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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*
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L Adapted from Wedlake L et al (2009)?

Contact Thomas for further information on
SeHCAT and availability in your local area.
Thomas Eday, Sales Manager, GE Healthcare AS
© 901 08 030/ thomas.edoy@ge.com
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SeHCAT™ kapsler (tauroselchol(’*Se)syre)

(Vennligst konsulter den fullstendige engelske preparatomtalen (SPC) for
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 diare 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 for
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 a lette passasjen av kapselen over i
magesekken, anbefales at pasienten drikker 15 ml vann for, 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 omgdende. 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 for undersgkelsen og oppfordres til & late vannet s& hyppig
som muligilgpet av de fgrste timene etterpa for  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. stréling og farmaseytisk kvalitet ivaretas. Egnede forholdsregler
mht. aseptiske forhold ma tas. Hvis produktets integritet pa 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-
teren. 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 utfert
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 straling (om tilgjengelig)
tilbys pasienten. Det finnes ingen opplysninger om bruk av produktet
under graviditet. Reproduksjonsstudier pa dyr er ikke utfgrt. Nuklezer-
medisinske undersgkelser av gravide kvinner medfgrer stréledoser til
fosteret. Kun ngdvendige undersgkelser ma derfor utfgres under
svangerskapet, nar den sannsynlige nytteverdien langt overstiger
risikoen pafgrt 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 pa utskillelsen av aktivitet i
morsmelk. Dersom administrasjonen anses ngdvendig, mad 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 utfert. 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 & 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 oralti 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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Indikasjon: Reduksjon av tilbakevendende

hos pasienter > 18 ar’

Selv om pasientene er hjemme,
er faren for nye HE-episoder ikke-overz23

Handtering av hepatisk
encefalopati er utfordrende
uansett om pasientene er

pa sykehuset eller hjemme.
Ved & forskrive langsiktig,
forebyggende behandling med
XIFAXAN® 550, kan du bidra til
a overvinne utfordringene.*®

XIFAXAN® 550 mg tabletter, filmdrasjerte. Virkestoffer: Rifaksimin. Indikasjoner: Pasienter over 18 &r:
indisert for reduksjon av tilbakevendende episoder av manifest hepatisk encefalopati. Kontraindikasjoner:
Overfglsomhet overfor rifaksimin, rifamycinderivater eller overfor ett eller flere av hjelpestoffene. Tilfeller
av tarmobstruksjon. Advarsler og forsiktighetsregler: En potensiell forbindelse mellom rifaksimin-
behandling og Clostridium difficile-assosiert diaré (CDAD) og pseudomembrangs kolitt (PMC) kan ikke
utelukkes. P& grunn av manglende data og mulighet for at tarmfloraen forstyrres alvorlig, med ukjente
konsekvenser, anbefales ikke samtidig administrasjon av rifaksimin og andre rifamyciner. Pasientene bgr
informeres om at rifaksimin, som alle rifamycinderivater, kan forarsake redfarging av urinen, til tross for
den ubetydelige absorpsjonen av legemidlet (under 1 %). Nedsatt nyrefunksjon: brukes med forsiktighet til
pasienter med kraftig nedsatt leverfunksjon (Child-Pugh C) og hos pasienter med MELD-skar (Model for
End-Stage Liver Disease) >25. Forsiktighet ma utvises nar samtidig bruk av rifaksimin og en
P-glykoproteinhemmer, som ciklosporin, er ngdvendig. Bivirkninger: Vanlige: Depresjon, svimmelhet,
hodepine, dyspné, smerter i gvre del av magen, abdominal distensjon, diaré, kvalme, oppkast, ascites.
Utslett, pruritus. Muskelspasmer, artralgi. Perifert gdem. Mindre vanlige: Clostridium-infeksjon,
urinveisinfeksjon, candidiasis. Anemi. Anoreksi, hyperkalemi. Forvirring, angst, hypersomni, insomni.
Balanselidelser, amnesi, konvulsjoner, oppmerksomhetsforstyrrelser, hypoestesi, hukommelses-
svekkelser. Hetetokter. Pleural effusjon. Magesmerter, blgdning fra @sofagusvaricer, tgrr munn,
mageubehag. Myalgi. Dysuri, pollakiuri. @dem, pyreksi. Fall. Sjeldne: Lungebetennelse, cellulitt, infeksjoner
i gvre luftveier, rhinitt. Dehydrering. Hypertensjon, hypotensjon. Kronisk obstruktiv lungesykdom.
Forstoppelse. Ryggsmerter. Proteinuri. Asteni. Kontusjon, smerter under prosedyre. lkke kjent:
Trombocytopeni. Anafylaktiske reaksjoner, angiopdem, hypersensitivitet. Presynkope, synkope. Unormale
leverfunksjons-tester. Dermatitt, eksem. Unormal INR (International Normalised Ratio). Interaksjoner:
Hos pasienter med nedsatt leverfunksjon kan det ikke utelukkes at rifaksimin kan redusere eksponeringen
for samtidig administrerte CYP3A4-substrater (f.eks. warfarin, antiepileptika, antiarytmika, orale
antikonsepsjonsmidler) pa grunn av den hgyere systemiske eksponeringen sammenlignet med hos friske
frivillige. B&de gkning og senkning i internasjonalt normalisert ratio har blitt rapportert hos pasienter som
fortsatte med warfarin og forskrevet rifaksimin. Dersom ko-administrering er ngdvendig, ber INR
monitoreres ngye bade nar rifaksimin er tillagt og ved eventuell seponering av rifaksimin. Det kan veere
nedvendig & justere dosen av orale antikoagulanter. En in vitro-studie antydet at rifaksimin er et moderat

Product under license from Alfasigma S.p.A. XIFAXAN is a registered trademark of the Alfasigma
group of companies, licensed to the Norgine group of companies.

NORGINE and the sail logo are registered trademarks of the Norgine group of companies

Ty Xifaxan550

Rifaksimin=cc

substrat av P-glykoprotein (P-gp) og metaboliseres av CYP3A4. Det er ikke kjent om samtidige legemidler
som hemmer CYP3A4 kan gke den systemiske eksponeringen av rifaksimin. Potensialet for legemiddel-
interaksjoner pa niva av transportsystemene er vurdert in vitro, og disse studiene antydet at en klinisk
interaksjon mellom rifaksimin og andre forbindelser som gjennomgar effluks via P-gp og andre
transportproteiner, er usannsynlig (MRP2, MRP4, BCRP og BSEP). Graviditet/Amming/Fertilitet:
Graviditet: Graviditet: Som et forsiktighetstiltak er det anbefalt & unnga bruk av rifaksimin under graviditet.
Amming: Ukjent om rifaksimin/metabolitter blir skilt uti morsmelk. En risiko for barn som ammes, kan ikke
utelukkes. Tatt i betraktning fordelene avamming for barnet og fordelene av behandling for moren, ma det
tas en beslutning om ammingen skal opphere eller om behandlingen med rifaksimin skal avsluttes/avstas
fra. Fertilitet: Dyrestudier indikerer ingen direkte eller indirekte skadelige effekter pa fertilitet hos menn og
kvinner. Pavirkning av evnen til a kjore bil og bruke maskiner: Det er rapportert om svimmelhet i
kontrollerte kliniske studier. Rifaksimin har imidlertid ubetydelig pavirkning pa evnen til a kjgre bil og bruke
maskiner. Dosering: Anbefalt dose: 550 mg to ganger daglig. Ved behandling ut over 6 méneder ma man ta
hensyn til den individuelle balansen mellom nytte og risiko, inkludert nytte/risiko forbundet med
progresjon av hepatisk dysfunksjon. Se mer pd www.legemiddelverket.no eller www.felleskatalogen.no
Pakninger og priser: 56 stk. Pris kr. 3090,30 pr. 25.09.2018
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Det er ikke til & tro, men det er snart jul igjen.
Julepynten og julesgtsakene er for lengst a finne i
butikkene. Kjgpepresset kan merkes tydelig hvis
en bare klarer & finne en ledig parkeringsplass ved
det lokale kjgpesenteret. Gavebonanzaen er i gang
og det eneste som gjenstar er a se om barna orker
a pakke ut alle julegavene. Vi i redaksjonen, tenker
at NGF nytt kan «nytes» i de stille dagene som
kommer. Denne gaven kommer rett i postkassen.
Du skal bare plukke den opp, finne din favoritt-
plass, se ut over den hvite sngen, og lese bladet i
fred og ro.

Forstesiden “Gut feelings” er illustrert av
Jorgen Valeur.

Temaet i dette nummeret er gastrointestinale
nevroendokrine svulster. Espen Thiis-Evensen, gir
gjennom nevroendokrine svulster, som er en heterogen
gruppe svulster med varierende veksthastighet. I en
meget innholdsrik artikkel beskriver han kunnskaps-
grunnlaget for nevroendokrine svulster. Kunnskap

om denne pasientgruppen vil gke evnen til riktig
diagnostikk og korrekt oppfelging. Les mer om det
under tema.

Jorgen Valeur beskriver kamelens mage.
Heidi Kvarme, tar oss til nasjonalt IBD-symposium

2019: “IBD — beyond the gut”. Les mer om det under
«Nytt fra fagmiljeene.»

Georg Dimcevski Kim Nylund

REDAKT@ORENS HJORNE

Norge Rundst forer oss til gastroseksjonen ved
Sykehuset Innlandet, Hamar. Mens portrettet omtaler
Roald Torp.

Paul beskriver Reservedelsmennesket - Del 2.
Les mer om dette i «Pauls hjerne.»

Gastronet nyhetsbrev: Geir Hoff og Gert
Huppertz-Hauss definerer Gastronet.

Gastronet har eksistert som kvalitetsregister siden 2003
med status som nasjonalt kvalitetsregister fra 2012. Det
er ogsié NGFs offisielle kvalitetssikringsplattform. Les

mer under Gastronet nyhetsbrev.

Kristin Hammersboen Bjerlykke, kaster ut en
utfordring, se under Quiz nr 4-2019.

Redaksjonen noterer seg at denne gangen har flere
svart korrekt pd Quiz nr 3.

Kim V. Anonsen, utforer en koloskopi pi en kvinne
med irritabel tarm-lignende plager, se under Blink-
skudd. Snublefot: Gro Nygard Riise er involvert i
«Sminketrgbbel».

Til sist, som alltid i juleutgaven, presenteres
] g P
programmet for arsmetet pd Lillehammer.

Stor takk til alle som har bidratt til drets NGF nytt.
Onsker alle NGF sine lesere en riktig god jul og godt

nytt ar!

Georg Dimcevski

Linn Bernklev Renée Fjellanger
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Forjulstid

Advent betyr ventetid og er oftest fylt med travle
forberedelser. Det er Lucia-frokost i barnehagen og jule-
bord med jobben, lange enskelister og konsert med koret.
For oss i styret er det ikke bare julebakst og gavejakt som
gjelder: Vi er ivrig i gang med forberedelsene til neste
irsmete pa Lillehammer!

Blant de hyggeligste oppgavene er det 4 gi gjennom alle
innsendte abstracts. Det er spennende 4 se spennvidden
i og det store omfanget av gastroenterologisk forskning
pa bade sma og store sykehus i Norge. Det er verdifullt
at miljeer fra hele landet bidrar til det faglige innholdet

pa motet.

Tarmscreeningprogrammet skal innfores fra 2021.
Gradvis skal alle landets 55-aringer fa tilbud om
screening. De regionale helseforetakene har ansvar

for gjennomfoeringen. Det er ikke lenge til nir man

tar i betraktning det loftet som kreves nér det gjelder
kapasitet og kompetanse rundt omkring pé sykehusene.
Dette er et tiltak som vil involvere oss alle, og flere av oss
lurer nok pa hva status er nd. Implementeringsplanen
skal ferdigstilles for arsskiftet. Styret vedtok derfor &
legge inn et ekstra informasjonsmete om Tarmscreening-
programmet for offisiell start pa programmet pa
arsmeotet.

Nytt ar - nye muligheter. Det gjelder ogsi for ny
spesialitetsstruktur, som er over oss, enten vi vil eller ikke
og som flere av oss kanskje strever med 4 implementere
pa best mulig mate. Kanskje bruker du julen til refleksjon
over dette — og deler erfaringer og tanker med kolleger
under debatten pi Arsmetet, som vil handle om nettopp

ny spesialitetsstruktur og LIS-utdanning i praksis?

Uansett bor du ikke kaste bort tiden pa sgknader

til Helfo om refusjon pa annenlinjebehandling for
autoimmun hepatitt — Helfo og Helsedirektoratet
definerer ni dette som eksperimentell medisin som det
fra hesten 2020 blir opp til de regionale helseforetakene
i beslutte om de vil finansiere. Da ber du heller bruke
dyrebar julefritid til 4 finpusse stilen i skileypen for 4 sla
erkerivalen pa Lillehammer i februar!

God jul og godt nytt ar til dere alle!
Mette Vesterhus

Leder NGF

e-post: mette.namdal.vesterhus@haraldsplass.no




Entyvio «Takeda»
Immunsuppressivt middel. ATC-nr.: LO4A A33
PULVER TIL KONSENTRAT TIL INFUSJONSVZASKE, opplasning 300 mg:
Hvert hetteglass inneh.: Vedolizumab 300 mg, L-histidin, L-histidin-
monohydroklorid, L-argininhydroklorid, sukrose, polysorbat 80.

Indikasjoner: Voksne med moderat til alvorlig aktiv ulceras kolitt eller
moderat til alvorlig aktiv Crohns sykdom som har hatt utilstrekkelig
respons, mistet respons eller som var intolerante overfor konvensjonell
behandling eller en TNF-a-antagonist.

Dosering: lgangsettes og felges opp av helsepersonell med erfaring
med ulceros kolitt eller Crohns sykdom. Pasienten bor fa utlevert
pakningsvedlegg og pasientkort. Ulceras kolitt: \Voksne: 300 mg ved
uke O, 2, og 6, deretter hver 8. uke. Fortsettelse revurderes ngye hos
pasienter som ikke viser effekt innen uke 10. Noen pasienter med redusert
respons kan ha nytte av en gkning i doseringsfrekvens til 300 mg hver
4. uke. Hos pasienter som responderer kan kortikosteroider reduseres/
seponeres. Crohns sykdom: \Voksne: 300 mg ved uke O, 2, 6, deretter
hver 8. uke. Pasienter som ikke har vist respons kan ha nytte av en dose
ved uke 10. Fortsett behandling hver 8. uke fra uke 14 hos responderende
pasienter. Behandlingen bgr avsluttes hvis det ikke er sett effekt innen
uke 14. Noen pasienter som har fatt redusert respons kan ha nytte av
en gkning i doseringsfrekvens til 300 mg hver 4. uke. Hos pasienter
som har respondert kan kortikosteroider reduseres/seponeres. Fornyet
behandling (begge indikasjoner): \/oksne: Ved avbrutt behandling og
behov for gjenoppstart, kan dosering hver 4. uke vurderes. Perioden
med behandlingsavbrudd i kliniske studier varte inntil 1ar og effekt ble
gjenvunnet uten gkning i usnskede reaksjoner. Spesielle pasientgrupper:
Nedsatt nyre-/leverfunksjon: |kke undersgkt, doseanbefalinger kan
ikke gis. Barn og ungdom 0-17 ar: Sikkerhet og effekt er ikke fastslatt.
Eldre: Ingen dosejustering nadvendig. Tilberedning/Handtering: Skal
rekonstitueres og fortynnes for administrering, se pakningsvedlegg.
Skal ikke blandes med andre legemidler. Administrering: Gis som i.v.
infusjon over 30 minutter. Pasienten overvakes under og etter infusjon.

Kontraindikasjoner: Overfglsomhet for innholdsstoffene. Aktive alvorlige
infeksjoner som tuberkulose (TB), sepsis, cytomegalovirus, listeriose og
opportunistiske infeksjoner som progressiv multifokal leukoencefalopati
(PML).

Forsiktighetsregler: Skal bare administreres av helsepersonell med tilgang
pa utstyr for & handtere akutte overfalsomhetsreaksjoner, inkl. anafylaksi.
Egnet overvakning og medisinske stattetiltak skal veere tilgjengelig for
oyeblikkelig bruk. Pasienten observeres kontinuerlig under hver infusjon.
Ved de 2 fgrste infusjonene bar de ogsa observeres i 2 timer etter at
infusjonen er avsluttet. For alle pafalgende infusjoner bar pasienten
observeres i ca. 1time etterpa. Infusjonsrelaterte reaksjoner: Hvis alvorlig
infusjonsrelatert, anafylaktisk eller lignende reaksjoner forekommer, skal
administrering avbrytes umiddelbart og egnet behandling igangsettes.
Ved mild til moderat infusjonsrelatert reaksjon, kan infusjonshastigheten
reduseres eller avbrytes, og egnet behandling igangsettes. Sa fort en mild
til moderat infusjonsrelatert reaksjon gir seg, skal infusjonen fortsette.
Forbehandling vurderes for neste infusjon ved tidligere mild til moderat
infusjonsrelatert reaksjon. Infeksjoner: Behandling skal ikke startes opp
ved aktive alvorlige infeksjoner far infeksjonene er under kontroll. Ved
alvorlig infeksjon under vedolizumabbehandlingen, skal det vurderes
om vedolizumab ikke skal gis. Forsiktighet utvises ved vurdering av
behandling hos pasienter med kontrollert, kronisk, alvorlig infeksjon eller
tidligere tiloakevendende alvorlige infeksjoner. Pasienter falges naye
opp mht. infeksjoner far, under og etter behandling. Far behandling ma
pasienter tuberkulosescreenes. Hvis latent tuberkulose diagnostiseres,
ma anti-tuberkulosebehandling startes for vedolizumab. Hos pasienter
diagnostisert med tuberkulose under vedolizumabbehandling, skal
vedolizumab seponeres inntil tuberkuloseinfeksjonen er opphgrt. Noen
integrinantagonister og immunsuppressiver er forbundet med progressiv
multifokal leukoencefalopati (PML), en sjelden og ofte fatal opportunistisk
infeksjon. Pasienten skal overvakes for nye eller forverrede nevrologiske
symptomer, som beskrevet i opplaeringsmateriell, og nevrologisk
henvisning vurderes ved symptomer. Pasienten skal fa et pasientkort. Hvis
PML mistenkes, méa vedolizumab avbrytes midlertidig. Hvis det bekreftes,
ma behandling avsluttes permanent. Maligniteter: Immunmodulerende
midler kan oke risikoen for malignitet. Studier antyder sa langt ikke okt
risiko for malignitet ved vedolizumabbehandling. Tidligere og samtidig
bruk av biologiske preparater: Ingen vedolizumabdata er tilgjengelig
for pasienter tidligere behandlet med natalizumab eller rituksimab og
forsiktighet utvises. Pasienter som tidligere har vaert eksponert for
natalizumab begr vente minimum 12 uker fer vedolizumabbehandling, hvis
ikke annet er indisert. Ingen kliniske data pa samtidig bruk av vedolizumab
og biologiske immunsuppressiver er tilgjenglig og vedolizumab anbefales
ikke hos disse pasientene. Levende og orale vaksiner: Individer eksponert
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for vedolizumab hadde lavere serokonversjonsrater etter & ha fatt
inaktivert oral koleravaksine, mens raten av beskyttende immunitet
mot hepatitt B-virus hos individer som fikk 3 doser i.m. rekombinant
hepatitt B-antigen ikke ble redusert. Pavirkning pa andre orale og nasale
vaksiner er ukjent. Det anbefales at alle pasienter oppdateres med all
immunisering for vedolizumabbehandling. Ikke-levende vaksiner kan
gis under behandling. Det finnes ikke data pa sekundaer overfaring
av infeksjon av levende vaksiner hos pasienter som far vedolizumab.
Influensavaksinering begr skje pa linje med rutine i klinisk praksis. Andre
levende vaksiner kan administreres samtidig med vedolizumab kun hvis
nytten klart overveier risikoen. Induksjon av remisjon ved Crohns sykdom:
Dette kan ta 14 uker og skal tas i betraktning, saerlig hos pasienter med
alvorlig aktiv sykdom og som ikke tidligere er behandlet med TNF-a-
antagonister. Vedolizumab administrert uten samtidig kortikosteroider
kan veere mindre effektiv for induksjon av remisjon ved Crohns sykdom,
enn nar gitt til pasienter som allerede far kortikosteroider (uavhengig
av samtidig behandling med immun modulatorer). Bilkjering og bruk
av maskiner: Kan ha en liten pavirkning pa evnen til & kjere bil og
brukemaskiner, siden svimmelhet er rapportert hos et lite antall pasienter.

Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante interaksjoner,
bruk interaksjonsanalyse. Levende vaksiner, seerlig 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 undersakt.

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
bar bruke sikker prevensjon under, og i minst 18 uker etter avsluttet
behandling. Amming: Vedolizumab er pavist i human morsmelk. Effekten
pa spedbarn er ukjent. Ved bruk hos ammende skal fordel av behandling
for moren og potensiell risiko for spedbarnet tas i betraktning. Fertilitet:
Ingen data.

Bivirkninger: Sveert vanlige (=1/10): Infeksigse: 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, klge, eksem, erytem, nattesvette, akne.
Infeksigse: Bronkitt, gastroenteritt, avre luftveisinfeksjoner, influensa,
sinusitt, faryngitt. Luftveier: Orofaryngeale smerter, nesetetthet, hoste.
Muskel-skjelettsystemet: Muskelspasmer, ryggsmerter, muskelsvakhet,
fatigue, smerter i ekstremiteter. Nevrologiske: Parestesi. @vrige:
Pyreksi. Mindre vanlige (=1/1000 til <1/100): Hud: Follikulitt. Infeksigse:
Luftveisinfeksjoner, vulvovaginal candidiasis, oral candidiasis, herpes
zoster. @vrige: Reaksjoner pa infusjonsstedet, infusjonsrelatert reaksjon,
frysninger, kuldefglelse. Sveert sjeldne (<1/10 000): Immunsystemet:
Anafylaktisk reaksjon, anafylaktisk sjokk. Infeksigse: Pneumoni. @ye:
Takesyn.

Overdosering/Forgiftning: Doser opptil 10 mg/kg (ca. 2,5 x anbefalt
dose) er gitt. Ingen dosebegrensende toksisitet ble sett. Se
Giftinformasjonens anbefalinger LO4A A33 pa www.felleskatalogen.no.

Egenskaper: Klassifisering: Tarmselektivt immunsuppressivt humanisert
monoklonalt antistoff. Virkningsmekanisme: Binder seg spesifikt til
a4B7-integrin, som fortrinnsvis uttrykkes i tarmsgkende T-hjelpelymfocytter.
Ved binding til a4p7 hos visse lymfocytter, hemmer vedolizumab adhesjon
av disse cellene til mukosalt addressincelleadhesjonmolekyl-1 (MAJCAM-1)
i slimhinner, men ikke til vaskulaercelleadhesjonmolekyl-1 (VCAM-1).
MAdCAM-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 a4f1- og
oER7-integriner. Proteinbinding: Ikke undersgkt, men forventer ingen
binding. Fordeling: Vd trolig ca. 5 liter. Passerer ikke blod-hjerne-barrieren.
Halveringstid: Totalclearance ca. 0,157 liter/dag. Serum t1/2 pa 25 dager.
Metabolisme: Lineger farmakokinetikk ved serumkonsentrasjoner >1 pg/
ml. Utskillelse: Eksakt eliminasjonsvei er ukjent.

Oppbevaring og holdbarhet: Oppbevares i kjgleskap (2-8°C) i ytter-
emballasjen beskyttet mot lys. Rekonstituert eller fortynnet opplasning
skal ikke fryses. Rekonstituert oppl@sning er stabil ved oppbevaring
i hetteglasset i 8 timer ved 2-8°C. Fortynnet opplasning er stabil i
infusjonspose i 12 timer ved 20-25°C eller 24 timer ved 2-8°C. Den
kombinerte stabiliteten i hetteglass og infusjonspose er totalt 12 timer
ved 20-25°C eller 24 timer ved 2-8°C.

Pakninger og priser (pr 25.10.2019): 20 ml (hettegl.) 24854,40 NOK.
Basert pa SPC godkjent 20.02.2019.
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VARSITY-STUDIEN ER PUBLISERT | THE NEW ENGLAND JOURNAL OF MEDICINE

ENTYVIO (VEDOLIZUMAB) GA SIGNIFIKANT HOYERE
KLINISK REMISJON FOR PASIENTER MED ULCER®@S KOLITT
SAMMENLIGNET MED HUMIRA (ADALIMUMAB) VED UKE 52!

VARSITY er den farste studien som direkte sammenligner to biologiske legemidler
ved ulcerwos kolitt.

BAKGRUNN!' KLINISK REMISJON* (PRIMZAERENDEPUNKT)

* Mayo-skar <2, med ingen enkeltskar >1 ved uke 52.

Pa tross av et gkende antall 60
nye behandlingsmuligheter
innenfor ulcergs kolitt, er det
for VARSITY-studien ikke gjort
noen direkte sammenligninger
mellom biologiske legemidler
i denne pasientgruppen.
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Entyvio Humira

VIKTIG INFORMASJON OM ENTYVIO (VEDOLIZUMAB)?

Indikasjon: Voksne med moderat til alvorlig aktiv ulcergs kolitt eller moderat til alvorlig aktiv
Crohns sykdom som har hatt utilstrekkelig respons, mistet respons eller som var intolerante
overfor 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).

Advarsler og forsiktighetsregler: VVedolizumab skal bare administreres av helsepersonell med
tilgang pa utstyr for & hdndtere akutte overfalsomhetsreaksjoner inklusiv anafylaksi, hvis de oppstar.

Interaksjon med andre legemidler og andre former for interaksjon: Levende vaksiner, saerlig
levende orale vaksiner, skal brukes med forsiktighet samtidig med Entyvio.

Graviditet: Det er begrenset mengde med data pa bruk av vedolizumab hos gravide kvinner.
Som et forsiktighetstiltak er det anbefalt & unnga bruk av Entyvio under graviditet, safremt ikke
nytten klart oppveier enhver potensiell risiko for bade mor og foster.

Hyppigst rapporterte bivirkninger: Infeksjoner (som nasofaryngitt, avre luftveisinfeksjon,
bronkitt, influensa og sinusitt), hodepine, kvalme, feber, fatigue, hoste, artralgi. For komplett
liste av kjente bivirkninger se Felleskatalogtekst eller SPC.

7 Entyvio

vedolizumab

@nsker du mer informasjon om denne studien ta kontakt med Christina Hajdelstam, markedskoordinator. Email: christina.hajdelstam@takeda.com
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Gastrointestinale
nevroendokrine

svulster

10 Regionalt senter for

nevroendokrine svulster,
Ous Rikshospitalet

Senteret har 3 overleger og

2 spesialsykepleiere. Arlig
mottas ca. 110 nye pasienter,
ca. 500 pasienter er under
oppfelging. Senteret handterer
nevroendokrine svulster WHO
Grad 1 og 2. Nevroendokrine
karsinomer, NEC, handteres

av Seksjon for gastrointestinal
onkologi, Avdeling for kreft-
behandling, Ous, Ulleval. Disse
to seksjoner samarbeider tett
og har ukentlige MDT mdter.

Espen Thiis-Evensen, overlege dr.med. Leder Regionalt senter for nevroendokrine svulster, Ous Rikshospitalet.

Nevroendokrine svulster er en heterogen gruppe svulster med varierende vekst-
hastighet som oppdages stadig hyppigere og kan gi opphauv til en rekke forskjellige
symptomer, dels rent trykkrelaterte grunnet press pa omgivelsene, og dels symptomer
sekundaert til hormonproduksjon fra svulstene. Svulstene oppstar ofte i fordgyelses-
kanalen og pancreas og de fleste gastroenterologer vil f¢r eller senere mgte pasienter

med denne kreftsykdommen. Litt kunnskap om denne fascinerende pasientgruppen vil gke evnen til riktig

diagnostikk, ressursbruk, og ikke minst; korrekt oppfelging.

Kunnskapsgrunnlaget for nevroendokrine
svulster

Denne krefttypen er relativt sjelden og det er en enorm variasjon

i aggressivitet mellom de forskjellige gradene og mellom svulster
med forskjellig utgangspunkt. Mellom pasienter med samme
utgangspunkt og tilsynelatende samme grad er det ogsa variasjoner
som man ikke skjenner hva skyldes. Mange pasienter, seerlig med
de «snilleste» typene lever ofte i mange ér, av og til i flere tidr, selv
med utbredt metastatisk sykdom.

Alle disse trekkene ved nevroendokrin kreft gjor at det er
vanskelig 4 lage gode studier som det er mulig 4 generalisere utfra.
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Mange studier er en blanding av hummer og kanari, forskjellige
aggressivitetsgrader, forskjellige utgangpunkt osv. osv. Dette

gjor at det er vanskelig 4 komme med evidensbaserte rid og
anbefalinger. Mye av «faktagrunnlaget» blir da basert pa erfaringer;
«eminense-based» og retningslinjer med lav evidensgrad. Uansett,

pasientene md handteres og det folgende er basert pa publikasjoner,

studier med varierende kvalitet, retningslinjer fra forskjellig hold,
personlige erfaringer og noe synsing. Velbekomme!

Epidemiologi og klassifikasjon
Nevroendokrine svulster (nevroendokrine neoplasmer, NEN) er
en samlebetegnelse pa kreft som utgar fra hormonproduserende
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Figur 1) @kning av NET og NEC 1993-2010, brutt ned pa undergrupper av NET (Kreftregisteret).

1

celler eller forstadier til disse. Slike celler er lokalisert i de fleste
av kroppens organer. Det pavises arlig ca. 1000 nye tilfeller (1).
Av disse er ca. 550 hurtigvoksende, nevroendokrine karsinomer
(NECQC), vanligst i lunge, under 10% av disse oppstir i fordeyelses-
kanalen og pancreas. Prognosen er elendig med en median levetid
pi 11 mnd. (2). Resten av de nevroendokrine neoplasmene,

de nevroendokrine svulstene (NET), ca. 450 nye per dr er mer
langsomtvoksende og har en betydelig bedre prognose. Det er
allikevel stor variasjon i denne gruppen fra svulster med knapt
mélbar sterrelsesokning fra ar til 4r til svulster med forventet
levetid pa maneder til i ar.

De siste drene har det veert en formidabel gkning i antall paviste
tilfeller med en neer dobling i Norge fra 1993 til 2010 (3). Mye

av denne gkningen skyldes betydelig okt bruk av stadig kvalitets-
messig bedre radiologiske prosedyrer som CT og MR samt okt
bruk av endoskopier. Dette medferer at man péviser svulster i et
tidlig kurabelt stadium hos en del pasienter. Baksiden er at vi nok
paviser mange ufarlige «insidentalomer», serlig i pancreas, hos
pasienter som trolig hadde levd sin tid ut, lykkelige uvitende om en
liten kreftprikk.

Klassifikasjon: Inndelingen av nevroendokrine neoplasmer er basert
pa histopatologisk diagnose med immunhistokjemisk undersekelse
med farging med markerene chromogranin A og synaptofysin.

Graderingen av disse svulstene baseres pa vurdering av
proliferasjonsmarkerer, Ki-67% eller mitoseindeks. Den siste
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Figur 2. HE-farghet snitt fra
NET submuk@st i tynntarm
(Avdeling for patologi,
Ous, Rikshospitalet).

metoden brukes lite for NEN i fordeyelseskanalen og pancreas.
Ki-67 er et cellekjerneprotein som kun uttrykkes i cellens delings-
fase. MIB-1, et monoklonalt antistoft kan tilsettes og binder seg

til Ki-67 proteinet og farger cellekjernen. Ved s a estimere det
relative antall med fargede cellekjerner i preparatet (manuell eller
maskinell telling) kommer man frem til en prosent som angir andel
av fargede cellekjerner; celler i delingsfase. Ideelt skal 2000 celler
telles og Ki-67% skal angis i det omridet av preparatet (snittet)
med tettest forekomst av fargede cellekjerner («hot spots»).

Det er en del feilkilder og intra- og interobservater forskjeller,

men per i dag er dette den beste méten vi har for 4 ansla svulstens
«aggressivitetspotensiale» basert pa vurdering av tumorvevet.

Ki-67 skal anslds som et klart estimat, f.eks. 3, 9 eller 48, ikke som
«under 20» eller «5-10». Far man et slikt estimat har patologen kun
gjort et omtrentlig estimat (eye-balling) og ma pent anmodes om

4 komme med et bedre estimat. Korrekt estimat er sveert viktig for
valg av behandling og gir en idé om prognosen.

Nomenklatur Differensiering
Nevroendokrin tumor (NET') G1 <3  Hoyt differensiert
Nevroendokrin tumor (NET') G2 3-20 | Hoyt differensiert
Nevroendokrin tumor (NET) G3 >20 | Hoyt differensiert
Neuroendokrint karsinom (NEC) G3 >20 | Lavt differensiert

Tabell 1. WHO-graderingen av nevroendokrine neoplasmer baserer
seg pa Ki-67% og svulstens differensieringsgrad
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Figur 3. Bilder av snitt farget for Ki-67. De brune prikkene er celler i deling, de bla celler i hvilefase. A: Ki-67 1%,

B: Ki-67 54% (Avdeling for patologi, Ous, Rikshospitalet).
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TEMA

Det ma her nevnes at den kanskje beste indikasjonen pé vekst-
potensialet til en pasients nevroendokrine svulster fir man dersom
man har radiologiske undesgkelser tatt med 2-3 maneders mellom-
rom med pasienten ubehandlet. Dette inntrykket trumfer evt.
Ki-67 estimat.

Arsak til nevroendokrin kreft

Foruten enkelte sjeldne tilfeller som skyldes genfeil som f.eks.
multippel endokrin neoplasi type 1 og 2 og nevrofibromatose,
vet vi ikke hva som gjor at enkelte fir nevroendokrin kreft.

Det er muligens en svak, men ikke overbevisende sammenheng
med royking.

Diagnose

Et gkende antall pasienter med NET fir sin kreft pavist som

et tilfeldig funn ved undersokelser, serlig radiologiske under-
sokelser, utfort pa andre indikasjoner. Forbruket av CT og MR er
meget hoyt. Har man ubehag et eller annet sted mellom neserot
og symfyse ender man gjerne opp med en CT. Gitt at mange av
disse svulstene knapt gker malbart fra ar til 4r og er til stede i en
asymptomatisk fase i mange ir er det folgelig stor sjanse for at de
for eller siden pavises tilfeldig.

Nir skal du mistenke at pasienten har en nevroendokrin
neoplasme?

Oftest kommer diagnosen som en overraskelse nir den histo-
patologiske vurderingen av en vevspreve fra en polypp, en lever-
metastase eller annen biopsert svulst foreligger. Det er ingen
symptomer som er patognomoniske for pasienter med nevro-
endokrin kreft. Under halvparten, kanskje nermere 10-15% av
pasienter med NET, har symptomer forirsaket av hormoner
sluppet ut fra svulsten. Disse hormonsymptomene er uspesifikke
og finnes ofte hos pasienter uten nevroendokrine svulster.

Indikasjoner pa at pasienten kan ha en nevroendokrin tumor:
 Klassisk utseende pa radiologiske undersagkelser (se radiologi)
*  Hormonsymptomer

* Pasienten har mye tumorvev men lite symptomer

* Pasienten lever lenger enn man ville forvente med sine svulster

* (Forheyet chromogranin A eller urin 5-HIAA)

Symptomer

I utgangspunktet har pasienter med nevroendokrine svulster de
samme symptomene som andre pasienter med solide svulster med
smerter som det vanligste. I tillegg kan de ha symptomer forarsaket
av hormoner produsert av svulstene. NEC produserer uhyre sjelden
hormoner.

