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FORORD

 

Denne anden udgave af Operativ Gynækologi er dels en opdatering af de åbne operative teknikker, der blev beskrevet i Operativ Gynækologi fra 1989, suppleret med de seneste landvindinger inden for endoskopisk kirurgi, dels en revision af de kursusnoter, der har været udgivet i forbindelse med DSOG's kursus i operativ gynækologi, Praktisk Operativ Gynækologi 1992, 1996.

Operativ Gynækologi er fortsat tænkt som en kirurgisk håndbog efter kogebogsprincippet. Vi har valgt at give en detaljeret vejledning i de almindelige gynækologiske og obstetriske operationer. Bogen har, så vidt det har været muligt, anført evidensbaserede principper for de kirurgiske teknikker, ligesom de eksisterende databaser, guidelines og referenceprogrammer har været en del af grundlaget for udarbejdelsen af de enkelte afsnit. Fremgangsmåder, der erfaringsmæssigt fungerer godt, er foretrukket frem for en diskussion af mulige løsningsmodeller. Af samme grund har vi bedt et antal gynækologisk/obstetriske og kirurgiske eksperter om at bidrage til de enkelte kapitler.

Operativ Gynækologi indledes med et afsnit, hvor de generelle basale principper omtales. Herved undgås for mange gentagelser. I beskrivelsen af de enkelte operationer kan der dog forekomme repetitioner af andre afsnit. Dette er i disse tilfælde gjort med overlæg, således at læseren skånes for alt mange opslag.

Operativ Gynækologi henvender sig først og fremmest til læger, som er under uddannelse i specialet, men den kan i vid udstrækning benyttes som opslagsbog af praktiserende læger, medicinske studenter og plejepersonale.

Den store gennemstrømning af læger på en hospitalsafdeling har skabt behov for en detaljeret, ensartet vejledning af nye læger inden for specialet og af de læger, der blot passerer afdelingen for at få en introduktion eller et fokuseret ophold. Vi håber, at denne bog vil udgøre et supplement til den daglige undervisning. Den hurtige udvikling inden for kirurgiske teknikker og den efterfølgende indsamling af evidens gør det nødvendigt med revision af bogen med relativt korte intervaller.

Bogens udgivelse har været helt afhængig af den økonomiske støtte, vi har modtaget fra Toyota Fonden, for hvilken vi bringer en stor tak. Samtidig vil vi også gerne takke de mange forfattere, der har bidraget til udarbejdelsen af denne bog. Vi håber at bogen vil opfylde sit formål.

København, januar 2005



	Lotte Clevin

	Jens Jørgen Kjer

	Bent Ottesen






FORFATTERE

 

Overlæge, ph.d. Susanne Axelsen, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Skejby Sygehus.

Overlæge, ph.d. Karl Møller Bek, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Skejby Sygehus

1. reservelæge Thue Bisgaard, Abdominalkirurgisk afdeling, Amtssygehuset i Gentofte.

Overlæge Lotte Clevin, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Gentofte Amtssygehus.

Prof. dr.med. Finn Gottrup, Universitetscenter for Sårheling, Plastikkirurgisk afdeling, Odense Universitetshospital.

Overlæge, dr.med. Steen Schmidt-Jensen, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Hvidovre Hospital.

Overlæge Jens Jørgen Kjer, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Amtssygehuset i Glostrup.

Prof., dr.med. Gunnar Lose, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Amtssygehuset i Glostrup.

Overlæge, dr.med. Per Lundorff, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Viborg Sygehus.

Overlæge ph.d. Lone Mouritsen, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Amtssygehuset i Glostrup.

Prof., dr.med. Bent Ottesen, Juliane Marie Centret, Rigshospitalet.

Overlæge Christian Ottosen, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Rigshospitalet.

Overlæge ph.d. Connie Palle, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Amtssygehuset i Herlev.

Overlæge, dr.med. Lone Kjeld Petersen, Gynækologisk/ obstetrisk afdeling, Skejby Sygehus.

Prof. dr.med. Jacob Rosenberg, Kirurgisk afdeling D, Amtssygehuset i Gentofte.

Overlæge, ph.d. Pia Sander, Gynækologisk/obstetrisk afdeling G, Amtssygehuset i Glostrup.

Overlæge Lars Schouenborg, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Hvidovre Hospital.

Overlæge, ph.d. Kristjar Skajaa, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Skejby Sygehus

Overlæge, dr.med. Søren Stampe Sørensen, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Amtssygehuset i Glostrup.

Overlæge, dr.med. Ann Tabor, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Hvidovre Hospital.

