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Resume af kliniske rekommandationer:

Kliniske rekommandationer

Evidensgrad

CTG Klassifikationssystem

Det anbefales at fastholde FIGO 1987 CTG klassifikationssystemet

Patienttilfredshed

Overvagning med CTG og STAN kan benyttes, nér der er faglig grund, og den fedende og
hendes pérerende samtidigt informeres om arsag, risiko og mobilitet i forbindelse med

overvagningen.

Visuel CTG-analyse versus computerassisteret CTG-analyse

Computeranalyse af CTG kan anvendes som alternativ til visuel CTG analyse, idet disse er

ligevaerdige 1 at identificere patologisk FHR.

CTG (+skalp-pH) versus CTG med fetal-skalp-stimulation (FSS)

Fotal skalp stimulation kan potentielt vare relevant til at forudsige fosterets velbefindende

under fedslen.

CTG (+ skalp-pH) versus CTG med vibroakustisk-stimulation (VAS)

Fotal VAS som tilleg til konventionel CTG er aktuelt ikke underbygget af sufficient

evidens til at kunne anbefales intrapartum.

CTG alene versus CTG med fotal pulsoxymetri (FPO)

Det kan pa det foreliggende grundlag ikke anbefales at anvende fotal pulsoximetri i stedet

for STAN og/eller skalp pH maling som adjuverende fosterovervagningsmetode.

CTG + skalp-pH versus CTG +FSB + ST-analyse(STAN)

ST-analyse kan anbefales som supplement til CTG intrapartum

Kontinuerlig CTG med skalp-pH versus kontinuerlig CTG med skalp-laktat

Skalp-laktat kan anvendes som et alternativ til skalp-pH.

Lactate Pro udgér og som alternativ anbefales StatStrip Xpress.

Terskelverdi for indgreb er forskellig for forskellige laktatapparater. Indtil der foreligger
flere studier bibeholdes laktattersklen pa >4,8 mmol/l som indikator for acidemi og 4,2-

4,8 som indikator for preeacidemi.

Handholdte laktatmélere ber jevnligt valideres mod kendt »guld-standard” f.eks
Radiometer ABL.

Valg af laktat eller pH maling skal tilpasses lokale forhold.

Vurdering af Asfyksi/ acidose hos nyfedte

Det anbefales at tage navlesnorsprever fra bade arterie og vene til bestemmelse af pH og

SBE eller laktat pa alle nyfodte
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For at sikre, at der er taget prover fra bade arterie og vene, skal pH i venen vare mindst A
0,02 hejere end i arterien. Foreligger der kun én prove, eller er forskellen mindre end 0,02,

opfattes preven som udtaget fra venen

Prover til méling af pH/laktat tages direkte fra karrene hurtigst muligt og indenfor det forste D
minut uden at afhavle. Sfremt det skennes nedvendigt at foretage hurtig dobbelt afnavling,
tages proverne indenfor 30 minutter, dog kan vardien af laktat kun anvendes, séfremt

proven er taget indenfor 20 minutter

Blandt navlesnorsanalyser er pH den bedste prediktor for neonatalt outcome. pH<7,00 er C

relateret til neonatale komplikationer.

Det anbefales at supplere pH med enten SBE eller laktat for at kunne vurdere graden af en C
metabolisk komponent, idet metabolisk acidose er en staerkere pradiktor for dérligt neonatal

outcome.

Born, der indleegges pd neonatalafdeling pga. metabolisk acidose, ber evalueres med C

Thompson score

Koleterapi af nyfedte med HIE reducerer sdvel mortaliteten som risikoen for senfelger efter A

HIE

Forkortelser:

CTG: Cardiotocografi

EKG: Elektrokardiogram

FBS: Fetal blood sampling

FPO: Fetal puls oxymetry

FSS: Fetal skalp sampling

GA: Gestations alder

HIE: Hypoxisk Iskemisk Encephalopati

IA: Intermitterende auskultation

POC: Point of care (klinisk test — hér = laktat maling apparater)
STAN: ST-ANalyse af foster EKG

VAS: Vibro akustisk simulation

SBE: Standard Base Excess mélt i extracellulaer vaesken
BDecf: Base deficit mélt i extracellulervasken

ABE: Aktuel base excess i fuldblod

Indledning:

Det optimale fosterovervigningssystem ma sikre, at der udferes de nedvendige, og kun de nedvendige,
indgreb under fodsel for at undga skader hos mor og barn. Et sddant system mé derfor kunne identificere
folgende 4 kategorier:

1) Fostre, som har overskud og téler fadslens belastning

2) Fostre, som er udsat for kortvarig hypoksi under fodslen, men som er i stand til at kompensere og dermed
ikke er i umiddelbar fare

3) Fostre, som er truet af hypoksi under fodsel, og som ikke langere er i stand til at kompensere fuldt ud

4) Fostre, som har opbrugt alle ressourcer, og er i livsfare.
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Begrensning:
I guidelinen “Fosterovervdgning under fodsel — Indikationer” gennemgés risici og tilherende valg af

overordnet fosterovervagningsmetode med folgende rekommandationer;

Intermitterende auskultation(IA) anbefales til fadsel med lav risiko for fetal hypoksi.

Cardiotocografi (CTGQG), intermitterende eller kontinuerlig, anbefales til fodsel med hgj risiko for fotal
hypoksi.

Cardiotocografi (CTG) bruges som “guldstandard” til intrapartum fosterovervagning til screening for
truende eller manifest perinatal asfyksi. CTG har en hgj sensitivitet i forhold til at identificere raske fostre,
men har en hgj falsk positiv rate og dermed en lav specificitet til at vurdere graden af hypoksi hos fostre med
en patologisk CTG. Zldre studier har vist, at introduktion af CTG som eneste fosterovervagning, forte til en
ogning af sectiofrekvensen pa op til 4-5 gange(1).

For at forebygge unedvendige indgreb péd baggrund af en falsk positiv CTG, kan overvagningen suppleres
med fosterstimulation eller second-line diagnostiske undersggelser i form af skalp-blodprever, som
analyseres for pH-vaerdi og/eller laktat i fotalt blod intrapartum eller fotal EKG-undersogelse (STAN) via
caput-elektrode.

I denne guideline gennemgas tilgaengelige supplerende teknikker til brug ved CTG under fodsel samt
vurdering af evt. iltmangel hos barnet under fodslen.

Guidelinegruppen har arbejdet i 3 undergrupper, fordelt pa CTG versus CTG + adjuverende teknik, undtaget
CTG og FBS (skalp-pH/ -laktat) som er gennemgaet separat, og endeligt en gruppe, som har revideret
guidelinen asfyksi/ acidose under fodsel.

Referencer:
1. Thacker SB, Stroup DF PH. Efficacy and safety of intrapartum electronic fetal monitoring: an
update. Obs Gynecol. 1995;86:613-20.

Litteratursegningsmetode:

Litteratursegning foretaget september/ oktober 2018.

Segetermer og segestrategier er anfort for hvert omrade, de fleste under appendices.

Anbefalinger i internationale guidelines er anfort for hvert omrade, for skalp-pH/ laktat i appendices
Referencer er anfort under hvert omréde.

Evidensgradering:
Overordnet er anvendt Oxford metoden, men dele af GRADE metoden er anvendt i de afsnit, hvor det har
givet mening.

CTG Klassifikationssystem

Intrapartum fosterovervagning — en baggrund og kritik af FIGO guidelines (2015)

Baggrund

FIGO publicerede 1 2015 (1-4), en reekke artikler, hvor man argumenterede for en @ndring af geeldende
FIGO retningslinjer for fosterovervigning med CTG under fodsel fra 1987(1985)(5). Argumenterne for
opdateringen var et onske om at skabe international konsensus om CTG tolkning, at det var laenge siden de
oprindelige guidelines var udformet samt et gnske om at mindske risiko for operative interventioner hos den
fodende. FIGO 2015 er ikke baseret pd vaesentlig ny evidens/ nye store undersegelser. ndringerne i de nye
guidelines er blevet kritiseret for netop at vaere uden tilstreekkelig videnskabelig evidens, og der er
bekymring for, om den gger risikoen for fosterskade. FIGO 2015 ikke blevet universelt annekteret. I Norden
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er dette kommet til udtryk ved, at man i Sverige i vidt omfang er géet over til de nye FIGO kriterier(6), mens
man 1 Norge har argumenteret imod dette (7). I Danmark blev de nye CTG retningslinjer debatteret pa
Sandbjerg i 2017. Det blev her fremhavet, at de nye retningslinjer ikke var baseret pa evidens, men baseret
pa et onske om at skabe international konsensus om tolkning af CTG. Det blev da besluttet, at der ikke var
gode argumenter til at indfere FIGO 2015 i Danmark.

For fedeafdelinger, som anvender STAN, er der klinisk dokumenteret brug af FIGO 1987 (STAN 2007)
klassifikationen. Producenten af STAN-apparatet, Neoventa, har i gjeblikket en forespergsel ude i de
nordiske STAN-reference grupper vedr. evt. @ndring af CTG klassifikationssystemet til SFOGs nye (6),
baseret pa FIGO 2015. Olofsson et al har publiceret 2 artikler (8-9), hvor CTG/STAN forleb og det
neonatale outcome er vurderet pa baggrund af gamle og nye klassifikationssystemer og taler imod @ndring.
Den danske STAN reference gruppe taler imod med baggrund i nervarende anbefaling.

Anbefaling

Da der i Danmark er opnéet vidtreekkende national konsensus baseret pa ”’Sikre Fodsler” initiativet om
anvendelse af de modificerede FIGO 1985 kriterier for tolkning af intrapartum CTG, og der ikke findes
evidens for, at de foresldede @ndringer fra 2015 reducerer risiko for darligt obstetrisk udkomme, kan det
ikke anbefales at @ndre CTG fosterovervagningsstrategi i Danmark. Vi afventer robuste videnskabelige
undersogelser.

Resume af evidens Evidensgrad
Ekspert opinion 5
Kliniske rekommandationer Styrke
Det anbefales at fastholde FIGO 1987 CTG klassifikationssystemet D
Referencer:

1. Ayres de Campos D, Arulkumaran S, Panel FIFMEC. FIGO consensus guidelines on intrapartum
fetal monitoring: Introduction. Int J Gynaecol Obstet 2015 Oct;131(1):3.

2. Ayres de Campos D, Arulkumaran S, Panel FIFMEC. FIGO consensus guidelines on intrapartum
fetal monitoring: Physiology of fetal oxygenation and the mail goals of intrapartum fetal monitoring.
Int J Gynaecol Obstet 2015 Oct;131(1):5.

3. Ayres de Campos D, Spong CY, Chandraharan E, Panel FIFMEC. FIGO consensus guidelines on
intrapartum fetal monitoring: Cardiotocography. Int J Gynaecol Obstet 2015 Oct;131(1):13.

4. Visser GH, Ayres de Campos D, Panel FIFMEC. FIGO consensus guidelines on intrapartum fetal
monitoring: Adjunctive technologies. Int J Gynaecol Obstet 2015 Oct;131(1):25.

5. Rooth G, Huch A, Huch R. Guidelines for the use of fetal monitoring. Int J Gynaecol Obstet
1987:25:159.

6. Holzman M, Jonsson M, Weichelbaum M, Herbst A, Ladfors L, Nordstr€om L. Nya svenska
riktlinjer for CTG tolkning under forlossning. Swedish Soc Obstet Gynecol. Medlemsbladet.
2016;4:33-4.

7. Jorg Kessler, Marit Martinussen, Thomas Hahn, Hilde Christin Lie, Kristin Holanger, Branka Yli,
Referansegruppen i Fosterovervaking i Norsk Gynekologisk Forening. Kommentarer til FIGO
konsensus guidelines om intrapartum overvakning. Marts 2017.

8. Olofsson P, Noren H, Carlsson A. New FIGO and Swedish intrapartum cardiotocography
classification systems incorporated in the fetal ECG ST analysis (STAN) interpretation algorithm:
agreements and discrepancies in cardiotocography classification and evaluation of significant ST
events. Acta Obstet Gynecol Scand 2018; 97:219-228.
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9. Olofsson P, Norén H, Carlsson A, Rosén KG. Identifying newborns with umbilical cord blood
metabolic acidosis by intrapartum cardiotography combined with fetal ECG ST analysis (STAN):
comparison of the new and old FIGO systems to classify cardiotocograms. The Journal of Maternal-
Fetal & Neonatal Medicine 2018, DOI: 10.1080/14767058.2018.1494148

Patienttilfredshed

Fokuseret sporgsmdl
Hvordan oplever fedende de forskellige former for fosterovervagning

Sogeord og -strategi:

MeSH-terms: patient satisfaction AND fetal monitoring

Ved segningen blev der fundet 34 studier, der opfyldte segekriterierne. Ud af de 34 studier var kun 2
relevante for dette PICO spergsmal. Studierne er fra henholdsvis 2011 og 2017. De er begge kvalitative
studier, det ene et prospektivt spergeskemabaseret studie af patienter, der havde veret monitoreret med
STAN, det andet et studie med semi-strukturerede interview af gravide.

