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HOVEDBUDSKABER

« Intensive care unit-acquired weakness (ICUAW) er generaliseret, symmetrisk muskelsvaghed i forbindelse med kritisk
sygdom og kan persistere i flere ar.

« ICUAW medfgrer gget morbiditet og mortalitet, nedsat livskvalitet og tab af uafhaengighed i hverdagen.

« Erkendelse af tilstanden, fokus pa individuel rehabilitering og stgtte i hverdagen er vigtigt.

I Danmark er der ca. 14.500 indleeggelser pé intensivafdelinger om aret, og 30-dages mortaliteten ligger omkring
20%. Med den teknologiske og medicinske udvikling i de seneste artier har fokus inden for intensiv terapi flyttet
sig fra overlevelse til en stor interesse for det liv, patienterne overlever til. Det er blevet tydeligt, at det kan tage
meget lang tid at komme sig efter en indlaeggelse pa en intensivafdeling. Patienternes fysiske funktionsniveau
risikerer at blive alvorligt forringet efter kritisk sygdom. En medvirkende arsag kan vaere intensive care unit-
acquired weakness (ICUAW), som kendetegnes af en generaliseret, symmetrisk muskelsvaghed, som pévirker
respirations- sdvel som ekstremitetsmuskulatur (proksimale muskelgrupper mere end distale) [1], hvorimod
ansigts- og gjenmuskulatur oftest ikke afficeres. Der ses ingen demyelinisering i modseetning til ved f.eks.

Guillain-Barrés syndrom [2].

ICUAW blev forst beskrevet i 1980’erne og har igennem arene haft en del forskellige betegnelser, f.eks. critical
illness polyneuropathy (CIP), critical illness myopathy (CIM), acute necrotizing myopathy of intensive care eller
critical illness neuromuscular syndrome [3]. Da der oftest er tale om bade neuro- og myopati, og da det kan vaere
vanskeligt at diagnosticere og skelne disse to fra hinanden i klinisk praksis, er det internationalt vedtaget at
anvende betegnelsen ICUAW [3]. P4 nuvaerende tidspunkt er der ikke konsensus om de diagnostiske kriterier for
ICUAW, og det praecise omfang af tilstanden kendes derfor ikke. I systematiske review rapporteres der om en
preevalens pa 25-100%, athaengigt af hvilke specifikke populationer, undersogelsesmetoder og skaeringsvaerdier

der anvendes [2].
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En 81-&rig mand var indlagt pa en intensivafdeling med hypoksisk respirationsinsufficiens pga. COVID-19. Han blev respiratorbehandlet og trakeostomeret. P4 billedet havde
han veeret respiratorbehandlet i 40 dage og var i langsom fremgang. Han havde udtalt intensive care unit-acquired weakness og behov for stgtte fra tre personer ved
mobilisering til staende stilling.

Billedet bringes med tilladelse fra patienten.

ICUAW kan have meget alvorlige konsekvenser for patienterne og er associeret med forringet livskvalitet [4],
oget morbiditet og eget mortalitet, ogsa efter udskrivelsen fra intensivafdelingen og fra hospitalet [5].
Storstedelen af patienterne pa intensivafdelinger er aeldre, og for dem kan en forvaerring i fysisk funktionsniveau

betyde et stort tab af uatheengighed i hverdagen, behov for (gget) hjemmehjelp eller flytning til plejehjem.

Den fysiske funktion genvindes i et vist omfang over tid, dog har et storre prospektivt studie vist, at sveekkelsen
kan persistere i op til to ar efter udskrivelsen fra hospitalet [4]. Derfor vil mange laeger ogsa mede patienter, som
har sveert nedsat fysisk funktionsniveau efter udskrivelsen fra en intensivafdeling. Nér patienter udskrives fra en
intensivafdeling til stamafdelingen, kan de veere sa pavirkede af ICUAW, at de knapt nok kan traekke i

klokkesnoren for at tilkalde hjeelp.

