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Casuistische mededelingen

Het cerebrale hyperperfusiesyndroom na carotisendarteriéctomie

B.VAN HARTEN, W.A.VAN GOOL EN D.A.LEGEMATE

Carotisendarteriéctomie is geindiceerd bij pati€énten met
een ernstige symptomatische stenose van de A. carotis
interna, dat wil zeggen een stenose van 70-99%. Uit de
resultaten van 2 grote gerandomiseerde onderzoeken is
gebleken dat het risico op een invaliderende of fatale be-
roerte in het stroomgebied van de geopereerde A. caro-
tis statistisch significant is afgenomen na carotisendarte-
riéctomie.! 2 De European Carotid Surgery Trial laat een
reductie van 8,4 naar 1,1% zien in een periode van 3 jaar
na een succesvolle operatie.! Deze therapeutische winst
weegt ruimschoots op tegen het perioperatieve risico op
sterfte of invaliderende beroerte van 3,7%. Verdere re-
ductie van de perioperatieve sterfte en morbiditeit blijft
echter belangrijk, zeker nu carotisendarteriéctomie door
sommigen ook bij een asymptomatische carotisstenose
gepropageerd wordt. Inzicht in de oorzaken van de ver-
schillende perioperatieve neurologische complicaties
zou hierbij nuttig kunnen zijn.

In aansluiting op carotisendarteriéctomie ontstaat
soms een neurologische complicatie die onderscheiden
moet worden van een ‘gewone’ beroerte. Na carotisend-
arteriéctomie kan de plotselinge toename van de cere-
brale perfusie ipsilateraal aan de geopereerde A. carotis
hoofdpijn, epileptische insulten, focale neurologische
uitvalsverschijnselen en intracerebrale hematomen tot
gevolg hebben. Aan de hand van 3 patiéntgeschiedenis-
sen bespreken wij de klinische verschijnselen en de ver-
onderstelde pathofysiologische achtergronden van dit
cerebrale hyperperfusiesyndroom.

ZIEKTEGESCHIEDENISSEN
Patiént A, een 77-jarige man, maakte 3 keer een periode door
met kortdurend krachtverlies van de linker lichaamshelft. De
bloeddruk was 130/80 mmHg. Algemeen interngeneeskundig
en neurologisch onderzoek toonde geen afwijkingen. Bij CT
van de hersenen werden enkele hypodense afwijkingen rond
de voorhoorn en in de corona radiata rechts waargenomen.
Duplex-onderzoek (echografie met Doppler-sonografie) van
de A. carotis interna rechts toonde een stenose van meer dan
80%, die met angiografisch onderzoek werd bevestigd (90%).
De contralaterale A. carotis interna toonde geen stenose en de
Aa. vertebrales waren goed doorgankelijk. Tijdens de carotis-
endarteriéctomie rechts was de systolische bloeddruk 140 tot
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SAMENVATTING

Drie patiénten, 2 mannen van 77 en 76 jaar en I vrouw van 82
jaar, met een ernstige symptomatische carotisstenose kregen
enkele dagen na carotisendarteriéctomie hoofdpijn, epilepti-
sche insulten en focale neurologische uitvalsverschijnselen. De
afwijkingen die bij CT werden waargenomen pasten bij hersen-
oedeem met hemorragische componenten. Het ging om het hy-
perperfusiesyndroom als complicatie na carotisendarteriécto-
mie, waarbij een toename ontstaat van de cerebrale perfusie ip-
silateraal aan de geopereerde A. carotis. Verondersteld wordt
dat door verstoring van de cerebrale autoregulatie toegenomen
perfusie leidt tot de genoemde symptomen. Soms wordt deze
complicatie ten onrechte toegeschreven aan de meer bekende
soorten van beroerte.

