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Takotsubo-
syndrom

Akutt hjertesykdom Lavtinntak avmelk og ' Hva kompleksitetsteori
med dpne koronararterier mager fisk kan gi jodmangel kan leere oss



Kort og godt
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LES | DETTE NUMMERET

I dette nummer av Tidsskriftet lanserer vi en ny artikkeltype: Kort
rapport. Dette er fagfellevurderte korte artikler basert pa originale
data, ofte med sma utvalg eller enkle analyser som ikke gir grunn-

lag for storre droftinger som i en vanlig originalartikkel. Kravene
til vitenskapelig kvalitet er likevel de samme.

Den franske filosofen Blaise Pascal (1623-62) er den fgrste blant
mange som tillegges sitatet «Dette brevet ble lenger enn vanlig
fordi jeg ikke hadde tid til a skrive kortere». Det gjelder ikke bare
brevskriving. Et gammelt redaktgrord sier at a halvere antall
ord gjer en artikkel dobbelt sa god, men gjgr den dobbelt sa tid-
krevende 4 skrive. James Watson og Francis Cricks banebrytende
artikkel om DNA-ets doble heliksstruktur i tidsskriftet Nature
11953 er en av verdens mest kjente. Den var bare en snau side lang.
I samme utgaven var det to andre artikler om DNA-strukturen.

De var nesten like banebrytende, men begge var dobbelt sa lange.

Og begge er nesten glemt.
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Hjertesykdom blant voksne og barn
Takotsubosyndrom er en akutt hjertesyk-
dom med symptomer og funn som kan
ligne dem ved akutt hjerteinfarkt. Men
angiografi vil vise dpne koronararterier,

og den regionale dysfunksjonen av venstre
ventrikkel har et omfang som er langt stgrre
enn distribusjonsomradet for en enkel
koronararterie. Leger i Arendal beskriver

90 slike pasienter fra Agder og Telemark.

De fleste alvorlige medfgdte hjertefeil hos
barn oppdages for utskrivning fra barsel-
oppholdet, men nesten halvparten diagnos-
tiseres utenom rutineundersgkelser. Fore-
komsten av endokarditt hos barn i Norge er
lav, og de fleste pasientene har ogsa medfadt
hjertefeil.

SIDE 146, 151, 156
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Jodmangel

Inntaket av jod er utilstrekkelig blant flere
grupper i Norge. Nordmenn med lavt inntak
av melk og mager fisk er seerlig utsatt for
jodmangel. Dette viser en oversikt over
nyere studier.

Utilstrekkelig jodinntak er spesielt bekym-
ringsfullt hos kvinner i fertil alder. Utsatte
grupper bgr anbefales inntak av jodrike
matvarer eller jodtilskudd. Inntaket er
sarbart for endringer i kostvaner og jod-
innholdet i matvarene. @kt jodering av salt,
slik Verdens helseorganisasjon anbefaler,
ber vurderes ogsa i Norge.

SIDE 119, 159

Hva kompleksitetsteori kan laere oss

Et komplisert system kan ikke forklares

ved d studere enkeltkomponentene isolert.
Medisinsk vitenskap omhandler komplekse
systemer som ikke kan beskrives, forstas og
analyseres kun med reduksjonistiske forkla-
ringsmodeller, skriver Jan Prag Antonsen,
anestesilege ved Oslo universitetssykehus.
Kompleksitetsteori representerer et nytt
tankesett og kan brukes til a studere ulike
systemer innen molekylarbiologi, sykdoms-
prosesser og sykehusorganisering.

SIDE 138
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Illustrasjon © Miss Boo / Bente Jorgensen

Takotsubosyndrom er en akutt tilstand der
symptomer og klinisk presentasjon kan
minne om akutt hjerteinfarkt. [ denne utga-
ven av Tidsskriftet presenterer vi en artikkel
om sykdommen. Det er kjent at den kan
utlgses av psykiske belastninger og emosjo-
nelle traumer, og derfor blir den pa engelsk
ofte omtalt som «broken heart syndromen».

«Da jeg skulle illustrere denne forsiden
av Tidsskriftet, slo det meg at takotsubosyn-
drom viser hvordan det er umulig a skille
kropp fra sinnv, sier Bente Jorgensen. «Ved
Takotsubosyndrom flettes kropp og sinn inn
i hverandre. De kan ikke lgsrives fra hver-
andre, slik tegningen faller fra hverandre.
Ndr ansiktet gar i opplgsning, illustrerer
det sorgen ved & miste noen. En hjerteform
blir lett en klisjé, men kan ogsa peke pa noe
menneskelig - og at vi er mer enn kjott og
blod.»

For mer av Jgrgensens arbeider,
se www.missboo.no.
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c Antitrombotisk middel.

VLixiana «Daiichi Sankyo»
ATC-nr.: BO1A FO3

T TABLETTER, filmdrasjerte 15 mg, 30 mg og 60 mg: Hver tablett inneh.: Edoksa-

ban 15 mg, resp. 30 mg og 60 mg, mannitol, hjelpestoffer. Fargestoff: 15 mg: Titan-
dioksid (E 171), redt og gult jernoksid (E 172). 30 mg: Titandioksid (E 171), rodt
jernoksid (E 172). 60 mg: Titandioksid (E 171), gult jernoksid (E 172). Indikasjoner:
Forebygging av slag og systemisk embolisme hos voksne med ikke-valvuleer atrie-
fimmer (NVAF) med én eller flere risikofaktorer, slik som kongestiv hjertesvikt, hyper-
tensjon, alder >75 ar, diabetes mellitus, tidligere slag eller transitorisk iskemisk anfall
(TIA). Behandling av dyp venetrombose (DVT) og lungeemboli (LE), og forebygging
av tilbakevendende DVT og LE hos voksne. Dosering: Forebygging av slag og
systemisk embolisme: 60 mg 1 gang daglig. Behandling hos NVAF-pasienter bor
fortsettes over en lang periode. Behandling av DVT, behandling av LE og fore-
bygging av tilbakevendende DVT og LE (VTE): 60 mg 1 gang daglig etter innled-
ende bruk av parenteral antikoagulant i minst 5 dager. Skal ikke gis samtidig med
innledende parenteral antikoagulant. Behandlingsvarighet ved DVT og LE (venes
tromboemboli, VTE), og forebygging av tilbakevendende VTE ber tilpasses individu-
elt etter noye vurdering av fordelen med behandlingen mot risikoen for bledning.
Kort behandlingsvarighet (minst 3 maneder) ber baseres pa forbigdende risikofak-
torer (f.eks. nylig kirurgi, traume, immobilisering), og lengre varighet ber baseres pa
permanente risikofaktorer eller idiopatisk DVT eller LE. Ved NVAF og VTE er anbefalt
dose 30 mg edoksaban 1 gang daglig hos pasienter med én eller flere av felgende
kliniske faktorer: Moderat eller alvorlig nedsatt nyrefunksjon (Clez 15-50 ml/minutt),
lav kroppsvekt <60 kg, samtidig bruk av felgende P-gp-hemmere: Ciklosporin,
dronedaron, erytromycin eller ketokonazol. Bytte til/fra andre antikoagulanter:
Overgang fra vitamin K-antagonist (VKA) til Lixiana: Seponer VKA og start med Lixi-
ana nar INR er <2,5. Overgang fra andre orale antikoagulanter enn VKA (dabigatran,
rivaroksaban, apiksaban) til Lixiana: Seponer dabigatran, rivaroksaban eller apiksa-
ban og start med Lixiana ved tidspunkt for neste dose av oral antikoagulant. Over-
gang fra parenterale antikoagulanter til Lixiana: Skal ikke gis samtidig. S.c. antikoa-
gulanter (dvs. LMWH, fondaparinuks): Seponer subkutan antikoagulant og start
med Lixiana ved tidspunkt for neste planlagte dose av subkutan antikoagulant. I.v.
ufraksjonert heparin (UFH): Seponer infusjonen og start med Lixiana 4 timer senere.
Overgang fra Lixiana til VKA: Det er potensial for utilstrekkelig antikoagulasjon under
overfering fra Lixiana til VKA. Kontinuerlig adekvat antikoagulasjon skal sikres under
enhver overforing til en annen antikoagulant. Oralt alternativ: Ved 60 mg dose, gi
Lixiana 30 mg 1 gang daglig sammen med en egnet VKA-dose. Ved 30 mg dose
(ved én eller flere av felgende Kliniske faktorer: Moderat til alvorlig nedsatt nyrefunk-
sjon (Cleg 15-50 mli/minutt), lav kroppsvekt eller bruk sammen med visse P-gp-hem-
mere), gi Lixiana 15 mg 1 gang daglig sammen med egnet VKA-dose. Pasienten
skal ikke ta en oppstartsdose av VKA for raskt & na en stabil INR mellom 2 og 3. Det
anbefales & ta hensyn til vedlikeholdsdosen av VKA og om pasienten tidligere har
tatt en VKA, eller & bruke valid INR-styrt VKA-behandlingsalgoritme, i samsvar med
lokal praksis. Nar INR er >2 ber Lixiana seponeres. De fleste pasienter (85%) bor
kunne n& en INR >2 innen 14 dager ved samtidig bruk av Lixiana og VKA. Etter 14
dager anbefales det at Lixiana seponeres, mens VKA fortsatt titreres for & na INR
mellom 2 og 3. De ferste 14 dagene med samtidig behandling anbefales det at INR
males minst 3 ganger rett for inntak av den daglige dosen av Lixiana for & minimere
Lixianas pavirkning av INR. Samtidig bruk av Lixiana og VKA kan gke INR etter Lixi-
ana-dosen med inntil 46%. Parenteralt alternativ: Seponer Lixiana og gi en parente-
ral antikoagulant og VKA ved tidspunkt for neste planlagte Lixiana-dose. Ved stabil
INR >2, skal parenteral antikoagulant seponeres og VKA kontinueres. Overgang fra
Lixiana til andre orale antikoagulanter enn VKA: Seponer Lixiana og start med
ikke-VKA antikoagulant ved tidspunkt for neste planlagte Lixiana-dose. Overgang
fra Lixiana til parenterale antikoagulanter: Skal ikke gis samtidig. Seponer Lixiana og
start med parenteral antikoagulant ved tidspunkt for neste planlagte Lixiana-dose.
Glemt dose: Dosen skal tas umiddelbart. Pafelgende dag fortsettes inntak 1 gang
daglig som anbefalt. Dobbel dose skal ikke tas samme dag som erstatning for en
glemt dose. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Kontraindisert ved
leversykdom forbundet med koagulopati og klinisk relevant bladningsrisiko. Ikke
anbefalt ved alvorlig nedsatt leverfunksjon. Skal brukes med forsiktighet ved lett til
moderat nedsatt leverfunksjon, og anbefalt dose er 60 mg 1 gang daglig. Pasienter
med ALAT/ASAT >2 x ULN eller totalbilirubin 1,5 x ULN ble ekskludert fra kliniske
studier. Skal derfor brukes med forsiktighet i denne populasjonen. Leverfunksjons-
test bor utferes for behandlingsstart. Nedsatt nyrefunksjon: Ved lett nedsatt nyre-
funksjon (Cles >50-80 ml/minutt) er anbefalt dose 60 mg 1 gang daglig. Ved mode-
rat eller alvorlig nedsatt nyrefunksjon (Clez 15-50 ml/minutt) er anbefalt dose 30 mg
1 gang daglig. Ikke anbefalt ved terminal nyresykdom (ESRD) (Clcr <15 ml/minutt)
eller i dialyse. Barn og ungdom <18 ar: Sikkerhet og effekt er ikke fastslatt. Ingen
data. Eldre: Dosejustering er ikke nedvendig. Samtidig bruk av P-gp-hemmere: Ved
samtidig bruk med ciklosporin, dronedaron, erytromycin eller ketokonazol, er anbe-
falt dose 30 mg 1 gang daglig. Dosereduksjon er ikke nedvendig ved samtidig bruk
av amiodaron, kinidin eller verapamil. Bruk sammen med andre P-gp-hemmere,
inkl. hiv-proteasehemmere, er ikke undersekt. Elektrokonvertering: Nar elektrokon-
vertering er veiledet av transesofageal ekkokardiografi (TEE) hos antikoagulantia-
naive pasienter, ber behandling startes minst 2 timer for elektrokonvertering for &
sikre adekvat antikoagulasjon. Elektrokonvertering bor utfores senest 12 timer etter
dosering pa prosedyredagen. Fer elektrokonvertering méa det bekreftes at Lixiana er
tatt som forskrevet. Beslutninger vedrerende oppstart og varighet av behandlingen
bor folge etablerte retningslinjer for antikoagulasjonsbehandling av pasienter som
giennomgar elektrokonvertering. Annet: Ved kroppsvekt <60 kg er anbefalt dose 30
mg 1 gang daglig. Administrering: Kan tas med eller uten mat. Kontraindikasjo-
ner: Overfalsomhet for innholdsstoffene. Klinisk signifikant aktiv bledning. Leversyk-
dom assosiert med koagulopati og Klinisk relevant bledningsrisiko. Lesjoner eller
tilstander, hvis betydelig risiko for alvorlig bledning. Dette kan omfatte ndveerende
eller nylig gastrointestinal ulcussykdom, eksisterende ondartede svulster med hoy
risiko for bledning, nylig skade i hjerne eller ryggrad, nylig kirurgisk inngrep i hjerne,
ryggrad eller eyeregion, nylig intrakraniell bledning, kjente eller mistenkte esofagus-
varicer, arteriovenese misdannelser, vaskuleere aneurismer eller storre intraspinale
eller intracerebrale vaskuleere abnormaliteter. Ukontrollert, alvorlig hypertensjon.
Samtidig behandling med alle andre antikoagulanter, f.eks. ufraksjonert heparin,
lavmolekyleert heparin, heparinderivater, orale antikoagulanter, unntatt i spesielle til-
feller ved bytte av oral antikoagulasjonsbehandling eller nér ufraksjonert heparin gis
i doser nedvendig for & holde sentralt vene- eller arteriekateter apent. Graviditet og
amming. Forsiktighetsregler: Bladningsrisiko: Gir ekt bledningsrisiko og kan med-
fore alvorlig, potensielt fatal bledning. Brukes med forsiktighet ved tilstander med
okt risiko for bledninger. Behandling ma avbrytes ved alvorlige bledninger. Labora-
torietester av hemoglobin/hematokrit i tillegg til klinisk overvakning kan vaere nyttig
for & oppdage skjulte bledninger. Pasienter med okt bladningsrisiko skal overvakes
neye for tegn og symptomer pé bladningskomplikasjoner og anemi etter behand-
lingsstart. Uforklarlige fall i hemoglobinniva eller blodtrykk ma undersekes med tan-

ke pa 4 lokalisere bladningen. Antikoagulasjonseffekten kan ikke males pa en pélite-
lig méte med standard laboratorieprever. Eldre: Samtidig bruk med ASA foretas
med forsiktighet pga. potensielt hoyere bledningsrisiko. Nedsatt nyrefunksjon: AUC
var okt med 32%, 74% og 72% hos personer med hhv. lett, moderat eller alvorlig
nedsatt nyrefunksjon. Se Dosering. Nyrefunksjon ved NVAF: Brukes kun etter naye
vurdering av individuell tromboemboli- og bledningsrisiko hos pasienter med NVAF
og hey Cleg. Cles ber overvékes i begynnelsen hos alle pasienter og deretter nar
klinisk indisert. Nedsatt leverfunksjon: Skal brukes med forsiktighet ved lett til mode-
rat leverfunksjon, se Dosering. Seponering for kirurgi eller andre intervensjoner: Se-
ponering for a redusere bladningsrisikoen ved kirurgiske eller andre prosedyrer, skal
skje s& snart som mulig og minst 24 timer for prosedyre. Ved vurdering av prose-
dyreutsettelse skal okt bledningsrisiko veies mot behovet for rask utferelse av inn-
grepet. Behandling ber gjenopptas sé snart som mulig etter kirurgisk inngrep eller
andre prosedyrer, dersom tilstrekkelig hemostase er etablert, da det tar 1-2 timer for
antikoagulasjonseffekten inntrer. Parenteral antikoagulant ber vurderes hvis orale
legemidler ikke kan tas under eller etter kirurgisk intervensjon, og deretter bytte til
edoksaban 1 gang daglig oralt. Andre legemidler som pavirker hemostasen: Samti-
dig bruk av ASA, P2Y12-hemmere av blodplateaggregasjon, andre antitrombotiske
midler, fibrinolytisk terapi, SSRI eller SNRI, og kronisk bruk av NSAID kan eke blad-
ningsrisikoen, se Interaksjoner. Kunstige hjerteklaffer og moderat til alvorlig mitral-
stenose: Ingen data, bruk er ikke anbefalt. Hemodynamisk ustabile LE-pasienter
eller pasienter som trenger trombolyse eller lungeembolektomi: Ingen data, bruk er
ikke anbefalt. Pasienter med aktiv kreft: Effekt og sikkerhet ved behandling og/eller
forebygging av VTE hos pasienter med aktiv kreft er ikke fastslatt. Laboratoriepara-
metre for koagulasjon: Antikoagulasjonseffekten kan anslés med en kalibrert kvanti-
tativ anti-faktor Xa-test som kan veere til hjelp ved kliniske avgjerelser ved spesielle
tilfeller, f.eks. ved overdosering og hastekirurgi. Kjaring av bil og bruk av maskiner:
Ingen/ubetydelig pavirkning pa evnen til & kjere bil og bruke maskiner. Interaksjo-
ner: For utfyllende informasjon fra Legemiddelverket om relevante interaksjoner, se
BO1A FO3. P-gp-hemmer: Samtidig bruk med P-gp-hemmere kan gi okt plasma-
konsentrasjon av edoksaban, se Dosering. P-gp-induktorer: Samtidig bruk av
P-gp-induktorer (f.eks. rifampicin, fenytoin, karbamazepin, fenobarbital eller johan-
nesurt (prikkperikum)) kan gi redusert plasmakonsentrasjon av edoksaban. Brukes
med forsiktighet sammen med P-gp-induktorer. P-gp-substrater: Ingen dosejuste-
ring nedvendig ved samtidig bruk med digoksin. Antikoagulanter, blodplateaggre-
gasjonshemmere, NSAID, SSRI og SNRI: Samtidig bruk med andre antikoagulanter
er kontraindisert. Samtidig bruk med ASA (100 mg eller 325 mg) oker bladnings-
tiden. Samtidig bruk med heydose ASA (325 mg) oker C,.., 0og AUC ved steady
state med hhv. 35% og 32% for edoksaban. Samtidig kronisk bruk med heydose
ASA er ikke anbefalt. Samtidig bruk med ASA-doser >100 mg ber kun foretas under
medisinsk tilsyn. Kan gis samtidig med lavdose ASA (<100 mg/dagn). Hemmere av
blodplateaggregasjon: Samtidig bruk av tienopyridiner gir ekt risiko for bladning.
Sveert begrenset erfaring med samtidig bruk med dobbel blodplateaggregasjons-
hemmerterapi eller fibrinolytika. NSAID: Samtidig bruk av naproksen oker blod-
ningstiden. Samtidig bruk av NSAID gir okt risiko for bledning. Kronisk bruk av
NSAID sammen med edoksaban er ikke anbefalt. SSRI og SNRI: Mulig okt bled-
ningsrisiko pga. effekten av SSRI/SNRI pa blodplater. Graviditet, amming og fer-
tilitet: Graviditet: Begrensede data. Reproduksjonstoksisitet er vist hos dyr. Skal
ikke brukes under graviditet. Kvinner i fertil alder skal unnga & bli gravide under be-
handling. Amming: Utskilles i melk hos dyr. Skal ikke brukes under amming. Det ma
vurderes om ammingen skal avbrytes eller behandling avsluttes. Fertilitet: Ingen
humane data. Bivirkninger: Vanlige (=1/100 til <1/10): Blod/lymfe: Anemi. Gastro-
intestinale: Magesmerter, nedre Gl-bledning, evre Gl-bledning, oral/faryngeal blad-
ning, kvalme. Hud: Kutan bletvevsbladning, utslett, pruritus. Kjgnnsorganer/bryst:
Vaginalbledning (frekvens vanlige hos kvinner <50 ar). Lever/galle: @kt bilirubin i
blodet, okt y-GT. Luftveier: Nesebladning. Nevrologiske: Svimmelhet, hodepine.
Nyre/urinveier: Makroskopisk hematuri/bledning i ureter. Undersekelser: Unormale
leverfunksjonstester. @vrige: Bladning pa punksjonssted. Mindre vanlige (>1/1000
til <1/100): Blod/lymfe: Trombocytopeni. Hjerte/kar: Annen bledning. Hud: Urticaria.
Immunsystemet: Overfolsomhet. Lever/galle: @kt ALP i blodet, okte transaminaser,
okt ASAT. Luftveier: Hemoptyse. Nevrologiske: Intrakraniell bledning (ICH). Qye:
Konjunktival/skleral bledning. Intraokuleer bledning. @vrige: Bledning pa opera-
sjonssted. Sjeldne (>1/10 000 til <1/1000): Gastrointestinale: Retroperitoneal bled-
ning. Hjerte/kar: Perikardblaedning. Immunsystemet: Anafylaktisk reaksjon, allergisk
odem. Muskel-skjelettsystemet: Intramuskuleer bledning (uten kompartmentsyn-
drom), intraartikuleer bledning. Nevrologiske: Subaraknoidal bledning. @vrige: Sub-
dural bledning, prosedyrerelatert bladning. Overdosering/Forgiftning: Sympto-
mer: Overdose kan gi bledninger. Behandling: Ved bladningskomplikasjoner méa
behandling utsettes eller seponeres. Behandling tilpasses etter alvorlighetsgrad og
lokalisering av bledning. Egnet symptomatisk behandling kan benyttes, slik som
mekanisk kompresjon, kirurgiske prosedyrer for bledningskontroll, vaeskebehand-
ling og hemodynamisk stette, blodprodukter eller blodplater. 4-faktorprotrombin-
komplekskonsentrat (PCC), 50 IE/kg, reverserer effekten ved livstruende bladninger
som ikke kan kontrolleres av transfusjon eller hemostase. Rekombinant faktor Vlla
kan overveies, men data vedrorende klinisk nytte er begrenset. Edoksaban er trolig
ikke dialyserbart. Se Giftinformasjonens anbefalinger: BO1A FO3.Egenskaper: Virk-
ningsmekanisme: Sveert selektiv, direkte og reversibel hemmer av faktor Xa, serin-
proteasen i siste del av den vanlige koagulasjonskaskaden. Hemmer fri faktor Xa og
protrombinaseaktivitet. Hemming av faktor Xa reduserer trombindannelse, forlenger
koagulasjonstiden og reduserer risikoen for trombedannelse. Absorpsjon: C, ..
innen 1-2 timer. Absolutt biotilgjengelighet er ca. 62%. Doseproporsjonal farmako-
kinetikk for doser pa 15-60 mg. Proteinbinding: Ca. 55% (in vitro). Fordeling: Vd er
107 liter. Ingen klinisk relevant akkumulering ved dosering 1 gang daglig. Halver-
ingstid: Ca. 10-14 timer. Steady state oppnas innen 3 dager. Total clearance er ca.
22 (+3) liter/time. Metabolisme: Metabolisme ved hydrolyse, konjugering eller oksi-
dering via CYP3A4/5. Edoksaban er et substrat for P-gp, men ikke for OATP1B1,
OAT1 eller OAT3 eller OCT2. Den aktive metabolitten er et substrat for OATP1B1.
Utskillelse: Ca. 35% via nyrer, resten via galle og tarm. Pakninger og priser: 15 mg:
10 stk. (blister) kr. 284,60. 30 mg: 30 stk. (blister) kr. 781,20. 100 stk. (blister) kr.
2519,30. 60 mg: 30 stk. (blister) kr. 781,20. 100 stk. (blister) kr. 2519,30.

Sist endret: 21.09.2018

Refusjonsberettiget bruk: Forebygging av slag og systemisk embolisme hos voks-
ne pasienter med ikke-valvulaer atriefimmer (NVAF) med én eller flere risikofaktorer,
slik som stuvningssvikt, hypertensjon, alder f.o.m. 75 ar, diabetes mellitus, tidligere
slag eller forbigaende iskemisk anfall (TIA). Behandling av dyp venetrombose (DVT)
og lungeemboli (LE), og forebygging av tilbakevendende DVT og LE hos voksne
pasienter. Refusjonskoder: ICPC: K78 Atrieflimmer/flutter, K93 Lungeemboli, K94
Dyp venetrombose. ICD: 126 Lungeemboli, 148 Atriefimmer og atrieflutter, 180 Flebitt
og tromboflebitt, 182 Annen emboli og trombose i vener. Vilkar: Ingen spesifisert.
MSD MSD (Norge) AS, Pb. 458 Brakergya, 3002 Drammen,
tlf. 32 20 73 00, faks 32 20 73 10.



Behandling med LIXIANA®

EN GANG DAG LI G kan startes og fortsettes

hos pasienter som trenger

— LIXIANA® v(edOXObOn) elektrokonvertering*

LIXIANA® én gang daglig

til dine voksne pasienter:!

(1’; Med ikke-valvuleer atrieflimmer (NVAF) med én eller flere

risikofaktorer for & forebygge slag og systemisk embolisme*?

(;j For behandling av dyp venetrombose (DVT) og lungeemboli (LE)"®
Lf;_-,'_: For forebygging av tilbakevendende DVT og LE’

* Se preparatomtalen, avsnitt Spesielle pasientgrupper/Elektrokonvertering.
For forskrivning av LIXIANA®, se preparatomtalen.

once-daily N g

@) Daiichi-Sankyo 6 MSD Limana®

MSD (Norge) AS, Pb. 458 Brakergya,
Product under license of Daiichi Sankyo Europe GmbH 3002 Drammen, tif. 32 2073 00, faks 32 207310. edoxaban

Referanse: 1. Lixiana SPC august 2018, avsnitt 4.1, 4.2.
a Risikofaktorer slik som kongestiv hjertesvikt, hypertensjon, alder > 75 &r, diabetes mellitus, tidligere slag eller transitorisk iskemisk anfall (TIA).
b Etter innledende bruk av parenteral antikoagulant i minst 5 dager.

UTVALGT SIKKERHETSINFORMASJON FOR LIXIANA® (edoxaban)

KONTRAINDIKASJONER: Overfolsomhet for innholdsstoffene. Klinisk signifikant aktiv bladning. Lesjoner eller tilstander, hvis betydelig risiko
for alvorlig bledning. Samtidig bruk av alle andre antikoagulanter. Leversykdom assosiert med koagulopati. Ukontrollert, alvorlig hypertensjon.
Graviditet og amming.

FORSIKTIGHET: ved okt risiko for bledning, som f.eks. ved bruk av legemidler som péavirker hemostase. Skal seponeres ved alvorlig bledning.
Kreatininclearance og leverfunksjoner ber overvéakes. lkke anbefalt ved terminal nyresykdom, dialyse eller alvorlig nedsatt leverfunksjon.

INTERAKSJONER: Dosereduksjon ved samtidig bruk med P-gp-hemmere ciklosporin, dronedaron, erytromycin eller ketokonazol. Forsiktighet ved
bruk av P-gp-indusere. Bruk av haydose ASA (325 mg) er ikke anbefalt.

For forskrivning av LIXIANA®, se preparatomtalen.
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Reyktyltrisiko

Muligheten til @ beregne din sannsynlighet for d bli syk
ligger bare noen tastetrykk unna.

Livet er et usikkert prosjekt, og usikkerhet kan veere vanskelig a leve
med. Derfor har menneskene alltid forsgkt a se inn i fremtiden,
gjerne ved hjelp av stjernenes plassering, kaffegrut eller krystall-
kuler. En mer moderne mulighet er statistiske sannsynlighetsbereg-
ninger, der opplysninger om det som er eller har veert sannsynlig-
gjor hva som vil hende. Men den ngyaktige sannsynligheten for at
akkurat den sykdommen vil ramme akkurat meg, er problematisk
bdde & beregne og a formidle.

«Enpersonsrisiko er som regel umulig

dberegne»

Likevel florerer tilbudet: Mulighet til & beregne sannsynligheten
for  fa diabetes, hjertesykdom eller ulike krefttyper, og om kreften
vil spre seg dersom man fgrst er blitt syk, ligger bare noen tastetrykk
unna. Tidligere i vinter skrev NRK om en lungekreftkalkulator utvik-
let av forskere ved NTNU, som na er fritt tilgjengelig pa nett (1, 2).
Dataene som ligger til grunn for modellen, er hentet blant annet fra
Helseundersgkelsen i Nord-Tregndelag (HUNT2) og er validert i andre
norske befolkningsundersegkelser (3). NRK skriver om en kvinne
i slutten av 20-drene som hadde reykt siden hun var 12 ar (1). Etter
flere mislykkede forsgk pa a slutte ville hun finne ut hvor stor sann-
synlighet hun har for a fa lungekreft. Ved a legge inn opplysninger
om blant annet rgykevaner, BMI og hoste fikk hun beskjed om at
risikoen for sykdommen er 0,01 % de neste seks drene og 0,06 % de
neste 16 drene (1).

Risikoen viste seg d veere lavere enn kvinnen forventet (1). Det er
fa som utvikler lungekreft for de blir 40 ar, og kalkulatoren beregner
ikke livstidsrisiko. Den gir heller ingen opplysninger om relativ
risiko, altsd hvor mye lavere sannsynligheten for kreft ville veert
dersom hun aldri hadde rgykt. Det lar seg ikke gjgre fordi forekoms-
ten av lungekreft blant ikke-rgykere var sa lav i datasettet at det ikke
var mulig a gjore meningsfulle beregninger (3). Og - kanskje viktigst
- en slik beregning sier ikke si noe om risikoen for kreft gitt at man
slutter (eller fortsetter) d royke.

Engelsk oversettelse pa tidsskriftet.no

Selv om bade nettsiden og presseoppslagene kan gi inntrykk av
noe annet, er ikke det primere formalet med lungekreftkalkulato-
ren & motivere til rgykeslutt (3). Den skal identifisere personer som
kan ha nytte av CT-screening for tidlig identifikasjon av sykdommen.
CT-undersgkelse er en intervensjon som (i motsetning til rgykeslutt)
kan ha negative helseeffekter, som koster penger og som kan gi
bade falskt positive og falskt negative resultater. Derfor er det nyttig
a beregne pa hvilket risikoniva potensielle fordeler overgar ulem-
pene. Saledes ligner formdlet pa Helsedirektoratets kalkulator for
hjerterisiko, NORRISK 2 (4). Denne skal brukes sammen med ret-
ningslinjer for individuell primearforebygging av hjerte- og kar-
sykdommer til & identifisere pasienter som kan ha nytte av statin-
behandling (5). I begge tilfellene danner beregningene et utgangs-
punkt for at legen og pasienten kan snakke sammen om risiko og
fordeler og eventuelle ulemper ved a velge henholdsvis screening
eller medikamentell behandling.

Uansett formal gjenstar problemet med & forsta hva individuell
risiko betyr. Uttrykket er egentlig, ifglge kardiologen John W. McEvoy,
et oksymoron - altsd en selvmotsigelse (6, 7). En persons risiko er
som regel umulig d beregne: For det forste kan ikke noe bade skje
og ikke skje med den samme personen. For det andre ville konfi-
densintervallet for sannsynligheten - hvis denne lot seg beregne -
spenne fra 0 til 100 (6). Derfor sier han aldri til pasientene at «sann-
synligheten for at du blir syk er x, y eller z», men at «blant 100 pasien-
ter som ligner pa deg, vil sa og sa mange bli syke i lgpet av sd og
sa lang tid». Dette er ikke bare semantikk, men en faktisk og viktig
forskjell.

«Ville du satt deg i et fly hvis ett av 12 styrtet?» hveste den strupe-
kreftopererte foredragsholderen pa min ungdomsskole da det var
informasjonskampanje mot rgyking i 1970-drene. Det hadde ikke sa
stor effekt pa oss. Likevel haper jeg at dagens unge ikke taster seg
inn pd en kalkulator og finner ut at sannsynligheten for a bli syk -

i en for dem overskuelig fremtid - er sa lav at det bare er & dampe
ivei.

RAGNHILD @RSTAVIK

ragnhild.orstavik@tidsskriftet.no

er assisterende sjefredakter i Tidsskriftet. Hun er dr.med. og
har en bistilling som seniorforsker ved Folkehelseinstituttet.
Foto: Einar Nilsen
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Pakkeforlgp i psykiatrien utfordrer fastlegens pasient-
sentrerte tilneerming.

Na er pakkeforlppene i psykisk helsevern her. Tre overordnede
pakkeforlgp ble implementert fra 1. januar i dr, etter en del debatt

i forkant (1-4): Pakkeforlgp for utredning og behandling i psykisk
helsevern, ett for voksne og ett for barn, samt pakkeforlgp for psy-
kisk helse og rus. Bak disse ligger fem malsettinger: @kt brukermed-
virkning/-tilfredshet; ssmmenhengende og koordinerte pasientfor-
lop; kutt i ungdvendig ventetid; likeverdig tilbud over hele landet og
bedre ivaretakelse av somatikk og levevaner (5). Disse overordnede
godordene konkretiseres slik: Det skal lages en utredningsplan som
skal gjennomfgres i lgpet av seks uker og som pasienten skal fa kopi
av. Et eventuelt avslag pa behandling skal begrunnes. En «priorite-
ringsveileder» angir veiledende frister for a starte utredning ved
ulike tilstander - f.eks. én uke ved bipolar lidelse type 11i ustabil fase.

«Hvamed dem som ikke passerinn?
Skal de nedprioriteres?»

En slik forutsigbarhet i utredning og ventetid innebeerer et kvali-
tetslgft i forhold til dagens praksis. Mens kreftpakkeforlppene er
rene ventetidsgarantier, skal neste fase av pakkeforlgp i psykisk
helsevern ogsa omfatte selve behandlingen ved enkelte diagnoser.
Vi fr egne utrednings- og behandlingspakker for tvangslidelser,
spiseforstyrrelser hos barn og unge og psykoseutvikling hos barn
og unge. Om mer hyppige diagnoser som angst og depresjon ogsa
skal omfattes, blir s vidt jeg vet fortsatt diskutert.

Det melder seg flere bekymringer fra en fastleges stasted. Psykiske
plager og lidelser er uhyre vanlig i befolkningen og dermed ogsa
blant fastlegenes pasienter. I en norsk studie basert pa direkte obser-
vasjon fant man at et psykisk problem ble tatt opp i en firedel av
konsultasjonene (6). De aller fleste av disse pasientene kommer aldri
i kontakt med annenlinjetjenesten - de utredes og fglges opp hos
fastlegen, i likhet med andre pasienter med vanlige plager og syk-
dommer. Vil en effekt av pakkeforlgpene bli at bade fastlege, pasient
og pargrende oftere kommer til 4 tenke pa henvisning som en
mulighet? Hvis pasienten har angst/depresjon/tvangslidelse og
det finnes et pakkeforlgp for angst/depresjon/tvangslidelse, hvorfor
ikke bruke det? Veilederens definisjon av alvorlighetsgrad levner

ubegrensede muligheter for skjgnn (5). I dagens rettighetsorienterte
samfunn vil pasienten selvsagt ha det best mulige. Mange fastleger
opplever allerede press om henvisning, ikke bare fra pasienter, men
fra etater som Nav og barnevernstjenesten, der terapi kan synes

a veere svaret pa de fleste spgrsmal. Selv med en tenkt dobling - eller
ogsa en tre- eller femdobling - av henvisningsfrekvensen, vil fast-
legen fortsatt selv ta seg av flertallet av pasienter med psykiske pla-
ger. Men for annenlinjetjenesten vil en slik gkning antagelig veere
umulig a handtere, serlig innen pakkeforlgpenes tidsfrister.

Vil pakkeforlgpene fore til en mer algoritmebasert og mindre
pasientsentrert allmennmedisin? Fastlegekonsultasjonen er den
eneste legetjenesten der fokus helt og fullt defineres ut fra pasien-
tens symptomer, bekymringer og forventninger (7). Vil det bare
veere de symptomene som passer inn i forlgpsveilederen som er
av interesse? Det hevdes at livssmerte i vid forstand ligger til grunn
for ca. halvparten av konsultasjonene i allmennpraksis (8) og at
fastlegens jobb, hver dag, handler om & hjelpe lidende og kriseram-
mede mennesker med a handtere sine liv. Skal denne kompetansen
bygges ned til fordel for & gjenkjenne algoritmer? For vi kan vel
neppe vente oss et pakkeforlgp for livssmerte?

Variasjon i annenlinjens behandling av pasienter innen samme
diagnosekategori er en av begrunnelsene for pakkforlgpene. Men er
denne variasjonen et problem? Eller er variasjonen begrunneti at
pasienter trenger ulike og individuelle tilneerminger? Er kunnskaps-
grunnlaget i psykiatrien sterkt nok til & forsvare gkt diagnosebasert
standardisering av utredning og behandling - kan man si at «angst
er angst er angst»? Helsemyndighetene papeker i andre sammen-
henger at individbasert, brukerorientert og individuell behandling
er gnskelig. Dette er fornuftig, ogsa fordi vi vet fra behandlingsforsk-
ning at mange ulike tilneerminger kan vaeere like effektive. Det er
ikke lett & forsta hvordan kravet om gkt standardisering kan bidra
i en slik retning og hvordan disse temmelig ulike fpringene kan
forenes. Hva med dem som ikke passer inn? Skal de nedprioriteres?
Det fplger ingen gkte ressurser med pasientenes styrkede rettig-
heter. Man kan frykte at annenlinjens innsats blir flyttet fra faglige
vurderinger og behandling over pa tung, tidkrevende administra-
sjon og okt byrakrati.

METTE BREKKE
mette.brekke@medisin.uio.no
er spesialist i allmennmedisin, fastlege ved Kurbadet legesenter og professor
iallmennmedisin ved Universitetet i Oslo.
Forfatter har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir ingen interessekonflikter.
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40 ar med assistert befruktning

Assistert befruktning hjelper mange d bli foreldre, men
bade biologien og lovverket setter begrensninger.

Det forste provergrsbarnet ble fgdt i England i 1978. Til na har over
atte millioner barn blitt unnfanget i et laboratorium (1). Assistert
befruktning har blitt en anerkjent behandling for ufrivillig barnlgs-
het, selv om denne veien mot a bli foreldre kan veere humpete og
preget av frykt, frustrasjon og usikkerhet. I Norge utgjgr barn fgdt
etter in vitro-fertilisering fire prosent av alle barn som fgdes (2). Det
finnes elleve godkjente virksomheter som tilbyr assistert befrukt-
ning i Norge. Disse er fordelt mellom private og offentlige klinikker.
Behandlingen er underlagt bioteknologiloven og forskrift om hand-
tering av humane celler og vev (3).

«Med forbedret teknologi vokser det
imidlertid frem nye problemstillinger»

Assistert befruktning er behandling i skjeeringspunktet mellom
medisin, teknologi, jus, etikk og politikk. Nar teknologien dpner
for nye behandlingsmuligheter, er det naturlig at det skaper debatt
og engasjement. Med nye muligheter fglger et kontinuerlig behov
for regulering og kontroll. Norge har mer restriktiv lovgivning enn
enkelte andre land. [ Norge har behandling med donorsad veert
tillatt i mange ar, og to kvinner som gnsker barn sammen, har hatt
et tilbud siden 2009. Men eggdonasjon og behandling av enslige
kvinner er forelgpig ikke tillatt her i landet. Derfor reiser en del
norske pasienter til utlandet for a fi behandling. Utenlandske kli-
nikker har markedsfering pd internett rettet spesifikt mot norske
pasienter. Det selges udokumenterte metoder og tilleggsbehandlin-
ger uten vitenskapelig forankring (4). Norske resultater ligger helt
i toppen nar det gjelder graviditetsrater (5), og det er saledes ingen
holdepunkter for 4 anbefale norske pasienter a reise til utlandet for
metoder som er godkjent i Norge.

Assistert befruktning er et felt i utvikling. Tidligere var behandlin-
gen forbundet med komplikasjoner pa grunn av hgy andel flerling-
svangerskap etter tilbakefgring av mer enn ett befruktet egg. De
siste ti drene har det norske fagmiljget endret praksis, og andelen
flerlinger er nd betydelig redusert. Dette har vaert mulig pa grunn
av bedre fryseteknologi for oppbevaring av embryo. I dag kan
befruktede egg oppbevares i fem ar til eventuelle spskenforsgk.
Fryseteknologien kommer ogsa pasienter som kan risikere tap av
fertilitet som fglge av sykdom eller behandling, til gode gjennom
tilbud om nedfrysing av sperm og egg eller eggstokkvev pa medi-

sinsk indikasjon ved de offentlige klinikkene. Med forbedret tekno-
logi vokser det imidlertid frem nye problemstillinger: Mange friske
kvinner gnsker nedfrysing av egne ubefruktede egg pa sakalt sosial
indikasjon, men dette er forelgpig ikke tillatt i Norge.

Genetikk og bioinformatikk er ogsa felt som har hatt en betydelig
utvikling de siste 20 drene. Det humane genomet er sekvensert, og
forskning klarer i gkende grad a vise hvilke genvarianter som dispo-
nerer for ulike sykdommer og egenskaper. Nar foreldrene er beerere
av en kjent genetisk sykdom, kan man ved preimplantasjonsdiagnos-
tikk underspke embryo fgr innsetting og velge et embryo uten
anlegg for den aktuelle sykdommen. Slik kan man unnga at arvelig
sykdom blir overfort til barna. England har nylig vedtatt en lov som
tillater mitokondriedonasjon, noe som gjor det mulig a hindre
overfgring av mitokondriesykdom. I grenseflaten mellom assistert
befruktning og genetisk forskning oppstar nye muligheter som vi
ma ta stilling til i fremtiden.

Med dagens fgdselsrate pa 1,6 barn per kvinne vil befolkningsveks-
ten i Norge stoppe opp. Synkende saedkvalitet og det at par starter
sin reproduksjonskarriere seinere i livet, reduserer sannsynligheten
for & fa barn. Assistert befruktning bidrar til at det fédes barn som
ellers ikke ville blitt fadt, men kan ikke kompensere for synkende
fodselsrater. For & opprettholde antallet barn som fades, ma vi bade
forebygge og behandle. Vi ma gke kunnskapen i befolkningen slik
at unge voksne blir mer bevisste pa at fertiliteten synker med drene.
Kartlegging av fertilitet ber tilbys pasienter som gnsker det, slik at
tiltak kan iverksettes der det er ngdvendig. Det er vart ansvar a sikre
trygg og persontilpasset behandling med hgy faglig standard gjen-
nom registrering, rapportering og forskning.

«For a opprettholde antallet barn som fades,
md vibdde forebygge og behandle»

Forslaget om lovendring for & dpne for eggdonasjon skal pa
offentlig hgring fer Stortinget skal stemme over det. Fagmiljpet
har statt pa barrikadene for a fa en tidsriktig lovregulering med
aksept av de behandlingstilbud som behgves, slik at flere kan fa
oppleve a fa barnet de har lengtet etter.

LIV BENTE ROMUNDSTAD
libero@klinikkspiren.no
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Godtnok eller best mulig?

Oslo gjentar Stockholms feiltrinn og planlegger landets
storste fodeavdeling atskilt fra en fullverdig nyfadtinten-
sivavdeling.

Fremtidens storsykehus i Oslo planlegges som tre sykehus med hver
sin klare profil: Et stort lokalsykehus pa Aker, et samlet og komplett
regionsykehus pa Gaustad og et spesialisert kreftsykehus pa Radium-
hospitalet (1). Mange fagmiljger opplever at de i liten grad har blitt
lyttet til ndr fag og pasienter har blitt fordelt mellom sykehusene (1).

Barneklinikken ved Oslo universitetssykehus er lokalsykehus for
Oslo, men har ogsa en rekke regionale og nasjonale funksjoner som
utgjoer en stor andel av den daglige virksomheten. I ny struktur
skal all barnemedisin etter nyfpdtperioden lokaliseres pa Gaustad.
Mange sma spesialiteter og alle ngdvendige stottefunksjoner samles
under ett tak. Dette er en klok og ngdvendig beslutning som fag-
miljget har jobbet for i flere tir.

Nar det gjelder nyfgdtavdelingen, er det imidlertid kun de regio-
nale og nasjonale funksjonene som planlegges lokalisert til Gaustad.
Disse pasientgruppene, som inkluderer premature barn, barn med
medfgdte hjertefeil og andre intensivkrevende nyfgdte legger beslag
pa hele 60 % av behandlingsdegnene ved Nyfgdtavdelingen per
i dag. Intensivbehandling av nyfgdte er en tverrfaglig disiplin der
neerhet til spesialiteter som barnekirurgi, barnekardiologi, barne-
anestesiologi og barneradiologi er uunnvarlig. A samlokalisere
nyfedtintensiv med all annen barnerettet virksomhet er i trdd med
grunntankene i den nye sykehusstrukturen og med nasjonale ret-
ningslinjer (2).

Til tross for at tyngden i sykehusets nyfgdtmedisinske virksomhet
skal (og ma) ligge pa Gaustad, planlegges det en ny fapdeavdeling pa
Aker med 10 000 fgdsler per ar. Rikshospitalet skal opprettholde sitt
fodetall pd knapt 3 000 per dr og skal ta hand om alle risikosvanger-
skap der sykdom hos mor eller fosteret er erkjent fgr fedsel. To argu-
menter benyttes av prosjektledelsen for a forsvare denne strukturen.
Det forste er fordelingen av lokale og regionale funksjoner (1). Barne-
medisin og nyfpdtintensiv knyttes tett knyttet opp til de regionale
funksjonene pa Gaustad, mens fedselsomsorgen tradisjonelt har
veert et lokalsykehusansvar. Et enda viktigere argument synes a veere
tomtebegrensningene pa Gaustad, der innlemming av en stor fgde-
avdeling ikke gis prioritet (3).

I tilknytning til ny fédeavdeling pa Aker ma det etableres en egen
nyfedtenhet, dimensjonert for enkel nyfgpdtmedisinsk behandling.
Beredskap for alvorlig sykdom skal ivaretas av nyfgdtleger i rotasjon
fra Gaustad. Alle intensivkrevende nyfgdte fra Aker planlegges stabi-
lisert lokalt og deretter overflyttet til Gaustad for videre behandling.
Dette forutsetter at kapasiteten for nyfedttransporter gkes.

Mange barn i Norge fpdes pa avdelinger der den nyfgdtmedi-

sinske beredskapen er tilsvarende det som planlegges pa Aker. Men
det nye sykehuset skiller seg fra andre pa to vesentlige omrader:
geografi og dimensjon. Mange mindre fgdeavdelinger i Norge er
etablert for a sikre naerhet mellom bosted og fgdetilbud. Innenfor
Oslo er ikke geografi noe argument. Et fpdetall pd 10 000 vil gjgre
Aker dobbelt sd stor som noen annen fgdeavdeling i Norge. Til tross
for seleksjon av normale svangerskap til fremtidens Aker, vil det
store fedevolumet tilsi at selv sjeldne, uforutsette hendelser ikke blir
sjeldne i absolutte tall. 2-3 barn per dag vil trenge initial assistert
ventilasjon etter fgdsel, 100 barn per ar vil trenge avansert hjerte- og
lungeredning (4). Om lag 1% av barn fadt til termin i Norge mottar
intensivbehandling i nyfadtperioden, tallet gker raskt med gkende
grad av prematuritet (5). Avhengig av hvor premature barn som
tillates fpdt pa Aker, vil man drlig matte regne med minst 100 akutte
nyfpdttransporter innad i Oslo universitetssykehus.

«Full samlokalisering av fade- og nyfedt-
avdelingene gir mening bade av faglige
og pasientsikkerhetsmessige grunner»

I Stockholm har en tilsvarende modell veert forsgkt, og kolleger
derfra advarer mot a etablere samme struktur i Oslo (3). Nyfgdt-
enheten pd Danderyd med 10 000 fpdsler bemannes av leger fra
intensivenhetene pa Solna og Huddinge, men strever med d rekrut-
tere sykepleiere med adekvat kompetanse. Antallet overflyttinger til
intensivenheten er hgyt og dégnkontinuerlig transportberedskap er
ressurskrevende (3). Intensivtransport av nyfgdte er forbundet med
okt risiko og bgr unngds hvis mulig. I lys av erfaringene fra Stock-
holm har sykehusene i Géteborg og Helsinki nylig valgt a samle alle
sine fpdsler og nyfedtintensiv virksomhet pa ett sted.

Strukturen for sykehusdrift i Oslo legges na for mange tiar frem-
over. Tanken bak a plassere landets desidert storste fpdeavdeling
geografisk adskilt fra fagmiljget med storst kompetanse pa syke
nyfedte og gvrige barnemedisinske funksjoner pa Gaustad, er vans-
kelig a forsta. Full samlokalisering av fgde- og nyfpdtavdelingene
gir mening bade av faglige og pasientsikkerhetsmessige grunner.

I tillegg oppndr man hensiktsmessig drift og unngar kostbar duble-
ring av vaktlag. Ndr arealknapphet pa Gaustad er den eneste reelle
begrunnelsen for ikke a velge denne lgsningen, ja da tar man seg

ia lure pd om riktig tomt er valgt?
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Mer jod til saltet

Nordmenn med lavt inntak av melk og mager fisk er
utsatt for jodmangel. Okt jodering av salt kan veere
lgsningen.

Jodmangel kan i sin alvorligste form fgre til spedbarnsded og kre-
tinisme, psykisk og fysisk utviklingshemning som fglge av uttalt
hypotyreose. Mange land har iverksatt systematiske tiltak med jode-
ring av salt fra 1990-tallet, og antall land med generell jodmangel
har sunket fra om lag 11311993 til 19 1 2017 (1).

Mens den globale bekjempelsen av alvorlig jodmangel har vaert
en suksess, har jodstatus i Norge fatt lite oppmerksomhet. Den ende-
miske forekomsten av struma i deler av landet forsvant etter at man
pa 1950-tallet begynte a tilsette jod i kraftfor. Siden da har vi trodd at
melkeprodukter og mager fisk sikrer inntaket, noe som ble bekref-
tet i befolkningsstudier senest i 1985 (2). Men jodinntaket er sarbart
for endringer i kostvaner og jodinnhold i matvarene. Storbritannia
har ogsa melkeprodukter som viktigste jodkilde og ble ansett a ha
adekvat jodstatus inntil 2011, da jodmangel pa nytt ble pavist hos
britiske skolebarn - serlig hos de som drakk lite melk (3). Funnet
synliggjorde at befolkningens jodstatus mad fglges regelmessig. Det
er derfor prisverdig at Nasjonalt rad for ernaering i 2016 - og Henjum
og medarbeidere na i Tidsskriftet - retter sgkelyset mot jodstatus
i Norge (4). Dessverre tyder resultatene pa at mild til moderat jod-
mangel er vanlig, ikke minst blant kvinner i fertil alder, der fglgene
av jodmangel kan veere store.

De best kjente fglgene av mild til moderat jodmangel er struma
og hypertyreose. Ved jodmangel gker hypofysens sekresjon av TSH,
et hormon som stimulerer til vekst av skjoldbruskkjertelen. Struma
er derfor vanlig i omrader med jodmangel. I strumaen kan det opp-
std knuter med autonom hormonproduksjon, og hypertyreose pa
grunn av toksisk knutestruma utvikles da gradvis. Studier fra blant
annet Danmark viser at gkt jodinntak reduserer forekomsten av
toksisk knutestruma, men til gjengjeld kan forekomsten av auto-
immun thyreoideasykdom gke (2).

En storre bekymring er de mulige effektene mild til moderat
jodmangel kan ha pa utviklingen hos fostre og barn. Observasjons-
studier, blant annet Den norske mor og barn-undersgkelsen, knytter
lavt jodinntak i svangerskapet til redusert nevrokognitiv utvikling
hos barna (5). Arsaken er antatt & vaere at jodmangel fgrer til util-
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strekkelige mengder stoffskiftehormon i kritiske faser av fosterut-
viklingen. Dette synes biologisk plausibelt, men observasjonsstudier
av kosthold er utsatt for konfundering. Kvinner som gjennom kost-
hold eller kosttilskudd serger for tilstrekkelig jodinntak, kan ha
andre egenskaper som ogsa bidrar til barnas utvikling. En Cochrane-
oversikt fra 2017 fremhever behovet for randomiserte studier av
fordelene og ulempene med jodtilskudd hos kvinner fgr, under eller
etter svangerskap (6). En slik studie er nylig utfert og viste ingen
effekt av jodtilskudd fra slutten av forste trimester pa barnas nevro-
kognitive funksjon ved 5-6 ars alder (7). Studien har imidlertid flere
svakheter, blant annet at deltakerne kan ha hatt for lite jodmangel.

«Jodinntaketer sarbart for endringer
i kostvaner ogjodinnhold i matvarene»

Ettersom mild til moderat jodmangel antas a pavirke fosterutvik-
ling gjennom a gi mangel pa stoffskiftehormon, kan studier av
levotyroksinbehandling ved lavgradig hypotyreose ogsa gi kunn-
skap om forventede effekter av jodtilskudd. Ubehandlet subklinisk
hypotyreose i svangerskapet har veert forbundet med redusert
nevrokognitiv funksjon hos barna i observasjonsstudier, men pafgl-
gende randomiserte studier har ikke vist effekter av levotyroksin-
behandling i svangerskapet pa barnas utvikling (8). Studiene har
veert kritisert for at behandlingen kanskje startet for sent, men de
svekker likevel frykten for at lette stoffskifteforstyrrelser i svanger-
skapet pavirker barns utvikling.

Henjum og medarbeideres funn levner uansett liten tvil om at
mange har lavere jodinntak enn anbefalt. De som drikker lite melk
og spiser lite meieriprodukter og mager fisk, er sarlig utsatt. P4
individniva kan mild til moderat jodmangel sannsynliggjores ved
kostanamnese, men ikke testes pa en god mate med laboratorieana-
lyser. Befolkningsstrategier synes a vere tryggeste mate a sikre ade-
kvat jodinntak p4, og jodering av salt er Verdens helseorganisasjons
foretrukne strategi (9). Det er grunn til d fglge andre lands eksempel
og vurdere om gkt, systematisk jodering av salt bgr innfgres i Norge.
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Folg debatten pa tidsskriftet.no

I artikkelen Anbud pa hivlege-
midler erikke fagligbegrunnet
publisert 30. november 2018 tok
Marius Traseid og medarbeidere til
motmeele mot innfgring av anbud
pd hivlegemidler. Vi trykker her to
kommentarertil artikkelen.

