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En sprek mann med feber og vondt i larene

Vi presenterer et typisk forlgp for en infeksjonssykdom som ses sjelden
i Norge. Kasuistikken illustrerer at bdde anamnesen og god kjennskap
til uvanlige infeksjonssykdommer kan vaere avgjgrende for & stille riktig

diagnose.

* Engelsk oversettelse pa www.tidsskriftet.no
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En sprek mann i 70-&rene kom til akuttmot-
taket med ambulanse pad grunn av sterke
smerter i begge (ar. Smertene hadde debu-
tert fem dager tidligere, mens mannen var i
fiellet pa jakt. Smertene startet som diffus
verking i begge (ar og ble forst oppfattet som
stolhet etter lang marsj i fjellet. Smertene
tiltok i intensitet, og neste dag fikk mannen
feber og hyppig vannlating med sm3 tom-
ninger. Tredje dag fikk han diaré uten mage-
smerter. Larsmertene vedvarte, gkte i in-
tensitet de neste dagene og var til slutt sa
plagsomme at mannen ringte etter ambu-
lanse fordi han hadde problemer med § ga.
Han var fra for usedvanlig sprek og drev med
roing og annen konkurranseidrett. For han
dro til fjells, hadde han nettopp returnert fra
et ti dagers opphold i Ser-Frankrike, hvor
han blant annet hadde rodd pa en elv. Man-
nen hadde ikke veert syk tidligere, brukte in-
gen medisiner og hadde ikke veert hos lege
pa mange ar.

Da pasienten ble undersgkt i akuttmot-
taket var han medtatt. Temperaturen malt i
gret var 39,0 °C, puls 80, blodtrykk 140/90
0g EKG viste sinusrytme. Pasienten var ikke
palpasjonsgm i [drmuskulaturen, men fikk
uttalte smerter i ldrene ved forsok pa beve-
gelse. Det var palpable og sidelike pulser
bade i lysker og distalt pa underekstremite-
tene. Hudfarge og -temperatur var upafal-
lende p& begge sider. Det var ingen hevelse
i beina. Pa hayre albue fant man et sar uten
infeksjonstegn. Mannen fortalte at han
under turen til Ser-Frankrike hadde falt og
slatt hoyre albue. Etter fallet hadde han hatt
en stor kul pa albuen, som etter noen dager
spontant temte seg for blank veeske. For
pvrig var den somatiske og nevrologiske
undersgkelsen upafallende.
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Pasienten ble innlagt med en uavklart til-
stand, hvor hovedsymptomet var kraftige
smerter i begge 14r ved forsek pd bevegelse.
Stelhet er ikke uvanlig de forste dagene etter
lang mars;j i fjellet. Men i dette tilfellet okte
plagene i intensitet over flere dager og var til
slutt sa uttalte at de ikke kunne forklares av
den fysiske anstrengelsen. Dessuten hadde
pasienten feber, noe som i forste omgang
fikk en til & lete etter et fokus for infeksjon.
Tumor over hgyre olecranon kunne ha repre-
sentert en bursitt og séledes et utgangspunkt
for infeksjon. Pollakisuri kunne vare et
symptom pé urinveisinfeksjon. Pasienten
hadde diaré, men ikke andre symptomer fra
gastrointestinalkanalen, og heller ingen and-
re spesifikke symptomer som ga holdepunk-
ter for infeksjonsfokus.

Orienterende blodpraver viste trombocytter
32 (139-450 10°/1), senkning 46 (2-10 mm/
time], CRP 355 (0-10 mg/l], natrium 127
(137-145 mmol/l], kalium 3,2 (3,5-5,0
mmol/l], kreatinin 257 (50-90 pmol/l), esti-
mert glomeruleer filtrasjonshastighet (eGFR)
21, urinstoff 28,7 (3,0-8,0 mmol/l), ASAT 233
(15-35 U/, ALAT 146 (10-45 U/l), gamma-
GT 83 (10-75 U/l), alkaliske fosfataser 220
[35-105 U/l), CK 539 [35-210 U/l) og laktat-
dehydrogenase [LD] 380 (115-255). @vrige
verdier var innenfor referanseomradene.
Arteriell blodprove viste pH 7,53 (7,35-7,45],
p0, 8,1 (11,0-14,0 kPa] pCO, 3,8 (4,7-6,0
kPa) og 0,-metning 93 [94-99 %), ellers nor-
male verdier. Rentgen thorax var normal.
Urinstiks viste hvite 2+, albumin 1+, blod 3+,
nitritt og glukose var negativ. Ved urin-
mikroskopi var det moderate mengder rgde
og hvite blodceller og plateepitel.

