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En 23 dr gammel forstegangsgravid kvinne
som fia tidligere stort sett var frisk, ble inn-
lagt i lokalsykehus ved svangerskapslengde
22 uker + 2 dager, med en seks dagers syke-
historie med generell sykdomsfolelse, feber
opptil 40 °C, kvalme, oppkast og anoreksi. 1
tillegg hadde hun fitt okende ansiktsode-
mer, korsryggssmerter, hodepine og syns-
forstyrrelser. Svangerskapet hadde vcert
ukomplisert frem til det aktuelle. Hun var
normotensiv. Blodprovene viste kreatinin
236 umol/l, karbamid 13 mmol/l, urat 410
umol/l, leukocytter 15,0 - 10°/I, CRP 106
mg/l og trombocytter 86 - 10%/1. Leverprove-
ne var normale. Urinstiks viste proteinuri
+3 og blod +1. Urinmikroskopi viste rikelig
med erytrocytter samt enkelte leukocytter og
kornete sylindre.

Pasienten hadde altsa en akutt nyresvikt. Dif-
ferensialdiagnostisk vurderte vi blant annet
akutt pyelonefritt, akutt glomerulonefritt,
preeklampsi og HELLP-syndrom (hemoly-
sis, elevated liver enzymes, low platelets).

Akutt pyelonefritt er den vanligste alvor-
lige medisinske komplikasjonen i svanger-
skapet og en hyppig érsak til sepsis hos
gravide. Akutt glomerulonefritt kan vere
vanskelig 4 skille fra preeklampsi, og er for-
bundet med okt perinatal morbiditet og mor-
talitet. Alvorlig preeklampsi, eventuelt med
HELLP-syndrom, er den vanligste arsaken
til akutt nyresvikt hos gravide (1).

Feber, forheyet leukocyttverdi og relativt
heoy CRP kunne tale for en akutt infeksjons-
sykdom. Urinstiks viste imidlertid ingen
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leukocytter og urinmikroskopi viste kun en-
kelte leukocytter, hvilket talte mot urinveis-
infeksjon og akutt glomerulonefritt.

Kvinnen ble overflyttet til Nordlandssykehu-
set i Bodo med mistanke om alvorlig preek-
lampsi eller HELLP-syndrom. Ved ankomst
hadde kreatininnivdet steget til 273 umol/I.
Karbamidkonsentrasjonen var uendret, urat
440 umol/l, leukocytter 16,7 - 10°/], CRP
114 mg/l og trombocytter 79 - 10°/1. Lever-
provene var fortsatt normale. Diuresen var
sparsom og ultralydundersokelse av nyrene
viste normale forhold. Abdominal ultralyd
viste et foster i hodeleie, normal tilvekst,
updfallende placenta og normal mengde
fostervann.

Pasienten ble observert med mistanke om al-
vorlig preeklampsi eller HELLP-syndrom,
og vi vurderte snarlig forlesning pa mater-
nell indikasjon. Hun hadde imidlertid nor-
malt blodtrykk og ingen hodepine eller epi-
gastriesmerter. Det var fallende trombocytt-
verdier, men normale leverprever, normal
hemoglobinniva og ingen tegn til hemolyse.
Vi valgte a observere henne videre og utrede
henne i samarbeid med nefrolog.

Dagen etter innkomsten utviklet pasienten
anuri, okende dyspné og okende smerter i
muskulaturen og i korsryggen. Kreatininni-
vdet steg ytterligere til 575 umol/l. Hun ble
overflyttet til intensivavdelingen og behand-
ling med diuretika i hoy dose kombinert med
mannitol. Dette hadde imidlertid ikke effekt,
og hun ble etter hvert overhydrert. Det ble
lagt inn dialysekateter og hemodialyse ble
utfort tre ganger for kreatininverdien viste
fallende tendens. Etter andre dialyse tilkom
okende uteruskontraksjoner samt okende
vaginal fluor med blodtilblandet slim.

Nér gravide kvinner far akutte medisinske
sykdommer, ma man alltid overveie hvordan
dette vil pavirke svangerskapet. Det ma vur-
deres hvordan mors sykdom og behandling
av denne vil pavirke fosteret, hvor stor risiko
det er for prematur fodsel, og om kvinnen
eventuelt bar forleses pad maternell indika-
sjon ved f.eks. alvorlig preeklampsi eller
HELLP-syndrom.