Evidens

Det ene studie er et engelske studie (N=125) foretaget pa Homerton University Hospital i London med 4.000
fodsler arligt. De vurderede, hvordan indferelsen af STAN monitoreringssystem ville blive modtaget af de
fodende, inden det blev taget i brug som rutine pa afdelingen. Der blev udviklet et spergeskema til de
fodende, der var blevet overvaget med STAN. Alle deltagere havde af denne grund haft hej-risiko fedsler,
der kreevede kontinuerlig overvagning med caputelektrode. Alle havde GA_ > 36+0. De fleste udfyldte
skemaet samme dag som fedslen. Af de 125 skemaer, der blev udleveret, blev 77 udfyldt.

Kvinderne blev spurgt, om de syntes, at monitorering med STAN var en acceptabel méde at fa overvaget
fosteret under fadslen. 95% (CI 87, 99) af kvinderne folte, at det var en acceptabel overvagningsmetode. (1)
Det andet studie er et australsk pilot studie (N=11), hvor man interviewede gravide, der skulle fade pa
forskellige typer fodeafsnit/klinikker. Interviewene indeholdt hypotetiske scenarier for at vurdere kvindernes
prospektive holdninger om STAN monitorering (som et supplement til CTG) sammenlignet med den
eksisterende overvagningsmetode CTG alene.

De fandt frem til, at kvinders holdninger til CTG og STAN er multifacetterede og er pavirket af deres
onskede made at fode pé og af informationen, der bliver givet, og hvordan den bliver forstiet. Dette
underbygger vigtigheden af klar kommunikation mellem fodselspersonale og den foadende om den teknologi,
der bruges under fodslen.

De fandt, at STAN er en forbedret overvadgningsmetode, men kun i forbindelse med komplicerede fodsler,
eller hvor fosteret er truet.

Overvagningen med caputelektrode blev af nogen oplevet som en egning af risikoen ved fedslen. Det blev
opfattet som et nedvendigt onde for at fa en bedre overvégning af fosteret.

Flest kvinder foretrak den nuvearende fosteroverviagningsmetode (CTG) fremfor STAN monitorering.
Studiet fandt frem til fire temaer relateret til kvindernes holdning til fosterovervagning under fodslen: a)
risiko og fedsel b) mobilitet under fodslen ¢) autonomi og valg under fodslen d) tillid til fedselshjelperne.

()

Guidelines

Engelske NICE (3) og New Zealandske/ Australske RANZOG (4) guidelines anbefaler inddragelse af mors
onsker og overvejelser i den kliniske beslutningstagningsproces

Resume af evidens Evidensgrad

STAN er for kvinder en acceptabel overviagningsmetode under fodslen 2b

Flest kvinder foretrak den nuvarende fosterovervigningsmetode (CTG) fremfor

STAN monitorering. Studiet fandt frem til fire temaer relateret til kvindernes e
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holdning til fosterovervagning under fedslen: a) risiko og fedsel b) mobilitet under
fodslen ¢) autonomi og valg under fedslen d) tillid til fodselshjelperne.

Kliniske rekommandationer Styrke
Overvagning med CTG og STAN kan benyttes, nar det er fagligt begrundet, og den
fodende og hendes pérerende samtidigt informeres om arsag, risiko og mobilitet i D

forbindelse med overvagningen.

Referencer:

1. Parisaei M, Harrington KF, Erskine KJ. Maternal satisfaction and acceptability of foetal
electrocardiographic (STAN®) monitoring system. Arch Gynecol Obstet. 2011 Jan;283(1):31-5.

2. Bryson et al. A pilot exploratory investigation on pregnant women’s views regarding Stan fetal
monitoring technology. BMC Pregnancy and Childbirth (2017) 17:446.

3. National Institute of Health and Care Excellence. Intrapartum care: care of healthy women and their
babies during childbirth | key-priorities-for-implementation | Guidance and guidelines | NICE. 2014.

4. Australian TR. RANZCOG Intrapartum Fetal Surveillance Clinical Guideline. 2014.

CTG VS CTG med adjuverende teknikker - emneopdelt

Visuel CTG-analyse vs. Computerassisteret CTG-analyse

Metode

Ved vurdering af CTG er der hgj inter observater variation, hvorfor der er forsegt at udvikle
computersystemer, som kan afhjelpe og objektivisere vurderingen af CTG!2. Der er udviklet et lille dusin
computeranalyse systemer til kommerciel brug over de sidste 20 ar. Baseret pa computer-analyse af CTG
eller CTG + STAN signaler har systemerne indbygget real-tids visuelle og auditive alarmer til brugerne.
Hensigten er at gore brugerne opmaerksomme pa specifikke fund og dermed tilskynde brugerne til at
revurdere og evt. handle pd den samlede kliniske situation. Systemerne anvender forskellige matematiske
algoritmer, og er baseret pa forskellige klassifikations systemer, men er relativt ensartede 1 valg af
farvekodning pé alarmerne.

Computersystemernes kliniske anvendelse er fortsat under udvikling?. Derfor er der fa store studier, som har
undersogt den kliniske brugbarhed af systemerne.

PICO

Population: Fodende med gestationsalder (GA) over 36+0 under fodsel

Intervention: CTG med computeranalyse

Compare: Visuel CTG-analyse

Outcome: Fotale: Acidose i navlesnorsblodprever, Apgar < 7/1 minut, <7/5 minutter, indleggelse pa
neonatal afdeling, indikation for keling, cerebral parese, ded, hypoksisk-iskeemisk encephalopati
Maternelle: Akut sectio, instrumentel forlesning, Skalp blodpraver

Evidens:

Et Cochrane review fra 2015 undersogte foreliggende studier og fandt to RCT. Ingen af disse viste
signifikant forskel pa outcome, nar man sammenlignede computerassisteret CTG analyse med visuel
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analyse®. Det ene studie, som blev inkluderet, var et bulgarsk og her synes svagheden at vare en relativ lille
kohorte (N = 720).

Det andet RCT var et stort randomiseret ikke blindet studie med 47.062 fedende kvinder i England i
perioden 2010-2013°. Da Cochrane reviewet blev skrevet, var dette studie stadigvak under afvikling, og de
forelgbige fund blev inkluderet i reviewet. Imidlertid er studiet siden blevet publiceret.

Man anvendte et system kaldet INFANT (K2 Medical Systems), som analyserede fosterets hjerteaktivitet
(FHR) vedrerende basislinjen, variabilitet, accelerationer og decelerationer. Ved afvigende eller patologisk
FHR kom systemet med tre forskellige alarmer: bla — mindst alvorlig, gul — moderat alvorlig og red — mest
alvorlig. Systemet gav ikke anbefalinger til klinikeren om, hvordan alarmeringerne skulle handteres. De
primare outcomes var dérligt neonatalt outcome og morbiditet, samt udviklingsproblemer indtil 2-
arsalderen. Sekundart blev det ogsé registreret, om der var forskel i antal sectio, instrumentelle forlosninger
og skalp pH.

Der blev ikke fundet nogle signifikante forskelle mellem de to grupper. Saledes blev konklusionen, at
computeranalyse og visuel CTG-analyse er ligevaerdige.

INFANT-studiet er blevet kritiseret for dets design, hvor det synes problematisk, at alarmerne fra
computersystemet ikke har en dedikeret intervention, og at de ignoreres af klinikeren®. Derfor mener vi, at
studiet, uanset dens storrelse og follow-up tid, har nogle vaesentlige svagheder.

Et studie publiceret i 2017 sammenlignede central CTG-monitorering med og uden computeranalyse’. Der
anvendtes et computersystem (Omniview-SisPorto), som afgav alarm ved afvigende eller patologisk FHR.
Der forela en guideline til mulige kliniske beslutninger ved de respektive alarmer (gul, orange, red), men
den endelige beslutning skulle tages pa baggrund af sundhedspersonalets bedste kliniske vurdering.

I studiet blev der inkluderet 7.730 fedende, og man fandt ingen signifikant forskel mellem de to grupper
vedrarende fotal acidose og heller ikke vedrerende de sekundare outcomes blandt andet kejsersnit,
instrumentel forlgsning og skalp-pH.

Svagheden ved ovenstaende studie er, at der i perioden af studiet kan have veret oget fokus pa CTG-
analyse, som har forbedret outcome i begge grupper. Ligesom i INFANT-studiet er svagheden ogsa ,at
alarmerne blev ignoreret af klinikeren.

Internationale guidelines
RCOG/NICE har ikke omtalt computerassisteret CTG som supplement i deres guidelines.

FIGO guideline fra 2015 navner computerassisteret CTG som en lovende ny teknologi; men pga.
manglende evidens pd omradet, kan de endnu ikke anbefale teknologien?®.

German Society of Gynecology and Obstetrics (DGGG) anbefaler objektiv vurdering af CTG ved brug
FIGO-Scoren, og i den forbindelse kan egnede computersystemer, som er sat op til at vurdere i henhold til
FIGO ogsé anbefales som tilleg til den gvrige intrapartale fostervurdering. De navner ikke ved navn, hvilke
systemer de anbefaler’.

Resume af evidens Evidensgrad
Computeranalyse af CTG er ligevaerdig med visuel CTG-analyse 2b
Kliniske rekommandationer Styrke
Computeranalyse af CTG kan anvendes som alternativ til visuel CTG analyse, idet A
disse er ligevardige i at identificere patologisk FHR.

Referencer

1. Blackwell SC, Grobman WA, Antoniewicz L, Hutchinson M, Gyamfi Bannerman C. Interobserver
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and intraobserver reliability of the NICHD 3-Tier Fetal Heart Rate Interpretation System. Am J Obstet
Gynecol. 2011;205(4):378.e1-5. doi:10.1016/j.aj0og.2011.06.086.

2. Palomiki O, Luukkaala T, Luoto R, Tuimala R. Intrapartum cardiotocography -- the dilemma of
interpretational variation. J Perinat Med. 2006;34(4):298-302. doi:10.1515/JPM.2006.057.

3. Nunes I, Ayres-de-Campos D. Computer analysis of foetal monitoring signals. Best Pract Res Clin
Obstet Gynaecol. 2016;30:68-78. doi:10.1016/j.bpobgyn.2015.02.009.

4. Smith V. Expert systems for fetal assessment in labour. Pract Midwife. 2015;18(8):37-39.
doi:10.1002/14651858.CD010708.pub2.

5. Brocklehurst P, Field D, Greene K, et al. Computerised Interpretation of Fetal Heart Rate During
Labour (INFANT). Obstet Gynecol Surv. 2017;72(9):517-519.
doi:10.1097/0GX.0000000000000485.

6. Belfort MA, Clark SL. Computerised cardiotocography-study design hampers findings. Lancet
(London, England). 2017;389(10080):1674-1676. doi:10.1016/S0140-6736(17)30762-6.

7. Nunes I, Ayres-De-Campos D, Ugwumadu A, et al. Central Fetal Monitoring with and Without
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CTG VS CTG med FSS

PICO

Population: Fostre i hovedstilling med gestationsalder (GA) over 36+0 under fodsel ved ikke normal CTG.
Intervention: CTG og Fetal skalp stimulation (FSS)

Compare: CTG alene (og CTG med skalp-pH)

Outcome: Fotale: Acidose i navlesnorsblodprever, Apgar < 7/1 minut, <7/5 minutter, indleggelse pa
neonatal afdeling, indikation for keling, cerebral parese, ded, hypoksisk-iskeemisk encephalopati
Maternelle: Akut sectio, instrumentel forlesning, Skalp blodprever.

Evidens:

Fotal skalp stimulation (FSS) er en alternativ adjuverende undersggelse af fosterets velbefindende under
fodslen, som 1 USA er foretrukket frem for FBS (1). Der findes ikke evidens for, at brug af FSS alene har
betydning for vigtige neonatale eller maternelle outcomes. Den evidens, som findes, relaterer til skalp-pH
vardier eller navlesnors-pH verdier, og er af varierende kvalitet, fra moderat til meget lav.

Flere forfattere har beskrevet metoder til FSS, som Elimian et al., der forsigtigt stryger den fotale skalp
digitalt 1 15 sekunder (2), eller Clark et al. som tilferer den fotale skalp et fast tryk efterfulgt af et forsigtigt
klem med en atraumatisk pean (3).

En acceleration i den fotale hjerterytme, som folge af fotal skalp stimulation, er en indikator for, at fosterets
skalp pH med 98% sandsynlighed ikke er lav (4). Studiet er senere blevet revideret grundet fejl 1
dataindtastning, hvilket forringede estimaterne for likelihood ratio og CI en smule, men forfatterne @ndrede
ikke pa deres konklusion.
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Fordelene ved FSS er, at underseggelsen er let at udfere, at den giver et hurtigt resultat, og at den er mindre
invasiv end andre adjuverende modaliteter, og er foresléet anvendet til at stille indikationen for at anvende
yderligere adjuverende undersogelser (f.eks. FBS) (5).

Applikationen af FSS har ogsd varet foreslaet som et supplement til intermitterende auskultation under
fodslen (6).

Internationale guidelines (7-11)

NICE guideline (2014 update) anbefaler brug af FSS som supplement til vurdering af det kliniske billede i
situationer, hvor man alligevel vil lave skalp stimulation (ved vaginal eksploration eller fotal
blodpravetagning). Tilstedevarelse af accelerationer ber tolkes som positiv indikator for barnets tilstand.
Dette kan veare brugbart eksempelvis i situationer, hvor det ikke er muligt at opna en skalp-blodpreve.
Metaanalysen af Skupski et al (4) er ikke med i NICE guidelinen.

