Systemisk kolesterolembolism

EN SVAR OCH OFTA
FORBISEDD DIAGNOS

Svérigheterna med diagno-
stik och behandling av koleste-
rolembolism gor att det kraver
stor uppmarksamhet. Avance-
rad ateroskler os manifester ades
hos en patient som en systemisk
sukdom med framfaorallt kraf-
tig njursvikt. Njurbiops visade
tecken pa arterioskleros och
glomerulopati samt en koleste-
rolembolus. Diagnosen syste-
misk kolesterolembolism stall-
desdock forst efter obduktion.
Sannolikt &r det ett tillstand
som under diagnostiseraskli-
niskt.

Akut njurinsufficiensbrukar beroen-
de pagenesindelasi prerenal, renal och
postrenal  njurinsufficiens.  Status,
anamnes och |aboratorieunderstkning-
ar brukar récka for att stélla rétt diag-
nos, meni vissafall maste patienten ge-
nomga njurbiopsi. | materialet fran
biopsin finner man i séllsynta fall for-
andringar forenliga med kolesterolem-
bolism. Eftersom det &r fapatienter med
akut njurinsufficiens som genomgér
njurbiopsi torde tillstandet vara under-
diagnostiserat. Kolesterolembolism, en
komplikation till avancerad ateroskle-
ros, kan dock drabba &ven andra organ.
Diagnostiken &r svar da det oftaror sig
om aldre och multipelt sjuka patienter.

Med arterioskleros menas ett till-
stdnd som karakteriseras av forlorad
elagticitet, fortjockning och forhardnad
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av artérerna. Ateroskleros karakterise-
ras av skador eller §ukliga forandring-
ar i stora eller medelstora artérer med
depositioner i intima av gulaktiga
plack, sominnehdller kolesterol, lipoid-
material och lipofager.

Lungforandring

Patienten, en 64-8rig kvinna, inkom
till thoraxkliniken med en réntgenol o-
giskt misstankt malign foéréndring i
vanster lungas underlob. Hon var roka-
re och hade enligt anamnesen hypertoni
samt angina pectoris.

| status noterades stora xantelasmata
pé dgonlocken och det forel&g hyperli-
pidemi (triglycerider 4,20 mmol/l),
dock ingen dokumenterad hyperkole-
sterolemi (maximalt S-kolesterol 7,07
mmol/l). Cytologiska prov frén vanster
lungagav inget stéd fér cancer, men fér
faststéllande av diagnos besl 6ts om ex-
ploration.

| samband med narkosen fick patien-
ten blodtrycksfall och en mindre cere-
brovaskuldr insult med hdgersidiga
symtom varfor operationen fick skjutas
upp. Symtomen gick snabbt i regress,
men i efterforloppet utvecklades njur-
svikt, hjartsvikt, misstankt myokardin-
farkt samt buksmartor som initialt tol-
kades som divertikulit. P4 grund av
njursvikten, som tycktes dominera bil-
den, overtogs patienten till njurmedi-
cinska sektionen.

Né&r patienten fordes 6ver var hon i
mycket daligt skick. Blodtrycket var
160/70 mm Hg, hjértat hade regelbun-
denrytm och parasternalt éver andrain-
terstitiet pa hoger sida fanns ett systo-
liskt blésljud som fortleddes mot de sto-
ra halspulsadrorna. Over lungorna aus-
kulterades rassel basalt pavéanster sida,
buken var palpationsdm i epigastriet
ochi vanster flank. Neurologiskt status
var utan anmérkning.

| lab-status noterades SR 90 m, Hb
104 g/l, LPK 15,4x10°% med normal
differentialférdelning, CRP 114 mg/I,
S-kreatinin 319 umol/l, urea19 mmol/I.
Urinsedimentet var utan anmérkning,
P-iohexolclearance var 8 ml/min (refe-
rensvérde 60—110 ml/min). Serum- och
urinelektrofores visade tecken pa kraf-
tig inflammatorisk aktivitet samt ospe-
cifik proteinuri.