Det var pafallende at nesten alle blodprever
var unormale. Hoy CRP og senkning styrket
infeksjonsmistanken. Nyresvikt og forhaye-
de leverpraver tydet pa at sykdommen affi-
serte flere organer, slik man kan se ved sep-
sis. Hyponatremi og hypokalemi kunne for-
klares ved gastrointestinalt tap ved diaré eller
renalt tap. Sterke smerter kan stimulere

ADH-sekresjon, som kan gi hyponatremi via
en fortynningseffekt. Trombocytopeni kunne
vaere fordrsaket av beinmargsdepresjon pa
grunn av infeksjon. Moderat forheyet CK,
LD og transaminaser passet med muskelsyk-
dom, men man hadde fortsatt ingen sikker
forklaring pa4 mannens smerter i lirene.

Tilstanden ble i akuttmottaket vurdert som
en bakteriell infeksjon med ukjent fokus.
Etter at blodkulturer og urin- og avfgrings-
prove til dyrking var tatt, ble det startet be-
handling med ceftriakson 2 g x 1, klare vaes-
ker intravengst og korreksjon av elektrolytt-
forstyrrelsene. Pasienten ble afebril i lopet av
forste dogn, for gvrig endret tilstanden seg
lite farste to dogn etter innleggelse. Tredje
dag var larsmertene mindre uttalte, avfgrin-
gen mer formet og allmenntilstanden klart
bedret. CRP hadde falt til 90. Etter rad fra
avdelingens infeksjonsleger ble det tatt blod-
prove til hantavirus- og leptospiroseserologi.

Nephropathia epidemica var aktuell som dif-
ferensialdiagnose fordi pasienten nylig hadde
vert til fjells. Feber, trombocytopeni og nyre-
svikt kunne passe med denne sykdommen,
som skyldes infeksjon med hantavirus og
overfores ved kontakt med smégnagere. I 1ik-
het med leptospirose kan nephropathia epide-
mica gi smerter, men disse er oftest lokalisert
i mage eller rygg (1). Inkubasjonstiden er
imidlertid vanligvis minst en uke, noe som
gjorde at hantavirusinfeksjon var mindre
sannsynlig i dette tilfellet. Muskelsmerter i
kombinasjon med feber og trombocytopeni
er ogsa typisk for human granulocyter
ehrlichiose, en flattbaren bakteriell infeksjon
(2). Denne sykdommen ses imidlertid sveart
sjelden i Norge, og dessuten hadde vér pa-
sient ikke observert noe fléttbitt.

Pa grunn av reiseanamnesen var infeksjon
med Rickettsia ogsa aktuell som differensial-
diagnose. Rickettsioser kjennetegnes av myal-
gier, sterk hodepine, feber og eksantem. Bade
gastrointestinale symptomer og pavirkning av
nyre- og leverfunksjon kan forekomme ved
denne gruppen infeksjoner, og eksantem kan
mangle (3). Anamnesen og sykdomsbildet var
allikevel mest typisk for leptospirose. Da pa-
sienten var i bedring, ble intravenes antibioti-
kabehandling avsluttet og man startet med
doksycyklintabletter. Pasienten hadde snakket
med en slektning, som ogsé hadde vaert aktiv
roer. Hun mente at pasienten kunne ha Weils
sykdom, som hun selv hadde veert rammet av
tidligere. Weils sykdom er navnet pad den
alvorlige formen av leptospirose. Feber, hode-
pine og myalgier er de vanligste symptomene
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ved denne formen, men hos 3—10% av pa-
sientene ses en initial septisk fase, hvor lever-
og nyrepavirkning ikke er uvanlig.

