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En ung kvinne med langvarig diaré og slapphet

Diaré og slapphet er vanlige symptomer med mange differensialdia-
gnoser. En grundig reiseanamnese kan gi viktige ledetrader til riktig

utredning og diagnose.

En tidligere frisk kvinne i 20-&rene henvendte
seg til fastlegen p& grunn av langvarig diaré.
I konsultasjonen fortalte hun at hun de siste
seks manedene hadde veert plaget med diaré,
vekslende fra to til seks tsmminger daglig.
Hun beskrev tidvis imperativ avfgringstrang
med eksplosive, vandige diareer som kunne
vaere slimtilblandet. Hun hadde ikke obser-
vert blod, men hadde sett ufordgyede mat-
rester i avfgringen. Hun hadde ikke hatt feber
eller folt seg egentlig syk, men var generelt
slapp. Hun rapporterte borborygmi og at hun
folte seg oppblast i magen. Hun hadde ikke
hatt magesmerter eller oppkast og var heller
ikke gatt ned i vekt.

Det var ikke opphopning av mage-tarm-
sykdom i familien, bortsett fra at et familie-
medlem hadde hatt langvarige mageplager
som var diagnostisert til § veere irritabel
tarm-syndrom. Pasienten var ikke kjent med
at noen andre i hennes naermiljg hadde til-
svarende plager. Hun tenkte selv at det
kunne veere matvarer hun ikke talte. For
symptomlindring hadde hun forsgkt lopera-
mid og probiotika, uten seerlig effekt. Utover
dette hadde hun ikke brukt medikamenter
i perioden hun hadde veert plaget.

En rekke differensialdiagnoser er aktuelle
ved kronisk diaré. Hos yngre mennesker er
irritabel tarm og inflammatorisk tarmsyk-
dom vanlige &rsaker. Et av pasientens fami-
liemedlemmer hadde irritabel tarm-syn-
drom, men hun selv hadde ikke hatt et for-
styrret avforingsmenster med veksling
mellom diaré og forstoppelse, som er vanlig
ved denne tilstanden. Ulceres kolitt for-
arsaker ofte blod og puss i avferingen og kan
gi langt hyppigere temminger enn det pa-
sienten hadde. Crohns sykdom kan gi ublo-
dig diaré.

Ved matvareintoleranse og matvareallergi
er diaré, magesmerter, oppblasthet, kvalme
og oppkast vanlige symptomer. Coliaki kan
debutere i voksen alder etter lengre tids
subklinisk forlep. Typiske symptomer er
illeluktende, volumings eller fettglinsende
avforing, oppblast mage og flatulens. Galle-
steinssykdom og pankreatitt vil i regelen
gi sterke magesmerter. Medikamentbivirk-
ninger og misbruk av laksantia ma heller
ikke glemmes som drsaker til kronisk diaré
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P& spgrsmal om utenlandsreiser fortalte
pasienten at hun hadde veert pa ferietur til et
nordafrikansk land seks maneder tidligere.
Hun var imidlertid usikker pd om hun hadde
hatt les avfering fer hun reiste pd denne
turen. Hun hadde ikke veert syk under opp-
holdet, men hadde hatt en periode med
slapphet og darlig allmenntilstand i flere
uker etter at hun kom hjem. | den samme
perioden mistet hun menstruasjonen i tre
maneder. Flere graviditetstester var nega-
tive og menstruasjonen var normal igjen pa
tidspunktet for forste konsultasjon. Hun var
likevel fortsatt slapp og orket ikke trene, slik
hun alltid hadde gjort.

Ved underspkelsen var pasienten igod
allmenntilstand. Respirasjonen var ubesvae-
ret og normofrekvent og pulsen normal. Hun
hadde upéfallende slimhinner i munnen og
det var normal turgor i huden. Ved klinisk
undersgkelse av abdomen var det normale
funn. Vekten var 57 kg.

