Klinisk risikoindeks for sma premature

International Neonatal Network lan-
serte i 1993 en ny skére designet for a
estimere initial risiko for premature
med fadselsvekt < 1500 g, sakalt Clin-
ical Risk Index for Babies (CRIB-ska-
re). Skiren ble utarbeidet for bedre a
kunne sammenlikne nyfedtavdelinger.

CRIB-skire er utregnet retrospek-
tivt av alle premature barn med fod-
selsvekt = 1000 g fadt ved Sentralsyke-
huset i Akershus i perioden 1.1.
1995-31.12.1999. Resultatene presente-
res som overlevelse til utskrivning.

45 barn i denne vektgruppen ble be-
handlet ved var nyfedtseksjon i denne
perioden. Median svangerskapslengde
var 27 uker (23—32 uker), median fad-
selsvekt var 875 g (475-1000 g) og me-
dian CRIB-skire var 4 (spredning
1-16). Overlevelsen var 89 %. CRIB-
skire undersegkt som prediktor for sy-
kehusded gav et areal under Receiver
Operating Curve (ROC) lik 0,93. Dette
betyr at der er en klar sammenheng
mellom verdien utregnet ved hjelp av
CRIB-skire og sannsynligheten for a
de under tiden pa sykehuset.

CRIB-skare er en god prediktor for
sykehusdadelighet. Vi postulerer der-
for at skiren avspeiler initial sykelighet
pa en god méte.

1 1993 lanserte The International Neonatal
Network en ny skare utviklet for & estimere
initial risiko for ded for premature med fod-
selsvekt < 1500 g, sakalt Clinical Risk In-
dex for Babies (CRIB-skare) (1). Denne ska-
ren gir oss en poengsum som uttrykker bar-
nas initiale sykelighet og gjor det lettere &
sammenlikne behandlingsresultater mellom
avdelinger. CRIB-skére tar hensyn til bar-
nets initiale fysiologi med sa enkle variabler
at de kan méles p4 alle barn i en nyfedtavde-
ling (1). Det gis en poengsum for hver av de
seks variablene svangerskapsvarighet, fod-
selsvekt, medfedte misdannelser, minimalt
baseoverskudd, maksimalt og minimalt ade-
kvat oksygenbehov (tab 1). De tre siste vari-
abler registreres i lopet av barnets 12 forste
levetimer. Man kan séledes retrospektivt gi
en poengsum til hele populasjoner av barn
og sammenlikne resultatene med andre av-
delinger, eller longitudinelt folge endringer i
resultater ved egen avdeling (2, 3). Vi ensket
med denne studien & undersgke om CRIB-
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Background. The clinical risk index for babies
(CRIB) is a score given to extremely small pre-
matures as a tool for expressing initial sickness. It
was developed in order to compare results among
different neonatal intensive care units (NICUs).

Material and methods. The CRIB score was
determined for prematures with birth weight
= 1,000 g born at the Central Hospital in Akers-
hus during the 1995-99 period. The results are
measured as the survival rate until discharge.

Results. 45 babies where treated at our NICU
during this five-year period. Median gestation age
was 27 weeks (range: 23-32 weeks), median
birth weight was 875 g (range: 475-1,000 g),
median CRIB was 4 (range: 1-16). The survival
rate until discharge was 89%. To validate the
CRIB score as a predictor for hospital mortality, a
receiver-operating curve (ROC) was constructed.
The area under the ROC curve was 0.93.

Interpretation. CRIB proved to be a good pre-
dictor for hospital mortality and seems a useful
indicator for initial sickness.

skare ogsa kunne brukes i barnegruppen un-
der 1000 gram. Dgdeligheten er fortsatt hoy
i behandlingen av sma premature barn. I lo-
pet av de siste arene har imidlertid nye be-
handlingsprinsipper medfert bedre resulta-
ter. Vi rapporterer her vare behandlingsre-
sultater uttrykt som dedelighet for gruppen
smé premature med fodselsvekt = 1000 g
fodt i femarsperioden 1995-99.

Materiale og metode

Alle barn med fodselsvekt = 1000 g innlagt
ved nyfedtseksjonen ved Sentralsykehuset i
Akershus i tiden 1.1. 1995-31.12. 1999 ble
identifisert ved sek i avdelingens database
(Neonatal-programmet, Medstat Research).
Barnas og medrenes journaler ble gjennom-
gétt retrospektivt. Barn med fodselsvekt un-
der 1000 g som ble fadt ved andre sykehus
og senere overflyttet Sentralsykehuset i
Akershus er ikke tatt med i1 denne studien.

