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Kraniofaciale anomalier
Kraniosynostoser

Non-syndromatiske Kraniosynostoser

= Scaphocephali (badkranie, aflangt kranie)

=  Plagiocephali (asymmetri, skeevt hovede i den ene side)
= Oxycephali (hgjt kranie)

=  Trigonocephali (trekantet hovede)

= Lambdoid synostose (skaevhed i nakken)

Sutura coronalis er den vigtigste sutur for hjernens ekspansion og kan ikke kompenseres ved anden
vaekst ved sutur. En synostose her medfarer pres pa hjernen med blindhed til falge.

Bilateral Synostosis Synostosis

of Coronal Sutures: of Sagittal Suture:
A
NORMAL SKULL e
S’Istlscsd/— Synestosis of
Coronal Sutures: Sagittal Suture:

Unilateral Synostesis
of Coronal Suture:

OXYCEPHALY and BRACHYCEPHALY SCAPHOCEPHALY

PLAGIOCEPHALY

Klassifikation af synostoser:

=  Simple En sutur sammenvokset

=  Komplekse To eller fler suturer sammenvoksede

=  Primaere Kraniosynostose alene.

=  Sekundzere Kraniosynostoser sekundeer til kendt sygdom.
= |solerede Kraniosynostose alene.

= Syndromatiske Kraniosynostose irelation til syndrom.

Hvis alle suturer er sammenvoksede dgr barnet ikke, men der vil ske resorption pa indersiden og
apposition pd ydersiden. Kraniet ses pga. vaeksten nogle gange at veere papirstynd.



Typer af synostoser:

Synostotic Synostotic
trigonocephaly  scaphacephaly
I}" {Matepie) [Saggital]
|III Metopic
I Garanal Synostotic
| Synostotic R— posterior
| brachycephaly e plagiocephaly |
1 [Bicoranal) /e (Lambdoid]
1 NHormocephaly
Synostotic
antarior Deformational
plagiocephaly posterior
[Unisoronal) plagiccephaly
[all sutures spen]
'--..\_\__\_\__ B __F_,_,FFF
Type af kraniosynostose Definition Eksempel ‘ Hovedfacon
Enkeltsutur-synostose En sutur lukket Sagittalis Hoved langt og smalt
(scaphocephali)
Coronalis Affladning af forhovedet
(anterior plagiocephali)
Lamboidea Affladning af baghovedet og
ved grerne
(posterior plagiocephali)
Metopica Trekantet hoved
(trigonocephali)
Dobbeltsutur-synostose To suturer lukkede Bicoronalis Kraniet er bredere end
normalt
(anterior brachyocephali)
Bilamboidea Kraniet er bredere end

normalt
(posterior brachyocephali)

Sagittalis + metopica

Hovedet er langt og smalt
(scaphocephali)

Komplekse multisutur-
synostoser

Mere end to suturer lukkede

Bicoronalis + sagittalis +
metopica

Hovedet er kort og bredt
og/eller spids opad
(turribrachycephali)

Multisutur

Hovedet er formet som et
klgverblad
(Kleeblattschadel)

Sekundaere Kraniosynostoser sekundaer Hyperthyroidisme
til kendt sygdom
Syndromal Kraniosynostose og anden Apert syndrom

anomali

Carpenter syndrom




Bgrn der ligger i samme stilling vs. vaekstforstyrrelser

Ipsilateral Kontralateral
frontal udbulning frontal udbulning \——r

} @ret folger med

presset. * Pret tilbage

pga. manglende
vaekst

Deformationel Lambdoid
plagiocephali synostose

Man er nervgs nar man ser sadan et barn da der kan vaere tale om lambdoid synostose.
Deformationel plagiocephali giver ikke tryk pa hjernen.

Syndromatiske kraniosynostoser

=  Apert syndrom
= Crouzon syndrom (alle suturer er lukkede, osteoblastproblem)
= ...og mange flere.

De fleste genetiske mutationer ses pd FGF.

De fleste syndromer med kraniosynostoser er med fa genetiske mutationer. Cruzons syndrom er med 30+
mutationer.

Man kender 7 gener som med sikkerhed medfgrer kraniosynostoser.



Apert syndrom

Karakteristisk for Apert syndrom er misdannelser af iseer kranie- og ansigtsknogler samt fingre og taeer.
Hertil kommer andre misdannelser, som bl.a. kan medfare ledproblemer og syns- og hgreproblemer. Der
kan forekomme psykisk udviklingshaemning i varierende grad.

Arvegang: Autosomal dominant

Skyldes en kromosomfejl, der endnu ikke kendes.

Forekommer ved 1:160.000 fgdsler. Dvs. der fgdes ca. 1 barn i DK om aret.
| de fleste tilfeelde er der tale om en nyopstaet mutation.

Generelt: Det, som grundlaeggende karakteriserer sygdommen, er sammenvoksninger. Alle med
syndromet har saledes sammenvoksede taeer, misdannede led med begraenset
bevaegelighed, misdannet ansigt/kranium m.v.

Praktisk talt alle har vejrtrakningsproblemer, som skyldes ansigtsmisdannelserne, der
bl.a. indebzerer en snzaever luftvej - problemer, som kan fgre til alvorlige
komplikationer.

Kraniet er kort og rundt med hgj pande og flad nakke (brachycefali). Ofte ses
skaevheder eller trykskader. Nogle af kraniets sammenvoksningslinier lukkes tidligt,
hvilket giver gget tryk i takt med hjernens vaekst. Men da de blgde partier oftest
lukker sent, er risikoen for gget tryk pa hjernen lille i den tidlige spadbarnealder.

Kraniofacialt: | Calvariet (den gverste del af kraniet):
= Synostose ved sutura coronalis = brachycefali (bredt
hovede)

Ansigt:
=  Misdannet kranium
= Hypoplasi af midterste del af ansigtet

=  Smalle orbitae
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= Naeseroden er ofte bred med stor afstand mellem

gjnene
= Skelen, udstaende @gjne og nedadskranende gjenlag ses i varierende grad
= Lille neeserumsvolumen pga. underudviklet overkaebe

Orale symptomer:

= Den manglende vaekst i overkaeben giver almindeligvis:
o Snaver gane og hgj ganebue
o Teetsiddende, uorganiseret tandstilling




= Der kan vaere ganespalte eller tvedelt drgbel
= Laengde- og breddeforskel mellem over- og underkaebe medfgrer stort underbid
=  Forsinket tandfrembrud forekommer hyppigt

Behandling:

Forhindre sutura coronalis i at lukke.