Prov avseende vaskulit, kollagenos
och systemisk infektion var negativa.
Njurbiopsininnehdll 4-5 glomeruli. De
visade segmentell mesangial hypercel-
lularitet med obetydlig fortjockning av
basalmembranerna.

Ett par glomeruli var hyaliniserade
och det fanns inslag av tubulusatrofi
med |&tt interstitiell fibros. En liten ar-
térgren visade en kolesterolembolus i
form av bindvavskudde med cigarrfor-
madeluckor i lumen. Det fannsej repre-
sentativt material for immunfluore-
scensundersokning.

Eftersom enstaka kol esterolemboli-
er kan ses i njurbiopsier fran arterio-
sklerotiska patienter tolkades fynden
som arteriosklerotisk manifestation och
lindrig mesangioproliferativ glomeru-
lopati.

| detta skede missténkte man disse-
minerad malignitet eftersom graden av
njurskada inte motsvarade patientens
daligatillstand.

Under nagra veckor gick patienten i
temporar hemodialysoch utveckladeda
anyo neurologiska bortfallssymtom.
Datortomografi av skallen visade flera
smérre hjarninfarkter kring basala
ganglier och i den hogra hemisféren.
Trotsforbéttring av njurfunktionen gick
patienten ad mortem tre manader efter
det misslyckadeforsoket till lungopera-
tion.

Enorma aterommassor

Vid obduktionen konstaterades utta-
lad generell ateroskleros med enorma
aterommassor i bukaorta och uttalad
kransartérskleros.

Det fanns en minst tre veckor gam-
mal myokardinfarkt i vanster kammare
samt uttalad hjérthypertrofi. Njurartd
rernas mynningar var téckta av aterom-
massor och man pévisade ockluderande
kolesterolembolier i grenar av njurarté-
rerna(Figur 1). I glomeruli fannmanfo-
kala nekrotiserande forandringar med
mesangia hypercellularitet (Figur 2).

Dessa forandringar bedémdes vara
kolesterolembolirelaterade. Karotider-
navar kraftigt aterosklerotiskameni de
basala hjérnartérerna fanns endast |&tt
ateroskleros. | hjarnan sags generellt
uppmjukad vit substans med punktfor-
miga rodaktiga missfargningar. Mikro-

I AKARTINNINCEN o \/OI' VM Q2 o NIR 25+ 100R






skopisk undersbkning av hjarnvavnad
visade forekomst av ockluderande ko-
lesterolembolier i enstaka periferakérl-
grenar samt perivaskulér uppluckring
av hjarnparenkymet och skumcellsinfil-
trat (Figur 3).

| hjarnbarken konstaterades tecken
paischemisk neurondegeneration. Som
ett bifynd fann man smérre fettnekroser
i pankreas, som inte mikroskoperades.
Man kunde inte pavisa négon bronkial-
cancer eller annan malignitet vid ob-
duktionen. Myokardinfarkten bedtm-
desvaraden direkta dodsorsaken.

Ovéntat obduktionsfynd

Ett ovantat obduktionsfynd i fallet
var en systemisk kolesterolembolism
med njur- och hjérnengagemang. Det
har éven spekuleratsi att pankreasfett-
nekroserna, som kan ha orsakat buk-
smartorna, var utlosta av kolesterolem-
bolism. Detta kan dock € bevisas.

Det & oklart vilken roll kolesterol-
embolismen kan ha spelat for utveck-
lingen av myokardinfarkten. Koleste-
rolembolism &r ett tillstand som sanno-
likt underdiagnostiseras kliniskt och
oftafaststéllsforst vid obduktion[1, 2].
Vid litteratursokning pa Medline fann
vi ett 50-tal publikationer fran de senas-
tefyradren.