I henhold til den nyeste version af SOGC guideline (11) anbefales, at FSS foretages ved afvigende CTG.
Safremt der ikke ses acceleration ved FSS, anbefales blodprevetagning. Hvis blodprevetagning ikke er
muligt eller er kontraindiceret, anbefales forlosning athangig af det overordnede kliniske billede.

Resume af evidens Evidensgrad
Ingen sikker forskel i outcome ved anvendelse af FSS som adjuverende

: 2b
undersogelse af fosterets velbefindende intrapartum
FSS kan potentielt vaere et alternativ til FBS intrapartum 2b
Kliniske rekommandationer Styrke
Fotal skalp stimulation kan potentielt vere relevant til at forudsige fosterets

B
velbefindende under fodslen.
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CTG VS CTG med VAS

PICO

Population: Fostre i hovedstilling med gestationsalder (GA) over 36+0 under fodsel ved ikke normal CTG.
Intervention: CTG og Fetal vibroakustisk stimulation (VAS)

Compare: CTG alene (og CTG med skalp-pH)

Outcome: Fotale: Acidose 1 navlesnorsblodprever, Apgar < 7/1 minut, <7/5 minutter, indleggelse pa
neonatal afdeling, indikation for keling, cerebral parese, ded, hypoksisk-iskeemisk encephalopati
Maternelle: Akut sectio, instrumentel forlesning, Skalp blodprever.

Metode:

1 1947 observerede Bernard og Sontag ferste gang, at den fotale hjertefrekvens accelererede efter akustisk
stimulation (1).

Fotal vibroakustisk stimulation er en simpel, skonomisk fordelagtig, ikke-invasiv test, som kraver minimal
erfaring at udfere. En akustisk stimulator anvendes til at sende foruddefineret lyd (frekvens, styrke og
varighed) igennem den gravides mave, og pd den made pavirke fosteret (2).

Evidens:

Et Cochrane review fra 2013 konkluderede, at der ikke findes nogle RCTer om anvendelse af vibroakustisk
stimulation intrapartum (3).

I et systematisk review baseret pa observationelle studier af fotal VAS efterfulgt af fotal skalp pH, s man en
likelihood ratio (LR) pa 5,06 og et 95% confidence interval, (CI 2,69 til 9,50) for et positivt test resultat,

dvs. ingen acceleration af den fetale hjertefrekvens efter fotal VAS, for at kunne forudsige tilstedeverelsen
af fotal acidose. Et negativt testresultat, dvs. en acceleration i den foetale hjertefrekvens efter stimulus,
forudsagde, at der ikke var fotal acidose med en LR pé 0,32 (CI 0,19 til 0,55) (4). Dette review havde dog
ikke fokus pa de evrige maternelle eller fotale outcomes, og heller ikke pa sikkerheden af metoden.

Resume af evidens Evidensgrad

Der er ikke sufficient evidens for anvendelse af fotal VAS som supplement til CTG la

intrapartum.

Fotal VAS kan muligvis anvendes til at stille indikation for at foretage fotal skalp %

pH méling

Kliniske rekommandationer Styrke

Fotal VAS som adjuverende supplement til konventionel CTG er aktuelt ikke A

underbygget af sufficient evidens til at kunne anbefales intrapartum.

Referencer:
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CTG versus CTG med fotal pulsoxymetri (FPO)

PICO

Population: Fostre i hovedstilling med gestationsalder (GA) over 36+0 under fodsel ved patologisk CTG.
Intervention: Kontinuerlig CTG og fetal pulsoximetri

Compare: CTG og CTG + STAN

Outcome: Fotale: Acidose 1 navlesnorsblodprever, Apgar < 7/1 minut, <7/5 minutter, indleggelse pa
neonatal afdeling, indikation for keling, cerebral parese, ded, hypoksisk-iskeemisk encephalopati
Maternelle: Akut sectio, instrumentel forlesning, Skalp blodprever.

Metode

Med fotal pulsoximetri (FPO) kan iltmaetningen, som den vigtigste fysiologiske indikator for hypoksi og
dermed asfyksi, méles kontinuerligt og non-invasivt. Metoden anvender principperne for spektrofotometri
og plethysmografi for at opna information om procentdel af oxygen bundet til hamoglobin.

Der er udviklet metoder til transmission via fosterskalpen enten som fritliggende mellem skalp og uterus, via
transmitter- og modtager dioder monteret i skalp-elektrode og som non-invasiv transabdominal fetal puls
oxymeter.

Scerlige forhold

Metoden til maling af pulsoximetri, som er valideret i forbindelse med de studier, som gennemgés i den
systematiske gennemgang nedenfor, er ikke leengere kommercielt tilgaengeligt, siden produktionen opherte 1
2006. Der er andre systemer under afprevning, som endnu ikke er tilgaengelige til klinisk anvendelse.

Sogning

Der foreligger et systematisk review (East, 2014), som baserer sig pa syv RCT, hvoraf seks var med
sammenligning imellem CTG og CTG plus FPO, og den sidste var med sammenligning imellem CTG plus
STAN og CTG plus FPO. Ved systematisk litteratur gennemgang i forbindelse med aktuelle arbejde, er der
ikke identificeret yderligere RCT.

Evidens

Samlet sectio rate

I de fem af syv studier, som var tilgaengelig for metaanalyse, var der ingen forskel i sectiorate imellem
fodende, som var monitoreret med PFO, og fodende som ikke var monitoreret med PFO, eller hvor méling
var maskeret (n = 4008, risk ratio (RR) 0.99, 95% confidence interval (CI) 0.86 to 1.13). I et studie var der
hgjere sectiorate i gruppen, som var monitoreret med CTG og PFO i sammenligning med en gruppe af
fodende, som blev overvaget med CTG plus STAN (n = 180, RR 1.56, 95% CI 1.06 to 2.29, Valverde
2011).

Sectio pa mistanke om fotal pavirkning

Hos fodende overvaget med CTG og FPO var risikoen for sectio pé indikationen *mistanke om fotal
pavirkning’ lavere sammenlignet med CTG alene. Dette var béade tilfaeldet hos fedende >34 uger, hvor der
ikke var malt pH ved inklusion (n = 4008, RR 0.65, 95% CI 0.46 to 0.90), og fedende, hvor skalp pH var
malt (n = 146, average RR 0.03, 95% CI 0.00 to 0.44). Der var ingen forskel i neonatalt udkomme.
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Fotalt udkomme
Dette blev rapporteret sa sjeldent, at der ikke er basis for konklusioner.

Overvejelser

Kvaliteten af evidens for de angivne parametre var god, men der var generel risiko for bias pga manglende
blinding. Der vurderes at vaere anseelig heterogenicitet i data. Umiddelbart ser det ud til, at man laver faerre
overfladige kejsersnit pa fotal indikation ved adjuverende fotal pulsoximetri, men den samlede risiko for
kejsersnit er uendret. Metoden kan ikke anbefales pé baggrund af det foreliggende.

Konklusion

Adjuverende maéling af fatal pulsoximetri reducerer ikke den samlede risiko for kejsersnit sammenlignet
med CTG alene, men reducerer muligvis sectioraten pga mistanke om asfyksi. Det kan pa det foreliggende
grundlag ikke anbefales at anvende fotal pulsoximetri i stedet for STAN og/eller skalp pH maling som
adjuvende fosterovervagningsmetode.

Resume af evidens Evidensgrad
Adjuverende maéling af fotal pulsoximetri reducerer ikke den samlede risiko for

kejsersnit sammenlignet med CTG alene, men reducerer muligvis sectioraten pga la
mistanke om asfyksi.

Kliniske rekommandationer Styrke
Det kan pa det foreliggende grundlag ikke anbefales at anvende fotal pulsoximetri i
stedet for STAN og/eller skalp pH maling som adjuvende A

fosterovervigningsmetode.

Referencer

1. East CE, Begg L, Colditz PB, Lau R. Fetal pulse oximetry for fetal assessment in labour. Cochrane
Database Syst Rev. 2014 Oct 7;(10):CD004075.

2. Valverde M, Puertas AM, Lopez-Gallego MF, Carrillo MP, Aguilar MT, Montoya F. Effectiveness
of pulse oximetry versus fetal electrocardiography for the intrapartum evaluation of nonreassuring
fetal heart rate. European Journal of Obstetrics & Gynecology and Reproductive Biology
2011;159(2):333-7.

CTG versus CTG med skalp blodprever:

Metode, fosterfysiologi og klinisk anvendelse

Ved hypoksi vil cellerne skifte fra aerobt til anaerobt stofskifte resulterende i produktion af laktat.
Ophobning af laktat i blodet kan fere til acidose, hvis fosteret ikke er i stand til at kompensere via
bikarbonatbuffer-reserven. Langerevarende hypoksi og dermed opbrugt bufferkapacitet vil fore til stigning 1
laktatniveauet og fald i blodets pH-vardi. Ved at méle pH og laktat i skalp-blodprever fra fosteret fés et
ojebliksbillede af graden af anaerob metabolisme, som grundlag for den videre handtering af fodslen.

Fosterets pH @ndres under fodslen som foelge af pavirkning af blodgennemstremningen i placenta og tryk pé
fosteret. Det er vist, at pH falder ca. 0,01-0,02/time 1 udvidelsesperioden og 0,1/time i uddrivelses- perioden.
Ved akut opher af blodtilfersel som ved total navlesnorskompression og total placentalesning falder pH
0,04/min(2).

Proveteknisk er der forskel pa den nedvendige blodprevesterrelse, da en skalp-pH maling kraver ca. 15-50
pL blod (ca. 3-4 draber blod), hvorimod en skalp-laktat analyse kan analyseres pa et lille hdndholdt apparat,
som kun krever ca. 5 pL blod.
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Indikationer for skalp-blodprove

e Mistanke om hypoksi pd grund af patologisk CTG
e Teknisk vanskelig registrering af fosterets hjerteaktion

Absolutte kontraindikationer for skalp-blodprove

e Ansigtspraesentation
¢ Akut forlesningsindikation (sdsom preeterminal CTG, mistanke om uterusruptur,
navlesnorsfremfald, andre forhold der krcever umiddelbar forlosning)

Relativ kontraindikation for skalp-blodpraove

e Fuldt supprimeret HIV-positiv og/eller hepatitis antigen positiv moder

Tolkning af skalp-blodprever
Blodpreveresultater skal altid vurderes i1 forhold til det overordnede kliniske billede (bl.a. andre
risikofaktorer, tidligere blodprevevardier og fadslens progression). (1)

Skalp-pH Skalp-laktat* Handling
> 7,25 < 4,2 mmol/l Normal. Fadslen kan fortsaette under fortsat CTG
overvagning.
Ved fortsat patologisk CTG skal preven gentages.
7,25 >pH >7,20 4,2 <laktat <4,8 mmol/l | Praepatologisk. Fadslen kan fortsatte under

kontinuerlig CTG-overvagning.

Fosterets ilttilbud kan forseges bedret fx
lejeeendring, reduktion/seponering af S-
drop/behandling med veha&mmende og evt. maske-
ilt.

Der skal foretages ny skalp-blodpreve, hvis barnet
ikke er fodt indenfor 10 — 30 min.

<7,20 >4,8 mmol/l Begyndende acidose. Akut forlgsningsindikation.

*Ved anvendelse af Lactate Pro

Kontinuerlig CTG med skalp-pH versus kontinuerlig CTG med skalp-laktat

PICO

Population: Fostre i hovedstilling med gestationsalder (GA) over 36+0 under fodsel med patologisk CTG.
Intervention: Skalp-pH

Compare: Skalp-laktat

Outcome: Acidose i navlesnorsblodprever, Apgar < 7/1 minut, <7/5 minutter, indlaeggelse pa neonatal
afdeling, indikation for keling, cerebral parese, dod, hypoksisk-iskeemisk encephalopati

Evidens

Et Cochrane systematisk review fra 2015 (3) sammenligner brugen af intrapartum skalp-laktat med skalp-pH
ved patologisk CTG. Der inkluderes data fra to publicerede RCT-studier, Westgren et al.(4) (n=341) og
Wiberg-Itzel et al.(5) (multi-center studie, n=3007), med en samlet population pd 3348 mor-baby par. I
begge studier allokeres patienterne til enten en pH-gruppe eller laktat-gruppe.
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Der var ingen signifikant forskel mellem pH- og laktat-gruppen ift. udvikling af HIE (risk ratio (RR) 1.00,
95% CI1 0.32-3.09, (2992 nyfedte fra Wiberg-Itzel studiet) eller ded.

Der blev heller ikke fundet en signifikant forskel mellem grupperne med hensyn til Apgar score <7/5
minutter (RR 1.13, 95% CI 0.76-1.68, 2 studier, 3319 nyfedte), indleeggelse pa neonatal afdeling (RR 1.02,
95% CI 0.83-1.25, 2992 nyfedte fra Wiberg-Itzel studiet) eller metabolisk acidose (RR 0.91, 95% CI 0.60-
1.36, 2675 nyfedte fra Wiberg-Itzel studiet) ved blodprevetagning indenfor 60 minutter for forlesning.
Fodselsmade eller operativ vaginalforlesning (kop-anlaeggelser eller tang) pga. mistanke om fotal asfyksi
var ens 1 pH- og laktat-grupperne; sectio (RR 1.09, 95% CI 0.97-1.22, begge studier, 3319 kvinder) og
operativ vaginal forlgsning (RR 1.02, 95% CI 0.93-1.11, Wiberg-Itzel studiet, 2992 kvinder).

