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Vår patient är en 74-årig lantbruka-
re. Vid 49 års ålder insjuknade han i
hjärtinfarkt som följdes av kronisk isch-
emisk hjärtsjukdom med angina pecto-
ris och hjärtsvikt. Med åren tillstötte
aterosklerotiska manifestationer från
hjärnan i form av upprepade cerebrala
insulter, dock utan kvarvarande pareser
men med sviktande närminne. Patien-
ten har diabetes mellitus som både insu-
lin- och tablettbehandlas. Han har ge-
nomgått höftprotesoperation på grund
av artros, och i samband med detta blev
han ordinerad amoxicillin profylaktiskt
vid tandläkarbesök.

Insjuknade
efter tandläkarbesök
Patienten inkom akut till Kärnsjuk-

huset i Skövde på kvällen samma dag
som han varit hos tandläkare. På morgo-
nen hade han intagit Imacillin i tablett-
form,  4 × 750 mg, vid åttatiden, och be-
söket hos tandläkare inträffade vid tio-
tiden. Vid besöket hade patienten fått
lokalanestetikum, Citanest/Octapres-
sin, i samband med att en tand extrahe-
rades komplikationsfritt. Efter tandlä-
karbesöket hade han blivit tilltagande
trött och slö, personlighetsförändrad,
aggressiv samt förvirrad med snabbt sti-
gande feber. Vid ankomst till sjukhuset
noterades temperatur 39,1 grader. Pati-
enten var somnolent men lätt väckbar,
och ej helt orienterad. Det förelåg ingen
nackstelhet och ingen tydlig fokalneu-
rologi.

Primärt bedömdes mannen ha in-
sjuknat i sepsis. Antibiotikabehandling
påbörjades med cefuroxim intravenöst.
Lungröntgen var utan anmärkning. Da-
gen efter ankomsten utfördes lumbal-
punktion på misstanke om meningit/en-
cefalit. Likvoranalys visade måttlig
cellstegring med övervikt av mononu-
kleära celler, förhöjd proteinnivå, ingen
uttalad glukoskonsumtion samt vid di-
rektmikroskopi inga bakterier (se Ta-
bell I). Likvor skickades för virologiska

analyser, och på misstanke om herpes-
encefalit insattes aciklovir intravenöst.

Patienten var fortsatt högfebril, kla-
gade över huvudvärk och hade fluktue-
rande vakenhet. Cefuroxim sattes ut ef-
ter två dygn. Datortomografi av hjärnan
visade äldre infarkt i lillhjärnan och ge-
nerell atrofi, men inga för herpesence-
falit typiska förändringar. EEG-under-
sökning visade endast ospecifika för-
ändringar. PCR (polymerase chain re-
action) avseende HSV (herpes simplex-
virus) typ 1 och 2, CMV (cytomegalo-
virus) och VZV (varicellae–zostervi-
rus) var negativa, och aciklovir sattes ut
efter tre dygns behandling. Likvorod-
ling visade ingen växt av bakterier, PCR
för Mycobacterium tuberculosis utföll
negativ, så även odling. Blododling vi-
sade ingen växt, och Borreliaserologi
avseende såväl IgM som IgG i serum ut-
föll negativ.

Desorienteringen och febern kvar-
stod i fyra dygn. Därefter sjönk febern,
och från dag sju inträffade en klar för-
bättring i patientens cerebrala tillstånd.
Patienten var under slutet av vårdtiden
lugn, psykiskt klar, uppegående och
afebril. Han kunde efter 18 dygns vård-
tid skrivas ut till konvalescensplats och
återgick därefter till eget boende.

Diagnosen blev meningoencefalit av
oklar genes, eventuellt virusorsakad men
dock inte orsakad av herpes simplex.

Patienten blev
sjuk ytterligare en gång
Mannen återkom drygt en månad se-

nare. Han hade åter besökt tandläkare

och intagit tablett Imacillin i tablett-
form, 4 × 750 mg, på morgonen samma
dag. Vid detta tillfälle förekom ingen
aktiv behandling, och patienten erhöll
inget lokalanestetikum. Under efter-
middagen och kvällen hade han blivit
tilltagande orolig, förvirrad och fått fe-
ber. Vid ankomsten till sjukhus var pati-
enten desorienterad och kunde inte
samarbeta vid undersökningen. Han
hade feber, 39 grader. Han var inte up-
penbart nackstyv.

