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Hilsen fra klinikkleder Marit Lieng

Forskning er en av Kvinneklinikkens hovedoppgaver, og innsatsen som gjgres i klinikkens
forskningsgrupper og avdelinger er avgjgrende for 3 Igse denne oppgaven.

Kvinneklinikken ved OUS gnsker til enhver tid a tilby vare pasienter best mulig diagnostikk og
behandling, samt a bidra til opplaering og mestring av egen sykdom. | trdd med sentrale fgringer har
Kvinneklinikken som mal & inkludere langt flere av vare brukere i forskningsprosjekter, fordi det gir et
bedre tilbud til vare brukere, bade pa kort og lang sikt. | 2023 har andelen pasienter inkludert i
kliniske studier i KVI vaert god. Dette har resultert i et positivt gkonomisk resultat som gir stgrre
gkonomisk handlingsrom for klinikkens forskningsgrupper.

Det pagar mye forskning i KVI, og flere aktgrer har lykkes med a innhente ekstern finansiering til sine
prosjekter. Forskere og klinikere i KVI bidro til mange publikasjoner og vi hadde hele 10 disputaser i
2023. Det ligger mye arbeid bak disse resultatene, og vi har i KVI grunn til & vaere stolte av alt vi far til
innenfor forskning.

Jeg vil benytte muligheten til 3 takke alle ansatte for innsatsen som legges ned i kvalitetsstudier og
forskningsprosjekter i Kvinneklinikken. Jeg er stolt av det dere gjgr. Takk til alle forskningsgruppe-
medlemmer som leverer forskning med hgy kvalitet. Takk til alle prosjektledere som bruker mye tid
pa a generere nye forskningsideer og etablering av nye studier. Jeg ser frem til fortsatt godt
samarbeid mellom klinikk og forskning, til beste for vare pasienter, i arene som kommer.



Forskningsaktiviteten i Kvinneklinikken

Oslo universitetssykehus HF

Oslo universitetssykehus eies av Helse Sgr-@st. Oslo universitetssykehus leverer
spesialisthelsetjenester og ivaretar bade lands-, regions- og lokalfunksjoner. Sykehuset er landets
stgrste med over 24 000 ansatte og et budsjett pa ca. 30 milliarder kroner. Oslo universitetssykehus
star for en betydelig andel av medisinsk forskning og utdanning av helsepersonell i Norge.

Forskning ved Kvinneklinikken, Oslo universitetssykehus (OUS) og

Universitetet i Oslo (UiO)

Kvinneklinikkens aktivitet foregar ved Ulleval sykehus, Rikshospitalet, Aker sykehus og
Olafiaklinikken. Inntil 2016 var ogsa Avdeling for gynekologisk kreft en del av Kvinneklinikken.
Kvinneklinikken har stor forskningsaktivitet innen de fleste tilstander og sykdommer hos de kvinner
som vi behandler. Forskningen spenner fra undersgkelse av molekylaere mekanismer og
dyremodeller til store epidemiologiske og kliniske studier. Forskningsbredden og -dybden bidrar til at
var undervisning til enhver tid har sveert hgy faglig standard. Forskningen foregar i tett samarbeid
mellom OUS og UiO og er, som illustrasjonen viser, organisert i en kombinert OUS- og UiO-linje.
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Fagmiljoleder for Obstetrikk og gynekologi Il

Fagmiljgleder for Ohsteirikkog gynelmlogi| (stedkode 534511) Trond M Michelsen (Profl)

(stedkode 534510) Annetine Staff (Prof1)
« Siri Vangen (Prof 1)

= Anne Flem Jacobsen (Prof 1) . Péter Fedorcsak (Prof 1)
« Meryam Sugulle (1. aman.vikar)
« RuneSvenningsen (Prof Il

« Ingyvil Krarup Serbye (Prof 1)

« Katariina Laine (1. aman l)

« Gulim Murkazanova (Klin. stip.)
« Momcilo Micanovic (Klin. stip.)
« Stine Dreyer (Klin. stip.)

« Belen Oteiza (vikar, lector 20%)

- Daniel Pitz Jacobsen (Forsker)
« Heidi Fjeldstad (Forsker)

UiO forskningssaker/medarbeideroppfglging: fglger UiO-leder i linjen

@kt satsing pa oppdragsforskning og ekstern finansiering av forskning

Kvinneklinikken satser pa kliniske studier med ny forskningsenhet - Oslo universitetssykehus (oslo-
universitetssykehus.no)

Kvinnehelse har fatt mer oppmerksomhet de siste arene, og dette har avdekket et stort behov for
mer forskning. Ved Kvinneklinikken har vi lenge gnsket a kunne tilby flere av pasientene vare
deltagelse i kliniske studier. Klinisk forskningsenhet er en nyoppstartet enhet under Forsknings- og
utviklingsavdelingen ved Kvinneklinikken, som er ledet av Ingvil Krarup Sgrbye. Tidligere FoU-leder og
overlege Kirsten Hald var padriver for a starte opp enheten i 2020. Avdelingslederstgtte og
koordinator FoU Marie Sigstad Lande var viktig stgtte i oppstarten av satsingen, og fra 2021 er denne
rollen ivaretatt av Ana Lobato Pascual.



https://oslo-universitetssykehus.no/avdelinger/kvinneklinikken/kvinneklinikken-satser-pa-kliniske-studier-med-ny-forskningsenhet
https://oslo-universitetssykehus.no/avdelinger/kvinneklinikken/kvinneklinikken-satser-pa-kliniske-studier-med-ny-forskningsenhet

For a bygge opp bade erfaring, ressurser og studiepersonell, gnsker enheten i fgrste omgang a satse
pa industrifinansierte studier. Malet er a kunne tilby pasientene deltagelse i flere kliniske studier
ogsa i egen regi i framtiden. Klinisk forskningsenhet haper pa sikt a8 kunne bidra med stgtte til
allerede etablerte forskergrupper ved klinikken, slik at vi sammen kan bygge opp et stort felles
forskningsmiljg og dra nytte av hverandre. Vi gnsker at forskerinitierte studier ogsa skal fa stgtte av
Klinisk Forskningsenhet. Vi ser betydelige synergier mellom industri- og forskerinitierte prosjekter nar
det gjelder kompetansebygging og ressursbruk.

Vi gnsker ogsa & kunne satse mer pa forskning blant sykepleiere og jordmgdre. En jordmor er nylig
ansatt i en fordypningsstilling for & giennomfgre et prosjekt innen diabetesforskning. Kvinneklinikken
har i 2023 fatt en postdok-forsker med jordmorbakgrunn, som har sgkt og fatt bade Helse Sgrgst og
OUS-prioriterte midler til eget forskningsprosjekt.

Brukerutvalget er en viktig samarbeidsressurs ogsa for forskningsprosjektene ved Kvinneklinikken, og
bidrar til nyttig brukerkontakt i planlegging og gjennomfgring av forskningsprosjekter. | tillegg har
Kvinneklinikken et godt samarbeid med andre brukerorganisasjoner, slik som for eksempel
Landsforeningen Uventet barnedgd.

Forskningsutvalgets (FU) medlemmer ved Kvinneklinikken 2023

Kvinneklinikken har et forskningsutvalg ledet av forskningsleder, som er radgivende for
klinikkledelsen. Medlemmene er oppnevnt for a sikre en bred og god representasjon av hele
klinikkens arbeidsomrader. Medlemmene representerer ikke egen avdeling eller profesjon, men skal
bidra til god forskning i hele klinikken, uavhengig av eget arbeidssted eller forskning.

Forskningsutvalget for Kvinneklinikken ble oppnevnt i 2017, og nye medlemmer er kommet til
senere. Oppnevnelsesperioden er 3 ar, med mulighet for gjenoppnevnelse av klinikkleder.
Klinikkleder inviteres som observatgr pa FU-mgtene.

