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Spesialpoliklinikk for skjelettdysplasier

Diagnostikk av skjelettdysplasier hos barn kan veere vanskelig. For & bedre det diagnostiske tilbudet etablerte
vivaren 2011 en spesialpoliklinikk ved Barneklinikken i Bergen. Her presenterer og drgfter vi vare erfaringer

etter tre ars virksomhet.

Skjelettdysplasier omfatter forskjellige
tilstander som kjennetegnes av medfedte,
generaliserte og hovedsakelig genetisk
betingede endringer i skjelettet. Forekoms-
ten er 6—9 per 10 000 fedte. Det er hittil
beskrevet 456 ulike typer, som er delt inn
140 grupper pa grunnlag av molekylare,
biokjemiske og/eller radiografiske funn
(1). Innen hver av de 40 gruppene finnes
beslektede typer av sveert ulik alvorlighets-
grad. Om lag en tredel av skjelettdyspla-
siene er letale (2, s.1).

Diagnostikk

Diagnostikk av barn med mistenkt skjelett-
dysplasi er viktig, forst og fremst for & kunne
gi adekvat oppfelging og behandling, men
ogsa for & bestemme gjentakelsesrisikoen
nér det gjelder eventuelle fremtidige sesken
— 25 % ved autosomalt recessiv arvegang,

Figur 1 Forkorting av
a) overarm/lar kalles
rhizomelisk, forkorting
av b) underarm/legg
kalles mesomelisk og
forkorting av c] hdnd/fot
kalles akromelisk
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50 % ved autosomalt dominant arvegang

og 0—4 % ved nyoppstatte mutasjoner. Til-
standen kan oppdages i alle aldre — prenatalt,
ved nyfedtundersekelsen eller som videre
utredning av symptomer og funn som opp-
star eller oppdages senere i barnearene.

Rutinemessig ultralydscreening i svanger-
skapsuke 18-20, med utvidet undersgkelse
av fostre med avvikende funn, som korte
rorknokler, liten brystkasse eller forsinket
forbeining, avdekker opptil 80—90 % av de
alvorligste skjelettdysplasiene (3, s. 310, 4).
Spesifisiteten er imidlertid noe lavere, om
lag 50—-60% (3, s. 329).

Utredningen i nyfedtperioden og senere
barnealder inkluderer klinisk undersekelse,
antropometriske malinger, rentgen total-
skjelett og i noen tilfeller laboratorieunder-
sokelser/genetiske tester. Ved den kliniske
undersgkelsen vurderer vi ansiktstrekk, hud
og harkvalitet, tann- og @yestatus.

Antropometriske malinger er spesielt vik-
tig ved tilstander som debuterer etter nyfodt-
alder. De omfatter lengde/heoyde, vekt, hode-
omkrets, sitteheyde og armspenn, men kan
ogsa omfatte andre kroppsmal som under-
armslengde, handsterrelse, legglengde og
fotsterrelse. Slike malinger kan identifisere
rhizomeliske former (korte overarmer/lér),
mesomeliske former (korte underarmer/leg-
ger) og akromeliske former (korte hender/
fotter) (fig 1).

Dersom det ved klinisk undersgkelse,
inkludert mélinger og rentgenundersekelse,
ikke kan stilles sikker diagnose, kan supple-
rende gentester samt ny rontgen totalskje-
lett ved ett ars alder vere nyttig.

Spesialpoliklinikk

Vi etablerte varen 2011 en poliklinikk for
utredning av mistenkt skjelettdysplasi ved
Barneklinikken i Bergen. En dag i maneden
ble avsatt til undersegkelse av 3—4 barn,
henvist fra hele landet. Alle barna blir
undersekt av barnelege (PBJ), med mélin-
ger (5) og fotografering, for det eventuelt
blir utfort supplerende rentgenundersokel-
ser og/eller laboratorieprever.

Funnene blir diskutert i et tverrfaglig
mete senere samme dag, med barnelege,
genetikere, barneradiolog og barneortoped
til stede, etter menster fra sentre i utlandet.
Sykehistorien blir presentert, lysbilder av
barnet og vekstkurver samt rentgenbilder
blir vist og diskutert. Enkelte barn blir
kontrollert etter 6—12 méaneder dersom det
er tvil om diagnosen. I tillegg vurderer vi
pasienter pa grunnlag av tilsendte kliniske
opplysninger og rentgenbilder.

I perioden 20.5. 2011-24.4. 2014 vur-
derte vi 121 barn, hvorav 58 mette til under-
sokelse. Gjennomsnittsalderen hos dem som
motte var 5 &r og 10 méneder (variasjons-
bredde 4 md.—17,5 &r). 34 var hjemme-
herende i1 Helse Vest. Bakgrunnen for hen-
visning var kortvoksthet og/eller andre funn
som ga mistanke om skjelettdysplasi.