Levendefedte barn under 1000 g som dede
pé fodestuen og derfor ikke ble overflyttet
nyfedtseksjonen ble heller ikke registrert i
Neonatal-programmet. Disse barna ble iden-
tifisert ved hjelp av opptegnelser i fodeavde-
lingens fodselsprotokoller. Materialet ble
kontrollert med informasjon fra Medisinsk
fodselsregister.

Hos alle medrene ble det registrert bruk
av prenatale steroider og antall doser, varig-
het av vannavgang, generelle tegn til infek-
sjon (temperatur, CRP, antall leukocytter),
histologisk undersegkelse av morkaken og
andre forhold som kunne forklare tidlig fod-
sel.

Hos barna ble det registrert svangerskaps-
varighet, fortrinnsvis pa grunnlag av ultra-
lydtermin, bestemt ved svangerskapets
16.—18. uke (44 barn). Ved manglende ultra-
lydtermin ble svangerskapets lengde utreg-
net fra dato for siste menstruasjon ved hjelp
av Naegels regel (ett barn). Svangerskapsva-
righet er angitt i fullgatte uker og beregnet
ved hjelp av Eik-Nes & Grottums «Snurray.
Videre ble flerlingfodsel, fodselsvekt, even-
tuelle medfedte misdannelser, maksimum
og minimum adekvat oksygenbehov i lapet
av de forste 12 timer, intubering, bruk av og
tid for administrering av surfaktant, initial
antibiotikabruk, peroral ernering det forste
dogn og overlevelse registrert.

Overlevelse ble beregnet frem til utreise
fra Sentralsykehuset i Akershus. Barna reis-
te da hjem eller ble overflyttet andre syke-
hus. Ved kortere opphold ved andre sykehus
ble denne tiden inkludert i pasientens totale
liggetid.

Alle statistiske analyser ble utfort ved
bruk av SPSS statistikkprogram versjon 9.0.
Fodselsvekt, svangerskapsalder og CRIB-
skére beskrives ved bruk av median (spred-
ning). Sammenlikning mellom pasientgrup-
pene ble foretatt ved hjelp av Mann-Whit-
neys U-test og khikvadrattest. Grensen for
signifikans ble definert som p < 0,05. Re-
ceiver Operating Characteristic (ROC)-kur-
ven ble benyttet for a stadfeste den beste pre-
diktor for dedelighet i sykehus.

Resultater

Pasientpopulasjon

I perioden 1.1. 1995-31.12. 1999 ble det to-
talt behandlet 61 barn med fodselsvekt
= 1000 g ved barneavdelingens nyfedtsek-
sjon. 45 av barna ble fodt i fedeavdelingen
ved Sentralsykehuset i Akershus. De reste-
rende barna (16 barn) ble fodt ved andre sy-
kehus og overflyttet til Sentralsykehuset i
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Akershus etter kortere eller lengre perioder
(gjennomsnittlig 20 dager). Etter gjennom-
gang av fodselsprotokollene ble det funnet
ni levendefodte barn som ikke overlevde ti-
den pé fadestuen. Tre av disse ble forsekt re-
suscitert. Hos de andre seks ble det ikke
gjort tiltak pga. ekstrem umodenhet (tab 2).

Arsak til tidlig forlosning

Hos 19 av de 45 barna ble det ved morkake-
histologi og infeksjonsprever hos mor pavist
chorioamnionitt. Preeklampsi, ev. HELLP-
syndrom, ble angitt som diagnose hos mor
ved ni av fodslene. Sirkulasjonsforstyrrelse
(infarkter, blodninger, placentalgsning eller
darlig navlestrengsgjennombledning) ble
registrert hos 16 barn. Ved fem av fodslene
klarte vi ikke & finne noen god forklaring i
journalen pa hva som kan ha utlgst den tid-
lige fodselen.

Prenatale steroider

Ved 35 av de 45 fedslene (78 %) fikk mod-
rene minst én dose prenatale steroider (Ce-
leston) i fedeavdelingen. Til 11 av medrene
ble det gitt en enkeltdose, 23 medre fikk to
enkeltdoser, og til en mor ble det gitt tre
enkeltdoser (tab 3). Hos de barna som dede,
hadde mindre enn 50 % av medrene fatt pre-
natale steroider, til forskjell fra 83% av
medrene til de barna som overlevde. Denne
forskjellen er signifikant, med p-verdi lik
0,03.

Forlosningsmetode
32 av de 45 barna ble forlgst ved keisersnitt
(71%).

