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En ti måneder gammel jente ble innlagt med mage- og luftveissympto- mer. I løpet av noen dager utviklet hun respirasjonsproblemer og nevro- logiske symptomer. Deretter skjedde det totalt uventede – hjertestans.
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En ti måneder gammel tidligere frisk jente
 ble innlagt på et sentralsykehus med ett
 døgns sykehistorie med brekninger og veg-
 ring mot inntak av mat og drikke. Etter hvert
 tilkom heshet og kruppliknende stridor. Hun
 hadde ingen feber eller diaré.


Ved innleggelsen var pasienten i bra all-
 menntilstand, og hun ga fin kontakt, men
 virket slapp og blek. Generell klinisk og nev-
 rologisk undersøkelse var for øvrig normal.


Hematologisk profil, infeksjonsprøver, lever-
 enzymer, nyreprøver og syre-base-status
 var normale. Hurtigtest av respiratorisk
 syncytialvirus (RSV) var negativ. Man mis-
 tenkte viral gastroenteritt eller laryngitt.


I løpet av første observasjonsdøgn fikk
 jenta økende inspiratorisk stridor, og det ble
 gitt adrenalin 1 mg × 6 på forstøver. Barnet
 var fremdeles afebrilt, men hadde breknin-
 ger og var i redusert aktivitet. Hun tok til seg
 noe mat og drikke og kunne sitte i sengen og
 leke. Det ble observert rødme, spesielt i
 ansiktet og på ryggen. Tredje dag i sykdoms-
 forløpet var pasientens tilstand betydelig
 forverret med redusert bevissthet og ned-
 satt muskeltonus. Hun ga dårlig kontakt og
 fulgte ikke lenger med blikket. Hun utviklet
 venstresidig perifer facialisparese og økende
 dyspné. Det var lett nedsatt respirasjonslyd
 basalt, og hun hadde i perioder uregelmes-
 sig hjerterytme. Man mistenkte pneumoni,
 og samme dag ble det utført CT thorax som


viste bilaterale lungeinfiltrater. På grunn av
 nedsatt bevissthet ble det tatt cerebral CT
 som var normal.


Til tross for periodevis uregelmessig
 hjerterytme var EKG normalt, og uregel-
 messighetene ble oppfattet som sinusaryt-
 mi. Ekko cor viste et normalt hjerte med god
 kontraktilitet. Lumbalpunksjon ble utført
 under mistanke om meningitt/encefalitt,
 men spinalvæsken ble angitt å være normal.


Gramfarging av spinalvæsken var negativ,
 og borreliaantistoff ble ikke påvist. Hemato-
 logisk profil, C-reaktivt protein (CRP), lever-
 enzymer, kreatinin, karbamid, serumelek-
 trolytter, glukose og syre-base-status var
 alle fortsatt innenfor normalområdet.


Påvirket respirasjon og bilaterale lungeinfilt-
 rater kunne tyde på pneumoni. Respiratorisk
 syncytialt virus ble ikke påvist, men hun
 kunne ha en annen viral eller bakteriell infek-
 sjon. Forhøyede infeksjonsvariabler ble ikke
 påvist i blod. Pasienten utviklet perifer facia-
 lisparese, og det var da naturlig å tenke på
 borreliainfeksjon. Bannwarths syndrom er en
 meningoencefalitt som kan gi perifer facialis-
 parese. Listeriainfeksjon kan gi hjernestam-
 meaffeksjon. Det var imidlertid ingen tegn til
 infeksjon ved spinalvæskeundersøkelse. Dys-
 pné kunne også være betinget i nevromusku-
 lær sykdom som akutt perifer nevropati eller
 myasthenia gravis. Tatt i betraktning av at det
 også forelå facialisparese kunne akutt inflam-
 matorisk demyeliniserende polyradikulonev-
 ropati (AIDP), som er den vanligste formen
 for Guillain-Barrés syndrom, være en aktuell
 differensialdiagnose, men dette ble ansett som
 lite sannsynlig da spinalvæsken var normal.


På bakgrunn av mistanke om viral eller bakte-
 riell infeksjon fikk barnet tredje dag i sykdoms-
 forløpet 160 mg aciklovir og 800 mg ceftriakson
 intravenøst som en engangsdose, og man
 bestemte seg for å overflytte henne til nær-
 meste universitetssykehus for videre undersø-
 kelse og behandling. Rett før avreise mistet
 barnet bevisstheten, oksygenmetningen falt,
 og EKG viste ventrikkelflimmer. Barnet ble de-
 fibrillert og intubert, og hun fikk tilbake sinus-
 rytme og oksygensaturasjon på 98  %.


