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Akut myokardieinfarkt hos gravide
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overlæge Knud Nørregaard Hansen
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Akut myokardieinfarkt (AMI) hos gravide forekommer sjæl-
dent, men er dog hyppigere end hos aldersmatchede ikke-
gravide, og antallet er i flere undersøgelser blevet estimeret til 
at være en ud af 10.000 gravide kvinder [1]. Årsagen til AMI 
hos gravide er hos halvdelen arteriosklerose og hos resten 
sjældnere lidelser såsom spontan dissektion, præeklampsi, 
koronare spasmer og embolier fra kunstige klapper eller 
via septale defekter [1]. Incidensen af AMI hos gravide er 
stigende, og det er af flere forfattere blevet tilskrevet æn-
dringer i kvinders livsstil med større cigaretforbrug, højere 
gennemsnitsalder for førstegangsfødende og hyppigere fore-
komst af diabetes mellitus [1, 2].

I denne kasuistik gennemgås to sygehistorier med diskus-
sion af diagnostik og behandling af AMI hos gravide.

Sygehistorier
I. En 31-årig kvinde, der var tredjegangsgravid i 31. uge, blev 
indlagt på mistanke om AMI. Hun var tidligere rask, ikke-
ryger, men familiært disponeret for arteriosklerose. Der var 
ingen kendt hypertension eller hyperkolesterolæmi. Ved ind-
læggelsen havde patienten brystsmerter uden udstråling samt 
kvalme og opkastninger. Et elektrokardiogram (ekg) viste 
ST-segment-elevation på 1 mm i I, aVL, V5 og V6 samt ST-
segment-depression i V1 og V2. Koronarenzymerne var for-
højede med maksimalværdi af troponin T (TnT) på 1,52 µg/l 
(øvre normalværdi: 0,10 µg /l) og kreatinkinase isoenzym MB 
(CKMB) på 173 µg/l (øvre normalværdi: 10 µg/l) henholdsvis 
syv timer og 11 timer efter smertedebut. Andre relevante re-
sultater af blodprøver var: C-reaktivt protein (CRP) 14 mg/l, 
leukocytter 11,3 × 109/l. En ekkokardiografi viste let hypo-
kinesi apikalt i venstre ventrikel med normal uddrivnings-
fraktion (EF). Over apex strækkende sig ud over lateralsiden 
af højre ventrikel påvistes et 1-2 mm, ikkehæmodynamisk 
betydende perikardieekssudat. En kontrolekkokardiografi ca. 
tre uger senere viste normale forhold. På baggrund af smerte-
anamnese og EKG-forandringerne blev der ca. fem timer ef-
ter smertedebut foretaget en akut koronarangiografi (KAG), 
som viste normale forhold. Syv uger efter fødslen var der nor-
mal trombofiliudredning.

II. En 35-årig kvinde, der var ikkeryger, blev indlagt i 38. gra-
viditetsuge med respirationssynkrone brystsmerter, kvalme 

og opkastninger. Hun fik diagnosticeret gestationel diabetes 
mellitus. Hun havde ingen familiære dispositioner. EKG var 
normalt ved indlæggelsen, men 8-9 timer efter smertedebut 
udvikledes der ST-segment-depression i V2-5. En KAG viste 
normale forhold. Koronarenzymerne var forhøjede med TnT 
stabilt maksimalniveau på 0,39 µg/l og CKMB med maksi-
malværdi på 28 µg/l 5-6 timer efter smertedebut. Totalkole-
sterol var 4,9 mmol/l, og D-dimer var forhøjet. En ekkokar-
diografi viste normal EF og let dilatation af de højresidige 
kamre, men der var i øvrigt ingen tegn på pulmonal hyperten-
sion. En lungeskintigrafi og en trombofiliudredning viste nor-
male forhold. Patienten fik kortvarig behandling med metro-
polol 25 mg dagligt.

Begge patienter blev ved ankomsten sat i behandling med 75 
mg acetylsalicylsyre (ASA), og der blevet givet lavmolekylært 
heparin (LMH) dalteparin 120 IE/kg subkutant to gange dag-
ligt i fem døgn. Der blev kortvarigt givet clopidogrel, der blev 
seponeret efter KAG.

Diskussion
Begge patienter havde med stor sandsynlighed AMI bedømt 
ud fra smerteanamnese og enzymforløb, selv om EKG-foran-
dringerne var uspecifikke [3]. Perimyocarditis, der er karakte-
riseret ved mere diffuse, sædvanligvis hængekøjeformede ST-
segment- forandringer, er en differentialdiagnostisk mulighed, 
men enzymforløbene taler for AMI [3]. KAG hos begge viste 
normale forhold uden tegn på arteriosklerotiske plaques eller 
dissektion. Der var ingen tegn på præeklampsi. Den mest 
sandsynlige årsag til AMI hos disse to patienter er spasme eller 
emboli. 

