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Handtering af det perioperative forlgh
for patienter med myasthenia gravis

Mette Lind Kristensen & Mona Ring Gatke

Myasthenia gravis (MG) er en sjelden sygdom, som
de fleste leeger derfor ikke mgder i hverdagen, selvom
praevalensen og incidensen er stigende. Stigningen
skyldes muligvis forbedret diagnostik og gget op-
merksomhed pd sygdommen [1]. Generelt er brug af
muskelrelaksantia en udfordring hos patienter med
MG. Et ny antidot til revertering af den neuromusku-
leere blokade kan bevirke 2endrede procedurer ved
anastesien. I denne statusartikel gennemgas littera-
turen med henblik pd optimeret hdndtering af det
perioperative patientforlgb, seerligt med fokus pa
neuromuskulert blokerende stoffer.

MYASTHENIA GRAVIS

MG er en autoimmun sygdom med en pravalens pa
7,7 pr. 100.000 indbyggere, og den arlige incidens er
0,4 pr. 100.000 indbyggere [2]. Arsagen er ukendt,
men thymus synes at vaere involveret; ofte ses der hy-
perplasi af thymus, og 10% har tymom. MG er rettet
mod acetylkolinreceptorerne i den motoriske ende-
plade. Denne er kontaktpunktet mellem den motori-
ske nervecelle og skeletmusklen. Et aktionspotentiale
friggr acetylkolin, som diffunderer over den synapti-
ske klgft og bindes til acetylkolinreceptorerne, hvilket
medfgrer en muskelkontraktion (Figur 1). Hos ho-
vedparten af patienterne pavises der acetylkolinrecep-
torantistof, mens der hos fa ses antistoffer mod mu-
skelspecifik tyrosinkinase [1]. Antistofferne blokerer
acetylkolinreceptorerne og medfgrer en destruktion
af receptorerne. MG fordrsager en neuromuskulaer
transmissionsdefekt, der klinisk viser sig ved kraftned-
settelse og hurtig udtreetning af skeletmuskulaturen.
MG findes i en okular lokaliseret form, hvor omkring
50% af patienterne er positive for acetylkolinrecep-
torantistof, men oftest ses en generaliseret form med
bade okular og muskuler involvering, og af disse pa-
tienter vil op mod 80-85% vaere positive for acetylko-
linreceptorantistof [1]. Symptomerne er dobbeltsyn,
ptose, talebesvaer, gget traethed, nedsat ansigtsmimik,
tygge- og synkebesver og en gget risiko for luftvejs-
infektioner. Endvidere er der stigende med alderen og
graden af eventuel komorbiditet en risiko for udvik-
ling af respirationsinsufficiens. Desuden ses der affek-
tion af truncusmuskulaturen og nedsat vitalkapacitet.
Prognosen bedres ved behandling med immunosup-
pressiva og immunmodulerende terapi. Fatal udgang

er sjelden og skyldes oftest respirationsinsufficiens.
Forstevalgsbehandling af MG er acetylkolinesterase-
hemmeren pyridostigmin. Tymektomi foretages hos
alle patienter med tymom. En raekke farmaka kan for-
veerre sygdommen og bgr derfor undgés (Tabel 1).

Hos patienter med MG kan der udvikles to for-
mer for krise: myasten og kolinerg krise. Myasten
krise er en fglge af forveerring af selve sygdommen og
ses typisk som gget traethed og respiratorisk insuffi-
ciens. Den kan udlgses af kirurgi, infektioner og stress
og behandles med dosisggning af pyridostigmin. Ko-
linerg krise, som er meget sjeelden, skyldes en overbe-
handling med acetylkolinesterasehaemmer. Sympto-
merne pé en kolinerg krise kan veere svare at skelne
fra den hyppigere forekommende myastene krise.
Begge tilstande kan medfgre respirationsinsufficiens
og kraeve respiratorbehandling.
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PERIOPERATIVT FORL®B FOR PATIENTER

MED MYASTHENIA GRAVIS

Graden af MG er afggrende for risikoen for komplika-
tioner ved kirurgi. Den okulare form frembyder ikke
stgrre risiko, hvorimod den generaliserede form og
patienter med bulbzere symptomer kraever opmeerk-
somhed, seerligt ved akut kirurgi hos patienter i usta-
bile fase. Patienter med bulbaere symptomer har gget
risiko for fejlsynkning, hvilket medferer risiko for
luftvejsinfektioner.

