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deltagerantal og metodologiske kvalitet har dog efter publi-
ceringen veret kritiseret [8].

De nyeste amerikanske retningslinjer for behandling af
bronkiolitis [4] og anbefalinger fra et seminar fra The Lancet
[2], som er i overensstemmelse med Cochrane-analysens re-
sultat, to andre nye Cochrane-reviews [9, 10] og anbefalinger
fra Praktisk Pzdiatri [1] er beskrevet i Tabel 1.

I det ene Cochrane-7eview analyseres effekten af inhale-
rede kortikosteroider under akut bronkiolitis som forebyg-
gelse mod postbronkiolitisk hvasen. Der blev ikke fundet
effekt af kortikosteroidinhalationer i forebyggelsen af post-
bronkiolitisk hvzesen, associerede genindleggelser eller beho-
vet for bronkodilatorer eller steroider [9]. Det var siledes ikke
muligt via den immunmodulerede effekt af kortikosteroider
under den akutte fase af bronkiolitis at 2ndre den inflamma-
toriske proces, sa associationen mellem bronkiolitis og vedva-
rende hvzsen blev brudt.

I det andet Cochrane-7eview analyserede man fysioterapi i
form af vibrations- og perkussionsteknikker i behandlingen af
akut bronkiolitis hos spedbern pa 0-24 maneder. Der blev
ikke fundet effekt i form af reduceret klinisk score af sveer-
hedsgrad af sygdom eller indleggelsesvarighed [10].

Konklusion

Med den foreliggende viden anbefales det fortsat, at bron-
kiolitis ikke rutinemzssigt behandles med antibiotika, med-
mindre der er komplikationer i form af sekundzer bakteriel
infektion. Bern, som har behov for intensiv terapi, har oftere
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bakteriel superinfektion, og hos dem kan behandling med
antibiotika vare indiceret. Fremtidige perspektiver i behand-
lingen af bronkiolitis kan vaere via den immunmodulerende
effekt af makrolider. Flere studier af dette er dog pakreevet,
for de nuvaerende anbefalinger kan zndres.
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Resume

Introduktion: Sveer endokarditis af den native aortaklap eller af en
aortaklapprotese med destruktion af klappen, paravalvulzer ab-
scesdannelse og/eller fisteldannelse forarsaget af virulente bak-
terier er en livstruende tilstand med en mortalitet naer 100% uden
operation. Formalet med denne undersggelse er at evaluere resul-
taterne af homograftoperationer i kombination med antibiotika
ved behandling af sveer endokarditis.

Patienter og metode: Fireogtyve patienter, 16 med aortaprotese-
endokarditis og otte med sveer endokarditis af den native

klap blev opereret pa et dansk universitetshospital i perioden
1997-2006. Stafylokokker var de hyppigste patogene bakterier
fulgt af streptokokker. Behandling med intravengs antibiotika
blev pdbegyndt inden operationen og fortsat i 4-6 uger.
Patienterne blev fulgt i ¥2-10 ar efter operationen
(gennemsnitligt i fem ar).

Resultater: Tre patienter med proteseendokarditis dgde i det
forste degn efter operationen af hjertesvigt. To af patienterne fik
tillige indsyet en mitralklapprotese. Yderligere fem patienter dgde
1-7 ar efter operationen af ikkekardiale arsager. | opfalgnings-
perioden var der kun en patient, en intravengs stofmisbruger,
der fik recidiv af endokarditis efter fire ar.

Konklusion: En aortahomograft i kombination med intravengs
antibiotka er en glimrende behandling af sveer endokarditis

i aortaklappen eller en aortaklapprotese.




