Information for professionen

Diagnostik och behandling vid
familjara thorakala
aortasjukdomar

Stora kroppspulsadern, aorta, kan drabbas av forsvagningar som kan leda
till bristningar inom karlvaggen. Detta kallas aortadissektion. Denna
ovanliga sjukdom sitter nastan alltid i den forsta delen av aorta som ligger
narmast hjartat. Nar sjukdomen ar arftlig kallas den for Familjar thorakal
aortasjukdom (HTAD — Heritable Thoracic Aortic Diseases).

Olika typer av HTAD ér bl. a. HTAD med ACTA2- eller MYLK-mutation,
Loeys-Dietz syndrom, Marfan syndrom och vaskular form av Ehlers-
Danlos syndrom.
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HTAD med ACTA2-mutation

Alfa-actin ar det huvudsakliga kontraktila proteinet i glatta muskelceller och utgér
stommen for sarcomerens tunna filament. Skador i detta protein férvantas darfor ha
betydelse for sammanfogning och sammanséttning av karlvaggens glatta muskulatur.
Anses utgora orsaken till 14 % av icke-syndromatisk HTAD. Dominant arftlighets-
gang, dvs om anlaget ar nedarvt sa 50 % risk for forstagradsslaktingar.

Beaktat sjukdomens allvarliga karaktar sa skall alltid presymtomatisk anlagsharartest
foregas av genetisk vagledning.

Litteraturen ar sparsam men ACTA2-mutationer férefaller framfor allt vara forknip-
pad med typ-A aortadissektioner och kranskarlsdissektioner. Moya-moya bild finns
beskriven. Livedo reticularis och iris flocculi anges vara vanliga.

Kérlsjukdom:
75% av anlagsbarare anses drabbas av kérlkomplikationer. Typ-A Aortadissektioner

vanligast men typ-B &r inte ovanlig. Aortadilatationen kan vara mest uttalad i sinus
eller ascendens. Okad forekomst av BAV och PDA. 1 litteraturen anges tidig debut av
kranskarlssjukdom och stroke. Moya-Moyaliknande bild med bilaterala carotisocclus-
ioner och fusiforma aneurysm proximalt om ocklusionerna har beskrivits. Intrakrani-
ella aneurysm ovanliga.

Medelalder vid dissektion:
Medelalder vid dissektion 25-35 &r men varierar beroende av genvariant. Karlkom-
plikationer har beskrivits vid vissa genvarianter redan hos tonaringar.

Utredning vid verifierat bararskap:

Ekokardiografi med matning av aorta ascendens diameter och kartlaggning av aorta-
och mitralisklaffar

MR-angio eller DT-angio av karlen fran backen upp till intrakraniellt.

TAM-rond efter utredning

Uppfdljning av vuxna bérare:

Om primarutredning visar aneurysm skall kérlavsnittet kontrolleras efter 6 ménader
forsta gangen for att pavisa eventuell tillvixt. Om inte bilden foranleder annat rekom-
menderas darefter arliga kontroller med:

Ekocardiografi

MR-angio (eller DT-angio) av kérlen fran backen upp till intrakraniellt

TAM-rond vid progress eller behov

Profylaktisk behandling:

1. Carvedilol, upptrappning till 25 mg dagligen.

2. Candesartan 8 mg dagligen alternativt losartan 50-100 mg.
3. BT <130/80 mm Hg.




Levnadsrad
Avrad fran kontaktsporter, tavlingsidrott och kraftig isometrisk traning.

Graviditet

Det foreligger en dkad risk for aortadissektion eller aneurysmruptur under graviditet
eller postpartumperiod. Profylaktisk operation av aorta ascendens skall 6vervégas
&ven vid minimal aortadialtation.

Indikation for profylaktisk operation hos vuxna:
Aorta ascendens 45 mm diameter (DT, yttermatt), eller vaxer > 5 mm pa ett ar.

