diag-
nostisert med NCGS pa bakgrunn av gjeldende retningslinjer, som
tilsier at de pasientene som korrekt identifiserer nér de far gluten
under provokasjonsperioden, kan diagnostiseres med NCGS.
Forevrig fant vi ingen signifikant forskjell i symptomer mellom
diagnostisert gruppe (n=4) og ikke-diagnostisert gruppe (n=16)
ndr vi analyserte symptomendringer under provokasjon, og den
diagnostiserte gruppen hadde like mye symptomer etter place-

bo som etter glutenprovokasjon. Gruppen som helhet, samt den
ikke-diagnostiserte gruppen hadde mest symptomer etter placebo.
Vire funn indikerer dermed at pasienter med antatt NCGS ikke
har en spesifikk reaksjon pa gluten (forelopig upublisert data). Mer
klinisk forskning er nedvendig for 4 underseke sammenhengen
mellom gluteninntak og symptomer, samt andre mulige triggere
hos denne pasientgruppen.
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Jgrgen Valeur & Arnold Berstad, Unger-Vetlesens Institutt, Lovisenberg Diakonale Sykehus, Oslo

11958 introduserte den norskamerikanske kirurgen Owen
Harding Wangensteen (1898-1981) «gastrisk hypotermi» som
behandlingskonsept (1). Wangensteen var ingen hvemsombhelst og
det populere nyhetsmagasinet Time omtalte idéen slik: «Dr. Owen
H. Wangensteen and his inventive research team at the University of
Minnesota Hospitals have devised a method of avoiding operations
(gastrectomies) simply by giving the stomach a short, quick dose of deep
freezing» (2). Wangensteen allierte seg med en kjoleskapsprodusent
(Swenko) og utviklet en «ismaskin» for nedkjeling av magesekken
(figur 1). Anslagsvis 2500 slike instrumenter ble solgt for rundt
$1800 per stykk mellom 1962 og 1966 (3).

Rasjonalet for terapien var blant annet 4 redusere magesaft-
sekresjonen, hemme pepsinet og stoppe bledninger. Behandlingen
havnet imidlertid snart i disfaver, ikke minst etter at uavhengige
forskere publiserte en dobbeltblindet multisenterstudie (4),

som viste at effekten av dyp gastrisk hypotermi (+10 °C) ved
duodenalsar ikke var bedre enn placebo (+37 °C). Norske forskere
bidro ogsé i debatten, ved 4 vise at isvann (+4 °C) ikke pédvirker
gastrisk blodgjennomstremming hos katter (5). Bade «gastric
cooling» (temperaturer mellom 0 og +10 °C i opptil 2 degn;
hovedsakelig som akuttbehandling mot massiv hematemese)

og «gastric freezing» (temperaturer mellom +20 og +10 °C i
opptil 1 time; hovedsakelig som «fysiologisk gastrektomi» mot
ulcus duodeni) viste seg dessuten 4 veere beheftet med alvorlige
komplikasjoner, som nekrose av ventrikkelveggen (6, 7).

Large Tube
Small Tube

Wangensteens kjolige behandling av mageséir omtales forstielig
nok ikke lenger i leereboker i gastroenterologi — men historien
trekkes stadig frem i leereboker i statistikk (8, 9), som parade-
eksempel pd hvor galt det kan g hvis man ikke kontrollerer for
effekten av placebo. «<Eminence-based medicine» ma vike plass for
«evidence-based medicine» — det handler om 4 holde hodet kaldt.
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Figur 1. Wangensteens «ismaskin» for
behandling av magesar. lllustrasjonen

er hentet fra originalpublikasjonen til
Wangensteen etal. (1), ledsaget av
falgende figurtekst: «Schematic drawing
of the device employed for obtaining
local gastric hypothermia». Gjengitt med
tillatelse fra Elsevier.
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kun hvis nytten Klart overveier risikoen. Induksjon av remisjon ved Crohns sykdom: Dette kan ta 14 uker og skal tas i betraktning, seerlig hos pasienter med alvorlig aktiv sykdom
og som ikke tidligere er behandlet med TNFa-antagonister. Vedolizumab administrert uten samtidig kortikosteroider kan vaere mindre effektiv for induksjon av remisjon ved Crohns
sykdom, enn ndr gitt til pasienter som allerede far kortikosteroider (uavhengig av samtidig behandling med immunmodulatorer). Bilkjering/maskinbruk: Kan ha en liten pavirkning p&
evnen til & Kjore bil og bruke maskiner, siden svimmelhet er rapportert hos et lite antall pasienter.

Interaksjoner: Levende vaksiner, saerlig orale, skal brukes med forsiktighet. Data antyder at samtidig inntak av kortikosteroider, immunmodulatorer (azatioprin, 6-merkaptopurin og
metotreksat) og aminosalisylater ikke har effekt av klinisk betydning pa vedolizumabs farmakokinetikk. Vedolizumabs effekt pa farmakokinetikken til legemidler som ofte administreres
samtidig, er ikke undersokt.

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Begrensede data. Dyrestudier indikerer ingen skadelige effekter. Skal kun brukes hvis nytten klart oppveier potensiell risiko bade for
mor og foster. Kvinner i fertil alder ma bruke sikker prevensjon under, og i minst 18 uker etter avsluttet behandling. Amming: Overgang i morsmelk er ukjent. Utskilles i melk hos dyr.
Da antistoffer (IgG) fra medre utskilles i morsmelk, anbefales det & enten avbryte amming eller avbryte/avsté fra vedolizumabbehandling. Nytten av amming for barnet og nytten av
behandling for kvinnen ma tas betraktning. Fertilitet: Ingen data.

Bivirkninger: Sveert vanlige (=1/10): Infeksiose: Nasofaryngitt. Muskel-skjelettsystemet: Artralgi. Nevrologiske: Hodepine. Vanlige (=1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Analabscess,
analfissur, kvalme, dyspepsi, obstipasjon, abdominal utspiling, flatulens, hemoroider. Hjerte/kar: Hypertensjon. Hud: Utslett, kioe, eksem, erytem, nattesvette, akne. Infeksiose:
Bronkitt, gastroenteritt, ovre Iuftveisinfeksjoner, influensa, sinusitt, faryngitt. Luftveier: Orofaryngeale smerter, nesetetthet, hoste. Muskel-skjelettsystemet: Muskelspasmer, ryggs-
merter, muskelsvakhet, fatigue, smerter i ekstremiteter. Nevrologiske: Parestesi. @vrige: Pyreksi. Mindre vanlige (=1/1000 til <1/100): Hud: Follikulitt. Infeksiose: Luftveisinfeksjoner,
vulvovaginal candidiasis, oral candidiasis. @vrige: Reaksjoner pa infusjonsstedet, infusjonsrelatert reaksjon, frysninger, kuldefelelse.

Overdosering/Forgiftning: Doser opptil 10 mg/kg (ca. 2,5 ganger anbefalt dose) er gitt. Ingen dosebegrensende toksisitet ble sett.

Egenskaper: Kilassifisering: Tarmselektivt immunsuppressivt humanisert monoklonalt antistoff. Virkningsmekanisme: Binder seg spesifikt til a,B,-integrin, som fortrinnsvis uttryk-
kes i tarmsekende T-hjelpelymfocytter. Ved binding til a8, hos visse lymfocytter, hemmer vedolizumab adhesjon av disse cellene til mukosalt addressincelleadhesjonmolekyl-1
(MAdCAM-1) i slimhinner, men ikke til vaskuleercelleadhesjonmolekyl-1 (VCAM-1). MAACAM-1 utrykkes hovedsakelig i endotelceller i tarmen og spiller en kritisk rolle i transport av
T-lymfocytter til vev i mage-tarmkanalen. Vedolizumab binder ikke til, eller hemmer funksjonen til a,B, - og a3, -integriner. Proteinbinding: Ikke undersekt, men forventer ingen binding.
Fordeling: V trolig ca. 5 liter. Passerer ikke blod-hjerne-barrieren. Halveringstid: Totalclearance ca. 0,157 liter/dag. Serumhalveringstid pa 25 dager. Metabolisme: Linezer farmako-
kinetikk ved serumkonsentrasjoner >1 pg/ml. Utskillelse: Eksakt eliminasjonsvei er ukjent.

Oppbevaring og holdbarhet: Oppbevares i kjoleskap (2-8°C) i ytteremballasjen beskyttet mot lys. Rekonstituert eller fortynnet opplesning skal ikke fryses. Kjemisk og fysikalsk
bruksstabilitet av rekonstituert og fortynnet opplesning er pavist i 12 timer ved 20-25°C og 24 timer ved 2-8°C. Fra et mikrobiologisk synspunkt ber legemidlet benyttes umiddelbart.
Hvis det ikke benyttes umiddelbart, er brukeren ansvarlig for oppbevaringstid og -betingelser, som ikke kan overstige 24 timer. Denne 24-timers perioden kan inkludere opptil 12 timer
ved 20-25°C, og vtterligere tid méa veere ved 2-8°C.

Pakninger og priser (per 15.09.2016): 1 x 20 ml (hettegl.) kr. 28 255,50

Basert pa SPC godkjent av SLV: 27.11.2015

www.takeda.no

www.entyvio.no
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ENTYVIO® — BEHANDLING
MED PRESISJON

C‘/

Entyvio er den farste tarmselektive biologiske behandling for pasienter med ulcergs kolitt og Crohns sykdom!.
Av pasienter med klinisk respons ved 6 uker, oppnadde 42% av pasientene med ulceras kolitt og 39% av
pasientene med Crohns sykdom klinisk remisjon ved uke 52.2

Indikasjoner
Entyvio er indisert til behandling av voksne pasienter med moderat til alvorlig
aktiv ulcergs kolitt eller Crohns sykdom som har hatt utilstrekkelig respons, mistet
respons eller som var intolerante overfor enten konvensjonell behandling eller en TNFa
antagonist.®

Kontraindikasjoner

Overfglsomhet overfor virkestoffet eller noen av hjelpestoffene. Aktive alvorlige
infeksjoner som tuberkulose, sepsis, cytomegalovirus, listeriose og opportunistiske
infeksjoner som progressiv multifokal leukoencefalopati (PML).*

Vanlige bivirkninger
Mest vanlige bivirkninger >1/10 er nasofaryngitt, hodepine, atralgi.®

Advarsler og forsiktighetsregler

Vedolizumab skal bare administreres av helsepersonell med tilgang pa utstyr for
& handtere akutte overfolsomhetsreaksjoner inklusiv anafylaksi, hvis de oppstar.
Vaksinasjoner: Levende vaksiner, sarlig levende orale vaksiner, skal brukes med
forsiktighet samtidig med Entyvio. Graviditet: Det er begrenset mengde med data
pa bruk av vedolizumab hos gravide kvinner.

* Utdrag fra sikkerhetsinformasjonen, se fullstendig oversikt i SPC.

| de kontrollerte studiene GEMINI | og Il viste vedolizumab en immunogenisitetsrate pa 4 % (56 av 1434 pasienter som fikk fortlapende behandling med vedolizumab var anti-vedolizumab anti-
stoff-positive ved minst en maling i lgpet av behandlingen). Ni av 56 pasienter var vedvarende positive (anti-vedolizumab antistoff-positive ved to eller flere av studiebesgkene) og 33 pasienter

utviklet ngytraliserende anti-vedolizumab antistoffer.’

Dette legemidlet er underlagt sarlig overvéaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa raskt som mulig. Alle pasienter som far Entyvio
skal tildeles pasientkort og pakningsvedlegg. Brosjyre til lege og pasientkort er utarbeidet i samarbeid med Statens Legemiddelverk.

- . | b Y Referanser 1. Amiot A, Grimaud JC, Peyrin-Biroulet L et al. Effectiveness and Safety of Vedolizumab Induction Therapy for Patients With

N . il Inflammatory Bowel Disease, Clin Gastroenterol Hepatol. 2016;14:1593-1601 2. Entyvio® SPC (sist godkjent 27.11.2015) punkt 5.1. www.

5‘1__"' v 3 e | legemiddelsok.no 3. Entyvio® SPC (sist godkjent 27.11.2015) punkt 4.1. www.legemiddelsok.no 4. Entyvio® SPC (sist godkjent 27.11.2015)

4 W punkt 4.3. www.legemiddelsok.no 5. Entyvio® SPC (sist godkjent 27.11.2015) punkt 4.8. www.legemiddelsok.no 6. Entyvio® SPC (sist
rEaf 1Y godkjent 27.11.2015) punkt 4.4. www.legemiddelsok.no

www.takeda.no

www.entyvio.no
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Gastroseksjonen, Medisinsk Avdeling, 4
Haukeland Universitetssykehus

Tekst: Roald Flesland Havre

.E. HELSE BERGEN

Haukeland universitetssjukehus

Tidligere besgkte P
gastroavdelinger:

1-2012: Haugesund

2-2012: Vestfold

3-2012: Flekkejord

4-2012: Lillehammer

1-2013: Kristiansand

2-2013: Harstad

3-2013: Kirkenes

4-2013: Skien

1-2014: Baerum

2-2014: Gjgvik

3-2014: Stavanger

4-2014: Diakonhjemmet

1-2015: Levanger

2-2015: Alesund

3-2015: Bod¢ °
4-2015: Molde

2-2016: @stfold

3-2016: Namsos 1
4-2016: Oslo universitetssykehus, Rikshospitalet
1-2017: Kanalspesialistene, Bergen
2-2017: Fgrde

Gastroseksjonen ved Medisinsk avdeling tilbyr
utredning og behandling av fordgyelsessykdommer.
Bruk av ultralyd i diagnostikken, bade trans-
abdominalt og ved endoskopisk ultralyd, er et av
varemerkene ved seksjonen. Gastroseksjonen

ligger ogsa langt fremme i bruk av ulike endo-
skopiske terapeutiske teknikker og har vaert

blant de fgrste til a etablere flere av disse som
behandlingstilbud i Norge. Fra 2001 ble Nasjo-

nalt kompetansesenter for gastroenterologisk
ultrasonografi (NSGU) etablert her. 1 2014 ble fikk
pasienter med funksjonelle tarmsykdommer ogsa
en nasjonal kompetansetjeneste for funksjonelle
mage-tarmsykdommer (NKFM) knyttet til avdelingen
i neert samarbeid med seksjon for klinisk ernaering.
Kompetansetjenestene driver kursvirksomhet rettet
mot behandlere og pasienter

Ved foten av Ulriken ligger Haukeland Universitetssykehus. Dette
er et av Bergens aller mest regnfulle steder. I 2012 regnet det
omtrent dobbelt si mye her som pi Bergen Lufthavn, Flesland.
Det er her vi jobber, heldigvis under tak.

Likevel kan det se ut som det gror noe fruktbart ut fra dette vite
stedet innenfor diagnostikk og behandling av fordeyelsessyk-
dommer. Medisinsk Gastroseksjon bestir av sengeposten og

av Medisinsk Undersgkelse. Sengeposten omfatter 18 indre-
medisinske senger, hvorav fire er elektive senger som benyttes
mandag - fredag for pasienter som skal forberedes til under-
sokelser, for planlagte opphold med flere undersekelser og obser-
vasjon etter endoskopiske terapeutiske inngrep. Seksjonen er en del
av Medisinsk avdeling og tar i tillegg til gastromedisinske pasienter
imot pasienter med generelle indremedisinske problemstillinger.
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Medisinsk Undersgkelse, HUS fredag 08.09.17:
Bakre rekke, staende fra venstre: Anette Eriksen, Michelle B. Ellingsen, Gro Vigdis Aas , Edel Moberg , Kristine Kauppi, Roald Flesland Havre, Trond Engjom, Tarek Maz-
zawi, Dag Sangnes, Jan Hatlebakk, Hilde von Volkmann, Camilla Bondevik, Gro Riise, Birgitte Emken, Anna Stein.

Sittende fra venstre: Tom Frantzen, Kim Nylund, Renée Fjellanger, Roy Cato Solheim, Trond Birger Stien, Eva Fosse, Kathrine S. Torsvik, Merete Standal, Sinthuja Tavara-
jah, May Liss Arefjord, Mette Vesterhus, Khanh Cong Do Pham og Havar Blich Hope.

Pi Medisinsk Undersokelse foregir alle endoskopiske under-
sokelser. I 2016 utforte Medisinsk Undersekelse ca 4000
gastroskopier, 1900 koloskopier, 327 EUS undersokelser, 127
kapselendoskopier, 18 enteroskopier, 21 perorale endoskopiske
myotomier (POEM) inngrep, 53 Smartpill undersokelser. I
tillegg ble det gjort 843 ultralydundersokelser og 38 leverbiopsier.
Kirurgisk Avdeling stir for flertallet av ERCP undersokelsene, ca
350 arlig. De aller fleste undersgkelser utfores uten sedasjon eller
i viken sedasjon. Vi har en sveert begrenset anestesiressurs som vi
benytter der det er ansett som medisinsk nedvendig. I 2016 var
det 456 undersokelser i narkose, inkludert undersekelser av barn.
Den begrensede anestesiressursen er vesentlig med pi & begrense
kapasiteten innenfor endoskopiske prosedyrer.

