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faktorer medvirker til fremkomsten af disse tilstande, for ek-
sempel udviklingsmeaessige faktorer (sygdom hos forzldre,
sygdom som barn, omsorgssvigt og tidligt tab) patofysiologi-
ske processer (f.eks. endringer i det serotonerge system) og
abnorme sygdomsantagelser [19]. Denne forstaelse har be-
handlingsmeessigt medfort, at der ud over medikamentel be-
handling (typisk med antidepressiv medicin), fysisk aktivering
og specifik psykoterapi [20] ogsa er mere fokus p3 selve lege-
patient-forholdet [21].

Konklusion

Forskningen inden for liaisonpsykiatrien med fokusering pa
grensefeltet mellem somatisk og psykisk sygdom har bidraget
med resultater, der har stor klinisk betydning for patientbe-
handlingen. Sikring af et fortsat teet samarbejde mellem som-
atikken og psykiatrien er afgerende - ogsa i vores nuverende
neurobiologiske zra - for den fortsatte vaekst pa dette felt,
som har bidraget vesentligt til udviklingen béde i psykiatrien
og i de somatiske specialer.

En model for fremtidigt samarbejde kunne vere, at (liai-
son)psykiateren fir en rolle som radgiver for de behandlende
somatiske leeger og praktiserende lzeger og en uddannelses-
funktion for yngre leger og andet sundhedspersonale. Liai-
sonpsykiateren kunne desuden have en rolle som koordinator
i et klinisk arbejdende team, der i hver region kunne danne et
kompetencecenter. Medvirken til udvikling af nationale, kli-
niske retningslinjer ses som en veasentlig funktion med hen-
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blik pa at udpege fokusomrader for diagnostik, behandling og
forskning inden for det liaisonpsykiatriske felt (Tabel 1).

Korrespondance: Kristin Jacoby Buhl, Ulrik Birchs alle 29,
DK-2300 Kgbenhavn S. E-mail: kribuh@dadinet.dk

Antaget: 11. marts 2008
Interessekonflikter: Kristin Jacoby Buhl er i gjeblikket forskningsassistent og
aflgnnes delvist af fondsmidler fra H. Lundbeck A/S.

Artiklen bygger pa et starre antal referencer. En fuldsteendig litteraturliste kan
findes sammen med artiklen p& www.ugeskriftet.dk

Litteratur
1. Psykiatriplan for Region Hovedstaden. 2007. Hillergd: Psykiatrien Region
Hovedstaden, 2007.
4. Fink P. Konsultations-liaison psykiatri — psykosomatikkens kliniske pendant.
Ugeskr Laeger 1994;156:6006-10.
5. Gitlin DF, Levenson JL, Lyketsos CG. Psychosomatic Medicine: A new psychi-
atric subspeciality. Academic Psychiatry 2004;28:4-11.

. www.eaclpp.org.

9. Sollner W, Creed F. Guidelines for training in consultation-liaison psychiatry
and psychosomatics. J Psychosom Res 2007;62:501-9.

10. Royal College of Physcians, London & Royal College of Psychiatrists. Psycho-
logical care of the medically ill. Report of a joint working party of the Royal
College of Physicians and the Royal College of Psychiatrists 2003. London:
Royal College of Psychiatrists Council Report No CR108, 2003.

13. Bourgeois JA, Kremen WS, Servis M et al. The impact of psychiatric diagno-
sis on length of stay in a university medical center in the managed care era.
Psychosomatics 2005;46:431-9.

14. Hansen MS, Fink P, Frydenberg M et al. Mental disorders among internal me-
dical inpatients: prevalence, detection and treatment status J Psychosom
Res 2001;50:199-204.

15. Evans DL, Charney DS, Lewis L et al. Mood disorders in the medically ill:
scientific review and recommendations. Biol Psychiatry 2005;58:175-89.