Reisen, som i tid kunne sammenfalle med syk-
domsdebuten, forsterket mistanken om infek-
sigs arsak til symptomene. Infeksjon med
patogene tarmbakterier ses ikke sjelden i all-
mennpraksis. Sjeldnere drsaker er tarmparasit-
ter som f.eks. Giardia lamblia, som vanligvis
gir mer langvarig diaré og illeluktende flatu-
lens enn patogene tarmbakterier (2). Tropisk
sprue er en malabsorspsjonstilstand som kan
gi kronisk diaré, slapphet og vekttap (3). Dette
ble vurdert som mindre sannsynlig hos var
pasient, siden hun ikke hadde hatt vekttap.

Det ble tatt blodprover og fecesprove til
dyrking av patogene tarmbakterier og under-
sokelse pa F-kalprotektin. Kontrolltime ble
avtalt etter ti dager.

Da pasienten kom til kontrolltimen, var
symptomene uforandret. Blodprovene, inklu-
dert leverprover, hemoglobin og leukocytter
med differensialtelling, var alle normale.
S-TSH var normal og s-matvareallergi var
negativ. Avfgringspraver viste ingen vekst av
Salmonella, Shigella, Yersinia eller Cam-
pylobacter. F-kalprotektin var normal.

De negative provesvarene styrket mistanken
om mer uvanlig arsak til pasientens ved-
varende vanntynne diaré, slik som parasitt-
sykdom eller mikroskopisk kolitt.
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Livssyklusen til

Heterophyes heterophyes

Cercarier penetrerer skinnet til ferskvanns-

eller brakkvannsfisk og innkapsler seg
som metacercarier i fiskevevet >

Cercarier [haleikter)
slipper ut fra sneglen

Snegleverten inntar egg og
en miracidium klekkes fra egget
i sneglens tarm og gar gjennom
tarmveggen. | sneglevevet utvikler og

formerer den seg gjennom flere stadier:

sporocyster—redier— cercarier

Figur 1 H. heterophyes’ livssyklus

Pasienten ble derfor henvist til koloskopi
med tanke pa kolitt, og det ble sendt inn to
avfgringsprover til mikroskopi for undersg-
kelse med tanke pa parasitter. Mikroskopien
viste sma egg som, pa bakgrunn av stgr-
relse, form og reisen til det nordafrikanske
landet, ble bestemt til § vaere fra en liten
tarmikte (trematode]: Heterophyes hetero-
phyes. Pasienten fikk dagen etter poliklinisk
time ved universitetssykehus.

Selv om man fant diagnosen, ble pasienten
henvist til universitetssykehuset. Dette ble
gjort fordi man ensket erfaring med slike
importerte infeksjoner ved universitetssyke-
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Verten blir infisert gjennom

Fiskespisende pattedyr
og fugler kan ogsé infiseres

8

Diagnostisk
stadium

© K. C. Toverud

Embryonerte egg med en fullt utviklet
miracidium kommer ut med avferingen

huset og det var et lite lager av praziquantel
(4) tilgjengelig der.

Det fremkom under denne konsultasjonen
at kvinnen og samboeren hadde spist sushi
ved to anledninger i lgpet av utenlandsopp-
holdet, forste gang like etter at de var
ankommet feriestedet. Etter at hun hadde
fatt tenkt litt over symptomstart hadde hun
kommet frem til at diaréplagene startet om
kvelden den dagen hun kom hjem, da hun
ikke hadde kunnet ga i et planlagt selskap.
Var pasient fikk 40 mg/kg praziquantel
[Biltricide), alts3 fire tabletter & 600 mg for-
delt pa tre doser (2 + 1+ 1] i lapet av en dag.

Infeksigst
stadium

Metacercarier
b klekkes i
tynntarmen

Voksen mark i tynntarm

inntak av darlig kokt fisk som
inneholder metacercarier

5

7

Allerede tre dager senere folte hun seg
bedre. Ved telefonoppfelging 14 dager etter
behandlingen var hun betydelig bedre, men
hadde fortsatt litt hyppig avfering. Ved kon-
troll fire uker senere var hun helt bra. Hun
sa da at det var forst da hun fikk tilbake
energien at hun forsto hvor darlig hun
egentlig hadde veert. Det ble tatt tre nye
avfgringsprever, men det kunne ikke lenger
pavises egg eller cyster. Videre utredning
ble ikke vurdert & veere ngdvendig, og kolo-
skopitimen ble avbestilt.