De vigtigste komplikationer forbundet med ukorrigeret kraniosynostose er gget
intrakranielt tryk, asymmetri af ansigtet og malokklusion.

Af hensyn til bade den fysiske og psykiske udvikling er det vigtigt, at der tidligt seettes
ind med behandling ved kirurgiske korrektioner af misdannelserne, hvoraf nogle kan
veere livstruende. Under forudsaetning af den rigtige behandling er levealderen
tilsyneladende ikke pavirket.




Crouzon Syndrom

Betegnelse for en reekke sammenfaldende misdannelser af kranie- og ansigtsknogler og det
omkringliggende vaev. Der ses sammenvokset sutura coronalis som forhindrer laengdevaekst af kraniet.

Arvegang:

Autosomal dominant

Genetisk sygdom som er et sakaldt branchiebue-syndrom, som rammer den fgrste
branchiebue som star for dannelsen af mandiblen og maxillen.

Der er tale om en fejl i gen pa kromosom 10 der koder for FGFR-proteiner, der er
vaekstfaktorer, som har stor betydning for skelettets dannelse i fostertilvaerelsen.

Naesten 60% skyldes nymutationer, og mange er associeret med paternel alder over
35 ar.

Forekommer hos 1:25.000 fgdte og udggr 5% af tilfaelde med kraniosynostose.

Generelt:

Medfgrer for tidlig fusion af suturer (calvariet, kraniebasis, orbita, maksilkomplekset)
og synchondroser. Der kan bade ske eller ikke ske fusioner.

= Bred pande med lav hargraense

= Bred trykket naeseryg

=  Skeev naeseskillevaeg

=  Antimongolid gjenstilling

= Tose af gjenlag og forsnaevring af tarekanaler

=  Sma grer

= Hgrenedseattelse pga. forsnaevring af den ydre gregang
=  Mundander

= Tandproblemer med trangstilling i overkaeben

=  Kort vaekst med sma hander og fedder

= Meget brede tommelfingre og storetzeer

=  Svgmmehud mellem 2. og 3. finger og mellem 2. og 3. ta
= Blokhvirvler i nakke-hals-hvirvelsgijlen




Kraniofacialt:

Calvariet (den gverste del af kraniet):
= Synostose ved sutura coronalis - brachycefali (bredt
hovede)

Ansigt:
= |ntrakranielle misdannelser forekommer
=  Maxilleer hypoplasi

= Neab-lignende naese
= Mellemansigtet er steerkt underudviklet med bl.a.
o Flade gjenhuler
o Vigende kindben
o Lille hgj gane med udtalt trangstilling af teenderne

Orale symptomer:
= Tandproblemer med trangstilling i overkaeben pga. underudviklet mellemansigt
= Der er udtalt underbid med bide- og tyggeproblemer
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Behandling:

Forhindre hjerneskader.

De vigtigste komplikationer forbundet med ukorrigeret kraniosynostose er gget
intrakranielt tryk, asymmetri af ansigtet og malokklusion.

Korrektion af misdannelser. Pa grund af den manglende udvikling af mellemansigtet,
er der behov for flere store og vanskelige operationer.

Der er behov for langvarig tandregulering.




Treacher-Collins syndrom

Treacher Collins syndrom er medfa@dt. Det bergrer isaer hovedet med karakteristiske misdannelser og helt
eller delvis manglende ydre grer. Syndromet omfatter forandringer i ansigtets knogler, muskler og

blgddele.
Arvegang: Autosomal dominant
Syndromet skyldes en fejl pa kromosom 5. Der ses variabel ekspressivitet.
| gennemsnit fgdes 1-2 bgrn om aret i DK med syndromet.
I mere end halvdelen af tilfeeldene er der tale om en nyopstaet mutation.
Generelt: Det kan medfgre vejrtraeknings- og spiseproblemer, hgrehandicap i forskellig grad og

kosmetiske gener. Den intelligensmaessige udvikling er normal.

Kraniofacialt:

Ansigt:

= Ansigtet er smalt, og kindbenene forekommer trykkede

= Nedadgdende gjenspalter og de gvre gjenlag kan hange

=  Misformede grer

= Retrognat mandibel

= Lille underkaebe som medfgrer vejrtraakningsbesvaer

=  Mundabningen er ofte stor

= De ydre grer kan vaere mangelfuldt udviklede eller helt mangle
» Barnet kan ikke hgre

= Normalintelligens

Orale symptomer:

= Underkaeben vokser ikke i samme omfang som overkaeben

= Under vaeksten bevaeger underkaeben sig nedefter i stedet for fremad, parallelt
med overkaeben

= Ganen er ofte hgj og smal, og svaelget er mangelfuldt udviklet

= 40% har ganespalte

= Der er almindelige anlzeg for tanddannelse

= Der kan veere for lidt plads til teenderne, iszer i underkaeben

= Sammenbiddet er darligt, oftest med overbid og abent bid ved fortaenderne

Behandling:

Da sygdommen omfatter mange problemer er behandling meget omfattende, og
omfatter bl.a. behandling af vejrtraekning, hgrelse, tale, tygning, plastikkirurgi af grer,
tilpasning af ansigtsknogler.

Keebemisdannelserne medfgrer langvarigt behov for tandbehandling, iszer for rettelse
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af tandstilling, som bl.a. skal tilpasses forandringerne i kaebernes indbyrdes stilling.
Rettelse af tandstilling pabegyndes i reglen fgrst i 6-8 ars alderen, nar de blivende
teender er brudt frem. | forbindelse med kaebeoperationer bruges tandbgijle til at
forberede den nye tandstilling og efterfglgende til at fastholde kaberne i den nye
position. Pa grund af de sma kaber, kan taenderne sidde taet og kraeve god tandpleje
og hyppig kontrol. En elektrisk tandbgrste med roterende bgrste kan lette tandplejen.
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Syndromer med dentitionsafvigelser

Ehlers-Danlos syndrom

Ehlers-Danlos syndrom er en genfejl i bindevaevet, som findes i naesten alle kropspdele sésom hud,
muskler, sener ledbdnd, karveegge og organer fx gjne, tarm, livmoder m.m. Bindeveevet er ikke sa staerkt

som hos andre mennesker. Arsagen kendes ikke, men skyldes en fejl i de kollagene fibriller, som giver

bindeveevet styrke og elasticitet.