Overlæge Agnete Vedsted-Jakobsen, Gynækologisk/obstetrisk afdeling, Amtssygehuset i Glostrup.


1

Kirurgisk patofysiologi

KIRURGISK PATOFYSIOLOGI

Jacob Rosenberg og Thue Bisgaard

 

INTRODUKTION

Efter elektive operationer kan der forekomme en række komplikationer, som ikke direkte skyldes dårlig kirurgisk teknik. Disse komplikationer tilskrives det kirurgiske stressrespons og medfører en øget organbelastning. Konsekvensen kan være optræden af postoperative kardiopulmonale, gastrointestinale, cerebrale, tromboemboliske og infektiøse komplikationer. Efter selv ukomplicerede større gynækologiske og abdominalkirurgiske operationer ses hyppigt langvarig træthed, kvalme og opkastning samt intense postoperative smerter.

DET KIRURGISKE STRESSRESPONS

Det samlede kirurgiske stressrespons er multifaktorielt betinget og kan opdeles i endokrine-metaboliske, humorale, inflammatoriske og immunologiske betydende faktorer, der hver for sig og i samspil har betydning for det samlede kirurgiske resultat (Fig. 1).
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Fig. 1: Det kirurgiske stressrespons.

Det kirurgiske stressrespons betragtes traditionelt som en homøostatisk forsvarsmekanisme, hvorved organismen adapterer og beskytter sig selv mod traumet. Forandringerne ses mest udtalt efter store kirurgiske indgreb eller forbrændinger og kan helt mangle efter mindre operationer som f.eks. operationer på mellemøret. Umiddelbart efter større gynækologiske operationer og andre laparotomier ses en karakteristisk øgning af energiomsætningen, hjertets minutvolumen samt en række hormonelle ændringer med det formål at øge substratmobilisationen, resulterende i varierende grad af postoperativ katabolisme. Herved øges nedbrydningen af muskelprotein, og der ses en stimuleret aminosyreoxidation og et fald i proteinsyntesen. Øget substrattilførsel, f.eks. i form af tidlig postoperativ ernæring, kan i nogen grad ændre energiomsætningen, men kan ikke forhindre den postoperative katabolisme.

ENDOKRINE-METABOLISKE FAKTORER

Den væsentligste mekaniske faktor for udløsning af det generaliserede, endokrine-metaboliske stressrespons ved især mindre kirurgiske traumer og især fra den nederste del af kroppen, dvs. fra ortopædkirurgiske, urologiske og gynækologiske operationer samt nedre abdominalkirurgi i øvrigt, er afferente neurale stimuli til CNS fra operationsområdet. Kommunikationen fra operationsområdet til CNS går primært gennem somato-sensoriske og sympatiske fibre og ved dannelse af forskellige vævsfaktorer i selve traumeområdet. Udover primære, afferente neurogene stimuli samt lokale vævsfaktorer forstærkes stressresponset af postoperativ faste/malnutrition, hypotermi, elektrolytforstyrrelser, ændringer i pH samt hypoksi. Alder og psykologiske faktorer spiller formentlig en mindre betydningsfuld rolle. Efter et kirurgisk traume omlægges organismens hormonsekretion. Koncentrationen af katabole aktive hormoner (katekolaminer, glukagon, kortisol) øges, mens anabolt virkende hormoner (insulin, testosteron) reduceres. Denne mekanisme er både lokal og generaliseret. Efter større gynækologiske og åbne abdominale operationer øges kortisolsekretionen med op til 6 gange (fra 25 mg dagligt til 150 mg dagligt). Dette er vigtigt, da gynækologiske patienter (og andre operationspatienter) med binyrebarkinsufficiens skal have fysiologisk substitution med glukokortikoid i forbindelse med operation. Sammen med ændringer i prostaglandinsyntesen medfører ændringer af katekolaminer, aldosteron, anti-diuretisk hormon, kortisol og angiotensin-2 ændringer i kroppens væske- og saltretention samt kaliorese, og der kan ses nedsat plasma- og ekstracellulært volumen med tendens til øget intracellulært volumen. Der ses endvidere også forbigående reduceret koncentration af thyreoideahormonet T3, uden at der dog er tale om betydende hypothyreoidisme. Allerede inden for første postoperative døgn optræder der en øget glykogenolyse som følge af øget adrenalin- og glukagonstimulation med øgning af blodsukkerværdierne. Som følge af katekolamin, kortisol og glukagonstimulation øges lipolysen, og der sker en øget frisætning af frie fede syrer fra fedtdepoterne samt øget fedtoxidation.