Atiologien for ICUAW har vist sig at veere vanskelig at afklare. For nuvaerende har man ikke kunnet identificere

en specifik drsag til ICUAW, andet en kritisk sygdom i sig selv (forstdet som sepsis, multiorgansvigt og systemisk
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inflammation) [3, 6] og dennes behandling. Kritisk sygdom er en katabol tilstand med reduceret proteinsyntese
og oget proteinnedbrydning, og dette bidrager i kombination med langvarig immobilisering til muskelatrofi og -
sveekkelse [1]. Muskelbiopsier fra patienter med ICUAW har vist nekrose, inflammation og infiltration af
muskelvaevet med fedtveev og fibrotisk vaev [7]. Pavirkning af mikrocirkulationen kan medfere gdem, reduceret
ilttilforsel, ekstravasation af leukocytter og hypoperfusion, hvilket kan medfere mitokondriel dysfunktion og
neuronskade [1]. Nyere resultater tyder pa, at kompromitteret autofagi (en proces, som har til formal at fjerne

beskadigede celluleere komponenter) under kritisk sygdom ogsé kan vere en bidragende faktor [1].

RISIKOFAKTORER

Der findes pa nuvarende tidspunkt ikke en effektiv behandling af ICUAW, og derfor er minimering af
patienternes eksponering for risikofaktorer af starste vigtighed. Risikofaktorerne kan inddeles i modificerbare
og ikkemodificerbare. De modificerbare risikofaktorer kan ses som en raekke fokuspunkter for forseg pa
optimering af behandlingen, og de ikkemodificerbare kan ses som punkter, der bor medfere oget
opmerksomhed pa ICUAW hos den pageldende patient [1, 8]. Det skal bemaerkes, at de fleste risikofaktorer i hgj

grad er korrelerede, og der derfor er risiko for konfundering (Tabel 1).

TABEL 1 Risikofaktorer for intensive care unit-acquired weakness.

Ikkemodificerbare risikofaktorer

Hej sygdomssveerhedsgrad ved indleeggelse [6-8]

Systemisk inflammation, sepsis, multiorgansvigt som arsag til
indleeggelse [6-8]

Langvarig respiratorbehandling, langvarigt sygdomsforleb [9-11]
Kvindeligt ken [10, 11]

Hej alder [10, 11]

Praemorbid funktionsindskraenkning, f.eks. parese [12]

Generel skrebelighed [12]

Modificerbare risikofaktorer

Hyperglykeemi under indleeggelsen [8]

Adskillige lzegemidler, f.eks. vasoaktive stoffer, iseer betaagonister [9],
visse antibiotika [8]

Kortikosteroid: kontroversielt og en evt. negativ effekt kan veere
medieret af hyperglykeemi [13]

Neuromuskulzert blokerende stoffer: effekten er kontroversiel [8, 14]
Sedation, isaer dyb sedation [15]

Immobilisering, iseer langvarig [1]
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DIAGNOSE

ICUAW er en eksklusionsdiagnose. Ofte vil diagnosen hvile pa den typiske kliniske preesentation, som er
generaliseret, symmetrisk muskelsvaghed, som involverer respirations- og ekstremitetsmuskulatur, serligt de
proksimale muskelgrupper, men ikke ansigts- og gjenmuskulatur. ICUAW kan oftest udelukkes, hvis der er tegn
pa neurologisk sygdom, f.eks. Babinskis refleks, hvis ansigtsmuskulaturen er involveret, eller hvis

muskelsvaekkelsen er asymmetrisk [16].

Medical Research Council har udviklet en skala, MRC-skalaen, til diagnosticering af ICUAW. Den er baseret pa
manuel testning af kraft i 12 forskellige muskelgrupper, seks pa hver side af kroppen, hvilket samlet kan give
maksimalt 60 point, og hvor en score pa 48 eller derunder indikerer ICUAW [17]. Begreensningen er, at
testningen kraever fuld kooperation fra patienten, hvilket kan vaere vanskeligt at opnd, sa leenge patienten er
indlagt pa en intensivafdeling. Et studie af patienter pa intensivafdeling viste, at 75% ikke var i stand til at deltage

itestningen [18].

Handgrebsdynamometri kan veere en hjaelp, ndr man skal stille diagnosen. Verdier pé under 11 kg hos maend og

7 kg hos kvinder indikerer ICUAW [16]. Denne test er simpel, men kraever ogsa fuld kooperation fra patienten.