Bemanning:

Det er 9 overlegestillinger i hel- eller deltid og fem LIS- stillinger
knyttet til seksjonen. Overlegene gar i 7-delt bakvakt/seksjons-
vakt, og noen overleger har delt arbeidssted mellom Universitetet
i Bergen og Helse Bergen. Som bakvakt har man akutt endo-
skopiberedskap for en stor del av Vestlandet fra Nordfjord til
Sunnhordland. I tillegg gir seksjonsvaktene kveldsvisitt daglig

og gjor vanlig postarbeid i helgene. Det er to gastrosykepleiere

pa vakt etter arbeidstid for 4 kunne ta seg av akutte endoskopiske
undersgkelser. Fire av LIS-stillingene er grenstillinger, og alle som
er i grenstilling far minst 6 méineder i «skopi-stilling». Da er man
uten vakt og deltar i daglig skopiarbeid ved Medisinsk Under-
sokelse. Etter et slikt halvér er de fleste selvstendige for vanlige
diagnostiske skopier, og man kan ga videre og utvide erfaringene
med polyppfjerning, blokking, strikkbehandling, innleggelse av
PEG mm. Vi har og et tilbud til alle LIS om 4 leere diagnostisk
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UL, men har enda ikke fitt etablert et like dedikert opplegg for
dette som for endoskopioppleeringen. I tillegg har vi en rekke
doktorgradskandidater og noen post-doc finansierte leger som
driver forskningsprosjekter knyttet til seksjonen eller til et av de
to kompetansesentrene.

Ultralyd

Ultralydapparater ble en del av seksjonens utstyr kort tid etter at
man flyttet inn i sentralblokken i 1983. De forste endoskopiske
ultralydundersokelsene ble utfort i 1987 av dr. Svein Bdegaard
som hadde jobbet i Tyskland og hadde erfart hvordan ultralyden
gav gastroenterologen flere bein 4 std pd og ofte kunne benyttes
til 4 stille diagnose. I dag benyttes ultralyd (UL) for diagnostikk
og behandling av leversykdommer, sykdommer i pankreas og som
en non-invasiv undersekelse ved inflammatorisk tarmsykdom.
Funksjonell dyspepsi har fatt en egen undersekelse som maler
hvordan magesekken tilpasser seg et flytende maltid (ULFU).
Endoskopisk UL er etterspurt for bl.a. stadievurdering av cancer
i spiserer og magesekk, men mest av alt for 4 diagnostisere
sykdommer i relasjon til bukspyttkjertel, veilede vevsprovetaking
og etablere drenasje av pseudocyster og nekroser etter pankrea-
titt. Nasjonalt senter for gastrointestinal ultrasonografi (NSGU)
ledes av professor Odd Helge Gilja. Senteret star for en vesentlig
kurs- og hospiteringsaktivitet for 4 leere bort UL til andre gastro-
enterologer. Vi driver bade kurs lokalt og arrangerer kurs ved andre
sykehus. Vi har hvert 4r flere hospitanter som er i avdelingen over
kortere eller lengre tid. I tillegg tilrettelegger NSGU for forskning
innenfor nye UL metoder. Blant annet har bruk av UL elastografi
og kontrastforsterket UL veert brukt i forskningsprosjekter med
UL av pankreas, lever og tarmvegg.
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Nasjonal kompetansetjeneste for Ultralyd i Gastroenterologi (NSGU) og Nasjonal Kompetansetjeneste for funksjonelle mage-tarmsykdommer (NKFM). Foran fra ve:

Kim Nylund, Birgitte Berentsen, Hilde von Volkmann, Anders Batman Mjelle, Jan Hatlebakk (leder NKFM). Midterste rekke: Spiros Kotopolus, Trond Engjom, Ingeborg
Branstad, Trygve Hausken, 0dd Helge Gilja (leder NSGU), Mette Vesterhus, Anesa Mulabecirovic, Georg Dimcevski, Linda Bratlid, Jose Francisco Gomez. Bakerst fra ve:
Elisa Thodesen, Eivind Valestrand, Roald Flesland Havre, Khanh Cong Do Pham, Per Refsnes og Stine Martinussen.

Avansert endoskopisk terapi

Det har vert et satsingsomride 4 fi etablert mer avanserte endo-
skopiske prosedyrer som ofte kan erstatte invasive kirurgiske prose-
dyrer. Dr. Khanh Cong Do Pham er overlege og PhD stipendiat
ved UiB og jobber med et prosjekt med sann-tids visualisering av
endoskopet i en 3D datagrafikk basert pa pasientens egen CT eller
MRI. Prosjektet gjennomfores sammen med Sintef i Trondheim
som har utviklet navigasjonsplattformen. Utstyret er benyttet for

4 veilede prosedyrer der man tunnelerer skopet under mucosa

som f.eks. ved POEM. Ellers har vi de siste drene etablert endo-
skopisk behandling av pasienter som har sekvele etter pankreatitter
med behov for drenasje av pseudocyster eller direkte endoskopisk
nekrosektomi. Utvikling av nye «lumen apposing metal stents»
tillater ogsa endoskopisk anleggelse av gastrojejunal stomi eller ulike
former for endoskopisk veiledet intern galledrenasje ved intra- eller
ekstrahepatisk gallestase. Dette kan vare effektive, lite invasive
tiltak aktuelt innenfor palliativ medisin. Ved tidlig cancer som er
begrenset til mucosa og submucosa, er endoskopisk submucosal
reseksjon (EMR) og endoskopisk mucosal disseksjon (ESD) aktuelle
behandlingsformer, men hviler pa hey kompetanse i endoskopi og
ofte at man og kan gjere EUS og utelukke dypere innvekst. Vi har
og etablert et tilbud for achalasi med peroral endoskopisk myotomi
(POEM) som et av de forste sykehusene og behandlet flest pasienter
i Norge.

IBD poliklinikken

Det er ikke bare pé sengeposten og pa Medisinsk Undersokelse

at gastroenterologene utfolder seg. Bruken av infusjonsbaserte
biologiske legemidler i behandlingen av inflammatorisk tarm-
sykdom har gjort IBD poliklinikken til en betydelig ressurs. Vi
gjennomferer hvert ar ca 3000 infusjoner av «biologiske lege-
midler», primeert infliksimab, pd IBD poliklinikken. I tillegg
folges pasienter som fir subcutan behandling med «biologiske
legemidler» opp ved IBD-poliklinikken. IBD-poliklinikken er
legedrevet der man fir hjelp til 4 blande og koble opp infusjonene
av sykepleiere ved medisinsk poliklinikk. Alle pasientene fir en
konsultasjon av lege hver gang de kommer til infusjonsbehandling.
Man har forelopig ikke noen dedikterte IBD-sykepleiere tilknyttet
IBD-poliklinikken. IBD pasienter som ikke bruker «biologisk
behandling» fortsetter likevel stort sett hos sine egne spesialister
utenfor IBD poliklinikken. Legene som er tilknyttet IBD poli-
klinikken har ogsa et ukentlig IBD mete der nye pasienter

eller pasienter som ma endre sin IBD behandling diskuteres.

Ved IBD-metet diskuterer man ogsa kompliserte pasienter

med gastrokirurger, barneleger og gynekologer.
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Smittefri helse
og smittende leselyst

Museet pa Ulleval apner ny utstilling

Tekst: Paul Linnestad

Smittemater Smittemater
Luftsmitte Kontaktsmitte

KONTAKTSMITTE

Edvard Munch
Selvportrett i
spanskesyken (1919).

Nasjonalgaleret

Luftsmitte Luftsmitte deles i:
. B ) * Drapesmitte (naerdrapesmitte) hvor sma
pREstcmittenatebed, draper kommer i kontakt med slimhinner.

liiiluzse) Smittestoffet bare infeksigst i kort tid og
Tuberkulose smittefare begrenset til 1 m
Mesl}nger Viktig ved influensa, meningokokker, kikhoste
Memngokokker_ B og streptokokker
Streptokokkhalsmfgks;on * Ekte luftsmitte/fjerndrapesmitte hvor . a
Eir:(ehl;r:tz;kokkmfekswn T e e Kontaktsmitte Bade luft- og kontaktsmitte
Vannk_opper ; Vik::;ét;_efs:;e:uﬁ:z\l’ose’ e, Kontaktsmitte var viktigste smittemate * Kopper
«Forkjplelsesvirus» stafylokokker, meslinger og rgde hunder ved: * Miltbrann
* Lepra
Influensa « Pest * Tuberkulose
Totalt antas spanskesyken (1918-20) 4 ha resultert i 13-15 000 dgdsfall i Norge og 50-100 millioner pa * Kopper .

Meningokokkinfeksjoner

verdensbasis. Dgdsfall skyldes ofte lungeb Ise pga iruset eller en bakteriell komplikasjon . . .
aoi10 Kontaktsmitte er viktigste smitteméte Influensa

ved:

T e -
" ‘ ‘, « sar- og hudinfeksjoner « Stafylokokkinfeksjoner
i * Ebola
"V }'l — Streptokokk- og stafylokokkinfeksjoner
" R ol B ™ Arsak ved de fleste hud- og sérinfeksjoner — kan gi blodforgiftning
= e o e e e Streptokokker Gule stafylokokker
{t"nt;é'l{:{’e"n"nrgig‘igvlkg‘°’"“"fe"e’ aviilve e e s i s -y (&5&"

(Marmelund, Ui0 1998, Borza Tidskr Nor Leegeforen 2001;121: 3551, RToro CDC New Engl J Med

Impetigo — brennkopper
Forarsakes av
streptokokker
og/eller stafylokokker

Viruslungebetennelse ved influensa Tuberkulose

Lungetuberkulose m. kaverne (hulrom) - gkt smittefare

Rosen — erysipelas
Skyldes beta-hemolytiske
streptokokker

Byll — abscesser
Brystbetennelse
Skyldes oftest

stafylokokker

Meslinger Meningokokkinfeksjon
Typisk utslett
5

"

EEB

oty b duds

277

Ebolavirus

Viral hemorrhagisk feber
Utbrudd i Vest-Afrika 2014-15

Smitte ved kontakt med syke
mennesker, aper, flaggermus?

A

Alvorlige (systemiske) meningokokk-
infeksjoner qsis)

Drapesmitte og seksuell smitte
forekommer ogsa

Over 50 % dgdelighet

Petekkier Ekkymoser Differensiering mellom blgdning Omfattende smitteverntiltak ved ebola
Sma i i i over % cm og ikke-hemorrhagisk utslett

oy
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Ulleval sykehus, aka for de yngre/alias for de eldre OUS-Ulleval, fyller i ar 130 ar! Det er naturlig @ markere

jubileet med fokus pa infeksjonssykdommer, siden epidemiavdelingen, opprettet i 1887, var sykehusets
forste avdeling.

I mai i ar 4pnet museet en ny utstilling om smittsomme Infeksjonsmedisinsk avdeling pa Ulleval, har vaert meget sentral

sykdommer med oversikter over historikk, smittemater og i arbeidet med utstillingen, som ogsa fokuserer pa virksom-

tiltak for & begrense smitte. heten ved sykehusets egen infeksjonsavdeling, inklusive innsatsen
innenfor HIV/AIDS.

Johan Bruun, professor emeritus og tidligere mangeérig leder av

Smittemater Smittemater
Vann- og matbaren smitte ~ SMitte ved blod og sex

e

Smitte fra urent vann Kraftig diare — krever rikelig vaesketilfgrsel

Vann- og matbaren smitte

Kolera ' T '
Virus e o § Albertine i politileegens ventevaerelse 1886.
: Vibri | s a e
* HepatittA reaic Vibrio cholerae Pabudt legekontroll av prostituerte. Christian Krohg 1886
* Fra 1817 gjentatte
epidemiske utbrudd i
*  Kolera Europa g ‘o
+ salmonella typhi - tyfoidfeber + Utbrudd i Norge 1853: Smitte gjennom blod og ved sex
+ Andre salmonellabakterier 2500 dade |
* Campylobacter *  Nytt stort utbrudd i
« Shigella (bakteriell dysenteri) Europa fra 1863 Seksuell smitte Blodsmitte
« Sykdoms- og toksinproduserende . coli- ' Smitte pavistavloin Gonoré Hepatitt B og C Gl
e Snow via forurenset | Klamydia Herpes genitalis Hepatitt B )
+ Tarminfeksjon med blgdning og. vann, men dette fikk Syfilis Zikavirus (inklusiv mor-til-
nyresvikt (HUS) ikke gjennomslag i det HIV barnsmitte ved
.+ Turistdiare medisinske miljo for ‘ o % fodsel)
+  Matforgiftning g:ngtnkt"j':hpié;’g;v i ?, - : £5, Hepatitt C
Parasitter . —
Amgbedysenteri )z
«  Giardiainfeksjon i
5 P =
B R Ok

Salmonellose = g Effektiv behandling reduserte: Syfilis
Hyppigste tarminfeksjon ervervet i utlandet & Gonore og sfilis fra 1940-tallet
HIV p& 1990-tallet
@Pkende frekvens bade gonore, syfilis og HIV
fra 2010 seerlig hos homofile menn

*  «Rhadesygen»
—  Viktig dgdsarsak pa 1800 tallet
— Antasi hovedsak & vaere syfilis

—  Tidligere behandling

-
A 1! Gonore - urethritt « Salvarsan (kvikksolv)
o Dl o c | + Pafprt malaria (feber) ved angrep av
v b gl W it sentralnervesystemet (3. stadium)
3 + Varmebehandiing
Tak m\m * Moderne behandling
PP TPFT LT — Penicillin-injeksjoner
i ——— Mat- og vannbarne infeksjoner smittet i Norge

Seng/
Campylobacter e . " apparat for
Hyppigste meldte tarminfeksjon | Antall tilfeller av gonore per ar varme-
T 1. Mk S8iies s commpytnrica e sestirrd, s 145 1 v { [ : ate e behandling
| & R = —oretaste e T
- | sf.le N av syfilis i
e B T | - 3. stadium
el 0
| 0
-] - Se utstilling
| ‘.
Hepatitt A . Meldte tilfeller av HIV-infeksjon
——t [Tonwter oot 100000 rrbropee P Hepatitt B og C | Aresn steter cee 100000 .
% Leverbetennelse |70 o
. 2 Gulsott ved akutt infeksjon |
o . Hepatltt A 20 Kronisk infeksjon kan gi leversvikt med E“
Virusinfeksjon som gir leverbetennelse - vaske i magen (ascites) |50
vanligvis med gulsott |

Smitter vanligvis via forurenset vann/mat

Kan ogsa smitte ved kontakt med avfgring, X
ved sex og giennom sprayter 1060 1965 1970 1975 1960 1963 1900 1905 2000 2008 3040 2015
De fleste smittet p& utenlandsreise Vanligvis smittes de fleste ved utenlandsreise. 1999 stort utbrudd hos

Foreb fFekti d vaksi stoffmisbrukere, | 2004 mindre utbrudd blant homofile menn og i "
orebygges effektivt med vaksine 2013 utbrudd pga infeksjon av frosne importerte ber. |y s wee wee w0 s cwe mmz oew
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I tillegg til den faglige utstillingen har vi laget en liten para-

medisinsk nisje med presentasjon av noen skjennlitterere beker

som har smittsomme sykdommer som tema/ramme.

Mens poenget ved hovedutstillingen er 4 fremme smittevern,
er tanken bak bokpresentasjonen 4 bidra til et lite utbrudd av

smittende leselyst.

Insektsmitte

Aedes albopictus - Asiatisk tigermygg

Mygg
* Malaria
* Tularemi (Harepest)
* Virussykdommer
+  Zikafeber
Denguefeber

Baerplukkersyke
Gulfeber

Malaria

Malaria- s ‘
parasitter i |
blodutstryk

Malaria i Norge meldt MSIS 1977-2015
etter diagnosedr og type plasmodium
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Denguefeber

* Virusinfeksjon som smitter gjennom
mygg

Forkommer i tropiske strpk

Gir febersykdom med ledd-
muskelsmerter og evt utslett

Ved gjentatt infeksjon alvorlig
blgdningsfeber

Skogflatt

Flatt

Borreliose (bakterie)

Flattoverfgrt (virus-) hjernebetennelse
(Tick borne encephalitis-TBE)

Afrikansk flattbittfeber (bakterie-
infeksjon - Rickettsia africae)

Skogflétt

& s
migrans
rundt
flattbitt all

Afrikansk
flattbitfeber hos
safariturist til
Tanzania

Lyme borreliose

Smitter gjennom flattbitt

Flatten overfgrer smitte fra gnagere g
hjortedyr til mennesket

Forekommer hovedsakelig i kystnaere strpk
fra Vestfold til Mgre

Lokal sykdom
+  Erytema migrans

Generalisert sykdom

* Hjerne /hjernehinnebetennelse (
Neuroborreliose)

Leddbetennelse

Hiertebetennelse

Kronisk hud infeksjon med atrofi av
huden (acrodermatitis chronica atrophicans)

Zikavirus

Pavist som drsak til infeksjon hos aper 1947
(Uganda)

Infeksjon hos menneske 1952

Epidemisk spredning i Afrika fra 2007

2015: Epidemi i Brasil spredd videre til andre
deler av Syd- og Mellom-Amerika og i 2016 til
Florida

Smitte
Myggstikk
+  Seksuelt
Framor til barn

Mikrokefali
etter
zikavirus-
infeksjon
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Vi har valgt 4 dele dette spennede materialet i to deler.

