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Perinatal infeksjon
og inflammatoriske
mediatorer

Intrauterin infeksjon kan føre til prematur
fødsel, og sepsis hos foster og det nyfødte
barnet. Begge forhold er forbundet med økt
risiko for skader på kort og lang sikt. Under
en intrauterin bakteriell invasjon akkumule-
res leukocytter i morkake og hinner (ko-
rioamnionitt), i navlestreng, og i fostervann.
Det er også vist at konsentrasjonen av cyto-
kiner og andre inflammatoriske mediatorer
øker i fostervann. 

Avhandlingens første del dreide seg om
hvorvidt leukocyttinfiltrasjon i intrauterine
vev er forbundet med økte konsentrasjoner
av en rekke inflammatoriske mediatorer i
navlestrengsblod, dvs. i barnets sirkulasjon
ved fødselen. Det viste seg at alvorlig grad
av korioamnionitt var forbundet med økte
konsentrasjoner av proinflammatoriske cy-
tokiner (TNF, IL-1, IL-6, og IL-8), naturlige
cytokinhemmere (løselige TNF-reseptorer
p55 og p75, og IL-1RA), og akuttfasereak-
tanten CRP. Infiltrasjon i navlestreng og
navlestrengens kar var forbundet med meget
høye cytokinkonsentrasjoner. Slike tilfeller
opptrådte hyppigst i forbindelse med de al-
vorligste tilfeller av korioamnionitt, og bar-
net utviklet ofte sykdom etter fødselen.

Avhandlingens andre del gikk på om det
var økte konsentrasjoner av mediatorer i
navlestrengsblod hos nyfødte med sepsis.
Nyfødte som utviklet alvorlig infeksjon i lø-
pet av de første levedøgn, hadde høyere kon-
sentrasjoner av både proinflammatoriske cy-
tokiner og naturlige cytokinhemmere enn
friske barn. Dette gjaldt især premature som
virket syke ved fødselen. 

Avhandlingens tredje del omhandlet me-
diatornivået hos syke nyfødte når de ble inn-
lagt i neonatalavdelingen. Premature med
infeksjon hadde økte konsentrasjoner av
IL-6, p55, p75, og CRP i perifert blod, mens
fullbårne i tillegg hadde økte nivåer av løse-
lige adhesjonsmolekyler (E-selektin og
ICAM-1).

I klinisk arbeid kan det være vanskelig å
diagnostisere infeksjoner hos nyfødte. Man
studerte derfor den diagnostiske presisjon av
de inflammatoriske mediatorer. Ved hjelp
av multivariat logistisk regresjonsanalyse
ble det vist at CRP og IL-6 uavhengig predi-
kerte infeksjon. En kombinert test av IL-6 og
CRP var sensitiv, og lave nivåer av begge
mediatorer minsket sannsynligheten for
neonatal infeksjon betydelig.

Avhandlingen viser at intrauterin inflam-
masjon i høy grad involverer fosteret/det ny-
fødte barn. Det er høye nivåer av en rekke
pro- og antiinflammatoriske mediatorer i
barnets blod ved fødselen når det er beten-
nelse i morkake, hinner og navlestreng. Ni-
vået av mediatorer synes især å være høyt
når det er betennelse i navlestrengen, og når
barnet fødes prematurt og er infisert. Av-

NTNU handlingen bidrar med kunnskap om sam-
menhengen mellom prenatal infeksjon og
postnatal risiko for sykdom.
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Leddgikt
i Nord-Norge

Leddgikt (revmatoid artritt) er en autoim-
mun sykdom som først og fremst angriper
ledd. Smerter og stivhet i leddene, spesielt
om morgenen, er typiske symptomer på syk-
dommen. Ofte er dette ledsaget av generell
tretthet. Det mest vanlige funn er symme-
trisk leddhevelse. Leddsymptomer og funn
kan i noen tilfeller ledsages av såkalte eks-
traartikulære manifestasjoner som subkuta-
ne noduli, vaskulitt, perikarditt, pulmonale
noduli, interstitiell fibrose, mononevritt, po-
lynevropati, Feltys syndrom, glomerulo-
nefritt, episkleritt eller skleritt. Leddgikten
kan også angripe synovialvev mellom de
øverste nakkevirvler. Etiologien er fremde-
les ukjent, forløpet svært ulikt fra pasient til
pasient, og behandling av sykdommen re-
presenterer således en stor utfordring.

Hensikten med studien var å bestemme
insidens og prevalens av leddgikt i Troms
fylke. Videre ønsket vi å undersøke hvordan
behandling med sykdomsmodifiserende me-
dikamenter (såkalte DMARDS), cellegifter
og kortison hadde forandret seg over en pe-
riode på 18 år. Vi ønsket også å undersøke
total dødelighet og årsakspesifikk dødelig-
het. 

Journalene til 2 282 pasienter som hadde
fått diagnosen leddgikt en eller annen gang
ifølge Regionsykehuset i Tromsøs (nå Uni-
versitetssykehuset Nord-Norge) datasystem
i perioden 1987 og 1996, ble gjennomgått.
Etter å ha ekskludert pasienter som ikke til-
fredsstilte kriteriene for leddgikt, satt vi til-
bake med 1154 pasienter. Vi registrerte
mange opplysninger vedrørende disse pa-
sientene ved gjennomgang av journalene, og
en gruppe pasienter ble fulgt prospektivt
med tanke på dødelighet.

Vi fant lav insidens (28,7 per 100 000 per
år i perioden 1987–96) og lav prevalens
(0,47 % per 1.1. 1994) for leddgikt i Nord-
Norge. Funnene var imidlertid sammenlikn-
bare med det som er funnet i USA, Hellas,
Finland og Oslo. Vi fant ikke noe fall i insi-

densraten de senere år, noe som har vært be-
skrevet i enkelte andre studier.

Vi fant at pasienter diagnostisert i perio-
den 1988–96, ble behandlet mer aktivt enn
pasienter diagnostisert i perioden 1979–87.
Videre fant vi en dobling av mortaliteten
blant leddgiktpasientene sammenliknet med
kjønns- og aldersmatchede kontrollperso-
ner. Det var økt dødelighet pga. infeksjoner
og brå død sammenliknet med kontrollper-
sonene. Dette resulterte i undersøkelse av
dødeligheten blant leddgiktpasienter som
hadde fått påvist atlantoaksial glidning, og
vi fant også hos disse økt dødelighet sam-
menliknet med leddgiktpasienter uten atlan-
toaksial glidning i nakken. Det er derfor vik-
tig å kontrollere de øvre nakkevirvlene hos
disse pasientene nøye, gjerne med MR, som
er et mye bedre diagnostisk hjelpemiddel
enn tradisjonell røntgen. 
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