48 av de 58 barna fikk pévist en dia-
gnose: 39 skjelettdysplasi og ni skjelett-
anomalier, enten isolerte eller som ledd i en
syndromtilstand. Av de 39 barna som fikk
pavist en skjelettdysplasi, kunne denne
typebestemmes hos 29, enten basert pa kli-
niske og radiologiske funn alene (n = 16)
eller pa grunnlag av en kombinasjon av
kliniske og radiologiske funn og gentester
(n = 13). De resterende seks har forelepig
fatt en deskriptiv diagnose i henhold til affi-
serte skjelettavsnitt (spondylo-epi-meta-
diafysear dysplasi).

Av 63 pasienter som ble vurdert pa bak-
grunn av tilsendte rentgenbilder og kliniske
opplysninger, fikk 36 pavist en skjelettdys-
plasi.

Gode erfaringer

Erfaringene etter tre ars drift av en spesial-
poliklinikk for barn med mistenkt skjelett-
dysplasi er gode. Oppklaringsprosenten
ligger mellom 65 og 75, noe som samsvarer
godt med resultatene fra andre grupper
(prof.em. C. Hall, Great Ormond Street
Hospital for Children, London, personlig
meddelelse) og reflekterer kompleksiteten
ved denne type problemstillinger. Vi synes
den tverrfaglige tilneermingen har vert
nyttig, spesielt hos pasienter med atypiske
funn. Kliniske og radiologiske funn hos
barn med akondroplasi, multippel epifyseal
dysplasi, spondyloepifyseal dysplasi av
kongenital type og dyskondrosteose kan
vaere diagnostiske, men den store varia-
sjonen i fenotype nedvendiggjer supple-
rende gentester hos enkelte der funnene er
overlappende.

Av barn med skjelettdysplasi har vi fore-
lopig kun typebestemt om lag tre firedeler,
til tross for bruk av databaser og internasjo-
nale eksperter samt i noen tilfeller ogsa opp-
folging over tid og/eller bruk av ny sekven-
seringsteknologi. Et problem ved sistnevnte
er at man ved molekyl®rgenetisk utredning
ikke helt sjelden oppdager sjeldne sekvens-
varianter som kan vere vanskelig & tolke og
som 1 verste fall forer til feildiagnostikk
fordi det egentlig dreier seg om en sjelden
normalvariant. Man mé derfor sperre seg
om nytteverdien av en molekyleargenetisk
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bekreftet diagnose i hvert enkelt tilfelle.
Vi anbefaler derfor at molekylaergenetisk
utredning dreftes med genetiker i forkant.

Den resterende firedel av barna som fikk
pavist en skjelettdysplasi, har sé langt kun
fatt en uspesifikk dysplasidiagnose. Dette
er etter var mening bedre enn 4 falle for
fristelsen til & gi en usikker typebestem-
melse, som erfaringsmessig kan hefte ved
pasienten i lang tid og etter hvert bli opp-
fattet som sikker.

Tidlige rgntgenbilder er viktig!
Pasientens alder ved utredningstidspunktet
er viktig, idet tidlige og spesifikke radio-
logiske funn ofte forsvinner med skjelett-
modningen. Etter hvert vil de radiologiske
funnene bli mer og mer like, og nar det
kommer sekundare degenerative forand-
ringer, ofte i ung voksen alder, er det van-
skelig & typebestemme en dysplasi radiolo-
gisk. Siden dagens lovgivning kun palegger
oppbevaring i ti ar, er det slett ikke sikkert
det er mulig 4 fa tak i rontgenbilder fra
tidlig barnealder ved evaluering av voksne.
Hos nyfadte kan oppfelging over tid,
med nye rentgenbilder etter om lag ett ar,
vaere nyttig ved flere tilstander der de ini-
tiale radiologiske funnene er sparsomme,
som for eksempel ved metafysar dysplasi
eller dyskondrosteose. En annen tilstand
med sparsomme radiologiske forandringer
er hypokondroplasi, der interpedunkular-
avstanden i lumbosakralcolumna avtar
i distal retning, istedenfor & gke, og der
ekstremitetene er litt korte med korte lar-
halser. Tilstanden viser seg ofte nar barnet
begynner pa skolen, eventuelt like for.

Behov for tverrfaglig tilnaerming
Poliklinikkmodellen, med undersokelse

av pasienten, etterfulgt av en tverrfaglig
diskusjon, fungerte etter var mening bedre
enn varianten med tilsendte kliniske opp-
lysninger og rentgenbilder. Den hadde
dessuten en noe hgyere oppklaringsprosent,
75 versus 65. I lgpet av perioden valgte vi
derfor stadig oftere & anbefale at barnet ble
henvist til vurdering ved spesialpolikli-
nikken.