Man insatte även denna gång anti-
biotika på sepsismisstanke. Denna gång
gavs bensylpenicillin och netilmicin.
Förnyad lumbalpunktion visade lättare
cellstegring, övervikt av mononukleära
celler, ingen glukoskonsumtion och
förhöjd proteinnivå (Tabell I). Behand-
ling med antibiotika gavs i fem dygn.
Under denna tid var patienten högfebril
och vakenhetssänkt, men utan fokal-
neurologi. Även vid detta tillfälle gavs
behandling med aciklovir i tre dygn, till
dess att svar anlände med negativt resul-
tat på PCR avseende herpes simplex,
CMV och VZV. Likvorodling visade
ingen bakterieväxt, inte heller blodod-
lingar. Datortomografi av hjärnan var
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Ett flertal olika läkemedel
har rapporterats kunna orsaka
aseptisk meningit. Här beskrivs
ett fall där amoxicillin orsakade
aseptisk meningoencefalit.

Tabell I. Analysresultat vid de två tillfällen patienten insjuknade i meningit.

960903 961121 Referensområde

Likvoranalys
Sp-erytrocyter 12 1 0 (× 106/l)
Sp-leukocyter 206 90 <3 × 106/l
Sp-polymorfnukleära celler 40 34 <3 × 106/l
Sp-mononukleära celler 166 56 <3 × 106/l
Sp-pigment 0,031 0,028 0–0,025 arb enheter
Sp-protein 2 016 2 282 200–600 mg/l
Sp-glukos (B-glukos) 5,3  (8,1) 6,2  (8,7) 2/3 av B-glukos

Blodanalys
CRP 11–65–50 99–39
LPK 7,7 11,1



oförändrad jämfört med tidigare under-
sökning.

Efter fem vårddygn sjönk febern. Pa-
tienten klarnade långsamt till, och vid
utskrivning efter tolv dygn var han i sitt
habitualtillstånd.

Vid återbesök tre månader senare
mådde patienten bra, och under ett års
observationstid har inga ytterligare epi-
soder av meningoencefalit inträffat. 

Uteslutningsdiagnos
Meningit definieras som en inflam-

mation av hjärnhinnorna med åtföljan-
de likvorförändringar. Traditionellt har
man skiljt på purulent, septisk menin-
git, där bakterier påvisas vid direkt-
mikroskopi eller odling, och serös me-
ningit, där huvudsakligen virus är
agens. Purulent meningit kännetecknas
i typiska fall av polymorfnukleär pleo-
cytos med glukossänkning. Serös me-
ningit utmärks av mononukleär pleocy-
tos utan glukossänkning. Tuberkulös
meningit och svampmeningit, samt en
del andra tillstånd, kännetecknas av
mononukleär pleocytos med glukos-
konsumtion (se ruta) [1]. Begreppen
aseptisk meningit och serös meningit
används ofta synonymt. 

Recidiverande serös meningit orsa-
kas oftast av herpes simplex typ 2.

Läkemedelsinducerad meningit är
en uteslutningsdiagnos. Tyvärr kan ru-
tinundersökning av likvor inte säkert
skilja aseptisk meningit orsakad av lä-
kemedel från bakteriell eller viral me-
ningit [2]. Man ser i likvor en cellök-
ning som betingas av stegring av anting-
en polymorfnukleära eller mononukle-
ära celler. Förhöjd proteinnivå före-
kommer regelmässigt. Glukoskonsum-
tion finns beskrivet [3]. Vid direktmik-
roskopi samt odling finner man inga
bakterier.

I lärobokssammanhang framställs
läkemedelsorsakad meningit som en se-
rös meningit avseende likvorföränd-
ringarna [1].

Överkänslighetsreaktion
Patogenesen anses vara en överkäns-

lighetsreaktion, förutom vid intratekalt
givet läkemedel där en direkt kemisk ir-
ritation antas. En direkt toxisk effekt av
läkemedel kan inte uteslutas, speciellt i
fall där man kan förmoda defekter i
blod–hjärnbarriären eller blod–likvor-
barriären. Frånvaron av symtom såsom
urtikaria, klåda och bronkospasm gör
en IgE-medierad typ 1-reaktion osan-
nolik.