Svangerskapsalder,

fadselsvekt og kjonn

Median svangerskapsalder var 27 uker
(23-32 uker), og median vekt var 875 g
(475-1000 g). Median vekt hos de barna
som overlevde var 880 g (580—1000 g), mot
835 g hos de som dede (475-1000 g) (p =
0,46). Median svangerskapsalder hos de
som overlevde var 27 uker (23—32 uker) og
26 uker hos de som dade (25—27 uker) (p =
0,55) (tab 3). I gruppen var det totalt 15 barn
fra flerlingsvangerskap. 29 av barna var gut-
ter (64 %) og 16 var piker (36 %).

Surfaktant

36 av barna ble initialt intubert, og alle disse
fikk senere surfaktant. Gjennomsnittlig tid
for administrering av surfaktant var 145 mi-
nutter (spredning 30—375 minutter).

Enteral erncering

og antibiotikabehandling

Peroral ernaring ble gitt til 23 barn (51%) i
lopet av det forste degnet. 39 barn fikk anti-
biotika fra forste levedagn (86 %).

Mortalitet

Fem av de 45 barna som ble overflyttet Ny-
fodtseksjonen dede (11%). Av hele gruppen
levendefedte barn, det vil si ni som dede pé
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fodestuen og 45 som ble overflyttet til ny-
fodtavdelingen, dede 14 (26 %).

Liggetid

Tre pasienter ble overflyttet lokalsykehus
for de var klare for utskrivning til hjemmet.
Tid fer overflytting var henholdsvis 22, ni
og 70 dager. Gjennomsnittlig liggetid for de
resterende var 89 dager.

CRIB-skdre

Median CRIB-skére for hele gruppen var 4
(spredning 1-16). CRIB-skare hos de barna
som dede, var signifikant heyere (p < 0,001)
enn hos dem som overlevde, med henholds-
vis median 14 (spredning 7—16) og 4 (spred-
ning 1-14) (tab 3). ROC-kurven for CRIB-
skare som prediktor for sykehusded har et
areal under kurven pd 0,93 (95% KI
0,83—-1,02) (fig 1). Til sammenlikning er
areal under kurven for vekt og svanger-
skapsalder henholdsvis 0,5 og 0,3.

Diskusjon

Alle levedyktige premature barn, uansett
vekt og svangerskapsalder, tas imot og be-
handles ved vér barneavdeling. Det fodes
imidlertid en del barn ved andre sykehus
som tilherer vért ansvarsomrade (16 av 61
barn < 1000 g i den undersgkte femars-
perioden). Grunnen til dette er dels madre-
nes egne gnsker eller at de tilfeldigvis befin-
ner seg i et annet omrdde av landet, men
forst og fremst pa grunn av plass- og ressurs-
mangel ved vér nyfedtseksjon. Sykelighet
legges ikke til grunn for disse overflyttinge-
ne. Median svangerskapsalder og fodsels-
vekt hos de barna som var fodt utenfor vért
sykehus, men som allikevel tilherer vart
ansvarsomrade (16 barn), var henholdsvis 27
uker og 700 g. Disse tallene er ikke signifi-
kant forskjellige fra var undersekte gruppe
(p er lik henholdsvis 0,4 og 0,6 ved Pearsons
khikvadrattest). De eneste selekterte over-
flyttinger er barn med kirurgiske problem-
stillinger, som overflyttes til Rikshospitalet
for kirurgiske inngrep, for siden & bli tilba-

Tabell 1 Clinical Risk Index for Ba-
bies-skare

Faktor Skare

Fadselsvekt (g)
> 1350
851-1350
701-850

= 700

Svangerskapsvarighet (uker)
> 24

=24

Medfedte misdannelser
Ingen

Ikke akutt livstruende
Livstruende

(e N b= O

—

W —= O

Maksimalt baseoverskudd
(mmol/1)

> —7.0

—7,0til —9,9

—10,0 til —14,9

= —15,0

Minimal adekvat FO,(I)
= 0,40

0,41-0,60

0,61-0,90

0,91-1,00

Maksimal adekvat FO,(I)
< 0,40

0,41-0,30

0,81-0,90

0,91-1,00

W - O

A LW O

hn W~ O

kefort til oss. I lopet av den underseokte fem-
arsperioden ble det fodt 16392 barn ved
Sentralsykehuset i Akershus. Av disse ut-
gjor var pasientgruppe en insidens pa
0,33 %, hvilket samsvarer med materialer
fra andre studier (4). Vi mener derfor at vart
materiale er uselektert og representativt for
denne pasientgruppen i Akershus.