Westgren et al. havde 79,4% vellykkede skalp-pH malinger, mens skalp-laktat méling lykkedes 1 98,7% af
tilfeeldene.

Ingen af studierne rapporterede bivirkninger af blodprevetagningen i form af skalp-laesioner eller maternel
angst.

Et prospektivt observationelt studiet fra 2010 (6) sammenlignede laktat og pH malt 1 450 skalp-blodprever.
De konkluderede, at skalp-laktat var mere pradiktiv for neonatal acidose maélt i navlesnorsblod end skalp
pH-méling. De fandt desuden, at der var signifikant faeerre mislykkede blodprever ved laktat-méling 1,3%
mod 14,0% mislykkede pH malinger (p < 0.001).

12015 publicerede Rorbye et al.(7), et prospektivt kohorte studie fra Hvidovre, hvor man dels enskede at
validere en hindholdt laktatmaler, Lactate Scout, som méleapparat, og dels vurdere om skalp-laktat var et
alternativ til skalp-pH 1 forbindelse med den intrapartale overvigning af fosteret. I 264 skalp blodprever blev
der bidde malt laktat pa bade Lactate Scout og ABL700, og man fandt en korrelation pa R?>=0.85.

1 677 fodsler med pavirket CTG blev der bade mélt pH og laktat pa alle — 1009 — skalp-blodprever. Man
fandt, at laktat pa 4.8 mmol/l, som hyppigt anvendes som cut-off vaerdi, bade havde lav sensitivitet og
specificitet (hhv. 0,63 og 0,85) i forhold til at pavise pH < 7.20. Derimod var sensitiviteten hgj (0.98) for at
pavise en normal pH > 7.20 ved en laktat <4.2 mmol/l, mens specificiteten fortsat var lav (0.82).

I studiet fandt man pH < 7.20 i 56 tilfelde, der alle blev forlest instrumentelt. Blandt disse var laktat
>4.8mmol/l 1 17 tilfeelde, mens de ovrige 39 havde normale laktat vaerdier. Til gengald var skalp-laktat >
4.8 mmol/l i 155 tilfelde, hvilket ville have medfert yderligere 99 forlgsninger, hvis man havde anvendt
laktat i stedet for pH, uden at det ville have fort til en reduktion i antal nyfedte med svar metabolisk acidose
(pH < 7.0 og SBE <-12 mmol/l). Det m& bemarkes, at man i studiet har anvendt en evre granse for laktat pa
>4,8 mmol/l i stedet for den hyppigst anvendte pa >4,8 mmol/l.

Et andet deskriptivt studie fra 2016(8) undersogte diskrepans mellem laktat mélt pa Lactate Pro og pH malt
pa ABL800 Flex. Der blev enten malt laktat, pH eller bide laktat og pH. I alt 153 fik taget skalp laktat og
skalp pH. Cut off verdien for pH blev fastsat til <7.24 og laktat > 4.2 mmol/l. I 55% af tilfeldene var der en
diskrepans mellem laktat og pH, idet laktatvaerdien oftere var over grensevardien pd >4.2mmol/l (86%)
sammenlignet med gransevardien for pH pé <7,24 (64%). Det méd bemarkes, at man i studiet anvendte
andre graenseverdier end de, der anvendes 1 Danmark

Gennemgang af laktatapparater og referenceveerdier

Laktat i kapillerblod kan méles péd flere blodgas apparater (f.eks. Radiometer ABL800), som i forvejen
kendes fra skalp-pH malinger pa landets fedegange. Disse apparater maler laktat amperometrisk, dvs. ved at
méle stromstyrken over provematerialet vha. en elektrode og en membran. Laktat kan 1 modsatning til pH
desuden maéles pa handholdte méleapparater, som anvendes inden for flere medicinske felter, for eksempel
til sepsismonitorering, til vurdering af laktatteerskel i idraetsmedicin og i nogen grad til intrapartum
fosterovervigning. Der findes en rekke handholdte apparater fra forskellige producenter. De fleste maler en
laktatkoncentration ved at overfore laktat til en test-strip, hvorpa der sker en enzymatisk omdannelse af
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laktat, som apparatet kan méle; denne metode kaldes enzymatisk amperometrisk. Da der ikke er defineret en
standardiseret metode til laktatméaling, kan malingerne fra apparaterne ikke nedvendigvis sammenlignes 1:1,
og cut-off verdien for obstetrisk intervention ber derfor bestemmes til hvert apparat(9). Det grundigst
undersogte hdndholdte maleapparat er i obstetrisk regi Lactate Pro (Arkray), som er udgéet af produktion. P
dette apparat blev cut-off graensen for obstetrisk intervention sat ved >4,8mmol/l, og ved mélinger 4,2-4,8
mmol/L skulle der udvises ekstra opmarksomhed. Disse referencer er i et randomiseret multicenterstudie
vist at vere sammenlignelige med pH grenserne pa <7,21 for acidose og 7,21 - 7,25 for praeacidose. (5)
Flere af de handholdte laktat apparater krever mindre blod og har hurtigere svartid end de stationzre
blodgasanalyseapparater. Desuden tyder det pa, at maling med handholdte apparater resulterer i ferre
mislykkede prover, behov for faerre skalp-incisioner og er hurtigere at tage. (4)

Tabel 1: Sammenligning af apparater til laktatmaling

Modelnavn ABLS800 Lactate Pro Lactate Pro2 Lactate Scout+ StatStrip Xpress = Edge i-STAT
Producent Radiometer, Arkray KDK, @ Arkray KDK, EKF Nova Woodley Abott
Danmark Japan Japan Diagnostics, Biomedical, Equipment Laboratories,

Tyskland USA company, UK USA

Metode Amperometrisk, | Enzymatiske Enzymatiske Enzymatiske Enzymatiske Enzymatiske Amperometrisk,
kapillerrer teststrips teststrips teststrips teststrips teststrips patron
Provevolumen, 65 5 0,3 0,5 0,7 3 95
pL
Malingsinterval | 0,1 -31,0 0,8-233 0,5-25,0 0,5-25,0 0,3-20,0 0,7-222 0,3-20,0
Analysetid, s 65 60 15 10 13 45 280
Indkebspris Ukendt Udgaet 4000 DKK 2400 DKK 2175 DKK 1600 DKK >15.000 DKK
Pris per test- - 12 DKK 12 DKK 20 DKK 14 DKK 11 DKK Ukendt
strip
Vegt 30kg Ukendt 45¢g 60g 75¢g 64g 520g
Precision* <0,5 <0,5 <1 <0,5 <0,5 <1 <0,5
<15mmol/l (9)
Bias** 0 (per | -3til0 -3til0 -4 til 0 0 -1l 0
<15mmol/l (9) definition)
Korrelationskoef | - 0.95 - - 0.98(10) - -
ficient ift.
blodgas apparat
Between-device = Ukendt 0,30 0,08 0,02 0,00 0,01 0,00
pracision®**
ved 5.0-
9.9mmol/1 (9)
Korrigerer for Ukendt Ukendt Ukendt Ukendt Haematokrit, Ukendt Ukendt
andre stoffer i Acetaminophen,
blodet? Urat og
Ascorbinsyre

Foreslaede Ukendt >4,8mmol/l (5) >7,lmmol/1 (11) | Ukendt >4.9- Ukendt Ukendt
obstetrisk >7.3mmol/1 (12) 5,0mmol/I(13)
interventions >5,1mmol/1(10)
cut-off >5,6mmol/1(14)
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* Preecision er et udtryk for standarddeviationen ved flere maling pd samme preve, lavere er bedre.
**Bias er et udtryk for malingen pa apparatet minus maling pA ABL maskinen foretaget pd samme prove,
resultater omkring O er dermed bedst. ***Between-device pracision er standarddeviationen ved
forskellige apparater af samme marke og model ved méling pd samme prove, lavere er bedre. De
ovenforstaende priser skal betragtes som et groft overslag. Kontakt producent for mere information. Alle
apparaterne forhandles muligvis ikke i Danmark.

Et studie af Bonaventura et. al fra 2015 sammenlignede 6 hdndholdte laktatapparater med blodgas apparater
fra Radiometer (ABL90 og ABL715). De viste, at de fleste handholdte apparater har en vis grad af negativ
bias, dvs. de maler mindre laktatveerdi end referenceapparatet pd samme provemateriale. Ved mélinger pa
materiale med laktatvaerdie <15 mmol/l viste forseget hgjest pracision og lavest bias pd StatStrip Xpress og
Edge apparaterne, se Tabel 1. De konkluderer, at StatStrip Xpress apparatet ville fungere godt i en klinisk
setting, hvor laktatkoncentrationen oftest er mellem 0-10 mmol/l, f.eks. til at undersgge navlesnorsblod og
skalp-blodprever (9).

Overordnede konklusioner fra litteraturen er, at StatStrip Xpress er mere pracis og/eller har mindre bias
(med et blodgasanalyseapparat som reference) end Lactate Pro, Lactate Pro2 og Lactate Scout+ ved
laktatmalinger <15mmol/l. (9,13,14,16,17). 1 et studie var korrelationskoefficienten (R?) mellem StatStrip
Xpress og et blodgasanalyseapparat fra Radiometer 0,98 (10), dette kan sammenlignes med
korrelationskoefficienten for Lactate Scout+ og et blodgas apparat fra Radiometer i studiet af Rorbye et al.
var 0,85.(7)

Normalomrédet for skalp-laktat:

Wiberg et al. 2017 har undersegt skalp-laktat koncentrationer med Lactate Pro, ndr caput er pa
bakkenbunden og fundet en @get koncentration hos felgende grupper: nulliparae, kvinder med epidural,
kvinder med syntocinondrop og jo leengere presseperioden varede. Blandt patienter med normal CTG og
Apgar score >5/5 min var +2SD 1 laktatkoncentrationen 1,1 - 5,2 mmol/l. (18) Normalomradet for laktat er
dermed ikke med sikkerhed fastlagt, og cut-off vardien skal muligvis justres.

Ud fra den nuvearende litteratur vurderes det, at StatStrip Xpress er det bedste hdndholdte laktatapparat til en
obstetrisk setting. Det bemarkes dog, at der ikke foreligger randomiserede kliniske forseg med dette apparat
pa nuvaerende tidspunkt.

Konklusion

Skalp-pH og skalp-laktat vurderes at vaere ligeverdige metoder til at detektere truende intrapartum acidose.
Laktatméling krever et mindre volumen blod og har ferre mislykkede prever, hvorfor metoden kan
foretraekkes ved vanskelig provetagning.

Der findes f& RCT-studier som sammenligner skalp-laktat med skalp-pH, og de fleste er mere end 10 ér
gamle.

Det er vigtigt at veere opmerksom pa den anvendte laktatmalers referenceomrade, da dette varierer fra
apparat til apparat.

Resume af evidens Evidensgrad

To RCT har ikke fundet signifikant forskel pd CTG + skalp-pH ift. CTG + skalp- 1b
laktat mht. metabolsk acidose, andel sectioer eller andel kop-forlgsninger, men
signifikant flere vellykkede prover i laktat-armen.

Et dansk kohortestudie fandt, at hvis man havde anvendt laktat méling med 2b
apparatet Lactate Scout og taerskelvardien >4.8 mmol/l, ville det have resulteret i
en nasten tredobling i unedige instrumentelle forlosninger.

Der er forskel pa handholdte laktatapparaters nejagtighed, og terskelvaerdien for 2b
indgreb er kun fastlagt for det udgaede apparat Lactate Pro.
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Et nyere laktat apparat, StatStrip Xpress, er fundet at vaere mere pracist end bade 3b
Lactate Pro og Lactate Scout ift. en “guld-standard” laktatmaler som en
Radiometer ABL-maskine.

Kliniske rekommandationer Styrke
Skalp-laktat kan anvendes som et alternativ til skalp-pH. B
Lactate Pro udgér og som alternativ anbefales StatStrip Xpress. C
Tearskelverdi for indgreb er forskellig for forskellige laktatapparater. Til der C

foreligger flere studier bibeholdes laktattersklen pa >4,8 mmol/l som indikator for
acidemi og 4.2-4.8 som indikator for preacidemi.

Handholdte laktatmaélere ber jevnligt valideres mod kendt “guld-standard” f.eks D
Radiometer ABL.
Valg af laktat eller pH maéling skal tilpasses lokale forhold. D

Kontinuerlig CTG alene versus kontinuerlig CTG kombineret med skalp-pH

Der er ingen nyere studier, der belyser ssmmenhangen mellem fosteroverviagning under fedsel med CTG
alene eller CTG kombineret med maling af skalp-pH. Der er et RCT helt tilbage fra 1979(19), hvor man
finder en signifikant nedsat sectiofrekvens, ndr CTG kombineres med skalp-pH i forhold til CTG alene. Der
var ingen forskel i neonatalt outcome mellem grupperne; dog gjorde det begransede antal i hver gruppe (ca
230), at man ikke kunne se pé alvorlige neonatale outcomes som svar metabolisk acidose eller hypoksisk
iskemisk encefalopati. Man ma antage, vi er blevet mere systematiske i vores CTG-tolkning siden 1979,
hvorfor dette studie nok ikke skal tillegges stor verdi.

