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En mann med feber og leddsmerter

Leddsmerter kan ha mange arsaker. Traumatiske, immunologiske og
infeksigse lidelser ma vurderes. En god anamnese kan sette oss pa rett

spor tidlig.

En norsk mann i 60-arene ble innlagt i medi-
sinsk avdeling pa grunn av sterke smerter i
hayre ankel. Smertene var ledsaget av inter-
mitterende feber over 39 °C. Han var tidligere
stort sett frisk, bortsett fra at han var innlagt
med malaria i 2011. Pasienten brukte Albyl-E
75mg 1 - 1som fast medikasjon som primeer-
profylakse mot hjertesykdom. Han kom hjem
til Norge fra et utenlandsopphold fem dager i
forveien. Under reisen og to uker for innleg-
gelsen hadde han merket forbigaende nese-
tetthet og ubehag i svelg. Ved innleggelsen
hadde han tiltagende smerter fra hoyre ankel.
Han hadde trakket over og forstuet ankelen en
maned i forveien, men det var ingen stgrre
traumer i historien. Han oppga ogsa generelle
smerter i skuldre, rygg og venstre hofte. Pa-
sienten var ved ankomst til sykehuset hayfeb-
ril med temperatur 39 °C, normalt blodtrykk
(119/65], og puls var 86, regelmessig. Det var
normale auskultasjonsfunn over hjerte og lun-
ger. Han hadde diffus rubor bade pd medial-
siden og lateralsiden av hgyre ankel, samt
varmegkning og petekkialt utslett over ankel-
leddet [fig 1).

Blodprpver ved innkomst viste CRP 248
(< 5 mg/l], leukocytter 21,5 (3,5-11,0 - 10**/1)
med 19,4 naytrofile granulocytter (1,7-8,2 -
10**/1], trombocytter 186 [145-348 - 10**%/1),
INR 1,3(< 1,1], senkning 15(1-20}, kreatinin 92
(60-105), bilirubin 26 (< 19], LD 244 [105-205)
og CK 79 (40-280).

Det ble rekvirert tilsyn fra ortoped i akutt-
mottak. Blodprovesvar foreld da, og det ble
funnet indikasjon for diagnostisk punksjon
av ankelleddet. Det ble ikke funnet indika-
sjon for rentgenunderspkelse av ankelen.
Det ble tappet 2-3 ml blakket leddvaeske fra
hoyre ankel rundt midnatt innkomstdagen.
P& grunn av smerter fikk vi ikke tappet ut all
leddveeske. Leddvaesken ble sendt til dyr-
king og mikroskopi, men ikke til celletelling.

Pa dette tidspunktet valgte vi pd empirisk
grunnlag & dekke septisk artritt med kloksa-
cillin og gentamicin intravengst. Vi trodde
initialt mest pé reaktiv artritt, men en hay
CRP-verdi og leukocytose med neytrofili, i
tillegg til hay feber, gjorde at vi i tillegg dek-
ket med antibiotika.

Morgenen ettervar pasienten fremdeles febril,
og CRP-nivaet hadde steget til 317. Omtrent
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samtidig kom det preliminzert svar fra Mikro-
biologisk avdeling om at mikroskopi av ledd-
vaesken viste gramnegative kokker i par og
rikelig med leukocytter. Mikrobene kunne ses
intracelluleert (fig 2).

Dette gjorde de klart hyppigste arsakene til
septisk artritt — Staphylococcus aureus og
Streptococcus species —mindre sannsynlig. Vi
mistenkte nd ut fra mikroskopifunnet gono-
kokkinfeksjon og endret antibiotika til ceft-
riaxon 2 g intravenest 1 - 1.

Pé bakgrunn av dette ble pasienten hen-
vist poliklinikk for seksuelt overforbare syk-
dommer. Dette ble gjort forste innleggelses-
dag. Han var na subfebril og hadde mindre
smerter i ankelen.

Det ble tatt prover fra urethra og tonsille-
regionen med tanke pd gonokokker og kla-
mydia, i tillegg til serologi med tanke pa syfi-
lis, hiv og hepatittvirus. Anamnestisk kom det
etter hvert frem at pasienten hadde hatt sex
uten kondom i land utenfor Europa ved et par
tilfeller det siste aret.