20. Henningsen P, Zipfel S, Herzog W. Management of functional somatic syn-
dromes. Lancet 2007;369:946-55.

@

Postoperative peritoneale adhaerencer

Overlaege Marianne Bille Jendresen & professor Niels Qvist

Rigshospitalet, Kirurgisk Gastroenterologisk Afdeling C, og
Odense Universitetshospital, Kirurgisk Gastroenterologisk Afdeling

Intraperitoneale adhzerencer udvikles hos op til 95% af patien-
ter, som har faet foretaget laparotomi og er arsagen til 65-75%
af alle tilfzelde med akut mekanisk tyndtarmsileus [1]. Ud over
ileus kan adhzrencedannelsen medfere nedsat fertilitet, men
hvorvidt den kan vere arsagen til recidiverende abdominale
smerter er mere kontroversielt. Laparotomi pa patienter med
mange adhzrencer medforer oftest forlenget operationstid
og oget risiko for tarmlzaesion med deraf folgende alvorlige
komplikationer. Behandling af adhzrencerelaterede tilstande
udger saledes en ikke ringe udgift for sundhedsvasenet.

Der har veret megen forskning omkring de patofysiologi-
ske forhold ved adhzrencedannelse og forebyggelsen heraf.
Formalet med dette arbejde er at give en kort oversigt over

eksisterende viden om patofysiologi og terapeutiske mulig-
heder for at mindske risikoen for adharencedannelse efter
abdominal operation.

Patofysiologi

Peritoneum er dekket af mesotelceller, der bekleeder det sub-
mesoteliale lag af det ekstracellulzere matrix (ECM). ECM be-
star af kollagener og glykoproteiner. Mesotelcellerne secerne-
rer interleukiner, tumor necrosis factor alpha (TNF- Q) og tumor
growth factor beta (TGF- ), veevsplasminogen aktivator (tPA)
og plasminogenaktivator inhibitor (PAI), der alle spiller en
rolle i patogenesen ved adhzrencedannelse.

Umiddelbart efter en lzesion af peritoneum ses en reaktion
med oget vaskuler permabilitet med trombocytaktivering og
cytokinfrigerelse fulgt af et inflammatorisk respons, hvor forst
polymorfkernede neutrofile leukocytter aktiveres, og senere
kommer makrofager og fibroblaster til. Dette er starten pa
helingsprocessen, hvor man pa tredjedagen ser mesotelceller
vokse ind over det lzederede omrade, som efter yderligere 5-8
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Adheerence som kraever skarp dissektion.

dage er helt dekket af et nyt lag af mesotelceller. Undervejs
dannes en fibrinmatrix, som senere bliver til fibrinband. Fi-
brinet nedbrydes ved fibrinolyse, men under visse omstaen-
digheder sker nedbrydningen ikke balanceret, si fibrinban-
dene omdannes til bindevav og danner adhaerencer. Forhol-
det mellem fibrindannelse og fibrinolyse og dermed aktivite-
ten af henholdsvis tPA og PAI synes siledes at vere afgorende.
I inflammeret peritoneum er indholdet af tPA reduceret og
PAI oget, sdledes at ledsagende inflammation indirekte spiller
en rolle for adhzrencedannelsen.

I helingsforlebet aktiverer plasmin TGF-[3, som stimulerer
fibroblaster til at danne fibrin. Undersogelser har vist, at TGF-
-indholdet i peritonealvaeske er associeret med adhzrence-
dannelse [2]. Herudover mobiliserer plasmin inflammatoriske
mediatorer som TNF-0 og interleukiner, men man har ikke
med sikkerhed kunnet pavise en specifik sammenhzngen
med adherencedannelse. Metalloproteinaser (MMP) og deres
haemmere, tissue inhibitors of metalloproteinases (TIMP), spiller
ogsa en rolle ved adhzrencedannelse ved at vere enzymer,
der nedbryder og remodellerer ekstracelluleer matrix (ECM).

Iskaemi har vist sig at medfore en opregulering af PAI 3, 4].
Ved operationer kan vavsiskeemi forekomme som folge af
skaren, breenden eller efter behandling, som medferer udter-
ring af veevet. Lokalt inflammatorisk respons, der leder til
adhzrencedannelse, kan endvidere ses som folge af frem-
medlegemer som talkum og suturer.

Bedgmmelse af adheerencer

Der findes flere scoringssystemer til at beskrive adhzrencer.
I beskrivelsen indgir 4arakteren: tynde (slorformede) eller
tykke (fibrose) og udbredelsen: lokalisation og grad af involve-
ring. Slorformede adharencer karakteriseres ved, at de let
losnes uden brug af instrumenter, mens fibrese adhzerencer
kreever skarp dissektion.