Det er forfatternes opfattelse, at gravide, hos hvem man 
har mistanke om AMI, bør have foretaget akut KAG, da 
akut primær perkutan koronarintervention (PCI) kan være 
påkrævet. Situationen kan ikke sidestilles med akut koronar-
syndrom (AKS) hos ikkegravide, da der kan være tale om 
spontan dissektion af en koronararterie, hvilket kan være livs-
truende [4]. Stråledosis ved KAG er ikke skadeligt for fosteret 
[2]. ASA er det mest veldokumenterede antitrombotiske præ-
parat til anvendelse hos gravide. En lav dosis (mindre end 150 
mg) anses for at være sikkert at anvende, dog med forbehold i 
første trimester. I tredje trimester kan en høj dosis øge risikoen 
for både maternelle og føtale blødninger, kongenitte abnor-
miteter samt præmatur lukning af ductus arteriosus.

I de senere år er der indført nye antitrombotiske behand-
lingsregimener med LMH, clopidogrel og GPIIb- IIIa-hæm-
mere hos patienter med AKS. Det er uvist, om gravide skal 
behandles efter de samme principper. LMH passerer ikke pla-
centabarrieren, og der er ikke påvist nogen teratogen effekt. 
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Der er manglende erfaringer med clopidogrel og GPIIb- IIIa-
hæmmere til gravide. I litteraturen beskrives enkelte tilfælde, 
hvor de er anvendt uden bivirkninger hos fosteret [2, 5].

I litteraturen gives der ingen anvisninger på sekundær pro-
fylakse eller behandling ved en ny graviditet. Hvis genesen til 
infarktet skønnes at være arteriosklerose, bør der gives ASA 
og statin efter gældende retningslinjer. Under en ny graviditet 
bør statin ændres til en anionbytter. Ved anden genese vil der 
teoretisk næppe være effekt af kolesterolsænkende behand-
ling eller af ASA, hvis trombofiliudredningen er negativ tre 
måneder efter fødslen. Ved arvelig trombofili må der skønnes 
at være høj risiko ved en ny graviditet, og profylaktisk be-
handling må vurderes i det enkelte tilfælde. I litteraturen 
findes der ingen anbefalinger vedrørende forholdsregler ved 
en ny graviditet.
SummaryLars Riisgaard Rasmussen, Birthe Søgaard Andersen & Knud Nørregaard Hansen:Acute myocardial infarction during pregnancyUgeskr Læger 2006;168:••••Acute myocardial infarction in pregnancy is a rare condition. Two cases of suspected acute myocardial infarction during pregnancy are presented. Acute myocardial infarction in pregnancy is most often caused by atherosclerosis. Other possible aetiologies are dissection, embolism and arterial spasm. Acute coronary angiography is recommended as an early diagnostic procedure that does not present any risk to the embryo. Treatment with aspirin and heparin is safe, but there have been only a few case studies of the use of the newer antithrombotic drugs, chlopidogrel and GPIIb- IIIa inhibitors, in pregnant women.
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The prognostic role of 
biomarkers in 
malignant melanoma
Disputats
Undersøgelserne, der ligger til grund for disputatsen, er udført under min ansættelse på Onkologisk Afdeling, Århus Sygehus. Målet med denne afhandling, som er baseret på 11 ori-ginale artikler, var at beskrive og evaluere biomarkører for prognose-  og behandlingsmonitorering ved såvel stadium I- II (lokaliseret) som stadium IV (metastatisk) melanom.Forekomsten af melanomceller i perifert blod blev undersøgt med en RT-PCR-analyse designet til at påvise tyrosinase-   og MART- 1-mRNA. Ved patienter med metastatisk mela-nom var påvisning af tyrosinase i blodet før behandling en uafhængig prognostisk faktor for kort overlevelse. Markørerne blev også undersøgt i mere end 2.200 blodprøver fra 236 patienter med lokaliseret melanom fra diagnosetidspunkt og under kliniske kontroller. Der kunne her ikke påvises en sammenhæng mellem cirkulerende melanomceller og reci-div. En interessant observation var dog, at 60% af patienterne havde mindst en positiv prøve efter kirurgisk behandling. Denne procentuelle andel overstiger langt den forventede recidivrate på 20-25%, og påvisningen af tyrosinase, og MART- 1-mRNA i perifert blod adskillige år efter operation kan måske forklares med fænomenet tumor dormancy.Et nyt 
spændende fokus område inden for tumorimmunologi er det innate immunsystem samt kronisk inflammation som initiator og stimulator af maligne lidelser. Tidligere studier har 
vist, at tumorassocierede makrofager og neutrofilocytter kan stimulere tumorvækst og metastasering ved sekretion af vækst og angiogene faktorer, kemokiner og en række vævs-
nedbrydende enzymer. Vi fandt, at et højt antal tumorassocierede makrofager i metastaser fra patienter med melanom hyppigere blev set hos patienter som ikke responderede på 
interleukin-2-baseret immunterapi. Desuden var et forhøjet antal neutrofilocytter og monocytter i perifert blod forud for behandling en uafhængig prognostisk faktor for kort 
overlevelse hos stadium IV-patienter. Et muligt link mellem kræft og den kroniske inflammatoriske reaktion kan være lektinet YKL-40. Serum-YKL- 40 kan ses forhøjet hos pa-
tienter med kroniske inflammatoriske sygdomme, men også hos kræft-patienter. YKL-40 produceres af makrofager, neutrofilocytter og stromaceller og formentlig også af en 
række kræftceller. Et forhøjet serum-YKL-40 var en stærk uafhængig prognostisk faktor for kort overlevelse ved stadium IV- melanom og for overlevelse og recidivfri overlevelse 
ved stadium I- II-melanom. Disse fund er de først publicerede ved melanom. Såfremt uafhængige studier kan bekræfte disse fund, er YKL-40 et særdeles spændende biologisk stof, 
og det kan blive et muligt target for behandling. 

