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Nekrotiserende fasciitis 1 hoved-hals-omradet

Laege Henning Wolf & professor Therese Ovesen

Arhus Universitetshospital, Arhus Sygehus,
@re-naese-hals-afdeling H

Resume

Introduktion: Nekrotiserende fasciitis (NF) i hoved-hals-omradet
er en rapidt forlgbende og livstruende tilstand. Formalet med un-
dersg@gelsen var at beskrive en dansk patientpopulation med NF

i hoved-hals-omradet mht. symptomatologi, mikrobiologi, behand-
ling og prognose.

Materiale og metoder: Patienter med International Classification
of Diseases (ICD)-3-koden DM725A blev via det grgnne system re-
gistreret i perioden fra den 1. januar 2002 til den 30. juni 2007.
Journalerne blev gennemgaet mht. demografiske data, kliniske
manifestationer, mikrobiologi, serologi, behandling, komplikatio-
ner og sequelae.

Resultater: | perioden blev der pa @re-naese-hals-kirurgisk Afde-
ling, Arhus Universitetshospital, behandlet 12 patienter med NF

i hoved-hals-omradet, deraf otte maend. Patienternes medianalder
var 54 ar, og syv var umiddelbart forud for NF blevet opereret i ho-
ved-hals-omradet. Det klassiske forlgb var et erytem, der hurtigt
bredte sig og var ledsaget af udtalt gmhed/smerter pa halsen. Ra-
diologisk blev der fundet typisk diffus haevelse af halsens blgddele
med darligt differentierede og dilaterede fedtspatier evt. med luft-
udvikling. Alle fik foretaget kirurgisk débridement inden for de
fgrste to dggn og blev behandlet med bredspektret antibiotika og

hamodynamisk stgtte. Flertallet blev behandlet med hyperbar
oxygen og immunglobulin. Alle overlevede, men halvdelen fik se-
quelae i form af skeemmende cikatricer, kranienervepavirkninger
og psykiske problemer.

Konklusion: Samtlige patienter med NF i hoved-hals-omradet
overlevede med den aktuelle behandlingskombination. 50% af
patienterne fik sequelae. Tidlig diagnose er yderst vigtig, og isaer
kombinationen af rgdme og udtalt smertereaktion er et faresignal.

Nekrotiserende fasciitis (NF) er en rapidt forlebende og livs-
truende tilstand, hvori typisk indgér de superficielle, men
ogsa de profunde fedt- og fascielag, hvilket medferer nekrose
heraf [1-8]. Der sker ret tidligt i processen en obliterativ va-
skulitis med mikrotromboser ved infektionens randomrader
ledsaget af en akut inflammation af det subkutane vaev samt
odem af huden og det subkutane fedtlag, der iseer praeges af
ekssudation. Ved progression af processen ses der nekrose af
de inficerede vav og lokal intravaskulzer koagulation. Bled-
ning og sepsis er ogsa karakteristisk for det sene forleb, lige-
som myonekrose kan udvikles (som folge heraf ses der hyp-
pigst en hurtigt spredende nekrose af den superficielle fascie,
det subkutane fedtvaev, nerver, arterier og vener). Siledes far
de fleste patienter sepsis i lobet af 48 timer fra symptomstart.
Generelt forekommer NF iszr inden for de odontologiske,
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otologiske, ortopadkirurgiske og parenkymbkirurgiske specia-
ler med en mortalitet pa 20-60% [1, 2, 4, 5].

Sygdommen har veret beskrevet fra det attende drhun-
drede, men NF blev forst klassificeret i 1952 efter gruppering
af streptokokker [1, 5]. NF er en delgruppe af nekrotiserende
bleddelsinfektioner, der ogsa omfatter klostridial gasgangren,
Fourniers gangren, nekrotiserende vibrioinfektioner og anae-
rob cellulitis. NF beskrives som dels type I-infektioner forar-
saget af non-gruppe A-streptokokker, obligat anaerobe og
enterobactericeae, dels type II-infektioner forarsaget af
gruppe A-streptokokker [1, 5].

