Astmaliknende
B symptomer

hos ungdom

Som en del av Ung-HUNT (ungdomsdelen
av Helseundersgkelsen i Nord-Trendelag
1995-97) gjennomgikk 8 571 elever i al-
deren 13—19 ar (86 % av populasjonen) et
intervju vedrerende symptomer pa astma og
allergi (fase I-studien). Vi ville gjore en fase
II-studie for & sammenlikne mélinger av me-
takolinindusert bronkial hyperreaktivitet,
ekshalert nitrogenoksid og anstrengelsesut-
lost bronkokonstriksjon i en populasjon. Vi
onsket a beskrive ulike symptomgrupper og
analysere mulige kjonnsforskjeller i forhol-
det mellom astmaliknende symptomer og
objektive mal pa inflammasjon i luftveiene.
I fase II-studien deltok 722 personer: 100
personer med heysnue uten astmasympto-
mer, 151 personer med pagaende astmasym-
ptomer (minst en episode med tung, pipende
pust i lopet av de foregaende 12 md.) i rela-
sjon til allergi, 256 personer med pagaende
astmasymptomer uten relasjon til allergi og
215 kontrollpersoner uten symptomer pa
allergi eller astma.

Fase I-studien. Prevalensen av pagaende
astmasymptomer var 26 % (30 % blant jen-
tene versus 23 % blant guttene, p < 0,01),
og prevalensen av legediagnostisert astma
var 10,8 %.

Fase II-studien. Nivéet av ekshalert nitro-
genoksid var korrelert til graden av bronkial
hyperreaktivitet kun blant dem med astma-
symptomer relatert til allergi. De hoyeste ni-
véene av ekshalert nitrogenoksid ble pavist
hos personer med astmasymptomer, bron-
kial hyperreaktivitet, og astma og helarsal-
lergi. Uavhengig av klinisk fenotype fant
man sammenheng mellom sensibilisering
overfor allergener fra kjeledyr (hund, katt,
hest) og inflammasjon i de nedre luftveier,
men det 4 ha kjeledyr var ikke forbundet
med okt risiko for & vere sensibilisert over-
for kjeeledyret. Sannsynligheten for & ha
legediagnostisert astma var heyest blant
ungdommer med allergirelaterte astma-
symptomer, og okt nivd av ekshalert nitro-
genoksid (= 8 ppb) var det objektive funn
som i sterkest grad egkte sannsynligheten for
a ha legediagnostisert astma. Selv om bron-
kial hyperreaktivitet ble dokumentert oftere
hos jenter enn hos gutter med pégaende
astmasymptomer, hadde flere gutter enn jen-
ter legediagnostisert astma. I heysnuegrup-
pen hadde 32 % bronkial hyperreaktivitet,
de hadde hoye allergiskarer bade med hen-
syn til sesong- og helérsallergener, og perso-
ner med ren sesongallergi hadde okt nivéa av
ekshalert nitrogenoksid i pollensesongen.

Tidsskr Nor Leegeforen nr. 28, 2002, 122
252

Gruppen med allergirelaterte astmasympto-
mer hadde de heyeste niviene av ekshalert
nitrogenoksid (9,8 ppb), og den heyeste an-
delen personer med dokumentert bronkial
hyperreaktivitet (75 %). I gruppen med ast-
masymptomer uten relasjon til allergi hadde
50 % bronkial hyperreaktivitet, men nivaet
av ekshalert nitrogenoksid var ikke okt sam-
menliknet med kontrollgruppen. I denne
gruppen rapporterte 80 % anstrengelses-
utleste astmasymptomer, men kun 33 %
hadde anstrengelsesutlest bronkokonstrik-
sjon. I kontrollgruppen hadde 25 % bronkial
hyperreaktivitet og 4,7 % hadde bade bron-
kial hyperreaktivitet og okt niva av ekshalert
nitrogenoksid.

Sammenliknet med ekshalert nitrogenok-
sid er bronkial hyperreaktivitet en mer sen-
sitiv marker pa inflammasjon i de nedre luft-
veier hos personer med astmasymptomer.
Det & ha kjeeledyr eker ikke sannsynligheten
for & vere sensibilisert overfor kjeledyr.
Astmasymptomer, som utelukkende er asso-
siert til anstrengelse, er en darlig indikator
pé forekomsten av anstrengelsesutlast bron-
kokonstriksjon. Til tross for at bronkial hy-
perreaktivitet oftere ble pavist hos jenter enn
hos gutter med astmasymptomer, hadde gut-
tene okt sannsynlighet for & ha legediagnos-
tisert astma. Dette kan indikere at astma er
underdiagnostisert blant jenter. Blant ung-
dom med astmasymptomer hadde 40 % ver-
ken bronkial hyperreaktivitet eller okt niva
av ekshalert nitrogenoksid. Samtidig er det
viktig & understreke at et betydelig antall
ungdommer hadde astmasymptomer og mo-
derat til alvorlig bronkial hyperreaktivitet,
men ikke diagnostisert astma og ingen ast-
mabehandling.
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48 Krybbeded —
- ¢ - diagnostikk,
"~ arv og miljo