Lumbalpunktur er oftest ikke nedvendig. Hvis den foretages, ses spinalvaesken oftest at veere normal eller med
let forhgjet proteinniveau [16]. Blodprever er uspecifikke, kreatininkinaseniveauet kan veere normalt eller let
forhgjet, og myoglobinniveauet kan veere let forhgjet. Muskelbiopsier er ofte ikke indicerede, medmindre der er

tvivl om diagnosen [16].

Hvis der en interesse i at afklare den myopatiske komponent (CIM) versus den neuropatiske (CIP), eller hvis der
er tvivl om diagnosen, kan elektrofysiologisk diagnosticering foretages i samarbejde med en
neurologisk/neurofysiologisk afdeling. Her vil man anvende naleelektromyografi og

nerveledningsundersegelser [19-21].

DIFFERENTIALDIAGNOSER

Det er relevant at overveje en rackke neurologiske sygdomme i den diagnostiske fase. Hvis der er tvivl om
diagnosen, bar man serge for et teet samarbejde med neurologisk/neurofysiologisk afdeling. I Tabel 2 naeevnes de

hyppigste relevante eksempler, men listen er ikke udtemmende.
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TABEL 2 Differentialdiagnoser med kliniske karakteristika, som adskiller diagnosen fra
intensive care unit-acquired weakness.

Differentialdiagnose Kliniske karakteristika

Guillain-Barrés syndrom  Oftest involvering af kranienerver, bulbser parese, rygsmerter, neurogene
smerter
| spinalvaesken ses eget protein og der er oftest tale om en demyeliniserende
tilstand ved ENG

Amyotrofisk lateral Initial muskelatrofi, i nogle tilfselde fascikulationer, normale eller hyperaktive
sklerose dybe senereflekser, akutte og kroniske neurogene sndringer pa elektromyografi
Myasthenia gravis Oftest normale dybe senereflekser, involvering af kranienerver, bulbaar

parese, positive acetylkelinreceptorantistoffer
Diagnosen stettes af elektrofysiologisk undersegelse:; repetitiv nerve-
stimulation hvor der ses dekrement

Rygmarvsskade Komplet eller inkomplet tab af muskelfunktion, sensorisk og autonom
funktion under niveauet for skaden
Diagnosen stettes ofte vaesentligt af anamnesen

Porfyri Oftest ledsaget af kraftige mavesmerter, opkast og/eller forstoppelse,
smerter | muskulaturen, psykiske symptomer: angst, uro eg sevnleshed, evt.
tab af felesans, evt. kramper
Diagnosen stattes af blodpraver, urinprever og ENG

Botulisme Kranienerveinvolvering, autonom dysfunktion: mundterhed, urinretention,
debuterer oftest med synsforstyrrelser, tale- og synkebesvaer, paralytisk ileus
Der kan ses ptose, dilaterede lysstive pupiller
Diagnosen stettes af elektrofysiologisk undersegelse: repetitiv
nervestimulation hvor der ses inkrement efter maksimal voluntazr kontraktion
eller hejfrekvent stimulation

Myastent Lambert- Sjeelden autoimmun muskelsvindssygdom, gradvist indssettende

Eatons syndrom muskelsvaghed, ofte debut i baekken- og larmuskulatur
Mundterhed er karakteristisk
Ca. 'z af tilfeeldene er associeret med underliggende cancer, isser lungecancer
Prazsynaptisk voltage-gated calciumkanal-antistoffer kan ofte pavises i
blodpreverne
Diagnosen stettes af elektrofysiologisk undersegelse; repetitiv nerve-
stimulation, hvor der ses inkrement efter maks. voluntzer kontraktion eller
hejfrekvent stimulation

EMNG = nerveledningsundersegelse.

BEHANDLING OG FOREBYGGELSE

I et systematisk review har man gennemgéet farmakologiske interventioner til forebyggelse og behandling af
ICUAW [22]. I de inkluderede studier havde man testet effekten af anabole steroider, veeksthormon, propranolol
(betablokerende medicin), immunglobulin og glutamin. Enkelte studier indikerede en effekt, men de fleste
studier var pragede af en hgj risiko for bias, og man anvendte surrogatendemal. P.t. er der ikke evidens for
farmakologisk forebyggelse eller behandling af ICUAW [22].