Arvegang: Opdelt i 6 typer hvoraf 4 er autosomale dominante og 2 er autosomale recessive.
De 3 hyppigst forekommende typer er autosomale dominante:
1. Den klassiske type
2. Den hypermobile type (fleksible led, smerter, tidl. artritis)
3. Den vaskulzere type
Generelt: Genetiske tilstande med pavirkning af bindevaevet.

Karakteristiske generelle symptomer:

= Hyperelastisk hud (evt. med kroniske smerter, let dislokering og gigt pa tidligt
tidspunkt; Beighton-skalaen til maling af hypermobilitet)

= Hypermobile led

= Skrgbelig hud, som let far bla maerker (forsinket sarheling, dybe sar der ma
sutureres)

=  Forsinket sarheling med brede atrofiske ar

Disse symptomer observeres med varierende svaerhedsgrad i de forskellige typer.

Desuden ses:

= Hjerteklapproblemer (evt. profylaktisk antibiotika)
=  Blgdningstendens

= Kronisk treethed

= Tidlig osteoporose

=  Patienter har et meget varierende symptombillede

Kraniofacialt:

Ansigt:

=  Kabeleddet er ofte hypermobilt

= Kan have sveert ved at gabe hgjt og far ofte ondt i tyggemuskler og kaebeled
= Slimhinder kan let fa brud

Teender:
= (get risiko for gingivitis og parodontitis
=  Hyppig fraktur af emalje og dentin
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Afvigende rodmorfologi - korte tandrgdder og rodafbgjninger
Dentikler (problemer ved endobehandlinger)
Mere caries (mere skrgbelig teender, samt svaerere at bgrste)
Hurtigere tandbevagelse ved ortodontisk behandling
Svaer at bedgve pga. andret bindeveevsstruktur (kan ofte klares med to typer
bedgvelse)
Ved tandudtraekning ses problemer som:
Kraftige smerter

o Udtalt blgdning
o Langsom vaevsheling
o Meget langsom knogledannelse

Behandling:
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Duchenne muskeldystrofi (DMD)

Defekt i genet som koder for proteinet dystrofin, som har betydning for at holde muskelcellerne intakte.

Mangel pé dystrofin medfarer fremadskridende muskelsvaekkelse.

Arvegang: X-bunden recessiv
Defekt i gen som koder for proteinet dystrofin (deletion der medfgrer flytning af
leeserammen og for tidligt stopkodon = protein virker ikke).
Ved cirka % af alle drengene er det syge gen opstdet ved en mutation og i cirka % af
tilfeldene er moderen beerer af genet.
Et lille antal af de kvindelige baerere har selv en mild grad af muskelsvaekkelse, og de
kaldes manifeste beaerere.
Findes hos ca. 1:3.500 drengebgrn.

Generelt: Dystrofinmangel fgrer til muskelsvaghed. Dette viser sig fgrst i de store

muskelgrupper, det vil sige baekken- og larmuskler. Senere kommer der ogsa
muskelsvaghed i rygmuskler og gvrige muskelgrupper.

2-4 ar: Gangbesvaer

4-5 ar: Problemer med at kravle pa trapper

7-8 ar: Udtalt sygdomsprogression

10-12ar: De fleste er afhangige af kgrestol

16-21 ar: Tidligere normalt respirationsstop men i dag tilbydes assisteret ventilation.

=  Begynder at ga senere end normalt

= De nedre ekstremiteter ser i starten helt normale ud men ved 3-4 ars alderen ses
pseudo-hypertrofiske leegge, da muskelvaev erstattes af fedt- og bindevaev

= Karakteristisk stdende position

= Karakteristisk made at rejse sig fra gulvet pa

= Ved 11-13 ars alderen udvikles spinale defomiteter

= Der kan vaere malignt hypertemi

Karakteristisk made at rejse sig fra gulvet pa (Positivt Gowers’ tegn):

anNg

Danske Regioner

©Birgite Lerche-Barlach 2010
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Kraniofacialt:

Orale symptomer:

=  Tyggemuskler er sveekkede

=  Tandfrembrud er ca. 1 ar forsinket

= Darlig mundhygiejne med store maengder plague og tandsten

= Forgget bredde af mandibel og maxilla pga. steerk tungemuskulatur og svage
muskler i kinderne - medfgrer krydsbid

= Abent bid fordi tungen ligger hen over taenderne

=  Tungestgrrelsen er forgget mens tungemobiliteten er formindsket

= |nsufficent lebelukke

=  Mundander

= Significant lavere bidkraft

= Reduceret leebekraft

= Gentagende mandibeldislokation

= Gingivale inflammationer

= Med tiden ses forvaerring af tandbue bredderne, malokklusionerne samt gget
diastema

Behandling:

Det er vigtigt at tilpasse behandlingen til patienten. Behandlingsovervejelserne bgr
inkludere forhold som bl.a.:

= Bolig (hjemme, bofaellesskab, institution)

=  Hvor meget hjelp patienten far

= Hvor darligt patienten har det

= (Cariesbillede indtil nu

Det er kontraindiceret at benytte generel anaestesi eller analgesi pga. risiko for
hypertermi.

Husk ikke at “tale ned” til patienten da de skal behandles “som alle andre”.
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Hypohidrotisk X-bunden ektodermal dysplasi

Ektodermal dysplasi omfatter adskillige sygdomme, som er karakteriseret ved anormal udvikling af
ektodermalt veev. | denne forbindelse omtales den hyppigste form, nemlig hypohidrotisk X-bunden

ektodermal dysplasi.

Arvegang:

X-bunden recessiv

Skyldes defekt i genet EDA, som koder for proteinet ectodysplasin, som sandsynligvis

er involveret i cellesignaleringen under udviklingen af de ektodermale organer.

Viser sig derfor med fuld manifestation hos drenge og kun i mindre grad hos piger.

Generelt:

Primaert karakteriseret ved udviklingsforstyrrelser af hud, har og taender.

Huden er tgr, lys og gennemsigtig med mangel pa sved- og talgkirtler.