Svekket immunforsvar gir ekt risiko for
infeksjoner. Bakenforliggende immunsvikt
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ber derfor has in mente ved hyppige eller
uvanlige infeksjoner. Vér pasient viste ikke
tegn til svekket immunforsvar, og hun kom
seg raskt med behandling. Videre utredning
ble derfor ikke vurdert som nedvendig.

Pasientens samboer hadde ikke hatt noen
mageplager, men fikk ogsa pavist H. hetero-
phyes i avferingsprever. Han ble behandlet pa
samme méte og hadde negative avferings-
prover etter behandling med samme dose-
ring av praziquantel.

Diskusjon

Trematoder, pd norsk kalt flatormer eller
ikter, kan gi sykdom hos mennesker og dyr
med sin tilstedevarelse i galleganger (Faci-
ola hepatica, Clonorchis sinensis), i vener i
tarm- og blerevegg (Schistosomiasis spp.),
ilunger (Paragonimus westermani) eller i
tarmepitel (f.eks. Fasciolopsis buski, Meta-
gonimus spp., Heterophyes spp.) (5-8).

Det er rapportert at det finnes omkring
70 iktearter som kan kolonisere tarmen hos
mennesker. De fleste tilhorer familiene
Heterophyidae — som Heterophyes spp. — og
Echinostomatidae (6), mens F. buski og
Metagonimus spp. tilhgrer andre familier.
Sterrelsen varierer fra noen fa millimeter til
7 cm. Disse intestinale iktene er utbredt over
hele verden, men prevalensen er hoyest i @st-
og Serest-Asia. Med unntak av enkelte rap-
porterte tilfeller av innenlands smitte (9) vil
de aller fleste tilfeller vaere importert, da mel-
lomvertene ikke finnes i Norge og den hygie-
niske standard forebygger smitte.

H. heterophyes er den minste trematoden
som infiserer mennesker — den voksne mar-
ken méler bare 0,3 mm x 1-2 mm (10). Den
forarsaker tarminfeksjoner i Midtesten, og
spesielt i Egypt, Sudan og Iran. En studie fra
Egypt viste at 32 % av brakkvanns- og fersk-
vannsfisken var infisert, og prevalensen i
befolkningen var 13 % (11). Andre Hetero-
phyes-arter er endemiske i tropiske omrader
i Ost-Asia og Korea (6).

Livssyklus
Heterophyes’ livssyklus er beskrevet i figur
1. Snegleartene Certithidia (Asia) og Piro-
nella (Midtesten) er vanligste mellomverter
(6). Disse inntar feces fra en infisert vert og
far slik i seg egg (fig 2) som inneholder fullt
utviklede miracidier. Miracidiene trenger
inn i sneglens tarmvegg, hvor de formerer
seg og gir gjennom forskjellige utviklings-
stadier (sporocyste, redie) og gir opphav til
et stort antall cercarier. Cercariene frigjores
fra sneglene, penetrerer skinnet til fersk- og
brakkvannsfisk og omdannes til metacerca-
rier i fiskevevet.

Ved & spise ukokt eller darlig kokt fisk,
vanligvis muller eller sma ferskvannskarper
(som erekyte), kan en rekke fiskespisende
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Figur 2 H. heterophyes-egg. Foto: John Olav Alvsvag

pattedyr infiseres — hunder, katter, rotter,
rever, ulver, mennesker og ulike fugler.
Metacercariene klekkes i tynntarmen, der de
suger seg fast og har sitt tilholdssted.

