5 ':- Human anaplasmose
“raue  etter flattbitt

Human anaplasmose er en nylig beskrevet
febersykdom som oppstar hos mennesker
som har vert utsatt for flattbitt. Sykommen
forarsakes av bakterien Anaplasma phago-
cytophilum som har vert kjent i Europa s
vel som i USA siden mellomkrigstiden som
arsaken til en liknende febersykdom hos
hest, hund og sau. I 1994 publiserte Bakken
og medarbeidere den forste beskrivelsen om
sykdom hos mennesker i Minnesota og Wis-
consin, USA. Ved utgangen av 2002 var det
til helsemyndighetene i USA rapportert flere
enn 2 000 humane tilfeller i 20 delstater.
Sykdommen er i tillegg blitt beskrevet i 13
europeiske land, derav Norge og Sverige.
Human anaplasmose er vanligvis en mild
sykdomstilstand, men dedelig utgang er be-
skrevet, iser blant eldre og immunsvekkede
individer.

Hensikten med det foreliggende arbeid
var & beskrive de epidemiologiske, kliniske,
laboratorie- og behandlingsmessige forhold.
Retrospektiv analyse av de forste 12 pasien-
tene viste at alle utviklet hay feber, hode-
pine, muskelsmerter, og nedsatt matlyst en
til to uker etter flattbitt. Sykdommen oppstér
hyppigst i perioden juni til august og pasien-
tenes gjennomsnittsalder (68 &r) er hoyere
enn for andre flattoverforte sykdommer,
som for eksempel Lyme-borreliose. Leuko-
peni med stor venstreforskyvning, trombo-
cytopeni, samt mildt forheyede serum-ami-
notransaminaseverdier er uspesifikke, men
karakteristiske forandringer som ofte note-
res i akuttfasen. Diagnosen bekreftes ved
funn av karakteristiske inklusjonslegemer
(morulae) i neytrofile granulocytter. Human
anaplasmose behandles effektivt med dok-
sycyklin, og de fleste pasientene blir feber-
frie 1 lopet av 2448 timer etter pabegynt
behandling.

I en separatundersgkelse som omfattet
fem av de forste 12 pasientene viste vi at dia-
gnosen ogsé kan bekreftes i laboratoriet ved
hjelp av polymerasekjedereaksjon som pavi-
ser anaplasmaspesifikt DNA i akuttfaseblod.
I tillegg fant vi at 80 % av pasientene sero-
konverterte med spesifikke antistoffer rettet
mot A phagocytophilum i lepet av de forste
fire ukene.

Seroepidemiologiske undersgkelser fore-
tatt pa serum fra 56 norske pasienter som
hadde hatt Lyme-borreliose og 475 fastbo-
ende pasienter fra Minnesota og Wisconsin
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viste en prevalensrate av A phagocyto-
philum-infeksjon pa 10,2—14,9 %. Ingen av
pasientene hadde tidligere hatt klinisk pavis-
bar anaplasmose, noe som antyder et mildt
sykdomsforlap.

I en studie av hematologiske parametere
hos 144 pasienter bekreftet vi at de fleste pa-
sientene utvikler betydelig leukopeni og
trombocytopeni i lopet av forste sykdoms-
uke. Forandringene gér spontant tilbake der-
som sykdommen strekker seg over mer enn
ni dager uten iverksatt doksycyklinbehand-
ling.

I en undersokelse av 152 pasienter fant vi
at 92,8 % av pasientene serokonverterte og
at 98,7% av pasientene hadde forhegyede
antistoffverdier mot A phagocytophilum fire
uker etter sykdomsdebut. Tidlig behandling
med doksycyklin hadde ikke hemmende
virkning pa antistoffsvaret. Antistoffver-
diene i serum sank over tid, og bare 11 pa-
sienter (7,2%) hadde pavisbart forheyede
antistoffverdier etter 42 maneder.
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;| @ - Revmatoid artritt
wd.  og sosialt nettverk

Studien tar utgangspunkt i dokumentert
kunnskap om sammenhengen mellom so-
siale nettverk og helse og om det sosiale
nettverkets betydning for & mestre det & leve
med en sykdom. Mennesker som rammes av
kroniske lidelser, far ikke bare en sykdom de
daglig ma leve med, de far en dobbelt belast-
ning. Utover & handtere selve sykdommen
opplever de ofte at deres kontakt og omgang
med andre mennesker blir svekket, dvs. at de
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kan fa et darligere sosialt nettverk. Dette kan
redusere deres evne til 8 mestre sykdommen.