De vanligste hormonsymptomene er fra svulster utgitt fra tynn-
tarm/colon ascendens/cokum med diaré og flushing.

Flushing arter seg som episodevis redme, vanligst, i ansikt/over-
kropp, meget sjelden med samtidig varmefolelse og svette, si godt
som aldri med samtidig hjertebank. Fenomenet sees hos tynn-
tarms-NET pasienter som har svulster (det vil si levermetastaser,
thorakale metastaser, skjelettmetastaser eller glandler pa bakre
bukvegg) som skiller ut hormoner som passerer utenom leveren der
disse hormonene ellers brytes ned i en uttalt first-pass effekt.
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Primaerfokus Hormon  Symptom

Bukspyttkjertel | Insulin Hypoglykemi

(Zollinger Ellisons syndrom), Ulcus

Gastrin . L
pepticum, gastrogsofagal refluks, diaré

Glukagon | Hyperglykemi, utslett
VIP Kraftig diaré
ACTH Cushings syndrom

Det karcinoide syndrom: diaré, flushing,

Tynntarm Serotonin dyspnoe, hoyresidig hjertesvikt
. Det karcinoide syndrom: diaré, flushing,
Serotonin T .
dyspnoe, hoyresidig hjertesvikt
Lunge

Histamin = Angioedem, tireflod

ACTH Cushings syndrom

Tabell 2. Eksempler pa hormoner produsert av nevroendokrine
svulster

Utredning
Utredningen er prinsipielt som for andre maligniteter med tillegg
av enkelte laboratorieprover og bildemodaliteter:
¢ Anamnese
+ Labprover
- Chromogranin A, Urin-5HIAA, hormoner
(p4 mistanke, ikke rutinemessig)
¢ Bildediagnostikk
- CT/MR/(ultralyd, EUS)
- Somatostatinreseptor avbildning; ®*GalliumPET,
tectrotyd-/octreotidscintigrafi
* Endoskopier
* Histopatologisk undersekelse
- Immunbhistokjemi: Chromogranin A/ Synaptofysin/ Ki-67%

Anamnese: Hos mange pasienter med NET kan symptomene ha
utviklet seg over ar. Ved tynntarms-NET, den vanligste gastro-
intestinale NET, kan pasienten debutere med akutt ileus uten at
pasienten har hatt et eneste symptom for dette. Andre pasienter
kan ha hatt magesmerter til og fra i drevis. Den siste gruppen, med
litt magesmerter na og da, kanskje med litt diaré, skiller seg ikke
nevneverdig ut fra en fastleges vanlige klientell og det tar ofte tid
for denne gruppen blir diagnostisert.

Labprover: Chromogranin A (CgA) er et glykoprotein som deltar

i prosessen med 4 skille ut vesikler med hormoner fra nevro-

endokrine svulster og felger hormonene ut av cellen. De fleste

NET (sjelden NEC) skiller ut hormoner, ofte halvfabrikata som

ikke gir symptomer. Folgelig stiger CgA nivéet i blodet hos 80-

90% av alle pasienter med NET. Folgelig er sensitiviteten for NET

hey. Spesifisiteten er imidlertid til 4 grine av. Folgende tilstander,

til dels meget vanlige i befolkningen, gir ogsi forhayet CgA:

* Protonpumpehemmerbruk

*  Atrofisk gastritt

* Redusert nyrefunksjon (selv lett forheyet kreatinin gir betydelig
stigning i CgA)

* Leversvikt

* Hjertesvikt

*  Hormonforstyrrelser

* Leverbetennelse
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tydeligere.

Figur 4. Nevroendokrin celle i tynn-
tarmsslimhinnen. @verst tarmlumen.
De sort bleerene i bunnen av cellen er
vesikler med hormoner (Avdeling for
patologi, Ous, Rikshospitalet).

for radiologi og nuklearmedisin, Ous, Rikshospitalet).

* Leverkreft

* Brystkreft

*  Prostatakreft

* Inflammatorisk tarmsykdom

° 4+

Sannsynligheten for at man skal pavise en forhoyet CgA-verdi hos
en pasient er folgelig hoy, helt uavhengig av om pasienten har en
nevroendokrin kreft eller ikke. Konklusjon og vennlig rid: Aldri,
aldri mal CgA dersom du ikke sterkt mistenker at pasienten kan
ha en NET. Du risikerer 4 pavise forhayet CgA hos en pasient
uten nevreondokrin kreft som du da uansett ma utrede, kanskje
nzrmest i det uendelige.....

Urin-5HIAA (5-hydroksyindol eddiksyre) er et nedbrytnings-
produkt fra serotonin som serlig tynntarms-NET skiller ut. Dette
kan pévises i urin. Har pasienten «flushing» og normal U-5SHIAA
er det svert lite sannsynlig at pasienten har en NET som gir dette
symptomet. U-5HIAA males i morgenurin gitt at pasienten ikke
har hatt vannlating ila. natten (Forutsetter ca. 8 timer «intravesical»
samling). Alternativet er degnsamling av urin.

Figur 6. CT som viser en NET-krgsmetastase med et patognomonisk utseende med
forkalkning og desmoplastisk reaksjon (fibrose) rundt svulsten som gir et radizert
preg pa strukturene ut fra metastasen. Pa det koronale bildet er det i tillegg en
krgsmetastase mer sentralt uten forkalkning og desmoplastisk reaksjon (Klinikk

TEMA

Figur 5. CT bilder, A: portovengs fase, B: arteriell fase hvor metastasene i lever fremstar

Figur 7. Pancreas-NET, 17 mm stor, tilfeldig
pavist hos en eldre mann som falt ned fra
stigen og ble CT-undersgkt pa Traumemottaket
pa Ous Ulleval (Klinikk for radiologi og
nukleaermedisin, Ous, Ulleval).

Radiologiske prosedyrer: De nevroendokrine svulstene er oftest
hypervaskulere og synes gjerne best pd CT med arteriell fase.
Standard CT ved de fleste sykehus er en portovenes fase, gjerne
litt slapp med bred snittfering og lite kontrast. Pa en slik under-
sokelse kan det vaere vanskelig 4 pavise nevroendokrine svulster.
Mener man alvor og har en mistanke om at pasienten har en

nevroendokrin kreft md man ta CT med arteriell og portovenes
fase. CT uten kontrast er si ner meningslost man kan komme.
Hvorvidt man skal bruke CT eller MR abdomen er en smakssak
og styres utfra tilgang og kvaliteten pa de lokale radiologer.

Somatostatinreseptor avbildning. 80-90% av alle NET, sjeldnere
NEC, har somatostatinreseptorer pi celleoverflaten. Dette
utnyttes nuklezermedisinsk ved at peptider som binder seg til
disse reseptorene kobles til et radioaktivt molekyl som muliggjor
pavisning av vev med somatostatinresptorer. Det tas normalt
samtidig en CT-undersekelse for bedre 4 relatere eventuelle funn
til anatomiske strukturer.

Tradisjonelt er tectrotyd- og oktreotidscintigrafi vert brukt (SPE-
CT/CT). Stadig flere sykehus bruker ni ®Gallium-PET (PET/
CT) som har en betydelig bedre opploselighet enn scintigrafiene
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Figur 8. Somatostatinreseptor avbildning. Pasient med tynntarmstumor i hgyre fossa, Figur 9. ®®Gallium-PET/CT med en

krgsmetastase sentralt i abdomen og multiple levermetastaser. Bleeren, nyrer og

pancreas-NET med 2 glandelmetastaser

urinveier, thyreoidea og hypofysen er normalt positive. A: 68Gallium-PET, B: Okreotid (Klinikk for radiologi og nuklezermedisin, Ous,

SPECT (Akademiska sjukhuset, Uppsala Sverige).

og er den fortrukne nuklezrmedisinske modalitet som etter hvert
vil overflodiggjere scintigrafiene. Som en tommelfingerregel kan
man si at scintigrafi i beste fall kan pavise lesjoner ned til 1 cm
storrelse mens 68Gallium-PET kan péavise lesjoner ned til 0.5 cm.

Indikasjonen for disse modalitetene er i utgangspunktet
klassifisering og stadieinndeling av paviste nevroendokrine svulster.
Serlig 68Gallium-PET er viktig 4 utfore for planlagt antatt
radikal kirurgi. Man kan fi seg overraskelser ved at sykdommer

er mer utbredt enn man trodde utfra CT/MR og kan gjore

kirurgi meningsles. Det er uhyre sjelden indikasjon for disse
undersgkelsene hos pasienter med vage uspesifikke symptomer
som hjertebank, hetetokter, los mage og liknende dersom adekvate
CT /MR undersokelser er negative.

Behandling

Behandlingen er prinsipiell som for andre maligniteter.

Kun kirurgi kan kurere pasienten. Omtrent 2/3 av pasienter
som har fitt sin kreft pavist grunnet utredning av symptomer
har pévisbare metastaser pd diagnosetidspunktet. En stor andel
av de resterende har mikrometastaser slik at svert fi helbredes.
Det finnes imidlertid en rekke palliative behandlinger.

Kirurgi

Kirurgi. Skal alltid vurderes som 1. linjes behandling. Tradisjonelt
innen NET-kirurgi (ikke NEC-kirurgi) utforere man ogsa
«debulking»-prosedyrer hvor formilet er & redusere tumormengde
uten 4 kurere pasienten. Man har en rekke observasjonsstudier
som indikerer at pasienter som fir utfert denne type kirurgi

Rikshospitalet).

lever lengre. Disse studiene er imidlertid sveert upélitelige gitt

at det er en voldsom seleksjonbias slik at de som blir operert er
de som i utgangspunktet hadde best prognose. Siledes er vi ved
Rikshospitalet ni mer tilbakeholden med 4 anbefale denne type
kirurgi nd enn for f ar siden. Prinsippene for kirurgi er ellers
som for annen kreftkirurgi. I tillegg tilbys levertransplantasjon til
enkelte pasienter med kun gjenvarende levermetastaser uten a ha

gjenveerende ekstrahepatisk malignitet.

Medikamentell behandling

NEC behandles vanligvis med til dels tung tradisjonell
kjemoterapi. For NET er utvalget av behandlinger bredere, grovt
sett er det to medikamentklasser; molekylerrettede behandlinger
og kjemoterapi. Valg av behandling avhenger av svulstens Ki-67%
og en viss grad svulstens utgangspunkt. Prinsippet er at man
starter en behandling og fortsetter med denne til enten pasienten
ikke tolerer behandlingen mer eller at svulstene begynner a vokse.
Fremtidens valg av behandling basert pd molekylergenetiske
analyser av svulstvev har enna ikke nidd dette fagfeltet.

Somatostatinanaloger. Octreotid (Sandostatin LAR®) og lanerotid
(Ipstyl ®). Effektive i 4 redusere hormoninduserte symptomer, har
ogsi en svulsthemmende effekt (4,5). Settes som injeksjoner hver
4. (til hver 3.-2- uke). Lite bivirkninger, vanligst diaré og luftplager.
Kan gi en malabsorbsjon med diaré og mangel pa serlig fettloslige
vitaminer grunnet hemming av den eksokrine pancreasfunksjonen.
mTOR-hemmere. Everolimus (Afinitor®). Effektive, tolereres
imidlertid relativt darlig (6). Seerlig problematisk er pneumonitten
som ca. 10 % av de behandlede fir. Dokumentert effekt pa
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Figur 10. Sentral krgsmetastase. Hele tarmslyngen i kirurgens
hand ma fjernes for a fa ut metastasen (Gastrokirurgisk seksjon,
Ous, Rikshospitalet).

svulster med de fleste utgangspunkt. Krever tett oppfelging av
pasienten med strategier for 4 hiandtere bivirkninger. Virker ogsa
fibrosehemmende, serdeles viktig & vaere klar over da pdgiende
behandling reduserer sirtilhelig betydelig. Behandlingen pauses
ideelt sett 14 dager for planlagt kirurgi og gjeninnsettes forst 6-8
uker etter kirurgi, avhengig av type og hvor omfattende kirurgien
har vert.

Tyrosin kinasehemmere. Sunitinib (Sutent®) har vist effekt i
behandling av pancreas-NET (7). Bivirkninger pé linje med
everolimus, (+ at de fleste fir helt hvit kroppsbehdring?).
Samme sartilhelingsproblem som for everolimus.

Kjemoterapi. For NEC brukes vanligvis etoposid/cisplatin
(carboplatin) eller temozolomid/kapecitabin, noe avhengig av
Ki-67%. Det finnes ogsa flere andre 2. og 3. linjes kjemoterapi-
kombinasjoner som kan preves. For NET er det tradisjonelt
kombinasjonen streptozotocin/5-FU og temozolomid/kapecitabin
som brukes. Den forste kombinasjonen gis intravenest, den andre
i tablettform. Det er relativt lite bivirkninger med disse kurene,

for streptozotocin/F-FU er nyrepavirkning det sterste problemet,
for temozolomid/kapecitabin er benmargspévirkning den vanligste
bivirkningen.

Immunterapi. Tradisjonell immunterapi med sjekkpunkthemming
har si langt vist skuffende resultater for nevroendokrine svulster.

Nuklezrmedisinske behandlinger
Peptid reseptor radionukleid terapi (PRRT). Baserer seg pi samme

TEMA
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CRP: =5 24 219 367 300 252 212 182
ASAT: 71 658 312 149 64 48 4 33

Figur 11. Klinisk forlgp etter leverarterieembolisering. Svingende
temperatur, hgy CRP og moderat stigning i transaminaser.
Pasienten var ikke i helt i form kan man si. Effekten av
emboliseringen var imidlertid god (Seksjon for fordgyelses-
sykdommer, Ous, Rikshopsitalet).

prinsipp som somatostatinreseptor avbildning. Til et peptid
(DOTATOC) som kan binde seg til somatostatinreseptorene pi
cellene er det koblet et sterkere radioaktivt celledrepende stoff,
vanligst 177Lutetium. Behandlingen er en av de mest effektive
palliative behandlingen per i dag (8).

Indikasjon for PRRT:

* Progressiv sykdom eller mye hormonsymptomer

* Ki-67 under ca. 50%

¢ Sterkt opptak pa alle svulstene pi 68GalliumPET eller
tectrotyd-/octreotidscintigrafi som uttrykk for at svulstene
har tett med somatostatinreseptorer

* God benmargsfunksjon

*  God nyrefunksjon

* God klinisk funksjonsklasse

Frem til 2019 har denne behandlingen foregitt ved at pasienter
har blitt henvist til utlandet. Behandlingen tilbys na i Norge
(Oslo, Bergen, Trondheim, Tromse).

Modaliteter for lokal destruksjon

Leverarterieembolisering. Levermetastaser forsynes hovedsakelig av
arterieforsyningen mens hepatocyttene som kjent ogsa fir blod fra
portvenesystemet. Ved 4 proppe igjen arteriene til leveren med sma
partikler stenges arterieforsyningen til levermetastasene, vanligvis

i halve leveren per prosedyre. Dette kan redusere tumormengden
og/eller «svimesla» svulstene. Prosedyren er normalt meget effektiv
men den betydelige nekrotiseringen av metastaser gir et tumorlyse-
liknede klinisk bilde som kan sld ut pasienten i ukesvis. Man kan
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trygt si at denne behandlingen ikke er for de svake. Normalt
foregar emboliseringen i to seanser, i hver seanse emboliseres en

leverlapp.

SIRT (selective internal radiation therapy) der man sproyter inn
radioaktive partikler (90Yttrium) brukes, trolig med like godt
resultat som tradisjonell partikkelembolisering, men er betydelig
mer ressurskrevende og mer kostbart.

Radiofrekvensablasjon. Brukes relativt lite. Effektivt pa
levermetastaser under 4 cm.

Effekt Progresjonsfri

(stabil sykdom overlevelse,

eller bedre) % maneder
Somatostatinanaloger 76 14.3
Everolimus 84 11
Sunitinib 84 11.4
Stz/5-FU (pankreas) 91 23
Temozolomid/kapecitabine 97 18
Leverarterieembolisering 80 6-24
PRRT 80 33

Tabell 3. Forventet effekt av de forskjellige behandlingene, grovt
estimert.

Kontroller

Det er sveaert vanlig at det finnes mikrometastaser hos pasienter
ved nevroendokrin kreft. Selv om man oppfatter pasienten som
radikalt operert er det en stor andel, kanskje opp mot 75 % som
etterhvert far pavist residiv. Dette residivet kan pavises klinisk

av og til sd sent som 15-20 ar etter operasjon, da gjerne med
utbredt invalidiserende sykdom. Gitt den langsomme veksten kan
det ta betydelig lengre enn 5 dr for NET metastaser kan pévises
radiologisk. Derfor anbefales lang oppfelging.

Oppfolgingslengde og kontrollhyppighet justeres i forhold til
pasientens alder, komorbiditet, antatt prognose og behandlings-
alternativer ved residiv eller progresjon.

Antatt radikalt opererte

Billeddiagnostikk. Ved kontroller ber det gjores billeddiagnostikk.
Hos pasienter under 50 ar anbefales MR, der MR kan brukes, for
4 redusere stralebelastningen. Ellers anbefales enten CT eller MR,
avhengig av lokale preferanser, kompetanse og kapasitet. MR er

3mnd 6mnd 1ar
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* Lav veksthastighet
— Ki 67<5(-10%)

> Molekylart rettet
behandling

* "Middels” veksthastighet

—Ki p e [ Mlolekylanrt rettet eller
Ki67% 10-20% tatika

* oy velthastighet —. SRR

Figur12. «Tommelfingerregel» for valg av medikamentell
behandling av nevroendokrine svulster.

generelt bedre pé 4 visualisere leverpatologi, CT kan vere bedre
pa ekstrahepatisk patologi. Med mindre det er kontraindikasjoner
mot kontrast, er det helt vesentlig at CT-undersekelser av
abdomen gjores i bide arteriell og portovenes fase. Det er

ikke indikasjon for 4 gjore “*Gallium-PET eller tectrotyd-/
octreotidscintigrafi rutinemessig.

Biomarkorer: Det er ikke indikasjon for 4 gjere CgA analyser
regelmessig grunnet svert lav spesifisitet for denne analysen (9).
Det anbefales heller ikke & gjore U-5HIAA malinger eller andre

hormonanalyser rutinemessig.

Hyppighet av kontroller etter antatt radikal operasjon. NET:
Bor folges opp i 12 ar fra tidspunkt for antatt radikaloperasjon.
Dette gjelder ikke enkelte nevroendokrine appendiks- og rektale

svulster, se senere.
NEC: Bor folge opp i 5 ér.

Pasienter med gjenvarende ikke-resektabelt svulstvev
Billeddiagnostikk: Ved kontroller ber det gjores billeddiagnostikk
etter de samme overveielser som er nevnt ovenfor under «4nzatt
radikalt opererte». Hos noen pasienter synes svulstene bedre pa
en modalitet enn en annen. Det er ikke indikasjon for 4 gjere
$Gallium-PET eller tectrotyd-/octreotidscintigrafi rutinemessig.

Biomarkorer. Det er ikke indikasjon for & male CgA, U-5SHIAA
eller hormoner regelmessig. Malinger av U-5SHIAA kan gi nyttig
informasjon dersom okende symptomer (diaré og flushing) tross
uendret storrelse pa svulstene vurdert utfra bildemodaliteter, samt
hos pasienter med karsinoid hjertesykdom hvor det trolig er viktig
4 senke hormonproduksjonen sé lavt som mulig. P4 samme mate
kan analyse av hormoner gi nyttig informasjon ved gkning av
hormonrelaterte symptomer tross uendret storrelse av svulster pd
bildeundersokelser.

Hyppighet av kontroller. NET: Kontroller hver 3.-12. mnd.
avhengig av behandlingsmodalitet. Kortere kontrollintervaller

NET G1-G3 X X X

NEC X X X X X

Tabell 4. Anbefalte intervaller for kontrollintervaller for antatt radikalt opererte NET og NEC.
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ved bruk av kjemoterapi/evrolimus/sutent enn ved bruk av
somatostatinanaloger. Ved langvarig stabil under behandling med
somatostatinanalog kan intervallene for enkelte pasienter okes til
18. mnd.

NEC: hver 3.—6. mnd.

Prognose

Prognosen for gastrointestinal NEC er meget dérlig, median
overlevelse 11 mnd. (2). Innen denne gruppen er det imidlertid
variasjon, jo heyere Ki-67% jo darligere prognose. Prognosen
avhenger ogsd av utgangspunkt. Sveert fi blir kurert, selv ved antatt
kurativ kirurgi fir de fleste pavist residiv etter kort tid.

Ogsa for NET varierer prognosen betydelig. Pasienter med samme
sykdomsutbredelse og samme grad av svulst kan ha variabel forlep.
Generelt vil de aller fleste som fir pavist NET far forkortet sitt liv
grunnet sin kreftsykdom. Dette er absolutt ikke en tilstand «man
der med, ikke av».

Nevroendokrine svulster i gastrointestinale
organer

Det folgende er mye basert pa Nasjonalt handlingsprogram med
retningslinjer for diagnostikk, behandling og oppfolging av nevro-
endokrine svulster i fordoyelsessystemet. For ytterligere detaljer les
disse retningslinjene, se «nyttige linker» pa slutten av artikkelen.

Ventrikkel

Det er sveert sjelden det pavises pasienter med metastatisk sykdom
utgitt fra nevroendokrine ventrikkelsvulster(1). Det vrimler
derimot med pasienter som ved gatroskopier fir pavist sma
polypper som viser seg 4 vere nevroendokrine svulster og det
skjer ogsa ofte at det i ellers relativt upéfallende slimhinne péviser
ECL-celle hyperplasi. Dette indikerer at det er ekstremt sjelden
at noen av disse entitetene; nevroendokrine ventrikkelsvulster
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og ECL-celle hyperplasi resulterer i metastatisk sykdom. Hvor-
dan disse smi lesjonene skal hindteres er det egentlig ingen stor
kunnskap om utover at de fleste er ufarlige, men noen kan da pa
sikt utvikle seg til metastaserende sykdom uten at vi vet hvilken av
lesjonen som har dette potensialet.

Det er tre typer nevroendokrine ventrikkelsvulster:

— Type 1: Hoyt differensierte svulster, lav Ki-67%, sekundeert til
gastrinpdvirkning (atrofisk gastritt, protonpumpehemmer)

—  Type 2: Ved gastrinomer (Zollinger-Ellison syndrom), ofte
multiple, hoyt differensiert, lav Ki-67%, skyldes gastrinpavirkning

— Type 3: Lavt differensierte, hoy Ki-67%, single, ekstremt sjelden.

Type 1 og 2 kan f4 sti dersom de ikke er 1 cm eller storre, type 3
skal vekk uansett storrelse og pasienten ber utredes med CT/MR
og somatostatin-reseptor avbildning.

Type 1 og 2 over 1 cm: Utredning med CT/MR og somatostatin-
reseptor avbildning sa fjerning av tumor dersom ikke allerede
metastatisk sykdom.

Fjerning: Endoskopisk opp til ca. 1 cm, vi anbefaler 4 fjerne disse
nar de nér sterrelse ca. 7 mm da de da er teknisk letter 4 fjerne.
Skal kun fjernes endoskopisk av folk som kan det, store muligheter
for komplikasjoner og ikke-radikal fjerning (da er du like langt...).

Kontroller: ECL-celle hyperplasi folges opp med en kontroll
gastroskopi etter i 1 dr, deretter hvert 3. &r. Type 1: Svulster < 1 cmy;
gastroskopier med 6—12 mnd. intervaller initialt, senere drlig eller
hvert annet ar, sannsynligvis livslangt. Hos pasienter som har fatt
fjernet svulster > 1 cm; gastroskopikontroller som over. I tillegg
CT/MR kontroller som ved antatt radikalt fiernede NET. Dersom
det pavises metastatisk sykdom er det normalt ikke indikasjon for &
fjerne primersvulsten.
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Figur 13. Overlevelse for nevroendokrine svulster, Grad 1 og 2 (Kreftregisteret).

NGF-nytt 4 2019

NGE-nytt 42019




TEMA

Pancreas

Etter tynntarm er pancreas det vanligste utgangspunkt for nevro-
endokrine svulster. Det er en voldsom ekning i antallet paviste
pancreas-NET i form av sma hypervaskulare lesjoner pavist
tilfeldig ved CT eller MR gjort pé andre indikasjoner.

Symptomer. De vanligste symptomene er epigastriesmerter, diaré,
vekttap og/eller asteni, sjelden icterus. Hos ca. 1/3 av pasientene
produserer svulsten/metastasene symptomgivende hormoner.
Disse kan gi egne sydomsbilder, blant de vanligste (allikevel
sielden); gastrin, som gir ulcussykdom, gastrossofagal refluks

og diaré, insulin som gir hyperglykemi, glukagon som gir diabetes
og av og til et uttalt utslett og wvasointestinal polypeptid som gir
voldsom diaré. Sykehistorien for pancreas-NEC er som for
pancreas adenocarcinomer.

Det er ofte sveert utbredt sykdom nér pancreas-NET pavises som
ledd i utredning av andre symptomer enn rene hormonsymptomer.
En pancreas-NET pi 5 mm som kan vare nesten umulig & pavise
kan gi invalidiserende hormonsymptomer.

Utredning. CT og MR viser normalt solide hypervaskulere
lesjoner, sjeldnere hypovaskulere eller cystiske. Vanligvis, dersom
de er storre en 0.5-1 cm, er pNET positive pd somatostatinreseptor
avbildning. NEC er sjeldnere positive pd disse nuklezermedisinske
metodene, oftere positiv pi FDG-PET. For 4 utrede et funn av

en lesjon suspekt pé en nevroendokrin svulst md CT gjores med
arteriell og portovenes fase, evt. MR-pancreas for 4 karakterisere
lesjonen og for & pavise metastaser som ofte bare synes i arteriell
fase. Er det tvil om diagnose, eller for planlagt kirurgi av smé
lesjoner uten tegn pa spredning, ber det gjores EUS med
vevsprovetakning. Ved metastatisk sykdom ma det gjores biopsi av
primertumor eller metastaser, avhengig av hva som ligger enklest
til. Det er helt vesentlig for valg av behandling. MR pancreas

kan vare nyttig for 4 skille en cystisk pNET fra andre cystiske

pancreaslesj oner

Differensialdiagnoser. Det finnes en rekke andre drsaker til
hypervaskulere lesjoner i pancreas, bide benigne (eks. bimilt,
serost cystiske neoplasmer, fokal pankreatitt) og maligne

Figur 14. Multiple nevroendokrine svulster i ventrikkel.
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(eks. adenokarsinom, GIST, solid pseudopapiller neoplasme,
metastaser). Mange av disse vil ogsi vare positive pi somatostatin-
reseptor avbildning slik at utslag pa disse undersokelsene er ikke et

bevis pa at det foreligger en pancreas-NET.

Behandling. Kirurgi er den eneste kurative behandling. Det
diskuteres i fagmiljoet om pancreas-NET pa 2 cm eller mindre
skal reseseres eller om disse kan overvikes og reseseres forst
dersom de vokser utover 2 cm. Uenigheten skyldes forskjellige
oppfatninger om smé pNETs spredningspotensiale (10,11).
Basert pa foreliggende litteratur er det umulig 4 konkludere om
hvilken tilneerming som er riktig. Der radikal kirurgi ikke er mulig
finnes det en rekke palliative behandlinger som nevnt tidligere.

Tynntarm

Vanligste lokalisasjon for nevroendokrine svulster. Omkring 50%
av disse pasienten har hormonsymptomer; det karsinoide syndrom
som inkluderer kombinasjoner av diaré, flushing, karsinoid
hjertesykdom, og en uhyre sjelden gang dyspnoe som kan minne
om astma (personlig har jeg sett dyspnoe hos kun 2 pasienter ila.
20 4r med pasientgruppen). Ellers er magesmerter det vanligste
symptomet. Symptomene kan utvikle seg langsomt over mange
ir og fremstir ofte som lite dramatiske og det kan ta lang tid for
diagnosen stilles. Ikke helt sjelden debuterer sykdommen klinisk
med akutt ileus. Med mindre NET fra denne lokalisasjonen
pavises som et tilfeldig funn er det alltid utbredt metastatisk
sykdom pé diagnosetidspunktet. Ofte kan primearsvulsten veere
under 1 cm, men gi opphav til utbredt metastasering (se fig 17).

Karcinoid hjertesykdom. Hormoner fra svulstene kan pavirke
hjerteklaffene i hoyre hjertehalvdel (hormonene nir normalt ikke
venstre hjertehalvdel grunnet nedbryting i lungene) og bryte disse
ned med hjertesvikt som resultat. Pasienter med tynntarms-NET
og forheyet U-SHIAA ma folges med ekkocardiografi og
pro-BNP-malinger. Det kan bli indikasjon for hjerteklaffkirurgi.

Sympromer og plager. Denne pasientgruppen har normalt mye
symptomer. De kan ha flushing og diaré grunnet hormon-
produksjon, de kan ha diaré og luftplager grunnet eksokrin
pancreasinsuffisiens sekundzert til bruk av somatostatinanaloger

og de kan ha diaré og magesmerter etter tarmkirurgi. A dechiffrere
og hindtere disse symptomene kan vere svert krevende.

Behandling. Kirurgi vurderes alltid. Dersom man mener at man
far med seg alt svulstvev er det indikasjon for kirurgi. Dersom
pasienten har magesmerter som man mener skyldes tynntarms-
tumor/kresmetastaser er det ogsa indikasjon for kirurgi uavhengig
av om det foreligger utbredt metastasering ellers. Dersom
pasienten ikke har magesmerter mente man tidligere at det var
indikasjon for 4 fjerne tynntarmstumor/kresmetastaser selv ved
utbredt metastasering da man mente at dette kunne forbygge
senere morbiditet. De senere drene har man blitt i tvil om hvor
gunstig det er med en slik profylaktisk reseksjon og vi er ved
Rikshospitalet ni mer tilbakeholdne med denne type reseksjoner (12).

Kan pasienten ikke fa fjernet sine svulster kirurgisk er det en rekke

palliative behandlinger.
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Figur 15. Pancreas-NET med utbredte levermetastaser. Pasientens
eneste symptom var diaré - sekundaert til eksokrin pancreassvikt.

Appendix

Funn av nevroendokrine appendix-svulster kommer oftest
overraskende nir kirurgen far histopatologirapporten etter en
appendektomi sekundeert til en klassisk appendicitt. Videre
héandtering av pasienten avhenger av sterrelse og lokalisasjon/
utbredelse av svulsten. Dette feltet, som de fleste andre nir

det gjelder nevroendokrine svulster, er preget av motstridende
og til dels forvirrende publikasjoner, kort oppfelgingstid i de
publikasjonene som felger pasientene, mange meninger osv. osv.
Anbefalingene for hindtering er derfor en uttalt syntese av fakta
og «eminence-based» anbefalinger og, forhipentligvis, en god
porsjon sunn fornuft.

Vi har i Nasjonale retningslinjer anbefalt folgende handtering av
disse pasientene (se «nyttige linker»):

Figur 17. Pasient utredet abdominalt grunnet «ubehag». Funn av
utbredt levermetastasering, utgatt fra 13 mm tynntarmstumor.
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Figur 16. Algoritme for handtering av hypervaskuleere lesjoner i
pancreas.

Utredning: Dersom det ikke er indikasjon for hemikolektomi basert
pa kriteriene nevnt nedenfor, er det ikke indikasjon for nsermere
utredning. For hemikolektomi ber det gjeres CT thorax, CT/MR
abdomen og bekken, samt somatostatinreseptor-avbildning for

4 utelukke at det allerede foreligger flernmetastasering. CgA og
U-5HIAA er sjelden forhoyet og anbefales ikke malt.

Behandling:

Swvulster < 1 cm: Appendektomi regnes som kurativt gitt at tumor
er G1 eller G2 og det er frie reseksjonsrender og det ikke péavises
dybdeinnvekst i mesoappendiks pa 3 mm eller mer.

Svulster 1-2 em: Dersom det pavises innvekst i blod- og/eller
lymfekar og/eller dybdeinnvekst i mesoappendix pa 3 mm eller
mer anbefales hemikolektomi med glandeldisseksjon, ellers
regnes appendektomi som tilstrekkelig behandling gitt frie
reseksjonsrender.

Figur18. Tynntarms-NET i terminale ileum pavist under
ileokoloskopi (Gastromedisinsk avdeling, Ous, Ulleval).
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Swvulster >2 cm: Indikasjon for hemikolektomi med glandeldisseksjon.
G3 svulster uansett storrelse: Hemikolektomi

Gjennombrudd av serosa regnes ikke isolert som en indikasjon for
hemikolektomi. Foreligger ikke resektable fjernmetastaser er det
vanligvis ikke indikasjon for hemikolektomi.

Kontroller. Dersom appendektomi vurderes som tilstrekkelig
behandling er det ikke indikasjon for oppfelging eller ytterligere
utredning. Er det funnet indikasjon for hemikolektomi, og det
pavises lymfeknutemetastaser i resektatet, er det indikasjon for
oppfolging som for andre antatt radikalt opererte NET. Pavises det
ikke lymfeknutemetastaser i resektatet er det ikke indikasjon for
kontroller.

Rektum

Svulster her pévises oftest ved at en uskyldig utseende liten polypp
biopseres, og overraskende for endoskoperen, kan histopatologi-
rapporten fortelle at det var en nevroendokrin svulst. Det er

da viktig 4 holde tungen rett i munnen, lese retningslinjene og
ikke fyre lose med videre undersekelser i alle retninger. De aller
fleste rektum-NET er uskyldige, ufarlige og trenger ingen videre
utredning og oppfelging. Endoskopisk kan man fi mistanke om at
det dreier seg om en NET ved at polyppen har et sentralt «sokk».

Faktagrunnlaget bak anbefalingene for hindtering av rektale-NET
er pi nivi med dem for appendix-NET. Vi har i Nasjonale
retningslinjer anbefalt folgende hindtering av disse pasientene

(se «nyttige linker»):

Utredning: Ved G2 og G3 svulster uansett storrelse, og

ved G1 svulster som er 1 cm eller storre, gjores metastase-
utredning med CT thorax, CT/MR abdomen og bekken, samt
somatostatinreseptor-avbildning for G1 og G2 svulster. Ved
G3 svulster ber det i stedet for somatostatinreseptor-avbildning
vurderes 4 gjore *FDG-PET.

Behandling. Innvekst i muscularis propria er en kontraindikasjon
mot endoskopisk fierning. Dersom man under utredning paviser
glandelmetastaser og evt. fjlernmetastaser ma det vurderes nytte-
verdien av 4 fjerne primartumor.

Gitt at det ikke er indikasjon for ytterligere utredning, eller at man
ikke paviser metastaser ved utredning, vil fierning av primeertumor
basere seg pé folgende prinsipper:

* Rektale NEN under 1 ¢cm: Kan normalt fjernes endoskopisk uten
ytterligere utredning.

e Rektale NEN 1-2 cm: Dybdeveksten avgjor hvorvidt svulsten
kan fjernes endoskopisk, eller om det trengs et kirurgisk inngrep
etter samme prinsipper som for adenokarsinomer®.

e Rektale NEN > 2 cm: Anbefales fjernet kirurgisk.
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Ved innkomplett reseksjon anbefales kontroller for G1 og G2
svulster, mens for G3 svulster anbefales ytterligere kirurgi.

Dersom det pévises nevroendokrin tumor i biopsier fra en liten
polypp, anbefales snarlig rektoskopi for 4 pavise polypprester,
eller sarflaten etter biopsi for denne tilheles og blir vanskelig
identifiserbar. Dersom polyppomridet kan pavises, ber det gjores
endoskopisk mukosal reseksjon.