PRZAOPERATIVT
Den kirurgiske stress kan forveerre MG og udlgse en
myasten krise [3], derfor bgr kirurgien veere sa skén-

Myasthenia gravis (MG) er en autoimmun sygdom med neuromuskulaer transmissionsdefekt, og
symptomerne er isaer muskulzer udtraetning.

Patienter med MG bgr have seedvanlig dosis pyridostigmin inden operation.

Elektiv kirurgi hos denne patientgruppe kan forventeligt foretages uden stgrre risiko, hvis patien-
terne er i stabil fase med deres sygdom, ellers skal en neurolog involveres.

Symptomer pa MG kan forvaerres af infektioner, kirurgi, stress og graviditet.
En raekke farmaka kan forvaerre sygdommen.

Til neuromuskulzer blokade synes rocuronium at vaere det bedste valg, da blokaden kan reverteres
fuldstaendigt med sugammadex efter endt kirurgi.
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som som muligt for at nedsette stressresponset. End-
videre bgr man undgé farmaka, som kan provokere
eller forvaerre MG (Tabel 1). Patienter med MG skal
vere i optimal behandling inden elektiv kirurgi [4].

I modsat fald mé de henvises til en neurologisk afde-
ling med lands-/landsdelsfunktion og eventuelt opti-
meres yderligere inden elektiv kirurgi ved behandling
med f.eks. immunh@&mmende midler. Patienten in-
formeres om at fortseette med pyridostigmin, ogsa pé
operationsdagen [3]. Patienten skal informeres om
risikoen for, at operation og anastesi kan forvaerre
MG-symptomerne, udlgse myasten krise og kraeve
postoperativ respiratorbehandling. Preemedicinering
med respirationsheemmende medikamina som opio-
ider og benzodiazepiner bgr undgas. Profylakse mod
postoperativ kvalme og opkastning i form af ondanse-
tron og dexamethason kan gives. Steroid er det mest
effektive immunhemmende middel til behandling af
MG, men kan i sjeeldne tilfeelde forbigdende forveerre
symptomerne [5]. Hos stabile patienter med MG kan
akut kirurgi gennemfgres under hensyntagen til
ovenstdende, hvorimod der bgr konfereres med en
neurolog, hvis patienten ikke er i stabil fase, da pa-
tienter med akut eller subakut forvaerring kan bedres
med plasmaferese eller intravengs immunglobulin-
behandling forud for kirurgi.

PEROPERATIVT

Anastesi med perifere nerveblokader téles godt og
anbefales til patienter med MG [3]. Ved perifer ner-
veblokade af overekstremiteten bgr risikoen for freni-
cusparese og pneumothorax og deraf fglgende respi-

rationsinsufficiens opvejes mod risikoen ved generel
anestesi [6]. Neuroaksiale blokader kan ligeledes an-
vendes [3, 7].

Til generel anastesi synes sdvel intravengs an-
estesi som inhalationsaneestesi at veere anvendelig
[3, 7-9]. Propofol téles godt af patienterne med MG,
den anbefalede dosis er som hos andre patienter [7,
10, 11]. Anvendelse af inhalationsanastesi medfgrer
en vis muskelrelakserende virkning og potenserer de
neuromuskulert blokerende stoffer mere end hos pa-
tienter, der ikke har MG [12]. Et retrospektivt studie
med 110 patienter, der havde MG og skulle tymekto-
meres, viste, at intravengs anastesi sdvel som inhala-
tionsanaestesi kunne anvendes [8]. Kun i tilfaelde af
besveerlig intubation eller som kirurgisk hjelp blev
der anvendt neuromuskuler blokade. Postoperativt
fik signifikant flere patienter, der havde fiet neuro-
muskulert blokerende midler, respirationsinsuffi-
ciens end dem, som ikke havde fiet muskelrelaksan-
tia [8]. Opioider kan anvendes, men det kan vare
problematisk pa grund af deres respirationsdeprime-
rende effekt. Patienter med MG kan have nedsat re-
spiratorisk reserve og kapacitet. Der tilrddes generel
forsigtighed og anbefales brug af opioid med mindst
mulig dosis med hurtig og kort virkning, for eksempel
remifentanil og fentanyl [3].