Alfirevic et al.(20) har lavet et Cochrane review omhandlende CTG. Det er opdateret flere gange, sidst i
2017 — dog uden at ny litteratur er kommet til. En subgruppe-analyse sammenligner intermitterende
auskultation med CTG alene og CTG kombineret med skalp-pH. Her findes ligeledes nedsat sectiofrekvens
ved kombinationen af CTG og skalp-pH versus CTG alene (men dog eget i forhold til sectiofrekvensen ved
intermitterende auskultation). Det tyder altsa pd, at kombinationen af CTG og skalp-pH nedsatter sectio
frekvensen i forhold til brugen af CTG alene. Umiddelbart ingen forskel i neonatalt outcome fraset neonatale
kramper, hvor CTG nedsetter forekomsten (ved sammenligning med intermitterende auskultation). I
subgruppeanalysen ses en signifikant forskel ved CTG + skalp-pH vs intermitterende auskultation, mens
forskellen er ikke-signifikant ved CTG alene vs intermitterende auskultation.

Gennemgang af eksisterende internationale guidelines

Gruppen har udvalgt fem internationale guidelines vedrerende intrapartum foster overvagning med fotal
blodprevetagning (skalp-pH og skalp-laktat). Appendix 3 indeholder oversigt over guidelines og
rekommandationer. Overordnet er der bred overensstemmelse mellem de forskellige guidelines, dette da
evidensen bag dem er den samme, og der refereres indbyrdes mellem guidelines.

Alle guidelines anbefaler samme reference vardier bidde for skalp-pH og skalp laktat. Ligeledes er der
overensstemmelse mellem anbefalingerne i1 forhold til indikationer, kontraindikationer samt handtering af
den kliniske situation efter blodprevesvar.
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CTG(+FBS) versus CTG(+FSB) + ST-analyse(STAN)
Metode og certificering

"STAN® S 21 og 317 er et computerbaseret foster overvagningssystem, som via en enkeltspiral

skalpelektrode (dobbeltspiral kan ikke anvendes) kontinuerligt opfanger bdde CTG og den specifikke unipolare
foster EKG afledning, som udger grundlaget i STAN-systemet (star for ST-ANalyse). STAN er baseret pé, at
EKG’ets ST-interval hos fostre, ganske som hos voksne, afspejler hjertemuskulaturens funktion 1 forbindelse
med belastning og evt. iltmangel. Betydende forandringer i ST-ANalysen (ST depression eller elevation af t-
takken) udleser alarmer 1 form af ’EVENTS”(35). Det er afgarende, at de til metoden knyttede “’kliniske
retningslinjer” (se bilag 1-4) altid overholdes.

STAN skal opfattes som et supplement til CTG, og den kliniske situation ber altid vare med 1 overvejelserne ved
vurdering af forlesningstidspunkt og -méde.

EKG analysen kan afkobles, og apparatet fungerer da som almindeligt CTG apparat.

Metabolisk acidose (NS arterie) er i STAN sammenh@ng defineret som pH<7,05 og Bdecf>12mmol/l

For danske forhold svarer dette til pH<7.05 og Base exces < -10 mmol/I.

For at opné de kliniske fordele, som STAN -systemet kan tilbyde, kraeves forstaelse af den basale fosterfysiologi
og ngje overholdelse af STAN retningslinierne. For at sikre dette leveres STAN® med et tilherende uddannelses-
og treningsprogram og brugerne skal certificeres via multible choise tentamen (gaelder ogsé nyansattelser).
Afdelinger kan med fordel & uddannet superbrugere til at forestd uddannelse og certificering af afdelingens
leeger og jordemadre. Nér en afdeling beslutter at indfere STAN, er det séledes en nedvendighed samtidig at
afseette gkonomiske og tidsmaessige ressourcer til denne certificering.

Retningslinjer for klinisk anvendelse af STAN (Bilag 4)
Foster EKG som supplement til intern kontinuerlig CTG overvagning hos risiko gravide
Kontraindikationer

Preeterminal CTG

"Evident asfyksi" - OBS v/ bratte CTG-forandringer, f.eks. persisterende svar bradycardi uden
basislinje variabilitet, hvor placentalgsning, uterusruptur og navlesnorsfremfald ber overvejes.
Aktiv pressefase (pga. formodede sma og hurtigt opbrugte ressourcer)

Chorioamnionitis

Hjertearytmier og fostermisdannelser

Ved kontraindikationer for skalpelektrode

GA <360

o O

O O O O O

Ved registreringens start (se checklister bilag 1-2):

o STAN kan med fordel opstartes tidligt i fodselsforlabet, hvor fostret kan formodes at have
ressourcerne i behold

o Umiddelbar tilkobling af STAN ved normal CTG eller hvis der er nylig overgang fra normal
til afvigende eller patologisk CTG.

o Overvej at indlede med skalp-pH > 7,25 séfremt der ikke er forudgaende normal CTG, eller
der har varet patologisk/afvigende kurve i mindre end 10 min

o Kontrol skalp-pH indenfor 1 time ved fortsat patologisk CTG (med mindre der har varet > 20
min normal CTG efter kalibrering)

o Der sikres

o Normalt foster EKG (positiv p-tak)
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o Minimum 10 min. til forventet pressefase (STAN skal né at kalibrere) herunder kan
man ikke forvente
god signalkvalitet (10 x'er pa 10 min, max 4 min mellem x'er)
god ve-registrering

Ved dérlig signalkvalitet geelder:
o Man kan altid regne med eventuelle events, da en event altid er reel
o STAN apparatet skal bruge de forste 5 min. til at finde ST-basislinjen (kalibrere) og man kan
ikke forvente en event i form af basislinjestigning de forste 10-15 min. (de forste 5 min findes
basislinjen, de naste 5-10 min. registreres om stigningen vender tilbage til basislinjen (=
definitionen pa en basislinjestigning)
o Man kan ikke stole pa udeblevne events, og man ma overveje skalp-pH

Ved event:

CTG Kklassificeres
event klassificeres signifikant eller ikke signifikant i forhold til CTG
Ved signifikant event eller tvivl herom — kald hjalp
Ved signifikant event i udvidelsesfasen:
o Intrauterin genoplivning (sep. af S-drop, lejezendring, ilt)
o Ved manglende bedring pd CTG i lebet af 5-10 min: Akut sectio "grad 2”
o Ved signifikant event i pressefasen:
o Umiddelbar forlesning. Skalp-pH er ikke indiceret.

o O O O

Ved signifikant event i udvidelsesfasen kan der kontrolleres med skalp-pH, hvis der er tvivl
om klassificeringen af CTG, eller séfremt CTG og den kliniske situation giver mistanke om
falsk positiv event.

Hvis skalp-pH er normal, kan overvagningen fortsaettes med

o CTG og STAN, eller
o CTG og skalp-pH

Ved gentagne "falsk positive events" kan af STAN overvigningen overvejes.

Ved "manglende/ udeblevne" event:

Kontrollér at forholdsregler ved registreringens start er overholdt
Ved tvivl om fostrets tilstand (mistaenkt fotal hypoksi pga CTG forvaerring, dérlig ST-
signalkvalitet) kan suppleres med skalp-pH

o Praterminalt CTG kraver umiddelbar forlesning

Ved patologisk CTG og udslettet orificium ber barnet vare forlest inden 90 Minutter.
Ved patologisk CTG ber presseperioden ber ikke overstige 60 minutter.

Bilag 1 - STAN CHECK LISTE:
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Bilag 2 - Skaerpede omstzendigheder:

Bilag 3 — Indikationer for skalp-pH/ skalp-laktat supplement




Bilag 4

iForenklede Kliniske retningslinier for STAN
Udarbejdet af den norske og danske referencegruppe december 2007 (tilpasset Sikre fodsler 2018)

Retningslinierne gzelder fra gestationsalder 36+0

Fund som taler for handling:

I udvidelsesfasen: Forlasning indenfor 20 min eller behandling af arsagen til fosterpavirkningen
(feks. undga hyperstimulation. korrektion af lavt BT hos mater, behandling af mors feber)

I aktiv pressefase: Der forleses straks

CTG

Afvigend Praterminal
EVENT Normal gende Patologisk
Episodisk T/QRS - stigning > 0,15 >0,10

Umiddelbar
Afventende under
Basislinie T/QRS - stignin A > 0,05
< e fortsat observation >0,10 forlesning

Bifasisk ST 3 Bifasiske events 2 Bifasiske events

Ved patologisk CTG og normalt ST ved udslettet grificium ber bamet veare forlgst inden 90

min, og den aktive presseperiode ma ikke overstige 60 min

Tidsintervallet mellem de bifasiske events skal szttes 1 relation til CTG menstret og den kliniske situation
Krav til signalkvalitet er: 10 krydser pa 10 min og max 4 min uden krydser

PICO

Population: Fadende gestationsalder (GA) over 36+0 under fodsel med kontinuerlig CTG.
Intervention: Kontinuerlig CTG + skalp-pH + STAN

Compare: CTG + skalp-pH

Outcome: Fotale: Acidose i navlesnorsblodprever, Apgar < 7/1 minut, <7/5 minutter, indleggelse pa
neonatal afdeling, indikation for keling, cerebral parese, ded, hypoksisk-iskeemisk encephalopati
Maternelle: Akut sectio, instrumentel forlesning, Skalp blodprever.

Evidens

Foster EKG-analyse har vaeret undersegt i dyreeksperimentelle studier siden 1960’erne med forhabningen
om at kunne anvende foster ST-analyse til at belyse fotal kardiel iskemi. I 1980-90’erne gennemfortes
kliniske studier pd humane fostre, og forste RCT pa ST-analyse blev publiceret i 1992 (1). Siden er metoden
videreudviklet, og udvikles lobende, og der er til dato publiceret 6 RCT pa mere end 26.000 fedende (2-9).
Seneste, og det storste RCT, er fra USA, hvor man anvendte en 3-strenget CTG klassifikation og anvendte
FSS i stedet for FBS (9). De ovrige 4 studier er europiske og har anvendt nyere ST-analyse teknologi og 4-
strenget CTG klassifikation. Der er publiceret adskillelige metaanalyser og reviews (10-15) pa ovennavnte
RCT med vekslende enighed om, hvorvidt man ber ekskludere det tidlige Plymouth studie pga. anvendelse
af en tidlig version af teknologien og det amerikanske studie, idet de ikke har anvendt etablerede
anbefalinger for CTG og STAN. Herunder har der varet omfattende debat om, hvorvidt den anbefalede
certificering i fosterfysiologi og CTG har varet primer arsag til resultaterne.

Der er 2 australske RCT (16-17) undervejs, som startede inklusion i 2015 og forventes afsluttet efter 3 ar.
Primere outcomes er hhv. perinatalt outcome, operative interventioner og akut kejsersnit.

I flg. nyeste Cochrane review (11) finder de 5 europaiske RCT en 40 % reduktion i brug af skalp-pH og
marginalt feerre instrumentelle vaginale forlesninger ved brug af STAN.

Overall findes ingen samlede signifikante forskelle i neonatale outcomes, men en tendens til feerre bern med
neonatal metabolisk acidose.

Flere lokale europziske fodeafdelinger har, efter etablering af STAN 1 deres afdeling, publiceret
observationelle studier, som viser faldende incidens af neonatal metabolisk acidose og nogle ogsa fald i
operative interventioner (18-21).
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Forudsztninger

Implementering af STAN som supplement til CTG kraver (lobende) certificering af personalet pa
fodegangen. Der er flere studier, som understreger vigtighed i overholdelse af guidelines (22-23) og
indikerer leengerevarende learning curves (24-26).

Det er en forudsatning, at fostret ikke er hypoksisk ved etableringen af STAN, hvorfor der kan vere behov
for yderligere supplerende overvigning i form af FBS. Signifikant ST-analyse (STAN EVENT) er
rapporteret falsk positive 1 op til 16 % af alle fedsler med afvigende/ patologisk CTG. Falsk negative i ca.
0,5 % (27-28).

Generelt fandtes lav grad af bias fraset heterogeniciteten, og kvaliteten skennes moderat til god.
Internationale guidelines (29-35)

STAN anbefales af FIGO og NGF. Anbefales ikke af SOGC og ACOG med baggrund i Belfort’s RCT(9),
RANZCOG afventer resultatet af deres egne RCT(16,17).

Resume af evidens Evidensgrad
40 % reduktion 1 brug af skalp-pH la
Marginalt feerre instrumentelle vaginale forlesninger ved brug af STAN la

Overall findes ingen samlede signifikante forskelle i neonatale outcomes men en

tendens til faerre bern med neonatal metabolisk acidose la
Kliniske rekommandationer Styrke
ST-analyse kan anbefales som supplement til CTG intrapartum A
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Fremtidens overvagning:

Gennem de senere ar er CTG optaget via elektriske impulser pa den gravide/fedendes mave,
elektromyografi, i rivende udvikling, og nogle eksperimentelle studier har desuden kunne udlede ST-analyse
via abdominale elektroder. Metoden (MONICA AN24) er implementeret, primart til hjemmemonitorering
af svangre, pa flere danske fodeafdelinger. Imidlertid er der endnu ikke publiceret nogen komparative
studier i forhold til udkomme ved brug intrapartum.
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Intrapartal acidose - Asfyksi:

Formal:
e At opstille kriterier for hypoksi/acidose, samt belyse begrebet *asfyksi’.
e At beskrive teknikken for udtagning af navlesnorsprover
e At opstille referencevaerdier for navlesnorsprover.
e At belyse prognosen for barnet ved forskellige grader af acidose og lav Apgar score
e At undersoge hvilke markerer (neonatale kramper og hypoksisk isceemisk encephalopati (HIE) i
neonatalperioden, der er prognostiske for barnets mortalitet og senere udvikling.