HUMORALE FAKTORER

Interleukin 1 og 6 (IL-1, IL-6) og tumornekrosefaktor (TNF) har i de senere år været tillagt betydning for udvikling af især postoperativ infektiøs morbiditet og påvirkning af hypothalamus med øget hypofysesekretion til følge. Kaskadesystem-produkter såsom arakidonsyremetabolitter (hovedsageligt prostaglandiner og leukotriener), koagulations- og fibrinolysesystemet samt komplementsystemet spiller også en vigtig rolle i udviklingen af det samlede kirurgiske stressrespons, men virkningen er kompleks og endnu ikke fuldt klarlagt. Det lokale inflammatoriske respons med inflammation, ødem og hyperalgesi udøves af en række andre leukocytmedierende faktorer (adhæsionsmolekyler, pladeaktiverende faktor, etc.).

INFLAMMATORISKE FAKTORER

Det inflammatoriske stressrespons begynder lokalt i det traumatiserede væv. Reguleringen af det inflammatoriske respons varetages af et samspil mellem talrige mediatorer, hvor den tidsmæssige sammenhæng mellem mediatorerne er væsentlig. Med dette system aktiveres en række kaskadesystemer (komplement, koagulation, kininer og fibrinolyse), cellepåvirkninger (endotelceller, leukocytter, monocytter, makrofager og mastceller) samt frigivelse af en række mediatorer (proteolytiske enzymer, anafylatoksiner, frie iltradikaler, histamin, eikosanoider, koagulationsfaktorer og cytokiner). Den lokale reaktion medfører vasodilatation og øget kapillærpermeabilitet medførende lokalt ødem med tiltrækning af monocytter og makrofager til området (frigivelse af proteolytiske enzymer, iltradikaler, inflammatoriske cytokiner, immunsupressive, cytotoksiske og vasodilaterende stoffer). En lang række af disse makrofagderiverede mediatorer har systemiske effekter medførende øget træthed, metabolisme, utilpashed, sygdomsfølelse, feber og kvalme. Således kan denne lokale, inflammatoriske proces accelerere og udvikle sig til et systemisk respons med udbredte inflammatoriske skader og organbelastning (SIRS) medførende en eventuel svær sepsis.

Især det inflammatoriske stressrespons kan reduceres ved hjælp af minimalt invasiv kirurgi (laparoskopisk teknik) sammenlignet med traditionel åben teknik, mens det endokrinemetaboliske stressrespons i langt mindre grad, eller slet ikke, er reduceret.

IMMUNOLOGISKE FAKTORER

Forbigående påvirkning af immunfunktionen er obligatorisk efter alle operative traumer og optræder bifasisk. Således sker der en let stimulation af de fleste immunfunktioner ved mindre traumer, mens der efter større kirurgiske operationer og/eller komplikationer vil ses en generel immunsuppression (ændringer i cytokiner, kortisol og histaminfrigivelse) med risiko for øgede komplikationer til følge. Idet den generelle immunsuppression efter et kirurgisk traume er relateret til graden af det kirurgiske stressrespons, må fokus rettes mod modulering af dette respons, dvs. intervention ved anvendelse af minimalt invasiv kirurgi eller ved præoperativ farmakologisk humoral blokade med steroid. Stressreducerende anæstesiologiske teknikker med epidural analgesi har kun ringe effekt på postoperativ immunsuppression.

POSTOPERATIV ORGANDYSFUNKTION

KARDIOPULMONAL DYSFUNKTION

Pulmonale og kardielle komplikationer ses hyppigt efter større kirurgi. Således optræder behandlingskrævende atelektase og myokardieinfarkt efter henholdsvis 20% og 1-2% efter laparotomi, og myokardieinfarkt hos ca. 6% af patienter med tidligere myokardieinfarkt. Behandlingskrævende kardielle komplikationer forekommer hos 1-3% efter større kirurgiske indgreb og ses typisk inden for de første 4 dage efter operationen. Hvorvidt det postoperative forløb vil udmønte sig i kardielle problemer afhænger af patientens kardielle præmorbide reservekapacitet. I forbindelse med det neuroendokrine metaboliske stressrespons kan hjertets iltforbrug øges og/eller ilttilbuddet kan mindskes med risiko for kardiel belastning. Peroperativ let hypotermi er også vist at være en væsentlig risikofaktor for udviklingen af kardielle komplikationer efter større operationer (Tabel 1).

