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Klinefelters syndrom beskrevs 1942 [1] och beror pa f6-
rekomst av en eller flera extra X-kromosomer, dar den
vanligaste formen ar 47,XXY. Syndromet dr den vanli-
gaste forekommande variationen i konskromosomer,
med en prevalens pa ca 1/700 mén [2]. Syndromet ar
associerat med 6kad morbiditet och mortalitet, men
trots sin relativa vanlighet ar tillstindet underdia-
gnostiserat, och uppskattningar visar att upp till 75
procent saknar diagnos [3,4].

Det dr en kombination av genetiska effekter och tes-
tosteronbrist som leder till de attribut och sjukdoms-
tillstand som &r associerade med Klinefelters syn-
drom. Utéver reducerad testikelstorlek &r variationen
i fenotyp stor, och det finns ett sjukdomsspektrum
som varierar mellan lindriga och uttalade manifes-
tationer [3-5].

Genitalia utvecklas som vanligt under fostertiden.
Okad kroppslangd och kognitiva symtom som sprak-
storning och inlarningssvarigheter kan forekomma
redan i barndomen. Reducerad testikeltillvaxt efter
puberteten ger ett utmarkande sdrdrag: liten testi-
kelvolym (<5 ml). I vuxen alder foreligger dkad san-
nolikhet for testosteronbrist, vilket kan leda till sym-
tom foérknippade med hypogonadism som begransad
kroppsbeharing, minskad muskelmassa, gynekomas-
ti, 6vervikt och sexuell dysfunktion [3-5].

Klinefelters syndrom leder oftast till infertilitet. Pa
senare tid har man dock funnit uppmuntrande resul-
tat av fertilitetsbehandling [6]. En del individer med
mosaikism (46,XY/47,XXY) har dven lyckats fa biologis-
ka barn utan fertilitetsbehandling.

Det finns 6kad risk for flertalet sjukdomar vid Kli-
nefelters syndrom: bindvavssjukdomar, autoimmu-
na tillstdnd, tumorsjukdomar som brostcancer och
Leydigcellstumorer samt endokrina sjukdomar, fram-
for allt metabolt syndrom och osteoporos [3-5]. Det
finns dven 6kad risk for hjart-kérlsjukdom och vends
tromboembolism (VTE) [7, 8].

En svensk registerstudie har visat att det ar mer 4n
sex ganger sa vanligt (standardiserad incidenskvot)
med VTE vid Klinefelters syndrom &n i den manliga
befolkningen totalt i Sverige. Riskokningen var storst
<50 ars alder. Den kumulativa incidensen av VTE vid
Klinefelters syndrom var 8,6 procent vid 50 ars alder
och hela 20,8 procent vid 70 ars dlder, att jamfora med
en kumulativ incidens pa 0,63 procent respektive 2,83
procent hos matchade kontroller i samma alderskate-
gorier [8].

Mekanismen bakom den 6kade VTE-risken &r oklar
och kan vara multifaktoriell. Bidragande faktorer

misstanks vara kdrlanomalier, defekt fibrinolys, 6kad
trombocytaktivering och rubbningar i koagulations-
systemet [3,9].
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En tidigare vasentligen frisk 31-arig man sokte akut-
mottagningen med brostsmarta och andfaddhet. Han
hade saturation 95 procent i vila, andningsfrekvens
20/minut, blodtryck 104/79 mm Hg och puls 75 slag/
minut. EKG visade negativa T-vagor anteroseptalt
(V1-V3). Blodprov visade (med referensvarden inom
parentes) CRP 13 mg/] (<5 mg/l), LPK 10,0 x 10%/1 (3,5-
8,8 X 10%/1) kreatinin 106 pmol/l (<100 pmol/l), D-di-
mer 17 mg/1 (<0,5 mg/1), troponin T 17 ng/l (<15 ng/1)
och NT-proBNP 1490 ng/l (< 84 ng/l fér mén < 50 ar).

Pa misstanke om lungemboli utférdes DT torax
med kontrast, vilken pavisade stora centrala lung-
embolier och hogerkammarbelastning. Patienten be-
handlades med lagmolekylart heparin och lades in
pa intensivvardsavdelning for observation och trom-
bolysberedskap. Ultraljud av hjartat visade dilaterad
hogerkammare och pulmonellt arteriellt tryck pa 40
mm Hg. PCR-test av nasofarynxprov for sars-cov-2 var
negativt.

Efter ett dygn flyttades patienten till medicinsk
vardavdelning dir man utférde utredning f6r koagu-
lationsrubbningar: antitrombin, protein C, protein S,
DNA-faktor II och V samt kardiolipinantikroppar och
lupusantikoagulans - dessa var utan anmaéirkning.
Han skrevs ut med NOAK (direktverkande orala anti-
koagulantia) som behandling.

Uppfoljande kontakt med koagulationsmottag-
ningen skedde, pad grund av covid 19-pandemin, via
telefon. Da framkom att patienten i barndomen drab-
bats av metakarpalfrakturer samt bedomts for en knol

HUVUDBUDSKAP

o Klinefelters syndrom har en prevalens pa ca 1/700
man och ar ett underdiagnostiserat tillstand.

@ Vid Klinefelters syndrom foreligger en okad risk for
vends tromboembolism.