UGESKR LAGER 170/19 | 5. MAJ 2008

VIDENSKAB OG PRAKSIS | ORIGINALARTIKEL

En aortahomograft er en aortaklap med tilherende aortarod
fra et menneske (Figur 1). Homograften er udtaget fra en
donor og behandlet med antibiotika og opbevares nedfrosset
i en homograftbank indtil brug. Der findes ingen vevsbanker,
hvor man producerer homografter i Danmark. Aortahomo-
grafterne anvendes hovedsageligt ved akut endokarditis, hvor
der er sver destruktion af aortaklappen med paravalvuler
abscesdannelse og fistler eller proteseendokarditis, hvor en
inficeret aortaklapprotese skal udskiftes. Ubehandlet er dede-
ligheden ved disse tilstande naesten 100% [1]. Disse operatio-
ner er teknisk vanskelige og foretages sjzeldent pa de seks
hjertekirurgiske centre i Danmark.

Formalet med denne undersegelse er at evaluere resulta-
terne af homograftoperationer i kombination med antibiotika
ved behandling af sveer endokarditis pa et af hjertecentrene i
Danmark og diskutere mulige tiltag for at forbedre resulta-
terne for patienterne og uddannelsen af kirurgerne, der fore-
tager disse operationer.

Patienter og metoder

I alt 24 patienter (heraf seks kvinder) med en gennemsnitsal-
der pé 61 ar (variationsbredde: 29-79 r) fik foretaget aortaho-
mograftoperationer pd Gentofte Hospital i perioden 1997-
2006 (Tabel 1). Alle patienterne havde sver endokarditis med
paravalvuler abscesdannelse og vaevsdestruktion, og seksten
patienter havde proteseendokarditis. Den gennemsnitlige
Euroscore var 15,4 hos de 12 patienter, der blev opereret efter,
at Euroscore var indfert pa afdelingerne. Patienternes demo-
grafi og operationernes forleb er som anfert i Tabel 1.

Den mikrobiologiske tiologi fandtes ved gentagne blod-
dyrkninger (Tabel 2). Intravenas kombinationsterapi af 2-3
forskellige slags antibiotika blev pdbegyndt umiddelbart for
operationen og efterfolgende revideret i overensstemmelse
med bakteriernes resistensmonster.

Alle operationer blev udfert som beskrevet af Yacoub [2).
Homografterne blev leveret nedfrosset fra homograftbanker i
udlandet forst og fremmest fra The Royal Brompton Hospital
i London og fra homograftbanken i Lund. I en arreekke havde
Gentofte Hospital dog egen fryser med flydende nitrogen, der
kunne holde homografterne nedfrosset ved -180 °C. Homo-
graftens storrelse er angivet ved den indvendige diameter i
mm (udméiles med en Hegar). Den udvendige diameter er et
par mm sterre og skal svare til patientens aortaannulus, der
udmales med ekko eller er kendt, hvis der allerede er indsyet
en klapprotese med en kendt diameter [2]. Der blev ikke ac-
cepteret afvigelser pd mere end 2-3 mm mellem aortaannulus
og homograftens diameter. Det er vigtigt, at der foreligger en
nojagtig udmaling af aortaannulus med transesofageal ekko-
kardiografi preeoperativt, eller at man har kendskab til sterrel-
sen af en indsyet klapprotese for at kunne bestille den rigtige
storrelse homograft i homograftbanken [1-3].

Ved operationen blev der foretaget en radikal debridering
af alt inficeret (nekrotisk og inflammeret) veev. Vavet og en
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Figur 1. En utilklippet aortahomograft far indsyning. Gengivet med tilladelse fra
The Northwest Tissue Center, Puget Sound Blood Center, USA.

eventuel eksplanteret aortaklapprotese blev sendt til akut
mikrobiologisk undersagelse med henblik pa direkte mikro-
skopi og histologisk undersogelse. Endvidere blev der dyrket
bakterier fra det udtagne vev. Hvis der fandtes bakterier, som
var forskellige fra bloddyrkningerne, blev den antibiotiske
terapi justeret i samrad med mikrobiologerne.

Der blev taget en vaevsprove fra homograften til mikrobio-
logisk undersogelse. Homograften blev efter optening inspi-
ceret for defekter i klapfligene eller andre fejl og trimmet for
overfladigt vaev [3-5]. Homograften blev derefter indsyet ana-
tomisk med enkeltsuturer af ethibond 4-0 begyndende midt i
den hojre kommissur. Suturerne blev sat udefra og ind i
homograften og derefter i patientens venstre ventrikels ud-
lobsdel. Patientens koronarostier blev reimplanteret i homo-
graften med prolene 5-0. Anastomosen mellem homograften
og aorta ascendens blev syet med fortlebende prolene 4-0
[6, 7).