Efter åbne abdominale og større gynækologiske operationer kan der optræde lungekomplikationer med pneumoni og atelektaser, bl.a. på baggrund af reduceret lungefunktion. Mekanismen er postoperative smerter, refleksmedieret hæmning af diafragmafunktionen (som følge af afferente neurale stimuli fra operationsområdet til CNS) samt intraoperativt opståede kompressionsatelektaser, som forstærkes af et fladt sengeleje postoperativt. Postoperativt vil patienten også ofte have en mindre evne til at hoste, hvilket kan øge risikoen for sekretstagnation og dermed atelektaser og pneumoni.

GASTROINTESTINAL DYSFUNKTION

Længerevarende postoperativ kvalme og tarmparalyse ses hyppigt efter større åbne abdominale operationer, i mindre grad efter åbne gynækologiske operationer og kun sjældent efter mindre laparoskopiske gynækologiske operationer. Det skal dog bemærkes, at mange patienter efter laparoskopisk sterilisation har udtalt kvalme og opkastning på operationsdagen. Det er ikke indiceret at anvende rutinemæssig sonde efter gynækologisk laparotomi. Alle patienter kan tilbydes fuldkost umiddelbart efter en ukompliceret procedure, med mindre restsedation taler imod dette. I tilfælde af langvarig postoperativ paralyse (mere end 3-4 dage) må man dog være opmærksom på, om komplikationer til operationen (f.eks. tarmperforation) kan forklare tilstanden. Kvalme kan forebygges ved at reducere forbruget af opioider, ved farmakologisk behandling med serotoninantagonister samt ved minimering af den postoperative tarmparalyse. Den postoperative tarmparalyse kan mindskes ved anvendelse af nerveblokade med kontinuerlig epidural analgesi med lokalanæstetika samt ved anvendelse af minimalt invasiv kirurgi. Denne behandling medfører en signifikant reduktion i såvel ventrikel- som kolonparalysen. Endvidere er det vist, at den postoperative tarmparalyse kan ophæves ved hjælp af selektive, perifert virkende opioid-antagonister – et behandlingsprincip som formentlig vil vinde indpas fremover, specielt ved laparotomier (Tabel 1).

CEREBRAL DYSFUNKTION

Cerebral dysfunktion optræder relativt sjældent efter gynækologiske operationer, men hyppigt efter hjertekirurgi og i mindre grad efter større abdominale operationer. Postoperativ konfusion og koncentrationsbesvær er multifaktorielt udløste og er associeret til alder, præoperativt medicinforbrug, tidligere cerebral lidelse, alkoholmisbrug og postoperativ hypoksæmi og eventuelt søvnforstyrrelser de første dage efter operationen. Det er ikke endeligt klarlagt, men postoperativ kognitiv dysfunktion tænkes at bidrage til øget mortalitet, morbiditet og forlænget indlæggelsestid. En generel reduktion af det kirurgiske stress samt behandling med nasal ilt har formentlig en gunstig effekt på den cerebrale dysfunktion, om end de tilgængelige data ikke er helt entydige.

TROMBOEMBOLISKE KOMPLIKATIONER

Postoperative tromboemboliske komplikationer er udløst af det kirurgiske stressrespons med nedsat blodgennemstrømning i de dybe vener i underekstremiteterne, hyperkoagulabilitet og øget trombocytaggregation, hæmmet fibrinolyse og påvirkning af karvæggen. Postoperativ immobilisering er yderligere en forstærkende faktor. Epidural analgesi med lokalbedøvelse har gavnlig effekt på alle komponenterne i Virchows triade med en signifikant reduktion i forekomsten af postoperative tromboemboliske komplikationer. Effekten af minimalt invasiv (laparoskopisk) kirurgi på tromboemboliske komplikationer er ikke afklaret. En kombination af støttestrømper til knæniveau sammen med behandling med et lavmolekylært heparinpræparat er mere effektiv end hver komponent for sig til forebyggelse af tromboemboliske komplikationer.

INFEKTIØSE KOMPLIKATIONER

Sårinfektioner og intraabdominale abscesser efter elektive gynækologiske operationer forekommer på trods af rutinemæssig anvendelse af profylaktiske antibiotika. Disse komplikationer kan formentlig ikke reduceres væsentligt ved blot at ændre rutiner for hygiejne og antibiotikaprofylakse. Blodtransfusion er signifikant relateret til forekomsten af postoperative infektioner, hvorfor man derfor må begrænse brugen af blodprodukter og søge at reducere blodtabet ved operationen samt filtrere leukocytterne inden transfusion. Således er risikoen for infektion efter blodtransfusion primært relateret til indholdet af komponenter ud over erytrocytterne. Også varmetab under operationen med fald i kernetemperatur til ca. 35-36 grader er relateret til forekomst af postoperative infektiøse komplikationer, hvorfor man også må sikre intraoperativ normotermi. Den formodede mekanisme er, at let intraoperativ hypotermi medfører termoregulatorisk perifer vasokontraktion, som nedsætter den subkutane ilttension i sårområdet.

