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Diskussion
Kateterbaseret lukning af PFO er udviklet som et alternativ til 
kirurgisk lukning eller livslang antitrombotisk behandling. 
Mortalitet og morbiditet i relation til proceduren er lav, men 
mindre komplikationer optræder med en incidens på op til 
10% med embolisering og displacering af devicen som de 
hyppigste [1-3].

Amplatzer PFO-occluder’en er karakteriseret ved en lav fre-
kvens af residualshuntning og embolisering og er blevet hyp-
pigt anvendt, siden den blev introduceret i 1997. Nogen for-
mel konsensus vedrørende antitrombotisk behandling efter 
kateterbaseret lukning af atrieseptumdefekter er endnu ikke 
etableret, men i de fleste studier har man anbefalet magnyl i 
3-6 måneder efter proceduren, men med forskellige doser fra 
1-5 mg/kg [1-2, 4].

I den her omtalte sygehistorie blev der fundet en stor 
trombe på occluder’ens højre skive tre måneder efter implan-
tationen trods vedvarende magnylbehandling. Derudover 
blev der fundet flere små tromber i venstre atrium, hvilket 
anamnestisk havde forårsaget en ny episode af forbigående 

perifer embolisering. Vi påviste ingen koagulationsforstyrrel-
ser hos patienten, der alligevel må karakteriseres som trom-
bogen, da tromberne i venstre atrium ikke kunne være forår-
saget af occluder’en. Yderligere risikofaktorer var rygning og 
overvægt. Derudover kunne en større magnyldosis muligvis 
have forebygget trombedannelse på occluder’en. Trombedan-
nelse på en occluder umiddelbart i relation til en implantation 
har været beskrevet [2, 5], men senere episoder er sjældne [2]. 
Selv om disse sene trombedannelser er sjældne, kan prædis-
ponerende faktorer medvirke hertil enten efter ophørt anti-
trombotisk behandling eller som i denne sygehistorie under 
igangværende behandling. Disse prædisponerende faktorer 
samt identifikation af risikopatienter og graden af antitrom-
botisk behandling må klarlægges. De små tromber, der blev 
påvist i venstre atrium hos vores patient, kan have forårsaget 
de initiale emboliepisoder, således at et PFO har været et til-
fældigt fund uden patofysiologisk betydning.
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Addisons sygdom, primær binyrebarkinsufficiens, er en 
sjælden tilstand, der skyldes progredierende destruktion af 
binyrebarken [1]. Tidligere var tuberkulose en hyppig udlø-

sende årsag og er det stadig i ikkeindustrialiserede lande. 
I vores del af verden skyldes sygdommen i 90-95% af tilfæl-
dene en autoimmun reaktion, ofte mod 21-hydroxylase [2]. 
Sjældne årsager er blødning eller metastaser. De vigtigste 
symptomer er træthed, anoreksi, kvalme, diare og hyperpig-
mentering samt hypotension og elektrolytderrangement [1]. 
Sygdommen kan også debutere med en tilstand, der ligner 
septisk shock [3].

Figur 1. Den fjernede persisterende foramen ovale-occluder med en 10 × 30 
mm stor trombe på den højre skive.



UGESKR LÆGER 168/46 | 13. NOVEMBER 2006

4013

VIDENSKAB OG PRAKSIS   |   KASUISTIK

Temporær binyrebarkinsufficiens ses ved en række stress-
tilstande, herunder hos 50% af patienter med septisk shock [4]. 
Hos disse patienter er det påvist, at substitutionsbehandling 
med steroid reducerer mortaliteten med ca. 20% [4].

Sygehistorie
En 28-årig, tidligere rask mand blev indlagt grundet højfebri-
lia, cerebral påvirkning og influenzalignende symptomer. 
Ved ankomsten var han vågen, men ikke orienteret i tid, sted 
og egne data. Han var ikke nakke-ryg- stiv. Blodtrykket var 
115/60 mmHg, pulsen 107, temperaturen 39,7°C, og satura-
tionen var på 100%. Der var normale fund ved objektiv under-
søgelse. På mistanke om infektion i centralnervesystemet blev 
der foretaget lumbalpunktur og påbegyndt bredspektret 
meningitisbehandling.

Ved en computertomografi (CT) af cerebrum, lumbal-
punktur og røntgen af thorax blev der ikke fundet noget 
abnormt. Paraklinisk var der normale leukocytter, C-reaktivt 
protein (CRP) var på 131 mg/l, der var normale kalium-  og 
natriumværdier på 128 mM og let forhøjede levertal.