Patienterne 13 efter operationen pa intensivafdelingen og
blev derefter tilbageflyttet til kardiologisk afdeling til videre
intravenes antibiotisk behandling i alt 4-6 uger efter resistens-
bestemmelse. Patienterne fik malt temperatur og lebende ta-
get blodprever med maling af infektionsparametre. Ekkokar-
diografi blev udfert efter behov. Der blev ikke givet blodfor-
tynding med warfarin, men antitrombotisk behandling med
acetylsalicylsyre dagligt efter operationen.

Den gennemsnitlige opfelgningstid efter operationen var
fem Ar (variationsbredde: ¥/,-10 4r), hvor patienterne blev
fulgt klinisk og med ekkokardiografi. Dedstidspunkt og deds-
arsager hos de otte afdede patienter blev hentet fra Sund-
hedsstyrelsens dodsarsagsregister, efter at der var indhentet
tilladelse fra Datatilsynet.

Resultater
Den mikrobiologiske @tiologi til endokarditis fremgar af
Tabel 2. Absces og pseudoaneurismedannelse fandtes ved den



1648

VIDENSKAB OG PRAKSIS | ORIGINALARTIKEL

preoperative ekkokardiografi hos 22 patienter og peropera-
tivt hos to patienter. En paravalvulaer lzekage fandtes hos ti af
patienterne med proteseendokarditis. Alle homografter var
intakte, og de mikrobiologiske dyrkninger fra homografterne
var negative. Hos otte patienter fandtes bakterier ved den
peroperative mikroskopi af det fjernede vaev, og bakterie-
dyrkningerne var positive hos tre af disse patienter. Hos to
patienter var der diskrepans mellem resultatet af den direkte
mikroskopi og bloddyrkningerne, men ved den efterfolgende
vavsdyrkning var bakteriefundene overensstemmende.

Otte af de 24 patienter dode. Tre patienter dede inden for
det forste dogn efter operationen af hjertesvigt trods maksi-
mal behandling med inotropika og aortaballonpumpe og i et
tilfelde venstresidigt assist device. Fem patienter dede i et in-
terval fra et ir og to maneder til seks &r og 11 maneder efter

Tabel 1. Aortahomograftoperationer Gentofte Hospital, 1997-2006.
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operationen af ikkekardiale arsager (Tabel 1). Ingen patienter
havde relaps af endokarditis defineret som reinfektion med
den samme bakterie inden for et halvt ar. En patient, en stik-
narkoman, fik rediciv af endokarditis efter fire ar. Den forste
infektion hos denne patient var forarsaget af enterokokker,
den anden af Staphylococcus albus. Det var nedvendigt at
reoperere patienten. En anden patient métte ogsa reopereres
efter syv ar, fordi vedkommende var symptomatisk, og op-
folgning med ekkokardiografi viste perforationer af flere af
homograftens semilunzre flige.

Diskussion

Et af de vigtigste aspekter i behandlingen af endokarditis er
afgorelsen af, hvilke patienter der skal opereres, og hvilke der
kan behandles med antibiotika alene. Endokarditis fordrsaget

Reope- Lever/interval til ded efter

Alder, &  Kgn Ar Diagnose ration Operation operationen + bemaerkninger Dgdsérsag

69 K 1997 PVE A Homograft + mitralring + CABG Dad efter 3 ar 7 mdr. Apoplexia cerebri

75 M 1998 PVE i composite graft — + Homograft 28 Lever -

44 M 1998 IE Homograft 24 Dgd efter 6 ar 11 mdr. Gastrointestinal

blgdning

70 K 1998 PVE + Homograft 20 Lever =

65 M 1999 IE+ MI+TI Homograft 22 + mitral- + Lever —
tricuspidalring reopereret 2006
med mekanisk aortaklap + VSD

59 M 1999 IE Homograft 22 Dad efter 1 ar 2 mdr. Cancer recti

29 M 2000 PVE (stiknarkoman) + Homograft Lever —

B85 M 2000 IE Homograft 24 + mitralplastik Dad efter 5 ar 6 mdr. Haemorrhagia
— reopereret 2004 med subarachnoidalis
mekanisk aortaklap + mitralplastik