Adhzerencer karakteriseres endvidere som de novo adheren-
cer opstdet pa operationsstedet, som forudgdende var uden
adhzrencer, eller opstet et andet sted i abdomen end opera-
tionsstedet, eller som gendannede adherencer opstiet efter
tidligere adhesiolyse.
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Kun de faerreste kliniske studier indeholder sammenligne-
lige og veldefinerede scoringssystemer. Videodokumenta-
tion er et vigtigt verktoj, der tillige giver mulighed for en
blindet bedommelse.

Kirurgisk profylakse

For at mindske det inflammatoriske respons og undga veevs-
iskaemi skal den kirurgiske procedure forega atraumatisk uden
unedigt brug af instrumenter pa vaevet, og uden at efterlade
fremmedlegemer i peritoneum. Brug af torre servietter og
konstant pres pa vaev udterrer og medferer iskeemi.

Laparoskopisk operation medferer mindre adharence-
dannelse, hvilket er vist bide i dyreeksperimentelle under-
sogelser samt 1 humane studier. Forklaringen kunne vere, at
laparoskopi medferer mindre traume og derved mindre
pavirkning af det immunologiske respons. Ved kortvarige
laparoskopiske operationer kunne der dog ikke males nogen
2ndring i den fibrinolytiske aktivitet. En anden forklaring
kunne vere, at CO», som anvendes ved laparoskopiske ind-
greb, medferer en oget fibrinolytisk aktivitet ved at PAI-1-ak-
tiviteten nedreguleres.

Der foreligger en raekke kliniske undersegelser om adhze-
rencedannelse efter forskellige operationer ved laparotomi og
laparoskopi. Undersegelserne er ofte svare at sammenligne,
da indgrebene er forskellige, bedemmelsen af adhzrencerne
mangelfulde, og inklusionskriterierne er ikke entydige. Ingen
af undersogelserne er blindede og randomiserede, og endelig
er observationstiden kort. Generelt beskrives der dog en re-
duktion i adhaerencedannelsen efter laparoskopisk kirurgi
sammenlignet med &ben kirurgi, men den kliniske betydning
pa leengere sigt er ukendt [5]. Risikoen for operationskrae-
vende tarmobstruktion hos bern var 7/477 (2,1%) ved konven-
tionel appendektomi sammenlignet med 1/628 (1,6%) ved
laparoskopisk appendektomi i en retrospektiv undersogelse.
Selv om forskellen var signifikant, var de to grupper ikke helt

Faktaboks

Intraperitoneal adhaerencedannelse er en alvorlig kompli-
kation til laparotomi/laparoskopi bade pa kort og lang sigt.
Samspillet mellem fibrindannelse og fibrinolyse er en vig-
tig patogenetisk faktor. Der er ingen god evidens for at
anvende eksisterende medicin, barrierer eller immunosup-
pressiva i behandlingen for at forebygge komplikationer til
adheerencedannelse. Ikketraumatisk kirurgisk teknik bar
anvendes, og udtarring af peritoneum under operation bar
undgas. Minimalt invasiv teknik medferer feerre adheeren-
cer end aben kirurgi. Fremtidige undersggelser ma veere
randomiserede og blindede med hensyn til evaluering af
adheaerencedannelse bedgmt ud fra videooptagelser. Det
vigtigste kliniske problem er forebyggelsen af mekanisk
ileus.
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Tabel 1. Oversigt over forskellige

adhaerenceforebyggende midler Produkt Type Handelsnavn Producent
af typen barrierer. Krystalloider Flydende Ringer SAD I/S

32% dextran 70 Flydende Hyskon Pharmacia, Uppsala, Sverige

Hyaluronsyre Flydende Hyalobarrier Fidia Advanced Biopolymics
Abano Terme, Padova, Italien

Hyaluronic acid- Flydende Sepracoat Genzyme Corp., Cambridge,

phosphate buffered saline Massachusetts, USA

0,5% ferrohyaluronsyre Flydende Intergel Lifecore Biomedical Inc. Chaska,
Minnesota USA

