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Hypertrofisk Kardiomyopati (HCM)
er den hyppigste primaere hjerte-
lidelse hos kat. HCM er defineret
som en hypertrofieret, ikke-dilateret
venstre ventrikel, hvor hypertrofien
ikke er forarsaget af anden systemisk
eller medfedt lidelse. HCM diag-
nosticeres med stor variation i de
feenotypiske forandringer. Hypertro-
fien kan vaere udbredt i hele venstre
ventrikel eller vere lokaliseret til et
enkelt segment i hjertet f.eks. papil-
larmuskel eller septum. Sygdommen
ses hos begge kon, men er hyppigst
beskrevet hos unge til middelaldren-
de hankatte af forskellige racer, som
f.eks. Maine Coon, Perser, Norsk
Skovkat, Ragdolls, Cornish Rex og
europaisk korthars kat.

HCM kan resultere i kongestivt hjer-
tesvigt, tromboembolisme, synkope
og pludselig ded. Ved mild form

af HCM kan katten vaere asympto-
matisk i drevis. Eventuelt erkendes

vaegttab og generel nedstemthed.

De kliniske tegn associeret med
HCM opstar hovedsageligt som
folge af hjertets nedsatte diastoliske
funktion med udvikling af kongestivt
hjertesvigt. Evnen til afslapning i
diastole pavirkes negativt af &n-
dringer i muskelfibrenes indbyrdes
forhold, interstitiel fibrosering samt
hypertrofi af myokardiet.

Hos en del katte med HCM forekom-
mer tillige systolisk anterior bevee-
gelse af den anterior mitralklap-

flig (SAM). I en ekkokardiografisk
undersogelse omfattende 46 HCM-
diagnositicerede Maine Coon katte
pavistes SAM hos 67%. Alene eller i
kombination med hypertrofi af den
basale del af det interventrikulaere
septum kan SAM medfere en delvis
obstruktion af venstre ventrikels
udlebsdel og resultere i en dynamisk
aortastenose.

De hyppigst forekommende histo-
logiske forandringer ved HCM er
desorganisering og hypertrofi af
myofibre, interstitiel fibrosering og
nekrose samt abnormt fortykkede
intramurale arterier.

Prognosen afhenger af svaerhedsgra-
den af det kliniske billede. Enkelte
katte kan forventes at forblive symp-
tomfrie og have en normal levetid.
De fleste katte vil dog udvikle be-
handlingskravende hjertesvigt eller

lidelsen i denne fase ved pavisning af pludselig ded uden forudgaende

auskultatorisk mislyd, galoprytme,
arytmi eller kardiomegali. Subtile
kliniske tegn pa HCM er anorexi,

symptomer.
Ekkokardiografi betragtes i dag som
guldstandard til diagnosticering af



HCM. Diagnosen stilles, hvis det
interventrikuleere septum og/eller
venstre ventrikels frivaeg overstiger
0,6 cm malt i diastole. Som stattekri-
terier til diagnosen anvendes for-
storrede papillarmuskler og en ratio
mellem venstre atrie og aorta pa over
1,5. Prognostisk ses sammenhang
mellem denne ratio og overlevelses-
periode. Jo starre atrie jo kortere
overlevelsesperiode.

Humant anvendes proteinet cardiac
troponin I (¢TnI) som biokemisk
marker for myokardiecelleded. Ve-
terinare studier indikere, at samme
protein kan anvendes som tidlig
marker for HCM hos kat.

Hos Maine Coon er lidelsens ar-
vegang sandsynliggjort til at veere
autosomal dominant med 100%
penetrans. Dette kan resultere i stor
udbredelse af HCM hos Maine Coon
racen, hvis hjertesyge katte anvendes
i avlen. Formalet med dette studie er
at undersoge udbredelsen af HCM
hos Maine Coon i Danmark samt
etablere retningslinjer og procedurer
for screening af HCM. Desuden un-
dersoges hvorvidt proteinet cardiac
troponin I kan anvendes som tidlig
marker for lidelsen.