Patienten blev få timer senere overflyttet til intensiv-
afsnittet pga. konfusion og hypotension. Paraklinisk var der 
metabolisk acidose med pH på 7,25 og lactat på 3,2 mmol/l 
samt dissemineret intravaskulær koagulation (DIC). Han blev 
intuberet, inotropi-  og DIC-behandlet. En rutinesynactentest 
viste serumkortisol ≤10 nmol både før og efter stimulation 
(normal stigning >500 nmol), hvilket blev tolket som led i 
sepsisudløst multiorgansvigt, og han blev behandlet med 
hydrocortison. Under den ti dage lange indlæggelse på 
intensivafsnittet blev han udredt for infektionsfocus. Det 
eneste fund var enkelte gramnegative bakterier i trakeal-
sekretet.

Patienten blev udskrevet til opfølgning på daghospitalet, 
og behandlingen blev afsluttet herfra efter yderligere 14 dage. 
Der blev ordineret en kontrolsynactentest, som dog desværre 
aldrig blev udført. På dette tidspunkt var han i velbefindende, 
fraset træthed og let leverpåvirkning. Seks måneder senere 
blev han genindlagt grundet feber, kvalme, muskel-  og hals-
smerter. I den mellemliggende tid havde han haft intermitte-
rende feber, været træt og haft fornemmelsen af ikke at være 
kommet sig helt. Under indlæggelsen var der vedvarende ten-
dens til hypotension, som blev rettet på volumenbehandling. 
Paraklinisk var der normale leukocytter, CRP på 219 mg/l, let 
forhøjede levertal, natriumniveau på 132 mM, normalt ka-
liumniveau og begyndende DIC. 

Alle dyrkninger viste negative resultater. CT af halsen og 
abdomen viste intet abnormt. Patienten blev empirisk be-
handlet med trestofsantibiotika og udskrevet i klinisk og 
biokemisk bedring efter fire dage.

Fjorten dage senere blev patienten igen indlagt med 
samme symptomer. Blodprøver viste normale leukocytter, 
CRP på 129 mg/l, natriumniveau på 125 mM, kaliumniveau 
på 6,1 mM og let forhøjede levertal. Som eneste positive 

mikrobiologiske resultat blev der fundet Branhamella catar-
rhalis i trakealsekretet. Der var normal ekkokardiografi og 
leukocytskintigrafi uden focus. Der blev behandlet med 
trestofantibiotika. Han blev udredt for immundefekt, som 
ikke kunne påvises. På grund af vedvarende hypotension, 
hyponatriæmi, nyopstået hyperkaliæmi og begyndende 
hyperpigmentering blev der først nu rejst mistanke om 
Addisons sygdom, hvilket blev bekræftet ved en synactentest 
hvor serumkortisol var henholdsvis 12 nmol og 13 nmol før 
og efter stimulation. Efterfølgende blev der påvist autoanti-
stoffer.

Diskussion
Akut Addisons sygdom kan opstå som følge af fulminant 
meningokoksepsis (Waterhouse-Friderichens syndrom), lige-
som akut fulminant Addisons sygdom er beskrevet som en 
sepsislignende tilstand [2].

Den beskrevne patient synes ikke at have haft disse til-
stande, da han efter første sygdomsepisode, fraset træthed og 
enkelte febrile perioder, var klinisk rask gennem seks måne-
der uden behandling. Synactentesten blev i første omgang 
ikke gentaget, da han rettede sig klinisk og paraklinisk efter 
første indlæggelse, og da der på dette tidspunkt ikke var rejst 
mistanke om binyrebarkinsufficiens. Udskrivelsesdiagnosen 
var: Sepsis med ukendt focus. Hyponatriæmien blev tolket 
som led i patientens sepsislignende tilstand. Han viste sig 
efterfølgende at have kronisk Addisons sygdom. Sygehisto-
rien rejser flere spørgsmål: Denne patient var indlagt tre gange 
grundet sygdom, der blev tolket som infektioner/sepsis og 
også opfyldte alle kriterier for sepsis/septisk shock. Dog var 
det ikke muligt at påvise en mikrobiologisk ætiologi, der 
kunne forklare det komplicerede forløb. Selv om det er for-
venteligt, at patienter med Addisons sygdom får flere og mere 
komplicerede infektioner, er det ikke beskrevet i litteraturen. 
Påfaldende svære infektionsforløb, der ikke har nogen mikro-
biologisk ætiologi og ikke bedres på konventionel behand-
ling, bør mistænkes for at være Addisons sygdom.

Som tidligere anført har ca. 50% af patienterne med sepsis 
en delvist supprimeret binyrefunktion. Et yderligere spørgs-
mål er derfor, hvor mange af disse patienter der sidenhen får 
kronisk binyrebarkinsufficiens. Dette er ikke belyst i littera-
turen. Retningslinjer for efterkontrol af disse patienter ville 
være ønskelige.

Synactentesten, der blev udført under den første indlæg-
gelse, viste meget lave værdier og burde have været gentaget 
og været konfereret med en endokrinolog. Kontrol af synac-
tentesten ved den første udskrivelse kunne have fremskyndet 
diagnosen fem måneder.

