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Forsinket forlgsning av tvilling 2

Tvillinger er to sgsken som har veert sammen i livmoren og som fgdes
samtidig. Dette er imidlertid ikke alltid tilfellet.

Heidi Frostad Sivertsen
Kvinne-/barnklinikken
Nordlandssykehuset, Bodg

En kvinne i slutten av 30-drene som var spon-
tant tvillinggravid ble innlagt i lokalsykehus i
svangerskapsuke 22+4 pa grunn av feber og
infeksjonssymptomer. Hun var fra tidligere
stort sett frisk og hadde fodt tre barn til ter-
min. Feberen hadde vart i anslagsvis 24 timer
forut for innleggelsen. Hun hadde siste uken
for innleggelsen ogsa hatt skende vaginal
utflod, og siste degnet gkende kynneraktivi-
tet. Hun anga smerter i hoftene og nedover
lérene, og hadde hatt en sparsom vaginal-
blgdning innleggelsesdagen. Ved innkomst
pa lokalsykehusets fodeavdeling hadde hun
temperatur 39 °C, blodtrykk 100/50 mm Hg
og puls 90. Blodpraver viste leukocytter
18,8 -10°/l [4,0-11-10°/l) og CRP 165 mg/l
[< 10 mg/l). Livmorhalsen var avflatet, mor-
munnen apen for 4 cm og med en spent vann-
blaere. Pasienten var definert til  vaere i aktiv
fodsel. Det ble tatt blodkulturer, dyrking fra
vagina og urin. Hun fikk 1 g Paracetamol tab-
letter pa grunn av feber. Abdominal ultralyd
viste to vitale fostre og to atskilte placentaer
som [a henholdsvis anteriort og posteriort.
Det var normal tilvekst hos fostrene og nor-
mal fostervannsmengde hos begge tvillinger.
Det ble startet med intravengs cefuroksim
1,5 g x 3 og metronidazol 500 mg x 3 pa mis-
tanke om korioamnionitt. Hun hadde gkende
riaktivitet, og det ble derfor besluttet & over-
fore henne til fedeavdeling ved sentralsyke-
hus. Det ble gitt tokolyse i form av terbutalin
0,25 mg subkutant fer transport for & unnga
mulig transportfedsel.

Andelen tvillingsvangerskap i Norge har de
siste ti ar vaert pa rundt 2 %. I om lag 70 %
av tvillingsvangerskapene er det toeggede
tvillinger, mens i 30 % eneggede. Insidensen
av eneggede tvillinger er relativt stabil pa
3-5/1 000, mens insidensen av toeggede
varierer og avhenger av flere faktorer, som
mors alder, paritet, ovulasjonsstimulerende
medikamenter og in vitro-fertilisering. Tvil-
lingsvangerskap er forbundet med heyere
perinatal mortalitet, hoyere forekomst av
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intrauterin veksthemning, ekt risiko for fo-
tale misdannelser og premature fodsler. En
tvillingmor har ekt risiko for blant annet
spontanabort, hyperemesis gravidarum, hy-
pertoni, preeklampsi og sterre postpartum-
bladninger (1).

Tvillinger kan ha felles eller separat pla-
centa. Toeggede tvillinger vil ha separate
placentaer, mens eneggede tvillinger kan ha
felles eller separat placenta, avhengig av nér
delingen av det befruktede egget skjer (fig 1).
Var pasient hadde fostre med hver sin separ-
ate placenta (dikoreote) og 1a i separate fos-
tersekker (diamniote).

Ved innkomst i Nordlandssykehuset, Bodg ti
timer etter primaerinnleggelsen, var kvin-
nen afebril, uterus var ugm og hun hadde
tiltakende kontraksjoner. Ved underspkelse
fant man to vitale fostre, tvilling 1 i hodeleie
og tvilling 2 i tverrleie. Ved vaginalundersg-
kelse var livmorhalsen naermest helt 4pen
og fadsel var uunngaelig. Foreldrene ble
informert om svaert darlig prognose for fost-
rene pa grunn av ekstrem prematuritet og
sannsynlig korioamnionitt.