Ligner albinoer.

Haret er sparsomt, tyndt og farvelgst og vokser naesten ikke.

Den nedsatte eller manglende svedsektretion kan medfgre hypertermi.
Symptombilledet hos afficerede drenge er sa karakteristisk, at patienterne i
hgjere grad ligner hinanden end de ligner deres sgskende.

Symptombilledet hos piger, som er beaerere af genet, er som navnt mindre udtalt
og mere varierende med en glidende overgang til normal variation (skyldes
vilkarlig inaktivering af det ene X-kromosom, Lyon’s hypotese).

Kraniofacialt:

Ansigt:

Preeget af affladet naeserod og protrusion af panden
@inene forekommer dybtliggende

Huden under gjnene er pigmenteret og rynket
Ansigtshgjden er formindsket

Leeberne protruderer

Teender:

Agenesi af de fleste eller alle permanente teender

Proc. alveolaris udvikles ikke i omrader uden taender

De anlagte teender er sma

Incisiver og hjgrnetander er koniske eller taptands-formede
Ved hypodonti er der oftere tandanlaeg i OK end UK

Eruptionen er ofte forsinket, og der kan ses retention af taeender
Der ses oftere sammenvoksede r@dder og taurodonti

@vrige orale forandringer:

Ganen er flad pa grund af den manglende udvikling af proc. alveolaris i de
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tandlgse omrader

=  Pga. hyppigt manglende tandanlaeg i UK ses en tilspidset alveolarkam

= Der ses ofte pseudoragader pga. formindsket bidhgjde

= Spytsekretionen er ofte reduceret (men pt. klager ikke fordi de ikke har kendt
andet)

Behandling:

Der findes i dag ingen behandling af de generelle symptomer.
Tandbehandlingen er problematisk og langtidsprognosen, specielt for UK, er darlig.

Selve behandlingen kan inkludere:

=  Protetisk behandling
o Protese bl.a. for at forhindre overeruption af taender.
o Implantatbaret protese, specielt for UK.

= Restaurering af den afvigende kronemorfologi

=  Ortodontisk behandling

Det er vigtigt at udvise empati og talmodighed samt forklare bade bgrn og foreeldre at
behandlingen er langvarig og indimellem med mere behandlingsintense perioder.

Behandlingstidspunkt - sa tidlig som muligt afhaengig af:
= Accept af tandbehandling
=  Motivation — bade barn og forzeldre

Behandlingen bgr vaere tvaerfaglig. | behandlingsovervejelser bgr der blandt andet
indga eruptionen af permanente taender og den vertikal kaebevaekst. Det er vigtig
ogsa at tage hensyn til foraeldrenes behandlingstolerance.

Mht. til den udbredte tandmangel foretages protetisk eller ortodontisk/protetisk
behandling. Proteserne ma ofte udskiftes flere gange i veekstperioden i forbindelse
med kaebernes vaekst og frembrud af taender.

Nar kaebevaeksten er standset er det ofte muligt at fremstille en fuldbro eller dental
understgttet partiel protese i OK.

| UK er tilstanden veaerre pga. det ringe tandantal og underudvikling af proc. alveolaris.
Hvis 03-03 eller 3-3 er tilstede kan der fremstilles teleskopkroner og en partielprotese.
Langtidsprognosen er imidlertid ikke god og der ma ledes efter andre Igsninger som
implantatindsaettelse eller allotransplantation af teender fra en tandbank, da en
helprotese uden understgttelse af proc. alveolaris indebzerer abenlyse problemer.
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Klinefelters syndrom

Af ukendte og ikke-arvelige drsager kan der opsta fejl ved celledelingen under eller lige efter
befrugtningen, sd cellerne fdr et ekstra X. Derved opstar tilstanden XXY, eller Klinefelters syndrom. |
nogle sjaeldnere tilfaelde kan der veere flere end to X- eller ogsa et ekstra Y-kromosom (XXXY, XXXXY,

XXYY).

Arvegang:

Ikke arvelig.

Er den hyppigst forekommende kromosomaneuplodi (manglende adskillelse under
meioson, non-disjunction) hos maend med en frekvens pa 1:670.

Karyotypen er i 80-90% af tilfaelde 47, XXY. Det vil sige, at der i alt er 47 kromosomer
(mod normalt 46), og at det ekstra kromosom er et X-kromosom.

Kan udvise mosaisme (dvs. der kan observeres bade celler med normal karytype, 46,
XY, og celler med flere X-kromosomer).

Generelt:

* Lidt mindre ved fgdslen.
= Bliver hgjere pga. lengere ben
= Producerer for lidt testosteron:
o Svigtende udvikling af mandlige kgnskarakteristika
o Brystdannels
=  Forandringer i testiklerne = bl.a. manglende produktion af seedceller
=  Ordblindhed er meget almindelig blandt bgrn med Klinefelters syndrom
= Der kan veere forsinket sproglig udvikling samt indlzaeringsvanskeligheder
= Som regel er der naesten normal udvikling indtil puberteten
= Som regel stilles diagnosen fgrst i puberteten som kommer til normal tid, pga.
sma testikler eller udvikling af bryster samt lange arme
* Etsymptom alene er ikke nok til, at laeger eller andre kan fatte mistanke og
anbefale en genetisk test. Ofte er diagnosen fgrst stillet hos voksne maend i

forbindelse med infertilitetstest, hvor man prgver at finde arsagen til barnlgshed.

Kraniofacialt:

Ansigt:

»  @get frekvens af mesial okklusion

=  Maxilleer og mandibulaer prognati og reduceret gvre ansigtshgjde
= Laengden af savel maxillen som mandiblen er gget

Orale symptomer:

=  (get frekvens af taurodonti

*  @get frekvens af skoviformede fortaender
= Agenesi af permanente teender
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Paedodonti — Syndromer, mv., 2010

René B. Feerch

= Enundersggelse fandt gget cariesfrekvens samt svaere gingivale inflammationer
Behandling: For at afhjeelpe disse problemer tilbydes hormonbehandling med testosteron.

Alm. tandbehandling i forhold til ovennaevnte problemer.
Frontal
baldness
absent

Poor beard

Tendency to
grow fewer
chest hairs

Breast
development

Female-type [ §
pubic hair
pattern

Small
testicular
size
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Downs syndrom

Downs syndrom er den hyppigste enkeltdrsag til mental retardering og er associeret med karakteristiske
morfologiske traek og en reekke somatiske abnormaliteter, som skyldes en kromosomafvigelse.