I denne utgaven av NGF-Nytt vil vi ha fokus pa smittsomme

sykdommer; litt historikk, smittemater og tiltak for &

begrense smitte.

I NGF-Nytt nr. 4 vil vi ta for oss noe av den litteraturen som har

hatt smittsomme sykdommer som tema/ramme for innholdet.

Utvikling av antimikrobielle midler er en hovedarsak til
dramatisk nedgang i dgdelighet av infeksjonssykdommer
bade hos barn og totalt fra 1940-tallet

Spedbar i Prosentvis ing
av dgdsarsaker hos spedbarn 1899-2000
100

e skador g sykdommer
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Kilder: Backer (1961), Backer og Aagenzes (1966)
Statistisk Sentralbyra og NOS dgdsérsaker

Antimikrobielle midler

Milepeler
1737 — Kinin mot malaria
1932 - Prontosil-sulfapreparat mot bakterier
1941 — Penicillin mot bakterier
1943 — Streptomycin mot bakterier
1943-44 — Streptomycin + PAS mot tuberkulose
1952 — Trippelbehandling mot tuberkulose
1977 — Acyclovir mot herpesvirus
1987 - Zidovudin mot HIV
1996 — Trippelbehandling mot HIV

Dgdelighet i USA 1900-1996

(Armstrong GL & al JAMA 1999; 281: 61-66)

Fordeling av dgdsarsaker i prosent 1931-2004

Kilder: Statistisk Sentralbyré og NOS dgdsarsaker

Antimikrobielle midler
Effekt
Viktigste arsak til gkning av levealderen
med 8 ar fra 1944 til 1972
Helbredelse og gkt overlevelse ved:
+ De fleste bakterielle infeksjoner
* Herpesvirusinfeksjoner, HIV og
influensa
Pa grunn av stor og ungdvendig bruk hos
dyr og mennesker stadig mindre effekt
pga resistensutvikling

Dgdsfall i Norge siste 60 ar av

tuberkulose og infeksjonssykdommer
Folkehelseinstituttet rapport 2012-14. Dgdsfall per 100 000

Tuberkulose Infeksjoner totalt

-

=

Dgd pga infeksjon kraftig redusert mens dgd pga
andre sykdommer er uendret
Bedret ernaering og vaksinasjon viktigst for 1940
antimikrobielle midler etter 1940

—— Menn — Kvinner
Pkning i dgd pga infeksjon fra 1990 da mange
overlever andre sykdommer med svekket
immunforsvar og der av en infeksjon

Antibiotika ga markert nedgang av dgd pga pneumoni og influensa etter 1940 USA bade hos barn og voksne
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Behandling med antimikrobielle midler viktig arsak til redusert forekomst av:
Syfilis st ra s Dgd av il i Alvorlige ikasj om tegn pa AIDS og
o P dod hos pasienter ved
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«Vi gnsker alle velkommen til museet,
apent tirsdager og torsdager kl. 12-14»

Antibiotikaresistens

AriTI'BIOh *

THE END OF;MIRACLE DRUGS?
[ wanwine |

«Vi er pa vei tilbake til den fgrantibiotiske tidsalder»

bakterie-
ablarm fes

5 o Multiresistente bakterier vokser helt  Aftenposten 15.des. 2015:
la‘(‘a - inntil antibiotikalappene

Antibiotika som tidligere ble
betraktet som et mirakelmiddel er i
dag under et voldsomt press.
Multiresistente superbakterier
truer pasientsikkerheten, og
pasienter som tidligere kunne
behandles, risikerer nd a dg av
banale infeksjoner.

12050 kan det dg flere mennesker
av resistente bakterier enn det i
dag dgr av kreft.

Resistens gkende for bakterier som

Korrelasjon mellom antibiotikaforbruk og
penicillinresistens hos pneumokokker i ulike land
Jo stgrre forbruk jo mer resistens cossens & al. Lancet
2005;365:578
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ECDC/EMEA Joint technical report
The bacterial challenge: time to react
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Antibiotikaresistens antas a gi over 25 000
ekstra dgdsfall i Europa per ar

Tiltak for & motvirke

ier og iller og hos virus (HIV, herpesvirus)

Antibiotikaforbruk og resistens i Norge

Tidskr Nor Legeforen 2013;133:1054

Andel pneumokokker med nedsatt
penicillinfglsomhet i Europa

2

Resistensen er lavest i Norden/Nord-Europa

Etiske dilemma ved antibiotika og
smitteverntiltak

* Foretrekke smalspektrete midler som
er effektive mot aktuelle mikrober
* Penicilliner fgrstevalg ved falsomhet

* Begrense forbruket
* Ungdig bruk "for sikkerhets skyld”
*  Ungdig bruk av bredspektrete midler
* Unnga midler som virker resistensdrivende
+ Cefalosporiner
*  Kinoloner

* Kombinasjonsbehandling
* Tuberkulose
© HV

| dekning mot alle mulige mikrober:
@ker forbruket av antibiotika

*  @ker risiko for resistensutvikling
+ Spredning av antibiotikaresistente mikrober

+  Konflikt mellom hensynet til pasienten og
hensynet til samfunnet for gvrig

* Risiko for bivirkninger

* Smitteverntiltak kan fgre til:
* Isolering
«  Forsinket og darligere behandlingstilbud
+  Darligere pleie og omsorg
+ Angst, stigmatisering
*  Nedsatt livskvalitet

Etiske dilemma (Bruun JN. Tidsskr Nor Legeforen 2013;133:1793)

HUMANT IMMUNSVIKT VIRUS (HIV)

EpsamEirg
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ot 369 milion
WHO Global HIV Report 2016
FORSKNINGSGRUPPER
http://ous-research.no/did/!

*  KRONISKE INFEKSJONSYKDOMMER (HIV og TB)
* RASJONELL ANTIBIOTIKA BEHANDLING
* TROPE OG IMPORTSYKDOMMER

HIV Schistosomiasis

FORSKNINGSFOKUS

* Studere immunsystemet ved HIV og TB

*  Testeimmunmodulerende behandling ved HIV og
TB.

Utvikle biomarkgrer for diagnostikk, prognose og
behandlingseffekt for HIV og TB.

Studere og forhindre antibiotika-resistens.

PAULS HJORNE

WHO, Global T8 report 2016

FORSKNINGSGRUPPEN KRONISKE INFEKSIONER i 2013

TRANSLASJONSFORSKNING

SAMLER BIOBANK FRA PASIENTER
KVALITETSREGISTRE (HIV-TUBERKULOSE-HEPATITT)
PREKLINISKE STUDIER AV BIOBANK FRA PASIENTER
KLINISKE INTERVENSJONSSTUDIER PA PASIENTER
EUROPEISE MULTISENTERSTUDIER
(TBnet/EuroSIDA)

Studere di: ikk og inter i ier ved
Schistosomiasis (Bilharzia).

. HIV

strucion of gut barie ety
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FORSKNINGSSAMARBEID
* NASJONALT (K.G. Jebsen-senter for
b ing, K.G. Jeb: ter for
Folkehelseinstituttet, Universit i
Bergen, NTNU).

D MED STORE NASJONALE OG
INTERNASJONALE FORSKNINGMILIBER

TUBERKULOSE

Ved grunnforskning studeres basale biologiske
mekanismer f. eks. vedrgrende immunforsvaret
ved bruk av dyremodeller eller biobank.

Ved j i d

* NORDEN (Statens seruminstitutt, Kgbenhavn)

fra gr i til videre

*  SPR-AFRIKA (Stellenbosch Uni ity, Univ. i
KwaZulu-Natal).

* TANZANIA (Haydom Hospital).

+ ETHIOPIA (Addis Ababa Univ., Haramaya Univ.).
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1. Kvale D, Kran AM, Nyhus J, Baksaas |, Bruun JN, Serensen 8

during onset of HIV viraemia. AIDS, 19 (6), 563-7. PubMied 15802974.
2. Maagaard A, Holberg-Petersen M, Lovgirden G, Holm M, Pettersen FO, Kvale D.
e o e

JInfect Dis
2008; 198:1474-81. do: 10.1086/592713. Pubmed 18851688
3. Pettersen FO, Torheim EA, Dahm AE, Aaberge IS, Lind A, Holm M, Aandahl EM,
Sandset PM, Taskén K,
prd p P
improved T cell-dependent vaccine responses. J Virol, 85 (13), 6557-66.
4. Tonby K, Ruhwald M, Kvale D, Dyrhol-Riise AM (2015). IP-10 measured by Dry
ium Tuberculosis

infection. Sci Rep, 5, 9223.

. Jensenius M, Winje B4, Blomberg 8, Mengshoel AT, Lippe Bv, Hannula R, Bruun
IN, Knudsen PK, Rgnning 0, Heldal E, Dyrhol-Riise AM (2016) Multidrug-
resistant tuberculosis in Norway: a nationwide study, 1995-2014  Int) Tuberc
Lung Dis, 20 (6), 786-92 PubMed 27155182,

studier av pasienter eller til praktisk klinisk

og dling av

BIOBANK

Samling av blod- og vevsprgver og annet
biologisk materiale fra levende eller dgde
personer. Resultater fra prgvene og
opplysninger om pasienten lagres vanligvis
ogsa. Ofte tas gjentatte prover over tid eller
under behandling og prgvene som vanligvis er
nedfrosset kan senere undersgkes med nye
metoder. Ved kroniske infeksjoner vil data fra
studier av biobank ofte gi verdifulle resultater
som kan bedre diagnostikk og behandling. Vare
biobanker har lagt grunnlaget for en rekke
doktorgrader fra avdelingen.

AM ot Rise, 2017




Mezavant® (mesalazin) Antiinflammatorisk middel, ATC-nr.. AOTE CO2. Reseptgruppe C. Reseptbelagt preparat. Kan forskrives pa bla resept. ENTERODEPOTTABLETTER 1200 mg: Hier enterodepotiablett inneh. Mesalazin 1200 mg, hjelpestoffer, Fargestoff: Radt jemoksid
(E 172), titandioksid (E 171). Indikasjoner: For indusering av Kinisk og endoskapisk remisjon hos pasienter med mild til moderat aktiv ulceras kolitt. For opprettholdelse av remisjonen. Dosering: Andlusere remisjon: \oksne, inkl. eldre: 24-48 g (24 tabletter) 1 gang daglig. Den
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dersom kombinasjonen er nodvendiy. Graviditet/Amming: Overgang i placenta: Passerer, men gir langt lavere konsentrasjoner i fosteret enn ved terapeutisk bruk hos voksne. Dyrestudier indikerer ikke skadelige effekter mht. graviditet, embryo-/fosterutvikling, fodsel eller postnatal
utvikling. Begrenset erfaring ved graviditet indikerer at det ikke er ekt risko for misdannelser, men mesalazin ma kun brukes ved graviditet nér tydelig indikert. Forsiktighet ma utvises ved hoye doser. Overgang | morsmelk: Gér over i lave konsentrasjoner. Acetylert mesalazin utskilles i
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il moderat aktiv ulceras kolit. For opprettholdelse av remisjonen. Refusjonskode: /GPE D34 (Kronisk enteritt/ulceras kolit) : /6051 (Ulceras kolit). Vilkér: Ingen spesifisert. Sist endret: 1703.2014. Basert pa SPC godkjent av SLV: 25.02.2014

Referanser: 1. Mezavant® Preparatomtale Feb 2014, pkt. 4.2. 2. Mezavant® Preparatomtale Feb 2014, pkt. 4.1. 3. Kamm MA, Sandborn W, Gassull M, et al. Once-Daily, High-Concentration MMX Mesalamine in Active Ulcerative Colitis. Gastroenterol. 2007;132:66-75.
4, Lichtenstein GR, Kamm MA, Boddu P, et al. Effect of Once- or Twice-Daily MMX Mesalamine (SPD476) for the Induction of Remission of Mild to Moderately Active Ulcerative Colitis. Clin Gastroenterol and Hepatol. 2007;5:95-102. 5. Kamm MA, Lichtenstein GR,
Sandborn WA, et al. Randomised trial of once- or twice-daily MMX mesalazine for maintenance of remission in ulcerative colits. Gut. 2008;57:893-902. 6. Mezavant® Preparatomtale Feb 2014, pkt. 5.1. 7. Brunner M, Assandri R, Klstter K et al. Gastrointestinal transit
and 5-ASA release from a new mesalazine extended-release formulation. Aliment Pharmacol Ther, 2003;17:335-402. 8. Kane SV, Katz S, Jamal MM, et al. Strategies in maintenance for patients receiving long-term therapy (SIMPLE): A study of MMX mesalamine
for the long-term maintenance of quiescent ulcerative colitis. Inflamm Bowel Dis. 2012;18:1026-33. 9. lacucci M, de Silva S, Ghosh S. Mesalazine in inflammatory bowel disease: a trendy topic once again? Can J Gastroenterol. 2010 Feb:24:127-33. 10. Mezavant®
Preparatomtale Feb 2014, pkt. 5.2, Ref. 11. Tenjarla S, Romasanta V, Zeijdner E, et al. Release of 5-aminosalicylate from an MMX mesalamine tablet during transit through a simulated gastrointestinal tract system. Adv Ther. 2007:24:826-40.

* Definert som UC-DAI-skar pa <1, og med skér péa O for rektal bladning og avferingsfrekvens. Kombinert Physician”s Global Assessment (PGA) og sigmoideoskopiskar var satt til <1, uten slimhinneskjorhet og uten reduksjon av sigmoideoskopiskar med ett poeng eller
mer fra baseline. ** Tilbakefall definert som =4 tarmtemminger/dag over pasientens normale frekvens og assosiert med trang til avfaring, buksmerte og rektal bladning. T MMX and MMX Multi-Matrix System are registered trademarks of Cosmo Technologies Limited.
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For induksjon av klinisk 0G endoskopisk remisjon hos pasienter med mild til
moderat aktiv ulcerss kolitt og for opprettholdelse av remisjonen?

L

Med Mezavant® oppnédde 40,5 % av
pasientene klinisk og endoskopisk remisjon
ved uke 8. 76,5 Y% hadde ikke tilbakefall
etter 6 mdneders behandling®

Pasientene tar Mezavant® én gang daglig for induksjon,
0g for & opprettholde remisjon ved mild til moderat ulceras kolitt.

Mezavant® er indisert for indusering av Klinisk og endoskopisk remisjon hos pasienter med mild til moderat aktiv ulceras kolitt og for opprettholdelse av remisjonen. Les preparatomtalen for
Mezavant® far preparatet forskrives, spesielt i forhold til overfalsomhet overfor salisylater (inkludert mesalazin), allergi mot sulfasalazin, nedsatt nyrefunksjon eller leverfunksjon, kronisk nedsatt
lungefunksjon, tilstander som predisponerer for & utvikle myo- eller perikarditt, akutt intoleransesyndrom, mistanke om bloddyskrasi og interaksjoner med andre legemidler. Bruk av mesalazin
kan fore til feilaktig forhayede analyseresultater ved maling av normetanefrin i urin ved hjelp av vaskekromatografi med elektrokjemisk deteksjon. Det anbefales at nyrefunksjonen hos alle
pasienter undersokes for behandlingen startes og deretter minst to ganger i ret mens behandlingen pagér. Vanlige bivirkninger rapportert for Mezavant®: hodepine, hypertensjon, abdominal
distensjon, abdominalsmerter, kolitt, diaré, dyspepsi, oppkast, flatulens, kvalme, leverfunksjonsforstyrrelser (f.eks. ALAT, ASAT, bilirubin), Kloe, utslett, artralgi, ryggsmerter, asteni, fatigue, pyreks.
Refusjonsberettiget bruk: For indusering av Klinisk og endoskopisk remisjon hos pasienter med mild til moderat aktiv ulceros kolitt. For opprettholdelse av remisjonen.
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BILDEQUIZ

Tekst: Roald F. Havre

Svar pa bildequiz

Forrige billedquiz viste en ganske diskret tynntarmstumor funnet ved entero-
skopi ca. 3 meter nedenfor Treitzke ligament. Hele tynntarmen ble kartlagt med
enteroskopi ovenfra og nedenfra. Biopsi viste nevroendokrin tumor. Indikasjo-
nen for undersokelsene var kartlegging av anemi. Vi har kontaktet billedquizens
innsender, dr. Vemund Paulsen for 4 sperre om pasienten ble operert og om det

i s4 fall har pavirket hennes anemi?