Materialer og Metoder
Patientmateriale

I studiet indgik 83 Maine Coon

katte i alderen 1-6 ar (33 hankatte,
50 hunkatte). Katte blev rekrutte-

ret gennem ejere/opdraettere, der
henvendte sig til Hospital for Mindre
Husdyr med henblik pa deltagelse i
projektet. Indgangskriterium var kat

af racen Maine Coon > 1 ar. Eks-
klusionskriterium var anden kendt
hjertelidelse eller systemisk lidelse,
der kunne resultere i hjertesygdom.
Derudover udfertes makroskopisk
og histopatologisk undersogelse af
hjerter fra to Maine Coon indleve-
ret til post mortem diagnostik efter
pludselig dedsfald uden forudgaende
symptomer.

Spergeskema og journal

Journalen omfattende oplysninger
om ken, veegt, alder, afstamning
samt angivelse af eventuelle fami-
lizere relationer til HCM-diagnostice-
rede dyr.

Derudover omfattede journalen op-
lysninger om tidligere eller nuvaren-
de lidelser samt eventuel medicinsk
behandling af disse.

Klinisk undersogelse

Alle katte fik foretaget en regelret
klinisk undersggelse med fokus pa
de vitale kliniske tegn ved hjerteli-
delse.

Blodpreveudtagning og analyse
Blodprever blev udtaget i v. jugularis
i serumror. Efterfolgende blev blodet
centrifugeret og serum blev opbeva-
ret ved — 80 grader celcius.

Maling af cardiac troponin I blev
foretaget pa en Immulite Analyzer®,
Diagnostic Products Corporation
(DPC). Analysen blev udfert pa Cen-
trallaboratoriet, Den Kgl. Veterineer-
og Landbohgjskole.
Elektrokardiografisk undersogelse
Undersggelsen blev udfert pa sta-
ende, ikke-sederet kat med tre
standard ekstremitets-afledninger
ved hjalp af en Schiller AT 4 og



efterfolgende analyseret for arytmi
og forskellige hjerteblok samt for-
starrelses- eller belastningsmgnstre.
Ekkokardiografisk undersoegelse
Alle katte fik foretaget en ekkokardi-
ografisk undersggelse uden sedation.
Undersggelsen blev foretaget ved
hjeelp af en Acuson Sequoia 512 med
en 7 MHz elektronisk sektortrans-
ducer. Kattene blev placeret i hgjre
sideleje og transduceren placeret i
hgjre parasternale vindue mellem
fjerde og femte intercostalrum. Med
transduceren i denne position blev
todimensionelle (2D) lengde- og

kortaksesnit fremstillet. Med ud-
gangspunkt i 2D fremstillingen blev
m-mode (motion-mode) pa mitral-
klap-niveau og papillarmuskel-ni-
veau fremstillet. Trykgradienten over
mitralklappen, venstre ventrikels
udlgbsdel og pulmonalearterie blev
estimeret med Doppler ekkokardio-
grafi. Farve-Doppler blev anvendt
med henblik pé at erkende anden
medfedt/erhvervet hjertelidelse
samt pa venstre ventrikels udlgbsdel
og mitralklap omradet med henblik
pa sequelae til HCM.

Tabel 1: Mdleresulater for 9 katte med interventrikulzert septum og/eller venstre ventri-
kels frivaeg pa = 0,6 cm malt i diastole. Mork baggrund er kat med kliniske tegn pa hjer-
tesvigt. Udover de i tabellen angivne resultater findes syv katte med subjektiv vurderet
forstorret papillarmuskler, men med normal vaeg- og septumtykkelse.