190 mmHg, met een enkele piek tot 210 mmHg. Peroperatieve
EEG-bewaking toonde geen bijzonderheden; er werd geen
shunt gebruikt tijdens de operatie. Acetylsalicylzuur (38 mg)
werd op de dag van operatie als tevoren gebruikt. Postoperatief
was er een tongdeviatie naar rechts, waarschijnlijk ten gevolge
van een peroperatieve laesie van de N. hypoglossus. De vol-
gende dagen klaagde patiént over hoofdpijn. De gemeten
bloeddrukken bleven stabiel rond de 160/80 mmHg. Op de 4e
dag na de operatie ontstonden trekkingen van de linker arm,
die geinterpreteerd werden als uitingen van focale epilepsie en
gecoupeerd werden met diazepam. De bloeddruk op dat mo-
ment was 210/110 mmHg. CT van de hersenen toonde een
nieuwe hypodense afwijking rechts temporopariétaal en rechts
hoogpariétaal (figuur). Vanwege het sterke vermoeden van
een hyperperfusiesyndroom werd de bloeddruk medicamen-
teus verlaagd tot waarden van 140/80 mmHg. Bij duplexonder-
zoek bleek de geopereerde A. carotis goed doorgankelijk. Het
verdere herstel verliep ongecompliceerd en patiént werd in een
goede algemene toestand naar huis ontslagen.

Patiént B, een 76-jarige man met hypertensie en hypercholes-
terolemie in de voorgeschiedenis, maakte een voorbijgaande
parese van de rechter arm door. Bij CT van de hersenen werd
een infarct in de linker hemisfeer gezien. Duplexonderzoek
van de carotiden toonde een subtotale stenose van de A. caro-
tis interna links. De contralaterale A. carotis interna en de A.
vertebralis beiderzijds toonden geen belangrijke afwijkingen.
Angiografisch onderzoek werd niet verricht. Twee maanden
later kreeg patiént, in afwachting van een carotisendarteriéc-
tomie, opnieuw een parese van de rechter arm, nu met woord-
vindingsstoornissen. Hij herstelde wederom goed. Toen pa-
tiént opgenomen werd voor een carotisendarteriéctomie, was
de bloeddruk 210/100 mmHg; deze waarde werd geaccepteerd.
Bij aanvang van de operatie was de bloeddruk 260/110 mmHg
en tijdens de ingreep werd de systolische bloeddruk op
200 mmHg gehouden; diastolisch varieerde de bloeddruk tus-
sen de 80 en 110 mmHg. EEG-bewaking tijdens de operatie
toonde geen bijzonderheden, er werd geen shunt gebruikt. De
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aanzicht

hypodensiteit

hyperdensiteit

Twee representatieve coupes van de postoperatieve CT-opnamen van de hersenen van patiénten A (a), B (b) en C (c) (zonder
toediening van contrastmiddel). Bij patiént A is rechts pariétaal en pari€to-occipitaal een hypodense afwijking in de witte stof
zichtbaar. Bij patiént B is er een uitgebreid hypodens gebied in de witte stof in de linker hemisfeer, met frontaal en pariéto-occi-
pitaal kleinere hyperdense gebieden, waarschijnlijk bloed. In de rechter hemisfeer van patiént C is pariéto-occipitaal een grote
hyperdense afwijking zichtbaar, die past bij intracerebraal bloed rond de achter- en voorhoorn van het zijventrikel en die enige
verplaatsing van de mediane structuren veroorzaakt. De witte stof in deze hemisfeer is abnormaal hypodens.

toediening van acetylsalicylzuur (38 mg), waarmee patiént
sinds zijn eerste infarct werd behandeld, werd periopera-
tief gecontinueerd. De eerste dag na de operatie kreeg patiént
een delier met visuele hallucinaties, paranoide gedachten, ver-
minderde aandacht en concentratic. Patiént reageerde goed
op symptomatische therapie met haloperidol. Zeven dagen
na de operatie werd hij in een goede conditie naar huis ontsla-
gen. Tot deze tijd was de bloeddruk stabiel gebleven rond de