Definition af begreber

Asphyxia stammer fra graesk og betyder “uden puls”.

I diagnoseklassifikationen baseres Asfyksi alene pd Apgar score ved 1 minut i henhold til ICD 10 og er
saledes IKKE ensbetydende med, at barnet har veret udsat for iltmangel under fodslen. Lav Apgar score kan
vare betinget af intrapartal hypoksi, men kan ogsa skyldes andre sygelige tilstande hos barnet.

Acidose betyder syreophobning. Acidose kan inddeles i respiratorisk og metabolisk acidose.

Acidose i navlesnorsblod baseres pa vaerdier af pH, base excess (BE) og/eller laktat. Respiratorisk
acidose skyldes ophobning af CO2, mens metabolisk acidose skyldes ophobning af laktat pga. anaerobt
stofskifte ved leengerevarende fotal hypoksi.

Base excess (BE) eller base deficit (BDecf) anvendes til at kvantificere graden af metabolisk acidose. BE
algoritmen vurderer fordelingen af buffere i blodet. Base deficit (BDecf) algoritme, der blev introduceret af
Siggaard-Andersen i 1971, vurderer fordelingen af buffere i hele den ekstracelluleere vaeske. Vurdering af
blodpraverne tager udgangspunkt i prover taget fra arterien. For at vurdere om preverne er taget fra arterien,
er det nedvendigt at analysere blod fra bade arterie og vene.

SBE: Standard Base Excess malt i extracelluler vaesken

BDecf: Base deficit malt i extracellulervaesken

ABE: Aktuel base excess i fuldblod

Kriterier for intrapartal acidose

* Acidose: pH 1 navlearterien < 7,10

* Respiratorisk acidose: pH < 7,10 og pCO>>10 KPa og SBE > -10mmol/l
* Metabolisk acidose - moderat: pH < 7,10 og SBE < -10 mmol/l

* Metabolisk acidose - sveer: pH < 7,0 og SBE <-16 mmol/l

Kliniske rekommandationer
Provetagning:
Det anbefales at tage navlesnorsprover fra bade arterie og vene til bestemmelse af pH og SBE og/eller laktat
pa alle nyfodte.
e Proverne tages direkte fra karrene hurtigst muligt og indenfor det forste minut uden at afnavle,
herefter kan afnavling foretages i henhold til DSOG guideline ”Afnavling”.
e Safremt det skonnes nodvendigt at foretage hurtig dobbelt afnavling, tages proverne indenfor 30
minutter, verdien af laktat kan dog kun anvendes sidfremt proven er taget indenfor 20 minutter.
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e Der tages prove fra arterien for venen.
e Blodprever til blodgas- og syrebasebestemmelse ber udtages anaerobt i preehepariniseret
provesprojte, dvs. uden tilblanding af luft i preven.
Anbefaling for analysetidspunkt:
e pH og BE analyseres indenfor 30 min efter provetagning
e Laktat analyseres indenfor 20 min efter provetagning
Anbefaling for validering af korrekt provetagning
e pH i venen skal veere mindst 0,02 hejere end i arterien?
e PCO: i arterien skal vare mindst 0,7 KPa hgjere end i venen?
e Foreligger der kun én prove, opfattes den som stammende fra venen
Anbefaling for hindtering af det asfyktiske barn:
Se retningslinjer fra Dansk Padiatrisk Selskab
http://www.paediatri.dk/images/dokumenter/retningslinjer 2016/Koeling af nyfoedte.pdf
Koleterapi af nyfodte med HIE reducerer savel mortaliteten som risikoen for senfolger efter HIE.
Safremt barnet er kolekandidat initieres folgende:
- Kontakt til neonatolog
- Passiv keling (sluk varmekilde, fjern varme klaeder inkl. hue)
Prognose for barnet
- Ved navlesnorsanalyser er pH den bedste pradiktor for neonatalt outcome. Saerligt ved pH<7,00 ses
en pget sammenhang mellem pH og neonatale komplikationer og dérligt neonatal outcome.
- Det anbefales at supplere med enten SBE eller laktat for at kunne vurdere graden af metabolisk
komponent, idet metabolisk acidose er en sterkere pradiktor for darligt neonatal outcome.

Kvalitetssikring

e Fodestederne indberetter resultatet af navlesnorsblodprever (arterie og vene) til Landspatientregisteret
(LPR)

e Resultaterne fordelt pa sygehuse fremgar af den arlige rapport fra Dansk Kvalitetsdatabase for
Fadsler (indikator 7): Lav pH eller lav Apgar score (sver hypoksi).
Defineres som andelen af barn med GA > 24+0 uger, der neonatalt har sver hypoksi (hvor mélte
navlesnors pH er <7,0, eller kun én pH verdi er malt og denne er <7,0, eller hvis der ikke er malt pH,
da Apgar score <7 efter 5 minutter. Standarden er 1%

e Ved incidens af svaer hypoksi >1%, ber afdelingen gennemga deres procedurer og arbejdsgange.
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Baggrund

Patofysiologi

De fysiologiske @ndringer i fosterets blod ved nedsat diffusion i placenta er velbeskrevne®. Under den
normale fedsel kan barnet kompensere for den periodevise stress udlest af veer under ve-pauserne og
bibeholde normale syre-base vaerdier. Ved intermitterende navlesnorsatklemning under fodslen falder
iltindholdet 1 barnets blod, og der ophobes CO.. Der opstér derved respiratorisk (eller hypercapnisk) acidose,
der primert skyldes CO2 ophobning. Hvis barnet under fodslen udszattes for vedvarende “stress” i form af
f.eks. hyppige veer- og dermed afkortede vepauser, hyppige langvarige navlesnorsafklemninger eller grader
af placentainsufficiens, falder ilttensionen. Fosteret kompenserer ved centralisering af kredslabet. Ved
centraliseringen nedsattes cirkulationen i de perifere veev, hvor der efterhanden opstir anaerobt stofskifte
med begyndende laktat ophobning medferende faldende pH. Hvis ilttilforslen yderligere falder eller aftbrydes,
er der ikke leengere tilstraekkeligt ilt tilstede 1 de centrale organer til aerobt stofskifte. Der vil derfor opsté en
metabolisk acidose med fortsat faldende pH og rapidt stigende laktat i det fotale blod. Fosteret tiler kun
denne tilstand i en kort periode. Opherer tilstanden ikke, indtraeder kredslebskollaps og irreversible skader
pa hjernevaev og hjertemuskulatur. Ultimativt indtraeder intrauterin fosterded.

Respiratorisk Metabolisk
acidose acidose

Pree-acidose

—_— —

<~ | _

Syre-base balance

Arteriel navlesnors pH kan bruges til at vurdere, om der er acidose og buffersystemerne Base Deficit/Base
Excess bruges til at skelne mellem respiratorisk eller metabolisk acidose. Respiratorisk acidose er normalt
ikke associeret til komplikationer hos den nyfedte*. Metabolisk acidose i navlesnoren anses for at vaere en
pradiktor for darligt neonatalt outcome med eget risiko for neonatal morbiditet og mortalitet*>.

Syre-base vaerdier i navlesnors arterie og vene
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Mens blodet 1 arteria umbilicalis reprasenterer det blandede blod fra fostret, repraesenterer blodet i vena
umbilicalis blodet fra placenta. Der er derfor forskel pd syrebase vaerdier og ilttension i de to kar. Forskellen
athanger af flow i1 karrene og placentas funktion. Mens middelverdierne for pH i de to kar afviger med ca.
0,08 pH-verdi, kan forskellen specielt ved lav pH og ved en hurtigt udviklet acidose vare mere end 0,20 pH-
enheder, og i tilfelde af en lengerevarende placentainsufficiens med langvarig acidose mindre end 0.03 pH-
enheder. Forskellen i pCO2 verdier mellem de to kar er tilsvarende med en gvre grense i arterien pd ca. 10
Kpa®, mens forskellen mellem SBE i arterie og vene er mindre?’.

Hvis man ensker én parameter, som paviser acidose pavirkning i et tidligt stadium, for den anaerobe
metabolisme er manifest, bor pH-vardien i a.umbilicalis anvendes, og pH=7,10 foreslds som grenseveerdi®.

Middelvardi og spredning for pH i navlesnors arterie er undersegt i mange materialer:

Antal Middelveaerdi

Malinger | Ns-a

N PH Mean - 2SD
Saling (1964) 77 7,25 7,09
Kubli et al (1972) 3317 7,10
Romer et al (1976) 3804 7,27 7,10
Huisjes and Aarnoudse (1979) 852 7,20 7,02
Sykes et al (1982) 899 7,20 7,04
Eskes et al (1983) 4667 7,23 7,09
Lauener et al (1983) 1911 7,10
Suidan et al (1984) 61 7,26 7,10
Yeoman et al (1985) 146 7,28 7,18
Yudkin et al(1987) 885 7,20 7,04
Nickelsen and Weber (1987) 300 7,24 7,10
Ruth and Raivio (1988) 106 7,29 7,15
Low (1988) 4500 7,26 7,13
Thorp et al (1989) 1694 7,24 7,10
Ramin et al (1989) 1292 7,28 7,14
Fee et al (1990) 13601 7,27
Miller et al (1990) 147 7,27 7,15
Romer and Wesseler (1991) 2549 7,27 7,13
Vintzileos et al (1992) 243 7,28 7,14
Westgate (1993) 1716 7,26 7,04
Nagel et al (1995)(25) 1614 7,21 7,03
Westgren et al (1995) 3301 7,27 7,10
Helwig et al (1996) 15073 7,27 7,10
Herbst (1997) 23016 7,28 7,10
Kitlinski et al (2003) 24390 GA athengigt | 7,07 v/GA 40
Victory et al (2004) 20456 7,24 7,10

Sammenlagt og vegtet efter materialernes storrelse findes middelvardien 7,26 og nedre normalverdi til 7,10.

pH’s association til neonatal morbiditet og langtidssequelae.

Hvorvidt pH kan forudsige neonatal morbiditet og langtidssequelae er forsegt besvaret ud fra 12 studier®2°,
hvoraf et af studierne er et systematisk review!’. Her har vi kigget narmere pa 8 studier?'~28 ud af 51, idet
flere studier havde praeterme bern inkluderet eller ikke havde undersogt for relevante outcomes.
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Sammenhceng mellem pH og udviklingen af kramper

Tre studier?*2>?7 fandt en signifikant sammenhaeng mellem pH<7 og udvikling af kramper (N=73), OR 42,2.
N=96, OR 50,3. N=2738, OR 169,9). Lavrijsen et al'® (n=185) fandt, at 12% af de nyfodte med pH<7
udviklede kramper sammenlignet med 1% hos de nyfodte med pH>7,15. Casey et al*?> (n=1691) fandt en
sammenheeng ved pH < 7.20 (OR 3.1). Blackwell et al>! (n=48) fandt ingen sammenheng mellem pH < 7.20
og udviklingen af kramper (OR 1).

Sammenhceng mellem pH og indleggelse pa neonatalt afsnit

Yeh et al'? (n=51519) fandt en oget risiko for indleeggelse pé neonatal afsnit ved pH<7 (RR 6,4), ved
pH<7,01-7,10 (RR 2,0) og ved pH 7,11-7,20 (RR 1,9). Sabol et al'® (n=26669) fandt en signifikant
sammenhzng mellem pH=<7 og neonatal indlaggelse (OR 10,8). Victory et al*® (n=20456) fandt en
stigning 1 antallet af neonatale indleeggelser ved lav pH allerede ved SD -1.

Sammenhceng mellem pH og udviklingen af HIE

Goodwin et al'® (n=109) fandt en signifikant sammenhang mellem pH og risikoen for HIE. Jo lavere pH,
des sterre var risikoen for udvikling af HIE, dvs. ved pH<7 udviklede 12% HIE, ved pH<6,9 var det 33%,
ved pH<6,8 60%, ved pH<6,7 80% og ved pH<6,6 var der ingen levendefodte bern. Yeh et al'? (n=51519)
fandt en signifikant sammenhang mellem pH<7,0 og HIE med kramper og/eller neonatal mortalitet (RR
18,2). Ved pH 7,01-7,10 var der ogsé en signifikant eget risiko for HIE med kramper og/eller neonatal
mortalitet (RR 2,7) samt ved pH 7,11-7,20 (RR 1,4). Wiberg et al'! (n=12929) fandt en signifikant
sammenhzng mellem pH<7.05 og HIE (OR 50,4) samt ved pH<7,10 (OR 22). Ingemarsson et al.'* (n=154)
fandt, at 6,5% med pH<7,05 udviklede HIE. Engle et al** og Gonzalez et al?® fandt en signifikant
sammenhang mellem pH<7,10 og udviklingen af hypoksisk-iskemisk encefalopati (HIE) (N=73, OR 42.2.
N=180, OR 9.2).