FU har fglgende medlemmer per 31.12.2023:

Faste ansatte UiO/OUS:
1. Annetine Staff (Leder av KVI-FU/Forskningsleder Kvinneklinikken, professor I)
Anne Flem Jacobsen (professor Il, overlege)
Siri Vangen (professor Il, leder av Nasjonalt senter for kvinnehelseforskning)
Rune Svenningsen (professor Il, overlege)
Peter Fedorcsak (avdelingsleder Repro, forskningsgruppeleder)
Ingvil Krarup Sgrbye (professor Il, avdelingsleder FoU, overlege)
Katariina Laine (fgrsteamanuensis Il, seniorforsker)
Trond Melbye Michelsen (professor Il, overlege, leder av Forskningsgruppe Maternal-
Fetal interactions)
9. Vasilis Sitras (overlege, avdelingsleder avdeling for Fostermedisin)
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Midlertidige forskningsstillinger (postdok, PhD-stipendiat), helsefaglig bakgrunn,
laboratoriebakgrunn:

1. Asa Waldum (postdok og helsefaglig bakgrunn)
2. Marianne Omtvedt (PhD-stipendiat og lege)



Blant oppgavene til Forskningsutvalget:
Veere padriver for a fremme og synliggjgre forskning, utvikling og innovasjon i alle miljger ved
klinikken.
e Giradiforskningspolitiske saker som forelegges utvalget.
e Girad om hensiktsmessig organisering og arealfordeling av den forskning som foregar i
klinikken, uavhengig av finansieringskilde og arbeidsgiveransvar.
e Girad om utvikling og oppfglging av klinikkens handlingsplan for forskning.
e Bidra til at forskning, utvikling og innovasjon ved klinikken er av hgy internasjonal kvalitet og
god etisk standard, herunder fungere som radgivende instans i forskningsetiske spgrsmal,
o Innstille til fordeling av forskningsmidler som stilles til disposisjon fra klinikkleder (besluttes
og tildeles gjennom linjen).
e Legge til rette for internasjonalt samarbeid og nasjonalt samarbeid med andre helseforetak,
universiteter og hgyskoler og andre relevante samarbeidspartnere.

FU laget i 2021 ny handlingsplan for forskning for Kvinneklinikken: Handlingsplan forskning KVI
OUS 2021-2025 VEDTATT av klinikkleder 24 juni 2021.pdf (oslo-universitetssykehus.no)

Forskningsgrupper Oslo universitetssykehus

Klinikkleder

*har ansvar for at alle som driver forskning i klinikken er
tilknyttet en forskningsgruppe.

*kan opprette forskningsgrupper

Alle som har gnsker forske ved
- Kvinneklinikken ma kontakte .
\ en forskningsgruppe eller |
sperre klinikklederen om & f3

etablere en ny gruppe selv

Forskningsgruppeleder —_— =
e €r fast ansatt eller aremalsansatt professor eller fgrsteamanuensis ved UiO,
eller annen forsker (med veiledningsansvar for stipendiater)

o har doktorgradskompetanse eller tilsvarende

Organiseringen av Kvinneklinikkens forskning i forskningsgrupper

e Totalt har Kvinneklinikken ca. 739 brutto arsverk i OUS- og 5.8 arsverk i UiO-linjene.
Forskningen ved Kvinneklinikken er fra 2018 organisert i 4 forskningsgrupper. Alle de 4
forskningsgruppelederne ved Kvinneklinikken hadde i 2023 kombinerte stillinger ved OUS og
uio.

e 12023 hadde klinikken 8 tilsatte i faste toppakademiske stillinger; 1 professor | (Annetine
Staff), 7 professor Il (Anne Flem Jacobsen, Marit Lieng, Péter Fedorcsak, Siri Vangen, Trond
Melbye Michelsen, Rune Svenningsen og Ingvil Krarup Sgrbye), 1 fgrsteamanuensis I
(Katariina Laine) og 1 f@grsteamanuensisvikar (Meryam Sugulle). Guttorm Haugen, Erik
Qvigstad og Tom Tanbo er professor emeriti. | tillegg er 37 personer fra Kvinneklinikken tatt
opp pa doktorgradsprogrammet pa UiO, flere personer har en forsker- eller postdoktor-
stilling i klinikken, og det er flere UiO-forskerlinjestudenter tilknyttet klinikken.


https://oslo-universitetssykehus.no/Documents/Handlingsplan%20forskning%20KVI%20OUS%202021-2025%20VEDTATT%20av%20klinikkleder%2024%20juni%202021.pdf
https://oslo-universitetssykehus.no/Documents/Handlingsplan%20forskning%20KVI%20OUS%202021-2025%20VEDTATT%20av%20klinikkleder%2024%20juni%202021.pdf

Avlagte doktorgrader 2023 Kvinneklinikken, OUS

25.1.2023: Ingrid Fosheim: Vascular and circulating biomarkers in preeclampsia
and uteroplacental acute atherosis

Hovedveileder: Annetine Staff. Medveiledere: Meryam Sugulle og Daniel Pitz
Jacobsen.

27.1.2023: Jeanne Mette Goderstad: Sign them in- Proficiency-based surgical
education: An advantage for patients, trainees and employers

Hovedveileder: Marit Lieng. Medveileder: Erik Fosse

10.2.2023: Cassia Bree Trewin-Nybraten: Changing socioeconomic patterns of
breast cancer incidence, mortality and survival in Norway

Hovedveileder: Giske Ursin, Bjgrn Heine Strand

5.6.2023: Marie Indahl: The role of epigenetic reprogramming in the acquisition of
developmental competence in oocytes and early embryos

Hovedveileder: Gareth Greggains (OUS)

5.6.2023: Birgitte Mitlid-Mork: Term and late-term pregnancies: Placental
biomarkers and histo-morphological characteristics

Hovedveileder: Meryam Sugulle. Medveileder: Annetine Staff

12.9.2023: Asa Waldum: Pain relief during childbirth -with special focus on
pudendal nerve block

Hovedveileder: Anne Flem Jacobsen. Medveiledere: Annetine Staff, Ingvil Krarup
S@rbye, Mirjam Lukasse, Ragnhild Sgrum Falk




23.8.2023: Maren-Helene Langeland Degnes: Plasma proteomics in human pregnancy — Placenta-
derived proteins and biomarker candidates of preeclampsia

Hovedveileder: Trond Melbye Michelsen, professor Il UiO

1.12.2023: Lise Gaudernack (OsloMet): Prolonged labor among first time mothers — birth experience
and interventions aiming at shorter labor duration

Hovedveileder: Trond Melbye Michelsen, professor Il UiO

8.12.2023: Sglvi Taraldsen: Managing health consequences of female genital mutilation/cutting
(FGM/C).

