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Tuberkulose 1 ankelleddet hos en danskfodt mand

Reservelaege Louise Nygaard Clausen &
overleege Jesper Rgnnebech

Storstrammens Sygehus, Ortopaedkirurgisk Afdeling

Mycobacterium tuberculosis kan inficere forskellige organer og i
disse organer resultere i sygdomsforlob med meget varierende
manifestationer. Dette har i engelsksproget litteratur givet den
tilnavnet protean efter havguden Proteus fra den graeske myto-
logi, der er karakteriseret ved at kunne antage flere forskellige
skikkelser. M. tuberculosis er en syrefast stav, der spredes luft-
béren via draber eller stov. Bakterien er resistent over for ud-
torring og kan derfor overleve lzenge i stov og luft. Sygdoms-
manifestationer kan opstd som primer infektion eller som
reaktivering flere ar efter den primere infektion, hvad enten
denne har givet anledning til kliniske manifestationer eller ej.
M. tuberculosis nedkaempes ofte af lokalt immunrespons, men
da der typisk opstar bakterizemi, vil nogle bakterier kunne
overleve ekstrapulmonalt [1]. Karakteristisk for disse ekstra-
pulmonale lokaliteter er hej arteriel blodforsyning og derved
hoj lokal ilttension, der oger bakterievaksten og mindsker
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Figur 1. Forekomst af ekstrapulmonal tuberkulose hos danskere og indvandrere,
1995-2003.

makrofagernes mulighed for at heemme intracelluler prolife-
ration af M. tuberculosis [2]. Infektionen i knogler opstar oftest
som osteomyelitis 1 forbindelse med metafyserne, som er det
mest velvaskulariserede omréade [1]. Herfra antages det, at
infektionen spreder sig til leddet og skaber tuberkules artritis.
De dominerende symptomer pa tuberkulose i knogler og led
er typisk lokale i form af redme, hzevelse og frem for alt smer-
ter, evt. kan der opstd lokal bindevavsansamling, sdkaldt co/d
abscesses i nzerheden af eller i focus [1]. Ved kronisk infektion
kan systemiske symptomer som vagttab, treethed og feber
forekomme. Radiologisk ses osteolytiske forandringer [1]. Ud
over mikroskopi og dyrkning af prevemateriale foretages der
restriktionsfragmentleengdepolymorfi (RFLP)- typning af

M. tuberculosis. RFLP er en internationalt standardiseret
DNA-subtypning af isolater fra tuberkulosepatienter. RFLP-
typning foretages pA Mykobakteriologisk Laboratorium pa
Statens Serum Institut (SSI) [3].

Folgende sygehistorie er beskrevet for at minde om, at
ekstrapulmonal tuberkulose skal tages med i overvejelserne
ved infektioner i knogler og led, iszr hvis der foreligger nega-
tive dyrkningsresultater, ikke kun hos indvandrere men ogsa
hos etniske danskere.

Sygehistorie

En 38-arig mand af dansk oprindelse uden dispositioner for
tuberkulose, blev henvist til et sygehus pga. vedvarende in-
fektion i en cikatrice dorsalt pd hejre fod over subtalerled-
dene efter fjernelse af en ganglielignende intumescens flere
gange pa et lokalsygehus. Dyrkning og resistensbestemmelse
fra lokalsygehuset havde vist blandet hudflora. Der var mo-
derat forhejede infektionstal. Der blev foretaget rentgen-
undersogelse og gjort revision af flere omgange, hvorunder
der blev fundet destruktion af subtalerled og talokruralled.
Der blev sendt prover til dyrkning, resistensbestemmelse og
direkte mikroskopi, og derudover blev der sendt prever til
SSI til undersagelse for mykobakterier. Resultatet af mikro-
skopien var negativt, men efter fem ugers dyrkning pavistes
der adskillige kolonier af M. tuberculosis, og RFLP-typning
viste, at isolaterne tilherte cluster 1. Patienten havde negativ
tuberkulintest og ingen rejseanamnese til tuberkuloseende-
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miske omrader. Det vides ikke, om patienten var hiv-positiv.
Han blev sat i antituberkulos behandling og fik foretaget
yderligere revision, og affektionen aftog.