Immobilisering er som naevnt en vaesentlig modificerbar risikofaktor for ICUAW [1]. Flere studier har vist, at

mobilisering af patienter under indlaeggelsen pa en intensivafdeling er mulig og kan geres sikkert, ogsd meget

Ugeskr Laeger 2021;183:V04210306 Side 5 af 8



UGESKRIFT FOR LAGER

tidligt i forlgbet, hvor patienten muligvis stadig har behov for f.eks. vasopressor- eller respiratorbehandling [6,
23]. Flere studier indikerer, at mindre sedation og mere fysisk aktivitet medferer mindre ICUAW og dermed
bedre fysisk funktionsniveau ved udskrivelsen [6, 23-25]. Der er dog ogséa studier, hvor man ikke har fundet
nogen positiv effekt af aktiv mobilisering under indlaeggelsen [26, 27]. I et studie, der er publiceret for ganske
nylig, har man undersogt effekten af neuromuskuleer elektrisk stimulation hos kritisk syge patienter og fundet
en positiv effekt pé bevarelse af muskelmasse, om end ikke muskelstyrke [28]. Denne eller lignende

behandlinger kan maske i fremtiden bidrage til forebyggelse og behandling af ICUAW.

Specifikke traeningsinterventioner efter udskrivelsen har ogsé veeret undersogt, men effekten har veere
begraenset [29]. I systematiske review pa omradet har man fundet modstridende resultater og studier af generel
lav kvalitet [30]. Det er dog vanskeligt at forestille sig, at fysioterapi, treening og rehabilitering ikke skulle have en

vis positiv effekt, om end det optimale format ikke er fastlagt endnu.

PERSPEKTIV

ICUAW pévirker mange patienter, der er indlagt pa intensivafdelinger, og oger sygelighed, dedelighed og risiko
for genindleeggelse samt giver tab af uathaengighed i dagligdagen og nedsat livskvalitet [1, 5]. For nuvaerende er
det ikke en etableret praksis at screene systematisk for ICUAW ved udskrivelsen fra en intensivafdeling. Effektiv
forebyggelse, behandling eller rehabilitering er ikke fastlagt endnu. Et gget fokus pa patienternes individuelle
behov for rehabilitering og eget stotte i dagligdagen er ngdvendig pa bade intensivafdelinger, de
hospitalsafdelinger, hvor man modtager patienter fra intensivafdelinger, og i almen praksis efter udskrivelsen.

Derfor er viden om eksistensen og konsekvenserne af ICUAW vigtig pé tveers af de allerfleste specialer.

I disse ar er der fokus pa at minimere brugen af sedation pa intensivafdelinger og samtidig ege aktiv
mobilisering under indleeggelsen. Dette kan muliggere mere forskning i ICUAW, nar det drejer sig om bade
eetiologi, forebyggelse og behandling. Samarbejde pa tveers af specialer, f.eks. intensiv terapi og neurofysiologi,
kan give os en mere detaljeret viden om patofysiologi og diagnosticering. Forhdbentlig vil det en dag blive muligt

at forebygge, diagnosticere og behandle ICUAW til glaede for kritisk syge patienter.
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SUMMARY

Generalised, symmetric muscle weakness in survivors after intensive therapy

Helene Korvenius Nedergaard, Stine Estrup, Anders Storgaard & Hatice Tankisi
Ugeskr Laeger 2021;183:V04210306

ICU-acquired weakness (ICUAW) is often found in critically ill patients and is characterised by a generalised,
symmetric weakness, affecting limb (proximal more than distal) and respiratory muscles. It is a diagnosis of
exclusion. ICUAW is associated with increased morbidity and mortality, and decreased quality of life. The

aetiology is not completely understood, and there is no established treatment or prevention yet. The most
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important risk factors are high disease severity, multiorgan failure, systemic inflammation and prolonged

immobilisation. Individual needs for rehabilitation must be defined, as argued in this review.
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