alene, og kombinasjonen serum og vaksine frarddes.
Disse pasienter skal ha bare serum, som eventuelt md
gjentas et par uker senere, noe som kan vzre ubehagelig
pd grunn av risiko for serumreaksjon. Og s m3 man
dessuten ha in mente at den kortvarige passive immuni-
ter etter serum blir kortere og kortere for hver serum-
injeksjon.

Den 3 ganger tetanusvaksinerte som fir en tetanus-
farlig skade, skal ikke ha serum, men bare en ny dose
vaksine (anatoxin), som vil bevirke en booster-reaksjon
i blodet, dvs. en hurtig og relativt hey antistoffstigning.
Hos denne kategori pasienter er man i den heldige situa-
sjon helt & kunne unnvare antitoxinet med dets mangler
og farer. Imidlertid spiller tidsfaktoren en rolle. Det er
ikke likegyldig hvor lenge det er siden pasienten har firt
den siste vaksineinjeksjon, men det angis at selv etter
10 drs forlep kan hyperreaktiviteten vare til stede. Selve
sykdommen derimot etterlater visst ingen immunitet —
ganske som ved difteri. Pasienter med overstdtt tetanus
ber derfor vaksineres, og det straks.

BEHANDLINGEN AV GONORE

1 England sank hyppigheten av gonoré etter krigen
inntil 1955, da den igjen begynte & stige, et forhold hvor
flere faktorer gjor seg gjeldende. Lancet,'! som behand-
ler emnet pd lederplass, nevner en faktor som kanskje
er den viktigste, nemlig ekingen av de penicillinresistente
gonokokkstammer. 1 slutten av 1956 fant Curtis &
Wilkinson!® at en liten del av menn med ukompli-
sert gonoré som ble behandlet ved et storre sykehus for
veneriske sykdommer i London ikke reagerte pa rutine-
behandlingen med 300000 E. procainpenicillin intra-
muskulzrt; deres utflod inneholdt fortsatt gonokokker.
I noen av disse tilfelle var behandling med sterre peni-
cillindoser ogsi uten effekt. I tiden november 1956 til
desember 1957 ble det behandlet 1267 tilfelle av akutt
gonoré hos menn, hvorav 1116 ble penicillinbehandlet,
og 124 av disse hadde fortsatt gonokokker i pusset fra
urethra.

Curtis & Wilkinson undersokte for behand-
lingen penicillinresistensen hos 302 gonokokkstammer
ved hjelp av resistensprover i reagensglass, som synes
mer neyaktig enn prover pd skiler. Av disse stammer
var 19,5 % penicillinfelsomme i konsentrasjoner pd
o,125—0,§ E. pr. ml. Svikten i behandlingen etter en
injeksjon av 300 coo E. procainpenicillin i vanlig sus-
pensjon, eller procainpenicillin i oljesuspensjon med 2 %
aluminiummonostearat (PAM) inntraff hovedsakelig nir
disse relativt resistente gonokokker foreld; ikke i noe
tilfelle sviktet behandlingen nir felsomheten 13 under
0,03 E. pr. ml. Disse funn er bekreftet av Cradock-
Watson,'® som i sin undersakelse av 200 gonokokk-
stammer fant at 38 av den trengte o,128 E. eller mer
penicillin pr. ml for veksthindring, og at pasienter som
var infisert med disse stammer § ganger hyppigere fikk

11 Lancet I1: 788, 1958.
12 Brit. J. Vener. Dis. 34: 70, 1958.
13 Brit. Med. J. I: 1091, 1958.

residiv etter behandlingen~enn de som var infisert med
mer folsomme stammer.

Denne ekingen av penicillinresistent gonoré synes &
gjelde hele London, men utenfor hovedstaden er for-
holdene mer usikre, siledes har man ikke funnet noen
resistente tilfelle hittil i Newcastle eller Portsmouth.
I Liverpool har man de siste 4 ir behandlet gonoré hos
menn med enkeltinjeksjoner av o,5 g streptomycin. I 1954
ble 215 behandlet pd denne mate, i 1955 231 og i 1956
241, og resultatene har vart gode. Ikke desto mindre
okte den prosentvise svikt fra 2,3 % 1 1954 til 4,9 % i
1955 og 7,0 % 1 1956. Det er ikke undersekt pd strepto-
mycinresistens in vitro, men man regner med at strepto-
mycinresistente stammer av gonokokker holder pd & bre
seg. Curtis & Wilkinson fant bare 1 strepto-
mycinresistent stamme av 81 undersekte i London, og
Cradock-Watson ingen blant 200 undersekte.

Det er en rekke problemer som melder seg i denne
forbindelse. Cradock-Watson har mett det sye-
blikkelige problem ved & eke rutinedosen av penicillin i
gonorébehandlingen fra 300 coo til 6000c0E. Curtis
& Wilkinson anbefaler ogsd eking av penicillin-
dosen fra 300000 til 600000 eller 1200000 E., men tror
at det ma settes meget inn pa 3 lage et penicillinpreparat
som kan gi en konsentrasjon pa ikke mindre enn 1 E.
pr. ml i minst 24 timer — men ikke lenger, pd grunn av
risikoen for at langvarige lave konsentrasjoner av peni-
cillin kan lage flere resistente gonokokkstammer eller
symptomfri bzrere. Disse fremgangsmdter representerer
sannsynligvis bare temporzre lesninger. Selv om gono-
kokken er emfintlig overfor en rekke andre antibiotica,
vil anvendelsen av disse hindres av deres heye pris.

Morton foreslir dristig at ferskingen skulle legge
mer vekt pd mulighetene for aktiv immunisering mot
gonoré. Hvis det viste seg mulig & lage en effektiv vak-
sine, ville der i seg selv reise nye vanskeligheter, hvorav
de sterste ville vare av etisk art. Imidlertid ville iallfall
forslaget hvis det ble godtatt, nedvendiggjere detaljerte
studier av mikroben, og bare det ville det vere grunn til
a enske.

DEUTSCHER
MEDIZINISCHER SPRACHENDIENST

Man kan ikke unngi 4 bli imponert av den aktivitet
som oppvises av Bundesirztekammer. Med jevne mellom-
rom settes ut i livet nye tiltak som litt etter hvert vil
bidra til at tysk medisin erobrer sin tidligere posisjon
tilbake.

I erkjennelse av den store betydning det har at
vitenskapelige arbeider som publiseres pd fremmede
sprik, er uklanderlig oversatt, har Bundesirztekammer
etablert en oversettelsesservice «Deutscher medizinischer
Sprachendiensts. Organisasjonen ble startet i 1957 med
1o medarbeidere som var eksperter pd medisinsk over-
settelse. 1 lopet av et dr er det skjedd en enorm utvik-
ling, siledes at D. m.S. nd har mer enn 6o fast ansatte
medarbeidere. 1 dag kan organisasjonen pita seg &
levere uklanderlige oversettelser av arbeider fra prak-
tisk talt alle medisinske spesialfag. Nesten alle medar-
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“soytiske industri ansvaret for dedsfall i sykehus for-
drsaket av legens manglende kjennskap til terapeutica,
vil vi betegne som «grotesk». Tror dr. Kringlen at slike
ulykker ville vart unngdtt hvis preparatene i stedet for
pantocain resp. novocain var signert tetracain resp. pro-
cain eller med de kjemiske betegnelser parabutylamin-
obensosyredietylaminoetylester resp. para-aminobenso-
syredietylaminoetylester? ;

Vet ikke dr. Kringlen at ethvert preparat som er regi-
strert i Norge md — foruten sitt depenayn — deklareres
med den kjemiske betegnelse pd stoffet eller med det
offisielle navn i de tilfelle slike forekommer.

Dersom myndighetene fant det hensiktsmessig 4 pa-
legge den innenlandske og utenlandske farmaseytiske
industri bare 4 benytte de kjemiske betegnelser eller even-
tuelle offisielle navn (NFN-navn), er det sannsynlig at
mange livsviktige preparater ville bli trukket tilbake
og nye ikke finne veien til norske lzger og pasienter.
Ingen produsent er interessert i at et preparat, som det
ofte har kostet rs arbeid & komme fram til, skal lan-
seres uten den beskyttelse og garanti et spesialitetsnavn
gir. Refleksjonene gjor seg selv.

Den seriest arbeidende og stadig forskende medisinal-
industri hele verden over har ved sin utrettelige opplys-
ningsvirksomhet gitt selv en ung nyutdannet og uerfaren
lege midler i hende som, riktig administrert, kan bety
liv og helse for det enkelte menneske, midler som ut-
retter mer enn selv den mest fremragende lege kunne
makte bare f drtier tilbake.

Skulle man ikke da kunne forlange at dr. Kringlen og
de han gjer seg til talsmann for at de ofret litt av sin
tid til 4 sette seg inn i de preparater som er stilt til deres
disposisjon med Helsedirektorens godkjennelse, og som
for evrig pd en oversiktlig og grei mite er samlet i den
Felleskatalog som nd hvert dr utgis av den samlede
farmaseytiske industri.

Det er enn videre et faktum at legene svart ofte ser
det som en fordel & bli informert muntlig av de forskjel-
lige fabrikkers representanter, fordi legens tid ofte er sd
sprengt at det blir liten eller ingen tid til & felge med
i utenlandske publikasjoner.

For Norges Farmasoytisk-
Kjemiske Industriforening.
Olaf Weider

Viseformann.

Oslo, 6. januar 1959.

Den farmasgytiske industri
og leegestanden.
Hr. redakter.

Dr.EinarKringlen behandler ovennevnte emne
i Tidsskr. for Den norske legefor. 78: 1265, 1958.

Avsnittet hvor dr. Kringlen omtaler Ilotycin, antar vi
skaper noe forvirring blant enkelte av leserne, og vi md
derfor be om spaltesplass for en kort orientering.

Ser man medisinsk praksis under ett, er vel de fleste
enige i at storparten av de bakterielle infeksjoner for-
drsakes av grampositive kokker. I USA regner man med
at over 90 % av de bakterielle infeksjoner i medisinsk
praksis skyldes stafylokokker, streptokokker og pneumo-
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kokker, og at ca. 96 % av de akutte luftveisinfeksjoner
fordrsakes av disse. Vi kjenner ikke til hvorvide det her
i landet foreligger noen tilsvarende statistikk, men at
forholdene skulle vare meget annerledes er vel lite trolig.

Ilotycin er et av de kraftigste antibiotica til bekjem-
pelse av nevnte organismer, og dertil kommer at Ilotycin
hverken pdvirker de normale coliforme organismer eller
gir alvorligere overemfintlighetsreaksjoner.

Vi anbefaler de interesserte lesere artikkelen «Hazards
of Antibiotic Therapy», av Wallace E. Herrel, M. D. i
J.AMA. 168: 1875, 1958, hvorfra vi gjengir felgende:

“Erythromycin is an antibiotic that has been widely
used. Minor hazards that have been encountered after
its administration are drug rash (rare) and, on occasion,
flatulence and diarrhea (which usually occur when the
dosage of erythromycin exceeds 300 mg every six hours).
Erythromycin is by far the least toxic of the commonly
used antibiotics. I am unaware of any major or life-end-
angering hazard that has resulted from its use.”

Oslo, 8. jan. 1959.

Marwell Hange Farmasoytisk AlS.
Leif Bentshorg.

Bruk og misbruk av antibiotica
og kjemoterapeutica i alminnelig praksis.

Herr redakter.

De problemer som knytter seg til indikasjonsstillingen
for bruk av antibiotica og kjemoterapeutica er ikke
ganske avklaret.

Vi kjenner de forskjellige midlers virkningsomrade, og
vi kan formode at det riktige middel, i en adekvat dose,
vil bekjempe den aktuelle infeksjon. Men vi vet ogsd
at ved behandlingen vil det kunne fremkomme stammer
resistente mot det middel vi nytter. — Og vi vet at hvis
indikasjonen er gal og virt middel uvirksomt overfor
den foreliggende mikrobe, vil vi i stedet for en bedring
kunne oppleve en foryerrelse av tilstanden, — eventuelt
forkludre et for oyrig eksakt sykdomsbilde. Vi kjenner
faren for allergiske reaksjoner pi det aktuelle middel,
og vi vet at ved behandlingen undertrykkes organismens
egen antistoffdannelse.

Generelt blir derfor problemet: Er den foreliggende
infeksjon av en slik fare eller ulempe for pasienten at
den, til tross for den risiko det medferer, ber behandles
med et antibioticum eller kjemoterapeuticum?

Jevnlig stilles man f. eks. overfor den lacunzre an-
gina. Ubehandlet vil de fleste bli friske pd noen dager.
Men man erindrer ogsd de mulige komplikasjoner: peri-
tonsillzrabscess og larynxedem, den supurative otitt,
rheumatismus acutus og den akutte glomerulonefritt. —
En mor ringer og forteller at hennes barn ligger febrile
med et verkende ere: skal-skal ikke? Panaritium med lym-
fangitt. Med penicillin kan man anta at mannen er tilbake
i sitt arbeid noen dager tidligere. Et barn med impetigo:
med en salve inneholdende et av de nevnte medikamenter
kan det hele vaere som «bldst bort» pd kort tid.

Seker man nd til vire vanlige tekstbeker og tidsskrif-
ter for 4 fa en veiledning i disse vurderinger, finner man
vanskelig svar pd sine spersmal.



Bokene fra studietiden er alt foreldet. Nye opplag
kommer ikke hyppig nok til 4 vare 2 jour til enhver tid.
‘Og om si var tilfelle, ville man neppe makte & folge
med pad alle felter.

Om nazrverende tidsskrift ma det sies at det kun sjel-

‘ den befatter seg med disse problemer fra «dagliglivets
medisin» pd det rent praktiske plan. De mer teoretiske
utredninger, interessante som de kan vzre, berorer sjel-
den sporsmdlet: antimikrobiell behandling eller ikke?

Slik forholdet ligger an, kan man ikke unnlate 4 rea-
gere pd den mite hvorpd enkelte omtaler disse pro-
blemer. Rimeligvis blir man stadig advart mot misbruk
av antibiotica og kjemoterapeutica. Men det er forstem-
mende 4 lese de stadige beskyldninger om at misbruk
finner sted. Ja, enkelte fremstiller forholdet som om man
er ganske kritikkles i sin anvendelse. Siledes finner en
forfatter her i «Tidsskriftet» for litt siden & mitte opp-
lyse oss leger om at penicillin ikke er et antipyreticum.
Det heter videre i samme artikkel at drsaken til det pi-
stitte misbruk kan vzre at vi influeres av foreldrene i
var indikasjonsstilling, ja, vi forsikres sigar om at «— det
stadig er behov for ordentlig undersekelse og omhygge-
lig vurdering for man setter i gang antibioticabehand-
ling». En annen forfatter hevder for nylig: «Kravet til
innsproytning kan vare vanskelig & mote i praksis. Kom-
promisset forer ofte til klattbehandling med refraktzre
doser —» og at «Misbruket av de dyre, komplikasjons-
farlige og ofte unedvendige vidspektrede antibiotica i
banale infeksjoner skyldes vel den lettere applikasjons-
mate». Disse uttalelser er ikke enestdende, lignende
meter man ogsa andre steder.

Slik omtale av kolleger virker neppe befordrende pd
en positiv diskusjon. I skyggen av slike beskyldninger
truer snart den alminnelige kollegiale meningsytring om
sporsmilet med i forstumme. Vir modus practicandi
kan vare mer eller mindre korrekt, den fortjener neppe
4 bli omtalt p3 en slik mite.

Carl W. Janssen jun.

Julefest.
Herr redakter.

Det tor vare typisk for vir tid den innbydelse vi
denne gang fikk til Juleseksaen i Det Norske Medicinske
Selskab. Den begynte slik: «Hyvis et tilstrekkelig antall
medlemmer tegner seg...» Det synes som om lzgene
fir mindre og mindre overskudd og har simpelthen ikke
krefter igjen til & komme sammen til fest, i en slik grad
som tidligere. Jeg tror at flere og flere av oss leger er
kronisk trette, og at det er riktig at vi mer bevisst gir
inn for 3 kjempe for vir rett til 3 vere et uthvilt og
friskt menneske. Mange ting kan her spille en rolle, og
jeg vil bare nevne enkelte drsaker til press som er av
spesifikk medisinsk natur.

Store krav stilles til oss leger nir det gjelder 3 folge
med i de forskjellige medisiners kjemiske formler som ofte
kan ha en uhyrlig lengde. Jeg traff en lege som hadde
funnet det nedvendig 4 sli opp en innviklet formel pd
veggen i sitt kontor for om mulig 4 lzre den utenat.

Hvorfor skal han dette? Var det av hensyn til pasi-
entens ve og vel, eller var det mer av hensyn til prestisje

blant kollegene? Det er dette siste jeg her vil pipeke som
en fare for oss leger. Vitenskapen forlanger storre og
storre grad av teoretiske kunnskaper, slik at vi har lett
for & komme vekk fra det vesentlige, nemlig det syke
menneske. Hvis vi kaster oss ut i innbyrdes konkurranse
om & suge inn mest mulige teoretiske kunnskaper, vil vi
selv bli usikre og anspente og ha mindre evner til &
behandle de mange tilfelle av psykosomatiske lidelser.
En nektern avdelingslege ved Ullevil sykehus fortalte
meg at etter hans oppfatning var 6é0—80 % av de pasi-
enter som ble lagt inn til observasjon, mennesker som
led av psykosomatiske lidelser. Hvis vi sely blir nervese
og overanstrengte mennesker, mangler vi den evne til
innlivelse som er nedvendig hvis vi skal kunne behandle
de psykosomatiske lidelser pd en tilfredsstillende mate.

De teoretiske kunnskaper kan lett forlede oss til kvasi-
vitenskapelige behandlingsmiter. Man gér ferst inn for
a rontgenfotografere pasienter med fordoyelsesbesver,
istedenfor at det primare antagelig burde vzre 4 sette
seg inn i vedkommendes livssituasjon. Ved hodepine
stoler vi pd Eeg., istedenfor & underseke om arbeids-
stillingen og muskelanspentheten er hovedirsaken. Eller
vi flykter inn i en av de mange medisiner med inn-
viklede formler istedenfor 4 hjelpe pasienten med i bli
klar over sin egen sykdomstilstand og pi den mdte
fjerne enkelte psykiske drsaker til lidelsen.

Hyvis vi jatter med i konkurransementaliteten, kan det
fa en stor betydning ogsd for den medisinske vitenskap.
Vi blir s3 opptatt med & lere teoretiske kunnskaper, at
nir vi endelig er kommet til en bestemt oppfatning, er
vi livende redde for & gi slipp pd den. Det blir en stor
fare for at vi stivner i teoretiske dogmer og derfor blir in-
tolerante overfor nye meninger og oppfatninger. I slike
tilfelle vil vire felelser spille oss et puss, slik at vi mot
var vilje kan bidra til 2 hindre den frie forskning.

Jeg venter at mange av kollegene vil komme med den
innvending at alle disse teoretiske kunnskaper er jo helt
nedvendige. Dette er jeg helt enig i, men jeg mener den
enkelte lege ma ikke av konkurransefrykt forspise seg
pa kunnskaper, slik at han glemmer det sentrale men-
neskelige bide hos seg og pasientene.

Jeg vil ogsd gjere oppmerksom pd at sammen med
disse skende kunnskaper, er vi kommet under innflytelse
av visse uheldige sider ved den amerikanske kultur. Jeg
tenker her pd at i visse kretser dyrkes selve helbredelsen
som en religion, og suksess og effektivitet er tilvarelsens
mal. Hva man enn mener om kristendommen som reli-
gion, kan vi vare enige i at den kristne etikk med sin
oppfordring til 4 gjere mot andre som man ensker de
skal gjere mot en selv, stir hayt over den business-etikk
som vi alle er utsatt for 4 bli pavirket av. I denne jule-
tid ter det vare pid sin plass & minne om at vi leger
ikke trenger en etikk som ikke bare innskrenker seg til
hvorledes vi skal forholde oss overfor vire pasienter,
men i like hey grad hvorledes vi skal bevare oss selv
som mennesker. Fremfor alt ber vi erklare krig mot
den blinde selvhevdelse som vil edelegge oss selv som
mennesker og leger.

Oslo, 11. desember 1958. 5
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1958 behandlet vi 7 pasienter for stafylokokkpneumoni,
hvorav 2 dede. Hos disse to var seksjonsfunnet karak-
teristisk. Lungene var store, faste, meget lite luftholdige
og dekket av tykke fibrinmasser. Vevet var pneumonisk
infiltrert, og det sds tallrike abscesser fylt med gult, tykt
puss. Fra dette kom det oppvekst av gule, hemolytiske,
koagulasepositive stafylokokker.

Pasientene ble ikke undersekt med tanke pd senere
offentliggjerelse, og materialet er derfor noe mangel-
fullt. Nir det allikevel legges fram, er det fordi det er
viktig 4 kjenne denne alvorlige sykdom, som stadig oker
i utbredelse. Skal disse pasienter reddes, mi diagnosen
stilles pd kliniske kriterier og behandlingen institueres
raskt.

De 7 pasientene skal refereres ganske kort i den rek-
kefelge de ble innlagt.

Pasient nr. 1, J. E. .

11 mineder gammel gutt fra spebarnhjem. Ukomplisert svan-
gerskap og fodsel. Fodselsveke: 3420 g. Stort sett frisk for.

Siste uke forkjelet med snue og hoste. Innleggelsesdagen til-
tagende ddrlig med temperaturstigning til 40° og pdskyndet
respirasjon.

Ved innkomsten var han i relativt god almentilstand og vir-
ket forholdsvis ubesvert. Det hortes ikke sikre pneumoni-
fysikalia over lungene for noen timer senere. Det var leukocy-
tose (17200 hvite blodlegemer/mm3) med ca. 40 % venstre-
forskyvning. Tilstanden ble oppfattet som en bronchopneu-
moni, og pasienten ble behandlet med penicillin/sulfonamider
i vanlige doser. Forste degn var han forholdsvis kjekk, men ble
sa gradvis dérligere. Etter 3 dogn kom det narmest eksplosiv
forverrelse. Han ble griblek, cyanotisk med sterkt besveert
respirasjon. Han fikk streptomycin og erytromycin i tillegg til
den vanlige pneumonimedikasjon, og ble forseksvis gitt stimu-
lantia, men dede i lopet av noen timer. Et rontgenogram av
lungene 4. sykehusdag (fig. 1) viste dobbeltsidige parenchym-
fortetninger med pleuraeffusjon pd hoeyre side og oppklaring
i lungefeltet pd venstre side, som ved abscessdannelse. Fra pleu-
ravaesken pd heyre side kom det oppvekst av gule, hemolytiske,
koagulasepositive stafylokokker. Seksjonen viste det typiske
bilde av stafylokokkpneumoni, som beskrever foran.

Pasient nr. 2, A. N.

12 uker gammelt, kunstig ernert pikebarn. Ukomplisert svan-
gerskap og fedsel. Fodselsvekt: 3300¢g.

Fra 8 ukers alder furunkulose. 2 dager for innleggelsen snue-
forkjolet. Etter hvert ble hun febril, med hoste og piskyndet
respirasjon. Hun ble slapp, urolig og skrikete, uvillig til 3 ta
maten og fikk brekninger.

Ved innkomsten var hun febril, med griblek hudfarge og
rask, besvaert respirasjon. Hun hadde flere furunkler og arr
etter slike. Over lungene hortes inspiratorisk krepitasjon i heyre
axillarflate, baktil. Det var svar leukocytose (58 ooo hvite blod-
legemer/mm3®) med ca. 50 % venstreforskyvning. Et lungerent-
genogram viste heyresidige bronchopneumoniske fortetninger
med pleuraeffusjon. Bakteriell diagnose foreld ikke, men det
kliniske bilde var karakteristisk for stafylokokkpneumoni, og
pasienten ble derfor behandlet med penicillin/sulfonamider og
erytromycin. Forlepet var protrahert, og barnet var meget
medtatt forste uke. Etter hvert bedret tilstanden seg, tempera-
turen falt og leukocytosen gikk tilbake. I lopet av de 7 ukene
sykehusoppholdet varte, ble lungerentgenogrammer normalt.

Pasient nr. 3, G. S.

7 uker gammelt, brysternzrt guttebarn. Ukomplisert svan-
gerskap og fodsel. Fodselsvekt: 3800 g.

En uke for innleggelsen forkjelet med hoste og snue. Dagen
for innleggelsen tungpusten, febril og slapp.
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Ved innkomsten var han noe blek, uten cyanose. Respira-
sjonen var rask, anstrengt og pressende. Over hoyre lunge hoy.
tes rikelig med blerer. Det var betydelig leukocytose (23 500
hvite blodlegemer/mm3) med ca. 50 % venstreforskyvning, Fr
lungerontgenogram viste bronchopneumoniske fortetninger j
hoyre lunge med pleuraeffusjon. Bakteriologisk diagnose forel3
ikke, men klinikk og rentgenfunn talte for at det' foreli ep
stafylokokkpneumoni, og pasienten ble behandlet med penj-
cillin/sulfonamider og erytromycin. Forlopet var protraherr,
men ellers ukomplisert. Fire uker etter innkomsten var pasienten

kjekk. De rentgenologiske lungeforandringene var enni ikke
gatt helt tilbake.

.

Pasient nr. 4, 1. |.

Denne pasient 1d i avdelingen forste gang 3 uker gammel,
Allerede fra 2. leveuke var han forkjelet med snue og til-
tagende hoste. Innleggelsesdagen ble han plutselig dirligere,
ville ikke spise og virket utrivelig. Over lungene hortes pneu-
monifysikalia. Tilstanden ble oppfatter som en bronchopneu-
moni, og han ble behandlet med penicillin i 8 dager. Under
oppholdet var han afebril, spiste godt og ekte tilfredsstillende
i vekt. Ved utskrivningen etter 14 dager virket han helr frisk,
Et rentgenogram av lungene dagen etter innkomsten viste ate-
lektase og fortetninger basalt i hoyre overlapp og venstre topp.
Kontroll en uke senere viste stort sett normale forhold.

Forste uken hjemme var han kjekk, spiste godt og ekte pent
i vekt — 800 gram. Han virker ikke forkjolet.

10. dag etter utskrivningen var han ikke som ellers. Han
var grinete, slapp og blek, men ikke péfallende tungpusten.
Abdomen var meget utspilt. Han hadde moderat forhayet
temperatur. Tilkalt lege fant ham «pulmonalt preget» og la
ham inn igjen i klinikken.

Ved innkomsten var han i godt hold og bra almentilstand.
Han var blek, med letr pdskyndet respirasjon. Temperaturen
var 38,3° Over lungene hortes det ingen sikre fremmedlyd.
Abdomen var meteoristisk. Blodbildet viste intet sikkert pato-
logisk. Da han ble lagt til brystet, tok han det ganske villig,
men ble tydelig mer besvart, blek, med ekspiratorisk stridor,
overfladisk, piskyndet respirasjon og spill av alae nasi. Tilstan-
den ble ogsi denne gang oppfattet som bronchopneumoni, og
han fikk penicillin/streptomycin i vanlige doser. Forste dognet
var tilstanden tilfredsstillende, men etter hvert forverrer den
seg. Dagen etter var han meget blek og medtatt, med rask,
pressende respirasjon, inndragninger og spill av nesevinger. Det
hertes da over begge lunger rikelig med pneumonifysikalia.
Da man nd antok at det kunne foreligge stafylokokkpneumoni,
fikk han erytromycin i tillegg til okt dose penicillin. Tilstanden
ble etter hvert foruroligende, og man ga gammaglobulin og til
slutt — ut alquid fiat — cortison, alt uten effekr. Pasienten dade
etter vel to degn i avdelingen. Seksjonen viste ogsi hos denne
pasient det karakteristiske bilde av en stafylokokkpneumoni.
I pussprove fra hayre hovedbronchus og overlapp kom det opp-
vekst av gule, hemolytiske, koagulasepositive stafylokokker,
som var resistente overfor penicilin/sulfonamider, men sensitive
overfor erytromycin.

Pasient nr. 5, V. A.

18 dager gammelt brysternert guttebarn. Ukomplisert svan-
gerskap og fodsel. Fodselsvekt: 4400 g.

I barnets forste leveuke ble moren sterke forkjelet. Fi dager
etterpd ble barnet snuet, og to dager for innleggelsen dérlig med
feber, nesetetthet og besvaret respirasjon.

Ved innkomesten var han meget medtatt, hoyfebril ‘med ge-
nerell cyanose og rask, overfladisk respirasjon. Over begge
lungene hortes rikelig med blerer. Abdomen var meger mete-
oristisk. Det var leukocytose (20 soo hvite blodlegemer/mm?)
med vel 5o % venstreforskyvning. Et rentgenogram av lungene
viste lobuler pneumoni med pleuraeffusjon, Bakteriologisk dia-
gnose foreld ikke, men sykdomsbildet var typisk for en stafy-
lokokkpneumoni, og pasienten ble derfor behandlet med peni-
cillin/sulfonamider og erytromycin. Forlepet var protrahert,
men ellers ukomplisert. Vel 4 uker etter innleggelsen var de




ogiske forandringene ennd ikke gdte tilbake. Ved poli-
kontroll 10 dager senere var lungebildet normalt og
en Testituert.

nr. 6, K. H.

eder gammel pike. Ukomplisert svangerskap og fod-
selsvekt: 3200 g.

4 mineders alder hadde hun vert forkjelet flere gan-
d pipende respirasjon. En uke for innleggelsen ble hun
orkjolet med feber, hoste og noe besvart respirasjon.
irasjonsbesveret tiltok, ble hun innlage. Tilstanden ble
et som en bronchopneumoni, og hun fikk penicillin/
der. For sikkerhets skyld fikk hun erytromycin i til-
rdi et rentgenogram av lungene viste tegn til pleura-
tillegg til parenchymforterningene. Hun fikk penicil-

lin/sulfonamider i § dager og erytromycin i 16 dager. Etter 19
dager ble hun utskrevet.

Tolv dager senere kom hun inn igjen, etter at hun i 4—5 dager
pd ny hadde hate feber, hoste og respirasjonsbesvar.