Tidlig diagnostik og tidlig kirurgisk intervention er af ulti-
mativ betydning for patientens prognose [1, 8]. I hoved- hals-
omradet volder sidstnzvnte dog betydelige vanskeligheder,
eftersom patienten risikerer udtalt mutilering ved overlevelse
[2]. Man har derfor siden 2004 institueret faste procedurer for
behandling af disse patienter pd @re-nzse- halsafdelingen,
Arhus Universitetshospital. Disse procedurer omfatter tidlig
diagnostik inkl. radiologisk udredning og akut kirurgi ledsaget
af bredspektret antibiotika, immunglobulin og hyperbar oxy-
genbehandling jf. Rigshospitalets generelle retningslinjer for
NF [9, 10].

Formalet med undersogelsen var at beskrive en dansk
patientpopulation med NF i hoved- hals-omradet mht. klini-
ske manifestationer, mikrobiologi, serologiske og radiologiske
undersogelser samt behandlingsresultater i form af komplika-
tioner, overlevelse og sequelae.

Materialer og metoder

Patienter, der var registeret med International Classification of
Diseases (ICD)-3-koden DM725 A i perioden fra den 1. januar
2002 til den 30. juni 2007, blev fundet vha. det gronne system
for Ore-nase- halsafdelingen, Arhus Universitetshospital.
Journalerne blev gennemgdet mhp. kliniske manifestationer,
sygdomsvarighed, diagnostisk latenstid, serologiske, radio-
logiske og mikrobiologiske undersegelser, behandlingsmoda-

Faktaboks

Nekrotiserende fasciitis er en potentielt dgdeligt forlg-
bende infektion i hoved-hals-omradet

Tidlig diagnostik af symptomerne i form af et hurtigtspre-
dende erytem og udtalt smertereaktion i det involverede
omrade er yderst vigtig

Med indfgrelse af ekstensiv kirurgisk débridement og
intensiv terapi med bredspektrede antibiotika, immun-
globulin og hyperbar oxygen er prognosen bedret ganske
betydeligt

100% af patienterne overlevede, 50% fik sequelae
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liteter, indleeggelsesvarighed, komplikationer, overlevelse og
sequelae. Patienter, som viste sig at vere fejlregistreret med
ovenstiende kode blev ekskluderet af undersogelsen.

Resultater

I femérsperioden blev i alt 12 patienter inkluderet, otte meend
og fire kvinder med medianalderen 54 ar (spzendvidde: 18- 82
ar). En patient blev ekskluderet, idet man ved gennemgang af
journalen kunne konstatere, at patienten havde haft Lemierres
syndrom. Syv patienter havde 1-2 dage for NF-symptomstart
faet foretaget mindre kirurgiske indgreb i hoved- hals-omra-
det. Saledes havde tre fiet foretaget tonsillektomi pga. peri-
tonsillaer absces, tre havde fiet foretaget lymfeknudebiopsi fra
halsen, og en var opereret for en endolaryngeal cyste. De ov-
rige fem ikkeopererede patienter havde symptomer fra ho-
ved-hals-omradet inden NF-start. To havde haft symptomer
pa tonsillitis acuta, en pa peritonsilleer absces, en havde sar
ved nzseflojen, og en havde sar/furunkel i temporalregionen.
For samtlige patienter gjorde det sig geeldende, at de i lobet af
et dogn fik et udtalt erytem i hoved- hals- omradet ledsaget af
diffus haevelse og emhed med svar smertereaktion ved pal-
pation eller bevagelse af hovedet. Alle patienterne blev NF-
diagnosticeret inden for 48 timer. Fire patienter blev overflyt-
tet fra et andet sygehus (Regionshospitalet Holstebro, Regi-
onshospitalet Viborg samt Silkeborg og Odder Sygehus).
Samtlige patienter fik ved indleggelsen pa Ore-nzese- hals-
afdelingen foretaget en akut computertomografi, der i alle til-
feelde viste diffus haevelse i hoved-hals-gebetet med dilate-
rede og darligt uddifferentierede fedtspatier pga. ekssudat.
Otte patienter havde endvidere tydelig luftudvikling pd hal-
sen. Speendvidden for vaerdierne af C-reaktivt protein (CRP)
var 266-5.142 nmol/l med en medianveerdi pa 2.362 nmol/]
(normalverdier: <75 nmol/l), mens leukocytspzndvidden
var 4,7-18,5 x 10°/1 (normalverdier: 3,0-10,0 x 10°/1) praeget
af neutrofili.