Patofysiologi

Infeksjon med Heterophyes er oftest asym-
ptomatisk. Det er gjerne immunsvekkede
eller personer med et hayt antall marker som
far symptomer, som vanligvis debuterer 1 -2
uker etter inntak av infisert fisk (5).

Marken kan penetrere tynntarmsveggen og
forarsake sér og overflatiske nekroser. Dette
kan gi kolikk og mukoid diaré (5). Dyspepsi er
ogsa et vanlig symptom. Det er rapportert til-
feller der egg er spredt hematogent og har for-
arsaket sma infarkter og inflammasjon i andre
organer, som lunge, hjerte og hjerne (12).

Utredning

En vanlig og enkel marker som gir mistanke
om parasittose er eosinofili (1). Proven er
imidlertid ikke alltid forheyet ved hetero-
phyiasis, slik den heller ikke var hos vér
pasient. Ved mistanke om infeksjon med
humanpatogene tarmikter kan egg pavises
ved mikroskopi av konsentrert feces ved for-
malin-eter-metode.

Eggene fra Heterophyes er sma, ovale og
brune, med embryo og operculum/lokk. De er
28-30 um lange og 15—17 pum brede og likner
egg av andre humanpatogene ikter (f.eks. arter
av Clonorchis, Opisthorchis og Metagoni-
mus (13). De skiller seg fra opisthorchisegg
ved at de er mer ovale med mindre markant
operculum (mangler «skuldre») og er uten ytre
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utydelig lag. Immunologiske og serologiske
tester som kan bekrefte diagnosen er stort sett
bare brukt i forskningssammenheng.

Mikroskopi av feces hos var pasient viste
seg & vere en viktig og kostnadseffektiv
analyse. Reiseanamnesen var viktig i den
sammenheng. Hvis riktig diagnose ikke var
blitt funnet, ville hun sannsynligvis veert
henvist videre til annen utredning og veert
syk inntil markene hadde dedd ut av seg
selv. Det finnes ikke gode data om deres
levetid, men at de ble funnet ett ar etter
besok i endemisk omrade hos vér pasients
samboer, viser at den kan overstige ett ar.

Mange laboratorier har innfert strengere
seleksjon av prever hvor der utferes mikro-
skopisk analyse av egg og cyster i feces, etter-
som dette er en ressurskrevende prosedyre.
For mikroskopi mé preven forbehandles med
en konsentrasjonsteknikk, og en erfaren
mikroskoper bruker gjerne 20 minutter pa
& vurdere hver prove. Sensitiviteten for & opp-
dage lettere trematodeinfeksjoner er relativt
lav (7), derfor anbefales det & sende inn tre
prover med noen dagers mellomrom.

For & kunne prioritere hvilke prever som
skal mikroskoperes, kreves som regel at
rekvirerende lege begrunner behovet for
denne analysen ved & fremlegge opplysninger
som taler for parasittinfeksjon. Slike forhold
kan vaere eksponering gjennom forurenset
mat/vann i Norge eller ved utenlandsreise,
paviste tilfeller i familie/reisefolge, adopsjon/
immigrasjon fra endemisk omrade eller lang-
varige symptomer pa tross av negativt resultat
etter dyrking av tarmpatogene bakterier.
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Med mer moderne metoder som hurtig-
tester, PCR og ELISA, som noen labora-
torier tilbyr, vil man bare oppdage de spesi-
fikke parasittene de er designet for og vil
saledes overse mer sjeldne parasitter dersom
man ikke ogsa mikroskoperer. Infeksjon
med Heterophyes er ikke meldepliktig til
MSIS, og det finnes ingen oversikt over
forekomsten i Norge. Parasitten er ikke tid-
ligere pavist ved vart sykehus, og vi antar at
forekomsten av symptomatisk heterophyia-
sis er meget liten.