Hovedveileder: Ingvil K. S@rbye, professor Il UiO



Alle forskningsgruppene (med leder) ved
Kvinneklinikken

Forskningssenter for fgdselshjelp og kvinnesykdommer (Annetine Staff)
Maternal-fetal interactions (Trond Melbye Michelsen)

Nasjonalt senter for kvinnehelseforskning (Siri Vangen)
Reproduksjonsmedisinsk forskningsgruppe (Peter Fedorcsak)



Forskningssenter for fgdselshjelp og kvinnesykdommer (FFKS)
Nl R

Forskningsgruppeleder

Annetine (Anne Cathrine) Staff
a.c.staff@medisin.uio.no, uxnnaf@ous-hf.no
PhD, Professor |, Forskningsleder (UiO)
Overlege og forskningsradgiver (OUS)

Foto: Ole-Aleksander Dyrkorn

FFKS-medlemmer per 1.1.2024 (alfabetisk etter etternavn) (forskningstid finansiert via

institusjon merket med parantes):

Stab:

Ana Lobato Pascual, forskningskoordinator,
Forskningshandbok, webredaktgr (OUS)

Lise @hra Levy, biobankingenigr (OUS)

Placenta/preeklampsigruppen:

Patji Alnaes-Katjavivi, lege og PhD

Anne Elisabeth Bjerkreim, jordmor og HOME-daglig leder
(ous)

Sophie Bowe, lege og PhD (jan 2024)

Bendik Fiska, lege og PhD-student (OUS)

Heidi Fjeldstad, lege og PhD-student (UiO)

Ingrid K. Fosheim, PhD

Daniel Pitz Jacobsen, PhD, molekylzrbiolog, forsker (UiO)
Birgitte Mitlid-Mork, lege og PhD

Kjartan Moe, PhD, overlege (Vestre Viken/OUS)

Maria Bjelland Olsen, PhD, molekylzerbiolog, postdoc
(UiO)

Meryam Sugulle, PhD, overlege, postdok (OUS), 1. aman.
Birgitte Kordt Sundet, lege, PhD-student

Asa Waldum, jordmor, PhD, postdoc
Forskerlinjestudenter (UiO): 100 % 2023: Shahana
Balakumaran. Deltid: Hanna Cuhra, Kristina Klepp,
Charlotte Ziesler, Sissel Hoel.

Assosierte medlemmer:

Jeanne-Mette Goderstad, Sgrlandet Shus og UiO (PhD
jan 2023)

Linda Bjgrk Helgadottir, PhD, overlege (OUS)

Lena Henriksen, fagjordmor fgdeavdelingen (OUS) og
Professor (OsloMet)

Mirjam Lukasse, jordmor, professor (Univ SN)

Aase Pay, PhD, avdelingssjef avdeling for gynekologi og
fedselshjelp Baerum, Vestre Viken HF og
fgrsteamanuensis 1l (OsloMet)

Pernille Bjerre Trent, lege *(Avd. for gyn. Kreft,
Kreftklinikken, OUS) og stipendiat (UiO)

Ane Gerda Zahl Eriksson, overlege*, PhD, 1. aman (UiO)

Andre medlemmer:

e  Magnus Berge, lege, PhD-student (OUS)

e Espen Berner, PhD, overlege (OUS)

e Ole-Aleksander Dyrkorn, PhD, overlege (OUS)

e  Oxana Gavriluk, PhD, postdoc 50% (OUS)

e  Kristine Kruger Hagen, lege og PhD-student

e Kirsten Hald, PhD, overlege, avdelingsleder gyn
avdeling (OUS)

e Nina Harsem, PhD, overlege (OUS)

e  Christina Hernandez, jordmor og PhD-student
(OUS og OsloMet)

e Johanne Huurnink, jordmor og PhD-student (OUS
og OsloMet)

e Johanne Kolvik Iversen, overlege, PhD (feb 2024)

e Anne Flem Jakobsen, professor Il (UiO), PhD,
overlege (OUS)

e  Kristine Aune Kilaas, lege og PhD-student

e Marit Lieng, PhD, professor Il (UiO) og
klinikkleder KVI (OUS)

e Thea Falkenberg Mikkelsen, lege, PhD-student
(ous)

e Marianne Omtvedt, lege, PhD-student (OUS)

e Sissel Oversand, PhD, overlege (OUS)

e  Erik Qvigstad, PhD, professor emeritus (UiO)

e Liv Rimstad, overlege, urogynseksjonen (OUS)

e  Rune Svenningsen, PhD, overlege (OUS) og
professor Il (UIO)

e Tina Tellum, PhD, postdok og overlege (OUS)

e  Kristin Jerve Aanstad, jordmor og PhD-student
(OUS og OsloMet)

e  Kristine Aas-Eng, overlege og PhD-student (OUS)
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Forskningsgruppens formal og strategi

Forskningssenter for fgdselshjelp og kvinnesykdommer ved Kvinneklinikken ved OUS har som formal
a utvikle og gjennomfgre forskningsprosjekter pa hgyt internasjonalt niva innen fagomradet
fedselshjelp og kvinnesykdommer (kvinnehelseforskning), med utgangspunkt i de pasientgruppene
fagomradet behandler. Fokus er todelt:

kliniske translasjonsstudier innen svangerskapskomplikasjoner (preeklampsi,
placentasykdommer og senere kardiovaskulaer helse) og gynekologisk kreft (ovarial- og
endometriecancer)

kliniske studier innen fgdselshjelp og kvinnesykdommer (for eksempel obstetrikk, myomer,
gynekologisk kreft, urogynekologi, endometriose, adenomyose, operasjonsteknikker og
laparoskopisk oppleaering)

Forskningssenter for fgdselshjelp og kvinnesykdommer sitt motto er:

Fra klinikk til basalforskning, med pasienten i sentrum
Var strategi er a initiere til og videreutvikle gode samarbeidsprosjekter internasjonalt, men ogsa
a bygge opp regionalt og lokalt samarbeid innen fagomradet.
Vart mal er & vaere ledende i Norge, samt a veere i internasjonal frontlinje, i klinisk basert
translasjonsforskning innen fagomradet fgdselshjelp og kvinnesykdommer.

Forskningsgruppens websider:
OUH - RESearch Centre for Obstetrics and Gynaecology (RESCOG) (ous-research.no)

Pagaende studier 2023
Translasjonsstudier (mekanismestudier, potensiell pasientnytte pa lengre sikt):

FIN-studien (Fibroids and INfertility): Studie av molekylzere og genetiske faktorer med betydning
for fertilitet

FETCH-pregnancy: FETal microchimerism and Cardiovascular Health

BRIDGE: Bridging pregnancy and fetal microchimerism with long-term female maternal
cardiovascular and neurovascular health

Match: Microchimerism and maternal cardiovascular health

HAPPY: Health after pregnancy complications

EARLY: tidlig undersgkelse av kardiovaskulaer risiko etter svangerskapskomplikasjoner

PREPPeD: PREdelivery Placental Biomarkers — Pregnancy and Delivery Outcome

GAP: svangerskapsdiabetes, morkakefunksjon og fremtidig hjerte- og karhelse
PreventADALL-studien: | samarbeid med Barne- og ungdomsklinikken

HYPER-DIP: Maternal hemodynamics in hypertensive disorders of pregnancy - a human and
animal model under antihypertensive therapy

Novel insights into protective aspects of childbearing in the development of early biomarkers for
postmenopausal breast, endometrial and ovarian cancers using systems epidemiology approach

Kliniske og epidemiologiske forskningsprosjekter (med potensiell rask pasientnytte):

MumCare: ehelse-assistert (app) kardiovaskuleer oppfglging etter svangerskapskomplikasjoner
HOME-studien: hjemmeovervaking av risikograviditeter

AdenoCAL: Validering av et diagnostisk verktgy for adenomyose

AdenoQol: livskvalitet og seksualfunksjon etter hysterektomi

MAP-POP-studien: klinisk studie, Manchester-plastikken som kirurgisk vaginalplastikk-metode og
levator-avulsjoners betydning for descenssymptomer og operasjonsresultat

The Pelvic Floor future study: langtidsoppfglging av kvinner som har f@dt pa ny etter en tidligere
obstetrisk sfinkterskade

OrgDiet studien: @kologisk diet i svangerskapet, RCT, samarbeid med ernaeringsinstituttet
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https://www.ous-research.no/rescog/

OSLO-studien: Oslo STAN vs Laktat Observasjons-studien
ENDO-studien: Kristine Aas Eng: Diagnostikk (UL/MR) dyp infiltrerende endometriose, evaluering

av diagnostiske verktgy og livskvalitet

GETPRO studien: Guided Expertise Training PRogram in Obstetrics, Skills training
SAINT-studien: en nasjonal RCT pa ferstegangsfgdende som induseres. Her testes
butylscopolamin og/eller bikarbonat mot placebo og malet er flere normale vaginale fgdsler.
Studien utgar fra OUS-RH. Total inklusjon 3000, Ulleval skal inkludere 700 kvinner.

