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Patienter med leversjukdomar utvecklar symtom sent i sjukdomsférloppet och vi upptacker
dem ofta darfor att leverprover ingadtt som ett led i en annan utredning. De prover som
vanligen anvands (aminotransferaser) indikerar endast att en skada foreligger men inte vilka

sjukdomar som orsakar skadan.

Utredning av férhojda leverprover

For att detektera leversjukdomar undersdker man aktiviteten av aspartataminotransferas
(ASAT) och alaninaminotransferas (ALAT), alkaliska fosfataser (ALP) och glutamyltransferas
(GT) i serum. Erfarenheten har visat att patienter medférhojda leverprover kan delas in i de
somhar enbart aminotransferasstegring och de som dessutom har en stegring av ALP. GT ar
oftast forhojt vid alla leversjukdomar. Om GT inte dr hogt beror ALP—stegring inte pa
leversjukdom utan orsaken skall sokas i andra organ, t.ex. skelettet.

Anamnes

Alkohol ar den vanligaste orsaken till allvarlig leverskada i
vastvarlden — En patient med férhdjda levervarden ska darfor
tillfragas om sin alkoholkonsumtion. Mer dn 60 g alkohol/dag
hos méan och 20 g/dag hos kvinnor anses kunna ge upphov till
leverskada.

En av de vanligaste orsakerna till aminotransferasstegring ar
fettlever pga overvikt, varfér man dven bor ta upp en
kostanamnes och fraga om viktuppgang.

Buksmartor och viktnedgang indikerar malign sjukdom.

Status

Leverpalpation kan avsldja leverforstoring och om levern ar
0jamn och knélig, som vid cirros eller tumér. Aven Kratz—test
(skrapa latt med fingret nedat fran ho. Arcus och lyssna
samtidigt med stetoskop for att héra tonskillnad vid
levergransen) . Spiders och palmarerytem indikerar att
patienten har cirros. Med bukpalpation kan man pavisa
ascites. Overvikt bér noteras da det dr en orsak till fettlever.

Sjukdomar som kan vara
orsaken till férhojda leverviarden
(I Figur 1, anges hur detta utreds)
Parenkymatosa leversjukdomar

¢ Aminotransferaser och GT
Fettlever

— Alkoholinducerad

— Overvikt

Kronisk hepatit pga

— Hepatit C

— Hepatit B

Autoimmun hepatit
Hemokromatos
Alfa-1-antitrypsinbrist

Lakemedel inkl halsokostpreparat
¢ Aminotransferaser samt ALP och GT
Primaér biliar cirros
Lakemedelsskador

Akut virushepatit

Fokala forandringar

e Aminotransferaser samt oftast ALP, GT
Hemangioma

Cystorb

Fokal noduldr hyperplasi

Adenom

Hepatocelluldr cancer

Metastaser

Gallvagssjukdomar

e Aminotransferaser samt ALP, GT
Koledokussten

Gallgangscancer

Pankreascancer

Primar skleroserande kolangit

a. Hemangiom ger inte férhojda leverprover utan
upptécks som bifynd vid ultraljud eller
datortomografiundersékning.

b. Cystor kan ses med eller utan férhéjda levervarden.
Ultraljud ger god végledning om typen av cysta.

Okad hudpigmentering och svullna metakarpofalangealleder (MCP—leder) ses vid

hemokromatos.
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Forhojda aminotransferaser orsakas av cellskada. Vid en kronisk skada ar vardena
forhallandevis |3ga, medan en akut skada ger tvarhoga varden(t.ex. en paracetamolintox).

Vid gallstas ses forhoéjda ALP varden, da GT produceras pa samma plats i cellen blir dven
dessa forhojda. Det som kan tyckas konstigt med detta ar att man kan ha enbart férhojda

GT-varden, oklart varfor.

S-ferritin och Fe-mattnad talar for hemokromatos, alfa-1-antitrypsin om alfa-1-
antitrypsinbrist, forekomst av antikroppar mot glatt muskel(SMA) och mitokondrier (AMA)
ses vid autoimmun hepatit och primar biliar cirros (PBC).

Leverfunktionen speglas av albumin och PK-INR, desssa ar dock ganska okansliga (typ som Alex)
och férandras forst nar leverfunktion ar ordentligt nedsatt.

Rontgen

Fettlever kan diagnostiseras med ultraljud, det kan inte inflammation och fibros/cirros.
Fokala (fokal = skarpt avgransad i utbredning) forandringar har vanligtvis forhojt ALP och
skall utredas med ultraljud. Ar detta normalt underséks gallvigarna med MIRCP (MR-
kolangiopankreatografi), for att utesluta gallvagshinder.

Leverbiopsi

Leverbiopsi gors for att diagnostisera och
stadieindela leversjukdomar.

UTREDNING AV IKTERUS:

Flédesschemat i Figur 1 kan anvandas vid
utredning av ikterus. Patienter med ikterus skall
alltid utredas omedelbart. Patienter med
Gilberts syndrom har vanligen normala
levervarden. Paremkymatos ikterus orsakas
vanligen av alkohol, virushepatiter, lakemedel
eller andra toxiska @mnen, medan ikterus pga.
gallvagshinder orsakas av koledokussten,
gallvags- eller pankreascancer. Patienten
remitteras akut for ultraljudsundersékning av
lever och gallvdagar. Om undersékningen visar
vidgade gallvagar sker fortsatt utredning av
gallvagar med MRC(P) och ERC(P). Om
gallvagarna ar normalvida talar det for
parenkymatos leversjukdom. Om dessa
patienter visar tecken pa leversvikt med

Opaverkad patient med forhojda ASAT/ALAT

ALP ua ALP/GT forhojt
Anamnes/Status Utred omgaende
Folj prover Anamnes/Status

Avvakta flera manader| | Mitokondrieantikroppar

HBV/HCV Ultraljud/CT/MR
S-Fe, Ferritin/HFE
Alfa-1-antitrypsin
Albumin, PK/INR MRCU/(ERCTPTCO)

(Autoantikroppar)
(Ceruloplasmin/U-koppar)

Leverbiopsi? Leverbiopsi?

Figur 1. Utredning av opaverkad
patient med forhojda ASAT/ALAT-varden

Utredning av opaverkad patient med férhéjda ASAT/ALAT-
virden. Aven ikterus utredning.
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stigande PK/INR-varden och sjunkande albumin bér man ta kontakt med
levertransplantationscentrum.

Virushepatiter

Hepatit A, B och C ar viktigast. Virushepatiter klassas som allmanfarliga och skall
smittskyddsanmalas. Aven andra virus, sdsom Epstein-Barrvirus och Cytomegalovirus kan ge
upphov till leverpaverkan och i séllsynta fall klinisk hepatit. En akut virushepatit kan forlopa
kliniskt eller subkliniskt. Vid klinisk hepatit uppkommer forst allmansymtom(trétthet, feber,
matleda, muskelvark). Ikterus uppkommer i ett senare skede, i samband med detta brukar
allmansymtomen avta. Hepatit B och C kan overga i en kronisk form, vilken ofta ar smygande
och asymtomatisk. Forst vid langt gangen leverskada upptrader symtom (allmén trotthet,
tyngdkansla under hoger arcus). Kronisk hepatit kan leda till levercirros och primar
levercancer.

Allmant om virushepatiter

Hepatit Forekomst Smittvagar Inkubations- | Sjukdoms- Kronicitet
tid bild
Hepatit A Vanlig Fekal-oral 2-6 veckor Klinisk hos Nej
(utvecklings- (konta- vuxna, ofta
lander) minerad subklinisk hos
foda/dryck) barn
HepatitB Vanlig (glo- Kroppsvats- 2-6 manader Ofta sub- 3-5%, vanlig-
bal) kor, fr a blod klinisk aven are hos barn
och sexuellt hos vuxna och immun-
supprimerade
Hepatit C Vanlig (glo- Blod (intra- 1-3 manader Oftast sub- 70-80%
bal) venost miss- klinisk

bruk) sexuell
smitta ovanlig

Hepatit D Ovanlig Blod 4-6 veckor Oftast sub- Ja
(medelhavs- klinisk
omradet)

Hepatit E Ovanlig Fekal-oral 2-9 veckor Oftast klinisk Nej
(Asien, Afrika,

Sydamerika)

Lab: Vid viral hepatit ser man forh6jda ASAT och ALAT varden, dar ALAT vanligtvis ar hogre
an ASAT. Vid akut hepatit kan dessa varden och bilirubin vara kraftigt stegrade, medan ALP
och GT endast dr méttligt férhdjda. Aven PK-INR &r stegrat. Vid risk for fulminant hepatit
laggs pat in for observation. Ett laboratoriemassigt riktvarde for detta ar ett PK-INR > 1,7. Vid
kronisk hepatit ar transaminaserna endast latt stegrade eller helt normala.

Patienter med virus hepatit kan ata normal kost, men bor undvika alkohol och lakemedel.
Etiologi: Etiologin till en virushepatit faststalls med serologiskt prov, da de olika hepatiterna

inte kan skiljas at med enbart kliniska skillnader. Immunprofylax bor ges till personer i
patientens omgivning som har utsatts for smitta.
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Terapi- och profylaxrekommendationer - Virushepatiter

Terapi Profylax
Hepatit A - * Preexposition: Vaccination (Gammaglobulin)
* Postexposition: Gammaglobulin
Hepatit B * Interferon alfa, entecavir, lamivudin, * Preexposition: Vaccination
telbivudin eller adefovir vid kronisk * Postexposition: Vaccination, Specifikt immun-
progressiv sjukdom globulin
Hepatit C * Interferon alfa vid akut sjukdom -

* Interferon alfa och ribavirin vid kronisk
progressiv sjukdom

Hepatit D * (Interferon alfa) * Preexposition: Vaccination mot hepatit B

HepatitE

Diagnostik av virushepatit

Akut Utlakt Kronisk Vaccinerad
Hepatit A Anti-HAV IgM positiv Anti-HAV IgM negativ | - Anti-HAV IgG positiv
Anti-HAV IgG positiv
Hepatit B HBsAg positiv HBsAQg negativ HBSAQ positiv Anti-HBs positiv
Anti-HBc IgM positiv Anti-HBc positiv Anti-HBc positiv
Anti-HBs positiv Anti-HBc IgM negativ
Hepatit C Anti-HCV positiv Anti-HCV positiv Anti-HCV positiv -
HCV RNA positiv HCV RNA negativ HCV RNA positiv
Hepatit D Anti-HDV positiv Anti-HDV positiv Anti-HDV positiv -
Hepatit E Anti-HEV positiv Anti-HEV positiv - -

Ovriga leversjukdomar

Fettlever

Fettlever orsakas ofta av 6vervikt eller alkohol. Anamnes och status kan ge vagledning till
korrekt diagnos, men det ar svart att sarskilja dess tva med blodprover eller leverbiopsi.
Personer med metabolt syndrom har ofta fettlever. En del Patienter utvecklar en farligare
form av fettlever med inflammation, vilken kan leda till cirros. Detta tillstand kallas Non
Alcholic Steato-Hepatitis(NASH).

DIAGNOSTIK

Anamnesen ar viktigast for att utesluta alkohol som orsak till fettlever. Patienten skall dricka
mindre an motsvarande 30 g alkohol/dag f6r att man skall kunna faststalla att sjukdomen
inte ar alkoholinducerad. ALAT ar ofta hogre an ASAT. Ultraljud ar bra for att upptéacka
fettlever men inte inflammation eller fibros.

BEHANDLING
Patienten bor behandlas som andra patienter med metabolt syndrom med instruktion om
viktreduktion, motion, diet etc.

PROGNOS
Patienterna kan utveckla leverfibros, ibland cirros och leversvikt och vissa behodver
levertransplanteras.
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Alkoholhepatit

Vid langvarigt alkoholmissbruk utvecklas alkoholhepatit hos 15—-20 % av alla missbrukare. (>
80 g alkohol/dag). Efter ett stort intag i > 1020 ar utvecklas cirros hos 15-20 % av alla
alkoholister.

SymTom:
Patienterna insjuknar med trotthet, feber och ikterus.

DIAGNOSTIK

Anamnesen ar mycket viktig. Patienterna har ikterus, ofta spiders och palmarerytem samt
forhojda levervarden med relativt laga aminotransferaser, dar ASAT > ALAT (Tdnk ASAT hég nir
man Super). ALP och GT ar mycket hoga. Patienterna har ocksa hog CRP och stegrade LPK.
Ultraljud visar leverférstoring med fettinlagring. mortaliteten anges vara 30-50 %. Patienter
som dven utvecklar njurinsufficiens (hepatorenalt syndrom) har samst prognos.

BEHANDLING

Alkoholstopp. Allvarlig alkoholhepatit behandlas med prednisolon, initialt 45 mg/dag som
sedan reduceras med 5 mg/vecka. Sedvanlig behandling av alkoholism med B-vitamin
(tiamin) och nutrition. Patienter med leversvikt, pga. alkohollevercirros, kan behandlas med
levertransplantation om de har varit alkoholfria i 6-12 manader.

PROGNOS
Mortaliteten anges vara 30-50 %. Langtidsprognosen for dessa patienter ar ocksa usel, om
de inte upphor med alkoholmissbruket, (70-80 % mortalitet inom 5 ar).

Autoimmun hepatit

Drabbar framfor allt kvinnor i tonaren eller i dldern 40-50 ar. AIH ger en parenkymatos
leverskada pga lymfocytangrepp pa hepatocyter.

SYmMTOM
Tonaringar insjuknar ofta med ikterus medan aldre personer har ospecifika symtom, som
trotthet, eller ar helt symtomfria.

DIAGNOSTIK

Patienten har hog SR/CRP, férhojda aminotransferaser, hogt 1gG, antikroppar mot glatt
muskel (SMA?) . Leverbiopsi visar en kronisk hepatit som kan vara allt ifran lindrig till aktiv
med helt utvecklad cirros.

BEHANDLING

Sjukdomen behandlas med kortison, vilket ddmpar inflammationen och
forhindrarfibrosutveckling. Startdosen ar 30 mg prednisolon/dygn. Dosen trappas ned med 5
mg/vecka till 10 mg/dygn. Darefter sdnks dosen langsamt till 7,5 mg/dygn och ibland 5
mg/dygn.Azatioprin, i dosen 1-2 mg/kg kroppsvikt/dygn, laggs till i kortisonsparande syfte.
Patienter som tal azatioprin kan ha en mycket lag dos kortison som ibland kan sattas ut helt.

10
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Terapin skall paga i manga ar, ofta hela livet. Man bor kontrollera att patienterna inte
utvecklar osteoporosoch ofta behandla dessa patienter med osteoporosprofylax.

Alfa-1-antitrypsinbrist

Alfa-1-antitrypsinbrist dr autosomalt, recessivt arftlig och forekommer hos ca 1/2 000 i
Sverige. Den leder till leverskada hos 20%.Sjukdomen lampar sig utmarkt
for levertransplantation.

Hemokromatos

Hemokromatos, som leder till jarninlagring, ar autosomalt, recessivt arftlig och orsakas av en
stoérning i HFE-genen.

Symtom:
Leverskador, ledbesvar och diabetes mellitus.

DIAGNOSTIK:
Hogt serumjarn och hog jarnmattnad. Mutationen i HFE-genen analyseras (C282Y+/+).

TERAPI:
Behandling sker med venesectio, varvid det upplagrade jarnet anvands fér nybildning av
blod. Prognosen ar mycket god om patienterna upptacks innan de utvecklat cirros.

Wilsons sjukdom

Patienterna utreds initialt med U-koppar och S-ceruloplasmin.

Likemedelsinducerad leverskada

En stor del av all lakemedelsmetabolism sker i levern. Leverpaverkan av ldkemedel ar en av
de mest rapporterade biverkningarna. Dessa kan delas in i forutsagbara, typ A-biverkningar,
och icke férutsagbara, typ B-biverkningar. Den forsta typen innebar att en viss dos av ett
lakemedel alltid ger en viss skada, t ex paracetamol, som alltid ger massiv cellnekros efter en
viss dos. En icke forutsagbar reaktion innebar att en normal dos av ett Iakemedel ibland ger
upphov till skada pga 6verkanslighet. Forutsagbara reaktioner. Den vanligaste ar
overdosering av paracetamol som kan leda till fulminant leversvikt och déd. Om patienten
har en kronisk éverkonsumtion av alkohol kan dven nagra dagars intag av normaldos ge
levercellsnekros. Leverskadan kommer efter nagot dygn.

BEHANDLING

Acetylcystein i dropp. Detta ar en accepterad metod och behandlingen anses kunna vara av
nytta dven nagra dygn efter intaget av paracetamol. Hjdlper det inte och patienten garini
leversvikt skall hon opereras.

11
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Primar Biliar Cirros (PBC)

PBC &r en ovanlig aoutimmun sjukdom. Ar en vanlig orsak till levertransplantation.

Symtom
Patienten far ibland klada, som kan vara svar, och i slutstadiet ikterus.

DIAGNOSTIK
Kolestatiska levervarden (hogt ALP, GT), hogt IgM och antikroppar mot mitokondrier(AMA).

BEHANDLING

Patienterna far symtomlindring och forbattrade levervarden av ursodeoxycholsyra och
lakemedlet anvans ofta. Patienterna har ibland fettmalabsorption och behandlas darfér med
D- och K-vitamin. Klada behandlas med antihistamin och om den blir svar med rifampicin.
Patienternas skelett bor undersdkas och osteoporos skall tidigt behandlas pa sedvanligt satt.
Levertransplantation visar goda resultat.

Primar skleroserande kolangit

Primar skleroserande kolangit dr en ovanlig sjukdom. Den férekommer nagot oftare hos méan
och 80% av patienterna har ulcerds kolit. De storre gallgangarna inflammeras och blir
fibrotiska och strikturerade. Orsaken &r, liksom vid ulceros kolit, okand.

SymTom
Patienterna har ibland klada, attacker av kolangit (vark under hoger arcus, feber och ikterus).
Manga patienter ar helt asymtomatiska.

DIAGNOS
Kolestatiska leverprover. ERC/MRC visar strikturer i gallvdgarna. Leverbiopsi visar
gallvagsinflammation och olika grader av fibros.

BEHANDLING

Patienterna far symtomlindring och forbattrade levervarden av ursodeoxycholsyra och
lakemedlet anvans ofta. Klada behandlas med antihistamin och om den blir svar med
rifampicin. Levertransplantation visar goda resultat.

Levercirros och dess komplikationer

Cirros ar det slutstadium som vid alla former av kronisk leversjukdom leder till fibrosbildning.
Kollagen lagras in i levern pga inflammation.

Portal hypertension

Portal hypertension ger upphov till varicer bl a i esofagus. Dessa kan brista och borja bloda,
vilket ar en komplikation med hég mortalitet.

12
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Risken att utveckla varicer ar ca 5%/ar, varfor patienter med cirros bér endoskoperas
arligen for att kontrollera om varicer utvecklats.

SYmMTOM
Cirka 1/3 av alla patienter med varicer kommer att bléda.

BEHANDLING

Primarprofylax, dvs innan patienten bérjat bléda, ar propranolol i dos som ger ca 20-25%
pulsreduktion. Varicer skall behandlas med bandligering eller sklerosering tills de ar
eradikerade. Patienterna skall sedan kontrolleras med gastroskopi och aterkommer
varicerna skall de anyo behandlas.

Ascites

Ascites uppkommer pga portal hypertension i kombination med en storning i
reninangiotensinsystemet.

SYmMTOM
Patienterna har subjektiva besvar av ascites, vilket ar ofarligt om det inte ger
andningspaverkan. Ascites kan vara mattlig, spand eller diuretikarefraktar.

DIAGNOSTIK

Palpation/perkussion ar en tillférlitlig metod for att upptécka ascites — fynden kan dock vara
svarvarderade vid samtidig obesitas. Ultraljud ar ofta onddigt.

Vid ascites skall man alltid bestdamma LPK (poly/mono), albumin och odling. Vid misstanke pa
malignitet gors cytologi pa vatskan.

13
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Systemisk vasdilatation
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Angiotensin

Nedsatt GFR Vattenretention
Aldosteron

v

Portal

Hypoalbuminemi hypertension

Spontan bakteriell peritonit

| vissa fall kan en patient med ascites utveckla spontan bakteriell peritonit (SBP), ett tillstand
med relativt ospecifika symtom som allmdnpaverkan och feber. Patienterna har inte
peritonitstatus.

DIAGNOSTIK
LKP i ascites (> 0,25 x 109 celler, varav > 80% polymorfkarniga). Man skall alltid ta odling,
men denna ar sdllan positiv och LPK-bestamning anses sdkrare.

BEHANDLING
SBP behandlas pa basen av LPK-svaret med intravendst antibiotikum, t ex cefotaxim i
sedvanlig dos.

Portosystemisk encefalopati

Portosystemisk encefalopati (PSE) beror pa att blod som kommer fran vena porta inte
kommer i kontakt med leverceller utan shuntas forbi levern. Encefalopati ses inte bara vid
cirros utan ocksa vid fulminant leversvikt pga att levern da ar helt utslagen.

Symtom

Patienterna blir allt ifran forvirrade (stadium 1) till helt komato6sa (stadium 4). En del
patienter har kronisk encefalopati, vilket ar mycket handikappande.

14
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Terapirekommendationer

Behandling av blédning fran esofagusvaricer

« OQvervakning pa intensivvardsavdelning: puls, blodtryck och andning. Vatska intravendst och blod ges efter behov.

¢ Oktreotid 25 mikrog/timme intravendst i infusion medan blédning pagar. Alternativt terlipressin 2 mg intra-
venost var 4:e timme.

* Akut gastroskopi for diagnostik och bandligering, alternativt sklerosering

¢ Profylaktisk antibiotikabehandling med cefotaxim, 1 g intravendst 2 ganger/dag

Behandling av ascites

e Vatskerestriktion: 1 500-2 000 ml/dygn

e Saltrestriktion vid spand ascites

¢ Spironolakton 50-400 mg/dag, Furosemid 40-160 mg/dag

¢ Laparocentes: Om det tdmmer sig mer an 3 L ascites, substituera med albumin intravendst (8 g/L ascites)
¢ Transjugular intrahepatisk portosystemisk shunt (TIPS) anvands i utvalda diuretikaresistenta fall

Behandling av portosystemisk encefalopati

¢ Vaken patient: Laktulos 10-30 ml 2-3 ganger/dygn. Patienten skall ha 2 halvfasta avfoéringar/dygn.

¢ Paverkad somnolent eller medvetsl®s patient: Uteslut annan orsak till medvetandepaverkan. Laktulos 30 ml i
ventrikelsond upprepade ganger tills patienten far avféring.

¢ Laktuloslavemang, om inte peroral administration ger effekt Metronidazol peroralt, 400 mg 2-3 ganger/dag

Primar levercancer

Primar levercancer delas in i gallgangscancer och hepatocelluldr cancer (HCC).
Gallgangscancer behandlas enbart med kirurgi och har mycket dalig prognos. HCC ses hos
aldre personer med tidigare normal lever och hos patienter som har cirros. Patienter med
levercirros, pga hepatit B eller C, utgodr riskgrupper och har en arlig risk att utveckla HCC pa
1-3%.

BEHANDLING

Lokala injektioner med etanol och dessutom intrahepatisk infusion av cytostatika via
leverartaren. Om tumoren ar begransad tillampar man kirurgisk behandling med antingen
resektion eller levertransplantation. Prognosen ar dalig, om inte tumoren hittas tidigt. Kan
man behandla patienter med levertransplantation medan tumdéren ar mindre @n 5 cm ar 5-
arsoverlevnaden 80%, medan den dr 20% eller lagre med andra behandlingsmetoder.

Levertransplantation

Levertransplantation ar en framgangsrik metod med en 1-arsoverlevnad pa 80-90% och en
5-arsoverlevnad pa > 60%. Indikationerna for levertransplantation ar kronisk leversjukdom,
levertumorer och fulminant leversvikt.

De vanligaste bakomliggande sjukdomarna ar primar bilidr cirros, primar skleroserande
kolangit, hepatit B och C, samt autoimmun hepatit. De vanligaste orsakerna till fulminant
leversvikt ar forgiftningar med lakemedel samt infektioner med hepatit A, B och C. Efter
operationen far alla patienter behandling med avstotningshammande medel som
prednisolon, azatioprin, ciklosporin och takrolimus.
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Mikroskopisk kolit

ETiOLOGI
Okand! Men man tror att agens i fekalstrémmen utléser immunologiska reaktioner i
tarmslemhinnan.

DEFINITION:

Samlingsbeteckning for lymfocytdr och kollagen kolit. Dessa ar sjukdomar som karaktariseras
av kronisk vattnig och oblodig diarré. Makroskopiskt normal eller nastan normal
kolonslemhinna.

MIKROSKOPISKA KOLITER
"Lika men olika"

Lymfocytar Kollagen
Inflammation i lamina propria Inflammation i lamina propria
] ]
Lymfocytinfiltration i epitelet Lymfocytinfiltration i epitelet

@ Subepitelial kollagenékning

Histopatologiska fynd vid kollagen kolit ar: subepitelial kollagendkning, inflammation i
lamina propria, lymfocytinfiltration i epitelet.

Histopatologiska fynd vid lymfocytar kolit ar: lymfocytinfiltration i epitelet, inflammation i
lamina propria. Vid kollagen kolit marks en kollagendkning under ytepitelet. Denna saknas
vid lymfocytar kolit.

KLINIK:

Rent kliniskt ar kollagen och lymfocytar kolit svara att skilja at. Symtom som dominerar ar
vattnig oblodig diarré, vanligen med diffusa buksmartor. Kansla av uppsvalld buk och
gasbesvar hor ocksa till symtombilden. Initialt kan viknedgang férekomma. Mikroskopisk
kolit skiljer sig fran IBS genom de dominerande diarrésymtomen.

DIAGNOS:

Enda diagnostiska metoden ar koloskopi med multipla biopsier, som sedan mikroskoperas.
Aven en makroskopiskt normal tarmslemhinna skall biopseras! 2/3 av all kollagen kolit mer
uttalad i proximala kolon. Manifestationer i tunntarm och ventrikel @r ovanliga.
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BEHANDLING:

Uteslut Iakemedelbiverkan, celiaki och gallmalabsorption. Behandlingsschema enligt
foljande: diarréstoppande loperamid eller kolestyramin i f:a hand. Nasta alternativ ar
budesonid eller mesalasin. Hos patienter med behandlingsresistent sjd kan
immunosuppressiv behandling dvervdagas medelst azatioprin eller methotrexat. Sista
alternativet ar kirurgiskt ingrepp.

Ulceros kolit

ETiOLOGI

Som alla inflammatoriska tarmsjukdomar ar etiologin fortfarande okand. Det finns en
genetisk komponent, var tionde patient som insjuknar har en forstagradsslakting med en
inflammatorisk tarmsjukdom inte nédvandigtvis ulcerds kolit.

DEFINITION

Inflammatorisk tarmsjukdom som engagerar kolon, forst rektum med spridning proximalt.
Inflammationen aterfinns oftast enbart i mukosan. Sjukdomen angriper i skov med relativt
besvarsfria perioder mellan dessa. Sjukdomens aktivitet brukar delas upp i proktit,
vanstersidig kolit da kolonvaggen ar inflammerad upp till vanster flexur och pankolit da hela
kolon ar engagerad.

KLINIK

Kardinalsymtom pa ulcer6s kolit ar frekventa, 16sa, tunna, slem- och blodtillblandade
avféringar. Forloppet ar ofta mer smygande an till exempel en bakteriell kolit. Ssymtom beror
pa skovets svarighetsgrad som delas in i mild, medelsvart och svart skov. Vid svara skov
finner man dven feber, viktnedgang och allmanpaverkan. Skoven indelas efter antalet
tarmtomningar, mindre an fyra, fyra till sex och mer an sex per dygn. Vid svara skov ses
ocksa paverkan pa blodparametrar med anemi, hypoalbuminemi, dehydrering och
elektrolytrubbningar. Extraintestinala manifestationer férekommer ocksa som ledpaverkan,
hudpaverkan, 6gon och lever/gallvagar. Patienter med ulcerés kolit I6per 6kad risk att
drabbas av primar skleroserande kolangit.

DIAGNOS

Anamnesen ar ofta valdigt talande for ulcerds kolit och detta tillsammans med symtom och
rektopskopi ger vanligtvis diagnosen. En kolonbiopsi visar ytlig inflammation och
kryptabcesser med leukocyter. Den viktigaste differentialdiagnosen ar infektidsa koliter. De
har vanligtvis mer akut férlopp men en fecesodling skall alltid tas med analys av Clostridium
difficile toxin B. Ar det en &lldre patient f&r man dven évervéga kolorektal cancer och
tarmischemi. Vid akut skov ses dven en hdjning av F-calprotectin som ar en ospecifik markor
for inflammation i tarmen.

UNDERSOKNINGAR
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* Rektoskopi bor utféras nar en patient soker for UC-liknande symtom. Man ser da en
svullen rodnad slemhinna som ar lattblédande.

* CT bukéversikt (BOS) gors vid svart skov for att se tarmdilatation som &r ett ett
tecken for fulminant kolit.

* Koloskopi ar en viktig undersdkning for att se graden av inflammation, ta biopsier och
for att se hur Iangt upp i kolon inflammationen stracker sig .

BEHANDLING

Behandlingsrekommendationerna fér UC delas in i underhallsbehandling och akut
behandling vid skov. Distala ulcerésa koliter och proktiter handlas ofta av distriktsldkare och
vid svarare skov ges behandlingen av gastroenterologer.

* Underhallsbehandling utgors av 5-ASA preparat t.ex. sulfasalazin. Vid proktiter och
distala koliter kan man, med god effekt, behandla med 5-ASA suppositorer respektive
rektala suspensioner som nar hogre upp i tarmen.

* Vid milda skov ska i férsta hand 5-ASA dosen hdjas till 2-3 x underhallsdosen. Dosen
sanks darefter graduvis till basdosen nar patienten ar symtomfri.

* Vid medelsvart skov ges peroralt prednisolon med en startdos pa 40 mg/dygn som
darefter trappas ner dver atta veckor med 5 mg/vecka.

* Patienter med svara skov behandlas inneliggande. Intravends glukokortikoid t.ex.
betametason 4-8 mg 2 ganger/dag. Kontrollera dehydreringsgrad och
elektrolytforluster. Vid stora blodforluster kan dven blodtransfusioner kravas.
Paraenteral nutrion kan minska antalet diarrér och sakerstaller patientens
nutritonsbehov. Skulle inte patienten férbattras efter 3-6 dygn finns det infliximab
(Remicade), TNF-alfa antikroppar som kan 6vervagas.

Azatioprin eller 6-merkaptopurin, immunmodulerande lakemedel, som daven anvands
vid Crohns sjukdom kan provas vid uteblivet svar pa behandling.

* | de allra mest svarbehandlade fallen bor kirurgisk behandling 6vervdagas med
koloektomi

Malet med behandlingen ar att patienten ska aterga till sitt habitualtillstand och ater kunna
underhallbehandlas med 5-ASA vilket minskar risken for recidiv.

En patient med diagnosen ulcerds kolit gar pa upprepade kontrollkoloskopier da de har en
kraftigt 6kad risk att drabbas av kolorektal cancer.

Crohns sjukdom

ETiOLOGI

Som med alla inflammatoriska tarmsjukdomar ar etiologin bakom Crohns sjukdom oklar men
troligtvis multifaktoriell dar en kombination avimmunologiska, mikrobiella och yttre faktorer
bidrar till sjukdomens uppkomst hos en predisponerad individ.

| regel har 5-20 % av patienterna en sldkting med inflammatorisk tarmsjukdom,
konkordansen hos endggstvillingar uppskattas dessutom till 50 %, alltsa hos tvillingpar dar
den ena tvillingen har Crohns sjukdom sa insjuknar ocksa den andra tvillingen hos halften av
de studerade fallen. R6kning 6kar risken for att insjukna och férsamrar sjukdomsforloppet.