For metastastisk sykdom er behandlingsprinsippene som for andre
nevroendokrine svulster.

* Ved innwvekst i muscularis propria kan ikke tumor fernes radikalt med
endoskopisk mukosal reseksjon eller endoskopisk submukosal disseksjon
og det er indikasjon for kirurgisk inngrep etter samme prinsipper som
for rektale adenokarcinomer eller evt. med nyere endoskopiske teknikker
som endoscopic full thickness resection (EFTR). Vurdering av om det
er innvekst i muscularis propria kan gjores med EUS eller at man ved
Jforsok pa endoskopisk mukosal reseksjon eller endoskopisk submukosal
disseksjon ikke greier d heve submucosa med svulsten etter injeksjon av
wvaske under svulsten som tegn pd innvekst i muscularis propria.

Kontroller: Ved radialt flernede G1 svulster under 1 cm er det
ikke indikasjon for kontroller. Ellers er kontrollopplegget som for
andre NEN. Ved innkomplett reseksjon av G1 og G2 svulster, bor
pasienten folges med rektoskopi arlig i 3 4r, deretter etter 2 ar i

tillegg til evt. annen oppfelging.

Pasienter med nevroendokrin kreft kan ogsa

fa andre sykdommer

Mange av pasientene med nevroendokrine svulster lever i drevis
og er ikke immune mot andre sykdommer, heller ikke andre
maligniteter. Det er lett for helsepersonell 4 tillegge alle typer
symptomer, ogsd nye symptomer, pasientens nevroendokrine kreft.
Nye symptomer mé hos denne gruppen tas pa alvor og vurderes

Figur 19. Liten rektum-NET med sentralt «sgkk» (Seksjon for
fordgyelsessykdommer, Ous, Rikshospitalet).
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separat. Denne gruppen mi heller ikke nektes adekvat behandling
for evt. nye sykdommer med henvisning til «pasienten har jo allerede
kreft med spredning». Enhver NET-pasient fortjener en individuell
vurdering. Det er uhyre sjelden at nevroendokrine svulster med lav
Ki-67% (under ca. 15) far lunge- eller hjernemetastaser. Dukker det
opp svulster i lunge eller hjerne ma disse utredes som om de skyldes
en annen malignitet.

Pakkeforlgp
Det er et eget pakkeforlop for pasienter med nevroendokrine svulster
(www.helsedirektoratet.no/pakkeforlop/nevroendokrine-svulster).

Folgende utlgser dette pakkeforlopet:

— Histopatologisk péavist nevroendokrin neoplasme

— Radiologiske undersokelse med funn sterkt indikativt for
nevroendokrin kreft:
- Krestumor med forkalkninger/desmoplastisk reaksjon
- Hyervaskuler pancreastumor

Forlgpsbeskrivelse Forlgpstid

Fra henvisning mottatt til forste

fremmote utredende avdeling 14 kalenderdager
Fra forste fremmete i utredende
avdeling til avsluttet utredning 21 kalenderdager

(beslutning tas)

Fra avsluttet utredning Kirurgisk

til start behandling behandling 21 kalenderdager
Fra avsluttet utredning Medikamentell

til start behandling behandling 21 kalenderdager

Fra avsluttet utredning

il start behandling Stralebehandling = 21 kalenderdager

Fra henvisning mottatt Kirurgisk

til start behandling behandling 56 kalenderdager
Fra henvisning mottatt Medikamentell

til start behandling behandling 56 kalenderdager

Fra henvisning mottatt

¢il start behandling Stralebehandling = 56 kalenderdager

Tabell 5. Pakkeforlgpstider.

Er nevroendokrint karcinom lavt differensiert, G3, verifisert ved
biopsi eller dette ikke kan utelukkes, er forlopstidene vesentlig
kortere enn de oppsatte.

TEMA

Nyttige linker

Nasjonalt handlingsprogram med retningslinjer for diagnostikk, behandling og
oppfelging av nevroendokrine svulster i fordgyelsessystemet:
www.helsebiblioteket.no/retningslinjer/nevroendokrine-svulster

Oncolex: oncolex.no/Nevroendokrine

Ehandboken Ous, nevroendokrine svulster:
ehandboken.ous-hf.no/folder.888

Senter for nevroendokrine svulster Ous, Rikshospitalet:
oslo-universitetssykehus.no/fag-og-forskning/nasjonale-og-
regionale-tjenester/regionalt-senter-for-nevroendokrine-svulster
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V Alofisel «Takeda»

c

Stamcellepreparat. ATC-nr.: LO4- --
INJEKSJONSVASKE, suspensjon: 7 ml inneh.: Darvadstrocel
5 millioner celler, DMEM «Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium»
(inneholder aminosyrer, vitaminer, salter og karbohydrater), humant
albumin.1

Indikasjoner: Behandling av komplekse perianale fistler hos voksne
med inaktiv/mild aktiv luminal Crohns sykdom, nar fistlene ikke har vist
god nok respons pa minst én konvensjonell eller biologisk behandling.
Skal kun brukes etter at fistlene er forbehandlet.

Dosering: Skal bare administreres av spesialist med erfaring i
diagnostisering og behandling av tilstander hvor preparatet er indisert.
| trad med retningslinjer for behandling av komplekse perianale
fistler skal fistlene karakteriseres fgr behandling. Det er anbefalt
at forbehandlingskirurgi (under anestesi) utfgres minst 2-3 uker
fer administreringsdagen for & undersgke fistlenes anatomi (antall
eksisterende fistler og apninger), topografi (omfang og forhold til sfinktere
og andre bekkenmuskler), potensielle tilknyttede komplikasjoner (f.eks.
abscesser) og at lokal slimhinnesykdom er mild eller inaktiv. Kraftig
utskraping av alle fistelkanalene anbefales, med spesiell vekt pa de
interne apningsomradene, vha. metallkyrette. Ev. abscess skal snittes
og dreneres, og hvis hensiktsmessig skal seton plasseres i samsvar med
rutinemessige kirurgiske prosedyrer. Fer planlagt administrering, ma
kirurgen sgrge for at abscesser ikke er til stede. Voksne inkl. eldre: En
enkeltdose bestar av 120 millioner celler (4 hetteglass). Hvert hetteglass
inneholder 30 millioner celler i 6 ml suspensjon. Det fullstendige
innholdet av de 4 hetteglassene administreres for behandling av opptil
2 interne apninger og opptil 3 eksterne apninger. Dette betyr at en dose
pa 120 millioner celler kan brukes til & behandle opptil 3 fistelkanaler
som er apne til det perianale omradet. Sikkerhet og effekt ved gjentatt
administrering er ikke fastslatt. Umiddelbart for administrering, skal
fistelkanalene forbehandles: a) Tilstedevaerende seton-trad ma fijernes.
b) Lokaliser de interne apningene. For dette trinnet anbefales det a
injisere en natriumkloridopplgsning 9 mg/ml (0,9%) gjennom de eksterne
apningene til opplgsningen kommer ut gjennom de interne apningene.
Injeksjon av andre substanser gjennom fistelkanalene er ikke tillatt,
da dette skader levedyktigheten til cellene som skal sprgytes inn, Se
Forsiktighetsregler. c) Utfar en kraftig utskrapning av alle fistelkanalene,
med spesiell vekt pa de interne dpningsomradene, vha. en metallkyrette.
d) Sy de interne apningene for & lukke dem. Etter forbehandling av
fistelkanalene: 1. Forberedelse: a) Utlgpsdato skal bekreftes pa nytt;
hetteglassene skal deretter tas ut av ytterkartongen. b) Resuspender
cellene ved & knipse lett pa bunnen av hetteglassene til homogen
suspensjon, unnga bobledannelse. Hvert hetteglass skal brukes
umiddelbart etter resuspensjon, for & hindre at cellene legger seg pa
bunnen igjen. c) Fjern hetten fra hetteglasset, vend hetteglasset forsiktig
opp ned og trekk ut hele innholdet forsiktig vha. sprgyte med konvensjonell
nal, ikke tynnere enn 22G. d) Skift ut ndlen med en lengre nal som heller
ikke er tynnere enn 22G, for & na de tiltenkte injeksjonsstedene. En nal,
f.eks. for spinalbedgvelse, rundt 90 mm lang, er pakrevd. e) Gjenta trinn
b), c) og d) for hvert hetteglass etter tur, nar cellene i ett hetteglass er
injisert. 2. Injeksjon: 2 av hetteglassene skal brukes pa interne apninger,
og de 2 andre til injeksjon langs veggene i fistelkanalene (via eksterne
apninger). En liten aspirasjon ber utfgres rett etter at nalespissen
er satt inn i det planlagte injeksjonsstedet, for & unnga intravaskuleer
administrering. a) Injeksjon rundt interne fistelapninger: Sett inn nalen
gjennom anus, og fortsett som falger: Hvis det er én enkelt intern
apning, injiser innholdet i hvert av de 2 hetteglassene (etter hverandre)
i sma porsjoner inn i vevet rundt den interne apningen. Hvis det er 2
interne apninger, injiser innholdet i det ene hetteglasset i sma porsjoner
inn i vevet rundt én intern apning. Injiser deretter innholdet i det andre
hetteglasset i sma porsjoner i vevet rundt den andre interne apningen.
b) Injeksjon langs veggene pa fistelkanalene: Sett inn nalen gjennom de
eksterne apningene og, fra fistelgangen: Hvis det er én enkelt ekstern

Referanser:
1. Alofisel (darvadstrocel) SPC (05.04.2019) avsnitt 4.1
2. https://www.legemiddelsok.no/

apning, skal innholdet i hver av de gjenveaerende 2 hetteglassene separat
injiseres overflatisk inn i veggene langs hele lengden av fistelkanalene,
ved & sette inn sma porsjoner av cellesuspensjonen. Hvis det er 2 eller
3 eksterne apninger, fordel innholdet av de resterende 2 hetteglassene
mellom de tilknyttede traktene. Prosedyren for injeksjon langs veggene
pa fistelkanalene skal utferes pa bakgrunn av forkunnskaper om
fistelkanalenes anatomi og topologi, som fastslatt ved karakteriseringen
av fistlene. Sgrg for at cellene ikke blir injisert i lumenet av fistelkanalene
for & unnga cellelekkasje. Masser omradet rundt de eksterne apningene
forsiktig i 20-30 sekunder, og dekk de eksterne apningene med en steril
bandasje. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt lever-/nyrefunksjon:
Dosejustering ikke ngdvendig. Barn og ungdom <18 ar: Sikkerhets- og
effektdata mangler. Administrering: Til injeksjon i fistelkanalvevet ved
kirurgi under anestesi (generell eller regional).

Kontraindikasjoner: Overfglsomhet for innholdsstoffene eller bovint
serum.

Forsiktighetsregler: Preparatet kan inneholde spor av benzylpenicillin
og streptomycin. Dette skal vurderes ved kjent hypersensitivitet for denne
antibiotikatypen. Lokalbedgvelse anbefales ikke, fordi effekten pa de
injiserte cellene er ukjent. Injeksjon av andre substanser enn natriumklorid
9 mg/ml (0,9%) (f.eks. hydrogenperoksid, metylenblatt, jodopplasninger
eller hyperton glukoseopplgsning) gjennom fistelkanalene er ikke
tillatt for, ved eller etter injeksjonen, da dette kan skade cellenes
levedyktighet, og derfor pavirke behandlingens effekt. Administrering
med tynnere naler enn 22G kan skade cellene, pavirke levedyktigheten
og dermed behandlingens effektivitet. Preparatet kan ikke steriliseres.
Kan inneholde potensielt infisert biologisk materiale, selv om risikoen
regnes som lav og kontrolleres under produksjonen. Pasienten skal
falges opp mtp. infeksjon etter administrering. Forbehandling av fistler er
forbundet med proktalgi og smerter etter prosedyren.

Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante interaksjoner,
bruk interaksjonsanalyse.

In vivo interaksjonsstudier ikke utfart. Interaksjonsstudier in vitro har
vist at preparatets cellelevedyktighet og immunmodulerende funksjon
ikke pavirkes av klinisk relevante konsentrasjoner av konvensjonelle
behandlinger for Crohns sykdom (infliksimab, metotreksat og azatioprin).
Injeksjon av andre substanser enn natriumklorid 9 mg/ml (0,9%), se
Forsiktighetsregler.

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Data mangler. Ikke anbefalt
under graviditet og hos fertile kvinner som ikke bruker prevensjon.
Amming: Bruk bgr unngas. Fertilitet: Data mangler.

Bivirkninger: Vanlige (21/100 til <1/10): Gastrointestinale: Proktalgi®,

analfistel. Infeksigse: Analabscess. @vrige: Smerter etter prosedyren!.

1 Forbehandlingsreaksjoner oppstar opptil 7 dager etter at fistlene er
rengjort for behandling.2

Egenskaper:  Klassifisering:  Ekspanderte  humane  allogene
mesenkymale voksne stamceller, ekstrahert fra fettvev (eASC).
Virkningsmekanisme: Immunmodulerende og antiinflammatorisk effekt
pa betennelsesomrader. Inflammatoriske cytokiner, seerlig IFN-y frigitt
av aktiverte immunceller, aktiverer eASC. Nar de er aktivert, svekker
eASC spredning av aktiverte lymfocytter og reduserer inflammasjon, slik
at vevet rundt fistelkanalen kan leges.

Oppbevaring og holdbarhet: Oppbevares ved 15-25°C. Oppbevar
preparatet i ytteremballasjen og i forsendelsespakningen til enhver
tid frem til administrering, for & opprettholde ngdvendig temperatur.
Oppbevar pakningen borte fra varme og direkte lyskilder. Skal ikke
oppbevares i kjgleskap eller fryses. Skal ikke bestrales eller steriliseres.
Holdbar i 48 timer.

Pakninger og priser: 4 x 6 ml (hettegl.). Maksimal utsalgspris for
apotek: 746587,80. Basert pa SPC godkjent av SLV: 05.04.2019

3. Panés J, Garcia-Olmo D, Van Assche G, et al. Expanded allogeneic adiposederived mesenchymal stem cells (Cx601) for

complex perianal fistulas inCrohn’s disease: aphase 3 randomised, double-blind controlled trial. Lancet 2016;388(10051):1281-90.

Fistulas in Patients With Crohn’s Disease.Gastroenterology 2018;154(5):1334-42.

4. Panés J, Garcia-Olmo D, Van Assche G, et al. Long-term Efficacy and Safety of Stem Cell Therapy (Cx601) for Complex Perianal
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Indikasjoner: Behandling av komplekse perianale fistler hos voksne med inaktiv/mild aktiv luminal
hns sykdom, nar fistlene ikke har vist god nok respons p& minst én konvensjonell behandling eller
Jisk behandling. Alofisel skal brukes etter at fistlene er forbehandlet!
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Kontraindisert ved overfalsomhet overfor noen av hjelpestoffene, eller for bovint serum. Forsiktighet
utvises ved kjent akutt hypersensitivitet overfor benzylpenicillin og streptomycin. Kan ikke steriliseres
og kan derfor inneholde potensielt infisert biologisk materiale, men risikoen regnes som lav og
kontrolleres under produksjon. Ikke anbefalt under graviditet og hos fertile kvinner som ikke bruker
prevensjon. Vanligste bivirkninger er analabscess, proktalgi og analfistel.
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Kamelens mage

Jorgen Valeur, Unger-Vetlesens Institutt, Lovisenberg Diakonale Sykehus og Gastromedisinsk avdeling, OUS Ulleval

i magen.

Den norske fysiologen Knut Schmidt-Nielsen (1915-2007)

ble fodt i Trondheim og utdannet seg innen zoologi, dels i

Oslo, hvor han studerte sammen med Thor Heyerdahl, og dels

i Kebenhavn, hvor han ble dr.philos. med en avhandling om
intestinal fettabsorpsjon i 1946. Schmidt-Nielsen ble professor
ved Duke University i Durham i North Carolina i 1952, og viet
store deler av tiden til feltarbeid. Han ble etterhvert beremt for
sine banebrytende dyrestudier og klassiske leerebeker. Spersmilet
om kamelens tilpasning til erkenlivet stod sentralt gjennom hele
karrieren (1).

Forestillingen om at kameler lagrer vann i puklene er opplagt en myte. Det gjgr
spgrsmalet om hvordan disse «skipene» holder ut i grkenen ikke desto mindre
interessant, spesielt i en tid preget av globale klimaendringer. Svaret kan delvis ligge

Utgangspunktet var som «galest»: «4 few years ago I became
interested in camel physiology and leafed through every book on the
subject I could find. I accumulated a large amount of information on
the camel’s anatomy, its diseases and its evolution, but discovered that
scientific knowledge of its water metabolism was almost nonexistent>
(2). Feltet var dominert av anekdoter som allerede fra antikken la
stor vekt pd fordeyelseskanalens anatomi. I 1801 skrev zoologen
George Shaw: Jndependent of the four stomachs which are common
to the ruminating animals, the Camels have a fifth bag which serves
them as a reservoir for water [...] This particularity is known to
Oriental travelers, who have sometimes found it necessary to kill a
Camel in order to obtain a supply of water» (sitert i 2).11805 gikk
The Royal Society of Surgeons til innkjop av en deende hunn-
kamel i hiip om avklaring (3; fig. 1). Schmidt-Nielsen tilbragte
et helt ar (1953-4) i Sahara uten 4 finne noe anatomisk vann-
reservoar i kamelmagen (4). Han oppdaget imidlertid en grunn-
leggende fysiologisk adaptasjonsmekanisme — et fenomen som
idag kalles «urea nitrogen salvaging». Urea er i utgangspunktet et

Figur 1. Kamelmagens anatomi. Bokstaven E markerer «[...] rows
of cells which form a reservoir for the water». Innholdet i disse
«vanncellene» har i ettertid vist seg a veere langt mindre flytende
enn i gvrige deler av magen (). Illustrasjonen er basert pa
undersgkelser av gvre gastrointestinaltraktus ved disseksjon av
en syk 28 ar gammel hunnkamel anskaffet av The Royal Society of
Surgeons i 1805. Figuren er modifisert etter Home (3).
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Figur 2. Schmidt-Nielsen sammenfattet sine fgrste kamelforsgk i Scientific American i 1959 (2). Illustrasjonen viser at urea ikke kun
skilles ut i urinen, men ogsa i gastrointestinaltraktus, hvor nitrogenet i urea kan «berges» ved mikrobiell nedbrytning av urea etterfulgt
av mikrobiell syntese av aminosyrer, som sa kan absorberes og nyttiggj¢res av kamelen. Figuren er en reproduksjon etter Schmidt-

Nielsens originale illustrasjon (2).

metabolsk endeprodukt (vertebrater produserer ikke ureaser) og
utskillelse av urea i urinen fungerer som avgiftningsmekanisme.
Urea skilles imidlertid ogsd ut i gvre gastrointestinaltraktus,

hvor stoffet kan brytes ned av mikrobielle ureaser, og Schmidt-
Nielsen viste at denne alternative ruten slir inn for fullt hos
kameler pé orkenvandring (fig. 2). Pi denne maten oppnis

minst to viktige fysiologiske tilpasninger: 1) urea kan spaltes av
mikrober i fordeyelseskanalen og innga i videre mikrobiell syntese
av aminosyrer, peptider og proteiner — stoffer som kamelen kan
fordeye, absorbere og nyttiggjere seg som alternative nitrogenkilder
ndr neeringstilgangen ellers er begrenset; 2) utskillelsen av urea i
urinen avtar og urinproduksjonen kan skrus ned til et minimum
for & spare tap av vann.

Kamelens mage har altsé stor betydning for at dyret skal holde

ut sine lange erkenreiser — ikke forst og fremst pd grunn av sin
anatomi, men ved sitt fysiologiske samspill med magens mikrober.
«Urea nitrogen salvaging» er likevel ikke forbeholdt puklede
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orkendyr (5): ogsi mennesker skiller ut betydelige mengder urea

i fordeyelseskanalen (anslagsvis 6-8 gram per dag, svarende til
20-25% av den totale ureautskillelsen; kameler kan skille ut omlag
90%). Mekanismen kan blant annet vaere viktig ved dietar protein-
mangel (6-8), og under slike omstendigheter kan det veere lurt &
alliere seg med urease-produserende mikrober. Det er kanskje pé
tide 4 sluke en kamel: He/icobacter pylori mé anerkjennes som en
venn i neden (9, 10).

* Kamelslekten bestir av to ndlevende arter: den enpuklede arabiske
kamelen (kalles oftest «dromedar» pdi norsk) og den topuklede baktria-
kamelen (kalles oftest kun <kamel> pi norsk). Kamelforskningen som
refereres her er utfort pa dromedarer.

6. Tanaka N, Kubo K, Shiraki K, Koishi H, Yoshimura H. A pilot study on the
protein metabolism in the Papua New Guinea highlanders. ] Nutr Sci
Vitaminol. 1980; 26: 247-59.

7 Langran M, Moran BJ, Murphy JL, Jackson AA. Adaptation to a diet
low in protein: effect of complex carbohydrate upon urea kinetics
in normal man. Clin Sci (Lond). 1992; 82: 191-8.
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M. Profiling of faecal water and urine metabolites among Papua New
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H INJEKSJONSVASKE, opplasning 20 mg/0,2 ml i ferdigfylt sproyte: Hver ferdigfylte sproyte inneh.: Adali-
mumab 20 mg, mannitol, polysorbat 80, vann til injeksjonsvaesker.
INJEKSJONSVASKE, opplosning 40 mg/0,4 ml i ferdigfylt penn og 40 mg/0,4 ml i ferdigfylt sproyte:
Hver ferdigfylte penn/sprayte inneh.: Adalimumab 40 mg, mannitol, polysorbat 80, vann til injeksjonsvaesker.
INJEKSJONSVZASKE, opplosning 80 mg/0,8 ml i ferdigfylt penn og 80 mg/0,8 ml i ferdigfylt sproyte:
Hver ferdigfylte penn/sprayte inneh.: Adalimumab 80 mg, mannitol, polysorbat 80, vann til injeksjonsvaesker.
Indikasjoner: Revmatoid artritt: | kombinasjon med metotreksat: Behandling av moderat til alvorlig aktiv rev-
matoid artritt hos voksne nér responsen pa andre sykdomsmodifiserende antirevmatiske legemidler inkl. meto-
treksat ikke har veert tilstrekkelig. Behandling av alvorlig, aktiv og progredierende revmatoid artritt hos voksne
som ikke tidligere er behandlet med metotreksat. Adalimumab kan gis som monoterapi ved intoleranse overfor
metotreksat eller ndr behandling med metotreksat ikke er egnet. Gitt i kombinasjon med metotreksat har adalimu-
mab vist seg & redusere progresjonshastigheten av den strukturelle leddskaden, malt ved rentgenundersokelser,
og & forbedre den fysiske funksjon. Polyartikuleer juvenil idiopatisk artritt: | kombinasjon med metotreksat:
Behandling av aktiv polyartikuleer juvenil idiopatisk artritt hos barn >2 &r og ungdom, som har respondert util-
strekkelig pa et eller flere sykdomsmodifiserende antirevmatiske legemidier (DMARD). Adalimumab kan gis som
monoterapi i tilfelle intoleranse mot metotreksat eller nér fortsettelse av behandling med metotreksat ikke er hen-
siktsmessig. Entesittrelatert artritt: Behandling av aktiv entesittrelatert artritt hos barn >6 &r og ungdom, som
har respondert utilstrekkelig p4, eller som er intolerante ovenfor konvensjonell terapi. Psoriasisartritt: Behandling
av aktiv og progredierende psoriasis artritt hos voksne nar responsen pa tidligere behandling med sykdomsmo-
difiserende antirevmatiske legemidler ikke har veert tilfredstillende. Adalimumab har vist & redusere progresjons-
hastighet av perifer leddskade, mélt ved rentgen, hos pasienter med polyartikuleere, symmetriske undergrupper
av sykdommen, og & forbedre fysisk funksjon. Bekhterevs sykdom (ankyloserende spondylitt): Behandling
av voksne med alvorlig aktiv Bekhterevs sykdom som har respondert utilstrekkelig pa konvensjonell terapi. Aksial
spondylartritt uten radiografisk bekreftelse p& ankyloserende spondylitt: Behandling av voksne med al-
vorlig aksial spondylartritt uten radiografisk bekreftelse pa ankyloserende spondylitt, men med objektive tegn pa
inflammasjon vist ved okt CRP og/eller MRI, som har respondert utilstrekkelig eller er intolerante overfor NSAID.
Crohns sykdom: Behandling av moderat til alvorlig aktiv Crohns sykdom hos voksne som ikke har respondert
pa en fullstendig og adekvat behandling med et kortikosteroid og/eller et immunsuppressivt legemiddel, eller som
ikke tolererer eller har kontraindikasjoner mot slik behandling. Pediatrisk Crohns sykdom: Behandling av mode-
rat til alvorlig aktiv Crohns sykdom hos barn =6 ar og ungdom, som har respondert utilstrekkelig pa konvensjonell
terapi inkl. primeer erneeringsterapi og et kortikosteroid og/eller et immunmodulerende legemiddel, eller som ikke
tolererer eller har kontraindikasjoner mot slike behandlinger. Ulcereas kolitt: Behandling av moderat til alvorlig ak-
tiv ulceres Kolitt hos voksne som har hatt utilstrekkelig respons pé konvensjonell behandling, inkl. kortikosteroider
og 6-merkaptopurin (6-MP) eller azatioprin (AZA), eller som ikke tolererer eller har kontraindikasjoner mot slike
behandlinger. Psoriasis: Behandling av moderat til alvorlig kronisk plakkpsoriasis hos voksne som er kandidater
for systemisk behandling. Pediatrisk plakkpsoriasis: Behandling av alvorlig kronisk plakkpsoriasis hos barn
>4 ar og ungdom, som har respondert utilstrekkelig pa eller som er uegnede kandidater for topikal behandling
og lysbehandling. Hidrosadenitt: Behandling av aktiv moderat til alvorlig hidrosadenitt (svettekjertelbetennelse)
hos voksne og ungdom =12 &r, som har respondert utilstrekkelig p& konvensjonell systemisk behandling. Uveitt:
Behandling av ikke-infeksies intermedieer, posterior og panuveitt hos voksne som har utilstrekkelig respons pa
kortikosteroider, med behov for kortikosteroid-sparende midler eller der behandling med kortikosteroid ikke er
egnet. Pediatrisk uveitt: Behandling av kronisk ikke-infeksies fremre uveitt hos pasienter >2 &r, som har re-
spondert utilstrekkelig pa eller er intolerante overfor konvensjonell behandling, eller der konvensjonell behandling
ikke er hensiktsmessig.
Dosering: For & bedre sporbarheten av biologiske legemidler, skal handelsnavn og batchnr. registreres tydelig.
Annen samtidig terapi (f.eks. kortikosteroider og/eller immunmodulerende midler) ber veere optimalisert under be-
handlingen. Doseopphold kan vaere nadvendig, f.eks. fer operasjon eller ved alvorlig infeksjon. Ved gjenopptak av
behandling etter et opphold pa =70 dager vil klinisk respons og sikkerhetsprofil veere som fer oppholdet. Revma-
toid artritt: Voksne: 40 mg hver 2. uke. Det ber fortsettes med metotreksat under behandling med adalimumab.
Under monoterapi, kan noen pasienter som opplever redusert respons pa preparatet ha nytte av en doseekning
til 40 mg hver uke eller 80 mg hver 2 uke Ved manglende respons innen uke 12 ber fortsatt behandling vurderes.
Psoriasisartritt, evs kyl ende spondylitt) og aksial spondylartritt uten radloyra-
fisk bekreftelse p& ankyloserende spondyhtt Voksne: 40 mg hver 2. uke. Ved manglende respons innen
uke 12 bor fortsatt behandling vurderes. Crohns sykdom: Voksne: 80 mg ved uke 0 og 40 mg ved uke 2. Ved
behov for raskere behandlingsrespons: 160 mg ved uke 0 og 80 mg ved uke 2. Risikoen for bivirkninger er hoyere
ved sistnevnte doseringsregime. Anbefalt dose etter induksjonsbehandling er 40 mg hver 2. uke. Under vedlike-
holdsbehandling kan kortikosteroider seponeres gradvis iht. kliniske retningslinjer. Enkelte pasienter som opplever
redusert respons kan ha nytte av en ekning i dosering til 40 mg hver uke eller 80 mg hver 2. uke. Pediatrisk
Crohns sykdom: Barn >6 ar og <40 kg: 40 mg ved uke 0 og 20 mg ved uke 2. Ved behov for raskere respons:
80 mg ved uke 0 og 40 mg ved uke 2. Risikoen for bivirkninger kan oke ved bruk av heyere induksjonsdose. Etter
induksjonsbehandling er anbefalt dose 20 mg hver 2. uke. Noen pasienter som opplever utilstrekkelig respons
kan ha nytte av ekt dosering til 20 mg hver uke. Barn >6 ar og >40 kg: 80 mg ved uke O og 40 mg ved uke 2.
Ved behov for raskere respons: 160 mg ved uke 0 og 80 mg ved uke 2. Risikoen for bivirkninger kan oke ved
bruk av heyere induksjonsdose. Etter induksjonsbehandling er anbefalt dose 40 mg hver 2. uke. Noen pasienter
som opplever utilstrekkelig respons kan ha nytte av okt dosering til 40 mg hver uke eller 80 mg hver 2. uke. Ved
manglende respons innen uke 12 ber fortsatt behandling vurderes noye. Ulceras kolitt: Voksne: 160 mg ved
uke 0 og 80 mg ved uke 2. Etter induksjon er anbefalt dose 40 mg hver 2. uke. Under vedlikeholdsbehandling
kan kortikosteroider seponeres gradvis iht. kliniske retningslinjer. Enkelte pasienter som opplever redusert respons
kan ha nytte av en ekning i dosering til 40 mg hver uke eller 80 mg hver 2. uke. Data tyder pa at Klinisk respons
vanligvis oppnas innen 2-8 ukers behandling. Behandling ber ikke fortsette ved manglende respons i lopet av
denne tiden. Psoriasis: \/oksne: 80 mg ved uke 0 og 40 mg ved uke 1, og deretter 40 mg hver 2. uke. Behandling
>16 uker ber vurderes neye ved manglende respons innen denne perioden. Utover 16 uker, kan pasienter med
utilstrekkelig respons ha nytte av en okning i dosering til 40 mg hver uke eller 80 mg hver 2. uke. Nytte/risiko ved
fortsatt ukentlig behandling med 40 mg eller 80 mg hver 2. uke ber revurderes noye ved utilstrekkelig respons
etter okning i dosering. Dersom tilstrekkelig respons oppnas med 40 mg hver uke eller 80 mg hver 2. uke, kan
doseringen deretter reduseres til 40 mg hver 2. uke. Hidrosadenitt: Voksne: 160 mg ved uke 0 og 80 mg ved uke
2. Etter ytterligere 2 uker, fortsettes det med 40 mg hver uke eller 80 mg hver 2. uke. Ungdom >12 &r og =30 kg:
80 mg ved uke 0, etterfulgt av 40 mg hver 2. uke fra uke 1. Ved utilstrekkelig respons kan en ekning i dosering til
40 mg hver uke eller 80 mg hver 2. uke vurderes. Generelt: Antibiotikabehandling kan fortsette om nedvendig. Det
anbefales & bruke antiseptisk vask daglig pa bererte omrader. Behandling >12 uker ber vurderes neye dersom
det ikke sees forbedring i lopet av denne perioden. Uveitt: Voksne: 80 mg ved uke O og 40 mg etter 1 uke, og
deretter 40 mg hver 2. uke. Begrenset erfaring med oppstart av behandling med Humira alene. Behandling kan
startes i kombinasjon med kortikosteroider og/eller med andre ikke-biologiske immunmodulerende midler. 2 uker
etter behandlingsoppstart kan samtidig kortikosteroidbehandling trappes ned iht. klinisk praksis. Det anbefales at
nytte/risiko ved fortsatt langtidsbehandling vurderes &rlig. Pediatrisk uveitt: Barn >2 ar og <30 kg: 20 mg hver
2. uke i kombinasjon med metotreksat. Ved behandlingsstart kan induksjonsdose 40 mg gis 1 uke for oppstart
av vedlikeholdsbehandling. Ingen kliniske data for bruk av induksjonsdose hos barn <6 &r. Barn >2 ar og =30 kg:
40 mg hver 2. uke i kombinasjon med metotreksat. Ved behandlingsstart kan induksjonsdose 80 mg gis 1 uke for
oppstart av vedlikeholdsbehandling. Ingen Kliniske data for bruk av induksjonsdose hos barn <6 ar. Pediatrisk
plakkpsoriasis: Barn >4 ar og ungdom: Anbefalt dose er basert pa kroppsvekt. 15-<30 kg: Startdose 20 mg,
etterfulgt av 20 mg hver 2. uke fra 1 uke etter startdosen. >30 kg: Startdose 40 mg, etterfulgt av 40 mg hver
2. uke fra 1 uke etter startdosen. Ved manglende respons innen 16 uker ber fortsatt behandling vurderes noye.
Polyartikuleer juvenil idiopatisk artritt: Barn >2 dr og ungdom: Anbefalt dose er basert pa kroppsvekt. 10-<30
kg: 20 mg hver 2. uke. =30 kg: 40 mg hver 2. uke. Klinisk respons oppnas vanligvis innen 12 uker. Ved manglende
respons innen denne perioden ber fortsatt behandling vurderes noye. Entesittrelatert artritt: Barn >6 r og
ungdom: Anbefalt dose er basert pa kroppsvekt. 15-<30 kg: 20 mg hver 2. uke. >30 kg: 40 mg hver 2. uke.
Spesielle pasientgrupper: Nedsatt lever-/nyrefunksjon: Erfaring mangler. Eldre: Dosejustering er ikke nedven-
dig. Tilberedning/Héndtering: Se pakningsvedlegget. Administrering: S.c. injeksjon, se pakningsvedlegget.
Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene. Aktiv tuberkulose eller annen alvorlig infeksjon som
sepsis, samt opportunistiske infeksjoner. Moderat til alvorlig hjertesvikt (NYHA klasse IIl/IV).
Forsiktighetsregler: Infeksjoner: Pasienter som tar TNF-antagonister er mer mottagelige for alvorlige infeksjoner.
Nedsatt lungefunksjon kan eke risikoen for infeksjoner. Derfor ma pasienter overvakes neye med henblikk pa
mulige infeksjoner, deriblant tuberkulose, for, under og etter behandling med adalimumab. Da eliminasjon av
adalimumab kan ta opptil 4 maneder, ber overvaking fortsette ut denne perioden. Behandling ber ikke innledes
hos pasienter med aktive infeksjoner, inkl. kroniske eller lokaliserte infeksjoner, for infeksjonene er under kontroll.
Hos pasienter som har veert utsatt for tuberkulose eller har reist i omrader hvor det er hoy risiko for tuberkulose
eller endemiske mykoser, som histoplasmose, koksidiomykose eller blastomykose, skal nytte og risiko avveies for
start av behandlingen. Pasienter som utvikler en ny infeksjon i lepet av behandlingen ber overvakes neye og
giennomga en fullstendig diagnostisering. Dersom pasienten utvikler en ny alvorlig infeksjon eller sepsis ber ada-
limumab seponeres og passende behandling med antimikrobielle eller antimykotiske legemidler startes inntil in-
feksjonen er under kontroll. Legen ber utvise varsomhet i forbindelse med bruk av adalimumab til pasienter som
har hatt gjentatte infeksjoner eller som har underliggende lidelser som predisponerer for infeksjoner, inkl. samtidig
bruk avimmunsuppressive legemidler. Alvorlige infeksjoner, inkl. sepsis, pga. bakterielle, mykobakterielle, invasive
sopp-, parasitt-, virus- og andre opportunistiske infeksjoner, som listeriose, legionellose og pneumocystose er
rapportert. Andre alvorlige infeksjoner inkl. pneumoni, pyelonefritt, septisk artritt og septikemi er sett i kliniske
studier. Sykehusinnleggelse eller fatale folger assosiert med infeksjoner er rapportert. Tilfeller av tuberkulose er
rapportert, inkl. reaktivering og nyoppstétt tuberkulose. Tuberkulosetilfellene var pulmonale og ekstrapulmonale,
dvs. disseminerte. Alle pasienter ma vurderes med henblikk pa béade aktiv eller inaktiv (latent) tuberkulas infeksjon
for adalimumabbehandling innledes. Evalueringen ber omfatte en detaliert medisinsk vurdering av pasientens
tidligere historie med tuberkulose eller mulig tidligere eksponering for mennesker med aktiv tuberkulose, samt
tidligere og/eller pagdende immunsuppressiv behandling. Passende screeningtester (dvs. tuberkulin hudpreve og
thoraxrentgen) ber giennomferes. Forskrivende lege ber veere oppmerksom pa risikoen for falske negative resul-
tater av tuberkulintest, spesielt hos pasienter som er alvorlig syke eller har immunsvikt. Behandling skal ikke inn-
ledes ved diagnostisert aktiv tuberkulose. Huvis latent tuberkulose mistenkes, ber lege, ekspert pa tuberkulose,
konsulteres. Hvis latent tuberkulose diagnostiseres mé passende tuberkulose profylaksebehandling startes, for
behandling med adalimumab begynner og iht. lokale retningslinjer. Bruk av tuberkulose profylaksebehandling ber
ogsa vurderes for oppstart med adalimumab hos pasienter med flere eller signifikante risikofaktorer for tuberkulo-
se til tross for negativ tuberkulosetest, og hos pasienter med en tidligere historie med latent eller aktiv tuberkulose
hvor tilstrekkelig behandling ikke kan bekreftes. Tilfeller av reaktivert tuberkulose har hendt til tross for tuberkulose
profylaksebehandling. Noen pasienter med vellykket behandling for aktiv tuberkulose, har igjen utviklet tuberkulo-
se under behandling med adalimumab. Pasienten ber instrueres til & oppseke medisinsk hjelp ved tegn/sympto-