Fjerde dag etter innleggelse var pasientens
tilstand mye bedre. Smertene i larene var
nesten helt borte og allmenntilstanden var
god. CRP hadde falt til 45, trombocytter
hadde steget til 89 og estimert GFR var 49.
Leverenzymer var fortsatt stigende. Pasien-
ten ble utskrevet til hjemmet med videre
doksycyklinbehandling. Ved blodprovekon-
troll etter noen dager var CRP 3 og leveren-
zymer og nyrefunksjonsprgver naermest
normalisert. Ved poliklinisk underspkelse
en uke etter utskrivning var pasienten i fin
form og uten symptomer. Diagnosen ble
bekreftet med positiv leptospiroseserologi.
Antibiotikakuren ble avsluttet sju dager
etter utskrivning. Ved oppfalging per telefon
beskrev pasienten at han i lopet av fa uker
var tilbake i vanlig form og startet opp igjen
med roing og annen trening.

Diskusjon
Leptospirose er betegnelsen pa en gruppe
zoonoser forarsaket av bakterien Leptospira
interrogans, som er beslektet med spiroketer
(4). Navnet henspeiler pa bakteriens utseen-
de: leptos betyr smal eller fin, mens speira er
det greske ordet for spiral. Inkubasjonstiden
ved leptospirose er 2—20 dager, og i de fleste
tilfeller har infeksjonen et subklinisk eller
mildt, influensaliknende forlep. Feber, hode-
pine og myalgier er vanlige symptomer,
mens buksmerter, konjunktivitt og eksantem
forekommer sjeldnere. Ved septiske forlop
ses ogsé lever- og nyrepavirkning, meningitt
eller encefalitt, myokarditt og pulmonale
symptomer som hoste og dyspné. Den sep-
tiske fasen kan vare opptil en uke. Uten be-
handling avtar feberen ofte etter en uke, men
noen far tilbakefall med feber etter ytterli-
gere 1-2 uker. En del av organsymptomene
ved sykdommen skyldes sannsynligvis im-
munologiske responser pé infeksjonen. Ved
alvorlige forlep er trombocytopeni, leuko-
cytose med neutrofili, ikterus og mikro-
skopisk hematuri vanlig (3). Hypokalemi og
hyponatremi ses ofte og skyldes sannsynlig-
vis bakteriens evne til & hemme aktiv Na-K-
Cl-kotransport i oppadgéende Henles sloyfe
inyrene (5, 6). Elektrolyttforstyrrelsene kan
forverres av diaré og nyresvikt. Mortalitet
ved alvorlig leptospirose er ca. 10 %, selv
med adekvat antibiotisk behandling (3, 7).
Selv om kombinasjon av reiseanamnese,
symptomer og kliniske funn kan gi mistanke
om leptospirose, er flere andre infeksjons-
sykdommer aktuelle som differensialdia-
gnoser. Ved mildere sykdomsformer kan
leptospirose forveksles med influensa eller
liknende virusinfeksjoner. I var kasuistikk
var nephropathia epidemica en aktuell diffe-
rensialdiagnose, mens human granulocytaer
ehrlichiose og rickettsioser var mye mindre
sannsynlig. Kliniske funn ved denguefeber
kan ogsé likne leptospirose, men kort inku-

Tidsskr Nor Legeforen nr. 6, 2012; 132

NOE A LARE AV

Figur 1 Leptospira interrogans. Elektronmikroskopi. Foto T. Carvalho/Visuals Unlimited/Corbis/Scanpix

basjonstid og reisemalet utelukket denne
sykdommen hos var pasient. Med forhgyede
leverprever kunne viral hepatitt ha vert en
annen mulighet. Saerlig ved hepatitt A fore-
kommer feber og muskelverk i den preik-
teriske fasen.

