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Endoskopisk ultralydvejledt plexus coeliacus-neurolyse
til smertebehandling ved cancer pancreatis
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Cancer i bugspytkirtlen er en alvorlig sygdom med en
femérsoverlevelse pa ca. 5%. I Danmark opstér der
omkring 900 nye tilfeelde om &ret. Behandlingen er
for en stor dels vedkommende palliativ, idet sygdom-
men pa diagnosetidspunktet findes inkurabel hos ho-
vedparten. 70-80% af patienterne far analgetikakrae-
vende smerter under forlgbet [1, 2]. Standardbe-
handlingen er i begyndelsen svage analgetika supple-
ret med tiltagende doser af opioider. Under forlgbet
opstar der ofte ubehagelige, dosisafhangige bivirk-
ninger i form af sveer obstipation, svimmelhed, af-
heengighed, somnolens, konfusion og i yderste konse-
kvens respiratorisk depression [3, 4]. Endvidere kan
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Plexus coeliacus og ultralydendoskop med nal.
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patienterne f4 intraktable smerter, som ikke reagerer
tilstreekkeligt p& opioider.

Plexus coeliacus-blokade (CPB) eller -neurolyse
(CPN) er metoder, som er udviklet til at afbryde affe-
rente nervestimuli til rygmarven med det formal at
reducere eller helt eliminere smerter udlgst fra bug-
spytkirtlen.

Formélet med denne statusartikel er at gore op-
marksom pa en metode til CPN samt at diskutere me-
todens potentiale, idet denne formentlig ikke er fuldt
udnyttet i Danmark.

SMERTEGENESE VED CANCER | BUGSPYTKIRTLEN
Bugspytkirtlen innerveres fra plexus coeliacus, som er
beliggende retroperitonealt umiddelbart foran aorta
abdominalis ud for T12-L2 og bagved mavesakken
og bugspytkirtlen (Figur 1). Selve plexus omgiver
truncus coeliacus og bestar af et teet netvaerk af kom-
munikerende fibre og ganglier. Den venstre del af
plexus er typisk beliggende lidt mere kaudalt end den
hgjre. Plexus coeliacus er det stgrste sympatiske ple-
xus i nervesystemet og indeholder ud over sympati-
ske fibre ogsé splankniske fibre samt parasympatiske
fibre fra n. vagus. Nervefibrene fra pancreas transmit-
terer nocireceptive stimuli til plexus coeliacus. Disse
stimuli fores til cortex og thalamus, hvor de registre-
res som smerter. Hos patienter med cancer i bug-
spytkirtlen er smerterne initialt viscerale, men med
progression af tumoren bliver de ogsé somatiske, for-
mentlig som fglge af indvaekst i omkringliggende
neurale og muskulere strukturer. Ved at afbryde ner-
veforbindelsen ved plexus coeliacus kan sveerheds-
graden af smerten reduceres med fglgelig forbedret
livskvalitet for patienten.

PLEXUS COELIACUS-NEUROLYSE

CPN blev fgrste gang udfert i 1914 ved en blind trans-
lumbeer adgang, en sdkaldt posterior adgang. Denne
procedure er sidenhen forladt pga. en hgj komplika-
tionsprofil og erstattet af perkutan radiologisk vejledt
anterior adgang ferst ved konventionel rgntgen, se-
nere CT- eller ultralydvejledt [5, 6]. Endvidere fore-
tages CPN ogsd peroperativt. Peroperativ neurolyse
er i et enkelt studie pavist at give de behandlede ned-
sat dgdelighed i forhold til kontrolgruppen, forment-
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lig pga. reducerede bivirkninger af opioider, samt
bedre emotionel status og ernaringsstatus [7]. Resul-
taterne har ikke vist sig reproducerbare ved hverken
peroperativ eller ultralydvejledt neurolyse [8]. Ved
endoskopisk neurolyse benyttes 10-20 ml dehydreret
alkohol 96% kombineret med bupivacain til umiddel-
bar smertelindring. Herved opnés degeneration af
neuronerne og fibrosedannelse [9].