Korioamnionitt er en betennelse i foster-
hinner og morkake og er en fotal sykdom.
Infeksjonen forarsakes oftest av oppadsti-
gende mikroorganismer fra vagina. Kvinnen
vil kunne f& en endometritt/deciduitt som
folge av en korioamnionitt, med generelle
infeksjonssymptomer som feber og mage-
smerter/smerter over uterus, eventuelt sepsis
eller septisk sjokk. Fosteret vil som oftest bli
takykard som felge av infeksjonen. I vart til-
felle, hvor fostrene hadde separate placen-
taer og to fostersekker, kunne man tenke seg
at bare den ene tvillingen var affisert av
infeksjonen. Prematur fodsel defineres som
fodsel for svangerskapsuke 37. Prevalensen
av prematur fodsel i Norge er 6—7 %. I tvil-
lingsvangerskap er prevalensen av prema-
ture fodsler hoyere, i enkelte materialer opp-
gitt til nesten 50 %. Preterm prematur vann-
avgang (preterm prelabour rupture of
membranes, PPROM) er hyppigere i tvil-
lingsvangerskap, med en forekomst pé
7—8 % mot 2—4 % 1 svangerskap med enlin-
ger (2). Ekstrem prematuritet er definert til &
veere fodsel under 27 svangerskapsuker og/
eller fadselsvekt < 1 000 g. Mortaliteten ved

ekstrem prematuritet har avtatt de siste 30
arene. I 1980-arene var overlevelsen for
denne gruppen 30—40 %, mens den na er pa
rundt 70 % for hele gruppen, dog lavere jo
lavere svangerskapsalder (3, 4).

En halv time etter ankomst i Nordlandssyke-
huset tilkom spontan vannavgang pa tvilling 1.
En og en halv time etter vannavgang ble tvil-
ling 1 fadt, en levende gutt med fodselsvekt
480 g, lengde 29 cm og hodeomkrets 20 cm.
Han dgde p& grunn av immaturitet 3,5 timer
etter fadselen. Placenta kom ikke etter fodse-
len, og det var ingen bledning. Tvilling 2 var ng
i fotpresentasjon over bekkeninngangen. Man
gjorde forspk pa amniotomi for & fa videre
fremgang i fodselen, men lyktes ikke da pla-
centa til tvilling 1 la seg over indre mormunn.
P3 grunn av sekundar risvekkelse ga man
ristimulerende okstocininfusjon i gkende
dosering inntil maksimal dose p& 180 ml/t i
over en time uten at kvinnen fikk rier. Ri-
stimulerende infusjon ble seponert slik at
kvinnen kunne fa hvile gjennom natten.

Bakgrunnen for dette var at hun na var
afebril, hun hadde ingen magesmerter og
var sirkulatorisk stabil. Det var ingen medi-
sinsk indikasjon for at man maétte forlgse
henne umiddelbart. Det ble planlagt 3 starte
ristimulerende infusjon igjen neste morgen.
CRP hadde falt fra 165 mg/l til 105 mg/L.
Intravengs antibiotika ble kontinuert i uend-
ret dosering. Tilfellet ble diskutert pa mor-
genmatet om lag atte timer etter fodsel av
tvilling 1. En av kollegene hadde tidligere
hart om et tilfelle der man hadde forspkt &
forlenge svangerskapet etter fadsel av tvil-
ling 1. Man diskuterte denne muligheten
med paret som ble informert om at man
madtte avslutte svangerskapet dersom kvin-
nens medisinske situasjon forverret seg.
Paret var innforstatt med dette. Kvinnen var
fortsatt afebril, hadde ingen magesmerter
og uterus var ugm og relaksert. Infeksjons-
provene fortsatte & falle. Navlesnoren til
tvilling 1 ble avsatt sa langt opp i vagina som
mulig. Man anbefalte sengeleie og hun fort-
satte med uendret intravengs antibiotika-
behandling og fikk tromboseprofylakse med
lavmolekylzert heparin 5000 IE subkutant .

