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Spergsmal 250:

"Ministeren bedes kommentere henvendelsen af 30. november 2005 fra
Sjeeldne Diagnoser, jf. alm. Del — bilag 145 og 273, herunder bedes mini-
steren oplyse, hvorfor den i Sundhedsstyrelsens redegerelse "Sjesldne
Handicap: Den fremtidige tilretteleeggelse af indsatsen i sygehusvassenet”,
2001, anbefalede folgegruppe efter 5 ar endnu ikke er nedsat.”

Svar:

Jeg har bedt Sundhedsstyrelsen om bidrag til brug for besvarelse af
spegrgsmalet. Sundhedsstyrelsen har oplyst, at arbejdsgruppens anbefalin-
ger til Sundhedsstyrelsen omfattede forslag om, at der i Sundhedsstyrel-
sens regi nedsattes en folgegruppe. Sundhedsstyrelsen tilkendegav i sin
efterfelgende anbefaling, at man vil overveje spargsmalet om nedseettelse
af en sédan gruppe.

Sundhedsstyrelsen har oplyst, at man i den forlgbne tid hidtil ikke har fun-
det etablering af en sadan gruppe hensigtsmeessig ud fra en samlet over-
vejelse og nedvendig prioritering af Sundhedsstyrelsens ressourcer pa spe-
cialeplanizegningsomradet. Med den foreliggende redegsrelse fra 2001 har
man praesenteret en generel model for tilretteleeggelsen af indsatsen i
sygehusveesenet vedr. sjeeldne handicap samt udarbejdet en raekke kon-
krete eksempler pa forskellige typer behandiingsprotokoller i alt vedr. 11
forskellige handicap. Efterfalgende har Sundhedsstyrelsen indarbejdet dis-
se anbefalinger i den geeldende Vejledning om specialeplanlzegning og
lands- og landsdefsfunktioner i sygehusvessenst 2001. Det skal | denne
sammenheeng bemeerkes, at Vejledningen herudover omfatter en lang
raekke andre sjesldne tilstande og diagnoser.

Implementeringen af redegarelsens anbefalinger pahviler sygehusveese-
nets parter. Sundhedsstyrelsen har i den forbindelse kunnet konstatere, at
de to centre for sjeeldne diagnoser | henholdsvis @st- og Vestdanmark
gradvis har opbygget og konsolideret deres virksomhed i de forlgbne ar.

Sundhedsstyrelsen anser generelt tilretteleeggelsen af indsatsen i sygehus-
vaesnet pa omradet som en integreret del af specialeplanleegningen, og
spgrgsmalet om den videre udvikling og fremtidige tilrettelaeggelse vedr.
forskellige sjzeldne handicap indgar saledes som en del af den kommende
specialeplanlaagningsproces.



Sundhedsstyrelsen har oplyst, at udarbejdelse af behandlingsprotokol-
ler/referenceprogrammer for yderligere sjaeldne sygdomme kun i yderst
begreenset omfang er sket. Man oplyser, at dette primeert ma ses i lyset af,
at prioriteringen af ressourcer i forbindelse med referenceprogramsekreta-
riatsarbejdet har taget udgangspunkt i en generel enighed mellem de invol-
verede parter om, at man skulle prioritere store udbredte folkesygdomme,

Sundhedsstyrelsen oplyser, at der alligevel er foregdet en betydelig udvik-
ling og vidensindhentning pa omradet bl.a. i forbindelse med de to centres
virksomhed samt ved Kennedy-instituttet m.fl. P4 internationalt niveau bl.a.
i EU-sammenhaeng og i regi af Nordisk Ministerrad har Sundhedsstyrelsen
deltaget i arbejde og projekter om udvikling af informationsnetvaerk, fremme
af samarbejde over landegreenser mv. Den samlede tilgeengelige viden om
sjeeldne sygdomme er saledes udvidet meget vaesentligt | de senere ar.

Spergsmalet om alle patienter med sjeeldne handicap bar behandies pa
hajt specialiseret niveau diskuteres i redegerelsen. Det praeciseres, at
sjaeldenhed i sig selv evt. kan veere et tilstraskkeligt kriterium for at samle
diagnostik og behandling i visse tilfaelde, men at indplacering af en tilstand
som lands- eller landsdelsfunktion ofte ogsa vil fordre, at mindst et af de
gvrige Kriterier for placering som hajtspecialiseret funktion er opfyldt, dvs.
at tilstanden ogsa skal veere kompliceret at diagnosticere eller behandle
eller forudsestte store ressourcer for at blive fastsat som en hgjtspecialise-
ret lands- eller landsdelsfunktion.

Det fremgar endvidere af redegwgrelsen, "at patienter med sjaeldne handi-
cap, hvor der ikke foreligger behandlingsprotokel ogleller indplacering i
Vejledning om specialeplanizegning og lands- og landsdelsfunktioner, pa et
tidspunkt henvises til et af de to landsdelscentre med henblik pa registre-
ring, vurdering af diagnostik- og behandlingsmuligheder og radgivning af
tokalfunktionen vedr. det videre forlgh.”

Fastseettelse af de hejtspecialiserede funktioner, lands- og landsdelsfunkti-
oner foretages primaert ud fra faglige overvejelser og droftelser og endvide-
re fra 1. januar 2006 efter radgivning i det Nationale Rad for Specialeplan-
laagning.

