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Uzndret lav scoring pa forskningsspergsmalet i projekt-
perioden understreger behovet for en klar definition og be-
skrivelse af forskningstreening. Ledelsesmzssig opbakning fra
hejeste niveau i kombination med engagerede projektmed-
arbejdere i de enkelte afdelinger var altafgerende for projek-
tets gennemforelse. At projektgruppen var forankret i flere
specialer viste sig at veere en stor styrke. Projektet illustrerer
tydeligt, at implementering af en uddannelsesreform kraever
tid, mange forskellige indsatsomrader og en dben og vedva-
rende dialog. Disse forandringsprocesser er ligeledes beskre-
vet i uddannelsesmaessige sammenhaenge af Gale & Grant [8).

Den ekonomiske baggrund for projekt I-KU muliggjorde,
ud over de beskrevne specifikke tiltag, en frigorelse af pro-
jektledere og uddannelsesansvarlige overlager fra kliniske
opgaver, og projektet kunne ikke have varet gennemfort
uden. Det har derfor vaeret velkomment, at Vejle Amt havde
afsat midler til videre implementering af speciallzegerefor-
men.

Korrespondance: Kirsten Miiller Bested, Anzstesiologisk Afdeling, Vejle og
Give Sygehuse, DK-7100 Vejle. E-mail: kirbes@vgs.vejleamt.dk
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Diagnosticering af multipel sklerose:
de reviderede McDonald- kriterier

1. reservelaege Henrik Kahr Mathiesen,
overleege Mads Henrik Ravnborg &
professor Per Soelberg Sgrensen

Rigshospitalet, Dansk Multipel Sclerose Center

Formalet med denne artikel er at fremme kendskabet til nye
diagnostiske kriterier (McDonald- kriterierne) for multipel
sklerose (MS) inklusive revisioner samt at fremhzve betyd-
ningen af standardiserede protokoller for magnetisk resonans
(MR) og diagnostiske strategier i daglig klinisk praksis.

Baggrund

MS er en kronisk neurologisk sygdom, der er karakteriseret af
attakker med vekslende fokale neurologiske udfald fra for-
skellige dele af centralnervesystemet (CNS). Sygdommen er
saledes dissemineret i tid og sted, og pa grund af varierende
lokalisation og svaerhedsgrad af de patologiske forandringer
varierer det kliniske billede betydeligt. I typiske tilfelde er
diagnosen let at stille, men den kan vere vanskelig ved aty-

piske prasentationer eller ved vage debutsymptomer. Anven-
delsen af immunmodulerende behandlinger, der kan reducere
sygdomsaktiviteten, og som i tiltagende grad pabegyndes
tidligt i sygdomsforlebet, stiller stadigt stigende krav til hurtig
og pracis diagnose. Nye diagnostiske kriterier for MS blev
foreslaet 12001 og revideret i 2005 af et internationalt ekspert-
panel [1, 2]. Formalene var at gare diagnosen sikrere p3 et tid-
ligere tidspunkt og implementere MR. Introduktionen af kri-
terierne har imidlertid ikke vzret problemfri, herunder im-
plementeringen af de ret stringente MR- kriterier, der ikke
altid felges i den kliniske dagligdag. Dette kan skyldes, at der
ikke angives en klar MR- protokol. Endelig er det en udbredt
misforstaelse, at McDonald-kriterierne er synonyme med
MR-kriterier for MS. McDonald- kriterierne er diagnostiske
kriterier med ho-vedvagt pd anamnese og klinisk underso-
gelse suppleret med parakliniske undersogelser omfattende
MR-skanning og i visse tilfzelde undersogelser af cerebrospi-
nalvaeske (CSF) og visuelt evokerede potentialer (VEP).

Diagnosen hviler i hoj grad pa pavisning af disseminering
af sygdommen i tid og sted. Kriterierne og revisionerne skal
kort gennemgas her.
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Tabel 1. Reviderede McDonald-kriterier.