Kat Nr. IvVSd (cm) LVFWd (cm) [eTnl] ng/L

57 L 1,04 0,50

8 0,69 0,73 36

37 0,50 0,60 0,32

19 0,60 0,50 <(,2

30 0,38 0,67 <0,2

33 0,40 0,66 <(0,2

30 0,67 0,36 <02

30 75 0,50 <(),2

76 0,62 0,26 <0,2
IVSd: interventrikulzert septum malt i diastole, LVFWd: venstre ventrikels friveeg malt
i diastole, [eTnI]: koncentration af cardiac troponin I.

Resultater

To katte (nr. 83 og nr. 57) (Tabel 1)
har interventrikuleert septum og/el-
ler venstre ventrikels friveeg pa >
0,6 cm malt i diastole og udviser pa
undersogelsestidspunktet kliniske
tegn pa hjertesvigt i form af dyspnag,

dempede auskultationsfund og ge-
nerel nedstemthed. Rontgenunder-
sogelse af kat nr. 83 viser forandrin-
ger foreneligt med kongestivt svigt
og forsterret venstre atrie.

Forhgjet veerdi af cardiac troponin I
kan erkendes hos begge HCM-af



ficerede katte med veerdier pa hen-
holdsvis 0,5 ng/ml. og 3,6 ng/ml.
Normalvardien hos kat ved anven-
delse af denne testmetode er ansat
til laveste mélbare veerdi for testen:
<0,2 ng/ml. De to klinisk syge katte
har begge normale EKG-fund.

Ved ekkokardiografisk undersagelse
af kat nr. 57 kan yderligere pavises
systolisk anterior bevagelse af mi-
tralklap (dynamisk aortastenose) og
regurgitation af blod til venstre atrie.
Denne kat har en grad IV/VI systo-
lisk mislyd ved auskultation.
Yderligere syv katte har pa underse-
gelsestidspunktet interventrikulaert
septum og/eller venstre ventrikels
friveeg pa > 0,6 cm malt i diatole. En
af disse katte (nr. 37) har en forhgjet
cardiac troponin I verdi pa 0,32 ng/
ml. Katten udviser pa undersogelses-
tidspunktet ingen kliniske tegn, og
der kan ikke pavises EKG-forandrin-
ger. Ud over fortykket interventri-
kuleert septum pa 0,6 cm har denne
kat, subjektivt vurderet, let forster-
relse af papillar-muskler.

Resten af gruppen med hypertrofi

af hjertemuskulaturen har ikke-ma-
lelige veerdier af cardiac troponin

I, ingen elektrokardiografiske el-

ler auskultatoriske forandringer og
udviser pa undersggelsestidspunktet
ingen kliniske tegn pa hjertelidelse.
Denne gruppe er dog, pa grund af
hypertrofien af hjertemusklen, anset
for at veere i risikogruppe for ud-
vikling af HCM og er anbefalet en
efterfolgende kontrolundersogelse
for anvendelse i avl.

Af de resterende 74 Maine Coon

viser syv katte, subjektiv vurderet,
tegn pa forsterrelse af papillarmusk-
ler. Alle syv katte har septum- og
vagtykkelse inden for normalom-
radet og ingen far bemaerkninger
ved den kliniske undersagelse eller
viser tegn pa arytmi eller forstorrel-
sesmonstre pd EKG. Denne gruppe
anses for at veere en diagnostisk
“grazone” og er ligeledes anbefalet
kontrolundersggelse inden avl.
Tilbagemelding fra ejer om en af
disse katte giver oplysninger om
pludselig ded seks dage efter under-
sogelsesdagen. Katten var en 1V2 ar
gammel hankat og viste ingen klini-
ske symptomer forud for dedsfaldet.
Den sidste gruppe (67 katte) har alle
ekkokardiografiske og elektrokardio-
grafiske veerdier inden for normale
referenceomrade. Blandt katte med
septum- og/eller vaegtykkelse > 0,6
cm malt i diastole er gennemsnitlig
tykkelse pé septum 0,36 cm og kun
én kat har en veerdi hgjere end 0,5
cm (kat nr. 49: 0,52 cm). Gennem-
snitlig tykkelse pa venstre ventrikel-
vaeg er 0,45 cm, og her er ni veerdier
over 0,5 cm, dog ingen hgjere end
0,55 cm.