Et normalt udviklet menneske har 46 kromosomer, bestdende af 23 par. Et par af disse kromosomer er
k@nskromosomer (X og Y kromosomer), de 22 andre kromosompar er ens for bdde maend og kvinder.
Mennesker med Downs syndrom har et ekstra kromosom og kommer derfor op pa 47 kromosomer.
Saledes har mennesker med Downs syndrom et ekstra 21. kromosom, og derfor kaldes Downs syndrom
ogsd for Trisomij 21.

Arvegang:

Tilstanden skyldes en af tre mulige kromosomfejl pa kromosom nummer 21, der alle
medfgrer at personer har 47 kromosomer, mod de almindelige 46 kromosomer:

= Trisomi 21 udggr 95% af tilfeeldene:
o Ved trisomi 21 har alle cellerne en ekstra kopi af kromosom 21.
o Defekt meiose i eegget fgr befrugtningen er arsag til 95%, mens defekt
meiose i spermie er arsag i 5%.
* Translokation udggr 3-4% af tilfaeldene:
o Defekten skyldes translokation af den lange arm fra et ekstra kromosom
21.
o Disse personer har derfor symptomer og tegn pa Downs syndrom selv om
de kun har 46 kromosomer.
=  Mosaik-mgnstre er arsag i 1-2% af tilfeeldene:
o Celledelingsdefekten sker under mitosen efter befrugtningen og
forarsager at nogle celler har normal karyotype mens andre har en ekstra
kopi af kromosom 21.
o Sveerhedsgraden afhaenger af forholdet mellem normale og abnormale
celler.

Forekomsten af Downs syndrom har tidligere vaeret ca. 1:700 levendefgdte bgrn.
Hyppigheden stiger med mors alder. Tilstanden forekommer i alle folkeslag.
Hyppigheden er ens for begge kgn.

Det er en sammenhaeng mellem mors alder ved svangerskabet og hyppigheden af
trisomi 21 hos barnet:

= 15-294ar-1:1500

= 30-344r-1:800

= 35-393r-1:270

= 40-44 ar-1:100

= Over45ar-1:50

De fleste personer med Downs syndrom er ikke fertile. Kun 15-30% af kvinderne er
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fertile, og disse har 50% risiko for at fa barn med Downs syndrom.

Generelt:

Downs syndrom kan manifestere sig pa meget mange mader

Mistanken om Downs syndrom vaekkes som regel preenatalt eller lige efter fgdsel
pa baggrund af de karakteristiske morfologiske abnormaliteter.

Forsinket somatisk og mental udvikling.

Moderat mental retardering (Gennemsnit intelligenskvotient omkring 50).
Sansedefekter, f.eks. sveekket syn og hgrelse.

Gastrointestinale problemer, bla. opkast og manglende affgring.

Forsinket eller ufuldstaendig pubertetsudvikling.

Meget stor risiko for leukeemi i bgrnealderen.

Medfgdte hjertefejl forekommer hos ca. 40-50%.

Alzheimer udvikles normalt omkring 50-arsalderen.

Kraniofacialt:

Hoved og ansigt:

Lille hoved (brachycephali)
Affladet ansigt og pande
Flad naeseryg

Kort og bred nakke

Ekstra hudfold i nakken
Skra gjenspalter

Orale symptomer:

Stor tunge kan give spise- og taleproblemer, kan veere fissureret (20%) eller
geografisk (11%)

Hypoplasi af maxillen

Forsinket tandfrembrud

Juvenil parodontitis

©2004 RENEE' CANNON

Behandling:

Ekstra omhyggelig med hjemmetandpleje pga. éget risiko for orale infektioner.

Regelmaessige tandleegekontroller, f.eks. hvert halve ar.

Der skal tages hensyn til:

Patientadfzaerd

Mentale alder

Samme tandlaege hver gang giver tryghed

Hensyn til generelle helbred (leukaemi, hjertefejl og Alzheimer)
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Cleidokranial dysplasi

Cleidocranial dysplasi er en genetisk lidelse, som ofte er arvelig. Sygdommen er kendetegnet af

forandringer i skelettet, iseer af kranie og nggleben (kraveben). Andre typiske symptomer er

tandproblemer og veeksthaemning. Cleidocranial dysplasi kan ikke helbredes, behandlingen sigter mod at

lindre symptomerne. Levetiden er normal.

Arvegang:

Autosomal dominant

Staerkt varierende ekspressivitet, men formentlig komplet penetrans.

Cleidocranial dysplasi skyldes en mutation i RUNX2-genet, der styrer produktionen af

RUNX2-proteinet. Dette protein spiller en vigtig rolle ved udvikling og vedligehold af

knogler og brusk. Ved cirka en tredjedel af dem, som har faet diagnosen cleidocranial

dysplasi har man ikke fundet nogen mutation pd RUNX2-genet. Arsagen er hos disse

personer ukendt.

Generelt:

Generel skeletal dysplasi.

Legemshgje gns. reduceret med 15 cm.

Hovedet virker stort og bredt i forhold til kroppen.

Halsen forekommer relativt lang.

Skuldrene er smalle og skraner nedad.

Clavicula kan udvise varierende grader af hypoplasi eller total aplasi.

Kraniet er isaer karakteriseret ved staerkt forsinket ossifikation af
calvarieknoglerne (den gverste del af kraniet) og dermed forsinket lukning af
fontanellerne (det blgde omradet pa toppen af hovedet mellem kranieknoglerne
hos et foster eller spadbarn). Sutura metopica og sutura sagittalis kan forblive
vidt abne til voksen alder.

@vrige kraniofaciale afvigelser vil blive omtalt nedenfor.