DEFINITION
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Kronisk inflammatorisk tarmsjukdom som kan drabba hela P
mag—tarmkanalen. Sjukdomen har fatt sitt namn efter (Lcag?gn')ntestif'é'j o Stomach
gastroenterologen Burrill B Crohn (1884-1983). et

Small
Intestine
KLINIK
: . . ILEUM
Sjukdomen kan uppsta varsomhelst i hela mag—
tarmkanalen men aterfinns ofta vid flera utmarkta Rectum
“problemomrdden”, se bild. Sjukdomsférloppet A Sigmoid Colon
karaktariseras av aterkommande skov eller kroniskt

kontinuerliga besvar. Symtom varierar beroende pa
sjukdomens lokalisation, utbredning och typ. Symtomen
varierar men de vanligaste ar: el

- Diarré med eller utan blodtillblandning.

- Buksmartor (hos 70 % av pat.), beror pa

inflammation och/eller stenos.
- Feber (hos 60 % av pat.) B
- Viktnedgang, trotthet och allméan sjukdomskansla.

ILEOCOLIC Y i Stomach

Sigmoid Colon

COLON * = Stomach

Small
Intestine

CROHNS SJUKDOM CRectum

Typer och symtom Sigmoid Colon

Kolorektal lleocekal & lleokolisk Gastroduodenal
Diarré Diarré lllamaende
1 |
Buksmarta (Nedre héger del) Matleda
|
Viktnedgang

Vid diagnos har 50 % av patienterna enbart kolorektala férandringar, cirka 30 % har
forandringar i ileocekalomradet. Efter ett farmakologiskt behandlat skov kommer halften av
patienterna att fa aterfall inom ett ar. Cirka 80 % av pat. genomgar kirurgi. Prognosen for
framtida sjukdomsaktivitet korrelerar till sto del med sjukdomsférloppet under de tre forsta
aren efter diagnos.

DIAGNOS

Det finns for tillfallet inga enstaka undersokningsgar/test for att sakerstalla diagnosen
Crohns sjukdom. Istdllet tar vi hjdlp avanamnes, symtom, fysikalisk undersékning,
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endoskopi, histologi, radiologi och laboratorieprover. Hos 10 =15 % av pat. kan vi inte skilja
mellan Crohns och ulcerds kolit.

- Endoskopi och radiologi: Koloskopi i 70 % av fallen anvandas for att satta diagnos.
Borjar makroskopiskt som ett litet aftost sar ovan en lymffollikel i tarmen, 6vergar
darefter till djupare och serpentinliknande ulcerationer samt ett kullerstensliknande
monster. Inflammationen ofta segmentell med helt friska partier emellan.

- Mikroskopiskt: Fokal kronisk inflammation med lymfocyter och plasmaceller,
oregelbunden kryptarkitektur, granulom och transmural inflammation.

- Lab: “Kolitprover” (blodstatus, CRP och albumin). Forhojt CRP, S-orosomukoid och
trombocytos ar ofta korrelerade till sjukdomsaktiviteten. B;, (om engagemang i
terminala ileum). En kombination av ASCA*/ANCA™ har hég specificitet fér Crohns
sjukdom men anvands framst da diagnosen ar osaker.

- Avforingsprover: Avforingsodlingar tas da infektidsa gastroenteriter kan likna skov.
Inflammationsaktivitet i kolon kan matas av calprotectin, lactroferrin och TNF i feces.

BEHANDLING

Symtomddampande med malsattning att uppnad endoskopisk remission, forebygga aterfall
och fa en god livskvalitet. Behandlingsvagarna delas upp medicinskt eller kirurgiskt. Idag halls
en mer konservativ, medicinsk, behandlingsprocess for att undvika “korttarmsymdrom”.
Medicinskt anvands kortison och immunmodulerande behandling. | sarskilda fall aven anti-
TNF-a-behandling. Antibiotika kan ges vid septiska komplikationer, bakteriell 6vervaxt eller
perianal sjukdom. Idag tillampas en “top down”-stragegi som innebdr snabb potent
behandling i borjan av sjukdomsforloppet som sedan trappas ner med tiden. Nar den
medicinska behandlingen spelat ut sin roll aterstar Kirurgi, tillampas framst vid:

Stenos

Perforation

Fistlar

Anala besvar

Etiologi

Infektidsa tarmsjukdomar kan delas upp i de olika agens som infekterar tarmen. Detta kan
vara bakterier vilket ar i sarklass vanligast, virus och protozoer. Det finns dven andra mojliga
agens men

Definition

Det finns en rad olika termer som kan vara bra att ha en definition for ndr man forsoker
forsta olika tarmsjukdomar.
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Icke-inflammatorisk sjukdom

Kardinalsymtom ar frekventa, vattentunna och volumindésa diarréer utan blod eller slem.
Ibland forekommer illamdende och krakningar. Patienten har vanligen varken feber eller
tenesmer. Sjukdomen orsakas av bakteriella enterotoxiner, protozo- eller virusinfektion i
tunntarmen. Globalt sett ar ETEC, kolera och rotavirus de viktigaste orsakerna till "icke-
inflammatorisk" sjukdom, medan fodoamnesrelaterade bakteriella toxiner och virus
dominerar i Norden.

Inflammatorisk sjukdom

Avforingarna ar ofta slemmiga och blodiga men ej sa volumindsa. | regel foreligger feber,
buksmartor och ibland tenesmer. En mikrobiell invasion av kolons mukosa ger upphov till en
inflammatorisk skada. Den kliniska bilden kan pdminna om den man ser vid inflammatorisk
tarmsjukdom, t ex ulcerds kolit.

Globalt dominerar campylobacter, salmonella och shigella som orsak till infektios kolit. |
tempererade omrdaden tillkommer dessutom Yersinia enterocolitica. Entamoeba histolytica
forekommer framfor allt efter utomeuropeiska resor. Antibiotikaassocierad diarré orsakad
av C. difficile ar ett 6kande nosokomialt problem.

Systemisk infektion

Vid systemisk spridning av bakterierna domineras tillstandet av feber och allmanpaverkan.
Buksmartor och diarré kan forekomma. Septisk sjukdom orsakas framfor allt av
salmonellabakterier, t ex S. typhi och S. paratyphi. Entamoeba histolytica kan sprida sig
extraintestinalt och ge upphov till bland annat leverabscess.

Klinik

I anamnesen for en patient som soker for tarmsjukdom med misstankt infektios etiologi bor
foljande efterfragas.

e Utlandsvistelse?

* Fodointag?

* Lakemedelsanvandning speciellt antibiotika

* Avféringens frekvens, konsistens och volym samt eventuellt blod eller slem

* Samtidig feber, krdakning eller buksmarta

Vad det gdller den kliniska presentationen av en infektids tarmsjukdom varierar den valdigt.
Forst och framst bor man i status bedéma grad av dehydrering som hudturgor, slemhinnor
och urinkoncentration eftersom atervatskning ar primar behandling. Det ar svart att genom
anamnes och status helt saga vilket agens som har orsakat tarmsjukdomen men kan inge
misstankar.
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Diagnos

Gors i allmanhet med hjalp av mikrobiologisk diagnostik. Ett visst antal patogener rdaknas
som allmanfarliga och ska anmalas. Detta ar Shigella, Salmonella, Campylobacter, Yersinia
enterocolitica, Vibrio choloerae och Enterohdmorragisk Escherichia coli (EHEC).

Undersékningar

Den absolut viktigaste undersokningen ar mikrobiologisk diagnostik. Bakterologiska labb
odlar rutinmassigt efter Salmonella, Shigella, Campylobacter och Yersinia enterocolitica. Vid
misstanke om annat maste man ha riktade fragestallningar som EHEC vid blodig diarré hos
barn eller Clostridium difficile dar toxin B efterséks med hjalp av ELISA metodik.
Virusutredningar utfores framst for gastroenteritutbrott pa storre institutioner eller
fodoamnesrelaterade utbrott. DA anvands immunologiska screeningmetoder for rotavirus
och adenovirus eller PCR for att pavisa calicivirus.

Indikation for mikroskopisk analys for protozosjukdomar ar framforallt subakut, intermittent
och langvarig diarré hos personer som har vistats utomlands.

Behandling

De allra flesta infektidsa tarmsjukdomar ar sjdlviakande och antibiotikabehandling av dessa
minskar i vissa fall sjukdomstiden valdigt kort tid men har dven i vissa fall visats férlanga
sjukdomstiden. Grundstenen i behandling av dessa sjukdomar ar framst att ersatta vatske-
och elektrolytférluster. Om intravends rehydrering ar ndédvandig inleder man lampligtvis
med en fysiologisk balanserad I6sning som Ringer-Acetat.

Ulcus ventriculi och ulcus duodeni

Etiologi:

— Helicobacter Pylori -infektion. Inflammatorisk reaktion som skadar epiteliala celler.
Inflammation i antrum inhiberar utséndring av somatostatin fran D-celler och
resultatet blir en 6kad HCl-sekretion. (Somatostatin inhiberar utséndring av gastrin
fran G-celler. Gastrin stimulerar HCI utsondring fran parietalceller) H.Pylori infektion
finns hos sa gott som samtliga med ulcus duodeni och hos ca.75 % hos de med ulcus
ventriculi.

— NSAID - minskad prostaglandinproduktion. Orsakar framst ulcus ventriculi
oberoende av samtidig H.Pylori infektion. Ar orsaken till ulcus sjukdom i ungefir 20%
av fallen. (Prostaglandin inhiberar HCl-sekretion och stimulerar produktionen av
mucus och HCO3)

— HCl - framst ulcus duodeni vid kraftig 6verproduktion, som t.ex vid gastrinom
(Zollinger-Ellisons syndrom), oberoende av samtidig H.Pylori -infektion.
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— Pepsin

— Trauma

— Brénnskador
— CNS skada

— Blddning

Definition:
Ulcus ar godartade sar i magsack och tolvfingertarm. Det definieras histologiskt som ett sar
som gar igenom mucosan och muscularis mucosae till submucosan eller djupare.

Klinik och anamnes:

* Smarta / sveda i 6vre delen av buken eller retrosternalt. Vid ulcus duodeni brukar
smarta uppkomma 0,5 — 2 tim efter maltid och lindras av fodointag eller intag av
alkali. Aven nattliga smartor samt dygns- och arstidsvariation. Ulcus ventriculi ger
ofta smarta lokaliserad i mittlinjen av évre delen av buken och ofta i samband med
fodointag.

* lllamaende, krdakningar,anorexi och viktnedgang? Vanligast vid ulcus ventrikuli.

* Sura uppstotningar?

* Tidigare ulcussjukdom? Recidiv ar mycket vanligt. Vid ulcus duodeni upptrader recidiv
i 80% inom ett ar om H.pylori infektion kvarstar. Vid ulcus ventriculi upptrader recidiv
i 85 % inom ett ar och relationen med H.Pylori infektion ar mindre pataglig.

* Likemedel (framst NSAID)?

* Hematemes/Melena?

* Svidljningssvarigheter?

Differentialdiagnoser:

¢ Ulcus

* Refluxsjukdom
* Gastrit

* Cancer

* Dysmotilitet
* Funktionell dyspepsi

Indikation for gastroskopi:

Positiv HP-serologi eller nydebuterande symptom efter 40 ars alder eller refluxliknande
symptom och férekomst av alarmsymptom (t.ex viktnedgang, hematemes, tilltagande
svaljningssvarigheter, anemi, positiv feces-Hb)

Diagnos:
Esofagogastroduodeniskopi ar férstahandsundersékning vid utredning av symptom fran ovre
mag-tarmkanalen och anvands for diagnostik av ulcus. Undersékningen ger méjlighet att ta
biopsi for histologisk diagnostik och att direkt detektera om H.Pylori infektion foreligger.
Behandling:

* Symptomatisk behandling med Antacida eller PPI

* Lokalverkande syntetiska prostaglandinanaloger och H,-receptorantagonister
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Samt vid...

UV: Om patienten star pa COX-hammare sa avsluta behandlingen alt. byt till annat preparat
t.ex. en selektiv COX2-hammare. Rokare uppmanas till rékstopp.

* Helicobacter positiv —» Eradikeringsbehandling 1 vecka med 2 antibiotika (amoxicillin
+ klaritromycin eller klaritromycin + metronidazol) och PPI 4-8 veckor —> Gasroskopi,
om utldkning ej skett sa upprepa eradikeringsbehandling ytterligare en gang och gor
ny gastroskopi. Om utldakning fortfarande ej skett —> Misstank malignitet —> Kirurgi

* Helicobacter negativ —>» Behandling 4-8 veckor med PPl —> Gastroskopi, om
utlakning ej skett sa ge eradikeringsbehandling med antibiotika och PPI (enl. ovan)
och gor ny gastroskopi. Om utldkning fortfarande ej skett —» Misstank malignitet —>
Kirurgi

”OBS” Ansvarig lakare ar skyldig att forvissa sig om att ventrikelsar ar komplett utlakt

UD: Eradikeringsbehandling under 1 vecka med med 2 antibiotika (amoxicillin +
klaritromycin eller klaritromycin + metronidazol) och PPl brukar racka. Ingen uppfoljning
behévs men kan ske med *C-ureautandningstest efter 2-3 manader, eller Helicobacter
pylori-serologi efter tidigast 6 manader da antikroppstitern ska ha fallit med > 50%.

Graden av dehydrering skattas utifran anamnes, status och laboratorieprover som Hb, Evf,
elektrolyter och kreatinin. Nar diarréerna avtar kan ater normalkost inforas, skonsam kost
och tarmvila saknar evidens.

Det finns en del patogener dar det finns liberala behandlingsindikationer. Detta ar shigellos,
Clostridium difficileinfektion, kolera, giardiasis och amobiasis eftersom antimikrobiella
lakemedel oftast har god effekt pa dessa tillstand. Till den svart sjuka dysenteriska patienten
eller patienten med hog feber och frekventa, volumindsa diarrér ar bakteriell etiologi
sannolik och da kan ciprofloxacin 500 mg X 2 i minst fem dygn vara lampligt. Vid misstanke
om C. difficile bor den paverkade patienten fa metronidazol p.o. 400 mg X 3 redan innan svar
pa toxinbestamning.

Akut njurinsufficiens

Etiologi:

Det finns manga orsaker till akut njurinsufficiens. Trauma, blédningar, infektioner och
overdosering av lakemedel kan alla enskilt eller tillsammans leda till akut njurinsufficiens.
Det ar ibland svart att skilja pa akut och kronisk njurinsufficiens. Tabellen nedan radar upp
skillnader som kan foreligga.
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Akut njurinsufficiens Kronisk njurinsufficiens

Hastigt insattande Smygande insattande

Oftast oliguri eller anuri Sallan oliguri eller anuri

Normalstora njurar Sma "hoégekogena” njurar

Hb-vardet oftast normalt Oftast anemi (pga lagt EPO, blédningstendens)

Anamnes ar forstas avgorande for att stalla ratt diagnos. Njurbiopsi kan behovas for i
differentialdiagnostiken mellan akut glomerular sjukdom och annan orsak till akut
njurinsufficiens.

Man brukar dela in orsakerna till akut njurinsufficiens i postrenal, prerenal och (intra)renal.

Postrenal njurinsufficiens (njursvikt)

Vanlig orsak. Sarskilt sannolik vid akut anuri (helt upphavd urinproduktion). Oliguri/normala
mangder kan forekomma om avflédeshindret inte ar totalt. Avflodeshinder som
diagnostiseras i tid och behandlas har god prognos. Blastdmningsrubbningar ar vanliga,
sarskilt hos dldre man dar prostataforstoring och uretrastriktur kan ge bade akut som kronisk
njursvikt. Diabetiker med neuropati kan ha asymtomatisk éverfyllnad av blasan som kan ge
UVI och avflédeshinder. Uretarhinder orsakas ofta av inkilade stenar el. Fértrangningar av
uretdrostierna pa grund av malignitet (ex prostatacancer). Nar ett akut postrenalt hinder
havs uppkommer ofta kraftig diures med risk for allvarlig dehydrering.

Prerenal njursvikt

Sankt filtrationstryck i glomeruluskapillarerna ger oliguri. Detta kan ske vid allvarliga
blodtrycksfall (vid chock eller kraftig dehydrering). Normalt kan kroppen kompensera for
detta men mekanismerna kan vara blockerade (ex ACE-hammare, NSAID). Vanlig orsak till
akut njursvikt ar just patienter som behandlas med ACE-hammare som drabbas av kraftig
dehydrering efter en gastroenterit. Njurartarstenos ger sankt perfusionstryck i njuren och
denna uppratthalls med kontraktion av den efferenta arteriolen genom angiotensin. Blockad
av detta med ACE.i kan ge akut njursvikt spec. vid singelnjure el. Bilateral njurartarstenos.
Atgirdas det underliggande problemet snabbt (redhydrering, chockbeh. el. Dilatation av
njurartarstenos) kan njurfunktionen raddas och normaliseras. Om detta ej sker uppstar
ischemisk skada pa tubulusceller och tillstandet évergar till akut tubuladr nekros (ATN) med
akut RENAL njurinsufficiens. Hepatorenalt syndrom ar annu en orsak till prerenal njusvikt
med oklar genes.

(Intra)Renal akut njursvikt

Orsaker till akut intrarenal njursvikt:

ATN: ischemi ATN: nefrotoxiner Akut njursjukdom
Kirurgi:brustet aortaaneurysm |Hemoglobin Halvmanefrit
Trauma m. Stora Myoglobin Akut interstitiell nefrit: som
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vavnadsskador ofta ar lakemedelsinducerad
Sepsis Etylenglykol
Brannskador Akut hyperurikemi (beh. leukemi)
Akut pankreatit Svampforgiftning
Svar intorkning Likemedel:aminoglykosider,
cisplatin mm
Forlossningskomplikationer Rontgenkontrastmedel
Njurartarocklusion Latta kedjor fran immunglobuliner

ATN (akut tubuldr nekros) uppstar pga akut eller toxisk ischemisk skada pa njurtubuli. Hur
lang tid under ischemi som kravs for ATN varierar mycket beroende pa fall och orsak till
ischemin. Skadade tubulusceller lossnar fran basalmembranet och obstruerar urinflédet och
leder till lackage av urin till interstitiet. Oliguri upptrader snabbt, sdllan anuri. GFR sjunker till
nagra ml/min och livshotande komplikationer uppstar efter nagra dygn. Nar val
tubulusnekros uppstatt finns inget satt att forbattra lakningen forutom att undvika nya
pafrestningar pa njuren (nya blodtrycksfall och nefrotoxiska farmaka satts ut) .

Nefrotoxiner kan ge ATN; de latta kedjor so bildas vid myelom rdknas till dessa. De
aggregerar i njurtubuli vid rehydrering och ger njursvikt genom obstruktion. Dehydrering vid
myelom ar alltsa mycket farligt. Hemoglobinuri vid intravasal hemolys kan ge ATN.
Myoglobinuri likasa. Personer som somnat under knark/alkoholpéaverkan (vander sig ej nar
det borjar gora ont) utvecklar tryckskador pa muskler ger hoga myoglobinemi.
Dehydrering/chock maste foreligga av vid myoglobinuri for att det skall leda till ATN

Definition

Njurinsufficiens betyder att njurens férmaga att uppratthalla homeostas ar otillracklig.

Akut njurinsufficiens innebar att glomerulusfiltrationen férsamras snabbt och att den
forsamras mycket. Akut njurinsufficiens presenterar sig oftast dels som oliguri (vilket innebar
en diures under 400 ml/dygn) och dels som snabbt stigande serumkreatinin. Upptacks inte
akut njurinsufficiens i tid och omhandertas korrekt upptrader akut uremi (urinforgiftning)
med allvarlig risk for 6vervatskning (lungdédem), elektrolytrubbningar (spec. hyperkalemi),
acidos och hypertoni. Dialysbehandling ar da ofta nodvandig.

Klinik (symtom se ovan.)

Det typiska forloppet vid akut njursvikt brukar delas in i tre faser. Initialt ses sjunkande

urinmangder, vilket brukar foljas av ett oliguriskt stadium som varar ibland upp till flera
veckor. Darefter foljer ofta ett polyuriskt stadium under 2-3 veckor, vilket indikerar att

njurarna haller pa att tillfriskna.

Diagnos
Ett kliniskt syndrom. Inga faststdllda granser. Se Definition.

Undersékningar
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Viktigt ta reda pa om orsaken till den akuta njursvikten ar pre-, post- eller intrarenal. Ibland
ror det sig om en kronisk njursvikt som upptacks accidentellt. Jamfor med aldre
kreatininvarden om det gar. Prov/undersokningar

* Elektrolyter (Na, K, Ca-jon) — Hyperkalemi?

* Urinstickor samt urinsediment

* Basoverskott —acidos?

* Leverstatus samt koagulationssatus.

* Hb, CRP, vita, fosfat. S-albumin

* ULTRALIUD njurar och urinblasa med fragestallning njurstorlek och postrenalt hinder

* evrtg Pulm for vagledning av eventuell dvervatskning.

Behandling av akut njursvikt.

Overvitskning, acidos och hyperkalemi ar de viktigaste riskerna. Intensivvard &r ofta
vardnivan och ofta behovs dialysbehandling. Dialys avlagsnar uremigifter och behovs for att
ge plats for parenteral nutrition som ar vasentligt da dessa pat. ofta har uttalad katabolism.
Dosering av lakemedel maste géras med stor varsamhet for att inte stressa njurarna
ytterligare. Satt ut nefrotoxiska lakemedel och justera dvriga doser efter uppmatt GFR!
Katabolism och acidosen forvarrar hyperkalemin (katabolismen frigoér kalium och acidosen
Okar uttradet av kalium fran cellerna) som beror pa att kalium ej utsdndras av njurarna.

Behandling av hyperkalemi: faran ar ju arrytmier

* Kalciumglubonat (Calcium-Sandoz) iv 10-20 ml. Mot arrytmierna sdnker ej Kalium
men minskar myokardiets excitabilitet. CAVE Ej till digitalisbeh. pat. Toxiciteten av
hjartglykosider kan kan 6ka i samband med hyperkalcemi orsakad av
kalciumbehandling.

* Loopdiuretika om oliguri ej foreligger. Furix 250-500 mg iv (dv mot dvervatskning
lungddem)

* Natriumbikarbonat vid uttalad acidos. Buffrar och neutraliser pH. Tar dock nagra
timmar innan kaliumbalansen paverkas av pH, alltsa ingen akut terapi.

* Glukos iv med snabbverkande insulin, sanker kalium

* Beta-2-stimulerare inhalation. Salbutamol. Stimulerar till insulin och
glukosproduktion i levern--> sanker Kalium. (Fagers hypotes)

* Jonbytare Resonium. Binder upp Kalium i tarm som fors bort med faeces.

* Dialys sista utvag.

-Undvik kaliumrika fédoamnen
-anvand ej oselektiva betablockare
-undvik fasta och acidos

* Anemi: akut njursvikt brukar féljas av anemi, viktigt att korrigera hos kardiovaskulart
instabila patienter. 5-20 % av patienterna med akut njursvikt har 6kad
blédningstendens pga trombocytdysfunktion. Risk for Ulcus och Gl-blédningar dkar.
Man bor darfor tidigt 6vervaga att behandla profylaktiskt med omeprazol.

* Infektionsrisk: vanligaste risk for mortalitet vid akut njursvikt. Vanligt att pat kommer
in med stora méangd residualurin som syns med bladderscan = KAD satts 2>
infektionsrisk 6kar. Folj CRP.

* Katabolism: pat med akut njursvikt ar uttalat katabola med perfier insulinresistens
och negativ kvavebalans. Orsakerna till hyperkatabolismen ar: bakomliggande och/el
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komplicerade sjukdomar, fasta, acidos, uremi och dialysinducerad katabolism. Folj
vikten hos patienterna da pat som bibehaller vikt troligtvis samlar pa sig vatska och
har en risk att utveckla lungédem. Nutrition ar essentiellt. Vit A skall undvikas da det
ansamlas vid njursvikt och ger upphov till klada.

Kronisk Njursvikt

Etiologi
Orsaker till kronisk njursvikt ar manga:
* det finns ett antal primara njursjukdomar (glomerulonefrit, nefroskleros och arftliga
sjukdomar).
* Systemsjukdomar som ger upphov till sekundara njurskador sdsom diabetes och
amyloidos.
* Infektioner: kronisk pyelonefrit.
* Avflodeshinder
* Toxiner

Hastig forsamring av kronisk njursvikt orsakas av:
* kraftig dehydrering: gastroenterit, anstrangning i vairme, diuretika
* Blodtrycksbehandling som drivits for langt.
* Lakemedelsinteraktioner: tex NSAID och ACE-i
* Nytillkommet avflodeshinder: ex prostata
* Hyperkalcemi
* Aktivitet i njursjukdomen

Manga njursjukdomar progredierar till kronisk njursvikt. Njuren har en 6verkapacitet da
nefron som ar kvar, medan andra nefron gar under i tex. nefroskleros, kan 6ka sin kapacitet,
dels genom tillvaxt och dels genom 6kat filtrationstryck da den efferenta arteriolen drar ihop
sig (AngioT) och den afferenta vidgar sig (ProstaG). Detta 6kade tryck medfoér 6kad transport
av makromolekyler till mesangiet och nar mesangiets fagocyterande formaga 6verskrids
uppstar inflammation och till slut skleros. Detta verkar ske nar GFR sjunkit till en fjardedel av
det ursprungliga och ur denna onda spiral finns ingen vag. Det enda man kan goéra ar att
bromsa processen. Noggrann behandling av hypertoni bromsar progressen till njursvikt. ACE-
i ar forstahandsval. Albuminuri ar en riskfaktor for progress av glomerular skada, av har har
ACE-i en bevisad effekt, da albuminurin kan minskas med 50 % med ACE-i.

Sviktande exkretorisk funktion medfor elektrolytrubbningar och acidos. Hyperkalemirisken
ar stor. Okad katabolism, blédningar, infektioner, kaliumsparande diuretika, ACE-blockerare
och oforsiktig kaliumtillforsel kan orsaka livshotande hyperkalemi, dven om risken ar mindre
vid akut njursvikt.

Acidosen beror pa att njuren ej kan utséndra vatejoner och acidosen accentuerar manga av
uremins allmansymtom och spéar pa katabolismen. Den renala anemin beror pa minskad
EPO-produktion samt 6kad blédningstendens (spec vid uremi). Vid kronisk njursvikt
foreligger brist pa aktivt vitamin D, eftersom aktiveringen sker i njurarna. Calciumupptaget
minskar i tarmen - hypocalcemi - 06kad frisdattning av PTH (sekundar hyperparathyroidism)
-> i svara fall leder till detta urkalkning av skelettet med smartor och spontanfrakturer. Vid
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kronisk njursvikt retineras fosfat pga av sankt GFR. Hyperfosfatemin spar pa hypocalcemin
genom att mindre calcium frisatts fran skelettet.

Kronisk njursvikt (Uremin) ger ocksa metabola rubbningar férutom den rubbade
kalkomsattningen. Det dr den sammanlagda toxiska effekten av metaboliterna fran
kvaveomsattningen som ger upphov till detta. Nedsatt glukostolerans med perifer
insulinresistens ar en av effekterna. Dyslipidemi brukar ocksa féreligga.

Uremi orsakas dels av retention av kvavehaltiga metaboliter och rubbningar i vatten- och
elektrolytbalansen, dels av sekundara metabola forandringar. Symtomen brukar komma nar
GFR ar nere pa 15-20% av det normala. Anemi foreligger nastan alltid vid uremi. Anemin ar
normokrom och normocytdr. Benskorhet kan upptrada till f6ljd av rubbning i calcium-
fosformetabolismen. Hypertoni utvecklas tidigt pga 6vervatskning nar njurens exkretoriska
formaga sviktar. Det finns en relativt god parallellitet mellan serumureakoncentrationen och
de uremiska symtomen. Darfor anvdands serumureakoncentrationer som indikator pa
uremins svarighetsgrad medan serumkreatininkoncentrationerna speglar graden av
njurfunktionsnedsattning.

Definition
Njurinsufficiensens brukar delas in i dessa kliniska stadier:
+ Nedsatt njurfunktion (GFR> 50 ml/min)
« Serumkreatinin normalt el. latt forhojt <150umol/I
+ Inga symtom
« Inga rubbningar i vatten-och elektrolythomeostasen.

«  Mattlig njurinsufficiens (GFR 25-50 ml/min)

+ Serumkreatinin mattligt forhojt 150-250 umol/I.

« Vissa rubbningar i vatten- och elektrolythomeostasen.

+ Begynnande renal anemi, fosfatreduktion och bristande D-vitamin inséndring.

+ Avancerad njurinsufficiens (GFR 10-25 ml/min)

« Serumkreatinin kraftigt forhojt > 250 umol/I

« Inkompenserad njurinsufficiens

« Uremiska symtom i varierande omfattning

« Metabol acidos och andra elektrolytrubbningar vanliga
« Salt-vattenretention féorekommer i 6kad omfattning

1. Terminal njurinsufficiens (GFR <5-10 ml/min)

* Potentiellt livshotande tillstand

* Framtrdadande uremiska symtom

* Patagliga storningar i vatten- och elektrolythomeostasen
* Indikation for dialys och njurtransplantation

Klinik
Kronisk njursvikt leder till uremi. Uremi anvands synonymt med njurinsufficiens men ar alltsa
det kliniska syndrom som uppstar vid héggradig njurinsufficiens och utgors av:
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Trotthet polyneuropati

Klada perikardit

Viktforlust, aptitldshet medvetandesankning

Illamaende kramper

krakningar Slutligen dod i cerebral paverkan el hyperkalemi

Hudsymtom: Tunn hud med reducerat underhudsfett. Till féljd av ansamling av kromogena
substanser som normalt utséndras med urinen far huden en sjaskig gragul fargton.

Diagnos
GFR tillsammans med elektrolytstatus, BE och symtombild placerar patienten i nagon av de
fyra kliniska stadierna

Undersékningar
* Elektrolyter (Na, K, Ca-jon) — Hyperkalemi?
* Urinstickor samt urinsediment
* BasoOverskott —acidos?
* Leverstatus samt koagulationssatus.
* Hb, CRP, vita, fosfat. S-albumin
* ULTRALIUD njurar och urinblasa med fragestallning njurstorlek och postrenalt hinder
* evrtg Pulm for vagledning av eventuell dvervatskning.
* Serum-urea f6lj uremins grad

Behandling av kronisk njurinsufficiens — minska progress av njurskada, lindra symtom och
forhindra komplikationer
Allmannna principer:

* Protein i kosten skall reduceras. Dietbehandling ar effektiv.

* Undvika intorkning! Informera pat. om risk med t.ex. Gastroenterit.

Farmaka:

* Loopdiuretika: undvika dévervatskning och hyperkalemi. Hjalper till med blodtrycket.

* Natriumbikarbonat ges vid acidos.

* Perorala fostafbindare: tas vid varje maltid for att forhindra uppkomst av
hyperfosfatemi.

e Aktivt Vit D.

* Jarn: sdkerstalla optimal blodbildning

* EPO.beh: Hb skall inte normaliseras men i alla fall inte ligga under 100. Njurspecialist-
uppgift.

* Blodtrycksbehandling: ambitiésatmal: 120/75 mmHg. ACE-i tillsammans med
loopdiuretika ar grunden.

* Kontroll av lipidstatus.