For sa vidt angar spergsmalet om patientrettigheder og lige adgang for
patienter med sjeeldne sygdomme til at blive vurderet og behandlet pa rele-
vant sygehusniveau, har bortfaldet i 2003 af krav om forhandskaution fra
bopeelsamtet medfart, at det er blevet vaesentlig lettere at blive henvist til
landsdelsniveauet, hvis man lider af en sygdom, hvor der er behov herfor.
Henvisningen kan i givet fald ske direkte fra almen praktiserende leege. Der
er saledes nu en vassentlig lettere adgang til at blive vurderet pa hajt spe-
cialiseret niveau end tidligere. Spargsmalet om sikring af patientens rettig-
heder via en indplacering af funktioner som landsdelsfunktioner har saledes
vaesentligt mindre betydning nu end tidligere, da patienterne nu allerede



har sadanne rettigheder i henhold til lovgivningen forudsat en lesgelig hen-
visning.

Med hensyn til udvikiingen pa omradet i Danmark har Sundhedsstyrelsen
oplyst, at de to centre i henhold til egne oplysninger har samlet viden om og
behandlet patienter med 100 forskellige sjeeldne sygdomme. Set i forhold til
redegarelsens anbefalinger har centrene saledes pa dette punkt levet op til
anbefalingerne med hensyn til at samle viden om andre sjseldne sygdom-
me end de 11 neevnie.

Sundhedsstyrelsen har med hensyn til centrenes funktion i @vrigt og udvik-
lingen pa omradet henvist til tidsskriftet Leegehelse Overblik fra marts 2008,
hvor virksomheden i Danmark praesenteres i en raskke artikler (vediagt).

Sundhedsstyrelsen har endvidere vedrgrende spergsmalet om systematisk
registrering af patienter oplyst, at man er vidende om, at de to centre i feel-
lesskab har udviklet et registreringssystem, som man ensker at udvide til
en egentlig database, forudsat der kan fremskaffes de forngdne ressourcer.
Sundhedsstyrelsen har i regi af en embedsmandsgruppe under Nordisk
Ministerrad understattet denne aktivitet med udgangspunkt i kranio-faciale
misdannelser som modeleksempel. Endvidere er Sundhedsstyrelsen vi-
dende om, at der er etableret et register vedr. Morbus Wilson.

Sundhedsstyrelsen har konkluderet, at man finder, der er foregaet en faglig
konstruktiv udvikling pa omradet, nationalt som internationalt siden redega-
relsens fremkomst, herunder ogsa ved de to centre til gavn for en lang
reekke patienter. Man konkluderer videre, at ikke alle redegerelsens anbe-
falinger er implementeret i sygehusvaesenet. Dette gaelder tilsyneladende
bl.a. de anbefalinger, som ikke omhandler den direkte patientbehandling
eksempelvis udvikling af yderligere behandlingsprotokoller m.v. Endelig ser
det ud til, at den anbefalede model for formaliserede aftaler mellem det
centrale og decentrale niveau kun i ringe grad er blevet implementeret.
Sundhedsstyrelsen har oplyst, at man vil inddrage og vurdere omradet i
den kommende specialeplanieegning. Sundhedsstyrelsen vil i den forbin-
delse overveje, hvorledes processen mest hensigtsmaessigt kan tilrette-
leegges.

Det er saledes min klare forventning, at de zendrede regler vedrprende
specialeplanleegning ogsa vil komme gruppen med sjeeldne handicap til
gavn.



Af John R. @stergaard, overlaege, drmed. pa
Center for Sjzeldne Sygdomme, Bornealdeling A,
Skejby Sygehus, Arhus Universitetshospital.

Behandlingen af sjeeldne sygdomme
og handicap kreever ofte, at mange
specialer bliver involveret. Det stiller

store krav til koordineringen.
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Tre barn med svaer osteogenasis imperfecta. Antal afl knoglebrud

seges nedsat ved hjzelp af intravengs bislofonat behandiing.

Tveerfaglighed er ngdvendig
overfor sjeeldne sygdomme

Nir man tzler om sjzldne sygdomme, dre-
jer detsig typisk om medfadre, ofte arvelige,
og ofte alvorlige sygdomme og syndromer.
Sygdommen er kronisk og kan almindelig-
vis ikke helbredes. Der er dog i varicrende
grad mulighed for symptomatisk samz af
hjzlpende behandling, som geanem opndelse
afbedre funktion og forebyggelse af fulgeril -
stande forbedrer livskvaliteten. Sygdommen
manifescerer sig ofte med sympromer fra fle-
re forskellige organer evencuel til forskellig
tid, hvorfor diagnostik, behandling og kon-
trof hyppigt involverer flere specialer. Be-
handlingen af de sjzldne sygdomme nad-
vendigger derfor en fangsigtet og velplanlagt
warfaglig opgavevaretagelse pa et haju spe-

cialiserer niveau.

Organisering i
sundhedsvaesenet

P4 curop=isk og nordisk plan har erkendelsen
af behover for en szrlig organisering til va-
retagelse af sjzldne sygdomme og handicap
i sundhedsvasenet forc il oprettelse af ser-
lige centre. Siden 1967 har behandlingen af
Fullings syge siledes varet placerer pa Ken-

nedy Insticutter, og behandlingen af cystisk

fibrose har i mange &r vaeret ceneraliseret to
steder i lander, nemiig pa Arhus Universitets-
hospital og pi Rigshospitalet. 1 "Vejledning
ora specialeplanlegning og lands- og lands-
delsfunkeioner” fremgar det, hvor behand-
lingen af mange andre sjzldne sygdomme
er centraliserer, fx behandlingen af medfad-
te hjertesygdormme og behandlingen af neu-
romuskulzre sygdomme.
Sundhedsstyrelsen vdsendre i 2001 redega-
relsen: "Sjeldne Handicap, Den fremtidige
tilretcelzggelse af indsatsen i sundhedsvase-
net”. Redegerelsen var resultater af ec jangt
udredningsarbejde med deltagelse af forskel-
lige patientorganisationer, sygehusejerne, so-
cialministeriet og flere af de videnskabeli-
ge selskaber. Redegerelsen anbefalede, at o
centre i Danmark, ét ved Arhus Universi-
tetshospital og ét ved Rigshospitalet slkul-
le varetage funktioner, der endnu ikke var
centraliserede. Redegarclsen indeholdt speci-
fikke vejledninger med hensyn til diagnostik,
behandling, pleja og kontrol af 11 konkrete
sjeldne sygdomm\og handicap (sc tabel 1
naste side). De 11