Yderligere data ngdvendige

Klinisk praesentation for at stille diagnosen multipel sklerose

2 eller flere attakker2 Ingenb
2 eller flere kliniske

fund

2 eller flere attakker,
1 positivt klinisk fund

Disseminering i sted:

— Positiv MR (3 af 4 modificerede Barkhof
MR-kriterier)

eller

— 2 MR-lzesioner og positiv CSFC¢

eller

— Afvent nyt klinisk attak, der tyder pa ny
lokalisation

1 attak,
2 Kkliniske fund

Disseminering i tid:

— En opladende leaesion mindst 3 maneder fra
klinisk debut. Den opladende laesion skal veere
lokaliseret et andet sted end svarende til
lokalisationen af den primaere lzesion.

eller

— En ny To-veegtet laesion, der ses pa anden
MR-skanning og ikke sas pa den initiale skan-
ning. Den initiale skanning skal ligge mindst
1 maned fra klinisk debut. Ingen tidskrav
mellem initiale og anden MR-skanning

eller

— Afvent nyt klinisk attak

1 attak,
1 klinisk fund
(monosymptomatisk)

Bade disseminering i sted:
— Positiv MR (3 af 4 modificerede Barkhof

MR-kriterier)
eller
— 2 MR-lasioner og positiv CSF

Og disseminering i tid:

— En opladende lzesion mindst 3 maneder fra
klinisk debut. Den opladende laesion skal vaere
lokaliseret et andet sted end den primaere
lzesions lokalisation

eller

— En ny To-veegtet leesion, der ses pa anden MR-
skanning og ikke sas pa den initiale skanning.
Den initiale skanning skal ligge mindst en ma-
ned fra klinisk debut. Ingen tidskrav mellem
initiale og anden MR-skanning

eller

— Afvent nyt klinisk attak

PPMS 1 &r med progredierende sygdom (retro- eller

prospektivt) og mindst 2 af fglgende 3

kriterier:

1. Mindst 9 To-vaegtede hjernelaesioner
(eller 4 + abnorm VEPY)

2. Mindst 2 To-veegtede medulleere lasioner

3. Positiv CSF

MR = magnetisk resonans, CSF = cerebrospinalveeske, PPMS = primaer
progressiv multipel sklerose, VEP = visuelt evokerede potentialer

a) Attak: Episode med neurologisk forstyrrelse, der varer over 24 timer og
skyldes inflammation eller demyelinisering.

b) Negativ MR- og CSF-undersggelse: revurder diagnosen.

c) Positiv CSF: oligoklonale band eller forhgjet immunglobulin G-indeks.

d) Abnorm VEP: forlanget latens.

Kliniske betragtninger

Primeer fremtreeden, symptomer og kliniske fund varierer
betydeligt ved MS. Hyppigst forekomne debutsymptomer er
parzstesier, pareser, opticus neuritis, ataksi, svimmelhed,
dobbeltsyn, kognitive deficit og vandladningsforstyrrelser [3].
Det internationale ekspertpanel diskuterede, om udvalgte
symptomer (som for eksempel Lhermittes tegn og trigeminus
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neuralgi) uden klare objektive kliniske fund kan betragtes
som attakker, hvis de er ledsaget af parakliniske fund. Man
besluttede ikke at acceptere diagnosen MS uden objektive
fund, for denne problematik er nermere undersogt i pro-
spektive studier.

Magnetisk resonans-kriterier: disseminering i sted

Det internationale ekspertpanel valgte en lettere modifice-
ret udgave af Barkhofs MR-kriterier [1, 4, 5]. MR er positiv for
MS og viser disseminering i sted hvis mindst tre ud af fire af
folgende kriterier er opfyldt: 1) mindst en opladende leesion
(T1-vaegtet MR) eller ni lesioner pa T,-vagtede billeder,

2) mindst en infratentoriel lzsion, 3) mindst en subkortikal
leesion og 4) mindst tre periventrikulare lesioner.