Anbud pa hivlege-
midler er ikke
til pasientens beste

Det er med stor glede jeg leser at flere infek-
sjonsleger na sier klart fra hva de synes om
anbud pd hivlegemidler. Fra pasientperspek-
tivet er dette anbudet med pa 4 sette hiv-
behandlingen i Norge i en nedadgdende
spiral, der prinsippet om best mulig behand-
ling blir satt til side. Det har veert et ensidig
fokus pa pris i denne anbudsprosessen.
Samtidig er det & likestille alle hivbehand-
linger som likeverdige sd lenge de holder
virusnivaet nede, men det blir som & sam-
menligne epler og appelsiner. Medisinbytter
for pasienter med kroniske sykdommer pa
livslang behandling som kun er begrunnet
ut fra gkonomi er uforstaelig, og enda verre
nar det legges opp til at anbud skal utlyses
hvert eller annethvert ar. Utgangspunktet
i dag er at hivpositive pasienter er pd en
vellykket behandling uten bivirkninger.
Na skal alle spgrres om a bytte til billigere
medisiner som kan fordrsake bivirkninger
og som uansett vil kreve ekstra oppfolging.
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Vi som pasienter skal dermed bruke egen

helse, tid og ressurser som innsats for

a spare penger slik at det blir mer til annen

behandling. At overfgringene alt er kuttet

i statsbudsjettet og at det dermed ikke tilfal-

ler noe mer til helse er visst ikke relevant.

Er det dette Stortingets gnske rundt anbud?
Som brukerrepresentant med observatgr-

status i spesialistgruppen som lagde anbu-

det, kjenner jeg igjen mange av de innvendin-

gene som Trgseid og hans kollegaer nevner

i sin debattartikkel. Det at én-pillebehandling
ikke tilegnes noen egenverdi av infeksjons-
legene i spesialistgruppen var for meg under-
lig. De samme legene har i over 10 ar fortalt
meg og andre pasienter hvor flott én-pille-
behandlingene er og at vi burde bruke dem.
Det har ogsa for mange pasienter blitt vans-
kelig & na ha full tillitt til legene, ndr spgrs-
malet om bytte ikke har som mal & veere best
mulig behandling, men for & spare penger.

«Detmad finnes bedre
modeller ford ivaretagod
hivbehandling og samtidig
fa ned kostnaden»

Jeg er helt enig i at bruken av anbud md
stoppes. Det mad finnes bedre modeller for
a ivareta god hivbehandling, og samtidig
fa ned kostnaden. Det var for eksempel
fullt mulig a bytte til generiske legemidler
innenfor bldreseptordningen, da hadde
man sluppet a bruke millioner pa anbud.
Samtidig hadde man latt infeksjonslegen
og pasienten velge den behandlingen som
var best for pasienten. Man ma ogsa sgrge
for at nye hivbehandlinger blir tilgengelig
for pasienter og ikke stoppes av beslutnings-
forum pa grunn av pris. Dette vil pa sikt
gjore Norge til et usikkert marked for lege-
middelfirma 4 selge nye legemidler.

Det er et betimelig a stille seg spgrsmalet
hvor mye en skal spare? Skal vi hivpositive
ofre var helse i alderdommen for innsparin-
ger pa kort sikt? Vi pasienter er igjen de som
blir skadelidende, nar Helseforetakene skal
spare penger pa legemidler som holder oss
friske, smittefri og i live. Jeg hdper legene
i spesialistgruppa for anbud pa hivlegemid-
ler setter en stopper for nye anbud. Jeg kan
ikke forsta hvordan de faglig kan forsvare
en ny runde.

LEIF-OVE HANSEN
leif-ove@hivnorge.no
er styreleder i HivNorge og brukerrepresentant
ispesialistgruppen hivlegemidler.
Ingen oppgitte interessekonflikter.

Hivmedisiner pa
anbud gir et darligere
behandlingstilbud

Vivil bergmme at Trgseid og medarbeidere
tar opp temaet om hivmedikamenter pa
anbud til debatt, og vil ogsa gi var stotte til
kommentaren fra styreleder Leif-Ove Han-
sen i HivNorge. Siden de nye anbudsreglene
ble innfert forste september i ar har vi som
hivleger hatt plikt til 4 ta opp endringer til
billigere hivmedikamenter med pasientene.
Var personlige erfaring fra de siste manede-
nes konsultasjoner ved hivpoliklinikken er
at sveert fa pasienter gnsker a skifte behand-
ling. De fleste pasientene fir kombinasjons-
behandling med én tablett om dagen og er
veldig forngyd med dette. Mange har en
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historie der de tidligere var negdt til & bruke
flere tabletter daglig, dels med ubehagelige
bivirkninger. Som Hansen skriver, har de
fleste fatt anbefalt forenklet behandling av
sin hivlege for kun fa dr siden, og stiller seg
uforstdende til at de na skal skifte tilbake

til flere tabletter. A bruke kun én tablett
daglig er ogsa mer diskret og lettvint nar
man skal pad reise, eller bor tett pa mennes-
ker som man ikke vil dele sin hivstatus med,
som for eksempel pad asylmottak eller i bofel-
lesskap.

«Vimener at systemet med
hivmedisiner pa anbud gir et
darligere behandlingstilbud
tilnorske hivpasienter ogat
systemet bgravvikles»

Som Trgseid og medarbeidere skriver, er
ogsd tiltak som reduserer det totale antallet
piller gunstig for god etterlevelse. Mange
pasienter er redd for nye bivirkninger og
er ogsa negative til de ekstra kontrollene
og blodprgvene slike medikamentbytter
vil innebeere. De aller fleste pasientene har
travle liv med jobb, familie og andre forplik-
telser, og ensker ikke a bruke mer tid pa
legekonsultasjoner enn det som er ngdven-
dig. Disse ekstrakontrollene vil dessuten
medfgre (ungdvendig) pkte kostnader for
helseforetakene stikk i strid med anbuds-
ordningens intensjon om a redusere dem.
Det er ogsd meningen at anbudene skal
utlyses pad nytt hvert eller annenhvert ar
slik at prosessen ma gjentas med tilsvarende
hyppighet. Vi stiller spgrsmalstegn ved
den bebudede innsparingseffekten av
dette.

Var oppfatning er derfor at det i tillegg
til at det for mange pasienter er gode medi-
sinske grunner til ikke & endre behandling
til de sdkalte anbudsvinnerne, ogsa er en
rekke psykososiale og praktiske hensyn som
bgr vektlegges. A bruke konsultasjonstiden
pa poliklinikken til & argumentere for og
eventuelt presse fram et medikamentbytte
som pasienten ikke gnsker, er demotive-
rende, og gar i verste fall utover lege-pasient-
forholdet og pasientenes tillit til oss som
behandlere.

Politikere og helsemyndigheter er opptatt
av «pasientenes helsetjeneste», og at pasient
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og helsepersonell ved samvalg samarbeider
om 4 treffe beslutninger om utredning,
behandling og oppfelging. Samvalg er for-
ankret i pasient- og brukerrettighetsloven,
flere stortingsmeldinger samt oppdrags-
dokument fra Helse- og omsorgsdeparte-
mentet (1). Det er selvfolgelig gnskelig a fa
ned medikamentkostnader, ogsa for hiv-
medisiner, men vi mener at systemet med
hivmedisiner pa anbud gir et darligere
behandlingstilbud til norske hivpasienter
og at systemet bor avvikles.

TORGUN WAHRE
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er overlege ved Oslo universitetssykehus.
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Ijulenummeret av Tidsskriftet tryk-
ket vi artikkelen Brev fra Sanatoriet.
Artikkelen inneholdt brev som faren
til artikkelforfatteren sendte fra
sykesengen pd tuberkulosesana-
toriet pd 1950-tallet.

Ikke bare
i tidligere tider

Tusen takk til Berit Nicolaysen som deler
denne sterke historien med leserne av Tids-
skriftet! Jeg vil minne om at dette ikke bare
var noe som rammet i tidligere tider, men
som ogsa er aktuelt i mange land med mer
ressursknapphet. Her i Mosambik er dette
fortsatt hverdagen til altfor mange, og dess-
verre far noen varige lammelser som fglge
av tuberkulgs spondylodiskitt, «Potts syk-
dom», med komplikasjoner. Seerlig bekym-
ringsverdig for oss som behandlere, er de

nye rapportene fra Sor-Afrika om MDR-
tuberkulose som er falsk GeneXpert-negativ,
som er en av hjgrnesteinen i all tuberkulose-
diagnostikk (1-3).
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Nyfodte barn
og sarbare mgdre

Malin Eberhard-Gran, professor ved Univer-
sitetet i Oslo, advarer mot tidleg heimreise
etter fpdsel (1). Helse Bergen/Haukeland
universitetssjukehus blir brukt som sann-
hetsvitne pa at dette vil ga galt. Ho drar
parallellar til USA i 1950-dra med uoppdaga
alvorleg gulsott ved tidleg heimreise. Det
er laga nasjonale retningsliner for barn
som skal fglgjast spesielt ngye med tanke
pa tidleg gulsott. Vi folgjer desse, ogsa

pa barn som reiser tidleg heim etter
fodsel.

Det blir ogsa referert til ein studie fra
Bergen med barn med alvorleg vekttap og
hypernatremi (2). Viktigaste lerdommen,
omtalt i referanselista i studien, er at ogsa
erfarent helsepersonell vanskeleg kan
bedgmme hydrering og vektutvikling hos
nyfgdde uten & bruke vekt. Derfor innfgrte
vi rutinemessig vekt av nyfedde pa dag tre.
Etter dette har vi ikkje sett tilfelle med alvor-
leg vekttap og hypernatremi.
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KOMMENTARER

Det blir anfort at barnelegar fryktar at
kortare liggetid kan medfere at ein overser
sjeldne, men alvorlege tilstandar med debut
forste dagane etter fodsel, som sepsis, hjerte-
feil og metabolske sjukdomar. Alle nyfgdde
blir undersgkt med pulsoksimetri for utreise,
saman med god prenatal undersgkelse har
dette hog sensitivitet med tanke pa a opp-
dage hjertefeil. Det er sapass stort fadselstal
ved Haukeland universitetssjukehus at vi
arleg har fleire barn med tidleg sepsis. Med
kortare liggetid har vi imidlertid ikkje opp-
levt at barn som er heimskrevne har fatt
forsinka behandling. Medfedde stoffskifte-
sjukdomar som debuterer i lgpet av forste
leveveke er sjeldne, men vi har hgg bered-
skap for & finne og behandle desse, og vi
meiner 4 ha ei sa god kontaktordning med
utskrevne familiar at diagnostikk ikkje skal
bli forsinka.

«Tidlegheimreise betyr
ikkje atnybakte foreldre
blir overlatt til seg sjglv»

Svangerskaps- og barseldepresjon er nevnt
som spesiell problemstilling. Dette er ein
svert alvorleg tilstand og viktig 4 oppdage.
Mange av desse debuterer i svangerskapet,
nokre fa dei forste dagane etter fgdsel,
mange dei fgrste manadene etter fpdselen
(3). Ved utvida liggetid fra fire timar til fem
degn vil ein sannsynlegvis finne sveert fa av
desse.

Tidleg heimreise betyr ikkje at nybakte
foreldre blir overlatt til seg sjglv. Vi har god
erfaring med daglege besgk av jordmor, og
det er enkel kommunikasjonsveg til fode-
avdelinga og til barnelegar dersom foreldre
eller jordme@dre er bekymra. Mange foreldre
etterspgr tidleg heimreise, og dei aller fleste
er godt fornpgde med dette, sa lenge dei far
god oppfolging.

Ikkje alle skal tidleg heim: Nokre mgdre
er for sjuke eller har for vanskelege sosiale
forhold, nokre barn er for umodne eller for
smd. Men ved 4 spisse behandlinga mot dei
som treng det, kan vi gi eit betre tilbod til
riktige megdre og barn.
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M. EBERHARD-GRAN SVARER

Fodslene i USA i 1950-arene skulle gd raskt
og koste minst mulig. Det forte til flere
reinnleggelser av mor og barn. Fra 1996 ma
derfor alle helseforsikringer i USA dekke
utgifter for minst 48 timers opphold pa
barselavdelingen ved ukomplisert vaginal
forlpsning (1). Selv om forholdene virker

a fungere upaklagelig i Bergen, har man
andre steder sett at utilstrekkelig oppfelging
kan fa negative fplger. Perinatalkomiteen

i Helse sgr-gst sendte hgsten 2017 en bekym-
ringsmelding til ledelsen om gkt antall uhel-
dige hendelser som fglge av kortere liggetid
(2). Hendelsene omfatter barn som viste
vektnedgang, gulsott, infeksjoner og uopp-
daget hjertefeil. For mor omfatter hendelse-
ne alvorlige bladninger, hoyt blodtrykk

med rask sykdomsutvikling, infeksjoner og
depresjon. Et fullgodt oppfelgingsapparat
mangler i mange kommuner. Norge har
gode nasjonale retningslinjer for barsel-
omsorgen, men mye tyder pd at disse kun
folges av et fatall kommuner. Fylkesmannen
i Trgndelag gjennomfgrte nylig et tilsyn som
konkluderte med at svangerskaps- og barsel-
omsorgstjenesten ikke var organisert i trad
med krav til forsvarlig tjenesteyting. En
landsomfattende undersgkelse tyder pd at
kun omlag 1 av 10 barselkvinner fdr jordmor-
bespk etter anbefalingen i retningslinjene
(3)- Majoriteten av kommunene oppga
manglende ressurser som drsak. I de aller
fleste kommuner kan barselkvinner bare

fa hjelp i helsestasjonenes dpningstider

og tilgang til spesialisert hjelp er begrenset.
Folgelig har ammehjelpen opplevd en kraf-
tig gkning i henvendelser.

[ forbindelse med en fodsel skjer det store
endringer i lgpet av kort tid. Dette gjor kvin-
nene sarlig sarbare. Allerede eksisterende
problemer risikerer a bli verre. Det er riktig,
slik Reigstad skriver, at en stor andel av
barseldepresjonene debuterer under gravi-
diteten. Men en depresjon som debuterer

under svangerskapet er ikke mindre viktig
a oppdage enn om den debuterer senere.
Sjansen for at de som trenger hjelp og statte
far dette, er stgrre jo tettere kontakt mor har
med helsevesenet. Det er mulig at Hauke-
land med tilhgrende kommuner har klart

a tilfredsstillende implementere de nasjo-
nale retningslinjene. Men i de fleste kom-
muner mangler mye for tilfredsstillende
oppfolging av barselkvinner og nyfgdte

er pa plass. Skal det nds, md det blant

annet sikres god nok tilgang pa jordmedre.
Omtrent halvparten av landets kommuner
mangler kommunal jordmortjeneste (4).

A ta ansvar for mor og barn kun timer etter
fodselen krever et betydelig kunnskapslaft
blant helsepersonell i kommunen. Vi bgr
ogsa studere de kommunene som har fatt
til god overforing fra sykehus til kommune.
Hvordan har de prioritert og organisert
seg? Det er avgjorende 4 fa forskningsbasert
kunnskap om konsekvenser av en over-
foring av ansvar til kommunene. Vi kan
ikke basere oss kun pa subjektiv erfaring.
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RETTELSE

Det er ikke storrelsen det kommer an pa
Jo Raislien
Tidsskr Nor Legeforen 2018; 138: 1955.

I Tidsskriftet nr. 20/2018 pa s. 1955 skal det
std: Republikaneren Alfred Landon kom til
a vinne klart over demokraten Franklin D.

Roosevelt.

Vi beklager feilen, den er rettet pd nett.
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antikoagulantbehandling, eller nar UHF er gitt ved doser som djer det ngdvendig a opprettholde et dpent sentralvengst eller arterielt kateter. Forsiktighetsregler: Bladningsrisiko: Pasienter overvakes ngye for tegn til bledning.
Brukes med forsiktighet ved tilstander med gkt risiko for bledninger. Behandling ma avbrytes ved alvorlige blgdninger. Kombinasjon med acetylsalisylsyre ma anvendes med forsiktighet pga. potensielt hgyere blgdningsrisiko.
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leverfunksjonstest. Hoftebruddskirurgi: Ingen data foreligger, og bruk er ikke anbefalt. Laboratorieparametre: Sma og varierende forandringer i koagulasjonstester ved forventet terapeutisk dose. Hjelpestoffer: Inneholder laktose
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hiv-proteasehemmer (f.eks. ritonavir) anbefales ikke, da det kan fgre til en fordobling i AUC og 1,6 x gkning i Cmax for apiksaban. Aktive substanser som ikke anses som sterke CYP3A4- og P-gp-hemmere (f.eks. diltiazem,
naproksen, klaritromycin, amiodaron, verapamil, kinidin), er forventet a gke plasmakonsentrasjonen av apiksaban i mindre grad, og ingen dosejustering er ngdvendid. Diltiazem 360 mg 1 gang daglig, ga 1,4 og 1,3 x gkning i
hhv. gjennomsnittlig AUC og Cmax for apiksaban. Naproksen 500 mg enkeltdose, ga 1,5 0g 1,6 x gkning i hhv.gjennomsnittlig AUC og Cmax for apiksaban. Klaritromycin 500 mg 2 ganger daglig, ga 1,6 og 1,3 x gkning i hhv.
gjennomsnittlig AUC og Cmax for apiksaban. Induktorer av CYP3A4 og P-gp: Samtidig ad-ministrering med sterke CYP3A4- og P-gp-induktorer (rifampicin, fenytoin, karbamazepin, fenobarbital eller johannesurt) kan fare til
redusert plasmakonsentrasjon av apiksaban. Hos pasienter som far samtidig systemisk behandling med potente induktorer av bade CYP3A4 og P-gp, ber imidlertid apiksaban brukes med forsiktighet for forebygging av VTE
ved elektiv hofte- eller kneprotesekirurgi, for forebygding av slag og systemisk embolisme hos pasienter med NVAF, og for forebygging av residiverende DVT og LE. Apiksaban er ikke anbefalt for behandling av DVT og LE hos
pasienter som far samtidig systemisk behandling med potente induktorer av bade CYP3A4 og P-gp, da effekten kan bli pavirket. Antikoagulantia, plateaggregasjonshemmere, SSRI/SNRI og NSAID: Pda. gkt blgdningsrisiko er
samtidig bruk med andre antikoagulantia kontraindisert. Samtidig bruk av platehemmere gker risikoen for blgdning. Forsiktighet ma utvises ved samtidig behandling med SSRI eller SNRI eller NSAID, inkl. acetylsalisylsyre. Etter
operasjoner er andre midler som hemmer blodplateaggregering eller andre antitrombotiske midler ikke anbefalt ved samtidig bruk av apiksaban. Hos pasienter med atrieflimmer og tilstander som krever mono- eller
dobbelterapi med platehemmer, bgr en ngye vurdering av potensiell fordel mot potensiell risiko utfgres fgr denne behandlingen kombineres med apiksaban. Det er begrenset erfaring ved bruk av trombolytiske midler for
behandling av akutt iskemisk slag hos pasienter som bruker apiksaban. Legemidler forbundet med alvorlige bledninger som ikke er anbefalt samtidig med apiksaban, er f.eks. trombolytiske agens, GPIIb/Illa-reseptorantadonister,
tienopyridin, dipyridamol, dekstran, sulfinpyrazon, vitamin K-antagonister og andre orale antikoagulantia. Aktivt kull: Administrering av aktivt kull reduserer apiksabaneksponering. Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet:
Ingen data pa bruk hos gravide. Anbefales ikke under graviditet. Amming: Utskilles i melk hos dyr. Det er ukjent om apiksaban eller metabolitter utskilles i human morsmelk. Risiko for nyfgdte og spedbarn kan ikke utelukkes.
En beslutning ma tas om ammingen skal opphgre eller behandlingen med apiksaban skal avsluttes. Fertilitet: Studier pa dyr viste ingen effekt pa fertilitet. Bivirkninger: Forebygging av VTE hos voksne som har gjennomgatt
elektiv hofte- eller kneprotesekirurgi (VTEp): Vanlige (>1/100 til <1/10): Blod/lymfe: Anemi. Gastrointestinale: Kvalme. Hjerte/kar: Blgdning, hematom. @vrige: Kontusjon. Mindre vanlige (21/1000 til <1/100): Blod/lymfe:
Trombocytopeni. Gastrointestinale: Gastrointestinal blgdning, hematochezi. Hjerte/kar: Hypotensjon (inkl. hypotensjon i forbindelse med operasjoner). Immunsystemet: Pruritus. Kjgnnsorganer/bryst: Unormal vaginalblgdning,
urogenitalblpdning. Lever/dalle: Unormal leverfunksjonstest, gkt ASAT, gkt alkalisk fosfatase i blod, gkt bilirubin i blod, gkt B-GT, skt ALAT. Luftveier: Neseblgdning. Nyre/urinveier: Hematuri. @vrige: Blgdninger etter operasjon
(inkl. hematom etter operasjon, sarblgdning, hematom pa punksjonssted og bladning pa innstikksted for kateter), sarsekresjon, blgdning ved snittstedet (inkl. hematom pa snittstedet), operasjonsbledninger. Sjeldne (21/10
000 til <1/1000): Gastrointestinale: Rektalblgdning, tannkjgttbledning. Immunsystemet: Hypersensitivitet, allergisk gdem og anafylaksi. Luftveier: Hemoptyse. Muskel-skjelettsystemet: Muskelblgdning. @ye: Blgdning i gyet.
Forebygging av slag og systemisk embolisme hos voksne med NVAF: Vanlige (21/100 til <1/10): Blod/lymfe: Anemi. Gastrointestinale: Kvalme, dastrointestinal blgdning, rektalblgdning, tannkjgttblgdning. Hjerte/kar:
Blgdninger, hematom, hypotensjon (inkl. hypotensjon i forbindelse med operasjoner). Lever/galle: @kt K-GT. Luftveier: Nese-blgdning. Nyre/urinveier: Hematuri. @ye: Blgdning i gyet (inkl. konjunktival blgdning). @vrige:
Kontusjon. Mindre vanlige (>1/1000 til <1/100): Blod/lymfe: Trombocytopeni. Gastrointestinale: Hemoroideblgdninger, blgdning i munn, hematochezi. Hjerte/kar: Intraabdominal blgdning. Hud: Hudutslett. Immunsystemet:
Hypersensitivitet, allergisk gdem, anafylaksi, pruritus. Kjgnnsorganer/bryst: Unormal vaginalblgdning, urogenitalblgdning. Lever/galle: Unormal leverfunksjonstest, skt ASAT, gkt alkalisk fosfatase i blod, gkt bilirubin i blod, skt
ALAT. Luftveier: Hemoptyse. Nevrolodiske: Hjerneblgdning. Undersgkelser: Okkult blod. @vrige: Blgdning pa administreringsstedet, traumatisk blgdning, bledninger etter operasjon (inkl. hematom etter operasjon, sarbledning,
hematom pa punksjonssted og blgdning p& innstikksted for kateter), sarsekresjon, blgdning ved snittstedet (inkl. hematom pa snittstedet), operasjonsblgdninger. Sjeldne (21/10 000 til <1/1000): Gastrointestinale:
Retroperitoneal blgdning. Luftveier: Bledning i luftveiene. Muskel-skjelettsystemet: Muskelbledning. Behandling av DVT og LE, og forebygging av residiverende DVT og LE (VTEt): Vanlige (>1/100 til <1/10): Blod/lymfe:
Anemi, trombocytopeni. Gastrointestinale: Kvalme, dastrointestinal blgdning, blgdning i munn, rektalblgdning, tannkjgttbledning. Hjerte/kar: Blgdninder, hematom. Hud: Hudutslett. Kjgnnsordaner/bryst: Unormal
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For voksne pasienter med ikke-klaffeassosiert atrieflimmer og én eller flere tilleggsfaktorer,
inkludert pasienter tidligere behandlet med warfarin, er ELIQUIS eneste faktor Xa-hemmer som
har vist bade faerre slag/systemisk emboli og fzerre alvorlige blgdninder vs. warfarin®,

Praktisk og nyttig informasjon ved bruk av ELIQUIS?

e ELIQUIS kan taes med eller uten mat, kan knuses og gis i sonde

o Fgr oppstart bgr nyre- og leverfunksjonen bestemmes
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e Enkelte pasienter skal ha redusert dose basert pa kriterier som nyrefunksjon, alder og vekt
» Kontraindisert ved tilstander som gir gkt risiko for alvorlig blgdning eller ved samtidig bruk av andre antikoagulantia
e Samtidig bruk med platehemmere gker blgdningsrisikoen og ma brukes med forsiktighet
« Vanlige bivirkninger er blgdning, kontusjon, neseblgdning og hematom
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Legers rolle ved mistanke
om alvorlig barnemishandling

Voldsom risting av spedbarn kan
medfgre en triade av alvorlige
skaderihodet og gynene. Det er
stilt spgrsmal ved om man kan
bruke triaden for d fastsld barne-
mishandling. Men er saken sd
enkel?

Begrepet «shaken baby syndrom» (SBS)

som ble introdusert for snart 50 ar siden (1),
betegner et alvorlig symptom- og skadebilde
hos barn under tre dr der mishandling trolig
er drsaken (2). Symptomene er gjerne redu-
sert vadkenhet, manglende matlyst, oppkast
eller brekninger, epileptiske kramper og
redusert bevissthet. De fleste har subduralt
hematom, eventuelt i kombinasjon med
subaraknoidal blgdning. Andre funn inklu-
derer bldmerker, sdrskader i huden og nett-
hinneblgdninger i ett eller begge gyne. Flere
har brudd i kraniet, brudd i ribben ogfeller
lange rgrknokler. Hjerneskade pavises i de
mest alvorlige tilfellene og er ledsaget av
hey risiko for nevrologiske senskader eller
dedelig utfall. Barnets omsorgspersoner har
sjelden noen forklaring pa barnets skader,
og i mange tilfeller er det logiske brister

i historien som blir presentert. Manglende
samsvar mellom det alvorlige skadebildet
og den presenterte historien i tillegg til et
typisk skademenster, bgr vekke mistanke
hos helsepersonell om at barna har veert
utsatt for fysisk mishandling.

Kritikk av kunnskapsgrunnlag

og praksis

[ en kronikk i Tidsskriftet uttrykker Knut
Wester sin bekymring om usikkerheten ved
diagnostisering av sakalte filleristingssaker
(3). Han skriver at flere kan veere dgmt pa et
sviktende medisinsk grunnlag for 4 ha fille-
ristet barn. Han er nd i gang med et forsk-
ningsprosjekt der han vil gjennomga tidli-
gere domfellelser for a se om dette kan veere
tilfelle. Wester stetter sine innvendinger
blant annet pa en svensk kunnskapsopp-
summering fra 2016 som synes a konkludere
med sviktende vitenskapelig evidens (4).
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Westers bekymring ma tas pa alvor. Vi
onsker likevel i denne artikkelen & fremheve
at det medisinske kunnskapsgrunnlaget for
a diagnostisere fysisk mishandling av barn
generelt og pafgrte hodeskader spesielt, er
langt bedre enn det han gir uttrykk for. Etter
var mening har Wester og forfatterne bak
den svenske kunnskapsoppsummeringen
definert seg bort fra den reelle problemstil-
lingen i den diagnostiske utredningen.

Wester definerer diagnosen som en triade
av medisinske funn: subduralt hematom,
utbredte gyebunnsblgdninger og encefalo-
pati. Dette er en kraftig forenkling av virke-
ligheten, og det berer helt galt av sted nar
det anvendes som eneste premiss for dia-
gnose. Funn av den sdkalte triaden er i seg
selv ikke tilstrekkelig som bevis i en straffe-
sak. Det stemmer at triaden i rettsmedisinsk

«Aunnlate 3 oppdageatet
barn er utsattforvold kan fa
store og fatale konsekvenser
for barnet»

sammenheng er blitt benyttet som et indi-
sium pd at skademekanismen hos et mis-
handlet barn kan vere filleristing (5, 6).

Det forutsetter at gvrige funn peker i samme
retning og at det er gjort en bred utredning
der andre mulige skademekanismer og
differensialdiagnoser er kritisk vurdert.

De tre triadevariablene har seregenheter
som kan peke i retning av mishandling,
men de kan ikke anvendes som binzre
ja/nei-variabler.

For det fgrste har subduralt hematom en
distribusjon, form, stgrrelse og radiologisk/
patologisk menster som varierer mellom
ulike tilfeller og er avhengig av skademeka-
nisme, patofysiologi, sameksisterende pato-
logi og alder. Typisk ved filleristing er at
hematomene er multifokale/dobbeltsidige
og lokalisert over hemisfeerene, posteriort
og/eller langs falx cerebri (7). Oftest finnes
tegn pd skadede brovener langs midtlinjen
(tadpole signs). Ved obduksjon kan disse
ogsa pavises ved ngye disseksjon (8, 9).

For det andre har retinale blgdninger
ved typiske tilfeller av filleristing et helt

karakteristisk utseende, med tallrike blpd-
ninger i flere sjikt av netthinnen, lokalisert
bade sentralt og perifert i alle fire kvadran-
ter, men med en normal synsnervepapille
(10). Dette star i sterk kontrast til netthinne-
blgdninger beskrevet i relasjon til akutt
okning av hjernetrykket, der blgdningene
typisk finnes kun sentralt og det foreligger
et tydelig papillegdem (11). I en prospektiv,
populasjonsbasert studie med 45 tilfeller
av erkjent/tilstatt filleristing var det en
spesifisitet pa 97 % for filleristing ved store
preretinale blgdninger sammen med andre
utbredte netthinneblgdninger med eller
uten retinoschisis (foldedanning omkring
macula) (12).

For det tredje rommer begrepet encefalo-
pati enhver tenkbar skade pa hjernen. De
feerreste filleristede barn har sikre struktu-
relle tegn pa hjerneskade (2). I paviste tilfel-
ler dreier det seg oftest om rask utvikling av
cytotoksisk edem og diffust utbredte hjerne-
vevsskader som kan tyde pa en hypoksisk-
iskemisk mekanisme relatert til traumet.
Slike skader kan ofte veere asymmetriske,
men er oftest bilaterale og kan i en del tilfel-
ler ved MR-undersgkelse ligne pa hypoksisk-
iskemiske skader etter sirkulasjonsstans
som fplge av en konkret hendelse eller syk-
dom (7). Sykehistorien ma vere n@ye gjen-
nomgatt for & utelukke slike hendelser.
Sjeldnere kan det ved filleristing foreligge
en mer utbredt/omfattende hjerneskade av
typen «diffus aksonal skade» assosiert med
heyenergitraumer (6, 7).

Fokuserer man kun pa triaden, velger
man a overse at det oftest er andre led-
sagende funn som bruddskader, blamerker
og hudskader (2). I tillegg er det ikke uvanlig
med tegn pa omsorgssvikt. Den svenske
kunnskapsoppsummeringen fra 2016 kon-
kluderte med at det var utilstrekkelig viten-
skapelig dokumentasjon for & hevde at
barn med triaden av funn var blitt filleristet
(4). Utvalget som gjennomfgrte studien,
sa imidlertid vekk fra alle andre kliniske
opplysninger og funn som vektlegges for
diagnosesetting (13). Den svenske rapporten
er blitt ettertrykkelig kritisert pa grunn av
metodiske svakheter og oppkonstruert
tematikk (14, 15), og Royal College of Paedia-
trics and Child Health i Storbritannia har
oppfordret forfatterne til & trekke publika-
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sjonen, alternativt la den bli internasjonalt
gransket (14).

Risting og annen mishandling
Begrepet «shaken baby» antyder at barna er
blitt kraftig ristet, formodentlig holdt rundt
overkroppen med begge hender og gjentatte
ganger blitt ristet frem og tilbake. Mekanis-
men inneberer at barnets hode utsettes
for kraftige rykk og drag (akselerasjons- og
deselerasjonskrefter). Mange har ogsa tegn
pa at de har veert utsatt for stump vold med
treff mot hodet/ansiktet (2, 16). Pd denne
bakgrunn ble begrepet «shaking-impact
syndromen lansert (16). Den amerikanske
barnelegeforeningen foreslo senere begrepet
«abusive head trauma» (AHT) (2). Dette begre-
pet viser at det dreier seg om fysisk mishand-
ling, men dpner for at skademekanismen
kan variere. Typiske trekk ved den sdkalte
triaden kan peke mot at filleristing er skade-
mekanismen. Men ogsa merker i huden etter
grep og brudd i ribben og rerknokler gir
holdepunkter for filleristing (1, 2, 6, 13, 14).
For 4 bli demt i en straffesak ma skyld
bevises utover enhver rimelig tvil og retten
er avhengig av bistand fra rettsmedisinsk
sakkyndige i slike saker. Selv om det i noen
tilfeller kan veere innlysende at barnet er
pafert skader, kan det veere sveert vanskelig
for de sakkyndige (og retten) & komme frem
til ndr og hvordan det har skjedd og hvor mye
kraft som har veert involvert. Det bemerkel-
sesverdige ved pafgrt hodeskade er at et barn
som ytre sett ser helt uskadet ut, kan ha vert
utsatt for voldsom kraftpavirkning og blitt
pafort alvorlige skader i og rundt hjernen og
oynene. Personer som har tilstitt & ha skadet
barna sine ved risting, forteller at ristingen er
en del av et gjentagende handlingsmegnster.
Barna blir ristet som reaksjon pa langvarig/
utrgstelig skriking og grat (17). Skal man tro
disse historiene, er det varierende hvor vold-
somt og hvor lenge barna blir ristet for de
blir alvorlig skadet. Muligens er det indivi-
duelle forskjeller hos barn som avgjgr hvor
mye de «taler» av voldsomme rykk, stot og/
eller risting.

Utredning, diagnoser og samarbeid

Ved utredning av mulig pafert hodeskade
hos barn ma en rekke tilstander og differen-
sialdiagnoser utelukkes. Fgdselsrelaterte
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skader, medfgdte sykdommer, blgdningsfor-
styrrelser og ikke-erkjente traumer kan gi
symptombilder som kan ligne pa det man
ser ved pafert hodeskade. Den kliniske utred-
ningen md derfor vere hgyspesialisert og
tverrfaglig og involvere blant annet pedia-
tere, pyeleger, radiologer, nevrokirurger og
spesialister i medisinsk biokjemi. Slik vi ser
det, vil tvil basert pd en ufullstendig frem-
stilling av virkeligheten kunne hindre helse-
personell 4 stille en viktig diagnose. Dagens
lovverk palegger helsepersonell & melde fra
til barnevern og vurdere melding til politi
ved mistanke om mishandling. A unnlate

a oppdage at et barn er utsatt for vold kan

fa store og fatale konsekvenser for barnet.

«Detervarmeningatkunn-
skapsgrunnlagetidagersa
solid atfilleristingogannen
voldsom hdndteringavbarn
kan konstateres ved grundig

utredningav kompetente
fagfolk»

Knut Westers kliniske alternativ forklaring
til filleristing er tilstanden benign ekstern
hydrocephalus (BEH), ogsa kjent som
makrokranium og «benign enlargement
of subarachnoid spaces» (BESS). Denne har
iover 20 dr inngatt i de differensialdiagnos-
tiske overveielsene som rettsmedisinsk sak-
kyndige bor ta stilling til i sine vurderinger.
Det er holdepunkt for at tilstanden kan
medfgre spontan utsiving av blodprodukter
og vaske subduralt (18). Det er derfor avgjg-
rende for behandlende leger og de retts-
medisinske sakkyndige & vite hvorvidt
denne tilstanden er til stede ndr man finner
subduralt hematom hos et lite spedbarn.

I slike tilfeller foreligger det samtidig sub-
durale veeskekapper og gkt veeske i det
subaraknoidale rom. Avgrensningen mellom
normal og mulig patologisk mengde sub-
araraknoidal veaeske, som tilsier diagnosen
benign ekstern hydrocephalus, er tidligere
kartlagt i en prospektiv studie av 120 friske
nyfgdte som ble fulgt med cerebral ultralyd

i atte maneder (19). Som regel foreligger ikke
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bilder forut for den aktuelle hendelsen som
beviser at benign ekstern hydrocephalus

har foreligget i forkant av den subdurale
blgdningen. Kartlegging av tidligere hode-
omkretsmalinger og nevroradiologisk vurde-
ring av CT/MR-bilder er da vesentlig.

Det er derimot pd det rene at tilstanden
ikke har noen sammenheng med blamerker
eller bruddskader. Tilstanden er heller ikke
vist & kunne gi opphav til utbredte blgdnin-
ger i netthinnen, hypoksisk-iskemisk skade
i hjernen eller andre alvorlige utfall (2).

Pafgrt hodeskade er ikke en spesifikk
medisinsk diagnose som kan avklares med
medisinsk utredning alene. Den vanskelige
vurderingen er om de avdekkede funnene
gir grunnlag for d varsle barnevernstjenes-
ten og eventuelt politi. Denne vurderingen
ma gjeres pd et best mulig grunnlag og av
kompetent helsepersonell med kunnskap
og erfaring med syke/skadede barn. Hvor-
vidt det er grunnlag for etterforskning og
eventuelt a reise straffesak, avgjores av
patalemyndigheten - ikke av legene.

Godt nok kunnskapsgrunnlag

Det er bra a stille spgrsmal ved etablerte
medisinske «sannheter». Vi hilser all forsk-
ning pa omradet velkommen. Men vi er
bekymret for at ensidige og unyanserte
medieoppslag skal fa store konsekvenser
for barns sikkerhet og rettsvern fremover.
Det er var mening at kunnskapsgrunnlaget
idag er sd solid at filleristing og annen
voldsom handtering av barn kan konstate-
res ved grundig utredning av kompetente
fagfolk. Det er helt essensielt at vi jobber
tverrfaglig i disse vanskelige sakene, og at
vi leger konsentrerer oss om vare oppgaver
- & forebygge, stille diagnoser, lindre og
behandle. Den som utfgrer oppdrag som
sakkyndig, ma veere varsom, ngyaktig og
objektiv; slik at retten har de beste forutset-
ninger for a foreta rett bevisvurdering.

Mottatt 28.11.2018, godkjent 17.12.2018.
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Grunnleggende uenighet

om filleristing

Konsensus er bra, men ikke
pd bekostning av vitenskapelig
dokumentasjon.

I en kronikk i Tidsskriftet satte jeg spors-
malstegn ved kvaliteten av den medisinske
dokumentasjon som ligger bak antakelsen
om at filleristing alene kan gi subdurale
hematomer, retinale blpdninger og hjerne-
skade (den sakalte triaden) (1).

Min bekymring knytter seg til spedbarn
som ikke har ytre tegn til stump vold mot
hodet, men som likevel blir diagnostisert
som filleristet. Jeg benekter ikke at foreldre
eller andre kan skade barn ved voldelig
handtering, ogsd med hodeskader til fplge,
men spor bare: Foreligger det solide og
vitenskapelig holdbare bevis for at risting
alene kan ha slike fplger?

Til slutt i kronikken etterlyste jeg viten-
skapelig holdbar dokumentasjon for at de
kriterier som na legges til grunn, virkelig
kan brukes som juridiske bevis for «skyld ut
over enhver rimelig tvil» i filleristingssaker
(1). Med en sa klart definert etterlysning
hadde jeg ventet a fa nettopp dét, vitenska-
pelig holdbar dokumentasjon. Jeg kan ikke
se at svaret fra Arne Stray-Pedersen og hans
17 medforfattere presenterer slik dokumen-
tasjon (2). For & synliggjere dette, vil jeg i det
folgende ga gjennom de artikler forfatterne
viser til som dokumentasjon for sine argu-
menter, for & undersgke hvilket vitenskape-
lig grunnlag de hviler pa.

Stray-Pedersen og medarbeidere forklarer
at det sammen med triaden ogsa kan fore-
komme tydelige tegn pa ytre vold mot
hodet. At slike funn trekker i retning av
pafert skade, er dpenbart, og jeg vil derfor
ikke bruke plass pa a diskutere slike skader
her.

Subdurale hematomer

Stray-Pedersen og medarbeidere viser til
Kemp og medarbeideres oversiktsartikkel
(3) som belegg for sin pastand om at filleris-
ting gir en typisk fordeling av de subdurale
hematomene. Blant annet skal de veere
bilaterale og multifokale. Det er korrekt at
denne artikkelen pd grunnlag av et omfat-
tende litteratursgk beskriver en slik forde-
ling. Da ma man vente at Kemp og medar-
beidere baserer denne beskrivelsen pa stu-

dier som viser fordelingen av subdurale
hematomer ved dokumentert risting. Det
gjor de ikke. De viser bare til en artikkel av
Christian og medarbeidere som igjen viser
til et forslag fra American Academy of Pedia-
trics Committee on Child Abuse and Neglect
(4). Christian og medarbeideres artikkel
beskrives av forfatterne selv som et «policy
statement». Den baserer seg altsa ikke pa
vitenskapelig holdbar dokumentasjon.

«Nevrokirurger vurderer
ogopererer subdurale
hematomer hosbarn, men
foreningerinnen denne
spesialiteten slutter segikke
til konsensusen»

14 av de 21 artiklene som er inkludert
i Kemp og medarbeideres oversiktsartikkel,
er retrospektive, resten er prospektive.
Ingen av artiklene er basert pa observert
mishandling. Alle angir at diagnosen fille-
risting er stilt av multidisiplineere team,
«experts» eller av de aktuelle forfattere selv
i henhold til algoritmer som ikke baserer
seg pa solid dokumentasjon av filleristing.

I to av disse artiklene oppgis det at noen av
de antatte skadevolderne har tilstatt, men
ikke nar eller under hvilke omstendigheter
dette har skjedd. I den ene artikkelen (5)
oppgis det at 24,5 % av tilfellene var basert
pa tilstaelser, i den andre (6) ble mishand-
ling bestemt ut fra om det forela tilstaelse
som var dokumentert i journalen, eller at
barnevernsteamet hadde bestemt dette,
men det opplyses ikke om hvor mange som
var basert pa tilstdelser, eller hvordan disse
var oppnddd. Tilstaelser fremkalt under
rettslige avhor eller politiavher lang tid
etter hendelsen er av usikker verdi (7).

Det er pafallende at den ovenfor beskrevne
fordeling av subdurale hematomer naermest
er identisk med den man ser ved ekstern
hydrocephalus komplisert med spontane
subdurale blgdninger.

Jeg merker meg for gvrig at Stray-Pedersen
og medarbeidere nd uttrykker seg litt mer
forsiktig vedrgrende filleristing enn sakkyn-
dige har gjort i saker jeg har veert involvert i:
«Begrepet ‘shaken baby’ antyder at barna er
blitt kraftig ristet, formodentlig holdt rundt
overkroppen med begge hender og gjen-
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tatte ganger blitt ristet frem og tilbake» (2).
Min erfaring er at ord som antyder og formo-
dentlig ikke brukes i slike saker i norsk rett
- der er slike forbehold stort sett fraveerende.

Retinale blgdninger

Nar det gjelder retinale blpdninger, henviser
Stray-Pedersen og medarbeidere til Binen-
baum & Forbes (8) som utgangspunkt for

a beskrive det helt karakteristiske ved slike
blgdninger forarsaket av filleristing. I denne
artikkelen, som naermest er en oppskrift pa
hvordan man skal undersgke gynene hos

et antatt filleristet spedbarn, gir ikke forfat-
terne noen dokumentasjon pa at disse
beskrivelsene baserer seg pa dokumentert
filleristing. Heller ikke i sine originalartikler
publiserer Binenbaum data fra barn som
med sikkerhet er mishandlet; diagnosen
«abusive head trauman eller «shaken baby
syndromen er fastslatt av sykehusets «child
abuse evaluation team» (9).

Encefalopati

Pa dette punktet henviser Stray-Pedersen

og medarbeidere til en nylig publisert kon-
sensusrapport (10). Forfatterne av denne slar
fast at «abusive head trauma» er en medi-
sinsk diagnose som stilles av leger, sosial-
arbeidere og andre profesjoner basert pa
alle fakta og bevis. Videre sier de at dette
vitenskapelig sett er en ikke-kontroversiell
diagnose som er bredt akseptert i hele ver-
den. Dette presenteres som fakta uten annet
belegg enn at det er basert pa medisinske
bevis som er generelt akseptert i relevante
medisinske kretser. Det siste kan nok vare
korrekt, men utenfor disse relevante medi-
sinske kretser stiller mange seg undrende
til denne skrasikkerheten.

Konsensus - mellom hvem?

I den nevnte konsensusrapporten oppgis

det at den har mottatt stotte fra nasjonale

og europeiske foreninger, hovedsakelig

innen radiologi og pediatri, deriblant den

norske barnelegeforeningen. Antallet stgt-

tende foreninger er forholdsvis lite (10).

Nevrokirurger vurderer og opererer sub-

durale hematomer hos barn, men foreninger

innen denne spesialiteten slutter seg ikke

til konsensusen. Det gjgr heller ikke mange

andre nasjonale barnelegeforeninger - bare

den japanske, den norske og den svenske.
Konsensusrapporten fastslar at «abusive

head trauman er en veletablert diagnose som

er vurdert som valid av «major national and
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international professional medical societies
and organizations». Som referanse for dette
utsagnet oppgis fire publikasjoner. Disse er
dels andre konsensusrapporter, dels «state-
ments». En av dem er basert p4 et spgrre-
skjema gitt til 1378 pediatere o.l. hvor man
spor om de anser dette for a vaere en valid
diagnose - hvilket de gjor. Ingen av disse
artiklene baserer seg pa vitenskapelig hold-
bar dokumentasjon, de gjentar bare det som
har veert «gjengs oppfatningy» gjennom artier.
Konsensusrapporten har 210 litteraturhenvis-
ninger. Sa vidt jeg kan bedgmme, baserer
ingen av dem seg pa observert voldelig ris-
ting. Dette er pafallende ettersom konsensus-
rapporten kan fortelle at det er publisert et
firesifret antall artikler om emnet. At ingen
har observert risting av de flere tusen sped-
barna i disse artiklene, hgres utrolig ut.

Jeg har for flere maneder siden rettet
en henvendelse til lederen for den norske
barnelegeforeningen, hvor jeg tillot meg
a spgrre om pa hvilket vitenskapelig grunn-
lag styret i Norsk barnelegeforening hadde
tiltradt denne konsensusrapporten. Jeg har
enna ikke fatt svar.

Ekstern hydrocephalus

Benign ekstern hydrocephalus er en tilstand
jeg har arbeidet mye med, bade klinisk og
vitenskapelig. Grunnen til at jeg engasjerte
meg i arbeidet med filleristing var at jeg helt
tilfeldig oppdaget at flere spedbarn, som
angivelig var filleristet, hadde ekstern hydro-

cephalus med helt typisk klinisk utvikling
og radiologi; dette gjelder alle de barn jeg
har vert personlig engasjert i. Stray-Peder-
sen og medarbeidere skriver at ekstern
hydrocephalus i over 20 dr har inngatt i de
differensialdiagnostiske overveielsene som
rettsmedisinsk sakkyndige bgr ta stilling til,
og at det er holdepunkter for at denne til-
standen kan medfgre spontan utsiving av

«Detspringende punkt her
er hvor sikker man maveere
idisse sakene»

blodprodukter og veeske subduralt, samt

at det derfor er avgjgrende for behandlende
leger og rettsmedisinsk sakkyndige & avgjore
om denne tilstanden er til stede ndr man
finner subduralt hematom hos et lite sped-
barn. Det er jeg helt enig i. Problemet er
bare at dette ikke ser ut til & gi seg utslag i de
sakkyndige erkleeringene, selv i de sakene
der hodeombkretsen har vist for rask vekst

i tiden for den antatte filleristing.

Er konsensus bra nok

isa alvorlige saker?

I medisinen er konsensus noe vi tyr til nar
vi skal bli enige om hvordan medisinske
problemer skal lpses og det ikke foreligger
handfaste bevis i form av kvalitetsforskning
som tillater a trekke sikre konklusjoner.

Da er konsensus bedre enn intet. Det sprin-
gende punkt her er hvor sikker man ma
veere i disse sakene, hvor spedbarn blir skilt
fra foreldre, og foreldre dgmt til lange feng-
selsstraffer som fglge av de sakkyndiges
erkleringer. De som tror pa triadens bevis-
kraft, ser ikke ut til & underbygge sine opp-
fatninger med solid medisinsk dokumenta-
sjon. I stedet henviser de til konsensus
basert pa et historisk oppsamlet materiale
uten den ngdvendige vitenskapelige kvali-
tet. Hvem har rett - de som holder seg til
konsensus, eller de som mener at denne
konsensus er svakt begrunnet? Det para-
doksale er at dette spgrsmdlet ikke avgjgres
i medisinske fora én gang for alle, men av
dommere og barnevern uten medisinsk bak-
grunn i hver enkelt sak.

Da forutsettes det at de medisinsk sakkyn-
dige i den enkelte sak lever opp til den ideale
fordring som Stray-Pedersen og medarbeide-
re krever.

Dessuten: Konsensus kan da ikke vere bra
nok.

Mottatt 2.1.2019, forste revisjon innsendt 7.1.2019, godkjent
9.1.2019.
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Glukosebelastningstesting
av de fleste gravide er en darligidé

De nye retningslinjene for glu-
kosebelastningstesting av

de fleste gravide bryter med
sentrale forutsetninger for et
screeningprogram.

Fra 2018 skal alle forstegangsgravide over
25 ar, dvs. 80 % av forstegangsgravide, tilbys
glukosebelastningstest i svangerskapsuke
24-28 (1) (se flytskjema pa tidsskriftet.no).
Gravide med pregravid kroppsmasseindeks
over 25 og kvinner fra land med hgy fore-
komst av diabetes, skal ogsa tilbys glukose-
belastningstest. Trolig oppfyller minst

40 000 gravide kvinner disse kriteriene
arlig.

Professor Bjgrn Backe har tidligere omtalt
de nye retningslinjene som «a skyte spurv
med kanoner» (2). Flere fastleger har ment
at friske gravide sykeliggjores (3). Tore Hen-
riksen og medarbeidere hevder derimot at
screening med glukosebelastningstest er
nodvendig for bedre identifikasjon av gra-
vide med hgyt blodsukker (4). Men det er
flere faktorer enn sensitiv diagnostikk som
har betydning i vurderingen om et screen-
ingprogram skal innfgres (5).

Krav til dokumentasjon

Hvis man skal innfgre et nytt screeningpro-
gram, ber den forventede effekten av pro-
grammet som helhet veere godt dokumen-
tert (5). Vi har ikke klart & finne noen doku-
mentasjon for at primarscreening med
glukosebelastningstesten bidrar til feerre
omplikasjoner enn dagens retningslinjer,
som blant annet omfatter screening av alle
gravide for glukosuri.

Effekten av et screeningprogram avhenger
av at intervensjonen som tilbys, forebygger
komplikasjoner. For kvinner med mild
svangerskapsdiabetes omfatter intervensjo-
nen livsstilsrdd som stort sett sammenfaller
med de radene som gis til alle gravide. Effek-
ten av enkelte livsstilsrad diskuteres (2).
Risikoen for & fa et stort barn eller svanger-
skapsforgiftning er stgrre for kvinner med
diabetes for svangerskapet enn for kvinner
som utvikler svangerskapsdiabetes (6, 7).
Det er et paradoks at de kvinnene med
pregravid diabetes og som svangerskaps-
omsorgen folger tettest med kostholdsrad
og insulinbehandling, har hgyest forekomst
av komplikasjoner.
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Et betydelig helseproblem?

I Norge far kvinner med svangerskapsdia-
betes barn som i gjennomsnitt er 100 g
tyngre enn kvinner uten diabetes (7), og barn
med fgdselsvekt rundt 80 %-prosentilen ser
ut til & ha best prognose (8). Gjennomsnittlig
fodselsvekt har gatt ned. Ogsa forekomsten
av analsfinkterrupturer, som er sterk knyttet
til fodsel av et stort barn, er redusert. Perina-
tal dedelighet er fallende, til tross for gkning
i forekomsten av svangerskapsdiabetes og
risikofaktorer for svangerskapsdiabetes, slik
som hgy kroppsmasseindeks, hgy alder og
opprinnelse fra land med hgy forekomst av
diabetes. Diabetes gir gkt risiko for svanger-
skapsforgiftning, men norske gravide med
svangerskapsforgiftning har knapt noen gkt
risiko for fosterded (9).

Gevinsten storre enn ulempene?
Glukosebelastning kan oppleves som belas-
tende og tidkrevende. Derfor vil kanskje
noen ikke mote til svangerskapskontroller
og dermed svekke gevinsten av screeningen
og svangerskapsomsorgen som helhet.
Mange helsearbeidere synes at glukose-
belastning i det omfanget de de nye ret-
ningslinjene legger opp til, krever mye tid
og ressurser (3). Helsepersonell har allerede
mer enn nok a gjere.

Prinsippet om ikke a gjgre mer skade enn
gavn er serlig viktig ved tiltak hos gravide.
Bade mor og det ufgdte barnet bergres. Kan
faste for glukosebelastningstest veere skade-
lig for noen mgdre eller fostre? Pafprer
screeningen ungdvendig engstelse for syk-
dom? Svekkes helsetjenestens mal om
a unngd ungdvendige og skadelige undersg-
kelser? En intervensjon som faktisk reduse-
rer blodsukkerkonsentrasjonen og barnets
fodselsvekt, vil sannsynligvis flytte fordelin-
gen av fpdselsvekter mot lavere verdier. A ha
lav fadselsvekt er sannsynligvis verre enn
a ha hey. Kostnadene ved de nye screening-
rutinene er betydelige. Sa vidt vi vet, har det
ikke veert utfgrt noen kostnad-nytte-analyse.

Forutsetningene for ny screening

I iveren etter a identifisere gravide med
heyt blodsukker, md helsemyndighetene ha
glemt viktige forutsetninger for a innfgre et
screeningprogram: a dokumentere omfan-
get av helseproblemet knyttet til svanger-
skapsdiabetes samt d vekte og veie de posi-
tive og negative effektene av screeningen.
Vi mener derfor at de nye retningslinjene
for svangerskapsdiabetes ikke bgr brukes
for slik dokumentasjon blir lagt frem.