Ved innkomsten denne gang var hun blek, meget medtart
med frekvent, besveeret respirasion med inndragninger, hoste
og feber. Over lungene hortes forlenget, pipende exspirium,
bronchial blast og fine blerer i venstre axillarflate. Abdomen
var meget meteoristisk. Et rontgenogram av lungene viste basal,
venstresidig parenchymfortetning med pleuraeffusjon. Heller
ikke her foreld noen bakteriologisk diagnose, men det kliniske
bilde passet godt med stafylokokkpneumoni. Terapi ble insti-
tuert deretter, og pasienten fikk penicillin/sulfonamider og ery-
tromycin. De forste dogn var hun svart dirlig og mitte ha
surstofftilfersel. Etter hvert bedret tilstanden seg. Erytromy-

Tabell 3.
Syuv pasienter med stafylokokkpneumoni.
A Syk o Symptomer ved innkomsten
Alder i ebut. Terapi
iy U pi Forlep
Kjonn innl, | SYmPt. | Tp. Anllr;lt Resp. Lungef. Blodf.
1 uke Snue 39.0° | God Rask Ingen L: 17200 Penicillin Ded etter
Hoste sikre Ve:ca. 409% | Sulfonamid 3 degn
fr. lyd Streptomycin
Erytromycin
mdr. | 1—2 Pyo- 38.4° | Blek Rask Krep. L: 58000 Penicillin Dirlig i 10
degn dermi Dirlig Anstr. blzrer Ve: ca. 50%, | Sulfonamid degn. Frisk
Snue hayre Erytromycin pa 7 uker
7 uker 1 uke Snue 38.7° Medtatt | Rask Sibili L: 23500 Penicillin Dirlig i 2,
; Forkj. Anstr. | Blerer Ve: ca. 50% | Sulfonamid kjekk pa
heyre Ervtromycin 4 uker
Gammaglobiulin
f3uker | 2—3 Snue 37.5¢ | God Rask Spredte L.: 14000 Penicillin Syntes bra
; uker Fork;j. rhonchi Ve: ca. 25% pi 2 uker
6 uker 1 degn | Slapp 38.5° | Ikke Rask Ingen sikre | L: 5400 Penicillin Dad etter
% Stor abd. alarm. fr. lyd Ve: ca. 129, | Sulfonamid 3 dogn
Erytromycin
uker| 5—6 Pyo- 39.0° | Blek Rask Blerer bilat. | L: 20500 Penicillin Bedring
degn dermi Dirlig Overfl. Ve: ca. 509, | Streptomycin etter f4 degn
Forkj. Erytromycin
LA 1 uke | Hoste 39.3° | Slapp Rask Blzrer L: 11500 Penicillin Syntes
-mdr. Feber Overfl. | heyre Ve: ca. 30% | Sulfonamid frisk pd
2 Erytromycin 2 uker
3mdr. | 4—5 | Hoste |38.1° | Blek Rask Blzerer L: 36200 | Penicillin Frisk pa
degn Feber Dirlig Overfl. | venstre Ve: ca. 40% | Erytromycin 3 uker
Chloromycetin
9mdr. |3 degn | Snue 39.0° | God Rask Rhonchi L: 16000 Penicillin Dirligi 4
' Forkj. Bleerer Ve: ca. 40% | Sulfonamid uker, Kjekk
Hoyre Erytromycin pé 7 uker.
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Fig. 1.
Lungerentgenogram av pasient nr. 1, som viser betydelig pleura-
effusjon pd hoyre side med parenchymfortetninger. P4 venstre
side ses en fortetning med sentral oppklaring, som ble oppfattet
som en abscess. Det ble verifisert ved seksjon.

cinbehandlingen ble seponert etter 3 uker, og noen dager senere
ble hun sendt hjem i velbefinnende. Lungerentgenogrammet
viste da pleurokardial adheranse pd venstre side, men var ellers
normalt.

Pasient nr. 7, 5. U.

9 mineder gammelt, kunstig ernzrt guttebarn. Ukomplisert
svangerskap og fodsel. Fodselsvekt: 4250 g.

En uke for innleggelsen hadde barnets mor «influensa». Noen
dager senere ble gutten syk med snue og feber, Etter hvert fikk
han hoste, besveret respirasjon, utspilt abdomen og brekninger.

Ved innkomsten var han i forholdsvis god almentilstand med
rask respirasjon og inndragninger. Han var hoeyfebril. Over
hoyre lunge hortes tallrike blerer. Abdomen var meteoristisk.
Det var leukocytose (16 coo hvite glodlegemer/mm®) med ca.
30 % venstreforskyvning. Et rentgenogram av lungene viste
hoyresidig parenchyminfiltrasjon med pleuraeffusjon. Fra
pleuravasken kom det ingen oppvekst av mikrober ved aerob
eller anaerob dyrkning pd vanlige medier. Til tross for mang-
lende bakteriologisk diagnose ble tilstanden oppfattet som en
stafylokokkpneumoni, og pasienten ble behandlet med peni-
cillin/sulfonamider og erytromycin. Forlepet var protrahert.
Forst etter 5—6 uker var barnet kjekt. Det utviklet seg en abscess
i glutealregionen etter medikament-injeksjonene. Den mitre
incideres og dreneres.

Diskusion.
Klinikk. ;

For 4 lette oversikten er tabell 3 laget. Den gir en
skjematisk oppstilling av de omtalte 7 pasienter, i den
rekkefelge de ble innlagt.

Den karakteristiske aldersfordeling springer en straks
1 oynene. Bare en pasient var over et ir gammel. Fire
var under 4 maneder gamle. Materialet er lite, men ten-
densen er klar nok. I samme tidsrom ble det i Barne-
klinikken, Bergen, behandlet 9o barn med «vanlig pneu-
moni». Av disse var halvparten over 1 ir gamle.

Sykdomsvarigheten for innleggelsen varierer meget.
To av pasientene hadde vist tegn pd sykdom i et degn
for innleggelsen, mens to hadde vart forkjelet i et par
uker. Dette forhold gir igjen i tidligere offentliggjorte
arbeider.
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Hvordan debuterer s3 denne alvorlige sykdommenp
Hos alle vire pasienter starter den som en vanlig ovre
luftveisinfeksjon med snue, hoste og feber. Dette stem-
mer med andres erfaringer. Det er rimelig 4 tro at det
er en virusinfeksjon som «baner vei» for stafylokokkene,
To av vére pasienter hadde riktig nok en furunkulose,
men ogsa hos dem ble den aktuelle sykdom innledet med
en forkjelelse. Etter kortere eller lengre tid inntridte
det si plutselig forverrelse, og det kom symptomer p§
pneumoni.

Pasientenes temperatur varierte meget, fra 37,5° il
39,3°. De fleste forfattere angir at pasientene som regel
har feber, men at tempetaturens heyde varierer, og at
feberkurven ikke har noe karakteristisk preg. Vanligvis
er barna feberfri i lopet av en uke, nir de fir riktig
behandling. Det er viktig 4 erindre at mindre spebarn,
serlig hvis de er i darlig almentilstand, kan ha normal
eller subnormal temperatur.

Barnas almentilstand er det verdt a feste seg ved. Hos
den forste pasienten, som dede i lopet av 3 dogn, var
almentilstanden god ved innkomsten. Forst etter et par
dogn ble han medtatt, og i siste dogn kom det si rapid
forverrelse. Et lungerentgenogram viste da dobbeltsidige
infiltrater med pleuraeffusjon og tegn til abscedering. Da
ble det slitt til med erytromycin, men nok for sent. Vi
var pd den tid ikke innstilt pd & mete et sykdomsbilde
med et si fulminant forlep. Pasienten var dessuten 11
maneder gammel og siledes ikke i den farligste alderen.
Man ma altsd ikke la seg narre av barnets almentilstand,
men observere pasienten neye, slik at man kan sl il 1
tide, hvis tilstanden skulle endre seg. At forandring il
det verre kan komme fort, illustrerer pasient nr. 4. Han
13 i avdelingen forste gang 3 uker gammel og fikk
pneumonibehandling. De forste 8—10 dager etter hjem-
komsten var han kjekk, la bl. a. pd seg 800 gram. Si
ble han plutselig dirlig igjen, med feber og utspilt
abdomen — et darlig varsel. Temperaturen var moderat

Fig. 2.
Lungerontgenogrammer ay pasiént nr.2, 3, 4 og § er her satt
sammen. Man ser likheten mellom dem. Heyresidige parenchym-
fortetninger med pleura-effusjon.




Fig. 3.
gntgenogrammer av pasient nr.I, 6 og 7 er her satt
n, Ogsé her er likheten sliende. Hoyresidige parenchym-
inger med pleuraeffusjon. Hos pasient nr. 1 er det i til-
parenchymfortetninger i venstre side. Jfr. fig. 1.

vet, almentilstanden ikke alarmerende, men respira-
en rask og overfladisk. Han ble ogsd denne gang be-
let for bronchopneumoni med penicillin/sulfon-
i vanlige doser. Tilstanden bedret seg imidlertid
Et rontgenogram av lungene viste det karakteris-
bilde av pleuropneumoni. Det ble gitt erytromycin
egg, men uten effekt, og pasienten dede tre degn
at han fikk tegn pi sykdom annen gang.

trekk hos denne pasient ber man merke seg. Antall
‘blodlegemer var pafallende lavt: s400/mm?® og det
ingen venstreforskyvning. Dette ses ofte hos svert
e pasienter. Ellers 13 leukocyttallet i vart materiale
om i andres — hoyt, selv om det varierte noe. Den
ge venstreforskyvning er ieynefallende.

tlige pasienter hadde paskyndet respirasjon. Hos
¢ var den overfladisk og mer eller mindre an-
med inndragninger og spill av nesevinger. Det
or 53 vidt det eneste obligate pneumonitegn hos alle
pasienter innkomstdagen.

: fysikalske funn over lungene var skiftende. Det er
Isesverdig at det ikke hertes fremmedlyd over
ved innkomsten hos de to pasientene som dede.
e £ timer senere var det imidlertid sikre pneumo-
ia hos dem begge. Den raske veksling i auskulta-
unnet over lungene fremheves av mange forfattere.
.domsvarigheten bedemt ved liggetiden i sykehuset,
ende lang. 1 lopet av de 4 vintermineder vi si
tilfelle av stafylokokkpneumoni, ble det samtidig
dlet 9o pasienter med «vanlig pneumoni». Den
omsnittlige liggetid for disse var 14 dager, mens
de 5 pasienter med stafylokokkpneumoni som
var 37 dager. Forskjellen er markant og stem-
' med andres observasjoner.

nologiske funn.
n skjematiske oppstilling er det rentgenologiske
ikke tatt med. Fig. 2 og 3 viser klart likheten mel-

lom vére 7 pasienter rontgenologisk. Hos alle 7 er hayre
lunge affisert med utbredte, segmental/lobzre parenchym-
fortetninger og pleuraeffusjon som viktigste fellestrekk.
Ikke ved noen annen pneumoniform kommer pleura-
effusjon sd raskt. Den kan hos enkelte pasienter pdvises
rentgenologisk allerede f3 timer etter at pneumonisymp-
tomene har meldt seg. Hos pasient nr. 1 viste rentgeno-
grammet tegn til abscessdannelse pi venstre side, et for-
hold som er karakrteristisk for tilstanden. Kanof og
medarbeidere (3) har i et arbeid fra 1953 samlet 41
sikre tilfelle av stafylokokkpneumoni hos barn og frem-
hever betydningen av de rentgenologiske funn. De fant
tegn pa lungeinfiltrasjon hos samtlige, abscessdannelse
hos halvparten og pneumothorax hos 40 %. Blzredan-
nelse i lungene si de hos 25 % og atelektase hos en
sjettedel. De peker videre pd at et enkelt trekk i det
rentgenologiske bilde kan finnes ved alle former for
pneumoni, men kombinasjonen parenchyminfiltrasjon
med atelektase, abscessdannelse, empyem, pneumothorax
og bleredannelse utgjor et unikt bilde, szrlig ndr det
opptrer hos spebarn og mindre barn. Var forste pasient
som dede, og der seksjonsfunnet var karakteristisk, hadde
det typiske bilde med parenchyminfiltrasjon, pleuraef-
fusjon (empyem) og abscessdannelse. At vi hos de §
pasientene som ble friske, ikke fant tegn til abscessdan-
nelse, pneumothorax eller bleredannelse, skyldes antage-
lig at behandlingen ble satt inn si raskt. Kanof og
medarbeidere (3) fremhever terapiens betydning for dette
forhold.

Beaven og Burry (7) omtaler i Lancet 1956 en
epidemi av stafylokokkpneumoni hos nyfedte med 8
fatale tilfelle. Av disse ble 6 rentgenfotografert, og hos
alle fantes parenchymfortetninger og pleuraeffusjon pa
heyre side. Bare en av dem hadde forandringer ogsd pa
venstre side. Dette gikk igjen ogsd i vart materiale. Alle
vare 7 pasienter hadde rontgenologiske forandringer med
parenchymfortetninger og pleuracffusjon i heyre side.
Hos pasient nr. 1 og 6 var det ogsi forandringer pa
venstre side, men hos de evrige var forandringene en-
sidige. Samme erfaring har andre forfattere gjort, hayre
side dominerer. Beaven og Burry antar at lungene
angripes gjennom bronchialtreet, og at den primare sta-
fylokokkpneumoni siledes er en inhalasjonspneumoni.
De nevner ikke spesielt det forhold at heyre hoved-
bronchus er videre og brattere enn venstre som mulig
arsak til at heyre side er si meget oftere angrepet, men
det er vel ikke urimelig 4 tenke pd det.

Benhandling.

Hyvis diagnosen er sikret ved pleura/lungepunksjon og
bakteriologisk undersokelse med resistensbestemmelse, er
behandlingen grei nok. I praksis vil det sjelden vere til-
felle. Sykdommen utvikler seg raskt, og etter hvert som
frekvensmaksimum skyves nermere de forste levemane-
der, mi man regne med et stadig mer fulminant forlep.
Bare rask diagnose og behandling kan redusere den hoye
mortalitet i denne aldersgruppe.

Gellis (8) peker pi at det er meget vanskelig 4
stille diagnosen stafylokokkpneumoni hos nyfedte — en
vesentlig drsak til den heye mortalitet i denne alders-
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gruppe. Han behandler med penicillin/chloramphenicol
og erytromycin. Han understreker imidlertid at de to
siste stoffer utgjer den mest effektive kombinasjon mot
penicillinresistente stafylokokker, og at de derfor bare mi
brukes i klinikken nir man stir overfor resistente stafylo-
kokker eller en desperat situasjon. Han avslutter sine
kommentarer med 4 presisere at ukontrollert bruk av
denne kombinasjon vil fere til at det oppstir stadig
flere resistente stammer. Nettopp dette forhold gjer
situasjonen s3 vanskelig. Pi den ene side md man sla til
raskt, oftest pa kliniske kriterier, for & kunne redde
barnet. P den annen side skal man ikke bruke denne
behandling mer enn heyst nedvendig. Beaven og
Burry kommer inn pd de samme problemer i det tid-
ligere nevnte arbeid i Lancet 1956. De hevder at opp-
treden av resistente stafylokokkstammer er blitt et pi-
trengende problem i New Zealand i de siste ir, etter
at pasientene kunne fi bredspektrede antibiotica gratis
pa resept fra lege. Delvis pd grunn av erfaringene fra
den stafylokokkpneumoni som omtales i artikkelen, har
myndighetene i New Zealand trukket erytromycinet bort
fra «frilisten», slik at midlet skal kunne reserveres spe-
sielle kasus.

Disney (5) starter med penicillin/chloromycetin/
erytromycin i vanlige doser, nir det klinisk/rentgenolo-
gisk foreligger en stafylokokkpneumoni. Ved pleura/
lungepunksjon skaffer de seg s om mulig materiale til
bakteriologisk undersekelse med resistensbestemmelse og
seponerer sa det eller de preparater som viser darligst
effekt in wvitro. Vi har ikke gjort det rutinemessig i
Barneklinikken, Bergen. I det akutte stadium var noen
av vare pasienter s3 dirlige at vi kviet oss for 3 utsette
barnet for en pleurapunksjon. Nese/halsprever har man
ingen glede av i diagnostikken av denne sykdom. Hos
vire 7 pasienter kom det ikke hos noen oppvekst av
stafylokokker.

Vir standardbehandling har vart penicillin/sulfona-
mider i vanlige pneumonidoser, dvs. 20—40 000 I. E.
penicillin pr.- kg/degn og o,10 g sulfonamid pr. kg i
forste dose, etter 6 timer o,10 g pr. kg/degn i §—7 degn
og erytromycin jo—so mg pr. kg/degn. Behandlingens
varighet er viktig. Erytromycinterapien mi ikke sepo-
neres for tidlig, tidligst 3 uker etter at pasienten er blitt
feberfri. Vir pasient nr. 6 fikk erytromycin i tillegg til
penicillin/sulfonamid-terapi under forste opphold. Da
tilstanden utviklet seg tilfredsstillende, ble behandlingen
seponert etter 2 uker. Knapt to uker etterpd kom hun
inn igjen med et sikkert residiv. Etter 3 ukers fornyet
behandling med erytromycin ble hun utskrevet frisk.

Jeg har ikke berert den behandling som kan bli
aktuell nir det har utviklet seg empyem. Klinisk forlep
og rontgenbildene hos flere av vire pasienter taler for
at de kan ha hatt denne komplikasjon. I det akutte
stadium var de imidlertid s dirlige at vi kviet oss for
4 tilrd thoracocentese. Senere gikk forandringene si pent
tilbake under antibioticabehandling at det, i hvert fall
hos vire pasienter, ikke syntes & vzre indikasjon for
kirurgisk terapi. Hvis kirurgisk behandling anses indi-
sert, hevder Disney (5) at det er bedre 3 legge perma-
nent sugedrenasje enn & holde pd med stadige aspirasjo-
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ner. K anof og medarbeidere (3, 4), som har lagt fram
sine erfaringer fra et materiale pd 25 pasienter i 1939
og en serie pa 41 pasienter i 1953, fremhever at empyem
er meget sjeldnere i det siste materiale, og at denne kom-
plikasjon helbredes uten thoracocentese nir pasientene
fir adekvat behandling med antibiotica.

Konklusjon.

Hvordan skal man si forholde seg i praksis? Skal man
av frykt for & komme for sent i gang med adekvat be-
handling sli til med bredspektrede antibiotica bare pi
mistanke? Det er etter mitt skjonn en kunstfeil. Men pd
vel begrunnet mistanke m3 man sl l.

Vel vitende om faren ved d skjematisere og fullt klar
over at en luftveisinfeksjon hos et spebarn oftest er «ba-
nal», vil jeg allikevel konkludere slik:

I. Tenk pad stafylokokkpneumoni, nir et spebarn har
en luftveisinfeksjon.

I1. Mistenk stafylokokkpneumoni nir det er sympto-
mer pd pneumoni, serlig hvis spebarnet er under et halvt
ar og/eller det er tegn pa utbredt (eventuelt lobzr) pneu-
moni (og pleuraeffusjon).

ITI. Regn med at den paviste pneumoni er stafylo-
kokkpneumoni, hvis det ikke kommer respons pd ade-
kvat pneumonibehandling etter et dogn. Legg barnet inn
i sykehus hvis forholdene ligger til rette for det. Gi
ellers erytromyecin i tillegg.

Addendum.

Siden artikkelen ble skrevet, har vi behandlet ytter-
ligere fire pasienter med stafylokokkpneumoni, alle spe-
barn under 6 maneders alder. Tre av dem hadde primar
stafylokokkpneumoni med karakteristisk symptomato-
logi. Den fjerde har antagelig hatt sekunder stafylokokk-
pneumoni, idet barnet farst fikk en maxillarosteomyelitt.
Det er av interesse 4 merke seg at det hos tre pasienter
utviklet seg svaere pneumatoceler. Den fjerde er i disse
dager — som den forste her — operert for empyem. Vi an-
tar at det skyldes at vi kom sent i gang med spesifikk
antibioticabehandling.

Summary.

Ole K. Harlem: Staphylococcal Pnewmonia in
Children.

Seven patients presenting the typical clinical picture
of staphylococcal pneumonia in infants are reported on.
Recent literature is reviewed and diagnosis and treatment
are discussed.
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slag og helst flest mulig av publikum far de elemen-
tere kunnskaper i hva man mi foreta seg i en pre-
kar situasjon ndr en skadet person trenger respira-
sjonshjelp.

Tiden er sikkert inne til 3 ta opp til revisjon me-
todikken og prinsippene for opplering av hjelpe-
mannskaper og sd vidt mulig publikum. Det er ikke
nok at man pd den ene side gir til anskaffelse av
dyre apparater og tror at man derved er pia den
sikre siden, eller at man pd den annen side bare inn-
over en enkelt metodikk. Det som ferst og fremst
trenges, er ovelse basert pd en riktig forstdelse av
problemene, si forstehjelperen kan bedemme den
aktuelle situasjon riktig, for derved 4 kunne gi en
hurtig og effektiv respirasjonshjelp nir det er ned-
vendig.

Excerpta

STAFYLOKOKKINFEKS]JONENE

Det ma vezre berettiget & hevde at kjemoterapien slik
den praktiseres i sykehus for tiden egentlig er et sam-
funnsmessig anliggende. Helsemyndighetene ville vere i
sin fulle rett til & betrakte risikomomentene pi like linje
med en vannforsyning som forurenses av tyfoidfeber-
basillebzrer. Det er Lancet som redaksjonelt! anslir
denne krasse tone og atter en gang tar for seg det alvor-
lige problem utbredelsen av de antibioticaresistente sta-
fylokokker representerer. Hvis lzgene ved et sykehus
ikke selv vil planlegge en fornuftig og trygg anvendelse
av antibiotica, burde de ikke klage hvis andre anstiller
undersokelser over hva som kan gjores for § beskytte
folk mot deres uansvarlige opptreden.

Penicillin, og ethvert annet antibioticum, ber bare gis
etter medisinsk anvisning og under medisinsk oppsyn og
i overensstemmelse med retningslinjer som lzgene ved et
sykehus er blitt enige om seg imellom. Sykehus som ikke
engang har gjort forsek pd 4 bli enig om retningslinjer
pa dette omride, trenger 4 bli besekt og uroet av de
zrede gjenferder av Florence Nightingale og
Lord Lister. Hvor forskjellige disse to kunne synes
4 vare ndr det gjaldt saker og ting, var de iallfall enige
om & seke 3 sikre at sykehusene ikke skulle skade de
syke. Vi kunne gi lenger og si at vire sykehus ni mi
avstd fra 4 vare en trusel mot friske samfunnsmedlem-
mer, Hvor mange sykehus og hvor mange pasienter ville
ha noe 3 tape pd at vi oppga den tilfeldige bruk av
penicillin for la oss si 2 dr? Hvis penicillin i sykehus
bare ble gitt til pasienter som virkelig trengte det og
disse ble isolert strengt mens de fikk det, ville ikke da
noen av de verste resultater av den kritikklese kjemo-
terapi bli eliminert? Vel, vi kan ikke vare sikre pi
resultatet, men det kunne iallfall ikke bli verre enn den

1 Lancet II: 1106, 1958.

niverende situasjon, og det kunne stanse den hidplese
utvikling som nd bzrer rett mot fullstendig terapeutisk
tilintetgjorelse. Det er opplagt at noe ma gjeres for
gjenreise penicillinets verdi — ja, det gjelder ogsi alle
andre antibiotica. Det er verd 4 merke seg at Gillespie
og medarbeidere? fant at resistens overfor andre stoffer
omfattet bare de penicillinresistente stafylokokkstammer.

Gillespie og medarbeidere? undersokte ogsi hvor
raskt og omfattende stafylokokkene slo seg ned pi spe-
barn fedt i fedselsklinikker. De fleste spebarn var sta-
fylokokkbarere for de ble 2 dager gamle. Umbilicus ble
vanligvis kolonisert forst og lyskene omtrent like raskt.
Perineum og enkelte andre omrider av spebarnas hud
ble undertiden temmelig sterkt kolonisert av stafylokok-
kene, og omkring fjerdedelen av spebarnas neser huset
stafylokokker i lopet av de forste 6 levedegn. Disse
fakta peker pi den overflod av stafylokokker som lig-
ger klar til spredning fra spebarna selv. Faren er der;
vi md bare prove 4 begrense den mest mulig. Dessverre
er vi fremdeles i det hele tatt ikke sikre pd hva vi skal
gjore — selv om vi nok ser meget som opplagt er galt i
vire sykehus’ arkitektur, ventilasjon og organisasjon.
I mellomtiden har vi en klar plikt til & underseke hvor
langt vi ved taktisk bruk av moderne antiseptica kan
nd. Desinfeksjon av sengekler og kler hadde etter Gil-
lespie og medarbeideres erfaringer ingen pdvisbar
virkning pd stafylokokkfloraen i sykehus eller hyppig-
heten av infeksjoner. Deres vurdering av den kliniske
verdi av bruken av klorhexidin-hdndkrem blant pleie-
personalet ble vanskeliggjort av den pd forhind lave
hyppighet av infeksjoner. Resultatene er imidlertid opp-
muntrende nok til 4 berettige fortsatte undersokelser ved
sykehus hvor infeksjonshyppigheten er sterre. Deres ar-
beider understreker nedvendigheten av 4 kontrollere
andre variable faktorer under slike forsek. Virkningen
av 4 pudre navleomrddet med et pudder som inneholdt
hexaklorofan var absolutt oppmuntrende. Det kom sig-
nifikant reduksjon av stafylokokker og andre bakterier
1 umbilicus, og dette reduserte igjen senere kolonisering
av andre steder av kroppen. Pudring av umbilicus med
pudder inneholdende antisepticum beskyttet ikke peri-
neum si godt som andre omrdder, og resultatene ville
kanskje blitt enda bedre om man ogsd hadde pudret
setet, perineum og andre omrider av kroppen foruten
umbilicus. Resultatene etter bruk av pudderet ndr det
gjaldt hyppigheten av stafylokokkinfeksjoner, var meget
lovende. I Y% dr for det kom i bruk, fikk 19 (5,2 %) av
365 barn i et spebarnhjem stafylokokkinfeksjoner i hu-
den, sammenlignet med 6 (2,0 %) av 300 i de felgende
5 mdneder.

Det er beroligende at vi ikke er helt uten midler til
4 gi oss i kast med den foreliggende situasjon med anti-
septica, Det er absolut verd & underseke deres egen-
skaper pd ny, sett pd bakgrunn av moderne forbedringer
av deres sammensetning og av vir naive tro om at vi
forstar bakteriologien godt nok til & forsvare vire pasi-
enter mot infeksjon ved hjelp av hva vi behager & kalle
«asepsis».

2 Ibid. s. 1075.
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Tabell 1.

Utdrag av medisinalberetninger fra Ofoten.

1890 1900 1910

- 1920
Folketall

5816 11426 c.13000 15448

 Tyfoidfeber Nye tilfelle 7 43 1 0
r Herav dode 1 3 0 0
Difteri “Nye tilfelle 91 13 6 14
Herav dede 21 3 1 3

Barselfeber Nye tilfelle 7 5 4 2
Herav dede 5 2 0 2

Akutt diaré Nye tilfelle 27 49 278% 47
Herav dode 6 1 T 0

Gonoré Nye tilfelle 16 46 67 ** 9
Syfilis Nye tilfelle 2 3 24 %% 0
Pleurirt Nye tilfelle 18 18 19 10
Lungetuberkulose Dede av | 11 24 5

* Dysenteriepidemi.
** Anleggstid for banen Narvik-Kiruna.

ning og alkohol i behandlingen af krupes pneumoni.
Han dede i 1920.

I drene fra 1882 til 1893 ble distriktslegestillingen i
Ofoten bestyrt av Hans Gabriel Holst, fode i
1847 og cand. med. fra 1875. En av de eldste av mine
pasienter i Ballangen husket at han som gutt ble behand-
let for difteri av dr. Holst. Hans Gabriel Holst
dode i 1928. I 1921 ble han ridder ay St. Olay for lang
og fortjenstfull legevirksomhet i fiskeridistrikter.

I 1895 ble s Nils Borch Johnsen ansatt som
distrikslege 1 Ofoten og bosatte seg pd Evenes. Borch
Johnsen bleistillingen helt til 1929. I hans tid skjedde
det en betydelig utvikling i Ofoten, sdledes at det i 1907
kan skrives: «Kommunikationerne er imidlertid i hei
grad forbedret, dampskibsfarten meget utvidet og veie
bygget overalt rundt i distriktet, saa dette nu herer til
de bedre der nord i saa henseende.»

Tabell 1 gir et bilde av utviklingen i drene 1890 til
1920. Der er tatt med folkemengdens vekst i Ofoten og
antall nye tilfelle og antall dede av en del karakteristiske
sykdommer.

Om Borch Johnsen gikk det fremdeles gjetord
i Ballangen. Alle de eldre pasienter husket ham godt og
fortalte gjerne og med rosende ord om hans innsats. Han
var sterke plaget av gikt, men alltid villig til & reise i
sykebesek over Ofotfjorden fra Liland til Kjeldebotn.

Borch Johnsen dede i 1934. — Hans senn er
den ndvarende kirurgiske overlzge ved Narvik Sykehus.
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STAFYLOKOKKINFEKSJONENE
OG DERES BEHANDLING
I DAG

Av JOHS. BOE

Stafylokokkproblemet angir alle, bdde syke og friske,
og man har det alle steder hvor antibiotica brukes. Hos
oss har det hittil ikke vart sd patrengende. Hvis vi kan
ta lzrdom av det som er skjedd andre steder, kan vi kan-
skje ennd hindre at det blir s3 skremmende som det er
blitt i enkelte andre land.

I overskriften er poengtert det tidsbetonte i sporsmalet
— stafylokokkinfeksjonene i dag. Problemet varierer
nemlig fra dag til dag. Det er vanskelig & orientere seg
om hvilken behandling som er den beste i den akutte
situasjon, og vi vet forferdende lite om hvilke midler
som stdr til vir rddighet mot stafylokokkinfeksjonene 1
morgen. Dette beror pd at stafylokokken har vist en
enestdende evne til & tilpasse seg nye forhold — serlig
nye antibiotica etter hvert som de er kommet i bruk.

Hva selve mikroben, — stafylokokken — angdr, sd
har jo den vart dagligdags nok. Siden Ogden be-
skrev den i 1882 og karakteriserte den som «a friendly
little chap», er den etter hvert blitt kjent i store trekk.
Men bide for bakteriologen og for klinikeren har den
stdtt noe i skyggen av storebror, streptokokken (med
pneumokokken). Og s& viste det seg at vi faktisk ennd
mangler til dels elementare kunnskaper om stafylokok-
kens okologi, patogenese, immunitetsforhold og varia-
sjonsforhold. I den senere tid er det riktignok — akkurat
i grevens tid — kommet viktige nyvinninger til: Sero-
logisk identifikasjon og bakteriofag-typing, slik at vi kan
felge en stafylokokkstammes gang fra pasient til pasient
eller dens utbredning over storre omrdder.

Det kommer nd til stadighet meldinger om at stafylo-
kokkinfeksjonene — sarlig i hospitaler — synes & oke i
antall, og at infeksjonene fir et alvorligere preg.

Er denne eking tilsynelatende eller er den reell? Den
er i hvert fall kommet overraskende. Man var jo si
smitt begynt & tro at de pyogene infeksjonene kunne
beherskes med antibiotica, For de hemolytiske strepto-
kokker og pneumokokkene gjelder ogsd dette stort sett,
man kjenner der neppe penicillinresistens. Men s3 viser
det seg altsi at stafylokokken slett ikke er «a friendly
little chap», men at den har en forbausende evne til 2
tilpasse seg og avverge menneskenes onde anslag.

Mens det er sikkert nok at stafylokokkinfeksjonene
oker i forhold til de andre pyogene infeksjonene, er det
vanskelig & skaffe noe sikkert tallmessig uttrykk for om
de virkelig er okt i forhold til irene like for den anti-
biotiske ®ra. Sett under ett er vel stafylokokkinfeksjo-
nene ikke okt, for vi md ikke glemme at de fleste sta-
fylokokkinfeksjoner fremdeles behandles med hell,
mens man for mitte finne seg i infeksjonens naturlige
gang, og enkelte stafylokokksykdommer som osteomye-
litt er blite sjeldnere.
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Tabell 1.
Hospitalsinfeksjoner med stafylokokker.