Andre har foresliet mindre stringent pavisning af disse-
minering i sted, og patienter kan da ogsa have MS, uden at
ovenstiende MR-kriterier er opfyldt (Tabel 1). Kriterierne er
imidlertid ikke zndrede i den reviderede form, og fravigelser
frarddes, indtil veerdien af eventuelle andre kriterier matte
vere vist i prospektive studier.

Med nye MR- teknikker som diffusionsvaegtet MR, MR-
spektroskopi og magnetization transfer imaging (MTI) kan man
pavise patologi i tilsyneladende normalt hjernevev [6]. Indtil
videre har disse metoder dog ikke fundet almindelig klinisk
anvendelse pa grund af manglende validering eller standar-
disering.

I de oprindelige McDonald-kriterier kunne en medulleer
MS-lasion erstatte en hjernelaesion, hvilket var lidt uklart.
Desuden var det ikke angivet, i hvilke tilfzzlde MR af medulla
skulle udferes. I de reviderede McDonald- kriterier kan me-
dullzere leesioner telles med som Ty-vaegtede lesioner og er-
statte infratentorielle hjernelaesioner. En opladende medulleer
lzesion opfylder to MR-kriterier (bide infratentoriel lesion
og opladende lzsion).

Magnetisk resonans-kriterier: disseminering i tid

Kravene til pavisning af disseminering i tid er blevet simpli-
ficeret i den reviderede udgave. Tidligere kunne dette kreve
op til et halvt ars observationstid og eventuelt tre MR- skan-
ninger. Disseminering i tid kan nu vises pa to mader: Enten
ved pévisning af en gadoliniumopladende lzsion ved MR-
skanning foretaget mindst tre maneder efter klinisk debut,
hvor den opladende lzesion skal veere lokaliseret et andet sted
end den primere leesion. Eller, sifremt der foreligger en MR-
skanning foretaget mindst en méaned efter symptomstart, ved
pavisning af en nytilkommen T,-vaegtet lzesion pa en opfel-
gende MR- skanning, som kan vare udfort nar som helst efter
den forste skanning. En MR-skanning, som er foretaget inden
for de forste fire uger efter symptomdebut kan saledes ikke
fungere som baseline [2]. Det kan veere vanskeligt at fastsl3, om
leesioner faktisk er nye, hvis der ikke anvendes standardise-
rede MR- procedurer med ensartet positionering, der sikrer
ensartede skiver og ensartet evaluering fra gang til gang.
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Magnetisk resonans-protokol

McDonald-kriterierne indeholder ikke en specificeret MR-
protokol. Ud fra MR-kriterierne er det indlysende, at der ber
foretages To-vaegtede billeder savel som Tj-vagtede billeder
efter kontrastinjektion efter ensartede retningslinjer hver
gang, medmindre MR-skanning nummer to udferes tidligere
end tre maneder fra debut alene for at pavise disseminering i
tid med nye T,-vaegtede lesioner.

En reekke faktorer kan 2ndre MR- felsomheden for MS-
lzesioner, herunder feltstyrke af skanneren, skivetykkelse,
specifikationer for Ty-vaegtet teknik og kontrastdosis. I til-
feelde med fa lesioner kan disse tekniske valg fa betydning for
det registrerede antal lzesioner [7] og dermed fa indflydelse pa,
om skanningen opfylder MR-kriterierne for disseminering i
tid og sted - og alts3 i sidste ende pavirke diagnosen.

Der henvises til to konsensusrapporter vedrerende MR-
metodologien [8, 9]. Patientens behov for hurtig afklaring af
diagnosen og muligheden for tidlig immunmodulerende
behandling er argumenter for hurtig MR-skanning. Hvis
steroidbehandling patenkes, bor MR udferes for denne, da
behandlingen kan reducere antallet af opladende lzsioner.
MR- protokollen ber omfatte folgende: Aksiale T,-vagtede
billeder; aksiale, sagittale eller koronale fluid-attennated inver-
sion recovery (FLAIR)-billeder samt aksiale T;-vaegtede bille-
der for og efter injektion af gadolinium- diethylen- triamin-
penta-acetat i standarddosis (0,1 mmol pr. kg).