Kraniofacialt:

Calvariet (den gverste del af kraniet):

Brachycephalt hoved (kort men bredere+hgjere
hoved)

Suturer og fontaneller lukker sent

Suturlinierne er praeget af et stort antal Worm’ske
knogler

Pt. har ofte en karakteristisk bred, flad fure midt i
panden pga. den udvidede sutura metopica

©2004 RENEE' CANNON
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Ansigt:

Affladet naeserod og let forgget gjenafstand

Reduceret ansigtshgjde

Naesen er ofte prominerende og bred nedadtil

Sinus frontalis og sinus maxillaris er ofte underudviklede
Maxillen er lav og forekommer ofte retrognat

Taender:

Afvigelser i maelketandszettet er sjaeldne, men derimod hyppige i det permanente
tandseet.
Ofte multiple overtallige permanente tandanlaeg (iseer i praemolar- og
incisivregionen, men overtallige molarer forekommer)
forleengelse af lamina dentalis/”3. saet taender” (er 4 dr forsinket ifht. perm.
teender).
Persistens af maelketeender og steerkt forsinket eruption af permanente taender.
Forsinket osteoclastudvikling og derfor unormal knogle- samt rodresorption.
Permanente teender med unormal krone- og rodmorfologi (pga. de ikke kan bryde
frem, de overtallige ligesa pga. pladsmangel).
Den dentale situation er kaos! (biologisk reekkefglge)
Der ses ofte cystedannelse omkring ikke-erupterede molarer.
Knock-out-mus har vist at sygdommen kan fremkaldes ved at slukke for genet
CBFA1.
Der er beskrevet eksempler pa eksterne emaljehypoplasier.
Modenhedsudviklingen af de overtallige taender er ofte flere ar forsinket.
Den manglende faeldning af primaere teender og den staerkt forsinkede eller
manglende eruption af permanente taender er forsggt forklaret pa flere mader:
1. Det store antal overtallige taender hindrer eruptionen.
2. Rodmisdannelser og mangel pa celluleer rodcement hindrer eruptionen.
3. Knoglevaevet er forteettet, hvorved eruptionen sinkes.
4. Knogleresorptionen og rodresorptionen af de preemeere taender er
anormal, hvorved dels faeldningen af de primaere teender sinkes, og
eruptionen af de permanente taender h&mmes.

Behandling:

Der findes i dag ingen mulighed for behandling af patienternes generaliserede

skeletale dysplasi.

Et velkoordineret paedodontisk, ortodontisk, kirurgisk, protetisk behandlingsforlgb vil

kunne fgre til tilfredsstillende langtidsresultater for de fleste patienter.

Med hensyn til afvigelserne i dentitionen fjernes meaelketaender og overtallige teender

nar roddannelsen er % faerdig pa de permanente taender og knoglen fjernes over
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teenderne for at hjelpe frembruddet.

Desuden behandles med ortodonti, implantater og autotransplantering af teender.
Protetisk behandling af maelketaender pga. tidlig nedslidning af maelketaender.

Fig. 3. Anterior view of the patient that shows the approximation Fig. 2. Anterior view of the patient with cleidocranial dysplasia, Fig_ 1. Panoramic 1'ﬂdiomp]w that shows the existence of several
of the humeral heads, which characterizes the hipermobility of the Observe the proeminance of the frontal and parietal bones. e o : : :
el dire. determining the increase of the cranial perimeter. dental elements retained and impacted in maxilla and mandible,

supranumeric teeth and underdeveloped maxillary sinus.

Bemeerk: Den dentale situation er kaos og der ses en fure midt i panden.
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Kerubisme
Cherubisme er en autosomal dominant arvelig sygdom primeert relateret til keebeskelettet, hvor der
opstadr store opdrivende cyster.

Arvegang: Autosomal dominant

Variabel ekspressivitet og inkomplet penetrans.

Generelt: = QOgsa kendt som familizer fibrgs dysplasi af keeberne.

=  Manifesterer sig oftest tidligt i barndommen, med en symmetrisk haevelse af
kaeberne oftest lokaliseret til mandiblens molarregion.

= Knoglevaevet i omradet erstattes delvist af et keempecelle-granulomlignende vaev
med kollagen.

= Knogleopdrivningen er fast ved palpation og sjeldent smertegivende.

= Knoglehavelsen giver ansigtet et krublignende udseende (kerub = basunengel).

= Der eringen kendte systemtiske manifestationer.

Kraniofacialt: | Ansigt:

= Omkring 3-arsalderen far barnet symmetriske havelser af kaeben pga. cyster
(indtil da kan intet ses).

= Cysterne udgar formentlig fra folliklerne omkring de permanente taender og
ekspanderer kaeben.

= Cystevaeksten klinger af omkring puberteten, nar eruptionsprocesserne ophgrer,
hvorefter der sker spontan opheling med knoglevav (dog ofte med nogen
sclerosering).

= Sinus frontalis er tilsyneladende forstgrret hos pt. med cherubisme.

=  Hyppigst ses haevelser i den posteriore mandibel, men ogsa i maxillen og i den
mere anteriore del af mandiblen.

= Rgntgenundersggelse viser store cystiske opklaringer med opdrivning og
ydtynding af corticalis.

Teender:
= Pga. de ekspanderende processer i knoglen forekommer:

o Praematurt tab af maelketaender.

o Destruktion af permanente tandanlaeg/tandkim.

o Displacering af tandanlaeg med efterfglgende ektopisk lejring, retention
og misdannelse af savel krone som rod (cysterne breder sig i distal
retning, mens teenderne skubbes i mesial retning).

o Unormal tandmorfologi.

= Rodresorption og tab af permanente teender ses i sygdommens aktive fase.
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Behandling:

Som naevnt gar sygdommen oftest fra en progredierende fase til en statisk fase og

regression uden behandling.

Progression - Statisk periode - Regression

Et velkoordineret padodontisk, ortodontisk, kirurgisk, protetisk behandlingsforlgb vil
kunne fgre til tilfredsstillende langtidsresultater for de fleste patienter.

1)
2)
3)
4)
5)
6)
7)

8)
9)

Fjern teender der er i follikelkollision, ellers mindst mulig kirurgisk behandling i
den aktive fase.

Decortikering af buccale knogle (fenestrering) ud for de afficerede tandkim kan
forsgges for at aflede cystetrykket.

Ektopisk lejrede teender fjernes, hvis det skgnnes, at de ikke senere kan bringes pa
plads i tandbuen.

Autotransplantation og ortodontisk reposition udfgres ikke i sygdommens aktive
fase.

Diagnosticeres knogleopbygning i de cystelignende hulrum, ma det antages, at
processerne er i ro, hvorefter ortodontisk reposition kan pabegyndes.