Sammenhceng mellem pH og neonatal mortalitet

Goldaber et al’ (n=3506) fandt en signifikant ssmmenheeng mellem pH<7 og neonatal mortalitet (P=0,03).
Lavrijsen et al'® (n=185) fandt en neonatal mortalitet p& 2,1% ved pH<7 sammenlignet med ingen neonatal
mortalitet ved pH>7,15. Yudkin et al?® (n=184) fandt en signifikant sammenheng mellem pH<7.10 og
neonatal mortalitet (OR 25,9), mens Casey et al??> (n=1691) fandt en sammenhang ved pH<7,20 (OR 1,9).

Sammenhceng mellem pH og langtidssequelae

4 ud af 5 studier fandt ingen sammenhang mellem pH og langtidssequelae:

Dennis et al?®* (n=203) undersogte for langtidssequelae hos nyfedte med pH<7,10 og fandt ingen
sammenhang mellem pH og neurologisk udvikling ved 4,5 érs alderen. Der blev her undersegt for bade
sprogfeerdigheder, motorisk, kognitiv og adferdsmassig udvikling samt neurologisk status.

Keski et al'® (n=222) fandt ingen sammenhang mellem pH<7,19 eller udvikling af astma, allergisk rhinit
eller atopisk eksem ved 5-6 ars-alderen (OR 1,1, CI 0,76-1,6). Dog var der en sammenheeng mellem
pH<7,19 og astma, ndr man kiggede pa dette sarskilt (OR 3,22).

Ingemarsson et al'* (n=154) fandt, at bern med pH<7,05 havde sprogvanskeligheder i storre grad ved 4 érs
alderen (P=0,03).

Svirko et al'® (n=302) undersogte kun nyfedte med pH>7,0. De fandt, at jo lavere pH var, des bedre var
testresultaterne i forhold til at leese enkeltord, laese korte afsnit og stave samt non-verbal intelligens. De fandt
ingen sammenhang mellem pH>7,0 og grammatisk kunnen. Konklusionen var, at asymptomatisk acidose

med pH>7 ikke i sig selv gav anledning til darlige testresultater, tvaertimod.
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Hafstrom et al'® (n=223) fandt ingen sammenhang mellem pH<7,05 og neurologiske eller adfeerdsmassige
udfordringer ved 6,5 ars alderen, sdfremt de nyfedte bern var velbefindende og ikke havde brug for
interventioner efter fodslen.

Nér konfidensintervallet ikke er medtaget skyldes dette, at der har varet en signifikant ssmmenhaeng.

Base deficit/base excess’s association til neonatal morbiditet og langtidssequelae:

Definitioner

Den metaboliske komponent kan beskrives som BE (Base Exess) eller BD (Base Deficit) og er enslydende
vaerdier med modsat fortegn. Athaengig af vaeskekompartment underopdeles vardierne i; BE i fuldblod =
ABE (Aktuel Base Excess) = BDblod (Base Deficit i blod) eller BE 1 ekstracelluleervaesken = SBE (Standard
Base Excess) og BDefc (Base Deficit i ekstracellulervasken). Ved SBE verdier under -10 mmol/l vil ABE
vardien almindeligvis ligge nogle mmol lavere, saledes at graensevardien -10 mmol/l er i overensstemmelse
med James Lows definition af asfyksi®”.

Base Deficit (BD), Aktuel Base Exces (ABE) og Standard Base Exces (SBE) er brugbare til at fortolke
navlesnors pH, idet buffervardierne adskiller acidose med en metabolisk komponent fra respiratorisk
acidose. BD, ABE og SBE udregnes ud fra pH og PCO> uden universel standard algoritme. Studier har vist,
at veerdierne er pavirket af valg af algoritme og det enkelte analyse apparat, og studier pipeger de
metodologiske confoundere og satter dermed spergsmélstegn ved evnen til at preediktere neonatal
morbiditet og sammenlignelighed imellem studier®-°. Problemstillingen vanskeliggeres yderligere af, at
mange studier ikke eksplicit gor rede for om der er anvendt ABE eller SBE. Et studie har vist, at BD
desuden er pavirket af gestationsalder og vaeske kompartments, med hgjeste vaerdier i blod med mean BD
ved gestationsalder 40 + 0 pd 6,13 mmol/L og pé 6,81 mmol/L ved gestationsalder 42+2°. En retrospektiv
opgerelse har fundet at mean BE var -4,5 mmol/L i navlesnors venen og -5,6 mmol/L i navlesnors arterien
ved bern fedt til termin®’,

Sammenhceng mellem BD og neonatal morbiditet og mortalitet

En BD i navlesnors arterien > 12 mmol/L, hvilket er >2 standard deviationer over mean?’, er generelt
accepteret som grensevardien for gget risiko for moderat-sveer grad af neonatale komplikationer?”-3!-32
Neonatale komplikationer er i nedenstdende afsnit defineret ved: Apgar < 3 ved 5 min, respiratorisk distress
syndrom, behov for genoplivning, behov for indleeggelse pd neonatal afsnit, kramper indenfor 24 timer,
encephalopati eller intrakraniel bladning. Neurologiske senfelger er defineret ved: abnorm motorisk eller
kognitiv udvikling. Studier har vist, at metabolisk acidose, defineret ved ph < 7,00 og BD > 12 mmol/L, er
signifikant associeret til neonatale komplikationer, neonatal ded*>->**og neurologiske senfolger®.
Sverhedsgraden af metabolisk acidose og risikoen for neonatale komplikationer viser et dosis-respons
lignende sammenheng, og demonstrerer progressionen af neonatale komplikationer®2%32-36, mortalitet*® og
neurologiske senfolger’® med eget sveerhedsgrad af metabolisk acidose. Der blev fundet en incidens af
moderat-svar grad af neonatale komplikationer pa 10 % af nyfedte med BD 12-16 mmol/L og pa 40 % af
nyfedte med BD > 16 mmol/L*?. Derudover blev fundet en incidens af cerebral parese pa 8 % ved BD 12-
15,9 mmol/L, 14 % ved BD 16-19,9 mmol/L og 59 % ved BD > 20 mmol/L3°.

BD og prognose

Selvom studier viser, at nyfedte med metabolisk acidose er i sterre risiko for neonatale komplikationer, vil
de fleste have en god prognose>!332:3435 Studier har vist, at nyfedte med metabolisk acidose med BD over
greenseverdien pd 12 mmol/L kan forekomme uden neonatale komplikationer®? og uden neurologiske
senfolger!?*337, 1 et studie med 165 nyfedte med metabolisk acidose (navlesnors arterie pH < 7,0 og base
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deficit >12 mmol/L), var 98% uden intrakraniel bledning, 94% var uden kramper inden for de forste 24
timer efter fadslen, og 86% var uden respiratorisk distress syndrom?*.

BD som selvsteendig markor for morbiditet og mortalitet

Det har varet overvejet, om BD kunne bruges som selvstaendig marker for neonatal morbiditet og mortalitet.
Studier har fundet, at bdde pH, BD og laktat er signifikant korreleret til dérligt neonatalt outcome (neonatale
komplikationer, mortalitet og neurologiske senfelger) og er ssmmenlignelige, hvad angar den pradiktive
veerdi®3=%3 bade for arterielle og vengse navlesnorsprover?. Studierne viser dog, at det ikke oger hverken
sensitiviteten eller specificiteten yderligere at tilfoje BD eller laktat til pH2%->3383%, Dette kunne tyde p4, at
dérligt neonatalt outcome associeret med forhgjet BD alene afspejler svaerhedsgraden af acidosen.

Laktat’s association til neonatal morbiditet og langtidssequelae:

Definitioner

Laktat vaerdien i navlesnoren anvendes ligeledes i vurderingen af intrapartum acidose og males direkte i
blodet, og er séledes et direkte mél for graden af metabolisk acidose. Laktatvaerdien varierer i forskellige
vaeskekompartments med hejst koncentration i plasma, lavere i heemolyseret blod og lavest i fuldblod*.
Mean arteriel navlesnors laktat ved en normal fodsel har vearet rapporteret til at ligge imellem 2,96-4,63
mmol/L*~4, Apparaterne til méling af laktat er kalibreret forskelligt, hvilket kan veere en forklaring pé
variationen i mean laktat imellem de forskellige studier*?. For hvert laktat apparattype skal der séledes sattes
et normalomréde.

Sammenhceng mellem laktat og neonatal morbiditet og mortalitet

Forskellige greenseverdier har veret foresléet til at praediktere neonatal morbiditet og mortalitet. Bl.a. laktat
> 8,0-10,0 mmol/L er vist at vaere staerkt associeret til neonatale komplikationer (lav Apgar score ved 5 min,
encephalopati, kramper, behov for keleterapi, respiratoriske komplikationer, indleeggelse pé intensiv afsnit,
mortalitet)!!33. Men ogsé lavere laktatvaerdier har veeret forsldet som granseveardi*!',’. Et stort prospektivt
studie viste en nasten dobbelt sd hoj mean laktat vaerdi hos nyfedte med neonatale komplikationer (neonatal
intubation, mekanisk ventilation, mekonium aspirations syndrom, encephalopati, behov for keleterapi eller
ded) sammenlignet med nyfedte uden neonatale komplikationer (6,49 vs 3,26 mmol/L, p<0.001) og man
fandt, at den optimale greenseverdi til at praeediktere neonatal morbiditet var laktat > 3,90 mmol/L, med en
sensitivitet og en specificitet pd hhv 84 og 74 procent*!. Den pradiktive vaerdi af laktat for udviklingen af
neurologiske senfelger (abnorm motorisk og kognitiv udvikling) er dog endnu ikke klarlagt’’, og data er
begraensede indenfor dette omrade.

Laktat som selvsteendig markor for morbiditet og mortalitet

Det har varet overvejet, om laktat kunne bruges som selvstaendig marker for neonatal morbiditet og
mortalitet. Studier har vist, at laktat > 8,0 mmol/L er signifikant korreleret til bAde pH, SBE og ABE*>46:47,
og at vaerdierne er sammenlignelige, hvad angér den prediktive verdi for neonatal morbiditet (lav Apgar
score, encephalopati, behov for keleterapi, kramper, respiratoriske komplikationer) og mortalitet'!*34!, Dog
fandt man, at det ikke gav yderligere information at tilfoje hverken laktat eller BD til pH™*.

Anvendeligheden af venos laktatkoncentration

Venges laktatkoncentration fra navlesnoren har veret undersegt som marker for fotal metabolisk acidose, idet
den vengse er mere tilgaengelig end den arterielle. I et stort prospektivt studie fandt man, at den venese
navlesnors laktat koncentration var prediktiv for den arterielle ved verdier > 3,4 mmol/L. Man fandt, at den

vengse og arterielle vaerdi var sammenlignelig, hvad angér den praediktive vardi for neonatale
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komplikationer (respiratoriske komplikationer, encephalopaty, keleterapi eller dod)*!. Venes laktat
koncentrationen fra navlesnoren kan derfor bruges som en pradiktor for neonatal morbiditet i tilfelde, hvor
arterielt blod ikke er tilgengeligt.

a-v pH-differencen = forskellen mellem pH i a. umbilicalis og v. umbilicalis

Differencen er athengig af 1: fosterets metabolisme, 2: placentas funktion og 3: flow i a umbilicalis.

e Safremt der er anaerob metabolisme hos fosteret, vil man forvente en hgjere laktatkoncentration i a.
umbilicalis end i1 v. umbilicalis — medferende oget pH-difference

e Ved nedsat placentafunktion bade kronisk og akut vil luftskiftet mellem fotalt blod og maternelt blod
vare mindsket, dvs afgivelsen af CO2 fra det fotale blod mindskes, og pH-differencen mindskes.

e Ved nedsat flow i a. umbilicalis opstaet pa grund af ns-komplikation og med normal placentafunktion vil
der vaere normale syrebase vardier i v. umbilicalis, men der er ophobning af CO2 og evt. laktati a
.umbilicalis, - dvs en egning af differencen.

Tolkningen er derfor:

e Lavt pH i a. umbilicalis med stor a-v pH-difference tyder pa hurtigt udviklet acidose — ofte pa grund af
NS-komplikation

e Lavt pH i a. umbilicalis med lille a-v pH-difference tyder pd lengerevarende acidose - ofte pa grund af
placentainsufficiens.

Der opnés séledes relevant information ved at bestemme pH i bade arterie og vene. Yderligere er cut-off
vaerdierne for pavirket nyfedt og prognose baseret pa vardierne i a. umbilicalis, og man kun kan vere sikker
pa rent faktisk at have taget prove fra arterien ved dobbelt provetagning med pavisning af forskel mellem
veerdierne i arterie og vene (pH > 0,02 (lavest i art.) og for PCO2 > 0,7 Kpa (hgjst i art.)>.

Arbejdsgruppen anbefaler derfor, at der tages prove fra sdvel arterie og vene ved alle fodsler.

