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Icatibant er en ny behandlingsmulighed ved livstruende
angiotensinkonverterende enzym-inhibitor-udigst
angiogdem
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Angiopdem, der involverer luftvejene, er potentielt
livstruende og hyppigst relateret til komplement C1-
inhibitor-mangel, angiotensinkonverterende enzym
(ACE)-inhibitor-behandling eller anafylaksi. Ved
ACE-hammer-behandling udvikles der angiogdem
hos op til 0,7% af patienterne [1], hvilket kombineret
med en stor behandlingspopulation medfgrer, at
ACE-h&mmere er en hyppig arsag til angiopdem.
Patofysiologien ved ACE-heemmer-udlgst angiogdem
involverer bradykinin (BK)-induceret aktivering af
vaskulare BK-B2-receptorer [2]. Icatibant, der er en
BK-B2-receptor-antagonist, blev i 2009 indregistreret
i Danmark til behandling af herediteert angiogdem
(HAE). P baggrund af faelles patofysiologiske karak-
teristika er det sandsynligt, at icatibant ogsa er effek-
tivt til behandling af ACE-heemmer-udlgst angiopdem
[3]. Vi prasenterer den fgrste danske patient med
icatibantbehandlet livstruende ACE-hammer-udlgst
angiogdem.

SYGEHISTORIE

En 78-drig kvinde blev indbragt til skadestuen afonisk
pga. svert angiopdem af tunge, mundbund, ansigt og
hals. Hun blev initialt behandlet med methylpredni-
solonsuccinat og clemastin givet intravengst supple-
ret med adrenalininhalationer. Angiogdemet progre-
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En 78-arig kvinde med
angiotensinkonverte-
rende enzym-inhibitor-
udlgst angiogdem fgr
(A) og efter (B) behand-
ling med bradykinin B2-
receptor-antagonist
(icatibant).

dierede over de naste 30 minutter og bredte sig til
larynx, hvorfor patienten pa vital indikation fik fore-
taget vdgen nasal fiberskopisk intubation under tra-
keotomiberedskab. Angiopdemet var opstdet to timer
inden ankomst til skadestuen uden oplagte provoke-
rende faktorer i form af infektion eller allergisk reak-
tion. Ved opslag i den personlige elektroniske medi-
cinprofil (PEM) fandt man ud af, at patienten var
behandlet med enalapril gennem 42 maneder, hvor-
for arbejdshypotesen blev ACE-haammer-udlgst an-
giogdem.

Tolv timer efter intubationen vurderede den ind-
leeggende gre-naese-hals-lege, at angiopdemet endnu
ikke viste tegn pa regression (Figur 1A). Efter infor-
meret samtykke blev patienten behandlet med 30 mg
icatibant givet subkutant. Efter fire timer var der ty-
delig reduktion af angiopdemet, og efter yderligere
20 timer blev patienten ekstuberet (Figur 1B). Efter
to dage blev patienten udskrevet i habitualtilstand til
opfglgning af antihypertensiv behandling hos egen
leege. Der blev oprettet cave ACE-hemmere (klasse-
effekt). Blodprgver viste normale veerdier for serum-
tryptase, komplement C4c, funktionel komplement
C1-inhibitor og infektionsparametre.

DISKUSSION

Ovenstéende sygehistorie illustrerer vigtige forhold
ved ACE-hammer-udlgst angiogdem og introducerer
en ny lovende behandling (anvendt off-label). ACE-
hemmer-angiopdem kan forekomme mange &r efter
opstart af behandlingen [4], hvorfor sammenhangen
med medicinindtagelse kan overses, potentielt med
fatale konsekvenser. Af samme rsag er incidensen
formentlig underrapporteret. I situationer, hvor pa-
tienten ikke kan redeggre for medicinindtagelse, kan
PEM veere et veerdifuldt redskab.

Det er karakteristisk, at ACE-heemmer-udlgst an-
giogdem og andre BK-medierede angiogdemer ikke
er ledsaget af urticaria og responderer darligt eller
slet ikke pé antiallergisk behandling med antihistami-
ner, glukokortikoider og adrenalin [5]. Sdledes re-
sponderede vores patient ikke pa traditionel medi-
cinsk behandling. Med kendskab til patofysiologien



Ugeskr Laeger 173/41 10. oktober 2011

VIDENSKAB 2575

bag ACE-he@mmer-udlgst angiopdem og lovende
udenlandske rapporter valgte vi at give icatibant.
Efter 3-4 timer aftog angiogdemet, hvilket er betyde-
ligt langsommere end de gennemsnitligt 51 minutter,
der er rapporteret om i en serie pé otte patienter [5].
P4 trods af dette finder vi det sandsynligt, at icatibant
havde en gavnlig effekt hos vores patient, idet hun 12
timer efter initialbehandlingen ikke viste tegn pa re-
mission. Dette betoner vigtigheden af at iveerkseette
effektiv behandling tidligt, idet remissionstiden for-
venteligt er leengere ved fulminant angiogdem.