Studien omfatter kun de barna som er fodt
ved Sentralsykehuset i Akershus. Ogsé

Tabell 2 Oversikt over barna som dede pé fedestuen

Svangerskaps-
varighet Vekt
Pasient (uker) (2) Forlep
1 24 610 Avsluttet resuscitering pga. immaturitet
24 500 Apgarskare 2—2. Avsluttet resuscitering etter

8 min

3 26 Ikke veid Registrert hjerteaksjon like for hastesectio.
Avsluttet resuscitering etter 6 min

4 22 435 Spontan fedsel. Ingen resuscitering

5 23 510 Barnelege passivt til stede

6 23 670 Barnelege passivt til stede

7 23 Ikke veid Levende fodt ved gynekologisk avd. Ingen lege
til stede

8 23 560 Barnelege passivt til stede

9 23 440 Barnelege passivt til stede
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Tabell 3 Premature barn med fedselsvekt = 1000 g behandlet ved nyfodtseksjonen, Sentralsykehuset i Akershus, i perioden 1995-99

Svangerskaps- Fodselsvekt Prenatale Liggetid!
CRIB-skére alder (uker) (gram) steroider Surfaktant (dager)
[spredning] [spredning] [spredning] Antall (%) Antall (%) Antall (%)
Overlevde (n = 40) 4(1-14) 27 (23-32) 880 (580—1 000) 33 (83) 31 (78) 89 (79-100)!
Dade (n = 5) 14 (7-16) 26 (25-27) 835 (475-1000) 2 (40) 5 (100) 6 (0-15)
Totalt (N = 45) 4 (1-16) 27 (23-32) 875 (475-1 000) 35 (78) 36 (80)  80(68-92)

I'To pasienter er ekskludert fordi begge ble overflyttet til annet sykehus for utskrivning til hjemmet, den ene etter ni dager, den andre etter 22 dager

andre barn med fodselsvekt under 1000 g
har ligget i var avdeling, men disse er over-
flyttet fra andre sykehus etter fodselen og er
ikke behandlet av oss i den forste, kritiske
fasen. Disse barna er ikke tatt med i studien.

Det ble identifisert til sammen ni levende-
fodte, men ikke levedyktige immature barn
med fedselsvekt = 1000 g. Disse ble ikke
overflyttet nyfedtavdelingen, da de ikke
overlevde tiden pa fedestuen. I seks av til-
fellene ble det ikke startet tiltak etter vurde-
ring av erfaren pediater. De tre siste ble for-
sokt resuscitert, men resusciteringen ble av-
sluttet pga. manglende respons. To av barna
var 24 uker gamle, de ble fodt i 1995 og
1996. Begge barna ble intubert og bagget,
men det ble ikke forsekt medikamentell re-
scusitering. Det ene barnets mor hadde da
ligget en uke pa gynekologisk avdeling med
lungebetennelse, og hadde forut for fedselen
en CRP malt til 137. Hun hadde til tross for
oppholdet pa sykehuset ikke fatt Celeston,
noe som illustrerer den holdning man hadde
til denne aldersgruppen. Det tredje barnet,
fodt etter 26 fullgatte uker, hadde hjerteak-
sjon 20—30 slag per minutt ved ankomst til
sykehuset, det ble foretatt keisersnitt, barnet
ble intubert og bagget, men rescusitering ble
avsluttet etter 6 min (tab 2).

Bruken av prenatale steroider var i pa-
sientmaterialet pa totalt 78 %. Vi har funnet
en signifikant forskjell i bruk av prenatale
steroider mellom de som dede og de som
overlevde (p = 0,03). Gruppen av barn som
dede er imidlertid liten, og den statistiske
signifikans kan vere tilfeldig. Funnene pas-
ser dog med resultatene i sterre studier. Det
er vist at steroider gitt til moren for fadselen
fremskynder lungemodningen og reduserer
den neonatale mortalitet med inntil 40 %
S-7.

I vart pasientmateriale ble totalt 71% av
barna fodt ved keisersnitt. Dette er et relativt
heyt tall (3). Studerer vi imidlertid barne-
gruppen med svangerskapsalder = 26 uker,
er andelen av keisersnittforlosning bare
30 %. Der er ingen enkeltstdende studie som
favoriserer den ene eller den andre forles-
ningsmetode (8). Vart pasientmateriale er
for lite til at man kan vurdere fordeler og
ulemper ved den ene eller den andre forles-
ningsmetoden.