Sarskilda hdnsynstagande vid operation:
Ej kérlskér som EDS men kan vara sarskilda problem med fortsatt dilatation efter
stentning.
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Loeys-Dietz syndrom

Syndromet beskrevs forst 2005. Beror pa mutationer i TGFBR1!, TGFBR2, SMAD3
eller TGFB2, mildare fenotyp vid den senare. Ingen kliniskt skillnad i &vrigt. Merpar-
ten (75 %) dr ”de-novo”-mutationer. Dominant arftlighetsgang, dvs om anlaget ar
nedarvt sa 50 % risk for forstagradslaktingar. Beaktat sjukdomens allvarliga karaktér
sa skall alltid presymtomatisk anlagsbéarartest foregas av genetisk vagledning.

LDS typ 1 (75%). Ansiktskaraktaristika (hypertelorism, gomspalt, bifid eller bred
uvula, kraniosynostos (vanligen batskalle). Andra skelettmanifestationer forekommer.
LDS typ 2 (25%). Ingen eller endast antydda ansiktskaraktéristika men tunn, genom-
siktlig hud med blaméarksbendgenhet och dystrofa arr. Skelettmanifestationer fore-
kommer. Stor variation i kdrlmanifestationernas allvarlighetsgrad inom och mellan
familjer. De med ansiktskaraktéristika dissekerar tidigare &n de utan. Stor risk for
graviditetskomplikationer.

1 TGFBR1/2: Transforming Growth Factor Beta Receptor. Okand skademekanism men mojligen aktivering
av samma intracelluldra signalsystem som vid Marfan syndrom.

Kérlsjukdom:
Aortasjukdomen bdrjar ofta med vidgning i sinus valsalva. Dissektion i barndomen

forekommer. Ofta aneurysm intrakraniellt eller i halskarl. 50 % av alla aneurysm utan-
for det omrade som ar ndbart med UKG. Okad forekomst av BAV, ASD, PDA och
mitralvalvsprolaps. Utbredd arteriell slingrighet ar vanligt, oftast ONH-omradet. Vid
mutation i TGFBR1 mojlig konskillnad dar man vanligen far tidigare engagemang av
aorta med andra artérer drabbas hos kvinnor.

Medelalder vid dissektion:
Dilatation ofta matbar i tonaren. Medellivslangd 26 ar men grundas nog pa de svaraste
fenotyperna da syndromet nyligen ar karaktariserat.

Utredning vid verifierat bararskap:

Ekokardiografi med matning av aorta ascendens diameter och kartlaggning av aorta-
och mitralisklaffar

MR-angio eller DT-angio av kirlen fréan backen upp till intrakraniellt. Rtg av hela
kotpelaren, fraga efter spondylolistes; Instabiliteter i hela kotpelaren forekommer.
TAM-rond efter utredning.

Uppféljning av vuxna bérare:

Varningstext i journal. Om primarutredning visar aneurysm skall kérlavsnittet kontrol-
leras efter 6 manader forsta gangen for att pavisa eventuell tillvaxt. Om inte bilden
foranleder annat rekommenderas darefter arliga kontroller med:

Ekokardiografi.

MR-angio (eller DT-angio) av kérlen fran backen upp till intrakraniellt. DT-angio
undviks eftersom stralbelastningen blir stor pa dessa unga individer.

TAM-rond vid progress eller behov.




Profylaktisk behandling:

1. Candesartan 16 mg dagligen, Losartan om hypotension befaras.
2. Om tolerabelt, carvedilol, upptrappning till 25 mg dagligen.

3. BT < 130/80 mm Hg.

Levnadsrad
Avrad fran kontaktsporter, tavlingsidrott och kraftig isometrisk traning.

Graviditet

Okad risk for aortadissektion eller aneurysmruptur under graviditet eller postpartum-
period. Uterusruptur beskriven. Diskussion med erfaren Thoraxkirurg innan graviditet
onskvird. Profylaktisk operation dvervags fran 40 mm aortarot/ascendensdiameter.

Indikation fér profylaktisk operation hos vuxna:

Aorta ascendens > 42 mm diameter eller vixer > 5 mm pa ett ar
Aorta descendens (thorakala) > 50 mm, eller vaxer > 5 mm pa ett ar
Aorta abdominalis > 40 mm, eller vixer > 5 mm pa ett ar

Sarskilda hnsynstagande vid operation:
Ej kérlskdr som EDS men kan vara sérskilda problem med fortsatt dilatation efter
stentning.
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Marfans syndrom

Diagnosen Marfan syndrom baseras pa definierade kriterierl (se bilaga) och verifieras
darefter med genetisk analys. Sannolikt finns en betydande &ver-och underdiagnostik
och syndromet sammanblandas ibland med andra allvarligare bindvévssyndrom som
Loeys-Dietz syndrom.