I dette tilfellet var pasientens reiseanamnese
allikevel typisk og sykdomsbildet klassisk for
alvorlig leptospirose, Weils sykdom, og dia-
gnosen ble bekreftet med positiv serologi.
Serologisk undersekelse er viktigste hjelpe-
middel for & stille diagnosen leptospirose. I
Norge gjores leptospiroseserologi ved Folke-
helseinstituttet. Testen som brukes der paviser
béade IgM og IgG. Sensitiviteten og spesifisite-
ten er over 95 %, og positiv prediktiv verdi er
90 % for pavisning av akutt leptospirose (8).
Leptospirose kan ogsd diagnostiseres ved
pavisning av bakterien i dyrking fra blod, urin,
spinalveeske eller andre kroppsvesker pa spe-
sialmedium. Seerlig i den akutte septiske fasen
kan Leptospira pavises i blod. Da dyrking
oftest krever spesialmedium, mé mistanken
fremga av henvisningen til laboratoriet. Bakte-
rien vokser langsomt og det kan ta flere uker
for den kan pévises ved dyrking (3). Hos vér
pasient ble det ikke péavist Leptospira i urin-
eller blodkulturer tatt ved innleggelse. Dette
kan skyldes at det ikke ble bedt om dyrking pa
spesialmedium, eller at mikroben ikke lenger
fantes i pasientens blod eller urin.

Nar det gjelder behandling, mangler til-
strekkelig vitenskapelig kunnskapsgrunnlag
for 4 lage klare retningslinjer for antibiotika-
valg. Bade penicillin, ampicillin, doksycyk-
lin og ceftriakson ser ut til & ha god effekt, sd
lenge behandling startes tidlig i forlepet (9).
Dersom man hos vér pasient hadde mistenkt
leptospirose allerede ved innleggelsen, ville
et smalspektret antibiotikum med mindre
potensial for resistensutvikling, som penicil-
lin, sannsynligvis vert forstevalg. Men ogsa

behandling med ceftriakson ga rask bedring
av tilstanden.

I Norge er leptospirose forst og fremst ak-
tuell som importsykdom hos personer som
har veert i kontakt med ferskvann forurenset
med infisert dyreurin. Bakterien kan overleve
i flere maneder i vann og fuktig jord. Den kan
penetrere hud eller overfores ved at foruren-
set vann svelges eller kommer i kontakt med
sér, for eksempel ved bading, roing og annen
vannsport. Rotter er sannsynligvis hyppigste
smittekilde, men ogsd hunder, gris, storfe,
hest og pinnsvin kan vere reservoar for
enkelte serotyper (4). Menn ser ut til & vaere
mer utsatt for smitte enn kvinner (10). Bakte-
rien har sin utbredelse i hele verden, men
forekommer hyppigst i tropiske omrader (3).
Imidlertid er leptospirose pavist hos hund i
Norge i lopet av de siste arene, et tegn pé at
bakterien forekommer ogsa her til lands (4).
Da pavisning krever spesialmedium og pro-
ver sjelden tas uten mistanke om importsyk-
dom, kan det tenkes at det ogsa i Norge finnes
udiagnostiserte sykdomstilfeller. God effekt
av antibiotika som ofte gis ved uklare infek-
sjonstilstander kan ogsa bidra til at prevalen-
sen er underestimert.

Pasientens slektning (og avdelingens in-
feksjonsleger) hadde altsa rett. Véar pasient
ble sannsynligvis smittet i forbindelse med
roing pé ferskvann i Ser-Frankrike 1-2 uker
for innleggelse, og séret pa hoyre albue kan
ha veert inngangsport for mikroben. Ved mil-
dere forlap er diagnosen vanskeligere & stille.
Ved alvorlige influensaliknende symptomer
hos personer som har vert eksponert for
ferskvann i endemiske omréader siste dager
til uker, ber man ta prover med tanke pa lep-
tospirose og starte behandling pa mistanke.