Mottatt 19.11.2018, forste revisjon innsendt 11.12.2018,
godkjent 21.12.2018.
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'V Xultophy «Novo Nordisk»
C Langtidsvirkende insulinanalog + GLP-1-analog. ATC-nr.: AT0A E56

T INJEKSJONSVASKE, opplesning i ferdigfylt penn 100 enheter/ml + 3,6 mg/ml: 1 ml inneh.: Insulin degludec 100 enheter (E), liraglutid 3,6 mg, glyserol, fenol, sinkacetat, saltsyre, natriumhydroksid, vann til
injeksjonsvaesker.
Indikasjoner: Behandling av voksne med utilstrekkelig kontrollert diabetes mellitus type 2 for & forbedre glykemisk kontroll, som tillegg til diett, fysisk aktivitet og andre orale legemidler til behandling av diabetes. Se SPC for
resultater fra studier vedragrende kombinasjoner, effekt pa glykemisk kontroll og populasjoner som ble undersgkt.
Dosering: Administreres 1 gang daglig, nar som helst i lgpet av dagen, fortrinnsvis til samme tid hver dag. Administreres som dosetrinn. 1 dosetrinn inneholder insulin degludec 1 enhet og liraglutid 0,036 mg. Maks.
daglig dose er 50 dosetrinn (insulin degludec 50 enheter og liraglutid 1,8 mg). Doseres iht. pasientens individuelle behov. Optimalisering av glykemisk kontroll anbefales vha. dosejustering basert pa fastende plasmaglukose.
Dosejustering kan veere ngdvendig ved ekt fysisk aktivitet, endret kosthold eller annen samtidig sykdom. Glemt dose: Anbefales tatt sa snart den oppdages, og deretter gjenopptas vanlig doseringsregime med 1 daglig
dose. Det skal alltid g& minst 8 timer mellom injeksjonene. Gjelder ogsa néar administrering til samme tid hver dag ikke er mulig. Ved overgang fra GLP-1-reseptoragonist: Behandling med GLP-1-reseptoragonist skal
seponeres far behandling med Xultophy pabegynnes. Anbefalt startdose er 16 dosetrinn (insulin degludec 16 enheter og liraglutid 0,6 mg). Anbefalt startdose skal ikke overskrides. Ved overgang fra langtidsvirkende
GLP-1-reseptoragonist (f.eks. dosering 1 gang/uke), skal det tas hensyn til forlenget effekt. Behandlingen skal initieres pa tidspunktet som neste dose av den langtidsvirkende GLP-1-reseptoragonisten skulle tas. Streng
glukosekontroll anbefales i overgangsperioden og i pafelgende uker. Overgang fra basalinsulin: Behandling med basalinsulin skal seponeres fgr behandling med Xultophy pabegynnes. Ved overgang fra behandling
med basalinsulin er anbefalt startdose 16 dosetrmn (insulin degludec 16 enheter og liraglutid 0,6 mg). Anbefalt startdose skal ikke overskrides. Streng glukosekontroll anbefales i overgangsperioden og i pafelgende uker.
Som tillegg til orale gluk idler: Kan gis i tillegg til eksisterende oral antidiabetikabehandling. Anbefalt startdose er 10 dosetrinn (insulin degludec 10 enheter og liraglutid 0,36 mg). Som tillegg til
sulfonylureapreparat b@r dosereduksjon av su\fonylurea vurderes. Spesielle pasientgrupper: Nedsatt leverfunksjon: Kan brukes ved lett eller moderat nedsatt leverfunksjon. Maling av glukose skal intensiveres og dosen
justeres individuelt. Anbefales ikke ved alvorlig nedsatt leverfunksjon. Nedsatt nyrefunksjon: Ved lett, moderat eller alvorlig nedsatt nyrefunksjon skal méling av glukose intensiveres og dosen justeres individuelt. Anbefales
ikke ved terminal nyresykdom. Barn og ungdom <18 ar: Bruk ikke relevant. Eldre =65 &r: Kan brukes. Glukosemaling ma intensiveres og dosen justeres individuelt. Tilberedning/Handtering: For detaljert bruksanvisning, se
pakningsvedlegget. Opplasning som ikke fremstar som klar og fargeles skal ikke brukes. Preparat som har vaert frosset skal ikke brukes. Den ferdigfylte pennen skal kun brukes av én person. Den ferdigfylte pennen kan gi fra
1-50 dosetrinn i én injeksjon, i trinn pa ett dosetrinn. Dosetelleren viser antall dosetrinn. For & unnga feildosering og potensiell overdosering skal det aldri brukes en sprayte til & trekke legemidlet opp fra sylinderampullen som
er i den ferdigfylte pennen. Utformet til bruk sammen med NovoFine injeksjonsnaler med lengde opptil 8 mm. Det skal alltid settes pa en ny nal far hver bruk. Naler skal ikke brukes om igjen: Gjenbruk av naler gker risikoen
for tette naler, noe som kan fere til under- eller overdosering. Pasienten skal kaste nalen etter hver injeksjon. Blandbarhet: Skal ikke blandes med andre legemidler eller tilsettes infusjonsveaesker. Administrering: Kun til s.c.
injeksjon i lar, overarm eller abdomen. Injeksjonssted skal alltid varieres innen samme omrade for & redusere risiko for lipodystrofi. Skal ikke gis i.v. eller i.m. Kan injisereres uavhengig av maltid.
Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene.
Forsiktighetsregler: Skal ikke brukes ved diabetes mellitus type 1 eller til behandling av diabetisk ketoacidose. Hypoglykemi: For hey dose i forhold til behovet, utelatelse av et maltid eller ikke planlagt anstrengende fysisk
aktivitet, kan gi hypoglykemi. Ved behandling i kombinasjon med sulfonylurea kan risikoen for hypoglykemi reduseres ved & redusere sulfonylureadosen. Samtidig sykdom i nyre, lever eller sykdom som pavirker binyre,
hypofyse eller thyreoidea, kan kreve doseendring. Pasienter som oppnér betydelig forbedring av blodglukosekontrollen (f.eks. ved intensivert behandling), kan oppleve endring i sine vanlige varselsymptomer pa hypoglykemi,
og mé informeres om dette. Vanlige varselsymptomer kan forsvinne hos pasienter som har hatt diabetes lenge. Preparatets forlengede effekt kan forsinke restitusjonen etter hypoglykemi. Hypoglykemi kan svekke
konsentrasjons- og reaksjonsevnen, og pasienten ma rades til & ta forholdsregler for & unnga hypoglykemi ved bilkjering. Det bar vurderes om bilkjering er tilradelig for pasienter med nedsatt eller manglende forvarsler pa
hypoglykemi eller som opplever hyppige hypoglykemianfall. Hyperglykemi: Utilstrekkelig dosering og/eller avbrytelse av diabetesbehandlingen kan fere til hyperglykemi og potensielt til hyperosmolaert koma. Ved seponering
skal det sikres at retningslinjer for initiering av alternativ diabetesbehandling blir fulgt. Annen samtidig sykdom, iszer infeksjoner, kan fere til hyperglykemi og dermed fare til gkt medisineringsbehov. Administrering av
hurtigvirkende insulin ber vurderes ved alvorlig hyperglykemi. Ubehandlede hyperglykemiske ftilfeller farer etter hvert til hyperosmolaert koma/diabetisk ketoacidose, som er potensielt dedelig. Kombinasjon med pioglitazon:
Hijertesvikt er rapportert ved samtidig bruk av pioglitazon og insulin, spesielt ved risikofaktorer for hjertesvikt. Dette mé tas i betraktning hvis kombinasjonen vurderes. Hvis kombinasjonen benyttes skal pasienten observeres
for tegn/symptomer pa hjertesvikt, vektakning og @dem. Pioglitazon skal seponeres ved forverring av kardiale symptomer. @yesykdom: Intensivering av insulinbehandlingen med umiddelbar forbedret glykemisk kontroll
kan vaere forbundet med forbigaende forverring av diabetisk retinopati, mens langvarig forbedret glykemisk kontroll reduserer risikoen for progresjon av diabetisk retinopati. Antistoffer: Bruk av preparatet kan forarsake
dannelse av antistoffer mot insulin degludec og/eller liraglutid. | sjeldne tilfeller kan forekomsten av slike antistoffer kreve dosejustering for & korrigere tendens til hyper- eller hypoglykemi. Akutt pankreatitt: Akutt pankreatitt
er observert ved bruk av GLP-1-reseptoragonister, inkl. liraglutid. Pasienten ber informeres om karakteristiske symptomer, og ved mistanke om pankreatitt ber preparatet seponeres. Bekreftes akutt pankreatitt, ber behandling
ikke gjennopptas. Thyreoidea: Thyreoideabivirkninger, slik som struma, er rapportert, spesielt ved allerede eksisterende thyreoideasykdom. Preparatet ber derfor brukes med forsiktighet til disse pasientene. Inflammatorisk
tarmsykdom og dliabetisk gastroparese: Ingen erfaring, og preparatet anbefales derfor ikke til disse pasientene. Dehydrering: Tegn/symptomer pa dehydrering, inkl. nedsatt nyrefunksjon og akutt nyresvikt, er rapportert.
Pasienten ber informeres om potensiell risiko for dehydrering i forbindelse med Gl-bivirkninger og ta forholdsregler for & unnga vaeskemangel. Feilmedisinering: Pasienten skal informeres om alltid & kontrollere etiketten p&
pennen fer hver injeksjon for & unnga utilsiktet forveksling med andre injiserbare diabetespreparater. Antall valgte dosetrinn pa pennens doseteller skal kontrolleres visuelt, og det kreves derfor at pasienter som skal injisere
selv kan lese av dosetelleren. Blinde/svaksynte skal alltid fa hjelp/assistanse fra annen person med godt syn, og som har fatt oppleering i bruk av pennen. lkke-undersokte populasjoner: Overfering til preparatet fra doser av
basalinsulin <20 og >50 enheter er ikke undersgkt. Ingen erfaring med behandling av pasienter med kongestiv hjertesvikt NYHA klasse IV, og preparatet anbefales derfor ikke til bruk hos disse pasientene.
Interaksjoner: For utfyllende informasjon om relevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse.
Farmakodynamiske interaksjonsstudier er ikke utfert. In vitro-data tyder pa at potensialet for farmakokinetiske interaksjoner knyttet til CYP og proteinbinding er lav for bade liraglutid og insulin degludec. En rekke stoffer
pavirker glukosemetabolismen og kan kreve dosejustering. Betablokkere kan maskere symptomer pa hypoglykemi. Oktreotid/lanreotid kan enten ke eller redusere behovet for Xultophy. Alkohol kan forsterke eller
redusere den hypoglykemiske effekten av preparatet. Felgende kan redusere behovet for preparatet: Antidiabetika, MAO-hemmere, betablokkere, ACE-hemmere, salisylater, anabole steroider og sulfonamider. Felgende
kan gke behovet for preparatet: Orale antikonseptiva, tiazider, glukokortikoider, thyreoideahormoner, sympatomimetika, veksthormoner og danazol. Liraglutid kan gi en liten forsinkelse i magetgmmingen, som kan pavirke
absorpsjonen av orale legemidler som tas samtidig. Farmakokinetiske interaksjonsstudier viser ingen klinisk relevant forsinkelse av absorpsjon, men klinisk relevant interaksjon med virkestoff med darlig opplaselighet eller med
lav terapeutisk indeks, slik som warfarin, kan ikke utelukkes. Hyppigere monitorering av INR anbefales ved oppstart av Xultophy-behandling hos pasienter pa warfarin eller andre kumarinderivater.
Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Ingen klinisk erfaring. Hvis pasienten gnsker a bli gravid eller blir gravid, skal behandlingen seponeres. Dyrestudier med insulin degludec har ikke vist forskjell mellom insulin
degludec og humant insulin nar det gjelder embryotoksisitet og teratogenisitet. Dyrestudier med liraglutid har vist reproduksjonstoksiske effekter. Human risiko er ukjent. Amming: Ingen klinisk erfaring. Ukjent om insulin
degludec eller liraglutid utskilles i human morsmelk. Ber ikke brukes under amming pga. manglende erfaring. Insulin degludec utskilles i melk hos rotter, men konsentrasjonen i melk var lavere enn i plasma. Dyrestudier har
vist liten overgang til morsmelk for liraglutid og strukturelt lignende metabolitter. Prekliniske studier med liraglutid har vist behandlingsrelatert reduksjon av neonatal vekst hos diende rotter. Fertilitet: Ingen klinisk erfaring.
Reproduksjonsstudier p& dyr med insulin degludec har ikke indikert negativ effekt pa fertilitet. Bortsett fra en svak reduksjon i antall levende embryo etter implantasjon, indikerte dyrestudier med liraglutid ingen skadelige
effekter mht. fertilitet.
Bivirkninger: Hyppigst rapportert er Gl-bivirkninger (kan forekomme hyppigere ved behandlingsstart og avtar vanligvis i lapet av f& dager/uker ved fortsatt behandling) og hypoglykemi. Sveert vanlige (=1/10): Stoffskifte/
ernaering: Hypoglykemi'. Vanlige (=1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Kvalme, diaré, oppkast, obstipasjon, dyspepsi, gastritt, magesmerte, gastrogsofageal reflukssykdom, abdominal distensjon. Stoffskifte/ernaering:
Redusert appetitt. Undersgkelser: @kt amylase, okt lipase. @vrige: Reaksjoner pa injeksjonsstedet?. Mindre vanlige (=1/1000 til <1/100): Gastrointestinale: Gulping/raping, flatulens. Hud: Hudutslett, kige, ervervet lipodystrofi.
Immunsystemet: Urticaria, overfelsomhet. Lever/galle: Gallesten, kolecystitt. Stoffskifte/ernaering: Dehydrering. Undersgkelser: @kt hjertefrekvens. Sveert sjeldne (<1/10 000), ukjent: Gastrointestinale: Pankreatitt (inkl.
nekrotiserende pankreatitt). Immunsystemet: Anafylaktisk reaksjon. @vrige: Perifert gdem.
' Alvorlig hypoglykemi kan fere til bevisstlashet og/eller krampeanfall, og kan gi forbigdende eller permanent hjerneskade eller t.o.m. dedsfall.
2 Inkl. hematom, smerte, blgdning, erytem, knuter, hevelse, misfarging, kige, varmefglelse samt klump pa injeksjonsstedet. Vanligvis milde og forbigdende, forsvinner normalt ved fortsatt behandling.
3 Inkl. lipohypertrofi, lipoatrofi. Kontinuerlig variasjon av injeksjonssted innenfor det bestemte injeksjonsomradet kan bidra til 4 redusere risikoen.
Overdosering/Forgiftning: Begrensede data. Hypoglykemi kan utvikles ved hayere dose enn det er behov for. Symptomer: Varierer fra matthet, sult, svette og kramper til bevisstlashet (insulinsjokk). Behandlling: Ved mild
hypoglykemi gis glukose eller sukkerholdige produkter oralt. Det anbefales derfor at pasienten alltid har med seg glukoseholdige produkter. Ved alvorlig hypoglykemi der pasienten er bevisstlgs, injiseres glukose i.v. eller
glukagon (0,5-1 mg) i.m. eller s.c. Glukose skal gis i.v. hvis pasienten ikke reagerer p& glukagon innen 10-15 minutter. Nar pasienten igjen er ved bevissthet, anbefales perorale karbohydrater for & forhindre tilbakefall. Se
Giftinformasjonens anbefalinger for insulin og analoger A10A og liraglutid A10B J02 pa www.felleskatalogen.no.
Egenskaper: Klassifisering: Langtidsvirkende insulinanalog (insulin degludec) og glukagonlignende peptid-1 (GLP-1)-analog (liraglutid), begge fremstilt ved rekombinant DNA-teknologi. Liraglutid har 97% homologi for
inkretinhormonet humant GLP-1. Virkningsmekanisme: Kombinasjonspreparat som bestar av insulin degludec og liraglutid som har komplementaere virkningsmekanismer for & forbedre glykemisk kontroll. Forbedrer
glykemisk kontroll via varig reduksjon av fastende plasmaglukosenivéer og postprandiale glukosenivaer etter alle maltider. Insulin degludec bindes spesifikt til humaninsulinreseptoren og gir samme farmakologiske effekt som
humant insulin. Blodglukosesenkende effekt av insulin degludec skyldes at opptaket av glukose lettes ved at insulinet bindes til reseptorer i muskel- og fettceller, samtidig som utskillelse av glukose fra lever hemmes. Etter
s.c. injeksjon danner insulin degludec opplaselige multiheksamerer som danner et insulindepot hvorfra insulin degludec kontinuerlig og langsomt absorberes over i sirkulasjonen. Dette gir en flat og stabil glukosesenkende
effekt med lav dag-til-dag-variasjon mht. insulineffekt. Kardiovaskulzer sikkerhet av insulin degludec er bekreftet, se SPC for ytterligere informasjon. Virkningen av liraglutid medieres via en spesifikk interaksjon med GLP-
1-reseptorer. Ved hay blodglukose blir insulinutskillelse stimulert og glukagonutskillelse hemmet. Omvendt vil liraglutid under hypoglykemi redusere insulinutskillelse og ikke svekke glukagonutskillelsen. Mekanismen med
blodglukosesenking involverer ogsa en mindre forsinkelse i magetemming. Liraglutid reduserer kroppsvekt og mengde kroppsfett via mekanismer som involverer redusert sult og nedsatt energiinntak. Liraglutid er vist &
forebygge kardiovaskulaere hendelser hos pasienter med type 2-diabetes og hey kardiovaskuleer risiko. Se SPC for ytterligere informasjon. Absorpsjon: Steady state-konsentrasjon av insulin degludec og liraglutid nas etter
2-3 dager. Proteinbinding: Insulin degludec: >99%. Liraglutid >98%. Halveringstid: Insulin degludec: Ca. 25 timer. Liraglutid: Ca. 13 timer. Metabolisme: Insulin degludec metaboliseres pa lignende mate som humant insulin.
Alle metabolitter som dannes er inaktive. Liraglutid metaboliseres pa lignende méte som store proteiner uten at noe spesifikt organ er identifisert som hovedeliminasjonsvei.
Oppbevaring og holdbarhet: Oppbevares i kjgleskap (2-8°C). Holdes borte fra fryseelementet. Skal ikke fryses. La pennehetten sitte pa for a beskytte mot lys. Etter anbrudd: Oppbevares ved hgyst 30°C eller i kjgleskap
(2-8°C). La pennehetten sitte pa for & beskytte mot lys. Preparatet skal kasseres 21 dager etter anbrudd.
Pakninger og priser: 3 x 3 ml' (ferdigfylt penn) kr 1474,80.
Refusjon:
"A10A E56_1Insulin degludec og liraglutid
Refusjonsberettiget bruk: Behandling av voksne med diabetes mellitus type 2 i kombinasjon med metformin nar metformin kombinert med en GLP-1-reseptoragonist eller basalinsulin ikke gir adekvat glykemisk kontroll.
Refusjonskode:

IcPC Vilkar nr ICD Vilkar nr
T90 Diabetes type 2 225 E1 Diabetes mellitus type 2 225

Vilkér: (225)  Refusjon ytes kun til pasienter som ikke oppnar tilstrekkelig sykdomskontroll pa hayeste tolererte dose metformin
Sist endret: 28.06.2018

Basert pa SPC godkjent av SLV: 20.09.2018
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Forhandsgodkjent refusjon'

Diabetes type 2

V Xu ItOphy®— Basalinsulin- og GLP-1-analog

i én penn pa bla resept'

Insulatard®
(NPH-insulin)

Xultophy®

(Insulin degludec
+ liraglutid)

Avslutt naveerende

behandling med basalinsulin ' Xu|tophy®:
og start opp med:

Har du pasienter som
ikke kommer i mal
med Insulatard® eller 1 injeksjon daglig?

andre basalinsuliner? 16 dosetrinn4 Kan tas uavhengig av maltid?

Overgang til Xultophy® o :
fra 20-50 enheter basal- XUltOphy® 1 blodgllukﬁsgrgallng daglig
insulin/dagn er under- . . . Juster Xultophy®-dosen som
sokt i klingk studie? i kombinasjon med metformin vanlig basalinsulin basert pa

Anbefalt startdose skal ikke overskrides maling av fastende plasma-

og det anbefales streng glukosekontroll 2
i overgangsperioden og i de p&felgende glukose for frokost
ukene.

For bedre Se under for
glykemisk kontroll3 refusjonsbetingelser!

Xultophy® er et kombinasjonspreparat som bestar av den langtidsvirkende insulinanalogen insulin degludec og GLP-1-analogen liraglutid som har komplementzere virknings-
mekanismer for a forbedre glykemisk kontroll?

Indikasjon? Refusjonsberettiget bruk’

Xultophy® er indisert til behandling av voksne med utilstrekkelig kontrollert diabetes mellitus Behandling av voksne med diabetes mellitus type 2 i kombinasjon med metformin nar metformin
type 2 for & forbedre glykemisk kontroll som tillegg til diett, fysisk aktivitet og andre orale kombinert med en GLP-1-reseptoragonist eller basalinsulin ikke gir adekvat glykemisk kontroll.
legemidler til behandling av diabetes. Se SPC for resultater fra studier vedrerende kombinasjoner, Refusjonskode: Vilkar:

effekt pa glykemisk kontroll og populasjoner som ble undersgkt. ICPC Vilkar nr 225 | Refusjon ytes kun til pasienter
Kontraindikasjon® T90 | Diabetes type 2 225 som ikke oppnar t\lstrekkehg
Overfglsomhet overfor ett av eller begge virkestoffene eller overfor noen av hjelpestoffene glyserol, fenol, ICD Vilkér nr syfdomséontroll p? hoyeste
sinkacetat, saltsyre (for justering av pH), natriumhydroksid (for justering av pH), vann til injeksjonsvaesker. E11 | Diabetes mellitus type 2 | 225 {olererte dose metformin.

Utvalgt sikkerhetsinformasjon®

Xultophy® kan benyttes Xultophy® anbefales ikke
o Xultophy® er et kombinasjonspreparat og bestér av insulin degludec og liraglutid, som har Voksne, inkludert eldre (365 ar)
komp.\ementaere \/|rk.nmgsmekamsrrller for & forbedre glykemlsk kontroll . Alder Hos eldre (=65 &r): Maling av glukose mé intensiv- | Barn/ungdom under 18 ar
¢ Kardiovaskulaere sikkerhetsstudier er giennomfert for insulin degludec (DEVOTE) og liraglutid eres, og dosen justeres individuelt
(LEADER) respektivt " -
 Til subkutan injeksjon (lar, overarm eller abdominalvegg) 1 gang daglig, nér som helst i lgpet av dagen . [z ek el Byl r_\edsatt. Jeminalinviesvkoons
il oller tonomm r{némjd : 99) 1 gang daglig, P 98N Nyrefunksjon Ved nedsatt nyrefunksjon: Maling av glukose mé | (€GFR < 15 - og behov for
¢ Glemt dose: Ta dosen nar man oppdager det, og gjenoppta deretter vanlig doseregime. Det skal alltid intensiveres, 09 dosen justeres indviduelt dialyseftransplantasion)
vaere minst 8 timer mellom hver injeksjon ’ Hjertesvikt NYHA klasse |-l NYHA klasse IV
* Gastrointestinale bivirkninger, inkludert kvalme, oppkast og diare er vanlige (>1/100 til <1/10 . Mild og moderat nedsatt N .
brukere). Forekommer oftest i begynnelsen av behandlingen og reduseres vanligvis i lepet av f& dager Leverfunksjon | Ved nedsatt leverfunksjon: Maling av glukose ma | Alvorlig nedsatt
eller uker med fortsatt behandling. Ta forhandsregler for & unngd vaeskemangel intensiveres, og dosen justeres individuelt.
¢ Hypoglykemi er en hyppig rapportert bivirkning (=1/10 brukere). For hgy dose i forhold til behovet, Unnga feilmedisinering.
utelatelse av et maltid eller ikke planlagt anstrengende fysisk aktivitet kan gi hypoglykemi. Vurdér Pasienter skal gis beskjed om alltid & kontrollere etiketten p& pennen fer hver injeksjon for & unngé
dosereduksjon av sulfonylurea ved samtidig bruk utilsiktet forveksling mellom Xultophy® og andre injiserbare diabetespreparater. Det er viktig at alle
¢ Overfering til Xultophy® fra doser av basalinsulin <20 og >50 enheter er ikke undersgkt bivirkninger og ugnskede medisinske hendelser rapporteres til Statens Legemiddelverk eller Novo

o Skal ikke brukes hos pasienter med diabetes mellitus type 1 eller til behandling av diabetisk ketoacidose ~ Nordisk. Les preparatomtalen fer forskrivning av Xultophy®.

@ Novo Nordisk Scandinavia AS ®
Nydalsveien 28 u .
Postboks 4814 Nydalen
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Hjertestansiidrett

Envideoanalyse kaster nytt lys
over patofysiologien ved akutt
hjertestans iidrett.

Blant ungdom som driver med regelmessig
idrett, er plutselig hjertestans dessverre en
ikke helt uvanlig drsak til dgdsfall. I en nylig
publisert studie var det 6,8 dgdsfall per

100 000 idrettsutgvere, hgyere enn for tra-
fikkulykker, kreft og overdoser (1). Alexander
Dale Oens ded pga. koronarsykdom i 2012
og tidligere skilgper Ida Eides dgdsfall
under et mosjonslep hgsten 2018 er norske
eksempler som skapte store medieover-
skrifter. Arsaker til hjertestans hos idretts-
utgvere er mangelfullt forstatt. Det er antatt
at idrettsdrevet hgygradig adrenerg stimu-
lus kan trigge underliggende hjertesykdom
og fore til malign arytmi (2). Analyse av
videofilmer som viser idrettsrelatert hjerte-
stans kan gi virkelighetsnaere data og belyse
patofysiologien.

Vi har derfor gjennomfert en studie der vi
spkte i nettbaserte videodatabaser (youtube
og google) etter videofilmet hjertestans
iidrett (3). Vi identifiserte 35 filmer av profe-
sjonelle (n = 26) og amatgridrettsutgvere
(n=9).34 av idrettsutgverne var menn.

25 var under 35 ar. 21 (60 %) med akutt hjerte-
stans overlevde og 14 (40 %) dede.

Aktivitetens intensitet

128 videoer var det mulig a vurdere niva av
fysisk aktivitet for hjertestansen: 19 tilfeller
oppsto under aktivitet med lav intensitet,
seks under moderat intensitet og tre under
hgy intensitet. Et overraskende funn var at
plutselig hjertestans hovedsakelig forekom
ved lavintensitetsaktivitet. I ni av disse tilfel-
lene var det relativt kort tid (5-30 sekunder)

fra en periode med hgy intensitet til hjerte-
stans inntraff. Man kan spekulere i flere
grunner til at hjertestans opptrer spesielt
hyppig i denne fasen, blant annet kan det
veere en ubalanse i det autonome nerve-
systemet som forer til elektriske forstyrrel-
ser i hjertet og gkt spredning av refrakteer-
perioden i hjertesyklusen (dispersion of
refractoriness) (4). Uten at det er helt ana-
logt, er det vist i andre sammenhenger at
repolariseringsfasen av hjertesyklus er en
sarbar fase for a utlgse arytmi (5). Selv om
mye ikke er forstatt fullt ut, stotter ikke
vare funn den vanlige oppfatningen om

at hjertestans i idrett hovedsakelig skyldes
sympatisk overstimulering. Parasympatisk
indusert hjertestans kan veere undervurdert.

«Vdre funn stgtter ikke
denvanlige oppfatningen
omathjertestansiidrett
hovedsakelig skyldes
sympatisk overstimuleringy»

Resuscitering

126 av de 35 videoene var det mulig a obser-
vere om gjenopplivning ble startet. Resusci-
tering ble utfort hos 20: kun hjerte- og lunge-
redning (HLR) (8 tilfeller), HLR + defibrille-
ring (10 tilfeller), prekordialt slag (1 tilfelle)
eller sjokk fra implanterbar hjertestarter
(ICD) (1 tilfelle). Av de 20 gjenopplivede per-

sonene fikk 13 resuscitering innen ett minutt.

12 av disse 13 overlevde (92 %), et betydelig
heyere tall sammenlignet med gruppen der
gjenopplivning ikke ble observert. Av disse
overlevde 1av 6 (17 %). I gruppen med forsin-
ket gjenopplivning overlevde 3 av 5 (60 %).
Som forventet hadde rask resuscitering en
positiv pdvirkning pa overlevelse. I flere

tilfeller brukte medisinsk personell lang tid
pd & gjenkjenne hjertestans. Standard ber
veere at hjertestansofre ved sportsarrange-
menter far riktig behandling innen ett
minutt. Tre av hjertestanstilfellene i amatgr-
idrett fikk god behandling fordi en lerer,
trener eller forelder nylig hadde veert pa
HLR-kurs.

Tegn assosiert med hjertestans

Tegn assosiert med hjertestans ble observert
i 23 hendelser: plutselig kollaps fremover,

at gynene ruller bakover, krampelignende
bevegelser og agonal respirasjon (snorkende,
uregelmessig eller annen uhensiktsmessig
respirasjon). I flere av hendelsene kunne
man observere mer enn ett tegn assosiert
med hjertestans, tegn som skyldes akutt
sirkulasjonssvikt og cerebral hypoksi.

Noen av tegnene, som kramper og agonal
respirasjon, forer til forsinket resuscitering
(6). Agonal respirasjon var den vanligste
arsaken til feiltolket hjertestans i et mate-
riale basert pa npdsamtaleoppringninger
i Oslo og Akershus (7). Antageligvis skaper
agonal respirasjon forvirring blant hjelpe-
mannskapet og forbipasserende om hjerte-
stansen er reell. Ogsa i var studie fikk ofrene
med den typen assosierte tegn til hjerte-
stans forsinket behandling, og oftere ingen
behandling. Tegnene er vanlige i tidlig fase
av hjertestans. Bedre kunnskap om tegn
assosiert med hjertestans kan gjgre at
hjertestans raskere blir erkjent og resuscite-
ring tidligere igangsatt. Muligens bgr man
utstyre HLR-treningsdukkene med agonal
respirasjon som et tegn pa hjertestans, slik
at man kan trene pa a gjenkjenne og for-
tolke dette riktig.

Mottatt 28.11.2018, forste revisjon innsendt 12.12.2018,
godkjent 13.12.2018.
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v olumian

{baricitinib) tabletter

OLUMIANT® (BARICITINIB)
EN ORAL JAK1 OG
JAK2-HEMMER TIL

- En tablett en gang daglig.!

- For voksne pasienter med moderat til alvorlig aktiv RA som har hatt = _ ~
utilstrekkelig respons pa eller er intolerante overfor ett eller flere DMARDS.? - —
- Kan brukes i monoterapi eller i kombinasjon med metotreksat.2 —

Sikkerhetsinformasjon:

De vanligst rapporterte bivirkningene som oppsto hos = 2 % av-pasientene som ble behandlet med
Olumiant monoterapi eller i kombinasjon med cDMARDSs var okt

LDL-kolesterol (33,6 %), avre luftveisinfeksjoner (14,7 %) og kvalme (2,8 %).

Infeksjoner rapportert under behandlingen inkluderte herpes zoster.?

Referanser: 1.SPCav 27.09.2018, avsnitt4.2%2. SPCayv. 27.09.2018avsnitt 4.1..3.SPCav 27.09.2018, avsnitt4.8

Felleskatalogtekst

Olumiant Lilly
Selektivt immunsuppressivt middel, JAK-hemmer. ATC-nr:LO4A A37

TABLETTER, filmdrasjerte 2 mg og 4 mg: Hver tablett inneh.: Baricitinib 2 mg, resp. 4 mg, mannitol,

soyalecitin, hjelpestoffer. Fargestoff: Redt jernoksid (E 172), titandioksid (E 171).

Indikasjoner: Som monoterapi eller i kombinasjon med metotreksat til behandling av moderat til
alvorligaktiv revmatoid artritt hos voksne som har hatt utilstrekkelig respons pd, eller som har vaert
intolerante overfor, ett eller flere sykdomsmodifiserende antirevmatiske legemidler (DOMARD).

Dosering: Behandling ber startes opp av lege med erfaring innen diagnostisering og behandling av
revmatoid artritt. Voksne: Anbefalt dose er 4 mg 1 gang daglig. 2 mg 1 gang daglig kan vaere egnet
ved kroniske eller tilbakevendende infeksjoner, og kan ogséa vurderes ved oppnadd vedvarende
kontroll pa sykdomsaktivitet og som er kvalifisert for dosereduksjon, se SPC. Behandling skal ikke
startes opp ved hematologiske avvik under visse grenser, se Forsiktighetsregler. Nar testverdiene
er forbedret og over disse grensene, kan behandlingen startes opp. Spesielle pasientgrupper:
Nedsatt leverfunksjon: Ingen dosejustering nedvendig ved lett eller moderat nedsatt leverfunksjon.
Anbefales ikke ved alvorlig nedsatt leverfunksjon. Nedsatt nyrefunksjon: Anbefalt dose ved Cl , 30-
60 ml/minutt er 2 mg 1 gang daglig. Anbefales ikke ved Cl., <30 ml/minutt. Barn og ungdom <18
dr: Sikkerhet og effekt er ikke fastslatt. Eldre =75 dr: Begrenset erfaring. Egnet startdose er 2 mg
1 gang daglig. Samtidig bruk av sterke OAT3-hemmere (f.eks. probenecid): Anbefalt dose er 2 mg 1
gang daglig. Administrering: Kan tas nar som helst pa degnet, med eller uten mat. Skal svelges med
1 glass vann.

Kontraindikasjoner: Overfalsomhet for innholdsstoffene. Graviditet.

Forsiktighetsregler: Infeksjoner: Forbundet med okt infeksjonsfrekvens, feks. avre
luftveisinfeksjoner. Hos behandlingsnaive pasienter ga kombinasjon med metotreksat okt
infeksjonsfrekvens sammenlignet med baricitinib monoterapi. Nytte/risiko ber vurderes neye
for behandlingsstart ved aktive, kroniske eller tilbakevendende infeksjoner. Utvikles en infeksjon,
skal pasienten overvakes noye og behandlingen avbrytes midlertidig ved manglende respons pa
standardbehandling. Behandling skal ikke fortsettes fer infeksjonen er gatt tilbake. Tuberkulose
(TB): Pasienten skal undersekes for TB fer behandlingsoppstart. Skal ikke gis ved aktiv TB. TB-
behandling skal vurderes fer oppstart av baricitinib hos pasienter med tidligere ubehandlet,
latent TB. Hematologiske avvik: Behandling skal ikke startes opp, eller skal midlertidig avbrytes,
ved ANC <1 x 10° celler/liter, ALC <0,5 x 10° celler/liter eller hemoglobin <8 g/d| observert under
rutinemessig kontroll. Risikoen for lymfocytose er okt hos eldre med revmatoid artritt. Sjeldne
tilfeller av lymfoproliferative sykdommer er rapportert. Virusreaktivering: Virusreaktivering,
inkl. tilfeller av reaktivering av herpesvirus (feks. herpes zoster, herpes simplex) er rapportert.
Herpes zoster er rapportert oftere hos eldre =65 ar tidligere behandlet med bade biologiske
og konvensjonelle DMARD. Utvikles herpes zoster, skal behandlingen avbrytes midlertidig
til utbruddet gér over. Undersekelse for viral hepatitt skal utferes iht. kliniske retningslinjer
for behandlingsoppstart. Vaksinasjon: Data p& respons pa levende vaksiner foreligger ikke.
Vaksinasjon med levende, svekkede vaksiner under eller umiddelbart fer behandling anbefales
ikke. For behandling startes anbefales det at pasienten er vaksinert iht. gjeldende retningslinjer
for vaksinasjon. Lipider: Doseavhengige okninger i blodlipidverdier er rapportert. Etter
statinbehandling sank LDL-kolesterolet til niva tilsvarende fer behandlingsstart av baricitinib.
Lipidverdier ber méles ca. 12 uker etter behandlingsoppstart. Pasienten ber deretter behandles
iht. internasjonale kliniske retningslinjer for hyperlipidemi. Effekten av disse okningene i
lipidverdier pa kardiovaskulaer morbiditet og mortalitet er ikke fastslatt. @kninger av hepatiske
transaminaser: @kninger av ALAT og ASAT til 25 og 210 x ULN er rapportert hos <1%. Hos
behandlingsnaive pasienter farte kombinasjon med metotreksat til okt frekvens av forheyede

Dette legemiddelet er underlagt saerlig overvakning for a oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa raskt som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning.

hepatiske transaminaser sammenlignet med baricitinib monoterapi. Observeres ALAT- eller ASAT-
okninger under rutinemessig pasientoppfelging, og legemiddelindusert leverskade mistenkes,
skal behandling avbrytes midlertidig til diagnosen er ekskludert. Malignitet: Immunmodulerende
legemidler kan gke risikoen for maligniteter, inkl. lymfom, hos pasienter med revmatoid artritt. Data
for baricitinib er utilstrekkelig. Langsiktige sikkerhetsevalueringer pagér. Venas tromboembolisme:
Brukes med forsiktighet ved kjent risiko for dyp venetrombose (DVT) og lungeemboli (PE) som alder,
overvekt, tidligere DVT/PE, og hos pasienter under kirurgisk behandling og immobilisering. Ved
Kliniske tegn pa DVT/PE avbrytes behandlingen midlertidig, pasienten undersekes og folges opp
medrelevant behandling.

Interaksjoner: For utfyllende informasjon omrelevante interaksjoner, bruk interaksjonsanalyse.
Kombinasjon med biologiske DMARD eller andre JAK-hemmere anbefales ikke, da risiko for
additiv immunsuppresjon ikke kan utelukkes. Forsiktighet ber utvises ved samtidig bruk av
potente immunsuppressiver pga. begrensede data. Samtidig bruk av OAT3-hemmeren probenecid
ga en dobling av AUC for baricitinib, se Dosering. Forsiktighet ber utvises ved samtidig bruk
med den svake OAT3-hemmeren teriflunomid eller prodruget leflunomid, da dette kan gi okt
baricitinibeksponering. Det kan ikke utelukkes at baricitinib er en klinisk relevant OCT1-hemmer.
Vaksinasjon, se Forsiktighetsregler.

Graviditet, amming og fertilitet: Graviditet: Kontraindisert. Ingen data. Dyrestudier har vist
reproduksjonstoksiske og teratogene effekter. Fertile kvinner skal bruke sikker prevensjon under
ogminst 1 uke etter behandling. Hvis graviditet oppstar under behandling skal pasienten informeres
om potensiell risiko for fosteret. Amming: Overgang i morsmelk er ukjent. Skal ikke brukes under
amming. Det mé tas en beslutning om amming skal opphere eller behandling avstas fra, basert pa
nytte—/%isikovurdering, Fertilitet: Dyrestudier antyder at kvinnelig fertilitet kan reduseres under
behandlingen, men ingen effekt pa mannlig spermatogenese.

Bivirkninger: Sveert vanlige (21/10): Infeksiese: @vre luftveisinfeksjon. Stoffskifte/ernaring:
Hyperkolesterolemi. Vanlige (>1/100 til <1/10): Blod/lymfe: Trombocytose. Gastrointestinale:
Kvalme. Infeksigse: Herpes zoster, herpes simplex, gastroenteritt, urinveisinfeksjon, pneumoni.
Lever/galle: @kt ALAT.Mindre vanlige (>1/1000 til <1/100): Blod/lymfe: Naytropeni. Hud: Akne.
Lever/éalle: @kt ASAT. Stoffskifte/ernzering: Hypertriglyseridemi. Undersekelser: Vektekning,
okt CK. Overdosering/Forgiftning: Se Giftinformasjonens anbefalinger LO4A A37 pa www.
felleskatalogen.no.

Egenskaper: Virkningsmekanisme: Selektiv, reversibel hemmer av Janus-kinase (JAK)1 og JAK2.
Ved & hemme disse moduleres direkte signalisering av en rekke cytokiner som er relatert til RA,
inkl. IL-6 og IFN-y2. Baricitinib er forbundet med forbedringer i tegn og symptomer, fysisk funksjon,
pasientvurderinger og progresjon av strukturell leddskade, sammenlignet med ulike komparatorer
i kliniske studier, se SPC for ytterligere informasjon. Absorpsjon: Rask. Median T_ : Ca. 1 time.
Absolutt biotilgjengelighet: Ca. 79%. Proteinbinding: Ca. 50%. Fordeling: Gjennomsnittlig Vd ved iv.
infusjon er 76 liter. Halveringstid: Gjennomsnittlig t*/2 og tilsynelatende clearance ved revmatoid
artritt er hhv. 12,5 timer og 9,42 liter/time. Metabolisme: <10% av dosen metaboliseres via
CYP3A4. Utskillelse: Hovedsakelig renalt (ca. 75%). Ca. 20% utskilles i feces.Pakninger og priser:
2 mg: 28 stk.! (blister) kr 10685,60. 4 mg: 28 stk.! (blister) kr 10685,60. 98 stk.! (blister) kr
37308,80.RgrC.

Refusjon: * H-resept: LO4A A37_12 Baricitinib

Refusjonsberettiget bruk: Rekvirering skal gjeres i trdd med nasjonal faglig retningslinje for bruk
av TNF-a hemmere og andre biologiske betennelsesdempende legemidler og feringer fra RHF/LIS
spesialistgruppe. Vilkér: (216). Refusjon ytes kun etter resept fra sykehuslege eller avtalespesialist.

Sist endret: 20.12.2018
Basert p& SPC godkjent av SLV/EMA: 27.09.2018

For mer informasjon, se fullstendig informasjon om forskriving og medisinsk veiledning pa www.olumiant.no.

Eli Lilly Norge AS. Postboks 6090 Etterstad, Beseksadresse: Innspurten 15, 0663 Oslo. +47 22 88 18 00 (office), www.lilly.no
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Y italt7

(ixekizumab)

Taltz® (iksekizumab) er en IL-17A-hemmer som er indisert til behandling av moderat til
alvorlig plakkpsoriasis hos voksne som er aktuelle for systemisk behandling, og aktiv
psoriasisartritt, alene eller i kombinasjon med metotreksat, hos voksne pasienter som
har respondert utilstrekkelig, eller som er intolerante overfor ett eller flere
sykdomsmodifiserende antirevmatiske legemidler (DMARDs)!.

AIM FOR
CLEAR SKIN*

Anbefalt dosering ved plakkpsoriasis:

-

e Uke 0: 160 mg som subkutan injeksjon (to injeksjoner 4 80 mg)
e Etterfulgt av 80 mg (én injeksjon) ved uke 2, 4, 6, 8, 10 0g 12
e Deretter en vedlikeholdsdose pa 80 mg hver 4. uke

Hos pasienter med samtidig psoriasisartritt og moderat til alvorlig plakkpsoriasis er anbefalt
doseringsregime det samme som for plakkpsoriasis. For utfyllende informasjon og ytterligere
indikasjon, se Felleskatalogtekst.?

Taltz for plakkpsoriasis innferes pa Hresept fra 15.12.18 etter positiv avgjerelse i Beslut-
ningsforum den 19.11.18. Beslutningsforum vurderer at en innfgring av Taltz kan redusere de
totale utgiftene som brukes pa plakkpsoriasis dersom innfgringen farer til at flere nytter Taltz i

stedet for de mer kostbare alternativene.®
Taltz er ikke godkjent av Beslutningsforum for bruk i psoriasisartritt.6

Sikkerhetsinformasjon: Behandling med Taltz er forbundet med en gkt hyppighet av
infeksjoner, som f.eks. gvre luftveisinfeksjon og reaksjoner pa injeksjonsstedet.* Taltz
bar brukes med forsiktighet hos pasienter med klinisk relevante kroniske infeksjoner eller
pasienter med betennelsessykdommer i tarmen. Taltz skal skal ikke gis til pasienter med
aktiv tuberkulose.®

1: SPC AV 25.05.2018, AVSNITT 4.1. 2: SPC AV 25.05.2018, AVSNITT 5.1. 3: SPC AV 25.05.2018, AVSNITT 4.2. 4: SPC AV 25.05.2018, AVSNITT 4.8. 5: SPC AV 25.05.2018 , AVSNITT 4.4. 6: NYE METODER, AKTUELT

HTTPS://NYEMETODER.NO/NYHETER/INNFORER-NYTT-MEDIKAMENT-TIL-PLAKKPSORIASIS AV (23.11.2018)

Felleskatalogtekst

Taltz Lilly

Immunsuppressivt middel, interleukinhemmer. ATC-nr.: LO4A C13

INJEKSJONSVASKE, opplesning i ferdigfylt penn 80 mg: Hver ferdigfylte penn (1 ml) inneh.:
lksekizumab 80 mg, natriumsitrat, vannfri sitronsyre, natriumklorid, polysorbat 80, vann til injeksjonsvaesker.

Indikasjoner Behandling av moderat til alvorlig plakkpsoriasis hos voksne som er aktuelle for systemisk behandling.

Alene eller i kombinasjon med metotreksat (MTX) til behandling av aktiv psoriasisartritt hos voksne som har
respondert utilstrekkelig pa, eller som er intolerante overfor ett eller flere sykdomsmodfiserende antirevmatiske
legemidler (DOMARD).

Dosering Brukes under veiledning og tilsyn av lege med erfaring i diagnostisering og behandling av indiserte
tilstander. Seponering bar vurderes ved manglende respons etter 16-20 uker. Enkelte pasienter med delvis respons
ved behandlingsoppstart kan fortsatt fa bedring ved behandling utover 20 uker.

Voksne: Plakkpsoriasis: Anbefalt dose er 160 mg (2 injeksjoner a 80 mg) som s.c. injeksjon ved uke 0, deretter 80
mg ved uke 2, 4, 6, 8, 10 og 12, videre 1 vedlikeholdsdose pa 80 mg hver 4. uke. Psoriasisartritt: Anbefalt dose
er 160 mg (2 injeksjoner a 80 mg) som s.c injeksjon ved uke 0, deretter 80 mg (1 injeksjon) hver 4. uke. Samtidig
psoriasisartritt og moderat til alvorlig plakkpsoriasis: Dosering som for plakkpsoriasis.

Spesielle pasientgrupper: Nedsatt lever-/nyrefunksjon: lkke undersgkt. Ingen doseringsanbefalinger kan gis.
Barn og ungdom: 6-18 &r: Sikkerhet og effekt ikke fastslatt. <6 &r: Bruk ikke relevant. Eldre: Ingen dosejustering
nedvendig. Begrenset erfaring >75 ar.

Tilberedning/Handtering: Skal ikke ristes. Se pakningsvedlegg.

Administrering: Gis s.c. Hudomrader med psoriasis bar unngés ved valg av injeksjonssted, og injeksjonssted bar
varieres. Etter grundig oppleering i s.c. injeksjonsteknikk kan pasienten injisere selv, dersom det vurderes hensikts-
messig. Legen skal sikre tilstrekkelig oppfelging av pasienten.

Kontraindikasjoner Alvorlig overfglsomhet for innholdsstoffene. Klinisk relevante aktive infeksjoner (f.eks.
tuberkulose).

Forsiktighetsregler Infeksjoner: @ker hyppigheten av infeksjoner (f.eks. gvre luftveisinfeksjoner, oral candidiasis,
konjunktivitt og tineainfeksjoner). Brukes med forsiktighet ved klinisk relevante kroniske infeksjoner. Dersom infeksjon
utvikles skal pasienten overvakes ngye, og iksekizumab seponeres ved manglende respons pa standardbehandling
eller hvis infeksjonen blir alvorlig. Behandling skal ikke gjenopptas fer infeksjonen er leget. Overfalsomhet: Alvorlige
overfglsomhetsreaksjoner, inkl. anafylaksi, angiogdem og urticaria, er rapportert. Sene (10-14 dager etter injeksjon),
alvorlige overfalsomhetsreaksjoner, inkl. omfattende urticaria, dyspné og haye antistofftitre er rapportert sjeldent.
Behandlingen seponeres gyeblikkelig og hensiktsmessig behandling igangsettes. Betennelsessykdom i tarm: Nye
eller forverrede tilfeller kan oppsta. Forsiktighet utvises ved betennelsessykdom i tarm, inkl. Crohns sykdom og ul-
cergs kolitt, og pasienten fglges ngye opp. Immunisering: Skal ikke brukes samtidig med levende vaksiner. Respons
pa inaktiverte vaksiner er utilstrekkelig dokumentert.

Interaksjoner For utfyllende informasjon fra Legemiddelverket om relevante interaksjoner, se L04A C13

Formelle in vivo interaksjonsstudier er ikke utfert for plakkpsoriasis. Under kronisk inflammasjon er dannelsen av
enkelte CYP450-enzymer undertrykt pga. gkt cytokinniva. lksekizumab kan gi normalisering av CYP450-niv4, fulgt av
lavere eksponering for CYP450-substrater som gis samtidig. Klinisk relevant effekt pa CYP450-substrater med smalt
terapeutisk vindu, hvor dosen er individuelt justert (f.eks. warfarin), kan ikke utelukkes. Terapeutisk overvakning

ber vurderes ved behandlingsoppstart. Sikkerhet av iksekizumab i kombinasjon med andre immunmodulerende
midler eller fototerapi er ikke undersgkt. Interaksjoner er ikke sett ved samtidig administrering av MTX og/eller
kortikosteroider, ved psoriasisartritt.

Graviditet, amming og fertilitet Graviditet: Begrensede data. Bruk under graviditet ber unngés. Fertile kvinner
skal bruke sikker prevensjon under og i minst 10 uker etter behandling.

Amming: Utskillelse i morsmelk er ukjent. Det ma tas en beslutning om amming skal opphere eller behandling avstas
fra, basert pa nytte-/risikovurdering.

Fertilitet: lkke undersgkt. Dyrestudier viser ingen direkte eller indirekte skadelige effekter mhp. fertilitet.

Bivirkninger Sveert vanlige (>1/10): Infeksigse: @vre luftveisinfeksjoner. @vrige: Reaksjoner pa injeksjonsstedet.
Vanlige (>1/100 til <1/10): Gastrointestinale: Kvalme. Infeksigse: Herpes simplex (mukokutan), tineainfeksjon.
Luftveier: Orofaryngeal smerte. Mindre vanlige (>1,/1000 til <1,/100): Blod/lymfe: Ngytropeni, trombocytopeni. Hud:
Eksem, urticaria, utslett. Inmunsystemet: Angiogdem. Infeksigse: Influensa, rhinitt, oral candidiasis, konjunktivitt,
cellulitt. Sjeldne (>1,/10 000 til <1/1000): Immunsystemet: Anafylaksi.

Overdosering/Forgiftning

Behandling: Pasienten overvakes for tegn/symptomer pa bivirkninger. Symptomatisk behandling startes umiddel
bart.

Egenskaper Klassifisering: 1gG4 monoklonalt antistoff med hay affinitet og spesifisitet til interleukin 17A (IL-17A

og IL-A/F). Virkningsmekanisme: Forhgyede konsentrasjoner av IL-17A har veert involvert i patogenesen av
psoriasisartritt og psoriasis ved & fremme proliferasjon og aktivering av keratinocytter. Noytralisering av IL-17A med
iksekizumab hemmer disse prosessene. lksekizumab binder ikke til ligandene IL-17B, IL-17C, IL-17D, IL-17E eller
IL-17F. Reduserer inflammasjonsmarkeren CRP. lksekizumab er forbundet med forbedringer av erytem, hardhet og
flassing i plakkpsoriasislesjoner, inkl. genital psoriasis, samt reduksjon i tegn og symptomer, fysiske funksjoner og
forsinkelse i strukturell leddskade ved psoriasisartritt. For sammenligning med komparator, se SPC. Absorpsjon:
Tmax 4-7 dager. Biotilgjengelighet: 54-90%. Proporsjonal gkning i AUC ved doseomrade 5-160 mg gitt som s.c.
injeksjon. Fordeling: Gjennomsnittlig Vdss: 7,11 liter. Halveringstid: Gjennomsnittlig 13 dager. Gjiennomsnittlig
serumclearance: 0,0161 liter/time. Metabolisme: Kataboliseres til sma peptider og aminosyrer.

Oppbevaring og holdbarhet Oppbevares i kigleskap (2-8°C). Kan oppbevares utenfor kjgleskap inntil 5 dager ved
hayst 30°C. Skal ikke fryses. Oppbevares i originalemballasjen for & beskytte mot lys.

Pakninger og priser: 80 mg: 1 stk. (ferdigfylt penn) 14561,60. Reseptgruppe C.

Refusjon:

1. H-resept: LO4A C13_12. Iksekizumab

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

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

Sist endret: 01.07.2018 (priser og ev. refusjon oppdateres hver 14. dag)

Basert pa SPC godkjent av SLV: 25.05.2018

Dette legemiddelet er underlagt szrlig overvakning for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa raskt som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning.

Eli Lilly Norge AS. Postboks 6090 Etterstad, Besgksadresse: Innspurten 15, 0663 Oslo. +47 22 88 18 00 (office), www.lilly.no
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Hva kompleksitetsteori kan leere oss
om sykdom og organisering

Trekkfuglers bevegelsesmanstre, kinesisk krigsfilosofi og klassisk musikk
kaster nytt lys over hvordan vi forstdr biologiske og organisatoriske syste-
mer. Kompleksitetsteori forklarer komplekse adaptive systemer og er nyttig
bade som grunnleggende filosofi og som praktisk klinisk hjelpemiddel.

edisinsk vitenskap omhandler

komplekse systemer i hele spekte-

ret fra molekylarbiologi til syke-

husorganisering. Slike systemer
kan ikke alene forstds med reduksjonistiske
forklaringsmodeller basert pa mekanistiske
og deterministiske arsaksforhold. Komplek-
sitetsteori representerer et nytt tankesett
som svarer pa disse utfordringene (1).

Ngyaktig diagnostikk, korrekt behandling

og presise prognoser er avgjgrende for god
pasientbehandling. Organisatorisk forsta-
else og gkonomisk innsikt er hjgrnesteiner
i god helseledelse. Et godt helsevesen forut-
setter inngdende kunnskap om disse syste-
mene. For eksempel hjelper hemodyna-
miske modeller oss a forstd hvordan vi
bedrer hjerteminuttvolum hos kritisk syke;
kunnskap om immunsystemet kan gjgre
det mulig a forutsi hvordan infeksjonen
utvikler seg hos en pasient med alvorlig
sepsis; biokjemisk og farmakologisk kunn-
skap er ngdvendig for a utvikle effektive
medisiner; psykologisk innsikt fremmer
samarbeid i avdelingen og bidrar til effektiv
organisering; akademisk metodikk er
grunnlaget for forskning og kvalitetsforbed-
rende arbeid; og ledelsesteori forteller oss
hvordan avdelingen eller skadestedet bgr
organiseres. Et spgrsmal forblir likevel
ubesvart: Hvor godt forstar vi egentlig disse
systemene? Kompleksitetsteori beskriver
sammenhenger der tradisjonelle metoder
er utilstrekkelige.

«Kompleksitetsteori
beskriver sammenhenger
der tradisjonelle metoder
er utilstrekkelige»

Hva er kompleksitetsteori?
Kompleksitetsteori (complexity science)

er et samlebegrep for teorier som beskriver
komplekse systemer. Den sentrale ideen

er at systemer skal forstds som en helhet.