mer pa tuberkules infeksjon (f.eks. vedvarende hoste, vekttap, lavgradig feber, slapphet) under eller etter adalimu-
mabbehandling. Opportunistiske infeksjoner, inkl. invasive soppinfeksjoner er observert hos pasienter som
behandles med adalimumab. Disse infeksjonene er ikke konsekvent blitt gjenkjent hos pasienter som tar TNF-an-
tagonister, noe som har fert til forsinkelser av hensiktsmessig behandling, noen ganger med fatale felger. Hos
pasienter som utvikler symptomer som feber, malaise, vekttap, svette, hoste, dyspné og/eller lungeinfiltrat eller
andre alvorlige og systemiske sykdommer med eller uten samtidig sjokk, ber en invasiv soppinfeksjon mistenkes
og behandling med adalimumab avbrytes omgaende. Reaktivering av hepatitt B: Har forekommet hos pasienter
som behandles med TNF-antagonister, og som er kroniske baerere av viruset (dvs. overflateantigen positive).
Noen tilfeller var fatale. Pasienter ber testes for HBV-infeksjon for start av behandling med adalimumab. For pasi-
enter som testes positiv for hepatitt B-infeksjon, anbefales det & konsultere en lege med ekspertise p& behandling
av hepatitt B. HBV-baerere som krever behandling med adalimumab ber overvakes neye mht. sykdomstegn og
symptomer pa aktiv HBV-infeksjon under behandlingen, og flere maneder etter avsluttet behandling. Adalimumab
boer seponeres hos pasienter som utvikler HBV-reaktivering og effektiv antiviralterapi med passende stottebehand-
ling ber startes. Nevrologiske hendelser: TNF-antagonister er i sjeldne tilfeller satt i sammenheng med oppblus-
sing eller forverring av Kliniske symptomer og/eller radiografisk indikasjon pa demyeliniserende sykdom i sentral-
nervesystemet, inkl. multippel sklerose og optikusnevritt, og perifer demyeliniserende sykdom, inkl. Guillain-Barrés
syndrom. Forskrivende lege ber utvise varsomhet ved bruk til pasienter med tidligere eksisterende eller nylig
oppstatte demyeliniserende sykdommer i det sentrale/perifere nervesystemet. Seponering ber vurderes. Nevrolo-
gisk undersekelse ber giennomfores hos pasienter med ikke-infeksios intermediaer uveitt for oppstart av behand-
ling og regelmessig under behandlingen, for & sjekke for preeksisterende eller utvikiende demyeliniserende syk-
dom i CNS. Maligniteter og lymfoproliferative sykdommer: Mulig risiko for utvikling av lymfomer, leukemi og andre
maligniteter kan ikke utelukkes. Sjeldne tilfeller av hepatosplenisk T-cellelymfom hos pasienter behandlet med
adalimumab er identifisert. Denne sjeldne typen av T-cellelymfom har meget aggressivt sykdomsforlep og er
vanligvis fatal. Den potensielle risikoen ved samtidig bruk av azatioprin eller 6-merkaptopurin og adalimumab ber
vurderes noye. Alle pasienter, saerlig de med en tidligere omfattende immunsuppressiv terapi eller psoriasispasi-
enter med en tidligere PUVA-behandling, ber undersekes for naervaer av ikke-melanom hudkreft, for eller under
behandling med adalimumab. Melanom og merkelcellekarsinom er rapportert hos pasienter behandlet med
TNF-antagonister, inkl. adalimumab. TNF-antagonister skal brukes med forsiktighet til kols-pasienter og storrey-
kere med okt risiko for maligniteter, pga. risiko for maligniteter. Alle pasienter med ulceres kolitt som har okt risiko
for dysplasi eller kolonkarsinom (f.eks. pasienter med langvarig ulceres kolitt eller primaer skleroserende kolangitt),
eller som har en forhistorie med dysplasi eller kolonkarsinom, ber regelmessig screenes for dysplasi fer terapi in-
itieres og gjennom hele sykdomsforlepet. Evalueringen skal omfatte koloskopi og biopsi etter lokale anbefalinger.
Hematologiske reaksjoner: Sjeldne tilfeller av pancytopeni inkl. aplastisk anemi er rapportert med TNF-antagonis-
ter. Alle pasienter ber rades til oyeblikkelig & seke medisinsk hjelp hvis de utvikler tegn og symptomer pé blod-
dyskrasier (f.eks. vedvarende feber, bloduttredelser, bledninger, blekhet) under behandling med adalimumab.
Seponering av behandling med adalimumab ber vurderes hos pasienter med bekreftet signifikante hematologiske
abnormaliteter. Vaksinasjoner: Samtidig administrering av levende vaksine anbefales ikke, da data mangler. Det
anbefales, hvis mulig, at pediatriske pasienter vaksineres i trad med gjeldende vaksinasjonsveiledninger for be-
handling startes. Pasienter som behandles med adalimumab kan fa kombinerte vaksinasjoner, med unntak av
levende vaksiner. Se ogsé Graviditet, amming og fertilitet. Kongestiv hjertesvikt: Ved samtidig bruk av en TNF-an-
tagonist har det veert observert forverret kongestiv hjertesvikt og okt mortalitet pga. kongestiv hjertesvikt. Det ber
utvises varsomhet ved bruk av adalimumab hos pasienter med lett hjertesvikt (NYHA klasse I/1l). Behandlingen
skal seponeres hos pasienter som utvikler nye eller forverrede symptomer pé kongestiv hjertesvikt. Autoimmun
aktivitet: Videre behandling med adalimumab skal stoppes dersom pasienten utvikler symptomer pa lupuslignen-
de syndrom og er positiv for antistoffer mot dobbelkjedet DNA. Samtidig bruk av biologisk DMARD eller TNF-an-
tagonister: Alvorlige infeksjoner er observert ved samtidig bruk av anakinra og etanercept (TNF-antagonist), uten
a gi tilleggseffekt sammenlignet med etanercept alene. Lignende bivirkninger kan ogsa forekomme ved kombina-
sjonen av anakinra og andre TNF-antagonister. Kombinasjonen av adalimumab og anakinra anbefales derfor ikke.
Samtidig administrering av adalimumab med andre biologiske DMARD (f.eks. anakinra og abatacept) eller andre
TNF-antagonister anbefales ikke basert pa mulig okt risiko for infeksjoner, inkl. alvorlige infeksjoner og andre po-
tensielle farmakologiske interaksjoner. Kirurgi: Begrenset erfaring med kirurgiske inngrep hos pasienter behandlet
med adalimumab. Under operasjon skal pasienten felges neye opp mht. infeksjoner, og nedvendige tiltak ma
iverksettes. Tynntarmobstruksjon: Manglende respons pa behandling av Crohns sykdom kan indikere en vedva-
rende fibrotisk striktur som kan kreve kirurgisk behandling. Eldre: Alvorlige infeksjoner forekommer oftere hos
pasienter >65 &r behandlet med adalimumab enn hos pasienter <65 &r. Noen av dem fatale. Man skal veere
seerlig oppmerksom pa risiko for infeksjoner ved behandling av eldre.

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Normal immunrespons hos den nyfedte kan pavirkes. Brukes un-
der graviditet kun dersom det er helt nadvendig. Kvinner i fertil alder ber vurdere & benytte sikker prevensjon og
fortsette & bruke det under og i minst 5 maneder etter siste behandling. Adalimumab kan passere placenta og
over i serumet hos spedbarn fodt av kvinner behandlet med adalimumab under graviditet. Som konsekvens kan
slike spedbarn ha heyere risiko for infeksjon. Administrering av levende vaksiner (f.eks. BCG-vaksine) til spedbarn
eksponert for adalimumab intrauterint anbefales ikke for 5 maneder etter morens siste injeksjon med adalimumab
under graviditeten. Amming: Kan brukes ved amming. Fertilitet: Ukjent. Ingen data tilgjengelig.

Bivirkninger: Sveert vanlige (=1/10): Blod/lymfe: Anemi, leukopeni (inkl. neytropeni og agranulocytose). Gastro-
intestinale: Abdominalsmerte, kvalme, oppkast. Generelle: Reaksjoner pé injeksjonsstedet (inkl. erytem). Hud:
Utslett (inkl. eksfoliativt utslett). Infeksiose: Luftveisinfeksjon (inkl. nedre og evre Iuftveisinfeksjon, pneumoni, si-
nusitt, faryngitt, nasofaryngitt og herpesvirus-pneumoni). Lever/galle: Forheyede leverenzymverdier. Muskel-skje-
lettsystemet: Muskel-skjelettsmerter. Nevrologiske: Hodepine. Stoffskifte/ernaering: Lipidekning. Vanlige (>1/100
til <1/10): Blod/lymfe: Leukocytose, trombocytopeni. Gastrointestinale: Dyspepsi, gastrointestinal bledning,
gastrogsofageal reflukssykdom, Sjegrens syndrom. Generelle: Brystsmerter, feber, svekket tilheling, edem. Hjerte:
Takykardi. Hud: Alopesi, blamerker (inkl. purpura), dermatitt (inkl. eksem), forverring eller nytt tilfelle av psoriasis
(inkl. palmoplantar pustules psoriasis), hyperhidrose, onykolyse, pruritus, urticaria. Immunsystemet: Allergier (inkl.
sesongallergi), overfolsomhet. Infeksiose: Genital infeksjon (inkl. vulvovaginal soppinfeksjon), hud- og bletvevsin-
feksjoner (inkl. neglerotbetennelse, cellulitt, impetigo, nekrotiserende fasciitt og herpes zoster), intestinale infek-
sjoner (inkl. viral gastroenteritt), leddinfeksjon, oral infeksjon (inkl. herpes simplex, oral herpes, tanninfeksjon), otitt,
soppinfeksjon, systemiske infeksjoner (inkl. sepsis, candidiasis og influensa), urinveisinfeksjon (inkl. pyelonefritt).
Kar: Flushing, hematom, hypertensjon. Luftveier: Astma, dyspné, hoste. Muskel-skjelettsystemet: Muskelkramper
(inkl. okt CK'i blod). Nevrologiske: Migrene, nerverotkompresjon, parestesi (inkl. hypoestesi). Nyre/urinveier: He-
maturi, nedsatt nyrefunksjon. Psykiske: Angst, humerforandringer (inkl. depresjon), insomni. Stoffskifte/ernaering:
Dehydrering, hyperglykemi, hypofosfatemi, hypokalemi, hypokalsemi, unormalt natriumniva i blod, ekt urinsyre.
Swulster/cyster: Benign neoplasme, ikke-melanom hudkreft (inkl. basalcellekarsinom og plateepitelkarsinom). Un-
dersokelser: Koagulasjons- og bladningsforstyrrelser (inkl. forlenget aktivert partiell tromboplastintid), positiv test
pé autoantistoff (inkl. dobbelttradet DNA), okt laktatdehydrogenase i blod. @re: Vertigo. @ye: Blefaritt, konjunkti-
vitt, synsforstyrrelse, eyehevelse. Mindre vanlige (=1/1000 til <1/100): Blod/lymfe: Immunologisk trombocytopeni.
Gastrointestinale: Ansiktsedem, dysfagi, pankreatitt. Generelle: Inflammasjon. Hjerte: Arytmi, hjerteinfarkt, kon-
gestiv hjertesvikt. Hud: Arrdannelse, nattesvette. Immunsystemet: Sarkoidose, vaskulitt. Infeksiose: Bakteriell in-
feksjon, divertikulitt, nevrologiske infeksjoner (inkl. viral meningitt), opportunistiske infeksjoner og tuberkulose (inkl.
koksidiomykose, histoplamose og Mycobacterium avium complex-infeksjon), eyeinfeksjon. Kar: Aortaaneurisme,
arterieokklusjon, tromboflebitt. Kjennsorganer/bryst: Erektil dysfunksjon. Lever/galle: Kolecystitt og kolelitiasis,
leversteatose, okt bilirubin i blod. Luftveier: Hydrothorax, interstitiell lungesykdom, kols, lungeemboli, pneumo-
nitt. Muskel-skjelettsystemet: Rabdomyolyse, systemisk lupus erythematosus. Nevrologiske: Cerebrovaskuleer
hendelse, nevropati, tremor. Nyre/urinveier: Nokturi. Svulster/cyster: Lymfom, melanom, solid organneoplasme
(inkl. brystkreft, svulst i lunge, svulst i skjoldkjertel). @re: Dovhet, tinnitus. @ye: Diplopi. Sjeldne (>1/10 000 til
<1/1000): Blod/lymfe: Pancytopeni. Gastrointestinale: Intestinal perforasjon. Hjerte: Hjertestans. Hud: Angioo-
dem, erythema multiforme, kutan vaskulitt, lichenoid hudreaksjon, Stevens-Johnsons syndrom. Immunsystemet:
Anafylaktisk reaksjon. Lever/galle: Autoimmun hepatitt, hepatitt, reaktivering av hepatitt B. Luftveier: Lungefibro-
se. Muskel-skjelettsystemet: Lupuslignende syndrom. Nevrologiske: Demyeliniseringsforstyrrelser (f.eks. optisk
nevritt, Guillain-Barrés syndrom), multippel sklerose. Svulster/cyster: Leukemi. Ukjent frekvens: Hud: Forverring
av dermatomyositt-symptomer. Lever/galle: Leversvikt samt mindre alvorlige leversykdommer som kan oppsta
for leversvikt, f.eks. hepatitt (inkl. autoimmun hepatitt). Svulster/cyster: Hepatosplenisk T-cellelymfom, merkel-
cellekarsinom. Oppsummering av sikkerhetsprofil: De mest vanlig rapporterte bivirkninger er infeksjoner (som
nasofaryngitt, evre luftveisinfeksjon og sinusitt), reaksjoner pa injeksjonsstedet (erytem, klee, bladning, smerte
eller hevelse), hodepine og smerter i skjelett og muskulatur. Alvorlige bivirkninger er rapportert. TNF-antagonister
pavirker immunsystemet og kan pavirke kroppens forsvar mot infeksjon og kreft. Fatale og livstruende bivirknin-
ger (inkl. sepsis, opportunistiske infeksjoner og TB), HBV-reaktivering og forskjellige maligniteter (inkl. leukemi,
lymfom, HSTCL og merkelcellekarsinom) er rapportert. Alvorlige hematologiske, nevrologiske og autoimmune
reaksjoner er rapportert (inkl. sjeldne tilfeller av pancytopeni, aplastisk anemi, sentrale og perifere demyelinise-
ringsforstyrrelser og tilfeller av lupus, lupusrelaterte tilstander og Stevens-Johnsons syndrom).
Overdosering/Forgiftning: Dosebegrensende toksisitet er ikke observert. Hoyeste doseringsniva som har veert
undersekt er multiple intravenese doser pa 10 mg/kg. Se Giftinformasjonens anbefalinger LO4A B04 pa www.
felleskatalogen.no.

Egenskaper: Klassifisering: Tumornekrosefaktor alfa (TNF-a)-hemmer. Adalimumab er et rekombinant humant
monoklonalt antistoff. Virkningsmekanisme: Binder seg spesifikt til TNF og neytraliserer TNFs biologiske funksjon
ved & blokkere interaksjonen med TNF-reseptorene p55 og p75 pa celleoverflaten. Modulerer ogsé biologiske
responser som induseres eller reguleres av TNF, deriblant endringer i mengden av adhesjonsmolekyler som er
ansvarlig for leukocyttmigrasjonen (ELAM, VCAM-1 og ICAM-1). Fordeling: Vd: 5-6 liter. Halveringstid: Ca. 2 uker.
Oppbevaring og holdbarhet: Oppbevares i kjoleskap (2-8°C) og i ytteremballasjen for & beskytte mot lys. Skal
ikke fryses. Ferdigfylt penn/spreyte kan oppbevares ved temperaturer opptil maks. 25°C for en periode pé opptil
14 dager, og kastes hvis den ikke brukes innen 14 dager.

Andre opplysmnger Inneholder ikke konserveringsmidler.

Pakninger og priser: 20 mg/0,2 ml i ferdigfylt spro; y1te 2x0,2 mI1 (ferdigfylt sproyte + injeksjonsterk i blister)
kr 5318,40. 40 mg/0,4 mliferdigfyltpenn{ 2x0,4ml' (ferdigfylt penn + |njekspnst®rk\ blister) kr 10600,60. 40
mg/0,4 ml i ferdigfylt sproyte: 2 x 0,4 ml" (ferdigfylt sproyte + injeksjonsterk i blister) kr 10600,60. 80 mg/0,8
ml i ferdigfylt penn: 0,8 mi! (ferdigfylt penn + injeksjonsterk i blister) kr 10600,60. 80 mg/0,8 ml i ferdigfylt
sproyte: 0,8 mi! (ferdigfylt sproyte + injeksjonsterk i blister) kr 10600,60. Dette er et avtaleprodukt hvor det er
inngatt en e1gen prisavtale med Sykehusinnkjop HF.

Refusjon: ! H-resept: LO4A BO4_15 Adalimumab

Refusjonsberettiget bruk: Rekvirering skal gjeres i trad med nasjonal faglig retningslinje for bruk av TNF-a hemme-
re og andre biologiske betennelsesdempende legemidler og feringer fra RHF/LIS spesialistgruppe.

Vilkar: (216)  Refusjon ytes kun etter resept fra sykehuslege eller avtalespesialist.

Sist endret: 10.10.2019
Basert p4 SPC godkjent av SLV/EMA: 16.05.2019
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HUMIRA

adalimumab

HUMIRA i utvikdi

Flere doseringsmuligheter med HUMIRA

Fzerre injeksjoner og storre fleksibilitet'

* HUMIRA er tilgjengelig i falgende styrker:
20 mg/0,2 ml (pediatrisk), 40 mg/0,4 mlog 80 mg/0,8 ml.

*  HUMIRA 80 mg halverer antall injeksjoner der doseringen
er 80 mg eller mer ved behandlingsstart.

» Pasienter som opplever redusert respons pa doseringen

HUMIRA 40 mg annenhver uke, kan ha nytte av dosegkning
til HUMIRA 40 mg hver uke eller 80 mg annenhver uke.”

* Denne doseringsmuligheten er avhengig av indikasjon.
For mer informasjon, se HUMIRA SPC avsnitt 4.2, sist oppdatert 16.05.2019

**Gjelder indikasjonene: Revmatoid artritt, Psoriasisartritt, Bekhterevs sykdom, aksial spondylartritt uten radiografisk
bekreftelse pa ankyloserende spondylitt, polyartikulaer juvenil idiopatisk artritt, entesittrelatert artritt, Crohns sykdom,
pediatrisk Crohns sykdom ulcergs kolitt og psoriasis.

Viktig sikkerhetsinformasjon’

Se SPC HUMIRA for mer informasjon

Interaksjoner

Kombinasjonen av HUMIRA og anakinra er ikke anbefalt
Kombinasjonen av HUMIRA og abatacept er ikke anbefalt

Kontraindikasjoner

Overfglsomhet for et eller flere av innholdsstoffene
Aktiv tuberkulose eller annen kraftig infeksjon som sepsis, samt opportunistiske infeksjoner
Moderat til alvorlig hjertesvikt (NYHA klasse 111/1V)

Graviditet og amming

HUMIRA skal kun brukes under graviditet dersom det er helt ngdvendig
HUMIRA kan benyttes ved amming

Vanligste bivirkninger
(=1/10)

Infeksjoner (som nasofaryngitt, avre luftveisinfeksjon og sinusitt)
Reaksjoner painjeksjonssted (erytem, klge, bladning, smerte eller hevelse)
Hodepine og smerter i skjelett og muskulatur

Magesmerter, kvalme og oppkast

Leukopeni og anemi

Lipidgkning, stigning i leverenzymer og utslett

Referanser: 1. Humira SPC avsnitt 2., 4.2, 4.3, 4.5, 4.6 og 4.8, sist oppdatert 16.05.2019. 2. https://sykehusinnkjop.no/Documents/Legemidler/Avtaler

%2009%20anbefalinger/2019/TNF%20BlOanbefaling%202019.pdf.
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Nasjonalt IBD-symposium 2019:
“IBD - beyond the gut”

Heidi Kvarme, Sykehuset innlandet Gjgvik

Etter at kaffekopper og vannglass var fylt, ensket dr Petr Ricanek
velkommen til det som ble en spennende og lererik dag.

Tore Grimstad, gastroenterolog ved SUS, startet dagen med

et glimrende foredrag om fatigue sett fra et klinisk stisted.
Innlegget vekket ikke tilsvarende symptomer hos deltagerne,
men snarere interesse. Ifolge Stavanger IBD-studien har 50%

av IBD-pasientene fatigue allerede ved diagnosetidspunktet.
Grimstad pekte pa viktigheten av 4 kartlegge assosierte faktorer
og forseke a korrigere disse, og gikk deretter videre til & snakke
om behandlingsalternativene. Bide fysisk aktivitet og psykoterapi
kan ha effekt, selv om det for sistnevnte ser ut til at effekten er
forbigéende. Nar det gjelder medikamentell og eksperimentell
behandling er det fortsatt en vei igjen 4 g, men her er ogsd hip
om at vi kan hjelpe mer i fremtiden. Det viktigste verktoyet har vi
imidlertid allerede — det som kanskje hjelper best er en lege som
lytter og ser pasienten.

Foredraget ble fulgt opp av Roald Omdal, professor og revmatolog
ved SUS, som holdt en spennende state of the art-forelesning om
biologiske mekanismer ved fatigue, en tretthet der verken sovn,
hvile eller espresso hjelper. Han poengterte at der fatigue er en god
beskyttelsesmekanisme ved akutt sykdom og skade, har det ingen
hensikt ved kroniske sykdommer og tilstander. Det er allikevel
vanlig ved en rekke tilstander, ogsa tilstander uten inflammasjon.
Det ser ut til at bide smerte, cellulzert stress, inflammasjon og
genetikk virker inn. Videre viste han at biologiske medikamenter
bedrer fatigue, og at kondisjonstrening, i motsetning til styrke-

trening, har noe effekt.

13. september 2019 gnsket sola og vinden deltagere fra hele Norge velkommen til
Nasjonalt IBD-symposium i Bjgrvika Konferansesenter. | ar handlet programmet, som
tittelen sier, om noen av de ekstraintestinale utfordringene IBD kan fgre med seg.

Etter en god pause med pafyll av kafte, notter og frukt, fylte vi
igjen auditoriet, og fikk presentert en sveert spennende kasuistikk
fra Hilde Leland von Volkmann, gastroenterolog ved HUS.
Deretter fortsatte Trond Espen Detlie, gastroenterolog ved Ahus,
med et innlegg om anemi og jern. Jernmangel er ogsi svert vanlig
hos pasientene vire, og affiserer si mye som 2/3 av pasientene nir
IBD-diagnosen stilles. Detlie minnet oss pa at reticulocytt-Hb er
en svaert sensitiv prove pa jernmangel, og radet oss til 4 behandle
jernmangel for anemien dukker opp. Han anbefalte videre
intravenest jern fremfor peroralt. Til sist snakket ham om hvordan
lav fosfat kan gjore at man ikke fir respons pd Ferinject, et poeng

som var nyttig for mange.

Svein-Oskar Frigstad, gastroenterolog ved Beerum sykehus,
snakket om osteoporose og vitamin D. Han viste at studier tyder
pa sammenheng mellom vitamin D-mangel og sykdomsaktivitet,
og hvordan grunnbehovet for vitamin D oker bide med alder

og ved kroniske sykdommer. Pasienter med mangel eller hoy
PTH ber fi doser hoyere enn 800 E pr dag, og vi mi ogsi huske
kalsiumtilskudd.

Etter de to siste foredragene passet det godt med lunsj og pafyll
av vitaminer, mineraler, sporstofter og ikke minst oppdateringer
og nyheter fra venner og kolleger rundt om i landet.

Deretter ble ettermiddagens okt innledet med en interessant
lever-kasuistikk fra Ann Elisabeth @stvik, gastroenterolog ved
St. Olavs Hospital, for Kristin Kaasen Jorgensen, gastroenterolog
ved Ahus, holdt et foredrag om leversykdom ved IBD, og minnet
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En stor gjeng fra Ahus var pa plass! Fra venstre: Antonija Karoglan, Simen Vatn, Petr Ricanek, Uzma Malik, Lina Helle, Trond Espen Detlie,
Nirujah Sivarajah Thusyanthan, Kristin Kaasen Jgrgensen, Kristin Hammersbgen Bjgrlykke.

oss om at det kan vare mer enn PSC. Alle de autoimmune lever-
sykdommene kan forekomme, og ogsé overlap-tilstandene, i tillegg
til tromboser i portvene eller mesenterielle vener, leverabscesser,
fettlever og ikke minst cholelithiasis. I tillegg har vi muligheten
for medikamentbetinget leversykdom, spesielt gjelder dette
thiopuriner og ogsé methotrexat. Med infliximab og adalimumab
kan man nér som helst i lopet av behandlingen se de novo
biologisk indusert autoimmun hepatitt, der steroider har effekt,

og seponering av TNFa-hemmeren gir langtids remisjon.

Nestemann ut var Dystein Sandanger, hudlege ved OUS, som
snakket om IBD-relaterte og behandlingsrelaterte hudlidelser.
Ekstraintestinale manifestasjoner i hud rammer opptil 15% av
IBD-pasientene, flertallet har Crohns. Manifestasjonene kan

ha bide samme, ikke samme og overlappende histopatologiske
mekanismer som IBD. Samnanger tok oss gjennom symptomer
og behandling ved kutan Crohns, pyoderma gangrenosum, Sweets
syndrom, aftes stomatitt, erytema nodosum og til sist behandlings-
relaterte hudmanifestasjoner. Nir det gjelder behandlingsrelaterte
hudmanifestasjoner pi grunn av anti-TNF er dette en gruppe-
effekt, slik at skifte til annen anti-TNF-behandling ikke vil hjelpe.

Etter nok en kaffepause ble agendaen for siste gkt satt med

en spennende revmatologi-kasuistikk ved Geir Larsson,
gastroenterolog ved OUS. Deretter presenterte Alvilde Ossum,
LIS ved OUS, interessante resultater fra sitt doktorgradsarbeid
pa revmatologiske manifestasjoner ved IBD. Ogsi muskel- og
skjelettplager er svaert vanlig ved IBD, og prevalensen oker med
alder og varighet av sykdommen.

Ingrid Jorid Berge, revmatolog ved Diakonhjemmet, snakket
deretter videre om utredning og behandling av revmatologiske
manifestasjoner ved IBD. Hun snakket spesielt om spondylartritt,
som kan, men ikke mi, utvikle seg til ankyloserende spondylartritt.
Hun minnet oss ogsd om 4 tenke klokt ved rekvirering av
radiologiske undersokelser. MR ileosacralledd er primaer-
undersokelse for ankyloserende spondylitt, og tar kun 15 minutter.
Bestiller vi MR totalcolumna tar det derimot en hel time.

En viktig piminnelse. Hun avsluttet med & snakke om behandling.

Takk til Ann Elisabet Gstvik, Christine Olbjorn, Hilde Loland
von Volkmann, Kristin Kaasen Jorgensen, Marte Lie Hoyvik,
Tore Grimstad og Petr Ricanek, som satte sammen programmet
og ledet oss gjennom en interessant, innholdsfylt og leererik dag.
Neste IBD-symposium er satt til 12. september 2020.

...det som kanskje hjelper
best er en lege som lytter
og ser pasienten.

NGF-nytt 4 2019

NGE-nytt 42019




NORGE RUNDT

Tidligere besgkte 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: Bodg

4-2015: Molde

2-2016: @stfold

3-2016: Namsos

4-2016: Oslo universitetssykehus, Rikshospitalet

1-2017: Kanalspesialistene, Bergen

2-2017: Fgrde

3-2017: Haukeland Universitetssykehus

4-2017: St Olavs Hospital

1-2018: Tromsg@

2-2018: Drammen :
3-2018: Oslo universitetssykehus, Ulleval.
4-2018: Akershus universitetssykehus
1-2019: Haraldsplass Diakonale Sykehus, Bergen °
2-2019: Arendal

3-2019: Ski sykehus

Norge Rundt:
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Gastroseksjonen ved
Sykehuset Innlandet, Hamar

Om byen og sykehuset.

Hamar sykehus ligger i sentrum av Hamar. Byen ligger fint til i
det belgende kulturlandskapet pa «riktig side» av Mjosa. Hamar
var en stor og viktig by i middelalderen, med bispesete og katedral.
Alt ble odelagt og brent av svenskene i 1567, og kun noen soyler
stir igjen av katedralen, godt ivaretatt i et vakkert glassbygg pd
Domkirkeodden. Byen ble grunnlagt pd nytt i 1849, og ikke

lenge etter, 1 1880 ble det forste sykehuset i «nye» Hamar bygget.
De eldste bygningene er fortsatt en del av sykehuset. Senere er det
bygget ut i flere omganger, den siste store utbygningen fant sted
11978. Senere ble et naerliggende sykehjem tatt inn i sykehuset,
og det er bygget en glassbro over til dette bygget.

11972 ble det bestemt at Hedmarks Sentralsykehus skulle vere

i Elverum, til stor frustrasjon hos mange hamarsinger. Hamar er
en storre by og med mye heyere befolkningsgrunnlag, og man
klarte derfor 4 fa fylkespolitikerne med pa 4 bygge ut Hamar
sykehus ogsd. I 1999 ble Hamar og Elverum sykehus slatt sammen

til Hedmark sentralsykehus, og det ble gjort en omfattende
funksjonsfordeling, hvor blant annet all blotdelskirurgi ble lagt
til Hamar, og ortopedi og gyn/fede ble flyttet til Elverum.

I forbindelse med foretaksreformen i 2003 ble Sykehuset Innlandet
etablert, og det forte til en enda sterre opptrapping av kirurgisk
avdeling i Hamar, mens medisinsk avdeling ble lite berort.

Det pégir en arelang og trettende debatt om fremtiden til
Sykehuset Innlandet. Hvordan skal det organiseres og hvor skal
ting lokaliseres? Selv om det trekker i retning av et hovedsykehus,
er ingenting bestemt, og inntil videre fir vi duke nakken og gjore
jobben vir der vi er.

Gastroenterologien pa Hamar.

Per Bjerke var den forste gastroenterologen pa Hamar. Han hadde

utdannelse fra Ullevil og Lovisenberg. Han var ansatt som reserve-
lege pa Hamar sykehus i arene 1975-1979. Etter fullfort spesialist-
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Hamar sykehus.

utdannelse pi Rikshospitalet, ble han ansatt som seksjonsoverlege
i 1980.

Allerede i 1975 fikk han line med seg et gammelt gastroskop fra
Lovisenberg sykehus. Det var sveert stivt og hadde sideoptikk.
Sammen med en lerevillig og entusiastisk sykepleier, Bjorg Willix,
gjorde han den forste gastroskopien noensinne pd Hamar sykehus,
pa medisinsk undersgkelsesrom.

Da det nye sykehusbygget sto ferdig i 1978 hadde vi fitt en
skikkelig gastrolab med koloskopirom og gastroskopirom.

Pi kirurgisk avdeling ble Odd Leidal ansatt som overlege. Han og
startet med stor entusiasme med koloskopi og ERCP. Per Bjerke
startet ogsd opp med koloskopi, og senere Roald Torp. For 4 fi
fullfert en koloskopi, stod vi en halv dag pa operasjonstuen med
tunge blyfrakker og kjeorte hjulene, mens sykepleier stod ved siden
av med spionskop og skjev skopene ut og inn etter ordre fra legen.
Etterhvert fikk vi overta et avdanket gjennomlysningsapparat fra
operasjonsavdelingen, og da kunne vi begynne 4 gjore koloskopier
pa gastrolabben.

Gastroenterologien i dag.

I dag har vi tre moderne endoskopilabber. Prosedyrer som krever
rentgengjennomlysning, som ERCP, enteroskopi og stent-
innleggelser, gjores pa rentgenavdelingen. Kapselendoskopi og
ballongenteroskopi er etablert. De fleste terapeutiske prosedyrer
ved endoskopi gjeres, og sykehuset har drevne intervensjons-
radiologer, og coiling av bledende ulcus er godt etablert som
metode.

Det har vert enskelig med endoskopiberedskap utenfor ordinzer
arbeidstid. Etter hvert som gastrokirurgisk avdeling har vokst til
for tiden 8 spesialister, og da det alltid er gastrokirurg i vakt, har
de for det meste tatt hind om akutt endoskopi i vaktsammenheng,
med mindre indremedisinere har vakt. Nér det er leverpasienter
med varicebledninger, blir ofte gastromedisiner kalt inn.

Pi medisinsk avdeling har vi fortsatt overlegene i generell vakt.

NORGE RUNDT

Gastrogjengen pa Hamar.

Vi startet 1 1994 & utdanne vére gastroenterologer selv. Alle
overlegene vi har i dag er utdannet i generell indremedisin og
fordeyelsessykdommer hos oss, og hatt tjeneste pa gruppe I

pa Ulleval, Tromse eller Ahus. I dag er det knyttet 5 overleger

til seksjonen, Havard Kydland, Tore Nybe, Hikon Seierstad,
Jan-Arne Skjold og Roald Torp. Carl Magnus Ystrem, som er
seksjonsoverlege pa Elverum, er ogsd utdannet her. Som ledd i
en arbeidsfordeling mellom avdelingene, har Ystrom fitt ansvaret
for pH-milinger for alle pasienter fra Hedmark, og han har ogsi
ansvar for manometri for alle pasienter i Innlandet. Han er den
eneste gastroenterologen i Elverum, og ansvaret for endoskopi-
aktivieteten og gastroenterologien der.