Laesioner i hjernen kan ses som folge af almindelig aldring.
Dette er ikke almindeligt i medulla, hvorfor pavisning af blot
en enkelt typisk MS-lzesion her kan vare yderst nyttig i til-
fzelde hvor MR-skanningen af hjernen ikke har kunnet af-
klare sporgsmalet om disseminering i sted. MR-skanning af
medulla foreslds som rutine initialt, men verdien er meget
begraenset til pavisning af disseminering i tid, hvorfor gen-
taget skanning af rygmarven kun ber overvejes ved klinisk
mistanke om ny lesion [2].

Lumbalpunktur

Undersogelse af CSF kan understotte, at der foreligger en in-
flammatorisk sygdom i CNS, men kan ikke pavise dissemine-
ring i tid eller sted. Undersogelse af CSF med pévisning af
oligoklonale bind eller forhejet IgG-indeks kan have diagno-
stisk vaerdi, nir MR-kriterierne ikke opfyldes (Tabel 1), og vil
altid have differentialdiagnostisk betydning. Nye undersogel-
sesresultater fra patienter med primer progressiv MS (PPMS)
har fort til 2endringer i de diagnostiske kriterier for denne
Kkliniske form af MS. Diagnosticeringen af PPMS er fortsat
vanskelig.

Positive CSF-undersogelser er ikke lzengere et krav. 1den
reviderede udgave er kriterierne for PPMS simplificeret til fol-
gende: et ar med progredierende sygdom og mindst to af fel-
gende tre kriterier: 1) mindst ni T,-vaegtede hjernelesioner
(eller blot fire lzesioner og positiv VEP), 2) mindst to T,-vag-
tede medullere leesioner eller 3) positiv CSF (Tabel 1).
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Visuelt evokerede potentialer

Abnorm VEP med forlenget latens er udtryk for demyelini-
sering i n. opticus. Undersogelsen indgar kun i McDonald-
kriterierne i forbindelse med PPMS-diagnosen.

Andre parakliniske undersggelser

Det er fortsat en del af de diagnostiske kriterier, at andre til-
stande til forklaring af sygdomsbilledet er udelukket. Derfor
foretages der atheengigt af sygdomspraesentationen en reekke
blodpraver til udelukkelse af tilstande som apopleksi, Bi2-
vitamin- mangel- myelopati, systemisk lupus erythematosus-
associeret cerebral vaskulitis, sarkoidose, hiv-encefalomye-
lopati eller adult leukodystrofi.

Konklusion

De reviderede McDonald- kriterier har bevaret de originale
treek med hovedvagt pé de kliniske fund, disseminering i tid
og sted og brug af parakliniske undersogelser (MR- skanning,
CSF-undersogelse og VEP). Formilet med revisionen var at
gore kriterierne mere klare og operationelle. Vasentlige zn-
dringer er forenklede krav til forekomsten af nye T»-vaegtede
lzesioner og mere simple retningslinjer ved pavisning af dis-
seminering i tid. Vedrerende disseminering i sted er kriteri-
erne stort set uzndrede, fraset 2ndret vurdering af medullzere
lzesioner. Diagnosticering af PPMS kraever ikke leengere pa-
visning af oligoklonale bind ved CSF-undersogelser, men
kan stilles alene pa klinik og MR- forandringer.

En rekke fordele og begrensninger ved McDonald- krite-
rierne er diskuteret af Miller et a/ [10], som pointerer, at de an-
vendte MR-kriterier er baseret pa korte opfelgningsperioder
af relativt fa patienter med deres forste episode af sygdom-
men. Metodernes egnethed til at adskille MS fra andre syg-
domme med lignende kliniske eller radiologiske fund er ikke
afklaret. Den diagnostiske specificitet og sensitivitet af de nye
reviderede McDonald-kriterier underseges prospektivt, men
indtil videre er de det bedste bud pa diagnostiske kriterier ved
MS.