| svangerskapsuke 23+0, tre dager etter
fodsel av tvilling 1, tilkom spontan vann-
avgang pa tvilling 2. Det var klart fostervann
og normal fosterlyd. Infeksjonsparametrene
ble kontrollert annenhver dag. CRP var sta-
bil rundt 40 mg/l og det var en lett leukocy-
tose pa 10-20-10/1, hvilket er normalt hos
gravide. Det var sparsom oppvekst av ente-
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Figur 1 a) To separate placentaer/to fostersekker. b] En felles placenta/to fostersekker. c] En felles placenta/en fostersekk

rokokker og gruppe B-streptokokker i vagi-
nalsekret, samt gruppe B-streptokokker fra
huddyrking fra tvilling 1. Resistensbestem-
melse viste at enterokokkstammen var fal-
som for bade ampicillin, penicillin og amok-
sicillin. Etter & ha konferert mikrobiolog ble
det fortsatt med uendret intravengs cefu-
roksim og metronidazol. Ettersom hun na
var i svangerskapsuke 23+0, valgte man § gi
lungemodning i form av betametason 12 mg
intramuskulzert, til tross for mistanke om
korioamnionitt hos tvilling 1 og mulig sub-
klinisk affeksjon av tvilling 2. Kvinnen ble
observert med daglige temperaturmalinger,
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man lyttet daglig pa fosterlyd og det ble tatt
orienterende blodpraver annenhver dag.

Bruk av kortikosteroider til lungemodning
er en av hovedarsakene til den reduserte
morbiditeten og mortaliteten hos premature
de siste 25—30 ar. Lungene hos premature er
umodne og mangler surfaktant som virker
stabiliserende pa alveolene. Steroider stimu-
lerer surfaktantdanning og reduserer risi-
koen for blant annet akutt lungesviktsyn-
drom (infant respiratory distress syndrome),
intracerebral bledning og nekrotiserende
enterokolitt (5). Bivirkningene ved & gi

steroider er faren for & maskere eventuelle
infeksjonssymptomer hos mor og foster.

| svangerskapsuke 24+4, 14 dager etter fod-
sel av tvilling 1, fant man ved ultralydunder-
spkelse tvilling 2 i seteleie med fostervann i
nedre normalomrade. Det var normal bio-
metri, aktivt foster med tilvekst - 12% og
normale funn etter dopplerundersgkelse av
a. umbilicalis. Cervix var lukket og ble malt
med transvaginal ultralyd til 32 mm. | svan-
gerskapsuke 25+1, 18 dager etter fgdsel av
tvilling 1, bemerket kvinnen mindre foster-
bevegelser og fostervannet var na blitt
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gronnlig misfarget. Kvinnen var afebril og
hadde ingen smerter over uterus. CRP var pa
23 mg/l og leukocytter 13,0 -10°/l. Fosteret
var takykard med hjertefrekvens pad 170, og
man fant ved abdominal ultralyd anhydram-
nion, det vil si intet fostervann og foster i
tverrleie. Man mistenkte subklinisk korio-
amnionitt og valgte & forlgse kvinnen med
akutt sectio. Det ble fadt en levende jente
med fadselsvekt 550g (< 10 prosentilen),
apgarskar var 5 og 7 etter henholdsvis 1 og
5 min. Arteriell syre-base-status var pH 7,19
[7,10-7,40] og BE -6 mmol/l (~11-1 mm/l).
Dyrking av begge placentaer viste sparsom
vekst av Enterococcus faecalis, med usikker
etiologisk betydning. Det var ikke oppvekst av
gruppe B-streptokokker hos tvilling 2. Histo-
logisk underspkelse av placenta viste DC/DA
tvillingplacenta, dvs. to separate placentaer
og to separate fostersekker, hvor begge
hadde uttalt funikulitt og korioamnionitt.
Barnet ble overflyttet til nyfedtintensiv-
avdelingen og gitt respiratorbehandling.
Hun ble respiratorbehandlet i fem uker,
videre (3 hun med CPAP i 42 degn. Entero-
kokker og Staphylococcus aureus ble pévist
i blodkulturer og hun ble sepsisbehandlet.
Hun hadde initialt klassiske tegn til bronko-
pulmonal dysplasi, som var normalisert ved
utreise. Hun hadde normal cerebral ultralyd
ved gjentatte undersgkelser. Det var ingen
tegn til prematur retinopati (retinopathy of
prematurity, ROP). Hun ble utskrevet etter
fem maneder og fire dager, og veide da 2 800
g, var 46 cm lang og med hodeomkrets
34,9 cm. Hun ble sist kontrollert ved korri-
gert alder 21,5 maneder, det vil si alder ut
fra beregnet termin, ikke fodselstidspunkt.
Hun veide da 9500 gram [10-25 prosen-
tilen] og var 79 cm lang [3 cm < 2,5 prosen-
tilen). Hun hadde aldersadekvat motorisk
utvikling og normale funn ved underspkelse
av synspedagog. Hun hadde hatt en del luft-
veisproblemer | form av kuldeutlgst ob-
struksjon og brukte inhalasjonssteroider og
inhalasjonsadrenergikum. Hun hadde utvik-
let laktoseintoleranse og fatt pavist «fugle-
bryst», pectus carinatum. Hun er na under
observasjon med henblikk pa autisme.