185/80 mmHg.
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Dezelfde dag volgde echter heropname vanwege hoofdpijn,
een scheef gelaat ten nadele van rechts en krachtverlies van de
rechter hand. Bij lichamelijk onderzoek was de bloeddruk
220/110 mmHg bij een pols van 76/min regulair/equaal. Er be-
stond een centrale facialisparese rechts; aan de overige her-
senzenuwen waren geen afwijkingen. De rechter arm vertoon-
de een lichte parese. De sensibiliteit was intact. Er was een
snelle houdingstremor van de rechter hand. De reflexen waren
rechts iets hoger dan links. De voetzoolreflex was beiderzijds



niet pathologisch. CT van de hersenen toonde een groot hy-
podens gebied, voornamelijk subcorticaal met verschillende
hemorragische componenten in de linker hemisfeer (zie de
figuur). Deze afwijkingen werden in eerste instantie geinter-
preteerd ais tekenen van een hemorragisch infarct. Duplex-
onderzoek toonde een goed doorgankelijke A. carotis interna
aan de geopereerde zijde. Vanwege de persisterende verhoog-
de bloeddruk werd een onderhoudsdosering nifedipine aan de
medicatie toegevoegd, waarmee de bloeddruk verlaagd werd
naar 160/80 mmHg. Patiént herstelde goed. Stoornissen in de
fijne handmotoriek persisteerden en daarnaast had hij last van
pseudohallucinaties. Uiteindelijk werd hij in een goede condi-
tie naar huis ontslagen en in het vervolgonderzoek tot I jaar na
de operatie bleef hij asymptomatisch.

Patiént C, een 82-jarige vrouw, had hypertensie en diabetes
mellitus type II. Twee maanden v6ér opname maakte zij een
periode door met een spraakstoornis, een scheve mond ten
nadele van links en krachtvermindering van linker arm en
been. Bij opname was de bloeddruk 160/80 mmHg; patiénte
sprak normaal en had een minimale hemiparese links. Sen-
sibiliteit en codrdinatie waren ongestoord. De reflexen waren
links iets hoger dan rechts en niet pathologisch. CT van de her-
senen toonde enkele lacunaire infarcten rechts hoogpariétaal
met een diffuse lichte densiteitsdaling van de witte stof rechts.
Bij duplexonderzoek van de A. carotis interna rechts werd over
een traject van 2 cm een subtotale stenose waargenomen. De
contralaterale A. carotis interna en de linker A. vertebralis
toonden geen bijzonderheden, de rechter A. vertebralis was
hypoplastisch. Angiografie werd niet verricht. De toediening
van acetylsalicylzuur (38 mg) werd gecontinueerd. Tijdens ca-
rotisendarteriéctomie varicerden de bloeddrukken systolisch
tussen de 130 en 190 mmHg, met één piek tot 215 mmHg, en
diastolisch tussen de 65 en 85 mmHg. Peroperatief vertoonde
het EEG geen veranderingen en er werd geen shunt gebruikt.
~ Verdere postoperatieve bloeddrukken bleven stabiel rond
160/80 mmHg.

Patiénte kreeg 5 dagen na de operatie hoofdpijn, braken en
een progressieve hemiparese links. De bloeddruk op dat mo-
ment was 200/75 mmHg. CT van de hersenen liet een groot sub-
corticaal hypodens gebied zien in de rechter hemisfeer met
multipele bloedingen en verplaatsing van de mediane structu-
ren naar links (zie de figuur). Deze afwijkingen werden in eer-
ste instantie geinterpreteerd als een groot hemorragisch in-
farct. Daarom werd de hypertensie niet direct behandeld.
Duplexonderzoek toonde een goed doorgankelijke A. carotis
interna aan de geopereerde zijde. De bloeddruk was spontaan
normaal geworden. Patiénte knapte zeer geleidelijk op en na
een verblijf van enkele maanden in een verpleeghuis kon zij
met veel hulp van haar zoon weer naar haar eigen woning te-
rug.