TRÆTHED

Den postoperative rekonvalescensfase er ofte præget af træthed, nedsat arbejdsformåen og nedsat muskelstyrke. Postoperativ træthed skyldes ikke anvendelse af generel anæstesi eller præoperative specielle psykiske karakteristika, men er snarere udløst af en kombination af det kirurgiske stressrespons, nedsat mobilisation og nedsat fødeindtagelse efter operationen. Efter åben abdominal kirurgi og større gynækologiske operationer ses der ofte udtalt træthed i op til 4-6 uger efter operationen. Denne postoperative træthed er signifikant relateret til tab af legemsvægt, muskelmasse og muskelfunktion. Efter mindre laparoskopiske gynækologiske indgreb og laparoskopisk kolecystektomi optræder der derimod kun en forbigående tidlig postoperativ træthed, som oftest vil vare 2-5 dage. Denne tidlige træthed er formentlig relateret til det inflammatoriske stressrespons. For at minimere postoperativ træthed må man minimere det kataboliske respons med reduktion af vægttab og muskeltab. Postoperativ træthed kan således formentlig reduceres ved tidlig postoperativ mobilisation og oral ernæring samt ved reduktion af det inflammatoriske respons (minimalt invasiv kirurgi og præoperativ enkeltdosisbehandling med steroid – f.eks. 8 mg dexamethason i.v.). Desværre er der ikke tilgængelige data om effekten af steroidbehandling ved gynækologiske operationer.

SMERTER

Postoperative smerter initierer stimulering af afferente neurale stimuli og aktivering af det autonome nervesystem og er en vigtig årsag til udløsning af det endokrine-metaboliske stressrespons. Ved alle gynækologiske operationer er det muligt at gøre patienten smertefri, både i hvile og under mobilisation. Smertebehandlingen foretages ved at kombinere flere forskellige metoder/farmaka i lille dosering. Herved fås en addiktiv/synergistisk effekt samtidig med minimering af bivirkninger. Dette princip kaldes balanceret analgesi. Til alle patienter anbefales basisbehandling med paracetamol 1 g x 4. Oven i dette anvendes NSAID eller COX-2-hæmmer samt systemisk opioid (f.eks. peroral morfin). Ønskes bedre analgetisk effekt, erstattes den systemiske opioidbehandling med kontinuerlig epidural analgesi med kombineret lokalanæstetika (f.eks. bupivakain) og opioid i lav dosis administreret via pumpe. For at undgå muskelblokade, som vil hæmme mobilisationen, er det vigtigt, at epiduralkateteret ligger svarende til det thorakale medullasegment, som man ønsker at blokere (svarende til incisionen), dvs. typisk Th10-12 ved gynækologiske laparotomier. Selv om patienten gøres smertefri ved denne teknik, medfører det ikke nødvendigvis hæmning af det kirurgiske stressrespons. For at opnå denne hæmning, er det væsentligt, at der peroperativt gives en sufficient nerveblokade (og/eller anvendes minimalt invasiv kirurgi og/eller administreres præoperativ steroidblokade). Optimal postoperativ smertebehandling anses dog som et afgørende værktøj til at sikre tidlig mobilisation og ernæring, hvorved morbiditeten og liggetiden kan nedsættes.

ERNÆRING OG SUBSTRATTILFØRSEL

Tidlig enteral ernæring reducerer det samlede katabole respons, men ophæver det ikke. Effekten af tidlig postoperativ oral/enteral ernæring versus ingenting har nyligt været underkastet en meta-analyse med 11 randomiserede undersøgelser og heriblandt flere undersøgelser af patienter efter åbne gynækologiske operationer. Man fandt, at tidlig ernæring efter større åbne abdominale og gynækologiske operationer kunne reducere indlæggelsestiden signifikant med 0,8 dage og gav en ikke-signifikant reduktion af infektiøse komplikationer og mortalitet. Selektiv substrattilførsel med aminosyrerne glutamin og arginin virker stimulerende på immunfunktionen samt tarmens funktion, men der foreligger endnu ikke studier, der med sikkerhed har kunnet påvise forbedret postoperativt forløb med nedsat morbiditet og mortalitet ved denne behandling.