Ankelen var hoven og red, men med god be-
vegelighet to dager etter innleggelse. Vi punk-
terte ankelen pa nytt, og det kom ut 1 ml blank
vaeske. To dager etter gjentok vi punksjon av
ankel og tappet 3 ml pussbefengt vaeske. |
hayre kne ble pasienten pd grunn av gkende
hevelse tappet for 5ml stragul vaeske. Pa
dette tidspunktet foreld ogsa endelig mikro-
biologisk svar med oppvekst av Neisseria
gonorrhoeae, fra leddvaesken fra hgyre ankel
tappet ved innleggelsen, bade pa blodagar og
sjokoladeagar. Mikroben var katalasepositiv
og agglutinerte i serogruppe WI. Bekreftende
identifikasjon av bakteriene ble gjort med bade
systemet Vitek Il og massespekterbasert tek-
nologi med systemet MaldiTof [bioMérieux).
Mikroben var resistent for penicillin G, ampi-
cillin og ciprofloxacin, men sensitiv for ceft-
riaxon, azitromycin og spectinomycin.

Vi vurderte fortlopende behovet for artro-
skopisk skylling. Imidlertid tilkom det bio-
kjemisk og lokal bedring, s& dette ble ikke
gjort.

Etter ti dager med antibiotikabehandling
hadde pasienten fremdeles feber og smerter.
CRP-nivaet var fortsatt forhayet til 145. Vi
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Figur 1 Hoyre ankel ved innkomst. Foto: Astrid Rykkje Heien

valgte da & gi en prednisolonkur, initialt 40 mg
1-1ifire dager, deretter gradvis nedtrapping
over tre uker. To dager etter oppstart av pred-
nisolon ble pasienten afebril, og CRP-nivaet
falt raskt. Syv dager etter dette kunne pasien-
ten skrives ut med peroral azitromycin, og
prednisolon i nedtrappende dosering. CRP-
nivaet var da 6. Han fikk belaste ankelen til
smertegrensen og fikk instruks om gvelser av
fysioterapeut.

Det ble ikke pavist gonokokker i sekret fra

Figur 2 Mikroskopifunn. Grampreparat som viser
gramnegative diplokokker funnet ved punksjon av
hgyre ankel
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urethra og hals, og blodkulturer var nega-
tive. Chlamydia trachomatis DNA ble ikke
pavist i urinprove, og serologiske tester for
syfilis (Treponema pallidum spesifikke anti-
stoff] og hiv-antigen/antistoff var negative.
Pasienten ble kontrollert ukentlig pa polikli-
nikken. Hevelsen bedret seg gradvis, CRP-
nivaet forble normalt, og pasienten hadde
mindre smerter. Prednisolon og antibiotika
ble seponert etter henholdsvis 3 og 4,5 ukers
behandling (18 dager intravengst ceftriaxon,
azitromycin - 3/uke i 2,5 uker].

Etter avsluttet behandling tilkom skende
hydrops og smerter i hayre kne, ledsaget av
CRP-stigning til 43. Han ble reinnlagt, og kne-
leddet ble tappet for 15 ml gulaktig vaeske.
Denne ble analysert med celletelling (leuko-
cytter 5,7-10°/l], men var mikroskopi- og
dyrkingsnegativ. Revmatolog satte inn 2 ml
Lederspan (et kortikosteroidpreparat) da vi
antok at han ng hadde en postinfeksigs reaktiv
artritt. CRP-nivaet falt da til 1 ved kontroll én
uke senere. Senere fikk han pa ny lett CRP-
stigning til 17, og han ble behandlet med dik-
lofenak 50 mg 1- 3 i én uke. Ved avsluttende
kontroll var CRP-verdien < 1, SR-nivaet var 2,
og pasienten hadde ingen smerter, men lett
hydrops i kneet.

Diskusjon

Ved feber og monoartritt overveies i forste
omgang septisk artritt, reaktiv artritt eller
krystallartritt. Med polyartralgi i tillegg vil
ogsa systemsykdom som adult Stills sykdom
eller virusinfeksjon med leddaffinitet vere
aktuelt. Hvis symptomene har oppstatt ved
reise til et tropisk omrade, oker de differen-
sialdiagnostiske mulighetene. Det er avgjo-

rende & punktere leddet for leddvaskeanaly-
ser og ta blodkulturer.

GonokokKkartritt er en kjent, men forholds-
vis sjelden arsak til septisk artritt. I Norge
pévises arlig 1-2 tilfeller med gonokokker i
leddvaeske (Qyvind Nilsen, MSIS, Folke-
helseinstituttet, personlig meddelelse). Gono-
kokker forarsaker vanligvis uretritt og cervi-
sitt, men fra litteraturen er det kjent at mellom
0,5-3 % av personer med mukosal gonokokk-
infeksjon utvikler disseminert gonokokk-
infeksjon (1-3). Flertallet av disseminerte
gonokokkinfeksjoner, 42—85%, vil presen-
tere seg med artritt (2). I Norge har det de siste
ti rene veert pavist 12 tilfeller av gonokokker
i leddveeske, av totalt 3 682 tilfeller av gono-
kokkinfeksjon, tilsvarende 0,3 % (Qyvind Nil-
sen, personlig meddelelse).