pi baggrund af henvindelser fra patientor-

sygdomme blev udvalgt

ganisationer og faglolky der var vidende om

\

lonkrete problemer med tilretteleggelsen af
hensigesmazssige patientforlab, dels ud fra ar
de representerede en bredde af forskellige
typer af problemstillinger, hvorved de kun-
ne danne modeller for andre sygdomsgrup-
per. Arbejdsgruppen har endvidere anbefa-
fer, at "paticnrer med sjeldne handicap, hvor
der ifcke foreligger behandlingsprotokol og/
eller indplacering i vejledning om speciale-
planlzgning og lands- og landsdelsfunkrio-
ner, pi et tidligt tidspunke henvises til et af
de 1o landsdelcentre med henblik pa regisure-
ring, vurdering af diagnostik- og behand-
lingsmuligheder og radgivning af lokalfunk-
tion vedrarende det videre forlob”,

Et meget vigtigt element i redegorelsen er, at
behandlingen og kontrollerne bedst foregar
ct formaliseret samarbejde mellem centrene
og relevante specialafdelinger pd dec amuslige
niveau samut egen lege. Centrene er ansvar-
lige for koordinationen, men nogle af kon-
trollerne, og evenruelr ogsi en del af undersa-
gelserne kan forega lokalt. Detre samarbejde
er hensigtsmassigt bde af geografiske for-
hold, men ogsd af hensyn tl vidensopsam-
ling og vidensformidling. Udbygningen af

centrene er ikke forleber som anskelige, B>
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savel af kapacitets- som ressourcemazssige ar-
sager. Det skennes, at centrene i Arhus og
Kabenhava akruelt behandler patienter med

omkring 100 forskellige diagnoser.

Eksempel pa
behandlingsingsforlab
Neurofibromarosis Recklinghausen type |
(NF-1) er en af de hyppigstc monogent nedar-
vede sygdomme. Generer lokaliserer til kro-
mosom 17q1 1.2, og en defekrgiver anledning
til pavirket turnorsuppression. Arvegangen er
autosomal dominant, men i cirka halvdelen
af tiffeldenc drejer detsig om en nymutation.
Der er star forskel pa sygdommens svaerheds-
grad selv indenfor samme famitie.
Tilstandens forskellige symptomer manife-
sterer sig afhangig af alder. Omkring 2 %
har medfadre defekeer svarende til de lan-
ge rarknogler, iser tibia, hvilker resulterer i
frakturer med manglende opheling og ud-
vikling af pscudoartrose. [ lobet af de farste
seks-otte &r far cirka 20 % opticusgliomer,
enten cnsidig clier dobbeltsidig og med led-
sagende synsnedsazrielse. 15 % udvikler i lg-
bet af vekstperioden betydende skoliose, og
mange har endokrine forstyrrelser, fx puper-
tas precox. Hertll kommer varierende, men
progredierende grader af de velkendre kura-
ne manifestationer, café au lait pletter og neu-
rofibromer. Sidstnzvnte kan vare behand-
lingskraevende af kosmetiske drsager, men
lkan ogsa give anledning til cryksymptomer
og smerte svarende til de perifere nerver eller
pa grund af fylde i fx thorax eller recroperito-
nealt. Personer med NF-1 har en generel oget
risiko for malign sygdom. Op mod halvde-

len har specifikke kognitive og adferdsmeas-

18 o OVERBLIK

sige vanskeligheder, som kan give anledning
til indleringsvanskeligheder og influere pa
valg afskole, uddannelse og job. Mange spe-
cialer bliver siledes hurtige involverer, elesem-
pelvis barnclager, ojenlzger, neurokirurger,
ortopadkirurger, onkologer, plastiklkirurger,
og klinisk genctikere, og pa grund af de srore
udviklings- og adferdsmassige manifesvari-
oner kan der vaere behov for psykolog ag/el-
ler borne- og ungdomspsykiatere. Ved on si-
dan multidisciplinar indsats vil de enkelte
organspecialer fokusere pd de speciale-rele-
vante problemstillinger, De koordinerings-
ansvarlige pi et af de to landsdelscentre skal
sikere, ar helheden i behandlingen ikke gir
rabe, og ar patienterne bliver henvise pé rerie

tidspunlkst il de rette specialer.

Forskning og
internationalt samarbejde
Et naturligt element i centrenes arbejde er

udvikling og forskning, samet international

De to landsdelcentre, Arhus Universitets-
hospital og Rigshospitalet, er ansvariige
for koordinationen af behandling og kon-
troller af patienter med sjmidne sygdom-
me, men nogle af kontrollerns, ag even-
twelt ogsd en del af undersagelserne, kan

foregé lokalt.

samarbejde. Eksempelvis forbedres mulig-
hederne for pracis molekylergenerisk dia-
gnostik lebende. Akeuele findes der pa ver-
densplan DNA analyser for omkring 1.000
genetiske sygdomme. Naturlige nole foretages
analyserne ikke i alle landene, men i stedec
foregir der en liviig rafik af patientprover
pi vaes af landegranserne. Der internatio-
nale samarbejde bestir ogsi i, ar udentand-
ske kirurger kommer £l Danmark for sam-
men med legerne her ar udfsre sizidne og
komplicerede operationer, eller at patienter
sendes til smtlige underssgelser eller behand-
linger 1 udlandet.