RESUME

Det kirurgiske stressrespons er multifaktorielt betinget. En række interventioner kan påvirke responset. Undersøgelser viser, at specielt regionalanæstesi-teknikker med kontinuerlig lokalanæstesi og minimalt invasiv kirurgi kan reducere det væsentligt.

Stressresponset kan nedsættes ved:

Intra- og postoperativ nerveblokade

Minimalt invasiv kirurgi

Præoperativ humoral blokade (steroid)

Intra- og postoperativ nerveblokade:

Mortaliteten nedsættes med 1/3

Transfusionsbehovet mindskes med ca. 50%

Tromboemboliske komplikationer mindskes med ca. 50%

Pneumoni mindskes med ca. 40%

Minimalt invasiv kirurgi:

Nedsat organdysfunktion

Færre postoperative komplikationer

Kortere rekonvalescensperiode

Præoperativ humoral blokade:

Reduceret træthed

Forkortet rekonvalescens

Færre smerter

For at nedsætte antallet af postoperative komplikationer er det nødvendigt at anvende en multimodal behandlingsmodel omfattende:

Intensiv præoperativ patientinformation (forventet mobiliseringstidspunkt, udskrivelse og længde af sygefravær)

Kontinuerlig regional anæstesi (til laparotomi) fortsat i den postoperative periode

Indbydende mad til patienten i den postoperative periode

Eventuelt enterale ernæringsprodukter (proteindrik)

Det er nødvendigt at have særligt fokus på de 3 første døgn efter operationen, at inddrage patienten i processen og at anvende specialisering i sygeplejen med anvendelse af et optimeret team.

Tabel 1:
Mulige metoder til forebyggelse af en række organdysfunktioner efter abdominal kirurgi.



	Organdysfunktion

	Muligheder for forebyggelse




	Kardiel

	Stressreduktion (minimalt invasiv kirurgi, nerveblokade)

Undgå peroperativ hypotermi

Evt. perioperativ betablokade




	Pulmonal

	Smertebehandling

Stressreduktion (minimalt invasiv kirurgi, nerveblokade)

Mobilisation




	Kvalme

	Reduktion af forbruget af opioider

Behandling med serotoninantagonister




	Paralyse

	Minimalt invasiv kirurgi

Kontinuerlig epidural analgesi

Perifert virkende opioidantagonister




	Konfusion

	Stressreduktion (bl.a. for at bevare uændret søvnmønster)

Iltbehandling




	Tromboemboliske komplikationer

	Mobilisation

Epidural analgesi med lokalanæstetika

Støttestrømper

Lavmolekylært heparin




	Infektioner

	Profylaktisk antibiotikum

Begrænse blodtransfusion

Undgå peroperativ hypotermi

Stressreduktion




	Træthed

	Stressreduktion (minimalt invasiv kirurgi, præoperativ steroid)

Mobilisation

Ernæring




	Smerter

	Balanceret analgesi (se tekst)





