Lungfunktionen kan forbattras
hos for tidigt fodda barn

Surfaktantbehandling och CPAP minskar behovet av respiratorvard

Mattligt till svart »Respirato-
ry Distress Syndrome» (RDS)
hos for tidigt fodda barn har un-
der det senaste artiondet rutin-
massigt behandlats med surfak-
tant i kombination med respira-
torbehandling. De forsta erfa-
renheterna fran Stockholms-
omradet av att ge dessa barn
surfaktant under en kortvarig
intubation utan paféljande re-
spiratorvard rapporteras. Be-
handlingen var i elva fall av tolv
framgangsrik pa sa satt att bar-
nen sedan kunde uppratthalla
adekvat gasutbyte med hjalp av
enbart kontinuerligt positivt
overtryck (CPAP).

Metoden bade minskar be-
hovet av mekanisk évertrycks-
ventilation och gor det mojligt
att i 6kad utstrackning varda
barnen pa forlossningssjuk-
huset. Darmed undviks ocksa
transporter till enhet med neo-
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Surfaktantbrist

RDS orsakas av en brist pa surfak
tant i det omogna barnets lungor [1]
Sjukdomen har normalt ett forlopp son
I6per 6ver fyra till sex dagar. Vid etable-
rat RDS &r idag gangse behandling t
digt insattande av kontinuerligt positivt o L h
luftvagstryck (CPAP), forhajd syrgas- d_|atkrr|]k, barnkliniken, Huddinge
halt i inandningsluften och, nar dette Sjukhus
inte ar tillrackligt, respiratorvard. Se-KAJSA BOHLIN
dan borjan av 1990-talet finns ocksa ey  leg lakare, forskarstuderande, barn-
ogent surfaktant att tillga for behand  Kliniken, Huddinge sjukhus

ling av de svaraste fallen. BENGT ROBERTSON

Hittills ges surfaktant endast till in-  qocent. Gverlakare, enheten for ex-
tuberade och respiratorvardade barn, perimentell perinatal patologi, insti-

Sverige oftast som livraddande insats  {tionen for kvinnors och barns hal-

s k »rescue»-behandling. Stora intern: g5 - Karolinska sjukhuset, Stock-
tionella multicenterstudier och meta:  gim.

analyser talar for att tidig intervention;
»profylax», har en storre effekt pa slut-

Frekvensen och svarighetsgraden amatt som mortalitet och frekvens av
»respiratory distress syndrome» (RD)neumotorax och BPD [2, 3]. svensk multicenterstudie har dock inte
hos mycket for tidigt fodda barn har kunnat visa nagon positiv effekt.
minskat betydligt under det senaste ar- Internationella | Danmark har man under de senaste
tiondet. Orsakerna till detta finns till erfarenheter aren utvecklat ett annorlunda administ-
stor del i en forbattrad modrahalsovard | neonatologkretsar har man langeationssatt. Efter sedering med morfin
och induktion av fosterlungmognaddiskuterat alternativa behandlingsstrantuberas barnet oralt under pagaende
med kortikosteroider vid hotande fortegier med surfaktant vid RDS. Denasal CPAP-behandling. Efter klinisk
tidsbord. fanns for ndgra ar sedan forhoppningaontroll av tublaget ges surfaktant via

Trots detta ar morbiditeten i »respi-om att nebuliserat surfaktant skullen kateter som foérs ned till i héjd med
ratory distress syndrome» fortsatt hogunna tillféras utan intubation. Encarina. Direkt efter administrationen av
hos for tidigt (< 33 fullgdngna veckor)dansk studie [4] och en preliminarsurfaktant ges barnet naloxon och extu-
beras. Med denna behandlingsstrategi
har man i Danmark visat ett starkt redu-
cerat behov av respiratorvard [5].

Vi vill har rapportera vara prelimina-
ra erfarenheter av ett liknande forfa-
ringssatt tillampat i Stockholm under
jauari—augusti 1998. Vi kallar behand-
lingen for INSURE (INtubation-SUR-
faktant-Extubation).

natal intensivvard.

Figur 1. Formel for utrdkning av a/A-kvot.

a/A-kvot beraknas enligt formeln

PaO,

95%xFiO,—PaCoO,

dar PaO, ar det arteriella partialtrycket for syre matt i kPa, FiO, ar det fraktionella syrgasin-

nehallet i inandningsluften och PaCO, ar det arteriella partialtrycket for koldioxid matt i kPa. Material och metod

INSURE o6vervags hos barn som
uppfyller féljande inklusionskriterier:
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— Gestdionsalder < 33 fullgangna
vedor.