Elleve ud af 12 patienter fik foretaget kirurgisk debridement
inden for det forste dogn efter diagnostik, og en patient fik det
foretaget inden for det andet dogn. Samtlige patienter fik se-
nest ved indledningen af kirurgi institueret bredspektret anti-
biotisk behandling. Otte patienter fulgte de i 2004 etablerede
retningslinjer med meropenem initialt 2 g og herefter 1 g x 3
intravenest (i.v.), ciprofloxacin 400 mg % 2 i.v., clindamycin
600 mg X 3 i.v. og Y-globulin 25 g dagligt i tre konsekutive
dage. De samme otte patienter fik endvidere hyperbar oxy-
genterapi. To patienter havde ved indledningen af kirurgi faet
shocksymptomer og blev efterfolgende overflyttet til Rigsho-
spitalet mhp. specielt hyperbar oxygenbehandling, idet dette
ikke kan foretages pa ustabile patienter pa Arhus Universitets-
hospital. De ovrige fire patienter, der var diagnosticeret for
arsskiftet 2003/2004, blev alle behandlet med hejdosis peni-
cillin 10.000.000 enheder X 2 i.v. samt metronidazol i.v.

Der blev foretaget mikrobiologiske undersogelse af vaev
fra operationsfeltet pa samtlige patienter. Svarene fremgar af
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Tabel 1. Kun hos to patienter var podningen foretaget, inden
den intravenese antibiotiske behandling blev institueret. Som
det fremgar, dominerede streptokokker specielt gruppe A-
streptokokker (GAS).

Forlebet og prognosen fremgar af Tabel 2. Samtlige pa-
tienter overlevede. I det umiddelbare postoperative forleb fik
to patienter shock, og derudover sis komplikationer i form af
dyb venetrombose, pneumoni, pleuraeksudat og empyem
samt subendokardialt infarkt. Kun to patienter kunne undga
respiratorbehandling. De ovrige ti patienter blev respiratorbe-
handlet i 1-18 degn. Den samlede indleggelsesvarighed var
10-29 dage, mediant 21 dage. Seks patienter fik sequelae jf.
Tabel 2. Disse omfattede patienter med skeemmende
cikatricer, hvoraf to efterfolgende blev opereret pa en plastik-
kirurgisk afdeling. Nervepavirkningerne drejede sig om n. ac-
cessorius, n. hypoglossus og ramus marginalis n. facialis. Ingen
af disse var komplette. Endelig havde tre af patienterne faet
psykiske problemer specielt med depressivt preeg og fik psy-
kiatrisk/psykologisk terapi (Figur 1).

Diskussion

Undersogelsen har vist, at NF i hoved-hals-omradet er en
sjelden tilstand med en incidens pa ca. 2 pr. 1 mio. indbyg-
gere pr. ar i Danmark. Den typiske patientpopulation var
fuldsteendig rask, og bestod iszr af mend, hvor infektions-
focus var tonsiller, teender og spontane sar eller kirurgiske
cikatricer i hoved-hals-omridet. Mikrobiologien var domi-
neret af gruppe A-streptokokker ledsaget af en markant CRP-
forhejelse og neurotrofili. Symptomudviklingen var pa fa
dogn praeget af hurtigtspredende erytem, haevelse, emhed og
smerter i hoved- hals-regionen. Iser synes den meget udtalte
og disproportionerede smerteoplevelse at veere patognomo-
nisk og baseret pa neural involvering [2, 4]. Diagnosen under-
stottedes i hej grad af radiologien med udviskede fedtspatier
pga. tilstedevaerende ekssudat og luftudvikling i bleddelene.
Behandlingen blev ivaerksat inden for 48 timer efter indlaeg-
gelse med en relativt lang indlaeggelsestid, hvoraf en stor del
foregik pa intensiv afdeling i respirator. Arsagen til den lang-
varige respiratorbehandling var sikring af frie luftveje initialt
og mulighed for at foretage hyppige sarskift i fuld anzestesi

i de forste dogn, men vasentligst muligheden for at kontrol-
lere de ledsagende komplikationer. De etablerede retningslin-
jer blev fulgt, og samtlige patienter overlevede med relativt fa
og ikkemutilerende folger.