Sannsynligvis fikk barnet akutt autonom på-
 virkning av hjertet med klinisk hjertestans.


Retrospektivt hadde hun hatt rødme som
 kunne representere autonom påvirkning.


Sammenholdt med perifer facialisparese var
 det sannsynlig at autonom påvirkning kunne
 være ledd i en affeksjon av det perifere
 nervesystemet.


Pasienten var intubert og våken ved an-
 komst universitetssykehuset én time senere.


Hun trengte respirasjonsstøtte, men kunne
 åpne øynene. Hun hadde miotiske pupiller
 som utvidet seg ved smertestimulering. Det
 var ikke øyemuskelparese, men hun var
 mimikkløs og hypoton. Patellarefleksene
 var utløsbare og plantarrefleksene nedad-
 vendte. Ellers var det arefleksi. Sensibilitet
 lot seg ikke teste på grunn av manglende
 kooperasjon. Hun var lett takykard med puls
 181  per  minutt  (90 – 180)  og  hadde  blodtrykk
 90/62  mm  Hg  (75 – 100/50 – 70).  Infeksjons-
 prøver, elektrolytter, syre-base-prøver og
 laktat var normale. Det ble funnet forhøyet
 ASAT  628  U/l  (15 – 35),  LD  664  U/l  (<  400),  CK
 1  831  U/l  (35 – 210),  prokalsitonin  2,55 μg/l
 (< 0,1)  og  troponin  T  1 051 μg/l (< 15). EKG
 var normalt. Ekko cor viste redusert ejek-
 sjonsfraksjon på 35  % (> 60).


Nevrofysiologisk undersøkelse (nevrografi
 og elektromyografi) viste forlengede F-re-
 sponser, som tydet på nerverotaffeksjon,
 men det var ellers ikke påvirkning av perifere
 nerver eller muskulatur. Blodkultur var
 negativ. Ulike nevroimmunologiske serum-
 prøver, som acetylkolinreseptorantistoff med
 tanke på myasthenia gravis, gangliosidanti-
 stoffer (GQ1b, GM1) med tanke på Guillain-
 Barrés-varianter og myelinassosiert glyko-
 protein med tanke på paraproteinemisk poly-
 nevropati, var negative.


Klinisk forelå det utfall fra det perifere
nervesystemet med facialisparese, hypotoni
og svake til utslukkede senereflekser. Dette
kunne være forenlig med en nevromuskulær
sykdom som akutt inflammatorisk demyeli-
niserende polyradikulonevropati eller mya-
sthenia gravis. Ved akutt inflammatorisk de-
myeliniserende polyradikulonevropati er
autonom affeksjon av varierende alvorlighet
til stede hos 60 – 70  % av pasientene, og hjer-
tearytmi med påfølgende hjertestans og met-
ningsfall, som hos denne pasienten, er be-
skrevet. Nevrografi og elektromyografi vis-
te forlengede senresponser (F-responser),
som tyder på affeksjon av den proksimale
delen av perifere nerver. Dette ser man ofte
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ved akutt inflammatorisk demyeliniserende
 polyradikulonevropati, da det ved denne
 sykdommen er vanlig at nerverøttene er affi-
 serte. Acetylkolinreseptorantistoff ble ikke
 påvist, og sammenholdt med nevrofysio-
 logisk undersøkelse var myasthenia gravis
 ikke sannsynlig.


Spinalvæsken som ble tatt på sentralsyke-
 huset, var oppgitt å være normal. Det viste
 seg senere at denne spinalvæskeprøven ikke
 ble analysert for glukose, celletall og protein-
 innhold, men kun optisk beskrevet som klar
 og mikroskopert uten funn. Denne kommu-
 nikasjonssvikten om normal spinalvæske før
 overflytting av pasienten førte til at ny spi-
 nalpunksjon ikke ble utført før mye senere.


Det antatte negative spinalprøveresultatet
 var med på å tale mot akutt inflammatorisk
 demyeliniserende polyradikulonevropati
 som diagnose initialt.


Negativt gangliosidantistoff (anti-GQ1b)
 talte mot en eventuell Miller-Fishers-variant
 av Guillain-Barrés syndrom. Gangliosidanti-
 stoff (anti-GM1) kan man se ved motoriske
 varianter av Guillain-Barrés syndrom, og
 myelinassosiert glykoproteinantistoff ved
 paraproteinemisk polynevropati. Disse var
 negative og gjorde slike former for polynev-
 ropati mindre sannsynlige.