34 M 2000 IE + sveer Al Homograft 21 Lever =

51 M 2001 PVE i Homograft 20 + IABP Lever -

39 M 2002 IE (bicuspid klap) Homograft 25 Lever -

66 M 2002 PVE composite graft + Homograft 26 + CABG Lever -

76 M 2002 PVE + Homograft 24 + CABG Lever -

(38 | blod peroperativt)

71 K 2002 PVE s Homograft 20 Lever =

65 2003 PVE + Homograft Ded efter 2 &r 6 mdr. Kronisk alkoholisme

66 M 2003 PVE + MS ar Homograft 22 + mitralklap + Dgd inden for 1 dggn Hjertesvigt
IABP + LVAD

57 K 2005 PVE + Homograft 20 Lever -

67 M 2005 IE Homograft 23 Lever -

67 M 2006 IE Homograft 22 + IABP Lever =

64 K 2006 PVE + Homograft 20 + mitralklap + IABP Dgd inden for 1 dagn Hjertesvigt

57 M 2006 PVE i+ Homograft 20 + CABG Lever =

79 M 2006 PVE + Homograft 24 Lever -

74 K 2006 PVE + Homograft 22 + IABP Dgd inden for 1 dggn Hjertesvigt

76 M 2006 PVE A Homograft 22 + IABP Lever -

Al = aortainsufficiens; CABG = coronary artery bypass grafting (koronar bypassoperation); IE = infektigs endokarditis; IABP = intraaortic balloon pump
(aortaballonpumpe); K = kvinde; LVAD = left ventricular assist device (hjeelpepumpe til venstre ventrikel); M = mand; MI = mitralinsufficiens; MS = mitral-

stenose; PVE = prosthetic valve endocarditis (proteseendokarditis); Tl = tricuspidalendokarditis; VSD = ventrikelseptumdefekt.
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Tabel 2. Mikrobiologisk eetiologi til sveer aortaklapendokarditis hos 24 pa-
tienter, der var opereret med en homograft.

Bakterier n (%)
StaphyloCOCCUS AUIBUS . . . oo vt v e e e e e e e e 6 (25,0)
Koagulasenegative stafylokokker. . .. .................... 3(12,5)
StreptokoKKer. . . . . 8(33,3)
Enterokokker . . .. ... 2(8,2)
Andre bakterier. . ... ... ... 1(4,1)
Dyrkningsnegativ endokarditis . . .. ........... .. .. .. ..., 4 (16,6)

af meget virulente mikroorganismer (f.eks. Staphylococcus
aureus) er ofte vanskelig at behandle med antibiotika alene pa
grund af den udtalte vaevsdestruktion, som bakterierne forér-
sager. Afhangigt af mikroorganismernes virulens og patien-
tens immunforsvar kan aortaklappen blive destrueret og
infektionen sprede sig ud i det omgivende veev med dannelse
af en absces, som kan rumpere til en hjertekavitet med fistel-
dannelse til folge eller sjzeldnere rumpere til perikardiet [1].
Tidlig operativ behandling skal overvejes hos patienter med
hjerteinsufficiens, akut klapdestruktion, paravalvuler absces-
dannelse og fistler, tilbagevendende systemiske embolier fra
store vegetationer pa aortaklappen og manglende kontrol af
infektionen med sepsis trods antibiotisk behandling. Protese-
endokarditis kreever i langt de fleste tilfzelde operation, spe-
cielt hvis der er tale om infektion i en mekanisk aortaklap-
protese [8-10].