Sammenlignet med den noget sparsomme internationale
litteratur med beskrivelse af maks. 50-100 tilfzelde i alt pa ver-
densplan [2, 3, 7, 10-12] vedr. NF i hoved- hals-omridet ad-
skiller den aktuelle patientpopulation sig i nogle henseender.
Mens epidemiologi og kens- samt aldersfordeling er i over-
ensstemmelse med, hvad der er fundet i andre undersogelser,
er fraveeret af disponerende faktorer i den danske NF-popula-
tion iojnefaldende. Kun to af de inkluderede patienter havde
komorbiditet i form af dels hypertension, dels alkoholmis-
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Tabel 1. Mikrobiologi re-

lateret til nekrotiserende . . Ant.al
fasciitis i hoved-hals-om- MIRlocleanEne patientey
radet. Gruppe A-streptokokker . ... ... .. 8

Nonhamolytiske streptokokker . ... 2
Haemolytiske streptokokker gr. C/G . 1
Arcanobacterium hamolyticum. ... 1

Tabel 2. Prognose for

12 overlevende patienter Komplikationer Antal
med nekrotiserende fas-  Shock. . ....................... 2
ciitis i hoved-hals-omré-  Dyb vengs trombose. . ............. 1
det. Pneumoni...................... 3
Pleuraekssudat/empyem. ... ........ 2
Subendokardielt infarkt . ........... 1
Sequelae
Cikatricer . . ......... ... ... ..... 5)
Nervepavirkning. . .. .............. 6
Psykiatriske symptomer . .. ......... 3

brug. I NF-litteraturen er desuden karcinom, hjerte-lunge-
lidelser, diabetes mellitus, immunsuppression og intravenes
narkomani ofte nzvnt som risikofaktorer ved NF generelt

[1, 4, 10, 12]. Ved gennemgang af de kasuistiske meddelelser
om NF i hoved- hals-omradet synes der dog her i serlig grad
at veere tale om fuldsteendig sunde og raske personer [2, 3].
Feelles for disse var et eksternt traume af huden, alternativt et
kirurgisk indgreb helt i overensstemmelse med vores iagtta-
gelser [2, 3, 7, 12], men derudover synes der at vere enighed
om, at specielt tonsiller og tzender er udgangspunkter for den
primere infektion [2, 3, 7, 10, 11].

Med hensyn til mortaliteten er de aktuelle fund i overens-
stemmelse med de fund, man pa Rigshospitalet opndede med
anvendelse af et tilsvarende behandlingsregimen [10]. Alle
overlevede sdledes i modsztning til tidligere, hvor der pa
Rigshospitalet fandtes en mortalitet pa 75% [11].

I relation til hyppigheden af mindre kirurgiske indgreb
i hoved- hals-omradet, incidensen af dentale infektioner og
tonsillitis acuta og peritonsiller absces er risikoen for udvik-
ling af NF i hoved- hals- omradet umadelig lille. Tidlig be-
handling med sufficiente doser penicillin i forbindelse med
naevnte indgreb samt infektionstilstande i ore- naese-hals-
gebetet kan ikke hindre udvikling af NF. Majoriteten af vores
patientpopulation havde faet institueret tidlig peroral penicil-
linbehandling. Samtlige af de identificerede mikroorganismer
udviste maksimal folsomhed for penicillin. Med antibiotisk
behandling alene kan man i langt de fleste tilfzelde ikke hel-
brede NF.