Ved undersggelse af to indleverede
hjerter findes makroskopisk foraget
hjertevaegt pa henholdsvis 21,6 g og
32,3 g (normal < 20 g). Hos begge
katte findes desuden hypertrofi af
septum og frivaeg med tykkelser pa
henholdsvis 9 mm og 10 mm for
septum og 9 mm og 11 mm for ven-
stre ventrikels frivaeg. Normalveer-
dier er i to undersggelser angivet til
5,0+/-0,2 mm og 5,9+/-0,8 mm for



interventrikulaert septum og 6,0+/-
0,3 mm og 5,9+/-0,7 mm for ventre
ventrikels friveeg.

Histologisk kan ikke konstateres
desorganisering af myofibre og kun
meget fa omrader med interstitiel
fibrosering. Hos begge katte kan er-
kendes enkelte intramurale arterier
med fortykket karvaeg og formind-
sket lumen.

Diskussion

Hypertrofisk kardiomyopati er en
kompleks lidelse med stor klinisk
heterogenicitet. P4 grund af lidelsens
generelt darlige prognose og arvelige
aspekter er den af stor betydning for
bade katteejere og opdraettere samt
for hele Maine Coon populationen.
Dette studie er ikke et egentligt pree-
valensstudie, idet ejere, der selv hen-
vender sig med henblik pé screening
for HCM ma forventes at reprasen-
tere en speciel gruppe af ejere og
dermed en stor risiko for selektion i
Maine Coon populationen. Alle ejere,
de kliniske syge katte undtaget, for-
ventede et negativt screeningsfund
inden undersggelsens start. P4 den
baggrund er et gjebliksbillede med
to katte med klinisk HCM (2,4%) og
14 katte (16,8%) i en "diagnostisk
grazone” katte et bekymrende fund,
der kan reprasentere et alvorligt
klinisk- og avlsproblem hos Maine
Coon i Danmark.

Ekkokardiografi er en yderst veleg-
net undersogelsesmetode til pavis-
ning af hjertehypertrofi. Metodens
egenskaber til vurdering af lidelsens
rumlige og dynamiske forhold gor
den uovertruffen i klinisk praksis.

Anvendeligheden af metoden som
screeningsvaerktgj ved HCM afhaen-
ger dog i stor udstraekning af ope-
raterens erfaring og sygdommens
udviklingsstadium.

Muligheden for anvendelse af den
forholdsvis simple test for méling af
cardiac troponin I som tidlig mar-
kor for HCM er derfor interessant,
idet testen vil kunne udferes af alle
uanset erfaringsniveau. To tidligere
studier har vist en mulig anvendelig-
hed af cardiac troponin I ved HCM
hos kat. Under udferelsen af disse
studier blev der anvendt forskellige
analysemetoder, men metoderne

er samlignet og der er konstateret
klinisk acceptable overensstemmelse
mellem resultaterne. Derudover er
analysemetoderne valideret til brug
hos kat, hvilket ogsa gor sig geel-
dende for metoden anvendt i dette
studie.

De to katte, der i dette arbejde,
udviste kliniske tegn pa hjertesvigt
pa undersggelsestidspunktet, havde
begge en forhgjet vaerdi af cardiac
troponin I og en enkelt kat uden
kliniske tegn havde en let forhgjet
vaerdi. Andre seks katte placeret i
diagnostisk risikogruppe med inter-
ventrikulaert septum og/eller venstre
ventrikels friveeg pa > 0,6 cm malt i
diastole og syv katte med subjektiv
vurderet forsterret papillarmuskler
havde alle normale veerdier af car-
diac troponin I. Dette understotter
ikke umiddelbart anvendelsen af car-
diac troponin I som tidlig marker for
HCM. Med reference til de tidligere
undersggelser, der har vist



en vasentligt bedre sensitivitet og
specificitet for testmetoden, bor mu-
ligheden dog ikke afvises, for mere
omfattende follow-up studier er ud-
fort. Kittleson rapportere ligeledes i
2004 om manglende sensitivitet ved
anvendelse af cardiac troponin I ved
tidlig diagnostik af HCM.