— Kiliniska och radiolagiska te&en till
RDS

— Okande sygasbeoende

— Typisk réntgenbild medihgrarulara
infiltrat, 1&g lufthalt ot luftbronko-
gram.

— Tillgang till artarkateter for teapi-
kontroll.

— Arteriell/alveolar sygaskwt (a/A-
kvot) (Hgur 1) undestigande 0,22.
(Denna kot motswarar ett behe av
symas i inandningsluften pa 40-55

Teofyllamin 8—10 mg/kg.
Sedering med 0,15-0,20 mg/K
morfin.

Oral intubering med 2,5-3,0 mn

tub.

Klinisk kontroll av tublage:
brostkorgsrorelser?
andningsljud?
stigande saturation?

Surfaktant (100 mg/kg Curosurf).

Naloxon (Narcanti) 0,1 mg/kg intral

muskulart och 0,05 mg/kg intrave

nost.

Extubation till fortsatt CPAP-vard.

procent vid nomala Bodgasniaer
av symas ot koldioxid.)

Dessa bar har behandta enligt det

Figur 2. INSURE-behandling som den
anvants i denna studie.

protokoll for INSURE som vi anpassa klinik (Karolinska sjukhuset) forespi

efter den danska modellenigbr 2).
Hela poceduen fran intubgon till ex-
tubdion har tait mellan fya od se
minuter i samtlig fall.

Tolv barn
Med bérjan den 1 jarai 1998 har

Karolinska sjukhuset behantia Bar

ri—augusti

ratorvard av bam som uppfylide inklu
sionskiterierna under péoden jama
1998 med motamande
grupp ban fédda jaruai—augusti 1997.
Bamen har kntollerats enligt vaa
sedranliga kliniska wutiner fér ban fod-
da for tidigt. Féekomsten & BPD dei-
nio ban pa Hudlinge sjukhus, ett pa nieras som syasbehw och typiska
Satisska barsjukhuset de tva ban pa lungrontgenfynd vid 36 edors post
menstuell alder Alla ban fodda foe

nen har alla haft eregtdionsalder <30 33 fullbordade gaviditetsvedkor un

fullgangna edor. Basd#a od forhak

dersoks fran 4 gdkors alder & 6gonla

landen king behandlingn famgar & kare med fragstallning ROP Ultra-

Tabell I.

ljudsundesdkning & hjaman gos hos
Vid Huddinge sjukhus har metodenalla underbrna ban med RDS vid 1-3

sedan infoandet awmants lonsekent och 5-7 dgars alder

for ban med RD$Sa/A-kwot under 0,22
och dar gaviditetslangden osstigit 27
vedor. Vi har jamfot behwet a tran-
spot fran Hudlinge sjukhus till egion-

Tabell I. Basdata kring de tolv patienterna.

Fallbeskrivning

| den aktuella aviditeten, som ar
modens teedje konstderades tvillingar

i samband med den wijudsundestk
ning som gjodes i gaviditetsvedka 17.
Graviditeten \ar olomplicerd fram till
vedka 28 plus & dajar, dd moden s6k
te for en minde vaginal bddning Den
na upphéde snabt, od induktion &
fostetungmagnad ansags inte indice
rad Kvinnan atekom fyra dayar senae
med fonyad Hodning Man fann en
buktande hinnldsa ot livmoderhalsen
Oppen for 8 cm. | detta laégalde man
att férlosa modem med akut &jsasnitt.

Tvilingama, tva pojkarsom vagde
1380 (tvilling 1) respektve 1420 (tvi-
ling 2) ggam \ar bagie omgaende vita
la och erhdll fullgpda Apgar-poang Be-
handling med CRP inleddes diekt pa
opemtionsavdelningen, od efter tans
port till neondalavdelningen inlades
navelatarkatetrar fér Hodgasmonitoe-
ring och medicineing.

Pojkama utvedklade med bdrjan vid
5-10 minuters alder andningssymtom i
form av interkostala indagningar, taky-
pné o grunting Lungdntgen visade
vid en (tvilling 2) (FHgur 3a) espektve
tva (tvilling 1) timmas alder bild som
vid RDS; gda kaetetagen. Initialt
kravde bage banen 30 pocent sygas.