Patogenesen er mangelfuldt belyst. Mangel pa specifikke
GAS-antistoffer disponerer for udvikling af NF, og formentlig
udleses tilstanden af en relativt stor overvaegt af vitale strepto-
kokker i forhold til meengden af specifikke antistoffer. Den
store mzengde streptokokker, specielt GAS, syntetiserer pa
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Figur 1. Patient med
nekrotiserende fasciitis
udgaet fra en furunkel

i hgjre tinding to mane-
der efter udskrivelse.
Der ses cikatricielle se-
quelae specielt omkring
hgjre gje.

kort tid store maengder eksotoksin, som er den direkte drsag
til veevsskaden. Dertil kommer muligvis en antigen-antistof-
reaktion. Den pa Rigshospitalet etablerede procedure vedre-
rende antibiotisk behandling har siledes til formal at virke
baktericidt over for svel grampositive som gramnegative,
aerobe og anaerobe bakterier, hemme proteinsyntesen og
dermed produktion af eksotoksiner samt fremme fagocytosen
af antigen- antistof- komplekser [9]. Den tidlige og omfattende
kirurgiske indsats er af flere fundet at vaere den eneste signifi-
kante parameter for succesfuld behandling [10-12]. Den ulti-
mative betydning af den kirurgiske behandling skyldes for-
mentlig, at nekrotisk vaev/organer fjernes, hvilket begreenser
det samlede /oad af mikrobiologiske og biokemiske sygdoms-
mekanismer [1-8, 10].

En vaesentlig faktor for overlevelse er at undga systemisk
involvering, hvilket som regel optrader i lobet af 2.-3. syg-
domsdegn [1, 9]. Dette er praeget af shocksymptomer med
organsvigt baseret pa dissemineret intravaskulzer koagluation.
Derfor iveerksattes hemodynamisk og metabolisk stette.
Endnu ikke nekrotisk vaev teenkes bevaret i kraft af hyperbar
iltterapi, idet ilttensionen udviser en hejere stigning i det om-
kringliggende inficerede veev end i normalt veev under hyper-
bare iltkonditioner [13]. Mortaliteten er i retrospektive under-
sogelser fundet at vere lavere blandt patienter, der er be-
handlet med hyperbar oxygen (HBO), end blandt patienter,
der ikke er behandlet med HBO [10, 13]. Ud over at hypoksisk
vav bliver normoksisk og dermed mere resistent over for ek-
sotoksiner, baseres behandlingen endvidere pa teorier om, at
den har en baktericid effekt, gunstig leukocytpavirkning og er
fremmende for angiogenese og sarheling. Desuden ber det ta-
ges i betragtning, at HBO-behandling giver enkelte bivirknin-
ger sasom reversibel myopi, barotraumer, pneumothorax og
kramper. Om end disse bivirkninger er sjldne, ber patienten
kunne observeres optimalt under behandlingen. I Arhus er
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tryktanken ikke indrettet siledes, at ustabile respiratorpatien-
ter kan overvages forsvarligt under HBO-behandlingen; pa-
tienterne transporteres derfor efter primeer kirurgisk interven-
tion til Rigshospitalet. Dog ma det pa basis af de beskrevne
resultater konkluderes, at patienter med NF i hoved- hals- om-
rddet udmaerket kan behandles pa Ore-naese-hals-afdelingen,
Arhus Universitetshospital.

Endelig synes flere forfattere at anbefale adjuverende
immunglobulinterapi [14, 15]. Dette har iser udvist enskelig
effekt pa sveere infektioner forarsaget af GAS, herunder NF
[14, 15].

Konklusion

NF i hoved- hals-omradet er en ekstremt sjzelden og livsfarlig
situation. Diagnosen ber stilles inden for et dogn, sledes at
hurtig kirurgisk revision kan pabegyndes, og organsvigt kan
undgas. Faresignalerne er hurtigtspredende erytem, haevelse
og en relativt udtalt smerte i det involverede omrade. Med
den aktuelle procedure for diagnostik, udredning og behand-
ling pa Ore- nzese- hals-afdelingen, Arhus Universitetshospital,
er det lykkedes at undga dedsfald pga. NF i en femarsperiode.

Korrespondance: Therese Ovesen, @re-naese-hals-afdelingen, Arhus Sygehus,
Arhus Universitetshospital, DK-8000 Arhus C. E-mail: toves@as.aaa.dk

Antaget: 19. december 2007
Interessekonflikter:?
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