I avlssammenhaeng er det sarligt
vigtigt at kunne stille en eksakt diag-
nose pa grund af HCMs tilsynela-
dende dominante nedarvningsmegn-
ster med 100% penetrans. Kittleson
og medarbejdere”s undersogelse,
der ligger til grund for vurderingen
af arvelighed, er udfert pa en enkelt
familie af Maine Coon katte. Ved
humane former for HCM er der
pavist forskellig sygdomsudvikling
og prognose athangigt af, hvilke
gener, der er involveret. Visse muta-
tioner giver mild grad af hypertrofi,
men ogget risiko for pludselig ded i
en ung alder. Andre typer af muta-
tioner viser mere markant hypertrofi
af hjertemuskulaturen, men bedre
langtidsprognoser med henblik pa
overlevelse.

Med henvisning til disse humane
studier, ber opfattelsen af sygdom-
mens arvelige aspekter hos kat
maske genovervejes. Hvis felin HCM
ligner de humane former for HCM,
kan spontant opstaede tilfaelde ses.
Desuden kan familizre tilfeelde med
varierende penetrans og ekspres-
sivitet ses . Derved kan sygdommen
springe en generation over og det
kliniske billede er mere komplekst.
Det ovenfor beskrevne tilfeelde af
pludselig ded seks dage efter konsta-

tering af ekkokardiografiske normale
forhold i hjertet understgotter denne
teori.

Da HCM overvejende nedarves
dominant vil anvendelse af et scree-
ningsprogram pa avlsdyr sandsyn-
ligvis kunne fore til en vaesentlig
reduktion af afficerede katte i popu-
lationen. Det er dog ikke sandsyn-
ligt, at sygdommen kan elimineres
fuldsteendigt fra racen. Etablering af
retningslinjer for et screeningspro-
gram for HCM bgr ske i dialog med
kattespecialklubben, opdrattere og
dyrleaeger. I tabel 2 er angivet fore-
slag til kriterier i forbindelse med et
screeningsprogram.
Ekkokardiografisk undersggelse som
ovenfor beskrevet bor i dag vere
hjornestenen i programmet. Da det
er en vigtig del af diagnostikkens
palidelighed ber undersggelsen kun
udfores af dyrleeger med dokumen-
teret kompetence/erfaring. Desuden
ber de diagnostiske kriterier lobende
vurderes pa grund af den store varia-
tion i de morfologiske forandringer.
Papillarmuskel-morfologi tilleeg-
ges oget betydning i vurderingen

af sygdomsudvikling, da der endnu
ikke er etableret en objektiv, malbar
vurdering af disse strukturer udger
dette f.eks. en fortsat diagnostisk
usikkerhed.

Nar kriterier for, hvornér et dyr
udelukkes fra avl fastsaettes, bor det
gores under hensyntagen til popu-
lationens storrelse. Hvis kriterierne
saettes for restriktivt, risikere sunde
dyr at blive udelukket fra avl. Pa
grund af den reducerede gen-pool,
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og deraf folgende indavlshyppighed,
er dette potentielt til storre gene for
racen end det faktum, at enkelte dyr
med HCM erklares fri og indgar i
avlen. Derudover kan gode egenska-
ber som sunde nyrer, sunde hofter,
godt temperament etc. mistes, hvis
avlsprogrammet er for restriktivt og
mange avlslinjer lukkes. P4 den bag-
grund ber udelukkelse fra avl ikke
alene baseres pa en enkelte forhgjet
veerdi, men ber vere et helhedsbil-
lede foretaget af en erfaren dyrlaege i
dialog med specialklubben.