@ Hos pojkar eller barnlésa man med oprovocerad
venos trombos ar Klinefelters syndrom en viktig diagnos
att dvervaga.

e En noggrann somatisk undersokning inkluderande

testiklar ar viktig for att Klinefelters syndrom ska kunna
upptackas.
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pa brostbenet som visade sig vara benign. Han hade
ett tungt fysiskt arbete och behévde trana pa gym fle-
ra ganger i veckan for att orka med arbetet. Han hade
inga biologiska barn. Nagra manader hade han kint
sig trottare dn vanligt, men hade inte haft viktned-
gang, matleda eller andra paramaligna symtom. Han
sa sig inte ha intagit anabola steroider eller hilsokost-
preparat. For att kunna driva utredningen vidare kal-
lades han till ett fysiskt besok.

Vid nybesoket noterades kroppsldngd 186 cm, BMI
28 kg/m? och mattlig skdaggvaxt och kroppsbeharing.
Muskelmassan var mindre dn forvintad med tanke
payrke och traningsniva.Vid statusundersokning no-
terades att testiklarna var utan palpabla resistenser,
men bilateralt sma - uppskattningsvis <5 ml. I 6vrigt
fanns inga avvikande statusfynd.

Serumprov visade (med referensviarden inom pa-
rentes) nagot lagt testosteron pa 7,0 nmol/l (8,6-29
nmol/1), hogt follikelstimulerande hormon (FSH) pa
34 E/1(1,5-12 E/1) och hogt luteiniserande hormon (LH)
pa 24 E/1 (1,7-8,6 E/1) samt nagot lagt konshormonbin-
dande globulin (SHBG) pa 15 nmol/1 (18-54 nmol/1). Ult-
raljudsundersokning av testiklarna pavisade sma tes-
tiklar om ca 4 ml samt sannolikt benigna Leydigcells-
tumorer.

Bilden var forenlig med primér hypogonadism, och
i forsta hand misstanktes Klinefelters syndrom.

Patienten remitterades till andrologisk enhet dér
diagnosen bekriftades via kromosomanalys, och han
erholl testosteronbehandling efter forsok med fertili-
tetsbevarande atgérder. Patienten f6ljs ocksa av urolo-
gisk klinik pa grund av misstankta Leydigcellstuma-
rer.

Patienten kunde atervianda till arbetet efter en tids
sjukskrivning.

Det finns ingen vetenskaplig grund som kan ge vig-
ledning om NOAK-behandlingens ldngd i detta fall,
men med tanke pa lungembolins livshotande karak-
tar samt insdttning av testosteron planeras langtids-
behandling med antikoagulantia.

DISKUSSION

Patienten saknade - liksom ménga andra med Kline-
felters syndrom - diagnos och darmed ratt behand-
ling. Vi vill med denna fallbeskrivning belysa att Kli-
nefelters syndrom medfor 6kad risk for VTE och att
syndromet ofta dr okdnt 4ven i vuxen alder. Undersok-
ning av testiklar vid konstaterad VTE ar virdefull bade

for utredning av majlig malignitet och for att kunna
upptdcka reducerad testikelstorlek. Sarskilt hos poj-
kar och barnlosa mén bor en oprovocerad vends trom-
bos foranleda att Klinefelters syndrom beaktas. Ade-
kvat undersokning och utredning kan ge patienten en
vag till diagnos och behandling for sitt genetiska till-
stand. Vi pAminner ocksa om den stora spridningen i
symtomatologi och att langt ifran alla har den klas-
siska fenotyp Klinefelter beskrev 1942. Snarare kan de

»Vi pAminner ocksa om den stora
spridningen i symtomatologi och att
langt ifran alla har den klassiska feno-
typ Klinefelter beskrev 1942.«

personer som dnnu inte upptéickts vara de som har
mindre uttalade manifestationer.

Huruvida testosteronbehandling per se ger okad
risk for VTE vid Klinefelters syndrom é&r inte helt klar-
lagt. Det finns mindre studier som talar bade fér och
emot att testosteronbehandling kan vara en riskfak-
tor for VTE vid Klinefelters syndrom [10, 11]. I de se-
naste riktlinjerna om Klinefelters syndrom fran Eu-
ropean Society of Endocrinology rekommenderas
inte profylaktisk behandling mot VTE under testoste-
ronbehandling. Daremot kan alla patienter med Kli-
nefelters syndrom fa VTE-profylax vid riskmoment
som langre flygresor [12]. Forskare har dock foreslagit
screening for trombofili infor insattning av testoste-
ronbehandling vid Klinefelters syndrom [11]. O

@ Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.
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SUMMARY

Man diagnosed with Klinefelter syndrome after having
a pulmonary embolism

Klinefelter syndrome occurs in approximately

1/700 males, and it is widely undiagnosed. Venous
thromboembolism is common in Klinefelter syndrome.
In boys or childless men with unprovoked venous
thromboembolism, Klinefelter syndrome is an important
diagnosis to consider. A thorough somatic examination
including the testes is important to raise suspicion of
Klinefelter syndrome. This case report describes a man
who is diagnosed with Klinefelter syndrome after having
a pulmonary embolism. Since there were not any other
factors that could explain his venous thromboembolism,
his genetic condition was considered to be the
underlying cause.
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