Pasienten ble operert og det ble utfort en tynntarmsreseksjon. Lesjonen pé
bildet lot seg ikke gjenfinne, mulig den ble fjernet totalt med biopsitang. Lenger
distalt, 85 cm, var det en 34 mm stor GIST, ble fjernet. Denne tumor ble passert
flere ganger med bide kapsel og enteroskop. Tumor ble sett pi en preoperativ

CT. Pasienten har ikke bledd siden...

Redaksjonen har denne gang ikke mottatt noen svar pa billedquizen, sa kanskje

dette var for vanskelig?

Billedquiz 3/2017

Denne gangen presenterer vi et endo-
skopisk bilde tatt av dr. Anna Stein som
er grenkandidat i fordeyelsessykdommer
og konstituert overlege ved Med. Avd,
Gastroseksjonen, Haukeland Sykehus.

Hvor er bildet tatt og hva er dette?
Hva gjorde dr. Stein med funnet?

Svaret sendes:
roald.flesland.havre@helse-bergen.no

Hvor er vi, hva er dette og hvordan ble det
handtert?

GASTRONET
Nasjonalt medisinsk kvalitetsregister

Tekst: Geir Hoff
castrongy

)

%y, v“’@
lssikrings

Ferske data fra

Norsk Pasientregister

Pa grunn av feil ved DIPS kan ikke NPR
levere data per behandlingssted for 2016, kun
per HF for dem som bruker DIPS. 12015
viste NPR data at det ble utfort ca. 80.000
koloskopier. For 2016 er tallet 97.111 (71.365
ved sykehus, 25.746 hos avtalespesialister).
Den bratte kurven fra 20.000 ved értusen-
skiftet fortsetter altsd uten tegn til 4 flate

ut. Antall ERCP-er i 2016 var 4260 (4308
12015). Tabellen nedenfor viser skningen

i antall registrerte koloskopier og ERCP-er

i Gastronet og dekningsgrad i forhold til
NPR data (alle ERCP-er, men kun poli-
Klinisk koloskopier (unntatt OUS RH som
ogsé registrerer inneliggende)). Vi er fortsatt
langt unna 80%-malet i dekningsgrad for &
sikre fortsatt finansiering. De sykehusene som
er i tenkeboksen mht innmelding i Gastronet,
ber bestemme seg snarest mulig (Formeldt
har rapportering til de nasjonale kvalitets-
registrene faktisk ligget som en forpliktelse i
HF-enes oppdragsdokument siste ca. 10 4r.).

2014

Underrapportering av
«upnskede hendelser»

etter koloskopi

Et av Gastronets arbeider pa dette temaet

ble publisert i Endoscopy i sommer (Hoff

G et al. Endoscopy 2017;49:745-53) med
tilherende lederartikkel (Werlang ME et al.
Endoscopy 2017;49:729-31). Hovedbud-
skapet er at mange alvorlige, uheldige hendel-
ser ved koloskopi ikke dukker opp for etter at
pasienten har forlatt sykehuset og at de derfor
ofte ikke blir fanget opp og registrert som
komplikasjon. Dette har satt fortgang i ut-
viklingen av de elektroniske tilbakemeldings-
losningene for pasientene. Integreringen av et
endoskopiskjema stir dog fortsatt i stampe.

Gastronet Polen drives uavhengig av vart
sekretariat i Norge. Gastronet-samarbeidet
med vére venner i Polen har fatt omtale i polsk
media som et glimrende eksempel pa norsk-
polsk samarbeid generelt. Polakkene har fatt
til mer enn oss i dette samarbeidet pga et
mindre rigid regelverk. Vi prover 4 fi en egen

2015

Koloskopi Antall reg. i Deknings- Antall reg. Deknings-

Gastronet grad

i Gastronet grad

Gastronet har eksistert som Rvalitetsregister siden 2003 med status som nasjonalt
kvalitetsregister fra 2012. Det er ogsa NGFs offisielle Rvalitetssikringsplattform.

Besgk oss pa: www.kreftregisteret.no/gastronet
Henvendelser til: siv.furholm@medisin.uio.no

forskriftsregulering for Gastronet (tilsvarende
ordningen som bl.a. Kreftregisteret har).
Arbeidet med 4 fi en slik ordning skrider
langsomt framover og et forslag blir forhap-

entligvis sendt ut pa hering i lepet av hosten.

Ny disputas

Volker Moritz disputerer 6. oktober ved
UiO med avhandlingen «Improving
colonoscopy services. Ten years of quality
assurance in the Norwegian Gastronet
quality improvement initiative”. Dette
blir den 7. PhD-en som helt eller delvis
er basert pi data fra Gastronet.

Mer forskning

Vi legger opp til et nytt PhD-lop

i Gastronet pé «Post-koloskopi cancer»

— forutsatt finansiering. Dette blir et veldig
originalt og svert viktig arbeid med virkelig
«harde» endepunkter — forekomst av
kolorektal cancer 6-36 mndr etter en normal
koloskopi, dvs. ogsa kalt «intervall-cancer»
og «oversett cancer».

Antall reg.
i Gastronet

H Sor-Ost

11361

41,4 %

11986

40,9 %

16344

H Vest

767

9,5 %

1553

18,4 %

1268

H Midt

1865

20,6 %

2064

21,4 %

2282

H Nord

562

10,0 %

552

8,3 %

2401

Private s.h.

170

10,8 %

66

4,5 %

298

Total

14725

28,5%

16221

29,2%

22593

ERCP

H Sor-Ost

H Vest

H Midt

H Nord

Total
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«Jens, tar du med deg noen blomster inn si vi kan pynte til middag?»
«Joda, men ikke for mange.»

«Nei, erru geern. Vi kan jo ikke gi tom for valmuemelk.
Det er bare sadd godt for magen.

Og diaréen har definitivt gitt seg.»
«Hehe, du kan fi sagt det, Linn.»
(Klikk)

(NGF’s utskremte reporter tar et bilde av noen blide mennesker
idet han passerer en frodig hage)

Senere i redaksjonen:

«Hei, sjef. Kan vi bruke dette som forsideillustrasjon ved tema
«Moderne intervensjonsmetoder ved gastroenterologiske lidelser?»

«oo»

«Det er jo ganske sikkert skologisk medisin, dette her.
Er ikke det ganske inn i tiden?»

«...greit, det fir gi»

NGF-nytt 32017
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Asacol® Tillotts Pharma

Antiinflammatorisk middel. ATC-nr.: AO7E (02

ENTEROTABLETTER 400 mg og 800 mg: Hver enterotablett inneh.: Mesalazin. 400 mg, resp. 800 mg, lactos. monohydr., const. et color g.s.
Fargestoff: Gult og radt jemoksid (E 172).
REKTALVASKE, suspensjon 7 g: Hver flaske inneh.: Mesalazin. 1 g, xanthan. gum., natr. metabisulf. (E 223), natr. benz. (E 211), aqua purif.
ad 100 ml.
STIKKPILLER 500 mg: Hver stikkpille inneh. Mesalazin. 500 mg, adeps solid. g.s.
Indikasjoner: Enterotabletter: Ulceras kolitt. Crohns sykdom. Rektalvaeske: Ulceras proktosigmoiditt. Stikkpiller: Ulceras proktitt.
Dosering: Ulceras kolitt hos voksne: Enterotabletter: Dosering bar tilpasses sykdommens alvorlighetsgrad og toleranse. Vedlikeholdsbehand-
ling: 1600-2400 mg 1 gang pr. dag eller fordelt pd 2-3 doser. Ved forverring kan dagsdosen okes til 4800 mgq fordelt pd 2-3 doser. Crohns
sykdom hos voksne: Enterotabletter: Dosering bor tilpasses sykdommens alvorlighetsgrad og toleranse. Vedlikeholdsbehandling: 1600-2400
mg/dag fordelt pa 2-3 doser. Ved forverring kan dagsdosen skes til 4800 mg fordelt pa 2-3 doser. Ulcerws kolitt, Crohns sykdom hos eldre:
Enterotabletter: Normale voksendose kan brukes med mindre nyrefunksjonen er nedsatt. Ulceras kolitt, Crohns sykdom hos barn =6 dr:
Enterotabletter: Dosering bor tilpasses sykdommens alvorlighetsgrad og toleranse. Det finnes bare begrenset dokumentasjon for effekt pa barn
(6-18 &r). Aktiv sykdom: Skal besluttes individuelt, startdose er 30-50 mg/kg/dag i delte doser. Maks. dose: 75 mg/kg/dag i delte doser. Total-
dose bor ikke overskride 4 g/dag. Vedlikeholdsbehandling: Skal besluttes individuelt, startdose er 15-30 mg/kg/dag i delte doser. Totaldose
bor ikke overskride 2 g/dag. Det anbefales vanligvis at halv voksendose gis til barn med kroppsvekt <40 kg og normal voksendose til barn
>40 kg. Ulceras p iditt hos voksne: Rektalvaeske: Et klyster, a 100 ml rektalvaeske, gis hver kveld for sengetid. Dosen br beholdes
i tarmen i 8 timer. Behandlingens varighet er vanligvis 3-6 uker, men avhenger av symptomer og sigmoidoskopiske funn. Ulceras prokto-
sigmoiditt hos eldre: Rektalveeske: Normal voksendose kan brukes med mindre nyrefunksjonen er nedsatt. Ulceras proktosigmoiditt hos
barn: Rektalveeske: Liten erfaring og bare begrenset dokumentasjon for effekt pa bam. Ulcerss proktitt hos voksne: Stikkpiller: Normaldose
er 1stikkpille 2 ganger pr. dogn, som kan gkes til 3 ganger daglig ved vanskelige tilfeller eller ved forverring av sykdommen. Ulceras proktitt
hos eldre: Stikkpiller: Normale voksendose kan brukes med mindre nyrefunksjonen er nedsatt. Ulcers proktitt hos barn: Stikkpiller: Liten
erfaring og bare begrenset dokumentasjon for effekt pa bar. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Forsiktighet anbefales ved
svekket leverfunksjon. Kontraindisert ved alvorlig nedsatt Ieverfunks;on Nedsa(t nyrefunks/on Bor ikke benyttes ved svekket nyrefunksjon, se
Forsiktighetsregler. Kontraindisert ved alvorlig nedsatt k A £ bletter: Gis oralt. Hvis en eller flere doser ikke
er blitt tatt, skal neste dose tas til vanlig tid. Skal svelges hele. Skal ikke tygges. Skal ikke knuses eller deles. Rektalvaeske: Gis rektalt. Skal ikke
svelges. Stikkpiller: Gis rektalt. Skal ikke svelges.
Kontraindikasjoner: Overfolsomhet for noen av innholdsstoffene eller for salisylater. Alvorlig nedsatt lever- eller nyrefunksjon (GFR <30
ml/minut/ 1,73 md).
ler: Blod (differensialtelling av leukocytter, lever som f.eks. ALAT eller ASAT, serumkreatinin) og

urinstatus bor fastslés bade fm og under behandling, etter vurdering av behandlende lege. Oppfalgingstester anbefales 14 dager etter pabe-
gynt behandling, deretter 2-3 tester med 4-ukers intervall. Oppfalglngsiester hver3 méned ved normale funn. Umlddelbar testing ved tegn
pa svekket lever- eller ksjon. Ved langtidsbehandling bor Il | | t ksisitet bor
vurderes ved svekket nyrefunksjon under behandlingen. Ved mistanke om lazininduserte kardiale overfol ksjoner, md prepara-
tetikke gis pa nytt. Forsiktighet bar utvises ved tidligere myo- eller perikarditt grunnet overfolsomhetsreaksjoner, uavhengig av arsak. Pasienter
med pulmonzr sykdom, spesielt astma, bor falges opp neye under behandlingen. Pasienter som har opplevd bivirkninger ved sulfasalazinbruk
bor vaere under naye medisinsk oppfalgi handlingen bor avsluttes t dersom mesalazin gir akutte intoleransereaksjoner slik
som magekramper, akutte magesmerter, feber, aIvorllg hodeplne 0g utslett. Enterotabletter: Bor ikke brukes ved sjeldne arvelige problemer
med galaktoseintol eller glukost p

For utfyllende i jon om relevante i bruk interaksj lyse. Ingen i dier er blitt gjennom-
fort. Ved samtidig behandling med azatioprin, 6-merkaptopurin eller tioguanin, ber det tas hensyn til mulig ekning i myelosuppressive effekter
av azatioprin, 6-merkaptopurin eller tioguanin. Mesalazin reduserer muligens warfarins antikoagulerende effekt.
Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Ingen adekvate data fra bruk til gravide. Data fra et begrenset antall eksponerte gravide in-
dikerer likevel ingen bivirkninger hos den gravide, hos fosteret eller det nyfadte barnet. Ingen tilgjengelige relevante epidemiologisk data.
Nyresvikt hos nyfadt er rapportert i et enkelt tilfelle, etter langtidsbruk av hoye mesalazindoser (2-4 g, oralt). Dy dier med oral mesalazin
indikerer ingen direkte eller indirekte skadelige effekter mht. graviditet, embryo/fosterutvikling, fadsel eller utvikling etter fodsel. Bar bare
benyttes under graviditet dersom mulig fordel oppveier mulig risiko. Amming: N-acetyl-5-aminosalisylsyre og i mindre grad mesalazin skilles
ut i morsmelk. Begrenset erfaring med ammende. Overfolsomhetsreaksjoner, f.eks. diaré hos spedbarn, kan ikke utelukkes. Bor bare benyttes
under amming dersom mulig fordel oppveier mulig risiko. Hvis spedbarnet utvikler diaré, bar ammingen avbrytes.
Bivirkninger: Vanlige (>1/100 til <1/10): intestinale: Dyspepsi bletter). Hud: Urticaria, eksantem. @vrige: Lokal irritasjon i
endetarmen ved rektal applikasjon. Mindre vanlige (=1/1000 til <1/100): Hud: Pruritus, dermatitt. Sjeldne (=1/10 000 til <1/1000): Gastroin-
testinale: Magesmerter, diaré, luftplager, kvalme, oppkast. Hjerte/kar: Myokarditt, perikarditt. Muskel-skjel kelk Nev-
rologiske: Hodepine, svimmelhet. @vrige: Brystsmerter, tretthet/letargi. Svaert sjeldne (<1/10 000): Blod/lymfe: Endrede blodverdier (aplastisk
anemi, agranulocytose, pancytopeni, ngytropeni, leukopeni og trombocytopeni). Gastrointestinale: Akutt pankreatitt. Hud: Alopesi. Immunsys-
temet: Overfolsomhetsreaksjoner som f. eks allergisk eksantem, legemiddelfeber, lupus erytt syndrom, pankolitt. Kj
bryst: Oli i ibel). L le: Endringer i leverfunksj (okning i i 0g kol p ), hepatitt,
kolestatisk hepamt Luftveier: Allergiske og fibrotiske lungereaksjoner (inkl. dyspné, hoste, bronkospasme, alveolitt, pulmonzr eosinofili,

lungeinfiltrasjon, pleuritt). Muskel-skjel Artralgi, myalgi. Nevrologiske: Perifer nevropati. Nyre/urinveier: Svekket
nyrefunkSJon inkl. akun og kronisk interstitiell nefritt og nyresvikt.

Symp Begrenset med data om i g (f.eks. sel d k ved hoye orale lazindoser), men
det er ikke sen legn pé nyre- eIIer levertoksisitet. Behandiing: Intet speﬂﬁktanndol Symp isk og stattende. Se Gifti j anbe-
falmgerA07E (02 pé www.felleskatalogen.no

Mesalazin (5-aminosalisyl til behandling av infl isk lidelse. E bl er formulert slik
at virkestoffet frigjores i terminale ileum og kolon (frigjores ved pH >7). Virknii kani kni kani for 5-ASAs antiinfl

matoriske effekt er ukjent. Mesalazm hemmer migrasjonen av leukocytter med polymorf kjerne og inhiberer cellenes lipoksygenase. Dermed
hemmes produksjonen av p iske leuk (LTB4 og 5-HETE) i tarmveggens makrofager. Det er vist at mesalazin aktiverer
PPAR-y-1 resepmrer som motvuker nuklezer aktivering av inflammatorisk respons i tarmen. | laboratorieforsak inhiberer mesalazin cyklooksy-
genase, og dermed ogsa frisettingen av tromboksan B2 og prostaglandin E2. Klinisk relevans er ikke klarlagt. Mesalazin hemmer dannelsen
av plateaktiverende faktor (PAF). Mesalazin er antioksiderende ved & redusere dannelsen av reaktive og fange opp frie radika-
ler. | kolitt-dyremodeller hemmer mesalazin sekresjon av vann og klorid fra tarmveggen, samt oker reabsorpsjon av natrium. Det er mulig at
regelmessig mesalazinbruk reduserer risikoen for tykktarmskreft. Den Europeiske Crohns og Kolitt Organisasjonen (ECCO) anbefaler generellt
4 fortsette vedlikeholdsbehandlingen med mesalazin over lengre tid, da dette kan redusere risikoen for tykktarmskreft. Absorpsjon: Entero-
tabletter: Ca. 25% av gitt dose absorberes i terminale ileum og kolon. Mengden absorbert avhenger av alvorlighetsgraden av betennelsen i
mucosa og av hvor fort tarmen temmes. Stikkpiller og rektalvaeske: Absorberes i liten grad systemisk. Absorpsjonen avhenger av tiden dosen
beholdes i tarmen, alvorligh den av i jonen samt pH. Stor grad av i dividuelle forskjeller.
E bl Eliminasjonshalveringstid for mesalazin er mellom 9 timer (enkelt dose) og 11 timer (steady state). Rektalvaeske og stikkpiller:
Store individuelle forskjeller i biologisk halveringstid for mesalazin og t bolitten N-acetyl-5-aminosalisylsyre, og er rapportert & vaere
hhv. ca. 5 timer og ca. 8 timer. Metabolisme: Mesalazin metaboliseres i lever og tarmvegg ved acetylering til N-acetyl-5-aminosalisylsyre, som
er uten farmakologisk effekt. Utskillelse: Utskillelse av mesalazin skjer hovedsakelig via urin og feces.