Patienter, der skal opereres for endokarditis, er ofte meget
syge af hjertesvigt og skal gennemga langvarige, komplicerede
hjerteoperationer. I denne serie med 16 patienter med pro-
teseendokarditis og otte patienter med kompliceret nativ aor-
taklapendokarditis dede tre (12,5%) af patienterne med pro-
teseendokarditis i det forste dogn efter operationen af hjerte-
svigt. To af disse patienter behovede i tilleeg til homograften
indsyning af en mitralklapprotese. I nylige serier af patienter
opereret for aortaendokarditis var den operative mortalitet
ca. 10% og 20-30% for patienter, der skulle reopereres for pro-
teseendokarditis [1, 6, 8, 11].

Risikoen for reinfektion efter indsyning af en homograft er
lav [5]. I litteraturen skelnes der mellem relaps, det vil sige
recidiv af endokarditis med samme bakterie inden for et halvt
ar og rekurrente tilfzelde, det vil sige tilbagefald efter et halvt
ar med samme eller en anden bakterie. I denne serie var der
ingen patienter, der fik relaps, og der var kun et tilfzelde af
rekurrent endokarditis hos en stiknarkoman, der fik reinfek-
tion i homograften efter fire ar. Andre har ogsa rapporteret
om en lav risiko for recidiv af endokarditis hos 4% op til fire ar
postoperativt [11] og 79% recidivirihed i homografter efter ti
ar [12]. Der foreligger imidlertid ikke klar evidens for, at en
homograft er mere resistent mod bakterielle infektioner end
kunstige hjerteklapper, og det vigtigste aspekt ved operatio-
nen er radikal debridering af alt inficeret vaev, snarere end
hvilken type klap der anvendes [1, 13]. Anvendelsen af homo-
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grafter har sin begransning, nar der er tale om meget store og
sma storrelser homografter, som der er mangel p3, og her kan
man med fordel anvende alternativer (composite graft (klap +
rorprotese), aortarod fra en gris m.m.). I denne serie degene-
rerede en af homografterne, hvilket nodvendiggjorde en
reoperation med indsyning af en mekanisk aortaklapprotese
efter syv r. Man regner med, at en homograft holder i 15-20
ar, sa anvendelse af klapproteser med lzengere holdbarhed ma
overvejes hos yngre patienter, der har en forventet leengere
restlevetid [4, 5, 9].

En operation for endokarditis kompliceret med absces- og
fisteldannelse er teknisk vanskelig. Vi og andre mener, at aor-
tahomograften er ideel til rekonstruktion af aortaroden og
venstre ventrikels udlebsdel, fordi homograften er eftergivelig
og derfor bedre at feestne i det more, inflammerede vev end
f.eks. en mekanisk klapprotese. Homograften har en excellent
hemodynamik og en meget lille risiko for tromboemboliske
komplikationer [1, 6].

For 1997 blev der kun foretaget enkelte homograftopera-
tioner pa Gentofte Hospital. Det blev derfor besluttet at
opgradere homograftprogrammet for blandt andet at kunne
operere patienter med svaer endokarditis [1]. Tredjeforfatteren
blev sendt pa kursus hos professor Sir Magdi Yacoub ved The
Royal Bromptom Hospital og Harefield Hospital i London.
Afdelingen havde egen nitrogenfryser til homografter i nogle
ar, men nedfrysningen af homografter belob sig til 16.000 kr.
pr. maned. Homografterne blev derefter indkebt i homo-
graftbanker i udlandet.