Neuromuskulert blokerende midler anvendes
for at opné optimale intubationsforhold og optimere
kirurgiske forhold. Hos patienter med MG undgés
brugen af muskelrelaksantia imidlertid ofte, da
mange af dem typisk har gget sensitivitet over for de
nondepolariserende neuromuskulzre relaksantia,
mens det er helt uforudsigeligt for andre patienter og
derfor medfgrer postoperativ respiratorbehandling.
Et alternativ er dyb anastesi og anvendelse af lokal-
analgesi af stemmeleberne forud for intubation.
Dette giver imidlertid ikke altid optimale intubations-
forhold og medfgrer gget risiko for haeshed og stem-
mebandsskade [13]. Valg af neuromuskulert bloke-
rende midler og dosis bgr altid individualiseres hos
denne patientgruppe og bgr altid vaere vejledt efter
objektiv neuromuskuleer monitorering [3]. Generelt
anvendes suxamethon til akut indledning, men hos
patienter med MG kan virkningen vere helt uforudsi-
gelig. Der ses bade resistens over for stoffet, séledes
at det kraever en dosering op mod 2,6 gange sedvan-
lig anbefaling [14], og gget folsomhed, som medfgrer
forleenget virkning af den neuromuskulare blokade
og dermed postoperativ respiratorbehandling [3, 7].
Da akut indledning ikke giver mulighed for dosistitre-
ring, er rocuronium 1 mg/kg et godt alternativ pa
grund af kort anslagstid. Der er stor variabilitet i virk-
ningsvarigheden for rocuronium bade hos patienter,
der ikke har MG, og hos patienter, der har MG, med
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udtalt risiko for forlaenget virkningsvarighed [3].
Imidlertid kan rocuronium med fordel reverteres med
en selektiv rocuroniumbindende antidot, sugamma-
dex, uden at forstyrre den neuromuskulare ende-
plade [15].

Endnu er der kun sparsomme erfaringer med re-
vertering af neuromuskular blokade med sugamma-
dex hos patienter med MG, idet der i 11 kasuistikker
er rapporteret om 15 patienter, heraf tre pa japansk
med tilgaengeligt engelsk abstrakt [16-27]. Intuba-
tionsdosis efter dosistitrering af rocuroniumdosis var
0,11-0,67 mg/kg, og intubationsforholdene var gode
hos alle patienterne. Hos otte patienter blev der sup-
pleret med rocuronium peroperativt. Ved afslutning
af kirurgien blev der mélt dyb til moderat blokade,
der blev reverteret med sugammadex 2-4 mg/kg, og
tidsforbruget til fuld revertering var mellem 30 se-
kunder og ni minutter. Alle patienterne, fraset en,
havde normalt postoperativt forlgb med ekstubation
pa operationslejet og behgvede ikke postoperativ re-
spiratorbehandling. En enkelt patient matte reintube-
res pa grund af forveerring af MG i ustabil fase i for-
bindelse med graviditet og operation [21]. Der var
stor variabilitet i dosis af rocuronium, men trods
dette var det muligt at opna fuld relaksation og fuld
revertering hos alle patienterne. Neuromuskuleer blo-
kade induceret med rocuronium og reverteret med
sugammadex synes at veere et godt alternativ til pa-
tienter med MG.

POSTOPERATIVT

Der bgr sikres optimal smertebehandling, idet bade
smerter og kirurgisk stressrespons kan udlgse mya-
sten krise. Man bgr anvende regional anastesi, peri-
fer nerveblokade og lokalanastesi i saret, hvor dette
er muligt og mindske brugen af opioider til patienter
med MG. Det er meget vigtig at fortseette med saed-
vanlig dosis pyridostigmin sd snart som muligt efter
operationen, eventuelt som intravengst givet neostig-
min, og i gvrigt give neostigmin, hvis peroral indta-
gelse ikke er mulig eller er uhensigtsmeessig pga. util-
straekkelig absorption fra tarmen, f.eks. ved stgrre
abdominalkirurgi [28]. @vrig MG-behandling skal li-
geledes genoptages, nar det er muligt, for at undga
forveerring af sygdommen [1]. Man bgr vere yderst
opmerksom pa, om en patient med MG oplever for-
veerring i sin grundsygdom og tidligt reagere pa dette
for at forhindre udvikling af myasten krise og indlaeg-
gelse pa en intensivafdeling. Endvidere kan en lang-
som opvagning efter generel anzstesi veere forste
tegn p4, at en patient har MG.