Plutselig uventet spedbarnsded (krybbeded)
ble redusert med /41 Norge i begynnelsen av
1990-arene. Likevel er krybbeded fremdeles
den vanligste arsak til ded etter nyfodtperio-
den. Hensikten med avhandlingen var & un-
dersgke hvilke diagnostiske hjelpemidler
som trengs for 4 utelukke andre dedsérsaker
fra ekte krybbededstilfeller, underseke mu-
lige risikofaktorer og beskyttende faktorer
for krybbeded og se om disse har endret seg
etter fallet i krybbededsraten i begynnelsen
av 1990-arene, sammenlikne risikofaktorer i
svangerskapet mellom krybbeded og ufor-
klarlig intrauterin fosterded, samt undersoke
muligheten for en arvelig predisposisjon for
krybbeded. Avhandlingen baserer seg pa et
krybbededsmateriale fra Serest-Norge i pe-
rioden 1984—99. Andre arsaker til plutselig
uventet ded i spedbarns- og smabarnsalde-
ren, samt uforklarlig intrauterin fosterded er
sammenliknet med krybbeded.

Vi finner at bruk av en standardisert obduk-
sjonsprotokoll, med anvendelse av spesial-
undersokelser i tillegg til opplysninger om sy-
kehistorie og omstendigheter ved dedsfallet, er
nedvendig for & ekskludere andre dedsérsaker
enn krybbedad. Riktig og ensartet diagnostikk
er en nedvendig forutsetning for all kryb-
bedadsforskning. Miljefaktorer er undersokt
via sperreundersokelser til foreldre som har
mistet barn i krybbeded og til kontrollforeldre.

Avhandlingen avdekker en endring i risi-
kofaktorenes innbyrdes betydning etter at
krybbededsraten falt. Tidligere utgjorde ma-
geleie den klart storste risikoen, men fa barn
legges nd pd magen. Mors reyking under
svangerskapet og ung mor er blitt viktigere
risikofaktorer for krybbeded enn tidligere.
De siste arene har flere spedbarn dedd mens
de sov sammen med foreldrene. Men fordi
slik samsoving har ekt generelt i befolknin-
gen, er betydningen av dette ennd uavklart. I
tillegg er aldersspredningen for barn dede av
krybbeded sterre enn for 1990 og opphop-
ningen i den kalde érstiden mindre tydelig.
Til slutt kan bruk av smokk veare beskytten-
de mot krybbeded. Slike endringer kan gi
mulighet for okt forstaelse av dedsmekanis-
men ved krybbeded og ogsa ha betydning
for videre forebygging.

Det er tilsynelatende mange likhetstrekk
mellom uforklarlig intrauterin fosterded og
krybbeded, spesielt at det ikke kan pévises
noen dedsérsak. Vi har likevel vist at mors
alder og reyking, samt andre faktorer i svan-
gerskapet, ikke har samme betydning for
uforklarlige dedfedsler som for krybbeded.
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En seks ganger okt risiko for krybbeded i
en familie kan skyldes en kombinasjon av
arv- og miljefaktorer. Enkelte krybbededs-
ofre er roligere og mindre aktive enn
kontrollbarn. Dette kan skyldes en svikt i
kroppens energiproduksjon (ATP) pga. mu-
tasjoner i mitokondrielt(mt) DNA. Avhand-
lingen viser at et okt antall substitusjoner i
mtDNAs D-loop hos krybbedede ikke skyl-
des miljepavirkning, men er arvet fra mor.
En arvelig predisposisjon for krybbeded er
derfor tenkelig.
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 f7- Norske legers helse-
4. ogsykdomsatferd