Vi arbeider sammen med en stor gastrokirurgisk avdeling, og
tradisjonelt har kirurgene alltid veert sveert aktive pa endoskopi-
labben pa Hamar. De har ansvar for skopiene to dager i uken,
mens vi har tre dager. ERCP har vert gjort av bide medisinere og
kirurger. Kirurgene har imidlertid hatt flere overleger, mange av
dem er ivrige ERCP-ister, og de har pasientene pa sin avdeling,

og siledes har de gradvis tatt over denne prosedyren. For ovrig er
seksjonen ganske tradisjonell, med egen visittgruppe pa sengepost,
infusjonspoliklinikk som er samlokalisert med kirurgisk dagpost og
gastrolab, og konsultasjonspoliklinikk samlokalisert med medisinsk

poliklinikk.

Forskning.

Vi har ikke hatt noen doktorgradsstipendiater ved avdelingen,
men vi har i alle dr, helt fra Per Bjerkes tid, ivrig deltatt i
forskningsprosjekter. Bade industri-initierte, og samarbeids-
prosjekter med andre sykehus. Spesielt har vi hatt mye fint
samarbeid med Rikshospitalet og med gruppa til Bjern Moum.
Vi har levert materiale til mange doktorgrader. Gjennom vére
prosjekter har vi finansiert egne forskningssykepleiere, og pa den
maten, har det veert mulig & delta i mange forskningsprosjekter.

Det har veert trangt om bevilgninger til utstyr, men takket vare
midler vi har tjent pa forskningsprosjekter, har vi kunnet kjope oss
utstyr bade til kapselundersekelse og ballongenteroskopi.
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Every patient you cure brings us one step closer to making hepatitis C history.

EPCLUSA - THE ONLY PAN-FIBROTIC, PAN-GENOTYPIC STR."2¢

v Dette legemidlet er underlagt szerlig overvaking for & oppdage
ny sikkerhetsinformasjon sa raskt som mulig.

Epclusa «Gilead»

Antiviralt middel. ATC-nr.: JOSA P55
TABLETTER, filmdrasjerte 400 mg/100 mg: Hver tablett inneh.:
Sofosbuvir 400 mg, velpatasvir 100 mg, hjelpestoffer. Fargestoff:
Jernoksid (E 172), titandioksid (E 171). Indikasjoner: Behandling av
kronisk hepatitt C-virus (HCV)-infeksjon hos voksne. Dosering: Be-
handling skal igangsettes og overvakes av lege med erfaring i be-
handling av pasienter med HCV-infeksjon. Voksne: 1 tablett daglig.
Bar brukes i kombinasjon med ribavirin hos visse pasientgrupper
(se Felleskatalogteksten for ribavirin). Anbefalt behandlingsvarig-
het og kombinasjon med ribavirin:

Pasientgruppe’ Behandling og varighet

Epclusa i 12 uker

Tillegg av ribavirin kan
vurderes for pasienter med
genotype 3 med kompensert
cirrhose

Alle HCV-genotyper uten
cirrhose eller med kompensert
cirrhose

Alle HCV-genotyper med
dekompensert cirrhose

Epclusa + ribavirin i 12 uker

T Anbefalingene gjelder ogsd ved hiv-koinfeksjon samt tilbake-
vendende HCV etter levertransplantasjon.

Dosering ribavirin: Gis oralt, sammen med mat. Pasienter med Child-
Pugh B-cirrhose for transplantasjon eller genotype 3 og kompensert
cirrhose (for eller etter transplantasjon): Ribavirindosen skal veere
vektbasert (<75 kg = 1000 mg og =75 kg = 1200 mg) og fordeles pa
2 doser. Pasienter med Child-Pugh C-cirrhose for transplantasjon
eller Child-Pugh B eller C etter transplantasjon: Startdose pa 600
mg daglig, fordeles pad 2 doser, som kan opptitreres til maks.
1000/1200 mg daglig (<75 kg = 1000 mg og =75 kg = 1200 mg) hvis
den tolereres godt. Ellers ber dosen reduseres som indisert basert
pa& hemoglobinniva. Glemt dose/Oppkast: Dersom <18 timer er gatt
siden glemt Epclusa-dose, skal dosen tas s& snart som mulig og
deretter tas neste dose til vanlig tid. Dersom >18 timer er gatt skal
neste dose tas til vanlig tid. Dobbel dose skal ikke tas. Ved oppkast
<3 timer etter inntak skal en ny dose tas. Spesielle pasientgrupper:
Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering ngdvendig ved lett,
moderat eller alvorlig nedsatt leverfunksjon (Child-Pugh A, B
eller C). Sikkerhet og effekt er vurdert ved Child-Pugh B-cirrhose,
men ikke ved Child-Pugh C-cirrhose. Nedsatt nyrefunksjon:
Ingen dosejustering nedvendig ved lett eller moderat nedsatt
nyrefunksjon. Sikkerhet og dosering er ikke vurdert ved alvorlig
nedsatt nyrefunksjon (eGFR <30 ml/minutt/1,73 m2) eller terminal
nyresykdom (ESRD) som krever hemodialyse. Ved kombinasjon
med ribavirin, se Felleskatalogteksten for ribavirin ved Cl.;, <50 ml/
minutt. Barn og ungdom <18 ar: Sikkerhets- og effektdata mangler.
Eldre: Ingen dosejustering nedvendig. Administrering: Kan tas

med eller uten mat. Ber svelges hele. Skal ikke tygges, knuses eller
deles pga. sveert bitter smak. Kontraindikasjoner: Overfglsomhet
for innholdsstoffene. Samtidig bruk av sterke P-gp- og/eller
sterke CYP450-induktorer (karbamazepin, fenobarbital, fenytoin,
rifampicin, rifabutin og johannesurt). Samtidig bruk vil redusere
plasmakonsentrasjonene av sofosbuvir og velpatasvir signifikant
og kan fegre til tap av effekt. Forsiktighetsregler: Skal ikke gis
samtidig med andre legemidler som inneholder sofosbuvir. Alvorlig
bradykardi og hjerteblokk (potensielt livstruende) har forekommet
nar regimer som inneholder sofosbuvir er brukt samtidig med
amiodaron, alene eller i kombinasjon med andre legemidler
som reduserer hjertefrekvensen. Begr kun brukes sammen med
amiodaron nar annen alternativ behandling med antiarytmika
ikke tolereres eller er kontraindisert. Hvis samtidig behandling
vurderes som nodvendig skal pasienten overvdkes ngye ved
Epclusa-oppstart. Pasienter med kjent hay risiko for bradyarytmi
bar overvakes kontinuerlig i 48 timer i egnede kliniske omgivelser.
Pga. amiodarons lange halveringstid ber ogsa pasienter som
har seponert amiodaron i lgpet av de siste manedene overvakes
ved oppstart. Pasienter som far kombinasjonsbehandling
med amiodaron bgr advares om symptomer pa bradykardi
og hjerteblokk, og oppfordres til & kontakte lege umiddelbart
ved ev. symptomer. HCV/HBV-koinfeksjon: Tilfeller av HBV-
reaktivering, noen fatale, er rapportert under/etter behandling med
direktevirkende antivirale midler. HBV-screening bgr utferes hos
alle pasienter faor behandlingsstart. HBV/HCV-koinfiserte pasienter
bar overvakes og handteres etter gjeldende kliniske retningslinjer.
Ved tidligere behandlingssvikt med et regime som omfatter NS5A:
P& grunnlag av NS5A-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 + ribavarin i 24 uker vurderes for
pasienter med behandlingssvikt, som antas & ha hay risiko for klinisk
sykdomsprogresjon og ikke har andre behandlingsalternativer.
Levertransplanterte: Behandling skal vurderes ut fra individuell
fordel/risiko, da sikkerhet og effekt ikke er undersgkt. Bruk sammen
med visse hiv-antiretrovirale regimer: @kt tenofovireksponering er
pavist, saerlig ved bruk sammen med et hiv-regime som inneholder
tenofovir og en farmakokinetisk forsterker (ritonavir eller
kobicistat). Risiko/fordel ved samtidig bruk ber vurderes, spesielt
ved okt risiko for nyredysfunksjon. Pasienten bar overvakes for
tenofovirrelaterte bivirkninger. Se Felleskatalogteksten for nevnte
legemidler/kombinasjoner mht. nyreovervakning. Diabetes:
Forbedret glukosekontroll og symptomatisk hypoglykemi kan
oppsta etter behandlingsstart. Glukosenivaer bar monitoreres noye,
spesielt de forste 3 manedene, og diabetesbehandlingen endres
ved behov. Legen som er ansvarlig for diabetesbehandlingen bar
informeres ved behandlingsstart. Interaksjoner: For utfyllende
informasjon om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse.
Se Kontraindikasjoner. Samtidig bruk av felgende P-gp- og/
eller CYP-induktorer anbefales ikke pga. mulig redusert effekt
av velpatasvir/sofosbuvir: Efavirenz, modafinil, okskarbazepin

og rifapentin. Legemidler som oker gastrisk pH forventes a
redusere velpatasvirkonsentrasjonen. Antacida bgr tas 4 timer
for/etter Epclusa. H,-reseptorantagonister kan tas samtidig/fer/
etter Epclusa ved doser tilsv. famotidin 40 mg 2 ganger daglig.
Samtidig bruk av protonpumpehemmere (PPI) anbefales ikke, ev.
skal Epclusa tas med mat 4 timer fegr PPl i en maks. dose tilsv.
omeprazol 20 mg. Samtidig bruk med amiodaron kun hvis ingen
andre behandlingsalternativer er tilgjengelige. Noye overvakning
anbefales. Digoksinkonsentrasjon kan gke ved samtidig bruk,
og forsiktighet og overvakning av terapeutisk konsentrasjon
anbefales. Ved samtidig bruk av dabigatran anbefales overvakning
for tegn pa blgdning og anemi, inkl. koagulasjonstest. Ngye INR-
overvakning anbefales ved bruk av vitamin K-antagonister, pga.
forandringer i leverfunksjonen ved behandling med Epclusa.
Farmakokinetikken til legemidler som metaboliseres av leveren
(f.eks. immunsuppressive legemidler som kalsineurinhemmere)
kan pavirkes av endringer i leverfunksjonen under behandling med
direktevirkende antivirale midler i forbindelse med behandling
av HCV. Visse hiv-antiretrovirale regimer: Se Forsiktighetsregler.
Rosuvastatin, maks. 10 mg, kan tas samtidig med Epclusa.
Samtidig bruk kan gke konsentrasjonen av rosuvastatin, med gkt
risiko for myopati, inkl. rabdomyolyse. Ved samtidig bruk av andre
statiner (unntatt atorvastatin og pravastatin), skal tett overvakning
av statinbivirkninger iverksettes og redusert statindose vurderes
ved behov. Ingen dosejustering av sofosbuvir eller ciklosporin/
takrolimus er ne@dvendig ved oppstart av samtidig administrering.
| etterkant kan naye overvakning og potensielt dosejustering
av ciklosporin/takrolimus veere pdakrevet. Graviditet, amming
og fertilitet: Graviditet: Bor ikke brukes under graviditet. Ved
kombinasjonsterapi med ribavirin, se Felleskatalogteksten for
ribavirin. Amming: Overgang i morsmelk er ukjent. Risiko for
nyfedte/spedbarn som ammes kan ikke utelukkes. Skal ikke brukes
ved amming. Fertilitet: Ukjent.

Bivirkninger:

Frekvens Bivirkning

Sveert vanlige
Undersgkelser Hemoglobinreduksjon hos
pasienter behandlet med

Epclusa + ribavirin.

Ukjent frekvens
Hud Stevens-Johnsons syndrom

Tilfeller av alvorlig bradykardi og hjerteblokk er rapportert nar
regimer som inneholder sofosbuvir brukes i kombinasjon med
amiodaron, med eller uten andre legemidler som reduserer
hjertefrekvensen, se Forsiktighetsregler for ytterligere
informasjon. Bivirkningene ved kombinasjonsterapi med ribavirin
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sofosbuvir/velpatasvir
400 mg /100 mg tablets

TOGETHER WE CURE, TOGETHER WE CAN ELIMINATE.

DEFINITIONS

HCV cure: Cure rates of 95-100% were achieved with EPCLUSA
across Phase 3 pivotal studies in HCV GT1-6.3-5f

HCV elimination: WHO has defined the elimination of viral
hepatitis as a public health threat as achieving a 90% reduction
in new chronic infections and a 65% reduction in mortality.”

tilsvarer bivirkningsprofilen til ribavirin. Overdosering/Forgiftning:
Hemodialyse fjerner effektivt sofosbuvir, ekstraksjonsforhold 53
%, men sannsynligvis ikke velpatasvir som er sterkt bundet til
plasmaproteiner. Pakninger og priser: 28 stk. (boks) 491230. Pris
(01.09.2019) NOK 189 692,50 (AUP inkl 25 % MVA). Refusjon:
H-resept: JO5A P55_2 Sofosbuvir og velpatasvir. Kostnadsfritt i
henhold til blareseptforskriften/ smittevernloven. Innehaver av
markedsfaringstillatelsen: Gilead Sciences Ireland UC, Irland. For
informasjon kontakt Gilead Sciences, +46 8 505 718 OO.

Sist endret: 08.10.2019
Basert pa SPC godkjent av SLV/EMA: 09/2019
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a Cure rates of 95-100% were achieved across Phase 3 pivotal studies in
HCV GT 3-5.3°

® EPCLUSA offers an RBV-free STR option for the majority of HCV patients,
excluding those with decompensated cirrhosis. For further information on
restrictions please refer to the SmPC. RBV is recommended for the treat-
ment of patients with decompensated cirrhosis and may be considered for
the treatment of HCV GT3 patients with compensated cirrhosis.

¢ 24-week EPCLUSA with RBV may be considered for patients who have
previously failed therapy with an NS5A-containing regimen.!

dSafety and efficacy of EPCLUSA has not been assessed in patients with
CPT Class C cirrhosis.

¢ The definition of single-tablet regimen or STR in this document is: one
tablet, once daily.

f EASL defines cure as SVR12.°

CPT = Child-Pugh-Turcotte; EASL = European Association for the Study of
the Liver; GT = genotype; HCV = hepatitis C virus; RBV = ribavirin; SmPC =
Summary of Product Characteristics; STR = single-tablet regimen; SVR =
sustained virologic response; WHO = World Health Organization.
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Portrettet:
Roald Torp

Fortell litt om bakgrunnen din?

Det var ingen leger eller akademikertradisjon i familien. Bare
trauste bonder og smikarsfolk fra Hvaler og Torp i Borge. To

av mine oldeforeldre kom fra husmannsplasser pi Hedemarken.
Fornavnet mitt fikk jeg etter den beremte polfareren som var fodt i
samme kommune som min far.

Jeg vokste opp i utkanten av Fredrikstad, ved Lisleby. Min mor
onsket seg en legesonn, og utferdstrang hadde jeg, og dremte
om 4 studere i utlandet. Jeg ble veldig glad jeg fikk studieplass
pd medisin i Ulm, helt syd i Vest-Tyskland.

Du koste deg vel godt i Tyskland?

Ja, & studere i Vest-Tyskland var som 4 kjore Autobahn. Hvis

man taklet det sosiale livet og alle fristelsene, kom man seg greit i
gjennom. Studentlivet i Ulm stod fint til meg, godt klima, mange
koselige kneiper, turer til landene rundt og til Middelhavet, skiturer
i Alpene, trivelige og festglade norske studentvenner, og noe mer
dannede tyske venner. Faktisk kviet jeg meg litt til 4 flytte tilbake
til landet i nord, men turnustjeneste i distrikt og militertjeneste
kalte. Jeg hadde spennende turnustjeneste i Luster (de hadde
fortsatt sveivetelefon), og militertjeneste pi Drland flystasjon hvor
jeg fikk mange spennende og dramatiske oppdrag som (ufagleert)
helikopterlege.
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Det gar rykter om at du har vert kirurg?

En liten stund, ja. Eventyrlyst drog oss til Hammerfest, hvor
jeg fikk fast assistentlegestilling pa kirurgen. Her fikk man raskt
stort ansvar og opererte mye. Her fikk jeg ogsa lere gastroskopi,
dvs pd gammelmetoden, - se en, si gjore under oppsyn, s alene.
Interessen for gastro-faget var vekket.

Men si endte du opp som indremedisiner?

Livet pa finnmarkskysten var spennende, en stund. Men toft
klima, lang vinter samt hjemlengsel drog oss serover. Jeg var
ambivalent, kirurg eller indremedisiner? Mot alle odds fikk jeg

4 irs assistentlegestilling pa medisinsk avdeling pd Hamar, og ville
prove det. Her fikk jeg ogsi gjore gastroskopier, og etter hvert
opplering i koloskopi av Per Bjerke. Han var min inspirator til 4
bli gastroenterolog. Etter 6 r som underordnet pia Hamar, med
bred utdannelse i indremedisin, matte jeg tenke «innover». Malet
ble etterhvert gastro pa Ulleval.

Hvordan var det livet pi Ullevil?

Stor var overgangen til a gjore koloskopi pd Ulleval. Her hadde
de ikke gjennomlysning, og sykepleierne hadde ikke tid til 4 fore
skopet. Professor og sjef Magne Osnes tok veldig godt vare pa oss
utdanningskandidater som kom fra landet, han tok sitt ansvar for
utdanning av regionens gastroenterologer med det storste alvor.
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Det var artig 4 jobbe pa Ullevil. Morgenmetene med legene pé
gastro var spesielt livlige, pa helt hoyde med det beste av hva
underholdningsavdelingen pa NRK kan tilby.

8d bar det tilbake til Hamar?

Vi ble boende pa Hamar mens jeg pendlet til Ulleval. Vi trivdes pa
Hamar, og her ventet en overlegestilling. Per Bjerke ble etter hvert
mer opptatt med administrasjon, s jeg fikk overta ansvaret for
gastroenterologi. Vi si at faget var i kraftig vekst, og at det kom til
i trengtes flere leger, sd vi sekte og ble godkjent som avdeling for
utdanning i B-gren fordeyelsessykdommer.

Min gode kollega Havard Kydland, en skikkelig Hamkam-patriot,
klarte jeg 4 lokke over pa gastro, og han ble min partner. Havard
og jeg har byttet litt fram og tilbake pd lederoppgaver. Han ble ass.
divisjonsdirekter, og jeg mitte overta rollen som avdelingsoverlege
for medisinsk avdeling. Det har gjort at vi begge har vert opptatte
med administrasjon, og det har da ikke veert lett & drive faget. Etter
hvert har vi dog klart 4 fi en godt bemannet gastroseksjon, med
«egenproduserte» spesialister.

Hvordan var det i vere leder og gastroentroenterolog?

A veere leder, blir nok 4 gi litt avkall pi faget. Som leder har en si
mange baller i luften, og man blir s& fanget i den daglig drift og
trekkes i mange retninger, og det & engasjere seg i selve faget lett
blir litt venstrehandspreget. Dette var en situasjon jeg likte darlig.
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Videre méi man som leder sloss for sin avdeling, og jeg ma vel
innremme at det ikke er min sterkeste side. Da jeg si at medisinsk
avdeling var underbemannet, og ansatte slet og mistrivdes, mitte
jeg si kraftig ifra. Det var andre avdelinger og funksjoner som
hadde blitt tilgodesett, og medisinsk avdeling havnet, etter mitt
skjonn 1 bakleksa. Nir jeg snakker med kollegaer fra andre sykehus,
far jeg samme inntrykk, mange steder er ikke indremedisinen det
faget som blir heyest prioritert. Det er betenkelig, sett ut fra at vi
har hovedtyngden av alle akutte innleggelser, og alt det vi ma ta oss
av, ofte fordi ingen andre gjor det.

Hvordan ser publikasjonslista di ut?

Den er ganske kort. Jeg synes det er veldig inspirerende & vaere med
pa forskningsprosjekter, det har blitt mange opp gjennom arene,
ogsa innen andre fag enn gastro. Jeg har blitt utfordret til 4 starte
dr grads forskning, og det var naere pi. Men da jeg matte overta
avdelingsoverlegejobben og min kone startet dr grad prosjekt,
matte jeg stikke fingeren i jorda, og erkjenne at det ikke ble tid.

Hva gjor du p fritiden?

Forst og fremst har jeg en stor familie, det ble fem barn, og
forelopig 6 barnebarn. Jeg er ogsa glad i friluftsliv og 4 dra pa turer
og reiser, rypejakt og skileping. Tro det eller ei, jeg bestod opptaks-
proven og synger i kor. Og sa er jeg med i «gjengen pa taket», dvs
astronomiforeningen som har et flott observatorium pé taket av
Katedralskolen i Hamar.

NGE-nytt 42019

NGFE-nytt 4 « 2019
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Reservedelsmennesket - Del 2

Tekst: Paul Linnestad, Museumsvokter Ulleval museum

e | Rett som det er, skjer det noe nytt pa Ulleval museum. Vi har apnet en utstilling om
reservedelsmennesket, det vil si om pacemakere og hjertestartere, om ortopediske
proteser, om hjerteklaffeimplantater og om organtransplantasjoner. | forrige nummer
presenterte vi pacemakere, hjerteventiler og -klaffer og hjertestartere o.l. I del Il ser vi

L2 g pa ortopediske proteser, hjerteklaffeimplantater og organtransplantasjoner.

Ortopediske proteser
Ortopedisk overlege Ove Fasting har
kuratert en omfattende utstilling, som
viser protesearbeid i ulike ledd: skulder,
albu, hindledd, hofte, kne og ankel (bilde
9,10). Fasting har valgt en praktisk
tilnzerming og har laget en montasje som
viser komponentene i en hofteprotese, og
hvorledes komponentene settes sammen.
Her kan bade publikum og omvisere pa
museet leke og lere.

Bildeserie 11-14 viser hva som skjer nér
ortopeden setter inn en hofteprotese.

Hofteleddsprotesen bestér av fire
komponenter, hode, stamme, kopp
og foring.

Stammen, laget av titan, settes ned i
lirbeinsmargen, der det ryddes en hule
til den, etter at caput femoris er saget av.
Stammen kan enten sementeres fast eller

bankes inn i beinmargen etter at hulen

i beinmargen er tilpasset stammen. Den
sistnevnte metodikken (osteointegrasjon)
gir kroppens beinvev mulighet til & vokse
inn i stammen og derved feste grepet pi
protesen .

Hodet kan lages av metall eller av
keramikk, som gir mindre friksjon enn
metall. Hodet er enten fastmontert pa
stammen, eller finnes umontert og i ulike
storrelser, slik at operateren kan velge den
storrelsen som er mest hensiktsmessig.
Store hoder gir storre stabilitet og mindre
risiko for luksasjon, men gir samtidig
storre slitasje enn sma hoder.

Koppen, laget av titan, festes i bekken-
beinet enten ved sementering eller ved
4 bankes inn i en utfreset hule. Den
sistnevnte metoden gir mulighet for
osteofiksasjon. Nir koppens ytre skall er

festet, legges en foring av polyetylen inni

koppen. De lose foringene kan evt skiftes
ved slitasje.

Hjerteklaffeimplantater /
Organtransplantasjoner
Hjertekirurg Mons Lie har kuratert
denne utstillingen

Hjerteklaffefeil kan behandles med
implantater, som er av to typer. Det

kan enten settes inn en klaff hentet fra
kalv eller gris, sikalte biologiske klaffer,
eller settes inn en kunstig ventil. De to
metodene har litt ulikt bruksomride,
knyttet til produktets egenskaper.
Biologiske klaffer slites langt fortere enn
kunstige proteser, og de vil derfor vaere
serlig aktuelle 4 bruke hos eldre pasienter.
Et annet praktisk meget viktig forhold

er at antikoagulasjonsbehandling, som

er absolutt pikrevet ved kunstige klaffer,
ikke er nedvendig medisin ved biologiske
klaffer. For en pasient som ikke kan bruke
antikoagulantia, er derfor valget lett.

I visse situasjoner kan en edelagt klaff
repareres ved klaffeplastikk, slik at det
ikke er nedvendig 4 sette inn verken
biologisk klaff eller protese.

Bruken av ventil eller klaffeplastikk
avhenger av klaffesykdommen, som det
fremgir av oversikten nedenfor (bilde

15-16).

Aortastenose. Protese eller biologisk
ventil via aorta (transaortic valve
replacement)

Aortainsuffisiens. Protese eller
klaffeplastikk

Mitralinsuffisiens. Protese eller
klaffeplastikk

Bilde 11. Larhalsen er saget av,
hulen til koppen er frest ut i

plass til stammen i larbeinet.
Koppen og stammen venter pa
a bli plassert.

Mitralstenose. Protese
Tricuspidalinsuffisiens. Klaffeplastikk
Pulmonalstenose. Protese

Organtransplantasjoner

Verdens forste vellykkede organ-
transplantasjon (organ-tx) ble foretatt

i Boston, da en nyre ble tatt ut fra én
enegget tvilling og satt inn hos den andre
tvillingen. Mottageren levde i étte &r etter
inngrepet. Det ble utfort av Joseph Murray,
som fikk Nobelprisen i 1990.

Den forste vellykkede nyre-tx i Norge ble
utfort i 1963 pa Ulleval av Richard Wilson
fra Boston og Carl Semb. Pas levde i 22 4r
med et godt fungerende transplantat.

1967 var et merkedr i tx-verdenshistorien
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Bilde 15.

Bilde 12. Koppen er pa plass i
bekkenbeinet og stammen pa
bekkenbeinet, og det er ryddet  plass i larbeinet.
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med to viktige gjennombrudd, da Thomas
Starzl utforte den forste vellykkete lever-tx
i Denver, og Christian Barnard gjorde den
forste hjerte-tx i Ser-Afrika.

11968 etablerte Ullevil og Rikshospitalet
et samarbeid om lever-tx pa dyr. Ansvarlige
leger pa Ulleval var kirurgene Snorre
Aune og Gunnar Schistad og anestesiolog
Andreas Skulberg og pi Rikshospitalet
kirurg Audun Flatmark, som hadde vert
hos Starzl i Denver og blitt inspirert

av han. Dyreforsgkene resulterte i at

den forste lever-tx i Norge ble utfort pi
Ullevil i 1969. Pasienten var i leverkoma
med betydelige bledningsproblemer,
operasjonen var teknisk vanskelig og
pasienten dede kl 7 neste morgen.
Ytterligere to pasienter fikk lever-tx pi

Bilde 16.

Bilde 13. Hodet er pa plass i
koppen, og protesen kan na
sies a vaere funksjonell, for
bevegelsen i den monterte
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Bilde 14. Bildet viser et lgst
hode klar til a skrus pa
stammen (OBS. | bildene
ovenfor er det vist en stamme
protesen skjer nettopp mellom  med fastmontert hode).

hode og kopp.

Ullevil i 1970 og i 1972. Pas nr. to dede
av sver infeksjon (sepsis) etter 24 dager,
og pas nr. tre dede av mageblodning etter
53 dager. Ved obduksjon ble det pavist en

normalt utseende transplantert lever (1).

En meget vesentlig komplikasjon ved

tx er kroppens forsgk pa  avstote det
transplanterte organet, som kroppen
oppfatter som et fremmedlegeme.
Operatorene som hadde mestret den
kirurgiske teknikken ved lever-tx, valgte &
ikke gé videre med ytterligere levertx for de
kunne tilby god behandling mot avstetning.
Slik behandling kom i 1982, da ciklosporin,
utviklet fra sopp pd Hardangervidda,

ble godkjent som medikament og
revolusjonerte tx-historien (1).

Nyre-tx ble overfort fra Ulleval til
Rikshospitalet i 1983, da RH fikk status
som eneste tx-sykehus i Norge. Lever-tx
ble tatt opp éret etter, og i lopet av de
folgende drene ble repertoaret utvidet
med samling av alle organ-tx: nyre, lever,
hjerte, lunge, bukspyttkjerteloyer (insulin-
produksjon), beinmarg.

Pasientvern og pasientsikkerhet
Aftenpostens julehilsen til det norske
folk var en leder 24. desember 2018 med
overskriften Hoie md sorge for et nasjonalt
pacemakerregister (2). Bakgrunnen var

et dpent brev fra et samlet kardiologisk
fagmilje til helseministeren med en sterk
oppfordring: Norge trenger et nasjonalt
behandlingsregister nd - ikke en gang i
Jfremtiden.




PAULS HJ@RNE

Det saken dreier seg om, er etablering av
et nasjonalt pacemakerregister pi Oslo
universitetssykehus (OUS). Poenget
med et slikt register er & kunne oppspore
pasienter for & forebygge uhell hos dem
som har fitt implantert en PM som har
vist seg 4 kunne vare farlig for baereren.
En slik oppsporing er umulig i dag, men
med et register ville det vere lett.

Av personverngrunner har OUS motsatt
seg fagmiljoets krav, inklusive dets krav
om umiddelbart 4 si ja takk til et tilbud
fra Danmark om et velfungerende
pacemakerregister.

Den offentlige debatten har veert ganske
heit, og Aftenpostens leder er meget
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personvernet ikke er godt nok ivaretatt i
danskenes register, til tross for at det er
godkjent i EUs nye, strenge personvern-
forordning GDPR” (2).

Pi et engasjerende allmote pa OUS lovet
direkteren 4 rydde opp i saken og se pa
sykehusets personvernpolitikk (3), men en
meget sentral akter, kardiologisk overlege
ved OUS,; sier i Aftenposten 26. februar at
intet har skjedd s vidt fagmiljeet kjenner
til (4).

Hvorvidt den offentlige PM-diskusjonen
vil trekke besgkende til vir PM-utstilling,
er usikkert. Det jeg kan si, er at vi ikke har
pustet til debatten for a skape blest om vér
utstilling, men vi vil selvsagt heller ikke

sky okt oppmerksombhet.

Norge og Danmark har lang
tradisjon for samarbeid

I Unionstraktaten fra 1450, undertegnet
av kong Christian 1., leser vi at “Norge
og Danmark skulle heretter veere sammen
i broderlig kjerlighet, samhandling og
vennskap, og det ene rike og dets inn-
byggere skulle heretter komme det annet
rike til hjelp og stette, etter som behov
gjores “(5).

Jeg har fitt med meg at Unionstraktaten
har gitt ut pa dato, og at den neppe

var utformet med tanke pa medisinsk
nabohjelp, men en museumsvokter, og
kanskje hans lesere ogsa, mé ha lov til 4
soke inspirasjon i fortiden for 4 lose floker
i samtiden.

kritisk: “Danmark har hatt et slikt
register i ti 4r, har svaert gode erfaringer
med det, og gir det mer enn gjerne i
julegave til Norge uten forventning om

4 fa noe tilbake. Det som stir mellom
dansk gavmildhet og et nasjonalt register
i Norge, er personvernombudet ved

Oslo universitetssykehus. Hun mener at

Entocort Tillotts Pharma
Kortikosteroid.

Sa vil jeg si en ting til. Na md OUS
akseptere det danske tilbudet om PM-
register! Hvis ikke, er jeg redd vi vil {4 et
velfortjent ry for - i personvernsporsmal -
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DEPOTKAPSLER 3 mg: Hver depotkapsel inneh.: Budesonid 3 mg, sakkarose, hjelpestoffer. Fargestoff: Jernoksid
(E 172), titandioksid (E 171). Indikasjoner: Crohns sykdom: Voksne: Crohns sykdom lokalisert i ileum og/eller co-
lon ascendens. Bam >8 ar med vekt >25 kg: Korttidsbehandling av mild til moderat aktiv Crohns sykdom lokalisert
til ileum og/eller colon ascendens nér induksjon av remisjon ikke har Iyktes med enteral ernaring. Mikroskopisk
kolitt: Voksne:Induksjon av remisjon hos pasienter med aktiv mikroskopisk kolitt. Dosering: Crohns sykdom, voks-
ne: Anbefalt dosering for & oppna remisjon er 9 mg daglig, gitt som en enkelt dose i inntil 8 uker. Vedlikeholdsdose av
remisjon: Initialt 1 enkelt dose pa 6 mg. Dosen ber holdes pa et lavest mulig niva som er nadvendig for & opprettholde
kontroll av symptomer. Ved langvarig behandling kan dosejustering vaere nadvendig pga. sykdomsaktiviteten. For &
erstatte prednisolon hos steroidavhengige anbefales en daglig dose pd 6 mg. Ved oppstart av budesonidbehandling
skal prednisolondosen trappes ned. Behandlingen ber trappes gradvis ned fer seponering, f.eks. nedtrapping med 3
mg hver 2. uke. Crohns sykdom, barn >8 dr med vekt >25 kg: En pediater med kompetanse og erfaring i & be-
handle barn med Crohns sykdom bgr veere ansvarlig for behandlingen. Anbefalt dose ved mild til moderat aktiv Crohns
sykdom: 9 mg daglig, gitt som en enkelt dose i inntil 8 uker. Full effekt oppnas vanligvis i lopet av 2-4 uker. Sa snart
symptomkontroll er oppnddd, ber doseringen trappes gradvis ned til laveste effektive dose. Budesonid kan maskere tegn
pa mukosal inflammasjon og nedtrapping til laveste effektive dose ma derfor ikke bare relateres til &penbare kliniske
symptomer, men ogsé til de mest sensitive markarene pa inflammasjon (fekalt kalprotektin eller mukosal biopsi). Ingen
erfaring fra behandling >12 uker. Aktiv mikroskopisk kolitt, voksne: Anbefalt dose er 9 mg daglig, gitt som en
enkelt dose i inntil 8 uker. Nedtrapping i de siste 2 ukene anbefales. Administrering: Dosen skal tas om morgenen for
frokost. Regelmessig inntak av grapefrukt/grapefruktjuice under behandling ber unngés. Skal svelges hele sammen med
vann. Kan dpnes, men innholdet skal ikke tygges. Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene.

Forsiktighetsregler: Bivirkninger som er typiske for systemiske kortikosteroider kan oppsta, f.eks. glaukom. Forsiktig-
het utvises ved infeksjoner (systemisk eller lokal bakteriell infeksjon, sopp- eller virusinfeksjon), hypertensjon, diabetes
mellitus, osteoporose, magesar, glaukom eller katarakt, familieer diabetes eller familieert glaukom, eller ved andre til-
stander der glukokortikoider kan forarsake bivirkninger. Uvelhet pa en uspesifikk méte kan oppsté ved seponering, f.eks.
smerter i muskler og ledd. En generell utilstrekkelig kortikosteroid effekt ber mistenkes ved symptomer som tretthet,
hodeverk, kvalme og oppkast. Overgang fra kortikosteroider med sterk systemisk effekt til budesonid vil noen ganger fa
frem latente allergier tidligere kontrollert av legemidlet, f.eks. rhinitt og eksem. Binyrebarksuppresjon kan ogsa oppsta
ved en slik overgang. Ved nedsatt leverfunksjon pavirkes budesonids farmakokinetikk, med nedsatt eliminasjonshas-
tighet og okt oral systemisk tilgiengelighet som resultat. Veer oppmerksom pé mulige systemiske bivirkninger. Samtidig
bruk av CYP3A-hemmere, inkl. ketokonazol eller preparater som inneholder kobicistat, bgr unngés med mindre fordel
oppveier gkt risiko for systemiske bivirkninger av Kortikosteroider. | slike tilfeller skal pasienten overvakes for systemiske
kortikosteroideffekter. Dersom pasienten utsettes for stress-situasjoner, f.eks. kirurgi, anbefales & gi et systemisk gluko-
kortikoid som tilleggsbehandling. Ved kronisk behandling i usedvanlige hoye doser kan systemiske kortikosteroideffekter
som hyperkortisisme og binyresuppresjon oppsta. Synsforstyrrelser kan oppsté ved bruk av systemiske og topikale kor-
tikosteroider. Hvis en pasient far symptomer som tékesyn eller andre synsforstyrrelser, skal pasienten vurderes for
henvisning til gyelege for evaluering av mulige &rsaker. Dette kan omfatte gra steer, grann steer eller sjeldne sykdommer
som sentral sergs korioretinopati (CSCR), som er rapportert etter bruk av systemiske og topikale kortikosteroider. Barn
0g ungdom: Ma falges neye mtp. mulige steroidbivirkninger som f.eks. adrenal suppresjon og vekstretardasjon. Det er

anbefalt at hgyden pa barn som far forlenget behandling med Kortikosteroiderblir kontrollert regelmessig. Ved vekstre-
duksjon bgr behandlingen revurderes. Nytte av behandling og risiko for vekstsuppresjon ma naye vurderes. Langtidsstu-
dier er ikke gjennomfert hos barn. ACTH-stimuleringstest: Fordi binyrebarkfunksjonen kan undertrykkes, kan en ACTH-
stimuleringstest for diagnostisering av hypofyseinsuffisiens vise falske resultater (for lave verdier).