1. Infeksjoner hos nyfedte : Hudinfeksjoner
Pneumoni
Sepsis
2. Mastitter hos medre
3. Kirurgiske sdrinfeksjoner
4. Infeksjoner — evt. superinfeksjoner
hos p4 forhdnd medtatte pasienter

Mange steder har man imidlertid fitt slike opphop-
ninger av stafylokokkinfeksjoner at noen tallmessig
sammenligning aldeles ikke har vert nedvendig: Man har
fitt rene epidemier av navleinfeksjoner hos nyfedte,
mastitter hos medrene, sdrinfeksjoner i rene sir pd
generelle kirurgiske avdelinger, thoraxkirurgiske avdelin-
ger, opphopninger av stafylokokkinfeksjoner i barnehos-
pitaler osv. Mange ganger har man nd midlertidig mdrtet
stenge slike avdelinger for 4 f3 bukt med stafylokokkin-
feksjonene.

Ser man bort fra disse sterre og helt tydelige epidemier
fordrsaket av en mikrobe man ikke tenkte seg var i stand
til slike, s3 synes- det likevel jevnt over 4 vaere en reell
stigning i stafylokokkinfeksjonenes antall i de senere
ir. De som har undersokt infeksjonshyppigheten i rene
sir pd generelle kirurgiske avdelinger, har funnet opp til
10 % av sarene infiserte, med opptil et par prosent som
har vart av klinisk betydning. Alle som skriver om dette,
synes 4 vare enige om at forholdet er verst der hvor
man bagatelliserer det eller helt ignorerer det — eller
hvor man for 4 unngi ubehageligheter og kanskje for &
tekkes ledelsen, unnlater 4 melde fra om det.

Hva eking av andre stafylokokkinfeksjoner angdr, kan
vi kanskje lettere analysere dem ved 3 dele dem i to
grupper. Den ene bestir av de pasienter som innlegges
i hospitaler for (alvorligere) stafylokokkinfeksjoner.
Denne gruppen har neppe ekt szrlig i det siste — kanskje
med unntagelse av stafylokokkpneumoniene hos barn.

Den andre gruppen derimot gir en reell eking av
alvorlige stafylokokkinfeksjoner: I sykehusene ligger i
ekende utstrekning gamle pasienter, debile pasienter som
holdes i live med Det Store Apparat, pasienter med
maligne lidelser, steroidbehandlet for eksempel. Disse pa-
sienter ligger lett under for infeksjoner. Det er i denne
gruppen man har de fleste av de alvorlige stafylokokkin-
feksjonene, stafylokokkpneumonier og sepsis. Slike pa-
sienter var sjeldnere i sykehus fer, og den terminale
infeksjon var gjerne en pneumokokkinfeksjon. I vdre
dager synes stafylokokken & ha overtatt pneumokokkens
rolle her. Dette er kanskje en grunn til at stafylokokkin-
feksjonene har firt ord pd seg for & vare tallrikere og
farligere enn fer.

Viktig i denne forbindelse er den forandring i bakteri-
enes okologi som finner sted ved den utstrakte bruk av
antibiotica som vi nd har. Istedenfor den normale hals-
og intestinalflora kan det komme en annen som er mer
patogen. Det kan vare sopp, det kan vzre gramnega-
tive staver eller det kan vzre gule hemolytiske patogene

456

stafylokokker som kan komme istedenfor de hvite apa-
togene stafylokokker som var i hals eller nese fra for.
Det ser ut til at enkelte av disse «nye» stammer har en
rekke egenskaper som samlet er nzrmest sensasjonelle og
hoyst urovekkende. Foruten at de er sterkt patogene, har
de en sterk evne til 4 spres, og dessuten har de eller fir
de evnen til 2 motstd antibiotica. Det siktes her ser-
lig til den nd s beryktede stafylokokk type 80/81:

I 1953 isolerte den australske bakteriolog Phyllis
Rountree en stafylokokk av en ny bakteriofagtype
— 80. Omtrent samtidig ble det i Canada isolert en
stafylokokk som ble gitt nummer 81. Det viser seg for
alle praktiske formil & vare samme stafylokokk, og den
betegnes ni best som type 8c/81 (i engelsk litteratur
gjerne kalt 80, 1 amerikansk gjerne 81).

Denne stafylokokk er senere funnet over hele verden
og ogsi her hos oss. Den har forirsaket et utall av
epidemier i hospitaler i mange land. Det kan nevnes at
den var irsaken til 70 av 86 store utbrudd av infeksjo-
ner i fodselsklinikker i Australia mellom 1953 og 1957.
I England, Canada, USA og mange andre land har man
funnet det samme. Type 80/81 er ikke synonym med den
sikalte «hospitalsstafylokokks. Hospitalsinfeksjoner har
ogsd vart fremkalt av en lang rekke andre typer, men vi
m3 si at den er en overlegen nummer en. Og nir denne
stafylokokken har kunnet fi en slik utbredelse over hele
verden, kommer det sannsynligvis av felgende: Den er
sterkt patogen, har sterk spredningstendens, hoy resistens
mot antibiotica, og det synes ogsd som den har en evne
til & persistere lenger i nese og hals enn andre stafylo-
kokker. Det er siledes vist at smittebzrere av stafylo-
kokk 80/81 ble senere kvitt sine stafylokokker enn de som
hadde andre stafylokokker i hals eller nese.

Mens stafylokokkenes resistensforhold med hensyn til
antibiotica bare er en av faktorene i stafylokokkinfek-
sjonenes epidemiologi, er dette forhold av avgjerende
betydning for behandlingen av den enkelte pasient.

Stafylokokkenes resistens mot penicillin har ekt sterkt.
Det er kjent av alle. Da penicillinet kom i bruk, fant
man 10—12 % resistente stammer. Pkingen har senere
vart sterkest i hospitalsmilje, betjening, lzeger, pasienter.
@kingen ute i befolkningen har vert meget mindre.

Fig. 1 illustrerer godt denne eking (D.E.Rogers,
Ann.Int.Med. 45: 748,1956). Tallene pd figuren refererer
seg til litteraturangivelser i vedkommende arbeid. Nr. 11
er siledes et arbeid av Boe og Vogelsang, nr. 93
er et arbeid av Vogelsang. De nyeste Bergens-resul-
tater, av Vogelsang og medarbeidere, er ikke kom-
met med her. Men de viser at forholdet her hos oss er
akkurat som andre steder: at mellom 70 og 80 % av de

Tabell 2.
Stafylokokk type 8o/81.

1. Sterk spredningsevne — hey infektivitet

2, Sterk evne til & persistere i de svre luftveier

3. Sterk evne til resistens-utvikling — de fleste
stammer penicillinresistente

4. Sterkt patogen




INCREASING RESISTANGE OF
STAPHYLOCOCCI TO PENICILLIN

kokkstammer som isoleres i et hospitalsmilje, er
inresistente, mens man kan regne med at ute i
ingen er prosentsatsen betydelig lavere, ca. 20 %
okokkene har vist evne til & utvikle resistens
de andre antibiotica etter hvert som de kom 1i
Det gjelder tetracykliner, chloramphenicol, og
der erytromycin og en enda nyere.

 skal ikke her gi inn pd hvordan denne resistens
ar, bare nevne at utviklingen av resistens mot peni-
synes & vare en et-trinns-prosess, mens utviklin-
esistens mot de bredspektrede antibiotica synes
dvis. Men vi kan iallfall konstatere at denne
er et faktum, og at den synes direkte proporsjo-
bruken av vedkommende antibioticum i et
. omrdde.

- med dette er det ikke en helt navvendelig pro-
- kan minskes eller retarderes ved en fornuftig
med hensyn til bruk av antibiotica. Det behever
is heller ikke nedvendigvis vzre en blivende til-
Det har nemlig vist seg at om et bestemt antibioti-
r holdt tilbake fra alminnelig bruk i lengre tid
tid), s3 vil de fleste stafylokokkstammer igjen
irkelige av dette antibioticum!

sorgelige i den aktuelle situasjon er at om den vett-
imen som ni til dels drives for erytromycin fir
te virkning, s& vil det medfere at dette utmer-
mot stafylokokkinfeksjoner snart blir virk-
ogsd hos oss. Denne reklame er desto verre
meget vel vet hvordan det er gdtt med erytro-
t andre steder hvis det brukes hemningslest.

t sjette Antibiotics Symposium ble jeg, til tross
var oppmerksom pd problemet for, overrasket
noekterne skepsis ekspertene si pi erytromyci-
ndr det gjalde alvorlige stafylokokkinfeksjoner.
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Enkelte steder har man funnet 30—50 % av stafylo-
kokkstammene resistente mot erytromycin. Og akkurat
ved erytromycin har man funnet et neye sammenheng
med forbruket av midlet og utviklingen av resistens.
Man har derfor i enkelte land tatt forholdsregler for &
hindre at dette verdifulle medikament skulle bli unedig
odelagt. I Storbritannia kom det fra myndighetene alvor-
lige henstillinger til legene om & vise forsiktighet med
forskrivning av erytromycin, og det synes som disse
stort sett er blitt fulgt lojalt. P4 New Zealand er ery-
tromycinet trukket tilbake fra alminnelig bruk og er
reservert for hospitalsbruk bare for svert alvorlige sta-
fylokokkinfeksjoner. I Australia er lzgene sikkert best
orientert om spersmilet. Der er det ogsd best undersokt
(sml. Rountrees grunnleggende undersekelser).
Sannsynligvis er det & foretrekke 3 oppdra lzgene til 4
bruke et middel med mite enn 3 belegge det med restrik-
sjoner ved lov. Vi md hipe det md kunne skje pd fri-
villig grunnlag her hjemme ogsd.

Med dette som bakgrunn, hvor stir vi da med hensyn
til medikamentell behandling av stafylokokkinfeksjonene
i dag?

Det skal bare forst nevnes at de kirurgiske prinsipper
med hensyn til behandlingen av disse sykdommer p3
ingen mite md ignoreres fordi om man nd har kraftige
antibakterielle midler. Men man kan kanskje tillate seg 3
behandle noe oftere konservativt enn for (empyem, oste-
omyelitt).

Det er pid den annen side neppe tvilsomt at det
enkelte steder har vart en tendens til 4 slappe pd det
tidligere strenge aseptiske regime. Man har stolt altfor
meget pd antibioticas evne til & undertrykke infeksjoner.
Dette er sannsynligvis en ay drsakene til den situasjon
vi er oppe i.
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Tabell 3.
Antibiotica virksomme mot stafylokokker.
Bakteriedr: e ¢ Bakteriehemmende :
Penicillin Tetracykliner
Streptomycin Chloramphenicol
Ristocetin ﬁ?“‘:my““‘_
Vancomycin s
Kanamycin Novobiocin
Racttraddn Sulfonamider
Thyrotricin
Neomycin
Nitrofurazin

Mange av de antibiotica som i dag er i praktisk bruk,
virker pd stafylokokkene og virker godt. Forskjellen
dreier seg mer om hvor stor prosentsats det er av resi-
stente stammer mot det enkelte antibioticum enn om
dettes terapeutiske effeke pd de stafylokokkinfeksjoner
som det virker pd.

Disse antibiotica kan stort sett inndeles i baktericide
og bakteriostatiske, og som generell regel kan vi si at ved
behandlingen av alvorlige stafylokokkinfeksjoner — som
ved andre infeksjoner — er et baktericid middel sikrere
enn et bakteriostatisk.

Enkelte av de stoffer som her er klassifisert som bak-
teriostatiske, kan i sterre konsentrasjoner virke. Det gjel-
der f. eks. tetracyklin, erytromycin og novobiocin. De
fleste av disse stoffene er nd vel kjente, men tre av dem
er kanskje nye for de fleste, Ristocetin, Vancomycin og
Kanamycin. Kanamycinet, av japansk opprinnelse, har
fitt en viss publisitet som antituberkulest middel, men
vil neppe fi noen stor plass som sddant. Dertil er det for
farlig. Det gir ofte neurogene herselsforstyrrelser. Audio-
metriske milinger har ofte vist forandringer selv etter
alminnelig kur, og det er ogsd beskrevet total devhet.

I tabell 4 er satt opp de antibiotica som helst kan
brukes ved stafylokokkinfeksjoner, i en slags rekkefelge
og med en del kommentarer.

Tabell 4.
Valg av antibiotica ved stafylokokksykdommer.
i Penicillin . ..... Overlegent det beste hvor det kan brukes
" Streptomycin ... Mange resistente stammer
Tetracyklin . ... Mange resistente stammer

2. Chloramphenicol Ferre resistente stammer
Erytromycin. ... Antall resistente stammer eker

Novobiocin. . ... Antall resistente stammer eker —
komplikasjoner hyppig
Vancomyecin . ... M4 gis intravenast
3. Ristocetin...... M4 gis intravenest
Kanamycin . .... Mai gis intramuskulert
Bacitracin . ... ...
4, Thyrotricin. . ... } Lokal applikasjon
Neomycin. . ....

Som det forste og overlegent det beste middel, er satt
opp penicillin. P34 de stammer som er felsomme, virker
penicillinet bedre enn noe annet middel. Ogsd ved delvis
resistente stammer virker det bedre fordi ved penicillin
er vi i den enestiende situasjon at midlet bokstavelig
talt er atoksisk (dets allergiske virkninger er en annen
sak), slik at vi kan fi meget hoye blodkonsentrasjoner.

Hvorvidt man ved resistente stammer kan oppni noe
ved  bruke helt enorme doser penicillin, er det ikke enig-
het om. Ved det nevnte Antibiotics Symposium var de
fleste av den mening at det ikke var til noen hjelp. Min
personlige tro er at behandlingen er brukbar. Dette er
basert pd et par tilfelle med penicillinresistente stafylo-
kokkinfeksjoner der vi i helt desperate situasjoner
bokstavelig talt har fylt pasienten med penicillin. Det er
iallfall min tro at en pasient — en kollega for ovrig — nd
er blant de levendes tall fordi denne behandling ble
brukt da alt annet sviktet. ;

Streptomycin virker ogsd godt ved stafylokokkinfek-
sjoner med felsomme stammer. Uheldigvis er mange
stammer resistente, og resistens kan ogsd utvikles hurtig
under behandlingen. Det kan i egnede tilfelle brukes ini-
tialt. Det er baktericid og kan kombineres med peni-
cillin, men egner seg altsi ikke for lengre behandling .
av disse og andre grunner (toksisitet).

Tetracyklin virker godt pd felsomme stammer. Uhel-
digvis er noksd mange stammer resistente, og det blir sta-
dig flere ettersom jo tetracykliner nd er i utstrakt bruk.

Chloramphenicol, chloromycetin, er ogsi et utmerket
middel, med noe flere felsomme stammer. Chlorampheni-
col synes i det hele tatt & komme mer i skuddet igjen.
Man er ikke si redd for de hematologiske bivirkningene
som man var en stund. Stoffet kan med hell kombineres
med andre antibiotica og anbefales av mange & brukes
sammen med penicillin og sulfonamider ved purulente
menigitter hvor den bakteriologiske diagnose ikke kan
stilles med en gang. Det ble gjentatte ganger fremhevet
pd Symposiet i Washington at man endelig ikke mdtte
glemme chloramphenicol ved stafylokokkinfeksjonene. P&
min avdeling brukes ofte chloramphenicol.

Det kan ogsi brukes sammen med erytromycin. Det
er enkelte som anbefaler kombinasjonen chlorampheni-
col og erytromycin som forste behandling av livstruende
infeksjoner inntil bakteriologisk diagnose foreligger.
Dette kan vel ennd en tid g her hos oss hvor de fleste
stafylokokkstammer fortsatt er pdvirkelige av erytro-
mycin. Andre steder tor man altsi ikke stole mer pa
erytromycinet. Enkelte bruker da heller kombinasjonen
chloramphenicol/novobiocin. I

Bestemmelsen om hvilket stoff — eventuelt hvilke kom=
binasjoner av stoffet vi skal bruke nir det med stor
sannsynlighet foreligger en alvorlig stafylokokkinfeksjon
som md behandles for det foreligger resistens! 4
den md man ta ut fra det man vet om rosisnensforholc.l-‘:
ene i vedkommende omride. Derfor er det si vikug
at de bakteriologiske laboratorier folger dette noye, sl
at de behandlende leger kan velge sine midler ut fra de
mest sannsynlige «Antibiograms. Her er vi i den heldi



situasjon at vi har szrlig interesserte og kyndige bakte-
riologer pd dette felt.

Erytromycinet kommer vi stadig tilbake til. Det virker
hos oss pd de fleste stammer, mens andre steder er det
kommet langt ned pi listen. Vi md vente at det samme
skjer ogsd her hos oss om vi ikke bruker det med
- forstand.

Det skal her igjen nevnes at brukt i vanlige doser er
det et bakteriostatisk middel, at stafylokokkene har en
tendens til avgrensede infeksjoner hvor de kan ligge
tilsynelatende i ro og er vanskelig tilgjengelige (absces-
ser, osteomyelitter). Behandlingen md derfor ikke vzre
. for kortvarig.

I gruppe 3 er her satt opp de relativt nye stoffer,
Vancomycin, Ristocetin og Kanamycin. Kanamycin har
jeg omtalt for. Det har som nevnt, neppe noen stor plass
i terapien pd grunn av sin virkning pd herselen. Det er
ogsi noe nefrotoksisk. Men det mitte kunne brukes ved
livstruende infeksjoner hvor det er resistens mot andre
antibiotica. Vi har det pd avdelingen, men har ennd ikke
hatt tilfelle der vi var nedt til & bruke det.

Vancomycin og Ristocetin ble pd siste antibioticakon-
feranse ansett som de overlegent beste nd ved livstruende
stafylokokkinfeksjoner. Hvilket av dem som er best, var
~ det ikke enighet om. De synes ogsd 4 vare temmelig like.
De er begge sterkt bakteriedrepende stoffer. Det synes
iallfall som det er praktisk talt ingen cross-resistance
‘med noen av de andre antibiotica. Disse to stoffer har jo
‘den mangel at de mi gis intravenoest. Kanskje kan dette
\vise seg & vare en fordel i det lange lop: De kan neppe
kommc i alminnelig bruk. Om det utvikler seg resistens
ogsd mot disse stoffene, md den komme langsomt. Og vi
kan hipe pi enni i lang tid & ha iallfall et eller to
mffcr som er pilitelige ved livstruende infeksjoner.

Det er dem som har hevdet at Vancomycin (og Risto-
cetin) kanskje kan komme til & spille samme rolle ved
stafylokokkinfeksjonene som penicillinet mot streptokok-
ker og pneumokokker. Dette er vel noe optimistisk. Sely
stoffene er gode, har vi ikke grunnlag ennd for en
pistand. I denne forbindelse er det verd & merke
g at det synes 4 vare akkurat de penicillinresistente
lokokkstammene som utvikler resistens ogsd overfor
‘de andre antibiotica.

- Hva man enn mitte mene om disse nye antibiotica,
53 synes iallfall alle som har beskjeftiget seg med dette
& vare enige om en ting: Antibiotica alene synes ikke
@ vare losningen pd stafylokokkproblemet, hverken de
antibiotica vi rir over eller de som mitte komme.

Det synes 4 bli mer og mer enighet om en ting til:
Antibiotica-behandling — szrlig i sykehus — er et sam-
messig problem. En side av saken er nemlig hvil-
antibioticum man skal bruke pi den aktuelle pasient.

alvorlige infeksjoner er den saken klar: det beste,
sikreste. ) ¥
annen sak er hvilket antibioticum man ber bruke
hensyn til samfunnet, av hensyn til andre pasienter:
an ber ikke ved banale infeksjoner slese med antibio-
som ber reserveres for spesielt bruk, hvor man kan
seg uten eller med et som ikke er si eksklusivt.

Ellers er man med pi & gjere behandlingen vanskelig
eller umulig for senere pasienter som er i livsfare! Det
er vel ikke alle lzger som tenker pd dette. Det er altsd
ikke lenger, slik som tingene utvikler seg, den enkelte
lzges eller klinikksjefs sak, hvilken politikk han vil fore
med hensyn til antibioticabehandling eller profylakse.
Mange steder har man tatt konsekvensen av dette. Det
er innen storre hospitaler nedsatt komitéer som skal ta
seg av alle de sparsmil som reiser seg i forbindelse med
hospitalsinfeksjonene, eller man har ansatt en spesielt
kyndig lzge («hospital infection officer»). |

Bortsett fra de rent praktiske tiltak en slik komité
eller en slik lege tar (kontroll med hver eneste infek-
sjon, smittemdter, smitteveier, «antibiogram», politikk
med hensyn til antibioticabehandling osv., osv.) er det
klart at den rent oppdragende virkning pd hospitals-
lgene av en slik spesiell institusjon m3 bli meget stor. Det
er like s klart at skal vi komme ut av dette ufere, ma vi
begynne med 3 oppdra legene, forst og fremst legene ved
sykehusene, etter hvert ogsi legene ute i praksis hvor
spersmilet ennd ikke er sd brennende.

Men det fipnes ingen patentmedisin man kan lzre &
bruke. Lesningen md naturlig nok bli annerledes i en
fodselsklinikk enn ved en kirurgisk avdeling, en barne-
klinikk, hudavdeling eller indremedisinsk avdeling. Felles
er det nok at det mi bli bedre anledning til & isolere
«farlige» stafylokokkinfeksjoner. Men det er heller ingen
losning & lage en isolasjonspost i alle slike avdelinger
som det er foresldtt, selv om man ikke gir si langt som
enkelte: & betrakte slike pasienter pa like fot med tyfoid-
basillbarere.

Det er ikke her plass & omtale neyere alle de utallige
forholdsregler som er foreslitt og allerede forsekt med
mer eller mindre hell (permittering og behandling av
smittebazrere, isolasjon av pasienter, strengere isolasjons-
teknikk med masker, kappeskifte osv., neye revisjon ay
antiseptisk og aseptisk regime, bedring av forholdene i
hospitalets vaskeri med sterilistring av tey osv., osv.).
Sannsynligvis vil lesningen — hvis den finnes — komme
ved at man angriper problemet fra mange kanter. For-
holdsreglene kan komme til & bli langvarige, inngripende,
kjedelige og kostbare.

Enkelte vil kanskje synes at dette er satt for meget pd
spissen. Si alvorlig kan da problemet ikke vare. Dette
kan da ikke hende hos oss! Jo, det kan. De som tviler
kan f. eks. ta for seg de siste drganger av The Lancet
og British Medical Journal. Disse tidsskrifter er sdvisst
ikke hysteriske. Det er pilitelige medisinske tidsskrifter,
gjennomsyret av sunn fornuft. De har gjennom de siste
ir i tallrike arbeider, ledere og kommentarer hamret inn
i sine lesere at hospitalsinfeksjonene med antibiotica-
resistente stafylokokker mi man ta meget alvorlig.

Det ber ogsd vi gjere. Forst og fremst ber vi erkjenne
at problemet er der. Dernest ber vi ta vir bruk av anti-
biotica opp til revisjon! Deretter md klinikerne, i neyeste
samarbeid med bakteriologene, seke i lose problemet
etter forholdene pd hvert enkelt sted.
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Introduksjon.

I de senere dr er stafylokokk-infeksjoner etter hvert
blitt et meget alvorlig problem i de fleste hospitaler.
Antallet av stafylokokkstammer som er resistente, spe-
sielt mot penicillin, men ogsé mot flere av de andre
benyttede antibiotica, har ekt hurtig. Ikke bare «case-
to-case»-infeksjoner, men ogsd tilstedevarelse av resi-
stente stafylokokker i hospitalstevet og i de ovre luft-
veier hos personalet i de kliniske avdelinger, har forir-
saket dette hoye antall av resistente stammer i hospi-
taler.

Stafylokokker forekommer sd utbredt at ved under-
sokelse etter smittekilden til stafylokokkinfeksjoner er
der ikke tilstrekkelig bare & demonstrere tilstedevarelse
av stafylokokkene i omgivelsene. Man har derfor forsakt
4 finne metoder til klassifisering av de patogene stafylo-
kokker i grupper og typer. Til en viss grad er dette opp-
nddd ved biokjemiske metoder, bakteriofag-typing og
serologiske undersokelser.

Definisjon og identifikasjon.

Det har vert alminnelig 3 inndele stafylokokkene etter
kolonienes farge i den hvite, Staphylococcus albus, 1 den
_ gule, Staph. aureus og i den sitrongule, Staph. citreus, og
~ & betrakte den gule hemolytiske stafylokokk som den pa-
‘togene. Som kriterier pd patogenitet harforuten pigment-
dannelse, vart benyttet hemolysinproduksjon, mannitol-
alting og evne til 4 koagulere plasma.
Koagulasereaksjon. Av de nevnte cgenskapcr er en
koagulasereaksjon den viktigste og i alminnelig-
eneste metode som nd brukes for in wvitro 3 at-
le de patogene fra de saprofytre stafylokokker. I re-
en kan man bruke bide humant plasma og kanin-
, men kaninplasma gir kanskje noe klarere resulta-
ksjonen kan utferes enten i reagensglass eller pi

LABORATORIE-UNDERSOKELSER
OVER FOREKOMSTEN AV PATOGENE
STAFYLOKOKKER I HOSPITALSMIL]®

Av TH. M.VOGELSANG
(Fra Universitetet i Bergen, Gades Institutt, Mikrobiologisk avdeling.)

Hemolysis. P4 blodplater produserer stafylokokker ofte
en hemolytisk sone omkring koloniene, men foruten de
patogene, kan ogsd de saprofytere stafylokokker vise
denne egenskap. Hemolysegraden vil variere etter hvilke
blodlegemer som benyttes, temperatur og lufttilfersel og
etter de hemolysiner som utvikles. Man oppdeler hemo-
lysinene i alpha-, beta-, gamma- og deltatoxin med under-
grupper. P4 grunn av hemolysens veksling er denne egen-
skap bare av sekundar betydning for klassifikasjon av
stafylokokker.

Pigmentdannelse. Denne anses ikke lenger for @ vere
et godt kriterium for klassifisering av stafylokokker, da
unge patogene stafylokokk-kolonier kan mangle pigment-
dannelse.

Mannitolreaksjon. Ved siden av evnen til 4 koagulere
plasma er de aller fleste patogene stafylokokkstammer
i stand til & fermentere mannitol. Ogsd denne egenskap
benyttes derfor hyppig ved siden av koagulasereaksjonen
som et kriterium pi patogenitet.

Til tross for at man legger mindre vekt pd pigment-
dannelse, har den Internasjonale Nomenclaturkomité
opprettholdt betegnelsen Staph. aureus for den koagulase-
positive patogene stafylokokk, selv om mange, serlig
amerikanske forskere, foretrekker betegnelsen Staph. pyo-
genes, mens den koagulasenegative saprofytzre stafy-
lokokk (Staph. albus et citricus) har fitt betegnelsen
Staph. epidermidis.

Isolasjon.
Ved undersokelse etter smittekilden til en stafylokokk-
infeksjon i en klinisk avdeling, er det alminnelig forst

-og fremst & ta nese- og halsprove av betjeningen. Imid-

lertid kan der vare en sd rikelig bakterieflora i de avre
luftveier at denne delvis kan dekke over stafylokokkene.
For bedre & kunne isolere de patogene stafylokokker,
er det derfor fremstilt en rekke spesialmedier.
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Fig. 1. )

Stafylokokker utsidd pd «phenol-red mannitol-agars. De store

kolonier til venstre er Staph. aurens som har forandret mediet

til gult, mens de mindre kolonier til heyre er Staph. epidermidis
som ikke har spaltet det rede medium.

Et av de beste selektive isolasjonsmedier for patogene
stafylokokker er «phenol-red mannitol agar» (11). NaCl-
innholdet i dette medium (7% %) hindrer veksten av
nesten alle andre bakterier enn stafylokokker (1), sile-
des at disse som regel vokser fram i renkultur. Ved til-
setning av 1 % mannitol og phenolredt som indikator,
vokser de mannitolspaltende stafylokokker fram som
store hvelvete kolonier omgitt av en gul sone, mens de
saprofytere stammer danner smi kolonier omgitt av en
redlig sone (Fig. 1). De fa koagulasepositive stammer som
ikke spalter mannitol, vokser med starre kolonier enn de
saprofytzre. Fra dette medium kan derpa stafylokokkene
overfores til andre substrater for identifikasjon og klassi-
fikasjon.

Barerfrekvensen av patogene stafylokokker.
De fleste forfattere som har undersekt forekomsten
av patogene stafylokokker i de evre luftveier, har neyd

seg med bare 3 ta prever fra nesckavitetene. Bzrerfre-
kvensen har vist store variasjoner. Miles et al. (18) har
sammenstilt fra litteraturen 1937—1942 hvor ofte pato-
gene stafylokokker var blitt isolert fra nesekavitetene og
fant barerfrekvenser fra 22 % til 45 %. Andre under-
sokere som til dels har brukt selektive substrater, har
funnet at patogene stafylokokker forekommmer i nesen
hos friske individer mellom 35 % og 55 % (38). Lund
& Sylvest (17) tok i et preliminert forsek prever fra hals
og nese fra 26 pasienter. Hos 19 av disse fant de Staph.
aurens i nesen, men hos bare 9 av dem i halsen. Som
folge herav tok de i sine videre undersekelser over fore-
komsten av stafylokokker bare prever fra nesen.

Vi har i vdre undersekelser over forekomsten av pato-
gene stafylokokker i de ovre luftveier ikke neyd oss
med bare i ta neseprover, men har ogsi tatt prever fra
halsen. Resultatene av de mest omfattende av disse un-
dersokelser er oppfert i tabell 1. Som det herav vil
fremga, var fra ¥4 til 14 av de undersekte personer bzrere
av patogene stafylokokker bide i hals og nese, mens /10
til 15 hadde stafylokokker enten bare i halsen eller bare
i nesen. I det hele ble det funnet at fra 69,7 % til 82,1 %
var bzrere av patogene stafylokokker i de evre luftveier.
Patogene stafylokokker ble isolert fra halsen fra 49,1 %
til 64,1 % og fra nesehulene fra 49,3 % til 66 %.

Under oppholdet pd Barneklinikken steg bzrerfrekven-
sen fra 73,6 % til 78 %, hovedsakelig fordrsaket ved at
der ved utskrivningen var flere barn som hadde patogene
stafylokokker bdde i hals og nese.

Resistensbestemmelser.

Siden Barber et al. (1—4) begynte sine undersekelser
over forekomsten av penicillinresistente stafylokokker i
et London-hospital, er det blitt offentliggjort tallrike un-
dersekelser fra forskjellige land som alle har vist et sta-
dig ekende antall av penicillinresistente stafylokokker i
hospitalsmilje.

Penicillinbehandling ble tatt i bruk i Bergen i 1945.
I begynnelsen var det smd mengder som ble gitt i forhold
til andre steder, men etter hvert som forsyningene ble
rikeligere, ble denne behandling gradvis mer og mer al-
minnelig og har na i flere r vart brukt i stort omfang.
Dette har hatt innflytelse p2 forekomsten av resistente
stammer. I en undersekelse som ble foretatt av pasienter
pd Haukeland sykehus i 1946—1947 (8), og 1949—1951

Tabell 1.
Beerere av patogene stafylokokker.