The SEnSor study (ved DNR): Implementation of Sentinel lymph node biopsy for women with
intermediate- and high-risk Endometrial cancer in South-Eastern Norway — Implications for
diagnostic accuracy, oncologic outcomes, quality of life, and health care system cost
MOM-studien: Intrauterine adhesions after myomectomy: Hysteroskopistudie i samarbeid med

Odense og Arhus

Viktigste nasjonale og internasjonale samarbeidspartnere i 2023

Nasjonale

Barne- og ungdomsklinikken, OUS (Karin
C. Lgdrup Carlsen, UiO)

Oslo Center for Epidem. and Biostatistics
(Jon Michael Gran og Lien My Diep)

Inst. for indremed. forskning (Bente
Halvorsen)

Nevroklinikken (Mona Skjeldal)
Medisinsk klinikk OUS (Dan Atar)
Avdeling for patologi, OUS (Gitta
Turowski, Sigrid Bjgrnstad, Ben Davidson
og Kristina Myrvold)

Avdeling for gynekologisk kreft (Ane
Gerda Zahl-Eriksen, Pernille Bjerre Trent)
Avd. for klin. ernaering (Per Ole Iversen)
Folkehelseinstituttet (Hakon Gjessing)
@yeavdelingen OUS (Goran Petrovski)
Gynekologisk avdeling, Tgnsberg,
Sykehuset i Vestfold (Siri Skrgppa)
Gynekologisk avdeling, St. Olavs
Hospital, Trondheim (Ingrid Marie
Ringen)

Universitetet i Tromsg (Heidi Tiller)

Endometrioseforeningen og
Landsforeningen uventet barnedgd

UiB (Jgrg Kessler)
dHealth, Dignio, Sykehuspartner
OsloMet (Berit Mortensen)

Internasjonale
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Nuffield Department of Obstetrics and
Gynaecology, University of Oxford, John
Radcliffe Hospital, Oxford (Chris Redman,
Antoniya Georgieva, Manu Vatish)

Sami B. Kanaan (Chimerocyte, Inc., Seattle,
USA)

Max Delbruck Senter for molekyleermedisin,
Avdeling for kardiologi, Franz-Volhard
Klinikk, Berlin (Ralf Dechend, Florian Herse)
Academic Medical Center, Department of
Vascular Medicine, Amsterdam,
Netherlands (S. Middeldorp)

University of Leiden (Michael Eikmans)
University of Graz, Austria. Thomas Kroneis
(Microchimerism Health and Evolution)
Center for Gynepathology Research, MIT,
Boston, USA, Linda G. Griffith

Julia Binder, Department of Obstetrics and
Gynecology, Medical University of Vienna
Department of Gynceology, Hospital St John
of God, Wien, @sterrike (Gernot Hudelist)
Department of Gynecology, Nepean
University Hospital, Sydney, Australia
(George Condous, Mathew Leonardi)
Department of Gynaecology, University
Hospital Turku, Finnland (Kirsi Joronen)
Institute for Women’s Health, Faculty of
Population health Sciences, University
College London, United Kingdom (Prof.
Davor Jurkovic)

We All Are Multitudes: the Microchimerism,
Human Health and Evolution Project



Finansieringskilder og
samarbeidspartnere

e Norges Forskningsrad

e Helse Spr-@st

e Universiteteti Oslo

e QOUS HF, Kvinneklinikken

e QOUSHF Barne- og ungdomsklinikken

e Norske Kvinners Sanitetsforening

e Stiftelsen Damm

e LUB (Landsforeningen uventet
barnedgd)

Forskningsgruppens vitenskapelige produksjon 2023
Peer reviewed originale forskningsartikler: 40

Inviterte foredrag ved internasjonale kongresser 2023:

Kristine Aas-Eng
November: Advanced course on ultrasound examination of endometriosis:
videopresentasjon/opptak av “Measurement of rectosigmoid lesion-to-anal verge distance”.

Kirsten Hald
Nordic Congress of Gynecological Endoscopy, Odense: «Uterine malformations»

Annetine Staff
September 2023: ISSHP (International Society for the Study of Hypertension in Pregnancy) Bengaluru,
India: Long term implications of Preeclampsia, Impact on the Cardiovascular system.

November 2023: Master Program of Women’s Health, Birzeit University, Palestine: Hypertension
during pregnancy and childbirth: burden, classification, diagnosis, & management recommendation.
Oral talk replaced by 3 videos and 1.5 hour web presentation/discussion due to the ongoing war.

Meryam Sugulle

Mai 2023: Johns Hopkins Center for Health Equity, Baltimore, USA: “Beyond the Pond: Achieving
Health Equity in Universal Healthcare Systems — Finding the Holes in Our Nets”. May 2023 Health
Equity JAM Session — Johns Hopkins Health Equity Hub

Tina Tellum
April 2023: International IOTA Congress, Leuven, Belgium: Diagnosis, clinical relevance and
management of adenomyosis.

Mai 2023: World congress on Endometriosis, Edinburgh, Scotland (preconference): Diagnosing
adenomyosis.

Juni 2023: Royal College of Obstetricians and Gynaecologist (RCOG) World Congress, London, UK:
Terminology in early pregnancy — an international consensus.

Oktober 2023: ISUOG World Congress, Seoul, South Korea: Four talks (Diagnosis, clinical relevance
and management of adenomyosis; Masterclass- how ultrasound guides surgery for endometriosis;
Evaluating acute pelvic pain in the non-pregnant woman).
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https://www.healthequityhub.com/che-events-calendar/h8zahol4cn7w9oforxhcil7iwbsy65
https://www.healthequityhub.com/che-events-calendar/h8zahol4cn7w9oforxhcil7iwbsy65

Avlagte doktorgrader 2023: 4

25.1.2023: Ingrid Fosheim: Vascular and circulating biomarkers in preeclampsia and
uteroplacental acute atherosis
Hovedveileder: Annetine Staff. Medveiledere: Meryam Sugulle og Daniel Pitz Jacobsen.

27.1.2023: Jeanne Mette Goderstad: Sign them in- Proficiency-based surgical education:
An advantage for patients, trainees and employers
Hovedveileder: Marit Lieng. Medveileder: Erik Fosse

5.6.2023: Birgitte Mitlid-Mork: Term and late-term pregnancies: Placental biomarkers
and histo-morphological characteristics
Hovedveileder: Meryam Sugulle. Medveileder: Annetine Staff

12.9.2023: Asa Waldum: Pain relief during childbirth -with special focus on pudendal
nerve block

Hovedveileder: Anne Flem Jacobsen. Medveiledere: Annetine Staff, Ingvil Krarup Sgrbye,
Mirjam Lukasse, Ragnhild Sgrum Falk

Selekterte publikasjoner fra gruppen i 2023

1. Aas-Eng MK, Young VS, Dormagen JB, Pripp AH, Hudelist G, Lieng M (2023)
Lesion-to-anal-verge distance in rectosigmoid endometriosis on transvaginal sonography vs
magnetic resonance imaging: prospective study
Ultrasound Obstet Gynecol, 61 (2), 243-250

2. Berge MB, Kessler J, Yli BM, Staff AC, Gunnes N, Jacobsen AF (2023)
Neonatal outcomes associated with time from a high fetal blood lactate concentration to
operative delivery
Acta Obstet Gynecol Scand, 102 (8), 1106-1114

3. Jacobsen DP, Fjeldstad HE, Sugulle M, Johnsen GM, Olsen MB, Kanaan SB, Staff AC (2023)
Fetal microchimerism and the two-stage model of preeclampsia. J Reprod Immunol, 159, 104124.

4. Mikkelsen TF, Vera-Rodriguez M, Greggains G, Fedorcsak P, Hald K (2023)
Effect of endometrial biopsy method on ribonucleic acid quality and gene expression analysis in
patients with leiomyoma
F & S reports, 0, 1-8.