Indikasjon for dialyse vil vare den sam-
me hos gravide og ikke-gravide pasienter. I
hovedsak er det elektrolyttforstyrrelser og
kliniske tegn som avgjer dialysebehovet.

Var pasient hadde en svangerskapslengde
pé 22 uker + 5 dager da hun fikk gkende ute-

ruskontraksjoner. I nasjonale retningslinjer
er grensen for aktiv behandling med toko-
lyse og steroider for lungemodning hos fos-
teret satt til en svangerskapslengde pd 24
fullgitte uker, med individuell vurdering
mellom svangerskapsuke 23 +0 dager og
svangerskapsuke 23 + 6 dager. Vi valgte 4 gi
var pasient tokolytisk behandling med terbu-
talin tabletter, men ikke steroider for lunge-
modning.

Hun hadde god effekt av den tokolytiske be-
handlingen og kontraksjonene opphaorte
raskt. Cervix var upavirket. Hun ble gradvis
bedre bdde klinisk og laboratoriemessig,
og ble overflyttet til lokalsykehuset etter at
kreatininverdien var normalisert.

Virusserologi som ble tatt under opphol-
det og utfort med EIA-teknikk, viste at hun
hadde antistoff av bade IgM- og IgG-klasse
mot Hantavirus, hvilket taler sterkt for en
aktuell infeksjon med nephropathia epide-
mica.

Hun fodte ved lokalsykehuset i svanger-
skapsuke 38. Det var en ukomplisert vaginal
seteforlosning. Barnet, en gutt, hadde fodsels-
vekt 3 160 g, lengde 49 cm og apgarskdre
5—9—10. Det ble dessverre ikke gjort serolo-
gisk undersokelse av barnet, som er friskt.

Andre kliniske erfaringer
Ved Nordlandssykehuset, Bode har det i ti-
den 1994-2002 vert innlagt ytterligere to
gravide kvinner med nephropathia epidemi-
ca. Begge var i 3. trimester. Hos den ene ble
nephropathia epidemica mistenkt ved inn-
leggelsen, mens den andre ble innlagt med
mistanke om HELLP-syndrom. Begge
hadde influensaliknende symptomer, feber,
akutt nyresvikt, lett forheyede transamina-
severdier og lett forhgyet CRP. Ingen av dem
trengte behandling med dialyse. Den ene
kvinnen ble forlest ved akutt keisersnitt med
mistanke om HELLP-syndrom, mens den
andre fodte ved lokalsykehus til termin.
Begge hadde IgM- og IgG-antistoff mot
Hantavirus pavist med EIA-teknikk. Ved se-
rologisk undersekelse av barna ble det pdvist
antistoff av IgG-klasse, men ikke av IgM-
klasse mot Hantavirus. Bare ett av barna ble
undersgkt etter tre méneder, og da kunne an-
tistoff ikke pavises.

Diskusjon

Nephropathia epidemica er en mild form for
hemoragisk febersykdom med renalt syn-
drom. Den er forarsaket av Puumala-virus,
den nordeuropeiske varianten av Hantavirus.
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Hantavirus er et RNA-virus som har ulike
gnagere som vert og forarsaker hemoragiske
febersykdommer med renalt syndrom i for-
skjellige deler av verden. Dobrava-virus
forekommer vesentlig pd Balkan og gir et
mer alvorlig sykdomsbilde. Saaremaa-virus
forekommer i @st-Europa, men er mindre
kartlagt enn de to evrige (2). I Asia forekom-
mer Hantaan-virus som gir de mest alvorlige
sykdomsbildene og en ikke uvesentlig mor-
talitet. I USA finnes flere typer Hantavirus
som fordrsaker lungeedem og eventuelt
ARDS (Hantavirus pulmorary syndrome).

11977 ble et agens som kunne forarsake
nephropatia epidemica isolert i klatremus
(Clethrionymus glareolus) som var fanget i
Puumala i Finland. Virus overfores til men-
nesker fra smagnagere i endemiske omrader.
Smitte skjer via innanding av virus fra gna-
gersekreter som urin, spytt og avfering. Ne-
phropathia epidemica forekommer hovedsa-
kelig i vinterménedene med en insidenstopp
hvert 3.—4. ar, noe som gjenspeiler gnager-
bestandens arsvariasjoner. Sykdommen er
vanligst hos voksne menn. En smittet gnager
er kronisk infisert og skiller ut virus i lang
tid, kanskje resten av sitt liv. Inkubasjonsti-
den er 1-8 uker. Anamnestisk har pasienter
ofte ryddet i kjeller eller loft, arbeidet med
ved eller vert 1 kontakt med ekskreter fra
gnagere ute i skog og mark.