Dialysbehandling ar aktuell nar GFR &r nere pa 5-10 ml/min. Justering av ldkemedel behovs
da samt dndring av diet till dialysdiet.
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Nefrotiskt syndrom

Etiologi

Orsaker till nefrotiskt syndrom:

Primara njursjukdomar: Kroniska infektioner som Systemsjukdomar och
-Idiopatiskt nefrotiskt syndrom | orsakar glomerular skada: metabola sjukdomar:

med “minimal change” -Malaria, Schistosomiasis m fl | -SLE
(steroidkansligt/steroidresistent | tropiska infektioner -Amyloidos

) -HIV -Diabetes Mellitus
-Idiopatiskt fokal segmentell -Hepatitvirus -Henoch-Schoénleins Purpura
skleros -Subakut bakteriell endokardit | Malignitet:

-Membrands glomerulonefrit -Maligna tumorer med bilden
-Kongenitalt nefrotiskt syndrom | Forgiftningar och lakemedel: | av membrands
Allergiska: bistick, serumsjuka | Penicillamin, NSAID, guld, glomerulonefrit

heroin -Mb Hodgkin, oftast med
”minimal change”

Patogenes: Vid nefrotiskt syndrom lacker glomeruli albumin. Den negativa laddningen som
sitter pa kapillarvdaggens yta som normalt repellerar albumin ar flackvis borta eller minskade.
Om proteinurin domineras av albuminuri kallas det selektiv proteinuri. Om kapillarvaggen
skadats sa att storre molekyler @n albumin lacker ut sdsom IgG kallas det oselektiv
proteinuri. S-albumin sjunker ofta till 5-20 g/l (normalt ca 45 g/I) men urinférlusterna
korrelerar daligt med med serumkonc. av albumin. Orsaken &r att en del albumin som
filtrerats dterresorberas men metaboliseras av tubulusceller samt att leverns
kompensatoriska 6kning av albuminproduktion ar hammad av okdnda mekanismer. Den laga
serumkonc. av albumin sanker det kolloidosmotiska trycket i karlbanan och salt och vatten
forloras till interstitiet och 6dem uppkommer. Odem uppkommer ocksé fér att njurtubuli
retinerar salt och vatten vid nefrotiskt syndrom. Man veta bara delvis varfér. Aldosteron
Okar och bidrar till detta. Sankt kolloidosmotiskt tryck leder till en 6kad syntes av
lipoproteiner i levern—> hyperlipidemi. Vid uttalat nefrotiskt syndrom féreligger en 6kad risk
for trombos och embolism, framforallt vid membrands glomerulonefrit. Man vet ej varfor.

Definition

Nefrotisk syndrom ar ett tillstand som karaktariseras av 6kad glomeruldr permeabilitet av
albumin och darmed proteinuri. Symtomkonstellationen bestar av fyra komponenter:
proteinuri, hypoalbuminemi, 6dem och hyperlipidemi. Kliniskt manifesterar sig detta i massiv
proteinuri med varierande bendgenhet for de 6vriga komponenterna i syndromet. | klinisk
praxis brukar man ange en total urinutsondring pa mer an 3,5 g protein per dygn som en
nedre grans.

Klinik

Patienten soker ofta féor dem som uppkommit snabbt under ndgra dagar. Odemen syns ofta
i ansiktet tex pa 6gonlocken och om morgonen och ar inte att forvaxla med dem 6dem som
uppstar vid hjartsvikt som uppstar forst pa benen. Ascites och pleuravatska ses ofta.
Lungstas och lungédem ar ovanligt vid ett renodlat nefrotiskt syndrom. GFR kan vara helt
normalt. Urinen skummar kraftigt och skummet ligger kvar for vissa patienter. Lagt
serumalbumin, proteinuri, hyperkolesterolemi och hypertriglyceridemi ar alltsa vanliga fynd.
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Hypertoni férekommer hos vissa patienter samt hypokalcemi. Patienter med nefrotiskt
syndrom kan ha 6kad infektionsbendgenhet pga forluster avimmunglobuliner och proteiner
som ar viktiga for destruktion av kapselférkladda bakterier. Nefrotiskt syndrom innebar ett
hyperkoagulerbart tillstand med 6kad risk for tromboembolism. Forlust av antitrombin Il i
urinen spelar en viss roll. Njurvenstrombos ar vanligt.

Diagnos
Se definition. Symtom plus mer @n 3,5 g protein i urinen per dag.

Undersékningar

Urin: tU-protein, tU-albumin. Sediment

Serum: Albumin, kolesterol samt Triglycerider, Kreatinin, urea,
Serologiska antikroppstest: ANA, anti-DNA, ANCA, antiMPO.
Njurfunktion: GFR (iohexolclearance)

Anatomi: ultraljudsundersdkning

Histologi: Njurbiopsi (bor utforas tidigt i utredningen)

Behandling
Primdra malet ar att behandla bakomliggande sjukdomen. Sekundadra mal ar forstas att
behandla systemkomplikationerna:

* Proteinuri: ACE-i minskar ofta proteinurin till halften.

e (Odem: Endast symtomgivande 6dem (sddana som negativt paverkar patienten) ska
behandlas. Loopdiuretikum ar forstahandsval. Man forséker dven begransa
saltintaget.

* Hyperlipidemi: Den aterogena lipidprofilen bor behandlas. Statiner ar forstahandsval.

* Trombosrisk: Nar serumalbuminnivan sjunker under 25 g/| ges ofta profylaktisk
antivitamin K behandling.

* Bakteriella infektioner behandlas aggressivt med antibiotika.

Glomerulonefriter

Glomerulonefriter, inflammation i njurarnas karlnystan, ar efter diabetesnefropati den
vanligaste orsaken till uremi i Skandinavien. Orsak till glomerulonefrit 4&r manga och de ter
sig inte alltid som inflammatoriska tillstand, ibland dominerar skleros. Den kliniska bilden hos
en patient med glomerulonefrit varierar med tiden, och den kliniska bild som ses i ett visst
ogonblick ger inte alltid en klar uppfattning om den bakomliggande patologiska processen.
En patient kan borja med ett akut nefritiskt syndrom, som sedan gar 6ver till intermittent
hematuri och laggradig proteinuri. Sedan tillstéter ett nefrotiskt syndrom och till slut kronisk
njursvikt. Medan kliniken forvaxlar kan den morfologiska bilden vara oférandrad. De kliniska
syndrom som kan foreligga vid glomerulonefrit ar:
* Akut nefritiskt syndrom: ett syndrom karakteriserat av pl6tsligt insattande hematuri,
albuminuri, hypertoni, minskad GFR och retention av salter och vatten
* Snabbt progredierande nefritiskt syndrom: Akut insattande nefritiskt syndrom som
fortskrider till njursvikt inom veckor eller manader.
* Kroniskt nefritiskt syndrom: Kronisk albuminuri, hematuri och hypertoni, ofta med
njurfunktionsnedsattning.
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* Nefrotiskt syndrom: Hoggradig proteinuri, ibland definierat som >3,5 g protein per
dygn hos en vuxen, 6dem, hypoalbuminemi och hyperlipidemi.

* Persisterande eller aterkommande albuminuri och/eller hematuri: Laggradig eller
mattlg albuminuri och/eller mikroskopisk eller makroskopisk hematuri, som
uppfattas vara av glomeruldrt ursprung, UTAN andra tecken till nefritiskt eller
nefrotiskt syndrom.

Namn Morfologi Frekvens Etiologi/pato Klinisk bild Behandling
genes
Minimala Glomeruli ser Ses framst hos Orsaken ar okand. Hos barn Allmanna
glomerulira nastan barn, dar den ar debuterar den principer for
férindringar med normala/ helt den hastigt med ett nefrotiskt
nefrotiskt normala ut. dominerande uttalat nefrotiskt syndrom.
syndrom Lipoidnefros orsaken till syndrom. Recidiv Steroidbehandlin
s anvands ibland | nefrotiskt vanligt bland barn. | g sa snabbt som

MCGN, "minimal pga syndrom. Sjukdomen &r mojligt hos barn.
change” lipidinlagring i mindre dramatisk | Steroidbeh. Av

tubuluscellern
a.

hos vuxna.
Nefrotiskt
syndrom utgor i
allmanhet
indikation for
njurbiopsi hos
vuxna, men forst
hos barn om

forstahandsval pa
vuxna.
Ciklosporin kan
av provas.
Minimala
Glomerulara
forandringar ger
inte uremi! Vaga

resistens mot risk med beh.
kortisonbeh. Eller mot vinst.
om hematuri
pavisats.
Fokal segmentell Initialt fokalt 10-20% av vuxna | Orsaken ar okand. Nefrotiskt Steroider provas i
glomeruloskleros | segmentell med nefrotiskt syndrom de flesta fall. Ev i
ESGS skleros med syndrom Ibland ses komb med
progress mot Ovanligare hos laggradig Cyklofosfamid
global skleros barn hematuri och Blodtrycksbehand
proteinuri. ling
Membranos Kapillarvaggen | Enavde De flesta fall ar Nefrotiskt Medicinering som
glomerulonefrit ar férandrad vanligaste idopatiska. Annars: | syndrom misstdnks satts
MGN med inlagring orsakerna till Lakemedel. (Guld, Isolerad mattlig ut. Nefrotiskt
av nefrotiskt penicillamin). Hep proteinuri kan syndrom
depositioner. syndrom hos B ch Hep C. ocksa forekomma. | behandling.
Spikes! vuxna. Komplikation till
Mesangiella SLE & malign
forandringar. tumor,
Fokal segmentell Proliferation av | IgA-nefrit &r den Ej helt kand.En Hematuri De utan
proliferativ mesangiala vanligaste rubbning i IgA- foreligger i de albuminuri
glomerulonefrit celler sesii glomerulonefritf | svaret foreligger. | | flesta fall. behover ej
frimst IgA-nefrit varierande ormen i serum pavisas IgA- | Albuminurii behandlas. De
omfattning. industrilander. fibronektinkomple | halften av fallen. med nefrotiskt
IgA och C3 sesi | Vanligare hos x samt hog niva av | Ofta post- syndrom
mesangiet. man an hos IgA . infektiost till en behandlas som
kvinnor. luftvagsinfektion. MCGN.
Steroider och
Btrycks-beh.
Akut C3 ses vid Upptrader Ej kdnd patogenes. | Den Svalgodling tas
poststreptokockn | immunofluores | endast efter bakomliggande innan
efrit cens. infektion med (Scarlatina=scharla | infektionen med antibiotikabehan
ASPGN Endokapillar vissa bakterier kans-) nefritogena dling startas.
o proliferativ inom grupp Aav | feber streptokocker kan | Behandlingen av
(end.okapfllar glomerulonefri | de beta- yttra sig som nefriten ar
proliferativ
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glomerulonefrit) t hemolyserande tonsillit, scarlatina | symtomatisk och
streptokockerna. eller hudinfektion. | konservativ. Av
Man vet ej Efter nagra veckor | sarskild vikt ar
varfor. Nu uppkommer ett blodtrycksbehand
vanligare i u- akut nefritiskt ling.

lander, ovanligt i
I-lander.

syndrom. Den
kliniska bilden kan
vara mycket
dramatisk. Forr
var oliguri,
cerebral paverkan
och lungodem ej
ovanligt. Nu gar
det oftast mer
stillsamt. Saker
diagnos kan
endast fas med
njurbiopsi utford i
tidigt skede.

Mesangiokapillar
glomerulonefrit

Basalmembra
net ar

Mindre vanligt
nu nar

Okand. Koppling
till hepatit.

Akut nefritiskt
syndrom. Liknar

Spontanldkning
vid association

(membranoprolif | forandrat, Hepatitfrekven akut med HCV.
erativ inlagring serna sjunker. poststreptokock | Blodtrycksbeha
glomerulonefrit fordubblar nefrit, vilket ndling
MPGN typ1) dess storlek. forvirrar Minska risker
En diffdiagnostiken. | for hjart-karl
proliferation i Nefrotiskt sjukdom och
mesangiet syndrom god
sker forekommer symtomatisk
samtidigt. ocksa ofta. behandling
Mesangiokapillar Linjar Ovanligt. Ingen kommentar Nefrotiskt Saknas.
glomerulonefrit deponering syndrom ofta med
typ2 langs med hematuri.
basalmembran Komplementfakto
et. r3aralltid l1ag i
Depositionerna serum. Lipatrofi
s ursprung och finns hos vissa
sammansattni pat. av okand
ng ar okant. anledning.
Extrakapillar Extrakapillar 1 linear 2 kornig 3 huvuddelen av
proliferation= immunflouresce immunofluorescen | fallen visar

proliferativ
glomerulonefrit
”halvmanenefrit”.
Halvmanar kan
finnas vid manga
glomerulonefriter,

proliferation
av epitelceller,
bade viscerala
och epiteliala.
Det finns 3

ns. Deposition av
ak mot antigen i
glomerulolart
basalmembran. |
storre delen av

s med deposition
av C3 pa
basalmembran och
i mesangiet. Ses
vid SLE och

pauciimmun
(pauci= ringa,fa)
bild, dvs fa
depositioner av Ig
el. C3, men rikligt

immunhistoke dessa fall numera sallsynta med fibrin. Detta

men for att rdknas | miska reagerar fall av ses vid

till gruppen grupper:... antikropparna postinfektios mikroskopisk

halvmanenefriter aven med halvmanenefrit. polyangit och

bor antalet vara basalmembran i Wegeners

betydande. minst lungans alveoler. granulomatos.

25 %. Kanske. (Good Pastures).

(13vla bok...) Enstaka fall.

Goodpastures Omfattande Ovanligt. Man vet inte Snabbt férlopande | Det ar brattom!
forstorelse av varfor akut nefritiskt Steroider,

syndrom och
antibasalmembra
nnefrit

glomeruli med
nekroser och
halvmanar.

autoimmuna
antikroppar bildas
mot
basalmembran,

syndrom med
utveckling av
oliguri och uremi
inom loppet av
nagra veckor.

cyklofosfamid.
Plasmaferes eller
immunadsorption
. Rékning kan
utlosa
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Livshotande lungblodningar!
Lungblédningar De fall dar oliguri
kan forekomma. redan intratt

aterfar aldrig sin
njurfunktion.

Som sagt, glomerulonefriterna ar manga. Detaljkunskap om alla ar specialistkunskap.
Generellt om behandling kan man sdaga foljande: det har visat sig att det ar av ar av storsta
vikt vid de allra flesta former av glomeruldr skada att sanka blodtryck och minska albuminuri.
Eftersom patienter med njursjukdomar har en mycket stor 6verdddlighet i hjart-
karlsjukdomar ar det ocksa mycket viktigt att forsoka minska riskerna for hjartinfarkt.
Blodtrycket bor alltsa behandlas energiskt, runt 120-130/70-80 mm efterstrdvas. ACE-i och
AT-blockerare sinker albuminurin. Aterigen, foreligger hyperlipidemi bér den behandlas
daven om det saknas bevis att behandling av den minskar riskerna foér hjartinfarkt hos
patienter med njursjukdom. Rokstopp.

Glomerulonefriter vid systemsjukdomar

Systemiska vaskuliter

Nekrotiserande mikroskopisk vaskulit — Mikroskopisk polyangit och Wegeners
granulomatos

Etiologi

Helt okand.

Patogenes: Antikroppar mot neutrofila granulocyters cytoplasmatiska granula (ANCA) faster
pa neutrofilernas cellmembran och gor sa att dessa celler brister. Granulerna innehaller
skadliga enzymer vilka ger upphov till vavnadsskadan.

Definition

Gemensamt for de bada ar en nekrotiserande vaskulit i sma blodkarl. Vid Wegener finns
granulom som syns bast vid nasslemhinnebiopsi (behovs séllan for diagnos). Njurbiopsi gors
vid uttalad hematuri, ger bade diagnos och prognos. ANCA ses i nastan alla fall. Ur praktisk
och terapeutisk synvinkel skiljer man ej de bada at, ofta far diagnosen ANCA-vaskulit racka.

Klinik

Liknar en langdragen infektion el. malignitet: feber, muskelvark, avmagring och ibland
ledvark ihallande i veckor/manader. Artrit och ledblédningar tillkommer och vid Wegeners
finns dv engagemang i de Ovre luftvdagarna: sinuit, nasblod, sar i munnen och lunginfiltrat. Till
slut tillkommer, ofta makroskopisk, hematuri och njursjukdom misstanks. Njursjukdomen
progredierar snabbt—>nefrologiskt akutfall. Alder, kon, spelar ingen roll, alla drabbas dv. om
den ar ovanlig.

Diagnos
Den kliniska bilden ger misstanken och njurbiopsin ger diagnos.

Undersékningar
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Njurbiopsi.

Behandling
* Steroider har symtomatisk effekt och bor anvandas i initialskedet i hog dos (1 g
metylprednisolon/dygn i tre dagar sedan minskade doser.) Cyklofosfamid
(cytostatika) kan ge remission. Viktigt att patienten snabbt kommer under
behandling.
* Upprepade plasmabyten, plasmaferes, kan vara av varde.

Trombotisk mikroangiopati (TMA)

Etiologi

TMA brukar uppsta efter en diarrésjukdom orsakad av EHEC el. vissa Shigellaarter. Verotoxin
brukar finnas i avfoéringen tidigt i forloppet. Troligen ar det verotoxinet som skadar endotelet
i arteriolerna. Detta kan i sin tur leda till trombocytaggregation och utsondring av
karlsammandragande faktorer vilket bl a. kan orsaka CNS-paverkan. Tromber (av
trombocyter och fibrin) ses i kapilldrer i njuren. Endotelcellskadan ar ocksa central da TMA
orsakas av lakemedel (ciklosporin el. vissa cytostatika). Det finns dven en autoimmun form
av TMA, autoantikroppar bildas mot ett enzym som bryter ner multimerer av vWF, vilket
leder till trombocytaggregation som beskrivits ovan

Definition
TMA kallades tidigare HUS (hemolytiskt uremiskt syndrom) da det drabbade barn och TTP
(trombotisk trombocytopen purpura) for vuxna. TMA &ar alltsa ett sammanfattande begrepp.

Klinik

TMA utvecklar sig ofta hastigt under ett fatal dagar med allmansymtom, feber,
trombocytopeni (ibland hoggradig; blédningar fran hud och tarm) och purpura. Fluktuerande
(fran timme till timme) CNS-symtom ar vanligt. Njurpdverkan med varierande urinfynd
forekommer sa gott som alltid. Icke-immun hemolytisk anemi med trasiga, taggiga RBK
("burr cells”, fragmentocyter) férekommer.

Diagnos

Feber, trombocytopeni, hemolytisk anemi och centralnervos paverkan hos en pat. som
nyligen haft diarré>TMA. Fynd av EHEC och/el. verotoxin i feces ger diagnosen
diarréorsakad TMA. TMA pga autoimmunitet ar svarare att upptacka. Blodutstryk med
fragmentocyter pekar da mot TMA.

Behandling

Dodligheten var hog (70-90%) innan plasmaferes infordes. Plasmaferes har minskat
dodligheten till 5-10%. Effekten av plasmaferes utvarderas av allmantillstand, hemolysgrad
(LD-nivaer) och trombocytantal. Diarréassocierade fall av TMA kan ofta behandlas
konservativt och symtomatiskt.

Henoch-Schénleins purpura
Klinik
* Sjukdomen karakteriseras av en hudreaktion med blédning, ledvark, buksmartor och
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ibland njurpaverkan. Tarmblddning och buksmartor dominerar. Hudférandringen ar
ofta initialt urtikariell och gar sedan over till att visa bléddning, delvis som purpura,
delvis sammanflytande. Detta ses framst pa armar och ben. Vanlig i tidig barndom,
dubbelt sa vanlig hos pojkar. Ofta foregas debut av luftvagsinfektion. Hematuri visar
sig efter nagra dagar och ar ofta makroskopisk. Njurpaverkan med kreatininstegring
laker i princip alltid ut. Nagra fa leder till uremi men i dessa fall ar sjukdomen
aggressivare med hoggradig proteinuri och halvmanar pa njurbiopsin.

* Morfologiskt ses en IgA-deposition med en fokal segmentell proliferation i
mesangiet. Liknar IgA-nefrit.

* Steroider minskar ledbesvdaren men har ingen effekt pa njurpaverkan. Sedvanlig
behandling av blodtryck och albuminuri.

Njursymtom hos SLE-patienter

Klinik

Njurinsufficiens ar en vanlig dodsorsak vid SLE. Njurengagemanget kommer snabbt efter
sjukdomens debut. Hematuri och/el albuminuri, nefrotiskt syndrom, njurinsufficiens och
hypertoni kan finnas i olika blandningar. Njurfunktionen kan bevaras i decennier men kan
ocksa ga till njursvikt inom manader.

Varje patient med diagnosen SLE ska undersdkas vad galler GFR, proteinuri, S-kreatinin och
blodtryck som grund fér den framtida utvecklingen. Darefter bor urinen undersékas
regelbundet med urinsticka.

Morfologin kan variera men glomeruldra forandringar ar vanligare an interstitiella.

Behandling

Nefrotiskt syndrom, progredierande njurfunktionsnedsattning eller diffus proliferation i
glomeruli och speciellt halvmanenefrit utgor tecken pa “malign” SLE och ska behandlas
intensivt. Infektion kan aktivera SLE-sjukdomen vilket &r lurigt da terapins grund &r steroider.
Omsorgsfull infektionsbehandling, blodtrycksbehandling, steroidbehandling och cytostatika
ar det man anvander.

Systemisk skleros (SS) och njuren

Stillsamma urinfynd, med mattlig proteinuri och ringa hematuri ses ofta vid SS. Patagligt
kliniskt njurengagemang ar den viktigaste prognostiska faktorn vid sklerodermi och
associerad med betydande mortalitet. En “renal” kris kan uppkomma som yttrar sig som
malign hypertoni och akut njurfunktionsnedsattning med ev. dialysbehov. Bilden av TMA kan
ocksa upptrada.

Fibrotisk process i njuren, 6kning av extracellularmatrix periadventitiell fibros. Arteriolerna
kan likna dem vid malign hypertoni.

Den enda som ar bevisat viktig ar aggressiv behandling av blodtrycket, dar ACE-i utgor
grunden.
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Tubulointerstitiella sjukdomar

Akut tubulointerstitiell nefrit

Etiologi

Vissa lakemedel ar kanda for att kunna ge upphov till akut interstitiell nefrit: ampicillin,
fenoxymetylpenicillin (Kavepenin), cefalosporiner, ciprofloxacin, sulfonamider, diuretika
allopurinol och cimetidin. COX-hammare ar en vanlig orsak till akut tubulointerstitiell nefrit,
men ger dock ett nefrotiskt syndrom. Bakteriell infektion, akut pyelonefrit kan ocksa ge
interstitiell inflammation.

Definition/morfologi
En lymfocytar cellinfiltration interstitiellt ibland med framtradande inslag av eosinofiler.

Klinik

Typfallet ar en plotslig forsamring i njurfunktion hos en i 6vrigt asymtomatisk pat. som
nyligen fatt en ny medicin eller genomgatt en sjukdom. Lakemedelsinducerad akut
interstitiell nefrit liknar en allergisk process med hudutslag, feber och eosinofili. Hematuri
ses ofta, cylindrar med leukocyter medan proteinurin ar ringa om inte NSAID ligger bakom.
Bilden kan snabbt progrediera och oliguri kan uppsta.

Behandling
Funktionen brukar aterhdamta sig. Terapi behovs inte i lindriga fall, men i fall med uttalad
inflammation, sannolik allergisk genes och narvaro av eosinofiler ges stora doser steroider.

Nefropathia epidemica — Sorkfeber

Etiologi

Akut interstitiell nefrit med hoggradigt dem som orsakas av ett Hantavirus som bars av
smagnagare. Viruset finns i intorkad avférinng/urin och virvlar upp som damm, ndr man
stadar sommartorpet.

Diagnos
En serologisk metod finns for att pavisa infektion.

Klinik

Lang inkubationstid, 10- 30 dagar. Akut insattande av feber utan foregaende tecken pa
infektion. Svara buk- och ryggsmartor och ibland melena och hematemes. Hjarnhinneretning
med ljusskygghet forekommer. Akut njursvikt med oliguri uppkommer sedan. Alltid
reversibel och laker ut fullstéandigt.

Behandling
God konservativ uremivard, ibland dialys. Steroider ges inte.

Kronisk tubulointerstitiell nefrit

EtiologiVanligaste orsakerna ar:
* Urinvagsobstruktion
* Reflux av urin,
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Analgetika,

Litiumbehandling,

Recidiverande el. kronisk bakteriell infektion,
Ischemi,

Idiopatisk,

Latta kedjor av Ig.

Ovanligare orsaker ar:

Klinik

SLE,

Sjogrens syndrom.
Tungmetaller
Hyperkalcemi

Stralning
Medullarcystisk sjukdom

Kronisk tubulointerstitiell nefrit ar kliniskt tyst. Urinfynden ar sparsamma. Hematuri ar
ovanlig och proteinurin ar ringa. Nedsatt férmaga att koncentrera urinen ar vanlig. Hypertoni
ses forst vi hoggradigt nedsatt njurfunktion. Som regel ar sjukdomen Kronisk
tubulointerstitiell nefrit stabil el. mycket langsamt progredierande. Hypertonibehandling ar
av yttersta vikt.

Njurbiopsi

Histologisk diagnos av njurskada erhalls med nalbiopsi da en vavnadsbit tas ut. Njurarna
lokaliseras med ultraljud. Biopsimaterialet undersoks med ljusmikroskopi, immunhistokemi
och ibland med elektronmikroskopi. Njurbiopsi ar inte helt ofarligt, blédningar férekommer
till urinvagar och retroperitonealrummet.

Indikation for njurbiopsi

Nefrotiskt syndrom, utom barn med sannolik “minimal change”, eller om orsaken ar
uppenbar, tex. Avancerad diabetes.

Systemsjukdom, tex. SLE eller vaskulit, for diagnos eller fér bedomning av aktivitet
och prognos.

Snabbt forlopande nefritiskt syndrom

Akut njurinsufficiens av oklar orsak

Differentialdiagnos mellan glomerulonefrit eller annan njursjukdom, tex. Vid
ldkemedelspaverkan.

Overvigande av aktiv terapi

Relativa kontraindikationer mot njurbiopsi

Aldrad, karlsjuk, skor patient

Skrumpnjurar (bloder latt, ger ej diagnostiskt material)
Misstanke om avflodeshinder

Inte kontrollerad héggradig hypertoni

Pataglig blodningsbenagenhet
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* Singelnjure
* Amyloidos

Polycystisk njursjukdom — Autosomalt dominant polycystisk njursjukdom
(ADPKD)

Etiologi

Den vanligaste arftliga njursjukdomen. Prevalensen &r 1/1000. Arvs autosomalt dominant,
risken for barn till patienter med sjukdomen ar 50 %, men expressiviteten varierar, en del
anlagsbarare forblir asymtomatiska. 10 % av dem i aktiv uremivard har ADPKD. Den
viktigaste forandringen ar en langsamt vaxande cystiskt utvidning av njurtubuli samtidigt
som Ovrigt njurparenkym forstors och njurfunktionen avtar. Njurarna dkar ordentligt i
storlek och kan vaga upp till 4-5 kg.

Definition

Sjukdomen karakteriseras av cystor i njurarna, ofta dven i lever, pankreas och mjalte.
Cystorna i levern brukar ej funktionsnedsattning. De flesta har en mutation i Polycystin-1
genen (PKD-1) som ar viktig for cell-cell interaktion och kontrollerar njurtubulividden.

Klinik

Symtomen brukar debutera i 30-40 ars aldern. Yttrar sig som: flank/buksmartor,
makroskopisk hematuri och hypertoni. Njursten ses och vissa. Symtomen bryter ibland ut i
samband med infektion. Flank- och eller buksmartor kommer ifran att cystorna vaxer och
trycker pa narliggande vavnad.

Diagnos
Familjeanamnes. Ultraljudsundersdkning staller annars diagnos. Foreligger inga forandringar
vid 20 ars alder ar det osannolikt att sjukdomen senare skall utveckla sig.

Behandling

Finns ej specifik behandling idag. Upptacka och behandla hypertoni sa tidigt som mgjligt. Vid
infektion som kraver antibiotika valjs garna ett lipofilt preparat som har god cystpenetrans:
cotrizamol, ciprofloxacin och méjligen andra kinoloner. Cystpunktion kan ge lindring vid
smarta. Sjukdomsforloppet varierar mellan individer, vissa har njursvikt vid 50 ars alder,
andra behaller sin njurfunktion upp i hog alder.

Alports syndrom — (AS) — hereditdir nefrit med dévhet

Etiologi

X-kromosombunden, kdannetecknas av njurfunktionsnedsattning i kombination med
neurogen horselnedsattning. Forst ses en fortunnad glomeruldrt basalmembran (GBM),
senare ser man det for AS karakteristiska en fértjockad och uppluckrad GBM.
Elektronmikroskopi ar darfor en forutsattning for diagnosen. AS beror pa mutation i kollagen
4-genen, kollagen 4 @r en viktig byggsten i GBM.
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Klinik

Man drabbas av terminal njursvikt vid ung alder (20-30 ar) medan kvinnor har lindrigare
symtom. AS svarar for 1-2 % av fall med terminal njursvikt. Sjukdomen ar oftast
asymtomatisk till en borjan. Upptacks vid rutinundersdkning el. misstankt artflighet.
Mikroskopisk hematuri och/el lindrig proteinuri dr vanligt och ses redan i forskolealdern.
Med stigande alder utvecklas tilltagande proteinuri, hypertoni och nedsatt
njurfunktion.Horselférandringarna boérjar med att de héga tonerna férsvinner forst. Senare
utvecklas total dévhet. Ogonférandringar kan uppsta, bla grastarr.

Diagnos
Familjeanamnes med hoérselnedsattning i kombination med njurfunktionsnedsattning. Exakt
genetisk utredning. Diagnosen forstarks med strukturella biopsifynd.

Behandling
Specifik behandling finns ej. ACE-i hammar proteinurin. Dialysbehandling/transplantation. AS
aterkommer ej i transplantatet, men ett fatal utvecklar de-novo anti-GBM neffrit.

Amyloidos och njurskador

Klinisk bild

Borjar oftast med proteinuri som gar over till nefrotiskt syndrom. Hematuri forekommer
nastan aldrig. Progress till uremi sker ofta inom nagra ar efter att nefros uppstatt.
Allmantillstandet blir ofta snabbt sémre. Vanligaste orsak till njuramyloidos ar systemisk
amyloidos typ AA, framst hos personer med mangarig reumatoid artrit. Typ AL ger ocksa ofta
njurskador.

Diagnos

Biopsi med ratt fargningsmetod, kongorott med polariserat ljus. Biopsi kan goras pa bukfett,
men ibland goérs njurbiopsi for att helt sdkerstalla diagnosen. Det foreligger dock en 6kad
blédningsrisk vid njurbiopsi da amyloidosen ger férsamrad karlsammandragning i de
forandrade blodkarlen.

Behandling
Aktiv behandling av grundsjukdomen.

Hyperurikemi

Gikt ar vanligt vid njurinsufficiens. S-urat stiger vid sviktande GFR, spec. nar diuretika ges.
Asymtomatisk hyperurikemi behandlas ej, gikten behandlas symtomatiskt. Allopurinol kan
ges forebyggande vid upprepade anfall.

Akut hyperurikemi pga tex omfattande cellsénderfall vid behandling av maligna
blodsjukdomar kan ge akut njursvikt som kan férebyggas med allopurinol och hydrering.

Sarkoidos

Ger hypercalcemi som kan orsaka njurfunktionsnedsattning utan namnvard hematuri el
proteinuri. Normalisering av calciumvardet med tex kortison normaliserar njurfunktionen
om inte funktione varit sankt for lange. Som alltid vid hypercalcemi ar hydrering viktigt.
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Myelom

kan ge njursjukdom pa fem séatt: akut njurinsufficiens, kronisk tubulointerstitiell nefrit el
"myelomnjure”, hypercalcemi, kronisk glomerulopati och amyloidos. Latta kedjor i urinen
(Bence Jones proteinuri) anses spela en viktig etiologisk roll.