ENDOSKOPISK ULTRALYDVEJLEDT NEUROLYSE
Endoskopisk ultralydskanning (EUS) med vejledt
biopsi benyttes hyppigt i udredningen af patienter,
hos hvem man har mistanke om cancer i bugspytkirt-
len, enten med henblik pa at udtage celler til diagno-
stik eller foretage stadievurdering inden eventuel
operation. Endoskopisk ultralydvejledt neurolyse kan
enten foretages umiddelbart i forbindelse med stadie-
vurderingen eller senere i forlpbet, hvor patienterne
henvises med opioidresistente smerter.

Proceduren foretages med patienten i enten dyb
sedation eller generel anastesi. Endoskopet med den
lineert skannende transducer (Figur 2) fores ned i
ventriklen, hvor aorta med afgangen af truncus coe-
liacus og arteria mesenterica superior tydeligt kan ses
(Figur 3A). Hos en stor andel af patienterne kan man
vha. EUS pévise selve ganglierne i plexus coeliacus
som sma ekkofattige strukturer med et ekkorigt cen-
ter (Figur 3B).

Man benytter enten en 21 gauge eller 19 gauge
standard-EUS-nal, som ultralydvejledt fgres gennem
ventriklens bagveeg til omradet foran aorta og trun-
cus coeliacus, hvor depotet skal leegges. Under under-
spgelsen sikrer man ved hjelp af Power Doppler-
undersggelse, at der ikke er kar interponeret mellem
transduceren og omrédet, som skal behandles. Man
sikrer sig ved aspiration, at nalespidsen ikke er inde i
et blodkar umiddelbart fgr injektionen. Efter at depo-
tet er injiceret, observeres patienten i 1-2 timer. Er-
faringsmaessigt kan man af og til se ggede smerter
umiddelbart efter undersggelsen, men disse aftager
inden for et dggn.

Ved anleggelse af den EUS-vejledte CPB er der
beskrevet adskillige teknikker. Traditionelt har man
benyttet central neurolyse, som formentlig teknisk er
den nemmeste. Her identificeres truncus coeliacus’
udspring ved aorta, og nalen placeres EUS-vejledt via
ventriklens bagvaeg i rummet mellem aorta og afgan-
gen af truncus coeliacus, hvor injektionen foretages
[10, 11]. Alternativt kan injektionen udfgres pé
begge sider af truncus coeliacus [11]; derved kan der
teoretisk opnds en bedre daekning af plexus coeliacus.
Der er ogsa beskrevet en mere bred anlaeggelse af
neurolysen, hvor man i tilleeg til CPN ogsé injicerer
lige over og pa siden af arteria mesenterica superior

[12], hvoromkring flere ganglia kan veere lokaliseret.
Dette er formentlig drsagen til en gget effekt.

I de seneste ar er EUS-udstyret blevet tiltagende
raffineret, og med den forbedrede billedkvalitet er
det blevet muligt at visualisere de enkelte ganglier i
plexus coeliacus [13, 14]. Ved at injicere direkte i
disse ganglier kunne effekten af neurolysen eller blo-
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Den distale ende af ultralydendoskopet med den linezert skannende
transducer. Der ses desuden en nal, som er indfgrt via endoskopets
biopsikanal.
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A. Endoskopisk ultralydbillede af aorta og afgangen af truncus coelia-
cus (pil). Transduceren er placeret i ventriklen. B. Endoskopisk ultra-
lydbillede af et 6 mm stort ganglion (lodret pil) i plexus coeliacus.
Gangliet er ekkofattigt med et lyst, centralt ekkorigt center. Truncus
coeliacus er markeret med vandret pil.
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kaden potentielt forgges betragtelig. Denne teknik er
under udvikling, men er endnu ikke standard.