Följande faktorer gör läkemedelsor-
sakad meningit trolig: föregående läke-
medelsintag med tidsmässigt samband,
likvorförändringar typiska för aseptisk
meningit, upphörande av meningitsym-
tomen inom dagar till enstaka vecka ef-
ter att utlösande läkemedel satts ut och

slutligen återkomst av samma symtom-
bild vid provokation.

NSAID (icke-steroida anti-inflam-
matoriska läkemedel) är den läkeme-
delsgrupp som mest förknippas med
aseptisk meningit [4]. Azatioprin, karb-
amazepin och immunglobuliner är and-
ra läkemedel som rapporterats kunna
orsaka meningit. Bland antimikrobiella
läkemedel förekommer sulfonamider
och trimetoprim oftast i litteraturen [5].
I enstaka fall finns rapporter om cipro-
floxacin, isoniazid, cefalosporiner samt
penicillin [6].

I Läkemedelsverkets biverkningsre-
gister, databas Swedis, finns 3 rapporter
om meningoencefalit och 73 rapporter
om meningit mellan åren 1972 och
1997 [7]. Trimetoprim är det läkemedel
som förekommer flest gånger i rappor-
teringen. Ingen rapport finns om amox-
icillin.

Endast ett tidigare
fall med amoxicillin
Vi har endast funnit en rapport där

aseptisk meningit har associerats till
amoxicillinintag i internationell littera-
tur [3]. Vid sju (!) olika tillfällen insjuk-
nade en 82-årig kvinna efter att hon

hade medicinerat med amoxicillin/pe-
nicillin.

Hos vår patient uteslöts de vanligas-
te orsakerna till meningit. Han var helt
återställd efter den första episoden. Det
tidsmässiga sambandet mellan amoxi-
cillinintag och meningitinsjuknandet
vid två tillfällen gör att vi menar det är
mycket sannolikt att amoxicillin orsa-
kade de två nästan identiska episoderna
med en symtombild som vid svår me-
ningoencefalit. Vilken patogenes som
är aktuell hos vår patient kan vi inte av-
göra. Med tanke på tidigare genom-
gångna cerebrala insulter med eventuel-
la defekter avseende blod–hjärnbarriä-
ren och blod–likvorbarriären så kan inte
en direkt toxisk effekt uteslutas.

Amoxicillin är ett penicillin som gi-
vet i tablettform resorberas mycket bra
och ger hög serum- och sannolikt också
likvorkoncentration. Antibiotikaprofy-
lax i samband med exempelvis tand-
och munhålebehandlingar blir allt van-
ligare på grund av att allt fler människor
har hjärtklaff- och ledproteser. Amoxi-
cillin är ett ofta rekommenderat antibio-
tikum i dessa sammanhang. Det är vik-
tigt att känna till att detta preparat kan
orsaka aseptisk meningoencefalit.

På den svenska marknaden finns för
närvarande följande amoxicillinprepa-
rat: Amimox, Amoxicillin, Br istamox,
Flemoxin och Imacillin.
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Orsaker till
inflammatoriska
likvorförändringar [1]

Polymorfnukleär pleocytos (>500 ×
106/l) med glukoskonsumtion
Bakteriell meningit
Rupturerad hjärnabscess

Mononukleär pleocytos (10–1000
× 106/l) med glukoskonsumtion
Tuberkulös meningit 
Svampmeningit
Delvis behandlad bakteriell meningit
Vissa bakteriella meningiter (Liste-
ria, Borrelia, syfilis, Leptospira)
Meningeal sarkoidos
Neoplastisk meningit
Enstaka virusmeningiter

Mononukleär pleocytos ((5–)10–
1 000 × 106/l) utan glukossänkning,
»serös meningit»
Virusmeningit
Virusencefalit
Postinfektiös encefalomyelit
Delvis behandlad bakteriell meningit
Parameningealt infektionsfokus (abs-
cess)
Tidig tuberkulös meningit
Tidig svampmeningit
Vissa bakteriella meningiter (Borre-
lia, syfilis, Leptospira)
Cerebral toxoplasmos
Bakteriell endokardit 
Läkemedelsreaktion
Cerebral granulomatös arterit
SLE
Multipel skleros