Bruken av surfaktant er utbredt i denne
pasientgruppen, totalt 80 % fikk behandling
i lepet av de forste timene. Under studiepe-
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rioden er tiden fra fodsel til administrering
av surfaktant blitt stadig kortere. Vi har
under hele studieperioden administrert sur-
faktant pa symptomatisk indikasjon. Store
multisenterstudier har vist at surfaktantbe-
handling av premature barn med andeneds-
syndrom eker overlevelsen og forkorter re-
spiratortiden sammenliknet med konvensjo-
nell behandling (9, 10). Det viser seg ogsa at
surfaktant gitt profylaktisk bedrer resultate-
ne ytterligere (11, 12). I var studie fikk ingen
av barna surfaktant for det var gatt minst 30
minutter etter fodselen. Dette forklares ved
at man ved var avdeling har lagt vekt pa sta-
bilisering (blodtrykk, innleggelse av vene-
kanyle/katetre og rentgen thorax) av barna
for surfaktant ble gitt.

Overlevelsen for barn under 1000 g, fodt
ved Sentralsykehuset i Akershus i den un-
dersokte tidsperioden og behandlet i var ny-
fodtseksjon var 89 %. Tar vi med alle leven-
defodte, det vil si de ni som ikke overlevde
tiden pa fedestuen, blir totaloverlevelsen
74 %. I en tilsvarende gruppe barn i Tromse
var overlevelsen 67 % for perioden 1992—95
(2). I en nasjonal svensk studie fra 1990—92
var overlevelsen 59%. Denne studien ble
imidlertid utfert under introduksjon av sur-
faktant, og ikke alle sentre kunne tilby denne
behandlingen pé dette tidspunktet (4). Inter-

Spreitivitet
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Figur 1 Sammenheng mellom utreg-
net CRIB-skdre og dod i sykehus under-
sokt med Receiver Operating Characte-

ristic (ROC)-kurve. Areal under kurven:
0,93

national Neonatal Network har publisert
overlevelsestall for barn under 1 000 g i 1995
og 1996 fra Skottland pa henholdsvis 45 %
og 51%, fra Wales pa 61% og 60% og fra
Australia pa 65 % og 72 % (13).

CRIB-skére har i flere studier vist seg
som et godt instrument for & forutsi ded for
utskrivning fra sykehus hos de minste barna.
Den predikerer dedelighet bedre enn svan-
gerskapsalder og fodselsvekt, det er derfor
postulert at poengsummen uttrykker initial
sykelighet relativt bra (1, 2, 14, 15). Selv om
skéren ble utarbeidet og introdusert i perio-
den for det ble vanlig & behandle disse barna
med surfaktant, har studier vist at skaren kan
brukes som en god prediktor pa sykehusded
ogsa etter at surfaktant er kommet i rutine-
messig bruk ved alle nyfedtavdelinger (2,
14, 15). 1 vér pasientgruppe ble CRIB-ska-
rens prediktive verdi vurdert ved bruk av
ROC-kurve. Med et areal under kurven pé
0,93 (95% KI 0,83-1,02) er der en sterk
sammenheng mellom hey CRIB-skare og
sykehusded, folgelig er CRIB-skére en god
indikator pd barnets initiale tilstand. Det fin-
nes flere skédringsmodeller for premature
(16), men fordelen med CRIB-skére er at det
bare brukes enkle méleparametere som regi-
streres i lopet av en kort periode.

Median CRIB-skare for hele var barne-
gruppe var 4 (spredning 1-16). I underseokel-
sen fra Tromse var CRIB-skéren 2 (kvartiler
1-4) for premature med fodselsvekt
<1500 g behandlet i perioden 1992—95 (2).
Den tidligere refererte undersokelsen fra
Skottland, Wales og Australia omfatter en
barnegruppe med fadselsvekt < 1500 g fodt
mellom 1993 og 1996 (13). CRIB-skére i de
enkelte lands barnegrupper var henholdsvis
2 (kvartiler 1-6), 3 (kvartiler 1-7) og 2
(kvartiler 1-6) (13). De har ikke presisert
CRIB-skére for undergruppene.

Konklusjon

CRIB-skére er en god prediktor for sykehus-
dedelighet for premature barn med fodsels-
vekt under 1000 g. Vi postulerer derfor at
skéren avspeiler initial sykelighet pa en god
mate. Av denne grunn burde modellen egne
seg godt i sammenlikninger mellom neona-
talavdelinger og ber kunne brukes som et
verktoy i kvalitetskontrollen.
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