RESULTATER

Formélet med CPN er at opné smertelindring, men
ifglge resultaterne af flere studier synes behandlin-
gen endvidere at medfgre forbedring af andre para-
metre relateret til livskvalitet i form af funktionel sta-
tus, arbejdskapacitet, sgvn m.m. [4, 8]. Endvidere er
der rapporteret om reduceret forekomst af bivirknin-
ger og kortere varighed af terminal delirium som
folge af reduceret forbrug af opioider [15]. Ifplge me-
taanalyser, systematiske review og randomiserede
studier opnés der smertereduktion hos ca. 80%
(spendvidde: 45-94%) [4, 8, 11, 12, 14-21]. Smer-
telindringens varighed er 2-3 méneder hos op mod
74% [15].

Endoskopisk ultralydvejledt adgang vs. andre metoder
Adskillige CPN-metoder har vaeret benyttet i de sene-
ste 100 &r, og der synes ikke at vaere forskel i graden
af smertelindringen [21]. EUS-CPN-metoden har vun-
det tiltagende indpas internationalt, da den er meget
preecis, sikker og praktisk, nér den udferes under real-
tid-vejledning og med Doppler-vurdering af de inter-
ponerede kar [19]. I et randomiseret studie med pa-
tienter med intraktable abdominalsmerter ved kronisk
pankreatitis ssmmenlignede man EUS- med CT-vej-
ledt CPB. For de patienter, der havde prgvet begge
procedurer, var EUS den foretrukne, og man fandt, at
EUS-vejledt CPB var sikker, effektiv og billigere [22].

Tidlig vs. sen anvendelse
Séfremt EUS-CPN benyttes allerede i den tidlige fase
af sygdommen, kan smertelindringen formentlig
bedres sammenlignet med konventionel anvendelse,
hvor EUS-CPN fgrst benyttes ved opioidresistente
smerter. Denne tendens er beskrevet hos patienter,
der ikke far kemo- eller strdlebehandling [6, 8, 21].
EUS-CPN er sikker og effektiv hos hovedparten af
patienterne, men smertelindringen er dog i nogle til-

Smertelindring ved plexus coeliacus-neurolyse (CPN) hos patienter
med cancer i bugspytkirtlen er ca. 80%.

Endoskopisk ultralydvejledt CPN er en internationalt anerkendt me-
tode, men potentialet er formentlig darligt udnyttet i Danmark.

Alvorlige komplikationer ved endoskopisk ultralydskanning (EUS)-
CPN ses kun sjeldent, og lette komplikationer er forbigaende.

Tidlig henvisning optimerer muligvis effekten af smertepalliation ved
EUS-CPN.

feelde kortvarig. Effekten af gentagne EUS-CPN-
procedurer ved cancer i bugspytkirtlen er dérligt be-
lyst. I et pilotstudie med gentagne CT-vejledt CPN’er
er effekten ikke fundet at veere overbevisende. Suc-
esraten for smertelindring var meget lavere ved an-
den EUS-CPN end ved den forste (29% vs. 67%) [23].
Der findes ikke retningslinjer for det maksimale antal
gange, proceduren kan gentages, men i praksis kan
EUS-CPN tilbydes patienter, som har opndet pas-
sende respons baseret pa smertelindring og tilstreek-
kelig varighed af denne.

Sammenligning af forskellige endoskopisk ultralyd-
skanning-/plexus coeliacus-neurolyseteknikker

Bilateral injektion synes at veere mere effektiv end
central injektion [6, 20]. Bilateral teknik er forbundet
med smertelindring hos 60-88%, mens central teknik
har effekt hos 45-75% [24, 25]. Nar man sammenlig-
ner langtidsresultater af bilateral teknik med central
EUS-CPN, er effekten dog sammenlignelig med lang-
varig smertelindring til felge hos hhv. 78% og 72% af
patienterne [16]. Bilateral CPN er en sikker proce-
dure, men i sjaldne tilfeelde ses traume af venstre bi-
nyres arterie, hvorfor proceduren ikke bgr tilbydes
patienter med koagulopatier [11].