Interaksjoner: For utfyllende informasjon fra Legemiddelverket om relevante interaksjoner, se AO7E AOB. Ketokonazol
og grapefruktjuice kan gi en flerfoldig gkning av systemisk tilgjengelighet av budesonid. Samtidig bruk av ketoko-
nazol eller andre potente CYP3A4-hemmere ber unngas. Dersom dette ikke er mulig ber intervallet mellom admi-
nistreringene veere sa langt som mulig, og en reduksjon av budesoniddosen kan ogsa vurderes. Samtidig behandling
med CYP3A4-induktorer kan redusere budesonideksponering, noe som kan gjgre en dosegkning ngdvendig. Graviditet,
amming og fertilitet: Graviditet: Klinisk erfaring fra gravide er begrenset. Bruk under graviditet forutsetter at nytten
for pasienten veies mot mulige skadevirkninger pé fosteret. Amming: Gar over i morsmelk. Basert pa data fra inha-
lert budesonid, og at budesonid viser linezer farmakokinetikk innenfor terapeutisk doseintervall etter inhalert, oral og
rektal administrering, er eksponering hos barn som ammes antatt & vare lav ved terapeutiske doser. Dette indikerer
at budesonid kan brukes under amming. Bivirkninger: Vanlige (=1/100 til <1/10): Endokrine: Hemming av egenut-
sondring av ACTH og kortisol. Cushinglignende symptombilde. Gastrointestinale: Dyspepsi. Hjerte/kar: Palpitasjoner.
Hud: Eksantem, eksem, urticaria, pruritus. Immunsystemet: Hemming av immunsystemet. Kjgnnsorganer/bryst: Men-
struasjonsforstyrrelser. Muskel-skjelettsystemet: Muskelkramper. Psykiske: Atferdsendringer som nervgsitet, insomni,
humgrsvingninger og depresjon. Stoffskifte/ernaering: Hypokalemi. Mindre vanlige (=1/1000 til <1/100): Nevrologiske:
Tremor, psykomotorisk hyperaktivitet. Psykiske: Angst. Sjeldne (>1/10 000 til <1/1000): Hud: Ekkymose. Psykiske:
Aggresjon. @ye: Glaukom, katarakt inkl. subkapsuleer katarakt, takesyn. Svaert sjeldne (<1/10 000): Endokrine: Vekst-
hemming. Immunsystemet: Anafylaktisk reaksjon. Overdosering/Forgiftning: Symptomer: Ved kronisk bruk av store
doser: Hyperkortisisme, nedsatt binyrefunksjon. Behandling: Gradvis seponering. Se Giftinformasjonens anbefalin-
ger: For glukokortikoider HO2A B. Egenskaper: Virkningsmekanisme: Uttalt lokal antiinflammatorisk effekt i ileum og
colon ascendens. Absorpsjon: Raskt og tilsynelatende fullstendig. T, etter 3-5 timer. Biotilgiengelighet ca. 20% etter
en enkeltdose hos pasienter med aktiv sykdom. Etter 8 ukers gjentatt dosering er biotilgjengeligheten tilnaermet som hos
friske individer ca. 10%. Budesonid 9 mg i 7 dager ga hayere AUC (17%) og C,,, (50%) hos barn (9-14 &r) sammenlignet
med voksne. Proteinbinding: Ca. 85-90%. Metabolisme: Over 90% av absorbert dose metaboliseres i leveren (first
pass). Hovedmetabolittenes glukokortikoide effekt er <1% av effekten av budesonid.

Pakninger og priser: 100 stk.1 (boks) kr 805,10. Refusjon: '.AO7E A06_2 Budesonid - Depotkapsel Refusjons-
berettiget bruk: Crohns sykdom lokalisert til ileum og/eller colon ascendens. Barn fra 8 ar med kroppsvekt over 25 kg:
korttidsbehandling av mild til moderat aktiv Crohns sykdom lokalisert i ileum og/eller colon ascendens nar induksjon av
remisjon ikke har lyktes med enteral naring. Refusjonskode:

Icpc Vilkar nr ICD Vilkar nr
D94 Kronisk enterit/ — K50  Crohns sykdom —

Vilkar: Ingen spesifisert.
Sist endret: 17.10.2017

@ TILLOTTS PHARMA

ZERIA GROUP

Entocort

budesonid

Budesonid: Den eneste godkjente og anbefalte
forstelinjebehandlingen for mikroskopisk kolitt'

Kontraindikasjoner Overfolsomhet for innholdsstoffene.

Forsiktighetsregler Forsiktighet utvises ved infeksjoner. Ved nedsatt leverfunksjon pavirkes
budesonids farmakokinetikk. Samtidig bruk av CYP3A-hemmere, bor unngds med
mindre fordel oppveier okt risiko for systemiske bivirkninger av kortikosteroider.

Vanligste bivirkninger Bivirkninger som er typiske for systemiske kortikosteroider kan oppsta.

Referanser: 1. Produktresumé Entocort 2017-09-28. 2. EMCG Guidelines: Miinch et al. Journal of Crohn’s and Colitis 2012; 6:932-945. 3. AGA Guidelines: Nguyen et al. Gastroenterology 2016; 150: 242—-246.
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BILDEQUIZ 40 41 SNUBLEFOT

Quiz nr 4 - 2019
Kristin Hammersboen Bjorlykke
Konstituert overlege,
Akershus universitetssykehus HF
Gastromedisinsk avdeling

79 ar gammel sprek mann med hypertensjon og
migrene ellers frisk. Koloskopi i 2016: Fjernet
2 tubulare adenom med lavgradig dysplasi og

5 hyperplastiske polypper. Kom til rutine 3 drs-kontroll
! koloskopi. Pasienten hadde hatt les mage opptil
4 tomninger daglig det siste aret og rektalbledninger

Tekst: Georg Dimcevski
med jevne mellomrom.

Svar pé Quiz nr3-2019 fundusvarice som nylig har bledd og som kunne trenge histoacryl! Koloskopi med funn av multiple polypper med sentral
Det er denne gang 3 forslag. For ovrig er det portal hypertensiv gastropati. ulcerasjon gjennom hele colon av dette utseende
(bilde 1 og 2). I tillegg en 3 cm stor eksofytisk voksende

Vemund Paulsen var den forste som svarte: Fusienten er en ung mann med kjent alkoholoverforbruk. tumor 45 cm fra anus som si slik ut (bilde 3). Bilde 1
Bildet viser helst en imponerende fundusvarice med blednings- Innlagt hypotensiv, tachycard og anemisk. Hva er det vi ser?
stigmata, men kan ogsi representere en smt, f.eks GIST. Send inn ditt forslag til svar til
Forsiktig palpasjon avklarer dette like bra som EUS eller annen Denne man hadde en betydelig ovre GI bledning. Han hadde georg.dimcevski@gmail.com
bildeframstilling. kjente fundusvaricer. Det var store koagler beliggende i fundus

og man fikk ikke oversikt over fundus til tross for 2 langvarige
Jan Karl Tholfsen mente folgende: Med invertert skop i gastroscopiundersekelser med forsek pd manipulering av koaglene.
ventrikkelen sees en «godt voksen» fundusvarice som har bledd. En ny skoper ble tilkalt. Ved EUS ble det som ledd i behandlingen
Lykke til med behandlingen. satt flere coil og varicen ble til sist limt (Histoacryl®).

Behandlingen var vellykket. Pasienten ble skopert pd nytt etter
Johan Holck-Steen, Arendal noen dager og man ser da en fundusvarice med en liten del av
Johan Holck-Steen skriver. Takk for morsom bildequiz-spalte! coilen synlig.

Svar pa bildequiz i NGF-nytt nr 3: Dette ser ut som en

Bilde 2

Send inn ditt bidrag

Redaksjonen oppfordrer alle leserne til
a sende inn forslag til: Snublefot, Blink-
skuddet og Bildequizen.

Vi venter i spenning.

Bilde 3

NGEF-nytt 42019 NGEF-nytt 42019
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NTId Norsk

g Gastroenterologisk forening

Utlysning av midler fra Norsk Gastroenterologisk Forenings forskningsfond

Fondsmidlene skal anvendes til forskning innen fordgyelsessykdommer. Det kan
spkes om stette til drift, utstyr og Iennsmidler. Sgker ma vaere medlem av NGF.

Tildeling offentliggjeres pa NGFs vintermate 2020.

Det benyttes ikke skjema. Sgknaden skal inneholde:

1. Prosjektbeskrivelse (maks 2 sider)
2. CV for sgker
3. Beskrivelse av forskningsgruppen (maks 1 side).

Sakere uten doktorgrad ma vedlegge anbefaling av veileder.

Soknaden m/vedlegg
sendes elektronisk
som 1 pdf-fil til
fondets styreleder
Reidar Fossmark:
reidar.fossmark@ntnu.no

Soknader som er ufullstendige, overstiger angitt lengde, mangler
angitte vedlegg eller blir innsendt etter fristen behandles ikke.

Asacol® Tillotts Pharma

Antiinflammatorisk middel, aminosalisylsyrepreparat.

ATC-nr. AO7E C02.

TABLETTER MED MODIFISERT FRISETTING 1600 mg: Hver tablett inneh.: Mesalazin 1600 mg, hjelpestoffer. Fargestoff: Gult
og redt jernoksid (E 172).

Indikasjoner: Ulceras kolitt. For behandling av mild til moderat akutt sykdom. For ved- likehold av remisjon. Dosering: Vok-
sne: Dosen bor justeres iht. sykdommens al- vorlighetsgrad og toleranse. Vedlikeholdsbehandling: 1600 mq 1 gang daglig. Akutt
sykdom: Ved forverring kan dosen kes til 4800 mg 1 gang daglig eller fordelt pa 2-3 doser. Ved remisjon ber dosen gradvis
reduseres til vedlikeholdsdose. Fortsatt behandling ber vurderes noye hos personer som ikke har respondert ved uke 8. Glemt
dose: Neste dose tas til vanlig tid. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt lever-/nyrefunksjon: Se Kon- traindikasjoner og Forsik-
tighetsregler. Barn og ungdom <18 ar: Sikkerhet og effekt ikke fastslatt. Eldre: Ikke studert. Gis med forsiktighet, og kun til eldre
med normal eller moderat nedsatt nyrefunksjon. Samme dosering som for voksne. Administrering: Kan tas med eller uten mat.
Skal svelges hele med et glass vann. Skal ikke tygges. Skal ikke knuses eller deles.

Ki indikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene eller sal- isylater. Alvorlig nedsatt lever eller nyrefunksjon (GFR <30
ml/minutt/1,73 mz).

Forsik- tighetsregler: Blodprover (differensial blodtelling, leverfunksjonsparametre som ALAT og ASAT, serumkreatinin) bor
tas og urinstatus (dip-sticks) sjekkes for og under behandlingen iht. behandlende leges vurdering. Som en veiledning anbe-
fales oppfoalgingsprover 14 dager etter behandlingsstart, og deretter ytterligere 2-3 prover med 4 ukers intervall. Ved normale
funn ber oppfoalgingsprover utfores hver 3. maned. Ved forekomst av ytterligere symptomer skal pravene utfares umiddelbart.
Nedsatt nyrefunksjon: Ber ikke brukes ved nedsatt nyrefunksjon. Mesalazinindusert nyretoksisitet bgr mistenkes dersom nyre-
funksjonen svekkes under behandlingen, og behandlingen skal seponeres umiddelbart. Nyrefunksjonen bor overvakes for og
gjentatte ganger under behandlingen. Bloddyskrasi: Er sett. Behandlingen skal seponeres t ved mistanke om eller
bevis pa blod- dyskrasi (tegn som uforklarlig bledning, blamerker, purpura, anemi, vedvarende feber eller sér hals), og pasienten
skal umiddelbart oppsgke medisinsk hjelp. Nedsatt lever- funksjon: @kte leverenzymnivaer er sett. Forsiktighet anbefales ved
nedsatt leverfunksjon. Kardiale overfalsomhetsreaksjoner: Mesalazininduserte overfalsomhetsreaksjoner (myo- og perikarditt)
er sett. Ved mistanke om kardial overfglsomhet, ma preparatet ikke gis pa nytt. Forsiktighet bor utvises ved tidligere myo- eller
perikarditt grunnet allergisk bakgrunn uavhengig av arsak. Pulmonaer sykdom: Pasienter med pulmonaer sykdom, spesielt astma,
bor folges opp neye under behandlingen. Overfolsomhet for sulfasalazin: Pasienter som har fatt bivirkningsreaksjoner ved sulfas-
alazinbehandling bor véere under noye me- disinsk overvékning. Behandling mé seponeres umiddelbart ved akutte symptomer
pé intoleranse, f.eks. magekramper, akutte magesmerter, feber, alvorlig hodepine og utslett. Mage- og duodenalsdr: Forsiktighet
anbefales ved eksisterende mage- eller duodenalsér. Bilkjaring og bruk av maskiner: Ikke studert. Ingen/ubetydelig pavirkning.
Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse. Ingen interaksjonsstudier er
utfort. Mesalazin kan redusere den antikoagulerende effekten av warfarin. Forsiktighet anbefales ved samtidig bruk av me-
salazin og kjente nefrotoksiske midler, inkl. NSAID og azatioprin, eller metotreksat, ettersom disse kan gke risikoen for renale
bivirkninger. Ved samtidig behandling med azatioprin, 6-merkaptopurin eller ti- oguanin, ber det tas hensyn til mulig skning i
myelosuppressive effekter av disse legem- idlene. Livstruende infeksjon kan oppstd. Pasienten bor observeres naye for tegn pa
in- feksjon og myelosuppresjon. Hematologiske parametre, spesielt celletelling av leukocytter, trombocytter og lymfocytter, bor
overvakes regelmessig (ukentlig), spesielt ved oppstart av slik kombinasjonshehandling.

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Ingen adekvate data. Data fra et begrenset antall graviditeter indikerer ingen
bivirkninger ved graviditet eller hos foster/nyfadt barn. | et enkelt tilfelle, etter langtidshruk av en hay dose mesalazin (2-4 g,
oralt) under graviditet, ble det rapportert nyresvikt hos en nyfadt. Dyres- tudier pa oral mesalazin indikerer ingen direkte eller
indirekte skadelige effekter mhp. graviditet, embryo-/fosterutvikling, fodsel eller utvikling etter fodsel. Bor bare brukes under
graviditet hvis mulig fordel oppveier mulig risiko. Amming: N-acetyl-5-amino- salisylsyre og i mindre grad mesalazin utskilles
i morsmelk. Klinisk signifikans ikke fastslatt. Begrenset erfaring. Overfalsomhetsreaksjoner som f.eks. diaré hos spedbarn kan
ikke utelukkes. Bor derfor bare brukes under amming hvis mulig fordel oppveier mulig risiko. Hvis spedbarnet utvikler diaré, bor
ammingen avbrytes. Fertilitet: Effekt pa fertilitet er ikke sett.

PRppT

Bivirkninger: Vanlige (=1/100til <1/10): Gastrointestinale: Dyspepsi. Hud: Utslett. Mindre vanlige (=1/1000til <1/100): Blod/
lymfe: Eosinofili (som del av en allergisk reaksjon). Hud: Urticaria, pruritus. Nevrologiske: Parestesi. @vrige: Pyreksi, brystsmerter.
Sjeldne (=1/10000til <1/1000): Gastrointestinale: Magesmerter, diaré, flatulens, kvalme, oppkast. Hjerte/kar: Myokarditt, peri-
karditt. Hud: Lysoverfalsomhet. Nevrologiske: Hodepine, svimmelhet. Sveert sjeldne (< 1/10 000): Blod/lymfe: Endrede blodverd-
ier (aplastisk anemi, agranulocytose, pancytopeni, naytropeni, leukopeni og trombocytopeni), bloddyskrasi. Gastrointestinale:
Akutt pankreatitt. Hud: Alopesi. Inmun- systemet: Overfolsomhetsreaksjoner som allergisk utslett, legemiddelrelatert feber,
erytemates lupus-syndrom, pankolitt. Kjennsorganer/bryst: Oligospermi (reversibel). Lever/galle: Endringer i leverfunksjon-
sparametre (gkning i transaminaser og kolestasep- arametre), hepatitt, kolestatisk hepatitt. Luftveier: Allergiske og fibrotiske
lungereaksjoner (inkl. dyspné, hoste, br p , alveolitt, pull eosinofili, lungeinfiltrasjon, pneumonitt), interstitiell
pneumoni, eosinofil pneumoni, lungesykdom. Mus- kel-skjelettsystemet: Myalgi, artralgi. Nevrologiske: Perifer nevropati. Nyre/
urinveier: Nedsatt nyrefunksjon inkl. akutt og kronisk interstitiell nefritt og nyreinsuffisiens, nefrotisk syndrom, nyresvikt (kan
veere reversibel ved tidlig seponering). Ukjent frekvens: Mus- kel-skjelettsystemet: Lupus-lignende syndrom med perikarditt og
pleuro-perikarditt som prominente symptomer, samt utslett og artralgi. Undersokelser: @kt blodkreatinin, vekttap, redusert
kreatininclearance, okt amylase, gkt blodsenkning, okt lipase, okt blodureani- trogen (BUN).

Overd: g/Forgiftning: )  Mesalazin er et aminosalisylat, og tegn pa salisylattoksisitet inkluderer tinnitus, ver-
tigo, hodepine, forvirring, sevnighet, pul- monzrt edem, dehydrering som folge av svetting, diaré og oppkast, hypoglykemi,
hyper- ventilering, forstyrrelse av elektrolyttbalanse og pH i blod, og hypertermi. Behandling: Konvensjonell behandling av
salisylattoksisitet kan veere fordelaktig ved akutt over- dosering. Hypoglykemi, vaeske- og elektrolyttforstyrrelser bor korrig-
eres med passende behandling. Tilstrekkelig nyrefunksjon bar opprettholdes. Se Giftinformasjonens anbe- falinger AO7E (02
pa www.felleskatalogen.no.

g p Lokal antiinflammatorisk effekt pa slimhinneceller i tykktarmen via mekanismer som ikke
er fullstendig klarlagt. Hemmer LTB4-stimulert migrering av intestinale makrofager ved & hindre migrasjon av makrofager til
betente omrader. Produksjonen av proinflammatoriske leukotriener (LTB4 og 5-HETE) i makrofager i tarmveggen blir dermed
hemmet. Aktiverer PPAR-y-reseptorer som motvirker nukler aktivering av inflammatorisk respons i tarmen. Absorpsjon: Friset-
ting av mesalazin starter ved pH >7, dvs. i terminal ileum og kolon. Biotilgjengelighet ca. 31% (tatt fastende). Cmax og AUC sker
1,5 ganger nar en en- keltdose tas fastende sammenlignet med ikke-fastende (hos friske). Proteinbinding: Ca. 43% mesalazin
0g 78% N-acetyl mesalazin er bundet til pl. iner. Fordeling: Gj nittlig Vd er 12,1 liter/kg. Halveringstid: Median
eliminasjons t1/2 av mesalazin er 20 timer (5-77 timer). Metabolisme: | tarmslimhinnen og leveren. Utskillelse: 60 timer etter
administrering av en enkeltdose pa 1600 mg gjenfinnes ca. 23% (tatt med mat), og 31% (tatt fastende), i urin.

Pakninger og priser: 60 stk. (blister) kr 896,60.

i
Vir

Refusjonsberettiget bruk: Ulcerss kolitt. For behandling av mild til moderat akutt sykdom. For vedlikehold av remisjon.

Refusjonskoder: Vilkdr: Ingen spesifisert. Sist endret: 29.11.2018
[1co Vilkarnr _ [ICPC Vilkar nr |
[K51 Ulceras kolitt - [D94  Ulcerss kolitt -
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ASACOL @G

mesalazin 1600 Mg OPTICORE

Helt enkelt feerre tabletter

Asacol® i ny styrke — den forste
1600 mg mesalazintabletten

Kontraindikasjoner | Overfglsomhet for noen av innholdsstoffene eller for salisylater. Alvorlig nedsatt lever- eller nyrefunksjon.

Forsiktighetsregler | Blodprever og urinstatus ber fastslas bade for og under behandling. Ber ikke brukes hos pasienter med nedsatt nyrefunksjon. Behandling
skal seponeres umiddelbart hvis det er mistanke om eller bevis pa bloddyskrasi. Forsiktighet ma utvises ved felgende tilstander: Svekket
leverfunksjon, pulmonaer sykdom spesielt astma, tidligere myo- eller perikarditt, eksisterende mage- eller duodenalsar og hos pasienter
som tidligere har hatt bivirkninger av sulfasalaziner. Behandlingen ber avsluttes umiddelbart ved magekramper, akutte magesmerter, feber,

alvorlig hodepine og utslett.

Vanlige bivirkninger | (=1/100 til <1/10) Gastrointestinale: Dyspepsi Hud: Utslett ,
w7 X
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Ta kontakt med Ann-Elin Selbekk pa tIf: 900 82 081 eller Ingunn Skeie pé tif: 900 60 952

Tillotts Pharma AB | Gustavslundsv. 135, 167 51 Bromma | Tel: +46 8-704 77 40 | nordicinfo@tillotts.com | www.tillotts.se
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BLINKSKUDDET

Innsiden ut ...

by

Av Kim V. Anonsen, Gastromedisinsk avdeling, Oslo universitetssykehus

vermiformis.

Det var ikke umiddelbart klart om dette var et funn av klinisk
betydning. En uformell enquéte blant kolleger avslorte at én hadde
utfort polyppektomi pi én pasient én gang; noen ganger lerer vi
«the hard way». Et litteratursek «belyste» saken, som vi sier i OUS.
En invertert appendix kan sees etter apen appendektomi der man
lukker med en tobakkspungsutur. I en studie av 395 pasienter som
ble koloskopert etter apen appendektomi, fant man hos 6 pasienter
en invertert appendix. I vire dager er i praksis alle appendektomier
laparoskopiske, og suturteknikken medferer ikke inverterte blind-
tarmer. Vir pasient var ikke appendektomert.

Det finnes ingen retningslinjer for hindtering av tilfeldig
pavist invertert appendix. Det er sannsynligvis sveert uvanlig og
rapportert ved 1 av 10 000 appendektomier (eller si gir det sjelden

En kvinne med irritabel tarm-lignende plager kom til koloskopi. Undersgkelsen var
upafallende bortsett fra denne polypgse forandringen midt i cekumpolen. Slimhinnen
sa upafallende ut. Vi bestemte oss derfor raskt for at dette var en invertert appendix

symptomer). P4 bakgrunn av den beskjedne erfaringen med
funnet blant aktive koloskoperer, tror vi det er en raritet. Det kan
veare aktuelt 4 gjore en CT-undersekelse med tanke pd mucinest
adenokarsinom. Invertert appendix er ogsi sett hos pasienter med
endometriose i appendix. Vi tror at det i de fleste tilfellene ikke
er indisert med verken biopsi, CT eller annen utredning. Det er
symptombildet som er avgjerende og gir indikasjon for videre
utredning. Hvis det foreligger en tidligere CT-undersokelse, kan
det veere nyttig for a bekrefte at forandringen har vert til stede
over tid — kanskje det er en medfedt anomali.

Referanser
Tran C et al. Radiology case reports. 2019;14(8):952-55.
Langsam LB et al. Dis Colon Rectum. 1984;27(6):387-92.
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Gro Nygard Riise, Medisinsk avdeling, Haukeland universitetssykehus

Seint ein lordagskveld blei det meldt ei kvinne i tidlig 20 drene

til akuttmottaket med fremmedlegeme i magesekken. Ein noko
fortvila pasient kunne fortelle om ein hyggelig kveld med god mat
og eit par glas vin. Utover kvelden og natta hadde ho kjent seg uvel
og kvalm. For 4 lette pa ubehaget hadde kvinna gitt pa badet med
hép om 4 kaste opp det som var inntatt ila kvelden. For 4 fi fort-
gang i dette blei det brukt det gamle trikset med 4 framprovosere
brekning ved 4 pirke pé drevelen, denne gongen med det nermaste
tilgjengelig pd baderommet, ein ca 15 cm lang sminkekost. Som av
ukjente arsaker tok vegen ned i gsofagus, i staden for & fi mageinn-
hold motsatt veg.

Pasienten hadde ingen ubehag ved ankomst sjukehuset, utover
sjenanse over 4 havne pd skopibordet. Ved gastroskopi sig ein
umiddelbart den 15 cm lange sminkekosten med den butte
plastenden inn i pylorus og bulbus, og berstedelen pressa ned
islimhinna i corpus. Kosten stod med relativt stort spenn ned
islimhinna og var til skoperens store frustrasjon ikkje heilt enkel
4 fa slynga omkring. Etter mykje manipulasjon og strev fekk ein
lirka kosten ut av bulbus, som reduserte spennet i plastskaftet.
Ein fekk deretter slynga omkring busten og metalldelen av kosten
og lirka den forsiktig ut gjennom esofagus. Og pasienten kunne
vandre glad, og noko beskjemt heim igjen med kosten plassert

i veska.
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middelet med kun 1L PEG™3

Det farste tarmtgmmings-

P ENVUS
PEG 3350, natriumaskorbat, natriumsulfat,
askorbinsyre, natriumklorid og kaliumklorid

Mindre vaeske,
Bedre tarmtemming.™

PLENVU?®, pulver til opplesning. Virkestoffer: Dose 1: Makrogol 3350, natriumsulfat (vannfritt), natriumklorid, kaliumklorid. Dose 2, Dosepose A: Makrogol 3350, natriumklorid, kaliumklorid.
Dose 2, Dosepose B: Natriumaskorbat, askorbinsyre. Indikasjon: Indisert til voksne til rensning av tarmen fer alle kliniske undersekelser som krever en ren tarm. Kontraindikasjoner:
Overfelsomhet overfor virkestoffene eller overfor noen av hjelpestoffene, obstruksjon eller perforasjon i mage-tarm, ileus, lidelser i forbindelse med temning av mage og tarm, fenylketonuri,
glukose-6 fosfatdehydrogenase-mangel, toksisk megakolon. Advarsler og forsiktighetsregler: Administreres med forsiktighet til svake eller svekkede pasienter. Brukes med forsiktighet
ved: nedsatt kvelningsrefleks, tendens til aspirasjon eller regurgitasjon, nedsatt bevissthet, alvorlig nyreinsuffisiens, hjerteinsuffisiens, risiko for arytmi, for eksempel pasienter som er
under behandling for kardiovaskuleere sykdommer eller som har thyroid sykdom, dehydrering, alvorlig akutt inflammatorisk lidelse. Ved eksisterende dehydrering skal denne korrigeres
for bruk av Plenvu. Vaeskeinnholdet i Plenvu nar det er rekonstituert med vann, erstatter ikke normalt vaeskeinntak, og tilstrekkelig vaeskeinntak ma opprettholdes. Plenvu inneholder
natrium og kalium, hvilket ma tas i betraktning ved en kontrollert diett. Bivirkninger: Oppkast, kvalme, dehydrering, abdominal distensjon , anorektalt ubehag, abdominale smerter,
overfglsomhet for legemidlet, hodepine, migrene, sevnighet, torste, fatigue, asteni, kuldegysninger, smerter, verking, palpitasjon, sinustakykardi, forbigaende blodtrykksekning, hetetokter,
forbigdende okninger i leverenzymer, hypernatremi, hyperkalsemi, hypofosfatemi, hypokalemi, redusert bikarbonat, anion gap okt/redusert, hyperosmoleer tilstand. Interaksjoner:
Perorale legemidler som tas mindre enn 1 time fer tarmtemming med Plenvu starter, kan skylles giennom mage-tarmkanalen uten 3 bli absorbert. Fertilitet, graviditet og amming: Det
er begrenset mengde data pa bruk av Plenvu ved gravitet, amming og effekt pa fertilitet. Som et forsiktighetstiltak er det anbefalt 3 unnga bruk av Plenvu under graviditet og amming
Dosering og administrasjonsmate: Dose 1, Dose 2 dosepose A og Dose 2 dosepose B opplgses og inntatt som beskrevet i pakningsinnlegget. Se mer pa www.legemiddelverket.no eller
www.felleskatalogen.no. Pakninger og priser: En pakning Plenvu inneholder tre doseposer beregnet til én enkelt behandling. Pakningen er unntatt fra reseptplikt. Det er fri prisfastsettelse
Innehaver av markedsferingstillatelsen: Norgine BV, Hogehilweg 7, 1101 CA Amsterdam ZO, Nederland. Basert pa SPC: 12.01.2018. NOR/PLV/0318/0012

MOVIPREP" pulver til opplesning. Virkestoffer: Dosepose A: Makrogol 3350, natriumsulfat (vannfritt), natrium klorid, kaliumklorid. Dosepose B: Askorbinsyre, natriumaskorbat. Indikasjon:
Indisert til voksne til rensning av tarmen for alle kliniske undersekelser som krever en ren tarm, f.eks. endoskopi eller rentgenundersakelser. Kontraindikasjoner: Overfglsomhet overfor
virkestoffene eller overfor noen av hjelpestoffene, gastrointestinal obstruksjon eller perforasjon, lidelser i forbindelse med temning av mave og tarm (f.eks. gastroparese), ileus, fenylketonuri
(pa grunn av innholdet av aspartam), glukose-6 fosfatdehydrogenase-mangel (pa grunn av innholdet av askorbat), toksisk megakolon som kompliserer alvorlige inflammatoriske tilstander
i intestinalkanalen, inkludert Crohns sykdom og ulcer@s kolitt. Skal ikke administreres til bevisstlase pasienter. Advarsler og forsiktighetsregler: Administreres med forsiktighet til svake
pasienter med darlig helse eller pasienter med alvorlige kliniske svekkelser slik som: nedsatt kvelningsrefleks, tendens til aspirasjon eller regurgitasjon, nedsatt bevissthet, alvorlig
nyreinsuffisiens (kreatininclearance < 30 ml/min), hjerteinsuffisiens (NYHA klasse Ill eller IV), risiko for arytmi, for eksempel pasienter som er under behandling for kardiovaskulaere sykdommer
eller som har thyroid sykdom, dehydrering, alvorlig akutt inflammatorisk lidelse. Bivirkninger: Sveert vanlige: abdominalsmerter, kvalmeabdominal distensjon, anal irritasjon, utilpasshet,
feber. Vanlige: sevnforstyrrelser, svimmelhet, hodepine, oppkast, dyspepsi, stivhet, terst, sult. Mindre vanlige: dysfagi, unormale leverfunksjonsprever, ubehagsfalelse. Ikke kjent: allergiske
reaksjoner, inkludert anafylaktisk reaksjon, dyspne og hudreaksjoner, elektrolyttforstyrrelser, inkludert redusert plasmabikarbonat, hyperkalsemi og hypokalsemi, hypofosfatemi, hypokalemi
og hyponatremi og endringer i plasmakloridniva, dehydrering, krampeanfall assosiert med alvorlig hyponatremi, forbigaende blodtrykksekning, arytmi, palpitasjoner, flatulens, brekninger,
allergiske hudreaksjoner, inkludert angiogdem, urtikaria, pruritus, utslett, erytem. Interaksjoner: Perorale legemidler ber ikke tas inntil 1 time fer administrasjon av MOVIPREP". Fertilitet,
graviditet og amming: Der er ingen data pa bruk av MOVIPREP® ved gravitet og amning og effekt pa fertilitet. MOVIPREP® skal kun brukes dersom legen anser det som essensielt. Dosering og
administrasjonsmate: Dosepose A og dosepose B opplases og inntatt som beskrevet i pakningsinnlegget. Se mer pa www.legemiddelverket.no eller www.felleskatalogen.no. Pakninger og
priser: En pakning MOVIPREP" inneholder to poser beregnet til én enkelt behandling. Pakningen er unntatt fra reseptplikt. Der er fri prisfastsettelse. Innehaver av markedsfaringstillatelsen:
Norgine BV, Hogehilweg 7, 1101 CA Amsterdam ZO, Nederland. Basert pa SPC: 05.09.2017. NOR/MPR/0917/0065

Referanser:
1. Bisschops R, et al. Endoscopy 2018; doi: 10.1055/3-0638-8125 * Bedre tarmtgmming sammenlignet med MOVIPREP® ved splittdosering (p=0,014).
Norgine Norge A/S

2. Schreiber S, et al. Endoscopy 2018; doi: 10.1055/a-0639-5070 Grad av tarmtemming ble vurdert ut i fra Harefield Cleansing Scale.
Posthoks 1935 Vika %L

3. DeMicco MP, et al. Gastrointest Endosc 2017; doi: 10.1016/j. gie.2017.07.047
0125 Oslo NORGINE

PLENVU, MOVIPREP, NORGINE and the sail logo are registered trademarks of the Norgine group of companies
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Med «kameler i halsen» som
nasjonalt kvalitetsregister

Etter 4 ha fitt status (og noe finansiering)
som nasjonalt kvalitetsregister fra

2012, har vi méttet akseptere gjeldende
rapporteringsmaler og krav som alle andre
nasjonale kvalitetsregistre — inkludert
vektlegging av resultater pa sykehusniva.
Registre som angir resultater fra prosedyrer
er bekymret for seleksjonsbias i pasient-
utvalget og maner til forsiktighet ved
tolkning av forskjeller i resultatene for
sykehusene. Dette er alts ikke noe som er
spesielt for Gastronet. Men — Gastronet
er antakelig det eneste registeret som

har publisert graden av seleksjonsbias pa
komplikasjoner’. Der er vi spesielle.

Selv 80 % dekningsgrad for et register

er av liten verdi hvis mesteparten av 5 %
komplikasjoner av forskjellige grunner
finnes blant de 20 % av prosedyrene som
ikke er rapportert inn. Helseministeren og
ledelsen for de nasjonale kvalitetsregistrene
er for ensidig opptatt av dekningsgrad.
Det er ikke sikkert at 80 % dekningsgrad
gir et godt register. Den forste strukturerte
endoskopijournalen med automatisk
uttrekk av kvalitetsvariabler foreld som

Geir Hoff og Gert Huppertz-Hauss

GASTRONET NYHETSBREV

| siste nummer av NGF-nytt skriver Georg Dimcevski og Trond Engjom

at datakvaliteten i Gastronet er for darlig til a vaere til nytte for annet
enn individuell kvalitetsutvikling for den enkelte skopgr. Det var

akkurat det som var hensikten med Gastronet — et verktgy til faglig

utvikling for den enkelte skoper.