Polyethylenglykol Flydende SprayGel Confluent Surgical, Waltham,
Massachusetts, USA

Icodextrin 4% Flydende Adept Baxter GnbH, Vienna, @strig

Polytetrafluorethylen Fast Gore-tex Gore & Associates, Flagstaff,
Arizona, USA

Oxideret-regeneret Fast Interceed Johnson & Johnson, New

cellulose Brunswick,
New Jersey, USA

Hyaluronic acid- Fast Seprafilm Genzyme Corp.,

carboxy methylcellulose Cambridge, Massachusetts, USA

Gycerol hyaluronate- Fast Seprafilm I1 Genzyme Corp., Cambridge,

carboxy methylcellulose

Massachusetts, USA

sammenlignelige, bl.a. fordi andelen af perforeret appendici-
tis var storre i gruppen med dben operation. Den mediane tid
fra operation til operation for tarmobstruktion var 46 dage

i hele gruppen.

Anden profylakse

Man har gennem de senere ar afprovet en raekke forskellige
produkter til at forbygge adhaerencedannelsen efter laparo-
tomi. Disse produkter kan inddeles som folger. 1) Barrierer,
herunder absorberbare og ikkeabsorberbare, adhzrerende og
ikkeadhzrerende, flydende og faste. Ud fra formodet virk-
ningsmekanisme kan barrierer endvidere deles op i mekani-
ske, som separerer vev, samt barrierer som menes at inter-
ferere med det inflammatoriske respons. 2) Farmakologiske
midler, omfattende steroider og ikkesteroide antiinflammato-
riske midler (NSAID), fibrinolytika, antikoagulantika og hor-
moner. 3) Immunmodulerende antistoffer. 4) Andre.

De kliniske undersogelser vedrerende disse midler er van-
skelige at tolke og sammenligne. Bedemmelsen af adhzrence-
dannelsen sker enten som led i flerstadeoperationer som ek-
sempelvis subtotal kolektomi og efterfolgende J- pouch reser-
voir for colitis ulcerosa eller ved reoperation for komplikatio-
ner. Vanskeligheder med standardisering gelder ikke kun det
kirurgiske indgreb men ogsa for kirurgisk teknik, anzstesi,
behandling med antibiotika og steroider mm. Et andet pro-
blem er standardiseringen af anvendelsen af produkterne.
Dette sker bedst ved videodokumentation, men denne bruges
sjeldent.

Barrierer
Barrierer er fremstillet ud fra teorien om, at adhaerencer fore-

bygges ved at adskille de overflader, der er beklaedt med peri-
toneum. Der er faste mekaniske barrierer samt flydende. De
bestdr oftest af makromolekylare oplesninger, der legges el-
ler sprayes pa det leederede peritoneum, hvor det krystallise-
res og satter sig fast. Barrieren skal vaere uden bivirkninger, let
at anvende og helst nedbrydes efter passende tid. Det er vist

i dyreforseg, at en barriere skal sidde i mindst 36 timer for at
forebygge adhzerencer. Tabel 1 viser et udsnit af barrierer.

Lindenberg beskrev i 1985 at fibrinklaeber, som primeert er
et heemostaserende middel, overraskende havde den egen-
skab, at adhzrencedannelsen blev nedsat. Dette blev senere
understottet af overvejende dyreeksperimentelle undersogel-
ser, og produktet blev videreudviklet for at optimere den ad-
harenceforebyggende virkning. Humane forsog viste dog in-
gen signifikant effekt.

Andre eksempler pa flydende barriere er Sepracoat og
Intergel, mens Seprafilm er et eksempel pa en fast barriere,
der bliver gradvist omdannet til en viskes vaeske inden for
24 timer efter applicering. Der foreligger to nyere Cochrane-
analyser med gennemgang af adhzerenceforebyggende mid-
ler, der begge omhandler gynzekologisk kirurgi, og en tredje
Cochrane-analyse, som vedrerer almenkirurgiske indgreb, er
undervejs. Metwally et al [6] gennemgik 16 randomiserede un-
dersagelser pd sammenlagt 1.779 kvinder og konklusionen
var, at produkter der indeholdt hyaluronsyre synes at mind-
ske mengden af adherencer. Fargubar [7] inkluderede 15 stu-
dier med barrierer, og konklusionen var, at Gore-Tex og In-
terceed begge nedsatte adhzrencedannelsen, dér hvor de var
appliceret. En metaanalyse om anvendelsen af Seprafilm viste
reduktion i adharencedannelsen efter abdominal kirurgi,
uden at det resulterede i en reduktion i postoperativ obstruk-
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tion [8]. Samtidig var der en oget risiko for udvikling af intra-
abdominal absces og anastomoselakage.