Der er foretaget i alt 24 homograftoperationer for sveer
endokarditis i perioden pa knap ni ar, dvs. gennemsnitligt 2,7
operationer om iret, men noget ulige fordelt over drene (0-6
operationer arligt) (Tabel 1). Antallet af homograftoperationer
er ikke steget som forventet og er for lille til et enkelt center.
Det er vanskeligt for den ansvarlige kirurg at opretholde kom-
petencen med si f3 operationer, og i praksis er det umuligt at
uddanne nye kirurger til at foretage disse operationer, fordi
man under indleringsfasen har behov for endnu flere opera-
tioner [14]. P4 intet center i Danmark udferer man et stort an-
tal homograftoperationer. I Region Hovedstaden, hvorunder
Gentofte Hospital herer, foretages homograftoperationer
ogsa pa Rigshospitalet. Det ma ud fra rationelle betragtninger
og Sundhedsstyrelsens rekommandationer anses for at vare
vigtigt at samle homograftoperationerne pa et sted i Hoved-
stadsregionen, sa ekspertisen bevares og udvikles. Hjerteki-
rurgerne kan derved fa flere operationer pr. ar og en storre
rutine i homograftoperationer til gavn for patienterne.

Prognosen for patienter med aortaklapendokarditis
afhzenger af, hvor tidligt diagnosen stilles, og dermed hvor
hurtigt den rette antibiotiske og kirurgiske behandling iverk-
settes. Hos patienter med destruktion af aortaklappen og
paravalvuler absces- og fisteldannelse og hos patienter med
infektion i en aortaklapprotese er det indiceret at operere
tidligt [10]. I denne serie af patienter, der havde sver endokar-
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ditis i en nativ aortaklap eller i en aortaklapprotese og blev
opereret med en aortahomograft og fik langvarig intravenes

antibiotika, var de operative resultater tilfredsstillende.
2
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Fuldstendig remission af hemiparese
efter operation for akut proksimal aortadissektion

Reservelaege Signe Foghsgaard & overlaege Henrik Kére Kjeergard

Gentofte Hospital, Thoraxkirurgisk Afdeling R

Resume

Neurologiske symptomer pa grund af iskeemi af hjernen er ikke en
kontraindikation mod operation for akut aortadissektion. En 37-
arig mand blev indlagt ukontaktbar og med hemiparese. Patienten
havde en akut proksimal aortadissektion (type A), der involverede
arcus aortae og afgangen af karrene til hjernen, hvilket var arsag
til de neurologiske symptomer. Patienten blev opereret akut med
indsyning af en karprotese i aorta ascendens i dyb hypotermi og
ved brug af antegrad hjerneperfusion. Patienten restituerede fuld-
staendigt neurologisk og var asymptomatisk og i arbejde to ar efter.

Halvdelen af de patienter, der har akut proksimal aortadissek-
tion (type A), der ubehandlet i lobet af de forste to degn.
Mortaliteten er blevet beregnet til 1% i timen, og der er derfor
indikation for akut operation. Kontraindikationerne mod
operation er fa: udbredt malign sygdom, sver demens eller

hjerneded [1, 2].

Sygehistorie

En 37-érig, tidligere rask mand, der havde klaget over bryst-
smerter i et par dage, faldt pludseligt om pa sit arbejde, havde
kramper og var ukontaktbar. Han blev hasteindlagt pa det
lokale sygehus, hvor han fortsat ikke vdgnede op, men var
motorisk urolig. Patienten havde en hejresidig hemiparese

og en central venstresidig facialisparese. Det var positivt
Babinskys tifznomen pa hejre side. Der var ingen folelig puls
i venstre a. radialis. En akut computertomografi (CT) af hjer-
nen viste intet abnormt, og vaesken fra en spinalpunktur var
Kklar. Ved stetoskopi af hjertet fandtes en mislyd, og ekkokar-
diografi viste en proksimal aortadissektion (type A) med
aortainsufficiens. Patienten blev overflyttet til en thoraxkirur-
gisk afdeling, hvor han blev opereret akut. Hejre a. femoralis
communis blev kanyleret ved perfusionen. Dissektionen
startede i aorta ascendens og fortsatte gennem arcus og op i
halskarrene og fortsatte ned i aorta descendens. Der blev ind-
syet en karprotese i aorta ascendens under nedkeling af
patienten til 25 °C og 16 minutters cirkulationsstop. Hjernen
blev herunder perfunderet antegradt gennem et ballonkateter
i hejre a. carotis communis med 16 °C koldt blod. Lagene i
arcus aortae blev limet sammen med syntetisk lim, hvorefter



