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af propofol til lengerevarende anzstesier (flere timer) vare, at
vedligeholdelsesdoseringen ber begrenses mest muligt, lige-
som tilstreekkelig indgift af kulhydrat (~6 mg/kg/min) ber
sikres. Det er almindelig kendt, at smébern ofte har behov for
store doser propofol for at opna tilstreekkelig anzestesidybde.
Men infusionshastigheder, der overstiger 4 mg/kg/time igen-
nem leengere perioder er nzppe tilrideligt, uanset om der er
tale om anzstesi til sunde og raske bern eller sedering af kri-
tisk syge born pa en intensivafdeling. I disse tilfzelde er det
nok snarere tilrideligt at oge indgiften af opioider eller at
supplere med et andet sederingsmiddel for at opna en til-
streekkelig sederings- eller anzstesidybde.

Korrespondance: Tom G. Hansen, Anastesiologisk-intensiv Afdeling V, Odense
Universitetshospital, DK-5000 Odense C. E-mail: tomghansen@dadlnet.dk
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Ovenstdende artikel bygger pa en starre litteraturgennemgang. En fuldsteendig
litteraturliste kan fas ved henvendelse til forfatteren.
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Betydningen af galdevejsskintigrafi hos neonatale

med prolongeret ikterus

Reservelege Mette Kaae Thomsen, overleege Aksel Lange &
professor Jgrgen Frekiger

Arhus Universitetshospital, Skejby Sygehus, Afdeling for Klinisk
Fysiologi og Nuklearmedicin og Paediatrisk Afdeling

Bilicer atresi er en sjzlden, men meget alvorlig tilstand hos
neonatale. Incidensen er ca. en pr. 10.000-15.000 nyfedte, sva-
rende til at der i Danmark arligt fodes 4-6 born, som perinatalt
udvikler obliteration af de ekstrahepatiske galdegange.
Mistanken om galdevejsatresi opstar, nar den neonatale ik-
terus persisterer ud over det tidspunkt, hvor den fysiologiske
ikterus burde have fortaget sig, ved akolisk fzces, eller hvor
det opdages, at barnet har konjugeret hyperbilirubinaemi
(>20% konjugeret bilirubin og/eller >20 mikromol pr. 1) [1].
Prognosen ved bilizr atresi forringes vaesentligt ved forsin-
ket diagnostik og behandling pga. progredierende og irrever-
sibel levercelleskade. Det er derfor af storste betydning hurtigt
at fa belyst @tiologien til ethvert tilfzelde af ikkefysiologisk
ikterus hos spadbern; Sundhedsstyrelsen anbefaler videre ud-
redning af et fortsat ikterisk barn senest tre uger efter fodslen
[1]. Andre &rsager til persisterende ikterus behandles medi-

cinsk/konservativt. Formalet med denne artikel er at pointere
betydningen af galdevejsskintigrafi i forbindelse med udred-
ningen af prolongeret neonatal ikterus.

Hvad er galdevejsskintigrafi?

Galdevejsskintigrafi er en funktionel billeddannende teknik,
hvor man udnytter, at et isotopmerket, intravenest indgivet
baerermolekyle behandles som bilirubin i lever og galdeveje
og udskilles nzesten uomdannet. Derved muliggeres bade
kvantificering af hepatocytfunktionen og visuel vurdering af
galdevejenes integritet ved en rekke patologiske tilstande,
som bl.a. omfatter:

- persisterende neonatal ikterus (konjugeret hyperbilirubin-
2mi)

- galdebleredysfunktion (akut og kronisk)

- galdevejsdyskinesi

- galdevejslekage og

- postoperativ vurdering efter levertransplantation og galde-
vejskirurgi.

Galdevejsskintigrafi er en dynamisk undersogelse, hvor pas-
sagen af en bolus af et ™ Tc-maerket molekyle folges gennem
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leverparenkymet, de intrahepatiske og de ekstrahepatiske gal-
degange, indtil der ved optagelse med et gammakamera ob-
serveres sikker aktivitetsophobning i duodenum.