Vi har hittil lagt vekt pa utredning og dia-
gnostikk og kun i mindre grad tilbudt opp-
folging eller behandling til pasienter bosatt
utenfor var helseregion. Brukertilfredsheten
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er forelopig ikke undersekt pa en systema-
tisk mate. Dette bor gjores, spesielt fordi litt
eldre barn med udiagnostiserte skjelettdys-
plasier ofte har vert undersgkt en rekke
ganger tidligere uten resultat. Dette kan
veaere en belastning for barnet, som kan fa
folelsen av & veere et interessant tilfelle pa
en negativ mate.

Diagnostikk og klassifisering av skjelett-
dysplasier er en viktig oppgave. Vi mener
at var nyetablerte tverrfaglige spesialpoli-
klinikk ivaretar kompleksiteten ved disse
tilstandene og er &pne for henvisninger fra
hele landet.

Karen Rosendahl
karen.rosendahl@helse-bergen.no
Gunnar Houge

Gyri Aasland Gradek

Siren Berland

Jonas Meling Fevang

Ragnhild Drage Berentsen

Pétur Benedikt Juliusson

Karen Rosendahl (f. 1955] er spesialist i radio-
logi, med spesialkompetanse i barneradiologi/
muskel- og skjelettsykdommer hos barn. Hun
er overlege ved Radiologisk avdeling, Hauke-
land universitetssykehus, og professor Il ved
Klinisk institutt 1, Universitetet i Bergen.
Forfatter har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir
ingen interessekonflikter.

Gunnar Houge [f. 1959) er seksjonsoverlege/
professor ved Senter for medisinsk genetikk
og molekylezermedisin, Haukeland universitets-
sykehus. Hans spesialfelt er medisinsk-gene-
tisk syndromutredning.

Forfatter har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir
ingen interessekonflikter.

Gyri Aasland Gradek (f. 1965) er spesialist

i medisinsk genetikk, med spesiell interesse
for syndromutredning. Hun er overlege ved
Senter for medisinsk genetikk og molekyleaer-
medisin, Haukeland universitetssykehus, og
har ogsd enkelte poliklinikkdager ved Stavan-
ger universitetssjukehus.

Forfatter har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir
ingen interessekonflikter.

Siren Berland (f. 1975) er spesialist i medisinsk
genetikk, med spesiell interesse for syndrom-
utredning og laboratoriegenetikk. Hun er over-
lege ved Senter for medisinsk genetikk og

molekyleermedisin, Haukeland universitets-
sykehus, og har ogsé enkelte poliklinikkdager
ved St. Olavs hospital og Stavanger universi-
tetssjukehus.

Forfatter har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir
ingen interessekonflikter.

Jonas Meling Fevang (f. 1967) er spesialist

i ortopedisk kirurgi og overlege ved barnesek-
sjonen ved Ortopedisk avdeling, Haukeland
universitetssykehus.

Forfatter har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir
ingen interessekonflikter.

Ragnhild Drage Berentsen [f. 1981) er lege

i spesialisering ved Senter for medisinsk gene-
tikk og molekyleermedisin, Haukeland universi-
tetssykehus.

Forfatter har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir
ingen interessekonflikter.

Pétur Benedikt Juliusson (f. 1964) er spesialist
i barnesykdommer, overlege ved Barneklinik-
ken, Haukeland universitetssykehus og post-
doktor ved Universitetet i Bergen.

Forfatter har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir
ingen interessekonflikter.

Litteratur

1. Warman ML, Cormier-Daire V, Hall C et al. Noso-
logy and classification of genetic skeletal disor-
ders: 2010 revision. Am J Med Genet A 2011; 155A:
943-68.

2. Spranger JW, Brill P, Superti-Furga A et al. Bone
dysplasias. An atlas of genetic disorders of skele-
tal development. 2. utg. New York: Oxford Univer-
sity Press, 2002.

3. Rosendahl K, Kiserud K, Olsen @E. Imaging chil-
dren. 2. utg. Edinburgh: Elsevier Churchill Livings-
tone, 2005.

4. Amini H, Antonsson P, Papadogiannakis N et al.
Comparison of ultrasound and autopsy findings
in pregnancies terminated due to fetal anomalies.
Acta Obstet Gynecol Scand 2006; 85: 1208-16.

5. Juliusson PB, Roelants M, Nordal E et al. Growth
references for 0-19 year-old Norwegian children
for length/height, weight, body mass index and
head circumference. Ann Hum Biol 2013; 40:
220-7.

6. Winter RM, Baraitser M. Oxford medical databa-
ses: London dysmorphology database Version 3.0.
Oxford: Oxford University Press, 2001.

Mottatt 19.8. 2014, forste revisjon innsendt 30.1.
2015, godkjent 16.2. 2015. Redakter: Siri Lunde
Stremme.

Publisert forst pa nett.

Tidsskr Nor Legeforen nr. 5, 2015; 135




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /OK
  /CompatibilityLevel 1.6
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType true
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 150
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 150
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (None)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