Ved disseminert gonokokksykdom forelig-
ger hovedsakelig purulent artritt eller et syn-
drom med tenosynovitt, dermatitt og poly-
artralgi, eventuelt en kombinasjon av dette
4,5).

Denne pasienten hadde &penbart septisk
artritt, med purulent leddvaeske og oppvekst
av bakterier. I tillegg hadde han klinisk teno-
synovitt, dermatitt og polyartralgi. Hoved-
symptomene var sterke smerter i hoyre ankel,
ledsaget av hoy feber og generelle smerter i
kroppen. I tillegg fant vi ved undersokelse
erytem pa heyre legg, petekkialt utslett pa
hoyre fot og hydrops i heyre kne. Han hadde
ogsa generelle smerter i skuldre, rygg og
venstre hofte.

Invasiv gonokokksykdom er assosiert
med komplementmangel og systemisk lupus
erythematosus (SLE). Pasienten hadde ikke
hatt dette. Prove pé antinukleare antistoffer
(ANA) var negativ, og komplementtest var
normal.

Diagnostikk, resistens

og behandlingslengde

Direkte mikroskopi av leddvaeske har en hoy
forekomst av falskt negative funn ved sep-
tiske artritter, og sensitivitetstall fra under
50 % til 78 % er oppgitt (6, 7).

Metoden brukes likevel ved alvorlige
infeksjoner der funn ved mikroskopi vil
kunne ha konsekvens for valg av behand-
ling. For var pasient sikret metoden at det
raskt ble skiftet behandling til korrekt anti-
biotika. Flere mikrobiologiske laboratorier i
Norge kan na ogsé hurtig pavise gonokokker
med nukleinsyreamplifiseringstester (PCR).

Isolatet var resistent for ampicillin og cipro-
floksacin. Av antibiotika som isolatet var fol-
somt for, var kun ceftriaxon og azitromycin
registrert i Norge, mens spectinomycin matte
bestilles med en leveringstid pé cirka tre uker.

I litteraturen er det angitt at 7—10 dager
samlet behandlingstid vanligvis er nok for
gonokokkartritt (8). Vi valgte & gi betydelig
lengre behandling pd grunn av vedvarende
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Figur 3 Oversikt over antall meldte gonorétilfeller, forekomst etter pdvisningsmetode (10]. Illustrasjonen er
basert pa Folkehelseinstituttets figur og gjengitt med tillatelse fra Givind Nilsen

smerter, febrilia og heye inflammasjonsmar-
kerer. Vi valgte derfor intravenes ceftriaxon
initialt mens vi dekket med peroral azitromy-
cin sé lenge han fikk adjuvant steroidbehand-
ling.

Adjuvant steroidbehandling ble valgt da
vi oppfattet vedvarende febrilia til & vere
immunologisk utlest og hans hydrops i
hayre kne til & veere reaktiv artritt (8).

Kirurgisk behandling:

Tapping versus skylling

Generelt anbefales artroskopisk skylling ved
septisk artritt. Ved gonokokkartritt er det
anbefalt enten skylling eller gjentatte punk-
sjoner. Vi valgte gjentatte punksjoner (8). Det
forela sveert beskjeden mengde leddveaske,
slik at risikoen for leddskade syntes lav.

Arlig antas det & forekomme minst 78
millioner nye gonorétilfeller globalt (9).
Funn av Neisseria gonorrhoeae er i Norge
meldepliktig til Meldingssystem for smitt-
somme sykdommer (MSIS). Folkehelsesin-
stituttet har i de senere arene rapportert om
stadig ekende forekomst (10) (fig 3).

Man har ogsé lenge sett en bekymrings-
full ekning i ciprofloksacinresistente isolat
béde i Norge og internasjonalt, noe som
forte til at ciprofloksacin ble forlatt som em-
pirisk behandling i norske retningslinjer fra
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2013 (11, 12). Ogsa cefalosporinresistens er
okende globalt, og sykdommen blir stadig
vanskeligere & behandle (13).

Vér pasient presenterte seg med atypisk
klinisk bilde. Sykdommen er ekende, og det
er viktig at bade helsearbeidere og personer
i risikogruppene er oppmerksomme pé syk-
dommen, ogsa ved atypiske symptomer.

Pasienten har gitt samtykke til at artikkelen blir
publisert.

Vi takker @ivind Nilsen, seniorraddgiver ved Avdeling
for infeksjonsovervaking, Folkehelseinstituttet, for
hjelp med manuskriptet.
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