bedre enn annen behandling hos like grup-
per, vil dette selvfelgelig bli mett med stor
interesse fra klinikere og ryggforskere over
hele verden.

Problemet med MR-funnene som Lie
beskriver i sitt innlegg, er jo at disse ogsa
finnes hos friske, ikke-ryggplagede indi-
vider (5). Dette gjelder bade skivedegenera-
sjon og fasettleddsartrose. Da blir det vans-
kelig & vite i hvilke tilfeller vi skal tro at det
er MR-funnene som forklarer plagene og
i hvilke tilfeller de samme funnene ikke skal
knyttes til plagene.

Uavhengig av ryggplagenes etiologi
er imidlertid kommunikasjonen mellom
pasient og behandler av stor betydning for
pasienttilfredsheten og for forlepet av rygg-
lidelsen. Dette skal vi ikke ta lett pa. Det fin-
nes nd god dokumentasjon for nytten av a ta
dette pa alvor i alle ledd av helsetjenesten.

Lie velger a ta «sjansen pa & praktisere
som for». Det er ikke uvanlig at helseakterer,
pa tross av oppdatert kunnskap, ikke synes
4 endre praksis (6). Dette er synd for pasien-
tene, som naturlig nok blir frustrert av ulike
forklaringer og et utall behandlingstilbud.
Det er var péstand at hvis norske leger,
fysioterapeuter og kiropraktorer hadde fulgt
de nasjonale retningslinjene, ville pasienttil-
fredsheten gke og utgiftene til bildediagnos-
tikk og sykefraver blitt betydelig redusert.

Erik L. Werner
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Even Lerum
Oslo
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Bgr azitromycindoseringen
endres?

Harald Moi og medarbeidere argumenterer
i Tidsskriftet nr. 7/2011 for overgang fra
engangsdosering av azitromycin til doksy-
cyklin i sju dager som ferstevalg ved ure-
tritt (1). Dette pa grunn av resistensutvik-
ling ved bruk av azitromycin. Doksycyklin
har darlig effekt mot Mycoplasma genita-
lium, derfor ber azitromycin fremdeles
vare forstevalget ved M genitalium-infek-
sjon. Forfatterne hevder at azitromycin

ber gis i lavere doser over fem dager, ikke
som engangsdose pa 1 g. Bakgrunnen for
pastanden er lavere forekomst av resistens-
gener mot azitromycin og hegyere behand-
lingssuksess ved M genitalium-infeksjon

i Sverige, der man bruker det foreslétte
regimet. Det kommenteres ikke at sammen-
likning av engangsdosering og flergangs-
dosering har vist lik kurasjonsrate (2).

Riktig dosering av antibiotika bremser
resistensutviklingen (3), men mindre azitro-
mycinresistens i Sverige enn andre land
beviser ikke at engangsdosering er mer
resistensdrivende enn flergangsdosering.
Doksycyklin som forstevalg ved uretritt
og lavere totalforbruk av azitromycin
forklarer sannsynligvis det meste av ulik-
hetene. I perioden 2006—08 ble det solgt
5,6 ganger mer azitromycin per innbygger
i Norge enn i Sverige (4—6).

Farmakokinetiske og farmakodynamiske
studier taler imot at flere lave doser azitro-
mycin er gunstigere enn én hoy enkeltdose.
Dyrestudier viser at én hey enkeltdose gir
mest effektiv sanering av infeksjonen.
Effekten avhenger av totaleksponering over
inhibitorisk konsentrasjon og oppnadd mak-
simumskonsentrasjon (AUC/MIC og C_,..)
(7). Hoy enkeltdose gir storst AUC/MIC og
C ks de forste 24 timene. Effektivt mikrobe-
drap nar bakterickonsentrasjonen er storst, er
gunstig for & unnga resistensutvikling (7).

En enkeltdose azitromycin gir et langt
etterslep med lav konsentrasjon, noe som kan
vere resistensdrivende, men lavere doser
over flere dager gir like lang, og potensielt
lengre tid 1 dette konsentrasjonsomréadet.
Forekomsten av antibiotikaresistens er korre-
lert med totalforbruket, og ved bruk av det
foreslatte flerdoseregime gir man 50 % mer
antibiotika enn ved en enkeltdose pa 1 g.

