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Subaraknoidalblgdning (SAH) kan udlgse et sveert sy-
stemisk inflammatorisk respons-syndrom (SIRS), som
kan medfere kredslgbskollaps pa linje med det, som ses
ved septisk shock, inklusive bade vasoplegi og myokar-
diedepression.

Sveert bevidsthedssveekkede patienter med SAH un-
dergar almindeligvis sedation og intubation. For at op-
retholde et sufficient cerebralt perfusionstryk i de fgr-
ste dage efter SAH behandles der med vasopressorer i
moderat dosering, hyppigst som noradrenalininfusion,
men i denne sygehistorie virkede noradrenalin efter f&
dage ikke blodtryksggende.

SYGEHISTORIE
En 28-arig tidligere rask kvinde, som havde SAH pga.
rumperet aneurisme, blev indlagt pd en neurointensiv

g FIGUR 1

Adrenalins og noradrenalins virkning via stimulation pa a1, «2 og f-adrenerge receptorer,
der afkobler fra de respektive G-proteiner.
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ATP = adenosintrifosfat; cAMP = cyklisk adenosinmonofosfat; DAG = diacylglycerol;
IP; = inositoltrifosfat; PIP, = fosfatidylinositolbisfosfat.

afdeling. Glascow comaskala-score var < 9, og hun
blev intuberet og sederet i ambulancen. Ved ankomsten
til neurointensiv afdeling blev der anlagt intracerebral
trykskrue, som viste et kraftigt forhgjet tryk p& 135
mmHg (normalveerdi < 15 mmHg). En CT var uden
tegn pa hydrocephalus. Det intrakranielle tryk blev be-
handlet med et eksternt draen. Patienten blev herefter
vurderet til at veere stabil nok til, at aneurismet kunne
coiles.

Det intrakranielle tryk var i dagene efter coiling
vedvarende forhgjet trods behandling med dyb seda-
tion, hyperventilation og infusion af hypertont salt-
vand. Kredslgbet var hyperdynamisk, og der var ingen
effekt af veeskeindgift. Behovet for noradrenalin var sti-
gende. Pa femte dggn var noradrenalindosis 1,2 mi-
krog/kg/min (normal dosering 0,05-0,10 mikrog/kg/
min), behandlingen blev suppleret med vasopressin- og
adrenalininfusion, hvilket dog var uden effekt pa blod-
trykket. P& mistanke om at patienten nu var refrakteer
for behandling med vasopressor, blev denne sepone-
ret, og blodtrykket holdt sig mod forventning helt uen-
dret.

Tilstanden blev kompliceret af, at patienten pé sy-
vende dggn udviklede cerebrale vasospasmer (en kendt
komplikation i forbindelse med SAH). Vasospasmerne
blev behandlet med endovaskular injektion af calciu-
mantagonist (nimidipin) i de kontraherede cerebrale
arterier. Erfaringsmaessigt medfgrer injektion af nimidi-
pin et betydeligt blodtryksfald. Mod forventning viste
noradrenalin sig atter at have normal potens, hvorfor
den endovaskulere behandling forlgb ukompliceret.

Forlgbet endte dog fatalt. Efter den endovaskulare
behandling sds forbedret flow i de cerebrale blodkar.
Imidlertid medfgrte den ggede blodgennemstrgmning
af tidligere iskeemiske omrdder, at patienten udviklede
reperfusionssyndrom. Det intrakranielle tryk steg vold-
somt trods tung sedation med bl.a. propofol. P& tiende-
dagen tilkom der propofolinfusionssyndrom (PRIS), en
sjeelden komplikation i forbindelse med langvarig prop-
ofolindgift. PRIS er karakteriseret ved rabdomyolyse og
akut nyresvigt. P4 elvtedagen konstateredes der ophae-
vet cerebralt blodflow ved en oplgbsarteriografi, hvor-
efter aktiv behandling blev indstillet. Efter gnske fra de
péargrende gennemgik patienten et organdonations-
forlgb.




DISKUSSION

Denne sygehistorie er bemaerkelsesveerdig ved, at pa-
tienten efter f& dages behandling udviklede komplet
takyfylaksi over for stoffer med agonistisk effekt pa
adrenerge alfa-1-receptorer (Figur 1). Af patientens
journal fremgar det, at der vedvarende blev gget i no-
radrenalindosering trods udebleven effekt, og som kon-
sekvens heraf 18 doseringen af noradrenalin uhensigts-
massigt hgjt over flere dage, hvilket medfgrte
udvikling af takyfylaksi.

Massiv stimulation af alfa-1-receptorerne medfgrer
en desensibilisering. Mekanismerne bag dette fenomen
er bl.a.: 1) afkobling af receptoren fra det tilhgrende
G-protein, 2) endocytose, 3) gget nedbrydning af re-
ceptoren og 4) receptornedregulering pA mRNA-niveau
[1-3]. Nar desensibilisering kun vedrgrer den type re-
ceptor, som overstimuleres, kaldes den homolog.
Heterolog desensibilisering er en proces, hvor vedva-
rende stimulation fra én agonist fgrer til, at desensibili-
sering ogsa omfatter andre ikkestimulerede receptorer
pa samme celle. Det sidste synes at have veret tilfeeldet
hos patienten i sygehistorien.

At disse effekter pa receptorerne synes at vaere kli-
nisk fuldt reversible efter 48 timers behandlingspause
er bemerkelsesvardigt.

Det er en klinisk erfaring hos mange laeger pé inten-
sivafdelinger, at visse patienter kan miste respons pé
vasopressorer, men litteraturen herom er yderst spar-
som.

Takyfylaksi udvikles ved vedvarende stimulation af
receptorerne. Jo hgjere dosis, des stgrre risiko for taky-
fylaksi. Budskabet her er, at det ogsa er gaeldende for
noradrenalin. Spgrgsmélet er, om det kan forebygges
ved f.eks. hyppige vurderinger af dosis og respons.
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In this case report, we present a 28-year-old woman who
was admitted to a neuro-intensive care unit with
subarachnoid haemorrhage. She was intubated and
haemodynamically unstable. Over five days the need for
narepinephrine reached the level of 1.2 pg/kg/min to insure a
sufficient cerebral perfusion pressure. Epinephrine and
vasopressin were without effect in raising the blood
pressure. On suspicion of tachyphylaxis the norepinephrine
infusion was stopped, and no decline in blood pressure was
observed. After two days without use of any vasopressor
agents, the efficacy of norepinephrine returned to normal.
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