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Malign degeneration i laryngeal papillomatose
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Laryngeal papillomatose er en kronisk sygdom, der er
karakteriseret ved tilbagevendende papillomer. Pree-
dilektionsstedet er glottis, men spredning til trachea
og lunger forekommer. Sygdommen fordrsages af
humant papillomvirus (HPV) og er en benign, oftest
selvlimiterende sygdom. Malign degeneration er dog
velbeskrevet i litteraturen.

SYGEHISTORIE

En 29-drig tidligere rask mand, der var ryger (ti pak-
keéar), blev henvist til @re-naese-hals-afdelingen pé
grund af haeshed gennem to maneder. Man fandt nor-
malt bevaegelige stemmebénd og foretog mikrolaryn-
goskopi med excision af papillomer pé begge stem-
mebdnd (Figur 1).

De fplgende 21 méneder blev patienten opereret
og laserbehandlet for recidiverende stemmebénds-
papillomer 15 gange. I alt 16 maneder efter den pri-
meere diagnose blev stillet, viste histologien dysplasi
og efter 23 maneder hgjt differentieret planocellulaert
karcinom. Efterfglgende blev der udfgrt en immuno-
histokemisk undersggelse af den fgrste biopsi, som
havde vist papillomatose, samt af den forste der
havde vist dysplasi, og af den fgrste der havde vist
planocellulert karcinom. Alle prgverne var positive
for HPV 16 og negative for HPV 6, 11 og 18.

Patienten blev under diagnosen cancer laryngis
stadium T1bNOMO henvist til Onkologisk Afdeling
med henblik pé strilebehandling.

Forud for behandlingsstart fandt man pa kombi-
neret positronemissions- og computertomografi
(PET-CT) forstgrrede lymfeknuder i halsens level 1T og
III bilateralt. Finndlsaspiration fra den stgrste lymfe-
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Larynx med
papillomer pa
begge stemme-
band.

knude pé henholdsvis hgjre og venstre side af halsen
paviste ikke malignitet. P4 trods heraf blev patienten
stralebehandlet med 66 Gy/33 fraktioner, seks frak-
tioner ugentligt mod larynx samt halsens level II og III
bilateralt. Der blev givet nimorazol.

Tre maneder efter endt strdlebehandling viste
PET-CT ingen opladning i larynx, men ueendret op-
ladning i lymfeknuder i halsens level II og III bilate-
ralt. Man foretog modificeret halsglandeldissektion
og biopterede fra et tidligere tumorsite pa hgjre
stemmeband. Der blev ikke pavist malignitet.

Patienten fglger vanligt kontrolprogram og er to
ar efter afsluttet stralebehandling recidivfri.

DISKUSSION

Laryngeal papillomatose er en benign, kronisk syg-
dom, der medfgrer symptomer som heashed, hoste,
synkeproblemer, vejrtraekningsbesvar og luftvejs-
obstruktion. Tidligere indgik strélebehandling i be-
handlingsstrategien, men pa grund af forhgjet risiko
for malign degeneration hos bestrdlede patienter
anvender man nu kirurgisk debulking kombineret
med laserbehandling.

Der findes kun f stgrre studier, som omhandler
malign degeneration hos papillomatosepatienter.
Moore et al [1] beskriver fire tilfeelde af malign de-
generation ud af 51 papillomatosepatienter (7,8%).
Hos Pou et al [2] angives det, at to ud af 29 patienter
(6,9%) udviklede karcinom. Endvidere udviklede en
tredje patient i dette studie malignitet. Denne patient
var dog tidligere blevet strédlebehandlet. Mahnke et al
[3] fandt ud af 95 patienter fire, som udviklede ma-
lignitet (4,2%) og Hartley et al [4] to ud af 59 patien-
ter (3,5%). Incidensen af malign transformation er
formentlig lavere end i ovennavnte publikationer,
eftersom der skal tages hgjde for publikationsbias.

Papillomer med svaer atypi samt hgj recidiv-
frekvens skal pge vores opmerksomhed pd mulig ma-
lign degeneration [5]. Hos den her beskrevne patient
kan rygning, hyppige recidiver samt histologi med til-
tagende atypi indikere en forhgjet malignitetsrisiko.

HPV 6 og 11 isoleres hyppigst fra laryngeale pa-
pillomer og er associerede til lav risiko for malign de-
generation. HPV 16 og 18 forbindes med en hgj risiko
for malign degeneration. HPV 6, 11, 16 og 18 er lige-
ledes fundet i adskillige andre planocellulaere karci-
nomer i hoved-hals-omradet.
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Den enkelte patient kan vere inficeret med som planocellulere karcinomer i hoved-hals-omra-
flere HPV-typer [1], og patientens HPV-status kan det. Derfor er det oplagt, at HPV-vaccinen ogsa skal
@ndres over tid [4], hvorfor en enkelt HPV-under- tilbydes drenge.
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Mutationer i filaggringenet
som arsag til ichthyosis vulgaris
Sumangali Chandra Prasad’, Kirsten Rasmussen? & Anette Bygum'

Ichthyosis vulgaris (IV) er en arvelig dyskeratinise- ning i hdrbunden, pé truncus og ekstremiteternes KASUISTIK

rende hudlidelse, som er hyppigt forekommende, og
hvis praevalens er vurderet til 1:250 [1]. Klinisk pree-
senterer sygdommen sig inden for de fgrste leveér.
12006 beskrev man for fgrste gang semidominant
arvegang med to mutationer i filaggrin (FLG)-genet
som arsag til IV. Filaggrin (filament aggregating prote-
ine) spiller en vigtig rolle i den terminale differentie-
ring af keratinocytter og dermed i hudbarrieren. I det
fplgende preaesenteres en patient med klassisk svaer IV,
atopisk dermatitis og to loss-of-function-mutationer i
FLG-genet.

SYGEHISTORIE

En nu 12-arig pige blev som syvarig henvist til Der-
matologisk Afdeling med behandlingskreevende hud-
torhed siden treménedersalderen. I vinterperioder
forveerredes hudsymptomerne, og hun udviklede klg-
ende eksematgse forandringer og cheilitis. Patienten
var familizert disponeret for atopisk dermatitis (mor-
mor), astma (mor og farfar) og psoriasis (morbror).
Hun havde fire hudraske sgskende. Ved objektiv un-
derspgelse fandtes universel tgr hud med fin skeelszet-

streekkesider (Figur 1A). P& overarme og lér sés kera-
tosis pilaris, og der var markant hyperlinearitet i
handfladerne (Figur 1B). I vinterperioder fandtes
desuden ansigtseksem, eczema craquelé pa truncus
og ekstremiteter, og der var stedvist nummulate ek-
sempletter samt dermatitis plantaris sicca med fissu-
rer og tilsvarende forandringer i hdndfladerne.

Hudforandringerne var klinisk forenelige med
IV med komplicerende atopisk dermatitis. Patienten
opfyldte Hanifin- og Rajkakriterierne for atopisk der-
matitis. Den histologiske undersggelse af hudstanse-
biopsi viste sparsomme forandringer med let folliku-
leer hyperkeratose og bevaret men afsmalnet stratum
granulosum. Efterfplgende mutationsundersggelse i
FLG-genet viste, at patienten var homozygot for dele-
tion i exon 3 (2282del4). Patienten er nu 12 ar og be-
handles dagligt med fedtcreme og periodisk med olie
og klidbade samt lokalsteroid.

DISKUSSION
Den aktuelle patient blev primart mistenkt for IV,
hvilket dog ikke kunne bekraftes histologisk. Senere
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