Blot ét tilfaelde af angiopdem hos patienter i ACE-
hemmer-behandling bgr lede mistanken mod ACE-
hemmer-udlgst angiogdem og udlgse livslangt cave
for alle ACE-ha&mmere. Angiotensin II-receptor-anta-
gonister er ikke kontraindicerede. Icatibant er en
kostbar behandling (ca. 20.000 kr. pr. sprgjte), men
set i lyset af de gkonomiske og menneskelige omkost-
ninger, der er forbundet med intensiv observation og
evt. intubation, kan det vise sig at vaere en omkost-
ningseffektiv behandling til den mindre del af ACE-

hemmer-udlgste angiogdemer, som er potentielt livs-
truende. Indtil videre er icatibant indregistreret til
behandling af HAE, men effekten pa ACE-he&mmer-
udlgst angiopdem og andre nonhereditere BK-udlg-
ste angiopdemer synes ud fra caseserier at vare lo-
vende og bgr undersgges nermere i prospektive
randomiserede-kontrollerede studier.

KORRESPONDANCE: Sgren Fast, @re-naese-hals Afdeling F, Odense Universitets-
hospital, 5000 Odense C. E-mail: Soeren.Fast@ouh.regionsyddanmark.dk
ANTAGET: 11. januar 2011

FORST PA NETTET: 9. maj 2011

INTERESSEKONFLIKTER: Anette Bygum og Emil Henningsen har vaeret involveret i
klinisk forskning og uddannelsesaktiviteter med Jerini/Shire.

LITTERATUR

1. Sanchez-Borges M, Gonzalez-Aveledo LA. Angiotensin-converting enzyme
inhibitors and angioedema. Allergy Asthma Immunol Res 2010;2:195-8.

2. Nussberger J, Cugno M, Amstutz C et al. Plasma bradykinin in angio-oedema.
Lancet 1998;351:1693-7.

3. Bork K, Frank J, Grundt B et al. Treatment of acute edema attacks in hereditary
angioedema with a bradykinin receptor-2 antagonist (icatibant). J Allergy Clin
Immunol 2007;119:1497-503.

4. Vleeming W, van Amsterdam JG, Stricker BH et al. ACE inhibitor-induced angio-
edema. Incidence, prevention and management. Drug Saf 1998;18:171-88.

5. Bas M, Greve J, Stelter K et al. Therapeutic efficacy of icatibant in angioedema
induced by angiotensin-converting enzyme inhibitors: a case series. Ann Emerg
Med 2010;56:278-82.

Pneumomediastinum og subkutant emfysem
som komplikation i forbindelse med f@dsel

Marie Bender Rugaard & Kathrine Birch Petersen

Subkutant emfysem og pneumomediastinum med
eller uden pneumothorax blev fgrst beskrevet af
Hamman i 1945 (Hammans syndrom) [1, 2].

Pneumomediastinum kan skyldes alveolare
bristninger, som kan forarsages af et hgjt intraalveo-
leert tryk, f.eks. ved luftvejsobstruktion pga. astma,
men ogsé af inhalation af toksiske agentia (f.eks.
kokain) eller barotraumer [3].

Barotraumer kan bl.a. opstd som fglge af in-
strumentering, mekanisk ventilation eller Valsalvas
mangvre (som bruges hos fédende under presse-
fasen) [3].

SYGEHISTORIE
En 25-arig ferstegangsfodende kvinde, der tidligere
havde haft astma, som dog ikke var behandlings-
kraevende under graviditeten, fik ved gestationsalder
41 + 4 fedslen sat i gang pa grund af graviditets-
betinget hypertension.

Under pressefasen haevede patientens ansigt og

hals pludseligt op. @jenomgivelserne »poppede op«, KASUISTIK
s& hun ikke kunne se, og havelserne forvaerredes for
hvert pres (Figur 1). Hun blev bange for at presse af

frygt for, at haevelserne skulle blive veerre, og blev
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derfor forlgst med episiotomi og vakuumekstraktion.

Patienten fgdte en velskabt dreng pa 3.700 gram.

Hun oplevede efterfplgende let trykken for
brystet og fornemmelse af let kompromitteret vejr-
traekning og andret/haes stemme.

Objektivt fandt man subkutant emfysem i an-
sigtet, pd halsen og hen over brystet. Der blev fundet
normale forhold ved stetoskopi, og hun havde en
saturation pd 96% uden ilttilfgrsel, et stabilt blodtryk
(BT) pa 138/112 og en puls pa 124. Patienten var
endvidere afebril, og efterfglgende blodprever viste
ingen leukocytose.

En rgntgenoptagelse af thorax viste ingen tegn
pa pneumothorax eller pneumomediastinum, men
ved en efterfglgende computertomografi (CT) med
vandig peroral kontrast fandt man pneumomediasti-