Farmakologiske midler
Forseg pa at opregulere eller nedregulere fibrinolyse har
veret emnet for en del laboratorieforseg. Statiner har vist sig
at oge fibrinolyse ved at nedregulere PAI-1 [9].

Octreotid har ligeledes en nedregulerende effekt pd PAI og
oger tPA, der medferer oget fibrinolyse og reduktion i adhze-
rencedannelse.

Immunmodulerende antistoffer

Indgift af antistoffer mod IL-1 og TNF-Q, som er mediatorer i
adhaerencedannelsen, har medfort mindsket adhzrencedan-
nelse i dyreforseg. Der er ingen erfaring med disse stoffer hos
mennesket.

Andre

Udviklingen af polymere systemer med nano- og mikro-
partikler i vandige oplesninger er under udvikling, men de
forelobige erfaringer fra dyreforsog er begransede [10].

Korrespondance: Marianne Bille Jendresen, Kirurgisk Gastroenterologisk Afde-
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Demens ved amyotrofisk lateral sklerose

Stud.med. Karin Nielsen, cand.psych. Troels Tarp,
neuropsykolog Susanne Ehrenfels & overlaege Ole Gredal

Bispebjerg Hospital, Neurologisk Afdeling, og
RehabiliteringsCenter for Muskelsvind, Hellerup

Amyotrofisk lateral sklerose (ALS) er en fremadskridende mo-
torisk nervesygdom med typisk debut i 50-60- ars alderen og
en gennemsnitlig overlevelse pa tre til fire ar. Sygdommen
medforer lammelser i alle volunteere muskelgrupper, og pa-
tienten udvikler udtalte funktionsindskraenkninger i ekstremi-
teter samt tale-, synke- og vejrtreekningsbesver. Frontotempo-
ral demens (FTD) erstatter betegnelsen Picks sygdom og er en
demensform, der rammer personligheden og de overordnede
styrende kognitive funktioner snarere end hukommelsen [1, 2].
Det har tidligere veeret antaget, at ALS ikke pavirkede de
kognitive funktioner og personligheden, men der er nu vist en
sammenhzang mellem ALS og FTD. Patienter med FTD er i
risikogruppe for at udvikle ALS, og omvendt ses komorbid

FTD hos en stor del ALS-patienter [3, 4]. Symptomer pd FTD
viser sig oftest forst i patientens engagement i de nzre relatio-
ner, og i den méade han/hun forholder sig til sygdommen pa.

Et typisk sygdomsforlob med ALS-FTD kunne vere fol-
gende. En midaldrende mand bemaerker, ca. otte maneder for
ALS-diagnosen stilles, artikulationsbesver og nedsat finmo-
torik. Tidligt i forlebet bemzerker omgivelserne, at han har
problemer med at huske navne og genkende ansigter. Ved
neuropsykologisk vurdering 15 maneder efter symptomdebut
ses nedsat arbejdshukommelse, let nedsat mentalt tempo og
problemer med at fastholde en instruktion. Han udviser man-
gelfuld indsigt i sin situation og bortforklarer de kognitive
deficit. De parerende giver udtryk for frustrationer over, at
han ikke viser interesse for, hvad der foregar omkring ham, at
han er rastlos og generelt ikke virker folelsesmessigt afficeret
af situationen. Han udviser manglende tolerance, er opfar-
ende over for bernene og viser ikke hensyn i trafikken. Atten
maneder efter symptomdebut anlegges der perkutan endo-
skopisk gastrostomisonde (PEG-sonde) og samtidig erfares, at
han ikke kan kooperere til respiratoriske hjeelpemidler.