Infektionen gav destruktion af talokruralleddet og subta-
leerleddene, og patienten fik efterfolgende foretaget talokrural
og subtaler artrodese. Dyrkninger fra denne operation var
negative.

Diskussion

Antallet af ekstrapulmonal tuberkulose i Danmark har veeret
faldende fra 1972 il 1987, men i perioden 1990-1992 blev der
rapporteret om et stigende antal tilfzelde, iseer blandt indvan-
drere [4]. Som det fremgar af Figur 1 er denne udvikling fort-
sat frem til 1998. Det antages, at stigningen skyldes den storre
immigration fra endemiske tuberkuloseomrader, da indvan-
drere ofte har en hejere forekomst af ekstrapulmonal tuber-
kulose og i mindre grad har den egede forekomst af hiv [3].
Der ses en faldende tendens hos indvandrere siden 1998 i
modsztning til hos danskere, hos hvem der ikke er nogen
sikker nedgang, men snarere er en stagnerende tendens (data
fra Epidemiologisk Afdeling, Statens Serum Institut). Denne
udvikling kan muligvis forklares med eget opmzrksomhed
pa sygdomsmanifestationerne hos indvandrere og mindsket
indvandring. Udviklingen hos danskerne stemmer godt
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overens med, at man i de seneste ar har set en stagnation i
pulmonal tuberkulose hos danskere, siledes at antallet er
faldet hos den ldre og steget hos den yngre aldersgruppe [5].

Det er velkendt, at der kan vaere vanskeligheder og forsin-
kelser i forbindelse med diagnosticeringen af ekstrapulmonal
tuberkulose, bl.a. fordi sygdomsbilledet og anamnesen ofte er
uklar, og der ikke nedvendigvis er pulmonal involvering [6].
Forsinkelser i diagnosen kan medfere alvorlig destruktion af
det involverede led.
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Preenatal diagnostik for kongenit insulinresistent
diabetes (Donohues syndrom)
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Mutationer i genet, der koder for insulinreceptoren, kan
medfore insulinresistens, der viser sig som en reekke kliniske
syndromer af varierende svaerhedsgrad (type A-insulinresi-
stens og Rabson-Mendenhall syndrom) [1, 2]. Den mest
alvorlige form resulterer i Donohues syndrom (Leprechau-
nisme) der har et letalt forlob og medferer doden inden for de
forste 1-2 levear [1, 2]. Arvegangen er autosomal recessiv med
en incidens pa ca. en ud af 4.000.000 fodsler. Syndromet er
karakteriseret ved sver intrauterin vaekstheemning, lav fod-
selsvaegt, darlig trivsel og hyperglykemi som felge af alvorlig
insulinresistens. Patienterne har et alfeagtigt udseende med
lavtsiddende orer, nedsunket nzseryg, udspilet abdomen,

acanthosis nigricans, hirsutisme, manglende subkutant fedt og
ringe muskelmasse [1, 2].

Sygehistorie
Forzldrene til et ufedt barn (probanden), der var ftter og
kusine af tyrkisk- kurdisk herkomst uden kendt diabetes i
familien, fik 1 2000 deres anden son, der i tremanedersalderen
dede som folge af Donohues syndrom. Drengen blev fodt i
uge 34 og havde en fodselsvaegt pa 1.700 g og alle de oven-
nzevnte karakteristika (Figur 1). Han havde persisterende
hyperglykaemi (20- 30 mmol/]) til trods for en tilfzeldig, ikke-
fastende insulinveerdi pa 35.713 pmol/l. Behandling med
rekombinant insulin-like growth factor (IGF)-1 reducerede
verdierne betydeligt i en kort periode, men drengen dede i
forbindelse med en febril periode med forvarret hyper-
glykemi.

Som beskrevet af George et al [3] blev alle 22 exoner af in-
sulinreceptorgenet screenet for mutationer hos drengen, hans
to ar zldre bror og begge forzldre. Man identificerede en