Pasienten har gitt samtykke til at artikkelen blir
publisert.
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Kommentar

Turisme, klimaendringer og diagnostikk

Reisevirksomhet og klima er viktige fakto-
rer for spredning av en rekke infeksjons-
sykdommer. Den globale oppvarmingen og
okende nedber gir bedrede vilkér for okt
spredning av mange sykdommer som over-
fores via mygg, andre insekter og dyr. Dette
gjor at ogsa reiser innen Europa kan medfere
sykdommer som vi vanligvis ikke tenker pa
hvis ikke pasienten har vert i varmere og
fjernere strok. Flere av disse sykdommene er
derfor underdiagnostisert, dels fordi vi ikke
tenker pa dem og dels fordi diagnostikken
krever spesialundersekelser (1, 2).

Siden 2007 er det rapportert kolerasmitte
i Frankrike, spredning av Chikungunya-
feber i Italia, malaria i Italia og Hellas og
denguefeber i Ser-Frankrike. Allerede i
1960 etablerte vestnilfeber seg i Romania,
og har derfra i flere omganger spredd seg til
andre europeiske land via fugl og mygg som
vektorkjede (2). Leptospiroseutbrudd har
vert knyttet til oversvemmelser, og er rap-
portert fra en rekke europeiske land i tillegg
til utviklingsland (1, 3-6).

Flere av disse sykdommene krever spesi-
fikke malrettede diagnostiske tiltak for dia-
gnosen kan bekreftes. Ofte legges pasiente-
ne inn med mistanke om sepsis (septikemi)
og diagnosen forsekes bekreftet ved hjelp av
blodkulturer. Den kanskje viktigste arsaken
til at man ikke far bekreftet diagnosen er at
pasienten har fatt antibiotika for innleggel-
sen. Men ved en del infeksjoner, som f. eks.
leptospirose, brucellose og tularemi, vil bak-
teriene uansett vokse darlig i vanlig blodkul-
tur. Noen krever lengre inkubasjonstid enn
de fem degn som er vanlig, noen krever spe-
sialmedier. Andre sykdommer kan lettest
pévises ved spesifikke serologiske prever og
polymerasekjedereaksjonstest (PCR) (4).
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Diagnostikken er derfor avhengig av gode
kunnskaper og kjennskap til hvilke mulig-
heter som foreligger. Mikrobiologiske avde-
linger vil, hvis de far gode opplysninger,
selv kunne sette opp spesialanalyser. I andre
tilfeller ma spesialanalyser rekvireres. Det
blir derfor viktig & ta opp en god anamnese
— hvor har du vert og nar, og hva har du
gjort?

Diagnostikken ved «importfeber» er vik-
tig fordi flere av de aktuelle diagnosene
krever spesifikk behandling. Dette gjelder
for eksempel tyfoidfeber, rickettsioser og
malaria, hvor vanlig antibiotikabehandling
ofte ikke virker.

Leptospirose er den vanligste bakterielle
zoonosen. Den fremkalles av flere patogene
stammer som kan ha ulike gnagere og
enkelte andre dyr som asymptomatiske
baerere. Regn og oversvemmelse er viktige
faktorer for spredning av Leptospira. Vannet
blir infisert fra kroniske barere blant rotter
og andre gnagere som skiller ut Leptospira i
urinen. Bakterien kan under gunstige for-
hold overleve i mange maneder i vann.

Det har vart en betydelig okning i fore-
komsten blant turister, spesielt i forbindelse
med sportslige aktiviteter knyttet til vann
som f. eks rafting, triatlon, roing og annen
vannsport (3—5). I likhet med flere andre
eksotiske sykdommer kan sykdomsbildet
variere. Dette er derfor en viktig diagnostisk
mulighet ved «importfeber». De aller fleste
tilfeller av leptospirose er milde febersyk-
dommer som forblir udiagnostisert, men
anslagsvis 10 % far et alvorlig sykdomsbilde
med betydelig mortalitet (6). Sykdommen
antas & gi flest dedsfall blant fattige 1 utvik-
lingsland, som infiseres pad grunn av stor
smittefare og darlige behandlingsmuligheter.
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