Pakninger og priser: Enterotabletter: 400 mg: 100 sti! (blister) kr 379,40. 800 mg: 60 sti! (blister) kr 446,70. 180 stk.! (blister)
Kr1253,70. Rektalvaeske: 7 100 miZ (flaske) kr 274,90. Stkkpiller: 60 stk.2 kr 400,50.

F, Hal

Refusjon:

1. 407E C02_2. Mesalazin - lat, depottabl bl

Refusjonsberettiget bruk:. Ulceras kolltl og Crohns sykdom

Refusjonskode:.

ICPC Vilkdr nr (] Vilkdr nr
D94 Kronisk enteritt/ulceros kolitt - K50 Crohns sykdom -

K51 Ulceras kolitt

Vilkdr:. Ingen spesifisert.

2, \07EC02_6. stikkpille 500 mg
Refusjonsberettiget bruk:. Ulceras proktosigmoiditt.
Refusjonskode:.
D94 Kronisk enteritt/ulcergs kolitt - K51 Ulceras kolitt -

Vilkdr:. Ingen spesifisert.
Sist endret: 03.09.2014

Referanse: 1. Snitsky C, Safdi M, Katz S. A New Look at a Mainstay Ulcerativ Colitis Therapy. Gastroenterology & Hepatoiogy Volume 4, Issue
2, Supplement 4 February 2008.
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ASACOL

mesalazin

eee \/od aktiv mild/moderat ulcergs kolitt

Frisettingsprofilen sikrer aktivt mesalazin gjennom HELE tykktarmen'

Gjor det HELT - ikke stykkevis og delt

Kontraindikasjoner = Overfalsomhet for noen av innholdsstoffene eller for salisylater. Alvorlig nedsatt lever- eller nyrefunksjon.

Forsiktighetsregler | Blodpraver og urinstatus ber fastslas bade fer og under behandling. Forsiktighet méa utvises ved folgende tilstander: Svekket nyre og
leverfunksjon, pulmonaer sykdom spesielt astma, tidligere myo- eller perikarditt, og hos pasienter som tidligere har hatt bivirkninger av
sulfasalaziner. Behandlingen ber avsluttes umiddelbart ved magekramper, akutte magesmerter, feber, alvorlig hodepine og utslett.
Enterotabletter: Sjeldne arvelige problemer med galaktoseintoleranse eller glukose-galaktosemalabsorpsjon.

Vanlige bivirkninger | (>1/100 til <1/10) Gastrointestinale: Dyspepsi (enterotabletter). Hud: Urticaria, eksantem. @vrige: Lokal irritasjon i endetarmen ved rektal
applikasjon.

Spersmal? Ta gjerne kontakt med Ingunn Skeie, tlf: 900 60 952, e-post: iskeie@tillotts.com eller
Ann-Elin Selbekk, tIf: 900 82 081, e-post: aselbekk@tillotts.com
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BLINKSKUDDET

by

Metall pa remmen.....

Tekst/Bilde: Anders Batman Mjelle

«En 65 4r gammel pasient ble innlagt et annet universitetssykehus
grunnet synkope. Pasienten hadde de siste ukene opplevd ubehag
i magen og sure oppstet, nedsatt appetitt og vekslende avfering.
Ikke bruk av NSAIDs eller alkohol i anamnesen. Vedkommende
var hypotensiv og hadde nedsatt bevissthet, samt anemi. Det ble
ved gastroskopi funnet et stort ulcus i duodenalkneet med koagler
og synlige kar, men ingen pigéende bledning — pasienten ble

tatt til angiolab hvor en fant patologisk A. gastroduodenale som
ble embolisert med coiling x 4, beskrevet som teknisk vellykket.
Pasienten fikk ellers store mengder vaeske, PPI, trippelkur og
intravenes nering. Skrevet ut i velbefinnende.

To uker senere kommer pasienten til gastroskopikontroll ved virt
sykehus, fortsatt uten symptomer. Ved intubasjon av pylorus, sees
metallcoil som ligger inn mot bulbus duodeni, og som strekker seg
innover pars descendens duodeni. Det er ingen tegn til sr eller
bledning. Coil har altsi vandret fra arterie og inn i tarmlumen,
uten at det har tilkommet tegn til rebledning. Pasienten settes opp
til ny gastroskopi for 4 forsikre seg om at coilen vandrer distalt,

i tillegg at en fér vurdert slimhinnen lenger distalt.»
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SNUBLEFOT

Ventrikkel-perforasjon etter anleg-
gelse av direkte PEG (Freka Pexact)

Tekst/Bilde: Anna Stein

o )

Kvinne i 80-drene ble henvist til PEG-innleggelse pi grunn av

gkende svelgvansker. Hun hadde inoperabel thyreoideacancer med
kompresjon av spisereret og hadde tidligere mottatt strilebehand-
ling og radiojodterapi. For 2 4r siden fikk hun anlagt tracheo-
stomi i palliativ hensikt p.g.a. innvekst i trachea. Bade pasienten
og familien ensket videre invasiv behandling, men var fraridet
stenting etter mote i endoskopigruppen. Albyl E og Persantin
retard ble nullet i 2 degn for planlagt prosedyre.

Ved gastroskopi-undersokelse var det ingen passasje med vanlig
endoskop og man byttet til nasalt skop. God indentasjon og
diafanoskopi. Det ble valgt 4 ga videre med direkte anlagt PEG
(Freka Pexact), da esofaguslumen var for trang for nedtrekking av
PEG-sonde med pull-teknikk. Ukomplisert anleggelse av suturer.
Det tilkom et hematom i ventrikkelveggen synlig med endoskop
fra innsiden etter innfering av trochar og en liten sivbledning, som
stanset spontant (Figur 1).

Senere samme dag ble det observert store mengder blod som

kom via PEG-sonden og fra hudapningen. Ved re-gastroskopi
fant man et av stor koagel i ventrikkelen men det var utilstrekkelig
oversikt. Blednings-CT viste fri luft intraabdominalt, hey-
attenuerende innhold i ventrikkel forenlig med blod, men ingen

Figur 1a

kontrastekstravasering i den arterielle fasen. Det var ikke holde-
punkt for pagiende bledning og ingen sikker tegn til veggedefekt
i ventrikkel. P4 grunn av gkende bledning uten adekvat endo-
skopisk oversikt valget man & operere og man fant en perforasjon
i ventrikkelen, like kaudalt for PEG-sonden. Det ble ikke funnet
annet bledningsfokus. Det ble utfort gastrorafi med dpen anleg-
gelse av MicKey-Peg sonde.

Alvorlige komplikasjoner er beskrevet ved 3 % av prosedyrene
ifelge «Up-to-date.» Hyppigere hos gamle pasienter med komor-
biditet. Hos vir pasient ble det pévist perforasjon like kaudalt for
PEG-sonden intraoperativt. Kirurg lurte pa hvorvidt dette kunne
skyldes evt. trochar-skade, men under prosedyren ble det bare gjort
ett innstikk med trochar, uten behov for korreksjon. Sannsynligvis
har ruptur skjedd i relasjon til en av suturene. Hvorvidt bledning
og hematom kan ha bidratt til dette er usikkert. Pasienten stod pa
dobbel platehemming inntil 2 degn for prosedyren og man kunne
eventuelt ha stoppet Persantin retard tidligere.

Vir pasient var innlagt i 13 dager etter operasjonen. Sondenzring ble
startet i samrid med ernaringsfysiolog. Det har ni gitt 5 maneder
og pasienten har kommet seg tilbake til samme funksjonsniva som
for prosedyren. Hun folges videre av @NH-avdelingen.

Figur 1b
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Revestive'v Revestive'v
Indikasjoner teduglutid teduglutid

Revestive er indisert til behandling av pasienter i alderen 1 &r og eldre med kort tarm-syndrom. Pasienter ber veere stabile etter en periode med intestinal
adapsjon etter kirurgi.

Kontraindikasjoner
Overfalsomhet for innholdsstoffene eller spor av tetracyklinrester. Aktiv eller mistenkt malignitet. Pasienter med malignitet i magetarmkanalen, inklusiv . *

—

lever- og gallesystemet og pankreas i lgpet av de siste fem arene.

Bivirkninger
Sveert vanlige (>1/10): Luftveisinfeksjon*, hodepine, abdominal smerte og distensjon, oppkast, kvalme, gastrointestinale stomikomplikasjoner, t
reaksjoner pa injeksjonsstedet!. i
Vanlige (>1/100 til <1/10): Influensaliknende sykdom, nedsatt appetitt, vaeskeoverbelastning, angst, sevnleshet, hjertesvikt med stuvning, dyspné,

B |/
0 ' ¥
hoste, kolorektale polypper, kolonstenose, flatulens, tarmobstruksjon, pankreasgangstenose, pankreatittt, tynntarmsstenose, kolecystitt, akutt N ar t a rl I | e p |te | et \/O kS e r <8

kolecystitt, perifert adem.

*Inkluderer felgende foretrukne betegnelser: Nasofaryngitt, influensa, ovre luftveisinfeksjon og nedre Iuftveisinfeksjon.

fInkluderer falgende foretrukne betegnelser: Hematom pa injeksjonsstedet, erytem pa injeksjonsstedet, smerter pa injeksjonsstedet, hevelse pa ka n e n te r a It

injeksjonsstedet og bladning pa injeksjonsstedet.
fInkluderer folgende foretrukne betegnelser: Pankreatitt, akutt pankreatitt og kronisk pankreatitt.

LI |
Vennligst se Revestive SPC for forskrivning for fullstendig oversikt over bivirkninger, advarsler og forsiktighetsregler. ka I o rl I n n t a k g ke

v Revestive «Shire Pharmaceuticals Ireland Ltd.»

C
Fordoyelses- og stoffskiftepreparat. ATC-nr.: A16A X08
PULVER OG VASKE TIL INJEKSJONSVASKE, opplesning 5 mg: Hvert sett inneh.: |) Hetteglass: Teduglutid 5 mg, L-histidin, mannitol, natriumfosfatmonohydrat, dinatriumfosfatheptahydrat,

natriumhydroksid, saltsyre. Il) Ferdigfylt penn med opplesningsvaeske: Vann til injeksjonsvaesker. Etter rekonstituering: 1 mlinneholder 10 mg teduglutid. 1
Indikasjoner: Behandling av pasienter >1 &r med kort tarm-syndrom. Pasienten ber veere stabil etter en periode med intestinal adapsjon etter kirurgi. Dosering: Behandling skal initieres under veiledning
av helsepersonell med erfaring i behandling av kort tarm-syndrom («short bowel-syndrome», SBS). Behandling av barn skal initieres under veiledning av helsepersonell med erfaring i behandling av pediatrisk

SBS. Behandling ber ikke startes for det er rimelig & anta at pasienten er stabil etter en periode med intestinal adapsjon. Optimalisering og stabilisering av i.v. vaeske og ernasring ber veere gjiennomfert for B a r n m e d ko rt ta r m -— S n d ro m ka n
behandlingsstart. Klinisk vurdering ber ta hensyn til utgangspunktet og malet med behandlingen for hver enkelt pasient. Behandlingen skal avsluttes dersom en generell forbedring av pasientens tilstand ikke er

oppnéadd. Effekt og sikkerhet hos alle pasienter skal overvakes kontinuerlig, int. retningslinjene for Kiinisk behandling. Voksne inkl. eldre >65 &r: 0,05 mg/kg kroppsvekt 1 gang daglig. Se tabell for injeksjonsvolum

int. kroppsvekt. Forsiktig nedtitrering av daglig dose kan vurderes hos enkelte for & optimere toleransen av behandlingen pga. uensartethet i SBS-populasjonen. Behandlingseffekten skal evalueres etter 6 maneder. o .

Kontinuerlig behandling anbefales for pasienter som er avvent parenteral emeering. Barn og ungdom >1-17 &r: 0,05 mg/kg kroppsvekt 1 gang daglig. Se tabell for injeksjonsvolum iht. kroppsvekt. Det anbefales ett e r t re l I I a n e e rS e a n I n g

en behandlingsperiode pa 12 uker med péfelgende evaluering av behandlingseffekten. Det finnes ingen tilgiengelige data ved bruk etter 12 uker. Se ogsé Forsiktighetsregler. Injeksjonsvolum iht. kroppsvekt for

voksne, inkl. eldre >65 &r, barn og ungdom >1-17 ar:

' 0
med Revestive fa redusert behov -
10-11 0,05 34-37 0,18 62-65 0,32 . 1 - .(i —
12-13 0,06 38-41 0,2 66-69 0,34 fo pa e ‘te al e % g . o
14-17 0,08 42-45 0,22 70-73 0,36 r r n r rn rln - | ¢ 7
18-21 0,1 46-49 0,24 74-77 0,38 \
22-25 0,12 50-53 0,26 78-81 0,4 !
26-29 0,14 54-57 0,28 82-85 0,42
30-33 0,16 58-61 0,3 90-93 0,46

Glemt dose: Den glemte dosen tas s& snart som mulig samme dag. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering er nedvendig ved lett eller moderat nedsatt leverfunksjon. lkke
undersekt ved alvorlig nedsatt leverfunksjon. Nedsatt nyrefunksjon: Ingen dosejustering nedvendig ved lett nedsatt nyrefunksjon. Veed Cl ., <560 mli/minutt eller nyresykdom i sluttfasen, ber daglig dose reduseres
med 50%. Barn <1 &r: Sikkerhet og effekt ikke fastslatt. Ingen tilgiengelige data. Tilberedning/Handtering: Kun til engangsbruk. Opplasningen skal ikke brukes dersom den er uklar eller inneholder partikler. Skal
rekonstitueres for administrering, se pakningsvedlegg. Administrering: Rekonstituert opplesning gis som s.c. injeksjon i magen (vekslende mellom magens 1 av 4 kvadranter), ev. i laret hvis injeksjon i magen

ikke er mulig pga. smerter, arrdannelse eller fortykket vev, se pakningsvedlegg. Skal ikke administreres i.v. eller i.m. Kontraindikasjoner: Overfelsomhet for innholdsstoffene eller spor av tetrasyklinrester. Aktiv

eller mistenkt malignitet. Malignitet i mage-tarmkanalen, inkl. lever- og gallesystemet samt pankreas i lopet av de siste 5 &rene. Forsiktighetsregler: Kolorektale polypper: Koloskopi med fiering av polypper

ber giennomferes ved behandlingsstart. En oppfelgingskoloskopi (eller annen bildediagnostikk) anbefales i lepet av de 2 ferste behandlingsérene, deretter minst hvert 5. &r. Basert pa pasientkarakteristika (f.eks.
alder, underliggende sykdom) skal det foretas en individuell vurdering av hvorvidt okt frekvens av undersekelser er nadvendig. Dersom en polypp oppdages anbefales oppfelging int. gjeldende retningslinjer, ved
malignitet skal behandling seponeres. Gastrointestinal neoplasi, inkl. lever- og gallegang: Ved neoplasi skal det fiernes, ved malignitet skal behandling seponeres. Galleblaere og gallegang, pankreassykdommer,
tarmobstruksjon: Ved symptomer relatert til galleblaere eller galleganger, ved bivirkninger som omfatter pankreas og ved gjentagende tarmobstruksjon, skal behovet for fortsatt behandling revurderes. Monitorering:
SBS-pasienter skal veere under neye oppfelging iht. retningslinjer for klinisk behandling. Dette inkluderer overvakning av tynntarmsfunksjon, gallebleere, galleganger og pankreas for tegn og symptomer. Ytterligere
laboratorieundersokelser foretas og passende billedteknikker benyttes, dersom indisert. Vieeskeoverbelastning: Er observert i Kliniske studier. Bivirkninger relatert til vaeskeoverbelastning oppsto hyppigst de

forste 4 behandlingsukene og avtok over tid. Ved kardiovaskuleer sykdom ber pasienten overvékes mht. veeskeoverbelastning, seerlig ved behandlingsstart, pga. okt veeskeabsorpsjon. Pasienten ber rades til &
kontakte lege ved plutselig vektoppgang, hevelser i ankler og/eller dyspné. Veeskeoverbelastning kan forhindres ved vurdering av behov for parenteral ernaering til rett tid. Vurderingen ber gjeres hyppigere de ferste
behandlingsménedene. Hiertesvikt med stuvning er observert i Kliniske studier. Veed signifikant forverring av kardiovaskuleer sykdom skal behovet for fortsatt behandling revurderes. Parenteral emncering: Parenteral
erneering ber reduseres forsiktig og ikke seponeres brétt. Pasientens veeskestatus ber evalueres etter reduksjon av parenteral erngering, og nedvendig justering foretas. Samtidig bruk av andre legemidler: Ved
samtidig bruk av orale legemidler som krever titrering eller har et smalt terapeutisk vindu, ber pasienten overvakes neye pga. mulig ekt absorpsjon. Seponering: Ved seponering ber det utvises forsiktighet pga. risiko
for dehydrering. Spesielle Kliniske tilstander: Bruk ved alvorlige, klinisk ustabile samtidige sykdommer eller ved malignitet i lopet av de siste 5 &rene er ikke undersekt. Forsiktighet ber utvises. Barn og ungdom: Fer
behandlingsoppstart ber det tas prever for okkult blod i avferingen (FOBT) hos alle barn, deretter arlige prever. Fer behandlingoppstart ber barn >12 &r giennomgé koloskopi/sigmoidoskopi, hvis ikke dette er foretatt
innenfor det siste &ret. Barn <12 &r ber ogsé giennomgé prosedyren ved blod i avferingen uten kjent &rsak. Koloskopi anbefales hos alle barn etter 1 &rs behandling, og deretter minst hvert 5. &r ved kontinuerlig
behandling. Hjelpestoffer: Inneholder <1 mmol natrium (23 mg) pr. dose, dvs. tineermet natriumifritt. Bilkjering/maskinbruk: Tilfeller av synkope er rapportert, og slike hendelser kan pavirke evnen til & kjere bil og
bruke maskiner.

Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse. Ingen interaksjonsstudier er utfert. Basert pé teduglutids farmakodynamiske effekt, er det mulighet for ekt absorpsjon
av legemidler som tas samtidig. Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Ingen data. Dyrestudier indikerer ingen direkte eller indirekte skadelige effekter mhp. reproduksjonstoksisitet. Som et forsiktighetstiltak
ber bruk unngés. Amming: Utskillelse i morsmelk er ukjent. En risiko for nyfedte/spedbarn som ammes kan ikke utelukkes. Som et forsiktighetstiltak ber bruk unngas. Fertilitet: Ingen data. Bivirkninger:

Sveert vanlige (> 1/10): Gastrointestinale: Abdominal smerte og distensjon, oppkast, kvalme, gastrointestinale stomikomplikasjoner. Infeksiese: Luftveisinfeksjon. Nevrologiske: Hodepine. @vrige: Reaksjoner pa
injeksjonsstedet. Vanlige (> 1/100 til < 1/10): Gastrointestinale: Kolorektale polypper, kolonstenose, flatulens, tarmobstruksjon, pankreasgangstenose, pankreatitt, tynntarmsstenose. Hjerte/kar: Hjertesvikt med
stuvning. Infeksiese: Influensalignende sykdom. Lever/galle: Kolecystitt, akutt kolecystitt. Luftveier: Dyspné, hoste. Psykiske: Angst, sevnleshet. Stoffskifte/ernsering: Nedsatt appetitt, veeskeoverbelastning.

Qvrige: Perifert edem. Mindre vanlige (= 1/1000 til < 1/100): Gastrointestinale: Duodenalpolypp. Hjerte/kar: Synkope. Ukjent frekvens: Gastrointestinale: Gastropolypp. Immunsystemet: Overfelsomhet. @vrige:
Vaeskeretensjon. Overdosering/Forgiftning: Hoyeste dose som er studert under Klinisk utvikling var 86 mg/dag i 8 dager. Noen uventede systemiske bivirkninger ble ikike observert. Vied overdose skal pasienten
overvakes noye av helsepersonell. Egenskaper: Virkningsmekanisme: Teduglutid er en analog til GLP-2, som er et peptid som utskilles av tarmens L-celler, og som eker intestinal og portal blodgjennomstremning,
hemmer utskillelse av magesyre og reduserer tarmens motilitet. Bevarer slimhinnens integritet ved & fremme reparasjon og normal vekst av tarmen ved okt hayde av villus og dybde av krypter i tarmepitelet.
Absorpsjon: Rask. T, ca. 3-5 timer etter administrering ved alle dosenivaer. Absolutt biotilgiengelighet 88%. Fordeling: Voksne: Tilsynelatende Vd 26 liter. Halveringstid: Terminal t,/2 ca. 2 timer. Plasmaclearance
ca. 127 mi/time/kg etter i.v. administrering, ekvivalent med GFR. Barn 1-17 &r: Lavere AUC og kortere t,/2 enn hos voksne. Clearance reduseres ved ekende alder fra 1 &r til voksen. Metabolisme: Ikke fullstendig
kient, sannsynlig felges hovedmekanismen for peptidmetabolisme. Utskillelse: Renalt. Oppbevaring og holdbarhet: Oppbevares ved hoyst 25°C. Skal ikke fryses. Etter rekonstituering: Av mikrobiologiske &rsaker
ber rekonstituert opplesning brukes umiddelbart. Kjiemisk og fysisk stabilitet er vist i 3 timer ved 25°C. Pakninger og priser: 1 sett (28 hettegl. m/pulver + 28 ferdigfylte sproyter m/opplesningsvaeske) kr 214445,50.
Priser og ev. refusjon oppdateres hver 14. dag.

Sist endret: 22.05.2017

Revestive er indisert for-behandling av: pa'si'énte'r >1.4r
med kort tarm-syndrom. Pasienten bor veere stabil etter:
en periode med'intestinal adapsjon etter'kirurgi.?

C-APROM/NO//0070 Date of preparation: June 2017

Shire Pharmaceuticals, Ireland Limited, 5 Riverwalk, Citywest Business Campus, Dublin 24, Irland

v Dette legemidlet er underlagt szerlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa raskt som mulig. Helsepersonell . e -
oppfordres til & melde enhver mistenkt bivirkning. Referanser: 1. Carter BA, Cohran VC, Cole CR, Corkins MR, Dimmitt RA, Duggan C, et al. Outcomes from £hlre

a 12-Week Open-Label Multicenter Clinical Trial of Teduglutide in Pediatric Short Bowel Syndrome. J Pediatr
2017;181:102-11. 2. Revestive Preparatomtale Mars 2017, pkt. 4.1.
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EN INNBYGGER - EN JOURNAL

Vi har lgsningen for én innbygger
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- et mg@tepunkt mellom ny forskning og klinikk

Tekst: Anca Heyd, E-post: ahe@dips.no, Lege og medisinsk radgiver i DIPS

brukes blant annet i Finland.

DIPS AS er blant selskapene som har demonstrert lgsningen

i samarbeid med Direktoratet for e-helse, og ulike andre aktorer
innen helse-IKT — bide konkurrenter og samarbeidspartnere.
Teknologien er pa plass via kjente standarder og rammeverk,

og dokumentene fraktes trygt via Norsk Helsenett.

IKT-leverandorer fra ulike nivier av helsetjenesten i Norge har for
lengst funnet ut hvordan de kan lose nedvendig og tidvis livsviktig
dokumentflyt i helsevesenet ved hjelp av noen sma tasteklikk. Et
sveert betydelig skritt pa veien mot visjonen som Stortinget vedtok
12013: En innbygger — én journal.

Dokumentdeling uten adresse

Hvilken som helst leverander av spesialistsystemer i det norske
helsevesenet kan utveksle dokumenter via IHE XDS. THE star
for Integrating the Healtcare Enterprise — som er kommunikasjon
pa tvers via kjente, fastsatte kodestandarder. XDS star for Cross
Document Sharing — profilen for tilgang til dokumenter pa tvers
av aktorer.

Dermed kan helsepersonell fa fram nedvendig informasjon pa
sekunder, direkte fra sin elektroniske pasientjournal. De kan ende-
lig slippe 4 jakte informasjon via telefon, budbil, post eller telefaks.
Ikke mindre viktig: de kan gjere tilgjengelig egne journalnotater
som vil veere relevante for andre. Dokumentet trenger ikke ha noen
adressat, men vil bli gjort synlig i pasientens behandlingsregister.

Ambisigs pa klinikernes vegne

Vi i DIPS har jobbet intenst de siste drene for 4 utvikle frem-
tidens pasientjournal, DIPS Arena, for norske sykehus. Her er vi
ambisigse nok til at vi bide forenkler arbeidshverdagen ved 4 fjerne
dobbelrapportering og -registrering, samtidig som vi tilbyr prosess-
og beslutningsstette for klinikeren underveis i behandlingen.

DIPS Arena har ogsa adressert helsevesenets store utfordring
med 4 ha tilgang til oppdatert informasjon om en pasient,
uansett behandlingssted. I vir nye elektroniske pasientjournal

Hvis norske myndigheter vil, kan vi allerede na enkelt dele journaldokument pa
tvers av nivaer og geografi i norsk helsevesen. Teknologien er vel utprgvd og

Anca Heyd, er lege og medisinsk radgiveri DIPS AS. Hun er en av syv leger ansatti helseteknologiselskapet som
skal sgrge for at utviklingen foregar pa sluttbrukernes premisser. DIPS Arena er neste generasjon system for
elektronisk pasientjournal og skal erstatte DIPS Classic.

vil helsepersonell fa oversikt over alle de dokumenter som finnes
i pasientens behandlingsregister.

Vi er utalmodige etter 4 f4 dette pé plass, for fortsatt méd pasienten
i mange tilfeller selv veere journalarkiv og behandlingsregister. Det
er pasienten som ma fremlegge sin historikk og veere budbringer
mellom helsevesenets hoyre og venstre hind. Den manglende
samhandlingen gjor at pasienten ofte opplever behandlingen som
bade frustrerende og ineftektiv. For ikke snakke om hvor kostnads-
krevende det er for staten Norge at det jobbes pa denne miten.

Skulle pasienten, kritisk nok, komme bevisstles inn til et akutt-
mottak, kan vedkommende sveve i livsfare hvis sykehuset ikke
klarer 4 fa fatt i informasjon raskt nok fra andre journalsystemer
og behandlingsnivi.

Kjernejournal dekker andre behov

Joda, kjernejournalen som helseminister Bent Heie framsnakket
pa NRKs underholdningsprogram «Nytt pd Nytt», er ment 4 lose
behovet for kritisk informasjon. Kjernejournalen er et web-basert
dataverktoy hvor for eksempel kirurger kan fi vite om livstruende
allergier eller andre vesentligheter for operasjonen settes i gang.
Haken ved lgsningen er alle behandlere i en ellers travel hver-
dag ma ta seg tid til 4 rapportere spesifikt inn i kjernejournalen.
Beklageligvis gjores ikke dette like samvittighetsfullt av alle.
Kjernejournalen har derfor fortsatt mange kritiske hull, og behand-
lerne kan ikke vaere sikker pd at informasjonen der er komplett.

For «Pasientens helsetjeneste» som helseministeren si klokt har
tatt til orde for, tjenesten som skal sette pasienten og ikke enkelt-
diagnosene i sentrum, er en kjernejournal langt fra nok. Pasientens
helsetjeneste er avhengig av at behandlerne evner 4 se hele bildet.
Det gjor de ikke si lenge de kun har tilgang til sin egen puslespill-
brikke.

En enkelt pasient har i dag et betydelig antall journaler hos
ulike akterer som fastlege, sykehus, sykehjem, hjemmetjeneste,
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rehabiliteringsenhet, tannlege, kanskje en fysioterapeut og sa
videre. Ingen av behandlerne har tilgang til hverandres doku-
ment, men kan sende en foresporsel om de vet at de finnes og
hvor de er lagret. Norsk helsevesen er fortsatt bygd opp som om
all informasjon kun fantes pd papir. Manglende systemstotte
bide organisatorisk og ogsa pd IKT-nivé har gjort det komplett
umulig 4 se pasienten under ett. Det horer ogsid med til historien
at det fram til januar 2015 ikke var lovmessig anledning til 4 dele
journalen ut over egen juridisk enhet.

Kan begynne i ar

Mange tror at den eneste veien til & kunne klare 4 effektivisere
norsk helsevesen og sette pasienten i sentrum, er at absolutt hele
helse-Norge — uansett nivi — bruker neyaktig samme journal-
system. Vi mener en slik innforing ikke bare blir uhensiktsmessig
og voldsomt kostnadskrevende, men at et si stort prosjekt vil inne-
beere en betydelig risiko og ta mange ar. Det er nok 4 minne om
England som forsgkte & samle alle sine journaler i et felles system,
og som 10 4r og 10 milliarder pund senere mitte innse at satsingen
var mislykket.

Via IHE-XDS er det faktisk bare 4 begynne 4 dele dokumenter.
Her og na. De klarer det i Finland og flere andre land, og metoden
er effektiv siden behandleren slipper 4 gi inn og ut av data-
system, men fir opp en liste med linker til relevante «fremmede»
dokument néir han dpner pasientens journal i eget system.

Slik kan for eksempel en akuttenhet raskt se nir pasienten sist
oppsekte lege og hva som da var problemet. Slik kan sykehjemmet
se hvordan rehabiliteringsenheten har konkludert samtidig med at
pasienten legges inn.

Ikke minst kan pasienten selv fa oversikt over disse dokumentene
via «Min helse» pd webportalen helsenorge.no. Her kan pasienten

i

= |
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SYKEHUS

Dokumenter

Skjermbildet viser pasientens journal og er klinikerens arbeidsflate | DIPS Arena.
Her er teknologien IHE XDS integrert, som apner for dokumentdeling pa tvers av
behandlingsniva og geografi i helsevesenet. Det betyr at klinikere vil kunne lese
pasientens journal fra andre behandlingssteder som er tilknyttet Norsk Helsenett SF. @ NORSK HELSENETT SF

|ﬁ . DIPS Arena + IHE XDS

EN INNBYGGER - EN JOURNAL

ogsa laste ned og supplere med dokumenter som for eksempel
viser egentrening, eller registrere annet som behandleren trenger
oversikt over.

Dette ma pa plass

To svert si overkommelige utfordringer mi loses av sentrale

myndigheter, for IHE XDS-losningen kan tas i bruk:

1. Det trengs et sentralt register med informasjon om hvor det
finnes relevante dokumenter pi en enkelt pasient. Det er ikke
nedvendig at registeret lagrer et eneste dokument, det skal bare
eksistere for 4 vise hvor dokumentene finnes. Ved 4 klikke pé
linken til et dokumentet sendes en sperring via Norsk Helsenett
om 4 fi tilgang til 4 fa se det. Dokumentet kan for eksempel
veere lagret ved et legekontor i Finnmark. Du som behandler,

i for eksempel Kristiansand, far umiddelbart se en kopi av doku-
mentet i en web-browser om du har de riktige tillatelsene.

2. Det trengs at det opprettes en nasjonal sikkerhetsinfrastruktur,
for eksempel via helsenorge.no, slik at kun helsepersonell med
de riktige tillatelsene fir tilgang til delte dokument.

Med disse to punktene pé plass finnes endelig den systemstotten
som de fleste leger daglig frustreres over & mangle. Vi har allerede
verktoyet som gjor at leger kan tilby sine pasienter en person-
sentrert behandling. Det 4 skape en teknologisk forbindelse
mellom alle de ulike derene i helsevesenet, uavhengig av hvilket
datasystem de bruker, er faktisk enkelt.

Vi er neere. S4 veldig nere na.

Forfatterintroduksjon:

Anca Heyd hadde 14 ars praksis fra klinisk arbeid og fire ar i ulike
ledende stillinger i Helse Nord bak seg da hun sekte seg over til
DIPS AS som medisinsk radgiver. Hennes erfaringer spenner fra
kirurgi og allmennpraksis til spesialist i gynekologi og fedselshjelp.

SYKEHUS

Y T
FYSIOTERAPEUT - ° : * . AVTALESPESIALIST

REHAB o '. HJEMME-
. e TIENESTE
. Pasient N
® .
SYKEHIEM - .*  FASTLEGE
... ....0
HELSESTASJON TANNLEGE

YDIPS

DIPS Arena har integrert IHE XDS-teknologien som vil veere snarveien til Stortingets ambisjon «En innbygger — én journal» for hele helse-Norge.
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Oversikt over nasjonale
og internasjonale mgter/kongresser

sortert etter dato,
nasjonale mgter
i tykk sort skrift

2017

The Liver Meeting® 2017 (AASLD)
Washington, DC, USA

20.-24. oktober, 2017
https//www.aasld. org/events-pro-
fessional-development/liver-mee-
ting%C2%AE-2017

25th United European Gastroenterology
Week (UEGW)

Barcelona, Spain

28. oktober — 1. november 2017
https://www.ueg.eu/week/

The annual SAGIM meeting 2017
“Scandinavian Association of Neurogastro-
enterology, Imaging and Motility”
November 2017
http.//www.sagim-gastro.dk/

Advances in Inflammatory Bowel Diseases
2017

Orlando, USA

9.-11. november 2017

http.//www.advancesinibd.com

2018

35th SADE course 2018
- OSLO, NORWAY
OESOPHAGUS: From diagnosis to

advanced endoscopic therapy

NGFs arsmote

Lillehammer

8-10. februar, 2018

Abstraktfrist for NGF-drsmetet

er 15. november. 2017.