5. Waldum AH, Lukasse M, Staff AC, Falk RS, Sgrbye IK, Jacobsen AF.
Intrapartum pudendal nerve block analgesia and childbirth experience in primiparous women
with vaginal birth: A cohort study. Birth. 2023 Mar;50(1):182-191.
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https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=10592
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=7327
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=8018
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=12924
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=8008
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=14101
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=14099
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=10429
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=10431
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=8018
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=13464
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=12571
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=11096
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=6747
https://www.publika.no/publika?page=scientist&authorid=8004
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36529699/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36529699/

Pasientinformasjon og brukergrupper, som er lagt ut pa FFKS sine hjemmesider, og relevante for
FFKS sine samarbeidsprosjekter:

Oslo Universitetssykehus:

Brukerutvalget ved OUS

Brosjyre om preeklampsi pa norsk og engelsk, se: https://oslo-
universitetssykehus.no/avdelinger/pasientinformasjon-og-brukergrupper

https://endometriose.no/om-sykdommene/adenomyose/

Nasjonale:

Landsforeningen uventet barnedgd (LUB)

Endometrioseforeningen Norge

Norske Kvinners Sanitetsforening
Pasientinformasjon om adenomyose pa Helsenorge:
https://www.helsenorge.no/sykdom/underliv/adenomyose/

Internasjonale:

Preeclampsia Foundation

Action on Pre-eclampsia
Silver Star Society- Special care for mothers with medical complications during pregnancy

World Endometriosis Society

Noen hyggelige bilder fra FFKS-forskningsaktiviteter i 2023

HOME-studien: endelig virker alt teknisk utstyr som det skal i 2023. Anne Elisabeth Bjerkreim jobber
videre med rekruttering av gravide til HOME-studien med hjemmeovervaking av risikopasienter med
CTG (signaler overfgrt via NEMO sensor til Milou-CTG-systemet i Helse sgrgst/OUS, blodtrykksmalinger
og digitale kommunikasjonssystemer (via Dlgnio-app)
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https://oslo-universitetssykehus.no/fag-og-forskning/samhandling/brukerutvalget-ved-oslo-universitetssykehus
https://oslo-universitetssykehus.no/avdelinger/kvinneklinikken/forskning-og-utvikling-kvinneklinikken/forskningssenter-for-fodselshjelp-og-kvinnesykdommer/forskningssenter-for-fodselshjelp-og-kvinnesykdommer-/pasientinformasjon-og-brukergrupper
https://oslo-universitetssykehus.no/avdelinger/kvinneklinikken/forskning-og-utvikling-kvinneklinikken/forskningssenter-for-fodselshjelp-og-kvinnesykdommer/forskningssenter-for-fodselshjelp-og-kvinnesykdommer-/pasientinformasjon-og-brukergrupper
https://endometriose.no/om-sykdommene/adenomyose/
http://lub.no/
http://endometriose.no/
https://www.sanitetskvinnene.no/sanitetskvinnene/om_oss/organisasjon/
http://www.preeclampsia.org/
http://action-on-pre-eclampsia.org.uk/
http://www.silverstaroxford.org/

Bengaluru, India september 2023: Forskerlinjestudent Kristina Klepp vinner reisestipend fra ISSHP

verdenskongress (International Society for the Study of Hypertension in Pregnancy). Annetine Staff er stolt

veileder. Stort 3 mgte mange flotte klinikere og forskerkollegaer fra India.

Myomer 0
oq infertilitet K

Effect of Time Consumption on Neonatal
Outcome in Operative Deliveries on the
Indication of High Fetal Blood Sample Lactate

=

Beograd 2023: European Congress in Intrapartum Care: Magnus Berge holder posterpresentasjon fra sin
forskningsstudie.
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Seoul 2023: Tina Tellum holder foredrag pa ISUOG-konferansen mens Marianne Omtvedt gjgr en klok

investering pa samme kongresstur ved a gi et lite offer til en akademisk gudefigur.

Publikasjoner (originale artikler eller review-artikler) publisert i 2023 from OUS - FFKS research group
37 publikasjoner

1. Aas-Eng MK, Young VS, Dormagen JB, Pripp AH, Hudelist G, Lieng M (2023)
Lesion-to-anal-verge distance in rectosigmoid endometriosis on transvaginal sonography vs magnetic resonance
imaging: prospective study
Ultrasound Obstet Gynecol, 61 (2), 243-250
DOI 10.1002/u0g.26083, PubMed 36178730 Cristin 2130019 (Details)
2. Alnaes-Katjavivi P (2023)
Healthcare professionals: a significant variable?
Tidsskr Nor Laegeforen, 143 (2)
DOI 10.4045/tidsskr.23.0019, PubMed 36718901 (Details)
3. Berge MB, Kessler J, Yli BM, Staff AC, Gunnes N, Jacobsen AF (2023)
Neonatal outcomes associated with time from a high fetal blood lactate concentration to operative delivery
Acta Obstet Gynecol Scand, 102 (8), 1106-1114
DOI10.1111/a0gs.14597, PubMed 37287317 Cristin 2157486 (Details)
4. Onset of labor and use of analgesia in women using thromboprophylaxis with 2 doses of low-molecular-weight
heparin: insights from the Highlow study.
Bistervels IM, Wiegers HMG, Ainle FN, Bleker SM, Chauleur C, Donnelly J, Jacobsen AF, Rodger MA, DeSancho MT,
Verhamme P, Hansen AT, Shmakov RG, Ganzevoort W, Buchmiiller A, Middeldorp S; Highlow Investigators.
J Thromb Haemost. 2023 Jan;21(1):57-67. doi: 10.1016/j.jtha.2022.11.004. Epub 2022 Dec 22. PMID: 36695396.
5. Bjerre Trent P, Falk RS, Staff AC, Jorde D, Eriksson AG (2023)
Translation and cross-cultural adaptation of the Gynecologic Cancer Lymphedema Questionnaire and the Lower
Extremity Lymphedema Screening Questionnaire
Int J Gynecol Cancer, 33 (2), 231-235
DOI 10.1136/ijgc-2022-003979, PubMed 36600491 Cristin 2129264 (Details)
6. Bjerre Trent PK, Nordskar NJ, Wangen KR, Engeskaug MI, Opheim ML@, Aune G, Staff AC, Thorsen L, Falk
RS, Eriksson AGZ (2023)
Self-reported lower extremity lymphedema and quality of life after surgical staging of endometrial carcinoma: A
population based cross-sectional study
Gynecol Oncol, 175, 72-80
DOI 10.1016/j.ygyno.2023.05.070, PubMed 37327542 Cristin 2159810 (Details)
7. Chaggar P, Tellum T, Cohen A, Jurkovic D (2023)
Intra- and interobserver reproducibility of transvaginal ultrasound for the detection and measurement of
endometriotic lesions of the bowel
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Acta Obstet Gynecol Scand, 102 (10), 1306-1315

DOI 10.1111/a0gs.14660, PubMed 37641421 Cristin 2185260 (Details)

Chaggar P, Tellum T, Thanatsis N, De Braud LV, Setty T, Jurkovic D (2023)

Prevalence of deep and ovarian endometriosis in women attending a general gynecology clinic: prospective
cohort study

Ultrasound Obstet Gynecol, 61 (5), 632-641

DOI 10.1002/u0g.26175, PubMed 36776112 Cristin 2158624 (Details)

Dos Santos MV, Holth A, Lindemann K, Staff AC, Davidson B (2023)

Clinical significance of LLCAM expression in metastatic tubo-ovarian high-grade serous carcinoma

Gynecol Oncol, 176, 76-81

DOI 10.1016/j.ygyno.2023.07.004, PubMed 37478615 Cristin 2164196 (Details)

