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Hyperplastisk kolorektal polypose

Reservelaege Signe H. de Neergaard, overleege Inge T. Bernstein &
professor Susanne Holck

Amager Hospital, Kirurgisk Afdeling, og

holdepunkter for eksistensen af en aggressiv hyperplastisk
polyp (HP). Den ogede risiko for udvikling af kolorektal
cancer (KRC) hos patienter med multiple HP, som det ses ved

hyperplastisk polypose (HPP) er siledes med til at dokumen-

H:S Hvidovre Hospital, HNPCC-registret, Gastroenheden og
Patologiafdelingen

Den hyperplastiske kolorektale polyp har i mange ar veeret
opfattet som nonneoplastisk. De senere ars forskning har
imidlertid stillet spergsmal ved denne opfattelse. Der forelig-
ger saledes en reekke morfologiske og molekylarbiologiske

tere denne association mellem nogle HP og KRC. Ud over
den traditionelle HP, der oftest er dominerende, kan HPP
ogsi omfatte den nyligt beskrevne sessile serrate polyp (SSP),
der bl.a. er karakteriseret ved sverere kryptendringer, men er
uden paviselig dysplasi, samt det serrate adenom (SA) [1]. Ikke
sjeldent ses tillige enkelte konventionelle adenomer (KA).
Betegnelsen hyperplastisk adenomates polyposesyndrom har
derfor veret foresliet [2]. HPP er sjzldent beskrevet, men er
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Figur 1. A. Heematoxylin-eosin-farvet snit af en
polyp omfattende krypter med savtakket profil.
Desuden ses en forgrenet krypt og en dilateret,
horisontalt orienteret krypt i den basale del af
mucosa, som beskrevet ved den sessile serrate
polyp. Epitelet fremtraeder nondysplastisk
(patient 1).

B. Del af colon ascendens omfattende et karcinom
(red pil) og tre sessile polypper p& >10 mm
(sorte pile). Pilehoveder markerer flere mindre
polypper (patient 2).

antagelig underdiagnosticeret. Sdledes har vi inden for to
maneder fundet to eksempler, der trods forskelle i morfologi
begge opfyldte de gzldende kriterierne for HPP.

Sygehistorier

I. En 59-arig kvinde fik i 2003 blodige diarreer. Koloskopi
viste multiple sma polypper i hele colon. Seks af disse blev
eksstirperet. Histologisk undersogelse viste et tubulert KA og
fem HP fokalt med overgang i SSP. Ved kontrolkoloskopier,
der viste talrige sessile polypper pd 3-15 mm, flest oralt for
sigmoideum, blev >50 polypper eksstirperet. Histologisk gen-
fandtes HP, enkelte med overgang i SSP (Figur 1A) og tillige
et SA. Immunhistokemisk undersogelse for mismatch repair
(MMR)- proteinerne MLH1, MSH2 og MSHE6 viste normal
ekspression. Der blev ikke pavist karcinom. Patienten blev til-
budt kontrolkoloskopi en gang arligt. En forstegradssleegtning
var tidligere dod af metastaserende kolorektal cancer.

II. En 69-arig kvinde fik haematokesi og vagttab. Ved kolon-
skopi pavistes en tumor i caecum og tre polypper i transver-
sum. Histologisk undersegelse viste karcinom i caecum og i
den ene polyp, de evrige polypper var opbygget af KA med
overgang i SSP. Bdde karcinom og adenom viste manglende
ekspression for MLH1, men normal ekspression for MSH2 og
MSH6. Omrader med SSP viste derimod normal immuneks-
pression. Der blev efterfolgende foretaget en hejresidig kolek-
tomi. Denne omfattede fire slimproducerende karcinomer.
I et af karcinomerne pavistes overgang i SA og mindre foci
af SSP. Herudover omfattede praparatet syv polypper, hvoraf
tre malte >10 mm (Figur 1B) og omfattede en blanding af
traditionel HP, SSP og SA tillige med fokale komponenter
af KA.

Patienten bevarede sin sigmoideum og gik herefter til
regelmeessig kontrolsigmoideoskopi. Tre af patientens forste-
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gradssleegtninge havde tidligere faet pavist karcinom i hen-
holdsvis colon, mamma og ovarie.

Diskussion

HPP er ret lost defineret og karakteriseret ved mindst et af
folgende tre kriterier [1]: 1) multiple HP (>30) i pankolisk
distribution, som hos patient 1 og/eller 2) mindst fem HP
oralt for sigmoideum, hvoraf mindst to skal mile >10 mm,
som observeret hos patient 2, og/eller 3) et hvilket som helst
antal HP hos en patient, der er forstegradssleegtning til en pa-
tient med verificeret HPP. I begge de omutalte tilfzelde pavistes
komponenter af SSP, der udgjorde en lille del af de under-
sogte polypper fra patient 1 og en prominerende del af polyp-
perne fra patient 2. Netop SSP synes at udgere et karakte-
ristisk element ved HPP, og fundet bor muligvis lede tanken
hen pa dette syndrom.

Flere undersogelser har pavist en association mellem
HPP og KRC [3-5], der ofte er mikrosatellitinstabil (MSI) og
oftere er hejresidig end det vanlige sporadiske KRC. De fire
KRC hos patient 2 var alle lokaliserede i det hejresidige hemi-
kolektomipraeparat og udviste manglende ekspression for
MLH]1, et fund, der ofte er udtryk for MSI. Savel forekomsten
af flere karcinomer og disses opbygning af slimproducerende
celler er ligeledes karakteristisk for denne type genetisk
instabilitet.