Symasbehwet stg under de fd&ta
levnadstimmanma; tvilling 2 hade en nd
got sndbar sjukdomspgress. \d
4,5 timmas alder d& han behandlades
med ett CRP-tryck pa 5 cm HO, hade
hans a/A-ket sjunkit fran initiala 0,30
till 0,21. Efter sedéng med morih
0,15 mg/kg intubeades han @it, o
120 mg surdktant (Cuosurf 80
mg/ml) gas via endotakealtuben.

Antenatala CPAP-
Gestationsélder, Fodelsevikt, steroider Behandlingsalder, Fore insure, Syrgashalt, Efterinsure, Syrgashalt, behandling,
veckor+dagar gram Forlossning antal doser timmar post partum  a/A-kvot procent a/A-kvot procent dygn
26+6 730 Akut kejsarsnitt, 2 4 0,21 45 0,45 21 22
tidig vattenavgang
27+3 1050 Vaginal, blédning 1 9,5 0,17 54 0,40 27 33
27+6 825 Akut kejsarsnitt, 1 9,5 0,15 60 0,70 26 10
preeklampsi
28+3 1075 Akut kejsarsnitt, 3 51 0,19 45 0,48 28 23
preeklampsi
28+4 1235 Akut kejsarsnitt, 2 4 0,18 52 0,41 30 4
preeklampsi
28+4 1015 Akut kejsarsnitt, 3 17 0,13 65 0,53 25 20
preeklampsi och
moderkaksavlossning
29+0 1110 Akut kejsnarsnitt - 9 0,19 49 0,55 28 5
pa grund av
moderkaksavlossning
29+0 1380 Akut kejsarsnitt - 9 0,21 45 0,39 24 14
pa grund av
moderkaksavlossning
29+0 1420 Akut kejsarsnitt - 4,5 0,21 60 0,40 25 18
pé grund av
moderkaksavlossning
29+1 1280 Elektivt kejsarsnitt, 2 28 0,11 80 0,39 32 22
trillingar
29+5 1640 Vaginal, tidig 3 6 0,12 60 0,46 30 7
vattenavgang
29+5 1530 Vaginal, - 13 0,10 70 0,29 38 18
vattenavgang (ny dos vid 36 0,22 45 0,38 35
timmar)
medel medel medel medel medel medel
28+4 1190 14 0,17 0,46 16
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Figur 3. Ovan lungrontgen (frontalbild)
hos tvilling 2 (patient 9) fore INSURE.
Bilden visar fingranuléra infiltrat, sankt
lufthalt.

Sidoprojektion. '

Samtidigt med suaktant gvs inta- pamde obsestioner). Under de nar jourtid, da intubdonskompetent neo
venost 0,075 mg dc intramuskulat mast féljande timmana foljde en fér naolog inte fanns & tillga.
0,15 mg nalgon (Nacanti 0,4 mg/ml). saming hos ela as de tolv banen, men Under motsarande tidspeod 1997
Pojken etubemdes omedelbadaef- hos endast ¢ undesteg a/A-kwten foddes likasa tolv bar som uppfyllde
ter. aryo 0,22 (Fgur 4). inklusionskiterierna. As dessa kravde
Den ndmaste halvtimmen hade han De nio ban som behandlades inomnio ban transpottill regional intensi-
enstaka pnégisoder som vid tva tit 12 timmas alder klaade sig samtlig vardsenhet dc respietorvard. Bamen
fallen kravde te till fyra andetg med utan pafoljandeaspietorvard. Hos ett som fodles 1998 ar minde asseende
NeoPuf ventilaor. Omedelbar efter av banen, som behandlades vid 28<timgestaionsalder (28,81,0 vedor ver
proceduen kunde sygashalten iinand mars aldeykravdes efter en initial mar sus 30,&1,3 vedkor, P < 0,01), men
ningsluften minskas fran 60 till 25g@r kant forbatting intubeing tretton tim  skillnaden i fodelsékt var inte signii-
cent, ob CRAP-trycket kunde sankas mar senar o daefter tva ggns espi  kant (1190+290g \ersus 1350+325g).
till 4 cm H,O. a/A-kwten 1,5 timmar ratorvard. Hos de ela ban som ej be Bamen ar ana for ung for dt man
efter behandlingn hade forbatits till  hovde espiatorvard forefoll effekten salert skall kunna utvéatera langtidse-
0,40; efter 3,5 timmar till 0,62. Lung av tillford surbktant \ara mer bestden sultaen. Tre as dem behdévde laghat
rontgenbilden visade en pafigt for- de an ad som anligen ses efter mot ter sygas vid 28 gigns aldertva behov
battad lufthalt efter behandlimmp (F- svarande behandlingvarespimtorvar de sygas vid 36 edors postmenstrell
gur 3b). dade ban. alder Bagye dessa skvs dok hem vid
Tvillingbroden hade vid 9 timmar Vid Huddinge sjukhus fodes under fullgangen tid utan etra sygas. Ett
alder en ket som undesteg inklu- den aktuella tidsp@aden (jamai—au bam hade en minar(gad 1) subpen
sionsgansen. Han behandlades enligjusti 1998) tolv bar som uppfyllde in  dymal H6dning vid ultaljudsundestk
INSURE med ett iycket likartat svar.  klusionskiteriema efter en gviditets  ning av hjaman vid 3 dgars alderDen
langd mellan 27 dt33 \edor . Attaa  na Bodning hadeesorbests utan andx
dessa behandlades enligt INSURE. Dgynliga asvikelser vid lontroll en vedka
RESULTAT fyra dviga transpoterades till var & senae. Inget & bamen utedlade be
Nio av de tolv banen behandladesgionala intensivardsardelning (Kao- handlingskraande FOP
enligt INSURE foe 12 timmas alder linska sjukhuset) fomspietorvard. For
Samtlica tolv ban forbattades magant  tre av dessa barkravdes intubizon di-
timmama efter behandliren; a/A-kw- rekt i samband med fodelsen; dlde DISKUSSION
ten stg i genomsnitt fran 0,170,04 till  for salerhets skull #inte extuber bar Vi har anammiametoden INSURE
0,46+0,12 (medetSD, P<0,001, t-test, nen. Det fjade banet fodles under for behandling a RDS efter de danske
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Rontgenbilden av samma barn tva
timmar efter behandlingen. Lufthalten har
forbattrats patagligt, liksom infiltraten.