Kolesterolembolism ses oftast hos
dldre patienter med avancerad atero-
skleros och kan vara spontan [3], men
numeradar den oftast utlést av systemisk
trombolysbehandling, intraarteriella
manipulationer eller karlkirurgi [4-7].

Det finns tva distinkta varianter av
kol esterolembolism: enmild perifer ku-
tan form och en grav visceral form som
ofta liknar en systemsjukdom och som
da gér under beteckningen »systemisk
kol esterolembolism» [8, 9].

Kutan form av kolesterolembolism
kan manifesterasig som akuta smértan-
de blacyanotiskaforandringar (bluetoe
syndrome) men oftast som livedo reti-
cularis [10-12]. Kutan kol esterolembo-
lismkanfdrekommai kombination med
en visceral embolisering. Systemisk
visceral kolesterolembolism kan uppvi-
sa en varierande klinisk bild beroende
pa& emboliernas lokalisation, antal epi-
soder och vilka organsystem som ér
drabbade.

Kolesterolembolism till njurarna
kan ge upphov till akut njursvikt med
hypertension [13]. Tidigt i forloppet
finner man ofta sankt komplementniva
[14]. Neurologiska komplikationer till
kolesterolembolism &r ocksa valkanda
och presenterar sig som cerebral isch-
emi med neurol ogiska bortfall ssymtom
av varierande duration. Cerebral kole-
sterolembolism kan vara relaterad till
ateroskleros i aorta, arcus aortae eller
karotiderna.

Kolesterolembolism till retina kan
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ibland pévisas vid oftalmoskopi och
kan ha diagnostisk betydelse [15]. Ko-
lesterolembolism till mag—tarmkanalen
dler solida bukorgan kan resultera i
tarmstriktur eller perforation, isch-
emisk kolit, gastrointestinal blédning,
pankreasinfarkt eller pankreatit [16-
19]. Kolesterolembolism &r inte ovanlig
perifert i extremiteterna och i muskler-
na. Systemisk kolesterolembolism kan
presentera sig som ett polyarteritis no-
dosa-liknande syndrom [20].

Ett viktigt symtom kan varaen tver-
géende eosinofili som registreras hos
ungefér 80 procent av patienterna [2].
Sékra kliniska diagnoskriterier for ko-
lesterolembolism saknas, varfor diag-
nosen kréver stor uppméarksamhet.

Kolesterolkristaller kan ofta pavisas
i muskel-, hud- eler njurbiopsi, vilket
bekréftar diagnosen. Systemisk kole-
sterolembolism & en ofta letal atero-
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Figur 1. Gren av en njurartar ockluderad
av kolesterolemboli med luckor efter
utlésta kolesterolkristaller. Hematoxylin—
eosinfargning (x80).

skleroskomplikation och behandlingen
ar i regel endast symtomatisk, men i
lampligafall kan man 6vervaga palia
tiv bypass-kirurgi.

Konklusion

Denna fallpresentation utgor ett bra
exempel pad en patient med multipla
symtom till foljd av systemisk koleste-
rolembolism. Njurbiopsifyndet med
kolesterolembolus i en liten artérgren
tolkades som en arterioskl erotisk mani-
festation, otillrécklig for att forklarapa-
tientens njurinsufficiens. Av denna an-

Figur 2. Njurglomerulus med segmentell
nekros av kapillarslingorna
(pilmarkering). Hematoxylin—
eosinfargning (x160).
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ledning, men dven pa grund av patien-
tensmultiplasymtom, kunde diagnosen
systemisk kolesterolembolism stéllas
forst efter obduktion.

| deflestafall av kolesterolembolism
saknas det specifik terapi. Detta gor det
desto mer angel get att stélladiagnosen
i rétt tid eftersom patienternai vissafall
skulle kunna slippa ontdiga undersok-
ningar och missriktade behandlingar.

Med vér fallpresentation vill vi aktu-
alisera diagnosméjligheten av syste-
misk kolesterolembolism hos patienter
(oftast adre och multipelt suka) med
diffusa symtom fran flera organ.
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