KONKLUSION
Patienterne bgr veere i stabil fase inden operation og

Farmaka, hvor man bgr udvise forsigtighed [1].

Penicillamin Kontraindiceret

Aminoglykosider (iseer gentamycin), fluoroqui-  Kan forveerre en bestaende myasteni

noloner, makrolider, chloroquin, alfainterferon,
magnesium (salte til intravengs substitution
eller behandling af eklampsi)

Betablokkere, calciumantagonister, litium,
statiner, jodholdig rgntgenkontrast
Benzodiazepiner

Kan pavirke den neuromuskulzere transmission
og forvaerre en bestaende myasteni

Forsigtighed grundet respirationsdepression

Morfika Forsigtighed grundet respirationsdepression

informeres om risikoen for forleenget opvagning og
respiratorbehandling efter kirurgi og anzstesi. Hvis
der er tvivl om, hvor stabil patienten er, bgr denne
henvises til en neurolog med henblik pa yderligere
optimering inden elektiv kirurgi. Patienter med MG
ber fortseette med den seedvanlig dosis pyridostigmin
og fortseette med den efter operationen, sa snart det
er muligt [1, 3].

Regionale og perifere nerveblok bgr altid anven-
des, hvor det er muligt, og anastesi til denne patient-
gruppe bgr veere med brug af almindeligt kendte
anestesimidler som propofol og remifentanil i van-
lige doser, evt. fentanyl fra indledning og sevofluran.
Ved behov for neuromuskulert blokerende midler, er
rocuronium vejledt af neuromuskulaer monitorering
fgrstevalg. Suxamethon synes ikke at kunne anbefa-
les til akut indledning hos patienter med MG, da virk-
ning og dosis ikke kan forudsiges [3, 8].

Derimod synes rocuronium at vere et godt alter-
nativ med mulighed for at revertere den neuromu-
skulere blokade fuldstaendigt med sugammadex.
Der savnes dog fortsat undersggelser om brugen af
rocuronium og sugammadex hos denne patient-
gruppe.
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Atrieflimren (AF) er en kompleks sygdom, der er ka-
rakteriseret ved kaotisk sammentrakning af atrierne
og uregelmeessig kontraktion af ventriklerne. 1-2% af
befolkningen har AF. Invasiv behandling i form af
perkutan radiofrekvensablation (RFA) er i dag et vel-
etableret behandlingstilbud, men siden 1987 har der
ogsa veeret flere kirurgiske behandlingsmuligheder
[1]. De initiale kirurgiske procedurer foregik via en
fuld sternotomi, men var vanskelige og tidskraevende.
Derfor er procedurerne lgbende blevet modificeret
[2-8]. Da der i en nyligt publiceret konsensusrapport
leegges op til, at kirurgisk behandling af AF kan over-
vejes hos patienter, som foretraeekker dette, eller hvor
behandling med antiarytmisk medicin (AAD) og/eller
kateterbaseret RFA ikke har haft den gnskede effekt
[1], finder vi det relevant at redeggre for udviklingen
af en nyere miniinvasiv torakoskopisk procedure,
som maéske fremover kan veere et alternativ eller et
supplement til den perkutane RFA-behandling.

TORAKOSKOPISK RADIOFREKVENSABLATION

Et gennembrud for de mindre invasive kirurgiske tek-
nikker kom i 2005, da Wolf et al publicerede en opgg-
relse over 29 patienter, som fik foretaget kirurgisk
RFA i form af bilateral pulmonal veneisolation og eks-
klusion af venstre atriums aurikel via to bilaterale
minitorakotomier [7]. Denne metode er siden blevet
videreudviklet til en fuld torakoskopisk RFA-proce-
dure [9]. Erfaringerne er endnu begrensede, men i et
mindre, randomiseret studie har man fundet, at tora-
koskopisk RFA hyppigere medfgrte blivende sinus
rytme (SR) end kateterbaseret RFA hos udvalgte pa-
tienter, som enten tidligere havde gennemgaet RFA
eller blev fundet mindre egnede til RFA pga. venstre
atries stgrrelse [10]. Proceduren tilbydes pa visse cen-
tre til patienter med symptomatisk paroksystisk AF,
hvor behandling med AAD og/eller kateterbaseret
RFA ikke har haft den gnskede effekt, eller til patien-
ter, som foretraekker kirurgisk behandling. Udvalgte