Nar tilstanden normaliseres, erupterer de displacerede taender.

Tandregulering kan ske, nar cysterne er helet op.

Implantaterne kan fgrst indsaettes efter fuld knogleheling.

Prognosen for implantater er ukendt.
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EEC-syndrom (Ectodermal dysplasi, Ectrodactoly, Clefting)

En sjeelden form for ectodermal dysplasi.

Ectrodactoly (DK: Ektrodaktyli) = Ekstremitetsmisdannelse med sammenvoksning af fingre el. teer.
Ectodermal dysplasi (DK: ektodermal dysplasi)
Clefting (DK: lebe-ganespalte)

Arvegang: Autosomal dominant
Ekstrem variabel ekspressivitet.
Der findes ingen praecise tal for hvor mange der har det i DK, men syndromet er
meget sjeldent.

Generelt: En sjeelden form for ectodermal dysplasia. Symptomerne, der kan variere fra mild til

sveer, er bl.a. deformitet pa haender og/eller fgdder, som resulterer i det man kalder
"hummer-klo" deformitet, forandringer i haret, hvor det bliver groft og tert,
forstyrrelser af kirtler, laebe-ganespalte eller usaedvanlige ansigtstraek samt fejl pa
synet eller urinveje. Negle og emalje kan ogsa veaere pavirket.

=  Ectodermal dysplasi:
o Pavirkede tarekanaler

o Tynd hud
o Blegt, tyndt har
=  Fotofobi

=  For mange, for fa eller sammenvoksede fingre eller taeer

Kraniofacialt:

Orale symptomer:

= Agenesi af adskillige teender

= Emaljemisdannelser

= Laebe-, gane-, lebeganespalte eller bifid uvula

Behandling:

Foruden de generelle tilstande behandles oralt:
= Behandling af spalte

= Behandling af emaljehypoplasi

=  Ortodontisk behandling

= |mplantatbehandling

= Kirurgi

30



31



Labeganespalte
Ndr et barn fades med laebe-ganespalte, skyldes det, at ansigtet ikke er fuldstaendigt sammenvokset,
mens barnet endnu er et foster. Sdledes er der tale om, at ansigtet ikke er feerdigudviklet, ngr barnet

fades.

Arvegang:

Ikke er noget klart nedarvningsmegnster for bade laeebetganespalte!

Ofte er der ikke nogen andre slaegtninge med tilsvarende lidelse.

| alt fédes i DK ca. 1:500 bgrn med laebe-ganespalte. Ca. 140 nye tilfaelde pa arsbasis.

Langt de fleste misdannelser opstar formentligt i et samspil mellem arv og miljg, dvs.
at der kraeves bestemte arveanlaeg, der ggr fosteret modtageligt, kombineret med
ydre faktorer. Det er saledes ogsa kun for et fatal af de medfgdte misdannelser, hvor
det er lykkedes at finde drsagen.

Klassificeres som:
= |kke-syndromrelaterede
= Syndromrelaterede (uhyre sjeeldent)

Alle spalter (syndrom- og ikke-syndromrelaterede) klassificeres desuden efter:

= Spalteriden primaere gane (kan veaere unilaterale eller bilaterale, inkomplette
eller komplette)

= Spalteriden sekundzere gane (kan vaere inkomplette eller komplette)

= Kombinerede spalter som omfatter bade den primaere og sekundzere gane
(unilaterale eller bilaterale, inkomplette eller komplette)

Blandt enaeggede tvillinger, hvor der forekommer lzebetganespalte, har begge
tvillingerne laebetganespalte i ca. 50 % af tilfeldene (evt. i forskellig sveerhedsgrad).
Derfor ved vi, at miljgfaktorer er af betydning.

Blandt toaeggede tvillinger, hvor der forekommer laebetganespalte, er det kunica. 5
% af tilfaeldene, at begge har laebetganespalte.

Da denne risiko er vaesentlig mindre end hos enaeggede tvillinger og af omtrent
samme stgrrelsesorden som ved almindelige sgskende, kan vi slutte, at
arveanlaeggene er af stor betydning.

Samlet ma det saledes siges, at bade arv og miljg er af betydning ved dannelse af
lzebetganespalte. Mere komplicerede beregninger viser, at arven er den mest
betydningsfulde faktor. Dette geelder til trods for, at der i langt de fleste tilfzelde ikke
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forekommer mere end ét tilfaelde indenfor en familie.

Epidemiologi:

Store etniske forskelle:
Amer. indianere 1:300 < danskere 1:500 < sorte afrikanere 1:3.000

Mand : kvinder=2:1

Generelle fordeling af forskellige spaltetyper i Danmark:

= Spalte i primzere gane: 34%

= Spalte i sekundaere gane: 27%

=  Kombineret spalte af primaere og sekundaere gane: 39%

Risikoen for at fa et barn med laebe-ganespalte er fglgende:

= Hvis man selv har lebe-ganespalte, er risikoen for ens barn 3-4%

= Hvis man selv har ganespalte, er risikoen for ens barn 6%

= Hvis ens fgrste barn har lebe-ganespalte, er risikoen for ens andet barn 4%
= Hvis ens fgrste barn har ganespalte, er risikoen for ens andet barn 3%

Forzeldre uden spalte med barn med spalte - ca. 5% risiko for at naeste barn far
spalte.

/Atiologi:

Overlzeben og praemaxillen dannes 6-8 uger efter undfangelse ved fusion af de
laterale naeseprominencer og maxilprominencerne. Den sekundaere gane dannes et
par uger senere end overlaeben og pramaxillen, ved fusion af de maxillzere
prominencer.

Lat. nasal .
prominence

Med. nasal
prominence

Maxillary
prominence

Mandibular §~ -
prominence -

Spalte i den primaere gane (leebespalte) skyldes manglende/inkomplet fusion af de
laterale naese- og maxilprominencer i 6-8 ugers alderen.
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Spalte i den sekundzere gane (ganespalte) skyldes manglende/inkomplet fusion af de
to maxillaere prominencer nar fosteret er ca. 10 uger gammelt.

Generelt:

Problemer med tale eller sngvlen.

Kronisk mellemgrebetaendelse som over leengere tid kan fgre til permanent hgretab.

Bgrn med ansigtsspalter mobbes oftere end andre bgrn pga. deres tale og/eller
anderledes ansigt.