Redusert ejeksjonsfraksjon på 35  % og
 økte verdier av aminotransferase (ASAT),
 kreatinkinase (CK), laktatdehydrogenase
 (LD), prokalsitonin og troponin T ble oppfat-
 tet som en sannsynlig følge av hjertestans og
 resuscitering. Det ble ikke utført CK-MB
 som er den hjertespesifikke fraksjonen av
 kreatinkinase. Økt kreatinkinase kan tyde på
 myositt, men det var ikke tegn til myopati ved
 nevrofysiologisk undersøkelse.


Da infeksiøs sykdom ikke var utelukket, og
 pasienten var kritisk syk, ble aciklovir 160
 mg × 3 intravenøst og ceftriakson 800 mg × 1
 intravenøst, som var startet opp på sentralsy-
 kehuset, kontinuert. Det ble startet opp med
 kloramfenikol 200 mg × 4 intravenøst straks
 og klindamycin 75 mg × 4 intravenøst og osel-
 tamivir 30 mg × 2 per os neste dag. Det var da
 fire dager siden pasienten ble syk. Samme
 dag ble pasienten utredet videre med tanke
 på eventuell primær infeksiøs sykdom. Virus-
 serologi og PCR-undersøkelser av luftveisse-
 kret, inkludert influensa, adenovirus, coxsac-


kievirus og respiratorisk syncytialt virus, var
 negative. PCR-undersøkelser av feces, inklu-
 dert enterovirus og rota- og adenovirus, var
 også normale.


Det kom frem at barnet hadde spist økolo-
 gisk mat for småbarn. Fagmiljøet på Folke-
 helseinstituttet mente at to barn i Danmark
 hadde fått barnebotulisme av økologisk
 barnemat. Botulinumantitoksin ble derfor
 gitt natt til sjuende sykdomsdag, men botuli-
 numtoksin i serum ble ikke påvist ved testing
 på mus ved Veterinærhøgskolen seks dager
 senere. Folkehelseinstituttet kontaktet sine
 kolleger i Danmark, som kunne fortelle at
 den økologiske barnematen ved nærmere
 undersøkelse ikke var botulismekilden like-
 vel.


Poliovirus i avføringsprøve ble ikke påvist.


Det ble tatt ny urinprøve og serum til meta-
 bolsk screening som var negativ. Røntgen
 thorax, tatt noen timer etter hjertestans og
 intubasjon, viste infiltrater forenlige med
 aspirasjonspneumoni. Pneumonien avtok
 ganske raskt, men pasienten hadde ikke
 krefter nok til å puste selv og var stadig
 avhengig av respiratorbehandling. Det var
 ingen spesielle symptomer fra buken, og
 man begynte med sondemat.


Som ledd i utredningen ble MR-undersø-
 kelse av abdomen utført fjerde sykdomsdag,
 og man fant fri luft i buken. Man mistenkte
 skade på ventrikkel eller tarm, og ved åpen
 laparotomi fant man en 2,5 × 1 cm perfora-
 sjon i fundus ventriculi. Dette ble satt i sam-
 menheng med resuscitering, og perfora-
 sjonen ble suturert uten komplikasjoner.


MR-undersøkelse av cerebrum og medulla
 spinalis ble tatt med normalt resultat. Ny
 spinalvæskeundersøkelse 11. sykdomsdag
 viste normalt antall celler og normal gluko-
 se, men sterkt forhøyet proteinkonsentra-
 sjon på 1,01 (N: 0,15 – 0,50) g/l.


Det ble ved siste spinalvæskeundersøkelse
 påvist såkalt albuminocytologisk dissosia-
 sjon i spinalvæsken, det vil si økt mengde
 protein, men normalt antall leukocytter.


Dette er et karakteristisk funn ved akutt in-
 flammatorisk demyeliniserende polyradiku-
 lonevropati. Proteinkonsentrasjonen kan
 være normal initialt, men i andre uke av syk-
 domsforløpet har de fleste pasientene albu-
 minocytologisk dissosiasjon. Ved myasthe-


nia gravis og myopati er spinalvæsken nor-
 mal.


Tilstanden ble 11. sykdomsdag diagnostisert
 som akutt inflammatorisk demyeliniserende
 polyradikulonevropati og fra dag 12 fikk hun
 behandling med intravenøst humant immun-
 globulin  4 g   per  døgn  i  fem  dager.  Etter  ett
 døgn fikk hun bedring av mimikk, og i løpet av
 behandlingsperioden fikk hun ytterligere
 bedret funksjon av ansikts- og ekstremitets-
 muskulatur. Hun ble ekstubert to dager sene-
 re og flyttet fra intensivavdelingen til senge-
 post etter ytterligere to dager. Hun hadde da
 fremdeles et sentralvenøst kateter i høyre
 lyske.