2
Sårheling
FRA TEORI TIL KLINISK PRAKSIS
Finn Gottrup
 
INTRODUKTION
Sårheling defineres som en reaktion fra organismen på vævsødelæggelse, hvor den søger at gendanne kontinuiteten og funktionen af vævet. Heling kan ske på to måder: regeneration og bindevævsheling (Fig. 1). Regeneration betyder, at der gendannes det samme væv, som blev læderet, altså uden arvævsdannelse. Bindevævsheling betyder, at det læderede væv erstattes af et bindevævsar. I voksne organismer kan regeneration kun foregå i enkelte væv: epi- og endotel, i mindre læsioner i peridontalt ligament, knogle, og til en vis grad i lever og perifert nervevæv. I føtalt væv kan regeneration derimod foregå i udstrakt grad.
Heling af akutte læsioner beskrives normalt ved en primær eller sekundær proces. Denne inddeling er baseret på heling af primært lukkede sår og heling af ikke lukkede, åbne sår. Principielt er helingsprocessen ens for begge typer, og forskellen ligger kun i helingstiden.
BIOLOGI
Sårhelingsprocessen er en dynamisk, interaktiv proces, der involverer celler, ekstracellulær matrix og er afhængig af såvel interne som eksterne faktorer.
Sårhelingens biologi kan inddeles ud fra tiden i tre faser: inflammation, proliferation og remodellering eller modningsfasen. Der er nogen overlapning mellem faserne, men hver fase er dog klart defineret.
[image: image]
Fig. 1: Det klassiske Hunt-diagram som på en simpel og overskuelig måde viser helingsprocessen for såvel bindevævsdannelsen som epitelregenerationen.
INFLAMMATIONSFASEN (EXUDATION PHASE)
I denne fase etablerer organismen sine forsvarsmekanismer mod vævslæsionen, opløser og fjerner læderet væv og opbygger et vævsmiljø, som er egnet til at opbygge nyt væv i det læderede område. I tilfælde med mindre læsioner, f.eks. en kirurgisk incision, strækker inflammationsfasen sig kun over 3-4 dage, medens den i tilfælde af større læsioner og specielt komplikationer kan vare længere. Den kan inddeles i en tidlig del med et umiddelbart svar på læsionen i form af karkontraktion og dannelse af blodpladepropper i karlumen, hvorved der opnås hæmostase. Den sene del består af ophobning af en række inflammatoriske celler, der initierer oprensning og start på helingsfasen.
Karkontraktionen og koagulationsmekanismerne nedsætter eller stopper blødningen, og disse mekanismer danner sammen med det koagulerede blod den tidlige ekstracellulære matrix, der skal være grundlaget for de kommende forandringer, specielt cellevandringer. Udviklingen muliggøres gennem en efterfølgende kardilatation i sårområdet. De sammenklumpede blodplader ændrer sig nu morfologisk og producerer vækstfaktorer, der er med til at tiltrække de celler, der har betydning for sårhelingsprocessen. Udover vækstfaktorer frigøres der i denne fase også en række stoffer som prostaglandiner, thromboxan, serotonin, histamin og andre. Stofferne befinder sig sammen med de invaderende celler i sårlumen, som primært indeholder koaguleret blod, men omdannes til fibrinklot. Dette sker ved, at prothrombin ændres til thrombin, som igen omdanner fibrinogen til fibrin.
Klinisk kan den inflammatoriske fase observeres ved tilstedeværelse af alle de klassiske inflammationstegn som varme, rødme, hævelse og smerter i sårområdet. Varme og rødme skyldes kardilatationen, som også har betydning for ødemdannelsen og vævssekretionen fra sårområdet. Smerterne skyldes nervelæsion, frigivelse af kemiske stoffer eller den opståede iskæmi i området. Inflammationsreaktionen er en patofysiologisk reaktion på vævsskade og er derfor altid til stede. Infektion med dannelse af pus sker derimod kun, hvis der er en ubalance mellem vævsforsvar og antallet af primært bakterier. Dette kommer i så fald senere og er en patologisk tilstand.
Neutrofile celler er de første til at invadere sårområdet. Dette sker i løbet af få timer, og disse cellers primære opgave er at bekæmpe de tilstedeværende fremmedlegemer, især bakterier. Desuden frigiver de vækstfaktorer, stoffer der tiltrækker yderligere celler og proteolytiske enzymer. De sidste er med til at opløse læderet væv og derved øge muligheden for heling. Der synes i visse af de kroniske sår at være en øget inflammationstilstand med øget dannelse af proteolytiske enzymer fra de neutrofile celler. Dette skulle medføre, at disse sår billedligt talt konstant opløser sig selv igen og derfor ikke kan hele. De neutrofile celler synes derimod ikke at have nogen egentlig regulerende effekt på den akutte sårhelingsproces. I tilfælde uden bakteriel infektion reduceres antallet af neutrofile efter 3-4 dage.
Makrofager invaderer sårområdet omkring et døgn efter ankomsten af neutrofile celler. Primært findes disse celler som monocytter, men kontakten til matrixmaterialet i sårområdet omdanner dem til inflammatoriske makrofager. Disse celler renser sammen med de neutrofile celler sårområdet for bakterier og andre fremmedlegemer. Udover denne funktion har makrofagen vist sig at have en central rolle i reguleringen af vævsnydannelsen i sårområdet. Dette sker gennem frigivelse af vækstfaktorer, der fremmer migrationen af celler og danner en ny bindevævsmatrix. Denne matrix, der bl.a. består af fibronectin, danner en slags stillads for dannelsen af såvel den dermale del af huden som migration og proliferation af epitelceller i overfladen.