Abstrakt sendast til:
margit.brottveit@gmail.com

Matet er som vanleg pi Lillehammer,
8.-10. februar 2018.

Vidare informasjon om program

og pamelding kjem seinare i separat
e-post og pA NGF's heimeside.

European Crohn's and colitis Organisation
(ECCO)

13. Kongress 14.17. februar 2018

Wien, Osterrike
https://www.ecco-ibd.eu/eccol8

DDW 2017 - Digestive Disease Week
2018

Wiashington, DC, United States

2 -5 juni, 2018
http://www.ddw.org/home

American Society of Clinical Oncology
(ASCO)

Annual Meeting

Chicago, I, USA

Friday, June 1,2018 to Tuesday, June 5,2018
bttp://am.asco.org/

UEG Week Vienna 2018 - 26th UEG
Week - October 20-24 Venue: ACV,

Vienna, Austria.

40th European Congress for Nutrition and
Metabolism (ESPEN 2018)

September 2018 (Dato og sted er ikke
endelig avgjort)

EUROSON 2018

Congress Centre of the Poznan Internati-
onal Fair, Glogowska 14, 60-734 Poznan
Polen.

6.-9. september 2018

EPC2018 - The 50th Annual Meeting of
the EPC in Berlin

The Liver Meeting® 2018 - The 69th
Annual Meeting of the American Asso-
ciation for the Study of Liver Diseases
(AASLD)

2018 (Ikke endelig)

USA
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' Constella® (I ; :
is a firstin class, once daily,
continuous treatment,"2 It
»normalises bowel function,
roviding sustained relieffrom the
pain; bloating and constipation
associated with [BS-C.134
““Constella has proven tolerability:
and-an established safety: profile.’
“Multiple symptoms,one
convenient treatment."34

AllerganAS .

Telefon: +47 80010497

Constella Allergan

GC-C-reseptoragonist

KAPSLER, harde 290 pg: Hver kapsel inneh.: Linaklotid 290 g, hjelpestoffer. Fargestoffer: Gult, redt og sort jernoksid (E 172), titandioksid (E 171).

Indikasjoner: Symptomatisk behandling av moderat til alvorlig irritabel tarmsyndrom med obstipasjon (IBS-C) hos voksne. Dosering: Voksne: 1 kapsel daglig. Lege ber regelmessig vurdere behovet for fortsatt behandling.
Dersom symptombedring ikke nas etter 4 ukers behandling, ber pasienten undersokes pa nytt og nytte/risiko ved fortsatt behandling revurderes. Effekten av linaklotid er fastslatt i dobbeltblinde placebokontrollerte studier
med varighet opptil 6 maneder. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt lever-/nyrefunksjon. Ingen dosejustering nedvendig. Barn og ungdom <18 ar: Sikkerhet og effekt ikke fastslatt. Beor ikke brukes pga. manglende erfaring.
GC-C-reseptoren kan vaere overuttrykt hos barn, og barn <2 ar kan veere szerlig felsomme for linaklotid. E/dre: Ingen dosejustering nedvendig, men behandlingen bar overvakes naye og jevnlig revurderes. Administrering: Til
oral bruk. Ber tas minst 30 minutter far mat for & redusere ev. gastrointestinale bivirkninger. Bar svelges hele. Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene. Kjent eller mistenkt mekanisk gastrointestinal obstruks-
jon. Forsiktighetsregler: Bor brukes etter at organiske sykdommer er utelukket og diagnosen moderat til alvorlig IBS-C er etablert. Pasienten ma vaere oppmerksom pa mulig diaré og nedre gastrointestinal bledning, og
ber anmodes om & informere legen dersom alvorlig eller langvarig diaré eller nedre gastrointestinal bladning inntreffer. Ved langvarig (f.eks. >1 uke) eller alvorlig diaré, skal lege oppsakes og midlertidig seponering vurderes.
Ekstra forsiktighet ber utvises ved fare for vaeske- eller elektrolyttforstyrrelser (f.eks. hos eldre, CV-sykdom, diabetes, hypertensjon), og elektrolyttkontroll ber vurderes. Ber ikke brukes ved kroniske betennelsestilstander i
tarmen, som Crohns sykdom og ulcergs kolitt, pga. manglende erfaring. E/dre: Begrensede data. Pga. hayere risiko for diaré hos eldre, ber de vies spesiell oppmerksomhet, og behandlingens nytte/risiko-forhold méa vurderes
neye og jevnlig revurderes. Barn og ungdom. Data mangler, ber ikke brukes. Da GC-C-reseptoren kan vaere overproduktiv hos barn, kan barn <2 &r veere seerlig folsomme for linaklotids virkninger. Interaksjoner: For utfyl-
lende informasjon om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse. Interaksjonsstudier er ikke utfert. Linaklotid pavises sjelden i plasma ved anbefalte doser. Samtidig behandling med protonpumpehemmere, laksativer
eller NSAID kan gke risikoen for diaré. Ved alvorlig eller langvarig diaré kan absorpsjonen av andre orale legemidler pavirkes. Effekten av orale prevensjonsmidler kan reduseres, og bruk av et ekstra prevensjonsmiddel
anbefales. Forsiktighet ber utvises ved bruk av legemidler med smal terapeutisk indeks som absorberes i tarmen, som f.eks. levotyroksin, da effekten kan reduseres. Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Begrensede
data. Dyrestudier indikerer ingen direkte eller indirekte skadelige effekter mht. reproduksjonstoksisitet. Som en forholdsregel er det best & unnga bruk under graviditet. Amming: Systemisk eksponering er minimal, og
utskillelse i morsmelk er ikke sannsynlig, men dette er ikke evaluert. Selv om det ved terapeutiske doser ikke er forventet noen effekt pa diende nyfedte/spedbarn, anbefales ikke bruk under amming, pga. mangel pa doku-
mentasjon. Fertilitet: Dyrestudier indikerer ingen pavirkning pad mannlig eller kvinnelig fertilitet. Bivirkninger: Inntak i mett tilstand gir hyppigere og lesere avfering og flere gastrointestinale bivirkninger, enn ved fastende
tilstand. Sveert vanlige (=1/10): Gastrointestinale: Diaré. Vanlige (=1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Abdominale smerter, flatulens, abdominal oppblasthet. Infeksizse: Viral gastroenteritt. Nevrologiske: Svimmelhet. Mindre
vanlige (=1/1000 til <1/100): Gastrointestinale: Fekal inkontinens og akutt avferingstrang, nedre gastrointestinal bledning, inkl. hemoroidebladning og rektal bladning, kvalme, oppkast. Hjerte/kar: Ortostatisk hypotensjon.
Stoffskifte/ernaering: Hypokalemi, dehydrering, nedsatt appetitt. Sjeldne (=1/10 000 til <1/1000): Undersokelser: Reduksjon av bikarbonat i blodet. Ukjent frekvens: Hud: Utslett. Overdosering/Forgiftning: Symptomer: For-
sterkning av de farmakodynamiske effektene, hovedsakelig diaré. Behandling: Symptomatisk. Se Giftinformasjonens anbefalinger AO6A X04 side c. Oppbevaring og holdbarhet: Hold beholderen tett lukket for & beskytte
mot fuktighet. Etter anbrudd/apning: Kapslene skal brukes innen 18 uker.

Pakninger og priser: 290 pg 28 stk. (boks) kr. 606,80. 90 stk. (boks) kr. 1854,90.

Sist endret: 10.06.2016 (priser og ev. refusjon oppdateres hver 14. dag) Basert pa SPC godkjent av SLV:08/2016

Allergan AS c/o Allergan Norden AB, Strandbergsgatan 61, SE 112 51 Stockholm, Telefon: +46 8 594 100 00, www.allergan.se
MAH: Allergan Pharmaceuticals International Limited, Refusjon: Bla resept, AO6A X04_1 Linaklotid, Refusjonsberettiget bruk
Symptomatisk behandling av moderat til alvorlig irritabel tarm-syndrom med obstipasjon (IBS-C) hos voksne.
Refusjonskode:

ICPC Vilkar nr

D93 Irritabel tarm-syndrom uten diaré 218, 219, 220
ICD Vilkar nr

K58.9 Irritabel tarm-syndrom uten diaré 218, 219, 220
Vilkar:

218

Refusjon ytes kun til pasienter med moderat til alvorlig IBS-C som ikke har fatt effekt av livsstilstiltak og laksantia. Dette skal dokumenteres i journalen.
219

Constella

Linaclotide

Behandlingen skal evalueres etter 4 uker. Pasienter som ikke opplever effekt skal avslutte behandlingen. Dette skal dokumenteres i journalen.
220
Behandlingen skal vaere instituert av spesialist i fordeyelsessykdommer, eller pa sykehusavdeling med tilsvarende spesialitet.

Dato for utarbeidelse. febraur 2017, NO/0036/2017



STIPENDER

Tildeling av Janssens
forskningsstipend innen IBD

Styret ensker 4 dele stipendiet i tre med kr 20 000 til hver
soker. Det overordnede prinsippet er at alle sokere tilhorer
solide, velrenommerte forskningsmiljeer som regelmessig
publiserer viktig bidrag innen sé vel grunnforskning og
anvendt klinisk inn feltet Inflammatorisk tarmsykdom.

1. Maya Olaisen, Ph.D stipendiat, NTNU

16Sr RNA sekvensering av mikrobiomet I jejunal mukosa
hos pasienter med tynntarms Crohn.

Begrunnelse: den skende DNA og RNA sekvensering

sé vel i humant genom som i mikrobiomet kan bane vei
for en dypere forstielse av interaksjonen mellom vert og
mirobiomer. Slik grunnforskning ma stettes.

2. Asle W. Medhus dr.med. OUH

Probiotics as adjuvant therapy in UC patients with different
treatment regimen — clinical intervention with a translational
research approach.

Begrunnelse: Probiotika har positive effekter, men i klinisk
praksis har ikke dette hatt noe stort gjennomslag. Studier som
ut fra teoretiske betraktninger vil kunne vise til gode resultater
i kombinasjon med anti IBD midler vil veere av stor verdi. Ikke
bare for pasientene, men slike resultater kan gi bedre innsikt

i sammenhengen mellom inflammasjonsrespons og det mikro-
biologiske tarmmilje hos Ulceros kolitt pasienter.

3. Marte Lie Hgivik, pa vegne av IBSEN gruppen
Identifisering av diagnostiske, prognostiske og prediktive
biomarkerer i mikrobiomet til nydiagnostiserte, behandlings-
naive IBD-pasienter, ved innhenting av avferingsprever fra
2000 nydiagnostiserte, behandlingsnaive IBD pasienter.
(Utstyr: PSP® Spin Stool DNA sampling tubes)
Begrunnelse: Biomarkerer i feces vil alltid vere en kort vei til
diagnostiske virksomme tester, men er et vanskelig felt. Om
dette er veien 4 gé er usikkert, men en sa stor studie som dette
vil uansett kunne pa en effektiv mite gi avgjerende svar.

Pi vegen av styret i NGF
Hans H. Wasmuth
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S IPSEN

~ Innovation for patient care

Ipsens forsknings- og utdanningsstipend
innen nevroendokrine svulster (NET)

VEDTEKTER

§1. NET-forsknings- og utdanningsstipendet stilles til
disposisjon av IPSEN. Stipendiet skal brukes til forskning
—o0g utdanning innom NET.

§2. NET-forsknings- og utdanningsstipendet annonseres

av Norsk gastroenterologisk forening (NGF) pr e-post og

pa NGFs hjemmeside. Norsk gastroenterologisk forenings
styre foretar utlysning og tildeling av NET forsknings- og
utdanningsstipend.

NGF styrets beslutning skal protokollfgres og beslutningen kan
ikke paankes.

§3. NET-forsknings- og utdanningsstipend er for 2017

pa tilsammen 35.000 NOK og er tiltenkt to spesialister

i gastroenterologi eller leger under spesialisering innen
gastroenterologi med interesse nevroendokrine svulster.
Skriftlig seknad skal inneholde curriculum vitae, fremdriftsplan
og anbefaling fra sgkers overordnede.

§4. NET-forsknings- og utdanningsstipend méa veere brukt til
forskning — og utdanning innen NET ellers gar belgpet tilbake
til giveren.

§5. Innen utgangen av 2018 skal skriftlig redegjerelse
sendes NGFs styre og rapporten vil legges ut pa NGFs
hjemmeside eller i NGF-nytt.

§6. Kunngjering av hvem/hvilken som er tildelt NET
forsknings- og utdanningsstipend kunngjgres via NGF, i NGF-
Nytt og pa NGFs hjemmeside.

§7. Disse vedtektene kan endres etter godkjennelse fra
IPSEN

Soknaden sendes som en samlet PDF-fil pr mail til
NGF v/stipendansvarlig Hans Wasmuth:
hanswasmuth@gmail innen 15. november.

Soknadsfrist 15. november 2017

53 STIPENDER

@ MYIa n” BGP Products as

Visit: Serkedalsveien 10B, Oslo tel.: +47 913 16 761
Seein Serkedalsveien 10B Bank acct. 8397.11.03399
9 N-0369 Oslo, Norway e-mail: rolf.kjolstad@mylan.com Org. no.: NO 914 158 877 MVA

is believing

MYLAN'S reise- og forskningsstipend for 2017
Statutter for BGP Products as - Stipend innen eksokrin pankreatologi

l. En sum settes arlig til disposisjon av BGP Products as. For ar 2017 utgjer denne summen NOK 25.000,-. Det er Norsk gastroenterologisk
forening (NGF) som foretar utlysning av stipendet.

1. Stipendet er tiltenkt spesialister innen fordgyel ykdommer eller gastroenterologisk kirurgi, leger som er under en slik utdannelse, eller leger
som hovedsakelig arbeider med klinisk gastroenterologi. Stipendet skal anvendes til finansiering av forskning primaert innen eksokrin
pankreatologi, klinisk eller basalt.

1. Stipendet vil bli annonsert i NGF-Nytt og pa hjemmesiden

V. Skriftlig seknad skal inneholde curriculum vitae, beskrivelse av prosjektet, finansieringsplan, fremdriftsplan og anbefaling fra sgkers overordnede.

V. Norsk Gastroenterologisk Forening sitt styre foretar tildeling av stipendet. Protokoll skal fares ved motet.
NGF sin beslutning kan ikke paankes.

VI.  Stipendet skal vaere anvendt innen utgangen av ar 2017, ellers gar belapet tilbake til giveren.
VII.  En skriftlig redegjerelse skal sendes NGF og BGP Products as innen et ar.