Typiske symptomer er influensaliknende
sykdom med hey feber, rygg- og magesmer-
ter, hodepine, kvalme og anoreksi. Synsfor-
styrrelser med akutt myopi er nesten dia-
gnostisk. De fleste pasientene har proteinuri,
hematuri og nyresvikt med forheyet kreatin-
innivd. CRP er vanligvis moderat forhoyet
og trombocyttallet lavt, og mange far lett
stigning av leververdiene (3).

I Norge forekommer sykdommen hyp-
pigst i Oppland, Hedmark, Vest-Agder og
Nordland. De siste ti arene er det arlig meldt
30-50 tilfeller av nephropathia epidemica.
11998 ble det imidlertid meldt hele 228 til-
feller. Seroprevalensen i Norge er pa inntil
5%, trolig mer i de endemiske omradene.
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Diagnosen stilles ved pdvisning av IgM-
antistoffer mot Hantavirus. Ogsa IgG-anti-
stoffer dannes tidlig i forlopet, og er regel-
messig til stede nar sykdommen diagnosti-
seres. 5—6 % av pasientene trenger dialyse,
men prognosen er god (4). Blodprever som
er tatt tidligere enn 7—10 dager etter sym-
ptomdebut, kan gi falskt negativt resultat og
bor gjentas. Til diagnostikken ble det hos
oss 1 alle tilfellene brukt en kommersiell
ELISA-test (Progen), som paviser IgG- og
IgM-antistoff mot Puumala-virus. Testen
paviser i mindre grad antistoff mot andre
Hantavirus. Pévisning av IgG-antistoff mot
Puumala-virus har sensitivitet pd 99 % og
spesifisitet pa 97 %. Tilsvarende for IgM-an-
tistoff er henholdsvis 100% og 99 %. Det
finnes ogsa en hurtigtest for pavisning av
IgM-antistoff mot Puumala-virus. Testen
har sensitivitet pa 97—100 % og spesifisitet
pa 97—-99 %, men etter var erfaring er avles-
ning av denne testen ikke alltid like entydig
(5). IgG-antistoff dannes tidlig i sykdoms-
forlepet og kan brukes diagnostisk i en indi-
rekte immunfluorescenstest. Immunfluores-
censen har forskjellig utseende avhengig av
om IgG-antistoff er dannet ved en aktuell in-
feksjon eller stammer fra en tidligere gjen-
nomgatt infeksjon. Testens avlesning krever
erfaring, og den er forst nylig blitt kommer-
sielt tilgjengelig (6).

Alle vare pasienter kom fra Helgeland,
som er endemisk omrade for nephropathia
epidemica. Alle hadde en ukes sykehistorie
med influensaliknende symptomer og feber.
Rygg- og flankesmerter ble beskrevet hos to
av dem. Alle hadde proteinuri og forhoyet
CRP, én hadde hematuri og alle hadde for-
heayet kreatininniva, herav to som hadde ver-
dier over 550 umol/l. Bare én av vére tre gra-
vide pasienter trengte hemodialyse. Det fin-
nes ingen opplysninger om dialysebehovet
hos gravide.

Hos de to barna der det ble gjort serolo-
giske undersekelser kunne vi pavise IgG-an-
tistoff mot Hantavirus ved fedselen. Kon-
trollprever av ett av barna viste fallende niva
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og negativ IgG etter tre maneder, noe som
bekrefter at antistoffene var overfort trans-
placentert. Det er tidligere rapportert at den
nordeuropeiske varianten av Hantavirus, i
motsetning til koreansk hemoragisk feber,
ikke smitter intrauterint (7—9). Vare funn er
1 samsvar med dette.

Nephropathia epidemica kan hos gravide
mistolkes blant annet som pyelonefritt,
glomerulonefritt, kolecystitt, alvorlig pre-
eklampsi og HELLP-syndrom. Bade hos
gravide og hos andre pasienter kan denne
sykdommen gi symptomer fra mange organ-
systemer, og den ber ofte vaere med i de dif-
ferensialdiagnostiske vurderingene, spesielt
i heyendemiske omrader.

Manuskriptet ble godkjent 22.2. 2006.
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