Den fysiologiske baggrund

for fremstilling af galdevejene

Barermolekylet ved galdevejsskintigrafi er et iminodiacetyl
(IDA)-derivat. Mebrofenin (tri-methyl-bromo-imino-diace-
tylat) er den mest anvendte tracer og foretreekkes, fordi den
hepatiske ekstraktionsfraktion er teet pa 100%, og den renale
udskillelse er lav, ca.1,5%, ved normal eller kun let nedsat
leverfunktion. Selv ved hej S-bilirubinkoncentration displa-
ceres mebrofenin ikke fra hepatocytten af bilirubin (ved S-bi-
lirubin pa ca. 300 mikromoler er ekstraktionsfraktionen af
mebrofenin >70%).

Traceren indgives intraveneost, samtidig med at billedop-
tagelsen starter. Det radioaktive laegemiddel transporteres
albuminbundet i blodbanen og ekstraheres fra blodet i kon-
kurrence med bilirubin ved aktiv transport ind i hepatocyt-
ten, hvorfra det secerneres nasten uomdannet til galdeka-
pillzeret, bade ved aktiv transport og ved passiv diffusion,
dersom hepatocytfunktionen er intakt eller kun let nedsat.

Ved leengerevarende, ikkeaflastet galdevejsatresi aftager
leverfunktionen. Ekstraktions-fraktionen reduceres, ekskre-
tionen til galdekapilleeret kompromitteres, og den renale
udskillelse tiltager [2, 3].

Undersggelsens kliniske relevans

Ved persisterende neonatal ikterus (mere end to uger ved
mature bern), hvor det drejer sig om konjugeret hyperbiliru-
binzmi (Figur 1), rekvireres undersogelsen mhp. afklaring af,
om arsagen er intrahepatisk eller ekstrahepatisk kolestase i de
tilfelde, hvor andre undersogelser (biokemisk, ultralyd, evt.
leverbiopsi) ikke muligger denne differentiering. Ved ekstra-
hepatisk kolestase er det overordentligt vigtigt at diagnosti-
cere de bern, der perinatalt fir bilizer atresi. I disse tilfeelde er
det af storste betydning si hurtigt som muligt ad kirurgisk vej
(portoenterostomi a.m Kasai) at i skabt afleb fra galdevejene
til duodenum. P& den made kan der - pa trods af varierende
leverinsufficiens efter indgrebet - vindes tid og sikres, at bar-
nets tilvaekst og udvikling bliver maksimal, indtil det evt. bli-
ver nodvendigt at tilbyde barnet en levertransplantation. Hvis
barnet opereres inden tomanedersalderen, kan der etableres
sufficient galdeflow i ca. 90% af tilfzeldene, mens der ved ope-
ration i tremdnedersalderen kun er ca. 20% sandsynlighed for
et vellykket resultat [2, 3].

1. Persisterende neonatal ikterus
2. Ekstrahepatisk bilieer atresi
3. Galdevejsskintigrafi
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Indikationer De hyppigste atiologier

1. Persisterende neonatal
ikterus

1. Parenkymatgs: neonatal hepatit-

syndrom

- infektigs
(viral: cytomegalovirus, cox-
sackievirus, hepatitis B, o.a.
bakteriel: Escherichia coli, 0.a.)

— metabolisk/genetisk
(cystisk fibrose, a-1-antitrypsin-
mangel, myksgdem, tyrosinaemi
og galaktoseemi)

- idiopatisk

2. Konjugeret hyperbilirubin-
a&mi (>20% og/eller
>20 uM)

2. Obstruktiv: bilieer atresi, koledokus-
cyster

3. Andre (Alagilles syndrom - arterio-
hepatisk dysplasi, juvenil xanthogra-
nulom og langvarig parenteral ernee-
ring hos preemature bgrn)

Figur 1. Indikationerne for galdevejsskintigrafi hos neonatale og de hyppigste
aetiologier.