Syndromet karaktariseras av linsluxation (60 %), dilatation/dissektion av aortaroten,
duraektasi, eller en kombination > 4 av 8 systematiska karaktdristika. Hoggradig intra-
familjar variabilitet, allt fran enstaka symtom till allvarlig neonatalt multiorganenga-
gemang. Vanligt med pneumothorax samt skelettévervaxt dar extremiteter &r opro-
portionellt langa, skolios samt uttalat kol-eller trattbrost. Okad forekomst av myopi,
nathinneavlossning och glaukom. Aortarotsdilatation/dissektion, mitralisklaffsprolaps
och dilatation proximalt i lungartarerna ar vanligt forekommande. Njur- och lever-
cystor &r vanligt. Med adekvat medicinsk behandling skiljer sig inte den férvantade
overlevnaden fran normalpopulationen. Andra tillstand inom Marfanspektrat ar
MASS-fenotyp, MVPS samt ELS (se bilaga).

Tjugofem procent har en ”’de novo” mutation medan resten har arvt anlaget fran en-
dera foraldern. Arftlighetsgangen &r dominant, dvs om anlaget ar nedarvt, sa 50 % risk
for forstagradslaktingar. Beaktat sjukdomens allvarliga karaktar sa skall alltid presym-
tomatisk anlagsbarartest foregas av genetisk vagledning.

Kérlsjukdom:
En stor sammanstallning av 965 patienter visade; Halften har ascendensaneurysm vid

30 ars &lder och 95 % vid 60 ars alder. Vid 30 ars alder har 50 % opererats eller disse-
kerat och 75 % vid 60 ars alder2. Aneurysm och dissektioner forekommer dven i ov-
riga aorta, intrakraniellt och i andra storre karl. Vid 60 ars alder hade 75 % utvecklar
mitralvalvsprolaps och 60 % mitralisinsufficiens.

Utredning vid verifierad diagnos:

Ekokardiografi.

MR eller DT-angio av karlen i thorax, buk och hjérna.
Ogonkonsult.

Uppfdljning av vuxna:
Ekokardiografi rligen, oftare vid tecken pa tillvaxt.
MR/DT-angio individuellt beroende pé fynd.

Profylaktisk behandling:

Om tolererbart och oberoende av BT;

Losartan 50 mg x 1-2 upp till Candesartan 16 mg x 2.
Om tolerabelt, dessutom carvedilol upp till 25 mg x 2.

Levnadsrad
Avrad fran kontaktsporter, tavlingsidrott och kraftig isometrisk traning.



Graviditet

Klart 6kad risk for aortadissektion eller aneurysmruptur under graviditet eller postpar-
tumperiod. Darfér rekommenderas profylakisk aortaoperation redan vid en aortarots-
diameter 6ver 40 mm4. Alla kvinnor med Marfan syndrom maste darfor informeras
om detta. Gravid kvinna med Marfan syndrom men med normala aortamatt féljs med
ekokardiografi var- varannan manad.

Indikation fér profylaktisk operation hos vuxna:

Aortarot >50 mm34

Aortarot >45 mm; Om familjeanamnes pé dissektion, eller tillvixt > 2 mm/ar*
Aortarot >40 mm); Infor planerad graviditet®

Séarskilda hansynstagande vid operation:
Nej
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Diagnoskriterier: Marfans syndrom och marfanspektra tillstand

| de fall dar Ghentkriterierna® (box 1) uppfylls kan avvikelser i FBN1-genen pavisas
hos 92 - 95 % av fallen. Hos vuxna (> 20 ér) finns utéver Marfan syndrom tre mojliga
differentialdiagnoser (MASS-fenotyp, MVPS samt ELS).

Marfans syndrom

Huvudsymtomen bestar av linsluxation, dilatation/dissektion av aortaroten, duraektasi?
eller en kombination > 4 av 8 systematiska karaktaristika (box 2).