Diskusjon

I litteraturen er det beskrevet anslagsvis 400
tilfeller av forsinket forlesning av tvilling 2
(6, 7). Svangerskapsalder ved fodsel av tvil-
ling 2 varierer i omradet svangerskapsuke
17-39 og intervallet mellom tvilling 1 og 2
kan veere 1—-153 dager. I en amerikansk ko-
hortstudie beskrives ettirsoverlevelse hos
forsinket forlest tvilling 2 pa 56 %, og over-
levelse hos ikke-forsinket tvilling 2 pa 24 %.
Forsinket forlgsning av tvilling 2 fer svan-
gerskapsuke 30 og i to dager eller mer, var
assosiert med okt overlevelse. I en annen
kohortstudie pa samme populasjon var for-
sinket forlgsning av tvilling 2 assosiert med
redusert perinatal og neonatal mortalitet for
tvilling 2 nér forste tvilling ble fodt i svan-
gerskapsuke 2223, og intervallet mellom
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tvillingene var mindre enn tre uker. For-
sinket forlgsning av tvilling 2 hadde ingen
effekt pd mortalitet nar tvilling 1 ble fodt
rundt eller etter svangerskapsuke 24. Forut-
setningen for at man bevisst ber vurdere for-
sinket forlesning av tvilling 2, er at det ikke
foreligger en felles placenta eller tvillinger i
samme fostersekk, at det ikke foreligger
abruptio placenta, placenta previa, unormal
fotal hjerteaksjon (fotal distress) eller alvor-
lig preeklamspi. Korioamnionitt er sannsyn-
ligvis en relativ kontraindikasjon ettersom
det er beskrevet flere tilfeller med vellykket
utfall hvor det har vaert korioamnionitt hos
en eller begge tvillinger. Hos medrene er det
beskrevet intrauterine infeksjoner hos opptil
30 % og septikemi hos 5 %.