I et randomiseret, kontrolleret studie sammenlig-
nes effekten ved injektion direkte i ganglierne (CGN)
i plexus coeliacus med central injektionsteknik. CGN
beskrives som vearende sikker og overlegen i forhold
til central EUS-CPN i form af reduceret smerte og
komplet respons hos hhv. 74% vs. 46% af patienterne
med positiv responsrate [19]. Desverre er visualise-
ring af ganglia coeliacus kun mulig i 63-95% af tilfeel-
dene [6, 14, 18, 19]. Manglende data om opioidfor-
brug, asymmetrisk fordeling af kontrastholdig
alkohol (vurderet ved CT) og langtidseffekt gar, at
studiet har designmeaessige problemer. Effekten af
EUS-CGN er formentlig bedre end af EUS-CPN, men
dette kan forst endeligt afggres ved sammenligning
med bilateral injektion [6, 19].

I et studie har man sammenlignet effekten af en
injektion vs. effekten af to injektioner, men fandt in-
gen forskel mellem de to grupper med hensyn til gra-
den af smertelindring, varigheden af smertelindring,
komplet respons, komplikationer eller overlevelse
[16]. Kun i en enkelt undersggelse har man sammen-
lignet resultatet af brug af 10 vs. 20 ml alkohol. Re-
sultatet viste, at anvendelse af 20 ml alkohol var sik-
kert, men effekten fandtes sammenlignelig med
effekten af 10 ml alkohol [17].

Komplikationer
Ved EUS-CPN hos patienter med cancer i bugspytkirt-
len beskrives der komplikationer hos 21%. Hovedpar-
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ten af disse er lette og forbigdende, i form af diarré,
hypotension eller kortvarig smerteforvaerring hos
hhv. 10%, 5% og 4% [15, 21, 25, 26]. Under 1% far
en alvorlig komplikation [26], herunder abscesdan-
nelse, paraplegi af en underekstremitet eller iskeemi
af lokale organer [25], men specielt paraplegi fore-
kommer formentlig langt sjeeldnere end ved den po-
steriore adgang. Fa tilfeelde med storre iskeemiske
events og som fglge heraf fatal udgang er beskrevet
[27, 28].

KOMMENTAR

CPN er en international anerkendt metode til smerte-
behandling af patienter med cancer i bugspytkirtlen.
EUS-CPN er et sikkert alternativ til andre CPN-meto-

der, og smertereduktion ses hos ca. 80% af patien-

terne. Pga. den store billedoplgsning ved EUS og den
nare transducerkontakt med omradet kan direkte in-

jektion i synlige plexus coeliacus-ganglier muligvis
optimere effekten af CPN yderligere, men dette bgr
undersgges naermere.

I dag henvises der kun f& patienter med smerter

som fglge af cancer i bugspytkirtlen til CPN i Dan-

mark, og potentialet er formentlig ikke tilstraekkeligt
udnyttet. Pa de fleste stgrre hospitaler, hvor man be-

handler disse patienter, kan proceduren tilbydes.
Ifglge guidelines fra European Society for Medical
Oncology bgr man overveje perkutan eller EUS-
vejledt CPN/CPB til patienter med darlig respons pa
opioider [29]. Vi opfordrer til, at der udarbejdes lig-
nende danske guidelines til palliativ smertebehand-
ling ved opioidresistente smerter.

SUMMARY
Andreas Slot Vilmann, John Gasdal Karstensen, Irina Cherciu &
Peter Vilmann:

Endoscopic ultrasound-guided coeliac plexus neurolysis to
reduce pain in patients with pancreatic cancer
Ugeskr Leeger 2014,176:V07140404

Pain is among the most common symptoms in patients with

pancreatic cancer and up to 80% require analgesics, most often

as opioids. Unfortunately the analgesic effect is frequently
insufficient, and increasing doses are required, resulting in
unpleasant side effects. Endoscopic ultrasound-quided
neurolysis is a well established method to alleviate or reduce

pain due to pancreatic cancer with a documented effect in 80%

of patients. The aim of this review is to draw attention to
endoscopic ultrasound-quided neurolysis and to discuss its
potential which may not be fully utilized.
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