[image: image]
Fig 2: Skematisk opbygning af sårlæbens væv og celler på overgangen mellem inflammations- og proliferationsfasen (ca. 4. dag efter læsion).
Lymfocytter kan ses som T-lymfocytter i akutte sår. De kommer senere end neutrofile og monocytter og danner en række vækstfaktorer og regulative faktorer. De spiller muligvis også en rolle i sårhelingen, men synes ikke essentielle for at denne kan foregå.
PROLIFERATIONSFASEN
Denne fase er også blevet kaldt fibroplasi- eller regenerationsfasen. Denne fase er karakteriseret ved invasion af fibroblaster og nydannelse af bindevæv. Tidsmæssigt strækker den sig fra ca. 4. dag efter traumet til 2-3 uger efter i tilfælde af et lukket sår. Fasen kan tidsmæssigt udstrækkes, hvis der er tale om et åbentstående sår, hvor der skal dannes større mængder bindevæv, før såret er lukket.
Fibroblasten er den vigtigste celle i denne fase. Den invaderer allerede efter 2-3 døgn sårområdet, og bliver efter 4.-5. døgn den dominerende celle. Fibroblasten er ansvarlig for dannelsen af kollagen, elastin og grundsubstans. Dette medfører en udskiftning af fibrinklotten med et kollagenrigt væv kaldet granulationsvæv. I dette nye væv opstår en kraftig karnydannelse (angiogenese), som giver vævet et grynet udseende. Makrofagen er hovedansvarlig for reguleringen af fibroblasternes dannelse af bindevæv såvel som karnydannelsen. Når der er tilstrækkeligt bindevæv aflejret i sårkaviteten, standser fibroblasten sin produktion, og det fibroblastrige granulationsvæv erstattes af et relativt acellulært arvæv. De nævnte processer kan kun foregå, når der er rigelig blodtilførsel og oxygenering (Fig. 2).
Karnydannelsen (angiogenesen) er afgørende for en sufficient sårhelingsproces. Efter vævslæsionen er der iskæmi i sårområdet, men allerede dagen efter læsionen starter nydannelsen af kar. Denne proces er kompliceret med involvering af endotelceller, proteolytiske enzymer og karudvækst (“budding, sprouting”) fra de små venoler som vist på Fig. 2. Disse processer foregår i granulationsvævet, og denne samlede celle/matrixopbygning er ofte blevet kaldt dannelse af et sårmodul. På Fig. 1 er billedet er stærkt forenklet, men det giver et overblik over, hvilke komponenter der deltager i denne fase af sårhelingen. Når såret er fyldt med granulationsvæv, aftager angiogenesen, og det ret karfattige arvæv opstår.
Epitelialisering begynder få timer efter læsionen. Hvis der ikke er tale om fuldhudslæsion, vil der ske en epitelialisering ikke blot fra sårkanterne, men også fra resterende dele af hårfollikler, svedkirtler osv. Det medfører en meget hurtigere epitelialisering end ved fuldhudslæsion, hvor der kun sker epitelialisering fra kanterne. Selve epitelialiseringsprocessen består af en række processer, der medfører, at epitelcellerne får en vis form for bevægelse, der nærmest kan beskrives som en “kravlen” hen over hinanden, beskrevet som en “springen buk” over hinanden. Herved kan sårbunden efterhånden dækkes. Epitelcellerne bliver ved at dannes i kanterne og kravler over hinanden indtil hele sårfladen er dækket. Der er to faktorer, der er afgørende for denne proces: at området er fugtigt (“fugtig sårheling”), og at der tilføres oxygen. Dette kan kun ske gennem karnydannelsen.
Sårkontraktion/sårkontraktur er to begreber, som ofte omtales i forbindelse med sårhelingsprocessen. Sårkontraktion er en fysiologisk proces, som stiler mod at beskytte organismen så meget som muligt. Mekanismen er, at der i sårkanterne dannes specielle fibroblaster med kontraktile egenskaber (myofibroblaster), som kan formindske såroverfladen væsentligt ved at trække sårlæberne mod hinanden. Dette sker i helingens anden uge, men hvis helingen ikke sker som planlagt, f.eks. ved kroniske sår, nedsættes eller forsvinder denne mulighed igen. Således sker der ikke nogen sårkontraktion i kroniske sår. Sårkontraktur er en helt anden og patologisk proces, der f.eks. sker i brandsår, hvor der dannes store mængder arvæv. Det breder sig ud over sårområdet og kan ved skrumpning medføre store rehabiliteringsproblemer for patienten.
MODNINGSFASEN
Fasen er også blevet kaldet remodelleringsfasen eller arfasen. I lukkede sår vil den begynde 2-3 uger efter, at såret er lukket, medens den i åbne sår begynder, før såret er lukket. Længden af fasen er ukendt. I fasen overgår granulationsvævet til et modnet arvæv. Det sker ved, at celletætheden, karindholdet og metabolismen i vævet går ned, og kollagenfibrene bliver til tykke fiberbundter. Der sker en nedgang i type III kollagen fra 30% i granulationsvæv til 10% i arvæv, og samtidig øges den mekaniske styrke primært, idet kollagenets arkitektur bedres. Arvæv er på flere områder forskelligt fra almindelig hud, bl.
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