De to centre delrager aktivt i flere ingerna-
tionale forskningsprojckter og har et tzer
samarbejde med henblik pi at udvilde fel-
les undersogelses- og behandlingsprotokol-
ler. Bt eksempel pa en ny behandlingsmero-
de er brug af bisfosfonarer som forebyggelse
af knoglefrakeur ved moderat til sveer osteo-

genesis imperfecea, i

‘Sjzeldne sygdomme

- Hyppighed - Antal patienter totalt i DK-

g Apert syndrom 1:100.000 30

& Spickmeyer-Vogt sygdom 1:65.000 30
Galaktoszmi 1:50.000 4{)
Blereckstrofi 1:40.000 60
Wilsons sygdom 1:35.000 75 -
Prader-Willi syndrom 1:15.000 140
Ehlers-Danlos syndrom 1:10.000 400 h
Osteogenssis Imperfecta 1:10.600 400
Marfan syndrom 1:7.000 500
Neurofibromac}).iis Recklinghausen  1:4.000 800
Myelomeningocele 1:2.000 900

S



Af Stense Farholt, overleage, ph.d., Center for
Sieeldne Sygdomme, Barneafdeling A, Skejby
Sygehus, Arhus Universitetshospital.

Ehlers-Danlos Syndrom
— sveert at ramme plet

Der skal mere end hypermobilitet og et par sm3& bla maerker

til for at kunne stille diagnosen Ehlers-Danlos Syndrom.

Ehlers-Danlos Syandrom {(EIXS) er en hetero-
gen gruppe af arvelige bindevavssygdomme,
Syndromet har fiet navn efrer to dermarolo-
ger, danskeren Edward Ehlers og franskian-
den Henri-Alexandre Danlos, som beskrev

syndromert i begyndelsen af 1900-tallet.

Kardinalsymptomer
Ledhypermobilitet, overstrzkbar hud og
vievsskorhed er de tre kardinalsympromer
ved EDS. Symptomerne er ikke afrid til ste-
de og i givet fald i varierende grad.

Der er beskrever flere kliniske scoresyste-
mer til vurdering af hypermobilitet. I Dan-
mark anvendes almindeligvis Beighton score
(se tabel 1}, hvor et score 2 5 er diagnostisk.
Ofte findes generaliseret hypermobilicee (se
figur 1). Platfod og ledskred forekommer
hyppigt.

Overstrzkbar hud males ved at fatte med
pincetgreb om epidermis midt pd volarsiden
af underarmen. Huden trallkes ud, indeil
der fales modstand. En hudfold, som maler
z 4 cm er diagnostisk (se figur 2).
Strazkbarhed og hudiensistens
kan ikke bedemmes i tidlig bar-

nealder.

. HANSEN, HOLBAK

Skart vaev viser sig navnlig ved
udtalt tendens il at fa bld marker

Fig. 1. Svanehaisfingre ved hypermobilitet. (se figur 3} og ved at huden lec brister. He-



lingen er ofte langsom, og der kan efterfades
brede uregelmassige afgrensede atrofiske ar
med pergamentrynd hud (cigarctpapir-ar) (se
figur 4 og 5). I sjeldne tilfalde scs ckrasi og

raprur af hulorganer.

Typer
EDS inddeles i seks typer i henhold tif Ville-

franche-kriterierne (se tabel 2). Inddelingen
hviler pa kliniske symptomer, biokemiske an-

dringer i koliagen sarnt molekylzr-genetik.

Aticlogi

EDS er arvelig, og de fleste typer har autoso-
mal dominant arvegang med varierende pene-
trans (se tabel 2). ;\rsagcn ¢r en mutation i et
af de gener, som koder for de forsleellige typer
alkollagen eller kollagenmodificerende enzy-
mer. Kollagensyntesen bliver defeke, hvilker

medferer, at bindevaever bliver abnormt,

Forekomst
Den ansliede forckomst er 1:10.000. Hyper-
mobil og Klassisk EIDS er langt de hyppigste

og udger mere end 95 %,

Kriterier for diagnose

Diagnosen EDS stilles i langt de fleste tilfai-
de klinisk. I Villefranche-kriteriernc opereres
med major- og minor-kricerier {se rabel 2).
Der foreligger ilkke international konsensus
om, hvor mange kriterier der skal vare op-
fyldt for ar stille diagnosen. Den narmeste
definition er nevnr i Villefranche-kriterier-
ne: "The presence of one or more major cri-
teria is either necessary for clinical diagnosis
ot highly indicative and warrants laboratory
confirmation whenever possible”. Som ud-
gangspunkt ber der vere mindst to major-
iriterier opfyldr. Hypermobiliter og smerter
fra bevageapparater alene er ikke tilstrakle-
ligt til ar stille diagnosen.

Kun for nogle af typerne kan den kiiniske
diagnose bekraefees med laborarorieanalyser.
Det geelder fx Vaskuler EDS, hvor abnormt
koliagen type I ved kollagenelekeroforese

eller muzacion i COL3A1-genet kan pavises
hos nzer 100 %. Diagnesen hypermobil EDS

kan udelukkende sdlles klinisk.

Den vanskelige diagnose
Erfaringen viser, av detkan vare vanskeligr ar
stille diagnosen EDS. Der kan til dels forkla-
res af, at EIDS er en sjelden tilscand, hvorfor
deterumulige for de fleste leger at opni ruri-
ne. Tillige er diagnosekriterierne som nevit
ikke cksakre, og der er flere felles sympto-
mer typerne imellem. Alt i ale medfarer dee,
atder kan vaere store forskelle i, hvordan den
enkelte fzge vegter symptomer og fund som
grundlag for at szille diagnosen. Sarlig kan
det vaere sveert at skelne Hypermobit EDS
fra Hypermobilitets-syndrom (HS) {sc tabel
3}, som er den vigtigste differentialdiagnose.
Hypermobilitet ses i varierende grad hos op
til 20 9% af befolkningen, hyppigere hos barn
end hos voksne. Sam det fremgar af diagno-
sekriterierne for HS, er der flere symptomer,
som overlapper med EDS, hvilket bidrager
til at gore de differentialdiagnostiske over-
vejelser vanskelige.