Njursten

Klinik

Njurstensanfall karakteriseras av intensiv smarta (njurkolik) lokaliserad till flanken, ofta med
utrsalning ned i ljumsken och genitalia. Miktionsstérningnar coh mikroskopisk hematuri ar
vanligt i samband med anfallet. Feber som tecken pd samtidig infektion, ar allvarligt tecken
speciellt i kombination med obstruktion. Langt ifran alla njurstenar ger dramatiska symtom.
Diffus molande vark eller bara irriation vid miktion. Njurstenar kan ocksa tillvaxa pa det satt
att de paverkar njurfunktione utan att ge symtom. Detta galler sarskilt for stenar som bildas
vid infektion och cystinuri.

De flesta stenar ar rontgentata och syns pa éversiktsbilder. Diffus nefrokalcinos som innebar
utfallning av kalciumsalt i parenkymet, ar ovanligt och finns vid vanlig stensjukdom. Ett
sadant fynd skall darfor utredas pa misstanke om allvarlig bakomliggande sjukdom, tex
hypercalcemi och tubular acidos.

Etiologi

Tabellen visar sammansattning, etiologi och frekvens. Idiopatisk orsak dominerar (85%).
Utredningsarbetet gar till stor del ut pa att utesluta de typer av stenbildning som kan vara
farliga for njurfunktionen pa lang sikt och dar man kan behandla.

Stensammansattning Etiologi Frekvens bland stenpatienter
Cystin Cystinuri Under 1%
Urinsyra Stérningar i purinomsattning 1-2%
mm
Magnesium-ammonium-fosfat |Infektioner 2-3%

(trippelfosfat, struvit)

Kalciumfosfat Renal tubular acidos Under 1%
Primar hyperparatyreodism 3%
Idiopatisk 10 %
Kalciumfosfat/oxalat Idiopatisk 80,00%
Cystinsten

Cystinuri ar en autosomalt recessivt arftlig rubbning med nedsatt formaga till reabsorption
av cystin i njurtubuli. Detta leder till sddana mangder av cystin i urinen att det faller ut och
bildar konkrement. Patienter med homozygot cystinuri bildar njurstenar upprepade ganger
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och dessa kan bli sa stora att de paverkar njurfunktionen. Obehandlad cystinuri kan leda till
uremi.

Diagnosen cystinuri bor misstdankas hos alla med dterkommande njursten, sarskilt hos dem
med stendebut i unga ar och hereditet for stensjukdom. Diagnosen bekraftas med
aminosyrabestamning i urinen. Cystinuriker har en 6kad utséndring av cystin, lysin och
arginin. Cystinkristaller ar sexkantiga och kan ses i sedimentet.

S

Behandlingen ar riklig vatsketillforsel (minskar konc. Av aminosyrorna) och tillférsel av alkali
(6kar 16sligheten). Penicillamin kan ges och bildar komplex med cystin, hindrar denna fran
att bilda sten. Penicillamin har en lang rad biverkningar, allergiska, hepatiska, renala och
hematologiska. Cystinuriker drabbas ofta av UVI, vilket kan ge kalkhaltiga stenar. Behandling
och kontroll av cystinuripatienten ar livslang. Slakten skall kontolleras vid nyupptackta fall.

Urinsyrasten

Urinsyra ar den slutliga nedbrytningsprodukten i purinomsattningen och utséndring i urinen
ar den vikigaste eliminationsvagen. Urinsyra ar svarloslig i sur urin och utfallning i urinen
beror antingen pa en for sur urin eller en for hog totalutsondring. Patiener med gikt 16per
sarskilt stor risk for urinsyrasten, ovanpa sin storning av purinomsattningen utséndrar de en
surare urin an normalt.

Urinsyrasten ar ej rontgentat, gar ej att skilja fran tumor, koagel eller avstott papillspets pa
rontgenbilden. For diagnos kravs stenanalys. Behandlingen ar samma som for cystinstenar.
Vatske- och alkalitillforsel. Allopurinol kan halla de flesta patienter stenfria.

Infektionsorsakad sten

Struvitstenar bildas i urin som ar infekterad med ureasspjalkande bakterier, (ureaspositiva
bakterier: Proteus, S.Aureus, Bacteriodes, Klebsiella och Pseudonomas). Infektionssten ar
vanligare hos kvinnor. Kombinationen sten/infektion kan ge allvarlig njurskada.
Behandlingen inriktas pa att gora pat bade sten- och infektionsfri. Alla stenar tas bort och
anatomiska avvikelser korrigeras. Ab-behandling.

Renal tubular acidos -RTA

Det finns olika typer av RTA. Ur njurstenssynpunkt ar det den kompletta formen av distal
RTA som &r intressant. Denna Karakteriseras av en oférmaga att utséndra vatejoner, urinen
blir konstant alkalisk (pH over 5,5) och hyperklomerisk. Detta leder till kalciumfosfatsten
och/eller nefrocalcinos. Proximal RTA ger ej stenar. Distal RTA kan vara arftlig. Distal RTA
foreligger troligtvis ej om urinen har pH under 5,5.
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- Primar hyperparatyreodism — PHP
Hypercalcemin leder till njursten som ar vanligt hos dessa patienter. PHP kan pavisas
hos 1-3 % av njurstenspatienter.

- Tarmsjukdomar som ger malabsorption av fett och gallsyros 6kar absorption av
oxalat, vilket 6vervmattar urinen och stenar faller ut.

Idiopatisk kalkstensbildning

De flesta njurstenar bestar alltsa av kalciumoxalat och fosfat och uppkommer utan att man
kan pavisa nagon enstaka bakomliggande rubbning. Njurarna utséndrar en rad substanser
som hammar stenbildning: citrat, pyrofosfat, glukosaminoglykaner och magnesium.
Balansen mellan kalcium, oxalat och fosfat och de hdmmande substanserna ar stord pa
nagot satt vid idiopatisk stenbildning. Hog diures spader urinen och motverkar stenbildning,
pat med urinvolymer pa 2-3 |/dygn l6per liten risk. Minskad protein, samt kalcium och
oxalat, i kosten har de flesta patienter svart att halla i langden, detta férbattrar dock urinens
sammansattning och minskar risken for stenbildning. Stora doser C-vitamin 6kar
oxalatutsondringen. Profylaktisk behandling ges till patienter med upprepade svara fall.
Tiazider fungerar profylaktiskt da de sanker kalkutsondringen. Magnesium kan ocksa ges da
det dkar losligheten for kalciumsalter.

Handlaggning av njursten

- Akut handlaggning av en pat med smartor fran njurstensanfall innebar tillférsel av
potenta analgetika och antiflogistika. Antiflogistikan reducerar trycket i njurbackenet och
ger darfor smartfrihet.

- Da smartanfallet som regel beror pa stas i urinvagarna bor man om mojligt ta en akut
intravends urografi for att avgéra stenens storlek och lage.

- Feber i samband med njurstensanfall skall i forsta hand uppfattas som tecken pa
infektion och pat bor da laggas in for intensiv antibiotikabehandling.

- Operation sker sallan akut, men kan bli nédvandig da vid kvarstdende obstruktion oc,
smarta och hematuri.

- Utredning av bakomliggande orsak till sten bor utredas och férebyggande insatser kan bli
aktuellt. Varje stenpatient bor utredas for urinvdgarnas anatomi (anatomiska avvikelser)
och metaboliska aspekter. PHP och UVI bor uteslutas. Rad om hog diures kan ges.
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Exantemsjukdomar

MPR-vaccinet

MPR-vaccinet omfattar Morbillivirus (Massling), Paramyxovirus (Passjuka) och Rubellavirus
(Réda hund). Vaccinet administreras tva ganger, en gang vid 18 man och 12 ar. Immuniteten
uppges vara > 90 %.

Scharlakansfeber — Scarlatina — Scarlet fever

Scarlakansfeber orsakas av erytrotoxin fran Streptococcus pyogenes (GAS) och &r en vanlig
barnsjukdom. Hudutslagen ar smaknottriga, ofta med ursprung fran ljumskar och axiller, och
sprider sig successivt 6ver balen. Runt munnen ses sakallad cirkumoral blekhet.
Inkubationstid ca. 2-4 dagar. Komplikationer kan innebara glomerulonefrit och reumatisk
feber.

Klinik: Halsont (tonsillit), feber, “smultrontunga” (klarréd med vita knottror) = (12 tim)
Utslag i ca. 1 vecka (kdanns som sandpapper) = Hudfjallning.

Behandling: Kavepenin (Pc).

Massling — Morbilli — Measles

Massling orsakas av Morhbillivirus (ett paramyxovirus). Inkubationstid 14 dagar. Ett
makulopapuldst utslag 3 — 5 dagen med borjan kring harfastet och 6ronen, darefter
spridning nedat. Ingar i MPR-vaccinet. Hog smittsamhet.

Klinik: Hosta, konjunktivit, feber, snuva, ljuskanslighet. Koplicks flackar (vita utslag i den

buccala mukosan langt in vid tuggtdanderna och ar patogonomt for massling. Upptrader
samma dag de yttre utslagen).
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Komplikationer: Encefalit, pneumoni, SSPE (subakut
skleroserande panencefalit).

Behandling: Saknas

Roéda hund — Rubella — German measles
Réda hund orsakas av rubellavirus och ger en lindrig sjukdomsbild. Ingar i MPR—vaccinet.
Klinik: Lindrig feber, OLI-symtom, faryngit, konjunktivit och
svullna occipitala lymfkoértlar. LHuden far ett vaderbitet

ansikte med sma sljusroda rodnader som moérjar i ansiktet
och sprider sig till bal och extremiteter. Ledvark hos vuxna.

Komplikationer: Fosterskador under de tre forsta manaderna
av graviditeten.

Behandling: Saknas

Vattenkoppor — Varicellae — Chicken pox

Vattenkoppor orsakas av Varicella—Zostervirus (VZV). Mycket smittsamt da varje blasa
innehaller enorma mangder viruspartiklar. Smittsamheten avtar drastiskt nar blasorna torkat
ut efter ca. 5 dagars sjukdom. Vaccin finns men ingar ej i vaccinationsprogrammet utan ges
ffa. till immunsupprimerade barn.

Klinik: Debuterar med feber tatt foljt av papilldsa utslag som forst upptrader pa balen. Borjar
som sma roéda prickar men utvecklas snabbt till kliande blasor. Symtomen &r i regel mildare
desto yngre patienten ar. Symtom tenderar dven att direkt korrelera med smittdosen — t.ex.
varre for ett barn dar syskonen i hemmet haft vattenkoppor precis innan.
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Komplikationer: Ger Baltros senare i livet, da
oftast i det dermatom vars nervrotter harbargerar
viruset. Faror for fostret vid perinatal exposition,
atgardas med specifikt Ig till nyfott barn. Cerebellit
vanligt hos barn, dven pneumoni hos rékare och
gravida.

Behandling: Acyclovir

Passjuka — Parotit — Parotitis

Passjuka orsakas av ett paramyxovirus ar den minst
smittsamma barnsjukdomen. Sjukdomen ar egentligen
inte heller, per definition, en examtemsjukdom men
ingar som en av de sex klassiska barnsjukdomarna.
Ingar i MPR—vaccinet. Var tidigare(Vattkoppor,
Kikhosta, Roda hund, Tredagarsfeber, Hand-fot-
munsjukdom och Sharlakansfeber).

Klinik: Ofta barn i tvaarsaldern. Feber (upp till 40°C),
sjukdomskénsla = (ca. 3 dagar) Svullnad 6ver gl.
Parotis vid kakvinklarna. Sjukdomstid: 3 —9 dagar.

Komplikationer: Vuxna patienter som insjuknar kan fa epididymit — om bilateralt 2>
sterilitet.

Case 1 — Urosepsis/UVI

1. Antibiotikabehandling vid urosepsis/pyelonefrit:

Enligt klin. ass. ska man vara frikostig har, bjud pat. pa en
dos Aminoglykosid plus Claforan.

Aminoglykosid (snabb baktericid effekt) ar forsta hands
val. Man ska bdrja brett med baktericid effekt, vilket gor
att man inte frisatter sa mycket endotoxin, i vantan pa
odlingssvaret.
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Om fokus ar fran urinvagarna kombineras aminoglykosiden med piperacillin/tazobactam.
Nar odlingssvaret kommer kan antibiotikan mer riktas in. Ett exempel pa en aminoglykosid ar
Nebcina (aminoglykosid ges 1 gang om dagen).

Kinoloner driver resistens - inget bra val i detta fall. Odla alltid om du ska valja bactrim.
Vad betraffande aminoglykosid: En dos ar alltid okej, dven till njursviktande. Aminoglykosid
paverkar horsel och njurar. Darfor tas koncentrationsprov efter 8h. Utifran detta regleras
dosen.

Pyelonefrit: 1:a handsval = Ciprofloxacin 500 mg x 2.

Behandlingstid 7-10 dagar vid okomplicerad pyelonefrit hos unga, annars ar den 10-14
dagar.
Om inneliggande patient (som i fallet) >Claforan 1 g x 3 (odla innan!)

2. Kliniska tecken pa sepsis

Typpatienten har en anamnes pa hastigt insjuknande med frossa, feber och allmansymtom.
Vid misstanke om sepsis betdank: BAS: Blodtryck Andning Saturation: <90 >30 <90 = Sepsis!

Tecken:
* Hypotension
* Takypné (andningsfrekvens >30 tidig markor for svar sepsis). Pat. kompenserar for
metabol surhet.

* Takykardi
* Feber/hypotermi (sémre prognos om pat. ar hypoterm)
* Frossa

* Pdverkad perifer cirkulation — initialt vasodilatation (darav tryckfallet i bérjan) och
huden blir varm och rosig. | senare skede vasokonstriktion (blek, kall hud =
marmorerad), minskad kapillar aterfylinad.

* Mental oklarhet/motorisk oro

* eHudmanifestationer —petechier, pustler, septiska embolier (tecken pa DIC)

* Paralytisk ileus eller andra gastrointestinala symptom (krakning, diarré)

* Nackstyvhet — tecken pa samtidig meningit

3. Behandling av sepsis

De forsta 6 punkterna ska klaras avinom 20 minuter.
1. Syrgas pa mask eller via grimma.
2. Vatska. Ordna med perifera venvagar - inledningsvis satt 2 nalar direkt! Till ena ska

Ringer sattas. Vatskebehandling enligt féljande:

Vid hypotoni (Syst BT < 90 mmHg) ges Ringer Acetat 1 | pa 30 min. Om pat. Svarar pa
detta ges ytterligare 1-2 | pa ett par timmar.

Om kvarstaende hypotoni efter de férsta 3-5 | Ringer tillagg av kolloid i form av

48



J. Brauns, E. Fagerholm, J. Hallbeck, A. Hallgren Internmedicin — T7 Malmo VT-10
A. Hedlund, A. Hilbert, H. Rybczynska INFEKTION

Voluven 500 ml (dock inte vid svar njurpaverkan, tex. ATN)

Fortsatt vatskebehov efter individuell bedémning.

3. Ta med hjalp av den andra nalen blodprover: Allt + blododling x 2. Ta blodprover
fran bada armarnal

4. Satt efter provtagning: Dextran 500 ml (stannar i blodbanan lange). Infunderas sa
snabbt som pat. kardiella status medger. | Malmo anvands istallet Voluven och
Albumin (fa upp det kolloidosmotiska trycket sa vatska stannar i blodbanan).

5. Tag urin-/likvor- och eller sarodling.

6. Inled antibiotikabehandling: Kombinera Aminoglykosid med:

Om ej fokus pa buken eller nosokominal = Cefotaxim eller cefuroxin, dvs. Claforan
Om misstanke pa fokus i buken = Imipenem (karbapenem), dvs. Tienam iv.
Om pa nosokominal UVI - Piperacelin/tazobactam.
Om sepsis + KAD = Tienam

- Ta alltid hansyn till njurclearance! €<

7. Satt urinvagskateter! Kolla timdiures! "Om pat. kissar, talar och BT >90 kommer
han/hon att klara sig."

8. Blodgas. Superbra prov pa kassa patienter.
9. Overvaka vitalparametrar och EKG.

10. Om ej snabb forbattring ska pat. till IVA. Dar de optimerar vatska (Voluven) och
hypoxibehandling genomfors. Steroidbehandling i form av Solu-Cortef kan sattas in.
Vissa pat. far en binjujrebarksinsufficiens darfér ger man steroiden. Generellt innan
man satter in steroider testar man med vasopressorer ifrom av noradrenalin.

4. Antibiotikabehandling vid nedre UVI hos man resp. hos kvinnor

Man: Prostata engagemang ar vanligt forekommande dven om prostatatitsymtom saknas.
Urinodla alltid. Trimetoprim/sulfa och ciprofloxacin har hog affinitet mot prostatavavnad.
1:a handsval = Ciprofloxacin 500mg x 2 i 10-14 dagar eller Trimetoprim 300mg x1i 10-14
dagar. Om resistens mot dessa medel finns ges Selexid.

Kvinnor: Primdrpatogenerna ar E.coli och Staphylococcus saprofyticus orsakar > 80% av alla
cystitepisoder i primarvarden. 20% resistens mot E.coli har uppmatts. Tank pa

diff.diagnosen: Klamydia hos yngre kvinnor!

1:a handsval = Furadantin 50 mg x 3 i 5 dagar eller Selexid 200 mg x 3 i 5 dagar.
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5. Definition av komplicerad / okomplicerad UVI

Komplicerad: Finns strukturella eller funktionella avvikelser i urinvdgarna som genom
forandrat flode predisponerar for bakteriell infektion. Man ar komplicerade per definition,
eftersom prostata ar avflodeshinder.

Okomplicerad: Kvinnor som har normala urinvagar.

6. Nar ska asymtomatisk bakteriuri behandlas/inte behandlas?

Asymtomatisk bakteriuri skall aldrig behandlas om inte:

- Infektion med proteus mirabilis for da det foreligger en risk for stenbildning.

- Gravida skall behandlas med furadantin. Fostret paverkar avflodet --> hogre risk for
pyelonefrit. Det kan ocksa leda till tidigare férlossning.

- Fore urologiska ingrepp

7. Nar ska man utreda pat. med UVI?

Upprepade infektioner med proteus mirabilis (utan tecken pa sten) och sa bér man utreda

om det finns konkrement. Samt vid recidiverande pyelonefriter. Dessutom ska man utreda

om infektionen ar orsakad av ureasproducerande bakterier, eftersom det foreligger risk for
utveckling av strukturella forandringar.

8. Dosering av antibiotika vid nedsatt njurfunktion.

Huvudsakligen renal utséndring:
- Aminoglykosider (Ex. Nebcin)
- Betalaktam (Ex. Kavepenin)
- Glukopeptid (Ex. Vancomycin)
- Levofloxacin (Ex. Tavanic)
- Ofloxacin (Ex. Tarivid)

Om de metaboliseras i levern behdver man inte bry sig.
Dosering: Ta hansyn till GFR. Om Iag GFR = mindre dos.

9. Hur raknar man ut kreatininclearance

F x (140 - alder) x vikt(kg) / Serumkrea (umol/I)

F for man= 1.23 och kvinnor=1.04

Clearance (engelska, 'rening'), allman term med vilken man kvantitativt betecknar hur snabbt en substans
elimineras fran kroppen, i regel fran blodet. Den anvands huvudsakligen som ett funktionsmatt fér njurarna vad
galler deras férmaga att utsondra i kroppen bildade slaggprodukter. Clearancevardet anger hur stor volym
blodplasma som per tidenhet renas fran substansen i fraga och anges i ml/min. Det bestdms genom samtidig
analys av halten av en kroppsegen substans, t.ex. kreatinin, i blod och urin, eller genom injektion av en
testsubstans, t.ex. inulin, paraaminohippursyra eller krom-EDTA, vars elimination f6ljs genom upprepade
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blodprov, ev. ocksa urinprov. Leverfunktionen kan pa analogt satt bedémas genom matning av clearance for
galaktos eller bromsulfalein.

10. Vilka infusionsvatskor ska anvdndas och vad innehaller dessa for elektrolyter

Ringer-Acetat: Isoton
- Aktiva innehallsamnen ar natriumklorid 5,86 g, kaliumklorid 0,30 g,
kalciumkloriddihydrat 0,29 g, magnesiumkloridhexahydrat 0,20 g och natriumacetat
trihydrat 4,08 g per 1000 ml infusionsvatska.
- Ovriga innehéllsimnen &r vatten for injektionsvitskor och saltsyra (for justering av
pH-vardet).

Voluven:
- 1000 ml infusionsvétska innehéller: poly (0-2-hydroxietyl) stirkelse 60 g. Ovriga
amnen: natriumklorid, saltsyra, vatten for injektionsvatskor.

Vid septisk chock leder vatskeutrddet till extra vaskuldara 6dem, jamnfor med hypovolem
chock.

Case 2 - Luftvdgsinfektion

Introduktion

Symtom pa typisk pneumoni:

Snabbt insjuknande, hog feber och frossa, vilket oftast
forekommer fére debuten av hosta. CRP och LPK ar i de
flesta fall hoga medan SR oftast inte hunnit 6ka namnvart.

Symtom pa atypisk pneumoni:

Mindre allmanpaverkade, har oftast haft torrhosta och huvudvark under en langre period
och det finns ofta en positiv epidemiologi. SR brukar vara mycket hog men LPK @r normala.
CRP kan variera, men ar i forhallande till den hoga SR relativt lag.

Symtom pa nosokomial pneumoni:
Relativt ospecifika men ofta feber, leukocytos, purulent luftvagssekret och nytillkomna
infiltrat pa lungrontgen.

Det ar dock lika viktigt att ha pneumoni i dtanke hos patienter med enbart feber, eller feber
kombinerat med t ex mag-tarmsymtom. Meningitsymtom kan forekomma vid apikala
pneumonier. Diarré ar ett relativt vanligt debutsymtom vid bakteriemisk
pneumokockpneumoni. Takypné kan initialt vara enda symtomet pa en pneumoni.

Diagnos: Noggrann klinisk undersékning med auskultation av lungorna ar basalt. | de flesta
fall ar det tidigaste auskultationsfyndet ett nedsatt andningsljud pa ndgon av baserna.
Senare tillkommer eventuella biljud och kanske dampning. Tank pa att en éverlobspneumoni
kanske endast hors over framre delen av thorax, och en mellanlobspneumoni endast i
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axillen. Var frikostig med lungrontgen men tank pa att den kan ta nagot eller nagra dygn
innan férandringarna syns.

1. Vanligaste agens vid samhallsforvarvar/nosokomial pneumoni

Samhallsforvarvad: Andel:
Streptococcus pneumoniae (typisk) 25-45 %
Mycoplasma pneumoniae 5-10%
Haemophilus influenzae (typisk) 3-5%
Influensa A och B 3-5%
Legionella spp 2-4%

Nosokomial:

- Pneumoni som forvarvas pa sjukhus eller vardinrattning, och debuterar tidigast 48
timmar efter inldggning. Beroende pa smittdmnets inkubationstid kan sjukdomen
dock daven debutera efter utskrivning.

- Diffdiagnoser: lungemboli, atelaktas, aspiration med kemisk pneumonit, ARDS

Vardavdelning:

- S. Pneumoniae

- H.Influenzae

- S. Aureus

- G- enterobakterier

-> Empirisk behandling: Bensyl-Pc, 1 -3 g x 3 iv.

Patient i respirator pa IVA:

- G- enterobakterier

- P.Aeruginosa

- S. Aureus

-> Empirisk behandling:
1. Ceftazidim iv (Betalaktamasstabil cefalosporin: Fortum 1-2 g var 8-12 timme
2. Piperacillin/Tazobaktam (bredspektumab+betalaktamashammare: Tazocin) 4

g var 6:e timme

3. Karbapenem (Betalaktamab; Invanz, Tienam, Meronem) 0,5-1 g var 6-8 timme

Barnavdelning: RS-virus

2. Antibiotikabehandling av dessa

Generell behandlingsstrategi for samhallsforvarvad:

Nagot dygns sjukhusvard for att fa kontroll. Risken for forsamring ar storst under det forsta
dygnet. Regelbunden uppfdljning av puls, BT och AF. AF > 20 kan vara ett tidigt tecken pa
hypoxi a kontroll med pulsoximeter eller eventuellt arteriell blodgas. Eventuellt
andningsunderstdd och andningsgymnastik. Antibiotikabehandling ska inledas snarast efter
att prover sdkrats, maximum inom 8 timmar. Antibiotikavalet gors till en bérjan pa empiriska
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grunder, men skall i princip alltid vara effektiv mot pneumokocker. Férsta doserna troligen
iv. Kan darefter overga till po. Total behandlingstid med antibiotika: 10 dygn. Nar specifik
bakteriell etiologi blir kind anpassas antibiotikabehandlingen. Uppféljning efter 6-8 veckor
beroende pa alder och grundsjukdom. Som profylax eventuellt vaccinering mot influensa och
pneumokocker.

Pneumokockpneumoni

- Antibiotikaval: Penicillin V 1-1,6 g x 3 i 7 dagar eller Bensylpc 3 g x 3 iv

- Pc-allergi: Erytromycin (Makrolid; Ery-Max) 0,5 g x 2 eller roxitromycin (Makrolid;
Surlid) 150 mg x 2 eller klindamycin (Linkosamid; Dalacin) 300 mg x 3 i 7 dagar

- Vanligaste orsaken till pneumoni och det agens som orsakar flest dodsfall.

- Plétsligt insjuknande med frossa och hog feber ar typiskt.

- Status pulm: dédmpning, nedsatt andningsljud eller harda rassel 6ver det affekterade
omradet. Om en hel lob dr angripen kan rassel saknas.

- Lungrontgen: Mer eller mindre utbredda alveoldra fortatningar, oftast
sammanflytande och omfattande en del av en lob.

- Lab: CRP > 100 (> 200 talar mycket starkt for en bakteriell pneumoni), LPK > 15

- Diffdiagnoser: Stafylokock- och Klebsiellapneumoni

Haemophilus influenzaepneumoni — vanligast hos dldre med KOL samt barn < 2 ar

- Antibiotikaval: Amoxicillin 0,5 g x 3

- Pc-allergi: Doxycyklin (Tetracyklin; Doxyferm) 100 mg 2 x 1 forsta dagen, sedan 1 x 1 i
8 dagar; Cefuroxim (Cefalosporin) 0,75 -1,5 g x 3 iv eller Cefotaxim 1 g x 3 iv

- Kapslade Haemophilus influenzae typ b (Hib) orsakar i regel invasiva infektioner med
sepsis och ses oftast hos de minsta barnen. Foregas ofta av nagon till nagra dagars
luftvagssymtom. Darefter dominerar de septiska symtomen med pl6tslig debut av
hog feber och frossa.

- KOL-patienter drabbas av bronkopneumonier orsakade av okapslade Haemophilus
influenzae. Brukar fa succesivt tilltagande symtom, som vid en akut exacerbation
med 6kande hosta, purulenta sputa och mattlig feber.

- Lab: Ett hogt CRP kan stodja tanken pa pneumoni

- Diffdiagnos: Pneumoni orsakad av Moraxella catarrhalis

Stafylokockpneumoni

Ovanlig orsak till samhallsforvarvad, men associerad till en mortalitet pa 20 %. Viktig att ha i
atanke vid pneumoni som komplikation till en virusinfektion, ffa. influensa, hos aldre,
nedgangna patienter. Hos iv missbrukare ar pneumonin ofta sekundar till en hematogen
spridning fran en hogersidig endokardit och brukar ha ett godartat férlopp.

Skiljer sig inte kliniskt eller labmassigt fran pneumokockpneumoni. Den hematogent spridda

infektionen syns dock pa rontgen som multipla, spridda, bollformade lesioner. Inom nagra
dagar sker sedan en smaltning och abscessbildning i dessa lesioner.
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3. Agens/symptom/behandling av atypiska pneumonier

Begreppet atypisk pneumoni anvandes i borjan av 1900-talet for att karakterisera infektioner
som inte tedde sig som klassisk, lobar pneumokockpneumoni plus att inte penicillin
fungerade pa dessa.

Agens: Mycoplasma pneumoniae, Legionella pneumophila, Chlamydia pneumoniae och
Chlamydia psittaci. Gemensamt ar en viss likhet i klinisk bild, samt att de inte svarar pa
betalaktamantibiotika.

Mykoplasma pneumoniae

Antibiotikaval: Erytromycin (Makrolid; Ery-Max, Abotticin) 0,5 g x 2 eller Roxitromycin
(Makrolid; Surlid) 150 mg x 2 i 7 dagar eller Doxycyklin (Tetracyklin; Doxyferm) 100 mg 2 x 1
forsta dagen, sedan 1 x 1i 8 dagar

Epidemiologi: Yngre vuxna 15-45 &r. Pdgdende epidemi med manga sjuka i OLI-symptom
Insjuknande: Langvarig torrhosta, huvudvark, mattlig feber

Status/Lab: Ingen eller mattlig allmanpaverkan. Langvarig, besvarande hosta. (Hog SR)

Chlamydia pneumoniae

Antibiotikaval: Erytromycin (Makrolid; Ery-Max, Abotticin) 0,5 g x 2 eller Roxitromycin
(Makrolid; Surlid) 150 mg x 2 i 7 dagar eller Doxycyklin (Tetracyklin; Doxyferm) 100 mg 2 x 1
forsta dagen, sedan 1 x 1i 8 dagar

Epidemiologi: Ovanligt hos barn. Pagaende regional epidemi. Varnplikttjanstgoring.
Insjuknande: Bifasiskt forlopp over flera veckor, mattlig eller ingen feber, ofta svalgsmartor
och heshet.

Status/Lab: Opaverkad patient. Faryngit. (Hog SR)

Chlamydia psittaci

Antibiotikaval: Erytromycin (Makrolid; Ery-Max, Abotticin) 0,5 g x 2 eller Roxitromycin
(Makrolid; Surlid) 150 mg x 2 i 7 dagar eller Doxycyklin (Tetracyklin; Doxyferm) 100 mg 2 x 1
forsta dagen, sedan 1 x 1i 8 dagar

Epidemiologi: Ovanligt hos barn. Fagelkontakt t ex i zooaffar.

Insjuknande: Pl6tslig frossa och feber, torrhosta. Ofta svar huvudvark.

Status/Lab: Allmanpaverkan. Relativ bradykardi.

Legionella pneumophila

Antibiotikaval: Levofloxacin (Kinolon) 500 mg x 2 iv el po, Erythtromycin (Makrolid): 21
dagars behandling.

Epidemiologi: Aldre patient med kronisk sjukdom. Exposition fér aerosol. Utlandsresa.
Insjuknande: Ofta bara hog feber. Magsmartor och diarré, huvudvark och hosta. Konfusion
kan tillstota.

Status/Lab: Allmanpaverkan. Relativ bradykardi. Férvirring/desorientering. Forhojda ASAT,
ALAT och serumkreatinin.

54



J. Brauns, E. Fagerholm, J. Hallbeck, A. Hallgren Internmedicin — T7 Malmo VT-10
A. Hedlund, A. Hilbert, H. Rybczynska INFEKTION

4. Antibiotikabehandling vid penicillinallergi (typ 1 och ej typ 1) och resistenta
pneumokocker

Vid typ 1 - IgE-medierad reaktion med urtikaria. Anafylaxi eller Quinke-6dem ar ovanliga —
bér inga andra betalaktamab anvdndas med undantag fér monobaktam for vilket ingen
korsallergi forekommer. Erytromycin (Makrolid: Ery-Max, Abboticin), Roxitromycin
(Makrolid: Surlid)

Vid ej typ 1 — makulopapul6sa utslag utan klada, sk lakemedelsexantem — kan
penicillinbehandlingen fortsattas och vid nasta tillfalle kan penicillin ges igen. Vid samtidig
klada bor dock behandlingen upphdra och vid nasta tillfalle bor penicillin undvikas eller ges i
provdos. Cefalosporiner kan ges utan andra atgarder.

