blemstillingen med samtidig forekommende
alvorlig aortastenose og symptomgivende
kardial amyloidose er imidlertid lite omtalt i
litteraturen. Ved sek i PubMed péd «amyloi-
dosis» AND («aortic stenosis» OR «aortic
valve stenosis») oppnas bare 35 treff (10.6.
2009), hvorav flertallet av artiklene om-
handler de to tilstandene som differensial-
diagnoser ved hjertesvikt. Kun én artikkel
handler om amyloidavleiring i hjerteklaffer
(11). Der fremkommer det at pasienter med
familieer amyloidose med polynevropati har
nedslag av amyloid ogsa i hjerteklaffene.
Imidlertid hadde kun to av 12 pasienter i det-
te obduksjonsmaterialet signifikant klaffes-
tenose, hvorav én stenotisk aortaklaff var
bikuspid. Begge de stenotiske klaffene hadde
betydelig forkalkning, der kalknedslaget
ikke samsvarte med fordelingen av amyloid
i én og samme klaff. Det er séledes ingen be-
skrevet sammenheng mellom kardial amy-
loidose og aortastenose, men temaet er lite
belyst.

Denne kasuistikken setter sgkelys pa en
lite omtalt sykdomskombinasjon: aortaste-
nose og amyloidose. Den understreker ogsa
viktigheten av grundig utredning og vurde-
ring for beslutning om sterre hjertekirurgi
tas. Stressekkokardiografi med dobutamin-

belastning var en avgjerende undersekelse i
den diagnostiske prosessen.

Pasientens pargrende har gitt samtykke
til at artikkelen blir publisert.
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Kommentar

En diagnose som krever biopsi

Det har stor betydning for pasienter

med amyloidose at diagnosen blir stilt.
Mens man lenge betraktet amyloidavleiring
som en irreversibel prosess med meget dar-
lig prognose, er det i senere r vist at dette er
en dynamisk og pavirkelig utvikling og at
avleiret amyloid kan ga tilbake. Behandling
kan gi bedre overlevelse og heyere livskva-
litet ved flere typer amyloidose (1). For &
stille diagnosen kreves biopsi av affisert
vev, og klinisk mistanke er dermed avgjo-
rende. Alle kroppens organer kan rammes av
ulike typer amyloidose, og diagnostikk av
amyloidose er aktuelt innenfor de fleste me-
disinske spesialiteter. Amyloidose blir dess-
verre ofte oversett in vivo.

Broch og medarbeideres kasuistikk illu-
strerer hvordan grundig utredning, her ut fra
mistanke om primar myokardsykdom, ferte
til at man tok biopsi, og ogsé hvordan amy-
loiddiagnosen fikk konsekvenser for den
videre behandling, i dette tilfellet i vurde-
ringen av operativ risiko. I andre tilfeller vil
diagnosen gi mulighet for aktiv behandling.
Amyloid avleires ekstracelluleert enten i ett
organ/organsystem (ved lokaliserte amyloi-
doser) eller i flere organsystemer (ved syste-
miske amyloidoser). Systemisk amyloidose
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ber vere med i den differensialdiagnostiske
tankegang ved uforklart multiorgansykdom
og manifestasjoner som vekttap, slapphet,
proteinuri, restriktiv kardiomyopati, hepato-
megali, gastrointestinale eller pulmonale
symptomer, hudaffeksjon og nevropati (2).
Biopsi ber primert tas fra symptomgivende
organ, men det er i mange tilfeller fornuftig
a starte med mindre invasiv prevetaking fra
organer som hyppig er affisert av systemisk
amyloidose, som hud eller tarmslimhinne
3).

Nar amyloid er bekreftet i biopsi ved far-
ging med kongoredt, er det avgjerende &
gjore typing av amyloidet, slik at man kan gi
spesifikk behandling og unngé feilbehand-
ling med potensielt svaert toksiske legemid-
ler. Mer enn 25 ulike kroppsegne proteiner
kan i sin normale form eller i muterte vari-
anter avleires som amyloid i mennesker, og
ved typing, forst og fremst immunhistokje-
misk, skiller man mellom de ulike amyloid-
proteinene. Ved mistanke om systemisk
amyloidose starter man typingen mot de
hyppigst forekommende systemiske amy-
loidosene AA-amyloidose, AL-amyloidose
og transtyretinamyloidose (ATTR). Mens
tilgjengelige antistoffer mot AA-amyloid

har hey spesifisitet og sensitivitet, er sensiti-
viteten for AL-amyloidose ved immunhisto-
kjemisk undersekelse lav. I praksis blir ofte
diagnosen AL-amyloidose stilt uten at AL-
amyloid er sikkert bekreftet i biopsien, noe
som s&rlig ved tilstedevarelse av en mono-
klonal komponent av ukjent betydning
(MGUS) lett kan fore til feil diagnose. I et
materiale fra Storbritannia fant man at nes-
ten 10 % av 350 pasienter som var diagnos-
tisert med AL-amyloidose ved narmere
gjennomgang viste seg & ha andre syste-
miske, i hovedsak arvelige, amyloidoser (4).
Systemisk amyloidose som ved immunhis-
tokjemisk undersokelse er negativ for AA-,
AL- og TTR-amyloid ber utredes med spe-
sialundersekelser som inneberer testing for
andre amyloidproteiner. Det er foreslatt at
slik amyloidtyping ber samordnes innenfor
de nordiske land (3).

For TTR-amyloidose, i form av systemisk
senil amyloidose hvor normalt transtyretin
danner amyloidfibriller, eksisterer det per i
dag ingen kausal behandling — det sentrale
blir god stettende behandling. Ved arvelige
systemiske amyloidoser, hvor ulike muta-
sjoner gker tilbeyeligheten til transtyretin
eller andre proteiner til & danne amyloidfi-
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briller, er levertransplantasjon aktuelt som
«kirurgisk genterapi», da leveren er hoved-
kilde for de fleste av de sirkulerende amylo-
iddannende proteinene. Det er utfort over
1500 levertransplantasjoner for arvelige
amyloidoser i verden (5). Slik behandling
har gitt gkt overlevelse, og sykdomsaktivite-
ten stopper hos de fleste.

Det er vist at over 80 ulike mutasjoner i
TTR-genet er assosiert med amyloidavlei-
ring i en rekke organer. Tilstanden er vanlig-
vis samlet under betegnelsen «familiser
amyloid polynevropati», men ogséa hjerte,
nyrer, gastrointestinaltractus og eye kan
vere affisert. Arvegangen er autosmalt do-
minant, vanligvis med symptomdebut i vok-
sen alder. S& langt er kun enkelttilfeller av
familizzr TTR-amyloidose bekreftet her i
landet, men arvelige amyloidoser er trolig
underdiagnostisert ogsd i Norge. Ved mis-
tanke om arvelige amyloidoser ber medi-
sinsk genetiker involveres, og samarbeid
med internasjonal ekspertise pa feltet er
aktuelt.
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