Klinisk diagnostik hos en indexpatient kraver att huvudkriterier fylls i tva organsystem
och sidokriterier fran ett tredje organsystem. | de fall dar det finns en klinisk Marfan-
diagnos hos en forstagradsslakting, eller en tidigare kdnd FBN1-mutation i familjen,
racker det om ett huvud- och ett sidokriterium uppfylls i tva olika organsystem.
Diagnosen Marfan syndrom ar mdjlig &ven om FBN1-genen screenats utan avvikelser;



Om det foreligger en aortarotsdilatation (Z > 2) eller aortarotsdissektion men ingen
linsluxation.

OCH
Om systematiska karaktaristika > 7 poéng (box 2)

OCH
Om bindvavssyndromen Shprintzen-Goldberg, Loeys-Dietz samt den vaskulara for-
men av Ehlers-Danlos syndrom uteslutits genetiskt.

Diagnosen Marfans syndrom ar ocksa méjlig vid endast linsluxation utan engagemang
av aortaroten men da krévs pavisande av en tidigare kdnd FBN1-mutation. Om det
pavisas en mutation i FBN1-genen som inte tidigare ar ként associerad med kérlpaver-
kan skall man istéllet klassificera tillstandet som ELS (ectopia lentissyndrom).

MASS-fenotyp

Myopi (> -3 dioptrier), mitralisklaffsprolaps, icke progredierande gransdilatation av
aortaroten (Z < 2), systematiska karaktéristika > 5 podng (box 2) samt minst en ske-
lettavvikelse och striae men ingen linsluxation.

MVPS (Mitralisklaffsprolapssyndrom)
Mitralisklaffsprolaps och gransdilatation av aortaroten (Z < 2) utan linsluxation.

ELS (Ectopia lentissyndrom)

Linsluxation med eller utan systematiska karaktéristika med en mutation i FBN1-
genen som inte tidigare ar kant associerad med karlpaverkan eller utan pavisad mutat-
ion i FBN1-genen.

The revised Ghent nosology for the Marfan syndrome. Bart L Loeys, Harry C Dietz, Alan C
Braverman, et al. J Med Genet 2010 47: 476-485

2Duraektasi ar sensitivt med icke specifikt for Marfan syndrom. Ar ocksé vanligt forekom-
mande vid Loeys-Dietz syndrom samt i enstaka fall vid den vaskul&ra formen av EDS.
Duraektasi har darfor inte samma diagnostiska tyngd som linsluxation och dilatation/dissektion
av aortaroten vid bedémning av Marfan syndrom



Box 1 Revised Ghent criteria for diagnosis of Marfan

syndrome and related conditions

In the absence of family history:

(1) Ao (Z =2) AND EL=MFS*

(2) Ao (Z =2) AND FBN1=MFS

(3) Ao (Z =2) AND Syst (=7pts)=MFS*
(4) EL AND FBNT with known Ao=MFS

EL with or without Syst AND with an FBN/7 not known with Ao or
no FBN1=ELS

Ao (Z < 2) AND Syst (=5 with at least one skeletal feature)
without EL=MASS

MVP AND Ao (Z <2) AND Syst (<5) without EL=MVPS

In the presence of family history:

(5) EL AND FH of MFS (as defined above)=MFS

(6) Syst (=7 pts) AND FH of MFS (as defined above)=MFS*
(7) Ao (Z=2 above 20 years old, =3 below 20 years) +FH of
MFS (as defined above)=MFS*

* Caveat: without discriminating features of SGS, LDS or vEDS
(as defined in table 1) AND after TGFBR1/2, collagen biochem-
istry, COL3AT testing if indicated. Other conditions/genes will
emerge with time.

Ao, aortic diameter at the sinuses of Valsalva above indicated
Z-score or aortic root dissection; EL, ectopia lentis; ELS, ectopia
lentis syndrome; FBN1, fibrillin-1 mutation (as defined in box 3);
FBNT not known with Ao, FBNT mutation that has not previously
been associated aortic root aneurysm/dissection; FBN1 with
known Ao, FBN1 mutation that has been identified in an individual
with aortic aneurysm; MASS, myopia, mitral valve prolapse,
borderline (Z<2) aortic root dilatation, striae, skeletal findings
phenotype; MFS, Marfan syndrome; MVPS, mitral valve prolapse
syndrome; Syst, systemic score (see box 2); and Z, Z-score.