BESCHOUWING
Na carotisendarteriéctomie kan een herseninfarct ont-
staan door trombo-embolieén ten gevolge van manipu-
latie van de A. carotis interna. Intracraniéle hematomen
na carotischirurgie worden vaak in verband gebracht
met een recent preoperatief infarct, hypertensie en het
gebruik van anticoagulantia.® > Sundt beschreef in 1981
20 patiénten met hoofdpijn, focale neurologische uit-
valsverschijnselen, epileptische insulten en intracraniéle
hematomen na carotisendarteriéctomie. Alle patiénten
hadden postoperatief een zeer hoge hersendoorbloe-
ding, gemeten via intra-arterieel geinjiceerd Xenon-
133.% Hij introduceerde naar aanleiding van deze bevin-

dingen de term ‘cerebraal hyperperfusiesyndroom’ om -
deze complicatie te onderscheiden van andere, meer be-
kende cerebrovasculaire complicaties.

Klinische verschijnselen en diagnostiek. De verschijn-
selen van het cerebrale hyperperfusiesyndroom treden
meestal op rond dag 5-7 na de operatie, zoals dat ook bij
onze 3 patiénten het geval was. Bij patiént A en B zou-
den de symptomen op de Ie dag na de operatie echter
reeds prodromale verschijnselen kunnen zijn. Hoofdpijn
is vaak het eerste en soms het enige symptoom. Bij toe-
nemende ernst kunnen ook epileptische insulten en fo-
cale neurologische uitvalsverschijnselen ontstaan. De af-
wijkingen bij CT variéren van een beperkt hypodens
gebied (patiént A), via een groot hypodens gebied
met enig bloed (patiént B) tot grote, multipele intrace-
rebrale hematomen met verplaatsing van de mediane
structuren (patiént C) (zie de figuur).” ® De aard en de
plaats van deze afwijkingen onderscheiden zich in een
aantal opzichten van ‘reguliere’ herseninfarcten en
-bloedingen, zoals door Kappelle et al. in dit tijdschrift
besproken.? De afwijkingen zijn niet duidelijk beperkt
tot een stroomgebied van één van de grote hersenarte-
rién (patiénten B en C) en, anders dan bij herseninfarc-
ten het geval is, lijken de hypodense afwijkingen veelal
niet door te lopen in de cerebrale cortex (patiénten A
en B). De veronderstelling dat hypodensiteit een teken
zou zijn van infarcering, is ook niet goed in overeen-
stemming met de relatief weinig ernstige uitvalsver-
schijnselen en het goede herstel bij uitgebreide afwij-
kingen (patiént B). Bovendien pleit het feit dat patiént
C een opvallend goed herstel heeft doorgemaakt ook te-
gen cen groot hemorragisch infarct. Op grond van deze
overwegingen is het aannemelijk dat de hypodense af-
wijkingen op de CT-scan bij deze pati€énten moeten wor-
den toegeschreven aan hersenoedeem, als gevolg van
een verhoogde cerebrale perfusie. Breen et al. beschre-
ven onlangs dat de hypodensiteiten bij het hyperperfu-
siesyndroom inderdaad grotendeels reversibel zijn,
maar dat het syndroom ook een fataal beloop kan heb-
ben.!”

Pathofysiologie. Bij gezonde personen is de cerebrale
doorbloeding binnen bepaalde grenzen onafhankelijk
van wisselingen in de systemische bloeddruk. Deze ce-
rebrale autoregulatie zorgt bij daling van de bloeddruk
met vasodilatatie voor voldoende perfusie, terwijl stij-
ging van de bloeddruk leidt tot vasoconstrictie. Men
veronderstelt dat het cerebrale hyperperfusiesyndroom
ontstaat, doordat deze autoregulatie tekortschiet wan-
neer de perfusiedruk plotseling stijgt in een vaatgebied
waar langdurig een marginale perfusie heeft bestaan,
bijvoorbeeld ten gevolge van een zeer ernstige A.-caro-
tisstenose. Patiénten met een subtotale stenose lopen in-
derdaad het grootste risico op deze complicatie.!! Ook
bij onze 3 patiénten bestond steeds een zeer ernstige ste-
nose van de geopereerde A. carotis interna. Indirecte
aanwijzingen voor chronische ipsilaterale hypoperfusie,
zoals bij een slechte collaterale bloedvoorziening te zien
met kernspintomografie, magnetische resonantieangio-
grafie of met angiografie, zijn eveneens in verband ge-
bracht met een verhoogd risico op het hyperperfusie-
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syndroom na carotisendarteriéctomie.” !> Het vermogen
tot vasoconstrictie van de jarenlang maximaal gedila-
teerde cerebrale bloedvaten zou in dat geval verminderd
kunnen zijn. Door de hyperperfusie na opheffing van de
A.-carotisstenose ontstaat capillaire lekkage en bij toe-
nemende ernst leidt dit tot perivasculaire bloedinkjes, fi-
brinoide necrose van kleine arterién en macroscopische
bloedingen.” Bij hypertensieve encefalopathie worden
vergelijkbare neuropathologische afwijkingen waarge-
nomen en ook bij deze aandoening wordt een versto-
ring van de normale cerebrale autoregulatie veronder-
steld.!