principer som pulicerats av Verder oh
medarbetar [5]. | vl hander klaade
sig eha & tolv ban som behandta en
ligt dessa kterier utan espiktorvard.
Dock fortjanar det # papekas th vara
paienter lommer ur en selektad poe
pulation, dar vi i mojligaste man ans
porterar médar med hotande ftids-
bord fore 27 fullgdngna mgviditets
vedkor till Karolinska sjukhuset for fér
lossning

Lars Mctorin och medarbetar rap-
porterade 1991 for féata gangn g/nn-
sam efekt as surfaktantbehandling vid
RDS utan espietorvard, da i ett ut
vedlingsland utan tillgang till are sig
respietorer eller CRP [6]. | dennaap-
port inkludelades endaselaivt mogna
bam med fodelsakt 6ver 1,5 kg | var
seie ingar mer omgna ban; den yngs
te foddes efter endast 26rayiditets
vedor octh s dagar, och hade fédelse
vikt pa 760 gam.

| den nu rappotterade sdéen behov
de endast ettivabamnen espiatorvard i
det fortsata foloppet. Denne pogk er
holl behandling sent efter fidissning
en, vid 28 timmas alder Denna elaivt
sena behandling kan ha kagit till att
bildandet & hyalina memban hade
fortskridit langre an hos de diga bar

LAKARTIDNINGEN * VOLYM 96 « NR 13 + 1999

Sidoprojektion.

nen. Detta stammer iipcip med déa
fran en yligen slutfod ny dansk nalti-
centestudie dar ban som erholl »ti
dig» intervention — dahierad som a/A-
kvot <0,36 — signikant oftae klaade
sig utan espitorvard an ban som er
holl  »sen» intarention (a/A-kwt
<0,22) [7].

En annan bicigande éktor kan ara
att intubaionen a denne pojk \ar

dod inte utpréat &n. M manar darfor
till for siktighet om detta @rvags.

Apnéer

Vi obsewerade i borjanadenna pa
tientsere dt bamen ofta hade besvar
med gnéer under de nd@aste timmar
na efter behandliren. Detta lede till
att vi i de tio senasteaflen \alde dt sti-
mulera banens andning med en khd

mycket komplicemd Odksa i de danska ningsdos a teofyllamin (8—10 mg/kg

multicentestudiena framkom &t en
svar intubéion signifkant forsameade
resultaet av surfaktantbehandlingn.

Vivalde vid infoandet & INSURE-
metoden # arvanda den siktare gan
sen a/A-ket < 0,22. Vaa erfirenheter
som edovisas har med dennagms for
behandlingn ar @da, vilket framgar &
jamforelsen mellan barfédda fore ot
efter metodens infande vid Hudinge
sjukhus. Aen om jamféelsen skr
med histoiska lontroller forefaller det
som om de danska arénhetena &r val
reproducerbaa. M tror dt det &r klokt
att tills vidare avsta fran INSURE-me
toden hos bar som kréer intubdion
direkt efter fodelsen.