Irilfzelde af udealt tendens tid ar £3 bli marker
ber koagulationsforstyrrelse op fysisk over-
greb udelukdkes.

I Arhus har vi gjore alle ayhenviste patienter
i 2004 op. Ud af 30 patienter henvist under
diagnosen EDS fik 11 (37 %) bekrafter dia-
gnosen, 9 (30 %) fik diagnosen HS, 8 {27 %)
havde hverken EDS eller HS, og endelig var
der to born, hvor EDS-diagnosen pi grund af’
alder ikke med sildkerhed kunne afgares.

De ovenfor beskrevne vanskeligheder med
at stille diagnosen EDS har fort «il et oget
samarbejde mellem landsdelscentrene og den
danske patientforening med det formai atas-
bejde hen imod en national konsensus. [ cen-
trene registreres systematisk og prospekeive
kiinisk relevante fund og graden heraf med
det formal at vurdere, om det er muligtat op-
stille mere sikre kriterier til brug for atstilke
diagnosen EDS og til at adskille Hyperma-
Bil EDS fra HS. >
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Fig. 3. Udtalt tendens til bl3 masrker.
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Fig. 4. Atrofisk ar.

RG SYGEHUS.
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Fig. 5. Atrofisk ar.

Test

Points

L logeg

Passiv apposition af farste finger til flexorsiden af underarmen

1 point for hver side

Passiv dorsalfleksion af femte finger > 907, med underarmen hvilende fladr p2 bord

i point for hver side

Passiv hyperekstension i albueledder » 10°

1 point for hver side

Passiv hyperekstenseion i knzledder » 10°

1 point for hver side

Hindfladerne hviler ubesvaret pi gulvet ved foroverbejning af kroppen med strakee kna

1 point

Maksimal pointssum er 9. En samlet sum eller scove 25/9 regnes for positive,
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Diagnostik,

behandling og kontrol
Diagnostik, behandiing op kontrol af patien-
ver med EDS foregir i e samarbejde mellem
lokalt sundhedsvasen og de to landsdefscen-
wre, Klinik for Sjeldne Handicap, Rigsho-
spiralet, og Center for Sjeldne Sygdomme,
Sleejby Sygehus. Voksne med Hypermobil
clier Klassisk EDS folges af theumatologer-
ne pa Rigshospitalet og Arhus Sygehus Nat-
rebrogade.

EDS kan ikke helbredes. Behandling har

overvejende (re-thabiliterende eller forebyg-
gende sigre og md tilpasses individuele al
hengige al symptomer. a hypermobilire
er et dominerende symptom, cr der ofte be-
hov for fysiurgisk, ergoterapeutisk, rheuma-
tologisk og orropadkirurgisk behandling.
Fysioterapi ydes vederlagsfrit.

Da der kan vazre symptomer fra flere organ-
systemer, involverer behandlingen ofte sam-
arbejde mellem flere specialer, fx padiater,
dermarolog, ophthalmolog, gynekolog, uro-

log og kardiolog, Fadsler og operationer bor

foregi pa afdelinger med serlig ekspertise.
Kontrol tilpasses individuelt efter EDS type

og behov.

Yderligere information

Velegnede internetsider pd dansk er Cen-
ter for Smd Handicapgruppers hjemmeside
www.csh.dk, linksamlingen il Nordisk in-
formation om sjzldne handicap www.rare-
link.dk, og den danske patientforenings

hjemmeside www.chlers-danlos.dk.

O

EDS typer inddelt efter Villefranche-kriterierne?

ZRqeL ————y

Smerter 2 4 led, > 3 mdr

EDS type Arv | Diagnostiske kriterier Diagnostiske krirerier
Major Minor
Klassisk AD | Overstrekbar hud Blad, flejlsagtig hud, molluscoide pseudorumorer,
Brede atrofiske ar komplikationer til hypermobilite
Generaliserer hypecmobilizet (forstuvninger, (sub-Jluxarioner, pes planus),
hyportoni, lec til bli marker, hernier, analprolaps,
sfaroider, positiv familichistoric
Fiypermobil ALY | Generaliserer hypermobiliter Recidiverende luxationer
Hudforandringer Kroniske smerter i beviegeapparates
{overstrakbar hud, glae flejlsagtig hud) Positiv familichistorie
Vaskulzr AD | Tynd gennemsigtig hud Acrogeri, hypermabilitet af smi led, ex. fingre, b
Udpesninger og ruptur af hulorgan sene/muskel ruprur, klumpfod, varicer med tidlig
(arterier, tarm, uterus), udtalt tendens debur, AV-fistier, pneumothorax, gingival recession,
til bla merker, karakreristiske ansigrserak positiv familichistorie
NIEyphoscolioisk AR | Generaliserer hypermobilicer ) Arrofiske ar, let til bld mezrker, arteriel ruprur,
Udtale hypotoni hos nyfedre marfancid habitus, microcornea, osteopeni,
Skotiose, kongenit med progression positiv familichistorie
Skleral skrabelighed, ruptur af bulbus oculi
Arthrolkalasisle AD | Udtalt generaliseret hypermobilitet Overstreekbar hud, atrofiske ar, lec til bla merker,
med gentagne (sub-) luxationer hypotoni, kyphoscoliose, osteopenti
Kongenit bilat. hofteledshuxation
Dermatosparaksisk | AR | Udtalt skerhed af hud Blad dejagrig hud, let «il bl marker, PROM, )
Slapt hengende, rigelig, hud store hernier
AD autosomal dominant, AR autosomal recessiv, PROM tidlig vandafgang
Diagnose-kriterier ved hypermobilitetssyndrom
ot Major-kriterier Minor-kriterier
& Beighton score 2 4/9, nu eller ridligere Beighron score 1-3/9, 0-3/9 hvis = 50 ar
(T8

Ledskred » 1 gang

Bladdelscheumatisme 2 3 steder {epicondylit, tenosynovit, bursit)

Marfanoid habitus

Hud: Striae, overstrekbar, tynd, arrofiske ar

@ine: Hangende ejenldg, nersynet, nedadskrinende ajenspalter

Areknuder, brok eller livmoder-/endetarms-protaps

Kriterier for positiv diagnose bos voksne: 2 major, I major og 2 minor, eller 4 minor

12 o OVERBLIK



Af Alfan Meldgaard Lund, overlaege, drmed.
pé& Kiinisk Genetisk afdeling ved Rigshospitalet.