Praevalensen af de forskellige ztiologier til lengere-
varende neonatal ikterus varierer i litteraturen. Nade/ angi-
ver, at 70-80% af de spedbern, der undersoges for neonatal
ikterus, enten har bilizr atresi eller neonatal hepatit. Alpha-
1l-antitrypsin-mangel og Alagilles syndrom udger tilsammen
10-15% [2].

I en stor gruppe pa 210 patienter, der var henvist til galde-
vejsskintigrafi pga. vedvarende neonatal ikterus, har Howman-
Giles opgjort, at den endelige diagnose hos 40% var bilizer
atresi, hos 44% neonatal hepatit (25% genetisk/metabolisk
sygdom, 10% infektion og 9% idiopatisk sygdom) og Alagilles
syndrom hos 6% [3]. De to hyppigste arsager til persisterende
neonatal ikterus er sdledes bilizr atresi og neonatal hepatitis.
Tilstanden kompliceres af, at det kan veere umuligt klinisk og
med szdvanlige biokemiske undersogelser at skelne mellem
intra- og ekstrahepatisk kolestase [2-4].

Parakliniske, billeddannende undersegelser er derfor af-
gorende for at identificere ztiologien. Ultralydundersogelse af
lever og galdeveje er forstevalg til at erkende lever- og galde-
vejsanatomien visuelt samt evt. at udelukke kongenitte mis-
dannelser sisom galdegangsdilatation eller koledokuscyster.
Ultralydundersogelse er derimod uegnet til at diagnosticere
bilizer atresi, og selv om man med ultralyd paviser en galde-
blere, udelukker det ikke galdegangsatresi. Hvis en ultralyd-
undersogelse ikke umiddelbart afklarer 2tiologien til konjuge-
ret hyperbilirubinzemi, er der indikation for hurtigt at henvise
barnet til galdevejsskintigrafi.

Leverbiopsi vil i mange tilfzlde kunne bruges differential-
diagnostisk til at skelne mellem ekstrahepatisk og intrahepa-
tisk kolestase, men der forekommer tilfaelde, hvor det histo-
logiske fund er inkonklusivt [3-5].

Galdevejsskintigrafi er en relativt noninvasiv undersogelse,
hvor der ved bilizr atresi med 100% sandsynlighed ikke findes
aktivitet i duodenum (ingen falsk negative). Specificiteten an-
gives forskelligt, men er vaesentligt lavere end sensitiviteten
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(82% (2), 70% (3), 67% (5)). En raekke forfattere anforer, at spe-
cificiteten af mebrofeninskintigrafi kan eges ved at forbe-
handle patienten i fem dage med phenobarbital [2-4, 6].

Manglende aktivitetsophobning i duodenum efter 24 timer
betyder omvendyt, at man ikke kan skelne mellem sveer paren-
kymates sygdom og bilizr atresi. Herefter henvises barnet
umiddelbart til et nationalt center, hvor videre diagnostik ba-
seres pa peroperativ leverbiopsi og kolangiografi.

Praktisk udfarelse af galdevejsskintigrafi hos neonatale
med konjugeret hyperbilirubingemi

For at fa den bedste visuelle erkendelse af galdebleeren skal
patienten faste i minimum en time for undersogelsen, sa gal-
deblzeren ikke er kontraheret ved starten af billedoptagelsen.
Hvis undersogelsen treekker ud, kan barnet mades undervejs,
dog tidligst en time efter billedoptagelsen er startet. Det er
sjeeldent nedvendigt at bedove barnet, der lejres pa ryggen,
stottet af puder og sandszkke, evt. svebt i et teeppe.