Det skal understreges, at de enkelte MR- centre ved be-
nyttelse af standardiserede MR-undersogelser med bade T,-
vagtet billeddannelse og Ti-vagtede billeder efter kontrast-
injektion med ensartet positionering fra gang til gang kan
sikre korrekt vurdering af disseminering i bade tid og sted.
Den radiologiske beskrivelse skal sdledes som et minimum
indeholde stillingtagen til, om de reviderede kriterier for dis-
seminering i tid og sted er opfyldt. De klinisk neurologiske
afdelinger ber ligeledes folge standardiserede undersogelses-
programmer omfattende klinisk undersegelse foretaget af en
lzege med speciel erfaring inden for MS, MR- skanning, lum-
balpunktur, VEP og blodprevescreening til udelukkelse af
differentialdiagnoser. Herudover kan der suppleres med ud-
videde neurofysiologiske underseagelser og neuropsykologisk
testning.
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Nordisk Ulykkesklassifikation anvendt
1 Landspatientregisteret til registrering
af arsager til hovedtraumer
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Resume

Introduktion: Forméalet med undersggelsen var at belyse, hvor-
ledes Nordisk Ulykkesklassifikation (NOMESCO-systemet) har
fungeret ved registrering af arsager til svaere traumatiske hjerne-
skader, specielt i den form hvori kodningen indgar i Landspatient-
registeret (LPR).

Materiale og metoder: Der indgik 117 patienter fra @stdanmark
med sveere traumatiske hjerneskader, indlagt i perioden fra den

1. oktober 2000 til den 30. september 2002 pa Afdeling for
Neurorehabilitering pa Hvidovre Hospital. Prospektiv kodning af
ulykkesarsager ved udskrivningen blev sammenlignet med uaf-
haengig retrospektiv kodning pa basis af journaloplysninger. End-
videre blev sidstnaevnte sammenlignet med LPR-registrerede ulyk-
keskoder fra den fgrste indlaeggelse i hvert af disse 117 forlgb.
Endelig blev det undersggt, i hvilket omfang ulykkeskoder i LPR
for konsekutive indleeggelser efter en given ulykke var identiske.
Resultater: For 65% af 588 enkeltkoder, der var indtastet for 117
forlgb, var der overensstemmelse mellem prospektiv og uafhangig
retrospektiv kodning. Tilsvarende szt a seks koder stemte overens
i 28% af tilfeeldene. Kodeseaettet i LPR for fgrste indlaeggelse i et
forlgb stemte kun i 17% af tilfaeldene overens med den retrospek-

tive kodning, og kun i 7% af tilfeeldene var kodesaet i LPR fra to
afdelinger ens for den samme ulykke.

Konklusion: Den made, hvorpa Nordisk Ulykkesklassifikation an-
vendes til kodning i LPR, forekommer at veaere problematisk, idet
systemet selv i den forenklede udgave, der anvendes, synes at
veere for kompliceret i forhold til de investerede resurser. En bedre
funktion af systemet méa forudsaette gget prioritering og bedre sty-
ring af kodearbejdet samt undervisning af det personale, der fore-
tager kodningen.

Registrering af arsager til ulykker, der medferer hjerneskader,
er en forudsaztning for en malrettet forebyggende indsats.
Trods fremskridt med hensyn til rehabilitering ma det specielt
vedroerende hjerneskaderne fortsat haevdes, at forebyggelse er
bedre end behandling.

Siden 1987 har Nordisk Ulykkesklassifikation [1-3] veeret
anvendt i Danmark som supplement til Inzernational Classi-
fication of Diseases (ICD)- diagnosekodesystemet [2] ved ind-
beretning af ulykker til Landspatientregisteret (LPR). Her
anvendes fortsat 2. reviderede udgave (1984) af Nordisk
Ulykkesklassifikation; opdatering med den nyeste version,
3. reviderede udgave, der udkom i 1997, er saledes ikke sket.
Nordisk Ulykkesklassifikation, som i dag kun anvendes obli-
gatorisk i Danmark og Island, er i hoj grad baseret pa et ud-
viklingsarbejde pd Odense Universitetshospital [4] og pd en