Behandeling. De behandeling bestond bij 2 van de 3
beschreven patiénten alleen uit medicamenteuze verla-
ging van de bloeddruk, zoals ook door de meeste auteurs
wordt geadviseerd.l?? Bij onze patiénten werd van-
wege het gunstige spontane herstel het beeldvormend
onderzoek niet op langere termijn herhaald. Overige
maatregelen die genomen zouden kunnen worden,
zijn het tijdelijk staken van het gebruik van anticoagu-
lantia en trombocytenaggregatieremmers. De effectivi-
teit van deze maatregelen is echter nooit goed onder-
zocht. '

CONCLUSIE

Neurologische complicaties na een carotisendarteriécto-
mie worden soms ten onrechte toegeschreven aan één
van de meer bekende soorten beroerte: een infarct ten
gevolge van een trombo-embolie of een intracrani€le
bloeding ten gevolge van hypertensie, gebruik van trom-
bocytenaggregatieremmers of anticoagulantia. De inci-
dentie van het cerebrale hyperperfusiesyndroom wordt
daardoor waarschijnlijk onderschat.! Betere herken-
ning van dit syndroom is een noodzakelijke voorwaarde
voor verdere bestudering van de oorzakelijke factoren.
Juist bij een ingreep die het risico op cerebrovasculaire
complicaties beoogt te verminderen, betekent iedere
verdere reductie van de perioperatieve morbiditeit be-
langrijke winst voor de effectiviteit van de behandeling.
In een poging om bij individuele patiénten met gerichte
maatregelen het operatierisico van carotisendarteriécto-
mie te verminderen, pleiten sommigen in de periopera-
tieve periode voor terughoudendheid met trombocyten-
aggregatieremmers of voor een veel striktere bewaking
van de bloeddruk dan tot op heden het geval is.}01?
Toekomstig onderzoek zal duidelijk moeten maken of
dergelijke maatregelen nuttig zijn bij bepaalde groepen,
zoals bij patiénten met een zeer ernstige stenose (>
90%) van de A. carotis interna, patiénten met andere
preoperatieve aanwijzingen voor chronische hypoperfu-
sie, zoals wellicht diffuse wittestofafwijkingen, of pa-
tiénten bij wie peroperatieve transcraniéle Doppler-me-
tingen aanwijzingen geven voor toename van de perfu-
sie in het A.-cerebri-mediagebied aan de geopereerde
zijde.1* 1
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ABSTRACT

The cerebral hyperperfusion syndrome after carotid endorterec-
fomy. — Three patients with a severe symptomatic carotid sten-
osis developed headache, epileptic seizures and focal neuro-
logic deficits several days after carotid endarterectomy. CT of
the brain revealed hypodensities, indicative of cerebral oede-
ma with haemorrhagic components. This is caused by cerebral
hyperperfusion, a complication after carotid endarterectomy as
a result of increased cerebral perfusion on the side of the
operated carotid stenosis. Dysfunction of the cerebral auto-
regulation is believed to be the cause of this hyperperfusion.
Sometimes these complications are incorrectly attributed to
one of thie better known-types of stroke.
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