Ved underseogelse for neonatal ikterus med IDA-deriva-
terne anbefales det fra flere sider at forbehandle barnet med
phenobarbital givet peroralt 5 mg pr. kg pr. dag, fordelt pa to
doser i minimum fem dage. Hvis tiden er knap, kan underse-
gelsen foretages uden phenobarbitalforbehandling, men hvis
resultatet er positivt, tilrides det at gentage behandlingen ef-
ter relevant forbehandling [3].

Rationalet bag dette er, at phenobarbital inducerer mikro-
somale enzymer i leveren, eger ekstraktionen og konjugerin-
gen af bilirubin samt eger ekskretionen til galdevejene [2-7].
Dette oger den diagnostiske sikkerhed (undersogelsens spe-
cificitet) ved sondren mellem intrahepatisk og ekstrahepatisk
kolestase, idet der hurtigere vil kunne observeres aktivitet i
tarmen ved dbentstdende galdetrz. Det skal anfores, at der
endnu ikke eksisterer internationale rekommandationer for
udforelse af galdevejsskintigrafi pa neonatale ved mistanke
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om bilizer atresi vedr. fasteperiodens lengde, sedering, phe-
nobarbitalforbehandling og tracerdosis.

Billedoptagelsen startes samtidig med at der gives intrave-
nes injektion af tracer med patienten placeret i rygleje under
gammakameraet. Dosis af mebrofenin opgives til 2-7 MBq pr.
kg med min.15-20 MBq [6]. Flere forfattere anbefaler samme
dosis, 37 MBq til alle, uanset vagt [5, 8]. I lobet af den forste
time foretages der dynamisk billedoptagelse med 1 frame pr.
min. Hvis der herefter ikke ses sikker aktivitet i tarmen, sup-
pleres der med statiske optagelser efter henholdsvis to, fire og
24 timer. Ved manglende aktivitet i duodenum efter 3-4 timer
foreslar flere forfattere, at der suppleres med en single photon
emission computed tomography (SPECT)-optagelse for at detek-
tere selv meget sma aktivitetsmaengder [3, 4].

Det anbefales at fodestimulere kontraktion af galdebleren
i lebet af undersegelsen for at opna et oget flow i galdegan-
gene, sdledes at en evt. galdebleretomning kan bedemmes.

Stralebelastningen opgives af producenten af sporstoffet
(Amersham Health A/S) il at vere 0,85 mGy pr. MBq for et
spzdbarn undersogt for bilizer atresi. Til sammenligning an-
drager baggrundsstralingen i Danmark arligt ca. 3 mSv, sd ved
en undersogelse fir barnet, hvad der ca. svarer til 7-10 ars bag-
grundsstraling.

Billedtolkning

Hos et normalt spaedbarn sker ekstraktionen af traceren nze-
sten momentant, og maksimumaktivitet i leveren nis i lebet
af 5 minutter. Galdeblaren og det ekstrahepatiske galdetre
erkendes oftest ikke visuelt ved skintigrafi i neonatalperioden.
I de tilfelde, hvor galdebleren ses, sker det i lobet af 15-20
minutter. Aktivitet i duodenum erkendes normalt efter 30-40
minutter (Figur 2, A-C). Positiv undersogelse hos et spadbarn
med galdevejsatresi ses uden aktivitet i duodenum 24 timer
efter undersogelsens start (Figur 2, D-F).

N 4

5 min

- =

15 min 30 min

Figur 2. A-C: Normal skintigrafi hos et 11 dage
gammelt barn henvist pga. stigende konjugeret bili-
rubin og forhgjet y-glutamyltransferase. Der bemaer-
kes aktivitet i duodenum efter 25-30 minutter.