Vid resistenta pneumokocker: Enligt Inga: Telitromycin po (Ketolid: Ketek) 800 mg x 1i 7-10
dagar vid samhallsforvarvad pneumoni. Enligt Infektionsmedicin: Cefotaxim

5. Antibiotikabehandling av KOL (akuta exacerbationer)

Vid KOL ar det vanligt med kronisk bakteriekolonisering av de nedre luftvagarna, ffa. med
H.influenzae, H.parainfluenzae, S.pneumoniae och Moraxella catharralis.

Akut exacerbation innebar i regel att patienten far 6kad hosta, mer sputa eller dyspné och
eventuellt feber.

Pneumokocker eller H.influenzae, men dven andra potentiellt patogena luftvagsbakterier,
kan ofta isoleras i sputumodlingar fran patienter med forsamring av sin KOL, och anses
darfor vara orsaken till den akuta exacerbationen. Det ar dock svart att avgéra om ett
odlingsfynd speglar en koloniserande eller en invasiv bakteriepopulation. Aven
virusinfektioner kan sannolikt vara en vanlig orsak till akuta exacerbationer. | férsta hand bor
man behandla patientens bronkkonstriktion och eventuella hypoventilation.

Antibiotika har endast visats gora nytta vid svarare exacerbationer av sk Anthonisen typ:
Anthonisen typ 1=0kad dyspné, 6kad sputumvolym och 6kade purulenta sputa
Anthonisen typ 2=minst ett av ovanstdende symtom samt antingen hog feber eller kraftig
forhojd CRP eller allmédnpaverkan

Antibiotika kan 6vervagas vid svar underliggande sjukdom (FEV<50 %), fyra eller fler
exacerbationer per ar, samt vid intensivvardskravande exacerbation.

Antibiotikan ska i forsta hand vara effektiv mot pneumokocker och H.influenzae.
Antibiotikan bor varieras sa att patienten inte far samma preparat som han/hon fatt vid de
tva senaste behandlingstillfallena, sk vaxelbruk.

Forstahandsval vid indicerad antibiotikabehandling:

1. amoxicillin (Betalaktamab; Amimox, Imacillin) 500 mg x 3 i 7-10 dagar.

2. doxycyklin (Tetracyklin) 100 mg x 2 x 1 forsta dagen, sedan 1 x 1i 8 dagar

Andrahandsval vid indicerad antibiotikabehandling:
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Bactrim (Trimetroprimsulfa) 2 x 2 i 5-7 dagar (ev dosreduktion hos dldre)

Sammanfattning

Pneumoni  Oppen vard 1:a handsval Oppen vérd 2:a handsval, fra vid KOL/kronisk bronkit

Sjukhus
Typisk Penicillin V. Vid ev terapisvikt: doxycyklin el makrolid Amoxicillin. Vid ev
terapisvikt doxycyklin. Bensylpenicillin alt cefotaxim vid stor risk for PRP
Atypisk Makrolid el doxycyklin. Makrolid el doxycyklin.

Atypisk - Misstanke om Legionellapneumoni
Mofloxacin/levofloxacin alt makrolid+bensylpenicillin

Nosokomial - vardavdelning Cefotaxim
Nosokomial - IVA Piperacillin/Tazobaktam alt
Karbapenem

Case 3 — CNS—-infektioner

Meningit

Definition: Inflammation av hjarnhinnor och cerebrospinalvatska. Med hansyn till
symtomens insattande, brukar sjukdomen indelas i

- Akut meningit med debut av neurologiska symtom inom 24 timmar.

- Subakut meningit med debut av neurologiska symtom inom 1-7 dygn.

- Kronisk meningit med debut av neurologiska symtom efter 7 dygn.

Orsak: Akut meningit orsakas oftast av bakterier ff.a. Streptococcus pneumoniae, Neisseria
meningitidis, Haemophilus influenzae.

Symtom:
- Inledningsvis ofta OLI eller krampanfall.
- Huvudvark.
- Nackstelhet.
- Feber och frossa.
- Fotofobi.
- lllamaende och kradkningar.

Status:
- Hudkostym: Petechier
- Pupiller: Staspupill
- Oronen: Otogen meningit

Diagnos:
- Nackstelhet.
- Kernigs test positiv (oformaga att i sittande stdllning halla underbenen strackta eller
att i liggande lata benen foras strackta upp i 90-100 graders vinkel mot kroppen).
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- Papillodem.

- Forandrade reflexer i 3:e (n. oculomotorius), 4:e (n. trochlearis), 6:e (n. abducens)
och 7:e (n. facialis) kranialnerverna.

- Extracerebrala infektioner t ex sinuit, otit, mastoidit, pneumoni, UVI, tandinfektion.

- Trotthet, irritabilitet.

Differentialdiagnos: Subakut meningit, ofta med virusetiologi. Cerebral abscess. Encefalit.
Subaraknoidalblédning. Hjarntumor. Viktigaset diff.diagnosen ar Subarach.blédning vilken
karaktadriseras av ett urakut insjuknande med intensiv huvudvark och
medvetsloshet/svimning.Diagnosen stalls med hjalp av pavisande av blod i CSV eller via CT.

Utredning: Lumbalpunktion, blododlingar, odlingar fran misstankt infektionsfokus, Hb, SR,
CRP, LPK, Diff, P-Glukos, Elektrolytstatus, S-Kreatinin, EKG, Blodtryck, Datortomografi hjarna.

Encefalit

Inflammation i hjarnan, ofta orsakad av virus, t.ex. TBE. Feber, huvudvark och EEG-
forandringar ar vanliga symtom. Neurologiska bortfallssymtom (talrubbningar, férlamningar)
och personlighetsforandringar kan férekomma.

Virusencefalit ar en allvarlig sjukdom som kan drabba alla aldrar och dar tidig diagnos ar
ytterst viktig.

Orsaker:
a. Herpessimplex typ 1 ar det vanligaste och det allvarligaste smittamnet.
b. Andra virus som orsakar encefalit i Sverige ar fastingburen encefalit virus (TBE),
Influensa A, enterovirus och Varicella zoster virus.
c. Mer sallsynta agens ar cytomegalovirus, Epstein Barr virus och morbilli.
d. Vid generaliserad encefalit hos nyfédda ses Herpes simplex typ 2 virus.

Hos vuxna orsakas oftast Herpes simplex typ 1 encefalit av en reaktiverad latent infektion
fran bakhornsceller i ryggmargen. Istallet for att aktiveras och spridas i perifer riktning
(munsar) kan viruset i séllsynta fall transporteras i central riktning, da vanligen till omradet
frontotemporalt i hjarnan. Férst uppkommer en diffus inflammatorisk férandring som senare
nekrotiseras. Infektionen kan drabba alla aldrar och kan upptrada alla arstider.

TBE forekommer framfér allt i Ostersjons skdrgard fran Stockholm och séderut samt kring
Vanern och Vattern under var och sommar. Langsam spridning har pa senare ar skett till
andra delar av Sverige t ex vastkusten.

Influensaencefaliter ses under pagaende influensaepidemier vintertid.

Symtom:
- Feber och huvudvark brukar vara initiala symtom
- Dysfasi
- Desorientering och forvirring
- Luktsensationer
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Kramper
Sankt vakenhet

Kliniska fynd:

Kognitiva defekter (minne)

Fokala neurologiska symtom

Oftast EJ nackstelhet

Feber

Aggressivitet, personlighetsforandringar

Differentialdiagnos: Intoxikation, Diabeteskoma, Bakteriell meningit, Stroke,
Mycoplasmaencefalit, Akut dissimenerande encefalit (ADEM), Kollagenos ex SLE ,Tuberkulds
meningit, Borreliaencefalit.

Utredning:

Akut CT-hjdarna eller MR-hjarna. CT-hjarna ar ofta normal i initialskedet daven vid
Herpes simplex typ 1 encefalit.

Lumbalpunktion: Celler, protein, glukos, PCR Herpes simplex typ 1, allman odling,
antikroppsanalys Herpes simplex typ 1.

Spar likvor for ev senare diagnostik

EEG

Serum-IgM TBE i endemiska omraden

Serologi mot influensa om endemisk situation

Spar serum for ev senare diagnostik

Skulle ovanstdende prover ej ge diagnos kan provtagningen utvidgas med exempelvis:

Serologi mycoplasma, borrelia
PCR-test i likvor mot Varicella zoster, EB virus, cytomegalovirus, enteroviros
WR (Wassermannreaktion)

Allmant om CNS—infektioner
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WO EISI T edle]yl r en av hornstenarnainom diagnostiken betraffande infektioner i CNS:

Virus eller Borreliaorsakad Bakteriell Tuberkulos

Utseende Klar Grumlig Opalescent
(halvgenomskinligt)

Farg Farglos Farglos Gulaktig
LPK tot./L <500 x 10° >500 x 10° Cirka500 x 10°®
Monocyter Dominerar EaX Dominerar
Neurtrofilaceller Fa Dominerar Fa
Protein Lattforhojt Forhojd Mycket hogt
Sockerkvot >0.5 <0.5 <0.2
Laktat Lite forhojt Hogt Hogt

X =Vid meningit orsakad av L.monocytogenes ses en hdgre andel monocytara celler
CNS-infektioner ter sig ofta med sasongsbundna, vilket ger lite guidening i diagnostiken.
Meningokockinfektioner forekommer ffa. under vinterhalvaret. Medan enterovirus brukar
uppkomma under sommaren. Vad betraffar TBE, intraffar de flesta fallen da fastingjaveln ar
mest aktiv dvs. under varen, sommaren och forhosten.

Bakteriellameningiter forekommerimarkanta aldersvariationer:

Aldersgrp. Vanligaetiologiskaagens

0-1 man E. coli, Grp. B-strep., Listeria

1man-1ar Strep. Pneumoniae

1-30ar Nisseria meningitidis

30-70 ar Strep. Pneumoniae

>70ar Strep. Pneumoniae, E.coli, Haemophilus, Listeria

Ofta ar CNS-infektioner sekundarmanifestationer till ett infektionsfokus utanfér CNS.
Pneumokockmeningit: Foreligger otit eller annan luftvagsinfektion (samma galler for
Haemophilus influanzae)

Virusinfektioner i CNS karaktariseras oftast av dubbelinsjuknande: Dar fas ett ger difusa
symtom med feber och trétthet under en period och darefter far pat. meningit eller
encefalit.

Detta ar inte alls fallet vid en bakteriell CNS-infektion: toksnabbt forlopp, mer allvarliga och
medvetande graden paverkas. Foreligger typisk nackstelhet (= meningeal inflammation). Vid
uttalad sepsis formar inte kroppens immunférsvar att svara pa infektionen, vilket gor att
nackstelheten uteblir.

Fokala neurologiska symtom ses vid encefalit, abscesser och septiska embolier till CNS (tex. i

samband med endokardit). Synrubbningar, talrubbningar och évergaende svaghet i armar
och ben bor kopplas ihop med septiska embolier.
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Behandling:

Radiologiska undersékningar ger inget av varde for meningit, ddremot om man misstanker
hjarnabscess eller epiduralabscess. Vad betraffar neurofysiologiska undersokningar sa har de
begransat varde i CNS-infektioner férutom vid Herpes-Encefalit (EEG, visar unilaterala "spike
and waves" i frontotemporala omradet).

Blod-CSV barridren: Utgors av plexus choriodeus (tight junctions) alltsa kan inte vattenl6sliga
molekyler passera. Dock vid meningit bryts tigh junctions ned och antibiotikan kommer in.
Man ska alltsa inte minska pa dosen bara for att pat. blir successivt battre, eftersom porten
successivt stangs.

Blod-hjarn barridaren: Ugérs av hjarnans andkapillarer och gliaceller. Har passerar dven
vattenldsliga molekyler. Parenteralbehandling fungerar fin fint och anvands tills infektionen
ar under kontroll. | vissa specialfall kan man administrera farmaka (galler ffa. Vankomycin,
aminoglykosider och amgotericin B) intraventrikulart.

Enligt klin. ass: Kortison ges i 3 - 5 dagar till alla meningiter i hastdoser. Ges 20 min fore
antibiotikan.

Fraga 1 - Vilka agens ger meningit och hur behandlas dessa?

Bakteriella

Meningokocker, pneumokocker, H.influenzae och L. monocytogenes svarar for cirka 90% av
purulent bakteriell meningit. Pneumokocker dominerar stort.

Initialt kan antibiotika valjas enligt nedan (modifieras efter odlingssvar). | vardprogrammet
for bakteriella CNS-infektioner fran Svenska Infektionslakarforeningen rekommenderas 4
doser beta-laktam- antibiotika per dygn grundat pa beta-laktamernas korta halveringstid.
Det finns inga studier som visat att 4 doser per dygn ger battre resultat an 3 doser.
Traditionellt har regimer med 3 doser per dygn anvants i Sverige, med mycket goda kliniska
resultat. Bada alternativen anges nedan.

- Meningokocker: Cefotaxim eller ceftriaxon. Ges alltid iv, 3 g x 3-4 iv. Normalt i 5 dagar

- Pneumokocker: Bensylpenicillin4 gx3iv,alt3gx4iv (<40 kg 100 mg/kg x 3-4)i10
dagar

- Pneumokocker (penicillinresistenta): Cefotaxim (Claforan, Cefotaxim Sandoz) 3 gx3-4iv
(< 40 kg 75 mg/kg x 3-4) i 10 dagar

- H.influanzae (kan dven dessa vara penicillinresistenta): Cefotaxim (Claforan, Cefotaxim
Sandoz) 3 gx3-4iv(<40kg75mg/kg x 3-4) i 10 dagar

- L.monocytogenes: Ampicillin (Doktacillin) 4 gx 3iv,alt 3gx4iv (<40 kg 100 mg/kg x 3-
4) i 10-14 dagar, vid immunosuppression kravs ibland langre behandling
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Virala

Enterovirus, Polio, Coxsackie A, B. ECHO-virus. Herpes typ 2 kan ge meningit (tamligen
sallan). Polio ar den allvarligaste av dem och kan ge pareser och meningit. Den har vi dock
lyckats att vaccinera bort.

Herpes simplex virus-2 behandlas med Aciklovir. Enterovirus behandlas med symtomatisk
behandling.

Fraga 2 — LP-analyser vid virus/bakteriell meningit

Lp-analyservid virus/bakteriell meningit/borrelia/herpes encefalit/TBC/listeria

Virus eller Borreliaorsakad Bakteriell Tuberkulos
‘ Utseende . Klar . Grumlig ’ Opalescent
(halvgenomskinligt)
‘ Farg . Farglos . Farglos . Gulaktig
LPKtot./L <500 x 10° |>500x10° | Cirka500 x 10°
' Monocyter . Dominerar . EaX . Dominerar
'Neurtrofilaceller | F4 | Dominerar 'Fa
‘ Protein . Lattforhojt . Forhojd ’ Myckethogt
' Sockerkvot . >0.5 . <0.5 . <0.2
' Laktat Lite forhojt ‘ Hogt ’ Hogt

X =Vid meningit orsakad av L.monocytogenes ses en hégre andel monocytara celler

Lumbalpunktion ar en viktig diagnostisk undersokning som kraver viss forsiktighet och i
foljande situationer bér LP EJ utforas:

1. Vid fokala neurologiska symtom som kan vara tecken pa hjarnabscess.

2. Vidtecken pa forhojt intrakraniellt tryck. Vid detta tillstdnd kan man se tex.:
talrubbningar, svaghet i ena sidan, olikstora pupiller samt att de reagerar olika pa
ljus. - Gor CT forst.

RLS >4
4, Okad blédningsbenigenhet.

w

Fraga 3 — Symtom vid bakteriell-/virusmeningit kontra encefalit

Meningit Encefalit
Nackstelhet Personlighetsférandring
Svar huvudvark Latens

Fraga 4 — Diagnostik och behandling av herpesencefalit

P3a 80-talet revolutionerades behandlingen med hjalp av Aciklovir och mortaliteten sjonk
fran 80 % till 20 %. Fortfarande far dock 6ver hilften som Gverlever resttillstand. Det ar ett
ovanligt tillstand (2-3 fall per miljon invanare och ar).

61



J. Brauns, E. Fagerholm, J. Hallbeck, A. Hallgren Internmedicin — T7 Malmo VT-10
A. Hedlund, A. Hilbert, H. Rybczynska INFEKTION

Hos vuxna orsakas oftast Herpes simplex typ 1 encefalit av en reaktiverad latent infektion
fran bakhornsceller i ryggmargen. Istallet for att aktiveras och spridas i perifer riktning
(munsar) kan viruset i sallsynta fall transporteras i central riktning, da vanligen till omradet
frontotemporalt i hjarnan. Férst uppkommer en diffus inflammatorisk férandring som senare
nekrotiseras. Infektionen kan drabba alla aldrar och kan upptrada alla arstider.

De neurologiska symtomen foregas oftast av en influensaliknande sjukdomsbild. LP bor
utféras snaras mojligt vid misstanke om diagnosen. PCR-analys for HSV-DNA kan utforas,
men kan dock vara negativt i likvor under de forsta 3 dagarna efter debuten av neurologiska
symtom. Diagnosen kan verifieras via intratekala AK:s mot HSV i likvor, men dessa ses forst
efter 2 veckors sjukdom. EEG &r ett annat bra satt att diagnosticera (EEG, visar unilaterala
"spike and waves" i frontotemporala omradet).

Aciklovir behandling ska inledas direkt vid misstanke. Hog alder och sankt medvetande grad
ar tva typiskt daliga prognostiska markorer. Rekommenderad aciklovirdos ar 10-15mg/kg x 3
iv. och behandlingen bor fortga i 14 - 21 dagar. Antiepileptika ges mot ev. kramper och
kortison ges mot ev. hjarnédem.

Fraga 5 — Nar ska CT goras fore LP?
a. Vid fokala neurologiska symtom (kan vara tecken pa hjarnabscess)
b. Tecken pa inkldamning:
- RLS4 eller samre
- Ljusstela pupiller
- Okat blodtryck med bradykardi
- Rubbat andningsmonster

- Strackkramper
- Ensidiga neurologiska symtom

c. Bloédningsbendgenhet (Dock ej pa septiska pat):PK>1,8 och Trc<30
d. Pagdende eller nyligen epileptiska kramper
Fraga 6 — Borreliameningit (symtom och behandling)
Borreliameningit kallas dven Neuroborrelios eller Lyme disease.

Epidemiologi/Patogenes:
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Orsakas av spriocheten Borrelia Burgdorferi, vilken kommer till oss fran fastingar (vanligtvis
Ixodes Risinus), mellanvard ar ffa. radjur och gnagare. Sprirocheterna infekterar bettstéllet
och ses ett ringformat utslag, Erytema Migrans (EM). Ibland syns multipla EM, vilket ar

p _

tecken pa hemalt‘ogen spridnih'g.-
Infektionen kan sedan utvecklas till att ge symtom fran CNS (meningit, radikulit,
facialispares) och leder (artrit) samt i sdllsynta fall hjartat (kardit). Borrelia ar den vanligaste
orsaken till plotslig facialispares hos barn.

Diagnostik:

- Kliniska bilden: EM viktigt att hitta i anamnesen. Dock knappt 10% av patienterna
utvecklar multipla erytem. Detta, liksom feber, anses utgora tecken pa disseminerad
infektion med 6kad risk for spridning till andra organ.

- Inga blodprover ar till hjalp for diagnosen

- Antikroppstitern ar ofta negativ

- Hos vuxna ar radikulitsmartor vanliga

Differentialdiagnostik:
- Bettreaktion (forsvinner inom 1 vecka)
- Kontaktallergi
- Svampdermatoser
- Erysipelas

Behandling:

Bensyl-Pc eller ceftriaxon iv eller doxycyklin oralt under 10 - 14 dagar. Patienter med EM bor
ges Kavenpenin i dos 1g x 2 redan da utslaget upptrader. Fordrojs behandlingen kan
kvarstaende men uppkomma. Amoxicillin kan vara ett alternativ till barn som inte tal
smaken av vanligt PcV.
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Case 4 — Endokardit/Osteit

Endokardit

Definition:

En infektion i endokardiet inkl. klaffapparaten, men dven infektioner i de centrala
blodkarlen, vid tex. 6ppetstaende ductus Botalli. Endokardit férekommer ffa. i mitralis och
aortaostierna. Engagemang av tricuspidalis — iv.-missbrukare (agens: Staph. Aureus eller
Pseudomonas aeruginosa (G- -stav).

Aldre indelning:
Akuta, subakuta och kroniska (beroende pa hur lang tid pat. 6verlevde). Dock finns ett
praktiskt varde, eftersom de ar forknippade med olika agens/kliniska férlopp.

Akut: Kraftig patogen, tex. Staph. Aureus. Sjd. progredierar inom dagar/timmar.

Subakut (endocarditis lenta): Mer utdraget férlopp, veckor — manader. Vanligaste
patogenen ir alfastreptokocker, Strep. Viridans (G+). Aven Enterokocker.

Modern indelning:
1. Endokardit i nativ (kroppsegen) klaff (NVE) i vanster hjartat.
2. Protesendokardit (PVE), hit rdknas dven pacemakers.
3. lIsolerad hogersidig endokardit hos iv.-missbrukare.

Incidens: 50 fall / miljon inv. och ar (legat konstant under en langre period). Om det &r nagon
som Okar sa ar det PVE, dar den betydande delen dr nosokomialt / periop. forvarvade (12

manader efter klaffop.).

Det dar samma risk att drabbas av endokardit om du ar opererad med en mekanisk eller
biologisk klaff.

Mortalitet: | Sverige cirka 10 % (lagst i hela varlden).

Bakterier:
Lagvirulenta (behov av vidhaftning mha.) Hoégvirulenta
Avlagring av trombocyter och fibrin Angriper tidigare helt friska klaffar
Turbulent blodfléde Pa kort tid smalter klaffarna ner och akut
hjartsvikt utvecklas
Storleken av tryckgradienten 6ver ostiet Okad risk vid: pacemaker, septumdefekter
oSV.

Vidhéaftningsfémagan ar olika for olika bakterier. Darfor ar Strep. Viridans vanligare vid
endokardit an tex. grampositiva difteroida stavar. Trots att bada ar vanligt i blodet vid
tandlossning.
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Agens Andel: Ovrigt:
Alfastrep./S. Viridans | 25-30% | S. Viridans: kommer fran munhalan och har ett subakut
forlopp.
Staf. Aureus 30-40% | Dominerande orsaken till hogersidig endokardit hos

iv.-missbrukare.

Enterokocker 5-15% Aldre patienter. Ar i regel svarbehandlade pga.

antibiotikaresistens. Kommer in i blodet efter
urogenitala/kolorektala ingrepp.

Svampendokarditer Ovanliga Kan forekomma hos pat. som har

antibiotikabehandlats lange.

Symtom:

Blasljud (auskultera pat. med grampositiv sepsis dagligen)
Feber (subakut: overstiger sallan 39°C, akut: hog remitterande feber)
Trotthet
Viktnedgang
Nattliga svettningar
Anemi
Hematuri
Splenomegali
Tecken pa hjartsvikt (6dem, dyspné och hosta)
Embolisering (Cirka 1/3 av pat. har neurologiska symtom pga. embolisering till CNS.):
o Hud: petechier, pustler
o Handflator/fotsulor: Oslers knutor
o Nagelbaddar: Strimformade blédningar
o Ogonbottnar: Roths flackar

Diagnostik: Blododla! Minst 3 omgangar med olika insticksstédllen, innan antibiotika insatts
pa endokarditmisstanke. Resistensbestamning + MIC-bestamning utfors alltid.

Vid subakut utvecklas stegvis en normokrom, normocytar anemi.

CRP vid: Akut: > 100, Subakut: = 50

Leukocytos saknas vid subakut medan vid akut endokardit oftast uppvisar neutrofil
granulocytos.

TEE, speciellt viktigt vid PVE, da vegetationerna ar som minst. Med TEE kan dven
paravalvuldra abscesser och aneurysm ofta pavisas. En negativ eller inkonklusiv TEE
utesluter inte endokardit!

Behandling:

Antibiotika med baktericid verkan skall anvdandas och medel med synergistisk effekt skall
kombineras. Oftast kombineras ett penicillin med en aminoglykosid initialt, varefter
behandlingen fortsatter med enbart penicillin. PVE kraver langre behandlingstid an NVE. Dar
varierar antibiotikaregimen mycket fran person till person (specialistfall).

Akut kirurgi, med byte av klaffarna kan komma pa tal vid okontrollerbar hjartinsuff. och/eller
multiorgansvikt.
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- Alfastreptokocker (hog pc-kansl.): Bensyl-pc + Aminoglykosid i 2 veckor
- Alfastreptokocker (intermed. pc-kdnsl.): Bensyl-pc + Aminoglykosid i 4 veckor
- S. Aureus: Isoxazolylpc (4-5 veckor) + Aminoglykosid (3-5 dagar)

Vid penicillinéverkanslighet ges Vanco. Detta har dock inte lika god effekt pa grampositiva
kocker.

Differentialdiagnoser:
Endokardit med svampinfektion férekommer (ffa. immunosupprimerade).

Langvarig feber, hog SR, viktnedgang talar annars for:
- Malignitet
- Kollagenos
- Kronisk infektion
- Abscess

Fraga 1 — Hur diagnosticeras endokardit?

- Blododling (tre olika insticksstallen), se till att tvatta noga fora att minimera risken for
hudkontamination.

- TEE ar overlagset, sarskilt vid PVE (protesendokardit).

- Hastigt nytillkommet blasljud (akut).

Fraga 2 - Skillnad mellan akut och subakut endokardit, behandling och agens?

Akut Subakut
Agens: S. Aureus Strep. Viridans, Enterokocker,
Corynebakterier
Behandling: Isoxazolylpc (Ekvacillin) 4 =5 v. | Bensyl-pc + Aminoglykosid i 2
+ Aminoglykosid (3 — 5 dagar) veckor

Fraga 3 — Utredning och behandling av staf.sepsis?

Vid misstanke om att agens i fallet ar staf. Aureus ar det viktigt att inspektera hudkostymen.
Staf aureus sepsis ar vanligare under barnaaren (upp till 20). Odla pa en ganska stor
blodvolym + flera olika insticksstallen samt vid flera tillfallen. Auskultera dagligen efter
blasljud, med tanke pa endokarditrisken.

Om man misstanker att fokus utgar fran munhala : Tandldkare skall konsulteras
Om man misstanker att fokus utgar fran tarmen: Koloskopi (cancer?)

Behandling:
Inled antibiotikabehandling: Kombinera Aminoglykosid med:

- Om ej fokus pa buken eller nosokominal = cefotaxim eller cefuroxin, dvs. Claforan
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- Om misstanke pa fokus i buken: imipenem (karbapenem), dvs. Tienam iv.
- Om pa nosokominal UVI: piperacelin/tazobactam.
- Om sepsis + KAD = Tienam

Obs! Ta alltid hansyn till njurclearance!

Staf. Aureus -sepsis skall i regel behandlas med Ekvacillin + Aminoglykosid.

raga 4 + 5 — Utredning av misstdnkt osteit? Agens och behandling av
osteit/osteomyelit?

Akut hematogen osteomyelit

Etiologi/Patogenes:

Unga manniskors rorben (i forsta hand metafysen) angrips latt av Staf. Aureus pga. sin hoga
affinitet till benmatrix. Detta leder till att benmargen blir oeftergivlig med mikrotromboser
och ischemi = nekroser. Fistlar kan bildas i vilka sekvestrar (avlossade/infekterade
skelettbitar) kan tomma sig.

Diagnostik/Behandling:

Lokal vark och feber far i allmanhet patienten att séka vard. Svullnad och palpationsémhet
upptrader 6ver den drabbade skelettdelen, mera sallan ses rodnad och varmedkning.

Rtg. under de forsta 2 veckorna visar inget. Isotopscintimetri visar ddremot nagot redan
efter ett par dygn. Andra speciella undersékningar som kan vara av varde ar:

ultraljud, CT och MR (bra for att visa utbredningen). Punktionsbiopsi med mikroskopi och
pafdljande odling ger ofta diagnos och etiologi. Det ar viktigt att starta antibiotikaterapin
snabbt, eftersom infektionen annars kan sprida sig till halrum dar farmakan inte har nagon
effekt.

Tack alltid in S.Aureus! Dvs. anvand Ekvacillin 6g/dygn iv. uppdelat pa 3 doser. Klindamycin
kan anvandas vid pc-allergi. Nar infektionen ar under kontroll kan pat. 6verga till peroral
antibiotika. Behandlingstiden bor vara minst 6-8 veckor totalt.

Kronisk osteomyelit

Etiologi/Patogenes:

Kronisk osteomyelit dr en langvarig infektion i skelettet som ofta har ett recidiverande
forlopp med periodvisa forsamringar. Uppkommer oftast sekundart till trauma- eller
operativa ingrepp. Vanligaste agens ar S. Aureus, men dven KNS ar relativt vanligt. Den lokala
processen speglas av osteolys, med samtidig bennybildning. Ofta uppstar abscesser.

Diagnosik/Behandling:

Det ar i princip ingen idé att odla fran pustler eller fistel6ppningar pa huden pga.
kontamination. Vaxt av samma bakterie i tre av fem vavnadsodlingar kravs for att ett
signifikant resultat ska foreligga. Samma undersdokningsmetoder anvands som vid den akuta
formen. Kronisk osteomyelit dr svar att laka ut utan kirurgisk intervention. Recidiv ar vanliga.
Forstahandsantibiotika bor vara: Isoxazolyl-pencilliner eller Cefalosporiner. Radikal kirurgi
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med utskrapning av nekrotiskt ben och margborrning, samtidigt som osteosyntes-
protesmaterial avldgsnas. Ibland kan antibiotikabehandling kravas under flera ar!

Case 5 — Neutropen feber

Diagnostik och 6vervakning av patient med nedsatt immunforsvar:

Patienter med nedsatt immunforsvar uppvisar mindre symtom, eftersom de inte har nagot
immunfdrsvar som svarar pa infektionen. Symtom som hog feber och frossa samt
infektionsprover kan vara ua. hos dessa patienter.

Att en patient har sank immunfdrsvar skall misstankas om:
l. Flera pneumokockpneumonier per ar.
Il. Vanligt agens med ovanlig lokalisation, tex. mykoplasmaorsakad artrit.

Patienter med sankt immunfdrsvar skall noggrant informeras av sin ldkare att vid minsta
tecken pa infektion skall han/hon uppsoka vard. Blododla pa vida indikationer, glom dock
inte att specifikt fraga efter svamp i remissen.

Infektionsrisken 6kar markant nar granulocyterna ar < 500 celler/uL blod. Vid
granulocytopeni bor pat. Overvakas avseende tecken pa sepsis.

Bakterier: Svampar: Virus:
- Listeria - Pneumocystis carinii - Herpesvirusgruppen
monocytogenes - Cryptococcus - Adenovirus
- Legionella species neoformans - HepatitBoch C
- Mycobakterium - Aspergillus - Papovavirus
tuberculosis - Parvivirus B19
- M. Avium - HIvV
- Salmonella
Protozoer: Maskar:
- Toxoplasma gondii - Strongyloides
- Cryptosporium stercoralis
- lIsospora Belli
- Microsporia

Tillstand som ger 6kad infektionsbendgenhet

a) Nyfodd
Okad risk fér invasiva infektioner: E. Coli, GBS samt Listeria monocytogenes.
Prematura barn har 6kad incidens av bakteriell meningit med pneumokocker eller H.
influenzae dessa agens ger ocksa upphov till pneumonier i denna patientgrupp.
Nyfodda saknar IgG-syntes men har materellt 6verférda IgG-antikroppar.