GastIongy

4

et produkt fra Infomedica i 1994 (IMX-
Gastro) med en videreutvikling fra
KeyMind Computing (ColoReg) i 20082,
Mer enn 20 ar etter IMX-Gastro har vi
ingen tilsvarende losning som kan gi 100 %

R~

dekningsgrad og ingen rapporteringsbias.

Smerter

Gastronet oppsto i 2003 som en knopp-
skyting fra kvalitetssikringsmodulen

i NORCCAP-prosjektet — den forste
pilotundersekelsen pi et nasjonalt kolo-
rektalcancer (CRC) screeningprogram i
Oslo og Telemark 1999-2001. Gastronet
og britenes Global Rating Scale startet
uavhengig av hverandre hesten 2003 som
de to forste kvalitetsregistrene for kolo-
skopi. Milsettingen for Gastronet var 4
oppni et klinisk tilbud med hoy grad av
smertefrie, komplette koloskopier i forkant
av et forventet nasjonalt screeningprogram.
Vi hadde ikke sett for oss at det ville ta
20 ir og enda en screeningpilot for vi fikk
pa plass et screeningprogram i Norge — pa
tross av EU-kommisjonens anbefaling
om CRC screening i 2003 og en darlig
epidemiologisk utvikling med uforklarlig
sterk gkning av CRC i Norge.

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

Besgpk oss pa: www.kreftregisteret.no/gastronet
Henvendelser til: Gert Huppertz-Hauss hhge@sthf.no

Flere har vist at det er dérlig sammenheng
mellom pasientrapportert smerte ved
koloskopi og bruk av sedasjon/analgesi.
Dette har vi ogsa sett i Gastronet® hvor
det er redegjort for mulige drsaker, bl.a.
feil valg av medikasjon til feil tid og feil
dose og et forbedringspotensiale med den
tekniske utforelsen. Det er i hvert fall ikke
noen losning 4 ensidig satse pi medikasjon
og ignorere ens eget tekniske forbedrings-
potensiale®.

Polyppdeteksjon

Det er en sammenheng mellom adenom-
deteksjonsrate og redusert risiko for
framtidig CRC®. Forelopig uten mulighet
til 4 fa histologifunn rapportert inn i
Gastronet, har vi brukt surrogatet «polypp
>5 mm>» siden 80 % av disse er adenomer.
I likhet med vurderinger av temnings-
grad og om en har nidd cokum, si er

ogsa polyppsterrelse utsatt for subjektiv
bedemmelse. Bjorn Hofstad undersokte
for mange 4r siden metoder for angivelse
av polyppsterrelse for og etter fjerning og
konkluderte med at in situ méling med en
maleprobe eller biopsitang som referanse
er et godt valg®. Spersmilet er om dette
brukes eller om det er «<amerikansk oyemal»
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som rider. Et bedre surrogat kunne kanskje
veere & bare sperre om det er brukt slynge
for polypektomi og anta at polyppen

dermed vil ha vaert minst 4 mm.

Bade enkeltskoperer og skopisentre kan
ha seleksjon i sine utvalg av pasienter.
Allikevel har internasjonale anbefalinger
for adenomdeteksjonsrate, som i stor grad
er basert pé studier fra screening, adoptert
disse deteksjonsratene til ogsa a gjelde 1
rutineklinikk. Vi har delt Dimcevskis og
Engjoms bekymring for dette fram til
nylig. Men — Gastronet-data fra screening
og rutineklinikk ved flere sykehus har

vist at polyppdeteksjon kan brukes

bade i screening og rutineklinikk med

de seleksjonsforskjellene som eventuelt
matte finnes i pasientutvalgene ved norske
sykehus som deltar i Gastronet’.

' Revestive «Shire»
C

Fordgyelses- og stoffskiftepreparat. ATC-nr.: A16A X08

PULVER OG VASKE TIL INJEKSJONSVASKE, opplgsning 1,25 mg: Hvert
sett inneh.: I) Hetteglass: Teduglutid 1,25 mg, L-histidin, mannitol, natri-
umfosfatmonohydrat, dinatriumfosfatheptahydrat. Il) Ferdigfylt spreyte
med opplgsningsvaeske: Vann til injeksjonsvaesker. Etter rekonstituering: 1
ml inneholder 2,5 mg teduglutid.2 PULVER OG VASKE TIL INJEKSJONS-
VZASKE, opplgsning 5 mg: Hvert sett inneh.: |) Hetteglass: Teduglutid 5 mg,
L-histidin, mannitol, natriumfosfatmonohydrat, dinatriumfosfatheptahy-
drat, natriumhydroksid, saltsyre. 1) Ferdigfylt spreyte med opplgsnings-
vaeske: Vann til injeksjonsvaesker. Etter rekonstituering: 1 ml inneholder
10 mg teduglutid. Indikasjoner: Behandling av pasienter 21 &r med kort
tarm-syndrom («short bowel syndrome», SBS). Pasienten bgr veere stabil
etter en periode med intestinal adapsjon etter kirurgi. Dosering: Det anbe-
fales sterkt at preparatets navn og produksjonsnr. noteres hver gang prepa-
ratet gis til en pasient; for & opprettholde en kobling mellom pasienten og
produksjonsnr. til preparatet. Behandling skal startes opp under veiledning
av helsepersonell med erfaring i behandling av SBS. Behandling av barn skal
startes opp under veiledning av helsepersonell med erfaring i behandling av
pediatrisk SBS. Behandling bgr ikke startes fgr det er rimelig & anta at pa-
sienten er stabil etter en periode med intestinal adapsjon. Optimalisering
og stabilisering av i.v. vaeske og ernzering ber vaere gjennomfgrt fer behand-
lingsstart. Klinisk vurdering bgr ta hensyn til utgangspunktet og malet med
behandlingen for hver enkelt pasient. Behandlingen skal avsluttes dersom
en generell forbedring av pasientens tilstand ikke er oppnadd. Effekt og
sikkerhet hos alle pasienter skal overvakes kontinuerlig, iht. retningslinjene
for klinisk behandling. Ved hver visitt bgr legen veie pasienten, fastsette
den daglige dosen som skal administreres inntil neste visitt samt informere
pasienten om dette. Voksne inkl. eldre >65 ar: Hetteglass 5 mg: 0,05 mg/
kg kroppsvekt 1 gang daglig. Se tabell for injeksjonsvolum iht. kroppsvekt.
Forsiktig nedtitrering av daglig dose kan vurderes hos enkelte for & opti-
mere toleransen av behandlingen pga. uensartethet i SBS-populasjonen.
Behandlingseffekten skal evalueres etter 6 maneder. Begrensede data viser
at det kan ta lengre tid fgr enkelte responderer p& behandling (dvs. de som
fortsatt har sammenhengende kolon eller distal/terminal ileum). Dersom
generell forbedring ikke er oppnadd innen 12 méneder, bgr behovet for fort-
satt behandling revurderes. Kontinuerlig behandling anbefales for pasienter
som er avvent parenteral ernzering. Barn og ungdom 21-17 &r: 0,05 mg/kg
kroppsvekt 1gang daglig. Se tabell for injeksjonsvolum iht. kroppsvekt. Ved
kroppsvekt >20 kg skal hetteglass 5 mg brukes. Det anbefales en behand-
lingsperiode pad 6 maneder med pafglgende evaluering av behandlingsef-
fekten. For barn<2 ar bgr behandlingseffekten evalueres etter 12 uker. Data
ved bruk etter 6 maneder er ikke tilgjengelig. Se ogsé Forsiktighetsregler.
Injeksjonsvolum iht. kroppsvekt for voksne, inkl. eldre >65 ar, barn og ung-
dom 21-17 ar:

Kroppsvekt (kg) Hetteglass 1,25 mg Kroppsvekt (kg) Hetteglass 5 mg
Injeksjonsvolum (ml) Injeksjonsvolum (ml)

5-6 01 10-11 0,05
7-8 0,14 12-13 0,06
9-10 0,18 14-17 0,08
11-12 0,22 18-21 0,1
13-14 0,26 22-25 0,12
15-16 0,3 26-29 0,14
17-18 0,34 30-33 0,16
19-20 0,38 34-37 0,18
>20 Bruk hetteglass 38-41 0,2
5mg
42-45 0,22
46-49 0,24
50-53 0,26
54-57 0,28

48

Veien videre

Vi er enige med Dimcevski og Engjom i
at datakvaliteten i Gastronet mé forbedres.
Hittil har registeret vaert en viktig kilde 2

1.

til forskning — ikke minst pé kvaliteten
av kvalitetsregistre (44 originalartikler og
8 PhD-er si langt fra Gastronet). Med

fortsatt mangel pé strukturerte EP] med 3.
automatisk uttrekk av relevante data, kan

dette bare oppnis ved bedre oppslutning 4.
om Gastronet fra de kliniske miljgene.
Kardiologi- og gastro-miljeene er ganske 5,
forskjellige der. Med kardiologenes «look-
to-Sweden»-holdning og alt svenskene har

fatt ut av sine registre, har de mobilisert 6.
dugnadsand i det norske kardiologimiljeet

og akseptert mer tidrevende registreringer ,

enn vi har med Gastronet. Det 4 rope etter
mer profesjonalitet i Gastronet (hva det
ni menes med det) er neppe losningen.
En kollektiv dugnad for 4 fi flere med i

Gastronet er det viktigste na.

Kroppsvekt (kg) Hetteglass 1,25 mg Kroppsvekt (kg) Hetteglass 5 mg
Injeksjonsvolum (ml) Injeksjonsvolum (ml)

58-61 03

62-65 0,32
66-69 0,34
70-73 0,36
74-77 0,38
78-81 0,4

82-85 0,42
86-89 0,44
90-93 0,46

Glemt dose: Glemt dose injiseres s& snart som mulig samme dag. Spesielle
pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Dosejustering ungdvendig ved lett
eller moderat nedsatt leverfunksjon. Ikke undersgkt ved alvorlig nedsatt
leverfunksjon. Nedsatt nyrefunksjon: Dosejustering ungdvendig ved lett
nedsatt nyrefunksjon. Ved CICR <50 ml/minutt eller nyresykdom i sluttfa-
sen, ber daglig dose reduseres med 50%. Barn <14r: Sikkerhet og effekt ikke
fastslatt. Ingen tilgjengelige data. Tilberedning/Héndtering: Kun til en-
gangsbruk. Opplgsningen skal ikke brukes dersom den er uklar eller inne-
holder partikler. Skal rekonstitueres fgr administrering, se pakningsvedlegg.
Skal ikke blandes med andre legemidler. Administrering: Rekonstituert opp-
I@sning gis som s.c. injeksjon i magen (vekslende mellom magens 1av 4 kva-
dranter), ev. i laret hvis injeksjon i magen ikke er mulig pga. smerter, arrdan-
nelse eller fortykket vev, se pakningsvedlegg. Skal ikke administreres i.v. eller
i.m. Kontraindikasjoner: Overfglsomhet for innholdsstoffene eller spor av
tetrasyklinrester. Aktiv eller mistenkt malignitet. Malignitet i mage-tarmka-
nalen, inkl. lever- og gallesystemet samt pankreas i Igpet av de siste 5 drene.
Forsiktighetsregler: Voksne: Kolorektale polypper: Koloskopi med fjerning
av polypper bgr gjennomfgres ved behandlingsstart. En oppfelgingskolo-
skopi (eller annen bildediagnostikk) anbefales i Igpet av de 2 ferste behand-
lingsdrene, deretter minst hvert 5. &r. Basert p& pasientkarakteristika (f.eks.
alder, underliggende sykdom) skal det foretas en individuell vurdering av
hvorvidt gkt frekvens av undersgkelser er ngdvendig. Dersom en polypp
oppdages anbefales oppfalging iht. gjeldende retningslinjer, ved malignitet
ma behandling seponeres. Gastrointestinal neoplasi, inkl. lever- og galle-
gang: Ved neoplasi skal det fjernes, ved malignitet ma behandling sepone-
res. Galleblaere og gallegang, pankreassykdommer, tarmobstruksjon: Ved
symptomer relatert til galleblzere eller galleganger, ved bivirkninger som
omfatter pankreas og ved gjentagende tarmobstruksjon, skal behovet for
fortsatt behandling revurderes. Overvikning: SBS-pasienter skal vaere un-
der ngye oppfelging iht. retningslinjer for klinisk behandling. Dette inklude-
rer overvakning av tynntarmsfunksjon, galleblaere, galleganger og pankreas
for tegn og symptomer. Ytterligere laboratorieundersgkelser foretas og
passende billedteknikker benyttes, dersom indisert. Vaeskeoverbelastning:
Er observert i kliniske studier. Bivirkninger relatert til veeskeoverbelastning
oppsto hyppigst de fgrste 4 behandlingsukene og avtok over tid. Ved kar-
diovaskuleer sykdom bgr pasienten overvakes mht. veeskeoverbelastning,
seerlig ved behandlingsstart, pga. gkt veeskeabsorpsjon. Pasienten bgr ra-
des til & kontakte lege ved plutselig vektoppgang, hevelser i ankler og/eller
dyspné. Vaeskeoverbelastning kan forhindres ved vurdering av behov for
parenteral ernaering til rett tid. Vurderingen ber gjgres hyppigere de fprste
behandlingsmanedene. Hjertesvikt med stuvning er observert i kliniske stu-
dier. Ved signifikant forverring av kardiovaskuleer sykdom skal behovet for
fortsatt behandling revurderes. Parenteral ernaering: Parenteral ernaering
ber reduseres forsiktig og ikke seponeres bratt. Pasientens veeskestatus
bgr evalueres etter reduksjon av parenteral ernzering, og ngdvendig juste-
ring foretas. Samtidig bruk av andre legemidler: Ved samtidig bruk av orale
legemidler som krever titrering eller har et smalt terapeutisk vindu, ber pa-
sienten overvakes ngye pga. mulig gkt absorpsjon. Seponering: Ved sepone-
ring bgr det utvises forsiktighet pga. risiko for dehydrering. Spesielle klinis-
ke tilstander: Bruk ved alvorlige, klinisk ustabile samtidige sykdommer (f.
eks. kardiovaskulzere, respiratoriske, renale, infeksigse, endokrine, hepatis-
ke, eller sykdommer i CNS) eller ved malignitet i Igpet av de siste 5 arene er
ikke undersgkt. Forsiktighet skal utvises. Barn og ungdom og eldre: Kolorek-
tale polypper/neoplasi: Fgr behandlingsoppstart begr det tas prever for ok-
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kult blod i avfgringen (FOBT) hos alle barn og ungdom, deretter arlige prg-
ver. Koloskopi/sigmoidoskopi er pakrevd ved tegn pa blod i avfgringen uten
kjent arsak. Koloskopi/sigmoidoskopi anbefales hos alle barn og ungdom
etter 1 ars behandling, deretter hvert 5. ar under kontinuerlig behandling,
samt ved gastrointestinale blgdninger som er nye/uten kjent arsak. Gene-
relt: Hjelpestoffer: Inneholder <1 mmol natrium (23 mg) pr. dose, dvs. tilnzer-
met natriumfritt. Forsiktighet er ngdvendig nar preparatet administreres
ved kjent overfglsomhet for tetrasyklin. Bilkjgring og bruk av maskiner: Til-
feller av synkope er rapportert, og slike hendelser kan pavirke evnen til &
kjgre bil og bruke maskiner. Interaksjoner: For utfyllende informasjon om
relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse. Ingen interaksjonsstudier
er utfgrt. Basert pa teduglutids farmakodynamiske effekt, er det mulighet
for gkt absorpsjon av legemidler som tas samtidig. Graviditet, amming og
fertilitet: Graviditet: Ingen data. Bgr unngds. Dyrestudier indikerer ingen
direkte eller indirekte skadelige effekter mhp. reproduksjonstoksisitet. Som
et forsiktighetstiltak bgr bruk unngés. Amming: Utskillelse i morsmelk er
ukjent. En risiko for nyfedte/spedbarn som ammes kan ikke utelukkes. Som
et forsiktighetstiltak bgr bruk unngas. Fertilitet: Ingen humane data. Dyre-
studier indikerer ingen nedsatt fertilitet. Bivirkninger: Sveert vanlige
(21/10): Gastrointestinale: Abdominal smerte og distensjon, oppkast, kval-
me, gastrointestinale stomikomplikasjoner. Infeksigse: Luftveisinfeksjon.
Nevrologiske: Hodepine. @vrige: Reaksjon pé injeksjonsstedet. Vanlige
(21/100 til <1/10): Gastrointestinale: Kolrektal polypp, kolonstenose, flatu-
lens, tarmobstruksjon, pankreasgangstenose, pankreatitt, tynntarmsste-
nose. Hjerte/kar: Hjertesvikt med stuvning. Infeksigse: Influensalignende
sykdom. Lever/galle: Kolecystitt, akutt kolecystitt. Luftveier: Dyspné, hos-
te. Psykiske: Angst, sgvnlgshet. Stoffskifte/ernsering: Nedsatt appetitt,
vaeskeoverbelastning. @vrige: Perifert gdem. Mindre vanlige (21/1000 til
<1/100): Gastrointestinale: Duodenalpolypp. Hjerte/kar: Synkope. Ukjent
frekvens: Gastrointestinale: Gastropolypp. Immunsystemet: Overfglsom-
het. @vrige: Vaeskeretensjon. Overdosering/Forgiftning: Hpyeste dose stu-
dert under klinisk utvikling var 86 mg/dag i 8 dager. Uventede systemiske
bivirkninger ble ikke sett. Ved overdose skal pasienten overvékes ngye av
helsepersonell. Egenskaper: Virkningsmekanisme: Teduglutid er en analog
til GLP-2, som er et peptid som utskilles av tarmens L-celler, og som gker
intestinal og portal blodgjennomstrgmning, hemmer utskillelse av magesy-
re og reduserer tarmens motilitet. Bevarer slimhinnens integritet ved &
fremme reparasjon og normal vekst av tarmen ved gkt hgyde av villus og
dybde av krypter i tarmepitelet. Absorpsjon: Rask. Tmax ca. 3-5 timer etter
administrering ved alle dosenivaer. Absolutt biotilgjengelighet 88%. Forde-
ling: Voksne: Tilsynelatende Vd 26 liter. Halveringstid: Terminal t1/2 ca. 2 ti-
mer. Plasmaclearance ca. 127 ml/time/kg etter i.v. administrering, ekviva-
lent med GFR. Barn 1-17 r: Lavere AUC og kortere t1/2 enn hos voksne.
Clearance reduseres ved gkende alder fra 1 ar til voksen. Metabolisme: Ikke
fullstendig kjent, sannsynlig fglges hovedmekanismen for peptidmetabolis-
me. Utskillelse: Renalt. Oppbevaring og holdbarhet: Hetteglass 1,25 mg:
Oppbevares i kjgleskap (2-8°C). Skal ikke fryses. Hetteglass 5 mg: Oppbeva-
res ved hgyst 25°C. Skal ikke fryses. Etter rekonstituering: Kjemisk og fysisk
stabilitet er vist i 3 timer (hetteglass 5 mg) og 24 timer (hetteglass 1,25 mg)
ved 25°C. Av mikrobiologiske hensyn bgr opplasningen brukes umiddelbart,
med mindre metoden for rekonstituering utelukker risiko for mikrobiell kon-
taminering. Dersom den ikke brukes umiddelbart er bruker ansvarlig for
oppbevaringstid og -betingelser for bruk, vanligvis ikke >24 timer ved 2-8°C,
hvis ikke rekonstituering er utfgrt under kontrollerte og validerte aseptiske
forhold. Pakninger og priser: 1,25 mg: 1 sett (28 hettegl. m/pulver + 28 fer-
digfylte spreyter m/opplgsningsvaeske) kr 104 513,10. 5 mg: 1sett (28 hette-
gl. m/pulver + 28 ferdigfylte sprayter m/opplgsningsveeske) kr 206 859,70.
Pris per 21.02.2019. Refusjon: Refusjonsberettiget bruk: A16A X08_1 Te-
duglutid - Der det er utarbeidet nasjonale handlingsprogrammer/nasjonal
faglig retningslinje og/eller anbefalinger fra RHF/LIS spesialistgruppe skal
rekvirering gjgres i tréd med disse. Vilkar nr: 163: Refusjon ytes kun etter
resept fra sykehuslege eller avtalespesialist. 222: En bla resept kan ekspe-
deres med H-resept som hjemmel hvis resepten er forskrevet fgr legemid-
delet ble overfgrt til H-reseptordningen. Reseptgruppe: C. Sist endret:
21.02.2019 (priser og ev. refusjon oppdateres hver 14. dag). Basert p&4 SPC
godkjent av SLV/EMA: 31.01.2019. Innehaver av markedsfgringstillatelsen:
Shire Pharmaceuticals Ireland Ltd.

Tenk a veere sa bundet

Er det mulig a redusere byrden for pasienter med kort tarm-syndrom som far
parenteral ernaering?

Ja, Revestive (teduglutid) gjer det mulig for opptil drgyt 6 av 10 pasienter.™*

Kontraindikasjoner: Overfglsomhet for
innholdsstoffene eller spor av tetrasyklinrester.
Aktiv eller mistenkt malignitet. Malignitet i
mage-tarmkanalen, inkl. lever- og gallesystemet
samt pankreas i lppet av de siste 5 drene.?

*Behovet for parenteralt ernseringsvolum (uke 20 og 24) ble redusert med mellom 20 og 100% hos 62,8 %
av voksne pasienter (27 av 43) som ble behandlet med Revestive. | placebogruppen oppnadde 30,2%
samme reduksjon. Forskjellen var signifikant. Gjennomsnittlig reduksjon var 4,4 L/v med Revestive
(baseline 12,9 L/v), og 2,3 L/v (baseline 13,2 L/v) med placebo.!
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Revestive er indisert for behandling av pasienter 21 ar med kort tarm-syndrom («short bowel syndrome»,
SBS). Pasienten bgr veere stabil etter en periode med intestinal adapsjon etter kirurgi.3

Dette legemidlet er underlagt saerlig overvakning for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa raskt som
mulig. Helsepersonell oppfordres til 8 melde enhver mistenkt bivirkning. Dette gjgres via meldeskjema
som finnes péd nettsiden til Statens legemiddelverk: www.legemiddelverket.no/meldeskjema
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3. Revestive (teduglutide) SmPC, Jan 2019, avsnitt 4.1.
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Arrangeres pa Scandic Lillehammer Hotell
6.-8. Februar 2020

Vi har bestilt et antall rom - fgrstemann til mglla! Siste frist 08.01.2020.
Pamelding: https://www.trippus.net/ngf2020/deltaker
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NGFs arsmgte er et viktig mgtepunkt for leger med interesse for gastroenterologi. Som tidligere ar
inviterer vi til arsmgte med lgrdagssymposium, foredrag med presentasjon og diskusjon av arbeider.
Dessuten avholder NGF sin generalforsamling. Det vil bli delt ut priser og stipender og som vanlig er
det et godt sosialt samveer.

Deltakelse pa arsmgtet er tellende som valgfritt kurs (10 timer) for leger under spesialisering og for
spesialistenes etterutdanning i fplgende spesialiteter: Indremedisin, generell kirurgi,
fordgyelsessykdommer.

Program NGFs arsmgte 6.-8. februar 2020

Torsdag 6. februar Lordag 8. februar
11.30-14.00  Lunsj 09.00- 12.00 Lgrdagssymposium v/NGFs Interessegruppe for
13.20-13.45  Lunsjsymposium i hovedsalen: leversykdommer Tema: Oppfolging og kontroll
Informasjon om av kroniske leversykdommer
Tarmscreeningprogrammet Ordstyrer: @ystein Rose, John Willy Haukeland
14.00-14.30 Informasjon fra Gastronet og 09.00-09.05 Innledning. John Willy Haukeland
interesse- og arbeidsgrupper 09.05-09.25 Noninvasiv evaluering av fibrose -
14.30-18.15 Presentasjoner av abstrakt risikostratifisering ved kronisk leversykdom.
18.30-19.00 Johannes Myrens minneforelesning Mette Vesterhus
Foredragsholder: Kirsten Muri Boberg ~ 09.25-09.45 PBC: Nye guidelines og 2.linjebehandling.
20.00 Middag Kristin K. Jgrgensen
09.45-10.05 AIH: EASL Guidelines. Trine Folseraas
Fredag 7. februar 10.05-10.35 Pre-transplantasjonsvurdering.
09.00 Skibuss Kristine Wiencke

10.35-10.55 Pause
13.30-17.00 Presentasjoner av abstrakt Ordstyrere: Siri Martinsen, Hans Lannerstedt
1715-19.00  Generalforsamling 10.55-11.15 TIPS - erfaringer fra Ulleval
20.00 Festmiddag med prisutdelinger John Willy Haukeland
11.15-11.35  HCC: Screening og behandling.
Hans Lannerstedt
11.35-12.05 Hepatorenalt syndrom og nyresvikt ved
leversykdom. Rogelio B. Rios

Innkalling til generalforsamling i Norsk gastroenterologisk forening

Tid: 7.februar 2020 klokken 17.15-19.00
Sted: Scandic Lillehammer Hotell

Dagsorden: 8. Rapport fra spesialitetskomiteen
1. Valg av referent og dirigent 9. Rapport fra Scandinavian Journal of Gastroenterology

2. Konstituering, godkjenning av innkalling 10. Rapport fra NGF-nytt-redaksjonen

3. Styrets arsrapport for 2019 11. NGFs stipendtildelinger
4. Legeforeningens hgringer i 2019 12. Valg: NGFs representant til Faglandsradet var
5. Rapport fra NGFs interessegrupper 2020+2021

6. Regnskap, budsjett og revisjon
7. NGFs forskningsfond Arets debatt: Ny spesialitetsstruktur

NGE-nytt 42019
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Oversikt over abstrakt NGF 2020

Endoskopirapporter kan genereres automatisk ved 4 gjore
nevrale nettverk forstielige

Hicks, S.%, Smedsrud, PH.*?, Riegler, M.A.", de Lange, 1%,
Petlund, A?, Eskeland, 8.L.°, Pogorelov, K.", Schmidt, PT?,
Halvorsen, P!

!Simula Metropolitan Center for Digital Engineering, Oslo
?Augere Medical, Oslo

SMedisinsk avdeling, Barum Sykehus, Vestre Viken HF
‘Department of Medicine Solna, Karolinska Institutet,
Karolinska University Hospital

. Fedme og risiko for kreft — en uselektert populasjonsstudie
pd 1911 598 personer

Saeed U', Kielland MF?, Myklebust TA, Moller B, Robsahm TE?,
Skilhegg BS?, Mala T", Yaqub §'

!Avdeling for gastrointestinal kirurgi, Oslo universitetssykehus
Institutt for Klinisk ernaring, Universitet i Oslo
SKreftregisteret

Leversteatose etter gastrisk bypass og sleeve gastrektomi,
Oseberg-studien

Seeberg KA™, Hertel JK', Borgeraas H', Grimnes JO?, Kvan NP,
Fatima F', Svanevik M"*, Sandbu R"*, Hjelmeseth J"*, Hofso D
!Senter for sykelig overvekt, Sykehuset i Vestfold, Tensberg
?Radiologisk avdeling, Sykehuset i Vestfold, Tensberg
3Avdeling for endokrinologi, sykelig overvekt og forebyggende
medisin, Institutt for klinisk medisin, Universitetet i Oslo
*Gastrokirurgisk avdeling, Sykehuset i Vestfold, Tensberg
SGastromedsinsk avdeling, Sykehuset i Vestfold, Tensberg

. Vellykket gjennomfort pilot og planlagt oppstart

av randomisert placebo-kontrollert studie med

fekal mikrobiotaoverfering ved systemisk sklerose
(ReSScue-studien)

Sarna VK2, Fretheim H"’, Didriksen H", Carstens MIN',
Midtvedt @', Halse A*, Dhainaut A°, Bakland G°, Midtvedt T7,
Lundin KEA*’, Molberg @, Hoffmann-Vold A"
!Revmatologisk avdeling, OUS-RH

*Gastromedisinsk avdeling, OUS-Ulleval

SInstitutt for klinisk medisin, UiO

*Revmatologisk avdeling, Haukeland universitetssykehus
SRevmatologisk avdeling, St. Olavs hospital

*Revmatologisk avdeling, Universitetssykehuset Nord-Norge
"Avdeling for mikrobiologi, tumor og celle-biologi,
Karolinska Institutet

$Gastromedisinsk avdeling, OUS-RH

K.G. Jebsensenter for celiakiforskning, UiO

5.

Strukturelle forandringer i pankreas ved kronisk pankreatitt
relatert til kliniske data: Billeddata fra Skandinavisk Baltisk
Pankreas Club

Engjom T', Tjora I?, Erchinger F> Dimcevski G°, Frokjer JB?,
Haldorsen IS, SBPC Group

'Medisinsk avdeling, Haukeland universitetssykehus, Bergen
“Barneklinikken, Haukeland universitetssykehus, Bergen
*Kanalspesialistene, Bergen

*Aalborg universitetssykehus, Aalborg

SMohn Medical Imaging and Visualization Centre, radiologisk
avdeling, Haukeland universitetssykehus, Bergen

Ernering, eksokrin funksjon og enzym behandling. Data fra
den Skandinaviske Baltiske Pankreas Klub (SBPC) database
Erchinger F»2, EngjomT®*, Dimcevski G*, Tjora E,*and

SBPC Study Group

"Voss sykehus

nstitutt for klinisk medisin, Universitetet i Bergen
*Medisinsk avd., Haukeland universitetssykehus, Bergen
“‘Barneavdelingen, Haukeland universitetssykehus, Bergen

EUS veiledete mikrobiopsier forbedrer diagnostikken av
mucinese og ikke-mucinese cyster i bukspyttkjertelen
Hawre RF, Gjelberg H?, Engjom T3, Hoem D*, Waardal K7,
Pham KCD"

'Medisinsk Avdeling, Haukeland universitetssykehus
2Avdeling for Patologi, Haukeland universitetssykehus
3Klinisk Institutt 1 (K1), Universitetet i Bergen

*Akutt-og gastrokirurgisk avdeling, Haukeland

universitetssykehus

Computertomografi ved diagnostikk av kronisk pankreatitt
Nordaas IK**, Dimcevski G*, Gilja OH??, Havre RF"7,
Pham KDC"?, Engjom T"?.

! Medisinsk avdeling, Haukeland universitetssjukehus
?Institutt for klinisk medisin 1, Universitetet i Bergen

3 Nasjonal kompetansetjeneste for gastroenterologisk ultralyd,
Haukeland universitetssjukehus

Endoskopisk ultralydveiledet diagnostikk og behandling av
insulinom i pankreas

Pham KDC"?, Havre RF"?, Gjelberg HK

!Gastroenterologisk seksjon, Medisinsk avdeling,

Haukeland universitetssykehus.

*Klinisk institutt 1, Universitetet i Bergen

*Avdeling for Patologi, Haukeland universitetssykehus

10.

11

12.

13.

14.

15.
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Galledrenasje ved malign obstruksjon og Roux-Y gastric
bypass ved hjelp av EUS-directed transgastric ERCP
(EDGE)

Quigstad G

Avdeling for Fordeyelses- og leversykdommer,

St. Olavs hospital, Trondheim

. Autonom dysfunksjon hos pasienter med diabetes mellitus

og eksokrin pankreassvikt

Sangnes DA, Bergmann ES?, Moss RMP, Dimcevski G*° &
Softeland E-?

'Medisinsk avdeling, Haukeland universitetssjukehus, Bergen
“Medisinsk fakultet, Universitetet i Bergen

*Nasjonalt senter for gastroenterologisk ultrasonografi,
Haukeland universitetssjukehus, Bergen
‘Hormonlaboratoriet, Haukeland universitetssjukehus, Bergen

Har IBD-pasienter nytte av rutinemessig oppfolging?
Anisdahl K2, Nordhassel B>, Medpus AW, Hoivik ML,
Holme @

!Gastromedisinsk avdeling, Oslo universitetssykehus
Institutt for klinisk medisin, Universitetet i Oslo
’Gastromedisinsk avdeling, Serlandet sykehus

“Institutt for helse og samfunn, Universitetet i Oslo

Science fiction og Crohns sykdom — kan blitt lys

og en aminosyre vare redningen?

Espeland K*?, Jahnsen J*

! Gastromedisinsk avdeling, Akershus universitetssykehus
2 Institutt for klinisk medisin, Universitetet i Oslo

Forskjeller i medikamentoverlevelse mellom perorale
mesalazin-preparater som monoterapi ved ulceres colitt
Fossmark R, Olaisen M"?, Martinsen TC"?, Melberg HO'.
! Avdeling for fordeyelsessykdommer, St. Olav’s hospital,
Trondheim

?Institutt for klinisk og molekylaer medisin, Fakultet for
medisin og helsevitenskap, NTNU

3 Institutt for helse og samfunn, Det medisinske fakultet,
Universitetet i Oslo

Inflammatory Bowel Disease in South-Eastern Norway I11
—IBSENIII

Kristensen VA"?, Lund C*° Opheim R"’, Ricanek P*,
Huppertz-Hauss G°, Perminow G', Detlie TE*?, Skram K,

Vatn §%%, Olbjorn C*, Rove J¥, Stray-Pedersen R, Safdar MS?,
Pedersen A’, Skogestad E°, Holm HK®, Ystrom CM, Aballi B’,
Torp R, Hovde @', Frigstad SO, Halvorsen FA",

Vikskjold F, Sagosen A", Bengtson MB®, Aabrekk TB”,
Andersen §©, Hussain Y?, Dahbler S*°, Henriksen M7,
Lovlund EV, Stordal K'7'°, Hasund A", Hoie O%°, Scmidt K*°,
Pallenschat P!, Hoivik ML

!Oslo universitetssykehus, 2Lovisenberg Diakonale sykehus,
SUniversitetet i Oslo, “Akershus universitetssykehus,’Sykehuset
Telemark, ‘Diakonhjemmets sykehus, “Sykehuset Innlandet

16.

17.

18.

19.

20.
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Kongsvinger, ®Sykehuset Innlandet Lillehammer, *Sykehuset
Innlandet Elverum, *Sykehuset Innlandet Hamar, 'Sykehuset
Innlandet Gjovik, ?Vestre Viken Baerum sykehus,*Vestre
Viken Drammen sykehus, "*Kongsberg sykehus, *Sykehuset
Vestfold, **Notodden sykehus, ’Sykehuset Ostfold,
8Folkehelseinstituttet, *Serlandet sykehus Kristiansand,
OSgrlandet sykehus Arendal, *Serlandet sykehus Flekkefjord

Eksplosiv utvikling av colon polyppose med heygradig
dysplasi under pigiende behandling med infliximab hos
32 dr gammel mann med ulceres colitt

Lerang F', Owen T', Christensen EO', Ruiken R?, Goday JK?,
Ferden A

!Gastromedisinsk, *gastrokirurgisk og *patologisk avd,
Sykehuset Dstfold, Kalnes *Gastrokirurgisk avdeling,
Akershus universitetssykehus (4)

Gastrointestinal ultralyd kan prediktere endoskopisk
aktivitet ved Crohns sykdom

Sevik F*?, Gilja OH>', Nylund K>

Klinisk institutt 1, Universitetet i Bergen

*Nasjonal Kompetansetjeneste for Gastroenterologisk Ultralyd,
Haukeland universitetssykehus

Mikrostrukturelle endringer i hjernens insula-region
hos pasienter med irritabel tarm

Birgitte Berentsen'?, Barath Halandur’, Eivind Alexander
Valestrand®, Trygve Hausken' og Arvid Lundervold’

! Nasjonal kompetansetjeneste for funksjonelle mage-tarm-
sykdommer, Haukeland universitetssykehus

2 Seksjon for Gastroenterologi, Medisinsk avdeling,
Haukeland universitetssykehus

3 Klinisk institutt 1, Universitetet i Bergen

* Institutt for Biomedisin, Mohn Medical Imaging and
Visualization Centre, Universitetet i Bergen

Kvalitetsevaluering av tverrfaglig IBS-poliklinikk
Hillestad EMR'?, Lied GA™, Steinsvik EK'~, Hausken T',
Hatlebakk JG', Berentsen B>*

!Senter for ernzring, klinisk institutt 1,

Det medisinske fakultetet, Universitetet i Bergen
“Nasjonal kompetansetjeneste for funksjonelle mage-
tarmsykdommer, Haukeland universitetssykehus, Bergen
3Seksjon for gastroenterologi, Medisinsk avdeling,
Haukeland universitetssykehus, Bergen

Kort- og langtidseffekten av lavEFODMAP-diett pa
symptomer og mikrobiota hos pasienter med IBS

Teige EP™, Berentsen B"?, Hausken T, Hatlebakk JG',

Lied GA™

!Senter for ernzring, Klinisk Institutt 1, Universitetet i Bergen
2Seksjon for Gastroenterologi, medisinsk avdeling,

Haukeland universitetssykehus, Bergen

*Nasjonal kompetansetjeneste for funksjonelle mage-tarm-
sykdommer, Haukeland universitetssykehus, Bergen
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21.