Hensikten med avhandlingen var for det
forste & underseke om kronisk somatisk syk-
dom forte til en svekking av pasientens
sosiale nettverk og av kvaliteten i nettverket
(sosial statte), og for det andre & undersoke
om intervensjon fra det sosiale nettverket
forte til at den kronisk syke vedlikeholdt
eller gjenopprettet og styrket den sosiale
kontakten, bedret sin sosiale fungering og
om dette hadde positiv innvirkning p& opp-
levelsen av egen helse. Avhandlingen bestar
av to studier: en tverrsnittsstudie (med pa-
sient-kontroll-design og dessuten «one-sam-
ple»-design) og en prospektiv, kontrollert
nettverksintervensjonsstudie (en nettverks-
intervensjonsgruppe og to kontrollgrupper
hvor den ene kontrollerte for oppmerksom-
hetseffekten ved en annen type intervensjon)
av de samme pasientene. Nettverksinterven-
sjonen bestod av to deler: et planleggings-
mote hvor pasientens sykdomssituasjon og
hennes psykososiale fungering ble kartlagt
(bl.a. hennes sosiale nettverk og hennes so-
siale aktivitetsniva og fungering), og et nett-
verksmote med pasientens viktigste personer
fra hennes private nettverk (familie, venner,
naboer, kolleger) og utvalgte personer fra
det profesjonelle nettverket (lege, hjemme-
hjelper, sykepleier). Informantene hadde
en gjennomsnittsalder pad 57 ar (spredning
20-70 &r), var bosatt i Oslo/Akershus-omra-
det. Pasientene, som i hovedsak ble rekrut-
tert fra Revmatologisk avdeling ved Diakon-
hjemmet sykehus (og noen fra Martina
Hansens Hospital), var kvinner med gjen-
nomsnittlig sykdomsvarighet pd 20 4r og
med en gjennomsnittlig HAQ-skare pa 1,5
(HAQ maler fysisk funksjonsnivd pa en
skala 0—3, hvor 3 inneberer at pasienten er
helt avhengig av hjelp fra andre).

Mens revmatoid artritt har en negativ inn-
virkning pa kvaliteten av pasientens sosiale
nettverk (graden av mottatt emosjonell stotte
og graden av sosialt samver), opprettholder
pasienten i1 hovedsak sterrelsen pa sitt so-
siale nettverk. Intervensjonsstudien viste at
pasientene i intervensjonsgruppen i noen
grad hadde et storre sosialt nettverk, fikk okt
emosjonell statte og hadde noe bedret sosial
fungering som folge av intervensjonen. Ef-
fekten var imidlertid sterre for enslige, som
hadde sterre utbytte av intervensjonen enn
gifte/samboende, bade nér det gjaldt nett-
verksstorrelse, sosial fungering og egenopp-
levd helse, sammenliknet med pasientene
i kontrollgruppene.
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Mangel pa den daglige muligheten for
samtale og problemlesning som samboende/
gifte har tilgang til, kan veere arsaken til at
enslige pasienter har sterst behov for nett-
verksmeter, hvor sentrale personer i deres
sosiale nettverk er til stede.

Nettverksmetet gir muligheter for & drofte
bade somatiske og psykososiale (for eksem-
pel relasjonelle) utfordringer som den kro-
niske sykdommen representerer bade for pa-
sienten og hennes sosiale relasjoner.
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B-vitaminer
og antiepileptika

Antiepileptika brukes i behandlingen av epi-
lepsi, ved enkelte smertetilstander og ved
visse psykiske lidelser. Behandlingen strek-
ker seg ofte over mange &r. Man har tidligere
hatt mistanke om at antiepileptika kan gi
mangel pa B-vitaminer og pavirke omset-
ningen av aminosyren homocystein. Dette
kunne i sa fall vaere arsak til viktige bivirk-
ninger forbundet med antiepileptika.

I denne studien ble 101 pasienter med epi-
lepsi undersekt og sammenliknet med 101
friske personer av samme kjonn og alder, og
med de samme tobakksvaner. Metionin-
belastning ble anvendt for & f4 mer presis in-
formasjon om homocysteinomsetningen i
kroppen. Pasienter under behandling med
medikamentene carbamazepin, fenytoin,
fenobarbital eller primidon, hadde heye
plasmakonsentrasjoner av homocystein,
kombinert med lave nivéer av vitaminene
folat, B, og B. Pasientene som fikk medika-
mentet valproat hadde normale plasmakon-
sentrasjoner av homocystein, folat og vita-
min B,, men lave konsentrasjoner av vitamin
By og heye konsentrasjoner av vitamin B ,.

Pasientene med fastende hyperhomocys-
teinemi hadde okte plasmakonsentrasjoner
av to endotelcellemarkerer: von Willebrands
faktor og P-selektin. Dette kan bety at disse
pasientene har et aktivert vaskuleert endotel
og dermed begynnende hjerte- og karsyk-
dom. Funnet er interessant, sett i lys av tidli-
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gere rapporter om tre ganger sd hoy dedelig-
het av hjerte- og karsykdom blant pasienter
med epilepsi.