68



J. Brauns, E. Fagerholm, J. Hallbeck, A. Hallgren Internmedicin — T7 Malmo VT-10
A. Hedlund, A. Hilbert, H. Rybczynska INFEKTION

b)

c)

d)

e)

f)

g)

h)

Gammal patient
Orsakerna till infektionsbedgenheten hos de gamla ar multifaktoriella och komplexa.,
ffa. pneumonier och UVI:er.

Malnutrition
Forekommer ffa. i u-lander. Undernaring ger en direkt forsamring av granulocyternas
funktion.

Alkoholism och iv. missbruk
Okad incidens av aspirationspneumonier. Aven elaka hudinfektioner (S. aureus och
Strep. spp.). Enstaka ganger kan iv. missbrukare drabbas av invasiv candidainfektion.
Alkohol = levercirrhos = elimination av bakterier i den portala cirkulationen
hammas = okad risk for septikemi. Upphorandet av alkoholmissbruk leder till total
reversibilitet av infektionsbenagenhet. Alkohol har dven en direkt negativ effekt pa:
1. - Granulocyters migrationsférmaga
2. - Makrofagers och NK-cellers férmaga att fagocytera
Diabetes mellitus
Orsaken ar angio- och neuropati samt defekt makrofag- och granulocytfunktion. Den
hoga sockerhalten i urinen 6kar mojligheten for bakterie- och svamptillvaxt.
Neurogen blasrubbning kan leda till residualurin. Diabetiker har ocksa en 6kad
bendgenhet att fa hudinfektioner, orsakade av ffa. Staf. Aureus och a-hemolytiska
streptokocker.

Aspleni

Mijalten tar hand om kapslade bakterier, vilket leder till att vid avsaknande av detta
organ drabbas man lattare av pneumokocker, H. influenzae och meningokocker.
Splenektomerade individer erbjuds darfér vaccin mot dessa.

Kronisk njursvikt

Uremi predisponerar for infektioner (naringsfysiologiska rubbningar, tekniken vid
dialys samt riklig kateteranvandning). Vid peritonealdialys har pat. en 6kad risk for
peritonit, agens ar da S. Epidermidis eller S. Aureus.

Langvarig kortisonbehandling

Langvarig kortisonbehandling leder till 6kad risk for bakterie- och svampinfektioner.
Dessa satter sig ffa. i hud och slemhinnor. Steroidterapi varannan dag ar sannolikt att
foredra ur infektionssynpunkt.

Typ av Typ av Vanligaste Klinisk Kliniska Odlingar

immundefekt behandling agens bild manifestationer

Granulocytopeni | Cytostatika G- Enterokocker | Sepsis Halsont, feber, Bakterier

Stralning G+ Kocker Abscesser | utan Svamp

o . Candida, allmanpaverkan,
Glukokortikoider . P
Aspergillus lokala

Sjukdomar som: slemhinnesymtom
Leukemi
Aplastisk anemi
Diabetes
Alkoholism
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Levercirros

Cyklisk

granulocytopeni

CGD, RA, SLE
Defekt Cyklosporin A Mykobakterier Diss- Bakterier,
cellmedierad Glukokortikoider | Listeria eminerad virus och
. . . Legionella organ- svamp
immunitet (hogdos) Salmonella funktion

Anti-TNF Kryptokocker

Antilymfocyt- P. Jiroveci

globulin Hep. B+C

FK-506 Toxoplasma

. Parvovirus
Sjukomar som: c .
ryptosporium

Ay Tank: HIV-pat.

Béltros

cmMVv

Hepatit
Hypogamma- Cyklofosfamid Pneumokocker, | Sepsis Bakterier
globulinemi Azathioprin H. Influenzae, Meningit

Moraxella, Luftvags-
Plasmaferes Meningokocker | infektioner

Behandling av granulocytopeni:

Iv. antibiotika som skall tacka bada grampositiva och gramnegativa inkl. pseudomonas.
1. Karbapenem, ev. Tienam
2. Aminoglykosid + 3:e generationens cefalosporiner (tex. cefepim)
3. Aminoglykosid + Tazocin

Om ingen effekt efter 3-5 dagar 2 svampterapi i form av Caspofungin eller Ambisome

Behandling av defekt cellmedierad immunitet
Specifik behandling efter olika agens

Behandling av hypogammaglobulinemi
1. Iv. eller sc.-substitution av humant poolat IgG
2. Grav form skall kompleteras med langvarig antibiotikabehandling i form av
Trimetoprim-sulfa.

Fraga 1 - Alternativa antibiotikabehandlingar vid oklar feber hos neutropena pat.

Det antibakteriella spektrat ska tacka in saval grampositiva som gramnegativa bakterier samt
pseudomonas. Man kan valja mellan enkelregim eller kombinationsregim:

Enkel: Fortum, Meronem, Tienam, Maxipime eller Tazocin
Kombination: Tillagg av en Aminoglykosid

Fraga 2 — Vanligaste agens?

- Gramnegativa tarmbakterier (E. coli, Klebsiella, Enterobacter, Pseudomonas)
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- Grampositiva kocker (a-streptokocker, hudstreptokocker, typ S. Aureus samt S.
Epidermidis)
- Candida och Aspergillus

Fraga 3 - Vilka odlingar ska tas?

Var frikostig med att odla fran flera olika lokalisationer, typ:
- Blododling (stor médngd blod)

- NPH

- Svalg

- Urinodling
- Sarodling
- BAL

Fraga 4 — Nar ska man misstanka svampinfektioner

Misstank svampinfektion om pat. ej blir klinisk forbattrad efter 3-5 dygns
antibiotikabehandling.

Candidainfektion: (ger vitaktiga beldggningar i orofarynx och esofagus)
a. granulocytopeni
b. cytostatikabehandling, ofta i kombination med bredspektrum antibiotika och
eller langvarig steroidterapi
langvarig parenteral nutrition
stor tarmkirurgi
utbredda brannskador
prematuritet

-~ o a0

- Symtom: Laggradig feber, ALP-stegring, viktnedgang, diffusa smartor i buken. Bla.
centrala venkatetrar 6kar risken for infektion. Blododla stora mangder! Blododling
vid invasiv cadidasis ar negativ i 50 % av fallen.

Aspergillusinfektion: (ger symtom fran sinus, lungor, CNS)
a. Granulocytopeni

b. Hematogen stamcellstransplantation

- Symtom: Pl6tslig feber, torrhosta, brostsmarta och/eller ischemiska cerebrovaskulara
symtom. Hemoptys kan tillstota.

Kryptokockus:
HIV-infekterade

- Symtom: Subakut meningit med feber, langvarig huvudvark och tecken till stegrat
intrakraniellt tryck.

Pneumocystis jiroveci:
a. HIV-infekterade
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b. Transplanterade
Behandlas med trimetoprim-sulfa i hogdos. Alla transplanterade patienter erhaller lagdos av
trimetoprim-sulfa under de forsta 6-12 manaderna efter transplantationen.

Fraga 5 — Behandling av de vanliga svampinfektionerna

- Echinocandiner (Caspofungin - fungerar pa cellvaggen som ett penicillin for svampar)- bast
- Vorichonazol (Enda perorala Aspergillus-medlet)

- Amphotericin B (Ambisome - manga biverkningar)

Ev. Kirurgisk intervention. Abscesser bor draneras.

Fraga 6 — Vilka olika typer avimmundefekter finns det och vilka agens
(bakterier/virus) ger dessa?

For detaljerat svar se tabellen ovan. Kortfattat:
T-cells dysfuktion (tex. HIV):

- Svamp

- PcP

- TB

- Herpes zoster plus simplex

- CMV

Komplementbrist 2 Meningokocker

Hypogammaglobulinemi (minskat antal AK): Recidiverande luftvagsinfektioner. Utred med
elfores for subklassbestamning.

Case 6 — Malaria och Salmonella

Malaria

Epidemiologi

Malaria 6verfoérs av myggan som tillhor slaktet Anopheles. Hog temperatur och hog
luftfuktighet gynnar myggpopulationen. Omkring 90% av alla malariafall intraffar i Afrika. Tva
miljoner manniskor dor varje ar och 270 miljoner infekteras varje ar av malaria. | Sverige
diagnosticeras cirka 150 fall/ar. Human malaria orsakas av fyra plasmodium arter:

- Falciparium: Farligaste formen, svarar for nastan alla dédsfall i malaria.
- Vivax: Saknas i vastafrika.

- Ovale: Finns i afrika dar Vivax inte finns.

- Malariae: Schimpansmalaria.
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— Human
Sporozoite 2
Merozoites 57;!&:—‘ Ve Mosquito
—
B
“_ Liver cell

Sporozoite -~

Zyqote _
= blood cell SR /

"~
- Female gametocyte o3

()] ~ G,/; Gametocytes unite

) = "’%
\_ Male gametocyte

Bild. Livscykel. Sporozoiterna i myggjévelns saliv injiceras i vart blod i samband med
myggbettet. Dérefter letar de sig till levern och gémmer sig i hepatocyterna och bildar
schizonter (pre-erytrocytdrfas). Hér kan de dréja olika Idngt tid beroende pa vilken
plasmodiumart man dr infekterad med, tex. tar falciparum 6 - 30 dagar pa sig att ga frén en
schizont till en merozoit, medan vivax och ovale kan ingd i en "sémnfas" och bilda
hypnozoiter. Det kan da dréja upp till flera ér/decennier innan symtom uppkommer.

gametocyte

En enda leverschizont kan innehdlla upp till 30 000 dotterparasiter (merozoiter). Ndr
leverschizonten spricker Idcker merozoiterna ut i blodbanan och invarderar dér
erytrocyterna. Aven hér skiljer sig tidsintervallen mellan de olika arterna. Det tar 48 tim
(falciparum, vivax och ovale) eller 72 tim (malariae) att utveckla en mogen erytrocytschizont
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(erytrocytdrfas). Dessa kan innehdlla mdngder av dottermerozoiter, vilka kan invardera nya
erytrocyter ndr de som redan dr infekterade brister. Vissa av dessa dottermerozoiterna
utvecklas till gametocyter. Dessa kan nédsta mygga dter suga upp och bilda nya sporozoiter
(via mellanstadier i myggans magsdck) och sa dr vi tillbaka dér vi bérjade.

Malariasymtomen uppkommer ndr erytrocyterna spricker dd pyrogena substanser frisétts -
feberattacker. Man far anemi pga.: fagozytos av parasiterade réda blodkroppar i mjélten,
benmdirgsdepression och immunologiskt betingad hemolys.Falciparum invarderar
erytrocyterna snabbast och sprider flest dottermerozoiter - faligast och ger pernicios
malaria.

Klinik:
Vivax, Ovale och Malariae upptrader i cykler med féljande férlopp:

1. | borjan ses valdsam frossa och karlkonstriktion = lappcyanos.

2. Huvudvark och illamaende debuterar samtidigt med febern (kalla stadiet).

3. Inom loppet av ndgon timme stiger temp. till 39-40°C och en utbredd
vasodilatation sker (varma stadiet)

4, Efter ytterligare nagra timmar ses kraftiga svettningar (vata stadiet) och

febern sjunker lika snabbt som den har stigit.

Falciparium: Uppvisar inte en lika klassisk sjukdomsbild, detta eftersom leverschizonterna
inte mognar ut samtidigt, istdllet frisdtts pyogena substanser kontinuerligt och inte
attackvis. Patienten drabbas darfor av en ihallande, ofta slangande feber med bade frossa
och svettningar. Dessutom ses krakningar, trombocytopeni, upphavd mikrocirkulation med
lokal acidos och muskelvark. Obstruktion av hjarnans kapillarer - cerebral malaria, vilket ger
en encefalitbild.

Lab:

- 4 Hb

- I Tre

- Vita kan vara normala men ofta ses en vansterforskjutning
- /PBilirubin ,J haptoglobin (pga. hemolys)

Diagnostik:
For diagnos ska man gora tre tester:
1. Snabbtest: Man doppar en sticka med antikroppar mot det protein (PfHRP2)

som P. falciparum uppreglerar pa erytrocyternas cellmembran. Positivt utslag
mot P.falciparum = malaria.

2. Tjock droppe: Enklast och bast. Flera lager av erytrocyter mikroskoperas.
Erytrocyterna lyserar vid fargningen sa att man kan se alla dotterparasiterna i
bloddroppen. Dessa rdaknas och antalet jamfors med antalet vita som ocksa
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raknas. Undersdkning av tjock droppe ger sdkrast parasitkanslighet men ar
ndgot samre pd artbestimning. Over 4 % parasitemi ridknas som svar malaria.

3. Tunt utstryk: Ett lager blod fixeras och mikroskoperas. Rdknar antalet
erytrocyter per 1000 som innehéller parasiter. Ar mindre kansligt pa att
upptacka parasitemi men bast pa att bedéma art.

Om svaren ar negativa men malariamisstanken fortfarande ar hég ska nya utstryk goras.
Da svar malaria konstaterats ska nya utstryk goras varje dag for att folja parasitemigraden
och hur snabbt den sjunker.
Svar malaria innebar parasitemi + ett av foljande:

1. Medvetsléshet > 30 min

2. Upprepade krampanfall

3. Andningspaverkan

4, Cirkulationssvikt

5. Blodningstendens

6. Njurpdverkan

7. Anemi, Hb < 70 g/I

8. Acidos

9. > 4% parasitemi (oberoende av kliniska symtom)
Behandling:

Vid behandling av malaria kombineras i regel ett kort- och ett Idngtidsverkande preparat.

Preparat Beskrivning:
Artemisin Kinesisk vaxt. Har snabbast effekt. Aktiv i alla stadier i
den erytrocytara cykeln. .
Atovakvon Anvands i kombination med proguanil (Malarone) som

profylax. Angreppspunkt: Flera delar av cykeln
(folsyrehammare) dock ej hypnozoiter. Fa biverkningar.

Malarone Behandling: 4 T. per dag i 3 dagar. Profylaxdosen ar 1
tablett per dag. Effektivt dven i omraden med
multiresistent malaria. Paverkar den preerytrocytara
fasen.

Doxycyklin Bredspektrumantibiotikum som har effekt mot
erytrocytara fasen. Fungerar ej pa hypozoiter.
Fototoxicitet. Anvands vid multiresistent malaria.

Kinin Forstahandsmedel vid behandling av svar malaria.
Mycket biverkningar.

Klorokin Lagt pris. Inget bra profylax. Kan ge psykos som
biverkning. Allmant daligt medel.

Meflokin (Lariam) Effektiv i erytrocytdra fasen. Kan sanka kramptroskeln,

varfor de inte ska ges till epileptiker. Mycket [angsam
halveringstid. Anvands som bade behand. och profylax.
Kan ge psykotiska biverkingar dock inte lika vanligt som
vid Klorokin. Medicinering pabdrjas 3 veckor innan
avresa for att upptacka ev. biverkningar.

Primakin Pre-erytrocytdra stadiet inklusive hypnozoiter.
Anvands alltsa som uppfdljande behandling av Vivax.
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VT-10

och Ovale. Ovanligt med biverkningar.

Riamet

(benflumetol+artemisininederivat)

- Profylax:

Erytrocytar fas. Behandling av multiresistent malaria.

Forst och framst ar det viktigt att klarlagga den faktiska risken:
o Malariatransmission i det omrade dar resendren kommer att vistas? (Hogst i

Afrika.)

o Boende- och arbetsforhallanden?
o Lokal tillgang till god sjukvard?
Lokal tillgang till malarialakemedel?

Risken for malaria ar for manga resenarer liten och egenbehandling med Malarone®
eller Riamet® kan darfor vara ett alternativ. Profylaxen skall intas en vecka innan
avresa eller absolut senast pa ankomstdagen. Anledning till att man ska ta den innan
ar for att se om man far eventuella biverkningar. Profylax som ar verksamma i den
erytrocytara fasen maste man fortsatta att kdka i 4 veckor efter hemkomst. Profylax
med verkan i den pre-erytrocytdra fasen typ Malarone kan avslutas en vecka efter

hemkomst.

Tarminfektioner

Infektitsa diarrésjukdomar kan orsakas av bakterier, virus eller protozoer.

Bakterier Virus Protozoer
Salmonella Rotavirus Entamoeba histolytica
Shigella Calici Giardia intestinalis
Campylobacter Enteriska adenovirus Cryptosporium
Yersinia enterocolitica Astrovirus Cyclospora cayetanensis

Clostridium difficile

E.Coli (ETEC)

E.Coli (EHEC)

Vibrio cholera

Vibrio parahaemolyticus

Staf. Aureus

Clostridium perfringens

Bacillus Cereus

Rédmarkering = Anmdlningspliktig enligt smittskyddslagen

Smittspridningen vid tarminfektioner sker fekal-oralt och huvudsakligen via kontaminerade

fodoamnen eller vatten.

Patogenes Patogenes Sjukdomsbild Exempel
Adherens Vidhaftning, Sekretorisk diarré ETEC, EPEC, EAEC
kolonisation (enteroaggregativa
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E.coli)
Enterotoxin Vatskesektretion Vattentunn diarré Kolera, ETEC, Salmonella,
utan skada pa Campylobacter, C.
tarmslemhinnan difficile toxin A,
Clostridium perfringens
typA
Cytotoxin Skada pa Inflammatorisk kolit, S. dysenteriae, EHEC,
tarmslemhinnan dysenteri Salmonella,
Campylobacter, C.
difficile toxin B
Neurotoxin Autonoma Krakning och diarré Staf. Aureus enterotoxin
nervsystemet B, Bacillus cereus, C.
botulinum
Invasion Inflammation och Dysenteri Shigella, EIEC,
destruktion av Campylobacter, Yersinia
epitelceller

Definition av dysenteri; Akut tarminflammation.

Epidemiologi:
- Matintag?
- Utlandsresa?
- Sjuka i omgivningen?
- Antibiotikaanvandning? (tank C. Difficile samt mycket NSAID)
- Riskyrke?

- Icke eller inflammatorisk sjukdomsbild
- Systemisk infektion

Odling:
- Faecesodling vid Salmonella, Shigella, Yersinina, Campylobacter samt vid blodig
diarré (dven EHEC)
- Virusundersokning vid diarré
- Faecesmikroskopi vid langvarig diarré efter utlandsresa (misstank: parasit.

Diskutera forhallningssatt med pat. tex. handhygien, egen toalett, inte géra mat till andra.

Behandling:

Behandla med vatska och ev. elektrolyter. De flesta av infektionerna laker av sig sjalv. Vid
akut svar enterit, dvs. en kolitbild med frekventa blodiga diarrér och hog feber skall
behandling med antibiotika ges. Da i form av Ciprofloxacin po. eller iv.

Giardiasis
Giardia intestinalis ar globalt férekommande och epidemier fran fororenat vatten och
livsmedel har forekommit dven i Sverige. Cirka 1500 fall diagnosticeras arligen, ofta efter
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utlandsresor. Efter en inkubationstid pa 1-2 veckor uppstar en vattnig diarré, uppspandhet
och gasbildning, oftast utan feber. Kronisk infektion med malabsorption och laktosintolerans
kan uppsta. Cystor av karakteristiskt utseende och ibland kan trofozoiter pavisas i
faecesprov. Enligt klin. ass. : "Magsyra skyddar mot infektionens utbredning, sétt ut PPI."

Behandling: Flagyl

Amébiasis

Entamoeba histolytica ar globalt forekommande. Sjukdomsfall i Sveige beror dock sa gott
som alltid pa smitta utomlands. Efter en inkubationstid pa 1-2 veckor uppstar en diarré av
mycket varierande svarighetsgrad, ibland med slem och blod i faeces och buksmartor. Feber
kan ibland saknas helt. Sjukdomen kan fortsatta som intermittent eller kronisk diarré. Vid
leverabscess ar feber vanlig liksom svullnad och smartor dver levern. Eventuell gulsot kan
orsakas av abscesser men en kronisk ospecifik hepatit kan daven férekomma.

Diagnostik:

Cystor av Entamoeba histolytica i faeces har en storlek pa 10-15 um och innehaller fyra
kdrnor. Entamoeba dispar ar en apatogen cysta som har samma utseende som Entamoeba
histolytica och ar globalt sett mycket vanligare. Differentiering mellan dessa amobor kan ske
med PCR, vid Smittskyddsinstitutets parasitologiska avdelning. Sddan undersokning kan vara
av varde om cystor histolytica/dispar pavisas hos symptomfria patienter. Trofozoiter kan
pavisas i farsk faeces (inom en timme efter provtagning) eller i farskt skrap vid rektoskopi.
Om en trofozoit innehaller roda blodkroppar ar det en Entamoeba histolytica. Vid
vavnadsangrepp som leverabscess kan i regel antikroppar pavisas serologiskt.

Abscesser i levern kan pavisas med ultraljud, datortomografi eller MR. Da ses i regel hog SR
och stegring av alkalisk fosfatas. Fore kirurgisk atgard vid oklar process i levern (dven
punktion) ar det viktigt att med anamnes och serologi utesluta mojligheten av
amobaabscess, som behandlas medicinskt.

Behandling:
Flagyl. Vid leverabscess ges samma behandling, men vid svar infektion anvandes ofta en
kombination med klorokinfosfat och doxycyklin.

Fraga 1 — Nar ska man misstanka malaria/provtagning vid misstankt malaria?

- Malaria ska misstankas hos patient med feber som har befunnit sig i
endemiskt/epidemiskt malariaomrade den senaste tiden.

- Inkubationstiden &r alltid minst 7 dagar.

- Den langsta inkubationstiden for P. falciparum ar vanligen < 4 veckor och nadstan
alltid < 3 manader.

- For P. vivax och P.ovale dr inkubationstiden vanligen upp till 9-12 man.

| enstaka fall debuterar febern innan parasiterna natt en detekterbar niva i blodet varfor en
negativ malariamikroskopisk undersékning bor upprepas vid stark klinisk misstanke.
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For diagnos ska man gora tre tester:

1. Snabbtest: Man doppar en sticka med antikroppar mot det protein (PfHRP2)
som P. falciparum uppreglerar pa erytrocyternas cellmembran. Positivt utslag
mot P.falciparum = malaria.

2, Tjock droppe: Enklast och bast. Flera lager av erytrocyter mikroskoperas.
Erytrocyterna lyserar vid fargningen sa att man kan se alla dotterparasiterna i
bloddroppen. Dessa rdaknas och antalet jamfors med antalet vita som ocksa
raknas. Undersdkning av tjock droppe ger sdkrast parasitkanslighet men ar
ndgot samre pd artbestimning. Over 4 % parasitemi riknas som svar malaria.

3. Tunt utstryk: Ett lager blod fixeras och mikroskoperas. Raknar antalet
erytrocyter per 1000 som innehéller parasiter. Ar mindre kansligt pa att
upptacka parasitemi men bast pa att bedéma art.

Om svaren ar negativa men malariamisstanken fortfarande ar hég ska nya utstryk goras.
Da svar malaria konstaterats ska nya utstryk goras varje dag for att folja parasitemigraden
och hur snabbt den sjunker.
Svar malaria innebar parasitemi + ett av foljande:
1. Medvetsléshet > 30 min
Upprepade krampanfall
Andningspaverkan
Cirkulationssvikt
Blédningstendens
Njurpdverkan
Anemi, Hb < 70 g/I
Acidos
> 4% parasitemi (oberoende av kliniska symtom)

LN R WN

Fraga 2 - Behandling och profylax av malaria?

Det ar viktigt att man uppsoker vard om man far feber eller 6vriga malariasymtom om man
vistas i malariaomrade. Tiden mellan symtomdebut och behandling dr avgoérande for
prognosen. Behandling av svar malaria ska ske pa infektionskliniken. For att uppna full effekt
ska tre preparat kombineras, och pa infektionskliniken i Malmo anvands:

1. Artemisin — ger snabb minskning av parasitemin
2, Kinin — Obs. biverkningar.
3. Doxycyklin — for att undvika recidiv.

Forutom dessa tre malariapreparat ska vatskebehandling ges, ev. dialys. Det ar vanligt med
efterfoljande G- sepsis — behandla detta med antibiotika.

Man kombinerar oftast ett kortverkande och ett l[angverkande preparat (se sid. 71)

Profylax:

Forst och framst ar det viktigt att klarlagga den faktiska risken:
- Malariatransmission i det omrade dar resenaren kommer att vistas? (Hogst i Afrika.)
- Boende- och arbetsférhallanden?
- Lokal tillgang till god sjukvard?
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- Lokal tillgang till malarialdakemedel?

Risken for malaria ar fér manga resenarer liten och egenbehandling med Malarone® eller
Riamet® kan darfor vara ett alternativ.

Fraga 3 — Orsaker till diarré hos utlandsresenarer/inhemska?

Virus:
- Rotavirus; Vanligaste etiologin hos barn mellan 6 man och 2 ar.
- Calicivirus; Norovirus och Sapovirus forekommer i alla aldrar (Sapovirus dock ffa. hos
barn), vanlig som nosokomial smitta (vinterkrdksjukan) och livsmedelssmitta.
- Enteriska adenovirus; Ffa. hos barn.
- Astrovirus; Ffa. hos barn, ibland nosokomial smitta.
Bakterier:
- Salmonella; 3500-4000 fall/ar, cirka 85 % utlandssmitta
- Campylobacter; 6000-7000 fall/ar, cirka 65 % utlandssmitta
- Shigella; 400-600 fall/ar, cirka 85 % utlandssmitta
- Yersinia enterocolitica; 500-800 fall/ar, cirka 20 % utlandssmitta
- Clostridium difficle; Ca. 10000 fall/ar, 10-20 % av antibiotika-associerad diarré
- Enterotoxinbildande E. coli (ETEC); Vanligaste orsaken till “turistdiarré”
- Enterohemorragiska E. coli (EHEC); 250-350 fall/ar. Hos 5-10 % av patienterna,
framforallt barn, upptrader hemolytiskt uremiskt syndrom (HUS)

Bakteriella “klassiska matforgiftningar” (preformerade toxiner):

- Stafylokockus aureus

- Clostridium perfringens

- Bacillus cereus

Protozoer:

- Entamadba histolytica/dispar; 90 % utlandssmitta, framfér allt asymtomatiska. De
asymtomatiska fallen utséndrar i mer ar 90 % endast den apatogena Entamdba
dispar, som i mikroskop inte gar att skilja fran Entamdoba histolytica (se nedan).

- Giardia intestinalis; 1000-1500 fall/ar, cirka 70 % utlandssmitta

- Cryptosporidium-species; Ofta vattenassocierad smitta,50-100 fall/ar, cirka 65 %
utlandssmitta

Fraga 4 — Nar ska gastroenteriter antibiotikabehandlas?

Behandla inte okomplicerad diarrésjukdom med antibiotika! Effekten ar marginell och
bararskap av ev Salmonella kan férlangas. De flesta tarminfektioner ar sjalvlakande inom 7-
14 dagar.

Empirisk antibiotikabehandling kan 6vervagas vid svar sjukdom som t ex kolitsymtom med
frekventa diarréer och hog feber, om bakteriell etiologi misstanks. Behandlingsvalet ar da
vanligen Ciprofloxacin (5 dygn). Dock betydande resistens for flera tarmpatogener! Gor
resistensbestamning om ev. patogen isoleras!

Shigellos, giardiasis och amadbiasis behandlas som regel alltid, C. difficile-diarré endast vid
uppenbara symtom.
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Fraga 5 — Vilka ska smittskyddsanmalas?

Se tabell pa sid. 72. ©

Fraga 6 — Sjukskrivning eller inte? Vilka yrken?

Kontrollprovtagning utférs som regel efter salmonellos, shigellos och EHEC, om patienten
har ett yrke som medfor “riskhantering”, t ex handhavande av oférpackade livsmedel eller
vard av spadbarn/immunsupprimerade, och om det géller férskolebarn.

Fraga 7 — Behandling av giardia, amo6ba?

Giardia: Flagyl. Amdba: Flagyl. Vid leverabscess ges samma behandling men vid svar
infektion anvandes ofta en kombination med klorokinfosfat och doxycyklin.

Fraga 8 — Diffdiagnoser hos patienter med feber fran utlandet?

Utga efter vanliga inkubationstider och var i varlden patienten har varit. Se tabell pa nasta
sida.
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'Inkubationstid <2veckor

Vanliginkubationstid

Inga specifika fokala symtom/fynd:

Malaria 8 dagar - fleraar
Denguefeber 4-8 dagar
Rickettsia 5-10 dagar
Tyfoidfeber 7-18 dagar
Salmonella, Campylobacter, Shigella 2-14 dagar
Leptospiros 7-14 dagar
Febermed blédningssymtom:

Svar sepsis (ssk meningokocksepsis) eller malaria
Viralhemorrhagisk feber 3-14 dagar
Febermed CNS-symtom:

Meningit, encefalit

Cerebralmalaria 8-60 dagar
Febermed luftvagssymtom:

Influensa 1-3 dagar

Pneumoni(pneumokocker och legionellaiforsta hand)

Inkubationstid 2-6 veckor

Vanliginkubationstid

Malaria

8 dagar —flera ar

Tyfoidfeber

7-18 dagar (upp emot6 veckor)

Akut schistosomiasis (Katayamafeber)

4-8 veckor

Leverabscess (amdba) 2 veckor—flera manader
Primar HIV-infektion 2-6 veckor

Brucellos 2-4 veckor
Q-feber(Coxiella burnetti) 14-21 dagar

Inkubationstid > 6 veckor

Vanliginkubationstid

Malaria 8 dagar —flera ar
Tuberkulos Manader—fleraar
HIV-infektion Manader—fleraar

VT-10
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Verkningsmekanismer

Grupp:

Internmedicin — T7 Malmo
ANTIBIOTIKA

VT-10

Verkningsmekanism:

B-Laktamer; (Ex. Kdvepenin, Heracillin,
Tazocin, Selexid, Doktacillin, Claforan,
Fortum, Meronem)

Binder till PBP (Penicillin-Binding Proteins)
och hammar bildandet av tvarbindningar
mellan peptidoglykaner i bakteriens cellvagg.

Aminoglykosider; (Ex. Nebcina, Garamycin)

Flera verkningsmekanismer. Inhibition av
proteinsyntes genom bindning till
ribosomernas subenheter (30S och 50S).
Aminoglykosider skadar dven bakteriernas
cellvdgg vilket antas utgdra preparatens
baktericida effekt.

Kinoloner; (Ciprofloxacin, Tavanic)

Tar sig in bakterien genom poriner och
inhiberar DNA-gyras (framst G') eller
topoisomeras IV (framst G*)vilket blockerar

DNA-replikation och transkription. Eukaryota
celler uttrycker inte dessa malproteiner men ny
forskning har pavisat att kinoloner kan paverka
mitokondriellt DNA vilket kan vara potenteiellt farligt.

Glykopeptider; (Ex. Vancomycin)

Inhiberar bakteriens cellvaggssyntes.
Molekylerna binder till aminosyrorna i
cellvdggen och forhindrar pabyggnaden av
nya peptidoglykaner.

Makrolider; (Ex. Abboticiin, Ery-Max,
Klaritromycin)

Proteinsynteshammare. Inhiberar 50S-
subhetenheten pa ribosomerna.

Sulfonamider; (Ex. Bactrim — kombination
med Trimetoprim)

Hammar kompetitivt enzymet
dihydroteroatsyntas som ansvarar for ett
steg i bakteriernas folsyrasyntes.

Trimetoprim; (Ex. Bactrim — kombination
med Sulfonamid)

Hammar enzymet dihydrofolatreduktas som
ar slutsteget i bakteriens folsyrasyntes.