I overnevnte dyrestudie undersgkte man
azitromycin mot pneumokokk- og stafylo-
kokkinfeksjoner. Det er usikkert hvor sterk
korrelasjonen er til infeksjoner med M geni-
talium, som er en mer saktevoksende mik-
robe. For 4 ha et bedre teoretisk grunnlag ma
man gjere konsentrasjonsmalinger pa virke-
stedet og lage dyremodeller for M genita-
lium-infeksjon.

Ved overgang til doksycyklin som ferste-
valg ved uretritt vil totalforbruket av azitro-
mycin gé ned, og dette vil sannsynligvis
bremse utviklingen av azitromycinresistens.
Det finnes ikke bevis for ytterligere effekt
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pa resistensutviklingen av & gi lavere doser
azitromycin over fem dager fremfor én hoy
enkeltdose nér azitromycin er indisert.
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Lavdosert naltrekson

Trygve Holmey mener i en kommentar
til var kronikk om lavdosert naltrekson
i Tidsskriftet nr. 8/2011 (1) at det ikke
ber veere en oppgave for det offentlige
a utforske effekten av avpatenterte lege-
midler ut fra rene ekonomiske hensyn (2).
Det er ikke gjennomfert gode nok studier
som gir holdepunkter for 4 slé fast at nal-
trekson i lave doser har mindre effekt enn
nyere immunmodulerende midler, slik
Holmey hevder. Evidensen for lavdosert
naltrekson er pa ingen mate imponerende,
men den potensielle gevinsten for pasienter
og samfunn er s stor at vi mener midlet
fortjener 4 bli sammenliknet med placebo
og annen moderne standardbehandling
i gode randomiserte kliniske studier.
Hovedmotivasjonen for nermere studier
av lavdosert naltrekson er selvsagt ikke forst
og fremst den lave prisen, men det faktum
at kliniske studier antyder effekter som kan
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vere klinisk relevante ved blant annet mul-
tippel sklerose og Crohns sykdom. I tillegg
har flere tiars erfaring med bruk av naltrekson
1 hoyere doser ved andre tilstander vist at
forbindelsen gir fa bivirkninger bade akutt
og ved langtidsbruk. Til sammenlikning,
som Holmey selv konkluderer, har standard-
behandlingen ved multippel sklerose (beta-
interferon og glatirameracetat) begrenset
effekt pa sykdomsutviklingen og gir ofte
plagsomme bivirkninger (3). Immunmodule-
rende legemidler stir pa Legemiddelverkets
overvakingsliste blant annet pa grunn av
mistanke om okt fare for kreft.

Dersom lavdosert naltrekson skulle vise
seg effektivt, vil det blant annet pa grunn av
en mer akseptabel bivirkningsprofil kunne
redusere behovet for mange av de sakalt bio-
logiske legemidlene. Produsentene av best-
selgende preparater vil neppe veare interes-
sert i & tape markedsandeler til et nesten
gratis alternativ. Det mest omsatte legemidlet
i Norge, etanercept (Enbrel), solgte ifolge
Reseptregisteret for 467 millioner kroner
12010. Prisen for samme antall definerte
degndoser lavdosert naltrekson er under
1 million kroner. Legemiddelindustrien md
gjerne sette i gang «add-on»-studier, men det
er i bde pasientenes og samfunnets interesse
a underseke om lavdosert naltrekson kan
erstatte annen kostbar behandling. Slike stu-
dier er det bare de som betaler for behand-
lingen som har incentiv til & gjennomfore.

A finne nye bruksomrader for gamle lege-
midler er like innovativt som & utvikle nye!

Guttorm Raknes
Steigen legesenter
og

RELIS Nord-Norge
Trude Giverhaug
RELIS Nord-Norge

Guttorm Raknes (f. 1974) er fastlege og spesia-
list i klinisk farmakologi.
Ingen oppgitte interessekonflikter.

Trude Giverhaug (f. 1963) er cand.pharm. og
dr.scient. Hun er leder ved RELIS Nord-Norge
og har en bistilling ved Sykehusapotek Nord,
Tromsg.

Ingen oppgitte interessekonflikter.

Litteratur

1. Raknes G, Giverhaug T. Naltrekson - hgye forvent-
ninger til lave doser. Tidsskr Nor Legeforen 2011;
131: 844-6.

2. Holmey T. Forskning pa lavdosert naltrekson.
Tidsskr Nor Legeforen 2011; 131: 1277-8.

3. Holmey T, Gulowsen Celius E. Utvkling av ny
behandling for multippel sklerose.
Tidsskr Nor Legeforen 2011; 131: 832-6.

1416

Tidsskr Nor Legeforen nr. 15, 2011; 131