Udvidet biokemisk screening af nyfadte forer
til mere effektiv foreb?ggelse og behandling

af sjeeldne medfedte sgtofskiftesygdomrr‘;e.

Neonatal screenin g for |
stofskittesygdomme

ialet for screening af nyfadte er tidlig dia-
gnostik og behandling af medfodre sygdom-
me for at forbedre prognosen. Drer klassiske
cksempel er Fellings sygdom, PRU, hvor tid-
lig behandling efter neonatal screening siden
1975 har redder flere hundrede barn fra men-
tal retardering. Siden 1978 og 1999 er der
ogsi screenet for henhotdsvis kongenit hy-
pothyreose og toxoplasmose. I 2002 indfer-
te man en udvidet biokemisk screening for
medfedze stofskiftesygdomme som et projeks
i samarbejde mellem Statens Serum Institue
og Rigshospitalets Klinisk Genetiske Afde-
ling. Udvidet biokemisk screening af nyfed-
te foregar pd Statens Serum Institut ved ran-
dem massespektromertrisk analyse af halblod
taget i fjerde-syvende levedegn. Undersagel-
se for PKU er nu en del afanalysen, der kun
rager fa minutter og omfatter 20 andre med-
fodre stofskiftesygdomme. De enkelte syg-
domme er sjzldae, men deres samlede inci-
dens er relativ hoj (1:4.000). Udover PKU

bliver der screenet for andre sygdomme i om-
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serningen af aminosyrer og i nedbrydningen
af fedisyrer. Den hy ppigste af sidstnzevnte er
MCADD, en defekr i medium chain acyl-
coA dehydrogenase og omsztningen afmel-

lemkzdede fedtsyrer.

MCADD og kostrad
Born med MCADD har oftest ingen symp-

tomet, bl.a. fordi vor kost indeholder relative
fa mellemkaedede triglycerider, MCT, og for-
di andre enzymere delvis kan vikariere for
MCAD. Under faste og sygdom, hvor energi-
omsztningen bliver afhzngig af fedtforbraen-
ding, kan barn {og voksne) med MACDD £
livstruende sympromer — sikaldr metabolisk
dekompensation — med hypoglykemi, ence-
falopati og leversvige. Mortaliteten fra sidan-
ne kriser er 20 %, og risikoen for blivende
neurologisk skade 25 %. Mange MCATID-
diagnoser er stiller efter phudselig uventet
spadbarnsded, hvor eneste fund ved obdule
tionen var fedtlever. Kendskab til diagnosen

kan minimere bide mortalitet og morbiditet

ved at forhindre episoder med metabolisk de-
kompensatien. Det drejer sig om at informere
forzldrene grundigt, undga at barnet faster,
give ekstra kulhydrater under interkurrent
sygdom og kontrollere barnet regelmassige,
bide klinisk og bickemisk. Der er ikke be-
hov for andet kostrad end at holde fedtener-
giprocenten under 30. Nogle barn har brug
for ekstra kalhydrac ved sengetid og for fy-
sisk anstrengelse, og enkelte behaver tilskud
af karnirin, der bidrager til udskilielsen af

mellemkedede fedrsyreforbindelser.

Aktuelle screening

kreever tilvalg

Siden 2002 er der i Danmark ved udvidet
biokemisk screening funder 18 nyfodee med
MCADD, og alie udvikler sig normalt. Ud-
vider biokemisk screening er forelobigt et
aktive tilvalg i forbindelse med den rutine-
massige PKU-screening, Det har medfort, ac
dxkningen kun er cirlca 80 9%, og blandt de
ikke-screenede var to bern med MCADD,



Begge barn udvikiede hypoglylkemi og ence-

falopati, fer diagnosen blev stillet, men over-
levede heldigvis uden cerebral skade.

Falsk-positive resultater forckommer ved en-
hver populationssereening, og det eren afvor
lig sag unadigrat forurolige en familic med et
nyfade barn. Ved et positive screeningsfund
bar informationen af forzldrene ske hurrigt
og med understregning af muligheden for et
falsk-positive resultat. Den praediliive vardi
af evabnormesereeningsresultac har ligger pa
cirka 20 % i Danrark. Barneafdelingen i fa-
milicns Jokalomrade har vaeret ansvarlig for
denne information, og samarbejdec har fug-
geret upildageligt. Den efterfalgende biolce-
miske udredning og behandling af belafie-
de sygdomstiifalde foregdr pa Rigshospitalet
for acsikre ensarrer information, behandling,
opfalgning og mulighed for at kvalitetsvur-

dere screeningen,

Undgar falsk-positivt resultat
Dren udvidede biokemiske screening har
forelobigr kun baft é falsk-positive resulcat
for MCADD blands cirka 200.000 scree-
nede barn. Incidensen af MCADD er cirka
1:10.000, mere end en tredobling  forhald
til tiden for screening. Kritikere vil fremfare,
at bernene fundet ved screening miske aldrig
ville have fiet symptomer. 31 af de 32 mole-
kylee-genetiske 2ndringer i MCADD-gener,
der ligger il grund for de 18 barns sygdom,
er imidlercid set hos ikke-screenede barn med
symptomgivende MCADD. Maske vil nogle
bern med MCADL under gunsrige forhold
forblive uden symptomer, men under krici-
ske omstzndigheder vil alle med sygdommen
blive syge — den risiko undgér vi, ndr vi ken-
der rif barnes sygdom.

