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I en artikel, släppt på nätet före 
publiceringen i New England Journal of
Medicin beskrivs hur  man i en rando-
miserad multicenterstudie jämfört re-
spiratorbehandling med små respektive
traditionella tidalvolymer vid behand-
ling av acute respiratory distress syn-
drome (ARDS) [1]. Studien avbröts vid
en interimsanalys av 861 patienter då
man fann att mortaliteten minskade
med 22 procent i den grupp  som venti-
lerats med små tidalvolymer.

I studien, som omfattade  tio centra i
USA, inkluderades respiratorbehandla-
de patienter med  svår lungsvikt. Svår
lungsvikt definierades som kvot för
syrgastension/inspiratorisk syrgashalt
(PaO/FiO2) mindre än ca 40 kPa, närva-
ro av röntgenologiska bilaterala lungin-
filtrat och frånvaro av vänsterkammar-
svikt. Patienter som respiratorvårdats
mer än 36 timmar exkluderades liksom
patienter med vissa specifika tillstånd.

Alla patienter respiratorbehandlades
med volymkontrollerad eller assisterad
andning och med positivt ändexpirato-
riskt tryck (PEEP) och FiO2 utifrån ett
förbestämt protokoll. 

I gruppen som randomiserades till
ventilation med traditionella tidalvoly-
mer startade man med en  tidalvolym av
12 ml/kg kalkylerad kroppsvikt, och
denna volym minskades stegvis  för att
uppnå ett platåtryck (slutinspiratoriskt
tryck)  på 45– < 50 cm H2O.

I gruppen som randomiserades till
små tidalvolymer startade man med  en
tidalvolym på 6 ml/kg och volymen
minskades stegvis för att uppnå ett pla-
tåtryck på 25– < 30 cm H2O. Man stu-
derade mortalitet, antalet respiratorfria
dagar  och ickepulmonell organsvikt
som uppträdde inom 28 dagar efter in-
klusion samt nivåer av interleukin-6. 

Demografiska data inklusive dia-
gnosfördelning var lika i grupperna.
Över 80 procent av patienterna hade en

PaO2/FiO2 < ca 26 kPa . De uppmätta ti-
dalvolymerna under de initiala 3 dyg-
nen var i medeltal 6,2 ± 0,8 (små tidal-
volymer) respektive 11,8± 0,8 ml/kg
(traditionell tidalvolymer). Platåtryck-
en var för motsvarande tidalvolymer
25± 6 respektive 33± 8 cm H2O.

Syrgastensionen var lika i de två
grupperna medan PEEP-nivå och FiO2

var signifikant, om än måttligt,  högre i
gruppen med små tidalvolymer under
de initiala 3 dygnen.

Likaså var andningsfrekvens och
PaCO2 högre medan Ph var lägre för
gruppen med små tidalvolymer under
de initiala 3 dygnen.  På  dag 7 var PEEP
och FiO2 däremot signifikant högre i
gruppen med traditionell tidalvolym.
Mortalitet var 31,0 procent jämfört med
39,8 procent i gruppen med traditionell
tidalvolym. 

Antalet respiratorfria dagar var sig-
nifikant högre (12 vs 10 dagar), andelen
urtränade ur respirator högre (65 vs 55
procent ) liksom antalet dagar utan icke-
pulmonell organsvikt ( 15 vs 12 ) i grup-
pen med små tidalvolymer. Barotrauma
var lika i grupperna. Minskningen i ni-
våer av interleukin-6 var signifikant
större i gruppen med små tidalvolymer.

Kommentar
Resultaten av denna studie kommer

att ha konsekvenser för handläggningen
av patienter som respiratorbehandlas
vid ARDS. Det finns redan en rad djur-
experimentella studier som visar att re-
spiratorbehandling med höga tidalvoly-
mer kan ge upphov till och förvärra en
redan uppkommen lungskada.

Experimentella studier visar även att
ventilation med stora tidalvolymer kan
ge upphov till en ökad frisättning av in-
flammatoriska mediatorer och translo-
kation av bakterier från luftvägar till
blodbana.

Man har experimentellt i flera studi-
er även visat  att PEEP har en skyddan-
de effekt mot uppkomsten av lungskada
sekundärt till ventilation med stora ti-
dalvolymer. Effekter av respiratorbe-
handling på lungans morfologi och
funktion är således komplex där tidal-
volym, PEEP-nivå, FiO2 och troligen
även andningsfrekvens är av betydelse.

Fyra tidigare kliniska randomisera-
de kontrollerade studier har jämfört

ventilation med små och stora tidalvo-
lymer  med eller utan andra lungskyd-
dande manövrar (lungrekrytering, in-
ställning av PEEP utifrån relationen
mellan luftvägstryck och volym).

I bara en av dessa studier har man no-
terat en  skillnad i mortalitet för en
grupp som ventilerats med små tidalvo-
lymer/tryck medan de övriga tre inte vi-
sat någon effekt på överlevnad. I denna
studie där mortaliteten minskade med
22 procent har dock skillnaden i tidal-
volymer mellan grupperna varit större
(6 vs 12 ml/kg) än i de tidigare.

Författarna till denna studie anger
denna tidalvolymsskillnad  som en  för-
klaring till resultaten men pekar även på
skillnader i statistisk kraft gentemot ti-
digare studier samt att pH-korrigering
av mild till måttlig acidos tilläts. Före-
komsten av en högre PEEP-nivå under
de initiala dygnen i gruppen med låg ti-
dalvolym kan säkert även ha spelat en
roll  i analogi med de  experimentella
fynden att PEEP kan ha en lungskyd-
dande effekt. Att respiratorbehandling
med låga tidalvolymer således bör vara
av godo talar även resultaten med lägre
uppmätta nivåer av interleukin-6 i grup-
pen som ventilerats med små tidalvoly-
mer för.

I  Sverige råder redan  konsensus om
att ventilera med lägre tidalvolymer än
de traditionella i denna studie
(12ml/kg). Flertalet intensivvårdsläka-
re väljer därför nu tidalvolymer  <  8–10
ml/kg och kombinerar detta med ade-
kvata PEEP-nivåeer och lungrekryte-
ringsmanövrar. Sektionen för anestesi
och intensivvård hade under läkarstäm-
man 1998 ett minisymposium om
ARDS, nyligen publicerad i Läkartid-
ningen [2],  där dessa riktlinjer även re-
dovisades.
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