% av undersekte personer

Antall Hals og Bare Bare
Undersekt &r Materiale personer nese hals nese Total
1951 (40) Skolebarn i Bergen ..... 1.000 47.3 17.1 18.7 82.1
Barneklinikken:
1952/53 (16) Barn ved innleggelsen .. 1.346 45.9 13.8 13.9 73.6
Barn ved utskrivningen . 633 53.7 12.8 11.5 78—
Haukeland sykehus:
1953 (41) Personalet ............ 764 39.9 19.2 17.3 76.4
1958 (45) Persomalet. .ic.coniwins 845 32.7 23.3 16.6 72.6
Bergen komm. Pleiechjem:
1958 (46) Pasienter og personale .. 296 38.5 10.6 20.6 69.7
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Tabell 2.

Penicillin-resistente stafylokokker hos
pasienter 1 Haukeland sykehus, Bergen.

~ Undersokt

% resistente
ar Materiale stammer

Med. avd. B.:

Ved innleggelsen .......... 15.9

50 (9) Ved innleggelsen .......... 15.5

Ved innleggelsen .......... 18.—

Ved utskrivningen ......... 43~
Barneklinikken:

2/53 (44)  Barn ved innleggelsen ...... 374

Barn ved utskrivningen ..... 50.8

nicillinresistente stafylokokker hos pasienter ved inn-
gelse 1 sykehuset (tabell 2). Ved en ny undersekelse i
51—1952 (43) var der en svak tendens til stigning ved
eggelsen og en betydelig eking av penicillinresistente
mer ved utskrivningen. Det samme ses i mer utpreget
d ved en undersekelse fra Barneklinikken i det fel-
ende ir (44). Ved utskrivningen var ca. 14 av de isolerte
mer resistente for penicillin.

I et sidant milje med mange resistente stafylokokk-
stammer er det klart at ogsd sykehuspersonalet er utsatt
for 4 bli infisert med disse stammer. I en undersokelse
som ble foretatt av personalet ved Haukeland sykehus i
1953 (41), viste det seg at en stor del av lzgene og syke-
pleierskene ved de kliniske avdelinger var barere av peni-
linresistente stammer (tabell 3). Mest uttalt var dette i
de medisinske avdelinger hvor det er sannsynlig at anti-
biotica har vart mest benyttet. Her var 81,4 % av de
isolerte stammer resistente for penicillin, Annet personale
omfatter personer i administrasjon, laboratorier og tek-
niske avdelinger som ikke daglig kommer i berering med
pasientene. Frekvensen var her omtrent som i befolk-
aingen ellers.

Tabell 3.

Penicillin-resistente stafylokokker hos personalet ved Haukeland
sykehus og hos personalet og pasientene ved Bergen komm. Pleichjem,

Antall %
Undersokt stammer  resistente
ir Materiale undersgkt  stammer
Haukeland sykehus:

1953 (41) Personalet, kliniske avd. 480 60.4
Personalet, med. avd. ... 118 81.4
Annet personale ....... 197 20.3

1958 (45) Personalet, kliniske avd. 702 75.2 (45.9)
Personalet, med. avd. ... 158 86.1 (50.-)
Annet personale ....... 126 47.6 (19~
Studenter og elever .... 167 28.1 (13.8)
Bergen komm. Pleiehjem:

1958 (46) Personalet ............ 113 (28.3)
P T IT T EE S bay 229 (16.6)

Tallene uten klamme — resistens-bestemmelser etter titrerings-
metoden. Tallene i klamme — resistens-bestemmelser etter
lappemetoden.

) Fig. 2.

Stafylokokkstamme utsidd pi blodplate til resistensbestem-

melse. Tatt ovenfra og videre runde til heyre er plasert felgende

lapper: Penicillin, erytromyecin, sulfatiazol, streptomycin, chlor-

amphenicol og tetracyklin. Man ser de smale hemningssoner

omkring penicillin og streptomycin i forhold til de betydelig
bredere soner omkring de fire andre lapper.

I de siste ar er det blitt innfert stadig nye antibiotica,
og noen av disse har delvis vart bruke i stedet for peni-
cillin. Der var derfor grunn til 4 tro at denne reduksjon
i bruken av penicillin ville ha bevirket en minsking i
frekvensen av penicillinresistente stafylokokker i de kli-
niske avdelinger. En ny undersekelse ble derfor satt i
gang i 1958 (45). Imidlertid er tallene ikke kommen-
surable da man hadde innfert en ny metode til resistens-
bestemmelse.

Der finnes flere metoder til & bestemme et antibio-
ticums sensitivitet. I de tidligere anvendte undersekelser
er brukt en titreringsmetode (28). En standard penicil-
linopplesning som inneholder 20 L.U.JmI, titreres ut 1
en geometrisk rekke i 11 glass, 0,20 ml i hvert. Til hvert
glass settes derpd o.5 ml av en 18 timers buljongkultur
av den stamme som skal undersekes. Etter 18—24 timers
inkubasjon ved 37°, undersokes pd turbiditet. Pi denne
mate blir penicillinets felsomhet undersekt i forhold til
penicillinkonsentrasjoner fra o,0r ILUJml wl §,71
LUJml. De stammer som vokser i denne heyeste kon-
sentrasjon, blir betraktet som resistente.

Imidlertid er denne metode tidsrevende og egner seg
derfor mindre for masseundersekelser. Etter at man ogsd
fikk andre antibiotica til undersekelse pd sensitivitet, gikk
man over til lappemetoden («disc method») (39). Ved
denne metode males diameteren av hemningssonen om-
kring lappene, og man kan herved regne ut konsen-
trasjonen av vedkommende antibioticum (Fig. 2). Da
det viste seg at man i enkelte tilfelle fikk virkning av
penicillinbehandling hvor laboratoriet hadde anfort re-
sistens, tok Tunevall & Ericsson (39) som har
fremstilt de svenske lapper som vi ni bruker, konse-
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Tabell 4.
Prosent av resistente stammer.

Haukeland sykehus Bergen komm.
Personalet Pleichjem
1958 1958
Sulfatiazol .... 9.2 8.2
Penicillin ..... 371 20.5
Streptomycin .. 12.9 10.2
Tetracyklin ... 2.8 0

kvensene herav og forheyde innholdet av penicillinet i
lappene. For at resultatene skulle svare bedre til de
kliniske resultater, er grensen mellom sensitive og resi-
stente stammer satt til 20 L.U./ml. Pa tabell 3 er disse
tall oppfert i parentes, mens de andre tall fra 1958 er de
prosenter som man vil fi ved en omtrentlig grense til
resistens pd 5,7 L.UJ/ml. Tabellen synes 3 vise at antal-
let resistente stammer er meget heyt, siledes at det ned-
satte forbruk av penicillin ennd ikke har bevirket noen
forandring i frekvensen av resistente stammer i hospi-
talet. Den siste rubrikk under Haukeland sykehus er
medisinske studenter og sykepleierske-elever like etter de
er begynt ved sykehuset. De skulle ha et tall av resistente
stammer som omtrent svarer til befolkningen.

I Bergen kommunale Pleiehjem innlegges overveiende
meget gamle folk med kroniske sykdommer, fortrinnsvis
arteriosklerose. Innleggelsen skjer mer av hensyn til pleien
enn for medisinsk behandling. Antibiotica brukes lite
i dette pleichjem, og som man vil se, er frekvensen av
resistente stammer lav bide blant pasientene og —
om enn noe heyere — blant personalet.

Etter hvert som man har tatt nye antibiotica i bruk,
har der utviklet seg resistens ogsd overfor enkelte av
disse. For 3 oppstille et antibiogram underseker vi nd sta-
fylokokkenes sensitivitet overfor sulfatiazol og 9 for-
skjellige antibiotica. Av tabell 4 ses prosenten av resistente
stammer mot sulfatiazol, penicillin, streptomycin og te-
tracyklin ved undersekelsene utfort i 1958 av personaler,
Haukeland sykehus og Bergen kommunale Pleiehjem.
Blant personalet ved Haukeland sykehus var det bare et
par stammer som viste resistens mot oleandomycin,
chloramphenicol og novomycin, mens alle de isolerte
stammer var felsomme for erytromyecin, neomycin og
nitrofurantoin. I det kommunale pleichjem var det ingen
resistente stammer utenom dem som er oppfert pi
tabellen.

Av de 410 isolerte stammer fra personalet, Haukeland
sykehus, som viste resistens, var 63,2 % resistente bare
for ett antibioticum, 21,4 % for to, 13,2 % for tre og bare
9 eller 2,2 % for fire (tabell 5). Det overveiende antall
av de stammer som var resistente for flere antibiotica,

Tabell 5.
Prosent av resistente stammer mot antall antibiotica

1 2 3 4

Haukeland sykehus: Personalet 1958 .. 63.2 21.4 132 2.2
Bergen komm. Pleichjem 1958. .. ..... 61.8 27- 11.2 O

var resistente for penicillin. Tallene fra pleiechjemmer er
oppfert pd samme tabell, og ogsd her var det en rekke
stammer som var resistente overfor to eller tre antibio-
tica, men ingen overfor fire.
(]
Bakteriofag-typing.

En metode til oppdeling av patogene stafylokokker i
grupper ved hjelp av bakteriofager er forst beskrevet av
Fisk (12) og utviklet videre av Wilson & Atkin-
son (48). Den rutinemetode som benyttes for & be-
stemme titeret av fag-filtratene og deres anvendelse til
gruppering av patogene stafylokokker, har vart beskre-
vet i detalj (6, 13, 41). Det er den metoden som er ut-
arbeidet fra Staphylococcal Reference Laboratory, Public
Health Laboratory Service, Colindale (29, 47) som nd
bukes i de fleste laboratorier hvor fag-typing utferes.

Der benyttes et spesielt medium som stafylokkene sdes
ut pi. Da vannet i Bergen er meger blott, har det vert
nedvendig 3 tilsette CaClz til mediet hvorved man har
oppnddd bedre og klarere resultater. Skilen oppdeles i
felter og etter at en stafylokokk-buljong-kultur er sidd
ut pd skdlen og har fitr terket tilstrekkelig, dryppes
der en dripe av de forskjellige fagfiltrater i hvert felt.
Grunnsettet av fager er 21 som er inndelt i grupper sale-
des som det vil fremgd av tabell 6. Gruppe I og II inne-
holder hver s fager, gruppe III 9, mens der i gruppe IV
og V er en enkelt fag da disse ofte forckommer som
de eneste som fremkaller lysis. Ellers er det ikke en
enkelt, men som regel flere fager som gir mer eller mindre
lysis av stafylokokk-kulturen og alt etter graden av lysis
noteres resultatet som felger:

+++ komplett lysis
++ sterk lysis
+ moderat lysis
+ — svak lysis

mer enn jo plaques
20—s50 plaques
mindre enn 20 plaques.

Som regel er det fagene innenfor de enkelte grupper
som gir lysis, men man kan ogsd se overlapping, szrlig
mellom gruppe I og III. Man legger vekt pd der hvor
fagene har gitt komplett eller sterk lysis, mens suppler-
ende svake reaksjoner av andre fager gjerne blir tilfeyd
med + (Fig. 3).

Visse fager har en tilbeyelighet til 4 lese de samme
stammer og pd grunnlag av kombinasjonen av sidanne
fager er det mulig 3 oppstille forskjellige fagtyper («phage
patterns») innenfor de enkelte fag-grupper. Ved denne
metode er det dog flere stafylokokkstammer som ikke
lar seg type, siledes som det vil fremgd av tabell 7.

Tabell 6.
Fager tilhorende forskjellige fag-grupper.

Fag-grupper Fager tilherende gruppen

I 29, 52, 52A, 79, 80
11 34, 3B, 3C, 55, M1
ITI 6, 7, 42E, 47, 53, 54, 73, 75, 77
v 42D
A 187
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Fig. 3.
fylokokkstamme til fagtyping. Der er lysis bare av fager
tilhorende gruppe 111 som er avlest pd felgende mite:

erste linje: 6 7 42E 47 53
t+t bt e Fhe e
derste linje: 54 73 75
e T R s

ilket gir folgende fagtype: 6/7/47/53/54/754-

Ved undersekelsene i 1953 ble fagtypingen bare fore-
de vanlige fagfortynninger, «Routine Test Dilu-
(RTD) og bare 24 av stammene lot seg fagtype.
snere er man girr over til 4 fagtype de stammer som
> lar seg type i RTD i sterkt konsentrerte opples-
, RTD X 1,000. Herved har man oppnidd d fi

enimot %10 av stammene fagtypet.

] Serologiske undersokelser.

Jos stafylokokkene har den antigene struktur veart
kjent og serologiske undersekelser har bydd pd store
skeligheter. Bide agglutinasjon og precipitasjen har
bruke til inndeling av de patogene stafylokokker,
| der har ofte inntridt kryssreaksjoner.

ding (19—21) har ved absorpsjonsforsek pdvist
kke antigener hos stafylokokkene som har vist seg
vare av eggehvitenatur, dels av kullhydratnatur.
har fremstilt 8 faktorsera og ved agglutinasjonsfor-
Ppd objektglass med disse faktorsera er det lykkes &
de fleste stafylokokker serologisk bestemt. Den sero-
metode er helt forskjellig fra fagtyping, men begge

Tabell 7.
Prosent av stammer typebestemt med fager.

Sted Ar RTD RTDx1.000 Ialt

d sykehus . .... 1953 629 — 62.9
............ 1958 69.2 19.6 88.8
komm. Pleiechjem 1958 67.— 20.8 87.8

metoder er av betydning ved epidemiologiske underse-
kelser for 4 finne smittekildene ved stafylokokkinfek-
sjoner (22—24).

Hospitalsinfeksjoner.

Ved undersekelse av pasienter og personale i hospita-
ler, finner man som regel en rekke forskjellige fagtyper.
Hos oss har ca. 145 av de isolerte stafylokokker tilhert
gruppe III. Denne gruppe har vaert den dominerende ogsa
i mange andre land (7, 14, 31 — 36). I motsetning hertil
har gruppe I vart den fremherskende i de siste ir i Tysk-
land (253, 27).

Ved hospitalsinfeksjoner kan én enkelt type vare den
dominerende. I England er der beskrevet flere epidemier
av impetigo contagiosa, fordrsaket av type 71 (5, 26, 37).
I Australia, inntil 1953, var det stafylokokker tilhorende
gruppe III som fortrinnsvis ga anledning til hospitals-
infeksjoner (32, 33). Dette ir ble der isolert en ny fag,
80, som senere er blitt funnet som 4rsak til 74 ut av 92
utbrudd av neonatal sepsis i Australia. Under den Asia-
tiske influensaepidemi i 1957, skyldtes det overveiende
antall av dedelige tilfelle av stafylokokkpneumoni i Au-
stralia, infeksjon med denne stamme (34). I 1954 ble der
i Canada isolert en ny fagtype, 81, som hurtig viste seg
4 vare en av de alminneligste hospitalstammer i Canada
(10). Den har forirsaket en rekke infeksjoner av stafy-
lokokkabscesser hos pasienter og personale i hospitaler.
Selv om den ikke er helt identisk, stir den type 8c meget
nar.

I de siste 4r er der kommet en rekke meddelelser
om hospitalsinfeksjoner forirsaket av type 8o0. Ogsd i
Norge har man hatt enkelte tillep til hospitalsinfeksjo-
ner fordrsaket av denne type.

Hva det skyldes at en bestemt stafylokokktype kan
finnes som infeksjonskilde spredt utover hele verden, er
ikke godt & si. Denne epidemiske type er resistent mot
penicillin og streptomycin, og det kan vare mulig at den
herved har forekt sin invasjonsevne i vevene og der-
ved blitt heyvirulent. Der kan ikke vites om dette vil
fortsette, eller om typen under fortsatt pavirkning av
andre antibiotica pd ny vil fd en mindre virulens.

Bererfrekvensens varighet.

Ved masseundersekelser av personell og pasienter i en
hospitalsavdeling, er det bare status for den dag prevene
tas som man oppnir. Det er mulig at forholdene for-
andrer seg fra uke til uke. Til nzrmere undersekelse herav
ble hals- og neseprover fra 67 barn i Barneklinikken,
Haukeland sykehus, tatt med en til to dagers mellomrom
under deres hospitalsopphold (30). Hos 12 barn ble der
overhodet ikke pivist patogene stafylokokker i de ovre
luftveier under hospitalsoppholdet. 10 barn var persi-
stente barere som hadde en tendens til 4 ha stafylokokk-
stammer av samme type og samme felsomhet for antibio-
tica bide i hals og nese. 45 av disse 67 barn var inter-
mitterende bazrere hvor der bare leilighetsvis ble fun-
net patogene stafylokokker i det ene eller begge steder.
Der ble isolert stafylokokker av 16 forskjellige fagtyper
fra dette lille materiale, og flere av de intermitterende
barerne hadde opp til 4 forskjellige stafylokokkstammer
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Forekomsten av patogene stafylokokker i et medisinsk studenter-kull. Tallene ved
siden av de sorte felter angir fagtypenummere (42).

i deres hals ogleller nese i undersekelsesperioden, likesom
sensitiviteten overfor antibiotica var varierende.

Videre ble der tatt hals- og nesepreve av to kull av
medisinske studenter med en ukes mellomrom i to perio-
der, den forste av 3 ukers og den andre av 10 ukers varig-
het (42). Hos 5 studenter ble der ikke pdvist patogene
stafylokokker i hele undersekelsesperioden. Bare to stu-
denter var persistente barere bdde i hals og nese. Tar
man disse to steder separat, var 11 studenter perma-
nente bzrere i halsen og 5 i nesen. I dette materiale
pa 42 studenter ble der funner 19 forskjellige fagtyper.
Bare et par studenter hadde stafylokokker av samme fag-
type gjennom hele perioden. De fleste studenter var inter-
mitterende barere som hadde opp til 5 forskjellige stam-
mer 1 lepet av denne korte tid, og stammenes folsomhet
for antibiotica varierte ogsa. i

Fig. 4 viser resultatene av undersokelsene av det ene
studenterkull. De sorte kvadrater er positive funn. En
student er utelate da det ikke ble pavist patogene stafylo-
kokker i nese og hals i undersokelsesperioden.

Det hoye nummer av intermitterende barere minsker
risikoen for spredning av stafylokokkstammer som er
resistente mot antibiotica til befolkningen utenfor hos-
pitaler.
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Konklusjon.

Ogsa i Norge har der vart tillep til hospitalsinfeksjo-
ner fordrsaket av patogene stafylokokker. Med det store
antall antibioticaresistente stafylokokkstammer som frem-
deles forekommer i hospitaler, kan sidanne epidemier
ventes & oke i antall.

Nar der opptrer stafylokokkinfeksjoner i en hospitals-
avdeling, bor der hurtigst mulig etableres et samarbeid
mellom avdelingen og det bakteriologiske laborato-
rium. Prover fra alle infektiose foci og hals- og nese-
prover fra personale og pasienter ber sendes til bakter-
iologisk undersekelse. I tillegg hertil kan supplerende
undersokelser vare pikrevd. De isolerte stafylokokk-
stammer typebestemmes ved hjelp av fagtyping, antibio-
gram og helst ogsd serologiske undersekelser.

Skjer undersokelsen tidlig i epidemien, er det mulig at
bare én eller et par personer er barere av den epidemiske
stamme som har foranlediget infeksjonene. Er det pasi-
enter som er barere, mi disse isoleres pd forsvarlig mdte.
Er det noen av personalet, ber disse permitteres for en
tid. P4 grunn av at s3 mange personer er intermitterende
barere, er det herved god sjanse for at den epidemiske
stamme kan forsvinne fra de evre luftveier under opp-
holdet utenfor hospitalet.
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EPIDEMISK HEPATITT

SMITTEFORHOLD UNDER EN
EPIDEMI I ET LANDDISTRIKT

Av TOR BJERKEDAL

(Fra Universitetet i Oslo, Hygienisk Institutt.
Sjef: Professor, dr. med. Haakon Natuvig.)

I lepet av de 17 dr infeksies hepatitt nd har vart
meldepliktig i Norge, er det anmeldt 106 982 tilfelle (29).
Betegnelsen infeksios hepatitt innbefatter to former av
hepatittvirus-infeksjoner, epidemisk hepatitt og inokula-
sjonshepatitt (7, 8, 24). Differensialdiagnosen kan vare
meget vanskelig, men er fra et hygienisk synspunkt
viktig pd grunn av de to formers forskjellige epidemio-
logi. Smittestoffer ved inokulasjonshepatitt (hepatitt-
virus B) synes utelukkende 3 kunne overferes parente-
ralt, oftest iatrogent. P3 denne miten kan smittestoffet
ved epidemisk hepatitt (hepatitt-virus A) overferes ogsd,
men spredningen av epidemisk hepatitt skjer sannsynligvis
overveiende ved tarm-munn-smitte (28). Av 316 tilfelle
av infeksios hepatitt anmeldt til Oslo Helserdd i tredrs-
perioden 1949—52, fant Natvig og Jensen (25) at
70 eller 22,2% sannsynligvis var tilfelle av inokulasjons-
hepatitt. Da muligheten for parenteral smitte i land-
distrikter md antas 4 vare mindre enn i byer, gir under-
sokelsen en pekepinn om at den epidemiske hepatitt,
kvantitativt sett, er det sterre problem. P4 grunn av
smittemiten ved denne hepatittform, md sykdommen
henregnes til de sikalte «urenslighets-sykdommer». Hyp-
pigheten av disse i en befolkning blir av mange ansett
som en god indikator pd de alminnelige hygieniske for-
hold i vedkommende land.

Til denne gruppe sykdommer herer tyfoid/paratyfoid-
infeksjonene. Var medisinalstatistikk viser tydelig ned-
gang i hyppigheten av disse infeksjoner i de siste ti-drene.
I 1957 ble det anmeldt bare 12 tilfelle. Av infeksies hepa-
titt derimot er det anmeldt ca. 2160 tilfelle pr. dr de
siste 5§ dr (30). En del av disse er utvilsomt inoku-
lasjonshepatitt. P4 den annen side kan en hepatittvirus-
infeksjon ogsd forlepe uten icterus og med si svake
og ukarakteristiske symptomer at den unndrar seg regi-
strering. Forholdet icteriske : anicteriske tilfelle angis for-
skjellig fra 1:8 (10) til 1:1 (15). Det er sannsynlig at
forholdet varierer med alderen, slik at man ma regne med
et forholdsvis sterre antall anicterisk forlepende infek-
sjoner blant smdbarn enn blant skolebarn og voksne.
Vurderingen av hyppigheten og av den epidemiologiske
situasjon pd grunnlag av de icteriske tilfelle alene kan
derfor bli misvisende, slik tilfelle var for poliomyelitt
for de abortive, aparalytisk forlepende infeksjoner ble
erkjent. Utforskningen av den epidemiske hepatitts epide-
miologi er stadig hemmet av mangelen pd spesifikke dia-
gnostiske prever og av at det ennd ikke har lykkes & dyrke
virus i vevskultur (16), I praksis har det imidlertid vist
seg at man kan oppnd gode resultater i bekjempelsen av
smittsomme sykdommer uten & kjenne alle detaljer i syk-
dommens epidemiologi. For bekjempelse av de fleste
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* PENICILLINBEHANDLING
VED AKUTT
GLOMERULONEFRITT

Av PER STAVEM

(Fra St. Josephs Hospital, Porsgrunn.
Sief: Overlege A. Schrumpf.)

De fleste tilfelle av akutt nefritt kommer i lepet av de
forste ukene etter en streptokokkinfeksjon, oftest loka-
lisert til svelget. Infeksjon med spesielle streptokokk-
stammer etterfolges serlig ofte av akutt glomerulone-
fritt, mest beryktet er kanskje Lancefields type 12 av
Gruppe A streptokokker. Hyis en angina med type 12
streptokokker brer seg i en militzrforlegning eller i en
skole, kan man fi en epidemi av akutt nefritt.

Hyppigheten ayv akutt nefritt leper ikke nedvendigvis
parallelt med hyppigheten av giktfeber, en annen sykdom
som kommer i streptokokkinfeksjonens kjolvann. Allen
(1) forteller siledes at der pd Puerto Rico er like mye
akutt nefritt som pi mer nordlige breddegrader, men
langt mindre giktfeber. Per Hanssens (3) underso-
kelser viser at giktfeber har avtatt i hyppighet i Norge i
lepet av de siste drtier, mens Rinvik og Steen (4)
har inntrykk av at akutt nefritt har tiltatt i hyppighet de
sistedr. IRinvik ogSteensmateriale fra Barneavde-
lingen ved Ullevdl Sykehus 1950—56 er der «overras-
kende fi pasienter som er medtatte ved sykdommens de-
but», og ikke en eneste av 153 pasienter hadde for eksem-
pel kramper. Den tilsynelatende store hyppighet og det
stort sett lite stormende sykdomsbilde kunne kanskje
tyde piatderi Rinvik og Steens materiale er in-
kludert en hel del lettere tilfelle, som ville vert behandlet
hjemme hvis adgangen til lege og barneavdeling hadde
vart vanskeligere.

Vi har gjennomgatt materialet av akutt nefritt ved St.
Josephs Hospital for de siste 18 ir for & se om her i lopet
av disse drene er blitt noen forandring i hyppighet eller
klinisk bilde, og om forlepet har endret seg i de senere
ar etterat de fleste har fatt penicillin.

I tabell 1 er oppfert antall sikre tilfelle av akutt nefritt
for hvert &r fra og med 1940 til og med 1957. Det frem-
gir av tabellen at hyppigheten har svinget sterke. I fem-

Tabell 1.
Antall tilfelle av akutt glomerulonefritt for hvert av drene 1940-57.

1940.... 7 1949. ... 2

1941 . ... Sl 19500 .- 3

1942.... 12tilsammen 34 9310}

1943.... 6 1953000 2

1944.... 4 1953 7. 13

1945.... 0 1954 1000003

3086, .. .2 1935, . . 8]

1947.... 0 1956.... 9 tilsammen 34
1948 .. 3 & e ]7‘
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Tabell 2.
Akutt nefritt- materialet fra 1940-44 sammenlignet med det fra

1955-57.
1940-44  1955-57

Totale antall tilfelle .........ccvnunn 34 34
Medinn-alder... o omeidan s et 12Y% 14Y,
Antll onder 2088 . icvnroamnsr 23 22
KON RCINNEE . o iy Ssaiscas 18 15
Bl e . o valis sn s sme e e 16 19
Innlagt i drets forste kvartal ......... 11 10
Innlagt i drets annet kvartal ......... 5 1
Innlagt i drets tredje kvartal ......... 10 12
Innlagt i drets fjerde kvartal ......... 8 11
Infeksjon siste uke for nefrittsymptomene 6 1
Infeksjon 1—-4 uker for nefrittsymptomene 24 30
Ingen opplysninger om forutg. infeksjon 4 3
Febrile ved innleggelsen ............ 14 ay
Opplysn. om hevelse i ansikt eller ben . . 31 25
Makroskopisk hematuri.............. 8 7
Bevisstleshet og kramper ............ 3 2
Hypertensjon ved innleggelsen ....... 17 15
L4 hjemme 2 uker eller mer under diag-

nosen akutt nefeitt . oo aeoien 3 1

irsperioden 1940—44 ble der innlagt tilsammen 34 pasi-
enter med akutt nefritt, flest i 1942 da det var 12. I lopet
av de neste 1o &r, fra 1945—54, var det tilsammen bare 19
innleggelser for akutt nefritt, men i tredrsperioden 1955
—s57 kom der igjen en sterk eking i antall innleggelser,
tilsammen 34 pasienter. Opphopningen av innleggelser
for akutt nefritt 1 periodene 1940—44 og 1955—57 antas
3 vare uttrykk for svingninger i sykdommens hyppighet
i Telemark fylke. I denne forbindelse kan det nevnes at
to av pasientene innlagt hesten 1956 og fire innlagt viren
1957 var hjemmeherende i Drangedal, hvor der vinteren
1956—57 var svart mange tilfelle av angina og over 10
tilfelle av akutt nefrite (2).

For 4 se om der er blitt noen forandring i det kliniske
bilde hos innlagte pasienter, har vi i tabell 2 sammenlig-
net gruppen pd 34 pasienter fra femarsperioden 1940—44
med gruppen pi 34 pasienter fra treirsperioden 1955—
§7. Som man ser er de to gruppene svert like med hensyn
til aldersfordeling, antall pasienter med forutgdende in-
feksjon, med edemer, makroskopisk hematuri, kramper
og hypertensjon. Hos gruppen 1940—44 kom nefrittsym-
ptomene gjennomgiende noe tidligere etter infeksjonen,
og der var i denne gruppen en del flere pasienter som var
febrile ved innleggelsen enn i gruppen fra 1955—57.

Antistreptolysintiteret ble bestemt hos 30 av de 34 pa-
sienter i gruppen 1955—s57. Titeret var forheyet hos 24
og normalt hos tre pasienter, hvor man hadde opplysnin-
ger om forutgiende infeksjon. Titeret var forheyet hos
en og normalt hos to pasienter, hvor man ikke hadde opp-
lysninger om forutgdende infeksjon.

Av de 34 pasienter som utgjorde gruppen 1955—57
fikk 20 penicillin i hele den forste uken i sykehuset,
vanligvis 300000 enheter daglig. En pasient fikk peni-
cillin bare de forste to dager i sykehuset, og fire fikk
penicillin bare i annen eller tredje uke etter innleggelsen-
En pasient fikk tetracyklin i den forste uken etter inn-



Tabell 3.

t av hypertensjon, positiv Hellers prove og positiv benzidin-
prove hos de to pasientgrupper.

1940-44  1955-57
med hypertensjonved innleggelsen 17 15
med hypertensjon 114 uke etter
TR RN e AR 3 3
med hypertensjon 6 uker etter
o L e A 0 0
med negativ Hellers prove ved
T e e e e e 1 1
med negativ Hellers preve 7 uker
grinnleggelsen ......i.0in ol 24 28
utskrevet med positiv Hellers
Estove for 7deuke ...ooivieienian. 3 1
med negativ benzidinpreve ved
ot i A R Bl G S 1 3
med negativ benzidinpreve 7 uker
danlepoelsen oo s s vaids 16 16
utskrevet med positiv benzidin-
BRE Loy Tde UKe < o e s 4 4

elsen. Atte pasienter fikk ikke antibiotica under opp-
ldet 1 sykehuset, men fire av disse hadde for innleg-
Isen fite penicillin i flere dager av innleggende lzge, og
adde firr sulfonamider. De resterende tre pasienter
ikke antibiotica eller kjemotherapeutica hverken
e eller i sykehuset.

v de 34 pasienter som utgjorde gruppen 1940—44 var
et naturligvis ingen som fikk antibiotica. To pasienter,
begge var hoyfebrile ved innleggelsen, fikk Streptan
e forste dager av sykehusoppholdet. For evrig fikk in-
av pasientene i denne gruppen kjemotherapeutica i
‘kehuset.

begge grupper fikk pasientene sengeleie og saltfattig,
hvitefattig kost. Forskjellen i behandling av de to
pper er hovedsakelig penicillinmedikasjonen som ble
il de fleste i gruppen 1955—57. I et forsek pa 4 se om
e har influert forlepet i sykehuset, har vi i tabell 3
menlignet varigheten av hypertensjon, positiv Hel-
prove og Benzidinpreve i urinen hos de to pasient-
per. Grunnen til at vi har sammenlignet varigheten
ositiv benzidinprove og ikke varigheten av mikrosko-
hematuri, er at man i gruppen 1940—44 oftest bare
skoperte urinsediment i den ferste urinpreven. Vi
valt & sammenligne gruppen 1940—44 med hele grup-
1955—57, og ikke bare med de penicillinbehandlede
enter. Dette har vi gjort fordi man ikke kan ute-
e at de penicillinbehandlede pasientene represente-
r en viss seleksjon.