Box 2 Scoring of systemic features

» Wrist AND thumb sign — 3 (wrist OR thumb sign — 1)

» Pectus carinatum deformity — 2 (pectus excavatum or chest
asymmetry — 1)

» Hindfoot deformity — 2 (plain pes planus — 1)

» Pneumothorax — 2

» Dural ectasia — 2

» Protrusio acetabuli — 2

» Reduced US/LS AND increased arm/height AND no severe
scoliosis — 1

» Scoliosis or thoracolumbar kyphosis — 1

» Reduced elbow extension — 1

» Facial features (3/5) — 1 (dolichocephaly, enophthalmos,
downslanting palpebral fissures, malar hypoplasia, retrogna-
thia)

» Skin striae — 1

» Myopia > 3 diopters - 1

» Mitral valve prolapse (all types) — 1

Maximum total: 20 points; score =7 indicates systemic

involvement; US/LS, upper segment/lower segment ratio.

Kvot armspann/langd > 1.05. US/LS
kvot <0,85
Striae pa udda lokalisationer

Pga. av bristande specificitet ingar ej
led-6verrorlighet, hog gom, arrbrack
eller recidivierande brack langre i
syndromet.

Hos 30 % har anlaget uppstétt som
nymutation medan resterande har
arvt anlaget fran endera foraldern.

Dominant arftlighet med hég pene-
trans och mycket variabel expressivi-
tet.

Aortaroten skall méatas i niva med
sinus valsalva.

Stanford B dissektion utgér 10 % av
dissektionerna hos de med Marfan
syndrom.



Vaskular form av Ehlers-Danlos syndrom

Pga av uttalad bindvéavssvaghet hog risk for spontana bristningar i bukens halorgan
inkl. tarm samt aneurysm och dissektion i medelstora kérl. Perforation av sigmoi-
deum &r vanligast men &ven tunntarm och magséck kan drabbas. Mer &n 80 % &r
symtomatiska vid 40 ar och medellivslangden ar 48 ar. Daédligheten bland mén ar
2-3 ganger hdgre och insjuknandet tidigare. Kvinnor har 15 ar langre 6verlevnads-
tid. Karaktériseras i ovrigt av tunn genomsiktlig hud, storre blamarke. Overrérlig-
het ffa i smaleder. Ibland avvikande ansiktsdrag (tunna lappar samt filtrum, spetsig
nasa samt stora 6gon). Aldrat utseende i ansikte samt hander. Vanligt med ljumsk-
brack, pneumothorax och ledluxationer. De flesta barn med sjukdomen har fa
komplikationer varfor sjukdom kan forbli oupptackt.

Dominant arftlighetsgang, dvs om anlaget ar nedarvt sa 50 % risk for forstagrad-
sldktingar. Beaktat sjuk-domens allvarliga karaktar s& skall presymtomatisk anlags-
barartest foregés av genetisk vagledning. Mutationstypen prognostiskt for dver-
levnad.

Kérlsjukdom:
I halften av fallen &r kérlrupturerna lokaliserade till buk-eller thorax men kan &ven

intraffa i huvud-och nackomradet (25 %) samt i extremiteter (25 %). Rupturerande
aneurysm i medelstora kérl t ex mjaltartar, dissektioner i aorta eller halskérl samt
arteriovenosa fistlar sarskilt i sinus cavernosus &r typiska. Medelalder for forsta
karlhandelse var 23 &r i ett stérre material (20 % fore 20 &rs alder). Dissektion kan
forekomma utan dilatation.

Ovriga manifestationer:
Ruptur av colon, tunntarm, ventrikel men dven lever och mjalte forekommer.
Klumpfot (12 %) och medfédda héftledsluxationer (3 %) vanliga.

Medelalder vid dissektion:
23 ar.

Utredning vid verifierat bararskap:

Tydliga rekommendationer saknas.

MR-angio eller DT-angio av kérlen intrakraniellt, i thorax och buk vid diagnos
rimlig. Varningstext i journal.