Fiska BS, Pay ASD, Staff AC, Sugulle M (2023)

Gestational diabetes mellitus, follow-up of future maternal risk of cardiovascular disease and the use of eHealth
technologies-a scoping review

Syst Rev, 12 (1), 178

DOI10.1186/s13643-023-02343-w, PubMed 37770980 Cristin 2187368 (Details)

Fieldstad HE, Jacobsen DP, Johnsen GM, Sugulle M, Chae A, Kanaan SB, Gammill HS, Staff AC (2023)

Markers of placental function correlate with prevalence and quantity of nucleated fetal cells in maternal
circulation in normotensive term pregnancies

Acta Obstet Gynecol Scand, 102 (6), 690-698

DOI10.1111/a0gs.14547, PubMed 36933003 Cristin 2159314 (Details)

Fieldstad HE, Jacobsen DP, Johnsen GM, Sugulle M, Chae A, Kanaan SB, Gammill HS, Staff AC (2023)

Poor glucose control and markers of placental dysfunction correlate with increased circulating fetal
microchimerism in diabetic pregnancies

J Reprod Immunol, 159, 104114

DOI 10.1016/}.jri.2023.104114, PubMed 37473584 Cristin 2177407 (Details)

Gudmundsdéttir HK, Hilde K, Bains KES, Fardig M, Haugen G, LeBlanc M, Nordhagen LS, Nordlund B, Rehbinder
EM, Skjerven HO, Staff AC, Vettukattil R, Carlsen KCL.

Fetal thoracic circumference in mid-pregnancy and infant lung function.

Pediatr Pulmonol. 2023 Jan;58(1):35-45. doi: 10.1002/ppul.26153. Epub 2022 Oct 11.PMID: 36097818
Harmsen MJ, Trommelen LM, de Leeuw RA, Tellum T, Juffermans LIM, Griffioen AW, Thomassin-Naggara |, Van
den Bosch T, Huirne JAF (2023)

Uterine junctional zone and adenomyosis: comparison of MRI, transvaginal ultrasound and histology
Ultrasound Obstet Gynecol, 62 (1), 42-60

DOI 10.1002/u0g.26117, PubMed 36370446 Cristin 2135993 (Details)

Hilde K, Gudmundsdottir HK, Bains KES, Carlsen KCL, Fardig M, Jonassen CM, Kreyberg |, LeBlanc M, Nordlund
B, Rehbinder EM, Roland MCP, Skjerven HO, Staff AC, Vettukattil R, Haugen G (2023)

Third trimester fetal lung volume, thoracic circumference, and early infant lung function

Pediatr Pulmonol, 58 (7), 2050-2058

DOI 10.1002/ppul.26431, PubMed 37098847 Cristin 2158477 (Details)

Hilde K, Gudmundsddttir HK, Stensby Bains KE, Fardig M, Lgdrup Carlsen KC, Jonassen CM, Kreyberg |, Nordlund
B, Rehbinder EM, Paasche Roland MC, Skjerven HO, Staff AC, Vettukattil R, Haugen G (2023)

Fetal pulmonary artery Doppler blood flow velocity measures and early infant lung function. A prospective cohort
study

J Matern Fetal Neonatal Med, 36 (1), 2213796

DOI 10.1080/14767058.2023.2213796, PubMed 37197978 Cristin 2156209 (Details)

Hoel ST, Wiik J, Carlsen KCL, Endre KMA, Gudmundsdoéttir HK, Haugen G, Hoyer A, Jonassen CM, LeBlanc

M, Nordlund B, Rudi K, Skjerven HO, Staff AC, Hedlin G, Soderhall C, Vettukattil R, Aaneland H, Rehbinder
EM (2023)

Birth mode is associated with development of atopic dermatitis in infancy and early childhood

J Allergy Clin Immunol Glob, 2 (3), 100104

DOI 10.1016/j.jacig.2023.100104, PubMed 37779526 Cristin 2176388 (Details)

Jacobsen DP, Fieldstad HE, Sugulle M, Johnsen GM, Olsen MB, Kanaan SB, Staff AC (2023)

Fetal microchimerism and the two-stage model of preeclampsia

J Reprod Immunol, 159, 104124

DOI 10.1016/}.jri.2023.104124, PubMed 37541161 Cristin 2179746 (Details)

Knez J, Bean E, Nijjar S, Tellum T, Chaggar P, Jurkovic D (2023)

Natural progression of deep pelvic endometriosis in women who opt for expectant management

Acta Obstet Gynecol Scand, 102 (10), 1298-1305

DOl 10.1111/a0gs.14491, PubMed 37190782 Cristin 2152058 (Details)

Linge LL, Sugulle M, Wallukat G, Dechend R, Staff AC.

Circulating angiotensin Il type | receptor - autoantibodies in diabetic pregnancies.

J Reprod Immunol. 2023 Feb;155:103777. doi: 10.1016/].jri.2022.103777. Epub 2022 Nov 25.PMID: 3649565
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Forskningsgruppens formal og strategi

Forskningsgruppen driver en rekke studier i feltet svangerskap, fedsel og fostermedisin. Vi har bade
kliniske, translasjonelle og registerbaserte studier.

Det er kjent at ernzering og andre miljgfaktorer i fosterperioden kan ha stor betydning for den videre
helsen til et nyfgdt barn. Mangelfull ernaering i fosterlivet kan gke risikoen for utvikling av
kardiovaskulzaere sykdommer, diabetes, overvekt og visse kreftformer. Flere internasjonale studier
konkluderer med at den mest effektive metoden for forebygging av disse er optimalisering av
utviklingsbetingelsene i fosterlivet og tidlig barndom. Assosiasjonen mellom et fosters
utviklingsmessige betingelser og det nyfgdte barns fremtidige helse et beskrevet som DOHaD-
(Developmental Origins of Health and Disease) eller Barker-hypotesen. En velfungerende placenta er
essensiell for optimal tilfgrsel av naeringsstoffer i svangerskapet og dermed normal intrauterin vekst.
Maternelle faktorer av betydning for fosterutviklingen er bl.a. overvekt hos mor (BMI > 30 kg/m?) og
andre feilernaeringer, infeksjoner, svangerskapsforgiftning og eksponering for toksiske substanser. |
Norge er ca. 20 % av unge kvinner og fremtidige mgdre overvektige og overvekt har forbigatt rgyking
som risikofaktor i svangerskapet. Det synes ikke som om hgy BMI i seg selv er skadelig, men heller
inflammasjonstilstanden og de omfattende metabolske og endokrine endringene knyttet til fedmen.
Formalet med var forskning er a forsta hvordan ernaeringsmessige, metabolske, vaskulaere og andre
utviklingsmessige betingelser pavirker fosteret slik at man kan etablere forebyggende rad og
behandling.

Forskningsgruppen har flere aktive klinikere innen obstetrikk, fostermedisin og andre
subspesialiteter. Vi har som mal a identifisere problemstillinger i den kliniske hverdagen som kan
belyses i kliniske studier. Et eksempel pa dette er SAINT-studien, som startet i 2023 (se nedenfor).
Induksjon av fgdsel er en stadig vanligere prosess i moderne obstetrikk, og vi naermer oss at hver
tredje fodsel i Norge blir igangsatt. Samtidig observerer vi at igangsatte fgdsler ofte ender med et
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operativt inngrep (vakuum, tang eller keisersnitt). | SAINT-studien skal vi i en stor, norsk
multisenterstudie teste intervensjoner som kan gjgre at flere kvinner med igangsatt fgdsel feder
uten et operativ inngrep.

Pagaende studier

SAINT

Mer enn fire av 10 kvinner ender med et operativt inngrep etter forsgk pa igangsetting av fgdsel.
Seerlig ferstegangsfedende har hay risiko for at fedselen ender med keisersnitt eller
sugekopp/tangforlgsning. Den randomiserte kontrollerte studien SAINT- SAfe INduction of labor
Trial- vil undersgke om to medikamenter kan redusere denne andelen.