Et system kan ikke forklares ved a studere
enkeltkomponentene isolert, slik tradisjo-
nell reduksjonistisk metode ofte gjgr. Innen
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kompleksitetsteori er man opptatt av egen-
skaper ved samspillet og interaksjonene
i systemet, mer enn av egenskapene til
enkeltdelene (1). Kompleksitetsteori har
rotter i generell systemteori og omfatter
blant annet kaosteori (1).
Hovedkomponenten i kompleksitetsteori
kalles et komplekst adaptivt system. Et klas-
sisk bilde av et komplekst adaptivt system,
og et godt utgangspunkt for a forsta teorien,
er folgende: Se for deg en enorm fugleflokk
- tusenvis av individer - fly over himmelen.
Den bglger frem og tilbake som en gigantisk
gardin og deles i mindre enheter for 4 unn-
gd hindringer fgr den samles igjen. Fugle-
flokken utgjor et system fordi den bestar
av aktgrer som interagerer med hverandre.
Den er kompleks fordi aktgrene er mange
og fordi den beveger seg i uforutsigbare
mgnstre. Den er adaptiv fordi den er robust
og tilpasser seg pavirkning fra omgivelsene.
Betyr det at kompleksitetsteori fgrst og
fremst er interessant for ornitologer? Hel-
digvis ikke. Kompleksitetsteori er relevant
for de fleste vitenskapelige disipliner. Den
utgjer et omfattende rammeverk av begre-
per, teoretiske beskrivelser, matematiske
modeller og praktiske verktoy til bruk i
Klinisk praksis, forskning og ledelse (1). Den
har gitt ny forstdelse av systemer sa (tilsyne-
latende) forskjellige som nevronale nettverk,
hjertefysiologi, sepsis, intensivbehandling,
helsetjenesteorganisering, global gkonomi,
ledelsesfilosofi og organisasjonspsykologi -
for a nevne noen (1).

Systemets egenskaper
Komplekse adaptive systemer har karakteris-
tiske egenskaper. For det forste er de ofte
selvorganiserende. Selvorganisering er en
prosess der det spontant oppstar orden og
funksjon i et system uten overordnet kon-
troll, som nar fugleflokken fungerer uten en
bestemt leder. Tilsvarende mekanismer ser vi
i maurkolonier, i sosiale medier eller i orga-
nisasjoner der det oppstdr samarbeid og
nettverk pa tvers av formelle strukturer (1).
Kompleksitetsteoretikeren Stuart Kauff-
man trekker i boken Origins of order reson-
nementet enda lenger (2): Kanskje livet selv

er et resultat av selvorganisering? Atomer
og molekyler interagerer basert pa ladning
og storrelse. De danner forbindelser med
kompleks struktur og funksjon. Eksempelvis
organiseres fosfolipider til cellemembraner
og muliggjor kjemiske reaksjoner med
okende kompleksitet: metabolisme, DNA-
replikasjon, celledeling og organutvikling.

[ en stgrre organisme oppstar koagulasjons-
kaskader, immunresponser og nevronale
nettverk pd tilsvarende mdte. Nevronale
nettverk i sentralnervesystemet er fysisk
substrat for bevissthet og atferd som frem-
mer sosial interaksjon, ny DNA-replikasjon
og omsorg for avkom. Kauffman oppsum-
merer det slik:

«Etsystem kan ikke forklares
ved d studere enkeltkompo-
nentene isolert»

«The origin of life, rather than having
been vastly improbable, is instead an expec-
ted collective property of complex systems
of catalytic polymers and the molecules on
which they act. Life, in a deep sense, crystal-
lized as a collective self-reproducing meta-
bolism in a space of possible organic reac-
tions. If this is true, then the routes to life
are many and its origin is profound yet
simple.» (1, s. 285).

For det andre har slike systemer egen-
skaper som ikke kan forklares ved kun
a analysere enkeltkomponentene (emergent
properties). Fugleflokkens bevegelsesmgns-
ter oppstar fra interaksjoner mellom fuglene
og kan ikke forklares ved a studere indivi-
dene isolert. Tilsvarende er hjernens struk-
tur og elektrokjemiske virkemate godt
beskrevet. Likevel vet vi lite om hvordan var
opplevelse av bevissthet oppstar. Innovative
organisasjoner skaper overraskende lgsnin-
ger vi ikke kan forutse ut fra gruppens sam-
mensetning. Det fantastiske fargespillet i et
vakkert maleri er et resultat av fa basisfarger
i riktig kombinasjon. Et flott musikkstykke
oppstar i harmonier mellom et lite antall
grunntoner. Og selv om analyse av kunstne-
rens komposisjon og teknikk er spennende,
kommer man sjelden nermere selve kjer-
nen: Hvorfor oppleves dette sa fantastisk?
Det er en viktig pdminnelse om at helheten
i et system er mer enn summen av delene.

For det tredje fungerer systemet best pa
grensen mellom orden og kaos (edge of
chaos). Et system i komplett orden er stabilt

TIDSSKR NOR LEGEFOREN NR. 2, 2019; 139: 138-40
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Illustrasjon: Sylvia Stelan

og forutsigbart, men rigid og uten evne til
fleksibel tilpasning. Et system i kaos er usta-
bilt og updlitelig. Midt imellom finner vi
systemer i riktig balanse. I en slik fugleflokk
er interaksjonen sterk nok til & holde fuglene
samlet, men lgs nok til & opprettholde flek-
sibilitet. P4 samme mate mad et effektivt
immunforsvar balansere pa grensen mel-
lom orden og kaos. Det ma veere fleksibelt
nok til & reagere pa et stort antall ukjente
antigener, men uten a bli aktivert av krop-
pens egne strukturer. Et ineffektivt og rigid
system (som ved immunsuppresjon) er
like uhensiktsmessig som et ustabilt og
kaotisk system (som ved autoimmun syk-
dom). Kompleksitetsteoretisk tilneerming
til slik dysregulering kan gi ny forstaelse
av kroppens respons ved sepsis og auto-
immune sykdommer (1).

Forstdelsen av at effektive organisasjoner
balanserer mellom orden og kaos, er ikke ny.

TIDSSKR NOR LEGEFOREN NR. 2, 2019; 139

President John E Kennedy ble etter hvert
kjent for aktivt & dyrke motstridende menin-
ger til gruppens beste. Han forsto at effek-
tive organisasjoner vokser pa konstruktiv
uenighet, og la til rette for dette i sin stab (3).
Den kinesiske generalen og filosofen Sun
Tzu (544-496 fKr.) beskrev for over to tusen
ar siden hvordan sm4, selvstyrte grupper av
krigere kan utmangvrere en langt sterkere
fiende. Han forsto at gnsket om kontroll
virket mot sin hensikt og ga derfor solda-
tene stort handlingsrom. Han vektla betyd-
ningen av 4 legge fleksible planer og at
ledere ma akseptere usikkerhet (4). Dette

er fortsatt baerende prinsipper i operativ
ledelse og kan danne grunnlag for hvordan
vi utformer beredskapsplaner eller organise-
rer et uoversiktlig skadested (5). De to kjente
neppe til kompleksitetsteori, men de viste
stor kunnskap om hvordan mennesker
fungerer sammen i komplekse adaptive

systemer. Kompleksitetsteori postulerer
derfor at robuste, fleksible og effektive
systemer fungerer best pa grensen av kaos.
For det fjerde har systemet ofte fraktal-
menstre. Fraktaler er mgnstre som er (til-
naermet) identiske pa mikroskopisk og mak-
roskopisk niva i samme system. Fraktaler er
termodynamisk stabile strukturer og eksiste-
rer overalt i naturen. Sngkrystaller, elvedelta,
belger, bronkialtreet, koronararterier og
purkinjefibre er geometriske fraktaler. Tids-
intervaller og variabilitet i hjertefrekvens
og EEG-signaler er statistiske fraktaler (1).

Menneskekroppen som komplekst
adaptivt system

Sa hvilken nytte har vi av & beskrive mennes-
kets fysiologi - samspillet mellom nervefor-
bindelser, immunforsvar, organsystemer

og hormoner - som et komplekst adaptivt
system?
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Hos friske mennesker varierer hjertefre-
kvens, respirasjonsfrekvens, EEG-signaler,
blodsukkerniva, hormonnivaer, blodtrykk
og korrelasjonen mellom dem i komplekse
fraktalmegnstre. Hos syke avtar denne kom-
pleksiteten. Komplekse mg@nstre er altsd et
uttrykk for at organismen er frisk, mens
avtagende kompleksitet er et tidlig tegn
pa sykdom (1).

Slike patofysiologiske forandringer er
pavist ved en rekke tilstander (1): Lav puls-
variabilitet predikerer dedelighet og opp-
star for EKG-forandringer og troponin-
utslipp ved hjerteinfarkt. Manglende korre-
lasjon mellom vitale parametre predikerer
forverring ved traumer, sepsis og brannska-
der. Hos pasienter med diabetes er det vist
at variabilitet i blodsukkerniva mister kom-
pleksitet i tiden for sykdommen manifeste-
rer seg. Tilsvarende tap av kompleksitet
oppstar i EEG-mgnstre hos pasienter med
psykiske lidelser. Hos eldre avtar fraktal-
menstre i nevronaktivitet og hormonfrigjg-
ring, mens tap av trabekelverk i skjelettet
og av alveoler i lungene representerer tap
av geometriske fraktalmgnstre (1).

Dette kan ha konsekvenser for hvordan
vi behandler syke. Ved & forstd pasienten
som et komplekst adaptivt system postu-
lerer vi at pasientens fysiologiske mgnstre
viser nettopp lav variabilitet og tap av
fraktalmenster. God behandling forsgker
a gjenopprette normal fysiologi. Vi fingrans-
ker blodtrykksvariasjoner, respirasjonsfre-
kvens, timediurese og temperatursvingnin-
ger. Vi gir medikamenter, vaeske og ernaring
i finjusterte doser og detaljstyrer innstillin-
gene pa respiratoren. Kan det tenkes at
overdreven regelmessighet motvirker fysio-
logisk (hey) variabilitet og dermed forlenger
sykdomsprosessen? Enkelte studier antyder
nettopp dette (1). Begreper som variabilitet
og fraktalmenster kan virke abstrakte, men
med riktig teknologi er det ukomplisert
a male variabilitet i hjertefrekvens, respira-
sjonsmgnster og EEG-signaler og a vise dette
som tallverdier pa monitoren over pasien-
tens seng - til nytte i det daglige kliniske
arbeidet.

Helsevesenet som komplekst

adaptivt system

Ogsa sykehus eller andre store organisasjo-
ner i helsevesenet forstds som komplekse
adaptive systemer (1). Et sykehus bestdr av et
stort antall ansatte, pasienter og pargrende
som interagerer i nettverk av formelle og
uformelle strukturer, bekjentskaper, mgter,
konsultasjoner, telefonsamtaler og journal-
notater. Kompleksitetsteori systematiserer
kunnskap fra ledelses- og organisasjons-
teori, kvalitetsforbedringsarbeid og konflikt-
handtering. I kombinasjon kan slik kunn-
skap gi okt forstdelse av hvordan vi bygger
gode og effektive organisasjoner (1).

«Iriktigkombinasjon utgjor
kompleksitetsteori en
grunnleggende filosofi,

et teoretisk rammeverk

og et praktisk verktay»

Tradisjonell organisasjonsteori vektlegger
formell struktur, rasjonalisering og standar-
disering (1). Den bygger pa antagelsen om
at detaljerte planer, toppstyrt kontroll og
analyser kan forutsi fremtidige resultater.
Organisasjonen betraktes som en maskin
der like startverdier gir samme resultat hver
gang. Uenighet betraktes som en forstyr-
relse som bgr tones ned. Feil forhindres best
gjennom forbud, standardiserte prosedyrer
eller ved d endre pa enkeltfaktorer. Et slikt
syn pa feil og avvik kan gi grobunn for en
kultur der frykten for & feile overskygger
gleden av a lykkes. Dermed gker risikoen
for nye feil.

Kompleksitetsteori understptter moderne
ledelses- og organisasjonsteori. Den tilstre-
ber fleksibilitet, handlefrihet og desentrali-
sert lederskap (1). Formell struktur tillegges
mindre betydning. Organisasjonen er en
dynamisk enhet i stadig endring. Planverk
er fleksible og tilstreber balanse mellom
detalj- og intensjonsstyring. Samhandling
oppstar pa tvers av avdelinger og i tilfeldige

fora. Uenighet er sunt og er - med rett hand-
tering - kilde til ny kunnskap.

Det er naturligvis naivt d sette opp et
skarpt skille mellom to slike spissformulerte
tilnerminger. Handlefrihet og fleksibilitet
ma aldri utelukke tydelig lederskap og mal-
rettet organisering ndr det er pakrevd. Over-
ordnede prioriteringer, gkonomiske ram-
mer, verdigrunnlag og langsiktig strategi ma
styres sentralt - ikke minst avdemokratiske
arsaker. Kompleksitetsteori har pa langt ner
alle svar, men gir verdifulle innspill til hvor-
dan vi kan organisere helsevesenet enda
bedre.

Veien videre

God pasientbehandling og god helseledelse
- et godt helsevesen - krever at vi har god
kunnskap om komplekse adaptive systemer
i hele spekteret fra molekylerbiologiske
reaksjoner til sykehusorganisering. Kom-
pleksitetsteori beskriver slike systemer med
nye forklaringsmodeller der tradisjonell,
reduksjonistisk metodikk er utilstrekkelig.
Internasjonalt omtales kompleksitetsteori
som en ny og sentral vitenskapelig idé (1).
Noen hevder kompleksitetsteori kun setter
fine ord pa fenomener som kloke mennes-
ker har beskrevet i arhundrer (6). Slike frem-
stillinger har dessverre skapt et unyansert
bilde av hva dette fagfeltet egentlig er.

I moderne kompleksitetsteori vektlegges
praktisk nytteverdi, matematiske verktgy
og klinisk relevans. I riktig kombinasjon
utgjor kompleksitetsteori en grunnleg-
gende filosofi, et teoretisk rammeverk og

et praktisk verktgy til bruk i ledelse, forsk-
ning og daglig klinisk arbeid.

Mottatt 18.9.2018, forste revisjon innsendt 17.10.2018,
godkjent 30.10.2018.

LARS PRAG ANTONSEN
larspantonsen@hotmail.com
erlege i spesialisering i anestesi ved Oslo universi-
tetssykehus, Ullevél og ved Sykehuset @stfold.
Forfatter har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir ingen
interessekonflikter.
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Refusjon av legemidler til behandling av sjeldne
sykdommer

Fra 1. februar 2019 overtar de regionale helseforetakene (RHF) finansieringsansvaret for
legemidler mot sjeldne sykdommer som behandles i spesialisthelsetjenesten (1).
Endringen er en oppfolging av den politiske beslutningen om at finansieringsansvaret
skal folge behandlingsansvaret. Dette innebaerer at budsjettmidler overferes fra folke-
trygden til RHF, og at Sykehusinnkjgp far ansvaret for anskaffelser slik som for andre
sykehuslegemidler.

Hvilke legemidler?

I tillegg til 62 legemidler for behandling av ulike sjeldne sykdommer (blant annet
Gauchers sykdom, Fabrys sykdom og mukopolysakkaridose), far RHF finansieringsansvar
for to legemidler for behandling av veksthormonforstyrrelser. Oversikt over hvilke lege-
midler dette gjelder er tilgjengelig pa helsedirektoratet.no (2).

Hva betyr dette i praksis?
Det vil ikke lenger innvilges refusjon gjennom folketrygden, hverken pa bla resept eller
individuell refusjon, for disse legemidlene. Fra 1. februar ma alle resepter:

«  Veere forskrevet av sykehuslege eller avtalespesialist som er godkjent av, eller har
inngatt avtale om slik forskrivning med RHF.

«  Veere merket som H-resept.

+ Inneholde en refusjonskode (basert pa ICD-10 diagnosekodeverket).

Overgangsordning for pasienter som allerede star pa behandling:

Pasienter som allerede behandles med de aktuelle legemidlene kan fortsette som for
inntil videre. Blaresept forskrevet for 1. februar 2019 kan benyttes sa lenge resepten er
gyldig.

Se ytterligere informasjon om legemidler finansiert av helseforetakene (H-resepter) pa
helsedirektoratet.no (3).

Ikke lenger krav om samtykke for a dpne
reseptformidleren

En forskriftendring fra 1. januar 2019 innebzerer at leger ikke lenger ma be om pasientens
samtykke for & dpne reseptformidleren i e-resept (4). Dette vil gjore det enklere for legene
a skaffe seg rask tilgang til informasjon om pasientens gyldige resepter, og a holde orden i
reseptformidleren ved a tilbakekalle uaktuelle resepter.

Direktoratet for e-helse har pavist at rundt 15% av pasientene har doble resepter. Det vil si
to gyldige resepter med samme virkestoff og dosering (5). Det tidligere kravet om pasient-
samtykke kan ha bidratt til dette.

Pa sykehus kan det veere utfordrende & innhente samtykke, spesielt i akutte situasjoner.
Heretter slipper legene & fole at de «bryter loven». | tillegg finnes det na faerre
unnskyldninger for a ikke rydde i reseptformidleren ved forskrivning eller seponering av
legemidler, eller i forbindelse med legemiddelsamstemming ved utskriving av pasienter
og skriving av epikriser.

Kravet om samtykke erstattes av muligheten til 8 blokkere mot innsyn i reseptformidleren
(6). Leger bar informere pasientene om nytten av a gi behandlende leger innblikk i deres
legemiddelbruk.
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@kt risiko for hypoglykemi etter
oppstart av direktevirkende
antiviral behandling

Etter en gjennomgang av bivirknings-
data anbefaler europeiske legemiddel-
myndigheter at diabetespasienter
med kronisk hepatitt C fglges tett etter
oppstart av antiviral behandling for a
redusere risikoen for hypoglykemi (7).

Pasienter med hepatitt C har gkt risiko
for diabetes type 2. Prevalensen av
diebetes type 2 er 10 - 30% av disse
pasientene (8).

Pasienter med kronisk hepatitt C som
starter med direktevirkende antiviral
behandling oppnar bedre blodsuk-
kerkontroll, redusert fastende blodsuk-
ker, lavere HbA1C og mindre behov for
antidiabetika (9). De ma derfor fglges tett
de forste tre manedene etter oppstart

av behandling for eventuell justering av
diabetesbehandlingen.

Nye forsiktighetsregler

Det er viktig at legen som er ansvarlig
for diabetesbehandlingen informeres
ved oppstart av hepatitt C-behandling,
slik at jevnlige blodsukkerkontroller kan
gjennomfgres.

Preparatomtale og pasientinformasjon til
alle direktevirkende antvirale

legemidler mot kronisk hepatitt C vil
oppdateres med denne informasjonen.
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CRISPR mindre presist enn fgrst antatt

Illustrasjonsfoto: Science Photo Library / NTB scanpix

CRISPR-metoden og andre genredige-
ringsverktgy proves ut ved mange
sykdommer. En ny studie tyder pd at
metoden kan gi genmutasjoner langt
fraredigeringsstedet.

Det er knyttet store forventninger til gen-
redigeringsmetoden CRISPR (Clustered
Regularly Interspaced Short Palindromic
Repeats). CRISPR kan benyttes i alle typer
celler, og er billigere og mer effektiv enn
mange andre metoder. I kliniske studier
brukes CRISPR-metoden til & modifisere
kreftpasienters immunceller for lettere

4 kunne gjenkjenne og bekjempe kreftceller.
Ved undersokelser av hvor ngyaktig DNA
redigeres, er det oftest rapportert om sma
avvik i umiddelbar nerhet til bruddsonen.

[ en studie publisert i tidsskriftet Nature
Biotechnology undersgkte man hva som skjer
i genloci fjernere fra bruddsonen nar man
benytter CRISPR-metoden (1). Embryoniske
stamceller fra hannmus med allelisk diversi-
tet for PIGA-locus koblet til kjpnnskromoso-
mene fikk innfgrt Cas9 (CRISPR associated
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protein 9) og gRNA (guide-RNA) spesifikt

for eksoner eller introner i PIGA-genet. PIGA-
negative enkeltceller ble selektert, og en
DNA-region med opptil 16 kilobaser ble
hentet ut med nukleinsyreamplifisering

for den ble sekvensert. Det ble pavist kompli-
serte, genomiske rearrangeringer med dele-
sjoner langt fra bruddsonen, ofte i kombina-
sjon med insersjoner. Forspkene ble gjentatt
med embryonale stamceller med et locus
der begge allelene var tilgjengelige og i en
human, differensiert cellelinje. I alle forsg-
kene fant man store delesjoner av genetisk
materiale og rearrangering av DNA etter
bruk av CRISPR-metoden. Forfatterne konklu-
derer med at de genetiske endringene ikke
er begrenset til redigeringsstedet. De ser

for seg at ndr man redigerer celler i klinisk
kontekst, kan det oppsta situasjoner der
man introduserer mange mulig patogene
mutasjoner som samlet kan fgre til kreft.

- Denne studien er en av flere som avdek-
ker utfordringer knyttet til nye genredige-
ringsverktoy, sier Arne Klungland, som er
forskningsleder ved Avdeling for mikrobio-
logi ved Oslo universitetssykehus.

- CRISPR er en svert effektiv metode for

a korrigere et gen, men den vil ogsa kunne
endre genomsekvensen et annet sted, sier
Klungland. Han understreker likevel at
metoden fortsatt er ny, og at det stadig gjo-
res fremskritt for & bedre presisjonen. Blant
annet ved at enzymet som lager brudd i
DNA-trdden, Cas9, er forbedret slik at det
kan lage enkelttradbrudd i stedet for dob-
belttradbrudd. Det vil stimulere andre og
mer presise reparasjonsmekanismer, som
igjen forer til feerre ugnskede feil (2).

- CRISPR-metoden er allerede tatt i bruk
i somatisk genterapi, og den har et stort
potensial for en rekke applikasjoner innen-
for genterapi, bl.a. ved Huntingtons sykdom,
sier Klungland.

RUTH HALSNE TIDSSKRIFTET
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Anti-IL-23-antistoffer mot prostatakreft?

Interleukin (IL)-23 fra benmargs-
deriverte celler som infiltrerer kreft-
svulsten, stimulerervekst av kreftcel-
ler: Dette kan bli et angrepspunkt for
immunterapi mot kastreringsresistent
prostatakreft.

Prostatakreft behandles ofte med kjemisk
kastrering. Men nesten alltid er vekststansen
midlertidig, og kreften blir fgr eller senere
kastreringsresistent. Benmargsderiverte
suppressorceller finnes i mange krefttyper
og stimulerer kreftvekst. Man har lenge
trodd at kastreringsresistens opptrer auto-
nomt i prostatakreft, men en ny studie tyder
pa at de benmargsderiverte suppressorcel-
lene kan spille en rolle (1).

[ en in vitro-modell med museceller fikk
slike suppressorceller prostatakreftceller til
a fortsette a vokse, selv uten tilsetting av
androgener. Lignende funn ble gjort med
menneskeceller. Farmakologisk reduksjon
av antallet suppressorceller i musekreften
utsatte utvikling av kastreringsresistens. I
et klinisk materiale var det flere suppressor-
celler i kastrasjonsresistente svulster enn
i kontrollsvulstene, og de produserte inter-
leukin-23.

I musemodellen ble den intracellulsere
signalveien i kreftcellene pavist - fra det
proinflammatoriske cytokinet IL-23 til synte-
se av gkt antall androgenreseptorer og gkt
aktivering av gener som normalt stimuleres
fra androgenreseptoren. Forsgk med gene-
tisk inaktivering av genene for IL-23 i ben-
margsceller og IL-23-reseptor i kreftceller
bekreftet disse funnene. Kanskje er tiden
inne til & forspke antistoffer som blokkerer
IL-23 mot kastrasjonsresistent prostatakreft?

- Disse resultatene er sveert spennende,
sier Johanna Olweus, som er professor ved
Universitetet i Oslo og leder Seksjon for
kreftimmunologi ved Institutt for kreftforsk-
ning ved Radiumhospitalet. - Forskerne har
identifisert en viktig mekanisme for utvik-
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Prostatakreft. Fremstilling av en forstorret prostatakjertel som har invadert bleereveggen (over) og rektalveggen (til hay-
re). lllustrasjonsfoto: Science Photo Library / NIB scanpix

ling av kastrasjonsresistent prostatakreft.
Ettersom antistoffer mot IL-23-p19-subenhe-
ten ser ut til 4 tolereres godt i kliniske studi-
er, blant annet ved psoriasis, ligger forholde-
ne godet til rette for utprgvning ved kastra-
sjonsresistent prostatakreft, mener hun.

- Kombinasjonen med en androgenresep-
torinhibitor kan potensielt vaere lovende for
en gruppe pasienter som man i dag ikke har
mye a tilby. Dette vil i s fall bli nok et eks-
empel pa at immunterapi med antistoffer

kan gi synergi i kombinasjon med standard
kreftbehandling, mener Olweus.

HAAKON B. BENESTAD
UNIVERSITETET | OSLO
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Er du praktiserende spesialist?

Tidsskriftet har i samarbeid med Praktiserende spesialisters
landsforening utviklet tjenesten Legespesialister.no

Med denne tjenesten gnsker vi a:

- Lage et fullstendig register over alle hel- og
deltidspraktiserende spesialister i Norge

- Gjore det enklere for fastleger a henvise til
den rette spesialisten

- Gi pasienter muligheten til & oppsgke den
spesialisten de gnsker

For mer info og registrering se www.legespesialister.no
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Takotsubosyndrom ved
Serlandet sykehus Arendal

2010-16

BAKGRUNN

Takotsubosyndrom er en akutt hjertesykdom med
symptomer som ved akutt hjerteinfarkt, men med dpne
koronararterier og regionale funksjonsforstyrrelser
ivenstre ventrikkel. Vi har undersgkt forekomst av og
forlgp ved tilstanden hos pasienter i Agder og Telemark.

MATERIALE OG METODE

Alle pasienter innlagt i Serlandet sykehus Arendal fra

1. mars 2010 til 31. januar 2016 med diagnosen takotsubo-
syndrom ble inkludert og fulgt til 15. september 2016.

RESULTATER

Totalt ble det inkludert 91 episoder med takotsubosyn-
drom fordelt pa 90 pasienter, hvorav 93 % var kvinner
og 88 % var over 60 ar. Forekomsten var 3,3 per 100 000
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innbyggere per ari perioden og det var 19,9 % arlig
okning. Takotsubosyndrom foreld ved 2,3 % av alle
undersgkelser med koronar angiografi ved indikasjon
akutt hjerteinfarkt. Behandlingstrengende komplikasjo-
ner oppsto ved 39 % avinnleggelsene. 7% av pasientene
dodeilgpetav oppfolgingstiden (median 985 dager),

og 3% fikk residiv.

FORTOLKNING

Takotsubosyndrom er en viktig differensialdiagnose
ved mistanke om akutt hjerteinfarke, spesielt hos eldre
kvinner, og det er registrert gkende forekomst. Mange
pasienter har behandlingstrengende komplikasjoner
i akuttfasen. Ventrikkelfunksjonen blir normal i lgpet
av seks mdneder, men residiv kan forekomme.
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ORIGINALARTIKKEL

HOVEDBUDSKAP

Forekomsten av takotsubosyndrom
iAgder og Telemark i 2010-16 var

3,3 per 100 000 innbygger per ar

I perioden 2010-15 steg forekomsten
med 19,9 % hvert ar

93 % av pasientene med takotsubo-
syndrom var kvinner

Behandlingstrengende komplika-
sjoner forekom ved 39 % avinnleg-
gelsene

akotsubosyndrom er en akutt hjer-

tesykdom med symptomer, for-

andringer ved elektrokardiografi

(EKG), stigning i infarktmarkegrer

og dysfunksjon av venstre ventrik-

kel som kan vere forenlig med
akutt hjerteinfarkt. Ved takotsubosyndrom
viser imidlertid angiografi dpne koronararte-
rier, og det er en spesifikk, regional dysfunk-
sjon av venstre ventrikkel med omfang som
er langt stgrre enn distribusjonsomradet for
en enkel koronararterie (1). Det karakteris-
tiske omrisset av venstre ventrikkel i systole,
med dilatasjon og akinesi av apex, ligner en
krukke som japanske fiskere benytter ved
fangst av blekksprut, takotsubo, men er ogsa
opphav til navnet «apical ballooning syn-
dromen. Assosiasjon mellom takotsubosyn-
drom og akutt stress har fort til betegnelsene
«stresskardiomyopati» og «broken heart syn-
dromen. Takotsubosyndrom ble fprst rappor-
tert i Japan i 1990 og er hyppigst hos postme-
nopausale kvinner (2, 3). Forekomsten har
vert anslatt til 1-2 % av alle pasienter med
troponinpositivt akutt koronarsyndrom (3, 4).
Arsak og patofysiologiske mekanismer er ikke
fullt forstatt.

I denne studien har vi undersgkt forekomst,
risikofaktorer, klinisk presentasjon, kompli-
kasjoner, residiv og overlevelse hos pasienter
med diagnosen takotsubosyndrom ved Sor-
landet sykehus Arendal i perioden 2010-16.

Materiale og metode

Sgrlandet sykehus Arendal har regionsfunk-
sjon for invasiv kardiologi for et definert geo-
grafisk omrade: Aust-Agder, Vest-Agder og
Telemark, med til sammen ca. 470 000 inn-
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byggere. Studien inkluderte alle pasienter

innlagt i Serlandet sykehus Arendal fra 1. mars

2010 til 31. januar 2016 som tilfredsstilte dia-

gnosekriteriene for takotsubosyndrom i hen-

hold til de modifiserte Mayo-kriteriene (1):

» regional akinesi eller dyskinesi i venstre
ventrikkel og kontraksjonsforstyrrelser
som er mer omfattende enn distribusjons-
omradet for en enkelt koronararterie

o fraveer av obstruktiv koronarsykdom eller
akutt plakkruptur

o EKG-forandringer (ST-elevasjon eller T-in-
versjon)

o fraveer av myokarditt eller hypertrofisk kar-
diomyopati

Pasientene ble undersgkt pga. mistanke om
akutt infarkt med rutinemessig EKG og blod-
prover, bla. troponin T og/eller troponin L.
N-terminal pro B-type natriuretisk peptid (NT-
ProBNP) ble ikke undersgkt rutinemessig,
men ved mistanke om ventrikkelsvikt. Alle
pasientene fikk utfgrt koronar angiografi. Nar
angiografiske funn ikke bekreftet mistanken
om akutt infarkt, ble det rutinemessig utfort
venstre ventrikkelangiografi. Venstre ventrik-
kels ejeksjonsfraksjon > 55 % er angitt som nor-
mal funksjon. Der den tekniske kvaliteten var

== Arlig beregnet forekomst

Forekomst per 100 000 innbyggere

6 |

Engelsk oversettelse pa tidsskriftet.no

for darlig til & beregne ejeksjonsfraksjon, ofte
pga. arytmi eller hypotensjon, ble pasientene
inkludert nar supplerende ekkokardiografisk
underspkelse viste et typisk kontraksjons-
menster forenlig med takotsubosyndrom. Ny
episode med typiske symptomer og funn hos
pasienter med tidligere normale koronararte-
rier ble registrert som residiv av takotsubosyn-
drom uten ny angiografisk undersgkelse.
Alle pasientene med takotsubosyndrom ble
fortlppende inkludert i et lokalt elektronisk
register som ogsa omfattet psykiske eller so-
matiske faktorer som mulig utlgsende arsak
og som ble innhentet i samtale med pasient
og/eller pargrende og supplert med journal-
opplysninger. Etter utskrivning ble informa-
sjon om senere innleggelser og polikliniske
kontroller innhentet ved systematisk journal-
gjennomgang inntil 15. september 2016. An-
tall koronare angiografier pga. mistanke om
akutt infarkt i Arendal ble rapportert til Norsk
register for invasiv kardiologi (NORIC), men
tallene er bare tilgjengelige for 2014 og 2015.
Kategoriske variabler er presentert med
absolutte tall og andel (%). Kontinuerlige
variabler er presentert som gjennomsnitt
med standardavvik eller median med varia-
sjonsbredde. Endringer i forekomst over tid

Forekomst, observerte data

2010 2011 2012

2013 2014 2015

Ar

Figur 1 Forekomst av takotsubosyndrom ved Serlandet sykehus Arendal 2010-15. For drlig beregnet forekomst er pro-
sentvis endring 19,9 (95 % KI; 5,5-36,3), p < 0,001. For 2010 er hele dret estimert, men bare 10 mdneder er med i registre-

ringen.
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Tabell 1 Kliniske karakteristika og medikamenter ved
forste innleggelse hos 90 pasienter med takotsubosyn-
drom ved Sprlandet sykehus Arendal 2010-16.

Karakteristika

og medikamentbruk Angivelse

Kvinne 93 %

Gjennomsnittsalder (+ SD) 71,5 (£ 10) ar

Hypertensjon 42 %
Cerebrovaskulaer sykdom 8%
Perifer vaskulaer sykdom 6 %
Atrieflimmer 8%
Tidligere hjerteinfarkt 4%
Diabetes 8 %
Tidligere rayker 32%
Dagligroyker 10 %
Kronisk obstruktiv

lungesykdom 20 %
Malign sykdom 19 %
Psykiatrisk sykdom 4%
Tidligere takotsubo-

syndrom 3%
ACE-hemmere eller

All-reseptorhemmere 19 %
Betablokker 16 %

er analysert i en loglineeer modell ved hjelp
av Joinpoint Regression Program (versjon 4.6;
SEER software, National Cancer Institute, USA)
og er presentert som beregnet arlig prosent-
vis endring med 95 % konfidensintervall (KI).
@vrige data ble analysert i statistikkprogram-
met STATA (versjon 15; StataCorp LP, College
Station, TX, USA). P-verdi < 0,05 ble vurdert
som statistisk signifikant.

Studien ble forelagt regional etisk komité
og vurdert som et kvalitetssikringsprosjekt
uten krav om godkjenning. Datainnsamling
og handtering av persondata er godkjent av
personvernombudet for forskning/Norsk sen-
ter for forskningsdata.

Resultater

Ved Sgrlandet sykehus Arendal registrerte vi i
studieperioden 91 episoder av takotsubosyn-
drom hos 90 pasienter. Beregnet forekomst
var 3,3 per 100 000 innbygger per dr i hele pe-
rioden, men med gjennomsnittlig 19,9 % (95 %
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KI; 5,5-36,3, p < 0,001) arlig ¢kning (figur 1).
Takotsubosyndrom var endelig diagnose hos
2,3 % av alle pasientene som fikk utfgrt koro-
nar angiografi med indikasjon akutt hjerte-
infarkt i 2014-15.

Kliniske karakteristika og medikamenter
ved innleggelse er presentert i tabell 1. De
fleste pasientene var kvinner (93 %). Gjennom-
snittlig alder for kvinner var 71,7 (£ 10,1) ar og
for menn 69,1 (+7,3) dr. Ved 24 % av innleggel-
sene var pasienten over 80 dr, 34 % var 70-79
ar, 30 % var 60-69 dr, 10 % var 50-59 dr og 2 %
var under 50 ar.

Ved 33 (36 %) innleggelser foreld en somatisk
faktor som kunne ha utlgst tilstanden: opera-
sjon eller traume ved 13 (14 %) og forverring
av kronisk sykdom ved 20 (22 %). Ikke-soma-
tisk mulig utlgsende arsak foreld ved 36 (40 %)
innleggelser: emosjonelt belastende opple-
velse ved 29 (32 %) og kjent depresjon eller
angst ved 7 (8 %) innleggelser. Ved 22 (24 %)
innleggelser var det ikke mulig a identifisere
utlpsende faktor. Symptomer, funn, kompli-
kasjoner og behandling ved innleggelse for
takotsubosyndrom er presentert i tabell 2.

Ekkokardiografi for angiografi foreld ved 60
(66 %) innleggelser. Regional dyskinesi ble pa-
vist ved 59 (65 %) og mistanke om takotsubo-
syndrom ble angitt ved 10 (11 %) innleggelser.
Det var forhgyet troponin (troponin T eller
troponin I) ved alle innleggelsene. Troponin
T ble malt ved 81 % av innleggelsene, og gjen-
nomsnittsverdien var 645,2 (£ 965,4) ngfl
(referansegrense < 15 ngfl). NT-Pro-BNP ble
malt ved 56 % av takotsubosyndromepiso-
dene, og alle verdiene var over normalomra-
det (median 582 (interkvartilbredde 266-
1072) pmol/l (referansegrensen er alders- og
kjonnsspesifikk, maksimalt < 85 pmol/l).

Gjennomsnittlig angiografisk ejeksjonsfrak-
sjon ved 86 undersgkelser var 44 % (+ 11 %). Re-
dusert ejeksjonsfraksjon ble pavist ved 71
(82,6 %) underspkelser. Ejeksjonsfraksjonen var
<40 % ved 29 (33,7 %) undersgkelser og <30 %
ved 10 (11,6 %). Ved 63 (69,2 %) av de 91 innleg-
gelsene for takotsubosyndrom hadde kontrak-
sjonsforstyrrelsene apikal form (figur 2a) og
ved 28 (30,8 %) midtventikuleer form (figur 2b).
Kombinert apikal og midtreventrikuler form
foreld ved 15 (16,5 %) innleggelser (figur 2c).

90 av 91 sykehusopphold for takotsubosyn-
drom endte i at pasienten ble skrevet ut i live.
Etter 88 (98 %) utskrivninger ble det foretatt
kontroll ved kardiologisk eller indremedi-
sinsk poliklinikk i lppet av seks mdneder.
Ekkokardiografisk kontrollundersgkelse ble

Tabell 2 Symptomer, funn, komplikasjoner og behandling
ved 91 innleggelser med takotsubosyndrom ved Sprlandet
sykehus Arendal 2010-16. Alle tall er oppgitt i prosent.

Variabler

Symptomer

Brystsmerter 88

Dyspné 52

Synkope 2

Funn

EKG
ST-elevasjon 53
ST-depresjon eller T-inversjon 26
Atrieflimmer 6
Supraventrikulaer takykardi 2
Ventrikkeltakykardi 1

Koronar angiografi

Ingen stenoser eller plakkruptur 97

Kronisk perifer kransaresykdom 3

Komplikasjoner

Behandlingstrengende hjertesvikt 39
Lungegdem eller kardiogent sjokk 1
Trombe i venstre ventrikkel 2
Dad i lgpet av sykehusoppholdet 1
Behandling

Medikamentell behandling

ACE-hemmer eller All-hemmer 83
Betablokker 81
Inotrope sympatomimetika 6
Levosimendan 2

Ikke-medikamentell behandling

Ikke-invasiv ventilasjonsstgtte 13
Respirator 1
Aortaballongpumpe 1

Elektrokonvertering
av ventrikkelflimmer 1

utfort etter 82 (93,2 %) utskrivninger og alle
viste normalisering av venstre ventrikkels
systoliske funksjon. Hos seks (7 %) ble det bare
utfert klinisk kontroll, og alle hadde klinisk
bedring eller allmenntilstand som fgr hendel-
sen.
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Figur 2 a) Takotsubosyndrom med apikal form. Omriss av venstre ventrikkel i endediastole og endesystole. b) Takotsubosyndrom med midtventrikulcer form. Omriss av venstre ventrik-
keliendediastole og endesystole. c) Takotsubosyndrom med kombinert apikal og midtventrikulcer form. Omriss av venstre ventrikkel i endediastole og endesystole.

En pasient dede under sykehusoppholdet
og fem etter utskrivning (median oppfol-
gingstid 985 dager (variasjonsbredde 232-2
368)). Dgdsdrsakene etter utskrivning var hjer-
testans, hjerneslag og malign sykdom. Residiv
av takotsubosyndrom ble pavist hos tre pa-
sienter.

Diskusjon

Takotsubosyndrom ble beskrevet i Japan i
1990 (2), i Europa i 1997 og i USA 11998 (3, 5).
Det er fa internasjonale og ingen norske stu-
dier rundt forekomsten i befolkningen. I pe-
rioden 2010-16 fant vi en gjennomsnittlig
forekomst pa 3,3 per 100 000 innbyggere per
ar. Til sammenligning er forekomsten av
hjerteinfarkt i Norge omtrent 260 per 100 000
innbyggere per ar (6). Alternativt kan fore-
komst beregnes som antall pasienter med
takotsubosyndrom i forhold til alle som blir
undersgkt med koronar angiografi pga. mis-
tanke om akutt hjerteinfarkt. Vi fant 2,3 % for
arene 2014-15, noe som samsvarer med andres
funn pa 1,7-2,2 % (7, 8, 9). Antall pasienter med
takotsubosyndrom gkte med 19,9 % hvert ar i
vart materiale. Flere har rapportert om en
okning av antall pasienter med takotsubosyn-
drom, blant annet en tredobling over seks ar
i USA (7, 10). Arsaken til gkningen kan vare
bedre kjennskap til sykdommen, at flere
akuttpasienter underspkes med koronar
angiografi samt endret alders- og kjgnnsfor-
deling i pasientgruppen.
Takotsubosyndrom er en differensialdia-
gnose ved akutt hjerteinfarkt. Diagnosen kan
bare stilles ved koronar angiografi tidlig i syk-
domsforlgpet. Tall fra Norsk hjerteinfarkt-
register har vist at over en tredel av infarkt-
pasientene i 2013 ikke ble undersgkt med
koronar angiografi (6). Eldre kvinner og pa-
sienter med alvorlige ikke-kardiale sykdom-
mer er underrepresentert blant henviste til
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koronar angiografi (11). Det kan derfor fore-
ligge en under- og feildiagnostikk av pasien-
ter med takotsubosyndrom.

Pasientene var overveiende kvinner over 60
ar, og bare 2 % var under 50 dr. Dette er i over-
ensstemmelse med funn i registerstudier (3,
7). I en svensk studie fant man at pasienter
med takotsubosyndrom ikke hadde gkt fore-
komst av kardiovaskulere risikofaktorer, men
hgyere forekomst av kronisk obstruktiv
lungesykdom (kols) (12). I var studie var utlg-
sende faktorer jevnt fordelt mellom soma-
tiske og psykiske symptomer/lidelser, mens
24 % av pasientene ikke hadde noen pavisbar
utlpsende drsak. Dette samsvarer med andres
funn (3).

Symptomene ved takotsubosyndrom og
akutt hjerteinfarkt er ofte identiske. Sykdom-
mene kan ikke skilles ved hjelp av EKG og tro-
poninverdier. Alle vare pasienter hadde for-
hgyet troponinverdi. Enkelte forfattere hevder
at pasienter med takotsubosyndrom har
mindre troponinrespons enn infarktpasien-
ter, men en tidligere undersgkelse viste ingen
forskjell (4). Transtorakal ekkokardiografi kan
pavise unormale regionale kontraksjoner,
men det er ofte vanskelig a fremstille den ana-
tomiske apex, spesielt hos eldre og syke (1).
Det foreligger ingen tilfredsstillende ikke-
invasiv metode, og koronar angiografi med
ventrikulografi forblir gullstandard i utred-
ningen av takotsubosyndrom (3, 5). Bruk av
ventrikulografi varierer fra sykehus til syke-
hus, spesielt ved akutt infarkt. Internasjonale
konsensusdokumenter anbefaler direkte
angiografi av venstre ventrikkel nar koronar
angiografi ved akutt koronarsyndrom viser
apne arterier (3-5). Magnetisk resonanstomo-
grafi (MR) kan vise utbredelsen av myokard-
affeksjonen ved takotsubosyndrom (5, 13). Var
erfaring er at myokardfunksjonen kan veere i
bedring eller normalisert allerede etter 1-2
degn hos enkelte pasienter og at diagnostikk
derfor ber utferes tidlig i sykdomsforlgpet.

Ved 39 % av innleggelsene utviklet pasienten
behandlingstrengende komplikasjoner under
sykehusoppholdet og ved 11 % hadde pasien-
ten alvorlig hjertesvikt. Dette samsvarer med
funn i andre publikasjoner, der opptil 52 %
fikk komplikasjoner (3, 4). Kardiogent sjokk
og ventrikkelflimmer er vanligste dedsarsa-
ker ved takotsubosyndrom (3, 4). Sykehusmor-
talitet er angitt & veere 2-5 % (3, 7, 14, 16).

Etter pavist takotsubosyndrom dgde seks
(7 %) pasienter, og det var overvekt av ikke-kar-
dial dgd. I et internasjonalt register var lang-
tidsdedeligheten hgyere: 5,6 % per dr (5). En
svensk undersokelse viste at langtidsdgdelig-
heten var hgyere enn i befolkningen for gvrig
og lik dedeligheten ved kjent koronar hjerte-
sykdom (12).

De patofysiologiske mekanismene for myo-
karddysfunksjon ved takotsubosyndrom er
ikke avklart. Hey sympatikustonus og endo-
gene katekolaminer antas d veere viktige fak-
torer, og intravengse inotrope sympatomime-
tika kan utlgse en lignende reaksjon (4, 5,15).
Sannsynligvis utlgses fokal mikrovaskulaer
konstriksjon, som igjen kan fore til nedsatt
kontraksjon i deler av myokard (5). Myokard-
dysfunksjonen har varierende lokalisasjon,
ogsa hos én og samme person med flere epi-
soder (4, 7). 1 en registerstudie har man pavist
en liten gruppe pasienter som fikk takotsubo-
syndrom etter en positiv emosjonell reaksjon
og som hadde akinesi lokalisert overveiende
midtventrikuleert, sdkalt «happy heart syn-
dromen (5). De hyppigste formene med utvi-
delse og akinesi lokalisert til apex eller midtre
del av ventrikkelen, er ganske igynefallende.
Hos 1-2 % av pasientene er det ogsa beskrevet
to sjeldnere former med isolert akinesi i ba-
sale eller laterale deler av venstre ventrikkel
(3,4). MR-undersgkelser har vist at takotsubo-
syndrom ogsd kan omfatte hgyre ventrikkel
(3,5,13).

Det er ingen kausal behandling og man har
ingen randomiserte undersgkelser av medi-
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kamenter ved takotsubosyndrom. Det anbe-
fales forsiktighet med sympatomimetiske,
inotrope midler. Levosimendan kan vare et
alternativ ved venstre ventrikkel-svikt (3). ACE-
hemmere eller All-reseptorhemmere kan
bedre prognosen (5). Betablokkere har ingen

dokumentert prognostisk eller forebyggende
effekt ved takotsubosyndrom (3, 17).

Denne studien omfatter et relativt hgyt

antall pasienter med takotsubosyndrom fra
et definert geografisk omrade med lang opp-
folgingstid og komplett oppfalgning. Studien

omfattet imidlertid kun pasienter ved ett
sykehus, og subjektiv tolkning av diagnos-
tiske kriterier kan ha hatt betydning for inklu-
sjon i studien.

Mottatt 4.5.2018, forste revisjon innsendt 30.9.2018,
godkjent 2.1.2019.
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Diagnostikk av alvorlige
medfgdte hjertefeil i Norge 2016

BAKGRUNN

De fleste strukturelle medfgdte hjertefeil kan identifise-
res for fadsel ved ultralydundersokelse i svangerskapet
og ved rutineundersgkelser under barseloppholdet,
men hos noen erkjennes ikke hjertefeilen for utskriv-
ning. Deteksjonsraten ved de ulike metodene eriliten
grad undersgkt tidligere. I denne studien har vi under-
sokt tidspunkt og metode for diagnose av alvorlige
medfgdte hjertefeil.

MATERIALE OG METODE

Alle barn med alvorlige hjertefeil fadti Norge i 2016 og
registrert ved Oslo universitetssykehus ble inkludert
idenne studien. I tillegg ble informasjon om nemnd-
behandlede aborter hentet fra Abortregisteret.
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RESULTATER

Totalt 105 av 181(58 %) alvorlige hjertefeil ble oppdaget
for fedsel. 1alt 51(28 %) svangerskap ble terminert. Blant
de 73 levendefpdte barna med ikke-prenatalt erkjent
alvorlig hjertefeil ble 33 (45 %) oppdaget utenom rutine-
messige undersgkelser og 9 (12 %) etter utskrivning fra
sykehuset. Koarktasjon av aorta var vanligste diagnose
ved sent oppdaget hjertefeil.

FORTOLKNING

Denne forste nasjonale studien av diagnostikk av alvor-
lige medfedte hjertefeil i Norge viser at de fleste alvorlige
medfedte hjertefeil oppdages f@r utskrivning fra barsel-
oppholdet, men nesten halvparten diagnostiseres
utenom rutineundersegkelser, og hos noen barn erkjen-
nes ikke diagnosen fgr etter utskrivning. Resultatene
indikerer ogsa et behov for nye studier og et kvalitets-
register over medfgdte hjertefeil for ytterligere a bedre
diagnostikk og tidlig behandling.
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HOVEDBUDSKAP

Deteksjonsraten for alvorlige med-
fodte hjertefeil ved undersokelse
for fodsel var 58 % i Norge i 2016

45 % av alle barn med en alvorlig
medfedt hjertefeil diagnostisert
etter fpdsel ble oppdaget utenom
etablerte rutineundersgkelser

12 % av barna med en alvorlig med-
fodt hjertefeil som ikke var erkjent
for fedsel, ble utskrevet fra sykehus
etter barselopphold uten riktig
diagnose

edfpdte hjertefeil er definert
som medfgdte strukturelle
forandringer i hjertet og/
eller de store intratorakale
karene med funksjonell eller
potensielt funksjonell betyd-
ning (1). Hjertefeil er den vanligste medfedte
misdannelsen og affiserer omtrent 1 av
100 levendefpdte barn (2). De fleste medfadte
hjertefeil har mindre klinisk betydning, men
omtrent % er alvorlige feil som krever tidlig
identifisering og behandling (2, 3). Til tross for
store fremskritt i diagnostikk og behandling,
utgjor fremdeles medfgdte hjertefeil en viktig
arsak til sykdom og ded i barnealder (3, 4).
Mange alvorlige medfgdte hjertefeil kan
oppdages for fgdsel ved rutinemessig ultralyd-
undersgkelse i svangerskapet (5). Ved norske
sentre har prenatal deteksjonsrate for med-
fodte hjertefeil i tidligere rapporter variert fra
25 % til 70 % (5-7). Etter fgdsel utfgres klinisk
undersgkelse av alle nyfgdte barn for a av-
dekke blant annet medfgdte hjertefeil. Likevel
fant Meberg og medarbeidere at ca. 25 % av
hjertefeilene hos barn i Vestfold 1982-96 ble
oppdaget etter utskrivning fra sykehus (8). Til-
svarende funn er rapportert fra flere land (9,
10). Noen av disse barna har alvorlige hjertefeil
og der for de rekker frem til behandling (11).
De siste tidrene har det veert en betydelig
utvikling i den prenatale diagnostikken, og i
2013 ble ogsa maling av oksygenmetningen
innfort i Norge som rutinemessig undersg-
kelse for & avdekke hjertefeil hos alle nyfgdte
barn for hjemreise etter barseloppholdet. Puls-
oksymetri har bedre prediktiv verdi for pavis-
ning av hjertefeil enn klinisk undersgkelse
alene og er rapportert a redusere antall over-
sette tilfeller med ca. 10 % (12, 13). For enkelte
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alvorlige hjertefeil slik som f.eks. koarktasjon
av aorta har imidlertid pulsoksymetri lav sen-
sitivitet (14). Alvorlige hjertefeil blir derfor fort-
satt oversett, og screening av alle nyfpdte med
ekkokardiografi er foreslatt (15).

Hensikten med denne studien var & under-
soke diagnosetidspunkt og diagnosemetode
ved alvorlige medfpdte hjertefeil i Norge i
2016.

Materiale og metode

Opplysninger om nemndbehandlede aborter
pa grunn av hjertefeil i Norge i 2016 ble hentet
fra Abortregisterets statistikkbank (16). Data
vedrgrende levendefpdte barn med alvorlige
medfgdte hjertefeil i 2016 ble hentet fra Oslo
universitetssykehus’ register over medfgdte
hjertefeil. For a fa med sent oppdagede hjer-
tefeil ble datauttrekket utfert 31.12.2017. Oslo
universitetssykehus har landsfunksjon for be-
handling av barn med alvorlige medfedte
hjertefeil, og alle pasienter behandlet ved
Barnekardiologisk avdeling fores i registeret.
I tillegg til registeropplysningene ble supple-
rende informasjon innhentet ved gjennom-
gang av medisinske journaler.

Alle medfedte hjertefeil ble klassifisert i
henhold til International Paediatric and Con-
genital Cardiac Code (17). Vi delte videre alle
medfgdte hjertefeil i alvorlige og ikke-alvor-
lige hjertefeil (3). Felgende medfedte hjerte-
feil ble klassifisert som alvorlige: Atrioventri-
kuler septumdefekt, truncus arteriosus, to-
talt anomalt innmunnende lungevener, Fal-
lots tetrade, pulmonal atresi, hypoplastisk

Engelsk oversettelse pa tidsskriftet.no

venstre hjerte-syndrom, kongenitt korrigert
transposisjon av de store arterier, transposi-
sjon av de store arteriene, dobbelt utlppende
heyre ventrikkel, koarktasjon av aorta, andre
isolerte klaffefeil og andre alvorlige hjertefeil.
Ikke-alvorlige medfadte hjertefeil ble ikke in-
kludert. Alvorlige tilleggsdiagnoser med stor
betydning for barnets helse og/eller utvikling,
som andre medfpdte misdannelser og syndro-
mer, ble ogsa registrert. Alle journaler ble
gjennomgdtt av to erfarne barnekardiologer,
og tvilstilfeller ble klassifisert etter konsensus
i forfattergruppen.

Kontinuerlige variabler er presentert som
median (interkvartilbredde) og kategoriske
variabler med antall og andel i prosent.

Studien er vurdert som et kvalitetssikrings-
prosjekt uten krav om godkjenning fra regio-
nal etisk komité. Datainnsamling og handte-
ring av persondata er godkjent av personvern-
ombudet for forskning ved Oslo universitets-
sykehus.

Resultater

I perioden 1.1.2016-31.12.2016 ble det registrert
59 852 levendefgdte barn, 404 dgdfgdte og 272
nemndbehandlede aborter i Norge (16). Ved
de nemndbehandlede abortene var det regi-
strert hjertefeil i 51 tilfeller. | samme periode
ble det registrert 130 barn med en alvorlig
medfedt hjertefeil i Oslo universitetssykehus’
register over medfgdte hjertefeil. Forekoms-
ten av alvorlige medfedte hjertefeil i Norge i
2016 var fglgelig 299 per 100 000 graviditeter
og 217 per 100 000 levendefpdte barn.

Tabell 1 Fordeling av diagnoser for alvorlige medfadte hjertefeil og samtidig forekomst av andre alvorlige tilleggsdia-
gnoser (f.eks. medfpdte misdannelser og syndromer) i Norge i 2016. Antall (n).