Det er megert vanskeligt at gennemfore ran-
domiserede underspgelser af behandling af

sizldne sygdomme, og sidanne blev heller

Meldgaard Lund.

ikke gennemfurt for indforeise af PK U-screc-
ningen, hvis effeke i dag er indlysende. Erfa-
ringer fra udlandec vyder pa, ar screening for
MCADD reducerer morsalitet og morbidi-
tet og kan gennemfores med haj specificiter
og scnsitivitet il en lav pris. Akeuele sam-
menligner man i en prospektiv undersagel-
sc i Storbritannien screenede og iklke-scree-
nede born med MCADD, men resuliater vil
forst foreligge om nogle 4r.

Observationelle daca ryder P&, at udvidet bio-
kemisl screening og tidlig intervencion ogsi
vil reducere morbiditet ag moralirer ved an-
dre sjzldne, medfadee stoFskiftcsygdommc
end MCADID, fx forhindre svaer metzbolisk
acidose ved organiske acidemier og cardio-
myopati og rhabdomyolyse ved flere af de 20

forskellige fedsyreoxidationsdefekeer.

Anbefalinger for fremtidig
neonatal screening

Screening for sjzldne sypdomme ber have et
timelige cost-effectiveness forhold. De 3 op-

gerelser af udvidet bickemisk screening pe-

Bliver forazidre til nyfadie spurgt, om de snsker at £3 udfert en udvidet

screening, svarer naesten alle foreeldre, at det vil de gerne, siger Aflan

gex pa, at dette krav er opfylde for MCADD,
og at udgifterne ved tillzeg af yderligere syg-
domme vil vere lave. Dette galder specielt i
lande (som Danmark), hvor undersagelsen
omfatter PIU.

Mere end én million nyfedwe verden over
far aslige forecager udvider biokemisk scree-
ning, og nationale anbefalinger foreligger i
USA,Tyskland og Holland. Sundhedsstyrel-
sen har i samarbejde med Dansle Pediarrisk
Sclskab og Dansk Sclskab for Obsteerik og
Gynakologi nedsat en arbejdsgruppe, som
skal vurdere den fremridige neonarale scree-
ningsindsats § Danmark. Udvalger vurde-
rer inklusion i den rutinemassige neonata-
le screening af MCADD og andre medfndte
stofskiftesygdomme, for hviike rimelig evi-
dens for effele af screening er tilgengelig,
og et andet panel af sygdormme, for hvilke
en forwsat evaluering er pikraver, Der er for-
slag om at indfare screening for kongenir bi-
nyrebarkhyperplasi og om ac fremrykle tids-
punkret for pravetagning til 48-72 timer post
partum. J
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Af Lars Ege og Annette Sénger,
Center for 5ma Handicapgrupper.

MNTHAL

FOTC: JAN RCS

Den praktiserende leege kan yde uvurderlig hjeelp | jagten pa den ekspertise, som er i stand ti!

at stifle diagniosen. Men CSH kan 0gsé hjaelpe patienten og familien med viden om sygdom-

men ogvise vej gennem behandlingssytemet, fortaslier Lars Ege og.Anelte Singec herforan

beskrivelser af nogle af de mere end 300 sygdomme, som centere

Patienter med sjeeldne handicap samt fagfolk kan

ta viden om sociale forhold og diagnoser pd csh.dk.

har skrevet om.

At leve med et sjeeldent handicap

Hverken praleiserende lazger elier leger med

specialkompetence inden for sjxeldne syg-

domme kan vide noger om samtlige sjzldne

diagnoser - endsige deres mulige konsekven-
ser for sociale og andre fivsvilkdr. Laeger kan

vide meget om nogle {3, en del om nogle, en

smule om mange —men ikke have keadskab -

til alle diagnoser.

De mennesker og familier, som rammes af ;

en sjzlden sygdom, haé naturligvis behov for ’

viden. Megen viden. Om diagnosen og pro-

gnosen, og som tiden géristigende grad ogsi .

om vejlednings- og stetremuligheder isociale. !

og andre sammenhznge, fx angiende egne-
de daginstitutioner, skoler, kontakt med li-
gestitlede, ungdomsuddannelser, chancer pd
arbejdsmarkedet, botilbud og miske averve-

jelser om selv at sztte born i verden.

Diagnosens betydning

CSH har gennem radgivning og samarbej-
de med patientforeninger erfaret, at famili-
erne finder de praktiserende legers vejled-
ning vigtig. P4 hvilken made lzgerne kan
gare en forskel, athanger bla. af, om derer

blever stillet en diagnose.

20 s OVERBLIK

Vi tager som eksempel et spredbarn, der er
fode med den arvelige infantil Pompes syg-
dom, men hvor lzgerne endnu iklce har va-
rec i szand til at stille diagnosen. Forzldrene
og deres pi'al{ﬁserendé lége kan bla. £ bi-
stand fra CSH «if ar finde den relevante lege-
og socialfaglige ekspertise. Méske er der mu-
lighed for, at leegen kan henvise til er af de
to landsdelscentre for sjeldne sygdomime pa
Rigshospitaler eller Skejby Sygehus, eller kan
foresla anden specialistbistand. I denne fase
trekker CSH, der ikke selv har leger ansar,
pa vores legefaglige nervaerk, som rumraer
nogle af de specialister i landet, der ved mest
om sjxldne sygdomme.