D-F: Positiv (patologisk) skintigrafi hos et fire uger
gammelt barn med persisterende ikterus. Der ses
kraftig optagelse i leveren, men aktivitetsretention
og ingen aktivitet i duodenum efter 24 timer. Der
ses aktivitetsudskillelse til urinbleeren.
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Konklusion
Galdevejsskintigrafi er en meget vaesentlig undersogelse i for-
bindelse med udredningen af prolongeret neonatal ikterus og
diagnosticeringen af galdevejsatresi, som er en meget sjelden,
men potentielt dodelig tilstand som felge af leverinsufficiens.
For at opna en vis standardisering i undersogelsesproce-
duren og billedtolkningen samt rutine i hindteringen af disse
bern ma det anbefales, at galdevejsskintigrafi af neonatale
med persisterende ikterus kun udferes pa nogle fa nuklearme-
dicinske afdelinger i Danmark, ideelt set méske pa kun to af-
delinger. Forbehandling med phenobarbital anbefales, da
undersogelsens specificitet derved oges.

Korrespondance: Jgrgen Frokizer, Afdelingen for Klinisk Fysiologi og Nuklear-
medicin, Skejby Sygehus, Arhus Universitetshospital, DK-8200 Arhus N.
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Selvekspanderende metalstents
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Resume

Introduktion: Selvekspanderende stens anvendes til palliativ
behandling af patienter med malign obstruktion i antrum og
duodenum. Denne artikel er en redeggrelse for resultaterne med
metoden blandt 29 patienter gennem tre ar.

Materiale og metoder: Patienterne havde obstrueret passage gen-
nem antrum, duodenum eller jejunum efter ventrikel resektion
a.m. Billroth 2 pa grund af cancer i pancreas (15 patienter),
galdeveje (tre patienter), ventrikel (ni patienter) eller en meta-
staserende colon transversum cancer (to patienter). En 9 cm lang
22 mm Wallstent anvendtes til alle patienter. Stenten blev an-
bragt under kombineret endoskopisk og rentgenologisk kontrol.
Otte fik foretaget dreenage af galdevejene for eller samtidig med
den duodenale stent, hvoraf syv var selvekspanderende galdevejs-
stents. To fik draeneret galdevejene transhepatisk plus endosko-
pisk (»rendezvous«-teknik) efter den duodenale intubation.

En patient fik en stent i sdvel galdeveje som colon ud over duo-
denalstenten.

Resultater: Stenten kunne anbringes i alle tilfeelde og fungerede
tilfredsstillende hos 23 patienter, der kunne klare sig med oral
fgdeindtagelse. Der var ingen umiddelbare komplikationer med

proceduren og ingen langtidskomplikationer (stentmigration eller
perforation). To patienter fik en supplerende stent efter henholds-
vis 27 og 105 dage pé grund af overvaekst af tumor. Toogtyve pa-
tienter kunne udskrives og var hjemme i 40 dage (median 2-270
dage). Den mediane overlevelse var 47 dage (0-274 dage). Syv
patienter dgde uden at veere blevet udskrevet efter 0-16 dage.
Konklusion: En duodenal stent er relativt let at anlaegge med fa
komplikationer. Hovedparten af patienterne kan udskrives uden
symptomer pa temningsproblemer fra ventriklen. Overlevelsen er
kort hos patienter, der behandles palliativt for en symptomgivende
malign obstruktion i ventrikel eller duodenum.

Palliativ behandling af malign obstruktion i den distale del af
ventriklen, pylorus eller duodenum har traditionelt vaeret en
gastrojejunostomi (GEA). Fremskreden sygdom ger imidler-
tid, at den operationsrelaterede letalitet er hej [1]. Ofte funge-
rer en GEA darligt eller slet ikke hos disse svart syge patienter
[2] med en lang postoperativ indleggelse til folge [1, 3].

Selvekspanderende stents (SEMS) gor det muligt at palliere
patienter i darlig almen tilstand, med lav procedurerelateret
morbiditet og letalitet og med god effekt pa temningspro-
blemerne [4, 5]. I denne artikel redegeres for forfatternes er-
faringer med SEMS ved behandling af malign gastro-duode-
nal obstruktion hos 29 patienter gennem tre ar.