Medikamentene som vil utprgves er intravengst butylscopolamin bromid (Buscopan®), som kan
hjelpe til med dpningen av livmorhalsen, samt peroralt bikarbonat, som kan motvirke at livmoren blir
utmattet og «sur» under fgdselen. Disse medikamentene er hyppig i bruk ved fgdeavdelinger i Norge
og i verden for gvrig, men kunnskapsgrunnlaget for at dette er effektiv behandling mangler.

Sveert fa har undersgkt om disse medikamentene kan veaere effektive ogsa hos kvinner som far
fedselen igangsatt. Hver tredje f@dsel i Norge settes i gang, og dette er derfor en viktig studie og den
stgrste behandlingsstudien som noensinne er planlagt utfgrt pa fédende kvinner i Norge. Gravide og
fedende er en understudert gruppe, og blir ofte ekskludert fra medikamentstudier grunnet
usikkerhet om negative effekter pa fosteret. SAINT-studien fglger i fotsporene til Fedeavdelingens
pagaende BUSCLAB studie (Pl Michelsen), som undersgker effekten av Buscopan® pa
fedselsvarigheten blant kvinner som viser tegn pa langsom framgang i fgdsel.

Studien vil paga i fem ar og rekruttering vil skje ved 10 store fgdeavdelinger i Norge. Studien vil ogsa
undersgke kvinners egen fgdselsopplevelse etter a ha fatt fgdselen igangsatt, som et viktig
pasientrapportert utfallsmal. Et annet viktig delmal for studien er etablering av et nasjonalt
konsortium for kliniske studier innen fgdselshjelp (NORBIRTH), med tanke pa framtidig forskning pa
denne pasientgruppen.

4-kar-kohorten

Placenta er svangerskapets viktigste organ og styrer bade maternell fysiologi og fosterutviklingen.
Humane in vivo-studier av placentafunksjoner har i liten grad blitt giennomfgrt pga. betydelige
metodologiske begrensninger. Vi har etablert en metode ("The 4 vessel sampling method”/«4-kars
metoden») som gjgr slike undersgkelser mulig og som har lagt grunnlaget for STORK placenta-
prosjektet. Gruppen er den eneste pa verdensbasis som har etablert denne metoden sa langt.

Neeringsstoff transport fra mor til foster
Ved hjelp av var spesielle metoden kan vi studere transport av naeringsstoffer og oksygen fra mor
over placenta, og beregne forbruk av energi og naeringsstoffer hos barnet fgr det er fgdt.

Placentzere proteiner

Ved bruk av en microarray basert plattform (Somalogic Inc), har vi har analysert nzermere 5000
proteiner i prgver innsamlet med var spesielle 4-kars metode og longitudinelle prgver innsamlet i
STORK Rikshospitalet studien. VI analyserer hvilke proteiner som skilles ut og tas opp av placenta pa
maternell og fgtal side i friske og preeklamptiske svangerskap. De identifiserte placenta-deriverte
proteinene blir videre beskrevet longitudinelt i mors systemiske sirkulasjon ved bruk av data fra
STORK Rikshospitalet kohorten. Ved a belyse disse proteinene far vi viktig innsikt i fysiologiske
prosesser som placenta er involvert i, samt at vi identifiserer proteiner som kan vaere mulige
biomarkgrer for placenta-funksjon og preeklampsi-risiko.

Svangerskapsforgiftning
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Studier av faktorer fra placenta som bidrar til utvikling av preeklampsi (svangerskapsforgiftning).
Dette prosjektet er tett knyttet til underprosjekter av STORK placenta-studien. “The 4 vessel
sampling method” brukes i undersgkelse av faktorer fra placenta som virker forstyrrende pa
endotelcellefunksjon hos mor. Ved forstyrrelser i endotelfunksjonen utvikles hgyt blodtrykk hos mor,
noe som igjen kan virke negativt pa placentas funksjon og fosterets utvikling.

PREBRAIN - 10 ars oppfelging av STORK placenta-studien

Kvinner og barn som deltok | STORK placenta-studien vil bli invitert til & delta i en oppfelgingsstudie
der vi vil fokusere pa hjerne/kognitiv funksjon («Placenta-brain axis») og kardiometabolsk helse
(«Placenta-cardio”) 9 ar etter svangerskap. Vi vil samle blodprgver, giennomfg@re kognitive tester og
MRI skanning av barna. Malet er a knytte data fra svangerskapet og placenta til langtids helse.

STORK-Rikshospitalet

STORK kohortstudien fokuserer pa ernaeringsmessige, metabolske, nevroendokrine og vaskulaere
aspekter ved mor og barn-samspillet med tanke pa fosterets vekst og utvikling. Mors metabolske
status kartlegges ved & undersgke bl. a. overvekt/fedme, endokrine og inflammatoriske parametere,
samt plasmanivaer av lipider og glukose. Flere nye sub-prosjekter er startet med bruk av STORK-
kohorten.

Det ene dreier seg om oppfglging av barna til de kvinnene som hadde hyperlipidemi i svangerskapet
for & se om det pavirker barnets risikoprofil for hjerte-kar sykdommer. Prosjekttittel: Effekt av
metabolsk ugunstig fenotype under svangerskap pa senere risikomarkgrer for hjerte- og karsykdom
hos barn og unge. Studien er i gang.

Det andre subprosjektet er en studie av "Healthy and unhealthy obese” der vi vil se pa ulike
metabolske profiler hos gravide med overvekt/fedme sett i forhold til svangerskaps- og
fedselskomplikasjoner. Grunntanken er at det ikke er overvekten i seg selv, men de metabolske og
inflammatoriske endringene som matte komme med overvekten som er viktig i forhold til
sykdomsrisiko/svangerskapskomplikasjoner.

Det tredje er oppfglging av 300 kvinner fra STORK-kohorten som er utfgrt (post-STORK). Studier av
sammenhenger mellom svangerskapsfysiologi og svangerskapskomplikasjoner (som
svangerskapsdiabetes) og senere gkt risiko for bl.a. hjerte-karsykdom er pagaende.

Data fra STORK-prosjektet inngar i et samarbeid med prosjekter fra Trondheim, Kristiansand og Oslo
til studier av risikofaktorer for utvikling av svangerskapsdiabetes.

SOFUS

SOFUS (Stressopplevelse hos foreldre ved ultralydundersgkelse i svangerskapet) kohortstudien
undersgker psykisk stress hos kommende foreldre som har fatt pavist fosteravvik og relaterer dette
til en kontrollgruppe. Vi maler psykometriske og endokrine variabler hos den gravide og
sirkulatoriske forhold hos fosteret med Doppler ultralyd. | samarbeid med Psykologisk Institutt ved
Universitetet i Oslo og OsloMet utfgres en oppfglgingsstudie av barn og foreldre. En ph.d. student
ved OsloMet er tilknyttet studien.

Stork-3 og IUGR-matstudien

Fosterets lever star sentralt i energi- og naeringsstoffomsetningen ogsa hos fosteret. Malet med
denne studien er a studere hvordan blodstremmen fra placenta fordeler seg til fosterets lever og
hjerte (ductus venosus) og hjerne pa ulike stadier i fosterlivet og i tilknytning til neeringsinntak hos
mor. Studien er utvidet til en kohort med fgtal veksthemning. | tillegg utfgres en blindet
randomisert studie hvor man ser pa effekten av matinntak versus faste i en populasjon med normale
svangerskap.
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PreventADALL

PreventADALL («Preventing Atopic Dermatitis and ALLergy in children») er en multinasjonal
populasjons-basert prospektiv intervensjonsstudie som skal undersgke effekten av «skin care» og
tidlig introduksjon av matallergener hos spedbarn. Inklusjon foregar i to omganger; i uke 18 i
svangerskapet og deretter ved fgdselen. Inklusjonen ble fullfgrt i 2017. Var forskningsgruppe er
involvert i ultralydundersgkelser av fgtal vekst generelt med spesielt fokus pa vekst og sirkulasjon av
fotale lunger.