Forat vi skulle kalle det hypertensjon, mitte det diasto-
blodtrykk ved innleggelsen vare 95 eller mer for
ter under 10 dr, 100 eller mer for dem pd 10—14 ir,
5 eller mer for pasienter pd 15 dr og derover. Bide
pen 1940—44 0g i gruppen 1955—s7 sank det dia-
e trykket i lopet av 1'/z uke hos alle unntatt tre, til
under de ovennevnte noe hoye grenseverdier, og
mtlige i begge grupper var det diastoliske trykket
itt normalt seks uker etter innleggelsen.

Det fremgir av tabellen at Hellers prove var negativ
ved innleggelsen hos to pasienter, en fra hver av de to
gruppene. Innleggende lzge hadde i begge tilfelle funnet
proteinuri noen dager tidligere, og begge pasienter hadde
ved innleggelsen positiv benzidinpreve i urinen, og mange
erytrocytter per synsfelt ved mikroskopi av urinsedi-
ment. Fire pasienter hadde ved infileggelsen negativ ben-
zidinprove i urinen. Tre av dem hadde okt natall erytro-
cytter ved mikroskopi av urinsediment, og hos den fjerde
hadde innleggende lzge funnet positiv benzidinpreve i
urinen noen dager tidliger®.

I de forste syv uker av oppholdet var det omtrent like
mange pasienter fra hver gruppe som ble utskrevet for
urinen var blitt normal. En sammenligning av antall pa-
sienter med normal urin i hver gruppe etter syv ukers
opphold, vil derfor gi et inntrykk av eventuell forskjell i
forlep i sykehuset. Som det fremgir av tabell 3, var det
fire flere pasienter med negativ Hellers prave etter syv
uker i gruppen 1955—57 enn i gruppen 1940—44. Dette
er sikkert ingen signifikant forskjell, serlig ikke siden
det i gruppen 1940—44 var to flere utskrevet med posi-
tiv Hellers preve i lopet av de forste syv uker, pasienter
som altsi ville hatt sjansen til & vise negativ Hellers
prove om de var blitt i sykehuset i fulle syv uker. Noyak-
tig like mange pasienter i hver gruppe hadde negativ ben-
zidinpreve i urinen etter syv ukers opphold i sykehuset.

Pasientene fra begge grupper ble etterundersokt viren
1958. Tre av pasientene fra gruppen 1940—44 var dede,
en av difteri, en av cancer ventriculi og en under et epi-
leptisk anfall. Pasienten som dede under et epileptisk an-
fall, hadde hatt epilepsi i 18 &r. En av pasientene fra
gruppen 1955—s7 var ded av hjerteinfarkt.

De gjenlevende pasienter ble bedt om i terste fra kl. 12
en dag inntil neste morgen, og si sende oss en preve av
denne morgenurinen. Vi fikk tilsendt urinprave fra 23 av
pasientene i gruppen 1940—44, og fra 31 i gruppen 1955
—j57- Den spesifikke vekt ble mélt, Hellers preve ble ut-
forti filtrert urin, og benzidinpreve pa filtrerpapiret. Hel-
lers preve og benzidinpreve var negative i alle urinpre-
vene fra gruppen 1940—44. I gruppen 1955—57 viste Hel-
lers prave proteinuri, anslatt til /s—'/2 promille, hos tre
pasienter. Benzidinpreven var ogsd svakt positiv hos en
av disse tre pasientene. Hos de to pasientene med protei-
nuri uten hematuri, var den spesifikke vekt av urinen
henholdsvis 1018 og 1030. Hos pasienten med bide pro-
teinuri og hematuri, var den spesifikke vekt 1028. I ta-
bell 4 har vi sammenlignet den spesifikke vekt av urinen
for de to pasientgrupper.

Tabell 4.

Spesifikk vekt av urinen etter torsteprove for de to grupper.

1940-44 1955-57
10161020 .. . e 2 pasienter 3 pasienter
10211025 | a o vsiois o G = 6 £
PO2GI0305 0 o fo e e & | 7 =
1031 eller mer ' iumeeras 13 - 15 -
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Den spesifikke veke viser omtrent samme fordeling for
de to grupper, og er 1026 eller mer hos omkring 70 pro-
sent av pasientene i hver gruppe. Vi tror at en spesifikk
veke pd 1025 eller lavere hos pasientene i vart materiale
oftere er et uttrykk for manglende samarbeid enn ned-
satt nyrefunksjon. Tre av pasientene som i tabell 4 figu-
rerer med en spesifikk vekt pd 1016—1020, ble nemlig
bedt om 3 gjenta preven, og vare ekstra omhyggelig med
ikke & innta noe vaske i det foreskrevne tidsrom. Den
spesifikke vekt i den gjentatte prove var henholdsvis
1034, 1027 Og 1020.

Diskusjon.

En pasientgruppe fra den pre-antibiotiske zra blir
sammenlignet med en like stor gruppe hvor storparten er
blitt behandlet med penicillin. Aldersfordeling, sympto-
mer og kliniske funn sd vel som laboratoriefunn er alle
sliende like for de to grupper. Hypertensjon, proteinuri
og hematuri forsvant omtrent like raske i begge grupper.
Ved etterundersekelsen vdren 1958 fant man ikke pro-
teinuri eller hematuri hos noen av pasientene fra grup-
pen 1940—44. Man fant proteinuri hos tre pasienter fra
gruppen 1955—57, og en av disse tre hadde ogsd hema-
turi. Denne forskjellen mellom de to gruppene er sann-
synligvis ikke signifikant.

Man kunne bli fristet til 3 konkludere med at penicillin
gitt etterat nefrittsymptomene er kommet, hverken av-
korter forlepet av den akutte glomerulonefritt eller for-
drsaker flere fullstendige helbredelser. Vart materiale er
imidlertid relativt lite, og de to pasientgrupper er fra for-
skjellige tidsrom. Man kan derfor kanskje ikke helt ute-
lukke at sykdommens naturlige forlep kan ha blitt mer
ondartet, og at dette kan maskere en eventuelt gunstig
effekt av penicillinbehandlingen.

Summary.

Per Stavem: Penicillin Treatment in Acute Glome-
rulonephritis.

A group of patients with acute glomerulonephritis from
the pre-antibiotic era is compared with a group in which
most patients have been treated with penicillin. The signs
and symptoms as well as the course were surprisingly
similar in the two groups. There is little evidence that
penicillin given after the onset of symptoms of acute ne-
phritis speeds up recovery or contributes to cure.
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KJEMOTHERAPEUTICA
VED MALIGNE LIDELSER
EN OVERSIKT OG ORIENTERING

Av HERMAN HOST

(Fra Det Norske Radiumbospital, Alminnelig avdeling.
Sjef: Overlege, dr. med. Erik Poppe.)

I de siste 12—1¢ dr er det blitt syntetisert en rekke kje-
miske agentia som har vist seg mer eller mindre effektive
i behandlingen av maligne lidelser. Til tross for at intet
tilfelle av malign tumor hittil er helbredet av kjemothera-
peutica alene, knytter det seg stor interesse til disse stof-
fer, da de representerer et nytt behandlingsprinsipp ved
maligne svulster. Verden over, spesielt i USA, England,
Japan, Russland, Tyskland og Ungarn drives det for tiden
en intens forskning med kjemotherapeutica. Stadig nye
medikamenter, mer eller mindre effektive, syntetiseres.
Det er vel meget mulig at i fremtiden vil en stor del av
kreftbehandlingen vare rent medikamentell. En kort
oversikt, dels basert pid erfaringer med medikamenter
brukt i Det Norske Radiumhospital, dels basert pd litte-
raturstudier, kan vare av interesse.

De kjemotherapeutica som har funnet plass i klinikken
faller stort sett i to hovedgrupper) 1) de cytotoksiske
farmaca og 11) antimetabolittene.

1. Cytotoksiske farmaca.

De cytoksiske farmaca som anvendes i klinikken, er
visse alkylerende agentia, samt en heterogen gruppe stof-
fer hvis virkningsmekanisme er lite kjent.

A)

De alkylerende agentia omtales ofte som radiomime-
tiske farmaca. De cytologiske forandringer som de alky-
lerende agentia fremkaller, er nemlig identiske med de
cytologiske forandringer som kan pdvises etter ionise-
rende striling. Dessuten har de alkylerende agentia lik-
som ioniserende striling en carcinogen effekt samt en
mutagen effekt.

Da det ble pivist at de alkylerende agentia fremkalte
celleforandringer som var identiske med de forandringer
som ses etter ioniserende striling, begynte man d lete
etter en felles virkningsmekanisme pd det cellulzre plan.
Pa grunn av den mutagene effekt som begge disse agen-
tia har, var det naturlig 4 anta at angrepspunktet var
desoxyribonukleinsyren (DNA) i cellekjernen. Eksperi-
mentelle undersokelser bekrefter denne antagelse, men
at de aktuelle kjemiske reaksjoner som er ansvarlige for
den fremkalte inaktivering av DNA er forskjellig. Al e x-
ander & Staceys (1) undersokelser peker i retning
av at ioniserende strdling inaktiverer DNA ved & frem-
kalle brudd i molekylene, mens de alkylerende agentia
inaktiverer DNA enten ved en intermolekylar eller in-
tramolekyler sammenkobling av molekylene. Sammen-
koblingsprosessen antas fortrinsvis & foregd via fosfat-
gruppen i DNA.

Den inaktiveringen av DNA som alkylerende agentia
og ioniserende striling fremkaller, vil resultere i en se-




kloruretisk. Han fant ogsd at flumethiazid hadde
mindre effekt pd kaliumutskillelsen enn chlorothia-
zid og hydrochlorothiazid.

Det er av den sterste interesse at man kan finne
fram til diuretica som virker peroralt med god na-
trium- og klorutskillelse uten at det samtidig tapes
kalium i nevneverdige mengder. Hvis disse nyeste
diuretica fortsatt viser seg & vare lite toksiske, vil
preparatene bety et fremskritt i behandling av pa-
sienter med edemtendens. Dette gjelder s vel kardi-
ale edemer, levercirrhose med ascites som behandling

av heyt blodtrykk.

Excerpta

STAFYLOKOKKINFEKS]JONER
1 SYKEHUS

I lopet av det siste dret har Lancet brakt en lang rekke
originalartikler og lederartikler om de problemer stafy-
lokokkinfeksjoner i sykehus har skapt, og i denne for-
bindelse diskutert ineffektive steriliseringsmetoder og
misbruk av antibiotica. I en ny redaksjonell kommentar
spor bladet om det kan risikere 4 bry sine lesere med enda
en artikkel om det samme emne!, og uttaler at det ikke
har noe valg. Pasientene, som legger sine liv i legenes
hender, har krav pd & bli beskyttet mot enhver unngielig
uvitenhet og middelmadighet; og den tid er enni ikke
kommet, da man kan vzre sikker pi at de har en slik
beskyttelse.

Rapporten fralLord Cohens komité? som ble ned-
satt for 4 utrede problemet med stafylokokkinfeksjoner 1
sykehus, vil ganske sikkert bli meget verdifull pa grunn
av den klarhet, enkelhet, korthet og korreke ettertrykk
den fremsetter sine konklusjoner og anbefalinger med.
Den utgjer en klar og fornuftig arbeidsplan for alle som
er positivt interessert i ikke 3 skade pasientene. Her er
noen av hovedpunktene:

Rert forstict og redelig anvendt asepsis kan man stole
pd; antibiotica i seg selv er upilitelige bide i forebyggelse
og behandling. Stafylokokkinfeksjoner er szrlig plag-
somme i kirurgiske og obstetrisiske avdelinger, men in-
gen avdeling i et sykehus ber anses uten risiko eller be-
tydning 1 kampanjen for & hindre infeksjoner. Noyaktige
oppregnelser og korrekt bakteriologi er nedvendige hvis
man ikke vil fore seg selv bak lyset ndr det gjelder pro-

1 Lancet I: 185, 1959.

2 Ministry of Health. Central Health Service Council: Stan-
ding Medical Advisory Committee. Staphylococcal Infections
in Hospitals: report of the Subcommittee. H. M. Stationary
Office 1959.
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blemets sanne omfang. Uaybrutt drvikenhet er pikrevd
for & pdvise tegn pd infeksjon hos pasienter og betjening
og folge pasientene lenge nok for 4 se sluttresultater. Ay
delingssoster ber ha et kontroll-av-infeksjoner-skjema
som regelmessig sjekkes. Hvert sykehus ber oppnevne en
kvalifisert og interessert lzge av sin stab til & virke som
kontroll-av-infeksjoner lege, og en kontroll- av-infeksjo-
ner komité bor ha regelmessige moter og gd gjennom in-
feksjonshyppigheten.

Stafylokokker spres dristig og lett. De kilder av stafy-
lokokker som er mest tilboyelige til & fordrsake infeksjo-
ner, er humant vev hvor de formerer seg — enten i infek-
sjonsfoci eller hos friske bzrere. Sykehusavdelingene bor
ikke vare sd overbelagt eller staben s herjet eller hastig
at der m3 gripes til farlige snarveier for 4 fi arbeidet
unna. (Dette blir antagelig en av de storste og vanskelig-
ste forandringer & fi gjennomfert ved enkelte sykehus.)
Skifting pd sir bor foregd pa skiftestuer, og forurensede
bandasjer ber kunne fjernes pd betryggende mite. Skik-
kelig ventilasjon (utarbeidet og installert av fullt kvalifi-
serte folk) er et viktig middel til 2 minske luftbirne in-
feksjoner. Forelopig vet man ikke nok om hvorvidt ultra-
fiolett lys nedsetter bakterieinnholdet i luften. Pasienter
og medlemmer av staben med infeksjoner ber pleies i en-
keltrom og med den best mulige isolasjonsteknikk. Ull-
tepper md desinfiseres regelmessig, likeledes madrasser
som ogsd kan dekkes av et impermeabelt stoff. Vasking
og bading ber gjeres til en lett og regelmessig ting bide
for pasienter og stab. Steriliseringen md vazre absolutt
adekvat. Ved enkeltutbrudd av infeksjoner kommer der
en rekke tilleggstiltak bdde i undersokelse og forebyg-
gelse.

To viktige betingelser ma tilfredsstilles hvis denne rap-
port skal oppfylle sin hensikt. For det forste ma samtlige
av sykehuspersonalet vare klar over sin personlige plikt.
I sykehus hvor staben ennd ikke er pad vake, bor man skri-
ve et brev og be om at der oppnevnes en kontroll-ay-infek-
sjoner komité, og en med tilstrekkelig aktelse og autori-
tet md se til at komitéen ikke bare blir en ny papirmolle.
Den annen nedvendighet er at en eller annen med tilstrek-
kelig posisjon innen Ministry of Health fir til oppgave a
fa Finansdepartementet til  fatte hva denne rapport in-
nebarer. Offentliggjorelsen av den vil sannsynligvis ha
en av to virkninger — en oking av den sergelig fremher-
skende folelse av desillusjonering og av ironiske kom-
mentarer blant profesjonelt entusiastiske medlemmer av
Health Service, eller en total sceneforandring i sterste-
delen av vére sykehus. Hvis denne rapport forstds fullt
ut og etterfolges, vil den bidra mer til 4 heve moralen i
sykehus enn de fleste utenforstdende vil skjenne. Gjen-
nomferingen av forslagene vil imidlertid koste penger —
ikke veldige summer i rakettbyggernes mening, men be-
vilgninger som er store nok til & bringe interier og stab
ved sykehus inn i en passende storrelse. Hvor mange sy-
kehus har for eksempel nok fagfolk til regelmessig etter-
syn av instrumentariet som benyttes i de prosesser man
antar utferer effektiv sterilisering? Hvor mange kan
sette av 4 isolasjonssenger i en kirurgisk post pd 3o sen-
ger? Hvor mange har nok sykepleiere, bakteriologer, vas-




og maskineri til at rapportens forslag kan
? Hvor snart kan kirurgen fi arbeide i en
hvor iallfall ventilasjonen er betryg-
te er alvorlige spersmdl, og de krever et alvor-

har en National Conference on Hospital-Acqui-
bylococcal Disease®* gjort de samme anbefalin-
den britiske rapport: infeksjonskomitéer, per-
nsvar, disiplin i operasjonsavdelinger, samarbeid
 sykehus-, lokal- og sentraladministrasjonen og
ende lzger, bestemmelse av den reelle infek-
pighet, mulighet for isolasjon, sykehusutstyr og
jon, «<husholdnings»-metoder som omfatter saker
sioring, sterilisering og vask, bzrere med og
ksjoner, infeksjoner i obstetrisiske og kirurgiske
, utdannelse av dem det gjelder, og behovet
gstiltak og sterre undersekelser.

som i Storbritannia fordemmes misbruket av
otica av mange. Vi mi forstd i hvilken utstrekning
itiske bruk av dem har bidratt til de niverende
igheter, og vi md undersoke nokternt hva vi kan
vi ikke kan vente av de nye stoffer som stadig
er pd markedet. Y ow og medarbeide® fant at
in, streptomycin og tetracyklinene na sjelden vir-
pd sykehusstafylokokkene. For lettere infeksjoner
de ni novobiocin, chloramphenicol, ristocetin, ery-
cin eller oleandomyecin, og ved alvorlige infeksjo-
namyecin, vancomycin eller bacitracin. Vire egne og
erikanske erfaringer burde imidlertid tilsi at vi ikke
pper den nivarende farlige situasjon ved bare &
 pd moderne kjemoterapi, selv fornuftig anvendt. Vi
ogsd anstrenge oss selv — og prove og fi et forstdelses-
fullt svar fra Finansdepartementet.

KREFTENS NATURLIGE FORLOP

~ Det er én vanskelighet som hyppig melder seg ndr man
kal vurdere en hvilken som helst ny behandlingsform for
cer, og det er det faktum at vi vet si lite om sykdom-
ens naturlige forlep, bide dens prekliniske og kliniske
[aser, understreker British Medical Journal®, som pa le-
derplass tar opp dette problem. Vi er tilbeyelige til i
nme at der ferst m3 vare en preklinisk eller okkult
for den maligne tumor gir symptomer eller lar seg
ostisere pi annen mdite. Vi vet svere lite om denne
ale fase, kanskje ikke engang om den skal males i
‘maneder eller ir, og ndr til slutt den sikalte kliniske fase
r nidd og den voksende tumor begynner 2 gi symptomer,
‘er det overraskende i se hvor ofte disse synes & vare til-
dige. Kliniske symptomer kan opptre tidlig eller sent;
ig diagnostiseres tumor i noen tilfelle mens den
ndeles er lokalisert, mens i andre tilfelle begynner den
kliniske fase ikke for spredning via lymfe- og blodbaner
erede har funnet sted.
. Problemet med 3 fi rede pd kreftens naturlige forlep

# Publ. Hith. Rep., Wash. 73: 1082, 1948.
4 Ibid. s. 1092.

% Arch. Intern. Med. ro2: 948, 1958.

% Brit. Med. J. I: 563, 1959.

leses bare delvis hvis vi hopper over den initiale prekli-
niske fase og tar som utgangspunkt tidspunktet da sym-
ptomene begynte eller da diagnosen ble stilt; fra dette
punkt og fremover kan sykdommens naturlige forlep for-
andres av behandling. Der finnes uten tvil en mindre
gruppe pasienter som av en eller annen grunn ikke far
noen form for behandling som man ville vente skulle in-
fluere sykdommens forlep. I alle tilfelle utgjer imidlertid
ikke disse ubehandlede pasienter, nir tumor sitter til-
gjengelig til, noe representativt utvalg nir det gjelder all
cancer, og ubehandlede pasienters skjebne nedtegnes van-
ligvis heller ikke. Hos behandlede pasienter skifter sent-
rum av interessen naturlig fra en observaters synspunkt
til synspunktet til en som er part i saken, og sporsmilet
blir nd: hvor meget har behandlingen innvirket pd syk-
dommens naturlige forlep?

Dette spersmal er heller ikke lett & besvare, serlig i til-
felle behandlet med radikal kirurgi, hvor det eneste til-
gjengelige opplysning man fir, er § drs overlevelsespro-
senten, dvs. det antall pasienter som er i live 5 &r etter
operasjonen. Blant disse finner vi noen som kunne ha
levd s ar uten kirurgisk behandling (pasienter med lang-
somtvoksende tumores), og andre som har levd i § &r med
pavist residiv eller metastaser, og endelig noen som til
tross for at de er tilsynelatende friske pi s-drsdagen for
operasjonen, senere bukker under av metastaser. Uten
tvil er en stor del av §-irs overlevende i live takket vare
kirurgien, men inkluderingen av de andre i det totale vil
tendere til 4 overdrive nytten av kirurgisk behandling.
P3 den annen side yter ikke s-irs-overlevelsesprosenten
full rettferdighet til kirurgien, fordi den ikke tar i be-
traktning den forbedring i hele almentilstanden som fol-
ger etter fjernelse av en primar malign tumor. Av disse
grunner kan nytten av kirurgi aldri miles med statistik-
kens tall, og av samme grunner er det ikke lett 4 si hvor
meget kreftens naturlige forlep pavirkes av kirurgisk be-
handling.

En annen vanskelighet ved undersekelse av kreftens
naturlige forlep stammer fra den forbausende variasjon
1 veksthastighet til forskjellige tumores endog fra sam-
me organ. Det er en velkjent klinisk erfaring at enkelte
maligne tumores vokser langsomt og har et relativt be-
nignt forlep, mens andre sprer seg raskt og dreper pasien-
ten. Undersokelser av veksthastigheten har fort til den
antagelsen at hver tumor, helt fra sin begynnelse, har sitt
individuelle biologiske potensial, og er predeterminert, si
4 si, til & vokse med en bestemt fart. Histologisk under-
sokelse gir en viss statte til denne antagelse, idet en lite
differensiert eller anaplastisk tumor vokser raskt, mens
en mer differensiert tumor vokser langsommere og er
mindre tilbeyelig til & metastasere. Dette er grunnprin-
sippene i den histologiske gradering av tumores, som har
vist seg si nyttig ndr det gjelder prognosen ved svulster
i forskjellige organer, om ikke alle.

Doktrinen med biologisk predeterminisme er en vogue
i noen sentra, og de som godtar den, urtaler seg som om
den biologiske potensial av en cancer er bestemt en gang
for alle i den tidligste prekliniske fase, lenge for sykdom-
men har manifestert seg og gitt symptomer. Klinisk er-
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sienter med slike lidelser dersom disse fikk gd uten ope-
rativ behandling. Dette tatt i betraktning, synes antallet
av pasienter med diastolisk blodtrykk over/lik 100 mm
Hg likevel & vzre noe hoyt for en gruppe med gjennom-
snittalder pa 47 &r, idet ca. 22 % etter dette kriterium
hadde hypertensjon.

P3 den annen side taler de normale kreatininverdier i
serum og de oftalmoskopiske funn for at hypertensjonen
er av benign type. Vir undersokelse gir ikke noe sikkert
svar pd det spersmil vi stilte oss, men den viser at vi
kan regne med en frekvens av hypertensjon pd 20—25 %
i et slikt pasientmateriale.

Summary.
Ove Kr. Mjolnered and Hans Prydz:
The Prognosis of Nephrectomy for Unilateral Renal

* Disease.

Patients operated on for presumed unilateral renal di-
sease over a 20-year period have been followed up. The
observation period averaged sixteen years. Blood pressure
in 13 of §9 cases exceeded 100 mm Hg diastolic.
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TILTAGENDE RESIDIVHYPPIGHET

ETTER PENICILLINBEHANDLING

(SAMME PREPARAT OG DOSE)
FOR GONORE

Av H. CHR. GJESSING
(Fra Oslo Helserdd.)

P3 grunn av erfaringen med sulfonamider har man
tidlig vart oppmerksom pid muligheten av penicillinre-
sistente gonokokker. I et arbeid fra 1949 omhand-
let de forste penicillinpreparater, ble omtalt 2 tilfelle av
residiv som krevet meget store doser for & bli helbredet.
Resistensbestemmelse ble ikke utfort i disse tilfelle. I et
senere arbeid® som omfattet 1 115 menn i perioden 3. ja-
nuar 1949—12. september 1955, ble diskutert resultatet
av behandlingen med forskjellige mer moderne penicillin-
preparater: Den aktive del i alle disse preparater var
procainpenicillin, og dosen var for alle 1 injeksjon 2
300 coo E. Bortsett fra 77 tlfelle ble 3 preparater brukt
(tabell 1).

Tabell 1 viser at residivprosenten? steg gradvis i det
nevnte tidsrom. Som mulige drsaker ble nevnt tiltagende
penicillinresistens og bruk av forskjellige preparater.

Etter at det omtalte arbeid var avsluttet, fortsatte man
imidlertid med Procain — penicillin — G Novo inntil 24.
november 1955, slik at man tilsammen hadde 463 pasien-
ter behandlet med samme preparat og samme dose. Etter
4 ha prevd forskjellige andre preparater?, gjorde man
i slutten av 1957 et nytt forsek med Procain — peni-
cillin — G Novo, i alt 28 tilfelle, slik at i alt 491 pasienter
ble behandlet med samme preparat og samme dose. Det
antas at det pd basis av dette antall er mulig & sammen-
ligne residivfrekvensen i forskjellige tidsperioder etter
samme preparat og dose.

Det fremgir av tabellen at det i den forste periode ble
behandlet 305 pasienter med en residivprosent pd 2—
2,6. I den folgende periode, som omfatter 158 pasienter,
var residivprosenten 7—9, og hvis man legger til de pa-
sienter (28) som ble behandlet i slutten av 1957, blir
residivprosenten 8,6—11.

Da det i hele denne serie er brukt samme preparat,
kan stigningen i residivfrekvensen ikke skyldes bruk av
forskjellig preparat, men at en dose pd 300 oco E. peni-
cillin ikke lenger er sd virksom som fer.

1 Residivprosenten er beregnet bide etter det totale antall pasi-
enter som er behandlet (1. tall) og etter det antall som er blite
kontrollert etter 1 uke eller lengre tid (2. tall). Etter den for-
ste beregningsmite blir residivprosenten sannsynligvis for lav
og etter den siste for hoy, fordi mange pasienter som tror de
er, og som i virkeligheten ogsi er helbredet, ikke moter til
kontroll. Den faktiske residivprosent vil derfor visstnok ligge
et sted mellom de 2 anforte prosenttall.

2 Duracillin Fortified, dose 400 cooE., antall pasienter 18,
antall residiv 4. — Duropenin Simplex, dose 300 coo E., anrall
pasienter 86, antall residiv 3. — Bristol PAM og Avloprocil
PAM, dose 300 000 E., antall pasienter 118, antall residiv 8.
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Tabell 1.
Resultat av behandling i forskjellige tidsrom med forskjellige penicillin-preparater.

Antall Residiv-

Preparatdose tilfelle Tidsrom prosent*

Duracillin 300000 U ............. 321 3/1-49—29/6-50  2.2—2.9
Duracillin A S 300000U ......... 326 6/10-50—29/10-52  2.8—3.7
Procain-penicillin-G. Novo 300000 U 391 4/11-52—12/9-55 3.0—4.1

Kontroll. Vi har forsekt 4 undersoke vire pasienter
mikroskopisk 1 gang i uken i en mined, men som det
fremgir av tabellen, har vi ofte maittet neye oss med
kortere kontrolltid.

Residiv — reinfeksjon. Reinfeksjon har spesiell inter-
esse bare i kontrolltiden i forbindelse med alternativet
residiv. For 4 bedemme behandlingens effektivitet er det
av betydning at man si vidt mulig skjelner mellom re-
sidiv og reinfeksjon fordi reinfeksjon ikke skyldes feil-
sldtt bebandling. Selv om det fra et teoretisk synspunkt
er umulig, kan spersmalet meget ofte med stor sannsyn-
lighet avgjores i praksis.

Residiv kan i alminnelighet pavises 1 4 2 uker etter av-
slutter behandling. Mistanke om reinfeksjon st'ﬁer pro-
porsjonalt med den gonokokkfri periode mellom avsluttet
behandling og det nye utbrudd av sykdommen. Tilfelle
hvor pasienten innremmer seksuell kontakt i kontrollti-
den og hvor styrken av de kliniske symptomer passer til
dato for coitus, tyder pd reinfeksjon. Det hender at en
pasient har hatt ny seksuell kontakt like etter behand-
lingen. I slike tilfelle kan det tenkes at det foreligger en
reinfeksjon, men like godt at det er et residiv og at coi-
tus i kontrolltiden er uten betydning, og slike tilfelle bar
i alminnelighet regnes som residiver.

I vart materiale er 16 tilfelle oppfattet som reinfeksjo-
ner, og 12z av disse pasienter innremmet ny seksuell kon-
takt i kontrolltiden.

Arsaker til residiv. Grunnen til at en behandling mis-
lykkes, ma sekes i en eller flere av disse kategorier: Pasi-
enten, medikamentet, gonokokken.

Vi har fite et bestemt inntrykk av at alkohol, selv i
smd mengder inntil en uke etter behandlingen, begunsti-
ger oppstden av residiv. Pasienten fir derfor absolutt
forbud mot & nyte enhver form for alkohol (el, vin, bren-
.nevin) den forste uken etter behandlingen. Vi har imid-
lertid intet holdepunkt for at vire pasienters konsump-
sjon av alkohol er tiltatt parallelt med residivhyppigheten.

I et tidligere arbeid (2) fant vi ingen utpreget relasjon
mellom antall gjennomgitte gonokokkinfeksjoner hos et

individ behandlet med penicillin, og hyppighet av residiv;
dvs. en pasient som gjentatte ganger er blitt behandleg
med penicillin, skulle ikke ha dérligerre sjanse til 4 blj
helbredet enn et individ som behandles for forste gang,

Det er ennd ikke pavist at den menneskelige organisme
danner penicillase eller andre stoffer som pi en eller an-
nen mite nedsetter eller motyirker effekten av penicillin.
Forelepig er det derfor intet som tyder pd at den tilta-
gende residivhyppighet kan fores tilbake til faktorer i
den menneskelige organisme, men fremtidig forskning
kan kanskje lede til en annen oppfatning.

Vi vet at de forste penicillinpreparater ga darligere re-
sultater sammenlignet med det senere innferte procain
— penicillin. Bruk av forskjellig preparat ma derfor tas
i betraktning, men det er grunn til 4 tro at produkter av
samme type har omtrent samme effekt og at den ekende
residivhyppighet ikke skyldes forandring av preparatet.
Dette synes a fremga av tabell 2 hvor samme preparat og
dose har vart brukt hele tiden.