Studier har vist, at teenagere med laebegansepalte (behandlet) af andre blev bedgmt
som mindre intelligente og mindre sociale end en jeevnaldrende kontrolgruppe af
"normale” bgrn.

Studier har ogsa vist, at voksne med lebeganespalte (behandlet) synes, at deres
livskvalitet er ringere end en tilsvarende normal kontrolgruppe, og at deres
selvmordhyppighed er dobbelt sa stor.

Ansigt:

SPALTE | PRIMZRE GANE (LEBESPALTE):

Bortset fra selve spalten i leeben er den kraniofaciale morfologi naesten identisk med
normal morfologi, om end der selvfglgelig vil forekomme lokale forskelle i
maxilomrade teet pa spalten (spina nasalis og taender). Ydermere vil den interorbitale
afstand veere let forgget og underkaeben er kortere og mindre prognat end normalt.

Spaltens udstraekning har selvfglgelig ogsa betydning:
= En komplet spalte medfgrer alvorlige deviationer end en inkomplet spalte.
= En bilateral spalte medfgrer mere alvorlige deviationer end en unilateral spalte.

Dette betyder at den kraniofaciale morfologi hos et barn med unilateral inkomplet
lebespalte vil ligne den hos et “normalt” barn, bortset fra et lille hak i overlaeben.

Mens den kraniofacial morfologi hos et barn med bilateral komplet lzebespalte vil

udvise en ekstremt protruderende preemaxil, og omfattende malokklusion.

SPALTE | SEKUND/ZARE GANE (GANESPALTE):
Foruden spalten i den sekundaere gane, ses sa vel afvigelser i maxil, mandibel, naso-
og oropharynx savel som i ansigtsprofilen.

Maxillen:

= Kortere og posteriort lavere end normalt
»  (Iget posterior maxilbredde

* (@get bredde af naesekaviteten
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Mandiblen:
= Kortere og posteriort lavere end normalt

Begge kaeber(maxil og mandibel) er retrognate i forhold til den anteriore cranie basis.

Naso-oropharyngeal luftveje:
= Reducerede i stgrrelse, kan forarsage vejrtraekningsproblemer

Ansigtsprofilen:
= Reduceret ansigtshgjde
=  Retrusion af naese, overlaebe, og hage

Indflydelse af spaltens udstraekning pa den kraniofaciale morfologi:
= En komplet spalte forarsager alvorligere deviationer i den kraniofaciale morfologi
end en inkomplet spalte.

KOMBINERET SPALTE AF PRIMZRE OG SEKUNDZRE GANE (LEBEGANESPALTE)
Den kraniofaciale morfologi vil udvise traek fra bade lebespalte og
ganespaltegruppen. Afvigelser findes derfor bade i maxil, mandibel, naso- og
oropharynx og i ansigtsprofilen.

Maxilkomplekset vil udvise:

= En protruderende preemaxil

= Maxillen er kortere og posteriort lavere end normalt

= En generelt forgget maxilbredde

* (@get bredde af naesekaviteten

= Deviation af maxillens midtlinie og af naeseseptum til den ikke-spaltede side (veek
fra spalten)

Mandiblen:
=  Kortere end normalt
= Noget breddere end normalt

Begge kaber (maxil og mandible) er retrognate i forhold til den anteriore cranie basis.

Naso-oropharyngeal luftveje:
= Reducerede i stgrrelse

Ansigtsprofilen:
= Reduceret ansigtshgjde
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= Retrusion af naese, overlebe, og hage

Indflydelse af spaltens udstraekning pa den kraniofaciale morfologi:

= En komplet spalte forarsager alvorligere deviationer i den kraniofaciale morfologi
end en inkomplet spalte.

= En bilateral spalte forarsager alvorligere deviationer i den kraniofaciale morfologi
end en unilateral spalte.

Teender:

Eruptionen af den primaere dentition og okklusionsudviklingen bgr fglges teet.

Incidensen af natale/neonatale taender er omkring:
= 2% ved unilateral lebespalte

= 10% ved bilateral lebespalte

=  10% ved kombineret leebeganespalte

= 0.05% hos normale (ikke-spalte) bgrn

Forekomsten af aplasier, hypoplasier, og asymmetrisk tandudvikling er signifikant
hgjere hos spaltebgrn end hos normale bgrn, bade i den primaere og permanente
dentition.

Nogle studier har ogsa vist at forekomsten af savel aplasier, hypoplasier, og
asymmetrisk tandudvikling er hgjere hos sgskende til “spalte-bgrn”.

Behandling:

Forebyggelse:
Forebyggelse af spalter er vanskelig, fordi de opstar pa et meget tidligt tidspunkt i
graviditeten.

Adskillige undersggelser har imidlertid vist at indtagelse af folinsyre

(min. 400 mg/dag) og en multivitamintablet daglig fra graviditeten planlaegges
reducerer risikoen. Folinsyre kan kgbes uden recept som almindeligt vitamintilskud i
Matas og pa apoteket.

Padodontisk behandling:

Specielt vigtigt i forbindelse spaltebgrn er:

= Tidlig evaluering af tandseettet.

= Forebyggelse af skader (primaere og permanente tandsat) danner grunden for
senere ortodontisk og protetisk behandling.

= Hyppige professionelle fluorbehandlinger og fissurforseglinger kan vaere nyttig.

= (Cariesangreb skal behandles fgr de bliver for omfattende.

= Taender pa begge sider af spalten har gget risiko for caries og parodontale
sygdomme, da omradet er sveert at ggre rent og plakken derfor let akkumulerer.




= Vanskeligheder med at lukke munden (leeberne) og mundanding kan vaere med til
at gge plakakkumulationen.

= Spaltebgrn far ofte flaske (ammes sjeeldent, da spalten vanskeligggr
sutteprocessen) leengere end “normale” bgrn pga. gentagne operationer-risikoen
for caries gges.

= Veere opmaerksom pa at foraeldrene kan veere sa optagede af den gvrige og "mere
vigtige” behandling af barnet, saledes at mundhygienen i perioder forssmmes.
Udvis forstaelse for dette!

= Tilpas instruktionen til barnet alder.

'Q\%

Dobbeltsidet lebeganespalte Enkeltsidet leebeganespalte Isoleret ganespalte
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