22.

23.

24,

Immunterapi-indusert kolitt

Bernklev L', Jahnsen J'?, Jorgensen KK’

!Gastromedisinsk avdeling. Akershus universitetssykehus
Institutt for klinisk medisin, Universitetet i Oslo

Lokal eksisjon med TEM for tidlig-cancer i rectum.

Ersryd A, Sjo O, Nasseri L, Backe IF, Loberg EM, Svindland A”,
Nesbakken A.

Gastrokirurgisk avdeling, Oslo universitetssykehus - Ulleval
Avdeling for patologi, Oslo universitetssykehus - Ulleval

Utullstendig fjerning av polypper — en multisenter
kvalitetskontrollstudie (NORPOL)

Pedersen, IB"?, Bretthauer, M?*, Kalager, MP*, Loberg, MP?,
Hoff; G**, Matapour, §°, Hugin, §°, Frigstad, SO° Skogestad, I,
Seip, B>*, Kleist, B'’, Lovdal, L', Holme, ©"*>*

! Medisinsk avdeling, Serlandet sykehus Kristiansand

2 Klinisk effektforskning, Universitetet i Oslo

3 Kreftregisteret

* Avdeling for transplantasjonsmedisin,

Oslo universitetssykehus

> Medisinsk avdeling, Vestre Viken Baerum sykehus

¢ Medisinsk avdeling, Sykehuset i Vestfold Tonsberg

" Medisinsk avdeling, Sykehuset Innlandet Lillehammer
? Medisinsk avdeling, Sykehuset i Telemark Skien

10 Avdeling for patologi, Serlandet sykehus Kristiansand

Tarmscreening med immunkjemisk test for okkult blod
sammenlignet med sigmoidoskopi — initiale resultater

fra en randomisert studie.

Randel KR, Schult AL"*>, Botteri E', Hoff G"**,

Bretthauer MP°, Ursin G™%, Natvig E', Berstad P', Jorgensen

A, Sandvei P, Olsen ME", Frigstad SO’, Darre-Neass O,
Norvard ER", Bolstad N”, de Lange T>", Holme 0"

!Seksjon for tarmscreening, Kreftregisteret, Oslo, *Forsknings-
avdelingen Sykehuset Telemark HF, Skien, *Institutt for

helse og samfunn, Universitetet i Oslo, ‘Medisinsk avdeling,
Vestre Viken HF, Baerum, *Institutt for klinisk medisin,
Universitetet i Oslo, ®Avdeling for transplantasjonsmedisin,
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Koloskopikvalitet etter intensiv opplaering av

uerfarne endoskoperer i pilotprosjektet for nasjonalt
screeningprogram mot tarmkreft.

Schult ALY, Randel KR"*?, Botteri E', Hoff G**?,

Bretthauer M>¢, Ursin G7%, Natvig E', Jorgensen A', Sandvei P’,
Olsen ME", Frigstad SO°, Darre-Ness O°, Norvard ER",

de Lange T, Holme O

! Seksjon for tarmscreening, Kreftregisteret, 2 Medisinsk
avdeling, Vestre Viken HF, Barum, 3 Institutt for klinisk
medisin, Universitetet i Oslo, * Forskningsavdelingen
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Universitetet i Oslo, ® Avdeling for transplantasjonsmedisin,
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HE, Kalnes, ' Seksjon for patologi, Sykehuset Ostfold HEF,
Kalnes, ' Seksjon for patologi, Vestre Viken HF, Drammen,
12 Forskningsavdelingen Baerum sykehus, Vestre Viken HE,

13 Medisinsk avdeling Serlandet sykehus HF, Kristiansand

Anti-TNF-alfa immunmediert autoimmun hepatitt
Arnarsdottir Asta’, Sokveig Norbeim Anderser?, Jorgensen Kristin K
!Gastromedisinsk avdeling, Akershus universitetssykehus
*Patologisk anatomisk avdeling, Akershus universitetssykehus

Medikament utlest leverskade (DILI)
Aslam UM, Azimy S, Aukrust P°, Jorgensen KK’

!Gastromedisinsk avdeling Ahus Lerenskog
“Infeksjonsavdeling OUS Rikshospitalet Oslo

Opportunistic treatment of hepatitis C virus infection
(OPPORTUNI-C): Study protocol for a pragmatic cluster
randomised trial of immediate versus outpatient treatment
initiation among hospitalized people who inject drugs
Midgard H'"?, Finbriten AK?, Malme KIN°, Berg-Pedersen RM’,
Tanum L?, Olsen IC’, Dalgard O°
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Assosiasjoner mellom forstyrret motilitet og symptomer hos
ikke-diabetiske pasienter med mistenkt gastroparese
Mattis Bekkelund"?, Dag A. Sangnes®>*, Lars Aabakken™”,
Georg Dimcevski*®, Jan Gunnar Hatlebakk?>?

Medisinsk fakultet, Universitetet i Oslo

“Nasjonal kompetansetjeneste for funksjonelle mage-tarm-
sykdommer, Haukeland universitetssjukehus, Bergen
*Medisinsk avdeling, Haukeland universitetssjukehus, Bergen
“Medisinsk fakultet, Universitetet i Bergen

SAvdeling for transplantasjonsmedisin, Oslo
universitetssykehus, Oslo

Nasjonalt senter for gastroenterologisk ultrasonografi,
Haukeland universitetssjukehus, Bergen

PASIENTER OPERERT FOR ILEOJEJUNALE
NEVROENDOKRINE TUMORES: ET MATERIALE
FRA ST. OLAVS HOSPITAL 1998-2018

Folkestad O, Wasmuth HH"?, Mjones P**, Fougner R’,
Hauso ©%°, Fossmark R>>.
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SAvdeling for radiologi, St.Olavs hospital, Trondheim.

Hoy forekomst av vedvarende symptomer, tretthet og
redusert livskvalitet blant behandlede voksne coliaki

i en nasjonal tverrsnittsstudie

van Megen ", Skodje G"7, M Stendahl, Veierod MB’,

Lundin KFE2 and Henriksen C*

'Department of Clinical services, Oslo University Hospital
Rikshospitalet, Oslo, Norway
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of Oslo, Oslo, Norway

SK.G. Jebsen Cocliac Disease Research Centre, University

of Oslo

“Department of Nutrition, Institute of Basic Medical Sciences,
University of Oslo, Oslo, Norway

Hypergastrinemi er assosiert med forekomst av proksimale
adenokarsinom i ventrikkel

Ness-Jensen E"°, Bringeland EA**, Mattsson F°, Lagergren J,
Gronbech JE?, Waldum HL’, Fossmark R*°

'Medisinsk avdeling, Sykehuset Levanger
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Chromoendoscopy with Iodine-Potassium iodine solution
in eosinophilic esophagitis

Khanh D-C Pham??, Roald F. Havre'?, Odd H. Gilja®?,

Jan G. Hatlebakk'?

'Department of Medicine, Haukeland University Hospital,
Bergen

*Department of Clinical Medicine, University of Bergen

EUS-guided enteroenterostomy as salvage therapy for high
malignant outlet obstruction

Pham KDC*?, Havre RF*?

'Department of Medicine, Haukeland University Hospital,
Bergen

?Department of Clinical Medicine, University of Bergen

Maskinlering for automatisk deteksjon av angiektasi

i tynntarm

Smedsrud, PH."?, Pogorelov, K.", de Lange, 1%, Petlund, A2,
Eskeland, S.L.5, Halvorsen, P?, Riegler, MA?

!Simula Metropolitan Center for Digital Engineering, Oslo
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Oversikt over nasjonale og
internasjonale mgter/ kongresser

Sortert etter dato, nasjonale moter i rod skrift.

2020
SADE-metet:
Kebenhavn, Danmark.
16-17 Januar 2020

Helseforetakenes TNF-Bio
Spesialistseminar
22.-23.januar

Thon Hotell Arena, Lillestrom

Arsmotet NGF Lillehammer
6.-8. februar 2020.

ECCO: 15th congress of the European
Crohn’s and Colitis Organisation
Wien, Osterrike.

12.-15. Februar 2020

Endo 2020 - 2nd World Congress of
Endoscopy

When: March 7, 2020 - March 10, 2020
Location: Rio de Janiero. Country: Brazil

6. Nasjonale meote i neurogastroenterologi

Oslo kongressenter. 11.03.2020

25. Nasjonale levermote

Oslo kongressenter 12.03.2020.

International Liver Congress 2020 (ILC)
April 15,2020 - April 19, 2020.
London. United Kingdom

ESGE Days 2020
April 23-25,2020 Dublin, Ireland.

Digestive Disease Week
02-05 May 2020.
McCormick Place, Chicago, USA

American Society Of Clinical Oncology
(ASCO) 2020 Annual Meeting
MAY 29-JUNE 2, 2020, Chicago, IL.USA

Den 32. kongressen til European
Federation of Societies for Ultrasound
in Medicine and Biology (EFSUMB)
skal holdes i Grieghallen i Bergen.
EUROSON 2020

Bergen, Norway 11 — 13 June.

2020

52nd European Pancreatic Club
(EPC) meeting together with
the International Association of
Pancreatology

Paris, July 1-3, 2020,

The 28th United European
Gastroenterology Week.

Congress Dates: October 10 — 14, 2020.
Congress Venue: RAI Amsterdam

Det nasjonale IBD-metet
12.09.2020.

Gastro 2020,
3-5 December 2020
in Prague, Czech Republic.

KURS

Koloskopiinstrukterkurs 2019
Se under; beta.legeforeningen.no/kurs/

Tren endoskopi teamet
www.endoskopiskolen.no/produkt/tren-
endoskopi-teamet-tet-september-2020/
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25. Nasjonale levermgte

Oslo Kongressenter 12. mars 2020

TEMA: Avansert autoimmun hepatitt & organisering av leverpoliklinikk

Tid Tittel Foredragsholder
09.30-09.35 | Velkommen Mette Vesterhus
09.35-10.35 State-of-the-art: The stratification of cirrhosis: Massimo Pinzani, UCL &
what we do and what we should do Royal Free Hospital,
By the man who grows livers as a hobby London, UK
10.35-10.55 Leverencefalopati og bilkjgring Siri Martinsen, St Olavs

Pause 10.55-1

1.15

TEMA: Avansert autoimmun hepatitt

11.15-11.45 Immunterapi-indusert AlH Anna K. Winge-Main, OUS-
Radiumhospitalet
11.45-11.55 2.linjebehandling ved AIH: HELFO og HDIR Mette Vesterhus, HDS
11.55-12.05 Nasjonalt nettverk for autoimmune leversykd. Guri Fossdal, HDS
12.05-12.25 Kasuistikk Kristin Aasargd, St Olavs

Lunsj 12.25-13.25

Euroson 2020 in Bergen, Norway
32nd Congress of EFSUMB

THURSDAY 11™ -

SATURDAY 13™ JUNE,

44th Conference of NFUD

GRIEGHALLEN, BERGEN

The gateway to science and education in ultrasound

13.25-13.45 | SECA-studien: Lever-TX ved colorektalcancer Morten Hagness, OUS-RH

13.45-14.05 OPPORTUNI-C-studien ved HCV Havard Midgard, OUS-
Ullevdl

14.05-14.30 Diagnostikk og behandling ved Trine Folseraas, OUS-

cholangiocarcinom: Hvor star vi na?

Rikshospitalet

Pause 14.30-14.50

TEMA: Hvordan organisere hepatologien i norske sykehus

14.50-15.00 Erfaringer fra et internasjonalt ekspertsenter: Rogelio Barreto Rios,
Hosptal Clinic, i Barcelona Kalnes

15.00-15.10 Erfaringer fra et norsk universitetssykehus: John Willy Haukeland,
Oslo universitetsklinikk ouUs-Ulleval

15.10-15.20 Erfaringer fra et mellomstort norsk sykehus: Svein Oskar Frigstad,
Baerum sykehus Vestre Viken, Beerum SH

15.20-15.50 Hvordan bruke sykepleiere i leverpoliklinikk? Kristin K. Jgrgensen, Ahus

15.50-16.00 | Oppsummering og avslutning John Willy Haukeland

Arrangeres av NGF og Interessegruppen for Leversykdommer

Pamelding via NGFs hjemmeside

NGF-nytt 4 2019

NGF-nytt 4 2019
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Invitasjon til faglig mgte

6. Nasjonale mote |
nevrogastroenterologi
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Onsdag 11. mars 2020, kl 13:30
Oslo Kongressenter

Arrangeres av NGF og interessegruppen i nevrogastroenterologi

Pamelding via NGFs hjemmeside

13.30
14.00

Registrering
Introduksjon ved Johan Lunding, leder for
Interessegruppen for nevrogastroenterologi

TEMA 1: Klinisk oppdatering om IBS

14:05

14:25

15:10

15:25

15:45

16:00

16:30

Fastlegens frustrasjoner
Elise Dahle, Spesialist i allmennmedicin,
fastlege Vinderen legekontor

Fallgruver og differensialdiagnoser
Johan Lunding, PhD, seksjonsoverlege,
Diakonhjemmet sykehus

Hver IBS pasient er en gate. En gastroenterologs
opplevelse og funn 5 ar etter forrige konsultasjon
Jostein Sauar, overlege, sykehuset Telemark

Pause

Bgr vi ha mikroteam for IBS i alle regioner?
Birgitte Berentsen, daglig leder
NKFM Haukeland universitetssykehus

Legemiddelbehandling — hva nytt?
Dag Arne Hoff, Overlege Alesund sykehus

Nasjonale guidelines for diagnostikk

og behandling av IBS

Jan Hatlebakk, professor,

Haukeland universitetssykehus/UiB, NKFM

16:40

17:00

Paneldiskusjon: Nasjonale guidelines

Pause

TEMA 2: Mikrobiota ved IBS

17.40

18:25

18:45

19:30

19:45

The role of intestinal microbiota in health and
disease

Prof. Yolanta Sanz, Institute of Agrochemistry
and Food Technology, Valencia, Spain. Research
Unit on Microbial Ecology, Nutrition and Health
at IATA-CSIC.

Pause

Langtidseffekter og endringer i kortkjedede fett-
syrer etter fekal mikrobiotatransplantansjon
Magdy EI-Sahly, professor UiB, overlege Stord

Nye analyser av studie av FMT ved IBS og plan
for multisenterstudie.

Peter Holger Johnsen, PhD-stipendiat,

UiT, avd.Harstad

Paneldiskusjon: Veien til klinisk praksis.
Hva gjgr vi med patologisk Dysbiosis index?

Slutt kl. 20.00

NGEF-nytt 42019
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PENTASA® Sachet 4g

e En dosepose (Sachet) én gang dCIgllg ved aktiv ulceras kolitt
e Den doseringsenhet pa markedet som inneholder mest mesalazin

PENTASA®

MESALAZIN

o Effekt i hele kolon'

Pentasa® Sachet 4 g

Mesalazin
Depotgranulat

Shpl dip bygges. Wvr doapont onetodier 4 g mrsalasn _m

T

Pentasa «Ferring Legemidler AS»
Pentasa Sachet «Ferring Legemidler AS»

Antiinflammatorisk middel. ATC-nr.: AO7E CO2

DEPOTTABLETTER 500 mg og 1 g: Pentasa: Hver depottablett inneh.: Mesalazin 500 mg, resp. 1 g, povidon, etylcellulose, magnesiumstearat, talkum, mikrokrystallinsk cellulose.

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

STIKKPILLER 1 g: Pentasa: Hver stikkpille inneh.: Mesalazin 1 g, magnesiumstearat, talkum, povidon, makrogol 6000.

DEPOTGRANULAT 1 g, 2 g og 4 g: Pentasa Sachet: Hver dosepose inneh.: Mesalazin 1 g, resp. 2 g og 4 g, efylcellulose, povidon.

Indikasjoner: Depottabletter og c?eporgranu/ar: Ulceras kolitt og Morbus Crohn. Rektalvaeske: Ulceras proktosigmoiditt. Stikkpiller: Aktiv ulcergs proktitt.

Dosering: Depottabletter og depotgranulat: Individuell dosering. Ulceras kolitt hos voksne: Aktiv sykdom: Opptil 4 g 1 gang daglig eller fordelt pé flere doser. Remisjon: Opptil 4 g/dag fordelt pa flere doser.

Anbefalt vedlikeholdsdose ved mild til 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 >6-18 &r: Begrenset dokumentasjon mht. eeflekt. Genere?t un%efules 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 pa 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 overskrige 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 prokitt: Voksne:
1 stikkpille 1 gang daglig. Barn: Liten erfaring og begrenset dokumentasjon mht. effekt. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt ?ever—/nyrefunks'on: 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: SLul ikke tygges. Skal ikke knuses. Kan deles. 1 g: Skal svelges hele.

Regulvaeske: Falg bruksanvisning i pakningsvedlegget. Stikkpiller: Falg bruksanvisning i pakningsvedlegget. Depotgranulat: Posens innhold helles direEte i munnen og skylles ned med f.eEs. vann eller juice.

Kan tas med eller uten mat. Skal ikke tygges.

Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffer eller salisylater. Alvorlig nedsatt nyre- eller leverfunksjon.

Forsiktighetsregler: Forsiktighet ber utvises ved nedsatt leverfunksjon. Leverfunksjonsparametre ber falges naye og vurderes far og under behandling. Bar ikke brukes ved nedsatt nyrefunksjon. Nyrefunksjonen

ber kontrolleres regelmessig, spesielt i starten av behandlingen. Urinstatus (urinstix) Ezr kontrolleres fer og under behandling. Ber gis med forsiktighet til pasienter som er overemfintlige for sulfasalazin. Ved

akutte overgmfintli hetsreogsioner (f.eks. abdominalkramper, akutte abdominalsmerter, feber, kraftig hodepine eller utslett) skal behandlingen seponeres umiddelbart. Pasienter med lungesykdommer, spesielt

astma, ber overvéges spesielt naye under behandling. Ved mistanke om eller paviste tilfeller av mesalazinindusert myo- og perikarditt eller alvorlig bloddyskrasi ber behandlingen avbrytes. Differensiert

blodtelling ber utfares for og under behandling. Som en retningslinje anbefales oppfelgingstester 14 dager etter behandlingsstart, og deretter ytterligere 2-3 tester med 4 ukers mellomrom. Ved normale funn,

ber oppfelgingstester utferes hver 3. méned. Ved ytterligere symptomer, ber slike tester utgz!res om éendge.

Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse. Ved samtidig bruk av andre kjente nefrotoksiske legemidler ber nyrefunksjonen kontrolleres hyppig. Hos

pasienter som far azatioprin, 6-merkaptopurin eller tioguanin, kan samtidig mesalazinbehandling eke risikoen for bloddyskrasi og myelosuppressive virkninger. Regelmessig overvakning av hvite blodceller

anbefales, og doseringen av tiopuriner ber om nedvendig justeres. Ved mistanke om eller paviste tilfeller av slike bivirkninger, ber behandlingen avbrytes. Mesalazin kan muligens redusere den antikoaguler-

ende 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. Adekvate og veﬂ(ontro”erte studier hos gravide foreligger ikke. Forstyrrelser i blodbildet er sett hos nyfedte barn av medre som har brukt mesalazin. Ett enkelt tilfelle 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 hayere konsentrasjon. Begrenset erfaring. Ber brukes med forsiktighet. Overfelsomhetsreaksjoner som diaré hos spedbarn er

rapportert og kan ikke utelukkes. Dersom barnet far diaré, bar ammingen avsluttes.

Bivirkninger: Vanlige (>1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Diaré, abdominalsmerter, kvalme, oppkast, flatulens. Hud: Utslett, inkl. urticaria og erytematest utslett. Nevrologiske: Hodepine. @vrige: Analt

ubehag og irritasjon pé applikasjonsstedet, anal klze', rektale tenesmer'. Sjeldne (=1/10 000 til <1/1000): Gastrointestinale: Forhayet amylasenivé, akutt pankreatitt?. Hjerte/kar: Myo-? og

perikarditt?. Hud: Lysoverfzrsomhet3, Nevrologiske: Svimmelhet. Sveert sjeldne (<1,/10 000): Blod/lymfe: Endrede antall blodceller (anemi, aplastisk anemi, agranulocytose, neytropeni, leukopeni (inkl.

granulocytopeni), pancytopeni, trombocytopeni, eosinofili (som del av en allergisk reaksjon)). Gastrointestinale: Pankolitt. Hud: Reversibel alopesi, allergisk dermatitt, erythema multiforme. Immunsystemet:

Overfalsomhetsreaksjoner inkl. anafylaktisk reaksjon. Kignnsorganer/bryst: Oligospermi (reversibel). Lever/galle: @kt transaminasenivé, okt niva av ko?estase arametre (f.eks. alkalisk fosfatase,

Y-GT, bilirubin), hepatotoksisitet (inkl. hepatitt?, kolestatisk hepatitt, cirrhose, leversvikt). Luftveier: Allergiske og fibrotiske lungereaksjoner (inkl. dyspné, hoste, Eronkos asmer, allergisk alveolitt),

pulmonal eosinofili, interstitiell lungesykdom, pulmonal infiltrasjon, pneumonitt. Muskel-skjelettsystemet: Myalgi, artralgi, lupus erythematosus-lignende syndrom. Nevroﬁ)giske: 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 ogsé&

veere et ledd i den inflammatoriske tarmsykdommen.

1 Gielder kun rektale former.

2 Ukjent mekanisme; kan vaere av allergisk natur.

3 Mer alvorlige reaksjoner er rapportert ved eksiterende hudtilstander som atopisk dermatitt og atopisk eksem.

Overdosering/Forgiftning: Symptomer: Begrenset erfaring, men ingen indikasjon p& nyre- eller levertoksisitet. Symptomer pé& salisylattoksisitet kan forekomme. Behandling: Overvékning av nyrefunksjon.

Symptomatisk og stettende behandling. Se Giftinformasjonens anbefalinger AO7I:PCO%,4

Egenskaper: Virkningsmekanisme: Ikke fullstendig klarlagt, men antas & virke lokalt p& tarmmucosa. Mekanismer som aktivering av PPARy og hemming av NFKB i tarmmucosa er trolig involvert. Leukocyt-

kjemotakse hemmes og dannelsen av cytokiner, leukotriener og frie radikaler reduseres. Absorpsjon: Depottabletter og depotgranulat: Ca. 30%. Ty, oy 1-6 timer. Steady state nés etter 5 dager. Systemisk eks-
onering kan gke ved samtidig matinntak. Rektalvaeske: Ca. 15-20%. Stikkpiller: Ca. 10%. Proteinbinding: Mesalazin: Ca. 50%. Acetylert metabolii Ca. 80%. Forde ing: Depottabletter og depotgranulat

Frigizr virkestoff kontinuerlig fra drasjert mikrogranulat gjennom hele tarmkanalen, vavhengig av pH-forhold og matinntak. Rektalvaesken frigjer virkestoff i distale deler av tarmen, til og med colon des

cendens. Stikkpillene frigjer virkestoff i rektum. Halveringstid: Depottabletter og depotgranulat: Mesalazin: Ca. 40 minutter. Acetylert metabolitt: Ca. 70 minutter. Metabolisme: Acetylering, trolig

doseavhengig og mettbar, i tarmslimhinnen og i lever samt til en viss grad via farmbakterier.

Pakninger og priser pr. april 2019: Pentasa: Depottabletter: 500 mg: 100 stk. (blister) kr 382,60. 3 x 100 stk. (blister) kr 1075,40. T g: 60 stk. (blister) kr 451,90. Rektalvaeske: 7 x 100 ml kr 279,70.

Stikkpiller: 28 stk. (blister) kr 508,60. Pentasa Sachet: Depolgranuiﬂ: 1 g: 150 stk. (dosepose) kr 1219,10. 2 g: 60 stk. (dosepose) kr 970,50. 4 g: 30 stk. (dosepose) kr 970,50.

Refusjon: Refusjonsberettiget bruk: P Depottabletter: Ulceras kolitt og Crohns sykdom. Rektalvaeske: Ulceras proktosigmoiditt. Stikkpiller: Behandling av aktiv ulceras proktitt. Pentasa Sachet: Depot-

granulat: Ulcergs kolitt og Crohns sykdom. Refusjonskode: ICPC: Pentasa: Depottabletter: D94 Kronisk enteritt/ulcergs kolitt (). Rektalvaske: D94 Kronisk enteritt/ulceras kolitt (). Stikkpiller: D94 Ulcergs

proktitt (). Pentasa Sachet: Depotgranulat: D94 Kronisk enteritt/ulceres kolitt (-). ICD: Pentasa: Depottabletter: K50 Crohns sykdom (), K51 Ulceres kolitt (). Rektalvaeske: K51 Ulceres kolitt (-). Stikkpiller:

K51.2 Ulcergs (kronisk) proktitt (-). Pentasa Sachet: Depotgranulat: K50 Crohns sykdom (), K51 Ulceras kolitt ().

For fullstendig preparatomtale (SPC), se www.legemiddelverket.no.

Ferring Legemidler AS
Nydalsveien 36B
Postboks 4445 Nydalen
0403 Oslo

TIf.: 22 02 08 80

mail@oslo.ferring.com, www.ibd.as

Referanse 1) Dignass A et al. Clinical Gastroenterology and hepatology 2009;7:762-769
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=1 kapsel ved'mellommailtid!

Kronisk pankreatitt

Norsk veileder for diagnostikk og behandling av kronisk pankreatitt.

Veilederen viser til at vanlig dosering av fordeyelsesenzymer for et stort maltid (frokost, lunsj og middag) skal veere 40 000-80 000 IE lipaseenheter.
Til sma maltider er dosen 25 000-40 000 |E lipaseenheter. Videre viser veilederen til at doseringen ber individuelt tilpasses pasientens kostvaner og
at hoyere doser kan veere nedvendig i enkelte tilfeller.”

2-3 kapsler frokost, lunsj og middag - 1 kapsel ved mellommaltid!

Indikasjon og utvalgt sikkerhetsinformasjon:

Indikasjoner: Eksokrin pankreasinsuffisiens med malabsorpsjon hos barn og voksne, ofte assosiert med, men ikke begrenset til kronisk pankreatitt, cystisk fibrose,
pancreas cancer, pankreaskirurgi, gastrektomi, akutt pankreatitt, gastrointestinal bypassoperasjon (f.eks. Billroth Il gastroenterostomi), obstruksjon i gallekanalene eller den
felles gallegangen (f.eks. fra neoplasma), og/eller Shwachman-Diamonds syndrom. Bivirkninger: De vanligste er milde til moderate gastrointestinale forstyrrelser som
vanligvis er assosiert med den underliggende sykdommen. Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene. Forsiktighetsregler: Darlig tarmpassasje (strikturer) i
nedre del av tynntarm/blindtarm og tykktarm (fibroserende kolonopati) er rapportert hos pasienter med cystisk fibrose som tar heye doser pankreatinprodukter.
Uvanlige abdominale symptomer eller forandringer i abdominale symptomer ber likevel vurderes medisinsk for & utelukke muligheten for tarmskader, saerlig hvis
pasienten tar mer enn 10 000 enheter lipase/kg/dag.

Ref. 1: Seertrykk av Norsk veileder for diagnostikk og behandling av kronisk pankreatitt, NGF-Nytt nr 4. — Desember 2016

ATC-nr.: AOSA A0

Creon 10 000 «Mylan Norge AS»Creon 25 000 «Mylan Norge AS»Creon 40 000 «Mylan Norge

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., hielpestoffer. Fargestoff: Jernoksider (E 172)
ENTEROKAPSLER: Creon 25 000: Hver enterokapsel inneh.: Pankreatin tiisv. lipase 25 000 Ph.Eur. enh., amylase 18 000 Ph.Eur. enh., protease 1000 Ph.Eur. enh., hielpestoffer. Fargestoff: Jernoksider (E 172)
ENTEROKAPSLER: Creon 40 000: Hver enterokapsel inneh.: Pankreatin tiisv. lipase 40 000 Ph.Eur. enh., amylase 25 000 Ph.Eur. enh., protease 1600 Ph.Eur. enh., hielpestoffer. Fargestoff: Jernoksider (E 172).

Eksokrin pankreasinsuffisiens med r hos bar og voksne, ofte assosiert med, men ikke begrenset tl kronisk pankreatitt, cystisk fibrose, pancreas cancer, pankreaskirurgi, gastrektom, akutt pankreatitt, gastrointestinal 1 (f.eks. Bilroth Il gastr
obstruksjon i e eller den felles (f.eks. frar og/eller Shwachman-Diamonds syndrom.
Dosering: Tilpasses individuelt avhengig av vekt, grad av fordoyelsesforstyrrelse, sykdommens alvorlighetsgrad, kontroll av steatoré, samt sammensetningen av kosten (spesielt fettinnhold) og opprettholdeise av god emermgsmess\g status. Pasienten bor ikke avslutte behandiingen uten avtale med lege,
0g rapportere om steatoré og gastrointestinale problemer, dia det er mulg at dosering mé endres. Mange pasienter mé ta preparatet resten av livet. Cystisk fibrose: De fleste pasientene ber ikie overstige 10 000 lip ‘dag eller 4000 lip gram fettinntak. Voksne, ungdom

og barm >4 & Bor starte med 500 lpaseenheter/kg/mAltc. Bam <4 &: Bor starte med 1000 lpaseenheter/kg/mAltd. Tilstander assosiert med eksokrin pankreasinsuffisiens ekskl, cystisk fibrose: Den nocvendige dosen for et mallid varierer fra ca. 25 000-80 000 Ph Eur-enheter ipase Som
tilsvarer 1-3 kapsler av Creon 25 000 for et maltid, og halvparten av den individuelle dosen ved mellommaltider. Ved hoye doser kan Creon 40 000 anvendes. Administrering: Det e viktig & sikre tistrekkelig vaesketilforsel hele tiden, spesielt i perioder med okt vassketap. Utiistrekkelig vaesketiforsel kan
forverre forstoppelse. Kapslene bor tas under eller umiddelbart etter mat. Skal svelges hele med mye vaeske. Skal ikke tygges eller knuses. Ved svelgebesveer (f.eks. hos smébarn og eldre) kan kapsiene &pnes forsiktig og minimikrosfaerene blandes med syrlig, myk mat (oH <5,5) som ikke krever tygging,
f.eks. eplemos eller yoghurt. Minimikrosfzerene kan ogsa ev. blandes med syrlig vaeske som fruktjuice (oH <5,5), f.eks. eple-, appelsin- eller ananasiuice. Enhver blanding av minimikrosferene med mat eller vaeske ma anvendes umiddelbart og ikke lagres. Knusing eller tygging av minimikrosfzerene, eller
blanding med mat eller vaeske med pH 5,5 kan odelegge beskyttelsesiaget. Dette kan resultere i tidig utslipp av enzymer | munnhulen og fore ti redusert effekt og iritasjon av slimhinnene. Det er derfor viktig at ikke noe av legemiddelet forblir i munnen.

Kontraindikasjoner: Overfolsomhet for innholdsstoffene.

Forsiktighetsregler: Dériig tarmpassasje (strikturer) i nedre del av tynntarmyblindtarm og tykktarm (fibroserende kolonopati) er rapportert hos pasienter med cystisk fibrose som tar hoye doser pankreatinprodukter. Uvaniige abdominale symptomer eller forandringer i abdominale symptomer bor likevel
vurderes medisinsk for & utelukke muligheten for tarmskader, szerlig hvis pasienten tar mer enn 10 000 enheter lipase/kg/dag.

Graviditet, amming og fertilitet: Bor gis i doser som gir tiistrekkelig god emaering ved bruk hos gravide og ammende. Graviditet: Liten erfaring ved bruk under graviditet. Forsiktighet bor utvises ved forskrivning til gravide. Amming: Kan brukes ved amming da det ikke forventes effekt p diende barn.
Bivirkninger: De vaniigste er milde til moderate gastrointestinale forstyrrelser som vanligvis er assosiert med den underliggende sykdommen. Svaert vaniige (=1/10): Gastrointestinale: Magesmerter. Vanlige (=1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Kvalme, oppkast, forstoppelse, utspilt mage og diaré. Mindre
vaniige (=1/1000 til <1/100): Hud: Utslett. Ukjent frekvens: Gastrointestinale: Dérlig tarmpassasje (strikturer) i nedre del av tynntarm/blindtarm og tykktarm (fibroserende kolonopati) er rapportert hos pasienter med cystisk fibrose som bruker hoye doser av pankreatinpreparater. Hud: Kioe og elveblest.
Immunsystemet: Hypersensitivitet (anafylakliske reaksjoner) og allergiske reaksjoner.

Overdosering/Forgiftning: Overdreven bruk av pankreatin kan forérsake hyperurikosuri og hyperurikemi. Se Giftinformasjonens anbefalinger for digestiva, inkl. enzymer A9 pa wwiw.felleskatalogen.no.

Egenskaper: Kiassifisering: Multienzymer (ipase, amylase, protease). Virkningsmekanisme: Substitusjon av naturiige zymer. spalter fett via mor og frie fettsyrer, Pankreasenzymene amylase og protease spalter karbohydrater og proteiner til mindre enheter (di- og
monosakkarider, og ). Inneholder pankreatin utvunnet fra svin formulert som er 1 X i en gelatinkapsel. Kapselen loses raskt i magen og frigjor rikelig med minimikrosfaerer. Dette multidoseprinsippet er konstruert for & oppné god blanding
og magetomming med chymus, samt etter frisetting, en god distribusjon av enzymer inne i chymus. Nar mir e nér . loses drasjeringen raskt (ved pH >5,5), og dermed frisettes enzymene med lipolytisk, amylolytisk og proteolytisk aktivitet for & sikre fordoyelse av fett, stivelse og

proteiner. Nedbrytningsproduktene av pankreatin absorberes deretter direkte eller hydrolyseres ytteriigere av intestinale enzymer.
Pakninger og priser: Creon 10 000: 100 stk." (boks) 559219. Creon 25 000: 100 stk." (boks) 147556, Creon 40 000: 100 stk.” (boks) 180339.
Refusjon: 'Se AO9A A02_1 i Refusjonsisten.

Sist endret: 05.11.2018
Basert pa SPC godkjent av SLV: 06.02.2018

Mylan

Better Health
for a Better World