Ett av banen erhdll yttdigare en
INSURE-behandling ettydjn efter den
forsta dosen. Detta fdafingssatt ar

intravendst) foe INSURE-poceduen.
De danska pionjama pa omradet har

pa senar tid \alt dt sedea banen med
pentobarbital i stéllet for med muorf
Man har pa sa satbkmit ifr&n poble-
met med pnéer [Gom Grisen, pes
medd, 1998]. \f har hittills endast be
gransad edrenhet & denna modiérade
behandlingsteknik, dckan darfor ej g
nagn geneell rekommendgon.

Manga positiva effekter

Mojligheten & med hjalpaINSURE
klara mycket for tidigt fodda ban utan
respitorvard kan ha ettlértal positva
effekter Vi vet iday &t kronisk lung
sjukdom (BPD) &r ettasttillstand efter
RDS som dabbar sa gtt som enbdr
mekaniskt entilemde undenbrma ban.

Av vana tolv ban uppfyllde tva ki-
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a/A-kvot
0,7 1

0,6 7

0,5

04 |

0,3

per vid spontanandningespektie re-
spiratorbehandling
Sammardttningsvis star det klagett
INSURE-metoden erbjuder saval sjuk
vardsmassig som eknomiska fode-
lar. Det skall dok undesttykas dt den
kraver stor erfirenhet hos psonalen.
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Inget av banen utedlade ultaljuds
fynd som vid pawentikular leukoma
laci.

Bra alternativ

fér mindr e enheter

Idag bedivs neontal intensyvard
med espiatorbehandling vid ett tjumy
tal sjukhus i landet. | utdningen »In
tensivard as nyfodda ban» diog Soci
alstyrelsen [8] slutsisen #& detta san
nolikt ar for mang enheter forthopti-
mera denna tekniskt settytket kom-
plicerade vad. Man ekommendeade
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renheter pekar i sammiktning.

Summary

Lung function in premature infants
can be improved,;
. . Surfactant therapy and CPAP reduce
Ekonomiska fordelar the need of respiratory support
Aven elonomiskt innbar metoden
stora potentiella bespiengar. En dos
surfaktant for ett bar som vagr 1,2 kg
(Curosurf 120 mgq) &star idag 4516
kronor Detta motsarar ungfar lkost Randomised trials have shown exogenous
naden for amblanstanspoten mellan g!g_faCtant therapylto rgdtuhce m%rtt?\l/ite/Bebr\}()imor
; : ; idity among very low birthwei in
Huddinge SJUkhUS/Sat.BSka ba'SJUK'. fanttsywith regspira){ory distress gyndrome (RDS).
huset Qh Karolinska s]_ukhuset,eden-ln Surfactant therapy is normally given to infants
tensiwvardsenhet dit vi skikkar vaa re-  on mechanical ventilation. In the Stockholm
spiratorkravande bam. Till detta kom-

Mats Blennow et al

Lakartidningen 1999; 96: 1571-6.

area, 12 VLBW infants born after 27-30 gesta
2 2 s tional weeks and suffering from RDS were re
g]GF deon. hoge yg%kosénalld_en for ett cently treated using the INSURE (Intubation-
am pa intensivardsavdelning samt  syRrfactant-Extubation) approach — i.e.,-sur
frekventae provtagning od réntgen  factant therapy during brief intubation, imme
kontroller. Pa lostnadssidaririns dess diately followed by extubation and continuous
utom étetranspoten till hemsjukhuset positive airway pressure (CPAP) treatment.
fter arslutad espigtorvard The treatment was successful in all 12 cases, the
erer p 5 mean £SD) a/A ratio increasing significantly
Vi obsewerade o&sa dt effekten &  from 0.17+0.04 before the INSURE procedure
den gvna dosen suaktant \ar patgligt to 0.46 (0.12 after (P<0.001). Only one infant
langvarig med denna behandlingstekater needed mechanical ventilation for RDS.
n”_<' Detta fOUa”a.r aI.Utr?da.‘.S yttdrg& Correspondencebr Mats Blennow, Dept
re; vi planear dt i djurforsék jamféR  of paediatrics, Huddinge Sjukhus, SE-141 86
surfaktants &malkokinetiska genska Huddinge, Sweden.
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