Tuberkulostatika; (Ex. Rifadin, Rimstar)

Binder och inhiberar prokaryotiskt RNA-
polymeras. Anvands mot mykobakterier. En
generell lipofil natur goér dven preparaten
lampliga for behandling av
tuberkulosmeningit.

Tetracykliner; (Ex. Dokyferm)

Proteinsynteshammare. Binder och inhiberar
30S-subenheten hos bakteriella ribosomer.
Uppvisar en bakteriostatisk effekt.

Linkosamider; (Ex. Clindamycin, Dalacin)

Proteinsynteshammare. Binder och inhiberar
50S-subenheten hos bakteriella ribosomer.
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Overblickstabell

E.faecalis, E. Faecium
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iozrgl Ery-Max500mgx 21 | |14 enzae) = AmMimox
500 mg x 3i10d
Purulent rinosinuit Kavepenin1,6 gx3i | Amimox500 mgx 3i
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ANTIBIOTIKA

VT-10

(Minst 10d anamnes, vargata,
ensidighet)

7d. pc-allergi > Ery-Max 500
mgx2i7d

10d. (Vid terapisvikt).
Overvig spolning!

Pneumoni

Kdvepenin1-1,6 g x

3i7d. Pc-allergi = Ery-Max
500 mg x 2 i 7d.

Amimox 500 mg x 3 i
7d.

Vid atypisk etiologi:
(anamnes, SR) =2
Ery-Max 500 mg x 2 i
7d.

Excerbation av KOL
(Behandla alltid forsamringen
av obstruktionen och bedém
indikationen for antibiotika.
Vaxla mellan olika preparat.
Obs! Purulenta sputa ej alltid
indikation for ab.)

Amimox 500 mg x 3 i
5-7d.

Doxyferm 200 mg
(1:a d) sedan 100 mg
x 1i8d.

Bactrim2x2i5-7d.

Nedre UVI

(Kvinnor. Man, se ovrigt)
(Vid okomplicerad eller
recidiverande infektion hos
kvinnor: Vaxla mellan de olika
forstahandsmedlen.)

Furadantin 50 mg x 3
i 5d.

Selexid 200 mg x 3 i
5d.

Trimetoprim 160 mg

x 2 i3d. (Urinodling
rekommenderas fore insattning
av Trimetoprim pga. en 6kande
resistens hos E.Coli (>15 %) Vid
recidiv eller terapisvikt, tag
urinodling.

Nedre UVI hos man:
1) Ciprofloxacin 500
mg x 2i 10— 14d.
2) Trimetoprim 160
mg x 2i 10— 14d.
3) Bactrim 2 x2i10
—14d.

Ovre UVI/Pyelonefrit

hos vuxna
(Odla alltid, 6vervag inldggning.
CRP)

Ciprofloxacin 500 mg

x 2110 - 14d.
Bactrim2x2i10-—
14d.

(For bada galler att tanka pa
dosreduktion hos dldre med
nedsatt njurfunktion)

Cedax400mgx 1i
14d.

UVI hos barn

(Tag alltid odling, och helst dven
CRP, fore behandling!
Telefonkontakt med barnklinik
fore behandlingsstart for alla
barn < 2 ar samt Gvervag
kontakt vid pyelonefrit oavsett
alder)

Nedre UVI:
Furadantin 1 mg/kg x
3i5d.

Selexid

1-5ar > Tablett 200 mg x 3 i
5d.

>5 &r > Tablett 200 mg x 3 i
5d.

Nedre UVI:
Trimetoprim 3 mg/kg

x 2i5d. ¢ (Kan 6vervagas
nar resistensmonstret ar kant)

Cefadroxil 15 mg/kg
x 2 i5d.

Ovre UVI/Pyelonefrit:
Bactrim (3+15)mg/kg
x 2i10d.

Cedax 4% mg/kg x 2 i
10d.

Hud- och (Streptokocker) Cefodroxil 500 mg x | Infekterade hund—

mjukdelsinfektioner Kafvepenln 1-16gx | 2i7-10d (ejtyp I-allergi) | Och kattbett:
itgl;rleg;j' eller Amimox 500 — 750
Heracillin 0,75 — 1 g Dalacin 300 mg x 3 i mﬂgx3i7—10d. Eller
3i7-10d. 7 —-10d. Ka_vepenin 1-1,6gx
(Staf. Inkl. Pc-allergi) 3§ 7 —10d vid manifest
Fucidin 250 mg 1-2 infektior?, vid tidigt insatt

behandling 5 dagar.

x3i7-10d.

Borreliainfektion Vuxna: Gravida:

Kdvepenin1gx3i
10d. (Pc-allergi >
Doxyferm 100 mg x 2
i 10d.)

Specialregel vid Pc-allergi;
Azitromax 250 mg 2 x 1 dag 1,
darefter 250 mg x 1dag 2 -5
om i andra och tredje
trimestern.

Barn:
Kavepenin 25 mg/kg

x 3i10d. (Pc-allergi >
Azitromax 10 mg/kg x 1 dag 1,
darefter 5 mg/kg dag 2 —5.)
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Herpesinfektioner Herpes simplex: Herpes zoster:
Oftast ingen Pat. > 50 ar som
behandling. soker inom 72 tim 2>
Svar primar infektion Aciclovir 800 mg x 5 i
(ffa. genital): 7d.
Aciclovir 200 mg x 5i Varicellae, alla > 18
5 —10d. < Aven for svar, bor behandlas,
recidi\{'erandt.e, .verifierad herpes samma som ovan.
med tata recidiv.

Kroniska reumatologiska sjukdomar kan delas in i 4 grupper:
- Inflammatorisk polyartriter, RA
- Spondylartropati; Bechterevs sjukdom mm.
- Osteoartros
- Autoimmuna systemsjukdomar samt Vaskuliter

Akuta artritsjukdomar - akuta icke traumatiska monoartriter

Septisk artrit

Bakteriell infektion i led. Oftast storre leder. Patienter med ledplastik och med destruerande
RA har 6kad risk. Oftast stafylokocker, dven gramnegativa bakterier (fran urinvagsinfektion
eller faecal flora) och haemophilus influenzae forekommer. Forekommer med och utan
sepsis och annat uppenbart infektionsfokus.

Klinik: Uttalade lokala inflammationtecken (svullnad, rodnad, varmedékning). Sallan mer én
en led. Ofta feber, mycket hog CRP. Ledpunktion med undersdkning av Ledvatska: Grumligt
utseende, Vita > 50.000/mm3, diff: polymortkdminga 2 95 %, lagt glukos jamfért med B-
glukos.

Behandling:

Vid misstanke: Antibiotikabehandling intravendst (Ekvacillin 2 g x 3 i forsta hand,
komplettera med cefalosporin vid misstanke om gramnegativa bakterier eller haemophilus).
Renskoljning av leden - kontakta ortoped eller handkirurg. Rontga leden (utgangslage for
uppfoljning )

Kristallartrit

Uratkristaller (gikt) eller pyrofosfatkristaller (pseudogikt).
Anamnes pa predisponerande faktorer (urat=lakemedel, tex. diuretika, alkohol och dietdra
excesser, blodsjukdomar; pyrofosfat=hog alder, hereditet) och tidigare artritattacker.
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Klinik: Uttalade lokala inflammationstecken. Systemiska inflammationstecken férekommer,
CRP vanligen férhojt. Ledvatska: Dubbelbrytande kristaller vid polarisationsmikroskopi.
Serum-Urat ar forhojt vid kroniskt recidiverande gikt, men kan vara normalt vid provtagning i
samband med artritattack. Manga har ocksa forhojt s-Urat utan att fa gikt.

Behandling: Lokala steroidinjektioner. NSAID tills symtomen klingat av

Vid aterkommande giktattacker ~ recidivprofylax (tidigast en vecka efter behandling av
artritattack) i form av allopurinol alternativt probenecid. Om mojligt atgarder mot
predisponerande faktorer. Svarbehandlade fall: Ev. colchicin vid attacker, systemisk
steroidbehandling.

Reaktiva artriter

Mono- eller oligoartrit, vanligen i storre leder, kommer dagar till veckor efter
Bakterieinfektion.

Etiologi: Postinfektios immunologisk reaktion.Vanliga associerade infektioner: enteriter
(yersinia, campylobacter, salmonella, shigella), urogenital infektion (chlamydia).
Genomgangen infektion kan pavisas genom serologisk undersékning.
Oligoartriten/Monoartriten kommer ca 2 - 4 veckor efter bakteriell infektion.

Klinik: Oftast ndgot beskedligare status och mindre uttalade inflammationstecken i ledvatska
an vid septisk artrit och kristallartrit. Ofta periartikulart engagemang med svullnad dven runt
leden. Vanligen spontan regress, recidiv och kronicitering férekommer dock (se
spondylartropatier).

Ibland uppkommer mera kroniska former, speciellt vid hdlsene- och fotengagemang. Ibland
ses da extraartikuldara manifestationer och kallas da Reiters syndrom. Reiters syndrom ar
kombinationen av reaktiv (postinfektios) artrit, uretrit och konjunktivit. Dr Reiters
originalpatient hade en enteritassocierad artrit och sterila uretriter samt konjunktiviter som
autoimmuna komplikationer till detta, men bendamningen anvands idag (egentligen inte helt
korrekt) ocksa om patienter som utvecklar reaktiv artrit i anslutning till en bakteriell uretrit.

Behandling: Symptomlindrande med NSAID eller andra analgetika, ev. Intraartikular
steroidinjektion. Speciellt vid stora kndaexsudat ar det viktigt att tappa ut dessa och injicera
kortison for att forhindra utveckling av svarbehandlade kontrakturer. Antibiotika paverkar
inte forlopp el. tid for utldkning.

Véigledning for tolkning av ledpunktat

Diagnos Utseende Antal ledvita |Kristaller Glukoskvot
(x1079/1) (led/blod)

Artros Gul, lattflytande <5 Saknas >50%

Septisk Artrit Varig, illaluktande >50 Saknas <50%
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RA ‘ Gul, lattflytande ‘ 5-50 ‘ Saknas ‘ >50%

Icke-inflammatoriska muskulédra smértsyndrom

Till de kroniska varktillstand som inte primart engagerar lederna hoér fibromyalgi och andra
kroniska varksyndrom. Dessa patienter kommer vanligen till reumatologiska mottagningar
for enstaka bedomningar, varefter uppféljning sker hos allmanlakare.

Vid tillstand dar diagnostiska test saknas ar det naturligtvis av stor betydelse att utesluta
andra tillstand som kraver en helt annan behandling. American College of Rheumatology har
fastslagit klassifikationskriterier for fibromyalgi, som innefattar:

1. Anamnes pa kronisk (> 3 manader) och utbredd smarta. Med utbredd smarta avses
smarta i saval hoger som vanster kroppshalva, samt saval under som 6ver midjan,
dessutom maste axial skelettsmarta (nacke, brost eller rygg) finnas med.

2. Smdrta vid palpation 6ver atminstone 11 av 18 fastlagda "tender points”.

Forekomst av “tender points” ar i lika hég utstrackning associerat med depressiva symtom
och somnstorningar som med smarta. Sjukdomsgruppen ar svaravgransad och mycket
heterogen. Manga patienter soker flera olika lakare, och upplever sig ofta missforstadda vid
sina kontakter med sjukvarden.

Prevalensen av fibromyalgi i befolkningen har i olika studier uppskattats till 1 - 4%, 9/10 ar
kvinnor. Storningar i neurohumorala axeln (stegrat ACTH och nedsatt kortisonsvar vid
ACTH-stimulering) och i centrala och perifera nociceptiva mekanismer har pavisats.

Behandling:

Positiva erfarenheter av behandling med Tryptizol (25 - 50 mg till natten) och av fysisk
traning med l3g belastning. Tveksam effekt av analgetika - kronisk anvandning bor undvikas.
Varme upplevs ofta som positivt. Beteendeterapi med paverkan av copingstrategier vid
smarta ar teoretiskt tilltalande. Viktigt ar som sagt att utesluta inflammatorisk sjukdom i
leder eller muskler eller annan bakomliggande sjukdom (tex. thyreoideasjukdom, malignitet)

Reumatoid artrit och andra inflammatoriska polyartritsjukdomar

Etiologi

Reumatoid artrit, RA, dr en systemsjukdom med okand, sannolikt multifaktoriell etiologi. RA
anhopas i vissa familjer och det finns en association till vissa gener (i forsta hand HLA-DR4 —
subtyper). Immunologiska mekanismer har stor betydelse fér patogenesen.

Klinisk bild:

RA kannetecknas av inflammatorisk, destruerande polyartrit som engagerar extremiteternas
leder - i forsta hand smaleder i hdnder och fotter, men dven t.ex. knan, axlar och hofter.
Destruerande artrit i halsryggen forekommer ocksa och kan ge upphov till
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subluxationstendens, vilket kan ge neurologiska symtom vid tryck pa medulla och risk for
tvarsnittslesion vid manipulation. Manga RA patienter har systemiska sjukdomstecken med
t.ex. viktnedgang, trotthet, och sekundaranemi.

Dessutom forekommer engagemang av andra organ - extraartikuldara manifestationer —
sasom vaskuliter i olika organ (hud, nerver, muskler och ndgon gang i viscerala organ),
perikarditer,

pleuriter, glomerulonefrit, sekundart Sjogrens syndrom (6gon- och muntorrhet pga
keratokonjunctivitis sicca och spottkortelinflammation, se autoimmuna systemsjukdomar)
och interstitiell lungsjukdom. Reumatiska noduli, som utgors av lokaliserade
inflammationshardar, férekommer oftast subkutant pa underarmarnas stracksidor, fingrarna
eller fotterna.

Prevalens: Prevalensen som RA har i olika studier uppskattats till 0,5 - 1 %. Sjukdomen
debuterar i alla aldrar, men per definition ar polyartrit som debuterar fore 16 ars alder att
betrakta som juvenil artrit (denna har ocksa ett annat forlopp och gar ibland i fullstandig
remission i ungdomen).

Vanligaste debutaldern ar 50-60 ar. Kvinnor drabbas totalt 2 - 3 ggr sa ofta som man,
huvudsakligen pga. 6verrepresentation i yngre aldersgrupper.

Diagnostik/Undersokningar:

| forskningssammanhang anvands American College of Rheumatology's
klassifikationskriterier for RA. Manga ldakare anvander dem ocksa som ett stod i det dagliga
diagnostiska arbetet. Det fortjanar att understrykas att kriterierna inte i

forsta hand ar avsedda att anvandas for diagnostik av enskilda

patienter, utan for att definiera jamforbara patientgrupper. 4/7

1. Morgonstelhet minst 60 min (skall ha férelegat i 2-6 veckor).

Synoviter i = 3 ledgrupper (skall ha férelegat i 2-6 veckor).

3. Synovitihandled, metacarpophalangealled (M CP-led) eller proximal
interphalangealled (PIP-led) (skall ha foérelegat i 2-6 veckor).

4. Symmetrisk artrit (bilateralt engagemang av minst en led) (skall ha férelegat i 2-6 veckor).

5. FoOr RA typiska rontgenologiska forandringar in hander eller fotter (usurer eller
periartikuldr urkalkning, uppkommer sa smaningom hos i stort sett alla RA patienter).

6. Subkutana reumatiska noduli. (Uppkommer med tiden hos ca 30 %).

7. Positiv reumatoidfaktor (RF) (autoantikroppar mot Fc-del av IgG). (Finns vid
symptomdebuten hos ca 60 %).

N

Om patienten uppfyller fyra av sju kriterier anses RA-kriterierna uppfyllda. Enstaka patienter
kan dock uppfylla kriterierna utan att sedermera ha ett fér RA typiskt forlopp, och andra kan
underlata att uppfylla kriterierna under lang tid, men anda utveckla kroniska RA forandringar
sa smaningom.

Ett relativt nytt diagnostiskt verktyg ar antikroppar mot citrullinerade cykliska peptider (anti-

CCP) som har hog specificitet for RA. RF och anti-CCP anvands som
kompletterande serologiska analyser vid misstankt RA. (Se sista sidorna)
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Behandling:

Vid erosiv sjukdom bryts brosk och periartikulart ben ner, och patienterna utvecklar
felstallningar och funktionsinskrankning. Utvecklingen inom reumakirurgin med bland annat
mojligheter till ledplastiker har forbattrat forutsattningarna for manga svart destruerade
patienter. Storst betydelse for prognosen pa sikt anses antireumatisk farmakologisk
behandling ha. Man anvander har s.k. LARM-preparat (Langsamverkande AntiReumatiska
Medel) och kombinationer av sddana preparat for att halla tillbaka ledinflammationen pa
sikt och minska leddestruktionen. Anvandningen av sddana medel har 6kat betydligt pa
senare ar. Det idag mest anvanda LARM-preparatet ar methotrexat. Andra medel inom
samma grupp ar sulfasalazin (Salazopyrin), ciklosporin (Sandimmun), leflunomid (Arava),
azatioprin (Imurel) och guldsaltspreparat som natriurnaurotiomalat (Myocrisin) (for
intramuskulara injektioner) och auranofin (Ridaura) (for peroralt bruk). Antimalariamedel,
som klorokinfosfat och hydroxyklorokin (Plaquenil), ar mindre potenta komplement som i
forsta hand anvands i kombination med andra medel.

Den engelska forkortningen DMARDS (Disease Modifying AantiRheumatic DrugS) anvands
ocksa ofta om dessa medel. (DMARDS=LARM-preparat)

Verkningsmekanismerna for traditionella LARM-preparat ar genomgadende ofullstandigt
kdnda. De senaste aren har biologiskt skraddarsydda medel som ingriper i identifierade steg i
patogenesen utvecklats. Flera preparat for blockering av Tumor Nekros Faktorn (TNF)
anvands idag (anti-TNF antikroppar = infliximab (Remicade) eller adalimumab (Humira) och
|6slig TNF-receptor=etanercept (Enbrel)). Preparat som blockerar andra proinflammatoriska
cytokiner, eller interfererar specifikt med T- eller B-lymfocyter, har prévats och visats ha god
effekt i behandlingsstudier. Ordination av sadana medel ar naturligtvis en
specialistangeldgenhet.

Som komplement till detta anvdnds symptomlindrande behandling i form av NSAID och
andra analgetika, samt glukokortikosteroider lokalt (ledinjektioner) och systemiskt (tabletter
och infusioner). Aven glukokortikosteroider (i tablettform) har visats kunna bromsa ben- och
brosknedbrytningen, sa de hor egentligen till LARM-preparaten.

Viktigt for patienterna ar ocksa anpassad sjukgymnastisk behandling, funktionstraning,
bostads- och arbetsanpassning och tillgang till olika hjalpmedel. Kontakter med alla delar av
reumateamet (ldkare, sjukskoterska, sjukgymnast, arbetsterapeut och kurator) och
patientundervisning ar av central betydelse.

Vid uppféljning av RA patienter och monitorering av behandlingsresultat bedéms férutom
patientens funktion betrdffande dagliga aktiviteter, arbete och fritid ocksa aktivitetesnivan
pa den inflammatoriska processen genom beddming av antalet svullna och 6mma leder och
laborativa inflammationsparametrar som CRP och SR.

Mortalitet:

RA ar associerat med en okad dodlighet och en forkortad medellivslangd jamfért med
befolkningen i 6vrigt, men det ar fa dodsfall som relateras direkt till sjukdomen (sasom
halsryggsinstabilitet) eller till biverkningar av behandlingen. Patienterna dor istdllet i hogre
utstrackning och i yngre aldrar i samma sjukdomar som befolkningen i 6vrigt, huvudsakligen
kardiovaskular och cerebrovaskular sjukdom. Det finns darfér anledning till skarpt
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uppmadrksamhet nar det galler forekomst av andra sjukdomar hos patienter med RA. Mycket
talar for att en intensifierad anti-reumatisk behandling, framférallt med nya, mer specifika
preparat, minskar morbiditet och mortalitet i karlsjukdom.

Vissa patienter utvecklar en inflammatorisk polyartrit som aldrig uppfyller kriterierna fér RA
och inte utvecklar erosiv, destruerande sjukdom. Sadana patienter ar vanligen seronegativa
for reumatoidfaktorn.

Psoriasisartrit

Psoriasis, som forekommer hos ca 2 % av befolkningen, ar hos ca 5-10 % av dessa associerat
med kronisk artritsjukdom. Vanligast ar oligoartrit och spondylartropati (se senare avsnitt), men
symmetrisk polyartrit med eller utan erosioner férekommer ocksa. Hos vissa av dessa
patienter ar sjukdomen identisk med eller mycket lik klassisk reumatoid artrit. Hos andra
forekommer sardrag, sasom engagemang av distala interphalangealleder (DIP-leder), vilket
ar mycket ovanligt vid RA. En karakteristisk rontgenférandring finns hos dessa DIP-
ledsartriter, ”pencil-in-cup”. Vid DIP-ledsartrit vid psoriasis féorekommer oftast
nagelpsoriasisforandringar pa de engagerade fingrarna. Sa kallad mutilansartrit med
destruerande polyartrit med osteolys av periartikulart ben och diffust fortjockade fingrar ar
en ovanlig och allvarlig form av psoriasisartrit. Terapiprinciperna for RA dr effektiva dven pa
psoriasispatienter.

Andra polyartriter

En 6vergdende, godartad form av smaledspolyartrit ses ibland efter genomgangna
virusinfektioner, oftast orsakade av Parvovirus B19 eller Rubella. Debuten ar oftast mer akut
an vid RA, och ledinflammationen foérsvinner spontant efter dagar till veckor. Behandlingen
ar symptomatisk med i forsta hand smartstillning.

Inflammatorisk spondylartropati

Denna sjukdomsgrupp innefattar patienter med:
* Spondyliter -inflammation och éverbryggande férbeningar i ryggraden
* Sakroiliit - akut inflammation och kroniska férandringar med obliterering av
sakroiliakalederna.
* Kroniska perifera oligoartriter - vanligen i stérre leder.
* Perifer entesopati - inflammation i senor och senfasten

Definitioner och avgransningar

Vissa patienter har alla dessa manifestationer, andra har framforallt ndgra avdem i mer
uttalad grad. Det finns en stark koppling till vavnadstypen HLA-B27, vilket inger misstanke
om en bakomliggande infektion som intierar en kronisk inflammatorisk process. Vissa
patienter debuterar ocksa med en reaktiv artrit efter ggenomgangen enterit eller uretrit.
Psoriasisrelaterad artropati yttrar sig ofta som spondylartropati. Patienter med
inflammatorisk tarmsjukdom (Crohns sjukdom eller ulcerds colit) kan ha denna typ av artit
som extraintestinala manifestationer, men de saknar da ofta HLA-B27. Patienter med typiska
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rontgenologiska tecken i form av spondylit och destruerade sakroiliakaleder brukar
klassificeras som Bechterevs sjukdom. (I anglosaxisk litteratur kallas

detta ankylosing spondylitis). Bechterevs sjukdom férekommer hos ca 0.2 % av
befolkningen. Vid Bechterev och reaktiv artrit (saval overgdende som kronisk) finns en tydlig
manlig dverrepresentation (ratio fran 2.5:1 till 9:1 har rapporterats), men inte vid
psoriasisrelaterad artrit eller artrit vid inflammatorisk tarmsjukdom.

Inflammatorisk spondylartropati debuterar vanligen i ungdomen eller hos unga vuxna —
debut efter 40-arsaldern ar ovanligt.

Klinik: Det vanligaste initialsymptomet ar malande vark i nedre delen av ryggen, vilket f6ljs
av ryggstelhet, vilken ar varst pa morgonen och lindras av mattlig fysisk aktivitet.
Inflammation i senfdsten, vanligast i plantarfascian under foten och i akillessenans
halinfastning, kan férekomma, liksom perifer oligoartrit. Vid undersdkning kan
lokaliseradomhet 6ver sakroiliakalederna och inskrankt ryggrorlighet pavisas. Ryggsmartan
minskar vanligen efter nagra ar vid kronisk sjukdom, men detta kan atféljas av en tilltagande
stelhet med associerad funktionsinskrankning. De vanligaste extraartikulara
manifestationerna vid spondylartropati ar iriter och aseptiska uretritier/balaniter och
konjunktiviter (Reiters syndrom) (balanit= inflammation under trang forhud). Aseptisk aortit
med klaffinsufficiens ar en ovanlig komplikation.

Utredningen innefattar rontgenundersékning av brost-landrygg, sakroiliakaleder och andra
paverkade leder, fynd omfattar; lleumskleros, forkalkningar i longitudinella ligament
(Syndesmofyter), skleros i kotkroppshorn (”shining corners”) och avplanade kotkroppar i
nedre regionen (“squaring”). Patienterna ar vanligen seronegativa for reumatoidfaktorn.
HLA-B27 kan anvandas som ett stod for diagnosen, men ej for screening. Kliniskt mates och
foljes eventuell stelhet i axiala skelettet med hjadlp av bl.a. Schobers test, maximal
brostkorgsexpansion samt utvardering av rorlighet i brost- och halsrygg.

Behandling: Inflammationsdampning och smartstillning, i férsta hand med NSAID. Fysisk
traning och sjukgymnastisk behandling har stor betydelse for att forebygga
funktionsinskrankning. Patientundervisning och socialt stod (kontakt med kurator och
arbetsterapeut) for att underlatta anpassning av arbetsplats och hem ar ocksa viktigt. Lokala
steroidinjektioner kan vara till nytta vid entesit och artrit. Skov med 6kade besvar kan
behandlas med systemiska steroider. Vid svara fall med omfattande inflammationstecken
kan behandling med LARM-preparat (se RA-avsnittet) vara aktuell. TNF blockerande
lakemedel har visats ha mycket god effekt pa ryggsymptomen hos manga patienter i denna
grupp. Vid psoriasisrelaterad artrit anvands da i forsta hand methotrexat och ciklosporin
(Sandimmun),sulfasalazin (Salazopyrin) eller nagot av anti-TNF preparaten. Dessa medel har
en dokumenterad effekt dven pa hudsjukdomen. Behandlingen handldgges av specialist.

Autoimmuna systemsjukdomar

De autoimmuna reumatologiska systemsjukdomarna ar en sjukdomsgrupp som
kdannetecknas
av engagemang av ett flertal organ och av férekomst av autoantikroppar. Det finns en
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betydande 6verlappning mellan flera olika sjukdomar, och alla patienter passar inte in i de
kriterier, som ursprungligen dar avsedda att anvandas i vetenskapliga undersdkningar.

Systemisk Lupus Erythematosus (SLE)

SLE ar en multisystemsjukdorn som fatt sitt namn av vissa typer av hudférandringar (“den
réda vargen”). Det forekommer dven varianter med isolerat hudengagemang av annat slag
(diskoid lupus), vilka ar vanligare an den fullt utvecklade systemiska formen. | stort sett alla
(=99.5%) SLE patienter har antinukledra antikroppar (ANA) i blodet, och antikroppar mot
vissa extraherbara cellkdrnantigen (t.ex. dubbelstrangat DNA) dr mer specifika for SLE.

Vanliga debutsymptom &r artriter och hudengagemang (t.ex. ljuskanslighet och
fjarilsexantem), och under sjukdomsforloppet férekommer ocksa nefrit, hematologiska
avvikelser (lymfopeni, anemi, trombocytopeni), neuropsykiatriska manifestationer, munsar,
perikarditer och pleuriter. Allmdansymptom som trotthet, feber och viktnedgang kan ocksa
vara framtradande. | princip ar diagnosen klinisk, och stéds av pavisande av autoantikroppar.
Sjukdomsmanifestationerna antas till stor del férklaras av deposition av cirkulerande
immunkomplex med aktivering av komplementsystemet. Man har pavisat stérningar i
regleringen av apoptos som forefaller 6ka tendensen till bildning av autoantikroppar.
Genetiska faktorer, bl.a. vissa komplementgendefekter, okar risken for sjukdomen, men
miljofaktorer har sannolikt ocksa en stor betydelse.

Av tradition har SLE betraktats som en sjukdom som framforallt drabbar unga kvinnor (15-30
ar). Pa senare ar har man visat att dven medelalders och aldre kan insjukna i SLE, ofta med
ett nagot mildare forlopp. | olika studier varierar den kvinnliga 6verrepresentationen mellan
5-10:1, framforallt pga ett 6verinsjuknande i fertil alder. Prevalensen ar ca 40/100 000
invanare i sodra Sverige.

Aven foér SLE har American College of Rheumatology tagit fram kriterier, som fatt stor
spridning:

1. Fjarilsexantem (rodnat utslag centralt 6ver ansiktet, sparar ndasvingama).
2. Diskoida hudutslag
3. Ljuskanslighet med hudreaktion.
4. Munsar (Munragader)
5. Artrit i minst tva perifera leder (icke erosiv)
6. Serosit (Perikardit eller pleurit) ( 4/1 1 )
7. Njurpdverkan med proteinuri eller cylindrar i
urinsediment.
8. Neurologisk abnormitet - kramper eller psykos utan annan férklaring.
9. Hematologisk abnormitet (hemolytisk anemi, trombocytopeni eller

lymfocytopeni)

10. Specifik immunologisk abnormitet (tex. antikroppar mot dubbelstrangat DNA
eller Smith antigen).

11. Positivt ANA~test
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Om patienten uppfyller fyra av elva kriterier anses kriterierna for SLE uppfyllda. Aven foér
dessa kriterier galler att de tagits fram for att anvandas i forskningsstudier, och inte for
diagnostik av enskilda patienter. Vissa individer kan ha en for SLE typisk sjukdomsprocess
aven om de inte uppfyller kriterierna, medan andra som uppfyller kriterierna kan lida av en
helt annan sjukdom.

Prognosen ar starkt varierande i denna heterogena sj ukdomsgrupp. Nefrit kan vara ett
allvarligt tillstand som leder till fulminant nefrotiskt syndrom och uremi. Sammantaget har
prognosen forbattrats betydligt pa senare ar.

SLE forloper vanligen i skov med perioder med mindre besvar desemellan. Vid skov
forekommer 6kade symptom och ev nya organengagemang, och man syftar da till att
astadkomma remission genom glucocorticosteroidbehandling (Pulsbeh. 1000mg
kortikosteroider varannan dag tre ganger vid svart skov). Vid t.ex. allvarligt njur- och CNS-
engagemang kompletterar man med i forsta hand cyklofosfamid. Terapiresistenta fall har
reagerat positivt pa B cellsdepletering med anti-CD20 antikroppar (rituXimab; Mabthera).
Underhallsbehandlingen bestar av lagdos steroider, klorokinpreparat (Klororkinfosfat eller
Plaquenil) och eventuellt dven immunsupprimerande som azatioprin (Imurel), methotrexate
eller ciklosporin (Sandimmun).

Mixed Connective Tissue Disease (MCTD)

MCTD idientifierades som en subgrupp av SLE-patientema med vissa speciella karakteristika.
Dessa patienter drabbas ofta av Raynaudfenomen (vasospastisk cirkulationsinsufficiens i
handerna vid kyla med fargomslag i huden. Frankrikes flagga, forst blatt, sedan kritvitt, sist
rétt ) och myosit. Immunologiskt kannetecknas de av forekomst av specifika antikroppar mot
ribonukleoprotein (RNP).