Forf.s adresse: Voldbjergvej 19, DK-8240 Risskov. 
E-mail: hesch@as.aaa.dk
Forsvaret finder sted fredag, den 9. februar 2007, kl. 14.00, Auditorium 424,
Anatomisk Institut, Wilhelm Meyers Allé, Aarhus Universitet, Århus. 
Opponenter: Johan Hansson, Sverige, og Inge Marie Svane. 
Vejleder: Hans von der Maase.
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The epidemiology of growth hormone deficiency
A nationwide study

Ph.d.-afhandling
Denne ph.d.- afhandling som udgår fra Medicinsk afdeling M, Århus Sygehus, har som formål at belyse incidens, prævalens, dødelighed og sygelighed af væksthormonmangel (GHD) i Danmark.I tre registre identificerede vi 9.131 individer med øget risiko for GHD. Diagnosen blev be-  eller afkræftet ved registrerende sygehus.Fra 1980 til 1999 identificeredes 1.823 patienter med GHD. De blev opdelt i børn (CO) og voksne (AO) og efter køn. Incidensrater (IR) blev beregnet. For kvinder med AO var den stabil, men steg signifikant for de øv-rige fra 1980 til 1999. IR var 2,6 (2,3-2,9) for CO- drenge, 1,7 (1,5- 2,0) for CO-piger, 1,9 (1,8-2,0) for AO-mænd og 1,4 (1,3-1,5) for AO-kvinder, alle per 100.000. Vi identificerede 8.014 kontroller for 1.794 patienter. Dødeligheden beregnet som hazard ratio (HR) var for drenge 8,3 (4,5-15,1), piger 9,4 (4,6-19,4), mænd 1,9 (1,7-2,2) og kvinder 3,4 (2,9-4,0). Den øgede dødelighed var for CO pga. cancer, for AO pga. kancer, cardiovaskulære og endokrine sygdomme. I forhold til kontroller var dødeligheden sig-nifikant højere hos kvindelige patienter i forhold til mandlige.Som mål for sygeligheden identificeredes alle indlæggelser i 1980 til 2004 for patienter og kontroller. HR for drenge var 3,1 (2,7-3,7), for piger 3,3 (2,7-4,2), for mænd 2,9 (2,6- 3,2) og 3,2 (2,8-3,6) for kvinder. I 18 ud af 20 ICD-10- kapitler 
havde mindst en af grupperne øget sygelighed. De fire grupper havde alle øget sygelighed i: Infektioner, cancer, endokrine og urogenitale sygdomme, CNS, øjet, øret, kredsløbet, lunger, traumer og »observationer«.

Forf.s adresse: Irisvej 10, DK-8260 Viby Jylland.
E-mail: stochholm@dadlnet.dk
Forsvaret finder sted den 12. januar 2007, kl. 11.30, Samfundsmedicinsk Audi-
torium, bygning 1262, Universitetsparken, Aarhus Universitet, Århus.
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