VIII.  Under arsmetet til NGF skal det kunngjeres hvem som er tildelt stipendet.

IX.  Etter godkjennelse fra BGP Products as kan vedtektene endres.

NGF-nytt 32017
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PENTASA® Sachet 4g

TIL VARE ANNONSQORER

o En dosepose (Sachet) €n gang daglig ved aktiv ulceras kolitt
0G STOTTESPILLERE! e 0 900 ol im0

Den doseringsenhet pa markedet som inneholder mest mesalazin

MESALAZIN
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Takk for at dere annonserer i NGF-nytt. p E
. . . L o
Deres bidrag er en forutsetning for at bladet kan gis ut i navaerende form. 2 1
[ ~
NGF-nytt har med arene gjennomgatt betydelige (gastroenterologen.no). Bladet har ogsa blitt
forbedringer, bade layout- og innholdsmessig. oppfattet som interessant for de offentlige » Pentasa® Sachet 4
Opplaget er na pa 1300 og vi sender 4 utgaver organer Norsk Gastroenterologisk Forening N B ozl g
per ar til alle norske gastroenterologer og samarbeider med. . D:p""aotgf;mulat
-kirurger, endoskopienheter, gastroseksjoner |—|FERRING
og sykehusbiblioteker, og til legene som er R s et bt o
i spesialisering i fordgyelsessykdommer o i he 2 :
pesialisering yelsessy g Vi haper pa fortsatt godt
gastrokirurgi. el
samarbeid i tiden som Rommer!
Redaksjonen far mange positive tilbake-
meldinger fra vare lesere og registrerer ogsa Mvh Redaksjonen
en stadig gkende trafikk p& nettutgaven Pentasa «Ferring Legemidler AS»
Pentasa Sachet «Ferring Legemidler AS»
C Antiinflammatorisk middel. ATC-nr.: AO7E C0O2
T DEPOTTABLETTER 500 mg og 1 g: Pentasa: Hver depottablett inneh.: Mesalazin 500 mg, resp. 1 g, povidon, etylcellulose, magnesiumstearat, talkum, mikrokrystallinsk cellulose.
T REKTALVASKE, suspensjon 1 g: Pentasa: 100 ml inneh.: Mesalazin 1 g, natriummetabisulfitt (E 223), natriumacetattrihydrat (E 262), dinatriumedetat, konsentrert saltsyre til pH 4,8, renset vann.
T STIKKPILLER 1 g: Pentasa: Hver stikkpille inneh.: Mesalazin 1 g, magnesiumstearat, talkum, povidon, makrogol 6000.
T DEPOTGRANULAT 1 g, 2 g og 4 g: Pentasa Sachet: Hver dosepose inneh.: Mesalazin 1 g, resp. 2 g og 4 g, etylcellulose, povidon.
Indikasjoner: Depohableffer og depotgranulat: Ulceres kolitt og Morbus Crohn. Rektalvaeske: Ulceras proktosigmoiditt. Stikkpiller: Aktiv ulceras prokhh‘
Dosering: D ble lat: Individuell dosering. Ulceras kolitt hos voksne: Aktiv sykdom: Opptil 4 g 1 gang daglig eller fordelt pa flere doser. Remisjon:
Opptil 4 g/dcg fordelt pa ﬂere doser. Anbefalt vedlikeholdsdose ved mild fil moderat sykdom er 2 g 1 gang daglig. Morbus Crohn hos voksne: Aktiv sykdom og remisjon: Opptil 4 g/dag fordelt pé flere
doser. Ulceras kolitt og Morbus Crohn hos barn 26-18 &r: Begrenset dokumentasjon mht. effekt. Generelt anbefales halv voksen dose til barn <40 kg og normal voksen dose til barn >40 kg. Aktiv
sykdom: Start med 30-50 mg/kg/dag, fordelt pé flere doser. Maks. dose 75 mg/kg/dag, fordelt p& flere doser. Total dose ber ikke overskride 4 g/dag. Remisjon: Start med 15-30 mg/kg/dag, fordelt
pé& flere doser. Total dose ber ikke overskride anbefalt voksen dose.
Rektalvaeske: Ulceras proktosigmoiditt: Voksne: 1 klyster hver kveld fer sengetid i 2-4 uker. Barn: Liten erfaring og begrenset dokumentasjon mht. effekt.
stikkpiller: Aktiv ulceras proktitt: Voksne: 1 stikkpille 1 gang daglig. Barn: Liten erfaring og begrenset dokumentasjon mht. effekt. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt lever- og/eller nyrefunksjon: Se
Kontraindikasjoner og Forsiktighetsregler. Administrering: Depottabletter: Kan tas med eller uten mat. Kan ev. slemmes opp i litt vann eller juice umiddelbart fer inntak for & lette inntaket. 500 mg: Mé ikke
tygges. Ma ikke knuses. Kan deles. 1 g: Skal svelges hele. Rektalvaeske og stikkpiller: Folg bruksanvisning i pakningsvedlegget. Depotgranulat: Posens innhold helles direkte i munnen og skylles ned med
f.eks. vann eller juice. Kan tas med eller uten mat. Mé& ikke tygges.
Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffer eller salisylater. Alvorlig nedsatt nyre- eller leverfunksjon.
Forsiktighetsregler: Forsiktighet bar utvises ved nedsatt leverfunksjon. Leverfunksjonsparametre ber falges naye og vurderes fer og under behandling. Ber ikke brukes ved nedsatt nyrefunksjon. Nyrefunk-
sjonen ber kontrolleres regelmessig, spesielt i starten av behandlingen. Urinstatus (urinstix) ber kontrolleres fer og under behandling. Ber gis med forsiktighet til pasienter som er overemfintlige for
sulfasalazin. Ved akutte overamfintlighetsreaksjoner (f.eks. abdominalkramper, akutte abdominalsmerter, feber, kraftig hodepine eller utslett) skal behandlingen seponeres umiddelbart. Pasienter med
lungesykdommer, spesielt astma, bar overvékes spesielt naye under behandling. Ved mistanke om eller paviste tilfeller av mesalazinindusert myo- og perikarditt eller alvorlig bloddyskrasi ber behandlingen
avbrytes. Differensiert blodtelling ber utferes fer og under behandling. Som en retningslinje anbefales oppfalgingstester 14 dager etter behandlingsstart, og deretter ytterligere 2-3 tester med 4 ukers
mellomrom. Ved normale funn, ber oppfelgingstester utfares hver 3. méned. Ved ytterligere symptomer, ber slike tester utferes omgaende.
Interaksjoner: Ved samtidig bruk av andre kijente nefrotoksiske legemidler ber nyrefunksjonen kontrolleres hyppig. Hos pasienter som far azatioprin, 6-merkaptopurin eller tioguanin, kan samtidig
mesalazinbehandling ske risikoen for bloddyskrasi og myelosuppressive virkninger. Regelmessig overvékning av hvite blodceller anbefales, og doseringen av tiopuriner bar om nedvendig justeres. Ved
mistanke om eller paviste ilfeller av slike bivirkninger, ber behandlingen avbrytes. Mesalazin kan muligens redusere den antikoagulerende effekten av warfarin.
Graviditet, amming og fertilitet: Forsiktighet ber utvises. Ber kun brukes i samréd med lege etter naye vurdering av fordeler/ulemper. Graviditet: Passerer placentabarrieren. Teratogen effekt er ikke

observert i dyrestudier. Tilstrekkelige data p& bruk hos gravide foreligger ikke. Forstyrrelser i blodbildet er sett hos nyfedte barn av medre som har brukt mesalazin. Ett enkelt filfelle av nyresvikt hos et
nyfedt barn etter langtidsbruk av hey dose mesalazin (2-4 g oralt) under graviditet er rapportert. Amming: Gér over i morsmelk. Mesalazinkonsentrasjonen i morsmelk er lavere enn i morens plasma, mens
konsentrasjonen av metabolitten acetylmesalazin forekommer i samme eller hoyere konsentrasjon. Begrenset erfaring. Ber brukes med forsiktighet. Overfelsomhetsreaksjoner som diaré hos spedbarn er
rapportert og kan ikke utelukkes. Dersom barnet fér diaré, ber ammingen avsluttes.

Bivirkninger: Mest vanlig er gastrointestinale forstyrrelser, hodepine og hudreaksjoner. Overfelsomhetsreaksjoner og legemiddelindusert feber sees av og il. Etter rektal administrering kan lokale reaksjoner
som pruritus, rektalt ubehag og avferingstrang forekomme. Vanlige (=1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Diaré, kvalme, oppkast og abdominalsmerter. Hud: Utslett (inkl. urticaria, erytematest utslett).
Nevrologiske: Hodepine. Sjeldne (=1,/10 000 til <1/1000): Gastrointestinale: Forheyet amylase, akutt pankredtitt, flatulens. Hjerte/kar: Myo- og perikarditt. Nevrologiske: Svimmelhet. Svaert sjeldne
(<1/10 000), ukjent: Blod/lymfe: Eosinofili (som en del av en allergisk reaksjon), endret antall blodlegemer (anemi, aplastisk anemi, leukopeni (inkl. granulocytopeni og neytropeni)), trombocytopeni,
agranulocytose, pancytopeni. Hud: Alopesi. Immunsystemet: Pankolitt, overfelsomhetsreaksjoner. Kjgnnsorganer/bryst: Oligospermi (reversibel). Lever/galle: Forhayede leverenzymnivéer (inkl. ekte nivéer
av transaminaser), kolestaseparametre og bilirubin, hepatotoksisitet (inkl. hepatitt, kolestatisk hepatitt, cirrhose, leversvikt). Luftveier: Allergiske og fibrotiske lungereaksjoner (inkl. dyspné, hoste, bronko-
spasmer, allergisk alveolitt, pulmonaer eosinofili, interstitiell lungesykdom, pulmonzer infiltrasjon, pneumonitt). Muskel-skjelettsystemet: Myalgi, artralgi, lupus erythematosus-lignende reaksjoner.
Nevrologiske: Perifer nevropati. Nyre/urinveier: Svekket nyrefunksjon (inkl. akutt og kronisk interstitiell nefritt, nefrotisk syndrom, nedsatt nyrefunksjon), misfarget urin. @vrige: Legemiddelindusert feber.
Flere av disse bivirkningene kan ogs& veere et ledd i den inflammatoriske tarmsykdommen.

Overdosermg/Forglﬁnmg Se Glfrlnform05|onens cnbefalmger

Pakninger og priser pr. ber 2015 Dy 2 500 mg: 100 stk. (blister) kr 359,40. 3 x 100 stk. (blister) kr 995,70. T g: 60 stk. (blister) kr 423,00. Rektalveeske: 7 x 100 ml

kr 268,30. Stikkpiller: 28 stk. (blister) kr 490 40. Pentasa Sachet: Depotgranulat: 1 g: 150 stk. (dosepose) kr 1126,30. 2 g: 60 stk, (dosepose) kr 898,40. 4 g: 30 stk (dosepose) kr 898,40.

Refusjon: Refusjonsberettiget bruk: Pentasa: Depoﬂubleﬂer Ulceres kolitt og Crohns sykdom Rektalvaeske: Ulceres proktosigmoiditt. Stikkpiller: Behandling av aktiv ulceras proktitt. Pentasa Sachet:
Depotgranulat: Ulcergs kolitt og Crohns sykdom. Refusjonskode: ICPC: Pe bletter: D94 Kronisk enteritt/ulceras kolitt (). Rektalvaeske: D94 Kronisk enteritt/ulceras kolitt (-). Stikkpiller: D94
Ulceras proktitt (-). Pentasa Sachet: Depotgranulat: D94 Kronisk enteritt/ulceras kolm (. ICD: Pentasa: Depottabletter: K50 Crohns sykdom (), K51 Ulcergs kolitt (-). Rektalvaeske: K51 Ulcergs kolitt (.
Stikkpiller: K51.2 Ulceres (kronisk) proktitt (-). Pentasa Sachet: Depotgranulat: K50 Crohns sykdom (), K51 Ulceres kolitt ().

For fullstendig preparatomtale (SPC), se www.legemiddelverket.no.
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Den nedvendige dosen for et maltid varierer fra ca. 25.000 til 80.000
lipaseenheter og halvparten av den individuelle dosen ved mellommaltider!'.

For & oppna normal fordeyelse av fett er det nedvendig med 40.000 til 50.000
lipaseenheter pr. maltid>.
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* Doseringen ber tilpasses individuelt basert pa graden av

Creon 10 000 og Creon 25 000. Fordayelsesenzymer. BGP Products. ATC-nr.: AO9AA02 e Star ikke pa WADASs dopingliste
ENTEROKAPSLER: Creon 10 000: Hver enterokapsel inneh.: Pankreatin tilsv. lipase 10 000 Ph.Eur. enh., amylase 8000 Ph.Eur. enh., protease 600 Ph.Eur. enh., hjelpestoffer. Fargestoff: Jernoksider (E 172).
ENTEROKAPSLER: Creon 25 000: Hveren[erokapsel inneh.: Pankreatin tilsv. lipase 25 000 Ph.Eur. enh., amylase 18 000 Ph.Eur. enh., protease 1000 Ph.Eur. enh., hjelpestoffer. Fargestoff: Jernoksider (E 172).

+ Eksokrin i med hos barn og voksne, ofte assosiert med, men ikke begrenset til kronisk pankreatitt, cystisk fibrose, pancreas cancer, i akutt p i, i i jon (f.eks. Billroth I
jon i eller den felles (f.eks. fra ogleller Diamonds syndrom. Dosering: Tilpasses individuelt avhengig av vekt, grad av kontroll av steatoré, samt
sammensetningen av kosten (spesielt fetti 0g Oppre av god i status. Pasienten ber ikke avslutte behandlingen uten avtale med lege, og rapportere om steatoré og gastrointestinale problemer, da det er mulig at dosering ma endres. Mange pasienter
mé ta preparatet resten av livet. Cystisk fibrose: De fleste pasientene ber ikke overstige 10 000 i Pp! eller 4000 i fettinntak. Voksne, ungdom og bam >4 &r: Ber starte med 500 lipaseenheter/kg/maltid. Barn <4 &r: Ber starte med 1000

lipaseenheter/kg/maltid. Tilstander assosiert med eksokrin pankreasinsuffisiens ekskl. cystisk fibrose: Den ngdvendige dosen for et maltid varierer fra ca. 25 000-80 000 Ph.Eur.-enheter lipase som tilsvarer 1-3 kapsler av Creon 25 000 for et maltid, og halvparten av den individuelle
dosen ved mellommaltider. Administrering: Det er viktig a sikre tilstrekkelig vaesketilfersel hele tiden, spesielt i perioder med gkt veesketap. Utilstrekkelig vaesketilfarsel kan forverre forstoppelse. Kapslene ber tas under eller umiddelbart etter mat. Skal svelges hele med mye veeske.
Skal ikke tygges eller knuses. Ved svelgebesvaer (f.eks. hos smabarn og eldre) kan kapslene apnes forsiktig og minimikrosfeerene blandes med syrlig, myk mat (pH <5,5) som ikke krever tygging, f.eks. eplemos eller yoghurt. Minimikrosfaerene kan ogsa ev. blandes med syrlig vaeske som

fruktjuice (pH <5,5), f.eks. eple-, appelsin- eller ananasjuice. Enhver blanding av minimikrosfeerene med mat eller veeske ma anvendes umiddelbart og ikke lagres. Knusing e\lertygg\ng av m|n|m|krcsf§rene eller blanding med mat eller v@ske med pH >5,5 kan gdelegge beskytte\seslagel‘

Dette kan resultere i tidlig utslipp av enzymer i munnhulen og fere til redusert effekt og irritasjon av slimhinnene. Det er derfor viktig at ikke noe av \egemmde\et forblir i munnen. Hel for i F gler: Darlig tar

(strikturer) i nedre del av i og tykktarm i) er rapportert hos pasienter med cystisk fibrose som tar haye doser p: p . Uvanlige eller i ber likevel vurderes medisinsk for &
utelukke muligheten for tarmskader, saerlig hvis pasienten tar mer enn 10 000 enheter lipase/kg/dag. Graviditet, amming og fertilitet: Ber gis i dcser som gir tilstrekkelig god ernzering ved bruk hos gravide og ammende. Grawdltet Liten erfaring ved bruk under graviditet. Forsiktighet
ber utvises ved forskrivning til gravide. Amming: Kan brukes ved amming da det ikke forventes effekt pa diende barn. Vis informasjon om graviditet fra Norsk legemiddelhandbok. Vis informasjon om amming fra Norsk legemiddelhandbok. Bivirkninger: De vanligste er milde til moderate

gastrointestinale forstyrrelser som vanligvis er assosiert med den underliggende sykdommen. Svaert vanlige (21/10): Gastrointestinale: Magesmerter. Vanlige (21/100 til <1/10): Gastrointesti Kvalme, oppkast, , utspilt mage og diaré. Mindre vanlige (21/1000 til <1/100):
Hud Ulslett Ukjent frekvens: Gastrointestinale: Darlig tarmpassasie (strikturer) i nedre del av i og tykktarm er rapportert hos pasienter med cysusk fibrose som bruker hoye dcser av pankreatinpreparater. Hud: Klge og elveblest. Inmunsystemet:
) og allergiske Rapportermg av! ivirkni [0} i iftning: O bruk av p: in kan forarsake hyp: og i. Se Gi inger for digestiva, inkl. enzymer A09. Egenskaper:
Klassn"lsenng Mulllenzymer (hpase amylase protease). Virkni jon av naturlige F i spalter fett via ider og frie fettsyrer. Pankreasenzymene amylase og protease spalter karbohydrater og prote\ner til mindre enheter
(di- og og ). in utvunnet fra svin formulert som j imil ien Kapselen Igses raskt i magen og frigjer rikelig med i Dette multi i er konstruert for
4 oppna god blanding og magetemming med chymus, samt etter fnsellmg‘ en god distribusjon av enzymer inne i chymus Nar minimi nar ), loses raskt (ved pH >5,5), og dermed frisettes med lipolytisk, og p isk aktivitet for &
sikre fordayelse av fett, stivelse og proteiner. Nedbrytningsp av p: deretter direkte eller hydrolyseres ytterligere av intestinale enzymer.
Creon 10 000, ENTEROKAPSLER: Creon 25 000, ENTEROKAPSLER:
Styrke Pakning Varenr. | Refusjon’Byttegruppe | Pris (kr)* | R.gr® Styrke Pakning Varenr. | Refusjon'Byttegruppe | Pris (kr)? | R.gr.® Sist endret: 15.11.2016 (priser og ev. refusjon oppdateres hver 14. dag).
: e = Basert pa SPC godkjent av SLV: 09.02.2016.

100 stk. (boks) Bla resept * F 100 stk. (boks) Bla resept * F

073224 Byttegruppe 073805 Byttegruppe
'Gjelder forha refusjon. For jon om individuell stanad, se HELFO. 2Pakninger som selges uten resept er angitt med stjerne * i kolonnen Pris.

Det er fri prisfastsettelse for pakninger som selges uten resept, og maksimal utsalgspris kan derfor ikke angis. *Reseptgruppe. Utleveringsgruppe.