Sjogrens syndrom (=SS)

Sjogrens syndrom eller siccasyndromet ar en kronisk sjukdom som kannetecknas av
ogontorrhet och muntorrhet pga lymfocytar inflammation i tar- och spottkortlar, som ger
upphov till 6gonirritation med gruskansla (pga keratokonjunctivitis sicca) och nedsatt
salivproduktion i vila och vid stimulering. Detta férekommer som ett isolerat tillstand
(primart Sjogrens syndrom), eller i kombination med andra reumatologiska sjukdomar (i
forsta hand RA och SLE) (sekundart Sjogrens syndrom). Patienter med Sjogrens syndrom har
ofta positiv ANA och antikroppar mot specifika cellkarnantigen - s.k. SS-A och SS-B
antikroppar. Hypergammaglobulinemi foreligger hos manga patienter. Biopsi fran sma
spottkortlar pa underldppen kan vissa sialoadenit (=spottkortelinflammation) med
lymfocytinfiltrat. Keratokonjunctivitis sicca kan pavisas genom specifika 6gonundersokningar
och salivproduktionen matas genom sialometri. Hos patienterna foreligger en generell
tendens till inflammation av exokrina koértlar, varfér sjukdomen ibland kallas autoimmun
exokrinopati. Vanliga symptom ar darfér ocksa nastorrhet, torrhosta, hudtorrhet och
dyspareuni (dyspareuni= smarta vid samlag).

Forutom torrhetssymptomen upplever patienter med primart Sjégrens syndrom ofia

svarartad trotthet och perifera artralgier eller icke-erosiv artrit. Allvarligare non-exokrina
manifestationer i form av hudsjukdom och bloddyskrasier forekommer. Gransdragningen
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mot SLE kan da vara svar. Sjogrens syndrom kan vara associerat med ett flertal andra
autoimmuna tillstand, bland annat perniciés anemi, autoimmun thyreoideasjukdom och
primar bilidr cirrhos, samt med en forhojd risk for malignt non-Hodgkin lymfom.

Sjogrens syndrom upptrader i alla dldrar. Yngre patienter tenderar att ha ett allvarligare
forlopp och mer uttalade tecken pa autoimmunitet. Den kvinnliga 6verrepresentationen ar
dven har, liksom vid SLE, kraftig (ca 9:l).

Flera uppsattningar av kriterier for Sjogrens syndrom har anvants, och prevalensen varierar
kraftigt beroende pa hur mycket objektiva resultat man kraver for att stalla diagnosen.
Internationella konsensuskriterier som idag anvands for forskningsstudier kraver att
patienter antingen har positiva SS-A eller SS-B antikroppar eller en positiv ldappbiopsi. Detta
selekterar en mindre grupp patienter med dokumenterad autoimmun sjukdom, som har
visats ha en prevalens pa ca 0,5% i den vuxna befolkningen.

Behandling: Bestar av tarsubstitut och salivstimulerande medel sdsom sugtabletter eller av
pilokarpinliknande (Parasympatomimetika) lakemedel som stimulerar kvarvarande
kortelvavnad. Vid svarartad systemsjukdom kan glukokorticosteroider och annan
immunsuppressiv terapi bli aktuell.

Systemisk skleros, sklerodermi

Sklerodermi kdnnetecknas av tilltagande stelhet och konsistensékning av huden, med
vaskuldra och inflammatoriska forandringar samt 6kad glykosylering av kollagen. Vid
systemisk skleros drabbas dven inre organ, som gastrointestinalkanalen, lungor, njurar och
hjarta av liknande patologi. Systemisk skleros indelas i diffus och begransad (eller
lokaliserad) form.

Begransad sklerodermi har sent engagemang av inre organ samt symmetriskt engagemang
av underarmar, underben och ansikte.

Vid den diffusa formen engageras ofta inre organ tidigt. Hudférandringama ar diffusa,
bilaterala och symmetriska i ansikte, pa extremiteter och bal.

Nastan alla patienter lider av Raynaudbesvar (se MCTD ovan), vilket ocksa ar det vanligaste
debutsymptomet. Huden svullnar senare, for att sa smaningom bli tunn och stram. Sadana
forandringar 6ver fingrar och tar kallas sklerodaktyli. Esofagusengagemang férekommer hos
ca halften av patientema med systemisk skleros, och kan ge upphov till gastroesophagal
reflux och svaljningssvarigheter. Lungfibros, pulmonell hypertension och renal kris med
fulminant nefropati ar allvarliga manifestationer av systemisk skleros.

ANA &r ofta positiv, och vid diffus sjukdom forekommer specifika antikroppar mot
topoisomeras | (Scl-70), medan anticentromerantikroppar ar typiska for den begransade
formen. Sklerodermi ar en ovanlig sjukdom med en incidens pa ca 1/100 000 och ar. Kvinnor
drabbas 2-4 ggr oftare &n man. Debut kan ske i alla aldrar, men oftast i 20-40 arsaldern. Ett
stort antal immunsuppressiva behandlingsmetoder har anvants, men ingen har haft saker
effekt pa progression av hudsjukdornen. Vid lungfibros har cytotoxiska medel effekt, och
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hypertoni och manifestationer fran esofagus, hjarta och njurar kraver specifik behandling.
ACE-hdammare minskar risken for allvarliga skador pa inre organ. Vid svarartade
Raynaudfenomen ar kdldprofylax viktig, och behandling med kalciumantagonister och andra
karlvidgande medel kan bli aktuell.

Inflammatorisk myosit

Till myositsjukdomama hor polymyosit, dermatomyosit och inklusionskroppsmyosit. De
kdannetecknas av inflammatoriska forandringar i storre muskler med symtom i form av
proximal svaghet, muskeltrotthet och smarta efter anstrangning. Vid dermatomyosit
forekommer dven hudférandringar i form av bland annat periorbitalt, lilafargat 6dem och
hudférandringar dver fingrarnas stracksidor (Gottrons papler). Patienterna har ofta férhojda
nivaer i blodet av enzymer som creatinkinas (CK), transaminaser (ASAT och ALAT) och
laktatdehydrogenas (LD) som tecken pa muskelcellskada. Elektromyografi (EMG) kan visa
typiska forandringar, och diagnosen verifieras genom muskelbiopsi. Inklusionskroppsmyosit
ar en ovanlig variant med speciella morfologiska karakteristika, dar elektronmikroskopi kan
vara nddvandig for diagnos. Dermatomyosit (och mojligen dven polymyosit) har rapporterats
vara associerat med malignitet - oftast viscerala eancerformer i tex. lunga, colon och ovarier.
Engagemang av andra organ, framforallt lungfibros, forekommer, liksom 6verlappning med
andra autoimmuna syndrom. De inflammatoriska myositsjukdomarna ar ovanliga tillstand
med en incidens pa ca 5 - 10/miljon invanare och ar. De ar nagot vanligare hos kvinnor an
hos man i alla dldersgrupper. Behandlingen bestar av glukokortikosteroider, eventuellt med
tillagg av andra immunsuppressiva medel. Specialinriktad sjukgymnastik kan vara av godo.

Vaskulitsjukdomar

Vaskuliter kan indelas efter storleken pa de engagerade karlen. Jattecellsarterit och
Takayashus arterit engagerar stora karl, polyarteritis nodosa medelstora, medan Wegeners
granulomatos och andra smakarlsvaskuliter engagerar de mindre blodkarlen.

Jattecellsarterit/Polymyaliga rheumatica

Jattecellsarterit ar en vaskulitsjukdom med speciella histologiska karakteristika — férekomst
av jatteceller, inflammatoriskt infiltrat i media och adventitia, intimaproliferation och
destruktion av lamina elastica interna. Den vanligaste lokalisationen ar arteria temporalis,
men dven andra karl kan engageras. Symptomen bestar av oftast relativt plotsligt
uppkommande huvudvark och allman sjukdomskansla, och, vid uttalad inflammation och
lumenfortrangning/trombotisering, synpaverkan. Detta ar ett akut tillstand som kraver
omedelbar behandling for att undvika irreversibel synnedsattning. Diagnosen bekraftas
genom biopsi fran arteria temporalis, men detta kan goras flera dagar (sannolikt upp till 1-2
veckor) efter insatt behandling. Finns dven risk for engagemang av aorta och dess karlgrenar
vid Jattecellsarterit (Temporalisarterit), med 6kad risk for aneurysm. Ultraljud/CT anvénds
vid misstanke om aneurysm.

Jattecellsarterit ar associerat med polymyalgia rheumatica, ett tillstand med proximal
muskelvark (foretradesvis i nacke, 6verarmar, glutealregion och lar) och stelhet och tecken
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pa inflammation. Karakteristiskt ar att patienterna ofta kan beskriva en distinkt, akut debut
av muskelvarken. Manga patienter med temporalarterit har muskelsymptom, men inte alla,
och vissa patienter med polymyalgi utan symptom pa temporalarterit har positiva fynd vid
temporalbiopsi (ca 20 %). SR ar vanligen tydligt forhojd (> 50 mm/h). Polymyalgia
rheumatica/jattecellsarterit forekommer fortradesvis hos dldre, och i stort sett alla patienter
ar over 50 ar gamla. | den aldersgruppen har incidensen uppskattats till 50/ 100 000
personer och ar.

Behandling:

Behandlingen vid temporalarterit inleds med 40-60 mg Prednisolon dagligen med successiv
nedtrappning. Vid isolerad polymyalgi rheumatica kan det racka med en intialdos pa 20 mg.
Nedtrappningen skall ske langsamt med utsattningsférsok efter 1-2 ar (temporalarterit)
respektive (% -)| ar (polymyalgi). Manga patienter far recidiverande symptom vid
nedtrappning. Vid svarbehandlad sjukdom kan man komplettera med annan
immunsuppressiv behandling som azatioprin (Imurel), methotrexat eller ciklosporin
(Sandimmun). (Handlagges av specialist).

Lungrtg innan behandlingsstart vid langvarig immunsuppression dr av varde for att utesluta
latent/genomgangen TBC. Osteoporosprofylax ges ALLTID tillsammans med steroider vid
langtidsbehandling: bisfosfonat, tillskott av calcium och vit D, rokstopp samt uppmaning om
fysisk aktivitet.

Ovriga vaskulitsjukdomar

Systemisk vaskulit i sma och medelstora karl kan engagera hud, njurar, muskler, nerver (med
ischemiska mononeuriter), lungor, 6gon och andra organ. Hudmanifestationerna kan tex.
utgoras av purpura, ulcerationer eller perifera gangran. Wegeners granulomatos
karakteriseras av granulomatds inflammation i lungor och 6vre luftvagar, ibland med
destruktion av nasseptum och bihalor. Vid Churg-Strauss syndrom foreligger dessutom
astma och eosinofili. Polyarteritis nodosa engagerar framférallt medelstora karl. Aneurysm
ar vanliga och kan iakttas vid bukangiografi. Mikroskopisk polyangit ar en smakarlssjukdom,
som vanligen engagerar njurama.

Diagnosen stalls utifran den kliniska bilden och specifika undersokningar (t.ex. rontgen av
bihdlorna vid Wegener och neurografi vid misstanke om neuropati) och kan stédjas av biopsi
av affiicierat organ och pavisande av autoantikroppar. Antikroppar riktade mot antigen i
neutrofila granulocyters cytoplasma (ANCA) forekommer vid smakarlsvaskuliter. C-ANCA
(med cytoplasmatisk fluorocens vid immunfluoroscensundersokning) ar starkt kopplade till
Wegeners granulomatos, medan p-ANCA (med perinukledr fluoroscens) ar mer ospecifika
och framférallt férekommer vid mikroskopisk polyangit. Dessa analyser kompletteras med
mer specifika ELISA undersdkningar. Behandlingen ar immunsuppression med
glukokortikosteroider och cytotoxiska medel, tex. cyklofosfamid peroralt eller som
intravends pulsbehandling. Uppféljande behandling med andra immunsuppresiva medel kan
behovas. Prognosen, som tidigare var usel i manga fall, har forbattrats mycket efter
introduktionen av aggressiv cytotoxisk behandling.

Bechets sjukdom skiljer sig en del fran dvriga vaskulitsjukdomar, och ger framfor allt
sarbildningar i munnen och i genitalia, men dven hudférandringar och tromboembolier.
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Bechets sjukdom ar vanlig i Orienten, och bland invandrare darifran, men forekommer dven
hos helnordiska individer. Behandling med thalidomid har god effekt pa sarbildningarna
(licenspreparat).

Vaskulit férekommer daven som komplikation vid andra reumatologiska sjukdomar (framfor
allt RA och SLE), vid allergiska reaktioner, vid infektioner och som ett paramalignt fenomen
(framforallt vid maligna blodsjukdomar).

Serologiska undersékningar

Reumatoidfaktor

Antikropp riktad mot antigena determinanter pa Fc delen av humant IgG. Binder battre till
immunkomplex eller aggregat av IgG an till nativt IgG.

RF forekommer av IgM, I1gG och IgA klass. IgM RF férekommer hos ca. 80 % av RA patienter
nagon gang under sjukdomsforloppet. Antalet IgM RF seropositiva patienter vid debuten
varierar i olika material mellan 50-70%.

IgG och IgA RF bestams normnalt ej i klinisk praxis. IgA RF ar mdojligen kopplat till en mer
svarartad sjukdom. Det finns delade meningar om huruvida RF titern korrelerar med
sjukdomsaktivitet. Ibland ser man sjunkande titer vid effektiv behandling. Hog titer av IgM
RF ses vid vaskulit. ELISA-metodik anvands for att pavisa RF.

Detektionsgransen ar lagd sa att hogst 5 % av den friska befolkningen har positivt resultat.
RF forekommer dven vid SLE och Sjégrens syndrom, och vid andra kroniska sjukdomar som
kronisk aktiv hepatit, levercirrhos, sarcoidos och B-cellslyrnfom. Aven infektioner som
tuberkulos och allvarlig bakterieinfektion kan ge upphov till positiv RF. Rokare ar ocksa
oftare RF-positiva.

RF kontrolleras vid utredning av polyartrit och kan ocksa tas i samband med att man
kontrollerar serologier vid misstanke om reaktiv artrit, da det hander att initiala
mono/oligoartriter utvecklas till RA.

Anti-CCP antikroppar

Antikroppar mot cykliska citrullinerade peptider har visats ha hog specificitet for RA. Det ror
sig om antikroppar mot en post-translationellt modifierad epitop (deiminerat
Arginin=Citrullin), som kan ha sarskild betydelse fér uppkomsten av RA. Anti-CCP antikroppar
bestdams med ELISA, och kan liksom RF forekomma i blodet flera ar innan patienten utvecklar
artritsymptom.

Ca 60 % av alla patienter med RA har positiv anti-CCP. Manga av dessa, men inte alla, ar
ocksa RF positiva. | studier av patienter med artritsymptom har det endast forekommit ett
fatal anti-CCP positiva som inte utvecklat RA. Anti-CCP positiva RA patienter tenderar ocksa
att ha en samre prognos med mer aggressiv sjukdom.m
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Anti-CCP antikroppar forekommer ocksa hos enstaka patienter med annan reumatisk
sjukdom. Vid artritutredning anvands idag RF och anti-CCP som kompletterande analyser.
Anti-CCP utgor ett starkt stod for RA diagnos, men ett negativt resultat utesluter inte
sjukdomen.

Antinukleara antikroppar

ANA forekommer vid SLE och liknande autoimmuna systemsjukdomar, men kan ocksa
foreligga vid RA, vanligen da i |ag titer. ANA kan uppkomma vid lakemedelsreaktioner (som
da ofta ocksa har lupusliknande drag). Namnet kommer av den kadrnfluorescens som ses vid
undersokning med rattleverceller eller humana epitelcell linjer (Hep-2 celler) som substrat.
Aven hir 4r detektionsgrinsen sddan att hdgst 5 % av den friska befolkningen &r ANA positiv.
Vissa slutsatser kan dras avimmunfluorescensmaonstret vid ANA-undersékning. ANA-
undersokning rekommenderas vid utredning av multiorgansjukdom dar man misstanker att
det rér sig om en autoimmun systemsjukdom. Ett negativt provsvar utesluter i princip
diagnosen SLE, medan ett patologiskt svar ar férenligt med en mangd diagnoser. Bestamning
av antikroppar mot extraherbara nukledra antigen ar en specialistundersékning som anvands
vid ytterligare differentiering mellan olika systemsjukdomar.

Tabellen sammanfattar:

Autoantigen Fluorescensmonster Associerad sjukdom
Kromosomala

Dubbelstrangat DNA homogent SLE

Enkelstrangat DNA syns ej SLE, RA

Histoner homogent lakemedelsind. Lupus
Centromerer kornigt sklerodermi, CREST
Nukleoplasmatiska

RNP kornigt MCTD

Sm (Smith antigen) kornigt SLE

SS-A (anti-Ro) kornigt Sjogren, SLE

SS-B (anti-La) kornigt Sjogren

Scl-70 kornigt Sklerodermi

Jo-1 kornigt Polymyosit
Nukleoléra nukleolart Sjogren, Sklerodemi

Malbeskrivning Reumatologi T7

Efter genomgangen kurs skall studenterna kunna/vara val fortrogna med:
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Diagnostisera akuta mono- och oligoartiter och initiera adekvat akut utredning och
behandling

Korrekt identifiera kliniska symptom och tecken som inger misstanke om reumatoid
artrit.

Korrekt identifiera kliniska symptom och tecken som inger misstanke om
inflammatorisk spondylartropati.

Korrekt identifiera kliniska symptom och tecken som inger misstanke om osteoartros
-initiera adekvat serologisk och réntgenologisk utredning vid misstanke om
artritsjukdom.

Kanna igen typiska rontgenologiska tecken pa reumatoid artrit och osteoartros
Korrekt identifiera kliniska symptom och tecken som inger misstanke om
temporalarterit och/eller polymyalgia rheumatica och initiera vidare utredning och
behandling vid sddan misstanke.

Indikationer for akuta och icke-akuta remisser till reumatologspecialist.

Efter genomgangen kurs skall studenterna ha viss kinnedom om

Inflammatoriska systemsjukdomar, som t.ex. SLE och systerniska vaskuliter f inklusive
utredningsgang och behandling.

Langsiktig behandling vid reumatoicl artrit och inflammatorisk spondylartropati
-allvarliga komplikationer vid reumatoid artrit, sasom extraartikulara manifestationer
och halsryggsinstabilitet med medullakompression.

Aktivitetsbeddmning och identifiering av skov vid artritsjukdom och inflamrnatorisk
systemsjukdom.

Utférande av ledpunktion och indikationer for intraartikular steroidinjektion.
Icke-inflammatoriska muskuldra smarttillstand (fibromyalgi och kroniskt
smaktsyndrorn)

For Reumakapitel: Tack Bjarne Hansen och Carl Turesson samt internetmedicin.se

Beroende pa akuten

Introduktion

Det finns manga former av beroende och intoxikation men de tre stora som jag tankte belysa
lite ndrmre ar alkohol, heroin och amfetamin. Intoxikationsfasens och abstinensfasens
behandlingsstrategier skiljer sig valdigt.

Alkoholintoxikation

Symtom pa alkoholintoxikation varierar beroende pa vilken dos som har intagits. Stora intag
leder sa smaningom till nedsatt medvetandegrad och oférmaga att uppratthalla vitala
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funktioner. Det finns dven aspirationsrisk pa grund av detta. Krakningar och illamaende ar
vanliga symtom pa éverkonsumtion.

Behandling

* ABCDE

* Intoxscreening med etanol, metanol och aceton.

* Blodgas for att se Base excess

* B-glukos, téank pa att ge aldrig glukos forran vitaminer har getts.
* Misstanke om aspiration? Lungrontgen

* Symtomatisk behandling, sakerstall vitala funktioner

* Behandla elektrolytrubbningar

Abstinensfasen

* Tidiga tecken (Dag 1-2) Tremor, oro, hallucinationer, kramper
* Senatecken (Dag 2-4) Svettningar, 6kad autonom aktivitet, delirium tremens

Inlaggningskriterier:
* Tidigare svar abstinens med kramper, hallucinos eller DT
* Puls>115
* Intoxikation med p-etanol >8 mmol/L
* Allvarliga somatiska eller psykatriska komplikationer
* Blandintoxikation

Behandling

Behandling av alkoholabstinens vilar pa tre ben, vitaminer for att undvika eller behandla en
begynnande Wernicke-Korsakoff, krampmedicinering samt lugnande medicinering for att
undvika abstinenssymtom speciellt da Delirium tremens.

* Vitaminer akut ges inj. Betabion alternativt Neurobion 2 ml 1x2-3 darefter 1x1 dag 3-
5. Vid akut WK ges 200 mg tiamin/dag under minst en vecka. T Folacin 5 mg 2+0+2 i
tva veckor. Oralovite 1x2 som uppféljning.

* Mot kramper ges Mix. Tegretol 0,4 g och kan inledas direkt, dven vid hoga
promillehalter. Darefter T. Tegretol 0,2 g morgon och kvall i 5-7 dagar.

* Lugnande ges forst ndr promillehalten ar 0. Lugnande mediciner ges foér att minska
neurotoxiciteten som abstinensen innebar, risken for DT ar hogst efter 2-3 dygn. Mild
till medelsvar abstinens behandlas med Theralen eller Atarax.

* Svar abstinens ges C Heminevrin 0,3g 2X4 samt vb. M Heminevrin 0,5g 1-3 ggr/dygn.
Heminevrin har en neuroprotektiv effekt. Alternativt kan T Stesolid ges 5-10 mg som
forsta dos darefter 2-5 mg varannan timme till patienten ar lugn eller i sovandes.
Loading dose administration.

Heroinintoxikation

* Medvetandesankning
* Koma

* Sma pupiller

* Muskelrigiditet

* Andningsdepression
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* Hypoxi, cyanos

Behandlas med Naloxone bade intravendst och subkutant pga. kort halveringstid. Overvaka
dven patientens vitalparametrar speciellt avseende andning. Intravends vatska med Ringer-
Acetat och inotropt stod om sa behdvs med dopamin alternativt noradrenalin.

Abstinens

Ofta mycket vegetativa symtom med 6kad locus coeruleus aktivitet. Influensaliknande
symtom och blodtrycksstegring. Vid allvarlig abstinens ses diarré, krakningar och
viktnedgang.

Behandling

Finns vissa lakemedel att ta till daribland Metodon och Subutex som ar de tva viktigaste.
Subutex bor ej anvandas forran tydliga abstinenssymtom uppkommit och ska ej heller ges till
alkoholpaverkade patienter eftersom det finns risk for andningsdepression.

Alkohol farmakologisk Iangtidsbehandling

Lakemedelsbehandling paborjas efter avslutad abstinensbehandling.
Langtidsbehandling: Det finns inga studier av anvandning under langre tid an 12 manader.
Somliga patienter véljer gbra uppehall i medicineringen efter ett ar, men aterkommer efter
aterfall och upplever da att lakemedlet haft effekt.

* Naltrexon — oselektiv opioidantagonist. Lang halveringstid (13 timmar, 1ta 50 mg 1

gang/dag) . Himmar alkoholinducerad eufori samt minskar craving. Bast effekt i
kombination med samtalsbehandling dar fokus ar alkoholproblemet.
- Kontraindikationer: akut hepatit, nedsatt njur- och leverfunktion.
- Biverkningar: illamdende, magsmartor. Prova halvera dosen! Sallan
interaktioner!

* Akamprosat (Campral) — Blockerar NMDA-receptorer i beloningssytemet
(dopaminsystemet). Aterstiller balansen mellan (hammande transmittorn) GABA
och (exciterande transmittorn) glutamat. Dos 6 ta a 333 mg/dag i 6-12 manader.

- Kontraindikationer: nedsatt njurfunktion.
- Biverkan: Diarré. Justera ner dosen! Interaktioner: inga!

* Disulfiram (Antabus)- blockerar acetaldehyddehydrogenas: ansamling av
acetaldehyd i samband med alkoholintag; alkoholreaktion. Redan efter 5-10 minuter
efter alkoholintag: kraftig ansiktsrodnad, andndéd, hjartklappning, pulserande
huvudvark, illamaende och uppkastningar. Effekten kan kvarsta 14 dagar efter
seponering. Stiger ASAT el ALAt > 3 ggr referensvardet: satt ut lakemedlet! Dosering
1 ta a 200 mg/dag el 400 mg 2-3 ganger/v.

- Kontraindikationer: hjartsjukdomar, psykos, hjarnskada och aktuell
leversjukdom.

- Biverkningar: dasighet, illamdende och Gl-besvar. Interaktioner: Waran,
bensodiazepiner, metronidazol, isoniazid.
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Disulfiram kan kombindras med akamprosat el naltrexon. Naltrexon och
akamprosat kan kombineras.

Narkotikaberoende - langsiktig behandling

Heroin:
* Metadon —opioidreceptoragonist som blockerar craving men ofullstandig

blockering av heroineufori. Sederande. Psykosocial behandling viktigt komplement.
Viss dverdosrisk. Mangarig eller livslang behandling.
o For att fa inkluderas i metadonprogrammet kravs:
= Alder > 20 ar.
=  Minst 1 ars (innan 2009, 2 ar) dokumenterat opiatberoende.
= Valfrihetssituation.
= |nget avancerat sidomissbruk.
* Buprenorfin (Subutex) — partiell opioidagonist som blockerar craving samt
heroineufori. Kan trappas ut eftersom.
* Naltrexon — astadkommer endast blockad av heroineufori.

Amfetamin:
* Saknas beldagg for positiva effekter av nagon specifik lakemedelsbehandling vid

centralstimulantiaberoende.

Cannabis:
* Beldgg saknas for effektiv farmakologisk behandling. “Naltrexon i lagdos forefaller

blockera lusten roka cannabis”.
- Rimonabant minskar effekten av cannabis
- Psykosocial metoder finns alltjamt; beteendeorienterade interventioner och
familjeterapi.

Bensodiazepiner: Ldngsam nedtrappning om missbruket dvertiger 6 manader.

Analagetika: Kodein och Tramadol skall langsamt nedtrappas.

Lag om vard att missbrukare i vissa fall (LVM)

* LVM innebar tvangsvard i max 6 man.
* Socialtjansten utreder, anmaler till Lansratten som beslutar. Statens
Institutionsstyrelse (SIS) har hand om vardhemmen.
¢ Skyldighet att gora anmalan:
* Huvudindikation:
o 1. Nagon till foljd av fortgdende missbruk av alkohol, narkotika eller flyktiga
|6sningsmedel ar i behov av vard for att komma ifran sitt missbruk och...
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o 2.Vardbehovet inte kan tillgodoses enligt socialtjanstlagen eller pa nagot
annat satt och en av tre underindikationer foreligger (se nasta punkt).
¢ Underindikationer:
o a) Utsatter sin fysiska eller psykiska halsa for allvarlig fara,
o b) Loper en uppenbar risk att “forstora sitt liv” eller...
o c) Kan befaras att allvarligt skada sig sjalv eller ndgon narstaende.
¢ Skyldighet att gora anmalan:
Om behov av omedelbart omhandertagande bedoms foreligga eller vard i dvrigt
enligt LVM

Om det beddms sannolikt att LVM ar tillamplig och lakaren bedémer att personen
inte kan beredas tillfredstdllande behandling genom ldkarens férsorg eller i 6vrigt
inom héalso— och sjukvarden - Anmalningsblankett + akut telefonsamtal.

Utviirdering av alkoholvanor och missbruk

ICD—kriterier for alkoholberoende ("TAKBOS”)

Enligt ICD-10 (International Classification of Diseases, 10:e upplagan; WHO, 1992) beskrivs
alkoholberende som “en grupp av fysiologiska, beteendemassiga och kognitiva fenomen, dar
alkoholen far en mycket hogre prioritet av individen an andra beteenden som tidigare haft
storre betydelse”. For att stalla denna diagnos kravs darfor att tre av sex kriterier ar
uppfyllda under det senaste aret:

. Toleransékning 605 S

* Abstinenssymtom &ngo’—‘

* Kontrollférlust; Svarigheter att / 1
kontrollera alkoholkonsumtionen. :

* Behov av att inta drogen; TA\L -

"craving”/”sug”.
* Ointresse for andra saker pga. alkohol;

Ex. sociala aktiviteter. - ’{'\
e Skadebeteende med fortsatt konsumtion E Z

trots kroppsliga eller psykiska skador.

Minnesregel: TAKBOS. Forestall dig en tjock man
som sitter pa ett hustak (TAK) och dricker sprit
(eng. booze) (BOS). Pa marken nedanfor ligger
ett berg av tomflaskor.

AUDIT

AUDIT star for Alcohol Use Disorders Identification Test och ar ett screeningformular som kan
anvandas for att identifiera patienter med riskabla alkoholvanor. AUDIT varderar bade
konsumtion och problem. AUDIT har ca. 70 — 90 % sensitivitet och 80 — 90 % specificitet,
dock med forutsattningen att man har vunnit patientens fortroende sa att han eller hon ar
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inforstadd med att formuldret anvands i dennes eget intresse (detta galler aven CAGE, se
nedan).
Formuldret varderar svaren pa de tio fragorna (riskbruk, fraga 1 och 3, beroende 4 — 6 och
alkoholskador 7 — 10) efter poang(p):
* 5Sp(kvinnor) eller 7p(méan) — 15p: Indikator for riskbruk; Rad om att minska
konsumtionen
* 16— 19p: Indikerar allvarliga alkoholproblem; Radgivning och uppfdljning racker da
det ofta ar riskbruk och inte beroende.
* > 20p: Indikerar att starkt beroende forligger!

CAGE

CAGE star for Cut down, Annoyed, Guilty och Eye-opener. Tva positiva svar enligt CAGE—
modellen anses ha samma hoga sensitivitet som AUDIT. CAGE anvdnds foljande:
* Cutdown: “"Har du férsékt dra ned pa ditt drickande ?”
* Annoyed: “Har du kdnt dig irriterad nér andra har kritiserat dina alkoholvanor?”
* Guilt: “Har du ndgon gdng haft skuldkénslor for att du druckit?”
* Eye-opener: “Har det hdnt att du tagit en 6l/vin/grogg tidigt pd dagen fér att komma
igdng?”

Time-line Follow-Back

TLFB ar en teknik som systematisk askadliggor de senaste veckornas alkoholkonsumtion —
bade mangd och dryckesmonster. Observationsperioden uppgar normalt till de senaste 3
manaderna. Detta astadkoms vanligtvis med hjalp av en almanacka dar patienten sjélv,
|6pande, far skriva ner sin alkoholkonsumtion under behandlingstiden.

Kemiska markorer

* S-Etanol: Talar om huruvida pat intagit alkohol under de senaste 8 — 12 tim men inte
om langvarigt missbruk foreligger. Kan dock anvandas for att sakerstalla nykterhet
under behandling.

* S-GT: Sensitivitet 25 — 75 % beroende pa patientpopulation och fragestallning. D3 GT
paverkas av manga andra faktorer dn alkoholkonsumtion ar specificiteten lag. Ett
forhojt GT ar resultatet av langvarig och hog alkoholkonsumtion. Vid abstinens
halveras GT pa 2 — 3 veckor.

* S-CDT (Kolhydratfattigt transferrin): Stiger forst efter ett par veckors missbruk (60 g
etanol /dag under nagra veckor = 50 % far férhojda varden). Vid abstinens halveras
CDT pa 1 — 2 veckor. Mest specifika markoren for hog alkoholkonsumtion (> 90 % av
pat som har forhojda varden ar alkoholmissbrukare). Sensitiviteten ar dock inte
battre an hos andra markorer (20 — 75 % beroende pa population och fragestallning).

* MCV (Mean corpuscular volume): Makrocytos definieras som > 96 fL. Da 6vriga
osaker till makrocytos (ex. pernicids anemi eller leversjd.) ar ovanliga i 6ppenvarden
[@ampar sig MCV som en alkoholmarkor just dar.

* PEth (Fosfatidyletanol): En fosfolipid som normalt inte férekommer i kroppen men
som bildas i ndrvaro av etanol. PEth ansamlas i RBCs vid alkoholmissbruk. PEth dr en
battre markor for alkoholmissbruk an CDT och GT. PEth kan tydligt askadliggora
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genomsnittligt intagen mangd alkohol under de senaste tva veckorna fran 50 g /dygn
(ca. 2,0) till 250 g/dygn (ca. 7,0).
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