Den tredje faktor er gonokokken. Det er ni en almin-
nelig oppfatning at den tiltagende residivhyppighet i ve-
sentlig grad skyldes utvikling av relativt penicillinresi-
stente stammer. P4 den annen side er det ikke fa tilfelle
hvor den bakteriologiske undersekelse hargvist en relativ
oking av resistensen, men som allikevel erhitt helbredet
med en forholdsvis liten penicillindose.

Da vi ble klar over at en dose pd 300 ooo E. ikke len-
ger var tilstrekkelig, begynte vi fra januar 1958 4 gi en
injeksjon 4 600 coo E. Procain-penicillin som standard-
behandling hos menn, og fra september 1958 er det i alle
tilfelle gjort penicillin-resistensbestemmelse for behand-
ling. Vi hiper senere 4 kunne publisere resultatet av denne
behandling og av resistensbestemmelsen.

Forelopig kan meddeles at vi inntil 1. mai 1959 har be-
handlet 255 menn og hatt 5 residiver og 4 reinfeksjoner.

(Vi har i flere ar behandlet kvinner med 3 injeksjoner
4 600 coo E. (en injeksjon hver annen dag) og fortset-
ter forlepig med det.)

Curtis og Wilkinson (1) anbefaler som rutine-
dose 600 ooo til 1 200 0oo E. vandig penicillin. De fra-

Tabell 2.
Sammenligning av virkningen av samme preparat og dose ¢ forskjellige tidsrom.

Antall Kontroll i dager Re- Residiv-
Preparat og dose Tidsrom tilfelle 0 7/13 14/29 30/> Residiv. infeksjon prosent
Pmin-pmcﬂlm 4/11-52—31/12-54 305 78 18 21 173 6 9 2—2.6
G. Novo 2/1-55—24/11-55 158 37 8 15 85 11 i 2 7—9 ) 8.6—11
300 000 U 26/10-57—30/12-57 28 3 1 19 5 fif2
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Gder bruk av preparater med sterkt prolongert virkning.
det ber inneholde ikke mindre enn 1 E./ml i 24 timer
ke stort lenger fordi det er en mulighet for at lang-
irige, lave penicillinkonsentrasjoner kan fremkalle mer
sistente gonokokkstammer. Hvor penicillinet ikke vir-
tilfredsstillende, ga de med godt resultat en injek-
n pa 1 eller 2 g streptomycin, da «Cross-resistance»

jelden.

Det synes f. t. ikke & vare indikasjon for 4 forlate pe-
in som hovedmidlet mot gonoré til fordel for strep-
¢cin, da bruk av dette ogsd er Blitt fulgt av raskt sti-
gende residivirekvens. (E.E.Prebble (4)). Bruk av
preparater som inneholder bdde penicillin og, streptomy-
ma (etter forfatterens mening) frarddes, da man i
felle residiv ikke vet hvilket av de to stoffer gonokok-
e er resistent mot,
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MEDISINSK INFORMAS]JON
I AMERIKANSK UNDER-
HOLDNINGSPRESSE

Lesere av amerikanske magasiner og aviser vil utvil-
somt ha lagt merke til at medisinsk stoff blir gitt spalte-
plass i stadig sterre utstrekning. Denne utviklingen har
vesentlig funnet sted i lopet av de siste tyve ir. Den nye
medisinske journalistikk ligger ofte pd et imponerende
heyt nivd. Som et eksempel kan nevnes den ukentlige
oversikt i New York Times over medisinens fremskritt,
som ogsd innen lzgekretser nyter ry som vederheftig in-
formasjon. ;

Redakter Robert Fuoss i Saturday Evening Post
har nylig offentliggjort en del data som belyser denne
forbausende utvikling i amerikansk presse. I 1937 ble det
siledes publisert i Saturday Evening Post to artikler om
medisinske emner, mens det i 1957 fantes 36 slike artik-
ler i bladet. T 1957 utgjorde artiklene om helsestoff et
storre sideantall enn noe annet emne fra «non-fiction».
Det er szrlig de nye medikamenter som ligger i brenn-
punktet for interessen. Mens det i 1937 ikke ble omtalt
noe legemiddel, ble det i 1957 nevnt 72 forskjellige pre-
parater. Det ble videre opplyst at Readers’ Surveys hvert
eneste dr siden 1940 har vist at artikler om helsespars-
mal regelmessig har figurert everst pa listen for leserin-
. teressen.

BEHANDLINGEN AV
AKUTT OSTEOMYELITT

Av KRISTIAN STRAY

(Fra Hangesund kommunale sykebus, kir. avd.
Sjef: Overlege, dr. med. Kristian Stray.)

Interessen for behandlingen av den akutte osteomye-
litt har alltid vert meget beskjeden innen majoriteten
av den norske legestand. Grunnen til dette har for pe-
nicillinets tid formodentlig vart den, at den akutte osteo-
myelitt var en sykdom som man i den akutte fase ikke
hadde noen effektive ridgjerder mot, og som senere i for-
lopet horte fagfolkene til. Det var en sykdom som i stor
utstrekning gikk sine egne veier. Tredjeparten av pasien-
tene eller flere dede i lopet av noen dager, og de over-
levende beholdt gjerne sykdommen som en kronisk li-
delse med gjentatte sekvestreringer og fisteldannelser,
tallrike operasjoner, langvarige sykehusopphold og ok-
ende invalidisering. Fi sykdommer har gitt foranled-
ning til s mange og store pdkjenninger for den syke selv,
og si meget sorg og fortvilelse hos de pirerende.

Hva var nd grunnen til at vi stod s3 makteslose over-
for den akutte osteomyelitt? For besvarelse av dette
sporsmdl tror jeg man kan si at det er de sxregne ana-
tomiske forhold pd det syke stedet kanskje mer enn noe
annet som matte bare skylden for det (Lexer, 1894).
Sykdommen begynner nesten alltid i metafysen. I dette
forholdsvis blete spongiese vevet er det langt flere drer
enn andre steder i knokkelen. Kapillzrene er storkalibret,
og danner tallrike sinuser. Som folge herav gir blodstrem-
men meget langsomt. Mikrobene fir anledning til 2 hope
seg opp. Derfor vil betennelsen vanligvis bre seg som
ild i tert gress, uten tendens til avgrensning, som en fleg-
mone der kniv og meisler bare vil gjere vondt verre. Fra
metafysen raser sykdommen videre der motstanden er
minst, vanligvis i retning av marghulen og inn i denne.
Her finner mikrobene levevilkir kanskje bedre enn noen
andre steder i det menneskelige legeme. Areveggene i
endost og de Haverske kanaler invaderes, og de smd ar-
terier tromboseres. Og fordi det er endearterier vil kata-
strofen ofte vare uunngdelig: knokkelvever mister sin

.ernzring. En avspennende operasjon vil som regel komme

for sent til & kunne hindre nekroser og eventuelle se-
kvesterdannelser.

Parallelt med denne utvikling skjer det en prolifera-
sjon av benvev fra endost og periost. Det er en saluter
prosess som har sin store misjon. Men den skal ikke gjore
senere eventuelle inngrep lettere.

Nar suppurasjonsstadiet er nidd, vil nok en drenasje
av marghulen skaffe en viss avspenning og et visst av-
lop. Men den ferer bare unntagelsesvis til helbredelse.
Inne i de mange krinkelkroker mellom granulasjonsvev
og deende og dedt knokkelvev lever bakteriene videre,
og holder betennelsen gdende. Mangt er forsokt for 2
fa has pd den. De som er eldre, vil kanskje huske R o v -
sings lapisbehandling, behandlingen med Carell-
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umopplesning eller pasta beregnet pi utryddelse av mus,
rotter eller muldvarper. T det sjette tilfelle var kilden
ukjent. Da mus og rotter seker til hus om hesten, og
man derfor utlegger giften nettopp pd det tidspunkt, fir
denne form for thalliumforgifining en sesongbundethet
som minner om den man finner ved poliomyelitt.

Diagnosen er lett 4 stille ndr det kommer det karak-
teristiske hdravfall (fra 18. dag eller senere). Dette var
tilfelle hos 2 av pasientene. De ovrige fikk ikke antydning
til hdravfall. Dette er altsd ikke noe diagnostisk kriterium
som mange synes 4 mene, Diagnosen er i alle tilfelle veri-
fisert ved pdvisning av thallium i urinen, en meget pa-
litelig metode.

Symptomatologien er meget polymorf, og sykdomsbil-
det har derfor en evne til 3 imitere andre sykdommer,
som f. eks. poliomyelitt. Nesten alle organsystemer kan
angripes, dog er det sjelden eller aldri forandringer i blo-
det, som hemolytisk anemi eller agranulocytose. Hyppigst
forekommer gastrointestinale symptomer, kvalme, brek-
ninger, kolikker og diaré. Disse virkninger kommer 16—
48 timer etter inntagelse av giften.’

Patologisk-anatomisk finnes en infiltrasjon 1 sentral-
nervesystemet og degenerasjon som ved encefalitt, Tkke
desto mindre er prognosen som regel god hvis pasienten
overlever forgiftningen.

I de refererte tilfelle besto behandlingen i dimercaprol.
Det var imidlertid vanskelig & avgjere hvilken betydning
denne behandling hadde for helbredelsen.

(Nord. Med. 61: Bos, 1959.)

Bekjempelse av stafylokokker.

Gillhespie og medarbeidere har gjennom en 2 Y-
irs periode gjennomfert en rekke forsek pd @ nedsette
hyppigheten av spebarnsinfeksjoner fremkalt av staphy-
lococcus aureus. Forsokene har krav pd betydelig inter-
esse, dels fordi de har vart meget virkningsfulle og dels
fordi de er oppnidd med meget enkle midler.

Ved podningsforsek ble pivist at den nyfedtes hud
forurenses hurtig og massivt med staphylococcus aureus.
Sdledes viste podninger den annen dag etter fedselen at
59 %0 hadde staphylococcus aureus i umbilicus, 55 % 1 lys-
ken og 44 ¢ i nesen. Ved utskrivningen hadde 88 % sta-
fylokokker i nesen. Klinisk manifest infeksjon oppsto hos
11,8 % av 842 nyfedte. Typebestemmelsen tydet avgjo-
rende pd at smitten fant sted ved kontaktinfeksjon fra
barn til barn via sykepleierskenes hender. Det pivistes
at jo tidligere forurensningen med staphylococcus aureus
forekom, desto sterre var risikoen for en manifest in-
feksjon.

Sykehuset er inndelt i to avdelinger beliggende i hver
sin etasje. Det ble innfert tre kontrollforanstaltninger i
tre forskjellige perioder, siledes at den ene avdeling fun-
gerte som blindforsek for den annen. I den forste periode
ble spebarnas tepper og tey desinfisert med «Cirrasol»
(cetyltrimetylaminobromid). Herunder falt antallet av
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luftbdrne stafylokokker, men dette forhold hadde ingen
virkning pd antallet av stafylokokkforurensede spebarn
eller antallet av infeksjoner.

I den annen periode ble det pibudt sykepleierskene &
gni inn hendene med klorhexidinsalve etter hindvask,
samtidig som det samme salvegrunnlaget uten aktivt
stoff ble benyttet som blindforsek i den annen avdeling.
I denne periode falt antallet av stafylokokkbzrere blant
sykepleiersker og spebarn til under halvdelen i forseks-
avdelingen, og hyppigheten av de manifeste infeksjoner
avtok pdviselig.

Ut fra den teori at umbilicus fungerer som et primear-
focus for stafylokokkinfeksjoner hos nyfedte, ble det i
den tredje periode innfert en omhyggelig pudring av nav-
len med hexaklorophenpudder ved alle skiftninger inn-
til navlen falt. Det ble ikke sett noen toksiske eller lo-
kalirriterende virkning av denne behandling. Resultatet
ble at antallet av stafylokokkbarere falt fra de tidligere
anferte tall ned til 7,9 %, og antallet av kliniske infek-
sjoner falt til 2 %.

(Lancet Il: 1075, 1958.)

Radioaktive stoffer i ufiltrert regnvann.

Siden 1954 har den danske Sundhedsstyrelse regelmes-
sig undersekt drikkevann pd innhold av radioaktive stof-
fer. Undersekelsene er dels foretatt pd vann fra vann-
verk, dels fra drikkevannsforsyninger hvor vannet be-
staglav regnvann, ufiltrert eller filtrert.

I'den siste tid er det i ufiltrert regnvann periodisk
pavist en eking av innholdet av radioaktive stoffer som
overskrider visse fastsatte grenser for farefritt innhold
av radioaktive stoffer. Det fremheves imidlertid at disse
grenseverdiene er fastsatt for langvarig bruk av vannet
som drikkevann. En overskridelse av disse grenseverdier
antas ikke & vare noen umiddelbar sunnhetsfare, hvis
det pigjeldende regnvann bare brukes som drikkevann
i kortere perioder.

Undersokelsene har vist at vann som oppsamles fra
tak eller annen storre overflate inneholder radioaktive
forurensninger i mengder som svinger med innholdet i
nedberen. Dessuten er graden av forurensning avhengig
av cisternens storrelse og den hastighet hvormed vannet
brukes.

I vann fra brenner og grunnvann har det derimot ikke
vist seg radioaktiv forurensning.

(Ugeskr. for Leger r21: 585, 1959.)

«Malign stralebehandling»,

Bradford Cannon og medarbeidere har nylig
lagt fram resultatene av en analyse over komplikasjonene
ved rentgenterapi. )

Forfatterne fastslir at strilebehandling av benigne li-
delser ofte kan fremkalle vevsforandringer som kan vise
seg 4 bli langt mer invalidiserende enn selve grunnlidel-
sen.



icoidenes patogene betydning. Hereditzre momen-
orbindelse med mongolisme strider ikke mot teo-
m at humorale faktorer er de aktive drsakene til
onorme fosterutviklingen. En viss kombinasjon mel-
genotypen hos fosteret, den endokrine disposisjon
noren og eksogene utlesende momenter skulle kunne

.es som forutsetninger for mongolismen.
(Nord. Med. 61: 836, 1959.)

Kanamyecin.
Et nytt antibioticum.

Kanamycin ble isolert i 1957 av japaneren Umez a-
¥ a under en systematisk undersekelse av mikroorganis-
men som produserer vannoppleselige basiske antibiotica.
Formailet med undersokelsen var 3 finne fram til et nytt
antibioticum med streptomycinets og neomycinets egen-
skaper, men uten tilsvarende toksiske virkninger. Av
streptomyces kanamyceticus lyktes det 3 fremstille kana-
mycinet. Det er strukturelt beslektet med neomycin og
til en viss grad med streptomycin. Konstitusjonsforme-
len ses nedenfor.

I dyreforsek har Tirsch foretatt undersekelser over
den toksiske virkning av kanamycin, streptomycin og
neomycin. Han fant at kanamycinets pdvirkning av ve-
stibularisfunksjonen var mindre enn streptomycinets og
virkningen pd horselen mindre enn dihydrostreptomy-
cinets. Kanamycin var i dyreforsekene ogsd i enhver
henseende betydelig mindre toksisk enn neomycin.

Preparatet virker baktericid pd de fleste gramnega-
tive bakterier. Spesielt er stafylokokker meget emfintlige.
Derimot er virkningen mindre overfor streptokokker,
chlostridier og pyocyaneus. Endelig har kanamycin en
virkning pd tuberkelbasillen.

Kanamycin har vert anvendt pd flere tukulosehospi-
taler i USA og Japan. Det er pdvist en viss tendens
til resistensutvikling for tuberkelbasillens vedkommende
som dog kan forhales ved kombinasjonsbehandling med
kanamycin og PAS. Denne kombinasjon gir noenlunde
de samme kliniske resultater som kombinasjonen strep-
tomycin — PAS. Dosis har ligget pd Y/o—1'/, g daglig i
to—fire mineder.

Mange tilfelle av stafylokokkinfeksjoner, herunder
ogsd svare tilfelle med resistens overfor penicillin, strep-
tomycin og tetracyklin, er blitt behandlet med godt re-
sultat med kanamycin. Doseringen har i disse tilfelle
variert fra 15—2 g daglig i fem—rtyve dager.

NH,

kanamycin.

Enn videre har man i USA provd kanamycin overfor
akutte og kroniske urinveisinfeksjoner, spesielt de tilfelle
som har vist seg resistente overfor andre antibiotica.

Av bivirkninger er omtalt eosinofili, forbigiende albu-
minuri og smerter pd injeksjonsstedet. Lettere nedset-
telse av nyrefunksjonen er ogsi beskrevet. 1 de fleste
amerikanske materialer er beskrevert tilfelle av ototoksisk
virkning med varig herselsnedsettelse i en hyppighet fra
noen fd prosent opptil 50 % i de forskjellige materialer.
Faren for herselsskader avhenger av enkeltdosis’ storrelse
og den samlede kanamycintilfersel. Nedsatt nyrefunk-
sjon foreker faren for herselsskader.

Den daglige kanamycindosering ber holdes omkring 15
mg/kg legemsvekt, og den totale tilfersel ber vare under
40 g.

(Ugeskrift for Lager 721: 611, 1959.)

Fekalklystér

ved pseudomembrangs enterocolitis.

Det finnes to forskjellige former for den pseudomem-
branese colitt. Den ene typen stir i sammenheng med
obstipasjon, sjokk eller forstyrrelser i tarmens karforsy-
ning. Den annen form er overveiende micrococcus pyo-
genes eller stafylokokkenteritt. I den senere tid er det
blitt meddelt mange slike tilfelle utviklet i forbindelse
med peroral terapi med bredspektrede antibiotica. Mor-
taliteten ved denne form av pseudomembranes entero-
colitt holder seg stadig hey og trosser enhver behandling
med antiobiotica.

B. Eisemann og medarbeidere har innfert en ny
metode for 3 gjenopprette den normale bakterieflora i
tarmen ved den pseudomembranese enterocolitt. Behand-
lingen bestdr i at normal faces tilferes colon ved hjelp
av klystér. Forfatteren refererer 4 tilfelle som ble behand-
let med fekalklystér fra «hormal donor». Bakteriekul-
tur fra pasientens avfering hadde vist kraftig oppvekst
av micrococcus pyogenes var. aureus. Hos 3 av pasien-
tene var almentilstanden sterkt medtatt, og pasientene
ble ansett som moribunde.

I samtlige tilfelle kom det en vending i sykdomsbildet
allerede i det forste degn etter fekalklystérer. Diaréen
stanset, og bakteriekulturer fra fzces viste tydelig tilba-
kegang av infeksjonen med hurtig gjenopprettelse av
normal bakterieflora.

(Surgery 44: 854, 1959.)

Letale lungeforandringer
under medikamentell behandling
av malign hypertensjon.

Tage Hilden og medarbeidere omtaler et tilfelle
av malign essensiell hypertensjon hos en 36-3rig kvinne.
Hun ble behandlet med reserpin, hydralazin, pentoli-
nium samt i visse perioder med mecamylamin og chlo-
risondamin. Det lyktes ikke & oppnd en tilfredsstillende
kontroll av blodtrykket som var sterkt svingende. Etter
16 maneders behandling ble hun tiltagende kortpusten.
Ved rentgenundersokelse av lungene sds dobbeltsidige in-
filtrater som utgikk fra hilus med de perifere og basale
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GONORE FREMKALT AV EN PENICILLIN-
OG STREPTOMYCIN-RESISTENT STAMME

Av ROAR TH. BJ@RNSTAD og KJELL NOREIK

(Fra Den dermatologiske universitetsklinikk, Rikshospitalet, Oslo.
Sjef: Professor, dr. med. Niels Danbolt,
og Kaptein W. Wilbelmsen og Frues Bakteriologiske Institutt.
Sjef: Professor, dr. med. Sverre Dick Henriksen.)

I de senere dr er der kommet en rekke meddelelser som
synes 3 vise at gonoré ikke pdvirkes si godt av penicillin-
behandling som tidligere.

Gjessing opplyser at der ved Oslo Helserads av-
deling for veneriske sykdommer hadde vart en pifallende
stigning av residivfrekvensen i 1955—57, hvorfor man
fra 1958 gikk over fra 300 coo E. til 600 coo E. penicillin
som rutinemessig behandling hos menn med ukomplisert
gonoré.

Ved en analyse av behandlingsresultatene hos 447 peni-
cillinbehandlede gonorétilfelle fra r956—s57, fant Dallas
at residivfrekvensen var steget til henimot det tredobbelte
(1,7 % til 4,5 %) ndr han sammenlignet resultatene med
det som ble funnet i 1950 ved en tilsvarende under-
sokelse av 1447 pasienter. Dog md tallene tas med for-
behold pd grunn av usikkerhet i utsagnene om muligheten
for reinfeksjon.

Lignende forhold er omtalt av Curtisog Wilkin-
son. Fra slutten av 1956 fant de en liten gruppe mann-
lige pasienter med ukomplisert gonoré som ikke rea-
gerte tilfredsstillende pa 300 ooo E. procain-penicillin in-
tramuskulert, og etter gjennomfert behandling fortsatt
hadde gonokokker i utfloden. Hos mange av disse pasi-
enter var ogsd behandling med penicillin i sterre doser
uten effekt. Forfatterne tok derfor opp arbeider med
in vitro sensitivitetsundersakelser.

De undersekte hvordan isolerte gonokokkstammer for-
delte seg med hensyn til penicillinemfintlighet, dels sekte
de a korrelere penicillinemfintligheten med responsen
pé penicillinbehandling. Penicillinemfintligheten ble un-
dersokt med to metoder, ved en plateteknikk og ved en
metode med penicillinfortynningsrekker i1 reagensglass.
Ved sistnevnte metode variertes penicillinkonsentrasjo-
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nene fra o,5 E. til 0,004 E. pr. ml (1 E. = 0,5988 mikro-
gram benzylpenicillin). 302 stammer ble undersokt pd
penicillinemfintlighet for behandling ble startet. Til
19,5 % av stammene trengtes mellom o,125 og o,5 E.
pr. ml for at de skulle bli inaktivert eller drept, de evrige
stammer trengte ikke si heye penicillinkonsentrasjoner.

Ved sammenligning med et samlemateriale fra 1945
til 1954 fant de at 15 % av gonokokkstammene i deres
materiale var mer resistente enn stammene i samlemateri-
alet. Ikke i noe tilfelle sviktet penicillinbehandlingen nir
omfintligheten in vitro var lavere enn 0,03 E. pr. ml.

Franks omtaltei 1946 4 tilfelle ay penicillinresistent
gonoré, hvor in vitro-forsek viste at gonokokkene var
resistente for penicillin. Romansky beskrev i 1946
en gonokokkstamme som ferst ble drept ved o,3 E. peni-
cillin pr. ml ved in vitro undersekelse, dog ble pasienten
kurert ved en enkelt injeksjon penicillin pd 300000 E.

Gjennom lengre tid antok man at det penicillinspeil
som var nedvendig 4 nd i blodet 12 pi o,03 til 0,06 E.
pr.ml. Men Curtis og Wilkinson viste altsd at
ca. 20 % av deres gonokokkstammer trengte over 0,06 E.
pr. ml for 4 inaktiviseres, og disse forfattere mente der-
for at penicillinblodspeilet mitte ligge pd ca. 1 E. pr. ml,
og at denne verdi burde holdes i 18—24 timer. Niviet
burde ikke vedholdes i meget ut over 24 timer av hensyn
til risikoen for utvikling av mer resistente gonokokk-
stammer eller asymptomatiske brere.

Ved undersokelser av Reyn, Korner og Bent-
zon fra Danmark ble gonokokkstammers penicillin-
omfintlighet sammenlignet. Ved to ulike metoder under-
sokte de stammer som var samlet inn i 1944 og i 1957.
9o stammer fra 1944 hadde normale fordelingskurver med
hensyn til penicillinemfintlighet (50 % hemning) med
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ved utsed fra dette glass til sjokoladeagar kom det
vekst av gonokokk-kolonier. I neste glass i fortyn-
elken, inneholdende 1,0 E. penicillin pr. ml, kom
n vekst. .
m medium for reagensglassforekene ble det brukt
¢ samme som ble benyttet av Curtis og Wilkin-
n, bortsett fra at hydrocelevasken var erstattet av
tesvaeske. :
~ Forskjellen i resistensen overfor sulfatiazol ved lappe-
‘provene kan komme av mediets innhold, spesielt kanskje
yariasjoner i para-aminobenzosyreinnholdet i mediet.
‘Bide det kliniske forlep med manglende respons pd
penicillin- og streptomycinbehandling og resistensunder-
kelsene med begge metoder, tyder pd at man her har
tt 4 gjore med en penicillin- og samtidig streptomycin-
istent gonokokkstamme. Den var emfintlig for chloro-
‘mycetin og for erytromycin. Overfor tetracyklinene har
‘den stort sett vart emfintlig, serlig overfor oksytetra-
cyklin (terramycin), mens den har vart emfintlig til
relativt emfintlig overfor tetracyklin (achromycin) og
relativt emfintlig til relativt resistent overfor chlortetra-
‘eyklin (aureomycin).

Ved WHOs seminar i Tokio i mars 1958 ble det frem-
‘hevet at man i det fjerne @sten hadde registrert opptil
30 % residiv til tross for at der var benyttet storre peni-
cillindoser enn dem som for noen &r siden ga 95 % hel-
‘bredelse. Epstein har nylig meddelt fra Korea at
‘hos 148 amerikanske soldater som var behandlet for
‘akutt gonoré med 6oo coo E. procain-penicillin daglig i
fem dager, sviktet behandlingen i 20 %.

Den okende samferdsel landene mellom gjor at man
ma regne med raskere spredning av lignende stammer
som den som her er isolert. Flyforbindelse med fjernt-
liggende land forer til at man nd kan fi innfert syk-
dommer til Norge i sykdommens inkubasjonstid, selv om
denne er kortvarig.

Gonorépasienter som er blitt smittet i det fjerne &sten,
ber fi sterre penicillindoser enn vdr pasient fikk.
Epstein anbefaler siledes goo coo E. procain-penicil-
- lin G 2 ganger daglig med 3 timers mellomrom i 3 dager,
tilsammen §,4 millioner E.

Summary.

RoarTh. Bjernstad and Kjell Noreik:
Gonorrhea Caused by a Strain Resistant to Penicillin and
Streptomycin.

The case of a man with acute gonorrhea contracted in
Japan is reported.

Treatment for five days with a total of 2 coo coo units
of procaine penicillin and 2,5 Gm of streptomycin was
ineffective.

Bacteriologic study revealed gonococci which were re-
sistant to streptomycin and relatively resistant to peni-
cillin. Growth occurred on culture plates containing o.§
unit of penicillin sodium per ml, but not on plates con-
taining 1 unit per ml.

Cure ensued following treatment with tetracyclin,
total 9.5 Gm. Litteratur s. 1172

ETSSKADER AV OESOPHAGUS
BEHANDLING MED
CORTICOSTEROIDER

Av P. BERDAL og A. URSIN-HOLM

(Fra Rikshospitalet, @re-nese-halsavdelingen.
Sjef: Professor, dr. med. Odd Opheim.)

Ved den ferske etsskade av spisersret er formalet med
behandlingen 4 forebygge eller motvirke stricturdannelse.
Ved eldre skader med utviklet strictur gjelder det &
motvirke eller redusere stenosen. I begge tilfelle er det
sondebehandling i en eller annen form som har vart den
viktigste nar det gjelder den lokale lidelse. Hertil kom-
mer den generelle behandling og behandling av eventu-
elle komplikasjoner (sjokk, intoksikasjoner, larynxedem,
mediastinitt, etsskade av ventrikelen).

Ved oesophagitis corrosiva acuta skyldes lesjonen av
spisereret i forste rekke selve etsvirkningen. I tillegg kom-
mer en betennelse, dels som reaksjon pd vevsnekrosen og
dels pa grunn av infeksjon. Etsvirkningen inntrer praktisk
talt momentant, og man kan ikke regne med 2 pavirke
denne ved neytraliserende midler. Betennelsesreaksjonen
kan, i den grad den er infeksiest betinget, motvirkes av
kjemotherapeutica.

I de senere dr har corticosteroider og ACTH kommet
til anvendelse ved disse lidelser fordi de hemmer dannel-
sen av granulasjonsvev og arrvev. Ved hjelp av disse
stoffer skulle stricturdannelse kunne motvirkes.

For 4 undersoke i hvilken grad cortison og kjemo-
therapeutica har innflytelse pd etsskaders tilheling, er det
foretatt en rekke dyreeksperimenter. Krey (1952) fant
at behandling av oesophagusetsninger hos kaniner med
antibiotica og sulfonamider i forskjellige kombinasjoner
resulterte i mindre arrdannelser og tidligere tilheling.
Rosenberg og medarbeidere (1951) behandlet oeso-
phagusetsninger hos kaniner med store doser cortison og
kom til at stricturdannelsen ble mindre, men en del av
dyrene dede pa grunn av infeksjon. Ved & kombinere cor-
tison og penicillin fikk de mortaliteten ned. Dog dede
enkelte dyr av spontan-ruptur av oesophagus og medi-
astinitt. Weisskopf (1952), Burian (1953), Flo-
berg og Koch (1953) har i lignende forsek med hen-
holdsvis rotter, hunder og katter funnet at man i fler-
tallet av tilfellene kan unngd strictur og stenose ved en
kombinert cortison- og antibioticabehandling. Spain
og medarbeidere (1950) hevder pa grunnlag av musefor-
sok at cortisonbehandling m& settes inn innen 48 timer
etter skaden hvis den skal kunne hemme betennelses-
reaksjonen i det skadede vev.

Behandling med cortison sammen med antibiotica er
ogsd forsekt ved etsskader av oesophagus hos mennesker.
Det foreligger mange meddelelser om dette, men de fleste
dreier seg om f3 pasienter. Burian (1955, 1956) har
gitt cortison 1oo—125 mg daglig samt store doser av anti-
biotica. Han fremhever at behandlingen m3 opprettholdes
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maksimum ner o,01 mikrogram pr. ml, dvs. 0,017 E. pr.
ml. 103 stammer fra 1957 hadde to maxima, et ved om-
kring 0,017 E. pr. ml og et annet ved omkring 0,33 E.
pr. ml, og med sterre variasjonsbredde omkring disse
maximd enn ved 1944-maximumet. Den heyeste peni-
cillindose som var nedvendig for hemning, var 1,25 E.
pr. ml.

Craddock-Watson og medarbeidere fant at 38
stammer av 200 undersekte trengte 0,128 E. pr. ml eller
mer for veksthemning. Pasientene med disse stammene
fikk ca. 5 ganger sa hyppig residiv etter behandling som
de som var infisert med mer folsomme stammer. De fem
mest resistente stammer trengte 0,512 E. pr. ml for at
veksten skulle hemmes.

Det er siledes godtgjort at der forekommer relativt
penicillinresistente gonokokkstammer. Enkelte stammers
resistens kan vare si vide stor at vanlig dosering av
opptil 600.000 E. procainpenicillin G daglig ikke klarer
3 gi tilstrekkelig heyt penicillinspeil i blodet.

Streptomycinsesistente gonorétilfelle er publisert av
Ryan i 1952, Ziers & Jacob og Davey. Curtis og
Wilkinson undersekte 81 gonokokkstammers strep-
tomycinemfintlighet og fant ikke bevis pd kryssresistens.
De stammer som var mest resistente overfor penicillin,
var emfintlige for streptomycin, og den- eneste strepto-
mycinresistente stammen var penicillinemfintlig. Etter
avsluttet undersokelse, fant de dog en stamme som bide
var penicillin- og streptomycinresistent.