Konsekvenser av hysterektomi og ooforektomi

Gruppen har tett samarbeid med Sgrlandet sykehus, og har over tid arbeidet med helse etter
gynekologisk kirurgi. Dette viderefgres na med to PhD-studenter og en postdok (Nora Johansen) ved
Serlandet sykehus, med forskningsgruppeleder Michelsen involvert i prosjektledelse og veiledning.

Mal nadd i 2023

e 1400 deltagere (av 3000 planlagte) inkludert og randomisert i SAINT
e Tildeling av postdok-midler til PREBRAIN (Stiftelsen Dam)

o Oppfelging av kvinner og barn fra 4-kar-kohorten i gang (PREBRAIN)
e Forste artikkel om hexokinase-aktivitet i placenta publisert i AJOG

Ambisjoner for 2024

e Publisere hovedartikkel i arbeidet med a pavise biomarkgrer for preeklampsi

o Viderefgre arbeidet med & integrere data om placentas transport/metabolisme av glukose,
aminosyrer og lipider

e Viderefgre arbeidet med a integrere data fra 4-kar-metoden og longitudinelle data fra
STORK for a studere utskillelse og opptak av proteiner og lipider som kan predikere
svangerskapskomplikasjoner som preeklampsi og veksthemming

e Relatere maternelt nzeringsinntak og transport over placenta til regional blodforsyning hos
fosteret (lever og cerebralt)

e Utvikle nye kliniske, pasientnaere studier i obstetrikk og fostermedisin

o Skrive nye, konkurransedyktige sgknader om ekstern finansiering

Viktigste nasjonale og internasjonale samarbeidspartnere

Nasjonale: Internasjonale:

e Endokrinologisk seksjon, OUS e Professor Adi Tarca, Wayne State University, Ml,
Rikshospitalet USA

e Avdeling for ernaeringsvitenskap, e Professor Thomas Jansson og professor Theresa
uio Powell, University of Colorado Denver,

e Avdeling for biostatistikk, UiO Department: 21589 -- SOM-OB/GYN

e Nasjonalt kompetansesenter for BASICREPRO
kvinnehelse, OUS e Harold Hamm Diabetes Center and Section of
(Rikshospitalet) Endocrinology and Diabetes, University of

e Kvinneklinikken, Haukeland Oklahoma Health Sciences Center, USA

universitetssykehus og
Universitetet i Bergen
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e Avdeling for obstetrikk og
gynekologi, Sgrlandet sykehus

e Barnekirurgisk seksjon, OUS Finansieringskilder

Helse Sgr-@st
Forskningsradet

e Barne- og ungdomsklinikken,
OUS (Karin C. Lgdrup Carlsen)

e Psykologisk Institutt, KLINBEFORSK
Universitetet i Oslo Stiftelsen Dam
o Forskningsgruppen «Kvinners og Norske kvinners sanitetsforening
barns helse», OsloMet OU.S HF. .
Universitetet i Oslo
_ Inven2
~ Nasjonalt kompetansesenter for kvinnehelse
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Maren-Helene Langeland Degnes (august 2023 UiO): Plasma proteomics in human pregnancy —
Placenta-derived proteins and biomarker candidates of preeclampsia.
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experience and interventions aiming at shorter labor duration.
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Over the last 20 years, the number of assisted reproduction procedures has drastically increased, and
this trend is expected to continue as parenthood is postponed. In Europe, more than half a million in
vitro fertilization (IVF) cycles are performed annually, resulting in 100,000 newborns. With the
increased use of assisted reproduction techniques (ART), a concomitant increase in IVF success rates
would also be expected. However, the pregnancy rate per treatment cycle has remained constant
over the same 10-year range, despite important progress in the field.

The rate of chromosomal abnormalities in oocytes increases with age. As the majority of women
using ART are over 35 years old, an increase in the number of aneuploid embryos can be translated
into higher miscarriage rates, lower live-birth rates, and a higher number of offspring with genetic
abnormalities. A better understanding of the mechanisms underlying oocyte maturation and embryo
pre-implantation development can contribute to the improvement of current ART procedures and
promote the development of new protocols that would increase success rates of IVF.

Our group aims to explore the mechanisms of reproductive ageing and devise strategies to improve
infertility treatments by addressing the following fundamental questions:

e How do molecular and cellular defects induce chromosomal errors in aged oocytes?

e How are epigenetic marks established during oocyte and embryo development and how can
epigenetic alterations affect developmental potential?

e How does oocyte maturation take place during the different stages of follicular growth?

e How can leiomyomas affect endometrial receptivity?
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Pagaende studier
The role of the epigenetic mark H3K4me3 in human eggs and embryos

Epigenetic marks have been suggested to play an important role in embryo development. These
marks regulate the transcription of genes, and decides which genes are switched on or off at what
timepoint. Our research group recently showed that the epigenetic mark histone H3 lysine tri-
methylation (H3K4me3) is essential for mouse embryo development. In this project, we wish to
investigate whether the role of H3K4me3 in embryo development is conserved also in human. We
use surplus material donated by patients and perform chromatin immunoprecipitation followed by
sequencing (ChlIP-seq) optimized for low cell numbers to characterize the mark at different stages of
human development. Our data suggest that H3K4me3 also plays an important role in human
embryos, and that an abnormal H3K4me3 pattern may be linked to failed embryo development. A
greater understanding of human egg and embryo development and the underlying regulatory
mechanisms is of critical importance for basic reproductive biology and may guide future treatment
strategies for IVF treatment.

New approaches in fertility preservation for cancer patients

This project focuses on the use of low-input next-generation sequencing to investigate development
of human immature eggs. One of the main aims is to determine how epigenetics are resolved in
oocytes isolated from ovaries. It also includes developing new methods for activation of follicles and
maturation of eggs prior ovarian tissue transplantation for cancer patients. Collectively, the goals of
this research are to enhance our understanding of human eggs, which has been limited due to the
availability of human samples. As well as improving the outcomes for the current fertility
preservation protocols by increasing the number of high-quality oocyte to develop into a healthy
baby.

Fibroids and infertility

We aim to explore some of the molecular factors that reduce fertility for women with leiomyomas,
considering leiomyoma location, size, number and vascularity. Tissue samples from the endometrium
and leiomyomas will be obtained during the mid-secretory phase before and 3-6 months after
surgical excision for a comprehensive search for key molecular derangements.

Baseline medical information and standard questionnaire to record symptoms are collected from all
participants and a gynaecological examination and a 2D and 3D vaginal ultrasonography including
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saline infusion sonography (SIS), if indicated, are performed. Blood samples for extraction of germ
line DNA and for identification of possible biomarkers are taken.

Ovarian ageing and disease

Ovarian ageing is closely linked to the number of remaining follicles in the ovary and the genetic
integrity of the oocytes enclosed in these follicles. Disorders and conditions that are related to
increased or reduced number of ovarian follicles, like polycystic ovary syndrome (PCQOS), ovarian
endometriosis or unilateral oophorectomy, would be expected to slow or accelerate the rate of
ovarian ageing. For example, polycystic ovaries are endowed with an increased number of follicles,
and PCOS was suggested to prolong fertility of women treated with IVF. Endometriosis is
characterized by the presence of endometrial tissue outside the uterine cavity, typically on the
peritoneum or ovaries, and by inducing reactive inflammation it may interfere with follicle
development. Removal of a single ovarian because of disease or for fertility preservation may also
alter the dynamics of follicle depletion and ovarian ageing. We aim to study how PCOS,
endometriosis, and removal of an ovary affect reproductive ageing and the outcome of infertility
treatment.
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