Pasienten og hennes samboer hadde
begge fatt infeksjon med Heterophyes, men
bare pasienten ble syk av dette. Den sym-
ptomfrie samboeren fikk pavist infeksjonen
nesten et ar etter eksponeringen. Det er usik-
kert hva som ferte til forskjellig klinisk pre-
sentasjon hos disse to, men det det illustrerer
den variable symptomatologien infeksjonen
kan gi og at iktene kan leve i tarmen i ett &r
eller mer. Ulik infeksigs dose, og dermed
forskjellig antall mark som slar seg ned i tar-
men, kan muligens forklare denne variabili-
teten, men ulik individuell immunrespons
eller forutgdende immunsuppresjon spiller
sannsynligvis en viktig rolle.

Behandling

Medikamentet som vanligvis brukes mot
Heterophyes heter praziquantel (4). Det er
mest brukt og best kjent for sin effekt mot
schistosomiasis. Medikamentet kan skaffes
ved at legen sender sgknad om registrerings-
fritak og apoteket bestiller det inn fra grossist
nér pasienten kommer med resept. Det har fa
kjente bivirkninger, men kvalme, abdominalt
ubehag, svimmelhet og hodepine kan fore-

komme (4). Der finnes ingen randomiserte
studier for evaluering av behandlingseffekt
og optimal dosering, men lavere doser, ned
mot 25 mg/kg som enkeltdose, er sannsynlig-
vis effektivt mot Heterophyes (5).

Behandling av asymptomatiske personer
er ikke nedvendig ut fra smittevernhensyn i
Norge, da eggene ma gjennomga utviklings-
stadier i sine mellomverter (snegler og fisk
som ikke finnes i Norge) for 4 bli infeksiase.
Behandlingen er kostbar, men var erfaring er
likevel at de fleste som far pavist innvolls-
mark, ensker behandling.

Pasienten og pasientens samboer har gitt samtykke
til at artikkelen blir publisert.
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Kommentar

Kortreist mat pa eksotisk ferie

Kurt Hanevik og medarbeidere beskriver en
pasient med diaré fordrsaket av trematoden
Heterophyes heterophyes. Sannsynligvis ble
kvinnen smittet etter inntak av sushi pa
ferietur til et nordafrikansk land. Hetero-
phyes heterophyes er vanlig forekommende
i blant annet Egypt og ellers i Midtesten og
i deler av Asia, men pavises sjelden utenfor
endemiske omrader.

Smitte til mennesker skjer gjennom inn-
tak av ferskvanns- og brakkvannsfisk som
ikke er tilstrekkelig varmebehandlet. De
fleste som smittes far ingen symptomer.
Diagnosen stilles ved mikroskopi av feces,
men eggene er ofte fa og vanskelige a skille
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fra andre humanpatogene ikter, og morfolo-
gisk artsbestemmelse er kun mulig ved funn
av voksne parasitter (1). Det er beskrevet
store lokale forskjeller i prevalens. Preva-
lensen avhenger blant annet av lokal utbre-
delse av mellomverter samt lokale matvaner
og hygieniske forhold (1, 2). En ngyaktig
reiseanamnese og kunnskap om lokal fore-
komst kan dermed vere av stor betydning
for & kunne stille riktig diagnose (3).

I de senere &r har man pa verdensbasis
observert en generell gkning i zoonoser over-
fort fra fisk, og trolig er det store merketall
(2). Flere forhold nevnes som mulige forkla-
ringer, blant annet endringer i klima, demo-

grafiske endringer, internasjonal handel med
fisk og fiskeprodukter og ekt konsum av ra
fisk ogsé i land der man ikke har tradisjoner
for slike matretter (1, 4). Globaliseringen
oker, og 1 Norge er det stadig flere som reiser
pa ferie til eksotiske steder i Afrika og Asia.
Samtidig innlemmes retter som carpaccio,
sushi og sashimi i norske matvaner. Selv om
sykdommen heterophyiasis neppe blir noe
stort helseproblem i Norge, er det mulig vi vil
se en gkning av parasittere tarmsykdommer
ogsa her hjemme.

Mikroskopisk identifikasjon av parasitter i
feces er en ressurskrevende analyse, og kor-
rekt diagnostikk krever ovelse og erfaring.
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