LEDER

Hvordan behandle persisterende ductus arteriosus hos for tidlig fadte barn? Den faglige uenigheten er stor,
noe som bunner i mangelfull dokumentasjon kombinert med ulike etiske og vitenskapsteoretiske holdninger

Skal vi behandle apentstaende ductus?

Ductus arteriosus er et embryonalt kar og danner i fosterlivet

en forbindelse fra arteria pulmonalis til aorta descendens, slik
at blodet ledes utenom de intrauterint funksjonslese lungene. For-
bindelsen lukkes normalt i timene etter fodselen, men hos for tidlig
fodte barn forsinkes ofte lukkeprosessen — resultatet blir en persi-
sterende ductus arteriosus (PDA). Denne kan forarsake en betydelig
venstre-hgyre-shunt med hjertesvikt, overperfusjon av lungene og
underperfusjon av gvrige organer, noe som har mange uheldige
konsekvenser.

Persisterende ductus arteriosus er en av de vanligste utfordringene
i prematuritetsmedisinen (forekommer hos ca. 40 % av barn med
fodselsvekt under 1 000 g). Tilstanden er tradisjonelt blitt behandlet
med kirurgisk lukning og/eller medikamentell lukning med ikke-
steroide antiinflammatoriske legemidler (indometacin eller ibupro-
fen). Nyere forskning har satt spersmalstegn ved bade nytten av og
risikoen forbundet med disse behandlingsformene, slik Bratlid &
Farstad beskriver i en oversiktsartikkel i dette nummer av Tidsskrif-
tet (1). Dette har gitt opphav til en markant diskusjon i internasjo-
nale fagmiljeer og stor variasjon i klinisk praksis: Enkelte sentre gir
nesten utelukkende konservativ behandling (vaeskerestriksjon, ven-
tilasjonsstette) (2), slik ogsa Bratlid & Farstad argumenterer for,
mens andre gir profylaktisk medikamentell behandling til alle for
tidlig fedte barn under en viss gestasjonsalder (3).

Slik faglig uenighet er en viktig pdminnelse om den usikkerhet

og subjektivitet som preger all medisinsk praksis, ogsa pa omrader
med betydelig vitenskapelig innsats. Dette skyldes at praksis alltid
influeres av holdninger; i denne sammenhengen dreier det seg blant
annet om etiske og vitenskapsteoretiske standpunkter. Tilhengerne
av konservativ persisterende ductus arteriosus-behandling argumen-
ter bade ut ifra primum non nocere-prinsippet og ut ifra prinsippet
om at randomiserte, placebokontrollerte studier og tilherende meta-
analyser bor tillegges storre vekt enn andre erkjennelsesmetoder

(1, 4). Sagt mer konkret: De krever en dokumentert positiv langtids-
effekt pa harde endepunkter som ded og nevrologisk sekvele for de
er villige til & utsette premature pasienter for potensiell risikofylt
behandling.

Det er viktig 4 minne om at selv om antiinflammatoriske legemidler
lukker persisterende ductus arteriosus pa en effektiv méte, er ikke
det i seg selv en tilstrekkelig begrunnelse for behandling dersom
pasienten ikke blir friskere pa lang sikt. Men et rendyrket konserva-
tivt standpunkt er ogsa problematisk. Konsekvensene ved a avsta
fra behandling er heller ikke godt dokumentert. Man vet lite om det
naturlige forlepet av persisterende ductus arteriosus hos premature
barn. En nylig publisert retrospektiv studie med over 300 pasienter
indikerer imidlertid en betydelig overdedelighet, ogsa nar man
korrigerer for mulige konfunderende faktorer (5). Mange vil derfor,
i likhet med Bratlid & Farstad, argumentere for at man ber gjere
noe ved symptomgivende persisterende ductus arteriosus, for
eksempel gi vaskerestriksjon, ventilasjonsstette, ev. vanndrivende
legemidler og pressorstoffer. Det er da fort gjort & mate seg selv

i daren, for heller ikke slik intervensjon har vert gjenstand for
randomiserte, dobbeltblinde studier av langtidseffekt og -risiko.

Det viktigste argumentet mot dogmatisk «Cochrane-isme» gjelder
imidlertid validiteten av kliniske utprevninger, som i stor grad
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forusetter et standardisert pasientmateriale. Persisterende ductus
arteriosus hos premature representerer imidlertid et kontinuum,
fra betydningslese shunter til livstruende tilstander med kompleks
patofysiologi og tallrike komplikasjoner. At en positiv langtids-
effekt av generell profylaktisk behandling ikke lar seg dokumen-
tere, utelukker ikke at samme type behandling kan vere livreddende
hos enkeltpasienter med alvorlig persisterende ductus arteriosus.
Fremtidige intervensjonsstudier ber derfor konsentrere seg om
effekten hos veldefinerte undergrupper av pasienter (6). Validitets-
problemet blir likevel ikke eliminert. Enhver indikasjonsstilling
inneberer ogsa en individuell vurdering av underliggende pato-
fysiologi og aktuell hemodynamikk. En bedre kartlegging, med
ekkokardiografi, hjerneperfusjonsundersekelser og biokjemiske
markerer, vil kunne forbedre beslutningsgrunnlaget og gi mer
skreddersydd behandling (6—38).

Etter vart skjonn gjenspeiler norsk nyfedtmedisinsk praksis pa dette
feltet en fornuftig middelvei. Bratlid & Farstads artikkel er en viktig
padminnelse om behovet for vitenskapelig dokumentasjon. Men

a snakke om et «paradigmeskifte» er & sette saken unedig pa spis-
sen — i alle fall her til lands.
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