Helsevesenet er en arbeidsplass der stort ar-
beidspress og risiko for smitte kan utgjore en
fare for de ansattes helse. Samtidig kan det &
ha andres sykdom og helse som yrke gjore
det vanskelig for leger og annet helseperso-
nell & forholde seg til egen sykdom.
Avhandlingen tar for seg helse og sykdom
blant norske leger i to arhundrer. Forste
del omhandler yrkesrelatert sykdom blant
398 mannlige leger som praktiserte i siste
halvdel av 1800-tallet. Datamaterialet ble
samlet inn i 1886 til det biografiske verket
Norges Leeger i det nittende Aarhundrede
(1800—1886). Mer enn halvparten av syk-
dommene som legene rapporterte, ble rela-
tert til yrket. Legene ble smittet av sine
pasienter og padrog seg skader under strev-
somme tjenestereiser. Noen opplevde psy-
kisk og fysisk utmattelse pa grunn av stort
arbeidspress. Ogsé ektefeller og barn hadde
sykdommer som ble relatert til legenes yrke.
I regi av Den norske leegeforenings Lege-
kérsundersokelse ble det i 1993 samlet inn
data om helse- og sykdomsatferd fra 1 031
norske leger (28 % kvinner). Resultatene
viste at egenbehandling og uformelle lege-
konsultasjoner var vanlig. Tre av fire leger
hadde behandlet seg selv i lgpet av de siste
tre arene. Selv om over halvparten gav ut-
trykk for at de ensket & bli behandlet av en
lege de ikke hadde personlige band til, kon-
taktet mange likevel venner og kolleger nar
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de hadde behov for legehjelp. Tre av fire le-
ger som brukte reseptbelagte medisiner,
skrev dem ut til seg selv. I lopet av det siste
aret hadde 80 % gétt pa jobben med en syk-
dom de ville ha sykmeldt en pasient for.

I to studier ble legene sammenliknet med
andre nordmenn med hey utdanning. Bruk
av sovemedisiner og beroligende medisiner
var vanligere blant mannlige leger enn blant
andre menn. Kvinnelige leger var mindre
flinke enn andre kvinner til & ga regelmessig
til undersokelse for gynekologisk kreft. De
viktigste arsakene til at legene ikke gikk til
undersokelse var at de ikke folte seg i en ri-
sikogruppe, at de glemte det eller ikke hadde
tid, eller at de hadde problemer med & finne
en lege de ville gé til. Disse arsakene kan
dels vaere et uttrykk for heyt arbeidspress,
men de kan ogsa vere et uttrykk for legers
benekting av egen sykdom og deres proble-
mer med & segke hjelp hos andre leger. Av-
handlingen viser at mange leger ikke forhol-
der seg til egen helse og sykdom pa en hen-
siktsmessig mate.
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'l Hjertelaser

% ved angina pectoris

Behandlingsrefrakter angina pectoris fore-
ligger nar medikamentell behandling ikke
gir tilfredsstillende symptomlindring og
revaskularisering ikke er mulig pd grunn av
diffuse og uttalte koronare sykdomsforand-
ringer. Behandling med hjertelaser (TMR)
har vert godkjent som utprevende behand-
ling ved refrakteaer angina i form av klinisk
forskningsprosjekt. Behandlingen foregar
ved at man lager tynne transmyokardiale ka-
naler med laserenergi fra hjertets overflate
og inn i hjertets hulrom. Ideen bak hjertela-
ser har veert & bedre blodforsyningen til hjer-
temuskelen. Hensikten med denne studien
var & studere de kliniske effektene av slik be-
handling og hvilke mekanismer som even-
tuelt kunne ligge bak slike effekter.

I en klinisk randomisert studie pa 100
pasienter med behandlingsrefrakteer angina
pectoris, ble 50 pasienter trukket ut til

hjertelaserbehandling i tillegg til medisinsk
behandling og 50 pasienter behandlet videre
med medisinsk behandling alene. Pasientene
ble evaluert for randomisering og etter tre og
12 méneder med henblikk pad symptomer,
hjerterelaterte sykehusinnleggelser, livskvali-
tet (SF-36), arbeidskapasitet, belastningsrela-
terte symptomer, maksimalt oksygenopptak,
reversibel myokardiskemi (med perfusjons-
scintigrafi, dobutamin stress-ekkokardio-
grafi, arbeids-EKG) og venstre ventrikkels
systoliske funksjon (med MUGA, MR og
dobutamin stress-ekkokardiografi). 1 tillegg
ble pasientene evaluert med henblikk pa
symptomer, sykehusinnleggelser, overlevelse
og venstre ventrikkels systoliske funksjon
(MUGA) etter 3—5 ar.
Hjertelaserbehandling gir noe mindre
brystsmerter og bedret livskvalitet pa kort og
pa lang sikt, men har ingen effekt pa leveut-
sikter. Behandlingen bedrer ikke arbeidska-
pasiteten, hjertefunksjonen eller myokard-
perfusjonen, slik man opprinnelig hadde
trodd. Risikoen er noe storre enn ved by-
passkirurgi og kan gi utvikling av hjertesvikt
pé lengre sikt. Forklaring pa hvorfor pasien-
tene far mindre symptomer og bedret livs-
kvalitet er ikke apenbar, men en kombina-
sjon av placeboeffekt og lokal destruksjon
av smerteforende nervefibrer er mulige for-
klaringer. Studien viser viktigheten av 4 eva-
luere nye teknologier for de implementeres
som del av det etablerte behandlingstilbudet.
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