Prebble fant i Liverpool en gking av de strepto-
mycinresistente tilfelle fra 2,3 % til ca. 7 % pa tre ir,
av henholdsvis 215 og 241 behandlede. Lodin obser-
verte kun ett residiv av 76 behandlede som hadde fatt
0,5 g streptomycin, mens Putkonen og Rouhun-
koski fikk helbredet 86 av 89 pasienter med o,4 g
dihydrostreptomyecin.

Reyn,KornerogBentzon fant i sitt materiale
fire stammer som var resistente overfor mer enn 2,048
gammagram streptomycin pr. ml blant 1957-stammene.
Etter undersokelse av 42 stammer, mente Schiimmer
og Hubbes i 1951 4 finne en statistisk signifikant
korrelasjon .mellom nedsatt sensitivitet overfor penicil-
lin og streptomycin. Reyn, Korner og Bentzon
fant negativ korrelasjon blant 1944-stammene, positiv
korrelasjon blant 1957-stammene.

Det er blitt hevdet at man frembringer streptomycin-
resistente gonokokkstammer enda hurtigere enn penicil-
linresistente, og dette er blitt brukt som argument mot
bruke streptomycin rutinemessig mot gonoré (S ch i m-
mer og Hubbes, Curtis).

Tetracykliner er blitt bruke i gonorébehandlingen, men
helbredelsesfrekvensen har vart lavere enn for penicillin,
i hvert fall forelopig. Det er etter hva vi kjenner hittil,
ikke meldt om tetracyklinresistente gonokokkstammer.

Vi har nylig hatt til undersekelse og behandling en
pasient som var infisert med en s vidt sterkt penicillin-
og streptomycinresistent gonokokkstamme at vi har fun-
net grunn til & omtale tilfellet nermere.

" Kasus. Pasienten er en 33 ir gammel flymaskinist som 10/3
1959 ble undersokt ved Hudavdelingens poliklinikk, Rikshospi-
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talet. Han hadde hatt symptomer pd akutt gonoré i 6—7 dager,
og var smittet 28/2 i Tokio av en amerikansk pike. Der fantes
purulent utflod med Gk. 4. Han fikk som behandling intra-
muskulere injeksjoner med 2 ml Proca-Mycin (= 400000 E.
Benzylpenicillin-Procain i kombinasjon med Dihydrostrepto-
mycin o, gram) daglig i § dager. Den purulente sekresjon holdt
seg herunder uforandret og Gk. fantes fortsate i rikelige meng-
der 12/3 og 13/3 1959. .

16/3 1959, etter at pasienten hadde fdce tilsammen 2 mill. E,
penicillin og 2,5 gram Dihydrostreptomycin, var der fremdeles
Gk. til stede, hvorfor der ble tatt prove til dyrkning og resi-
stensbestemmelse av hans gonokokker. Samtidig ble der gitt en
injeksjon Procainpenicillin 600 oo E.

18/3 1959 var tilstanden uforandret. Ny dyrkningspreve ble
innsendt, hvoretter pasienten fikk en' kur med Tetracyklin
(Tetracyn) o,5 X 4 i 3 dager, deretter 0,25 X 4, tilsammen
9,5 8 Under Tetracyklinkuren kom der rask klinisk bedring.
Ved kontroll etter 3 dagers behandling, kunne Gk. ikke lenger
pivises ved direkte mikroskopi.

4/4 1959 var han klinisk symptomfri og ved dyrkning ingen
vekst av gonokokker.

Bakteriologiske undersokelser.

Ved mikroskopisk undersekelse av urethralpuss ble det
funnet gramnegative intra- og extracellulzre diplokokker
av utseende som gonokokker. Ved dyrkning pi sjokolade-
agar kom det vekst av tallrike, smd, blanke, lett uregel-
messige, oksydasepositive kolonier. Mikroskopi av pre-
parat fra koloniene viste gramnegative diplokokker av
noe varierende storrelse og fargbarhet. Ved forgjerings-
forsok fikk man syredannelse pd glykoserer, ingen syre-
dannelse pd maltose- og sakkaroserer.

Stammens resistensforhold overfor penicillin ble under-
sokt bide med lappemetode p3 skiler og med penicillin-
fortynningsrekker i reagensglass. Resultatet av resistens-
bestemmelse ved lappemetoden utfert pi sjokoladeagar
fremgar av tabell 1.

Prevene 16. mars og 18. mars ble gjort etter at gono-
kokkene var isolert fra de innsendte pussprever, prevene
21. mars—25. mars ble gjort pd sekundzrutszder fra pro-
ven 18. mars.

Ved resistentforsek i reagensglass kom det vekst av
bakterier i reagensglass med o,5 E. Na-penicillin G pr. ml,

Tabell 1.

Resistensbestemmelse av gonokokkene ved lappemetoden
pd sjokoladeagar.
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Romertallene stir for: I emfintligher, II relativt emfintlig,
III relativt resistent, IV resistent, og fordelingen til disse grup-
per skjer ut fra miling av den hemningssonen antibioticalap-
pene fordrsaker i bakterieveksten.




PROFYLAKTISK BRUK

AV ANTIBIOTICA OG
KJEMOTHERAPEUTICA

Av EMIL STEEN

(Fra Rikshospitalet, @re-nese-halsavdeling.
Sjef: Professor, dr. med. Odd Opheim.)

Det brukes i dag storre mengder antibakterielle kjemo-
therapeutica til profylakse enn til behandling (47). En
stor del ay profylaksen er basert pd feilaktige forut-
setninger. Det er derfor nedvendig at vi kommer til
klarhet over i hvilke tilfelle profylaktisk bruk av anti-
bakterielle midler er verdifull, nir verdien er diskutabel,
og nir profylaksen er verdiles eller direkte skadelig.

Antibakteriell kjemoprofylakse kan anvendes pd 4
forskjellige mirer (66):

1. For 4 beskytte friske individer mot infeksjon av en
bestemt mikrobe.

2. For 4 hindre sekundare infeksjoner hos pasienter
med akutte sykdommer hvor det anvendte kjemothera-
peuticum er uten virkning.

3. For & redusere risikoen for sekundere infeksjoner
hos pasienter med kroniske sykdommer.,

4. For d hindre spredning av en lokalisert infeksjon,
eller for & hindre infeksjoner hos pasienter utsatt for
skader eller kirurgiske inngrep.

Den forste gruppen omfatter profylakse mot en be-
stemt mikrobe. Det kalles «spesifikk kjemoprofylakse»,
og den er oftest effekriv.

De tre siste gruppene omfatter hovedsakelig profyl-
akse mot infeksjoner i alminnelighet. Det kalles «gene-
rell kjemoprofylakse». En effektiv generell beskyttelse
forutsetter et kjemotherapeuticum (eller en kombinasjon
av slike stoffer) som er virksomt mot alle patogene
mikrober. Det har vi ikke i dag. Derfor svikter den
generelle kjemoprofylakse ofte, og det har ikke sjelden
forekommet flere sekundare infeksjoner hos de profyl-
aktisk behandlede enn i kontrollmaterialene.

Spesifikk kjemoprofylakse.

Basiller dysenteri: Sulfadiazin og sulfamerazin er
mest effektive. Men da det finnes stammer som er resi-
stente mot sulfonamider, har profylaksen en viss be-
grensning (11).

Flekktyfus: Det er praktisk mulig 3 beskytte seg mot
flekktyfus med chloramphenicol, men man mi fortsette
4 ta middelet i 4 uker etter man har forlatt det smittede
omridet (7).

Gonoré kan hindres med penicillin, men man risi-
kerer & maskere en eventuell lues (20). Da det er liten
forskjell pd den profylaktiske og kurative dose, bor man
ikke drive penicillinprofylakse mot gonoré.

Meningokokkmeningitt: Epidemier kan kontrolleres
ved masseprofylakse med sulfadiazin. I militzrleirer er

det oppnddd meget tilfredsstillende resultater med en
enkelt dose pd 1 eller 2 g sulfadiazin peroralt. Gis prepa-
ratet samtidig til alt personell, hindres nye utbrudd og
antall barere reduseres sterkt for uker fremover (44).

Malaria: Chloroquin kan undertrykke alle typer ma-
laria og eventuelt helbrede infeksjoner med Plasmodium
falciparum. Hvis man tar chloroquin idet man forlater
det endemiske omridet og fortsetter med primaquin i
14 dager, er det mulig 4 helbrede fra 7o til 100 % av de
latente infeksjoner med Plasmodium vivax (7).

Pest: Streptomycin er effektivt overfor infeksjoner
med Pasteurella pestis. Gitt i inkubasjonstiden hindres
sepsis, pneumoni og byller (7).

Giktfeber: Sammenheng mellom infeksjoner med g-
hemolytiske streptokokker tilherende Lancefields grup-
pe A og giktfeber, er anerkjent (49). Problemet profyl-
akse mot giktfeber faller derfor sammen med problemet
4 hindre streptokokkinfeksjoner.

Giktfeberprofylaksen tar dels sikte pi & hindre det
forste anfall, dels pd 3 hindre residiver. Nir det gjel-
der 4 hindre residiver, er linjene klare. 20 til 80 % av
dem som har hatt giktfeber, vil f3 residiv etter en ny
infeksjon med B-hemolytiske streptokokker (14). Disse
pasienter utgjer derfor en utsatt gruppe. Pasienter med
giktfeber, chorea minor eller reumatisk hjertefeil skal
beskyttes med kontinuerlig kjemoprofylakse for resten
av livet (10, 14, 19).

Effektiviteten av den kontinuerlige kjemoprofylakse
er bekreftet av en rekke undersokere (10). Breese &
al. (10) fulgte 809 pasienter i to ir etter det forste
anfall av giktfeber. Uten profylakse fikk 18 % residiv.
Residivfrekvensen ble betydelig redusert ved sulfadiazin
eller penicillin peroralt. Best resultater oppniddes med
et langvarig virkende penicillinpreparat, benzathinpeni-
cillin, idet 1,2 millioner enheter benzathinpenicillin
intramuskulzrt en gang i mineden hindret residiver helt
(10, 61).

Det er vanskeligere @ beskytte seg mot det forste
anfall av giktfeber. Det er ikke praktisk mulig & gjen-
nomfere en kontinuerlig kjemoprofylakse for en hel be-
folkning. I en isolert gruppe som i en militarleir, kan
man kontrollere en epidemi ved hjelp av penicillin og
redusere antall pasienter som fir giktfeber (19, s1).
Men selv ved adekvat terapi av den akutte infeksjon vil
en del pasienter fi giktfeber (51, 68). Med adekvat
terapi menes minst 1o dagers penicillinbehandling (14).

Det har vart hevdet og hevdes fremdeles at alle sikre
infeksjoner med B-hemolytiske streptokokker tilhorende
gruppe A skal behandles for & hindre et eventuelt etter-
felgende anfall av giktfeber (14, 28). Denne pdstand
beror pd antagelsen av at ca. 3 % av infeksjonene etter-
felges av giktfeber. Tallet 3 % bygger pd observasjoner
under streptokokkepidemier for vi fikk sulfonamider,
idet antall tilfelle infeksjoner og antall pasienter som
fikk giktfeber, er registrert. Sannsynligvis er giktfeber-
frekvensen heyere under en epidemi enn ved sporadiske
tilfelle. Dertil md man regne med at omtrent alle gike-
feberpasienter er registrert mens en rekke streprokokk-
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infeksjoner ikke er anmeldt (s1). Taller 3 % er derfor
altfor heyt. Dette bekreftes av kontrollerte undersokel-
ser over frekvensen av streptokokkinfeksjoner hos skole-
barn (ro).

Breese & al. (10) har meddelt noen interessante
observasjoner fra en streptokokkepidemi i et hospital
for giktfeberrekonvalesenter. 11 ble syke. De ble alle
behandlet med penicillin i minst 1o degn. Terapien ble
startet innen 48 timer etter symptomenes opptreden. Av
de 11 pasientene fikk 4 sikre anfall av giktfeber. Dette
er ikke bedre enn i ubehandlede kontrollmaterialer.

Weinstein & al. (68) aksepterer heller ikke p3-
standen om at penicillinbehandling av streptokokk-
infeksjonen hindrer det ferste anfall av giktfeber. I et
materiale pd 167 skarlagensfeberpasienter hvor alle ble
adekvat behandlet med penicillin, fikk 12 giktfeber.
Man ber derfor ikke uten videre godta ar alle strepto-
kokkinfeksjoner skal penicillinbehandles. Men har pasi-
enten reumatisk hjertefeil,. chorea minor eller har hatt

giktfeber, skal det gis penicillin. Slike pasienter skal

dog ha permanent kjemoprofylakse.
Akutt glomerulonefritt skyldes i likhet med gikt-
feber en infeksjon med B-hemolytiske streptokokker til-

horende Lancefields gruppe A. Prinsippene for i hindre

det forste utbrudd er derfor like for de to sykdommer
(60). Nir det gjelder profylakse mot residiv, er situa-
sjonen forskjellig. Giktfeber kan sannsynligvis fordr-
sakes av alle typer innen gruppe A. Glomerulonefritt
kommer 1 de fleste tilfelle etter infeksjon med type 12,
sjeldnere etter type 4 og 25 samt en ny type kalt «Red
Lake» (31). Pasienter med akutt glomerulonefritt blir
oftest helt bra og fir ikke residiv (50). Det er sann-
synlig at den ovennevnte typespesifitet er drsaken til
dette. Pasienten er blitt immun mot den stammen som
fremkalte nefritten. Det er fi andre typer som kan frem-
kalle nefrite, sd sjansene for infeksjoner med slike stam-
mer er smi. Kontinuerlig profylakse mot residiv av
akutt glomerulonefritt er derfor ikke indisert.

Uspesifikk kjemoprofylakse.

Subakutt bakteriell endokarditt: 1 tilslutning til en
rekke operative inngrep som tonsillektomi, tannekstrak-
sjon, prostatektomi o. . kommer det ofte en forbigdende
bakteriemi. Det er derfor viktig at pasienter med med-
fodr eller ervervet hjertefeil beskyttes med kjemothera-
peutica hvis de skal gjennomgd slike usterile opera-
sjoner (22).

Omtrent en fjerdedel av alle tilfelle av subakutt endo-
karditt kommer etter tannekstraksjoner (54). Det opp-
trer bakteriemi hos 20 9%—60 % av pasientene som fir
trukket ut tenner (66). Rhoads & al. (54) fant at en
enkelt penicillininjeksjon to timer for ekstraksjonen re-
duserte bakteriemifrekvensen fra 38,2 % til 5,8 %. Det
er viktig & ha en hey penicillinkonsentrasjon i blodet
under inngrepet (53).

Ved tonsillektomier mi kjemoprofylaksen vare meget
mer intens enn ved tannekstraksjoner for & vare effek-
tiv. Opp til 38 % av de pasienter som blir tonsillekto-
mert, fir bakteriemi (54). Hverken erytromycin, tetra-
cykliner eller penicillin peroralt i vanlige doser har noen
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sikker innflytelse pd antall positive blodkulturer. Det
kreves en intens preoperativ parenteral penicillinbehand-
ling i minst 4 degn, helst 10 degn for i eliminere bak-
teriemien (54).

Poliomyelitt: Pasienter som mi tracheotomeres pi
grunn av poliomyelitt med respirasjonslammelse, fir
ofte tracheitt, bronkitt og bronchopneumoni. Lepper
& al. (35) undersekte trachealfloraen hos 72 tracheo-
tomerte poliomyelittpasienter som fikk kjemoprofylakse.
Det ble brukt 8 forskjellige kjemotherapeutica, dels en-
keltvis, dels flere sammen. Trachea var ikke sjelden
steril ved tracheotomien, men i lepet av et par dogn ble
trachea og bronchier invadert av forskjellige mikrober,
serlig stafylokokker, Pseudomonas, Coli, Aerobacter,
Proteus og Candida. Intet kjemotherapeuticum eller
kombinasjon av kjemotherapeutica var i stand til 4 hin-
dre eller sinke denne invasjon. Det eneste man oppnidde
med kjemoprofylakse, var i fi en flora med resistente
stammer, slik at eventuelle infeksjoner ble vanskeligere
i behandle. Selv om kjemoprofylakse kan hindre infek-
sjoner med pneumokokker, streptokokker og influensa-
basiller, vil den uheldige forandring av respirasjonsveis-
floraen oke faren for komplikasjoner. Dette er blant
andre bekreftet av Livingstone & al. (36) og av
Weinstein (66). Sistnevnte fant sekunderinfeksjo-
ner over tre ganger si ofte hos de pasienter som fikk
kjemoprofylakse som i kontrollgruppen. Poliomyelitt-
pasienter med respirasjonslammelse skal derfor ikke ha
antibakreriell kjemoprofylakse. Ferst nir det kommer
kompliserende infeksjoner, skal det brukes kjemothera-
peutica.

Meslinger, rode hunder og vannkopper: Det har ofte
vart gitt kjemotherapeutica for & hindre bakterielle
komplikasjoner ved de sikalte barnesykdommer. K are-
litz & al. (32, 33) fant god virkning av penicillin-
og aureomycinprofylakse ved meslinger og rubeola. Disse
resultater er ikke bekreftet, og det er kommet meddelel-
ser om at antibakteriell kjemoprofylakse ved meslinger,
rede hunder og vannkopper ikke bare er verdiles, men
skadelig.

Weinstein (67) undersekte 428 pasienter innlagt
i sykehus for rubeola. 130 hadde fitt kjemotherapeutica
profylaktisk. 30,4 % av disse fikk sekundzre bakterielle
infeksjoner. Hos de 298 ubehandlede pasienter var
komplikasjonsfrekvensen knapt halvparten. Dessuten ut-
gjorde pneumonier en betydelig sterre del av komplika-
sjonene hos de profylaktisk behandlede, 78 % mot 57 %
i kontrollgruppen.

Resultatene av kjemoprofylakse ved meslinger er like
nedsldende (67), og ved vannkopper vil bruk av kjemo-
therapeutica heller ikke nedsette frekvensen av sekun-
dzre infeksjoner (66).

Forkjolelse og influensa: Til tross for at kjemothera-
peutica ikke har noen virkning pd de vira som frem-
kaller luftveisinfeksjoner, brukes de ikke sjelden ved for-
kjelelse og influensa, enten fordi det ikke er stilt noen
sikker diagnose, eller fordi man tror man kan hindre
sekundzre infeksjoner.

Walker (65) fant at tet;acykliner ikke innvirket pd




forlopet av febris catarrhalis hos barn i barnehjem.

'. verdilas ved forkjelelse. Antall bakterielle kompli-
_ joner reduseres ikke, men infeksjonene kommer senere,
58 sykdommen varer lenger. Hardy & al. (26) har
observert det samme. Kjemoprofylakse ved virusinfek-
sjoner 1 respirasjonsveiene vil kunne forandre etiologien
v de bakterielle komplikasjoner, men ikke redusere
antallet.

Bronkitt og bronchiektasier: McVay & al. (38)
~ har undersekt verdien av kontinuerlig kjemoprofylakse
ed bronchiekrasier. Pasientene fikk o,5 g chlortetracyk-
daglig. I den behandlede gruppen var det farre
irasjonsveisinfeksjoner enn i kontrollmaterialet. An-

pasienter var imidlertid lite. Det ble konkludert
‘med at langvarig kjemoprofylakse kunne vare ay verdi
wed bronchiektasier. En rekke senere undersokelser (21)
har vist at slik profylakse gir noen bedring. Men for-
delene er smd. En komité fra British Medical Research
" Council har foretatt en kontrollundersekelse som varte
‘et dr og omfattet 122 pasienter (17). Resultatene rett-
ferdiggjorde ikke generell langvarig kjemoprofylakse
ved bronchicktasier. Kjemotherapeutica skal kun brukes
ved akutte forverrelser og komplikasjoner. Det samme
‘hevdes av Cherinack & al. (12) og Lepper &
B L. (34).
Diabetes mellitus: Kjemoprofylakse har ogsi vart
provd hos diabetikere for om mulig 4 redusere antall bak-
terielle infeksjoner. McVay & al. (40) fant at pasi-
‘enter som ble gitt o,5 g chlortetracyclin daglig, fikk
farre respirasjonsveisinfeksjoner, men antall tilfelle
‘pyuri var det samme som i en placebogruppe. Den ge-
‘vinst som ble oppnidd for respirasjonsveisinfeksjonene,
‘var liten. Det kreves derfor flere observasjoner for man
kan avgjere om kjemoprofylakse er av verdi ved suk-
kersyke.

Kronisk hjerteinsuffisiens: Det foreligger bare meget
sparsomme opplysninger om kjemoprofylakse ved kro-
nisk hjertesvikt. McVay & al. (39) har fulgt 149
hjertepasienter i nzrmere to dr. Halvparten av pasien-
tene fikk o,5 g chlortetracyklin daglig, resten fikk
placebo. Det observertes noe ferre lungeinfeksjoner i
den behandlede gruppen, men bedringen var si liten at
den ikke ga grunnlag for generell kjemoprofylakse.

Coma: Bevisstlese pasienter fir ikke sjelden bakeeri-
elle infeksjoner. Petersdorf & al. (43) provet ver-
dien av kjemoprofylakse hos 72 pasienter innlagt i be-
visstles tilstand i Johns Hopkins Hospital. Resultatene
viste at profylaksen var skadelig. Hverken mortalitet
eller sykdomsforlopet ble bedret. Lungeinfeksjoner var
mer enn dobbelt si hyppige hos de behandlede pasien-
ter, urinveisinfeksjoner og bakteriemi forekom oftere, og
hudinfeksjoner sds bare hos dem som fikk kjemothera-
peutica. Dertil kom det resistente stammer i urin- og
respirasjonsveiene, si infeksjonene ble vanskeligere &
behandle.

Postoperative lungeinfeksjoner: Kjemotherapeutica
har vzrt bruke for 4 hindre lungekomplikasjoner ved
operasjoner, men kontrollerte forsek viser at det er uten

verdi (24, 25, 27, 29, 37).

Skader: Sar oppstate ved skader er nesten alltid infi-
serte. Det har derfor vart en utpreget tendens til 4 gi
antibakteriell kjemoprofylakse ved alle slike sir, men
etter hvert er det kommet tallrike meddelelser om at
profylaksen svikter, idet det kommer alvorlige sekundzr-
infeksjoner.

Et sir kan infiseres i det eyeblikk skaden finner sted
(primar infeksjon) eller senere under behandlingen av
saret (sekunder infeksjon). Primarinfeksjonen er oftest
tetanus eller gassgangren, sjelden pyogen. De pyogene
infeksjoner er gjerne sekundzre (70).

Tetanus og gassgangren kan vanligvis hindres ved
omhyggelig excisjon av siret og bruk av toxoid eller
serum. Det er flere kjemotherapeutica som virker pd de
vegetative former av tetanus og gassgangrensbasillene,
men bare penicillin er i stand til & drepe sporene. Men
man ma opp i over 1oo enheter pr. ml for a fi sporicid
effekt (5), og en slik konsentrasjon oppnir man ikke
under vanlig terapi.

De sekundzre infeksjoner fremkalles oftest av stafylo-
kokker, colibasiller, Proteus og Pseudomonas, sjeldnere
av hemolytiske streptokokker. De fire forste arter som
er ansvarlige for de fleste pyogene infeksjoner, er ofte
resistente mot de vanlige kjemotherapeutica,

Fordi de to hovedformer for primare sarinfeksjoner,
tetanus og gassgangren, vanligvis kan hindres wuten
kjemoprofylakse, og fordi de sekundzre infeksjoner ofte
oppstdr pd tross av bruk av kjemotherapeutica, vil den
kirurgiske sirrevisjon og den aseptiske sirbehandling
vare viktigst. Rutinebruk av kjemoprofylakse ved alle
skader er ikke indisert og kan medfere komplikasjoner
(16).

Man skal reservere kjemoprofylaksen til storre skader
hvor det ikke er mulig & fi adekvat kirurgisk behand-
ling innen 6—8 timer (2). Kjemoprofylakse er ogsd
indisert hvis respirasjonsveier, gastrointestinal- eller
genito-urinaltractus er ledert (46).

Lokal applikasjon av kjemotherapeutica er ikke til-
strekkelig. Ved sjokk skal stoffene om mulig gis intrave-
nost (3). Profylaksen ber ikke strekke seg over mer enn
3—4 dager (2). Hvis det pd tross av kjemoprofylakse
oppstir infeksjoner, md terapien revideres. Disse kli-
niske erfaringer stettes av dyreforsek (56).

Ved brannskader er kjemoprofylakse anbefalt ndr
(47):

1. Mer enn 15—20 % av hudoverflaten er affisert, og
serlig hvis skaden omfatter perineum eller ansikret.

2. Pasienten ligger med permanentkateter.

3. Nar det samtidig foreligger kompliserte skader
som eker infeksjonsfaren.

4. Pasienten har en infeksjon i respirasjonsveiene,
genito-urinaltractus eller andre steder i organismen.

5. Pasienten er strileskadet eller har fitc behandling
med binyrebarkhormoner.

For nzrmere detaljer om kjemoprofylakse ved skader
henvises til Allison (2), Altemeier & al. (3, 4),
Pulaski (45, 46) og Pulaski & al. (47).

Sterile operasjoner: Kirurgiske inngrep kan deles i
sterile, usterile og infiserte, avhengig av om vevet er
frite for mikrober, normalt inneholder mikroorganismer
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eller er sete for en infeksjon. Operasjoner regnes som
sterile ndr det pd forhind ikke er mikrober i vevene i
operasjonsfeltet, hudens normale mikroorganismer unn-
tatt.

Sannsynligvis blir alle sir utsatt for kontakt med
bakterier under en operasjon. Allikevel var det for
kjemoterapien ble innfert ikke mer enn 2 % postopera-
tive sirinfeksjoner (47). De fremkalles av de samme
pyogene mikrober som forirsaker sekunderinfeksjoner
ved skader. Disse bakterier er ofte resistente mot vire
vanlige kjemotherapeutica, og de rapporter som er
kommet om generell kjemoprofylakse ved sterile opera-
sjoner, har vist at den er unyttig. Pa tross av dette er
det ikke f3 kirurger som fortsatt praktiserer slik pro-
fylakse.

Howe (30) har fremlagt noen interessante tall fra
Massachussetts Memorial Hospital hvor det foretas over
1coo sterile operasjoner hvert ir. I 1949 bruktes ikke
kjemoprofylakse, og det var da vel 1 % postoperative
sarinfeksjoner. 7% av dem var fremkalt av gule
stafylokokker. Fra 1950 ble det rutinemessig brukt peni-
cillin profylaktisk ved sterile operasjoner. 1 1953 var
situasjonen betydelig forverret, idet nesten 4 % av pasi-
entene fikk postoperative infeksjoner. Infeksjonene var
alvorligere enn for, og gule stafylokokker var ansvar-
lige for 81 % av dem. Man gikk derfor over til i forby
all kjemoprofylakse ved sterile operasjoner. Samtidig
ble de gamle, enkle regler om omhyggelig aseptikk og
skiansom kirurgisk teknikk innskjerpet. 1 lopet av et
par dr sank sirinfeksjonenes antall til 2 %, og 56 % av
dem var fremkalt av stafylokokkene. Lignende over-
bevisende tall er ogsd fremlage fra ortopedisk kirurgi
(63), og en rekke forskere (1, 4, 9) stotter pistanden om
at kjemoprofylakse ved sterile operasjoner ikke bare
er uten verdi, men skadelig.

Omhyggelig teknikk og streng aseptikk er det vik-
tigste for & hindre postoperative sdrinfeksjoner. Rutine-
messig bruk av kjemoprofylakse ved sterile operasjoner
utsetter pasienten for unedig fare og frister operateren
til & slurve. Bare ndr det har vart svike i aseprikken
eller hvis pasienten m& opereres mens han har en infek-
sjon et annet sted i organismen (tonsillitt, bronchiek-
tasier, cystitt o. 1), er den antibakterielle kjemoprofyl-
akse indisert ved sterile inngrep. Rutinemessig bruk av
kjemotherapeutica ved alle operasjoner avslorer bare
kirurgens mistro til egen teknikk og mangel pi for-
staelse av stoffenes antimikrobielle virkning.

Usterile operasjoner omfatter inngrep der det dpnes
hulrom hvor det normalt er mikrober som i svelg, oeso-
phagus og mavetarmtractus. Kjemoprofylakse har vert
anbefalt ved alle slike operasjoner. Prinsippet har vart
4 redusere antallet mikrober i operasjonsfelter mest
mulig for derved & minske infeksjonsfaren. Man har
derfor lagt vekt pd preoperativ kjemoterapi, enten pi
grunnlag av bakteriologiske funn i hvert enkelt kasus,
eller pi basis av det man vet om den naturlige bakterie-
flora i kroppens hulorganer. Profylaksen har fortsatt
2—3 degn etter operasjonen (47).

Skulle de nevnte regler folges, ville man nesten alltid
gi kjemoprofylakse ved inngrep i de evre luftveier og
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ved de fleste intrathorakale og intraabdominale ¢
sjoner. Kontrollerte undersokelser viser imidlertiq -
fordelene ved slik generell profylakse ofte er tvilsomn
(37> 47)- :
McKettrick & al. (37) fant at resultatene veg
ventrikelreseksjoner, cholecystektomier, colonrcseksjonag
og lukking av colostomier ikke ble bedre med kjemg-
profylakse enn uten.

Ved tarmreseksjoner brukes antibakteriell kjemopro-
fylakse i en utstrake grad (13, 18). Dette emne var gjen-
stand for en rundebordskonferanse ved «The Fourth
Annnal Symposium on Antibioticss 1 1956 (48). Sely
om man kan fi en markert reduksjon av antall mikro-
ber i tarmen (13, 41, 58), oppnis ikke fullstendig sterili-
sering (66). Det foreligger heller ikke kontrollerte for-
sok som viser at slik profylakse gir fordeler som opp-
veier de farer den medforer (47, 66) i form av alvorlige
tarminfeksjoner fremkalt av stafylokokker, sopp og resi-
stente gram negative staver (23, s52). Det kan ogsi
oppstd problemer med & {3 igjen en normal tarmflora
noenlunde snart etter operasjonen (48).

Sannsynligvis ber man reservere kjemoprofylaksen
ved tarmreseksjoner til tilfelle hvor det foreligger abscess
eller gangren, eller hvor man ikke kan beherske blad-
ning og spill av tarminnhold (37). I slike tilfelle bar
man ved siden av eventuell forberedelse med diée,
klystér og avferingsmidler gi ett eller flere helst bred-
spektrede kjemotherapeutica. De beste bakteriologiske
resultater oppnds ved 4 kombinere neomyein med et av
felgende stoffer, erytromycin, nystatin, novobiocin,
tetracykliner eller sulfafralidin (13).