Addisons sygdom er en sjælden diagnose, der ofte overses. 
Sygdommen er fortsat en mester i forklædning og uspecifik 
præsentation. Sygehistorien er et memento om at huske på 
diagnosen ved atypiske infektionsforløb, svær træthed og 
ukarakteristisk almen sygdomsfølelse [5]. 
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Fruktose-1,6-biphosphatase-mangel 
som årsag til recidiverende alvorlig hypoglykæmi
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Fruktose-1,6-biphosphatase (FBPase)-mangel blev først be-
skrevet i 1970 af Baker & Winegrad. Det er en sjælden sygdom, 
og antallet af diagnosticerede tilfælde kan på verdensplan 
tælles i få hundrede. FBPase-mangel medfører en alvorlig for-
styrrelse i glukoneogenesen, hvilket kan forårsage livstruende 
hypoglykæmi samt laktat-  og ketoacidose hos nyfødte og 
mindre børn. 

FBPase findes i to isoformer udtrykt i henholdsvis lever 
(FBP1) og skeletmuskulatur (FBP2). Begge er lokaliseret på den 
lange arm af kromosom 9 inden for en afstand på to centi-
morgan (9q22.3-23). Begge gener består af syv eksoner, som 
koder for henholdsvis 338 og 339 aminosyrer [1]. Funktionen 
af muskelisoformen er ikke oplagt, idet skeletmuskulatur ikke 
bidrager til glukoneogenesen (den mangler glukose-6-phos-
phatasen), men sandsynligvis bidrager til glykogensyntesen 
ud fra laktat.

Diagnosen FBPase-mangel stilles paraklinisk ved påvisning 
af stærkt nedsat FBPase-aktivitet (< 10% af laveste normal-
værdi) i levervæv [2] eller isoleret monocytfraktion (ikke ruti-
neanalyse) og/eller ved fund af sygdomsfremkaldende muta-
tioner på begge FBP1-alleler (autosomal recessiv arvegang). 

Sygehistorie
Patienten blev født to uger efter termin ved akut sectio pga. 
påvirket hjertelyd efter en ukompliceret graviditet. Foræl-
drene var fra Marokko og beslægtede. Han vejede 2.700 gram 
og var 48,5 cm lang. Han fik apgarscore 8 efter et minut og 10 
efter fem minutter. Seksogtredive timer gammel fik han kram-
per og havde et blodglukoseniveau på 0,4 mmol/l. Han hy-
perventilerede med en respirationsfrekvens på 100/min. Pa-

tienten blev behandlet med glukose 10% givet intravenøst i to-
ethalvt døgn. Syre-base- status taget fireenhalv time efter den 
hypoglykæmiske episode viste et pH på 7,4, og en standard-
bikarbonat-måling viste 23 mmol/l. En ultralydskanning af 
cerebrum viste normale forhold. Bloddyrkning og undersø-
gelse af spinalvæske gav ligeledes negative resultater. Tilfældet 
tolkedes alligevel som hypoglykæmiske kramper i forbindelse 
med sepsis. Drengen blev fulgt ambulant i det næste halve år. 
Et halvt år gammel var han normalt udviklet. Han var begyndt 
at få varieret kost og amningen var under aftrapning.

Syv måneder gammel blev patienten genindlagt. Han var 
efter en periode med diare pludseligt blevet fjern og stiv i 
kroppen. Ved ankomsten til skadestuen var han dårligt peri-
fert cirkuleret med besværet vejrtrækning, blodglukosen var 
på 0,2 mmol/l, og en metabolisk acidose med pH var på 7,16. 
Infektionstallene var normale, og en lumbalpunktur viste in-
gen tegn på pleocytose. Drengen rettede sig fuldstændigt på 
intravenøs behandling med glukose. Der blev nu konstateret 
hepatomegali.

De følgende år blev patienten indlagt talrige gange pga. 
hypoglykæmi i forbindelse med febrile episoder, gastroente-
ritis, pneumoni m.m. På mistanke om glycogen storage disease 
blev der udført en leverbiopsi, som viste svær steatose uden 
glykogenophobning. Ved prolongeret fastetest fik han keto-
tisk hypoglykæmi med et blodglukoseniveau på 1,2 mmol 
efter 10-12 timers faste. En glukagonprovokationstest viste 
ingen stigning i blodglukoseniveauet, og ved urinscreening 
fandt man ved gentagne lejligheder forhøjet udskillelse af 
laktat og 3-beta-hydroxysmørsyre. Ovenstående tydede så-
ledes på, at drengen kunne have en defekt i glukoneogenesen. 
Derfor blev FBPase-aktiviteten i leukocytterne undersøgt, og 
denne viste sig at være svært reduceret. Drengen fik mole-
kylærgenetisk diagnosticeret FBPase-mangel, da han var fire 
år gammel. Han var homozygot bærer af en mutation i exon  
5: 685 C→T af FBP1-genet. Mutationen ændrer aminosyre-
kodon (Q229X) fra en glutamin i kodon 229 til et stop 