Andre alvorlige

Diagnose Antall barn tilleggsdiagnoser
Koarktasjon av aorta 26 2
Andre alvorlige hjertefeil 26 7
Atrioventrikulaer septumdefekt 21 15
Transposisjon av de store arteriene 14 0
Andre isolerte klaffefeil 13 6
Fallots tetrade 12 3
Dobbelt utlgpende hayre ventrikkel 7 3
Pulmonalatresi 6 3
Hypoplastisk venstre hjerte-syndrom 5 0
Totalt 130 39
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Tabell 2 Tidspunkt for diagnose hos levendefgdte barn med alvorlige medfadte hjertefeil i Norge i 2016. Antall (n).

Ukjent

Prenatal For utskrivning Etter utskrivning diagnose-
Diagnose Antall barn diagnose fra sykehus fra sykehus tidspunkt
Koarktasjon av aorta 26 5 14 7 0
Andre alvorlige hjertefeil 26 1" 12 2 1
Atrioventrikulaer septumdefekt 21 10 10 0 1
Transposisjon av de store arteriene 14 7 7 0 (0]
Andre isolerte klaffefeil 13 2 M 0 0
Fallots tetrade 12 8 4 0 0
Dobbelt utlgpende hgyre ventrikkel 7 3 3 0 1
Pulmonalatresi 6 4 2 0 0
Hypoplastisk venstre hjerte-syndrom 5 4 1 0 0
Totalt 130 54 64 9 3

[ tillegg til de 51 abortene av barn med hjer-
tefeil ble diagnosen medfgdt hjertefeil stilt
hos 54 av 130 levendefgdte barn for fgdsel.
Estimert total prenatal deteksjonsrate var fgl-
gelig 58 %.

Fordelingen av de ulike alvorlige medfodte
hjertefeilene hos levendefgdte barn er vist i
tabell 1. Andre medfgdte misdannelser og syn-
dromer forekom hyppig (39 av 130 (30 %) barn),
men i varierende grad ved ulike hjertefeil.

Diagnosetidspunkt ved de ulike hjertefei-
lene hos de levendefgdte barna er presentert
i tabell 2. Hos 73 av 130 (56 %) barn ble diagno-
sen stilt etter fgdsel, og blant disse ble diagno-
sen stilt etter utskrivning fra sykehus hos ni
(12 %) barn. Arsakene til at hjertefeilen ble opp-
daget etter fgdsel er presentert i figur 1. Hos
35 av de 73 (48 %) barna ble hjertefeilen opp-
daget ved rutineundersgkelser. Av disse ble 16
(46 %) barn identifisert ved legeundersgkelse
for utskrivning fra barselavdeling. Vanligste
kliniske funn som indikerte hjertefeil ved
denne legeundersgkelsen var bilyd (15 av 16
(94 %) barn) ved auskultasjon over hjertet. Hos
11 av 35 barn hvor hjertefeilen ble oppdaget
ved rutineundersgkelse etter fodsel, skjedde
dette som fglge av pulsoksymetriundersg-
kelse. Feerre enn fem barn fgdt i 2016 fikk hjer-
tefeildiagnose i forbindelse med oppfolging
pa helsestasjonen. Hovedarsaken hos alle som
ble henvist derfra, var bilyd over hjertet.

Median tid til diagnose for alvorlig medfedt
hjertefeil etter fgdsel var 2 (1-6) dager. Median
tid til diagnose hos de ni barna hvor diagno-
sen forst ble erkjent etter utskrivning fra
sykehus var 114 dager (18-318 dager). Koarkta-
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sjon av aorta var vanligst ved sen diagnose (7
av 9 (78 %) barn). Hos fire av syv barn med sent
oppdaget koarktasjon ble hjertefeilen oppda-
get etter auskultasjon av bilyd over hjertet,
mens tilstanden debuterte med symptomer
hos de gvrige.

Diskusjon

Denne studien av pavisning av alvorlige med-
fodte hjertefeil i Norge i 2016 viste at 58 % av
hjertefeilene ble oppdaget for fedsel. Hos 48 %

Prosent

av barna med postnatal diagnose ble hjerte-
feilen oppdaget pa grunn av rutineundersg-
kelser. Hos 12 % av de levendefgdte barna uten
kjent hjertefeil ble tilstanden oppdaget forst
etter utskrivning fra sykehuset. Koarktasjon
av aorta var vanligste diagnose ved sent opp-
daget hjertefeil.

Rutinemessig ultralydundersgkelse i svan-
gerskapet identifiserer mange fostre med
hjertefeil. Dette gjor at fedselen av barn med
alvorlige hjertefeil kan skje ved et senter med
barnekardiologisk og barnehjertekirurgisk
kompetanse, men har ogsa fert til termine-

50 || cseovomoos

O | ———

LT —

20 | e

Rutineunderspkelser Symptomer

Tilfeldige funn Ukjent

Figur 1 Arsaker til identifisering av alvorlig medfodt hjertefeil etter fodsel i Norge i 2016.
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ring av flere svangerskap der hjertefeil er
pavist (3). Nye internasjonale retningslinjer
for ultralydundersgkelsen i 2013 inkluderte
flere bildeprojeksjoner som standard (18).
Dette har blant annet i en amerikansk studie
vist a gke deteksjonsraten fra 44 % til 69 % (19).
Denne nasjonale studien bekrefter at den pre-
natale deteksjonsraten er sammenlignbar
med tidligere funn fra regionale norske sent-
re og blant annet fra Danmark (5, 6, 20), men
studien er for liten til & kunne undersgke
effekten av nye retningslinjer.

Siden alvorlige hjertefeil ikke alltid lar seg
diagnostisere prenatalt, vil fortsatt noen barn
fodes med alvorlige hjertefeil. For disse er rask
diagnostikk og korrekt behandling avgjg-
rende for utfallet. Mange av hjertefeilene som
ble oppdaget etter fgdsel, ble identifisert ved
legeundersgkelse for utskrivning fra barsel-
oppholdet. Dette bekrefter betydningen av
rutinemessig barnelegeundersgkelse av alle
nyfedte og er ogsa et argument mot tidlig
utskrivning fra barselavdelinger. Vi vil ogsa
papeke viktigheten av rask avklaring med
ekkokardiografi dersom den kliniske under-
spkelsen gir mistanke om hjertefeil.

Bilyd ved auskultasjon over hjertet var det
vanligste kliniske funnet som indikerte hjer-
tefeil. Det er imidlertid viktig a veere klar over
at bilyd ofte er til stede ogsa hos barn uten
hjertefeil, og at omtrent halvparten av alle
barn med hjertefeil ikke har bilyd (21).

Screening med pulsoksymetri er en enkel
og billig undersgkelse som ble innfgrt i Norge
i 2013 (22). Flere studier har vist at dette er et
kostnadseffektivt tiltak (23). I denne studien
ble 15 % av hjertefeilene med postnatal dia-
gnose identifisert som fplge av pulsoksymetri.
Noen av hjertefeilene som ble oppdaget ved
pulsoksymetri, ville sannsynligvis ogsa ha
blitt oppdaget ved rutinemessig legeundersg-
kelse. Vi vet derfor ikke eksakt i hvilken grad

metoden har redusert antall barn med ikke-
erkjente diagnoser.

Pulsoksymetri har lav sensitivitet for vens-
tresidige obstruksjoner og spesielt ved koark-
tasjon av aorta, der oksygenmetningen van-
ligvis er normal eller neer normal (14). Koark-
tasjon var i denne studien den vanligste ikke-
erkjente hjertefeilen ved utskrivning fra
barseloppholdet. Hos barn med en trang
koarktasjon er systemisk sirkulasjon avhengig
av en persisterende ductus arteriosus, og
symptomer vil ferst komme nar ductus luk-
kes. Dette skjer vanligvis i lopet av de forste
levedggnene, men kan ogsa inntreffe etter
flere uker. Ved en kritisk stenose kan dette
veere en livstruende tilstand med rask utvik-
ling av alvorlig metabolsk acidose, kardiogent
sjokk og hjertestans. Umiddelbar diagnose og
behandling for a opprettholde blodstrem
gjennom ductus arteriosus er livreddende.
Tilsvarende symptomutvikling kan skje ved
andre ductusavhengige hjertefeil som blant
annet kritisk aortastenose, hypoplastisk vens-
tre hjerte-syndrom, transposisjon av de store
arterier og trikuspidal- eller pulmonalatresi.

I enkelte studier er rutinemessig ekkokar-
diografisk undersokelse av alle nyfgdte vist a
redusere antallet ikke-erkjente alvorlige
hjertefeil, men undersgkelsen er svaert kom-
petanse- og ressurskrevende og har omtrent
5 % falskt positive funn (24, 25). Norsk tradi-
sjon forbeholder ekkokardiografisk undersg-
kelse til barn med prenatal diagnose, funn
ved rutineundersgkelser eller ved klinisk
mistanke om hjertefeil. Vi har ikke undersgkt
nytteverdien av ekkokardiografi i denne stu-
dien.

Var studie omfatter en landsomfattende ko-
hort av barn med alvorlige medfgdte hjerte-
feil og inkluderer bade nemndbehandlede
aborter og levendefpdte barn, men studien
har ogsa flere svakheter. Studien inkluderte

kun pasienter fpdt i 2016, og antall individer
var relativt lavt. Ikke-alvorlige hjertefeil, som
sannsynligvis i stgrre grad oppdages senere i
livet, ble ikke inkludert. Vi har ikke hatt mu-
lighet til & kvalitetssikre antall nemndbehand-
lede aborter av barn med hjertefeil. Vi har
heller ikke opplysninger om type hjertefeil og
eventuell komorbiditet i denne gruppen.
Norge har dessverre ikke et nasjonalt register
over pasienter med medfgdte hjertefeil. Selv
om Oslo universitetssykehus har landsfunk-
sjon for behandling av alvorlige medfadte
hjertefeil hos barn og unge, kan noen pasien-
ter ha vert utredet og behandlet ved lokal-
sykehus uten at Oslo universitetssykehus har
vert involvert. Disse vil fglgelig ikke vere
inkludert i denne studien.

Oppsummert viser denne studien at de
fleste barn med alvorlige medfedte hjertefeil
oppdages ved ultralydundersgkelse i svanger-
skapet eller ved rutineundersgkelser for ut-
skrivning fra barseloppholdet. Blant barn
som fikk pavist alvorlig hjertefeil etter fpdse-
len, ble likevel nesten halvparten oppdaget
utenom rutinemessige undersgkelser, pa
grunn av symptomer eller som tilfeldige
funn. Hos noen barn, serlig ved koarktasjon
av aorta, erkjennes imidlertid ikke diagnosen
for etter utskrivning fra sykehus etter barsel-
oppholdet. Vi vil understreke viktigheten av
umiddelbar sykehusinnleggelse og rask vur-
dering av barnekardiolog av sma barn med
mistanke om alvorlig hjertefeil. Denne stu-
dien viser ogsa at det er behov for lepende
kvalitetssikring av metodene for & oppdage
hjertefeil. A etablere et nasjonalt kvalitets-
register over medfpdte hjertefeil vil vaere et
viktig verktgy i det arbeidet.

Mottatt 4.8.2018, forste revisjon innsendt 11.10.2018,
godkjent 20.11.2018.
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Forekomst av infeksigs
endokarditt hos barn

BAKGRUNN

Endokarditt er en alvorlig infeksjon i hjertets indre
hinner og klaffer. Medfgdte hjertefeil, som affiserer cirka
1% av alle barn, er den viktigste risikofaktoren hos barn
idag.Idenne studien har vi undersgkt forekomsten
avendokarditt hos barn i Norge og kartlagt andelen
pasienter med endokarditt som ogsa hadde hjertefeil.

MATERIALE OG METODE

Alle barn fgdt i Norge i perioden 1998-2015 med dia-
gnosekoder for endokarditt i Norsk pasientregister
i perioden 2011-15 ble inkludert i studien.

156

RESULTATER

Totalt 30 barn under 18 dr var registrert med diagnose-
kode for endokarditt i Norge i 2011-15. Beregnet fore-
komst av endokarditt var 0,5 per 100 000 barn per dr.
Totalt 20 av30 (67 %) av barna med endokarditt hadde
ogsd en medfadt hjertefeil.

FORTOLKNING

Forekomsten av endokarditt hos barn i Norge var lav.
De fleste pasientene med endokarditt hadde ogsa
medfedt hjertefeil. Endokarditt bor derfor vurderes
hos barn med hjertefeil og tegn til infeksjon.
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Samlet forekomst avendokarditt
hos barn (0-174r) i Norge i perioden
2011-15 var 0,5 per 100 000 barn

67 % av alle barn med endokarditt
hadde en medfedt hjertefeil

nfeksigs endokarditt er en bakterie- eller
soppinfeksjon som affiserer hjertets indre
hinne (endokard) og hjerteklaffene (1).
Medfgdte hjertefeil affiserer omtrent 1% av
levendefgdte barn og er i dag den viktigste
risikofaktoren for endokarditt hos barn (2,
3). Forekomsten av endokarditt hos pasienter
med hjertefeil har tidligere veert estimert til
15-140 ganger hgyere enn hos befolkningen
generelt (4), men det foreligger fa popula-
sjonsbaserte studier. Endokarditt er en sjel-
den, men alvorlig sykdom hos barn. Vi har
nylig publisert nasjonale data som viste at 3
av 36 (8 %) barn med medfedt hjertefeil og en-
dokarditt dede i perioden 1994-2016 (5).
Basert pa data fra Norsk pasientregister
onsket vi & underspke forekomsten av endo-
karditt hos barn i Norge i perioden 2011-15
og kartlegge hvor stor andel av barna med
endokarditt som hadde en medfgdt hjerte-
feil.

Materiale og metode

Alle barn fgdt fra og med 1998 til og med
2015 med diagnosekoder for endokarditt i til-
knytning til alle sykehusinnleggelser fra og
med 2011 til og med 2015 registrert i Norsk pa-
sientregister ble inkludert i denne studien.
For & identifisere pasienter med endokarditt
ble ICD-10-diagnosekodene 133, 138 og 139 be-
nyttet (6). Informasjon om fgdselsar og kjgnn
samt arstall for innleggelse og diagnosekoder
for medfedte hjertefeil (Q20-Q26) ved samt-
lige sykehusopphold i perioden var tilgjenge-
lig fra Norsk pasientregister. Befolknings-
grunnlaget i Norge for aldersgruppen 0-17 ar
i perioden ble hentet fra Statistisk sentral-
byras statistikkbank (7), og antall barn med
hjertefeil fodt i samme periode ble estimert
basert pa var tidligere studie av barn med
medfgdt hjertefeil (5).

Kontinuerlige variabler presenteres som
median (interkvartilbredde) og kategoriske
variabler med antall og andel i prosent. For-
skjeller mellom grupper er analysert med khi-
kvadrattest. Endring i forekomst over tid er
analysert i en log-linezer modell ved hjelp av
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Joinpoint Regression Program versjon 4.6
(SEER software, National Cancer Institute,
USA) og presenteres som arlig endring i andel
i prosent med 95 % konfidensintervall (KI).
Qvrige data er analysert i statistikkprogram-
met STATA versjon 15 (StataCorp LLC, College
Station, TX, USA). En p-verdi mindre enn 0,05
ble vurdert som statistisk signifikant.

Studien er godkjent av Regional komite for
medisinsk og helsefaglig forskningsetikk sgr-
ost (2016/899).

Resultater

I perioden 2011-15 levde gjennomsnittlig 1121
252 barn i aldersgruppen 0-17 r i Norge. Blant
disse ble diagnosekoder for endokarditt regi-
strert i forbindelse med sykehusopphold hos
30 unike pasienter. Antall pasienter med en-
dokarditt varierte fra 0 til 9 per ar, men vi fant
ingen statistisk signifikant endring over tid
(arlig endring =—1,1% (KI -31,9 til 43,4), p=0,9).
Samlet forekomst av endokarditt er estimert
til 0,5 per 100 000 barn (0-17 ar) per dr i perio-
den. Forekomsten av endokarditt i ulike
aldersgrupper er fremstilt i figur 1. Median
alder ved endokarditt var 10,5 ar (interkvartil-
bredde 4-13). Det var flere gutter (n = 21) enn
jenter (n = 9) med endokarditt i perioden
(p=0,04).

Totalt 20 (67 %) av pasientene med endokar-
ditt hadde ogsé diagnose for medfedt hjerte-
feil. Basert pa var tidligere studie (5) estimerte
vi antall barn med medfgdt hjertefeil i samme

Endokarditt per 100 000 barn per dr

1,0

Engelsk oversettelse pa tidsskriftet.no

Tabell 1 Ulike typer medfodte hjertefeil hos pasienter
(0-17 ar) med endokarditt i perioden 2011-15.

AnEaII
pasien-
Type hjertefeil ter
Alvorlige medfgdte hjertefeil 14
Fallots tetrade 4
Transposisjon av de store
arterier 3
Aortastenose 3
Pulmonal atresi/stenose 2
Mitralstenose 1
Koarktasjon av aorta 1
lkke-alvorlige medfadte hjertefeil
Ventrikkelseptumdefekt 3
Atrieseptumdefekt 1
Mindre klaffefeil 1
Persisterende ductus
arteriosus 1

periode til 13 100. Dette gir en forekomst av
endokarditt pa henholdsvis 0,18 og 30,5 per
100 000 barn uten og med hjertefeil per dr.
Forekomsten av endokarditt hos barn med
hjertefeil var altsa nesten 170 ganger hgyere
enn hos barn uten hjertefeil. Av pasientene
med hjertefeil hadde 14 en alvorlig hjertefeil.
De ulike diagnosene for medfgdt hjertefeil er
vist i tabell 1.

0,8

0,6

0,4
) I
0

0-4dr 5-9 dar

10-14 ar 15-17 ar

Figur 1 Forekomsten av endokarditt i ulike aldersgrupper i perioden 2011-15.
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Diskusjon

I denne studien, som inkluderte alle barn i
Norge fgdt i perioden 1998-2015, var total fore-
komst av endokarditt i drene 2011-15 relativt
lav, og de fleste barn med endokarditt hadde
i tillegg en medfpdt hjertefeil.

Det foreligger fa studier av endokarditt hos
barn. Estimert forekomst i denne studien
samsvarer med funnene i en nylig publisert
studie fra USA (8). Bdde i den amerikanske stu-
dien og i vdr tidligere studie av endokarditt
hos barn med medfgdt hjertefeil i Norge i
1994-2016 var forekomsten stabil over tid (5).

Medfgdte hjertefeil er ogsa tidligere vist &
representere en viktig risikofaktor for endo-
karditt, spesielt alvorlige hjertefeil som ofte
bestar av flere feil i hjertet og som ofte krever
omfattende hjertekirurgi inkludert bruk av

kunstig materiale (4, 5, 9, 10). Vi har tidligere
vist at omtrent tre fjerdedeler av endokarditt-
tilfellene hos barn med medfedt hjertefeil
oppstod innen et ar etter en hjerteoperasjon
eller kateterbehandling i hjertet (5).

Symptomer, funn og forlgp ved endokarditt
kan variere. Diagnosen krever en kombina-
sjon av sykehistorie, funn ved klinisk under-
sokelse, blodkultur og ekkokardiografi (1). I
var tidligere studie var feber vanligste sym-
ptom. De fleste hadde positiv blodkultur og
mange hadde synlige vegetasjoner ved ekko-
kardiografi (5).

Endokarditt er en alvorlig tilstand forbun-
det med alvorlige komplikasjoner og hgy
dedelighet ogsa hos barn (5). Komplikasjons-
raten er hgyere hos pasienter med hjertefeil
enn hos pasienter uten slike feil (5, 9).

Denne studien representerer en komplett

populasjon av barn, men den har ogsa flere
svakheter. Vi har kun hatt tilgang til avidenti-
fiserte og begrensede data fra Norsk pasient-
register for en kort tidsperiode. Vi har ikke
hatt mulighet til & kontrollere eller supplere
opplysninger fra pasientjournaler, og fore-
komsten av endokarditt er derfor sannsynlig-
vis overestimert. Vi har heller ikke hatt eksakte
tall for antall barn med medfedt hjertefeil i
perioden.

Oppsummert viser denne studien lav fore-
komst av endokarditt hos barn. De fleste pa-
sientene med endokarditt hadde en medfedt
hjertefeil. Etter var oppfatning er det likevel
viktig & vurdere endokarditt som mulig dia-
gnose ved uklare symptomer, spesielt hos
barn med alvorlige medfgdte hjertefeil.

Mottatt 13.5.2018, forste revisjon innsendt 4.8.2018,
godkjent 10.10.2018.
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Erinntaketavjod
i befolkningen tilstrekkelig?

BAKGRUNN

Nasjonalt rad for erneering konkluderte i 2016 med at
utilstrekkelig jodinntak er utbredt i deler avden norske
befolkningen og at effektive tiltak burde iverksettes
umiddelbart. Formalet med denne litteraturgjennom-
gangen er d oppsummere artikler publisert etter januar
2016 som beskriver jodinntaket i Norge.

KUNNSKAPSGRUNNLAG

Litteratursgk ble gjort i PubMed og Embase. Totalt 13
artikler der man rapporterte inntak avjod fra kosten
eller jodkonsentrasjon i urin, ble inkludert.

TIDSSKR NOR LEGEFOREN NR. 2, 2019; 139: 159-64

RESULTATER

De nye studiene bekrefter at utilstrekkelig jodinntak er
utbredt blant kvinner i fertil alder, gravide,ammende,
spedbarn som fullammes, eldre, veganere og innvand-
rere. Det er fd jodkilder i kosten, og personer som ute-
later eller har lavt inntak av melk og mager fisk er
spesielt utsatt.

FORTOLKNING

Utilstrekkelig jodinntak er spesielt bekymringsfullt hos
kvinner i fertil alder. Helsepersonell bgr kjenne til dette
og eventuelt anbefale jodrike matvarer eller jodtilskudd
til disse og andre utsatte grupper.
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HOVEDBUDSKAP

Ny forskning bekrefter at jodinn-
taketer utilstrekkelig blant unge
kvinner, gravide,ammende, sped-
barn som fullammes og de som far
i seg lite melk og lite mager fisk

Utilstrekkelig jodinntak er spesielt
bekymringsfullt hos kvinner i fertil
alder, fordi jod er essensielt i foster-
utviklingen

idligere var alvorlig jodmangel ut-

bredt bade hos husdyr og mennes-

ker i Norge, spesielt i innlandet

hvor struma ble pavist hos opptil

80 % av alle skolebarn (1). Rappor-

ten fra Nasjonalt rad for ernaering
i 2016 indikerte at jodmangel igjen kan veere
utbredt, og presiserte behovet for mer kunn-
skap om jodstatus i befolkningen (2). Jod er
ngdvendig for danning av thyreoideahormo-
nene T, (tyroksin) og T, (trijodotyronin). Disse
hormonene er sentrale i reguleringen av
metabolsk aktivitet i alle kroppens celler og er
essensielle for nervesystemets utvikling i fos-
terlivet. Mens alvorlig jodmangel er betydelig
redusert globalt de siste tidrene, er mild til
moderat jodmangel fortsatt utbredt, ogsa i
heyinntektsland (3, 4). Konsekvensene av jod-
mangel varierer med graden av mangel og nar
i livslppet den inntreffer. Bade lavt og hgyt inn-
tak er assosiert med gkt risiko for thyreoidea-
forstyrrelser (5). De forste manedene av foster-
livet er en spesielt sdrbar fase. Jodmangel hos
mor kan ha konsekvenser som livslang ned-
satt nevrokognitiv funksjon hos barnet (6, 7).
Det er godt dokumentert at alvorlig jodman-
gel hos gravide gir varige skader pa barns ut-
vikling. Konsekvensene av mildere former for
mangel er imidlertid mer usikre. Her er kunn-
skapsgrunnlaget hovedsakelig basert pa ob-
servasjonsstudier og intervensjonsstudier
med jodtilskudd til gravide (3, 8).

Norsk drikkevann, jordsmonn og land-
bruksprodukter inneholder lite jod, og bare
sjpmat har et naturlige hgyt jodinnhold. Fra
1950-arene ble kraftfor til kyr beriket med jod
av hensyn til dyrenes helse. Fordi jod over-
fores til melken og melk hadde en viktig plass
i kostholdet, ble jodmangel raskt utryddet (9,
10). Melk og melkeprodukter er fortsatt den
viktigste jodkilden i kostholdet vart (11, 12).
Mager saltvannsfisk er ogsa en viktig kilde.
Inntaket av disse matvarene er imidlertid syn-
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kende, spesielt blant unge kvinner (12). Det er
stor variasjon i jodinnholdet i ulike typer fisk.
I tabell 1 presenteres en enkel oversikt basert
pa oppdaterte data fra Matvaretabellen som
viser jodinnholdet i én porsjon av ulike norske
matvarer (13).

Verdens helseorganisasjon (WHO) anbefaler
at befolkningen sikres adekvat jodinntak
gjennom beriking av salt og at jodstatus over-
vakes jevnlig (14). Norge folger forelgpig ikke
disse anbefalingene. Frivillig tilsetting av 5 ng
jod/g husholdningssalt ble riktignok innfert
11938, men denne mengden er for lav til & ha
noen betydning (9) og er vesentlig lavere enn
WHOs anbefalte berikingsniva pa minimum
15 pg jod/g salt (14).

Den norske anbefalingen for inntak av jod
bygger pa de nordiske naringsstoffanbefalin-
gene fra 2014 (15). For barn og ikke-gravide
voksne sammenfaller de nordiske anbefalinge-
ne med WHO sine, men WHO anbefaler hgyere
doser for gravide og ammende (tabell 2). De
har ogsa etablert epidemiologiske kriterier for
tilstrekkelig jodinntak basert pa medianverdi-
eravjod i urin (16). For representative utvalg i
den generelle befolkningen (voksne og barn
over seks dr) anses jodinntaket som tilstrekke-
lig nar disse verdiene er 100 pug/l eller hgyere,
mens for gravide anses 150 g/l eller hoyere
som tilstrekkelig (tabell 2).

Hensikten med denne oversiktsartikkelen
er d oppsummere artikler publisert etter 2016

Se lederartikkel side 119

som beskriver jodinntaket i ulike befolknings-
grupper i Norge.

Kunnskapsgrunnlag

Vi sgkte i PubMed og Embase med sgkeordene
«jod» og «Norge» i felgende kombinasjon:
(iodine AND Norway). Seket ble avsluttet
31.7.2018 og ble avgrenset til fulltekstartikler
(ikke konferansebidrag) publisert etter 1.1.2016.
Det ga 45 treff. Artiklenes relevans ble forst
vurdert pa bakgrunn av tittel og sammendrag.
Fire av forfatterne gjennomforte litteratur-
spket, utvelgelsen av artikler og gjennomgang
av artiklene i fulltekst. 16 artikler ble identifi-
sert som potensielt relevante og ble lest i full-
tekst. Kun artikler der man rapporterte inntak
av jod fra kosten eller jodkonsentrasjon i urin
(u-jod), ble inkludert - til sammen 12 artikler.
Vi inkluderte i tillegg en relevant artikkel fra
eget litteraturarkiv som ikke kom opp i sgket
(17). De 13 artiklene omfatter barn, ungdom,
voksne, eldre, gravide,ammende, norsksoma-
liere, vegetarianere og veganere (12, 17-28).

Jodinntak og -status

Resultatene viser at jodinntaket er mangel-
fullt i store befolkningsgrupper (tabell 3).
Medianverdi av u-jod indikerte mild til mode-

Tabell 1 Oversikt over jodinnhold i én porsjon av ulike matvarer.

Prosent
Jodinnhold, av anbefalt
En vanlig ug per porsjon inntak for
Matvare porsjonsstgrrelse (12, 13) voksne'
Torskefilét, bakt i ovn 200 g 550 367
Panert sei, stekt 200 g 540 360
Panert torsk, stekt 200 g 390 260
Fiskekaker/karbonader 150 g 60 40
Brunost Til én bredskive, 16 g 32 21
Melk Ett glass, 2 dI 30 20
Makrell, stekt 150 g 30 20
Yoghurt Ett beger, 125 g 20 13
Egg, kokt Ett egg, 56 g 19 13
Laks (oppdrett), bakt i ovn 150 g 10 7
Makrellfilet i tomat Til én bredskive, 40 g 6 4
Salt, med jod 1g 5 3

' Anbefalt inntak for voksne og barn fra ti ar er 150 ug/dag (15)

TIDSSKR NOR LEGEFOREN NR. 2, 2019; 139



OVERSIKTSARTIKKEL

Tabell 2 Oversikt over anbefalinger for daglig jodinntak i nordiske retningslinjer og fra Verdens helseorganisasjon (WHO) og nivd av jod i urin som angir tilstrekkelig jodinntak

i befolkningsgrupper.

Anbefalt inntak,

WHOs anbefaling for median

WHOs anbefaling for median

WHO (16), konsentrasjon av jod i urin konsentrasjon av jod i urin ved

Befolkningsgruppe ng/dag ved tilstrekkelig inntak (16), pg/I tilstrekkelig inntak (16), pg/I
Barn

12-23 maneder 70 70 >100-199

2-5 ar 90 90 >100-199

6-9 ar 120 120 >100-199
Barn fra 10 ar og ungdom 150 150 >100-199
Voksne 150 150 >100-199
Gravide 175 250 >150-299'
Ammende 200 250 =

" Fordi WHO anbefaler et hgyere inntak for gravide enn de nordiske retningslinjene, vil det anbefalte nordiske inntaket pa 175 pg/dag tilsi at en
median konsentrasjon av jod i urin > 105 ug/l (-100 pg/l) reflekterer tilstrekkelig inntak (2)

rat jodmangel (20-99 pg/l) for fullammede
barn av mgdre som utelot melk fra kosten
(17), kvinner i fertil alder (18-20), ammende
(22, 25), eldre (20), norsksomaliere (26) og ve-
getarianere, spesielt veganere (18, 20). Median-
verdi av u-jod indikerte ogsa mild til moderat
jodmangel (50-149 pg|l) for gravide (20-24).
Selv om jod aktivt utskilles i morsmelk, var
jodkonsentrasjonen i morsmelk sd lav at full-
ammede barn sto i fare for a ikke fa dekket sitt
jodbehov (25). Gravide kvinner utgjgr den
storste gruppen i denne oversikten og omfat-
ter mer enn 5 000 individer rekruttert i ulike
deler av landet (20-24). I alle studiene blant
gravide avdekket bade beregnet jodinntak fra
kosten og malingene av jod i urin at jodinn-
taket var utilstrekkelig. Derimot var jodinn-
taket tilstrekkelig blant spedbarn og smdbarn
som enten fikk jodberiket morsmelkerstat-
ning eller kumelk (17, 20, 27), og blant ung-
dom, voksne menn og de vegetarianerne som
inkluderte melk i kosten (12, 20, 28).

Jodinntaket beregnet fra kostregistrering i
den nasjonale kostholdsundersgkelsen viste
at menn hadde betydelig hgyere jodinntak
enn kvinner, og at unge kvinner hadde det
laveste jodinntaket (12). Deltagere med rap-
portert inntak av jodholdige kosttilskudd
hadde gjennomgéende hgyere jodkonsentra-
sjon i urin og/eller morsmelk, men median-
verdi av u-jod viste at ogsa i denne gruppen
var det mange med for lavt totalt jodinntak
(18, 20, 21, 23-25). Et unntak var enkeltdelta-
gere som rapporterte bruk av taretilskudd
(20). Disse hadde jodkonsentrasjon > 300 g1,
som gjenspeiler hoyere jodinntak enn det
som anses a vare trygt (16, 29).
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Diskusjon

Denne litteraturgjennomgangen viser at store
grupper i befolkningen har utilstrekkelig
jodinntak. I dag er det kun Norge og noen fa
andre land i verden som bare har melk og fisk
som gode jodkilder i kostholdet. Studiene
som inngar i denne oversikten, viser at disse
kildene ikke lenger sikrer et tilstrekkelig jod-
inntak i hele befolkningen.

Utilstrekkelig jodinntak er spesielt alvorlig
hos kvinner i fertil alder og gravide pa grunn
av thyreoideahormonenes avgjgrende betyd-
ning for hjernens utvikling i fosterlivet (6). I
observasjonsstudier er det rapportert at mild
og moderat jodmangel i svangerskapet er
assosiert med darligere leseferdigheter og
lavere intelligens hos barna ved 5-8 ars alder
(30, 31). Resultater fra Den norske mor og
barn-undersgkelsen (MoBa) viste at lavt jod-
inntak i svangerskapet var assosiert med for-
sinket sprakutvikling og redusert finmotorikk
ved tre ars alder, gkte atferdsproblemer ved
tre og atte ar og darligere skoleferdigheter ved
atte dr (23, 32, 33). Disse observasjonsstudiene
indikerer ugnskede effekter av mild til mode-
rat jodmangel, men det er forelgpig gjort fa
studier og man kan ikke utleukke at resulta-
tene skyldes andre systematiske forskjeller
mellom gruppene enn inntaket av jod.

Intervensjonsstudier med jodtilskudd til
gravide har ikke vist at tilskudd beskytter
barna mot negative effekter, trolig fordi det
er for sent a starte med tilskudd ndr svanger-
skapet er konstatert (3, 34). Det er derfor
ekstra viktig a sikre optimalt jodinntak hos
kvinner for de blir gravide. P4 samme madte

som folattilskudd ber bruk av jodholdig kost-
tilskudd starte i god tid f@r et eventuelt svan-
gerskap. I april 2018 publiserte forskere fra
EU-prosjektet EUthyroid et felles opprop (The
Krakow Declaration on Iodine) der de blant
annet ber helsemyndighetene iverksette tiltak
for & sikre tilstrekkelig jodinntak i befolknin-
gen. Dette er viktig, fordi opptil halvparten av
alle nyfpdte i Europa stdr i fare for & ikke na
sitt fulle kognitive potensial pa grunn av jod-
mangel hos mgdrene (35).

Norske helsemyndigheter har nylig iverk-
satt tiltak for & gke jodinntaket. Rddet om dag-
lig inntak av melk og melkeprodukter er kon-
kretisert til & omfatte tre porsjoner, hvorav
minst to porsjoner melk eller yoghurt (36).
Videre anbefales jodtilskudd pa 100 ng/dag til
kvinner i fertil alder som har et lavere daglig
inntak enn 3-5 dl melk/yoghurt (avhengig av
fiskeinntak), og jodtilskudd pa 150 ng/dag til
gravide og ammende som har lavere daglig
inntak enn 6-8 dl melkfyoghurt (37). Det betyr
i praksis at jodholdig kosttilskudd vil veere
ngdvendig for mange. Det pagar ogsd en
nytte-risiko-vurdering av gkt tilsetning av jod
til salt og til vegetabilske alternativer til ku-
melk, og eventuell bruk av jodisert salt i bred-
varer (38).

Den beste metoden for & vurdere om enkelt-
individer far i seg nok jod, er a spgrre om inn-
tak av melk, sjpmat og bruk av jodholdig til-
skudd. Pa grunn av stor dag til dag-variasjon
iinntak av vaeske og jodholdige matvarer har
maling av u-jod hos enkeltpersoner liten dia-
gnostisk verdi, unntatt ved mistanke om over-
dosering grunnet behandling med jodhol-
dige medikamenter (39).
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Tabell 3 Artikler publisert i perioden 1.1. 2016-31.7.2018 som beskriver jodinntak i ulike befolkningsgrupperi Norge, presentert etter tidspunkt for datainnsamling (nyeste forst). Resul-
tatene i siste kolonne er median (25- og 75-prosentil), og inntak er beregnet fra kost dersom ikke annet er angitt. Median jod i urin mellom 50-99 pg/I tilsvarer mild jodmangel og mel-
lom 20-49 pgjl tilsvarer moderat jodmangel hos barn over seks dr og ikke-gravide voksne. Median jod i urin mellom 50-149 pg/l tilsvarer mild til moderat jodmangel hos gravide (16).

Forfatter Studiedesign/ Konsentrasjon av jod i urin (pg/l) og/eller
(referanse) ar for datainnsamling Deltagere beregnet inntak (ng/dag)
Henjum (18) Tverrsnittsstudie, 403 kvinner (19-29 ar) i Oslo Spoturin

2017-18 og i Bergen Alle: 75 (42, 130)

Ikke-vegetarianere (n = 367): 80 (45, 130)
Vegetarianere (n = 36): 38 (27, 55)
Beregnet inntak (inkl. tilskudd), alle, siste maned:
100 (69, 135)

Henjum (21) Tverrsnittsstudie, 804 gravide i Oslo-omradet Spoturin: 92 (59, 140)
2016 (gjennomsnittsalder 31 ar). Beregnet inntak (inkl. tilskudd):
728 donerte spoturinprgve siste degn: 148 (86, 251)
siste maned: 149 (109, 268)
Henjum (25) Tverrsnittsstudie, 175 ammende kvinner (gjennom- Morsmelk: 68 (45, 98)
2016 snittsalder 32 ar) rekruttert via Spoturin: 64 (39, 95)
helsestasjoner i Oslo-omradet Beregnet inntak (inkl. tilskudd):

siste dagn: 135 (94, 211)
siste maned: 134 (95, 222)

Madar (26) Tverrsnittsstudie, 169 norsksomaliere (menn og Spoturin: 63 (38, 100)
2015-16 kvinner 20-73 ar) i Oslo-omradet Inntak estimert fra degnurin: 124 (89, 172)
med gjennomsnittlig 13 ars botid
i Norge
Nerhus (27) Intervensjonsstudie/ 220 barn (gjennomsnittsalder 5 ar) Spoturin fer intervensjon (spredningsmal ikke angitt):
kostforsak, fra 13 barnehager i Bergen 132
2015
Handeland (28) Intervensjonsstudie/ 478 ungdommer (14-15 ar) ved Spoturin fgr intervensjon (gjennomsnitt + standard-
kostforsak, 8 ungdomsskoler i Bergen avvik): 123 + 64
2015
Thomassen (17) Tverrsnittsstudie, 51 barn < 2 ar med kumelkallergi, Spoturin (spredningsmal ikke angitt):
2014-15 Oslo universitetssykehus. Mgdrene Fullammede (n = 12): 86
til de ammede barna levde pa Delvis ammede (n = 17): 172
melkefri diett Ikke-ammede (n = 22): 175
Brantsaeter (20) Tverrsnittsstudie, Barn (3-9 ar), ungdom (10-17 ar), Spoturin:
2014-15 voksne (18-64 ar), eldre (65+ ar), Barn (n = 47): 148 (122, 189)
gravide, vegetarianere og veganere Ungdom (n = 46): 109 (86, 143)
i Oslo-omradet Voksne (n = 71): 96 (67, 133)

hvorav kvinner i fertil alder (n=52): 71 (43, 110)
Eldre (n = 23): 62 (48, 109)
Gravide (n = 45): 84 (54, 119)
Vegetarianere (n = 25): 105 (44, 132)
Veganere (n = 19): 46 (29, 66)

Dahl (24) Kohortstudie, 954 gravide i studien Liten i Norge Spoturin (spredningsmal ikke angitt): 85
2011-12 (LiN) Tilskudd < 5 ganger/uke (n = 804): 75 (44, 120)
Tilskudd > 5 ganger/uke (n = 144): 120 (72, 208)
Carlsen (12) Tverrsnittsstudie 2x24t/ 1787 voksne (18-70 ar); 37 % av Beregnet inntak (spredningsmal ikke angitt):
kostintervju, et landsrepresentativt invitert Kvinner (18-70 ar): 130
2010-11 utvalg (Norkost 3) Menn (18-70 ar): 176
Unge kvinner (18-29 ar): 110
Berg (22) Kohortstudie, 197 gravide i den nordnorske Spoturin (median (2,5-, 97,5-prosentil)):
2007-09 studien Miljg i svangerskapet 2. trimester: 75 (12, 316)
og i ammeperioden (MISA) 3 dager postpartum: 32 (4, 127)
6 uker postpartum: 47 (7, 179)
Abel (23) Kohortstudie, Den 77 164 gravide. Jodkonsentrasjon Spoturin:
norske mor og barn- i spoturin malt hos 2 938 Ikke tatt tilskudd (n = 1 950): 61 (32, 104)
undersgkelsen, Tatt tilskudd (n = 988): 86 (43, 140)
2002-08 Beregnet jodinntak (eksl. tilskudd): 121 (89, 162)
Molin (19) Intervensjonsstudie/ 38 (28 kvinner) friske, ikke-gravide Spoturin fer intervensjon: 90 (70, 128)
kostforsak, studenter ved OsloMet (20-40 ar)
2006
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Styrker og svakheter

Artiklene som inngar i denne oppsummerin-
gen omfatter flere aldersgrupper og befolk-
ningsutvalg, men kun den nasjonale kost-
holdsundersgkelsen (12) er basert pa et lands-
representativt utvalg. Unge kvinner i fertil
alder, gravide og voksne representerer relativt
store utvalg, mens gruppene av vegetarianere,
eldre og spedbarn er sma. Jod i urin reflekte-
rer inntaket siste 24-48 timer, og medianver-
dien gir et godt uttrykk for jodinntaket pa
gruppenivd. Pa individnivd kan beregnet inn-

tak av jod fra kosten gi et bedre bilde pd lang-
tidsinntaket. Det forutsetter gode data for
jodinnholdet i matvarene. Selvrapportert
kosthold er imidlertid ogsa forbundet med
usikkerhet og feilkilder.

Konklusjon

Nye studier bekrefter at jodinntaket i Norge
er utilstrekkelig, seerlig blant unge kvinner,
gravide og ammende. Inntil myndighetene

eventuelt sikrer gkt jodberiking av salt, ber
utsatte grupper gis rad om kosthold og even-
tuelt tilskudd. Det er avgjorende at leger og
annet helsepersonell er oppmerksomme pa
risikogruppene for lavt jodinntak og anbefa-
ler jodtilskudd til personer som inntar lite
melk og fisk. Jodtilskudd ma ikke forveksles
med hgydoserte jodtabletter til beredskap ved
atomuhell (radioaktivt nedfall).

Mottatt 10.4.2018, forste revisjon innsendt 20.8.2018,
godkjent 7.11.2018.
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Periurethral injeksjons-
behandling hos kvinner
med stressinkontinens

Ved operativ behandling av stress-
inkontinens hos kvinner er peri-
urethral injeksjon et alternativ til
dagens hovedmetode, som eren
slynge av polypropylen som legges
tensjonsfritt under midturethra.
Injeksjonsbehandling er en enkel og
skansom metode som gir signifikant
bedringilekkasjegrad og livskvali-
tet, men resultatene erikke pd hoyde
med polypropylenslynge. Injeksjons-
behandling kan veere aktuelt nar
hovedmetoden ikke er egnet eller
gnsket.

tressinkontinens er en utbredt
lidelse blant kvinner, og i Norge
opereres hvert ar mer enn 2 000
kvinner for dette (1). Fra 1960-arene
var retropubisk kolposuspensjon
gullstandarden for operativ be-
handling av stressinkontinens hos kvinner,

men de siste 20 drene har tensjonsfri vaginal-
tape (TVT) overtatt som hovedmetode og er na
gullstandard. Mer enn 95 % av inkontinens-
inngrep i Norge skjer for tiden med tensjons-
fri vaginaltape (1). Ved dette inngrepet legges
et band av polypropylen som en slynge uten
tensjon under midturethra. Dette er en trygg
operasjon med gode resultater (2, 3). Det fin-
nes mange varianter av tensjonsfri tape. Re-
sultatene med de forskjellige slyngene som er
i bruk i dag, er forholdsvis like (2, 3), og i
denne kliniske oversikten brukes for enkel-
hets skyld betegnelsen tensjonsfri vaginaltape
for alle.

Iblant er det imidlertid behov for andre me-
toder. Periurethral injeksjon av et romopp-
fyllende middel har veert i bruk i over hundre
ar, og en rekke varianter har veert lansert
(tabell 1). I Norge brukes for tiden kun poly-
akrylamid-hydrogel, som tilbys ved i alt dtte
norske gynekologiske avdelinger.

Hensikten med denne artikkelen er a gi en
oversikt over polyakrylamid-hydrogel. Artik-
kelen bygger pa forfatterens egen kliniske
erfaring og et sgk i Embase og MEDLINE frem
til februar 2018 med et skjgnnsmessig utvalg
av litteratur.
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Polyakrylamid-hydrogel

Polyakrylamid-hydrogel (Bulkamid) har
veert i medisinsk bruk i over 30 r som rom-
oppfyllende stoff i kosmetisk kirurgi samt i
oyekirurgi (5, 6). Stoffet ble godkjent til me-
disinsk bruk i Europa i 2001. Fgrste studie
med bruk av polyakrylamid-hydrogel som
periurethral injeksjon mot urininkontinens
hos kvinner ble startet i 2001 og publisert i
2006 (7).

Hydrogelen bestar av 2,5 % polyakrylamid
0g 97,5 % vann og fremstar som en hydrofil,
vannklar gelé. Et lite volum (0,5-2 ml) injise-
res under slimhinnen i urethraveggen gjen-
nom et spesielt urethroskop. Dette kan gjgres
i lokalanestesi, vanligvis dagkirurgisk. Etter
injeksjon sees det lite vevsreaksjon. Implanta-
tet integreres i vevet ved at det dannes et tynt
nettverk av bindevev i implantatet, men ingen
tykk bindevevskapsel. Stoffets hydrofile karak-
ter tillater utveksling av vann fra omgivelsene
og holder det mykt, og volumet holder seg
uforandret (6). Bindevevet forankrer implan-
tatet slik at det ikke migrerer (6). Implantatet
synes d vare trygt pa bade kort og lang sikt
(5,8).
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Tabell 1 Historisk oversikt over periurethrale injeksjonsteknikker.

Forst publisert

Stoff (handelsnavn)

1904 Parafin’

1938 Natriummorrhuat (= tran)’

1973 Polytetrafluoretylen (Polytef, Teflon)?
1989 Kollagen (Contigen)?

1989 Autologt fett®

1992 Silikon (Macroplastique)*

1999 Dekstranomer/hyaluronsyre (Zuidex)?
1999 Karbonkuler (Durasphere)*

2001 Kalsiumhydroksylapatitt (Coaptite)*
2003 Etylenvinylalkohol (Tegress, Uryx)?
2006 Polyakrylamid-hydrogel (Bulkamid)
2013 Polydimetylsiloksan (Urolastic)*

| fremtiden Myoblaster, fibroblaster eller stamcellederiverte celler?

" Kun historisk interesse
2 Trukket tilbake fra markedet

3 Darlige langtidsresultater og kan gi fettemboli (4)

4 lkke markedsfert i Norge

Effekt av periurethral
injeksjonsbehandling

Det er tre hypoteser om hvordan urethras
kontinensmekanisme bedres med peri-
urethral injeksjon: (a) trangere urethra som
tetter bedre («bedre pakning»), (b) bedret
trykkoverforing, og (c) bedret muskelkon-
traktilitet fordi muskelcellene i urethra settes
pa strekk (9). Trolig er alle elementene rele-
vante.

Indikasjoner
for injeksjonsbehandling

Per i dag har ikke periurethral injeksjon helt
funnet sin plass i behandlingsstigen, men
2017-rapporten fra International Consultation
on Incontinence (2) angir fglgende indikasjo-
ner: pasienter med stressinkontinens som
ikke er egnet for tensjonsfri vaginaltape, pa-
sienter som gnsker et mindre invasivt inn-
grep, og pasienter som tidligere har gjennom-
gdtt inkontinensoperasjon. Dette er etter min
erfaring slik stoffet brukes i Norge. Peri-
urethral injeksjonsbehandling kan erfarings-
messig vaere godt egnet ved lettere grader av
lekkasje, hos kvinner med lavt lukketrykk i
urethra (inkompetent urethra) og hos kvin-
ner med lav urinflow og/eller ikke-optimal
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bleretpmming. Injeksjonsbehandling er vist
a gi gode resultater ogsa hos eldre kvinner
(10) og hos kvinner som har gjennomggtt stra-
lebehandling (2).

Resultater ved bruk
av polyakrylamid-hydrogel

Den siste Cochrane-rapporten om peri-
urethral injeksjon fra 2017 (11) konkluderer
med at det ikke er noen sikker forskjell i
effekt mellom de forskjellige injeksjons-
metodene som ble vurdert, og at injeksjons-
behandling har bedre resultater enn kon-
servativ behandling, men darligere resultater
enn kolposuspensjon. Polyakrylamid-hydro-
gel er ikke inkludert i denne rapporten, men
trolig er dette stoffet minst like effektivt som
andre midler til periurethral injeksjon, og
sannsynligvis tryggere (12, 13). [ en ameri-
kansk studie fra 2014 som sammenlignet po-
lyakrylamid-hydrogel med kollageninjeksjon
hos 345 kvinner, ble metodene funnet likever-
dige (12), og det samme viste en fersk over-
siktsartikkel som sammenlignet polyakryla-
mid-hydrogel (Bulkamid) med polydimetyl-
siloksan (Macroplastique) (13). Sa lenge resul-
tatene for polyakrylamid-hydrogel er om-
trent pa linje med andre injeksjonsteknikker,
ma en anta at heller ikke dette stoffet er pa
heyde med tensjonsfri vaginaltape eller kol-

posuspensjon. Det ma samtidig poengteres
at injeksjonsbehandling oftest benyttes som
en reservemetode ndr en ikke vil bruke ten-
sjonsfri vaginaltape, og resultater fra studier
med polyakrylamid-hydrogel er derfor ikke
direkte sammenlignbare med andre metoder
pga. ulike pasientutvalg. Det er sa langt kun
publisert to studier som sammenligner injek-
sjonsbehandling direkte med andre opera-
sjonsmetoder (14, 15). Det er ikke publisert
noen studier som sammenligner polyakryla-
mid-hydrogel med tensjonsfri vaginaltape
eller kolposuspensjon.

Det er likevel generelt akseptert at injek-
sjonsbehandling er en mer skansom metode
med lavere risiko for komplikasjoner enn ten-
sjonsfri vaginaltape (8, 11, 14). | motsetning til
tensjonsfri vaginaltape, gir injeksjonsbehand-
ling bl.a. ikke nevneverdig obstruksjon, slik at
det er mindre risiko for postoperative blare-
tgmmingsproblemer (11). Prosedyren er kor-
tere og enklere, og rekonvalesensen er kort. [
praksis er sykmelding i mer enn én til to da-
ger sjelden ngdvendig.

Alle publiserte studier om injeksjon med
polyakrylamid har funnet statistisk signifi-
kant bedring i lekkasjegrad og/eller livskvali-
tet; 45-86 % av pasientene angis som «respon-
dere» (definert som kontinente eller med mer
enn 50 % bedring, alternativt «forngyde») og
24-43 % ble helt kontinente med oppfelgning
pa opptil tre ar (8, 13, 16).

Kun én studie med mer enn tre ars oppfelg-
ning er sd langt publisert (17). Denne hadde
atte ars oppfelgning og viste at 25 % av pasien-
tene da var kontinente, mens ytterligere 17 %
hadde bedret tilstand. QoL-skar (Quality of
Life) pa King’s Health Questionnaire hadde
falt fra 11 til 2 (dvs. bedret livskvalitet), og 38 %
var i mellomtiden blitt reoperert med enten
ny injeksjon eller tensjonsfri vaginaltape.
Vaginal ultralydundersgkelse viste at injek-
sjonskvadlene var til stede hos alle (17).

Alle operasjoner for stressinkontinens hos
kvinner i Norge skal rapporteres til Norsk kvin-
nelig inkontinensregister, som er et nasjonalt
register med rapporteringsplikt (1). For drene
2014-2016 ble det rapportert totalt 6 570 ten-
sjonsfri vaginaltape-inngrep og 217 injeksjoner
med polyakrylamid-hydrogel til registeret
(S. Kulseng-Hanssen, personlig meddelelse).

En amerikansk gkonomistudie konkluderer
med at polyakrylamid-hydrogel er billigere
enn tensjonsfri vaginaltape i et ettarsperspek-
tiv (18), og Cochrane-rapporten fra 2017 kon-
kluderer med at injeksjonsbehandling med
inntil to injeksjoner er billigere enn tensjons-
fri vaginaltape (11).
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Komplikasjoner og ulemper
ved bruk av polyakrylamid-
hydrogel

Det er en tydelig leringskurve ved peri-
urethral injeksjonsbehandling. Prosedyren
krever et visst handlag, og leger med mange
inngrep har de beste resultatene (19). Inngre-
pet ber derfor holdes pé fa hender innen hver
avdeling som tilbyr denne behandlingen. Det
er ddrligere resultater ved hgyere enn ved
lavere grader av inkontinens (19). Videre er det
i en del tilfeller behov for gjentatt injeksjon,
enten pga. for darlig primeer effekt eller fordi
effekten har avtatt. Gjentatt injeksjon er rap-
portert hos 12-77 % av pasientene, i gjennom-
snitt 24 % (8). I litteraturen angis det lav infek-
sjonsrisiko i implantatet (6), men stoffet er et
godt vekstmedium for bakterier, og en infek-
sjon kan veere vanskelig & behandle (6, 20).
Antibiotikaprofylakse i forbindelse med inn-
grepet bor derfor anbefales, ogsa fordi injek-
sjonsbehandling i seg selv har 5-10 % risiko for
postoperativ urinveisinfeksjon (7, 13, 21, 22).

Ethvert kirurgisk inngrep mot stressinkon-
tinens kan fgre til komplikasjoner som urin-
retensjon, smerte, blgdning, kirurgisk infek-
sjon og urinveisinfeksjon. De novo-urgency-
inkontinens kan ogsa oppsta. Det er lavere
risiko for alle disse komplikasjonene med
injeksjon av polyakrylamid-hydrogel enn med
tensjonsfri vaginaltape (8, 11) og de fleste
andre injeksjonsmidlene (21).

Bruk av nett av kunststoff (polypropylen) i
vaginalkirurgi for genital descens hari en
periode veert populaert, men bruken har blitt
kritisert pga. signifikant risiko for komplika-
sjoner. Helsemyndighetene i Canada, EU,
Skottland og USA har derfor advart mot slik
bruk. Tensjonsfri vaginaltape med band av
polypropylen mot stressinkontinens er imid-
lertid dokumentert & veere trygt (22-24), og
det er ikke advart mot & bruke denne meto-
den. Imidlertid har skepsis mot bruk av
kunststoffnett i descenskirurgi smittet over
pa bruk av tensjonsfri vaginaltape mot in-
kontinens. Av den grunn kan det tenkes at
det vil bli gkende etterspgrsel etter andre

metoder, som for eksempel periurethral in-
jeksjon.

Fremtidig utvikling

Det utvikles stadig nye midler til periurethral
injeksjon, og bedre midler enn polyakryla-
mid-hydrogel kan bli markedsfgrt. Videre
forskes det pa diverse stamceller og muskel-
celler til periurethral injeksjonsbehandling,
og det er mulig at dette kan bli en behand-
lingsform i fremtiden, men per i dag er det
langt frem til slik behandling (8).