Nir der er tale om et sjzldent handicap, er
det ofte svart at stille en diagnose. Pompes
sygdom, der er en genetisk muskelsygdom
med i gennemsnit et-to nye tilfalde om arer,
opdages ikke nedvendigvis ved fadslen, selv-
om symptomer som sutte- og synkebesver
méske iagtrages. Der or CSHs erfaring, at
selv om sociale ydelser ifslge sociallovgiv-
ningen tifdeles ud fra en vurdering af funk-
tionsnedsattelsen, er det isr, ndr det drejer

sig om sjeldne handicap, af stor betydning

at have en diagnose for ar 2, hvad man har
behov for og krav pa. Er der endnu ilcke ble-
vee stiller en diagnose, kan den prakiiseren-
de kege viere en uvurderlig hjzlp for famili-
en ved at henvise il relevante specialleger,
hvorved funktonsnedszteeisen kan blive be-
skrevet si pracist og decaljerer som overho-
vedet muligt.

Sjeldne sygdomme er typisk meget komplek-
se, involverer flere organer og indebarer ofte
en kombination af fysiske og udviklingsts-
sige symptomer. ] eksemplet Pompes sygdom
er der tale om fysiske funktionsnedszttelser,
hvor barnene der inden for det farste til an-

det levedr af hjerte-lunge svigt.

Veje til viden

Hyvis der allerede er stillet en diagnose, nar
familien beseger sin praktiserende lege, vil
lege sivel som familien pd en rzkke forskel-
lige omrader kunne rrekke pa dels CSHsin-
formarioner og uvitdige radgivning, dels p&
vores vejviserfunktion til et stort tvaersekeo-
rielt og tvarlagligt netvark. Maleter at ruste
familierne til ar komme videre bedst muligr.

Et praj fra den prakeiserende lege til famili-



erne om at kenrakee CCSH clier kigge pi vo-
res hjemmeside (vor der er kortere efler Jen-
gere beskrivelser af mere end 300 diagnoser)
vil fx agsa give familierne en mulighed for ac
finde ligesuillede. Hvis det er en meger sjel-
den diagnose, og der ikke cr etablerer en for-
ening, kan CSH gennem vores sikaldre Kon-
taktordning "koble” den pagaldende patient
eller familie sammen med ligestillede, der
ogsd har yret enske om kontakt.

Lad os dlurte med et cksempel pé, hvad der
- hurrigr og uforpligtende — kan hentes pi
CSHs hjemmeside. Denne gang er der tale
om en persan, der har fet scillee diagnosen
Simpson-Golabi-Behmel syndrom. Syndre-
met er karakrerisercr ved overvakst (gigan-
tismus), sarlige ansigestrak same forekoms:
af alvorlige organ-misdannclser. Der fore-
kommer hyppigt medfadt staphed (hypoto-
ni) af musklerne. Intelligensen er oftest nor-
mal, men grader af menral retardering ses.
Cirka 35 % har en hjertesygdom. Sympto-
merne cr dog []1(’3%@[ VEH‘iCl'Cn(lC f['a individ
vil individ. I detee tilfalde er der en rekke
muligheder for sdvel den prakeiserende fege/
leegesckreter, der skal hjzlpe familien i kon-

sultaticnen, som for familien sefv. P4 hjem-

mesicen ¢r der bla. en kort og for legmand
ter forstaclig beskrivelse af sygdommen og afl
arvegang. Desuden er der links rerrer maod
fagfolk med mere specialiserer viden o an-
dre links ol legfolk. Endelig er der et link
til bla. Rigshespiralets Klinil for Sjaldae
Handicap, der har specialviden om diagno-

sen, same til CSHs kontzkrordning,

Skolegang, etniske
minoriteter, levevilkar m.v.
Andre typer socialfaglig information er vl
gangelig bide i form af publikationer og
hjemmesiden. Her skal blot navnes nog-
le omrader, hvar der pi CSH er opbygger
serlige kompetencer som resultar af delvis
eksternt finansierede projekter og undersa-
gelser: Overgangen fra bernehave ti! skole,
crniske minoriteter med sjeldne handicap
same en endnu ikke afshicrer cekdke publika-
tioner om levevifldr for mennesker med er
sjzldenc handicap. Indril videre er der pub-
likationer om rubcres sclerose, Rubinstein-
Taybi syndrom, Tourette syndrom (der dog
ifelge definitionen ikke kengere er sjlden),
primar immundefekr, galaktosemi og med-

fods knogleskarbed. Endelig skal nevnes ec

lobende nordisk samarbejde, der indil videre
har resulteret i en Felles hjemmeside (www,
rarelink.dk} Det er en samlet linksamling
til — indtil videre ~ dansk, norsk og svensk
informarion om sjzldne handicap og lkon-

rakemuligheder.

Center for Sma
Handicapgrupper (CSH)

CSH er en selvejende institution under So-
cialministeriec. CSH blev oprettet i 1990 og
yder radgivaing og informerer om sjldne

handicap og sygdomme til bide involvere-

de fagfolk og bererte familicr.
Adresse mo.: Bredgade 25, F, 5. sal, 1260
Kobenbavn I tif. 33914020, csh@csh.dk,

www.csh.dk. ]
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Oversigten har er blot et udsnit af de mange
uddanaelser, som Lif tilbyder,

Pa flere af uddannelserne er bide undervisning
og eksamen opbyaget i meduler, der kan
tilrettelaegges individuelt,

Uddannelserne er dbne for alle.

Kontakt uddannelseschef Helle Mailer

pd tIf. 39 27 60 60 eller km@lifdk.dk

og fa en snak om, hvilke uddannelsestilbud
der opfylder dine behov.
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Legemiddelindustriforeningen
Strodamvej SOA - 2100 Kebenkava & - TIf. 35 27 60 60
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