Heller ikke ved transurethrale prostatareseksjoner ser
det ut til at den generelle kjemoprofylakse har noen sar-
lig verdi. Riktignok har Creevy & al. (15) meddelt
gunstige resultater, men kontrollmaterialet ef ikke bruk-
bart pd grunn av forandring av operasjonsteknikken.
Simon & al. (57) fant i et materiale pd 1118 trans-
urethale prostatareseksjoner fra Mayo Clinic at anti-
bakteriell kjemoprofylakse ikke reduserte forekomsten
av postoperativ feber si lenge permanentkateterer 13
pa plass. Etter at kateteret var fjernet, var det dog
noe nedsatt antall infeksjoner i den behandlede gruppe.
Profylaktisk bruk av sulfonamider (62), tetracykliner
(8) eller chloramphenicol (6) har ingen effekt pd post-
operative infeksjoner, feber, bakteriemi, drenasjeperiode,
positive urinkulcurer eller dedelighet. Det eneste man
har bevist ved slike forsek er at en emfintlig bakterie-
flora blir erstattet av en resistent (43, 47)-

Det blir derfor f3 usterile operasjoner hvor generell
antibakteriell kjemoprofylakse er indisert. Det skal all-
tid brukes hvis pasienten har en medfedt eller ervervet
hjertefeil, kronisk bronkitt eller andre infeksjoner uten-
for operasjonsfeltet (37). Dertil er det indisert ved
intrathorakale inngrep hvor oesophagus eller en storre
bronchus apnes, ved abdominaloperasjoner hvor det fore-
ligger abscess eller gangren av tarmen (37), ved meget
lave tarmreseksjoner hvor man ikke effektivt kan stoppe
bledninger eller hindre spill av tarminnhold, og sannsyn-
ligvis ved storre operasjoner i munn, nese, svelg og



Ved obstetrisiske inngrep under langvarige
det ogsd mulig at profylaksen er av verdi (55).
e operasjoner er inngrep hvor det pd forhind
en infeksjon i operasjonsfelter. Her skal
fylakse brukes. Man ber om mulig klarlegge
mikrobe er drsak til infeksjonen og anvende
profylakse. Da kan man bryte gjennom
jonsbarrieren og fjerne granulasjonsvev og
vey med minimal fare for spredning av infek-
.. Dette gjelder blant annet ved lungeoperasjoner
iberkulose (42) og bronchiektasier, ved massive
eksjoner og ved flegmoner og abscesser. Pro-
t med kjemoprofylakse. ved operasjoner i sin al-
ghet kan derfor reduseres til sporsmdlet om det
gger en aktiv infeksjon i operasjonsfeltet, eller om
et er mulighet for en relativt massiv invasjon av mikro-
r under inngrepet (2).

3

: Farene ved kjemoprofylakse.

Det er viktig & vare klar over at profylakse medferer
samme farer som terapeutisk bruk av antibakrerielle
. Man ser de samme komplikasjoner enten det er
eksjon til stede eller ikke (69).

siske og allergiske reaksjoner forekommer ikke
elden. De er oftest lette, men dedelig forlopende ana-
ktiske sjokk forckommer ogsd (52).

ekundere infeksjoner. Nir man gir et effektivt
motherapeuticum ved en infeksjon, elimineres den ak-
lle mikrobe. Men i tillegg til dette fremkaller man
en dyp forandring i den normale flora som finnes i en
rekke hulorganer. Denne bivirkning ses ogsi ved pro-
ylakse, og den gir grunnlaget for sekundzre infeksjo-
ner med resistente stammer. Forandringene og dermed
ogsd risikoen er storre jo bredere spektrum det anvendre
kjemotherapeuticum har. Det er kommet en rekke
arbeider som. viser hvordan kjemoterapi og kjemopro-
fylakse baner veien for pneumoni, urinveis- og galle-
wveisinfeksjoner, gastroenteritter og hudinfeksjoner (52,
P 9). Infeksjonene fremkalles av resistente stammer og
. vare vanskelige 4 behandle. Forlopet kan ogsd
‘maskeres fordi bdde feber og lokale symptomer kan
mangle sely om infeksjonen er meget utbredt (3).

. Oppstdelsen av resistente stammer og alvorlige noso-
komiale infeksjoner er hyppigere jo sterre forbruket av
kjemotherapeutica er. Forelepig har vi sluppet relativt
heldig fra slike infeksjoner i Norge, men undersokelser
av gule stafylokokker isolert ved Rikshospitalet viser at
over 80 9% av stammene er penicillinresistente. Vi er
derfor i faresonen her hjemme ogsd.

Den storste risiko ved kjemoprofylaksen er imidlertid
at legene glemmer de enkle bygieniske forholdsregler,
blir slurvete og fdr ddrlige vaner. Denne fare er storst
pi operasjonsstuer og skiftestuer hvor det har vart en
tendens til & stole mer pd kjemoprofylakse enn p3 kirur-
giens hygieniske grunnprinsipper. Det er skuffende at
mange leger fremdeles bruker kjemotherapeutica pro-
fylakeisk i alle mulige situasjoner pd tross av gjentatte
bevis pd at det oftest er verdilost og ikke sjelden skade-
lig. Et okende antall observasjoner tyder pd at ukritisk

bruk av antimikrobielle stoffer fremmer invasjonen av
mikrober som vanligvis ikke forekommer i luftveiene
og urinveiene (52, 69).

Den vei vi ber folge i dag er 4 innskrenke den anti-
bakterielle kjemoprofylakse til omridder hvor det er be-
vist at den er av verdi, observere pasientene neye og
behandle eventuelle infeksjoner intenst med kjemothera-
peutica spesifikt rettet mot den aktuelle mikrobe.
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SKYLLEROMMENE

EN SENTRAL
FOR SPREDNING AV MIKROBER?

Av JOHS. KVITTINGEN

Nosokominale infeksjoner har i de senere ir vazrt
emne for endelest mange publikasjoner, og er blitt et
sd vanlig diskusjonsemne pd faglige moter og kongresser
at det ligger nzr & tro at enten md det vare et nyopp-
daget problem, eller et problem som er i vekst.

Det er imidlertid ikke nedvendig & g sd svart mange
ar rilbake i tiden for & finne at infeksjonsfaren i sykehus
var langt verre enn noe vi kan tenke oss i dag. I take
med de store framsteg pd bakteriologiens og hygienens
omrdde fulgte forbedringer i aseptikk og antiseptikk i
sykehusene, og etterhvert ble innleggelse i sykehus rela-
tivt trygg for infeksjonsfare. Inntil kort for 2. Verdens-
krig ble kampen mot mikrobene bide innenfor og uten-
for sykehusene fort med stadig nye og mer effektive
tiltak pd hygienens omride. Mot en rekke av de alvor-
ligste epidemiske sykdommer md en ogsd regne med at
masseimmunisering har spilt en betydelig rolle.

Fra og med at kjemoterapeutiske og antibiotiske lege-
midler kom i bruk ga kampen mot mikrobene hittil uten-

-

----- i

Fig. 1.
. Nedkast for skittentoy.
. Slopsink. .
. Torkestativ for bekken.
. Kombinert bekkenspyler og -steamer.
. R.S. - benk med kum for vask av oljelerret m. v.
. Sterilisator.
. R.S.—benk med kum.
. R.S.—benk med kum og nedfelt sterilisator (6).
. R.S. — laboratoriebenk med kummer.
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resultater. Det er rimelig at de fantastiske resul-
ter en oppnidde med disse midlene, mitte fore til
sreget optimisme bide hos lzger, pleiepersonell og
sienter nar det gjalde infeksjoner og infeksjonsfare,
» det er ikke si rart at i denne begeistring ble mikro-
behandlet med altfor liten respekt. Den oppfat-
at mikrobene var «slitt ut», kan ha fort til at det
slappet av pd kravene til aseprikk, antiseptikk — og
iminnelig renslighet. Det er vel svart sannsynlig at
len vekt det nd legges pd disse faktorer, ma bli tatt opp
il kritisk vurdering og revisjon.
Stafylokokkinfeksjoner i sykehusene, til dels i epide-
misk form og av alvorlig karakter, ser ut for & vere det
presserende problem pi dette omrdde. Skal man
mme ut fra den spalteplass omtalen av stafylokokk-
ksjoner fir i de medisinske fagskrifter, md en tro
vi iallfall pd dette omrddet stdr overfor en ny situa-
n. Mange er det vel som mener at stafylokokkinfek-
er av alvorlig karakter er blitt hyppigere i syke-
ene, og det blir ofte pekt pd at bruk og misbruk av
antibiotica har fert til resistens og forstyrrelser i bak-
erienes okologi. Kanskje kan det ogsd tenkes at abortiv
behandling av enhver alvorlig som bagatellmessig infek-
sjon pd en uheldig mite kan ha influert pd «The para-
site-host relationships, og at den alvorlige karakter in-
feksjonene tar hos enkelte pasienter har sin drsak i det.

. Med en jevn tilvekst av nye antibiotica som dreper
eller virker veksthemmende, selektivt eller pd bred front,
mi det vel stadig regnes med nye forstyrrelser i mikro-
‘organismenes ekologi, og som felge av det forskyvninger
i et eventuelt gunstig balanseforhold mellom vert og
mikroorganismer. Det var rimelig om en sekte i mete
disse alvorlige problemer med tiltak etter kjente hygi-
~eniske prinsipper. For i hindre nosokomiale infeksjo-
‘mner blir det regelmessig nevnt at kravene til aseptikk og
hygiene mi skjerpes. Konkrete forslag i den retning er
det likevel relativt fd av,

Ved Sentralsykehuset i Trondheim har vi siden 1953
arbeidet med & redusere infeksjonsfaren for pasienter
innlagt til kirurgisk behandling for urinveislidelser. Un-
der dette samarbeid med kirurgisk avdeling, har jeg
som bakteriolog hatt godt heve til & feolge den hand-
saming infeksiost materiale fir pd en avdeling — og da
se de muligheter mikrobene har for & bli flyttet fra en
vert til en annen. En merker snart at meget av arbei-
det pi en avdeling er innarbeidet rutine som gir mer
eller mindre «automatisk». For sestrenes vedkommende
er rutinen inntrenet fra elevdagene, og «urent» arbeid
utferes uten serlig tanke pd risiko for pleierske eller
pasient. Etter hvert som sestrene stiger i gradene, fir vel
de fleste av dem som andre mennesker, den innstilling
at «slik har det vart, og slik ma det vere».

Regner en med at sykehuspersonell som lider av en
eller annen infeksios sykdom (eller er smittebarer), hol-
des borte fra avdelingene, sd blir det stort sett pasienten
som representerer smittekildene. Ser en bort fra for-
urensing av luften ved hoste, nysing etc., og den fare
for smittespredning det representerer, kan en 1 praksis
regne med at storparten av alt infeksiost materiale inn-

Fig. 2.

Skissert alternativ til den vanlige utforming av avdelingsskylle-
rom m. m. (som vist pd fig. 1).

gir i: fzces, urin, ekspektorat (inkl. nesesekret) og puss.
Nosokomiale infeksjoner er da uten tvil i hey grad
avhengige av hvordan dette materiale blir hindtert pd
en avdeling. Pi en sykepost er det et faktum at dagen
lang blir det transportert infeksiost materiale fra senge-
rom, skifterom, avdelings-laboratorium i en jevn strom
som konvergerer mot skyllerommet — der til sine tider
sostrer, elever og avdelingspiker albuer seg fram mellom
hverandre. Har en heve og tid til  se noyere pa alt det
renovasjonsarbeid som foregdr der, er det narliggende
i komme til den oppfatning at nettopp skyllerom i den
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Fig. 3.
Skisse av romprogram for sentralisert rengjoring.

1. Benk med utstyr for spyling og mekanisk rensing.
2. Autoklaver.
3. Hyller og skap for rent utstyr.
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form og med de funksjoner de i dag har, m& tjene som
en sentral for spredning av mikrober.

Etter hvert er det i skyllerommet kommet i bruk at-
skillig av kostbart utstyr. Om dette utstyret i vesentlig
grad har’ vart til nytte kan en sikkert sette et spors-
mil ved. Som eksempel kan en se pi en moderne
bekkenspyler. Det er et apparat som det sikkert er kos-
tet adskillig reklame p&, med det resultat at det vel
snart finnes i de fleste sykehus. For d bruke dette appa-
rat mi en sester som kommer med et bekken med sine
urene fingrer fare over 5—6 forskjellige kraner og hind-
« tak. Det er ikke lang tid som er foreskrevet for den
prosess et bekken skal gjennom med en slik spyler, men
en md likevel regne med at nidr det er travelt, vil det
std stostrer i ko for 4 fi temt bekken — og for 4 hind-
fare kraner og hindtak som alt er forurenset med en
blandet flora. Og pd toppen av alt, i skyllerommene,
det mest forurensede milje i en avdeling, lagres «rene»
bekken, urinflasker, irrigatorer, spyttekrus etc.

Ved gjentatt provetaing har vi ved Sentralsykehuset
i Trondheim funnet en rikholdig bakterieflora pd alt
lost og fast uts®r"og pa fingrer og kler til personell
som har noe arbeid & gjoere i skyllerommet. Verst er
naturlig nok tilstanden i rushtiden under morgen- og
aftenstellet. Det er liten grunn til & tro at skyllerom-
" mene ved dette sykehus stir i noen smrklasse. Det er
rett nok smi og trange rom som i de fleste andre sykehus
av eldre datum, men utstyret er med drene blitt moder-
nisert.

Det er sikkert mange muligheter for & redusere infek-
sjonsfaren i en avdeling. Men for & finne mulighetene
kreves det at en tar for seg hver enkelt arbeidsopp-
gave og analyserer den med en helt noytral innstilling til
«nedarvet» rutine. Sannsynligvis kunne det ogsi gjeres
atskillig for aseptikk og hygiene ved en mer instruktiv
undervisning av personellet i bakteriologi.

I et kort innlegg er det ikke mulig & ta for seg hele
det omfattende emne en her er inne pd, og hensikten
er da ogsd & trekke fram et bestemt problem, — nemlig
den infeksjonsfaren skyllerommene i en avdeling repre-
senterer.

I bakteriologiske laboratorier er forlengst det prinsipp
innfert at alt infisert materiale fra en avdeling gir ut
over en «uren vei» til en rengjorings- og steriliserings-
avdeling, og kommer tilbake til laboratoriet over en «ren
vei». Det samme prinsipp er vel det vanlige ved desin-
feksjonsanstalter. En skulle tro at en sykeavdeling ikke
kunne se bort fra de strengeste krav til hygiene — og det
er noksd vanskelig & skjenne at skillet mellom «urent»
og «rent» ikke er bedre gjennomfert. Det er klart at
pleiersker md ha ansvaret for oppsamling og transport
av infeksiost materiale innen avdelingen, men fra hygi-
enisk synspunkt er det ogsd soleklart at pleiepersonel-
lets kontakt med. dette materiale ber reduseres mest
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mulig. At det ber sendes ut av avdelingen mest mulig
urert, kan det vel ikke vare delte meninger om.

I Trondheim ble forslag om sentralisering av «skylle-
romarbeidet» fremmet i 1957, men av byggetekniske og
andre grunner var det pd det tidspunkt ikke mulig & fi
en slik lesning realisert. Man kan imidlertid ikke
skjonne annet enn at alle tiltak som eventuelt kan hjelpe
til & redusere infeksjonsfaren i et sykehus ber ana-
lyseres og dreftes, og av den grunn synes det forsvarlig
at spersmdlet blir tatt opp i «Tidsskriftets.

Med arkitekt professor Grevstads tillatelse og
hjelp har jeg fitt heve til & vise planlesingen for
skyllerom, klystérrom, behandlingsrom og avdelings-
laboratorium ved de nye sengepostene i Sentralsykehusets
nybygg. (Fig. 1.) Utstyret som er montert i disse rom-
mene, er tatt med. S3 vide jeg kan forstd er bdde plan-
lesing og utstyret pd nivd med det beste innen skandi-
navisk sykehusstandard. Grevstad har ogsd laget en
skisse av en planlesing, slik en mener at det kunne
ha vart gjennomfert innenfor den samme plass i
avdelingen (Fig. 2), og med en sentral rengjeringsavde-
ling (Fig. 3).

I korte trekk var tanken den at intet skal tommes
eller vaskes i avdelingen, men via en «uren heis» gi
til den sentrale avdeling som kan legges under eller
over sengeavdelingene etter som det passer bygnings-
messig. Foruten heisen, md det i rommet hvor det infi-
serte materialet kommer inn, finnes en arbeidsbenk, ut-
styrt med blant annet vask og gass. P4 den benken skal
prover til laboratoriene tas, og pd samme benk utferes
rutineundersekelser av urin og faces. En del av denne
benk ber ha avtrekk. Rommet md dessuten vare ut-
styrt med et tett skap som er godt ventilert for «stasjo-
nering» av bekken, urinflasker etc. Med passe mellom-
rom kjores alt fra avtrekksskapet til rengjoringsavdelin-
gen. Fra klystérrommet mi det bare gd en luke inn til
avtrekksskapet, og det md heller ikke finnes annet enn
en lukeforbindelse til behandlingsrommet, og gjennom
denne luken «enveiskjering» med urent fra behandlings-
rommet til heisesentralen.

Den sentrale rengjoringsavdelingen ma vare strengt delt
i en uren og en ren seksjon, med eget personell, egne
garderober etc. for hver seksjon. Fra lager i den rene
seksjon sendes utstyr med en ren heis tilbake til lager i
rent rom i avdelingene.

Ved dette hove er det ingen grunn til & komme neyere
inn pd utstyr og tekniske problemer og detaljer ved det
system som er skissert, men en kan vel trygt gi u
fra at for ingeniervitenskapen vil det neppe by pi storr(
problemer & automatisere mye av rengjeringsarbeidet
P3 dette tidspunkt er det av primzr betydning & f
dreftet den vekt det generelt sett bor legges pa prakrisk
hygieniske tiltak — i dette tilfelle pd et som tar sikt
pa 4 redusere en bestemt viktig smittekilde ved syke
postene.



Det forste og best kjente av disse er 3-sulfanilamido-6-
metoksypyridazin (sulfametoksypyridazin). Undersekel-
ser bdde hos dyr og mennesker har vist at dette medika-
ment resorberes godt og utskilles meget langsomt; vesent-
lige mengder kan fremdeles pdvises i blodet flere dager
etter en enkelt dose, «halveringstiden» (den tid det tar
for halvparten av dosen er utskilt i urinen) synes & vare
ikke mindre enn 6o timer. Da det ogsid besitter anti-
bakteriell aktivitet som minst er likeverdig med andre
moderne sulfonamider, og undergdr acetylering i blodet
bare i lite omfang, kan sulfametoksypyridazin anses som
er sulfonamid som er anvendelig til alle formdl (be-
handling av meningitt muligens unntatt, da konsentra-
sjonen i cerebrospinalvasken bare er §—10% av den
i blodet). Man md medgi at dette er bekvemt og sko-
nomisk. Weihl® lar en annen fordel komme fram —
han behandlet 105 barn poliklinisk, og noen av disses
foreldre hadde begrensede kulturelle eller intellektuelle
evner — og antyder at de kunne huske & gi en dose
daglig, men kanskje ikke mer. Lep per® fant en dose
pr. uke tilfredsstillende i profylaksen av giktfeber.

Dette stoff har ogsd veert anbefalt til behandling av .

urinveisinfeksjoner, pA den antatte eller klare basis at
konsentrasjonen i nyrevev og annet vev er viktigere enn
den i urinen. Naturligvis resulterer langsom utskillelse
i lave urinkonsentrasjoner: Jackson & Grieble!
ga o,5 g daglig og fant det totale sulfonamid i urinen til
4 vare bare 29 mg/ioo ml (fritt sulfonamid 17 mg) ndr
det i blodet var gjennomsnittlig 1o mg/too ml. § av de
56 pasienter forfatterne behandler, hadde bivirkninger
hodepine, eksantem, feber, brekninger eller svimmelhet)
som nedvendiggjorde seponering av behandlingen, og
andre har funnet eksantem hyppigere enn dette. Det
synes som om slike reaksjoner kan inntreffe med storre
hyppighet enn etter andre sulfonamider, og hvis det er
sd, er dette en mangel som md tas i betraktning.

En meget sterk rival til dette stoff, med meget like
egenskaper, er 3-(p-aminobenzensulfonamido)-2-fenyl-
pyrazol (sulfafenazol). En imponerende undersekelse®
sammenlignet dette stoff med § andre, inklusive sulf-
metoksypyridazin, pd en rekke mdter. I den antibakte-
rielle aktiviter in vigo var der liten forskjell mellom
dem, men i behandlin?gn av eksperimentell streptokokk-
infeksjon hos mus var det det mest effektive ikke bare
ved vanlige prover, men ogsd ndr inokulasjonen fulgte
en enkeltdose av stoffet etter intervall pi opprtil 10
dager. Det hevdes ogsd at sulfafenazol ga best opprett-
holdelse av blodkonsentrasjonen hos en rekke dyre-
arter. Farmakologiske undersekelser hos mennesket som
bekrefter stoffets langvarige virkning, er omtalt av
Essellier og medarbeidere’, Rentchnik’  og
B achmann og medarbeidere®, Alle disse meddeler om
gode resultater, kanskje mest entusiastisk fra Essel-

2 Antibiot. Med. 5: 173, 1958.

3 Ann. N.Y. Acad. Sci. 69: 485, 1957.

4 Tbid. s. 493.

5 Schweiz. med. Wschr. 88: 835, 858, 1958.
S Ibid.s. 813.

7 Ibid. s. 362.
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lier og medarbeidere, da de hevder & ha sett gode
resultater i behandlingen av infeksjoner fremkalt av
mikrober hvorav de fleste angis & ha vart sulfonamid-
resistente, og ved slike tilstander som kronisk cholan-
gitt og diverticulitt. En av forfatterne tok selv 25 g
sulfafenazol daglig i 5 dager uten i merke noen toksisk
virkning — en tapper demonstrasjon pd mangel av toksi-
sitet. Flere av disse arbeidene nevner ogsd 3-(-aminoben-
zensulfonamido)-6-klorpyridazin. Dette er ikke et stoff
med langvarig virkning, men angis 4 ha meget sterk
virkning pd E. coli og har vert brukt med hell ved urin-
veisinfeksjoner. Da denne mikrobe er betydelig mer fel-
som for andre sulfonamider enn noen annen mikrobe
som vanligvis infiserer urinveiene, kan man ikke si at
denne egenskap ved det nye stoff fyller noe lenge folt
savn.

En annen nykomling i denne gruppe med langvarig
virkning er 2,4-dimetoksy-6-sulfanilamido-1,3-diazin
(sulfadimethoxin), som nylig er blitt omtalt i en rekke
arbeider?. Dette stoff har ogsa langvarig virkning av
samme art som de for omtalte stoffer, og har vist seg
meget effektivt ved eksperimentelle infeksjoner. Dets
virkning pd enkelte bakteriearter overgdr muligens de
andre stoffers. Det har ogsi den fordelen at det utskilles
i en meget lettoppleselig form. De preliminzre kliniske
resultater er oppmuntrende.

Denne korte oversikf over nye utviklinger mad dess-
verre stille like mange spersmél som den besvarer. Det
er opplagt verdifulle nye stoffer, men deres relative
fordeler, og selv deres fordeler over sine forgjengere,
bortsett fra den langvarige virkning, kan ikke fastleg-
ges neyaktig. Problemet med i avgjere fordeler innen
grupper av nar beslektede stoffer blir stadig vanskeli-
gere bide pd dette omride og for enkelte antibiotica.
Det er kanskje allerede uleselig. Kliniske sammenlig-
ninger, som md ha det siste ord, er langt vanskeligere
enn noen form for laboratorieundersekelser fordi et helt
komparabelt materiale er umulig & skaffe.

DE NOSOKOMIELLE
STAFYLOKOKKINFEKS]JONER

Stafylokokkinfeksjoner, serlig i sykehusene, er i de
seneste dr i flere vest-europeiske land som har ry for hey
hygienisk standard, blitt det viktigste epidemiologiske
problem. Danmark herer ogsd til disse land, konstaterer
Ugeskrift for leger'®. Ved profylaktiske og terapeutiske
forholdsregler har vi etterhinden nedkjempet snart sagt
alle de kontagiese sykdommer som tidligere figurerte med
mange dedsfall. S& meget storre betydning md man til-
legge de farlige, serlig i sykehusene ervervede stafylo-
kokkinfeksjoner, hvis dedelighet tross alle terapeutiske
fremskritt for de bakteriemiske tilfelles vedkommende
ennd i dag er meget hoy.

© 8 Dusch. med. Wschr. 83: 1494, 1958.

9 Antibiot. Med. 6: suppl. 1, 1959.
10 Ugeskr, for Leger 721: 1628, 1959.
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Det vites iklge hvorfor det sarlig er fagtype 8o og
beslektede typer som huserer i sykehus fra Australia til
Nordkapp. Disse er ikke fastslitt som mer «virulente»
enn andre stafylokokktyper, og biokjemisk atskiller de
seg ikke vesentlig fra dem. Resistensen overfor peni-
cillin, sulfonamid og streptomycin er overalt i rask stig-
ning, szrlig penicillinresistensen, som ni for sykehus-
stammenes vedkommende nzrmer seg 9o %. Man kom-
mer ikke utenom at vi leger i vesentlig grad har vart
medvirkende til dette gjennom en kritikkles anvendelse
av penicillin pd uholdbare eller rent ur meningslese
indikasjoner. Vir eneste unnskyldning: at vi er under
et hardt press, diskulperer ikke.

Situasjonen i Danmark er i dag den at der om &ret
diagnostiseres minst ca. 100 generaliserte stafylokokk-
infeksjoner i sykehusene — de ikke diagnostiserte til-
felle i og utenfor sykehusene mi vare vesentlig flere.
Av disse ca. 100 tilfelle av stafylokokkbakteriemi ses
halvdelen hos pasienter som innlegges i sykehusene og
der pidrar seg en generell stafylokokkinfeksjon, som
tross den mest up-to-date behandling forer til deden hos
halvdelen. Dette er minimumstall. Sykehusmyndig-
hetene er naturligvis for lengst blitt underrettet om at
det ikke er helt sjelden at en pasient der av en stafylo-
kokkinfeksjon han har pidratt seg i sykehuset, men det
er vanskelig & rdde bot pd miséren nir s mange av vire
sykehus ikke er tidssvarende. Overbelegningen er en av de
verste farer, da spredningen av stafylokokker uten tvil
er proporsjonal med «tettheten» av pasienter. Der er da
ogsd gang pd gang protestert mot denne livsfarlige over-
belegning.

Men heller ikke hygienen i sykehusene er alltid tids-
svarende. WC og skyllerom er mange steder direkte
uhygieniske, og pivirket av de store resultater den mo-
derne anti-infeksiose terapi kan oppvise, er tidligere ti-
ders krav om streng aseptikk, pinlig personlig hygiene
og minuties renhold av avdelingene ofte blitt forsemt.
Her bzrer lagene ansvaret.

Sykehusinfeksjonenes problem opptar hygienikere og
sykehusleger verden over. Intet sted har man enni
kunnet angi en «formel» som har vist seg effektiv. Men
retningslinjene er klare: forst og fremst mi sykehus-
infeksjonene registreres, slik man er begynt flere steder,
etter neye undersokelser og etter ensartede kriterier.
Gjor man ikke det, vil man ikke i pilitelige opplys-
ninger om problemets omfang. I visse avdelinger fore-
kommer stafylokokkinfeksjoner overhode ikke — de
kjennes ikke. Utvilsomt erkjennes de ikke — eller m3
ikke finnes.

En omhyggelig registrering er nedvendig for & f3
kunnskap om hvor vi stdr, s3 eventuelle foranstaltnin-
gers effektivitet kan bedemmes. Et avgjerende punkt er
det d isolere pasienter med stafylokokkinfeksjoner, forst
og fremst de svare infeksjoner, men ogsi de lette som
ikke spiller noen rolle for pasienten selv, men er av
epidemiologisk betydning. De viktigste forholdsregler
som ma iakttas for & komme stafylokokkinfeksjonene i
sykehusene til livs, er: registrering, isolering, unngd
overbelegg, streng aseptikk og antiseptikk og bedring av
sykehusenes hygieniske standard.
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KONTROLL AV PEST

»

I forgangne drhundrer gjorde pestens herjinger den til
den mest edeleggende av farsottene. I de senere ir

- synes imidlertid internasjonal overforing & ha slutter, og

British Medical Journal finner det verd i overveie i
hvilket omfang sykdommen ni representerer en trusel

_mot verdenshelsen?.

~ Epidemiologien, behandlingen og kontrollen av pest
er nylig gdtt igjennem av en ekspertkomité fra Verdens
helseorganisasjon'2. Infeksjonen er fremdeles endemisk
blant dyr i forskjellige deler av verden, i det nordlige
China, servestre deler av USA, og foci i de estre, vestre
og sentrale deler av Ser-Amerika, de nordlige provinser
av India, Java, Sentral-Asia, Madagaskar, Russland,
iransk Kurdistan, Ser-Afrika-Sambandet, Belgisk Kon-
8o og-Kenya. I skogsomridene her finnes der pest hos
ville gnagere som har en viss grad av resistens, og disse
utgjer et permanent reservoar hvorfra sykdommen kan
spre seg som en epidemi via rotter og mus til mennesket.
Overforing kan ogsd skje til rotter og mennesker i andre,
og endog fjerntliggende omrider, ved transport av infi-
serte rotter og deres lopper. S lenge som disse perma-
nente pestkilder cksisterer, vil der vare risiko for spo-
radisk overfering til mennesket lokalt, men faren for
mer fjern spredning minsker stadig pi grunn av en
sterre anvendelse av tiltak mot «hussgnagere (rotter og
mus) og effektiviteten av pestkontrollen. Eliminasjon av
et endemisk focus blant ville gnagere har forst i det
siste vare forsekt, og det har vist seg kostbart qg van-
skelig.

Pestkontrollen kan rettes mot reservoaret blant ville
gnagere, mot husgnagere eller mot menneskets kontake
med disse dyr. Husrottene kan reduseres ved bruk av
giftig dte eller ved utgassing av deres skjulesteder med
klorpikrin eller cyanid, og disse metoder har ogsi vert
anvendt med hell i Russland ved et angrep pi ville gna-
gere i et skogsfocus av pest. De raskeste effektive tiltak
ved epizootier eller epidemier er stadig edeleggelse av
vectorloppene ved hjelp av insecticider som appliseres
overalt hvor rotter ferdes. Menneskets mottagelighet kan
minskes ved vaksinasjon, men vaksinene er ikke helt
effektive, og for tiden er denne forebyggende metode
mest nyteig til @ heve immuniteten progressivt, ved 3
vaksinere drlig i samfunn som ligger nzr enzootiske foci.

Behandlingen av pest ble sterkt bedret med innforin-
gen av antibiotica og sulfonamider. Sufamerazin er det
mest populzre middel, men det er ineffektivt ved lunge-
pest med mindre det gis meger tidlig. Ved denne form
har streptomycin vist seg meget effektive bide i behand-
ling og profylakse, men i det siste er det blitt meddelt
at det er tilboyelig til 4 fremkalle en meget hoy grad av
resistens av Pasteurella pestis. Tetracyklinene har vist
seg like effektive som streptomycin og mer anvendelig
fordi de kan gis peroralt og er mindre toksiske.

"1 Brit. Med. J. I1: 415, 1959.
12 Wid. Hlth. Org. Techn. Rep. Ser. 1959. Nr. 165.
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