Uppféljning av vuxna barare:

Tydliga rekommendationer saknas mycket beroende pa att undersékningar inte
alltid identifierar vilka kérl som senare rupturerar och de risker som finns med
forebyggande ingrepp. Rimligt att folja upp avvikande karlfynd fran tidigare karl-
handelser eller primarutredning. Kontrollintervall beroende pé karlpatologi.
MR-angio intrakraniellt, i thorax och buk vartannat ar aven i avsaknad av fynd
rimlig. DT-angio undviks eftersom stralbelastningen blir stor p& dessa unga indivi-
der.




Graviditet:

Okad risk for uterusruptur under graviditet och allvarliga blédningar i peripartum-
perioden. Manga kvinnor har haft manga komplikationsfria forlossningar men
mddradddligheten anges vara 12 % (uterus -eller karlruptur). Kvinnor i fertil &lder
med sjukdomen skall informeras om dessa risker. Graviditet handlaggs i samrad
med specialist och férlossning bor om majligt ske pé sjukhus med karlkirurgi.

Levnadsrad:
Auvsta fran kontaktsporter, tavlingsidrott och kraftig isometrisk traning.

Profylaktisk lakemedels behandling:

Alla individer med EDS skall rekommenderas betablockeraren celiprolol i upp-
trappande dos till 200 mg x 2 reducerar risken for kérlhandelser. Licenspreparat.
Om tolerabelt bor dessutom malblodtryck ligga under 120 mm Hg systoliskt och da
i forsta hand med hjélpa av ARB (angiotensionreceptorblockerare).

Indikation fér profylaktisk operation hos vuxna:

Tydliga rekommendationer saknas.

Man undviker kirurgiska ingrepp i kérlen sa langt mojligt. Daremot finns alltmer
positiva erfarenheter av profylaktiska endovaskuléra ingrepp men stérre samman-
stéllningar av utfall saknas.

Sarskilda hansynstagande vid operation:

Elektiv kirurgi endast pa mycket val 6vervagd indikation och tillsammans med
karlkirurg. Angiografier endast pa vitalindikation (t.ex. infor en intervention av
livshotande karlhéndelse). Risk for kolonperforation vid koloskopi, andra metoder
anvands sa langt mojligt. Livsnodvandig kirurgi (t.ex. vid tarmperforation) maste
dock utforas och mortaliteten vid sddana ingrepp beskrivs ha legat kring 15 %.
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http:/Aww.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1494/

Pepin MS, Schwarze U, Superti-Furga A, Byers PH. Clinical and Genetic Features of Eh-
lers-Danlos Syndrome typ 1V, the Vasculat Type. N Engl J Med 2000;342:673-80

Ong KT, Perdu J, De Backer J et al. Effects of celiprolol on prevention of cardiovascular
events in vascular Ehlers-Danlos syndrome: a prospective, randomized, open, blinded-
endpoints trial. Lancet 2010;376:1476-84

Hatzaras M. Tranquilli M. Coady P.M. Barrett J. Bible J.A. Elefteriades. Weight Lifting and
Aortic Dissection: More Evidence for a Connection. Cardiology 2007;107:103-106



HTAD med MYLK-mutation

MYLK -MYaosin Light chain Kinase ar hoggradigt uttryckt i glatta muskelceller
och har en central funktion for actin-myosin reglerad cytoskelettfunktion. Nedsatt
funktion i karlvaggens glatta muskulatur medfér sannolikt minskad héllbarhet for
pulsvagens biomekaniska stress i thorakal aorta. Histologi av enstaka fall med
MYLK-relaterad aortasvaghet har visat latt degeneration av de glatta muskelfibrer-
na i median tillsammans med inlagring av proteoglykan.

Karlsjukdom:
Litteraturen &r mycket sparsam, endast 10 publicerade patienter med dissektion och

vara egna fem patienter. Skador i MYLK- genen ger typ-A aortadissektioner men
ocksa typ-B aortadissektioner. Aortadissektionen har i &tminstone tva av de tio
fallen intraffat vid endast latt vidgade aortadiametrar (4 cm). | var familj forekom-
mer &ven intrakraniella aneurysm.

Medelalder vid dissektion:

Medelaldern vid dissektioner hos de 10 publicerade fallen var 65 ar men flera pati-
enter har dissekerat fore 20 ars alder. Hos oss har en person dissekerat vid 22 ars
alder, dvriga 40-60 ar.