Ved mobilisering hadde hun smerter i
 hoften, og 17. sykdomsdag viste ultralyd en
 bekkenvenetrombose som initialt ble be-
 handlet med dalteparin dosert i forhold til
 daglige kontroller av anti-10a-aktivitet med
 ønsket verdi 0,5 – 1,0 IU/ml. Det ble startet
 opp med warfarin etter tre dagers daltepa-
 rinbehandling, og dalteparin ble kontinuert
 til INR-verdien nådde et akseptabelt nivå.


Endelig innstilling av antikoagulasjons-
 behandling ble gjort på sentralsykehuset i
 hjemfylket dit pasienten kom tilbake 33
 dager etter at hun ble syk. Pasienten fikk
 warfarin i seks måneder dosert slik at INR
 holdt seg rundt 2,5. Hun har etter utskriv-
 ning fra sykehuset hatt en jevn fremgang, og
 ved kontroll seks måneder senere var hun
 helt restituert uten sekvele.


Diskusjon


Den vanligste formen for Guillain-Barrés syn-
 drom er akutt inflammatorisk demyeliniseren-
 de polyradikulonevropati (1, 2) (figur 1). Til-
 standen forekommer i alle aldersgrupper, også
 hos barn. Det er beskrevet Guillain-Barrés
 syndrom hos pasienter ned til én måneds alder.


Insidensen er 1 – 2 per 100 000 per år, men den
 øker med alderen. Anslagsvis to tredeler av
 pasientene har kjent forutgående infeksjon,
 som regel med virus (Epstein-Barr-virus,
 cytomegalovirus) eller bakterier (Mycoplasma
 pneumoniae, Campylobacter jejuni).


Hos denne pasienten ble det gjort bred
 mikrobiologisk utredning av pasienten både
 med tanke på virus og bakterier. Det eneste
 positive funnet var forhøyet titer av antistof-
 fer mot Helicobacter pylori (indeks 2,72
 Figur 1  De vanligste subtypene av Guillain-Barrés syndrom


Guillain-Barrés syndrom
 (GBS)


demyeliniserende 
 polyradikulonevropati (AIDP)


Akutt motorisk  
 aksonal nevropati


(AMAN)


Akutt motorisk-sensorisk  
 aksonal nevropati


(AMSAN)


Miller-Fishers syndrom
(MFS)
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(< 1)).  Funnet  kan  representere  maternelle
 antistoffer, og undersøkelsen er ikke validert
 for barn. Det finnes undersøkelser som indi-
 kerer en sammenheng mellom H pylori og
 akutt inflammatorisk demyeliniserende po-
 lyradikulonevropati (3), men undersøkelse-
 ne er få og små. Betydningen av dette funnet
 er derfor usikker. Mest sannsynlig har vi
 ikke påvist et spesifikt utløsende agens, men
 pasienten hadde forutgående infeksjon før
 utvikling av pareser og autonom affeksjon.


Det kliniske bildet ved akutt inflammato-
 risk demyeliniserende polyradikulonevropati
 er progredierende, som regel symmetriske pa-
 reser som ofte kan ramme respirasjonsmusku-
 laturen slik at pasientene må behandles mid-
 lertidig i respirator. Halvparten av pasientene
 har hjernenerveutfall, oftest perifer facialis-
 parese, som hos vår pasient. Bulbær affek-
 sjon, det vil si affeksjon av nedre hjernener-
 ver, forekommer også. Senerefleksene er sva-
 ke eller ikke utløsbare som uttrykk for perifer
 nevrogen affeksjon. Hos vår pasient var pa-
 tellarefleksene svekket, men ellers var det
 arefleksi. Videre var det hypotoni i ekstremi-
 tetene, som også er til stede ved affeksjon av
 det perifere nervesystemet. Vanligvis er det
 også affeksjon av sensoriske nerver med po-
 lynevritiform sensibilitetsvekkelse av over-
 flatiske og dype sansekvaliteter distalt i eks-
 tremitetene. Hos vår pasient var det ikke mu-
 lig å teste sensibilitet, fordi hun ikke kunne
 kooperere ved denne undersøkelsen. Ved kun
 motorisk affeksjon ved Guillain-Barrés syn-
 drom kalles tilstanden akutt aksonal motorisk
 nevropati, men den er relativt sjelden og for-
 utgås ofte av diaré (Campylobacter jejuni
 infeksjon). Dette var ikke tilfelle hos vår
 pasient, og pasienter med akutt aksonal moto-
 risk nevropati kan også ha gangliosid antistoff
 av type GM1 i serum, som heller ikke ble
 påvist hos denne pasienten.