33 pasienter med hoye plasmakonsentra-
sjoner av homocystein og lave av B-vitami-
ner fikk behandling med tre B-vitaminer
(folat, B, og B¢) i en méned. Etter vitamin-
behandlingen var homocysteinkonsentrasjo-
nene tilnzermet normalisert, men plasma-
konsentrasjonene av von Willebrands faktor
og P-selektin var upavirket. Derimot var
konsentrasjonen av ICAM-1 (intercellular
adhesion molecule-1) og E-selektin redu-
sert, mens konsentrasjonen av  VCAM-1
(vascular cell adhesion molecule-1) hadde
okt etter vitaminbehandlingen. Funnet er
vanskelig a tolke, men kan tyde p4 at slik vi-
taminbehandling motvirker hjerte- og kar-
sykdom hos pasienter som bruker «antiepi-
leptikax.

Det er rimelig & anta at endringene i B-vi-
tamin- og homocysteinkonsentrasjoner har
betydning for den okte forekomst av mis-
dannelser hos barn av medre med epilepsi.
De har sannsynligvis ogsd betydning for
andre bivirkninger av antiepileptika, s som
tretthet, depresjon og hukommelsesvansker.

Konklusjonen er at pasienter som behand-
les med antiepileptika, ofte har behov for til-
skudd av béde folsyre, vitamin B, og B.
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"By Fertilitetsbevarende
: ff = behandling
I'] + ved testikkelkreft

Femarsoverlevelse for pasienter med cancer
testis er nd > 95 %. Langtidsbivirkninger og
livskvalitet, der fertilitet er viktig for det
psykososiale velvaret, er derfor blitt sveert
viktig for disse pasientene. Malet med arbei-
det var & vurdere fertilitet hos pasienter med
testikkelkreft og betydningen av fertilitets-
bevarende behandling.

Arbeidet er basert pa undersegkelser av pa-
sienter som ble behandlet for cancer testis
ved Radiumhospitalet i tiden 1980—-99. Data
er hentet fra pasientjournaler, sperreskje-
maer og malinger av straledoser utfort pé et
Aldersonfantom.

Stralebehandling mot paraaortalfelt (PA)

forer til betydelig lavere straledose mot tes-
tiklene enn ved tidligere brukt doglegfelt
(DL). Ved stralebehandling mot DL avtar
gonadedosen med ekende symfyse-testik-
kel-avstand. Gjenvaerende testis ber plasse-
res med 30 vinkling fra pasientens longitudi-
nelle akse for mest mulig a redusere strale-
belastningen.

Sammenliknet med PA-bestréling er sper-
miekonsentrasjonen etter stralebehandling
mot DL signifikant redusert ett ar etter be-
handling. En matematisk modell for bereg-
ning av gonadedosen ble utviklet.

Etter postkjemoterapeutisk nervesparen-
de  retroperitonealt  lymfeknutetoalett
(RPLND) ble antegrad ejakulasjon bevart
hos 90 % av pasientene sammenliknet med
10 % ved modifisert bilateralt RPLND. 50 %
av pasientene som forsgkte & fa barn etter
slik behandling, lyktes.

Hos pasienter som fikk tett oppfelging
(surveillance) bedret spermatogenesen seg
ilopet av det forste aret etter orkidektomi,
spesielt ved normalt FSH-niv4 initialt. For-
hoyet FSH-nivé etter unilateral orkidektomi
er assosiert med vedvarende oligospermi og
representerer en risikofaktor for cancer testis
bilateralt. FSH-nivéet er assosiert med tids-
intervaller mellom de to diagnosene av tes-
tikkelkreft. En tredel av pasientene med
metakron, bilateralt invasiv cancer som for-
soker & fa barn etter forste orkidektomi lyk-
kes i & initiere et svangerskap, ikke sjelden
ved hjelp av assistert befruktning. Mange
pasienter med cancer testis kan bli far selv
ved svert lave spermiekonsentrasjoner ved
hjelp av nye teknikker for assistert befrukt-
ning (ICSI).

Nedfrysing av sed ber derfor gjeres sa
sant det kan péavises levende spermier. Tiden
mellom de to orkidektomier ber benyttes til
gjentatte nedfrysninger av sed hos pasienter
med hey risiko for bilateral cancer og som
senere kan tenke seg barn.

Arbeidet har bidratt til bedre informasjon
og bedre fertilitetsbevarende behandling for
pasienter med cancer testis. Resultatet frem-
kommet i arbeidet vil ogsd komme til nytte
for unge pasienter med andre kreftformer.

De fleste pasienter med testikkelkreft kan
bli fedre etter sin behandling hvis ansvarlig
lege i sterst mulig utstrekning anvender fer-
tilitetsbevarende behandlingsmetoder.
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