Utredning vid verifierat bararskap:

Ekokardiografi med matning av aorta ascendens diameter och kartlaggning av
aorta- och mitralisklaffar.

Darefter arliga kontroller av anlagsbarare.

MR-angio eller DT-angio av kirlen fréan backen upp till intrakraniellt vid diagnos.
TAM-rond efter utredning.

Uppfdljning av vuxna barare:

Om primérutredning visar aneurysm skall karlavsnittet kontrolleras igen efter 6
manader for att pavisa eventuell tillvaxt. Om inte bilden foranleder annat rekom-
menderas darefter arliga kontroller med ekocardiografi.

MR-angio (eller DT-angio) av karlen fran backen upp till intrakraniellt som foljs
upp individuellt vid positiva fynd. Vid normala fynd, tills vidare kontroll vart 5:e
ar.

TAM-rond vid progress eller behov.

Profylaktisk behandling:

1. Carvedilol, upptrappning till 25 mg dagligen.

2. Losartan 50-100 mg, alternativt candesartan 8-32 mg dagligen.
3. BT < 130/80 mm Hg.

Levnadsrad
Avrad fran kontaktsporter, tavlingsidrott och kraftig isometrisk traning.



Graviditet

Intet kant och inga sddana komplikationer kanda i var familj men det foreligger
rimligen en 6kad risk for aortadissektion eller aneurysmruptur under graviditet
eller postpartumperiod. Rimligt att folja anlagsbarare med ekokardiografi varannan
manad under graviditet.

Indikation for profylaktisk operation hos vuxna:

Inga erfarenheter finns. Dissektioner har intraffat vid nara normala aortadiametrar.
For nérvarande rekommenderar vi operation vid aortarot eller aorta ascendens
dverstigande 40 mm.

Sarskilda hnsynstagande vid operation:
Erfarenhet fran egna tva fall har inte visat nagra tecken till sarskild karlskorhet
under operation.

Referenser:
Wang L, Guo DC, Cao J et al. Mutations in Myosin Light Chain Kinase Cause Familial
Aortic Dissections. Am J Hum Gen 2010;87:701-707



Var skall jag vanda mig for att fa information?

Centrum for Kardiovaskular Genetik
Hjéartcentrum/klinisk fysiologi
Norrlands universitetssjukhus

901 85 UMEA.

Telefon: 090-785 13 19, 785 89 36
E-post: ckg@regionvasterbotten.se

Hemsida: regionvasterbotten.se/ckg
Informationsbroschyrer finns for nedladdning pa hemsidan.

Bo Carlberg, Overlikare, Docent, Medicincentrum
Katarina Englund, Genetisk vagledare
Peter Nyberg, Overléakare, Klinisk genetik

Adresser till de kliniskt genetiska enheterna i Sverige

Norra sjukvardsregionen:

Klinisk Genetik
Laboratoriemedicin,
byggnad 6M, 1tr
Norrlands universitetssjuk-
hus

901 85 Umea

Tel: 090-785 28 00

Fax: 090-12 81 63

Uppsala Orebroregionen:
Kliniskt genetiska avdel-
ningen
Rudbecklaboratoriet
Akademiska barnsjukhuset
751 85 Uppsala

Tel: 018-611 59 43

Fax: 018-55 40 25

Stockholmsregionen:

Kliniskt genetiska avdelningen
Karolinska Universitetssjukhuset
171 76 Stockholm

Tel: 08-517 724 72

Fax:08-32 77 34

Sydostra sjukvardsregionen:
Kliniskt genetiska avdelningen
Universitetssjukhuset i Linkoping
581 85 Linkdping

Tel: 013-22 31 27

Fax: 013-22 31 60

Vastra Gotalandsregionen:
Postadress:

Klinisk genetik

Sahlgrenska Universitetssjukhuset
413 45 Goteborg
Besoksadress:

Klinisk genetik
Medicinaregatan 3B

Tel: 031-343 44 14/
031-343 42 06 (sekr)

Fax: 031-84 21 60

Sodra sjukvardsregionen:
Genetiska kliniken
Labmedicindivision

Medicinsk service, Region Skane
22185 Lund

Tel: 046-17 75 46

Fax: 046-13 10 61
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