Det finnes ingen retningslinjer for hénd-
tering av denne sjeldne obstetriske utfordrin-
gen. | kasuistikker og kohortstudier har man
forsekt & bruke gjeldende retningslinjer for
truende preterm fodsel, og man diskuterer
tokolyse, antibiotikabehandling, steroider,
cerclage og sengeleie. En gruppe fra Neder-
land kom i en artikkel fra 2009 med forslag til
en behandlingsprotokoll ved enske om forsin-
ket forlgsning av tvilling 2 (8). Man anbefaler
at man avnavler tvilling 1 i1 nivd med cervix
eller s& hayt som mulig i vagina, gir intrave-
nes. bredspektret antibiotika ved infeksjons-
tegn, og eventuelt seponerer antibiotika ved
normalisering av infeksjonsparametre og
negative dyrkingsprever. Videre anbefaler
man profylaktisk tokolyse umiddelbart etter
fodsel av tvilling 1 selv om riaktiviteten opp-
herer, behandlingstid ikke oppgitt. Cerclage
er det mest omstridte tiltaket og er anvendt i
ca. 60 % av tilfellene beskrevet i litteraturen.
Cerclage kan gke risikoen for preterm prema-
tur vannavgang og korioamnionitt, men man
har sett en tendens til at intervallet mellom
tvillingene var noe lengre hos kvinnene som
fikk dette. Gruppen anbefaler cerclage i de
tilfellene der man ikke har tegn til infeksjon.

Kortikosteroider for lungemodning anbe-
fales som engangsdose gitt i svangerskaps-
uke 24-34. Sengeleie er anbefalt uten at
dette er diskutert neermere, og det er ikke
oppgitt noen referanser for & underbygge
denne anbefalingen.

Den nasjonale veilederen i obstetrikk anbe-
faler tokolyse ved truende preterm fodsel for
a oppna effekt av kortikosteroider i svanger-
skapsuke 24-34, og individuell vurdering i
svangerskapsuke 23. Tokolyse er kontraindi-
sert ved mistanke om korioamnionitt, abrup-
tio placenta, ved truende asfyksi eller alvorlig
preeklampsi. Nedcerclage er et inngrep som
gjores pa kvinner som er i aktiv fodsel, det
kan vurderes i helt spesielle tilfeller, men har
dérlig prognose og anbefales ikke. Kortiko-
steroider anbefales gitt i svangerskapsuke
24-34, med to doser betametason 12 mg
intramuskuleert med 24 timers intervall.

Antibiotika skal gis ved prematur vann-
avgang. I retningslinjene fra den nasjonale
veilederen for 2008, som var gjeldende pa
aktuelle tidspunkt for var kasuistikk, var det

anbefalt ampicillin peroralt, men intravengs
administrasjon ved sikre infeksjonstegn.

Den nye veilederen anbefaler initialt pe-
nicillin intravengst i tre dager med overgang
til peroral behandling en uke etter resistens-
bestemmelse. Ved negativt dyrkingssvar be-
handles pasienten uansett en uke. Sengeleie
er ikke anbefalt ettersom man ikke har noen
dokumentasjon for at dette er en effektiv
behandling ved truende preterm fadsel (9).
Med tanke pa sengeleie anbefalte man pa-
sienten var sengeleie med lov til & gi pa
toalettet i dagene etter fedsel av tvilling 1,
men dette er ikke nedfelt i noen prosedyre.

Dersom man kommer opp i en slik sjelden
problemstilling, ber man anvende de gjel-
dende nasjonale anbefalinger for truende
prematur fedsel og prematur vannavgang,
samt tilgjengelig litteratur. Man ber vurdere
a konferere med erfarne obstetrikere ved
storre fodeavdelinger, og inkludere pedia-
tere i problemstillingen. Overflytting av pa-
sienten til storre avdeling kan selvsagt ogsé
vurderes, avhengig av den obstetriske og pe-
diatriske kompetansen pa stedet. Foreldrene
maé selvsagt informeres om situasjonen og
de valg man stér overfor, og man mé vere
lydher overfor deres onsker.

Foreldrene har gitt samtykke til at artikkelen blir
publisert.

Heidi Frostad Sivertsen (f.1968)

er spesialist i fgdselshjelp og kvinnesykdom-
mer og overlege ved Kvinne-/barnklinikken.
Ingen oppgitte interessekonflikter.
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