Mottatt 23.2.2018, forste revisjon innsendt 10.7.2018,
godkjent 10.10.2018.
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En tungpustet mann i 50-arene
med sirkulatorisk kollaps
ved narkose

Kritisk saturasjonsfall og sirkula-
torisk kollaps i forbindelse med

en elektiv ortopedisk operasjon
igangsatte utredning aven mann
i50-drene uten tidligere kjent hjerte-
sykdom. Det kom frem at han hadde
hatt gkende tungpustethet i mange
dr. Underspkelsene avdekket etter
hvert den felles bakenforliggende
drsaken til saturasjonsfallet, kollap-
set under operasjonen og pasientens
mangedrige tungpustethet.

n mann i 50-drene kom til sitt lokal-
sykehus for et elektivt dagkirurgisk
artroskopisk skulderinngrep. Han
hadde veert utsatt for en trafikkulykke
20 dr tidligere og var kolektomert for
15 dr siden grunnet coloncancer. Under
oppfolgingen var det ikke tegn til residiv. I egen-
meldingen hadde han krysset «nei» for alle syk-
dommer; inkludert hjerte- og lungesykdom. Han
brukte ingen medikamenter. Preoperativ oksygen-
saturasjon var redusert (89 %), og rentgen thorax
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viste basal venstresidig adheranse, forenlig med
tidligere skade. Hjertefrekvens var 90 slag/minutt
og blodtrykk 127/82 mm Hg. Pd operasjonsdagen
vurderte anestesilege den operative risikoen som
lav (ASA 2) og fant ikke grunn til videre utredning.

Preoperativ risikovurdering i forbindelse med
ikke-kardial kirurgi skal identifisere pasienter
med gkt perioperativ morbiditet og mortali-
tet som krever mer avansert utredning og
overvakning. Skaringssystemer, f.eks. ASA-klas-
sifikasjon og Lees Revised Cardiac Risk Index,
baseres pa tidligere diagnostisert sykdom
kombinert med type kirurgi (1). Ut fra dette
ble pasienten vurdert til & ha lav risiko. Esti-
mering av funksjonell kapasitet, f.eks. i form
av metaboliske ekvivalenter (MET) var ikke
eksplisitt vurdert.

Narkosen ble innledet med propofol og remifen-
tanil samt relaksering med rokuronium. Etter
intubasjon falt saturasjonen i lopet av 10 minut-
ter til 50 %, og pasienten ble sirkulatorisk ustabil,
med alvorlig blodtrykksfall og ddrlig kapillcerfyl-
ning (> 6 sekunder, normalt < 2 sekunder). Nor-
adrenalin bedret ikke pasientens sirkulasjon.
Rekrutteringsmangver og justeringer pd respira-
toren ga ingen bedring av oksygeneringen. Infu-

sjonen av anestesimidler ble stoppet, og muskel-
relaksasjonen reversert (sugammadex) for d
vekke pasienten. Pasienten ble ekstubert og over-
fort til intensivavdelingen. Innen en halvtime
hadde respirasjon og sirkulasjon stabilisert seg
tilbake til det preoperative nivdet.

Saturasjonsfall ved narkoseinnledning kan ha
ulik etiologi. Feilplassert endotrakealtube ma
forst utelukkes, og andre tekniske problemer
som tubeknekk og for dyp plassering av tu-
ben vurderes. Bronkospasme, aspirasjon og
anafylaksi kan ha saturasjonsfall som en del
av det kliniske bildet. Intrakardiale shunter
og pulmonal hypertensjon er sjeldne tilstan-
der som kan gi alvorlig saturasjonsfall ledsa-
get av sirkulatorisk pavirkning som fglge av
okt intratorakalt trykk ved overtrykksventile-
ring (2). Disse pasientene vil vanligvis fanges
opp preoperativt pa grunn av symptomer fra
grunnsykdommen og systematisk gjennom-
gang av sykehistorie.

Hos vdr pasient utelukket man raskt feil pa tek-
nisk apparatur og tubeplassering. Klinisk bilde
med normale funn ved kapnometri og auskulta-
sjon samt fraveer av bronkospasme og utslett
svekket mistanken om anafylaksi. Man mistenkte
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Figur1 Ekkokardiografi. a) Apikalt 4-kammerbilde. Dilatert hoyre hjertehalvdel og prolaps av trikuspidalsegl. b) Parasternal biplanprojeksjon. Trikuspidalinsuffisiensen (bld/gronn/

gul farge) fyller store deler av hgyre atrium.

heller ikke aspirasjon. Pasienten ble henvist til
kardiologisk tilsyn samme dag. Det ble beskrevet
svake hjertetoner; uten bilyder. EKG viste inkom-
plett hoyre grenblokk. Transtorakal ekkokardio-
grafi viste velfungerende venstre hjertehalvdel
(ejeksjonsfraksjon ca. 60 %), forsterret hgyre ven-
trikkel uten tegn til pulmonal hypertensjon eller
svikt, og en tidligere ikke-erkjent trikuspidalinsuf-
fisiens.

Utfyllende anamneseopptak avdekket at pa-
sienten hadde hatt pkende tungpustethet ved
anstrengelse de siste drene. Man mistenkte at
trikuspidalinsuffisiensen kunne veere drsak bade

til tungpustethet og kollaps ved narkoseinnled-
ning. Han ble henvist til videre kardiologisk ut-
redning ved universitetssykehuset.

Trikuspidalklaffen er hjertets stgrste klaff, be-
stdende av tre segl tilheftet en fibrgs annulus
og chordae som forankrer seglene til to eller
tre papillemuskler. Trikuspidalklaffen er til-
passet lavt trykk og er vesentlig spinklere sam-
menlignet med mitralklaffen. Lekkasje av
moderat til alvorlig grad skyldes vanligvis
pulmonal hypertensjon sekundeert til vens-
tresidig hjertesykdom eller sykdom i lunger

EMmsing
SLrFim

Alrie-
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og lungekar (3). Primeer trikuspidalinsuffi-
siens med skade av selve klaffeapparatet fore-
kommer sjelden, og kan blant annet skyldes
revmatisk klaffesykdom, trikuspidalendokar-
ditt, medfedte hjertefeil og karsinoid sykdom
(3). Ekkokardiografi er sentralt for vurdering
av lekkasjegrad, hemodynamiske konsekven-
ser, bakenforliggende mekanismer og be-
handlingsmuligheter.

Pasienten kom til hjertemedisinsk utredning ved
universitetssykehuset et par mdneder senere.
Transtorakal og transesofageal ekkokardiografi

a

b

Figur 2 a) Transesofageal ekkokardiografi med fargedopplerviser trikuspidalinsuffisiensen som treffer rett pa atrieseptumdefekten (ASD). Rad farge indikerer blodstrom fra hayre til
venstre atrium. b) Dopplerregistrering gjennom atrieseptumdefekten viser systolisk blodstrem fra hgyre til venstre og diastolisk blodstrom fra venstre til hoyre.
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Figur 3 a) Triksupidalklaffens anteriore seil med fibras rest som ble forsokt reimplantert. b) Posteriore seil med elongert
chorda. c) Innsuturering av biologisk ventil. d) Biologisk ventil pd plass.

bekreftet omfattende trikuspidalpatologi med
chordarupturer og prolaps av anteriore segl
(figur 1a). Trikuspidalannulus var dilatert, og det
var manglende systolisk kontakt mellom klaffe-
seglene. Dette fordrsaket en stor lekkasje (Figur
1b) med systolisk reversering av blodstrom i lever-
venene. Vena cava inferior var dilatert og hadde
manglende respirasjonsvariasjon, forenlig med
hayt heyresidig fylningstrykk. Hayre ventrikkel
var dilatert, med normal veggtykkelse og god
langaksebevegelse. Hoyre atrium var ogsd dila-
tert. I tillegg hadde pasienten en forholdsvis stor
medfodt atrieseptumdefekt i sekundumomrddet
av atrieseptum (figur 2a og b). Det var ikke ekko-
kardiografiske holdepunkter for pulmonal hyper-
tensjon.

Atrieseptumdefekter er blant de vanligste
medfgdte hjertefeilene og forekommer hos ca.
0,5-2 per 1000 fodte (4). Defektene deles i tre
hovedgrupper: sekundumdefekter, primum-
defekter og sinus venosus-defekter. Sekun-
dumdefekter er vanligst og skyldes vedvarende
fysiologisk atrieforbindelse fra fosterlivet. Kon-
sekvensene av atrieseptumdefekt avhenger
hovedsakelig av stgrrelsen pa defekten. Stgrre
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defekter gir vanligvis symptomer i lppet av
livet (4). Grunnet trykkforholdene i hjertet vil
blodstremmen hovedsakelig ha retning fra
venstre til hgyre atrium (venstre-hgyre-shunt).
Dette kan forarsake volumbelastning av hgyre
hjertehalvdel og gkt blodstrgm i lungekrets-
lppet. Vedvarende volumoverbelastning og
dilatasjon av hgyre hjertehalvdel kan forarsake
supraventrikuleere arytmier. Hoyresidig hjer-
tesvikt og okt blodvolum i lungekretslgpet kan
gi symptomer som fatigue, redusert funksjons-
kapasitet og hyppige pneumonier. I ytterste
konsekvens kan det gi leverstuvning med
leversvikt, ascites og perifere gdemer. Ekkokar-
diografi stdr sentralt i diagnostikken av atrie-
septumdefekter. Tegn pa signifikant venstre-
hgyre-shunt er blant annet dilatasjon av hgyre
atrium, diastolisk avflating eller paradoks be-
vegelse av ventrikkelseptum og dilatasjon av v.
cava inferior (5).

Atrieseptumdefekter gir sjelden vesentlig
redusert oksygensaturasjon. Betydningsfull
heyre-venstre-shunt kan imidlertid forekom-
me ved f.eks. hgyresidig hjertesvikt eller pul-
monal hypertensjon (6). Sma pasientmateria-
ler har ogsa beskrevet at trikuspidalinsuffi-

siens kan forarsake hgyre-venstre-shunting
selv om lekkasjen ikke er stor nok til a rever-
sere trykkgradienten mellom hgyre og vens-
tre atrium (6). Dette kan forekomme dersom
trikuspidalinsuffisiensens retning peker di-
rekte inn mot atrieseptumdefekten.

I anamneseopptak pd universitetssykehuset kom
det frem at pasienten hadde veert aktiv syklist,
men hadde mdttet gi opp sykkelhobbyen etter
trafikkulykken 20 r tidligere. Han var ufaretryg-
det grunnet plager fra muskler og skjelett, men
hadde ogsa fatt skende dyspné med betydelige
begrensninger i dagliglivet. Han ble tungpustet
av pdkledning eller det d ga i trapper. Han hadde
ikke brystsmerter eller andre kardiale symptomer.
Vi innhentet journaldokumentasjon fra trafikk-
ulykken, som hadde veert en front mot front-kol-
lisjon med store materielle skader og alvorlige
personskader. Var pasient hadde sittet inneklemt
i bilen og ble innlagt pd sykehus med dislosert
femurfraktur, dpen hoyresidig patellafraktur,
venstresidige costafrakturer og venstresidig lun-
gekontusjon. Det er ikke beskrevet ultralydunder-
spkelser av hjertet fra dette oppholdet.

Den kardiologiske utredningen ved universi-
tetssykehuset inkluderte koronar angiografi, som
viste signifikant stenose pd circumflexarterien.
Hpyresidig hjertekateterisering bekreftet generelt
redusert oksygensaturasjon. Ved kateterforing via
atrieseptumdefekten var det ogsad tilgang til
venstre atrium og lungevener. Lungevenene
hadde normal oksygensaturasjon, men det var
betydelig saturasjonsfall fra lungevener til vens-
tre atrium. Dette kan forklares med tilforsel av
blod med lav oksygenering fra hgyre til venstre
atrium via en stor atrieseptumdefekt. Det var ikke
pulmonal hypertensjon eller hgy lungekarmot-
stand. Spirometri viste normale funn, med forsert
vitalkapasitet (FVC) pa 4,2 | og forsert ekspirato-
risk volum etter ett sekund (FEV,) pd 77 %.

Verken ekkokardiografi eller hoyresidig hjerte-
kateterisering ga holdepunkter for pulmonal hy-
pertensjon. Ut fra hjerte-MR og ekkokardiografi
var det heller ikke grunnlag for @ mistenke iskemi
eller annen myokardaffeksjon av hgyre ventrik-
kel. Trikuspidallekkasjen ble derfor vurdert som
primeer klaffesykdom og ut fra typisk morfologisk
utseende og tidsforlpp sannsynligvis betinget av
det tidligere thoraxtraumet. Pasienten ble aksep-
tert for trikuspidakirurgi, koronar bypass og atrie-
septumdefektlukking.

Med bakgrunn i funnene og pasientens tidli-
gere sirkulatoriske kollaps under narkoseinnled-
ning var det viktig d ta heyde for gkt perioperativ
risiko ved den forestdende hjerteoperasjonen. For
narkoseinnledning ble det lagt en innfgringshylse
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Figur 4 Fremstilling av pasientens ulike hjertefeil.

(introducer) i vena og arteria femoralis i lokal-
anestesi og sedasjon med spontantpustende pa-
sient for G kunne etablere sirkulasjonsstotte raskt
dersom pasienten skulle kollabere. Sterilvask og
dekking ble ogsd utfert med védken pasient. Ane-
stesi ble innledet under pagdende inotrop stgtte
(adrenalininfusjon), minst mulig kardiodepre-
sjon av narkosemedisin (propofol og fentanyl)
samt stpttet respirasjon med gradvis etablering
av overtrykksventilering (rokuronium). Da pa-
sienten ikke hadde pulmonal hypertensjon eller
gkt pulmonal karmotstand, var en inodilatator
(milrinon) ikke indisert. Anestesiinnledningen
forlep ukomplisert.

Operasjonen ble utfort som en standard dpen
hjerteoperasjon med median sternotomi og
bruk av hjerte-lunge-maskin. Man anla forst
venebypass til circumflexarterien. Atrieseptum-
defekten ble identifisert og lukket med direkte
sutur. Inspeksjon av trikuspidalklaffen avdekket
chordarupturer til anteriore seil, som var pato-
logisk fortykket. Det ble gjort forsek pad klaffe-
reparasjon, men dette ga ikke patent klaff. Det
ble derfor innsatt en biologisk klaff i trikuspi-
dalposisjon til godt ekkokardiografisk resultat
(figur 3). Pasienten var sirkulatorisk og respi-
ratorisk stabil og ble ekstubert ukomplisert seks
timer etter kirurgislutt. Transtorakal ekkokar-
diografi to dager postoperativt viste god hayre
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ventrikkelfunksjon, velfungerende trikuspidal-
ventil og ingen holdepunkter for restlekkasje
over atrieseptum. Venstre ventrikkel-funksjon
var fortsatt normal, med ejeksjonsfraksjon
60 %.

Foruten en tidlig mediastinal bledning som
krevde tapping, var det postoperative forlgpet
ukomplisert. Ved kontroll pd lokalsykehuset seks
mdneder senere var pasienten uten kardiale pla-
ger, han hadde ingen tungpustethet ved daglige
aktiviteter og kunne gd bratte fjellturer uten nev-
neverdige symptomer.

Diskusjon

Hjerteklaffskade etter stumpe thoraxtraumer
forekommer sjelden, med trikuspidalklaff-
skade som vanligste komplikasjon etter slike
traumer (6). Om lag 90 % av tilfellene med
traumatisk trikuspidalinsuffisiens skyldes
ikke-penetrerende traumer, ofte relatert til
trafikkulykker (6). Hyppigst forekommer
chordaruptur, etterfulgt av ruptur i anteriore
seil og papillemuskel (6). Skadene antas & opp-
sta som fplge av akutt trykkekning i hgyre
ventrikkel mot lukket trikuspidaklaff som gir
strekk pa seilene og det subvalvulere appara-

Forstsnnel
W Cava inferios

Chordanupturer til
anteniore segl

tet (7). Klinisk forlgp varierer, og gjennom-
snittlig tid fra skade til diagnose er lang (6).
Sakte symptomprogresjon og tilstedeveerelse
av andre akutte traumeskader kan forsinke
diagnostikken (6). Retningslinjene for vurde-
ring av pasienter med mistenkt stump kardi-
al skade er inkonsistente med tanke pd hvem
som bgr undersgkes ekkokardiografisk. Ekko-
kardiografi anbefales til pasienter som er he-
modynamisk ustabile eller har EKG-forandrin-
ger (8). European Association of Cardiovascu-
lar Imaging (EACVI) anbefaler videre ekkokar-
diografi til pasienter utsatt for mer enn milde
thoraxtraumer (9).

Kirurgiske inngrep pa trikuspidalklaffen
utferes relativt sjelden i Norge, det er ca. 80
inngrep arlig (10). Indikasjon for isolert triku-
spidalkirurgi er omdiskutert grunnet begren-
set dokumentasjon. Kirurgi ved primeer tri-
kuspidalinsuffisiens bgr imidlertid utfgres
tidlig nok til a forhindre irreversibel skade av
hoyre ventrikkel (11). Ved stor primeer triku-
spidalinsuffisiens anbefales kirurgi ikke bare
ved symptomer, men ogsa ved tegn til pro-
gressiv hgyre ventrikkeldilatasjon (11). Klaffe-
reparasjon foretrekkes fremfor implantasjon
av ny klaff dersom mulig.

Vanligvis anbefales korreksjon av store
atrieseptumdefekter med volumbelastning
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av hgyre hjertehalvdel (5). Som regel gjgres
dette med perkutane «devicer» implantert via
femoralvene. Kirurgisk intervensjon med di-
rekte suturering eller lappinnsetting anbefa-
les dersom anatomien er ugunstig for perku-
tan lukking (5). Dessuten kan man veere mer
liberal med kirurgisk intervensjon mot atrie-
septum i forbindelse med annen samtidig
hjertekirurgi.

Isolert strukturell trikuspidalinsuffisiens
uten pulmonal hypertensjon tolereres vanlig-
vis ganske lenge, siden hgyre ventrikkels evne
til & kompensere for gkende volumbelastning
er stor. Ved store trikuspidalinsuffisienser kan
imidlertid hgyre ventrikkels slagvolum pavir-
kes negativt av redusert fyllingstrykk og/eller
okende arterietrykk (11). Overtrykksventile-
ring gker bade arterietrykk og senker fyllings-
trykket til hgyre ventrikkel. I tillegg vil for-
hgyet pCO, og trolig ogsa lav pO, gke lunge-
karmotstanden og dermed arterietrykket.
Samtidig forekomst av atrieseptumdefekt vil
under slike omstendigheter gke hgyre-venst-

re-shunten betydelig og dermed lede innien
ond sirkel med gkt shuntfraksjon, desature-
ring, gkt arterietrykk, redusert hgyresidig
slagvolum, ytterlige gkt shuntfraksjon og sir-
kulatorisk kollaps (12). Vdr pasient hadde stor
trikuspidalinsuffisiens med volumbelastning
av hgyre hjertehalvdel og sannsynligvis gkt
trykk i atriet. I tillegg var lekkasjeretningen
rettet direkte mot atrieseptumdefekten. Malet
under narkoseinnledningen ved det hjertekir-
urgiske inngrepet var dermed 4 vedlikeholde
inotropi, opprettholde fyllingstrykket samt a
stabilisere arterietrykket ved & unnga okt
pCO,, hypoksi eller store forskjeller i luftveis-
trykk. Man valgte ogsa a vaere forberedt pa a
etablere sirkulasjonsstette i tilfelle pasienten
skulle dekompensere.

Konklusjon

Sykehistorien gjenspeiler hvordan et elektivt
kirurgisk inngrep med antatt lav risiko var

ner et fatalt utfall, forarsaket av en under-
kjent 20 ar gammel sannsynlig traumatisk
trikuspidalskade i kombinasjon med atriesep-
tumdefekt. Volumbelastning pa hgyre hjerte-
halvdel tolereres lenge. Pasientens funksjons-
dyspné hadde derfor kommet gradvis og han
hadde tolerert tidligere narkoser. I ettertid var
det dpenbart tidsmessig sammenfall mellom
trafikkulykken og de fprste symptomene.
Forsinket diagnose av traumatisk trikuspi-
dalinsuffisiens kan skyldes langsom progre-
sjon av symptomer og fokusering pa andre og
mer fremtredende skader ved alvorlige ulyk-
ker. Terskelen for & utfgre ekkokardiografi ved
thoraxtraumer bgr derfor veere lav.

Pasienten har gitt samtykke til at artikkelen blir publisert.
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Aneurismer i koronararterier

Koronararterieaneurismer kan
oppstd som falge av blant annet
aterosklerose og enkelte revma-
tiske sykdommer. Her presenteres
en mann med hgy kardiovaskuler
risikoprofil, ST-elevasjonsinfarkt
og funn av aneurismer i flere koro-
nararterier.

n etnisk norsk mann i 60-drene med
hypertensjon, dyslipidemi, betyde-
lig reykeanamnese og tidligere iske-
misk hjerneinfarkt gjennomgikk
en prehospital hjertestans med
ventrikkelflimmer som forste re-
gistrerte hjerterytme. Han ble resuscitert og
brakt til koronarangiografi. EKG etter resusci-
tering var forenlig med ST-elevasjonsinfarkt i
nedre vegg. Ved undersgkelsen fant man
trombotisk okklusjon i midtre avsnitt av
heyre koronararterie samt spredte ateroskle-
rotiske forandringer i bade hgyre og venstre
koronararterie. I tillegg hadde pasienten flere
aneurismer i alle tre koronarkar (figur 1).
Pasientens trombotiske koronarokklusjon
ble revaskularisert med perkutan koronar
intervensjon, og det ble startet sekunderpro-
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fylaktisk behandling for & redusere risikoen
for fremtidige koronare hendelser. Som ledd
i videre utredning ble det gjennomfert CT
aortografi med fplgende funn: Ektasi av aorta
ascendens, med storste diameter 43 mm i
niva med truncus pulmonalis, et infrarenalt
abdominalt aortaaneurisme med stgrste dia-
meter 32 mm, samt ektasi av arteria iliaca
communis bilateralt (figur 2). CT-funnene ga
ikke indikasjon for intervensjon, og det ble
avtalt oppfelging ved kardiologisk og karkir-
urgisk avdeling for kontroll av henholdsvis
koronarsykdom og aortaaneurismer.

Diskusjon

Aneurismer er et resultat av svakhet i dreveg-
gen med pafplgende dilatasjon (1). Observert
forekomst av koronararterieaneurismer hos
pasienter som gjennomgdr koronarangio-
grafi er 0,3-5,3 %(1, 2). Hgyre koronararterie er
oftest affisert (40 %), etterfulgt av venstre frem-
re nedadstigende arterie (32 %) (2). Aneuris-
mer kan gi komplikasjoner i form av intra-
aneurismal trombosedanning med eller uten
distal embolisering, kompresjon av omkring-
liggende strukturer og i sjeldne tilfeller aneu-
rismeruptur (2). Aneurismer i neer relasjon til
koronare stenoser kan vere en utfordring ved

perkutan koronar intervensjon, da de anato-
miske forholdene kan vanskeliggjgre stentim-
plantasjon (2). Den vanligste arsaken til bade
koronar- og aortaaneurismer er aterosklerose,
som er assosiert med om lag halvparten av
koronararterieaneurismer hos voksne (1). Rev-
matiske og genetiske drsaker representerer
mer sjeldne differensialdiagnoser (1).

Figur 1 Koronarangiografi av venstre koronararterie.
Det ses flere aneurismer i venstre fremre nedadstigende
arterie (piler).
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Figur 2 Aorta med utposing infrarenalt med diameter
32mm (red pil) samt ektasi av arteria iliaca communis
bilateralt (bld pil).

En viktig drsak til ikke-aterosklerotiske
koronararterieaneurismer er Kawasakis syn-
drom, en vaskulittsykdom som kjennetegnes

av feber, konjunktivitt, mukokutane lesjoner
og cervikal lymfadenopati (3). Sykdommen
rammer oftest barn under fem ar, men kan
ogsd debutere i voksen alder (4). Om lag 25 %
av ubehandlede pasienter utvikler koronare
aneurismer (5), og i sjeldne tilfeller kan det
0gsa ses aneurismer i aorta og andre ikke-
koronare arterier (6).

Systemiske vaskulittsykdommer som kan gi
tilsvarende koronar- og aortaaffeksjon er
kjempecellearteritt, Takayasus arteritt, ANCA-
assosierte vaskulitter, polyarteritis nodosa og
Behcets sykdom (1, 7). Andre revmatiske syk-
dommer som systemisk lupus erythematosus
og revmatoid artritt kan ogsa fare til koronare
aneurismer (1, 7). Infeksigse arsaker til myko-
tiske aneurismer inkluderer hiy, syfilis og bor-
reliose (8). Ikke-inflammatoriske differensial-
diagnoser er genetiske bindevevssykdommer
som vaskuler Ehlers-Danlos’ syndrom,
Marfans syndrom og Loeys-Dietz’ syndrom,
samt fibromuskuler dysplasi og medfgdte
aneurismer (1, 7). Aneurismer kan ogsa oppsta
som komplikasjon etter perkutan koronar
intervensjon (2).

Var pasient hadde ingen symptomer eller
funn som ga mistanke om Kawasakis syn-
drom. Det var ingen kliniske, biokjemiske
eller immunserologiske holdepunkt for vas-
kulitt eller annen revmatisk sykdom, og det
var ingen risikofaktorer eller ekstravaskulaere
manifestasjoner som skulle tilsi nevnte infek-
sipse eller genetiske tilstander. Sekvele etter
udiagnostisert Kawasakis syndrom i tidligere
levedr kunne ikke utelukkes, men i lys av pa-
sientens betydelige kardiovaskulere risiko-

profil ble aterosklerose vurdert som mest
sannsynlige arsak.

American Heart Association har publisert
retningslinjer for behandling av Kawasakis
syndrom, inkludert ledsagende koronararte-
rieaneurismer (5). Derimot finnes ingen etab-
lerte retningslinjer for behandling av korona-
rarterieaneurismer assosiert med ateroskle-
rotisk koronarsykdom (2). Signifikant koro-
narsykdom behandles med sekunderprofy-
lakse med eller uten revaskularisering (2).
Som nevnt kan koronararterieaneurismer
vanskeliggjore stentimplantasjon, og pasien-
ter med ST-elevasjonsinfarkt som far stent-
implantasjon i en okkludert aneurismal koro-
nararterie, har gkt mortalitet og hgyere fore-
komst av stenttrombose (2). Kirurgisk inter-
vensjon er anbefalt ved aneurisme i venstre
hovedstamme og hos pasienter med flere
aneurismer over 20 mm i diameter (2). Andre
behandlingstiltak inkluderer coilembolise-
ring og trombektomi, men fremtidige studier
kreves for & utforme retningslinjer for slik
behandling (2). For tilfeldig paviste aneuris-
mer hos pasienter med koeksisterende atero-
sklerose uten invasivt behandlingstrengende
stenoser anbefales aggressiv antiaterosklero-
tisk behandling og kontroll av risikofaktorer
(2). Indikasjonen for, og eventuell varigheten
av, dobbel platehemming og/eller antikoagu-
lasjon er omdiskutert (2).

Pasienten har gitt samtykke til at artikkelen med bilder
blir publisert.
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Et fremmedlegeme

i urinbleeren

= remmedlegemer i urinbleren er oftest
|___ innfertvia urinreret, via punksjon eller
ved migrasjon fra naboorganer. Det er
viktig a tenke pa fremmedlegemer i
urinbleren som en sjelden drsak til smerter
og betennelse i bleereregionen (1, 2).

En gutt i barneskolealder fra et afrikansk
land ble henvist til barnepoliklinikken kort
tid etter ankomst til Norge. Det kom frem at
han to ar tidligere hadde blitt alvorlig skadet
i en bombeeksplosjon i hjemlandet. Etter
denne ulykken fikk han store smerter ved
vannlating og ndr han hadde avfgring. Han
Kklarte ikke a ligge pa ryggen og sov mest i sit-
tende stilling. Ifplge far hadde gutten som
flyktning i et afrikansk naboland fatt pavist
«steiner i bleera» ved en ultralydundersgkelse,
men ikke fatt noen behandling.

Ved undersgkelse var gutten i god allmenn-
tilstand. Bak pa venstre lar var det et stjerne-
formet arr. Det var ingen arr over buken eller
i perineum. Han anga smerter i liggende stil-
ling, men var myk i buken. Ultralyd av bleeren
viste et fremmedlegeme i bunnen av bleren.
Rentgenundersgkelse av bekkenet ga mis-
tanke om et stort metallfragment i bleeren
(bildet til venstre).
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Pasienten ble operert med cystotomi. Man
fant et 3,5 x 2 cm stort gulfarget fremmed-
legeme som viste seg d veere en metallsplint
dekket av korallformige stenmasser (bildet til
hgyre). Mest sannsynlig har splinten kommet
som et prosjektil opp til bleren via innslags-
apningen bak pa venstre lar (2).

Det postoperative forlgpet var ukomplisert.
Pasientens smerter ved vannlating avtok
umiddelbart etter operasjonen, og han kunne
igjen sove liggende.
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MEDISIN OG TALL

Statistisk styrke -
for, men ikke etter!

Enkelte tidsskrift og enkelte
fagfeller etterlyser beregning av
statistisk styrke med den obser-
verte effektstorrelsen etter at en
studie er giennomfgrt. Dette er
fundamentalt feil.

Statistisk styrke er sannsynligheten for a for-
kaste nullhypotesen i en fremtidig studie.
Etter at studien er gjennomfgrt, er denne
sannsynligheten enten 100 % (hvis nullhypo-
tesen ble forkastet) eller 0 % (hvis nullhypote-
sen ikke ble forkastet).

For man setter i gang en studie, bgr man
som regel gjennomfgre en styrkeberegning
eller antallsberegning. Man anslar pa forhand
hvor stor en effekt enten kan forventes & vare,
eller hvor stor den bgr vere for at den skal ha
klinisk betydning. S& beregner man sannsyn-
ligheten for at resultatet av en studie med et
gitt antall deltakere blir statistisk signifikant
(1). Denne sannsynligheten kalles statistisk
styrke. Alternativt beregner man det antallet
deltakere som trengs for & oppnd en bestemt
statistisk styrke, for eksempel 90 %, for denne
effektstorrelsen. Beregningene gjores for et
gitt signifikansniva, som oftest lik 0,05.

«Observert styrke» og p-verdi
Etter at studien er gjennomfort, rapporteres
som regel et estimat og et 95 % konfidensinter-
vall for effekten samt en p-verdi. Noen ganger
opplever man imidlertid at et tidsskrift eller
en fagfelle ber om en «observert styrke» i til-
legg (2). Det vil si at man skal beregne statis-
tisk styrke basert pa den estimerte effekten
som om det skulle dreie seg om en fremtidig
studie, og rapportere dette som om det gir
tilleggsinformasjon om den gjennomfgrte
studien. Ikke bare er dette fundamentalt feil,
det gir heller ingen tilleggsinformasjon til
den rapporterte p-verdien: For enhver statis-
tisk hypotesetest finnes det en entydig sam-
menheng mellom p-verdien og «observert
styrke». For en ensidig test med normalfordelt
utfallsvariabel og kjent varians er denne sam-
menhengen spesielt enkel (2). Dette er illu-
strert i figur 1. Der er «observert styrke» over
50 % hvis p-verdien er under 0,05, og under
50 % hvis p-verdien er stgrre enn 0,05.
«Observert styrke» gir altsa ingen tilleggs-
informasjon utover p-verdien. Det kan der-
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Figur 1 «Observert styrke» for en ensidig test med normalfordelt utfallsvariabel og kjent varians ved signifikansniva
0,05. Ved p-verdi 0,05 blir «observert styrke» 50 % (2). Studie A har hayere «observert styrke» enn studie B, men det betyr
ikke at studie A gir sterkest evidens i faver av nullhypotesen. Tvert imot har A lavere p-verdi, altsd sterkest evidens mot

nullhypotesen.

imot vare direkte misvisende, noe mange
synes ikke d vere klar over. La oss tenke oss to
studier, A og B, der nullhypotesen ikke ble for-
kastet og p-verdien er henholdsvis 0,10 og 0,25
(figur 1). Studie A har hgyest «observert styrke»
av de to. Noen ville tolke dette slik at studie A
gir sterkest evidens i faver av nullhypotesen,
som ikke ble forkastet, men dette er en feil-
slutning. Studie A har lavest p-verdi av de to
studiene og slik sett sterkest evidens mot null-
hypotesen. Denne typen feilslutning kalles
«the power approach paradox» (2).

«Observert styrke» og konfidensintervall
Andre former for retrospektiv styrkebereg-
ning har ogsa veert foreslatt, blant annet slik:
«Anta at en studie ikke medferte at nullhypo-
tesen ble forkastet. Med den observerte varia-
biliteten i studien, hvor stor matte en hypote-
tisk effektstgrrelse ha veert for a gi en bestemt
statistisk styrke, for eksempel 90 %?» Dette er
imidlertid ogsa logisk feilaktig og kan fore til
en annen versjon av «the power approach
paradox», som narmere beskrevet i (2). Et 95 %
konfidensintervall, derimot, angir de verdiene
av effektstgrrelsen som er forenlige med ob-
serverte data.

Rapportering av statistisk styrke
Man ber rapportere hvordan en eventuell
styrke- eller antallsberegning ble gjort fgr en

studie ble iverksatt. Dette anbefales blant an-
net i CONSORT-retningslinjene (Consolidated
Standards Of Reporting Trials) for randomi-
serte studier (3), og bidrar til & dokumentere
at studien var godt planlagt. Etter at studien
er gjennomfert, vil konfidensintervall og
p-verdi veere egnede mal pa usikkerhet. Bereg-
ning av «observert styrke» etter at studien er
gjennomfort, er bade overflgdig og misvi-
sende.

STIAN LYDERSEN
stian.lydersen@ntnu.no
erdr.ing. og professor i medisinsk statistikk ved
Regionalt kunnskapssenter for barn og unge - psy-
kisk helse og barnevern (RKBU Midt-Norge) ved
Institutt for psykisk helse, NTNU.
Forfatteren har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir ingen
interessekonflikter.
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MAGASIN

INTERVJU

En kriger for fred

Envever dame stdr pd podiet i et auditorium pa Ullevdl sykehus. Hun viser bilder fra Jotunheimen,
et nyfadt barnebarn - og et utradert Hiroshima.

ontraster er viktige for mgnster-

gjenkjennelse, opplyser den

pensjonerte professoren i nevro-

anatomi. Vi befinner oss pa

Kirsten Osens jubileumsseminar,

arrangert av Norske leger mot
atomvdpen. 90-aringen foran oss snakker
med klar og tydelig stemme til en forsam-
ling pa rundt 100 fremmgtte.

- Min mann leerte meg at krig er en primi-
tiv form for problemlgsning, uverdig et
hvert sivilisert samfunn, forteller hun til
salen. Hun forteller om hvordan mannen
hennes, som deltok som flyger i den annen
verdenskrig, inspirerte henne til 4 ga pa et
informasjonsme@te om massegdeleggelses-
vapen pa samfunnsmedisinsk institutt for
snart 40 ar siden. Og hvordan det rystet
henne til engasjement. Hun forteller hvor-
dan Norske leger mot atomvdpen (NLA) ble
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etablert like etter og at kampen mot atom-
vapen egentlig er blitt et eksistensielt valg
for henne.

Norges fgrste kvinnelige professor i medi-
sin var med pa stiftelsesmotet av Norske
leger mot atomvapen, men er ikke kjent
for & fremheve egen innsats.

- Selv er jeg ingen ledertype, men har
bidratt som en slags «stay behinder» i for-
eningen, sier hun til mumling og spredte
protester blant publikum.

Kolleger har informert om at Osen har
nedlagt utallige timer for Norske leger
mot atomvapen, er stadig aktiv pa styre-
moter og er stort sett altfor beskjeden pa
egne vegne. Det er ikke uten press at hun
stiller til portrettintervju for Tidsskriftet
heller, «men hvis det kan tjene organisasjo-
nens sak mot atomvapen» kan hun la seg
overtale.

Lett d lede

Fire uker senere sitter jeg i stuen hennes pa
Hovseter i Oslo. Leiligheten er ngktern, men
pa veggene henger det bilder av Johs Rian,
en av etterkrigstidens mest kjente modernis-
ter. Leilighetsgarden er ogsa fra etterkrigs-
arene, oppfort av flygere som kom hjem fra
krigen. Osen forteller at da hun selv flyttet
inn i 1955, hadde mannen Knut allerede
bodd der i seks ar. Igjen snakker hun om sin
avdgde manns betydning for engasjementet
mot atomvapen.

- Jeg har veert heldig som har veert sam-
men med mennesker som har opplyst meg
om hva dette handler om, sier hun og fort-
setter:

- Jeg har evne til & bli engasjert. Det gjel-
der nok innenfor forskningen ogsa. Jeg har
utholdenhet og gir meg ikke for jeg er i mal.
Derfor kan jeg ikke gi meg i kampen mot
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INTERVJU

KIRSTEN OSEN

Fpdt 1928 i Alta, to spnner

Cand.med. Universitetet i Oslo 1954

Spesialist i patologi 1963

Doktorgrad ved Universitetet i Oslo 1970

Professor i morfologi, Universitetet i Tromso
1971-76

Avdeling for patologi, Rikshospitalet 1977-78

Anatomisk Institutt, Universitetet i Oslo
1962-71 0g 1978-93

Mer enn 50 ars tilknytning til anatomien

Bred erfaring bdde fra studentundervisning
og forskerveiledning

atomvapen. Det er ikke mulig a gi seg pa det,
slar hun myndig fast. Hun blir ettertenksom
et lite gyeblikk fgr hun legger til:

- Jeg tror nok at jeg egentlig er ganske lett
a lede. Hva jeg gjor, er litt avhengig av den
jeg kommer til 4 leve sammen med. Jeg
kunne blitt hva som helst. Hvis jeg var blitt
sammen med en konservativ politiker,
kunne jeg kanskje blitt det ogs4, ler hun.

Etter snart 40 ars iherdig innsats for
Norske leger mot atomvédpen og en enda
lengre forskerkarriere i nevroanatomi, er
det liten tvil om at Norges forste kvinnelige
professor i medisin har hatt en evne til
a lede seg selv ogsa.

Ikke feminist

Den pensjonerte professoren har funnet
frem dokumenter og artikler fra et langt
og aktivt liv. Pa bordet foran oss ligger det
tidsskriftsartikler om hgrselsbanen hos
rotte, hippocampus hos mink, rapporter
om atomvapenforbud og aviskronikker
med argumentasjon mot massegdeleggel-
sesvapen. Mellom alle papirene ligger det
ogsa et fotoalbum, og Osen dpner en side
til sin egen historie. P4 et bilde sitter det et
ungt par ved et kafébord og smiler. Osen
blir litt fraveerende i blikket.

- Knut tok meg med pa en flytur til Roma
hgsten 1954. Nyttarsdagen 1955 giftet vi oss,
forteller hun og legger til at han ville ha
veert 103 ar hvis han fremdeles hadde veert
ilive. Hun var turnuslege i Stokmarknes da
det unge paret skulle gifte seg, men de ble
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viet i Bodg kirke. Osen var betenkt over a la
seg via av presten i Stokmarknes.

- Nei, han var sa rar. Jeg horte ham tale pa
et mgte for sykepleiere der jeg ogsa var til
stede. Etter hans oppfatning var det synd at
sykepleiere skulle ha lgnn for jobben, for da
falt kallstanken bort.

Osen rynker pa nesen. Sterke holdninger
legger hun ikke skjul pd, men hun vil ikke
kalle seg feminist.

- Jeg har aldri veert feminist. Kanskje fordi
jeg under krigen bodde i Uvdal der det var
kvinnene som rddet pa alle gardene. Kvinne-
diskriminering var ikke noe tema. Der var
det snarere tvert imot, sier Osen. Selv om
hun mye av tiden var eneste kvinne blant
vitenskapelig ansatte pd Anatomisk institutt,
fplte hun seg aldri diskriminert.

- Jeg har alltid regnet med at det var mine
faglige kvalifikasjoner det ble lagt vekt pa,
og ikke kjgnn.

Til tross for det understreker hun at det
a vare i full jobb med to barn og ektemann
ikke var helt vel ansett i 1950-drene.

-Da klassen fra gymnaset kom sammen
pa tidrsjubileum, ble jeg neermest fordgmt
da jeg fortalte at jeg hadde full jobb. Pd den
tiden kunne man ikke som kvinne ha barn
og samtidig ga pa jobb.

- Men vekket ikke det feministen i deg?

- Jeg var ikke opptatt av feminisme, sier
Osen og forteller en historie der mange ville
valgt ere foran erlighet. For fem ar siden
kom det en mail til Kirsten Osen fra deka-
nen ved Det medisinske fakultet i Oslo.
Spersmalet var om et likestillingsstipend
kunne beere hennes navn som den forste
norske kvinnelige professor i medisin.

Osen syntes ikke hun fortjente den aren,
og svarte med 4 foresld en annen kvinnelig
professor i medisin.

- Det jeg har gjort for likestilling er bare
a folge i sporene som andre har trdkket opp
og ta min rett uten a be om lov. For meg er
det en selvfplge at det er faglige kvalifikasjo-
ner og ikke kjgnn som er avgjgrende, selv
om universitetet dessverre er et grelt eksem-
pel pa at det ikke alltid har veert tilfellet,
medgir hun.

- Grunnen til at jeg fikk et professorat er
veldig enkel. Da de i Troms@ hadde etablert
et nytt universitet og annonserte fire ledige
professorater i morfologi, var det bare fire
medisinere og én kvinnelig biolog som
spkte. Da hadde de jo ikke noe serlig valg.
Alle medisinerne som sgkte ble ansatt. Jeg
var for gvrig kvalifisert. Jeg var jo spesialist
i patologi med doktorgrad og dtte ars under-
visningserfaring, forteller Osen. Hun husker
de fem drene ved det nyetablerte universite-
tet med stor glede. Men mannen jobbet

i Oslo og i lengden ble pendlertilveerelsen

uholdbar. Etter hvert flyttet de derfor tilbake
til Oslo hvor hun jobbet pa Anatomisk insti-
tutt frem til hun gikk av med pensjon i1993.

Arbeidsminne og stress

Selv om hun ble pensjonist for 25 ar siden,
publiserer hun fremdeles vitenskapelige
artikler. Hun klager over at arbeidsminnet
ikke fungerer som for, og papeker med
nevrofaglig presisjon: «Det inhibitoriske
systemet sldr inn ndr jeg blir stressa». Det er
ikke en dysfunksjon hun virker veldig pavir-
ket av.

Den forelgpig siste artikkelen hun har
medvirket til er under fagfellevurdering i et
stgrre internasjonalt tidsskrift og handler
om hgrselssystemet. Den er en del av et
internasjonalt arbeid med a fremstille et
detaljert tredimensjonalt atlas av rotte-
hjernen basert pa MR-bilder.

- Mitt bidrag er a veilede i «delineerin-
gemy, eller inntegningen, av hgrselsbanene,
forklarer hun.

«Jegkan ikke gi megikampen
motatomvapen. Deterikke
muligd gi seg pa det»

Den forste reléstasjonen for hersel i hjer-
nen, cochleariskjernene, har veert Osens
primerfelt gjennom et langt forskerliv. Den
tidligere underviseren holder frem en tredi-
mensjonal rekonstruksjon av hgrselsbanene
fra rotteatlaset, den forste fulle rekonstruk-
sjonen av hgrselsbanene som noen gang er
laget, mens hun peker og forteller:

- Der er cochlea og der gar nerven inn til
cochleariskjernene som var omradet jeg
laget en doktorgrad pa. Da jeg startet pa
Anatomisk institutt, ble det foreslatt at jeg
kunne se pa projeksjonen fra cochleariskjer-
nene og videre innover, men sa fant jeg ut at
det var umulig fordi man visste for lite om
hvordan disse er oppbygd, forteller 90-drin-
gen og fortsetter:

- Dermed ble det mitt hovedarbeid
a definere cochleariskjernenes cytoarkitek-
tur. Det merkelige er at min inndeling av
celletypene i hovedsak har vist seg holdbar
til tross for at funnene er basert pa veldig
enkle Nissl-snitt. Hemmeligheten er at jeg
hadde ubegrenset med tid til radighet. Etter
at jeg hadde publisert mine funn, begynte
nevrofysiologer a studere hgrselsbanene
med utgangspunkt i enkeltceller i cochlea-
riskjernene, hvilket viste seg a veere en frukt-
bar vei & gd, forteller nevroanatomen enga-
sjert.
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Kirsten Osens fanklubb

Blant dokumentene pa bordet ligger ogsa

et eldre diplom: «Vi bekrefter herved at Fru
Kirsten Osen er utnevnt til @resmedlem

i Kirsten Osens fanklubb». Diplomet er deko-
rert med tegninger av bruskceller, og i diktet
som fplger heter det: «Vi ble fanklubben til
Osen | vi har funnet vart idol | som der oppe
under tavlen har vert mikrokursets sol».

- Det ble den gang kjort tre parallelle
mikrokurs, og studentene konkurrerte om
a ha det beste, forteller Osen og understre-
ker at hun likte & undervise.

- Kontakten med studentene var viktig for
meg. Det har veert forslag i mediene nd om
at undervisning bgr telle med ved ansettel-
ser, og ikke bare forskning og publikasjoner.
Det er jeg helt enig i.

- Grunnen til at jeg hadde et godt forhold
til studentene, tror jeg, var at jeg forspkte
a forklare ting pa en enkel madte. Det kan
veere komplisert d forstd tredimensjonale
strukturer. Mange leerere som selv har lett
for det, kan kanskje overvurdere hva studen-
tene far med seg. Selv har jeg hatt leerevans-
ker og har derfor veert opptatt av a forklare
ting pa en enkel mate, forteller Osen.

Laerevansker

Forste del av barndommen var i Alta,
og det var ikke gitt at fremtiden hennes
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skulle komme til & bli medisinstudier
i Oslo.

- Jeg leerte ikke a snakke for jeg var fire ar
og begynte 4 lese sent. Den fgrste leererin-
nen pa barneskolen sa at jeg brukte lang tid,
men ndr jeg forst hadde leert noe, sa satt det,
forteller den pensjonerte forskeren. Publika-
sjonslisten hennes ligger pa bordet foran
oss. En imponerende liste for en som hadde
leerevansker som barn.

- Det er ikke mer enn 60 publikasjoner,
men jeg har brukt mye tid pa hver avdem.
Jeg er ikke en forsker som gjor de store
kvantesprangene, men nadr jeg fgrst begyn-
ner pa en oppgave, sa vil jeg gjore den
ordentlig. Da har jeg bade utholdenhet og
arbeidsiver, forteller hun.

Jeg har bedt henne tenke over om hun har
noen faglige helter, noen som har inspirert
henne.

- Innenfor nevroanatomien var det en
stor spansk forsker som heter Ramon y
Cajal. Han fikk Nobelprisen i 1911 og var et
forbilde - ikke som menneske, men som
forsker, understreker hun, og legger til at
han ikke var snill mot kona og derfor ingen
helt utover det rent nevrofaglige.

- Han skrev en veileder til sine unge med-
forskere der han papekte at for d veere en
god forsker trenger du ikke a veere noe geni,
men du md vere motivert, arbeide hardt og

veere fokusert. Det tror jeg gjelder for meg.
Jeg er den samme personen i Leger mot
atomvapen som jeg er pa universitetet.

Jeg sliter med hukommelsen, og jeg tror jeg
har dysleksi. Jeg er ikke noe lys, men jeg er
en arbeidsmaur, slar hun fast.

Norges forste kvinnelige professor i medi-
sin oppgir at hun pa sine eldre dager er blitt
mer opptatt av menneskers forhold til dyr
og det faktum at vi deler denne planeten
med dem.

- Dessverre bruker vi var stgrre intelligens
og manuelle ferdigheter ogsa til & lage
vapen sa vi kan drepe hverandre og vare
medskapninger mer effektivt. Med atom-
vapen er vi blitt i stand til & utslette livet
og livsgrunnlaget pa jorda, pdpeker hun.

- Det som driver meg i kampen mot atom-
vapen er vel at jeg har satt meg inn i og
forstar litt av hva bruken av atomvapen
innebeerer, slik ogsa de overlevende fra
Hiroshima og Nagasaki drives av en indre
motivasjon til & gjgre alt de kan for at det
aldri ma skje igjen, avslutter Kirsten Osen.

CHARLOTTE LUNDE
charlottelunde@me.com
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ESSAY

En syk kilde

«Awell» erifplge ordboken bdde en bglge, en kilde, en brgnn ogen
beholderibunnen av et rom, en bygning, et skip. Ordet bgr her for-
stds sd vel konkret som symbolsk og metaforisk og assosieres med
bdde medisinsk historie og vitenskapsteori som sosialpolitikk. Fra
en dyp kilde kan det springe liv, vekst og helse—men ogsd sykdom,

ngd og dod.

en amerikanske legen Nadine

Burke Harris har skrevet en

bok med tittelen The Deepest

Well (1). Undertittelen Healing

the Long-Term Effects of Child-

hood Adversity tyder pa at
forfatteren har valgt ordet i betydningen
«kilde til sykdom og ngd». Vond og vanskelig
barndomserfaring er nettopp en kilde eller
brgnn som sykdom kan springe ut av, noe
bred forskning har pavist.

I essayets and vil jeg na ta leseren med
pa en reise. Den vil bergre steder som kan
kalles faglige utsiktspunkter, steder som
tillater oversikt eller innsikt i denne viten
som er blitt skapt gjennom de siste tre
artier. Reisen gjengir i en viss forstand min
egen faglige dannelsesreise i et voksende
kunnskapsfelt som jeg selv ogsa har bidratt
til. Reisen kommer til & slutte i San Fran-
cisco, der Nadine Bruke Harris bor og arbei-
der. Men den begynner i London.

Navnet John Snow forbindes med en
grunnleggende medisinskfaglig erkjennelse
som varslet slutten av et teoretisk ramme-
verk, et paradigme, en faglig tro, et epis-
teme. For mange leger vil det veere kjent
hva kollega Snow gjorde: Han skaffet empi-
risk belegg for at en brgnn i London var en
kilde til en fryktelig epidemi og massedad.
11854 gjorde han noe sd tilsynelatende van-
vittig som a insistere pa at en brgnn, vann-
kilden til folk i en hel bydel, skulle stenges.
Snow delte ikke majoritetens tro pa at syk-
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dom var luftbaren, men antok at utbruddet
av kolera i en sentral del av London skyldtes
forurensning av drikkevannet fra vannpos-
ten. A fa fiernet pumpens handtak var det
som skulle til for at epidemien stagnerte

og dedstallene sank. Som kollegene Lister
og Semmelweiss og andre etter dem hadde
Snow gjort noe spesielt: Han gransket et
folkehelseproblem gjennom en annen linse
enn alle andre, utenfor samtidens autorita-
tive og vedtatte forstaelsesramme.

«Alle de alvorlige somatiske
sykdommene i voksenbefolk-
ningen stoietdose-respons-
forhold til hvor mye skadelig
belastning en person hadde
opplevd tidligi livet»

Abruke en annen teori, andre briller enn
de tradisjonelle som bekrefter det som tas
for gitt, kalles i vitenskapen «d innta en
kritisk posisjon». Dette er en helt vesentlig
akademisk gvelse. Akademikere blir faktisk
betalt for & veere kritiske, for a parafrasere
sosialpsykolog Tor-Johan Ekeland. Denne
ovelsen foranlediges gjerne av at man ikke
far ting til & stemme, av klare logiske brister
eller av dpenbare paradokser. I et erkjennel-
sesteoretisk perspektiv er slike paradokser

data som ber om en annen fortolknings-
ramme.

Ukjente sammenhenger

Reisen gar videre fra var engelske kollega
Snow til var amerikanske kollega Vincent J.
Felitti, indremedisiner og professor ved
University of California San Diego. I midten
av 1980-drene undret Felitti seg over et para-
doks som handlet om at de mest suksessfulle
deltagerne i et program for vektreduksjon
ved hans avdeling for preventiv medisin ikke
kom til den avtalte oppfglgingen. Undringen
forte til det ikke helt akademiske spgrsmalet
«What the hell is going on here?» (Felitti,
personlig meddelelse). Han tok en litt uvan-
lig beslutning om & invitere nettopp disse
personene til en dpen samtale om deres
grunner til 4 forlate et medisinsk hjelpetiltak
som de selv opprinnelig hadde bedt om.

Det som ble omtalt i disse én-til-én-sam-
talene var forhistorien for vektgkningen.

Jo flere historier Felitti fikk hore, desto tyde-
ligere ble det for ham at disse personene
hadde for mye a beere pa, i biografisk for-
stand. A ha lidd overlast i barndommen

og under oppveksten fremsto som en klar
fellesnevner og kilde. Felitti skjgnte at han
matte overprgve dette anekdotiske mate-
rialet empirisk. Sammen med kardiolog

og epidemiolog Robert Anda igangsatte han
11993 en studie om mulige sammenhenger
mellom belastninger i barndom/oppvekst
og sykdom i voksenlivet.

Resultatene ble publisert hgsten 1998 (2).
Som den fgrste i verden viste studien at
misbruk, mishandling, vanskjetsel og en
oppvekst i voldelige, kaotiske og dysfunksjo-
nelle familier var assosiert med en hgy sann-
synlighet for de viktigste risikofaktorene for
de hyppigste dgdsarsakene blant voksne
idagens USA, i tillegg til problemer med
mellommenneskelige relasjoner, arbeids-
livet og rusmiddelbruk (2). Det helt nye ved
funnene var at alle de alvorlige somatiske
sykdommene i voksenbefolkningen sto i et
dose-respons-forhold til hvor mye skadelig
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Hlustrasjon: nuvolanevicata/iStock

belastning (adversity) en person hadde
opplevd tidlig i livet. The Adverse Childhood
Experience Study (ACE-Study) ble en ny linse
mot tidligere uerkjente eller undervurderte
sykdomskilder. Funnene tydet pa en dyp
brgnn for uhelse i befolkningen.