Ved nevrofysiologisk undersøkelse av
 pasienter med akutt inflammatorisk demye-
 liniserende polyradikulonevropati er det ka-
 rakteristisk med forlengede F-responser, noe
 som tyder på proksimal demyelinisering.


Normale nerveledningshastigheter kan være
 til stede tidlig i forløpet. Forlengende F-re-
 sponser ble påvist fjerde sykdomsdag hos
 vår pasient. Det ble ikke utført nevrofysiolo-
 gisk undersøkelse senere i forløpet, men
 man ville da forventet redusert nerveled-
 ningshastighet.


Et annet viktig funn ved akutt inflammato-
 risk demyeliniserende polyradikulonevropati
 er forhøyet spinalprotein med bare få eller in-
 gen celler. I første uke av sykdomsprosessen


kan imidlertid spinalvæsken være normal.


Senere i forløpet kommer som regel protein-
 stigning som følge av transudasjon fra serum
 på grunn av inflammasjon i nerverøttene. In-
 formasjon om at den første undersøkte spi-
 nalvæsken var «normal» gjorde at man ikke
 tenkte på diagnosen akutt inflammatorisk de-
 myeliniserende polyradikulonevropati da pa-
 sienten ankom universitetssykehuset. Klar
 spinalvæske utelukker kun et høyt celletall og
 ikke forhøyet protein, så om pasienten alle-
 rede tredje sykdomsdag hadde en albumino-
 cytologisk dissosiasjon, er derfor usikkert.


Dysautonomi  opptrer  hos  60 – 70  %  av
 pasienter med akutt inflammatorisk demye-
 liniserende polyradikulonevropati og kan
 medføre hjertearytmi, hyper- eller hypoten-
 sjon, ileus og urinretensjon. Sannsynligvis
 var dysautonomi årsaken til hjertearytmi
 med påfølgende hjertestans hos vår pasient.


Hun hadde også rødme som man kan se ved
 autonom affeksjon.


En differensialdiagnose til akutt inflamma-
 torisk demyeliniserende polyradikulonevro-
 pati er Miller-Fishers syndrom, som er en
 form for Guillain-Barrés syndrom med ataksi,
 oftalmoplegi og arefleksi. Slike pasienter har
 ofte gangliosidantistoffer av type GQ1b i se-
 rum. Dette ble ikke påvist hos vår pasient,
 som dessuten hadde uttalte pareser forenlig
 med akutt inflammatorisk demyeliniserende
 polyradikulonevropati. 


Behandling av akutt inflammatorisk de-
 myeliniserende polyradikulonevropati med
 plasmautskiftning eller intravenøst immun-
 globulin (IgG) anses som likeverdig, og gis
 i hovedsak til pasienter med moderate til al-
 vorlige pareser i løpet av de to første ukene
 av sykdomsforløpet (4). Intravenøst immun-
 globulin er lettere å administrere, gir færre
 komplikasjoner og bør derfor foretrekkes
 hos barn fremfor plasmautskiftning.


Guillain-Barrés syndrom har som regel tre
 faser: en progredieringsfase av inntil fire
 ukers varighet, så en platåfase av varierende
 lengde, hvoretter sykdommen langsomt viser
 tegn til tilbakegang. De fleste pasientene har
 god  prognose,  men  vel  10  %  får  restpareser.


Rapportert  mortalitet  er  3 – 10  %,  oftest  på
 grunn av autonom affeksjon. Prognosen er
 best for yngre pasienter, hvor sykdommen
 ikke har medført paralyse, og hvor nevrofy-
 siologisk undersøkelse ikke har vist uttalt ak-
 sonal affeksjon. Vår pasient var ung, og til
 tross for uttalte pareser var det lette nevrofy-
 siologiske utfall. Pasienten var helt restituert
 seks måneder senere. Det er sjelden at pasien-
 ter med Guillain-Barrés syndrom får tilbake-


fall av sykdommen, og etter utskrivning fra
 sykehus kan de følges opp av fastlege, even-
 tuelt av barnelege eller nevrolog.


Det er viktig å huske på akutt inflamma-
 torisk demyeliniserende polyradikulonevro-
 pati hos pasienter som utvikler perifere pa-
 reser, spesielt etter forutgående infeksjon.


Slike pasienter må straks legges inn på syke-
 hus for overvåking og tidlig immunterapi
 med enten plasmautskiftning eller intrave-
 nøst immunglobulin.


Pasientens foreldre har gitt samtykke til at artik-
 kelen blir publisert.
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