Det er tillige bemaerkelsesveardigt, at de adenomatese om-
rader hos patient 2 udviste samme immunofznotype som
karcinomkomponenten, mens de histologisk nonneoplastiske
zoner viste normal ekspression af MLH1. Sidstnzvnte tyder
pa, at vesentlige genetiske hendelser forst indtreeder med
udvikling af adenomates transformation af de nonneopla-
stiske serrate polypper. Den tette blanding af traditionelt
hyperplastisk og adenomatest vaev tyder imidlertid pd, at
de hyperplastiske polypper hos denne patient er preeneopla-
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stiske. Alternativt er disse blandede polypper udtryk for et
kollisionsfzenomen.

Ud over den egede KRC-risiko foreligger der tillige en
familizer ophobning af HPP, formentlig via en autosomal
arvegang. Ved patologibeskrivelse af KRC-resektater er det
saledes vasentligt at kommentere eventuelle forhold, der kan
sandsynliggoere diagnosen HPP, dvs. multiple og/eller store og
hejresidige serrate polypper, siledes at forebyggende under-
sogelser af familiemedlemmer kan overvejes.

Diagnosticering af syndromet har sin berettigelse, primert
grundet den egede risiko for udvikling af KRC. Der foreligger
imidlertid ingen alment accepterede retningslinjer for be-
handling af patienter med HPP. Specielt er det uvist i hvilket
omfang konstellationen af histologiske varianter af serrate
polypper ber influere pd behandlingen af patienten. Et inter-
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nationalt HPP-studie, der er under etablering, vil forhabentlig
belyse sidanne forhold.
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Trombedannelse pa en Amplatzer PFO-occluder

1. reserveleege Birgitte Nielsen, overleege Ole May &
overleege Henning Mglgaard

Arhus Universitetshospital, Skejby Sygehus, Hjertemedicinsk
Afdeling B

Patienter med persisterende foramen ovale (PFO) er i risiko
for at f3 arteriel emboli opstéet i det venese system. Kateter-
baseret lukning af PFO med forskellige devicer udferes derfor
ofte, og der er kun rapporteret om fa komplikationer, de fleste
opstdet i direkte relation til implantationen. I denne kasuistik
beskrives fundet af en stor trombe pa hojre side af en Amplat-
zer PFO-occluder tre maneder efter implantationen hos en
kvinde, der tidligere havde haft emboli.

Sygehistorie

En 37-érig kvinde, der tidligere havde haft emboli i hejre a.
tibialis posterior pavist ved digital subtraktionsangiografi
(DSA) og klinisk pavist emboli i venstre hinds fjerde finger,
blev henvist til ekkokardiografi. Patienten var overvagtig
(body mass index (BMI) 43 kg/m?), ryger og anvendte ikke
peroral antikonception. Et elektrokardiogram viste normale
forhold. Ved en transesofageal ekkokardiografi (TEE) blev der
pavist et PFO med en lille hojre- venstre shunt, mens resten af
hjertet var upafaldende. Ved en omfattende screening for
koagulationsforstyrrelser pavistes der ingen signifikante
abnormiteter. Pa den baggrund antog man, at mekanismen
var paradoks embolisering. I generel anzestesi og under TEE-
vejledning blev der derfor via hejre v. femoralis komplika-

tionsfrit foretaget lukning af PFO med en 25 mm Amplatzer
PFO-occluder. Der blev ved procedurens begyndelse givet en
enkelt dosis heparin 10.000 IE intravenest. En transtorakal ek-
kokardiografi (TTE) den folgende dag viste, at occluder’en var
pa plads uden tegn pa residual shunt eller trombedannelse.
Patienten blev udskrevet med magnyl 75 mg daglig. Ved en
tremaneders kontrol rapporterede hun om hyppige tilfelde af
kortvarig hjertebanken den seneste méaned og et kort tilfzelde
med smerter og bleghed i venstre hdnds fjerde finger en ma-
ned efter implantation af occ/uder’en. Ved TTE og TEE fandt
man en 14 X 30 mm stor trombe direkte pa occluder’ ens skive i
hejre atrium. Derudover fandt man en 6 mm stor trombe i
lateralvaeggen af venstre atrium uden kontakt til occ/uder’en.
Patienten blev behandlet med peroral warfarin initialt sam-
men med ufraktioneret heparin givet intravenest og senere
med subkutant givet lavmolekylert heparin. Adskillige dogns
telemetri viste vedvarende, stabil sinusrytme. Gentagen TEE
viste kun en beskeden reduktion af trombemassen, og der
blev derfor efter fire uger foretaget kirurgisk fjernelse af occ/u-
der’en. Under proceduren blev der fundet en 10 x 30 mm stor
bredbaset trombe centralt pa occluder’ens hejre skive med
yderligere en fi mm stor trombe pa den forreste del af skiven.
Occluder' en med tromber blev fjernet in toto (Figur 1). Yder-
ligere fire sma tromber blev fjernet fra venstre atriums laterale
vag, og foramen ovale blevet lukket med suturering. Patien-
ten blev udskrevet med warfarinbehandling og ved en seks-
manederskontrol viste en TEE ingen trombedannelse eller
tegn pa shunt. Patienten havde 24 maneder postoperativt ikke
oplevet yderligere tromboemboliske episoder. Antikoagu-
lansbehandlingen forventedes fortsat livslangt.