Fra at til hvordan
Mens man i San Diego skaffet empiri for at
belastning i barndommen var assosiert med
sykdom som voksen, arbeidet flere forsker-
grupper andre steder med hvordan. Hvor-
dan skulle man forsta at et subjektivt men-
talt fenomen, erfaring, kunne bli opphav til
objektivt pavisbar somatisk sykdom? Spgrs-
madlet ble som oftest formulert slik: «<How
does adversity get under the skin?» (3).
Derved er vi ved University of Ohio i Cincin-
nati, der endokrinologene Ronald Glaser
og Janice Kiecolt-Glaser med sine kolleger
omtrent pa samme tid begynte & utforske
virkningen av stress pa immunsystemet. De
paviste at ulike former for kortvarig belast-
ning (eksamen) og langvarig belastning
(pleie av neere pargrende med Alzheimers
sykdom) reduserte den forventede immun-
responsen - mdlbare mengder antistoffer -
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pa vanlige doser med kjente vaksiner hos
friske, frivillige personer. Konklusjonen var
at sterk belastning svekker den celluleere
immuniteten mot infeksjoner (4, 5). Det
genererte spgrsmalet om ogsa de hormo-
nelle aspektene avimmunsystemet ble affi-
sert. Dette kunne pavises i en rekke studier
som bekreftet at langvarig overbelastning
var assosiert med inflammasjon (6).

I New York arbeidet en gruppe rundt
nevroendokrinologen Bruce McEwen med
a utvikle en modell som kunne favne den
voksende empirien for sammenhengen
mellom langvarig stress og forstyrrelser
i sentralnervesystemet, hormonsystemet
og immunsystemet. Hgsten 1998, da Felitti
og Anda publiserte funnene fra studien,
skrev Bruce McEwen en banebrytende
artikkel i New England Journal of Medicine
(7). Der fremmet han modellen kalt «allosta-
tic overload» som forklarte hvordan lang-
varig hey aktivitet i den sdkalte stressaksen
fra hypothalamus via hypofysen til binyre-
barken forstyrrer reguleringen av alle vik-
tige, livsbevarende funksjoner i kroppen
(8). Det var det patofysiologiske utgangs-
punktet for a forsta fenomenet multimor-

biditet (9) og det var en inngang til a forsta
den paviste skjevfordelingen av sykdom

i enhver befolkning, de sakalte sosiale gra-
dienter (the pathophysiology of social
disadvantage) (10).

Pa den andre siden av det amerikanske
kontinentet, i San Francisco, samarbeidet
nobelprisvinner i cellebiologi Elizabeth
Blackburn med psykologen Elissa Epel om
a vise hvordan langvarig omsorg for kronisk
syke barn pavirket de friske, unge mgdrene
ved a skade telomerene, tuppene pa kromo-
somene. Cellealdringen akselerer, noe som
representerer et sentralt angrep pd megdre-
nes helse (11).

Et nytt kart blir til

Den hittil beskrevne reisen og dens ulike
refleksjonssteder samstemmer med et kart
av et variert terreng i betydning ulike fag og
mange disipliner. Terrenget omfattet klas-
sisk epidemiologi, kliniske fag som psyko-
logi og nevrologi, basalfag som immunolo-
gi, endokrinologi, cellebiologi, genetikk -
og etter hvert ogsa epigenetikk - og nevro-
radiologi, bevissthetsforskning og mye mer.
Fagene leverte kunnskapsbiter til et stadig
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mer detaljert og skarpere bilde som avteg-
net biografiens virkning pa menneskekrop-
pens biologi (12). Men bitene satte seg ikke
sammen av seg selv, selv om de nevnte fag-
feltene stadig fant mer sammen pa grunn
av en stigende innsikt i faggrensenes histo-
risk betingede vilkarlighet. Disse grensene
begynte a krakelere, og gradvis vokste
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erkjennelsen frem at psykiske og fysiske
traumer kunne igangsette de samme
kroppslige fenomenene: kronisk smerte,
nedsatt immunologisk respons mot mikro-
ber og avvikende celler, gkt inflammasjons-
aktivitet, forstyrrelse av glukose-, lipid- og
mineralhusholdningen, forstyrrelser i ulike
autonome prosesser med gkt hvilepuls,

blodtrykk og muskelspenning, darlig sgvn
og fordgyelse. Her avtegnet det seg en
utfordring til biomedisinens tradisjonelle
forstdelse av kausalitet (13).

A samle slike kunnskapsbiter og se dem
gradvis forme et radikalt nytt kart som
faktisk samstemmer bedre med den kliniske
virkeligheten i medisinfaget, seerlig i all-
mennmedisinen, kan bli en lidenskap. Jeg
vedkjenner meg denne. Jeg kjenner gleden
og lettelsen nar enda en piksel passer helt
inn i en «hvit flekk» pa kartet hvor all sann-
synlighet tilsa at det matte komme nye
funn, fer eller siden, som fgyer seg inn i en
forstdelse av langvarig belastning som en
sykdomskilde.

«Nettopp» er ordet som faller naturlig i et
slikt gyeblikk. Et slikt «<nettopp» ble fremkalt
av gruppen rundt hjerneforsker Martin
Teicher pa Harvard University i Boston som
la frem en oversikt over alle studier av sam-
menhengen mellom belastninger i barn-
dommen og endringer i hjernens struktu-
rer, funksjoner og nettverksarbeid (14).
Samlet sett dokumenterer disse studiene
hvordan vond og vanskelig erfaring blir
bokstavelig innskrevet i kroppens fysiologi,
godt i samsvar med nar og hvordan belast-
ningene hendte. Teichers gruppe mener
funnene krever radikal refleksjon: Har psy-
kiatrisk epidemiologi muligens tolket de
paviste strukturelle og funksjonelle avvikene
-virkningen av integritetskrenkelser - som
om disse var drsaken til mentale lidelser?

Reisen til kunnskapsproduserende
steder fprer oss ogsa innom New Zealand
og forskerne bak The Dunedin Study, en
prospektiv fglgestudie av et representativt
utvalg nyfgdte fra 1972(73-kullet (15). Denne
kohorten er blitt fulgt med undersgkelser
i3,5,7,9,11,15,18, 21, 26, 32 og 38 drs alder,
og fortsatt er 95 % i oppfalgingsgruppen
etter 40 ar. Forskerne definerte innlednings-
vis og ved tredrsundersgkelsen begrepet
«risikobarndomy, kjennetegnet av lav sosio-
okonomisk status i oppvekstfamilien, volds-
og misbrukserfaring, lav IQ og darlig selv-
kontroll. Funnene hos tredringene viste seg
a forutsi med lav til moderat ngyaktighet
hvem av disse barna som ville havne i ulike
heyrisikogrupper som voksne. De fire krite-
riene for risikobarndom forutsa til sammen
svaert godt hvem som ville veere i en «mul-
tippel hgykostnadsgruppe» som voksne. En
firedel av kohorten sto for 66 % av kohortens
totale velferdsutgifter som voksne. Denne
firedelen rgykte 54 % av kohortens sigaretter,
sto for 40 % av overvekten, fylte 57 % av syke-
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hussengene, brukte 78 % av alle reseptene
og ble dgmt for 81 % av alle lovbrudd. Nesten
alle velferdspengene som gikk til hele
kohorten, samlet seg hos 30 % av denne.

Nadine Burke Harris
Med disse tallene som en del av samlingen
ender reisefortellingen i San Francisco hos
kollega Nadine Burke Harris som like liden-
skapelig som jeg samler visse kunnskaps-
piksler. Ogsa hun tok utgangspunkt i klinisk
erfaring, i hennes tilfelle fra moter med
barn i en praksis i en deprivert bydel, Bay-
view Hunters Point. Hun var fortvilet over at
terrenget, hennes faglige legehverdag, ikke
stemte med Kartet, det vil si leerebgkene hun
hadde studert i mange ar. Da hun ble kjent
med publikasjonene til Felitti og medarbei-
dere (2), visste hun at hun hadde fatt gye
pa en dyp kilde til menneskelig ngd og
sykdom. Med denne studien som utgangs-
punkt begynte hun a spke kunnskapen som
forer fra a vite at til & skjgnne hvordan. Fra
dypere forstdelse kan vi komme videre til
riktigere behandling.

Nadine Burke Harris’ egen fortelling om
denne erkjennelsesveien begynner med

gutten Diego som var liten for alderen, men
ellers virket frisk, veltilpasset og livlig, og
med Kayla som hadde astmaanfall som ikke
lot seg medisinere (1). Harris begynte a lure
da Diegos mor fortalte at han sluttet 4 vokse
etter at han ble seksuelt misbrukt av en
barnevakt. Og da Kaylas mor, pa spersmal
om anfallene fulgte et mgnster, svarte: «Well,
her asthma does seem to get worse when-
ever her dad punches a hole in the wall. Do
you think that could be related?», sd hun en
sammenheng.

Harris skriver sakprosa i en ledig og enga-
sjerende stil om hvor forlgsende det var for
henne & finne et kart (teoretisk rammeverk)
som passet til hennes terreng (klinisk prak-
sis blant ressursfattige barnefamilier).
Boken begynner med en fortelling om en
43 dr gammel mann som uten en eneste
kjent risikofaktor far et hjerneslag. Boken
slutter med opplysningen om at denne
mannen er forfatterens bror Evan som - slik
hun selv og broren Louis, er vokst opp med
en mor med diagnosen schizofreni. Louis
ble diagnostisert med schizofreni da han var
17 ar. Da han var 19 ar, bare forsvant han en
dag. Harris skriver om hvordan hennes egen
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Sykehuspraksis pa fransk

Franske medisinstudenteri sykehuspraksis blir tatt
skikkelig i bruk og slipper d fale seg som hdret i sykehus-
hverdagens travle suppe. Skal viikke bare lcere av dem?

Da jeg mette opp pa nevrologisk avdeling pa Hopital Pellegrin

i Bordeaux, forventet jeg & mote de samme utfordringene som

i Norge. I tillegg til sprdkbarrieren og kulturforskjeller ville jeg nok
veere i veien, fple meg dum, forsta lite av det medisinske innholdet
og kjede meg gjennom dager med lite utbytte. Jeg er overrasket
over d kunne si: tvert imot! Jeg er ikke i veien, jeg er nyttig og jeg
leerer det medisinske innholdet. Som fjerdedrs utvekslingsstudent
i Bordeaux fdr jeg tillit, oppfolging og pasientansvar.

Fransk legeutdanning gir studenter i sykehuspraksis et pedago-
gisk tilbud som knapt eksisterer i Norge. Franske medisinstudenter
hjelpes inn i faget ved a fa oppgaver. Studentene er lerlinger her.
De medvirker til sykehusdriften og starter utviklingen av identitet
ilegerollen tidlig.

I Norge er medisinstudenter egentlig overflgdige pa sine praksis-
plasser. De gjor ikke nytte for seg, og deres ikke-eksisterende rolle
setter alle i en kinkig situasjon. Legene har sin travle hverdag; stu-
dentene er inkompetente og i veien. Er det rart en venninne av meg
dro hjem etter morgenmgtet ndr legen hun hadde fatt tildelt, for-
svant inn pa toalettet for a slippe d ha student? Alle er enige om at
studentene er der for a laere, men hvordan er uklart. I Frankrike er
derimot oppgavene definert. Pa vaktrommet til nevrologisk avde-
ling pa Hopital Pellegrin henger en plakat med folgende tekst:

«Mission des externes» - medisinstudentenes oppgaver

Hver pasient skal ha en studentkontakt.

Ta innkomst-EKG pa alle pasientene (pluss fyll pa elektroder hvis det
er tomt).

Gjor komplett klinisk undersgkelse ved innkomst.

Se til pasientene hver dag OG oppdater journalen.

Sjekk pasientenes prgvesvar (blodprgve, spinalpunksjon, MR/CT)
hver dag og skriv det inn i journalen.

Fa tak i pasientenes dokumenter fra tidligere sykehusinnleggelser.

For MS-pasienter: Beregn EDSS-skar. For perifer nevropati: INCAT,
MRC, ONLS.

Utfgr CSCT-test ved kognitive problemer.

Lag reisegodtgjorelse, forbered utskrivelsesresepter, bestill nye
blodprgver til neste innleggelse.

Angdende spinalpunksjon og blodgass: Observér en-to ganger for
dere prover selv (alltid med en turnuslege til stede).

Trillevogn med utstyr til spinalpunksjon skal ryddes. Virologi og
laktat sendes i pose nr. 5 (bl3a) med aluminium. Ring portgren og gi
beskjed om utfgrt spinalpunksjon.

Ikke glem & lade datamaskinene.

Og husk a ta med kake iblant <3
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A gjore det som star pa listen kan ikke velges bort dersom man
skulle foretrekke lesesalen. Oppmgte er obligatorisk, og praksisen
karaktersettes, med mulighet for stryk. Man har selv ansvar for
a folge opp sine pasienter for man kan forlate avdelingen. Resepter
kontrolleres og signeres, journalene godkjennes av legene, og pasien-
tene far tilsyn pa visitten. A innvende at dette ikke er trygt nok, hol-
der ikke. Men ordningen gjor det mulig for legene a overlate en god
del rutinearbeid til studenter - som vokser pa det. Vi blir kjent med
vare pasienter og deres sykdom, vi jobber med turnuslegen og med
overlegen pa posten, og vi har det hyggelig med sykepleierne, som
setter pris pa det vi gjor.

«Ordningen gjor det mulig for legene
doverlate en god del rutinearbeid
til studenter-som vokser pa det»

Medisinstudenter i Frankrike har ikke bare konkrete oppgaver,
trygg rolle og forutsigbar hverdag - de blir ogsa vist faglig tillit.
Funnene mine fra nevrologisk undersgkelse blir stdende i journalen
helt til en lege eventuelt finner motstridende funn. Skaren fra de
kognitive testene jeg gjor, brukes i diagnostikk og behandling. Da
vi begynte a ta innkomstjournaler pd tredje dret i Norge, fikk vi ikke
den samme tilliten. Pa skjermen sto det «gvingsjournal student» pa
min tekst, ved siden av legens ordentlige innkomstjournal. Denne
holdningen kan fore til redusert motivasjon og slurvete arbeid hos
oss ferskinger. For hvorfor gjgre en ordentlig undersgkelse nar det
ikke teller uansett? Men det er nettopp tredjedrs studenter som kan
forventes a veere motiverte, omhyggelige og ngyaktige i sine kliniske
undersgkelser. Det paradoksale med denne mangelen pa tillit til
medisinstudenter er at vi tre ar senere skal veere turnusleger i et
akuttmottak og ha alt ansvaret, med den stgrste selvfglge. Men
hvordan skal vi veere trygge og kompetente turnusleger nar vi aldri
har fatt gve pa a ha ansvar, og ikke tidligere er blitt tatt alvorlig?

Det er ikke enkelt a fa ekte pasientansvar for fgrste gang. De siste
to manedene har jeg veert stresset, flau og gjort feil - men uten nega-
tive konsekvenser. Jeg har ogsa lykkes med min forste spinalpunk-
sjon, fatt klapp pa skulderen og fatt kjenne pa hvor ggy det er a leere
i praksis og veere en del av et klinisk team - helt pa alvor. Medisinstu-
dentrollen er innarbeidet i Frankrike, og legene gnsker a hjelpe fordi
det var slik de selv leerte. Avdelingen blir en trygg sone. Jeg haper det
er mulig a gi medisinstudentene i Norge en viktigere plass pa avde-
lingene fremover. For vi kan gjgre sd mye og jobbe sd hardt hvis vi
bare far konkrete oppgaver og blir vist tillit.

VICTORIA SCHEI

victoria.schei.92@gmail.com

er fierdedrs medisinstudent ved Universitetet i Bergen,
for tiden pa utveksling i Frankrike, hvor hun ogsa gikk
pavideregaende skole.
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Sykefravaer smitter

Skifte av fastlege pavirker ikke bare pasientens syke-
fraveer, men ogsd sykefraveeret til pasientens kolleger.

Flere studier har vist at sykefraveeret varierer med hvilken fastlege
pasienten har (1). Det er kanskje ikke spesielt overraskende, men at
fastlegens sykmeldingspraksis har betydning for sykefraveret til
pasientens kolleger, kan synes merkelig. Dette har en ny norsk stu-
die vist (2).

Gjennom analyse av sykefraveeret til en gruppe pasienter for og
etter salg av en fastlegepraksis, viser forskerne ikke bare at ny lege
forer til endring i det totale omfanget av sykefraveeret, men ogsa
at pasientens kolleger endrer sitt sykefraveer.

22 632 pasienter og 409 fastleger inngikk i utvalget. Sykefraveeret
ble registrert over en periode pa to ar for og to ar etter fastlegeskif-
tet. Pasientutvalget ble komplettert med 114 671 arbeidskolleger
i samme virksomhet, aldersgruppe og type stilling. For 4 sikre at
det var kolleger som faktisk hadde med hverandre a gjore, ble store
grupper (20 eller flere) ekskludert.

Fordelen med dette designet er at man far et tilnaermet tilfeldig
utvalg pasienter som er gjenstand for samme eksogene endring, og
at man kan sammenligne sykefraveeret pd tvers av diagnoser, alder,
kjonn eller andre faktorer av betydning.

«Fastlegens portvokterrolle far betydning
utover det som gjelder egne pasienter»

Designet er ogsa egnet til a studere den sakalte kollegaeffekten,
en slags spillover-effekt. Dette er effekter som betegner situasjoner
der hendelser som opptrer i én kontekst, far betydning for hva
som skjer i en annen kontekst - tilsynelatende urelatert. Fastlegen
har i hvert fall ikke til hensikt & pavirke sykefraveeret til kollegene
til pasienten, og slik kan vi si at endringer i kollegafraver er en
spillover-effekt av fastlegers sykmeldingspraksis.

Nar det gjaldt sykefraveeret til pasientene, fant man at fravaeret
gikk litt opp ved skifte av fastlege. Nye fastleger hadde i gjennom-
snitt en noe stgrre tilbgyelighet til & sykmelde oftere og lenger enn
deres forgjengere. Av skiftene innebar 42 % en reduksjon i sykefra-
veer, mens 58 % innebar en gkning.

Hva sa med sykefraveeret til pasientenes kolleger? Dataene viste
en signifikant kollegaeffekt. I giennomsnitt betgd ett prosentpoengs
okning i sykefravaeret til en pasient 0,41 prosentpoengs gkning
i kollegaens sykefraveer. Effekten var sterkest der kollegene var naere
ialder.

Hvordan kan man forklare dette? Som gkonomer flest gnsker
artikkelforfatterne a forklare pkningen i sykefravaret hos fastlegens
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egne pasienter som et resultat av en markedssituasjon: Fastlegene
konkurrerer om pasientene og er dermed mer sjenergse med syk-
meldinger for & beholde dem. (I parentes bemerket er dette en for-
klaring som bygger pa en forutsetning om at pasientene liker syk-
meldingssjenergse leger bedre enn andre, alt annet like.) Forfatterne
anfgrer ogsd at kjennskap til pasienten kan ha betydning; en ny lege
mangler kunnskap om pasienten, og det kan dermed veere vanske-
ligere 4 bedgmme fraveersbehov.

Kollegaeffekten, derimot, kan ikke sa lett forklares som et resultat
av en markedsmekanisme. En nerliggende antakelse er at sykefra-
veer smitter, altsa at ditt sykefraveer pavirker din kollegas sykefraveer,
pa grunn av sosiale normer i arbeidsmiljpet.

Slik sett kan man si at fastlegens portvokterrolle far betydning
utover det som gjelder egne pasienter - en multiplikatoreffekt -
siden den enkelte leges sykmeldingspraksis kan bety gkt eller redu-
sert sykefravaer blant arbeidstakere som ikke er pa legens liste. Siden
det legemeldte fraveeret utgjor hovedtyngden av sykefraveeret i de
fleste land, kan dette ha potensielt stor gkonomisk betydning. Selv
om det ikke alltid er et mal a redusere sykefraveeret, i noen tilfeller
tvert imot, er multiplikatoreffekten viktig bdde av gkonomiske og
sosiale arsaker.

BERIT BRINGEDAL
berit.bringedal@legeforeningen.no
LEFO - Legeforskningsinstituttet
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Trenger du noen a snakke med?

A veere lege kan veere vanskelig og arbeidet byr pa spesielle pakjenninger. Legeforeningen har
oppnevnt leger i alle fylker med funksjon som stgttekolleger. Disse har erfaring med & gi rad og statte
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finner du pa& Legeforeningens nettsider.

Se www.legeforeningen.no/kollegastotte
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SPRAKSPALTEN

Chemsex pa norsk

Bruk av narkotiske stoffer under sex
innebcrer enkelte helserisikoer. Som
leger kan vi hjelpe folk til G beskytte
seg. Hvavi kaller fenomenet - chemsex,
kjemsex eller dopsex - har betydning
foromvindruttil gruppene vi gnsker
a hjelpe.

Bruk av rusmidler i forbindelse med sex er
ikke noe nytt fenomen. I visse undergrunns-
miljoer, serlig i storbyer, har det vokst frem
en praksis der bestemte rusmidler brukes
under sex, gjerne gruppesex og gjerne over
lengre tidsrom. Den fgrste norske studien
av denne praksisen ble nylig publisert

i Tidsskriftet (1). Jeg har tidligere argumen-
tert for at det er viktig for leger a vite om
fenomenet fordi vi har kunnskap som kan
hjelpe folk til & ta trygge(re) valg (2). Dersom
vi mgter personene pa en apen mate, kan

vi spille en viktig rolle i skadereduserende
arbeid.

Bade i klinisk og forskningsmessig
sammenheng har vi behov for en entydig
term med en presis definisjon. Pa engelsk
er termen chemsex etablert, og den blir
i Oxford Dictionary of English definert som
«sexual activity engaged in while under
the influence of stimulant drugs such as
methamphetamine or mephedrone, typi-
cally involving several participants» (3).
Ifplge ordboka er ordet en sammensmelting
av chemical og sex. Chemsex brukes allerede
i norsk forskning (1) og av aktivister i Chem-
friendly, en gruppe som jobber med skade-
reduserende tiltak (4), men i trdd med det
svenske kemsex har jeg tidligere foreslatt
kjemsex som norsk term (2). [ sammenset-
ninger pa svensk brukes kem- for kemisk (5).

Norsk avlgserord

Jeg sendte en forespgrsel til Sprakradet om
forslag til et norsk avlgserord. I svaret (per-
sonlig meddelelse) sto det fglgende:

Vi er glad for at du gnsker et godt norsk ord
for «chemsex». Kandidaten «kjemsex» er uhel-
dig fordi det inneholder «kjem-», en sprdklig
kortform som er fremmed i norsk (i motsetning
til i engelsk). Kortformen «chem» i engelsk blir
gjerne oversatt med adjektivet «kjemisk» eller
substantivet «kjemin (chem lab > kjemilab). Nar
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det er sagt, er «kjemisk sex» og «kjemisex» ikke
seerlig gode alternativer. Et alternativ kunne
veere kortformen «kjemo-», som man finner

i noen fremmedord i norsk, feks. «<kjemoterapin.
I sd fall kan man se for seg «kjemosex» som en
norskspraklig kandidat. Imidlertid er ikke ordet
seerlig tilgjengelig og selvforklarende. I artikke-
len nevner du «stoffsex» og «dopsex», og de er
mer forstdelige, etter vart syn, og de er heller
ikke opptatt i en annen betydning. Legg imidler-
tid merke til at man bgr skille mellom aktivite-
ten og substansen, ogsd spraklig. Aktiviteten
kan hete «stoffsex» og «dopsex», mens substan-
sen kan hete «sexdop» eller «sexstoff». Ordet
«sexdop» er ogsd i bruk i flere norske aviser ndr
det er substansen man omtaler; ifolge medietje-
nesten Retriever. Det taler for termparet «dop-
sex» og «sexdopn.

Det er flere problemer med termene dop-
sex og stoffsex slik jeg ser det. Fgrst og fremst
er de for upresise: Dop og stoff betyr ‘narko-
tisk stoff/middel’ (6, 7) og omfatter langt
flere substanser enn de som er assosiert
med ovennevnte praksis, eksempelvis
heroin og cannabis. Dop klinger dessuten
noe odigst. Russex er et annet alternativ,
men rus er ‘tilstand fremkalt av bruk av
alkohol, narkotika eller annet rusmiddel’
(8). Altsa blir russex en enda videre term.

En felles term

Andrés Lekanger, som er aktivist i Chemfri-
endly, har spurt hvorfor man ikke bare kan
bruke termen chemsex, siden den er etablert
i miljpet og blant helsepersonell som jobber
med gruppen. Han frykter at det fort kan bli

slik at helsepersonell tar i bruk ett sett med
termer for d beskrive praksisen, mens del-
takerne i miljgene selv bruker et annet.
Poenget hans er at dette kan skape distanse
og misforstdelser mellom helsepersonell
og dem man ¢nsker d nd ut til (personlig
meddelelse).

Sporsmalet er betimelig - og overfgrbart
til andre omrader av medisinen. Skaderedu-
serende arbeid handler nettopp om a mote
folk der de er. Da er distanserende sprak-
bruk lite hensiktsmessig. At det na forelig-
ger en vurdering fra Sprakradet om at kjem-
sex ikke er en egnet term, taler for at vi bgr
bruke chemsex ogsa pa norsk. Termen er
tilstrekkelig presis, tilpasset praksisens
skiftende karakter, ikke-stigmatiserende
og allerede i bruk i miljgene.

KETIL SLAGSTAD
ketil.slagstad@tidsskriftet.no
er lege og medisinsk redakter i Tidsskriftet.
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Leger trenger ogsa hvile

Utover1800-tallet kom arbeiderbevegelsen i Norge skikkelig i gang. Behovet for d begrense arbeidstid hadde gjort seg
gjeldende allerede under den industrielle revolusjon i Storbritannia, der arbeiderne slet med sveert darlig velferd, lav moral
og arbeidsdager som kunne vare 16 timer. I Tidsskriftet nr. 13/1908 tok en lege til orde for at ogsd leger har behov for regulert
arbeidstid. Under folger et utdrag (Tidsskr Nor Leegeforen 1908; 28: 561-3).

Bor laegernes arbeidstid
begranses?

Av Th. Langaker, Kristiania.

Det har til alle tider vaeret erkjendt, at men-
nesket trenger et passende forhold mellem
hvile og arbeide. Hviledag hver syvende

dag er vistnok heller ikke indstiftet blot

for kirkefolket; specielt anses et vist antal
timers sgvn hvert degn for en ngdvendig-
het. Gjores der brudd paa denne naturloy,
vil felgerne for eller senere melde sig.
Eksempler herpaa ser leegerne ofte i sin
praksis. Det er derfor besynderlig, at
leegerne ikke tager hensyn til denne lov,
naar det gjelder deres egen person. Thi
mens de fleste samfundslag har havt sin
arbeidstid regulert og den senere tid mere
og mere arbeide for at faa den formindsket
i overenstemmelse med naturens og livets
retsmaessige krav, vedblir leegerne fremdeles
at stille sin arbeidskraft til tjeneste 7 dage

i uken og naetterne med.

«Hvad harvi saaigjen forvort
opofrende arbeide dagog
nat? Derpaa kan alle de fattige
leegeenker, som findesivort
land, vistnok gi svar»

(...) Har da samfiindet ret til likeoverfor
en mand, der passer sin gjerning hele
dagen, at vaekke ham - nei alarmere kan
man gjerne si - ham og hans husstand, midt
i hans bedste spvn, og kommandere ham
hurtigst mulig i kleederne og ut i vor tildels
barske natur for at utfgre et arbeide, der er
baade anstrengende og ansvarsfuldt? Jeg
bortser helt fra, at betalingen for natteprak-
sis ikke staar i rimelig forhold til det ydede
arbeide; thi jeg mener, at ingen, der utfgrer
dagarbeide, kan salge sin nattero for nogen
pris, langt mindre tvinges til at arbeide om
natten.

Jeg sper: har vi ret til likeoverfor vor fami-
lie og vor egen helbred at fgre en saadan
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tilveerelse: aldrig en eneste aften at kunne
sidde tryg i sin stue efter endt dagverk og
nyte hjemmets ro og hvile, aldrig en aften
at kunne gaa til sengs med den trygge
folelse at kunne hvile til morgenen? Jeg vet,
der findes stillinger i andre livsforhold, hvor
natarbeide og sendagsarbeide er paakreevet;
men der ydes da vedkommende erstatning
ved til gjengjeeld at gi dagen til fri disposi-
tion.

(...) Hvad har vi saa igjen for vort opof-
rende arbeide dag og nat? Derpaa kan alle
de fattige leegeenker, som findes i vort land,
vistnok gi svar.

(...) Da der altid vil forekomme sygdoms-
tilfeelde om natten og helligdagene, maa
publikum selvfplgelig gives adgang til at faa
hurtig hjelp; men derfor er nattepraksis
og sendagspraksis i sin almindelighet ikke
ngdvendig; thi kommunen bgr oprette eller
yde pkonomisk stgtte til oprettelse av et
nedvendig antal stationer, hvorfra forelgpig
hjelp kan erholdes om natten og hellig-
dagene. Naar det er gjort, og publikum er
blit bekjendt med disse stationer, vil en
forandring av gamle kontrakter mellem
leeger og de respektive institutioner og
sykekasser neppe mgte nogen vanskelighet,
og nye kontrakter maa da kun gjelde hver-
dagspraksis og dagspraksis. En leeges arbeid
eer saa anstrengende og ansvarsfuldt, at han
maa veere i fuld viggr, om han skal kunne
utfgre godt arbeide, saa det er i publikums
egen interesse, at den leege, der arbeider om
dagen, skaanes om natten og omvendt.
Husk, der kan vare tilfeelde, hvor en feildia-
gnose eller et feilgrep av leegen kan veere
skjeebnesvangert for patienten. Vil en leege
nu, naar han om aftenen eller natten foler
sig treet og uskikket til at gaa ut i praksis,
negte at efterkomme en saadan anmodning,
kan han risikere at bli chikanert paa det
skammeligste.

Skylden for de nuveerende meningslgse
arbeidsforhold blant os leeger har vi neer-
mest os selv at takke for; thi jeg tviler ikke
paa, at publikum vil vise sig forstaaende
overfor en ordning som av mig antydet, hvis
vi forlanger den. Specielt tror jeg, at arbei-
derne, og dermed sykekasserne, vil finde det

rimelig, om vi f. eks. opstiller en 10-timers
dag som norm. Selv har de jo 8-timers dagen
paa sit program.

«Skal vi kunne vedbliat fylde
vor ansvarsfuldesstilling

i samfundet, maa vi ikke vike
tilbake for ogsaa atdeltage
iden gpkonomiske ogsociale
kampn»

Denne reform er nu saa meget mere
paakreevet - thi selv om vi ikke tror paa
socialisternes seier i den neermeste fremtid
for sit program om sykepleiens fuldstaen-
dige overgang i beskatningen med ansat-
telse av kredslaeger, der da formentlig dag
og nat skulde vaage over sin kreds’ sundhet
og velveere, saa faar vi dog om ikke ret leenge
en sykeforsikring, der vil indbefatte omtrent
halvdelen av det norske folk. Privatpraksisen
vil avtage i forhold hertil, og de fleste leeger
vil i stgrre og mindre grad bli avhengige
av denne institution, der neppe vil byde
sine leeger synderlig bedre vilkaar end de
nuvearende sykekasser. Skal man da ingen
godtgjgrelse ha til kontorhold eller fri vikar
i sommerferierne, ei heller pension, da tror
jeg, de norske legers pkonomiske og der-
med socialie stilling er paa veien nedover
mot et niveau, der vil veere til like megen
skade for samfundet som for leegerne.

Naar vi erindrer, hvordan vi som unge
med begeistring valgte leegens kald, var det
vel faa av os, som da anet, hvilke krav denne
stilling medfgrte. Faa av os anet, at vi skulde
bli ngdt til at organisere os for i feellesskap
at kjimpe for vor gkonomiske eksistens.
Men vi lever i en tid, da de forskjellige sam-
fundsklasser forer en skarp kamp for sine
serinteresser. De, som ikke deltager i denne
kamp, vil uten barmhjertighet bli trampet
under fgtter. Skal vi kunne vedbli at fylde
vor ansvarsfulde stilling i samfundet, maa
vi ikke vike tilbake for ogsaa at deltage i den
okonomiske og sociale kamp.
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Underholdende
om nesten alt

ENVIRONMENTAL
CHEMISTRY AND YOU

Kjell Aas

487 s, tab, ill. London:
Austin Macauley Pub-
lishers, 2018. Pris GBP 22
ISBN 978-1-78693-681-3
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Professor Kjell Aas dgde i 2016, nesten 92 ar
gammel. Denne boken avslutter hans lange
virke som folkeopplyser. Det er datteren
Marianne Hanneborg Aas som har sgrget for
ferdigstillelse, og den bestar av 38 kapitler
og 177 figurer. Kapitlene er korte, og figurene

bryter teksten pa en naturlig mate. Spraket
er enkelt og teksten er muntlig og direkte
henvendt til leseren. Noen av figurene gjen-
tas flere steder i teksten, slik at viktige poen-
ger repeteres.

Malgruppen er lesere uten medisinske
forkunnskaper. Hovedbudskapet er at vi
blir utsatt for utallige kjemiske forbindelser
ilppet av livet, og at det er mye vi ikke vet
om effekter og eventuelle skadevirkninger
av dette. Boken er spekket med referanser
og lenker. Derfor egner den seg best til
a leses som e-bok, noe som var forfatterens
intensjon. I e-bokversjonen er hans mange
handtegnede figurer lettere a forsta og tyde
enn i papirversjonen.

Forste del favner om «nesten alt»: Her
finner vi emner som biokjemi, genetikk,
oksidative prosesser, frisk luft, stov, celle-
biologi, ionekanaler, hormoner, graviditet,
immunsystemet, enzymer, hjernen og nerve-
systemet, placebo og nocebo, folelser og
speilende nevroner, psykosomatiske lidelser,
mat, innekllima, intoleranse og allergi.
Andre del er mer spesifikk og handler om

effektene av de utallige kjemikaliene men-
nesker blir pavirket av hver eneste dag.
Forfatteren er spesielt opptatt av fosteret
og av mennesker som er ekstra sensitive for
disse pavirkningene. Mange av emnene er
overfladisk beskrevet, men lenker og refe-
ranser gir lett tilgang til supplerende lesing.
Boken er ikke egnet som faglitteratur,
men det var heller ikke forfatterens inten-
sjon. Jeg synes den oppfyller formalet om
a sette spkelyset pd alt vi ikke vet om kjemi-
kaliene vi blir utsatt for gjennom hele livet,
og at fgre var-prinsippet burde brukes
i storre grad enn det som skjer i dag. For
meg var nok den stgrste gleden det d opp-
leve Kjell Aas’ unike formidlingsevne gjen-
nom denne hgyst originale boken.

DAGFINN HAARR
Kommuneoverlege i Kristiansand og Birkenes

Lost og fastom
rettspsykiatri

FORENSIC
PSYCHIATRY

AND PSYCHOLOGY
IN EUROPE

Kris Goethals, red.

A cross-border study guide.
351s, tab, ill. Cham: Sprin-
ger, 2018. Pris EUR 110

ISBN 978-3-319-74662-3

Det engelske uttrykket «forensic» rommer
mer enn den norske bruken av begrepet
rettspsykiatri. Ghent-gruppen, et europeisk
nettverk for forensisk psykiatri, har gitt
folgende definisjon: «Forensisk psykiatri er
en spesialitet av medisin basert pa kunn-
skap om relevante juridiske problemstillin-
ger, straffesaker og sivile rettssystemer og
forholdet mellom psykisk lidelse, antisosial
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atferd og lovbrudd. Formalet er omsorg og
behandling av mentalt forstyrrede lovover-
tredere og andre som krever lignende tje-

nester, inkludert risikovurdering og ledelse
og forebygging av ytterligere kriminalitet.»

Med andre ord omfattes bade sikkerhets-,
fengsels- og rettspsykiatri. For enkelthets
skyld kaller jeg det her for rettspsykiatri.

Forskjeller og likheter innenfor det retts-
psykiatriske fagfeltet i Europa blir vist, slik
at fagfolk gjennom a fa et innblikk i ulik-
heter i andre lands lovgivning, utdanning
og praksis lettere kan forstd hvordan dette
fungerer i eget land.

I fem deler med 22 underkapitler presen-
teres ulik lovgivning, rettssystemer i Europa
og tilsvarende forskjellige juridiske tilneer-
minger til utilregnelighet i ulike land, ulike
rettspsykiatriske tjenestetilbud, organise-
ring og finansiering av de rettspsykiatriske
institusjonene og utdanningstilbud. Ogsa
ulike roller man som fagperson har innen
rettspsykiatri (terapeut, utreder, testleder
mm.) blir dreftet. Siste del er kalt «capita
selecta, en tapasbolk som inneholder etiske
aspekter, deinstitusjonalisering osv.

Andre land har systemer og lgsninger som

Norge kan lere av innenfor et s omdisku-
tert omrade som rettspsykiatri, men jeg har
dessverre en del innvendinger mot boken.

I stedet for & ha et europeisk perspektiv har
den et sentraleuropeisk perspektiv. De fleste
bidragsyterne kommer fra Belgia, England,
Nederland, og Tyskland. Det er ingen bidrags-
ytere fra f.eks. de nordiske landene, og det
blir skjevt. Noen land far lgftet frem sine
utdanningsprogram, som Belgia, Nederland
og Spania, men det virker tilfeldig hvilke
land som beskrives. Dette er et gjennom-
gdende trekk.

Boken er intellektuelt krevende og ofte
tungt skrevet, selv om det er en del variasjon
mellom forfatterne. Jeg anbefaler a bruke
boken som et oppslagsverk fremfor a lese
den fra perm til perm.

PAL GRGNDAHL
Psykologspesialist og ph.d., Kompetansesenter
for sikkerhets-, fengsels og rettspsykiatri
Oslo universitetssykehus
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Disputas 5.12.2018.

Bedpmmelseskomité: Tomas Bergstrom, Sahl-
grenska Academy, Ggteborg, Sverige, Guttorm Nils
Haugen, Universitetet i Oslo, og Anne Margarita
Dyrhol-Riise, Universitetet i Oslo.

Veiledere: Per Magnus, Susanne G. Dudman og
Halvor Rollag.

KALED MIKKI YOUSEF ZIMMO
Episiotomy practice in Palestine. Rates, indications

and impact of an educational program in six hospitals.

Utgdr fra Institutt for klinisk medisin. Disputas
10.12.2018.
Bedgmmelseskomité: James Dornan, Ulster Uni-

versity, Storbritannia, Astrid Rygh, Helse Stavanger,

og Marie Ellstrom Engh, Universitetet i Oslo.
Veiledere: Sahar Hassan, Katariina Laine og Erik
Fosse.

HADIL YOUSIF ALI

Palestinian Perineum Study. Obstetric Anal Sphincter
Injuries in Palestine: education and training in detec-
tion and prevention. Utgar fra Institutt for klinisk
medisin. Disputas 11.12.2018.
Bedgmmelseskomité: Helga Margrethe Elisabeth
Gimbel, University of Southern Denmark, Dan-
mark, Torbjern Moe Eggebg, Norges teknisk-natur-
vitenskapelige universitet, og Henrik Holmstrgm,
Universitetet i Oslo.

Veiledere: Katariina Laine, Khaled M.K. Ismail,
Sahar Hassan og Erik Fosse.

MOHAMMED W.Y. ZIMMO

Exploring caesarean section in Palestine. Utgar fra
Institutt for klinisk medisin. Disputas 5.12.2018.
Bedgmmelseskomité: Jos van Roosmalen,
University of Leiden, Athena Institute VU University
Amsterdam, Nederland, Nils-Halvdan Morken,
Universitetet i Bergen, og Johanne Sundby, Univer-
sitetetiOslo.

Veiledere: Ase Vikanes, Marit Lieng og Erik Fosse.

GYVIND HAUGEN LIE

Risk stratification and management of patients with
right ventricular arrhythmias. Utgar fra Institutt for
klinisk medisin. Disputas 11.12.2018.
Bedgmmelseskomité: Cynthia James, John
Hopkins School of Medicine, Baltimore, MD, USA,
Erik @ie, Diakonhjemmet Hospital, Oslo, og Kjetil
Sunde, Universitetet i Oslo.

Veiledere: Kristina H. Haugaa og Thor Edvardsen.

GINA CHARLOTTE HETLAND BRINKMANN

Disease course, radiographic joint damage and the
Treat to Target principle in patients with early arthritis.
Utgar fra Institutt for klinisk medisin. Disputas
12.12.2018.

Bedommelseskomité: Saedis Saevarsdottir,
Karolinska Institutet, Sverige, Mari Hoff, Norges
teknisk-naturvitenskapelige universitet, og Frank
Becker, Universitetet i Oslo.

Veiledere: Elisabeth Lie, Maria Dahl Mjaavatten,
Tore K. Kvien, Anne Julsrud Haugen og Lars Grovle.

CHARLOTTE VON DER LIPPE

Notjust a carrier- A qualitative study of psychosocial
aspects of women'’s experiences of living with an
X-linked disorder. Utgadr fra Institutt for helse og
samfunn. Disputas 7.12.2018.
Bedgommelseskomité: Febe Friberg, Goteborg
universitet, Sverige, Catrine Bjorvatn, Universitetet
iBergen, og Jan Helge Solbakk, Universitetet i Oslo.
Veiledere: Kari N. Solbrakke, Jan C. Frich og Anna
Harris.
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KRISTIN MARIE KVAKKESTAD

Survival after acute myocardial infarction, with
emphasis on elderly, women and patients with out-of-

hospital cardiac arrest. Results from the Oslo University

Hospital Ulleval Myocardial Infarction Registry. Utgar
fra Institutt for klinisk medisin. Disputas 11.12.2018.
Bedommelseskomité: Eva Swahn, Department of

Cardiology, and Department of Medical and Health

Sciences, Linkdping University, Sverige, Henrik
Schirmer, Klinikk for indremedisin og laboratorie-
fag, Institutt for klinisk medisin, Det medisinske
fakultet, Universitetet i Oslo, og Bjorn Bendz, Kar-
diologisk avdeling, Institutt for klinisk medisin,
Det medisinske fakultet, Universitetet i Oslo.
Veiledere: Sigrun Halvorsen og Dan Atar.

MARIUS LUND-IVERSEN

Prognostic, diagnostic and predictive value of various
proteins and mutations in lung carcinomas. Utgar fra
Institutt for klinisk medisin. Disputas 13.12.2018.
Bedommelseskomité: Lars Andreas Akslen,
Universitetet i Bergen, Eric Santoni Rugiu, Rigshos-
pitalet, Kebenhavn, Danmark, og Mona-Elisabeth
Rootwelt-Revheim, Universitetet i Oslo.

Veiledere: Odd Terje Brustugun, Aslaug Helland
og Helge Scott.

SISSEL HEGDAHL OVERSAND

Short and long-term outcomes of the Manchester
Procedure for Pelvic Organ Prolapse and the impact

of major Levator Ani Muscle defects. Utgdr fra Institutt
for klinisk medisin. Disputas 14.12.2018.
Bedgmmelseskomité: Tomi Mikkola, Helsinki Uni-
versity Hospital, Finland, Niels Klarskov, University
of Copenhagen, Danmark, og Marie Ellstrom Engh,
UniversitetetiOslo.

Veiledere: Rune Svenningsen og Anne Cathrine
Staff.
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PH.D.-DISPUTASER

UNIVERSITETET | BERGEN

www.uib.no/info/dr_grad/

ANGELA AKOL

Access to Child and Adolescent Mental Health Services
in Uganda: Investigating the Role of Primary Health
Care and Traditional Healers. Utgdr fra Institutt

for global helse og samfunnsmedisin. Disputas
3.12.2018.

Bedpmmelseskomité: Inge Petersen, Univer-

sity of KwaZulu-Natal, Ser-Afrika, Atle Fretheim,
Universitetet i Oslo, og Inger Lise Teig, Universitetet
iBergen.

Veiledere: Ingunn Marie S. Engebretsen, Karen
Marie Moland og Juliet N. Babirye.

MARIA KAROLINA JONSSON

Biomarkers in early rheumatoid arthritis. Disease
activity measures, prediction of treatment response
and progression of radiographic damage. Utgar fra
Klinisk institutt 2. Disputas 4.12.2018.
Bedommelseskomité: Helena Forsblad d’Elia,
Umead Universitet, Sverige, @yvind Molberg, Univer-
sitetet i Oslo, og Ingrid S. Haldorsen, Universitetet
iBergen.

Veiledere: Espen Andre Haavardsholm, Bjprg-Tilde
Svanes Fevang og Siri Lillegraven.

RANDI BRENDBEKKEN

Multidisciplinary intervention versus briefintervention
in specialist healthcare. Attempting to improve out-
comes for patients on sick leave with musculoskeletal
pain. Utgar fra Klinisk institutt 1. Disputas 11.12.2018.
Bedommelseskomité: Bard Natvig, Universitetet
iOslo, Gunn Hege Marchand, Norges teknisk-
naturvitenskapelige universitet, og Ole Bernt
Fasmer, Universitetet i Bergen.

Veiledere: Tone Tangen, Anette Harris og Hege
Randi Eriksen.

UNIVERSITETET | TROMSQ

Norges arktiske universitet
https://uit.no/tavla

UNIVERSITETET  §
| STAVANGER e

http://www.uis.no/forskning-og-ph-d-studier/
ph-d-utdanning/disputaser/

BRAGE HAHEIM

The hemodynamic aspects of pharmacological manipu-
lation of cardiac contractility and vascular resistance
in rewarming from hypothermia. Utgar fra Institutt
for klinisk medisin. Disputas 7.12.2018.
Bedpmmelseskomité: Giuseppe Faggian, Univer-
sity of Verona Medical School, Italia, @yvind Sverre
Svendsen, Haukeland universitetssykehus, og Kir-
sten Brun Kjelstrup, Universitetet i Tromse - Norges
arktiske universitet.

Veiledere: Torkjell Tveita og Erik Sveberg Dietrichs.

LUDVIG BALTESKARD RINDE

Arterial cardiovascular diseases and risk of venous
thromboembolism. Utgar fra Institutt for klinisk
medisin. Disputas 12.12.2018.
Bedommelseskomité: Henrik Toft Serensen,
Department of Clinical Epidemiology, Aarhus
University Hospital, Danmark, Astrid van Hylckama
Vlieg, Department of Clinical Epidemiology,
Leiden University Medical Center, Nederland,

og Ragnar Joakimsen, Institutt for klinisk medisin,
Det helsevitenskapelige fakultet, Universitetet
iTromse - Norges arktiske universitet.

Veiledere: John-Bjarne Hansen og Sigrid Braekkan.
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OXANA ALEXANDROVNA GAVRILYUK

Systems Epidemiology Approach in Endometrial
Cancer. The NOWAC Study. Utgar fra Institutt for
samfunnsmedisin. Disputas 13.12.2018.
Bedommelseskomité: Geneviéve Plu-Bureau,
Medical Gynecology, Paris, Frankrike, Frank Skor-
pen, Institutt for klinisk og molekylaer medisin,
St. Olavs hospital, og Solrunn Hansen, Institutt
for helse- og omsorgsfag, Det helsevitenskapelige
fakultet, Universitetet i Tromsg - Norges arktiske
universitet.

Veiledere: Tore Eiliv Lund, Hege Marie Bgvelstad
og Vanessa Dumeaux.

JORGEN ERLAND LINDE

Normal heart rate transition after birth and heart rate
responses and newborn outcome after resuscitation.
Utgar fra Det helsevitenskapelige fakultet. Disputas
23.11.2018.

Bedommelseskomité: Arjan B. te Pas, Leiden
University Medical Center, Nederland, Anne Lee
Solevag, Lovisenberg Diakonale Hpgskole, og
Kristin Hjorthaug Urstad, Universitetet i Stavanger.
Veiledere: Hege Ersdal, Knut @ymar og Jeffrey M
Perlman.

SIGBJORN OLAV ROGNE

Cognitive function and mild cognitive impairment

in a general population: roles of cardiovascular and
geneticrisk factors and magnetic resonance volumetry.
The Tromsg Study. Utgar fra Institutt for samfunns-
medisin. Disputas 14.12.2018.
Bedgommelseskomité: Geir Selbak, Universitetet
iOslo, Ellen Elisabeth Brodin, Akershus universi-
tetssykehus, og Rolf Jorde, Universitetet i Tromso
-Norges arktiske universitet.

Veiledere: Henrik Schirmer og Elena Kamycheva.

@ NTNU

Det skapende universitet

http://www.ntnu.no/
kalender#tag=disputaserdmf

SUNIL XAVIER RA)

Computerized Decision Support Systems for Evaluation
and Treatment of Pain and Other Symptoms in Cancer
Patients.Utgar fra Institutt for klinisk og molekylaer
medisin. Disputas 7.12.2018.
Bedommelseskomité: Bridget Johnston, Univer-
sity of Glasgow, Storbritannia, Lars Ytrebg, Univer-
siteteti Tromso - Norges arktiske universitet, og
Torstein Hole, Norges teknisk-naturvitenskapelige
universitet, Alesund.

Veiledere: Stein Kaasa, Pal Klepstad og Anne Kari
Knudsen.
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MINNEORD

THORALF
CHRISTOFFERSEN

Thoralf Christoffersen dede 29.10.2018, 77 ar
gammel. Farmakologisk institutt, Det medi-
sinske fakultet og Universitetet i Oslo har
mistet en sentral medarbeider og faglig
inspirator gjennom over 40 ar.

Han ble fgdt i Oslo 17.7.1941 og vokste opp
i Sarpsborg. Som medisinstudent var han
forskerrekrutteringsstipendiat ved Institutt
for medisinsk biokjemi, Universitetet i Oslo.
Etter medisinsk embetseksamen i 1967 og
turnustjeneste var han fra 1971 knyttet til
Farmakologisk institutt, som forskningssti-
pendiat (NAVF) og universitetsstipendiat
i drene 1971-74. Han disputerte for den medi-
sinske doktorgrad i 1975 med avhandlingen

Cyclic AMP Metabolism in Rat Liver During
Normal and Neoplastic Development. Etter
vikariater i 1975-80 fikk han fast stilling som
dosent fra 1981 og professor fra 1985, til han
ble professor emeritus i 2011.

Thoralf Christoffersens faglige arbeid var
preget av kvalitet, grundighet, talmodighet,
systematikk og profesjonalitet. Han var
undervisningsleder i farmakologi i en lang
periode, fagmiljgleder i drene 1993-2004,
og koordinerte de obligatoriske prosjekt-
oppgavene for medisinstudenter ved Det
medisinske fakultet i mange ar. Han frem-
hevet grunnleggende kunnskap som ngd-
vendig for forstdelsen og anvendelsen av
legemidler. Derfor sd han opprettelsen av
Avdeling for farmakologi ved Oslo universi-
tetssykehus som viktig.

Hans forskningsfelt - celluleer signalover-
foring, regulering av cellevekst og kreft-
utvikling - var grunnleggende for moderne
kreftbehandling. Han veiledet en rekke
doktorgradsstipendiater og studenter. Han
var dyktig til & formidle faget i undervisning,
tallrike forskningsartikler og bokkapitler om
legemidler. Han var en mangedrig og sentral
bidragsyter til Norsk Legemiddelhandbok.
Han tok initiativ til og ledet arbeidet med
Cytostatikaboken, et standardverk for medi-
kamentell kreftbehandling gitt ut i 8 utgaver.

Personlig var Thoralf bade kunstner og
humorist. Han laget pedagogiske illustrasjo-
ner til sine presentasjoner og tegnet karika-
turer av medarbeidere til stor glede ved
sosiale samlinger. Han var glad i kunst,
elsket musikk og spilte selv piano. Han var
en svert klok og omsorgsfull mann som
venner og kolleger alltid hadde glede og
nytte av d konsultere.

Det gjorde sterkt inntrykk da han for mer
enn ti dr siden fortalte at han hadde alvorlig,
uhelbredelig kreft. Med god behandling
fortsatte han sin faglige aktivitet tross etter
hvert store komplikasjoner. Han holdt god
kontakt med kolleger i vanskelige sykdoms-
perioder med operative inngrep, og han var
optimistisk like til det siste.

Thoralf Christoffersen har betydd mye for
norsk farmakologi. Han har satt dype spor
etter seg. Vare tanker gar til neermeste fami-
lie ndr vi na i takknemlighet vil hedre ham
og lyse fred over hans minne.

FINN OLAV LEVY, JAN-BJORN OSNES,

TOR SKOMEDAL, ASMUND REIKVAM,

IVAR PRYDZ GLADHAUG, HEGE THORESEN,
JORG M@RLAND

THORALF
CHRISTOFFERSEN

Sd er Thoralf ded. Vi visste jo at det ville
komme snart, men hadde hépet  fa beholde
ham litt til. For selvom han var bundet til
sengen den siste tiden, var han fortsatt den
samme gode og engasjerte pappa, bestefar,
venn og kollega. Han dgde 29. oktober, 77 ar
gammel.

Thoralf var ekte sarping. Han var flink pa
skolen, aktiv i det kristelige skolelaget og
en lovende friidrettsutgver. Spesielt var han
god pad 200-meteren. Han studerte medisin
ved Universitetet i Oslo og var en av de fgrste
som hoppet av studiet for & pabegynne en
forskerkarriere. Han fullfgrte medisinerstu-
diet og turnustjenesten, var i flere ar lege
ved helsetjenesten for studenter pa Blindern
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ved siden av forskningen og fulgte godt
med i klinisk medisin.

Han ble professor i farmakologi ved Far-
makologisk institutt ved Det medisinske
fakultet, Universitetet i Oslo, og vinklet
forskningen sin mot kreft. Tidlig pa 70-tallet
viste han at endringer i celluler signaltrans-
duksjon kunne spille en sentral rolle i kar-
sinogenese, og senere arbeidet han og forsk-
ningsgruppen med spgrsmadl rundt samspil-
let mellom ulike signalmekanismer som
regulerer cellevekst. Forstdelsen av disse
mekanismene har dannet grunnlag for ny
terapi. Thoralf var en genuin forsker, pri-
maert opptatt av a lgse problemer og lite
interessert i ytre heder og eere. Mange sti-
pendiater har hatt glede av hans klokskap,
klarsyn og gode formuleringsevne. Han
hadde den ekte forskers kritiske distanse
til sine egne resultater, og han var en god
og avholdt foreleser.

Thoralf var en aktiv mann. Han hadde stor

glede av bade bildende kunst og musikk.
Hans engasjement for rettferdighet, soli-
daritet og medmenneskelighet fgrte ham
til venstresiden i politikken, og han var med
og stiftet SV-laget pa Romsas i begynnelsen
av 70-drene. Han var ogsa aktiv i Norske
leger mot atomvapen. Senere flyttet han
med sin kjare Bjorg til Rodelpkka og bodde
resten av livet i et nydelig renovert gammelt
hus i Fjellgata. Hans store sorg i livet var at
Bjorg dede allerede i 2000.
Vitenskapsmannen Thoralf hadde en
enkel kristentro uten dogmer og laeresetnin-
ger. Den hjalp ham nar det rgynet pa. Selv
var han en trygg og sterk bastion for barn,
barnebarn, venner og kolleger. Vi star sam-
men med familien i sorgen og savnet etter
Thoralf.