For at give opdreettere bedst muligt
overblik over hvilke avlslinjer, der er
undersggt for HCM, bar alle testre-
sultater vaere offentlig tilgengelige.
Dette kan veere i form af frivillig
indberetninger fra opdrettere, men
kan ogsa iveerksettes i form af krav
om undersogelse og indberetning,
hvis atkommet fra avlsdyrene on-
skes stambogsfort. Bedst resultat vil
sandsynligvis opnas ved den sidst
skitserede mulighed, men dette
kraever en bred opbakning fra spe-
cialklub og medlemmer.

I den asymptomatiske fase eller

ved subtile forandringer, hvor katte
pludselig der uden forudgdende
symptomer kan post mortem diag-
nostik af pludselige dedsfald have
en teoretisk berettigelse. I under-
sogelser involverende post mortem
diagnostik af HCM positive katte
variere andelen af positive histolo-
giske fund dog mellem 30 og 100 %.
Dette vanskeliggor anvendelsen af
et negativt post mortem fund som
basis for "THCM-fri” erklering af den

enkelte kat. Er alle de hyppigst fore-
kommende histologiske forandringer
tilstede kan de sandsynliggeres, at
katten er HCM-afficeret med deraf
falgende konsekvenser for avlslinjen.
Hvis denne type af diagnostik skal
inddrages i avlskriterierne bor me-
toden og dens anvendelse i DK dog
undersgges naermere.

Usikkerheden ved denne diagno-
stiske metode eksemplificeres af de
to hjerter undersogt i dette arbejde.
Begge katte havde en anamnese og
makroskopiske hjerteforandringer,
der kunne indikere tilstedevaerelse af
HCM, men kun to af de tre histologi-
ske forandringer var til stede og kun
ilet grad. HCM som dedsarsag hos
de to katte er derfor en sandsynlig
mulighed, men ikke endeligt verifi-
ceret. Det er dog velkendt i Maine
Coon kredse i Danmark, at pludselig
dad er hyppigt forekommende i visse
avlslinjer. Yderligere studier er dog
nodvendige for at afdeekke sammen-
haengen mellem pludselig ded og
HCM hos Maine Coon.

Konklusion

Hypertrofisk kardiomyopati er pa
grund af dominant nedarvnings-
monster et reelt problem hos danske
Maine Coon katte.

For at reducere problemet bar et
screeningsprogram for avlsdyr
iveerksaettes.

Screeningsprogrammet skal vaere
ensrettet og undersogelserne udferes
af erfarne personer.
Screeningsprogrammets hjornesten
ber pt. vaere ekkokardiografi.



Screeningsresultater ber vaere of-
fentligt tilgaengelige, eventuelt som
krav for stambogsforing af afkom.
Anvendelsen af cardiac troponin I
som tidlig marker for lidelsen kan
ikke bekraftes af dette studie.

Perspektivering

Ud over at kunne bidrage til mindre
hyppig forekomst af HCM i Maine
Coon populationen og muliggare
tidlig terapi hos afficerede individer
vil et systematisk screeningsprogram
kunne give et storre kendskab til
lidelsens patogenese og muliggore
patofysiologiske-, genetiske-, diag-
nostiske- og terapeutiske studier.

HCM er en sakaldt “translational”
model for human HCM og forskning
i felin HCM kan fa stor komparativ
betydning i de kommende ar. Sam-
menholdt med stambogsoplysninger
vil et storre kendskab til felin HCM
ligeledes vaere af stor vaerdi for en
bedre forstaelse af lidelsen, dens
arvelighed og udvikling over tid.
Etablering af et nationalt og interna-
tionalt screenings- og avlsprogram
er et vigtigt skridt i det fortsatte
arbejde med HCM hos Maine Coon.

Kilde: Dansk Veterinar Tidsskrift,
nr. 7, 1. april 2005, 88. argang