FINN WISLGFF, OLAV DAJANI,
TORMOD GUREN, SONJA OG OSCAR
HEYERDAHL
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MINNEORD

KARI NISSEN FUGLSETH

Var kjeere kullkamerat og gode venninne
Kari Nissen Fuglseth dede 4. oktober etter
noe tids sykdom. Hun ble 78 ar gammel.
Kari vokste opp pa Odnes og var knapt
13 ar gammel da hun og tvillings@ster Lise
reiste til Oslo for & ga pd realskolen og der-
etter gymnasiet pa Hegdehaugen skole. Hun
begynte pa medisinstudiet i Oslo i 1958 for

hun hadde fylt 18 ar. Etter turnustjeneste
pa Lovisenberg sykehus og i Askim begynte
hun i allmennpraksis, og hun arbeidet pa
samme legekontor i Lorenskog fra 1966 til
2007. Kari var glad i jobben sin og holdt seg
godt oppdatert ved kurs og faglige moter.
Takknemlige pasienter tok initiativ til at
hun skulle fa Kongens Fortjenstmedalje,
siden hun hadde oppfylt allmennpraktiker-
nes ideal om a vaere «kontinuerlig, omfat-
tende, personlig og forpliktenden.

Det var ikke bare pasientene som satte
pris pa Kari. Gjennom hele livet hadde
hun en helt spesiell evne til & knytte varige
vennskap. Kari hadde stor livsglede og godt
humer. Hun var aktiv, engasjert, positiv,
alltid lyttende og med stor omtanke for
andre.

En gyesykdom gjorde pensjonisthver-
dagen vanskeligere for Kari. Men takket
veere hennes pagangsmot og samboer Pers

omsorg kunne hun fortsette d leve sitt aktive
liv. Da Kari fikk en alvorlig kreftdiagnose,

og Per dgde noen uker senere, viste hun sin
styrke. Hun tok styringen av det praktiske
og fortsatte & mg@te oss med samme varme
og oppmerksomhet som hun alltid hadde
vist oss. Hennes mot i mgte med sin egen
alvorlige sykdom og ded ble til stor trgst for
0sSs.

var lille doktorklubb er blitt fattigere.

Vi vil savne var vakre, kloke, livsglade
og omsorgsfulle venninne.

Vdre tanker gdr na til barna Pal og Katja
og barnebarna Emil, Alexandra, Katinka og
Oscar som har mistet en flott mor, farmor
0g MOrmor.

GYRID GYLSETH, RUTH LANGHOLM,
KIRSTI LOKEN, INGER HELENE VANDVIK,
KAREN HELENE @RSTAVIK

MAY BREDESEN
NORNES

May er dgd. Det skjedde 24. juni 2018.

Hun var fgdt 24. oktober 1939. Vi var 120
som begynte & studere medisin i Oslo i 1960,
og fra ferste stund var May midtpunktet
i det faglige sd vel som pa fest: vakker, intelli-
gent, breddfull av sjarm og livslyst, original
i tanker og sprak, elegant den ene dagen,
rufsete den annen. Moren sendte svaere
elgsteker fra Flisa, og May sgrget for «rgde
viner og slemme plater» i sin eventyrlig
innredete leilighet. Alle visste hvem May var,
og alle elsket henne!

May valgte gyesykdommer som sin spe-

TIDSSKR NOR LEGEFOREN NR. 2, 2019; 139

sialitet og kombinerte klinikk med forsk-
ning. Hun var i 18 ar gift med Helge og
bodde med ham pa en fabelaktig eiendom
pa Malmgya. Ekteskapet ble opplgst, og May
valgte bort det akademiske miljget i Oslo til
fordel for Finnskogen. Der hadde hun i en
periode privat praksis som gyelege pa Flisa.

May hadde mange interesser utenom
medisin, hvorav reiser til eksotiske mal var
én. Pa en slik reise til Marokko traff hun
antropologen Trond som ble en nar familie-
venn, sa vel for May som for mor Karen og
samboer Johan. Da de etterhvert svaert gamle
Johan og Karen dgde, fplte May at intet
lenger bandt henne til Flisa, og hun leide
seg et hus pa den lille pya Gjerdinga like
utenfor Kolvereid, der Trond driver en vill-
saugdrd ndr han ikke arbeider ved Hoysko-
len i Oslo. Gjerdinga ble Mays tilholdssted
de siste 15 ar av hennes liv, i neer kontakt

med bade dyrene og den ville naturen, nar
hun og Trond ikke foretok sine begivenhets-
rike reiser. Pd Gjerdinga var May ei dame
som blei satt stor pris pa!

St. Hansaften skulle det veere rekefest pa
stranda, men May folte seg ikke vel og takket
nei. Raskt ble hun sveert darlig, ble fraktet
i ambulanse til fastlandet og dgde etter fa
timer pa Neergy sykestue. Hun ble begravet
pa Kolvereid.

Vi er mange som har savnet May lenge.

Na er punktum satt for et fargerikt og turbu-
lent liv, med mye glede og mye savn. Trond
og undertegnede hadde en minnestund for
May pa hennes fpdselsdag. Ingen av oss - sa
mange som en gang sto May neer - vil noen-
sinne glemme henne.

FROYDIS LANGMARK
kullvenninne og naer venn
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stillingsannonser i denne
utgaven

Informasjon om priser
og formater finner du pa
legejobber.no

196

Legejobber.no er Tidsskriftets
stillingsportal for leger.

Som JOBBS@KER kan du pa Legejobber.no  Som ANNONS@R kan du na bestille

enkelt soke etter ledige jobber etter annonsen dggnet rundt via legejobber.no.
spesialitet, geografisk omrade eller Du registrerer nettannonsen og
i fritekst. papirannonsen samtidig.

@nsker du @ motta varsel om ledige
stillinger innefor et bestemt omrade?
Pa Legejobber.no kan du abonnere
pa ledige stillinger.
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Allmennmedisin LEGEJOBBER

ALLMENNMEDISIN

*HELSE ©sle

“ TELEFONEN pigital helsetjeneste

Helsetelefonen sgker allmennleger og spesialister.
Jan Einar Vaage - 93005900.

Seknadsfrist: 28.02.2019

Segknad sendes til jev@helsetelefonen.no eller ring Dr.

Marnardal kommune

w Ledig fastlegehjemmel

Ved Marnardal legesenter er det fra 01.06.19 ledig
fastlegehjemmel, med listetak pa 950 pasienter.
Se legejobber.no eller www.marnardal.kommune.no

Soknadsfrist: 15.02.2019

Vennesla legesenter

Yo Vennesla legesenter

Ledig fra 01.07.19. Listestarrelse 975. Veldrevet stort
legesenter med godt miljg. Infodoc. Se full tekst pa
www.vennesla.kommune.no el. legejobber.no

Seknadsfrist: 06.02.2019

W Larvik kommune
ke 2 fastleger

Sentrum legekontor er et 3-legekontor i Larvik, som
p.t. har to ledige hjemler; en deleliste med ca 950
pasienter og en legehjemmel med ca 400 pasienter.

Soknadsfrist: 10.02.2019

Bergen kommune sgker motiverte medarbeidere som
er kompetente, apne, pélitelige og samfunnsengasjerte.
Kvalitet i tienestene skapes gjennom godt arbeidsmiljo
og mangfold blant ansatte.

6 ledige legestillinger i Bergen kommune:

- Nyopprettet fastlegehjemmmel ved Laksevag legesenter - Laksevag bydel
- Ledig fastlegehjemmel ved Asane legekontor - Asane bydel

- Ledig fastlegehjemmel ved Sletten allmennpraksis - Arstad bydel

- Fastlegehjemmel ved Gullgruven legesenter - Asane bydel

- Fastlegehjemmel ved Landéas legesenter - Arstad bydel

- Fastlegehjemmel ved Fortunen legekontor - Bergenhus bydel

For fullstendig utlysning se www.legejobber.no eller www.bergen.kommune.no/jobb
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LEGEJOBBER Allmennmedisin

LILLEHAMMER
' KOMMUNE

Ledig fastlegehjemmel

-Lillehammer legesenter DA

Lilehammer legesenter er et velorganisert og veldrevet
legesenter med erfarne kolleger og dyktige legesekretaerer.
Den enkelte lege driver privat som selvstendig
enkeltmannsforetak med egen liste.

Listetak per i dag er pa 1400 pasienter. Kommunale oppgaver
med inntil 7,5 t pr uke kan bli palagt hjiemmelen. Variert og
stabil pasientpopulasjon. Godt faglig miljg med mulighet

for veiledning til spesialitet i allmennmedisin og deltakelse

i smagruppeaktivitet. Godt og stabilt arbeidsmiljg. Gode
inntjeningsmuligheter og tak pa liste kan gkes hvis gnskelig.

Vi tilbyr et velutstyrt laboratorium med bl.a. spirometri, EKG,
24 t. BT-maling, System X journalsystem og er tilknyttet norsk
helsenett.

Overdragelse innebeerer kjgp av 20 % andel av Lillehammer
legesenter DA. Hjemmelen er ledig fra 1.9.2019.

For utfyllende informasjon og elektronisk sgknad, ga til

www.lillehammer.kommune.no (ledige stillinger).

Soknadsfrist: 19.02.2019

P
: b BERGEM

' EOMMLUMNE

Ledig fastlegehjemmel
- ved Sletten allmennpraksis

For fullstendig utlysning og sgknadsfrist se
www.legejobber.no og https://www.bergen.kommune.

no/jobb

-
- BERGEM
@ ECMAMLUINE

Ledig fastlegehjemmel

- ved Gullgruven legesenter

For fullstendig utlysning og sgknadsfrist se
www.legejobber.no og https://www.bergen.kommune.

no/jobb

-
- BERGEN
:@‘ ECMAMLINE
Nyopprettet fastlegehjemmel
- ved Laksevag legesenter

For fullstendig utlysning og sgknadsfrist se
www.legejobber.no og https://www.bergen.kommune.

no/jobb

-
- BERGEMN
@ ECMAMLINE
Ledig fastlegehjemmel

- ved Landas legesenter

For fullstendig utlysning og sgknadsfrist se
www.legejobber.no og https://www.bergen.kommune.

no/jobb

BERLEM
KOMMLUMNE

Ledig fastlegehjemmel
- ved Asane legekontor

For fullstendig utlysning og sgknadsfrist se
www.legejobber.no og https://www.bergen.kommune.
no/jobb

.
- BERGEN
@‘ EOMAMLINE
Ledig fastlegehjemmel

- ved Fortunen legekontor

For fullstendig utlysning og sgknadsfrist se
www.legejobber.no og https://www.bergen.kommune.

no/jobb
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Allmennmedisin, Barne- og ungdomspsykiatri LEGEJOBBER

Oslo kommune

Bydel Gamle Oslo

Fastlegedelehjemmel 50/50
til Grenland Basar legekontor

Delehjemmel 50/50 i etablert fastlegepraksis med
listelengde ca. 1980 ledig pa Greonland i Bydel Gamle
Oslo fra og med 01.08.2019.

Fullstendig utlysning, www.ledigestillinger.oslo.
kommune.no ref.nr 4007523635

Kontaktperson:
Hjemmelsinnehaver Phoung Ngoc Nguyen tIf. 23 15 86 50
Bydelsoverlege Irene Teslo tlf. 414 03 118

Seknadsfrist: 21.02.2019

BARNE- OG UNGDOMSPSYKIATRI

OVERLEGE

- Barne- og ungdomspsykiatrisk avdeling - Beerum BUP

Ref.nr. 4009703734
100 % fast stilling.

Sgknadsfrist: 17. februar 2019

Elektronisk sgknadsskjema og fullstendig utlysningstekst
finner du pa vare nettsider www.vestreviken.no

frantz.no

Bydel Gamle Oslo
Platous gate 16,
0190 Oslo

www.oslo.kommune.no

Oslo kommune
Bydel Gamle Oslo

Ny fastlegehjemmel til Ensjo
(Ensjobyen medisinske senter) i Oslo

Ny fastlegehjemmel etablert for nyttar med pt. 15
personer pa listen (listelengde 1200) i veletablert
fastlegesenter i nybyggsomradet pa Ensjo, Bydel Gamle
Oslo f.o.m. 01.04.2019.

Fullstendig utlysning, www.ledigestillinger.oslo.
kommune.no ref.nr 4008947278

Kontaktpersoner:
Fastlege Shahid Javaid tIf. 480 50 297
Bydelsoverlege Irene Teslo tlf. 414 03 118

Seknadsfrist: 21.02.2019

e VESTRE VIKEN

OVERLEGE

- Barne- og ungdomspsykiatrisk avdeling - Drammen BUP
Ref.nr. 4009462673 Sgknadsfrist: 1. februar 2019

2x 100 % fast stilling.

Elektronisk sgknadsskjema og fullstendig utlysningstekst
finner du pa vare nettsider www.vestreviken.no

frantz.no

e VESTRE VIKEN

Bydel Gamle Oslo
Platous gate 16,
0190 Oslo

www.oslo.kommune.no
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LEGEJOBBER Hjertesykdommer, Hud- og veneriske sykdommer, Psykiatri

HJERTESYKDOMMER

HUD- OG VENERISKE SYKDOMMER

&
HELSE I:i VEST

Helse Vest RHF (regionalt helsefaretak) har det overordna ansvaret for
spesialisthelsetenesta i Rogaland, Hordaland og Sogn og Fjordane. Helse Vest
RHF eig seks helsefaretak; Helse Forde, Helse Bergen, Helse Fonna, Helse
Stavanger og Sjukehusapoteka Vest og Helse Vest innkjop HF, i tillegg til Helse
Vest IKT AS. Helsefgretaka har om lag 27 300 medarbeidarar, omfattar femti
sjukehus og institusjonar, og yter helsetenester til 1,1 million innbyggjarar.

100 % avtaleheimel i hjartesjukdomar i
Bergen Nord / Nordhordland

100 % avtaleheimel for godkjend spesialist i hjartesjukdomar
er ledig omgaande. Praksisen ma lokaliserast til Bergen Nord
eller Nordhordland.

Sentrale moment i vurdering av sgkjarane vil mellom anna
vere:

- erfaring og praksis, medrekna erfaring som spesialist
- eigenskapar for heimelen

- innretning av praksis

- samarbeid med andre

Praksis skal drivast i samsvar med den til kvar tid gjeldane
rammeavtale mellom Helse Vest og Den norske legeforening.

Avtalespesialisten skal bidra til & oppfylle "s@rge for” -ansvaret
til Helse Vest. Det inneber mellom anna at avtalespesialisten
foretar undersgkingar, diagnostikk og behandling i medhald
av regionale og nasjonale mal og prioriteringar og lovgiving, jf.
punkt 4.1 i rammeavtalen.

Avtalespesialisten skal ha eit neert fagleg samarbeid med
Helse Bergen HF om oppgavefordeling og for & sikre gode
pasientlgp, og etter neerare avtale ogsa ta imot pasientar som
vert tilvist fra Helse Bergen HF. Dette vil verte regulert naerare
i den individuelle driftsavtalen.

Plassering i driftstilskotsklasse vil bli gjenstand for draftingar
mellom Helse Vest og aktuell sgkjar basert pa utgifter til |
okalar, utstyr og naudsynt hjelpepersonell.

Driftstilskotet utgjer eit arleg belgp p.t. mellom kr. 914 880
(klasse 1) til kr. 1 362 600 (klasse 3).

Andre vilkar, rammer og faringar knytt til drift av praksis vil
ogsa bli gjenstand for drgftingar mellom Helse Vest og aktuell
sokjar — for det vert gitt tilbod om avtaleheimelen.

Spgrsmal om heimelen kan rettast til Helse Vest ved Torleiv
Bergland, tIf. 51 96 38 22.

Skriftleg seknad med relevante opplysningar, CV og

sannkjende kopiar av attestar og godkjenningar skal sendast
til Helse Vest RHF, Postboks 303 Forus, 4066 Stavanger.

Sgknadsfrist 19. februar
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LY TITLFDRINEN

LIS DERMATOLOGI - id.nr: 12562
Ledig 100% fast stilling fra 1. mai 2019

Hudavdelingen er en poliklinikk og bestar av 20 ansatte,
derav 6 leger (4 overleger og 2 LIS).

Stillingen krever selvstendighet, god samarbeidsevne, og
det vil bli lagt vekt pa personlig egnethet. Vi krever utpreget
serviceinnstilling, positive holdninger og god evne til a skape
et trivelig miljg. Vi legger stor vekt pa fleksibilitet og & kunne
arbeid i tverrfaglig team.

Nzermere opplysninger om stillingen fas av var avdelings-
overlege dr.med. Holger Benthien, holger.benthien@hsr.as.

Sykehuset forutsetter at den som tilsettes behersker norsk
eller nordisk sprak, muntlig og skriftlig.

Les mer om oss pa www.hsr.as

Sgknadsfrist: 10.02.2019

PSYKIATRI
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MODUMBAD1i+

- en kilde til liv

Overlege
Psykiatrisk poliklinikk

Ved avdelingen er det ledig 100 % fast stilling
for overlege.

Tiltredelse: 01.05.19 Sgknadsfrist: 12.02.19

Se fullstendig utlysningstekst
og sgk elektronisk pa
www.modum-bad.no

Kontaktperson:
Avdelingsleder Tina
Gravdal, tIf. 32 74 98 70

Modum Bad er en diakonal, ideell stiftelse som skal fremme
psykisk helse og livskvalitet, familierelasjoner og samliv ved
behandling, forskning og forebygging.

www.modum-bad.no
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Psykiatri, Rus- og avhengighetsmedisin, Vikariat i privat praksis LEGEJOBBER

RUS OG AVHENGIGHETSMEDISIN

MODUMBADii+

- en kilde til liv

Overlege/spesialist i psykiatri
Avdeling for spiseforstyrrelser

Ved avdelingen er det ledig 100 % fast stilling
for overlege/spesialist i psykiatri. LIS med kort
tid igjen til fullfgrt spesialitet i psykiatri kan
ogsa vaere aktuell for stillingen.

Tiltredelse: 01.05.19
eller etter avtale.
Kontaktperson:

Avd. leder Kristin Krantz
Westrum eller nestleder
Bjgrnar Johannessen,
tlf. 32 74 97 00

Sgknadsfrist: 12.02.19

Sgk elektronisk og finn
fullstendig utlysningstekst
pa www.modum-bad.no

Modum Bad er en diakonal, ideell stiftelse som skal fremme
psykisk helse og livskvalitet, familierelasjoner og samliv ved

behandling, forskning og forebygging.

www.modum-bad.no

Bld Kors Haugaland A- senter er et behandlings- og utredningssenter for
rusmiddel-, livsstil- og avhengighetsproblemer. Institusjonen arbeider pd oppdrag
fra Helse Vest HF og inngdr som integrert del av spesialisthelsetjenesten. Bla Kors
Haugaland A-senter eies av BId Kors Norge. Vi er i stadig vekst og har de senere
drene utviklet nye og spennende tilbud, bdde organisatorisk og faglig.
Hjemmeside: haugaland-asenter.no

Bla Kors Haugaland A-senter sgker:

KLINIKKSJEF

Psykologspesialist/spesialist i rus- og avhengighetsmedisin/
psykiater

Vi sgker etter en person som gjennom sitt engasjement og
gode lederegenskaper vil veere med a videreutvikle tjenestene i
en spennende framtid.

Klinikksjef er organisert i direkte linje til direkter og har det
overordnede faglige ansvaret for samtlige kliniske funksjons-
omrader.

For nzermere opplysninger kan du kontakte: Direktor Kari B.
Gunnarshaug eller klinikksjef Geir H. Iversen pa tIf. 52 73 30 00.

L i

Moispokan' A e

Soknadsfrist: 28.02.2019

For mer informasjon se
www.jobbdirekte.no/haugaland-asenter
Seknadersendt utenfor seknadsskjema, vil ikke bli vurdert.

VIKARIAT | PRIVAT PRAKSIS

Ledig fastlegevikariat i Kirkenes

I forbindelse med fodselspermisjon sekes det etter 100 % vikar sa snart
som mulig og med ca. 1, 5 ars varighet. Dersom det er aktuelt er det mulig
med noe senere oppstart.

Praksisen er en del av Kirkenes legesenter i Ser-Varanger kommune. Det
er et veldrevet senter med 11 fastleger og to turnusleger. Listestorrelsen
er 850 pasienter og det er gode inntjeningsmuligheter. Det er ogsa en ca.
11-delt legevakt, med mulighet for mer dersom det er onskelig.

Onsker lege med ferdig turnustjeneste. Seknad med CV mottas per e-post,
vennligst oppgi referanser. Dersom du har spersmal kan du ta kontakt
med hjemmelsinnehaver pa telefon: 957 80 776 eller per e-post:
marianne kvestad@hotmail.com

Kontakt: Fastlege Marianne Kvestad @ygard, TIf: 957 80 776,

marianne kvestad@hotmail.com
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Abonner pd Tidsskriftets nyhetsbrev

HOLD DEG OPPDATERT

Fa ukentlige nyhetsbrev med det nyeste innholdet
fra tidsskriftet.no direkte i din innboks.

Klikk deg inn pa aktuelle saker og fordyp deg
i det du synes er interessant

Fa oversikt over de sist utlyste stillingene pa legejobber.no

(%) Tidsskriftet




Annonsebestilling: annonser@tidsskriftet.no SPESIALISTER

ANESTESIOLOGI/SMERTEBEHANDLING FORSKJELLIGE SPESIALITETER

MAGNAT MEDISINSKE SENTER
Tverrfaglig avtalehjemlet smerteklinikk

www.magnatcenter.no - Adr. Drammensveien 130, inngang B8
TIf. 22 60 62 00 - E-post. medisinske@magnat.nhn.no

RADGIVNING 06 BEHANDLING AV RUSPROBLEMER

Et problematisk forhold til alkohol og medikamenter blir kartlagt

og utredet som helseproblem. Behandlingsstedet er en livssynsngytral,
ideell stiftelse og har avtale med Helse Sgr-@st. Pasientene betaler
L egenandel som i spesialisthelsetjenesten ved poliklinisk behandling,
Smerteklinikken ingen betaling ved innleggelser. Klinikken holder til i Apallgkkveien 8,

Dag A. Kaare. Spesialist i anestesiologi. 0956 Oslo. Telefon: 22 90 26 60. Hjemmeside: incognito.no
Dr.med. Morten Vinje. Spesialist i anestesiologi. E-post: kontakt@incognito.no

Kirkeveien 64 A, 0364 Oslo. Telefon 23 20 28 00. Telefaks 23 20 27 99.

Ansvarlig spesialist Lars Rustad

SMmI

SMERTE-MEDISINSKINSTITUTT Vi ] du

Multidisiplinzer avtalehjemlet smerteklinikk

Anestesileger med kompetanseomrade smertemedisin .
Dr.Med. Tore Hind Fagerlund AllNOINSETe fDI' Clll'l
Dr. Wenche Sabel . - .

Psykiater: Prof. Lars Tanum SPES 1& I |5tt] En'ES tE?

Psykolog: Dr.Psychol Gunnar Rosen
Fysioterapeut: Sara Maria Allen

Adr. Sgrkedalsveien 10 D, 0369 Oslo

TIf. 23334250 - Mail adr. resepsjon@smi.nhn.no

INDREMEDISIN Eontakt oss pd annonseritldsskriftet.no,
54 hjelper vi thl med utforming.

Barstad, Johannes E./Barmed AS

A. Tidemandsgt. 20, 2000 Lillestrom. Arbeids-EKG/24-timers BT/
spirometri/hjerterytmeregistrering mm. Generell indremedisin.
Timebestilling/Kort ventetid/TLf. 63 81 21 74/e-mail: post@barmed.nhn.no
Tilknytning NHN. Driftsavtale.

($) Tidsskriftet

PSYKIATRI

Senter for Psykofarmakologi g
www.psykofarmakologi.no Diakonhjemmet

- PSYKOFARMAKOLOGISK POLIKLINIKK Eﬂﬂ‘ld.

- LEGEMIDDELANALYSER OG RUSMIDDELANALYSER ﬁ
- FARMAKOGENETISKE ANALYSER ﬁ
Postboks 23 Vinderen, 0319 Oslo « Telefon: 22 0299 40

Ansvarlig spesialist: Dag Kristen Solberg -
e-post: psykofarmakologi@diakonsyk.no
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FRA PRESIDENTEN

Historisk om prioritering

| kommunene

MARIT HERMANSEN
PRESIDENT

TIDSSKR NOR LEGEFOREN NR. 2, 2019; 139

For farste gang far vi en egen utred-
ning om prioriteringer i primaerhelse-
tjenesten. Na forventer vi apne og
gode diskusjoner om prioriteringer

i den kommunale helse- og omsorgs-
tjenesten - og verktagy som hjelper
oss i den kliniske hverdagen.

I desember fikk vi den forste prioriterings-
utredningen for primearhelsetjenesten og
den offentlige tannhelsetjenesten med
treffende tittel «Det viktigste forst». Norge
har en lang og god tradisjon med faglig
arbeid og politisk debatt om prioritering,
men dette er forste gang vi far en egen
utredning om prioriteringer i primerhelse-
tjenesten. Det er derfor med stor spenning,
men ogsa ydmykhet, vi skal lese utrednin-
gen til utvalget som Aud Blankholm har
ledet pd stadig vis.

Dette arbeidet har veert etterlengtet. Det
tok over 30 for vi fikk en slik utredning. Det
er det mange grunner til. Legeforeningen
mener - som utvalget - at prioriteringer
i kommunene er annerledes enn i sykehus-
ene. Utvalget innleder med a peke pa hva
disse forskjellene gar ut pa. For det fgrste har
kommunene ansvar for mer enn helse. Mens
spesialisthelsetjenesten bare skal prioritere
innenfor helsetjenesten, ma kommuneledel-
sen bade prioritere innenfor helsesektoren
og mellom sektorene. Den andre forskjellen
er de komplekse problemstillingene. Spesia-
listhelsetjenesten forholder seg oftest til et
begrenset sett med diagnoser og problemer
i et kort forlgp. Kommunen md derimot
regelmessig forholde seg til sammensatte
problemer som fglger pasienten gjennom
hele livet. Oftere enn en diagnostisering og
behandling, er det snakk om d mestre livet
med den sykdommen man har. Livene leves
i kommunene. Den tredje forskjellen er at det
ofte er lite dokumentasjon og forskning pa
tiltak som igangsettes i kommunene. Disse
store forskjellene gjor det ekstra utfordrende

a ta gode prioriteringsbeslutninger i den
kommunale helse- og omsorgstjenesten.

Til tross for forskjellene, er det likevel bra
at utvalget har kommet fram til at priorite-
ring i hele helsetjenesten ber baseres pa de
samme kriteriene; nytte-, ressurs- og alvor-
lighetskriteriet. For Legeforeningen er det
viktig at helsetjenesten ses under ett. Da md
vi ha felles prinsipper for prioriteringer
i sykehus og kommuner. Utvalgets anbefa-
linger ivaretar dette. Samtidig har det gjort
en viktig justering. Kriteriene suppleres slik
at de ogsa fanger opp fysisk, psykisk og
sosial mestring. Dette henger godt sammen
med beskrivelsen av kommunehelsetjenes-
tens egenart. Men det er ogsa til ettertanke
for prioriteringer som foregar i spesialist-
helsetjenesten. Mestringskriteriet bgr kunne
gjelde for hele helsetjenesten.

Det store spgrsmalet er likevel dette: Hvor-
dan skal disse prinsippene bli gode hjelpe-
midler i det arbeidet som skjer hver dag
i kommunene? Vi har erfaringer fra priorite-
ringsarbeidet i spesialisthelsetjenesten.
Stortingsmeldingene resulterte i priorite-
ringsveiledere som har hatt direkte og kon-
kret betydning for pasientene. Disse vei-
lederne ble utarbeidet med aktiv deltakelse
fra fagmiljget. Skal prioriteringskriteriene
bli anvendelige i den kliniske hverdagen,
ma det gjores et arbeid i kommunene med
fagmiljgene i front.

Kommunepolitikerne stdr jevnlig i krev-
ende budsjettdebatter og vanskelige priorite-
ringer. Leger tar mange prioriteringsbeslut-
ninger hver dag. Utredningen sendes pa
hering i lepet av varen. Gjennom denne
forventer vi at vi nd far dpne og gode disku-
sjoner om prioriteringer i den kommunale
helse- og omsorgstjenesten - og verktgy som
hjelper oss i den kliniske hverdagen.

t’f lll'? e
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Primaerhelseteam bidrar til at utvalgte pasientgrupper far bedre oppfalging
enn far. Det er tilbakemeldingen fra fastlegekontorene etter ni maneder med

pilotprosjekt.

Trenger en stabil fastlege-
ordning for a drive primaer-

helseteam

Vdren 2018 startet et pilotprosjekt med pri-
merhelseteam (PHT) ved 13 norske legekon-
torer. Mdlet er d teste om team bestdende av
fastleger, sykepleiere og helsesekreterer kan
tilby et bedre helsetilbud for pasientgrup-
per som tidligere ikke har fatt god nok opp-
folging. Det testes ogsd ut to finansierings-
modeller for fastlegedrift. Piloten varer ut
mars 2021.

Prosjektet har pagatt siden 1. april 2018, og
i november inviterte Legeforeningen repre-
sentanter fra legekontorene til et mgte for
a hore deres erfaringer.

- Det er viktig for oss & ha god kontakt
med fastlegene som deltar i piloten for
a leere mer om hvordan vi skal gi disse
pasientene et bedre helsetilbud. Vi haper
at primerhelseteam kan vaere svaret pa
det, sier president i Legeforeningen Marit
Hermansen.

13 ulike piloter

De forelgpige tilbakemeldingene viser at
fastlegekontorene har valgt d lpse prosjektet
pa sveert ulike mater. Felles for legekonto-
rene er imidlertid at de brenner for a utvikle
gode legetjenester, og a kunne tilby frem-

206

tidens beste primaerhelsetilbud til sine
pasienter.

A endre rutiner og samarbeidsmater
krever god ledelse og stor innsats fra alle
involverte. Det er ressurskrevende a folge
opp og legge til rette for endringene som
skal pd plass. Legekontorene opplever derfor
at det er underkommunisert at primaer-
helseteam ogsd er et ledelsesprosjekt. PHT
gir ikke ngdvendigyvis fastlegene lavere
arbeidsmengde, men legene ser at de kan
gi enkelte pasientgrupper bedre oppfelging
enn for. Legekontorene har ogsa erfart at
sykepleierne gir fastlegene god hjelp med
oppfelging og avklaringer rundt pasientene.

Krever tid og ressurser

De forste manedene av prosjektet har vist at
det trengs et godt fundament i form av en
stabil fastlegeordning for at det skal vaere
kapasitet til a drive innovasjon og nyorgani-
sering. Legekontorene understreker at pri-
merhelseteam derfor ikke er lgsningen pd
fastlegekrisen. Pilotprosjektet innebaerer

i seg selv hardt arbeid og tilrettelegging for
a fa finansiering og nye samarbeidsrutiner
til & fungere godt. A fa ned antall pasienter

pa hver liste, og skape trygge rammer, vil
uansett vere ngdvendig for 4 sikre befolk-
ningen tilgang pd fastlege ogsa i fremtiden.

Legeforeningen skal opprette en referanse-
gruppe hvor legene kan metes og utveksle
erfaringer, slik at de i fellesskap kan komme
med velbegrunnede anbefalinger nar pilo-
ten avsluttes.

Vi har spurt tre av legene som deltar
i prosjektet om deres forelppige erfaringer;
hvorfor de gnsket d veere med pa prosjektet
med primeerhelseteam og hvilke erfaringer
de har gjort seg sa langt.

- Flere av oss erfarte store utfordringer
i virket som fastlege, forteller Tommy
Andreassen ved Brumunddal legesenter.

- Det var blant annet en opplevelse av
mange krevende momenter i drift av lege-
praksisen. Vi hadde en sterk motivasjon for
finne muligheter til & endre var hverdag og
a skape et bedre kontor for leger, ansatte,
pasienter og samarbeidsaktgrer, sier han.

Andreassen forteller at de allerede hadde
gjort flere grep og eksperimenter fgr de ble
med i prosjektet. - Vi testet blant annet en
ny organiseringsmodell i ett ar, med en
administrasjonssekreter som ekstra mer-
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Marius Tyssvang, Brynklinikken. Foto: Privat

kantil stotte, samt en sykepleier i egendefi-
nert rolle som klinisk stgtte. Piloten med
PHT ble en naturlig fortsettelse i & utvikle
denne organiseringen, sier han.

- Sd langt har vi erfart at primeerhelseteam
kan gi et bedre og bredere tilbud hos oss
som fastlegekontor, og at de nye rollene og
oppgavefordelingen kan veere en god stotte
i utredning og oppfelging av pasientgrup-
pene, sier Andreassen.

- Det skaper en begeistring pa vart kontor
og er en ekstra drive for  utvikle oss frem-
over. PHT kan gi bedre kvalitetskontroll og
trygghet omkring enkeltgrupper av pasien-
ter. Det krever en betydelig arbeidsinnsats
a etablere, komme i gang og rigge for de
som skal lede primarhelseteam. Men orga-
nisering av fastlegekontoret som primeer-
helseteam har hos oss klart & avlaste den
enkelte fastlege, og pasientene vare er stor-
forngyde, sier han.

Marius Tyssvang ved Brynklinikken fortel-
ler at de gnsket et bredere miljg pd arbeids-
plassen.

- Tidligere har vi jobbet pa sykehus med
tverrfaglige team og har sett nytten av
a jobbe pa tvers av faggrupper. Vi mente det
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Ragnhild Bye Stavang, Serlandsparken legesenter:
Foto: Privat

var spennende og viktig d teste en ny finan-
sieringsmodell for fastlegetjenesten, og
hadde et gnske om & jobbe mer helhetlig
og ikke lenger veere sa avhengige av antall
konsultasjoner og takster.

- Vi har faste morgenmeter der vi drefter
plan for dagen. I tillegg har vi satt av en halv
dag per uke til kvalitetsarbeid med syke-
pleier. Det tar tid for sykepleier & bygge opp
fulle dager med pasienter, sa vi ser en grad-
vis pkning der sykepleier fglger opp pasien-
tene. Det kan gjelde kols, diabetes, hyperten-
sjon og lett psykiatri. Fast tid til samhand-
ling oppleves lite belastende i den daglige
driften. Mitt inntrykk er at leger og syke-
pleier trives godt med teamarbeid. Jeg opp-
lever at hverdagen som fastlege gir mer rom
for kvalitetsarbeid og faglig utvikling. Dess-
verre er ikke dette en lgsning pa fastlegekri-
sen nasjonalt, men en mate d jobbe pa som
for oss tilfgrer mer kvalitet og arbeidsglede.
Pasientene som far oppfelging hos syke-
pleier er ogsa forngyde.

Ragnhild Bye Stavang ved Sgrlandsparken
legesenter forteller at legesenteret tror at nye
organisasjonsmater og malrettet ledelse kan
bidra til gkt kapasitet til pasientbehandling.

Tommy Andreassen, Brumunddal legesenter. Foto: Privat

- Vi tror organiseringen kan avlaste fast-
legen og hindre frafall av kolleger, og vi tror
ogsa at det bevarer muligheten til selvsten-
dig 4 kunne definere hvordan vi vil prakti-
sere god medisin og pasientomsorg uten
okt kommunal eller statlig styring, sier hun.

-1 forkant av prosjektet gjorde leder et
grundig forarbeid med utarbeiding av verk-
toy til identifisering av pasienter og forlgps-
pakker, forteller Stavang. - Det har medfert
at ordningen har gitt avlastning og okt
kapasitet for legene. Vi opplever forbedret
samhandling med andre instanser i helse-
tjenesten, og vi gir bedre oppfelging til de
pasientene som er svake etterspgrrere.
Pasien-tene er mer forngyde og vi har gkt
trivsel i staben. Vi har ogsa feerre akutte
innleggelser, gjeninnleggelser og legevakt-
kontakter. PHT-pasientene utgjgr kun fem
prosent av senterets pasienter, men prosjek-
tet oppleves a gi ringvirkninger til hele
pasientpopulasjonen.

INGVILD BJZRGO BERG

ingvild.bjorgo.berg@legeforeningen.no
Samfunnspolitisk avdeling
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Ny IA-avtale for de neste fire arene

Ordningen med utvidet egenmel-
ding er viderefgrt i avtalen. Partene
understreker betydningen av at
denne tas i bruk for 3 unnga ungd-
vendig belastning av helsevesenet.

Tirsdag 18. desember signerte regjeringen
og partene i arbeidslivet en ny IA-avtale
(inkluderende arbeidsliv-avtale) for de neste
fire drene. Den nye IA-avtalen retter seg mot
hele arbeidslivet og har to innsatsomrader:
Forebyggende arbeidsmiljparbeid og inn-
sats mot lange sykefraveer.

Legeforeningen er glad for utfallet av
[A-forhandlingene, der regjeringen blant
annet forplikter seg til & bevare sykelgnns-
ordningen de neste fire drene. Dette under-
streker ogsd Kari Sollien, leder i hovedorga-
nisasjonen Akademikerne.

- For oss har det statt helt sentralt a sikre
dagens sykelpnnsordning, og det har vi fatt
til. Trygghet og gkonomisk sikkerhet der-
som man blir syk er viktig for alle, og seerlig
for dem med darlig gkonomi fra fer, sier
Sollien.

Egenmelding belaster

helsevesenet mindre

Malet med IA-samarbeidet er et mer inklu-
derende arbeidsliv, i et samarbeid mellom
myndigheter, arbeidstaker- og arbeidsgiver-
organisasjoner. Hovedmadlet med dagens
avtale er a redusere sykefraveeret, hindre
frafall, sgrge for at flere med redusert funk-
sjonsevne er i arbeid og serge for at seniorer
star lenger i jobb.

Ansatte pa arbeidsplasser som har hatt
IA-avtale frem til i dag, har arlig kunnet
bruke egenmelding ndr de er syke opptil
24 kalenderdager. Partene oppfordrer hele
arbeidslivet til 4 ta i bruk ordningen med
utvidet egenmelding, og foreslar i tillegg at
denne muligheten for fleksibilitet kommer
tydeligere frem i folketrygdloven. Det dpner
for en tettere dialog mellom ansatt og leder
under sykdom, og belaster helsevesenet
i mindre grad.

Fastlegene viktig
Fastlegenes viktige rolle i sykmeldingsarbei-
det blir trukket frem som et av flere tiltak
for 4 nd mélene i avtalen.

- Ett av tiltakene er a la Senter for kvalitet
i legekontor (SKIL) utvikle og teste et nytt
kurs for fastlegene. Kurset vil ta utgangs-
punkt i eksisterende veiledningsmateriell
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ENIGHET: Leder i Akademikerne Kari Sollien (t.v.) sammen med arbeids- og sosialminister Anniken Hauglie etter signe-
ring av IA-avtalen. Foto: Akademikerne

og legens egen sykmeldingspraksis. Dette vil
kunne bidra med en enda mer treffsikker
sykmeldingspraksis, sier Sollien.

«For oss har det statt helt sen-
tralta sikre dagens sykelgnns-
ordning, ogdet harvi fatt

til. Trygghet og gkonomisk
sikkerhetdersom man blir
sykerviktig foralle»

KARI SOLLIEN, LEDER AKADEMIKERNE

Forebygging pa arbeidsplassene
Ogsa forebyggende arbeid blir lagt vekt pa
i den nye avtalen.

- Avtalen flytter innsatsen fra reparasjon
til forebygging. Ledelse, trivsel, faglig utvik-
ling, arbeidspress og omstillinger har stor
betydning for om folk blir sykmeldte eller
forsvinner ut av arbeidslivet. Akademikerne
har lenge jobbet for bedre forebygging pa
arbeidsplassene, og jeg vil si at avtalen er et
gjennombrudd for denne tankegangen, sier
Sollien.

Avtalen sikrer at 70 millioner kroner settes
av drlig for a gi ledere og tillitsvalgte mer
kunnskap og bedre verktgy for a lykkes med
forebygging pa akkurat deres arbeidsplass.

- Jeg er forngyd med at avtalen fastsldr at
godt samarbeid om forebygging ogsa vil
gjore det enklere for dem som stdr utenfor
arbeidslivet 8 komme inn. Et raust og vel-
fungerende arbeidsmiljg gjor at det vil vaere
lettere for denne gruppen a tilpasse seg, sier
Sollien.

Bransje- og sektorsatsing
Satsingen pa NAVs arbeidslivsentre videre-
fores, og sammen med Arbeidslivstilsynet
vil de veere sentrale i den nye satsingen.
Partene er enige om d rette innsatsen
mot noen bransjer spesielt, som har serlig
potensiale til & redusere sykefraveer og fra-
fall, og som kan veere utsatt for omstilling.
Til dette bevilges det 80 millioner kroner
til skreddersydde tiltak. Innen fgrste kvartal
2019 skal partene avklare hvilke bransjer og
sektorer som skal ha egne satsinger.

VILDE BAUGST@

vilde.baugsto@legeforeningen.no
Samfunnspolitisk avdeling
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- Norge er mulighetenes land

- A mestre spraket og forsta kul-
turen er ngkkelen til integrering.

Da ligger mulighetene apne for deg,
sier Rajinder Midha. Han snakker
av egen erfaring.

Etter & ha reist fra hjembyen New Dehli
iIndia, landet han pa norsk jord 9. juni 1974.
Med seg i bagasjen hadde han en bachelor

i kjemi og biologi fra Universitetet i New
Dehli og en drgm om & studere medisin

i Norge.

En lukket dor i hjemlandet

Midhas gnske var egentlig & studere medisin
i India, men slik ble ikke. Han spkte flere
ganger uten & komme gjennom nélgyet.
Den gangen var det ngdvendig a ha bade
referansebrev og de rette kontaktene for

d komme inn pd medisinstudiet. Han hadde
ingen av delene.

Han hadde derimot en bror som hadde
bodd i Norge siden 1967. Midha kontaktet
broren for a hgre hvilke muligheter det var
for 4 fa jobb i Norge og eventuelt komme
inn pa medisinstudiet her. Broren kjente en
overlege pa Klinisk Kjemisk avdeling pa Riks-
hospitalet og la inn et godt ord for Rajinder.

Fantastiske rollemodeller

Sa skjedde alt veldig raskt. Midha landet pa
Fornebu en lgrdag formiddag med ansettel-
sesbrevet i lommen. Allerede mandag mor-
gen begynte han i et vikariat som fysiokjemi-
ker pa Rikshospitalet. Arbeids- og oppholds-
tillatelsen var pa plass for avreise fra India.

Pa Rikshospitalet jobbet han under over-
lege Christian Sommerfelt. Han rddet Midha
til & bli pd avdelingen for a leere spraket, for
han sgkte seg inn pd medisinstudiet.

- Jeg ble pa Rikshospitalet i 2,5 ar til jeg
i mai 1976 fikk fast stilling pd sentrallabora-
toriet pa Aker sykehus. Her traff jeg ogsa
min kone som var sykepleierstudent, for-
teller Midha.

Han ble pa Aker i drgye fire ar til han hgs-
ten 1980 kom inn pa medisinstudiet i Oslo.

Under studietiden ble sgnnene Einar og
Hakon fgdt. Midha var opptatt av at de skulle
ha norske navn.

- Min kone er Oslo-jente og har alltid veert
en stor stgtte og motivator i tillegg til min
bror og hans familie som alltid har stilt opp
for meg. Det har ogsa vert en styrke a ha
mine svigerforeldre i neerheten siden jeg
har hatt mine egne foreldre sa langt unna,
sier han.
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TAKKNEMLIG: - Jeg er takknemlig for alle de mulighetene som er gitt meg i Norge, sier trygderettsdommer Rajinder

Midha. Foto: Privat

Midha beskriver medisinstudiet som seks

toffe, men leererike og fine ar.

- Det var en flott studiegjeng som stgttet
og hjalp hverandre. Vi har fortsatt kontakt
og 12016 feiret vi trettidrsjubileum.

Allsidig yrkeskarriere

Rajinder Midha bersmmer de mange gode
mentorer og rollemodeller han har mgtt
ilgpet av sin yrkeskarriere i Norge.

- De har motivert meg og gitt meg rad
underveis som har fort meg dit jeg er i dag,
sier han ydmykt.

Han spesialiserte seg tidlig i medisinsk
biokjemi og nukleeermedisin og har hatt
stillinger innen disse fagene pa sykehusene
i Berum, Drammen, Radiumhospitalet,
Ulleval og pa Ahus.

Da barna var sma ¢nsket han seg en jobb
uten vakter. Hans interesse for helse, miljo
og sikkerhet forte ham over til arbeidsmedi-
sinen. Han mangler litt pa fullfgrt spesia-
litet i arbeidsmedisin, men har jobbet som
mangedrig bedriftslege i Siemens, som be-
driftsoverlege i Politiet og som spesiallege
i Arbeidstilsynet.

For & beholde pasientkontakten har han
siden 1988 ogsa hatt 20 prosent fastlegestil-
ling og jobbet en dag i uken i allmennprak-
sis i Oslo.

- Jeg har aldri folt meg diskriminert pa
arbeidsstedet eller i forbindelse med jobb-
spknader, og jeg er utrolig takknemlig for
de mulighetene jeg har fatt i Norge og som
jeg aldri ville fatt i India, sier han.

Midha har fitt here at han er overinte-
grert, men er ikke selv enig i det. Han under-
streker at han fra forste stund i Norge har
veert bevisst pa a leere seg spraket og har gatt
inn for & forsta den norske kulturen.

Grip mulighetene!

Da han fylte 60 ar ville han igjen prgve seg
pa noe nytt. Hans brede fagbakgrunn innen
forskjellige grener i norsk medisin forte
ham i 2013 til jobben som trygderettsdom-
mer. Trygderetten er en spesialdomstol hvis
oppgave er a vurdere den juridiske, medi-
sinske og attfgringsmessige side av trygde-
saker knyttet til Folketrygdloven. Midha er
medisinskkyndig rettsmedlem med tittel
trygderettsdommer pa lik linje og med
samme stemmerett som en juridisk dom-
mer.

- Da jeg, som kommer fra en liten bydel
i New Dehli, ble utnevnt til embetsmann av
Kongen i Statsrad, rant tarene. Det var stort.
Jeg folte at jeg hadde fatt igjen for alt arbei-
det og strevet jeg har hatt. Jeg har fatt opp-
fylt alle mine dremmer og mdl, sier han
rort.

- Til generasjonen etter meg, mine barn,
og til leger i spesialisering vil jeg si; sta p3,
s blir du belgnnet. Det kan ta tid, men er
man &rlig og malbevisst sa oppndr man
det man gnsker.

LISBET T. KONGSVIK

lisbet.kongsvik@legeforeningen.no
Samfunnspolitisk avdeling
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Langvarige smerter er et utbredt helseproblem

Norge ligger pa topp i Europa blant
pasienter med langvarige smerter.
Norsk forening for smertemedisin
gnsker derfor gkt kunnskap og
kompetanse pa omradet smerte-
medisin innen helsetjenesten.

Malet er a heve kompetansen pa smerte-
behandling

- A gi leger bedre kunnskap om behand-
ling av akutte og langvarige smerter, er
malet for Norsk forening for smertemedisin
(NFSM). Skal dette nas, ma det iverksettes
flere tiltak for & gke kompetansen blant
leger. Temaet ma blant annet sterkere inn
i medisinutdanningen, sier foreningens
leder, psykiater og professor i allmennmedi-
sin Egil Fors.

Smertebehandling er et tverrfaglig omrade
og det er gkt interesse for problemstillin-
gene. NFSM samarbeider blant annet godt
med Norsk smerteforening (NOSF) som er
en tverrfaglig organisasjon for personer som
er opptatt av smertelindring og med Norsk
smertenettverk, som er sammensatt av
representanter for smertesentrene ved
universitetssykehusene.

Norsk forening for smertemedisin ble
stiftet i januar 2008. Foreningen har na ca.
100 medlemmer som kommer fra 16 ulike
spesialiteter, blant annet anestesiologi,
allmennmedisin, gynekologi og ulike kirur-
giske spesialiteter. Det var en milepzel da
Landsstyremgtet i 2016 vedtok d opprette
kompetanseomradet smertemedisin.

Pavirke myndighetene

Det er ogsa av stor betydning at vi kan pa-
virke helsemyndighetene og helseinstitu-
sjoner til a prioritere smertebehandling og
smerteforskning, sier Fors. Han legger til:
Norge ligger pa toppen internasjonalt nar
det gjelder pasienter med langvarig smerte,
men vi har allikevel ikke noen gode forkla-
ringer pd hvorfor det er slik (1).

-Men det vi vet, er at det er en stor gruppe
pasienter som har behov for bedre smerte-
behandling. A gi pasientene denne behand-
lingen, krever ressurser. Vi gnsker a peke
pa hvor myndighetene kan sette inn disse,
sier han.

Kompetanseomrade smertemedisin
Fagomradet langvarige smerter eller smerte-
medisin, angar de aller fleste medisinske
spesialiteter og bygger pa kunnskap fra
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ENGASJERT: Gynekolog Unni Kirste og psykiater Egil Fors brenner for bedre kunnskap om smertelindring blant leger og

helsepersonell. Foto: Ellen J. Andersen

mange omrader. Utdanningen er derfor lagt
opp til en felles grunnleggende kjerne av
kunnskap og med stor valgfrihet med hen-
syn til spesialkompetanse og ulike mater

a tilegne seg praktisk erfaring. Det legges
stor vekt pd bade pa tverrmedisinsk og
tverrfaglig tilnerming.

- Selv kjenner jeg godt til allmennmedisin,
og det er gledelig a se hvilken interesse
mange allmennleger har for a vite mer om
god smertelindring, sier han og legger til
at Norsk forening for allmennmedisin nylig
har etablert Faggruppe smertemedisin.

Fors forteller at foreningen i samarbeid
med universiteter, hgyskoler og Legefor-
eningen, avholder kurs og seminarer for
kompetanseomradet smertemedisin for
a kvalifisere til godkjennelse.

- Fra foreningens side hdper vi sa mange
leger som mulig, vil gjennomfgre slike kurs,
sier han.

Tverrmedisinsk og tverrfaglig
tilnaerming
- Selv om de fleste smertepasientene er
i primerhelsetjenesten, er det behov for
mer kunnskap ogsa i spesialisthelsetjenes-
ten, pdpeker Fors (2, 3).

Han viser til at de har for darlig kontakt
med spesialisthelsetjenesten nar det gjelder
a fplge opp smertetilstander etter operasjo-

ner. Nar pasienten kommer hjem, er ved-
kommende fastlegens ansvar.

- Etter min mening ma vi skreddersy
behandlingen til disse pasientene. Derfor
er samhandling og tverrfaglige team viktige
for & gi smertepasienter den beste behand-
ling, sier han.

For & fa flere til & pke kompetansen, mener
foreningen at det ma innfgres en takst som
legen kan benytte nar vedkommende har
gjennomfert kompetanseomradet smerte-
medisin, samt at flere smertekurs gir merit-
terende kurspoeng.

- Dette bgr veere tiltak som kan gi resulta-
ter, sier Fors.

ELLEN JUUL ANDERSEN
ellen.juul.andersen@legeforeningen.no
Samfunnspolitisk avdeling
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Styrker satsingen

pa medlemsfordelene

11 foreninger i Akademikerne har
etablert Akademikerne Pluss, og
satser med dette enda tyngre pa
bankavtaler, forsikringstilbud og
andre medlemsfordeler.

I november 2018 ble Akademikeravtalen
med Danske Bank fornyet for tre ar, mens
viderefpringen av forsikringsavtalen med
Storebrand ble avtalt i juni samme ar. Ny-
opprettede Akademikerne Pluss AS skal
forhandle og folge opp medlemsfordelene.

- Lanseringen av Akademikerne Pluss
betyr en gkt satsing pa medlemsfordeler,
forteller administrerende direktgr Einar
Espolin Johnson.

Akademikerne Pluss AS eies av 11 av for-
eningene i Akademikerne. Selskapet som
ble etablert 27. juni 2018, har som formal
a forhandle om og felge opp fordelsavtaler
pa vegne av foreningene og medlemmene.
Gjennom a etablere Akademikerne Pluss,
satser Akademikerne med dette enda tyngre
pa bankavtaler, forsikringstilbud og andre
medlemsfordeler.

Sterkere sammen
- Vi er forngyde med a ha inngdtt nye avtaler
med Danske Bank og Storebrand, sier Espolin
Johnson og legger til: Det betyr forutsigbar-
het og de aller beste betingelsene for akade-
mikerfellesskapet. Avtalene har stor betyd-
ning for vare medlemmer, sier han.

-Nd erviien posisjon der vi kan forhandle
frem enda bedre avtaler. Dette har betyd-

Mange gode medlemsfordeler

Administrerende direktor i Akademikerne Pluss Einar
Espolin Johnson. Foto: Lise B. Johannessen

ning for rekruttering av medlemmer, og til
samlet sett & gjore Akademikerne enda
sterkere, sier han.

Akademikerne Pluss har som formal
a forhandle fram og folge opp medlemsfor-
deler. Selskapet har mandat til a forhandle
avtaler pa vegne av over 180 000 medlem-
mer.

- Den store oppslutningen om foreninge-
nes bank- og forsikringsavtaler gjor oppfol-
gingen av disse avtalene viktige, sier Espolin
Johnson.

Les mer pa www.akademikernepluss.no

LISE B. JOHANNESSEN
lise.berit.johannessen@legeforeningen.no
Samfunnspolitisk avdeling

Medlemskap i Legeforeningen gir bade faglige og ekonomiske fordeler

Pa Legeforeningen.no/medlemsfordeler finner du en oversikt over en rekke fordeler
og tilbud du kan benytte deg av som medlem av Legeforeningen.

Trenger du juridisk bistand har du tilgang til kostnadsfri rddgivning og bistand,
enten du er neringsdrivende eller ansatt. Dette gjelder alt fra enkle rad over telefon
til bistand i rettslige prosesser. Legeforeningens jurister og advokater har spisskompe-
tanse i juridiske spersmal som gjelder legers yrkesutgvelse.

@nsker du hjelp til Skattemeldingen, tilbud pa bank og forsikring, eller rabatter
pa bil, reise og/eller hotell finner du utfyllende informasjon om dette pa nettsidene.
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FAGLIGE MEDARBEIDERE

Faglige medarbeidere

Tidsskriftets faglige medarbeidere representerer ulike medisinske
spesialiteter og fagomrader. De benyttes ved behov for medisinske
rad, kommentarer og vurderinger, blant annet ved fagfellevurdering
av vitenskapelige manuskripter. Mer informasjon om deres bakgrunn

finnes pa www.tidsskriftet.no
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