Metode/provetagning.
Provetagning - navlesnorsprover ved tidlig afnavling (early cord clamping, ECC) versus sen afnavling
(delayed cord clamping, DCC):

ECC:

Ved ECC er der flere @ldre studier, som tyder pd, at PH og PCO; er stabile, safremt preven tages inden 30-60
minutter efter fodslen*®>. Hepariniserede prover opbevaret ved rumtemperatur blev undersegt. Et studie fra
2006°! fandt, at laktat steg signifikant, nar navlesnorspraverne blev taget 20 min efter fodslen (mean SD 1.2
mmol/l). BE faldt ogsé, men ferst signifikant efter 40 min (mean SD -2.65 mmol/l) (ref.) Ved prevetagning
efter 20 min. er laktat derfor upalidelig.

DCC:

De Paco et al>? undersogte navlesnorsprover taget ved ECC og DCC efter 2 minutter og fandt ingen
signifikant forskel i pH, PCO2 og HCO3™ men hgjere PO, i DCC gruppen.

Sidenhen har flere studier vist, at navlesnorsprever taget ved DCC er afthengig af hvor lang tid, der gar inden
proven tages. Mokarami et al** undersegte navlesnorsprover taget umiddelbart efter fadslen og 45 sek. efter
fodslen pa pulserende navlesnor. De opdelte studiet 1 prover taget ved vaginale fedsler og ved sectio. De
fandt at pH, PCO- (undtagen ved sectio), PO, laktat, haematokrit og haemoglobin @ndrede sig signifikant
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allerede 45 sekunder efter fodslen. pH faldt, de andre parametre steg. Wiberg et al, fandt samme tendens ved
vaginale fodsler til termin, herunder ogsa et fald i BE!!.

Et svensk studie inkluderede 382 vaginale fodsler til termin og randomiserede til enten ECC eller DCC, hvor
navlesnorspreven blev taget umiddelbart efter fedslen pa pulserende navlesnor. De fandt, at andelen af valide
prover var ens i de 2 grupper. Ligeledes fandt de ingen forskel i pH, BE eller laktat, men hgjere PO 1 DCC
gruppen>?,

Saledes vurderes det, at samme referencevardier for navlesnorsblodprever kan benyttes ved ECC og hurtig
provetagning efter fodslen ved DCC. Det er vigtigt, at navlesnorspreverne tages umiddelbart efter forlesning
ved DCC, da en forsinkelse vil kunne resultere i en falsk egning i antal af nyfedte med acidose®.

Anbefaling provetagning:
Det anbefales at tage navlesnorsprove fra arterie og vene til bestemmelse af pH, BE og evt. laktat pa alle
nyfodte.
e Proverne tages direkte fra karrene hurtigst muligt og indenfor det forste minut uden at afnavle,
herefter kan afnavling foretages 1 henhold til DSOG guideline ”Afnavling.
e Safremt det skonnes nodvendigt med hurtig dobbeltathavling, tages preverne indenfor 30 minutter,
dog kan laktat kun anvendes, safremt preoven er taget indenfor 20 minutter.
e Der tages prove fra arterien for venen
e Blodprever til blodgas- og syrebasebestemmelse ber udtages anaerobt i praehepariniseret
provesprojte, dvs. uden tilblanding af luft i preven.

Analysetidspunkt

Strickland et al>® tog prover fra navlesnoren umiddelbart efter ECC og lavede flere analyser pid samme prove.
De fandt, at PCO2 og pH var stabil over den time, de undersggte. Proverne blev hepariniseret (tilfort heparin)
og opbevaret ved rumtemperatur.

Ud fra vores viden er der ikke studier pa stabiliteten af laktat og BE i navlesnorsprever taget umiddelbart
efter fodslen.

Anbefaling for analysetidspunkt:
e pH og BE analyseres indenfor 30 min efter provetagning
e Laktat analyseres indenfor 20 min efter provetagning

Validering af korrekt provetagning:

I 1994 publicerede Westgate et al® resultater fra 1815 navlesnorsprover fra arterie og vene. Differencen
mellem vene- og arterieblod blev plottet ind i et histogram, som viste sig at have en normalfordeling. Prover
med en pH-difference under 5-percentilen (mindre end 0,02) blev ekskluderet. De konkluderede, at pH 1
arterieblod skal veere mindst 0,02 lavere end i veneblod — samt at pCO2 i arterieblod skal veere 0,7 kPa
hgjere end i veneblod.

Anbefaling for validering af korrekt prevetagning
e pH v. umbilicalis mindst 0,02 hejere end 1 a. umbilicalis
e PCO: ia. umbilicalis mindst 0,7 KPa hgjere end i v. umbilicalis
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e Foreligger kun én prove, opfattes den som stammende fra v. umbilicalis

Lav Apgar
Klinisk billede
e Etnyfedt barn med respiratorisk acidose kan have lav Apgar score ved fodslen, men vil oftest rette
sig hurtigt
e Et nyfedt barn med metabolisk acidose vil oftest have lav Apgar score og saledes vaere klinisk
pavirket f.eks. i form af
o Neurologisk pavirkning - nedsat/fravaerende respiration, tonus og reflekser
o Cirkulatorisk pavirkning - nedsat/fravaerende puls, perifer cirkulation og iltning
e Etnyfedt barn med lav Apgar og normale navlesnorsprever vil have anden arsag end intrapartal
hypoksi til pavirkningen.

Apgar score blev etableret med henblik pé identifikation af bern, der havde brug for assistance ved fodslen
og ikke til at udsige noget om prognosen (Apgar 1953). De nedenfor refererede undersogelser bekrafter, at
Apgar score kun ber anvendes pé denne méade.

Apgar er udtryk for barnets neurologiske tilstand ved fodslen - ikke nedvendigvis et mal for graden af
hypoksi.

Lav Apgar score kan skyldes:

—Kroniske skader (f.eks. infektioner & malformationer)
—Kortere eller lengere svar iltmangel - overstdet for foedslen
—Sveer iltmangel af en vis varighed under fodslen

Lav Apgar ses saledes ogsa ved normal pH.

Der er ringe korrelation mellem sver acidose og lave Apgar scores: Kun 21% af bern fodt med

Apgar <7/1, og 19% med Apgar < 7/5 minutter havde sver acidose, dvs. NS a-pH < 7.10 og SBE < -13

(Sykes GS 1982).

NCCP ( The National Collaborative Perinatal Projekt) fulgte 41.018 af 51.285 fodt mellem 1959 og 1966 og

korrelerede Apgar score ved 1/5/10/15 og 20 minutter med efterfolgende udkomme (Nelson & Ellenberg

1981)

e Apgar 0-3 ved 20 minutter var signifikant relateret til mortalitet indenfor det forste levear: Mortaliteten
var 96% ved bern under 2500 g og 59% ved bern over 2500g.

e 55% af bern, der udviklede Cerebral Parese, havde Apgar > 7 ved 1 min. 73% havde Apgar > 7 ved 5
min.

Ruth and Raivo (1988) fandt ved at bruge Apgar < 7 ved 5 minutter - en sensitivitet pd 12% og en positiv
pradiktiv veerdi pa 19% - for abnorm neurologisk udvikling ved 12 mdr.’s alderen.

Levene et al (1986) fandt, at Apgar under 5 ved 10 minutter var den mest sensitive af de forskellige

scoringstidspunkter og verdier til at forudsige darligt udkomme ved 2/% érs alderen. Specificiteten var 95%,
men sensitiviteten kun 43%.
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Endelig fandt Casey et al>? blandt 132.228 bern til terminen en mortalitetsrate pa 24% ved Apgar pa 3 eller
mindre efter 5 minutter (oget en faktor 8 ved pH under 7,0), mod 0,2 promille ved Apgar 7-10.

Hvordan héndteres det asfyktiske barn

Stillingtagen til om barnet er kolekandidat:

Indikation for keleterapi:
GA > 36+0 uger og < 6 timer gammel — med MINDST et af folgende:
e Apgar <6/10
e pH < 7,0 eller arteriel BE < -16 indenfor de forste 60 leveminutter
e Behov for ventilation > 10 minutter post partum

OG

e Moderat encefalopati

Encephalopati kriteriet for keling er opfyldt, hvis et eller flere kliniske tegn er til stede i mindst 3 af
de 6 kategorier. Antallet af krydser under henholdsvis moderat og sver encephalopati definerer
encephalopati graden. Hvis antallet af krydser er ens, defineres graden ud fra bevidsthedsniveauet.

Moderat encephalopati

Svaer encephalopati

1. Bevidsthedsniveau

Letargisk (slov) o

Letargisk (slov) o

2. Spontan aktivitet

Nedsat O

Ingen o

3. Kropsholdning

Distal fleksion, ekstension af alle
ekstremiteter O

Kraftig hypertonicitet af alle
ekstremiteter (Decerebreret) o

4. Tonus

Hypoton (fokalt / generelt) O

Slap o

5. Primitive reflekser

- Sutterefleks

Svag O

Ikke tilstede O

- Mororefleks

Ufuldstendig o

Ikke tilstede O

6. Autonome nervesystem

- Pupiller Sammentrukne O Devierende, dilaterede el. uden
respons pa lys O

- Puls Bradycardi o Uregelmassig O

- Respiration Uregelmassig O Apng O

DPS nationale guideline: Koling af nyfodte med hypoxisk iskcemisk encephalopati
http://www.paediatri.dk/images/dokumenter/retningslinjer 2016/Koeling af nyfoedte.pdf

0,5-1% af alle nyfodte rammes af moderat til svaer HIE. Af disse vil 25% de og 25% overleve med handicap.
Neuronded finder sted i to faser: den forste fase i umiddelbar relation til det hypoksiske event, anden fase
med en latenstid pa 6 eller flere timer. Anden fase er arsag til en vasentlig del af det samlede celletab.
Koleterapi af nyfedte med HIE reducerer sdvel mortaliteten som risikoen for senfolger efter HIE.
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Safremt barnet er kolekandidat initieres folgende:
- Kontakt til neonatolog
- Passiv keling (sluk varmekilde, fjern varme klaeder inkl. hue)
- Overvej dab

Prognostiske redskaber

Sver hypoksi viser sig neonatalt som hypoksisk iskaemisk encefalopati (HIE) og kan fere til
multiorganpdvirkning samt varig hjerneskade i form af cerebral parese med forskellige grader af spastisk
lammelse (tetra- eller diplegi), mental retardering og evt epilepsi.

Barnets langtidsprognose vurderes darligt ud fra Apgar score og syre base vardier, og man kan med fordel
anvende et score-system for hypoksisk ischemisk encephalopati (HIE) —Thompson score..

THOMPSON SCORE Scoringen kan ikke anvendes pd et paralyseret barn

Tegn Score 0 |1 2 3 Dag |Dag Dag |Dag Dag Dag |Dag
1 2 3 4 5 6 7
Tonus Normal  |Hyperton Hypoton Helt slap
Bevidsthed Normal  |Irritabel, Slov Reaktionslos
stirrende
Kramper Ingen < 3/dag > 3/dag
Kropsstilling Normal  |Knyttede heender|\Udtalt flektion af |Anfald med
med flekterede, |tceer, fingre og opistotonus,
adducerede, hdndled extenderede albuer
opponerede og pronation af
tommel-fingre. heenderne
Cyklende arme (decerebreret)
og ben
Mororeflex Normal  |Delvis Fraveerende
Gribereflex Normal  |Svag Fraveerende
Suttereflex Normal  |Svag, bider Fraveerende
eventuelt
Respiration Normal  |Hyperventilerer Korte apnoer Apno (respirator-
kreevende)
Fontanelle- Normal  |Fyldig Speendt
tonus
Total
antal
point
Thompson (HIE score)
Abnormt outcome ved 1 ar ( 40 bern)
PPV (%) NPV (%) Sensitivitet (%) Specificitet (%
Max score > 10 65 100 100 61
Max score > 15 92 82 71 96
Abnorm score dag 7 63 100 100 57

[38]




Abnorm dag 7 og max score > 15 (92 [100  |100 93

Ud over Thomsonscore er folgende faktorer relevante for langtidsprognosen:

Hastigheden hvormed laktatacidosen cleares

Sutte evne uge 1-2

EEG, specielt baggrundsaktivitet

MR -spektroskopi med maling af laktatophobning i hjernen, dag 3-5
Abnormt signal i capsula interna pA MR-scanning

Det er dog ikke umiddelbart klart, at faktorer associeret med lavt NS-arterie pH ogsa indebzaerer en forhojet
risiko for klinisk signifikant asfyksi (Herbst 1997).
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Appendix 1 Segestrategier

Segestrategi for FSS

Referencer identificeret
(n=134)
v
Grovsortering pa titel og | Ekskluderede
abstract | (n=109)
v
Finsortering baseret pa Arsag til ekskludering:
fuldtekst artikler Ikke relevant for fokuserede spagrgsmal (n = 20)
(n=25)

A

Referencer identificeret
via initiale s@gning

(n=5)

Inkluderet litteratur Nye referencer identificeret via:
(n=16) < Litteraturlister (n = 1)

1 Systematisk review Citations (n =0)

5 Observationelle studier

Der er sogt i pubmed, embase, cochrane samt web of science med MeSH termer hvor disse kan anvendes:
((((("Fetal Monitoring"[Mesh]) AND "Physical Stimulation"[Mesh])) OR (((Fetal heart rate[Text Word] OR
FHR[Text Word] OR Fetal heart rate patterns[ Text Word] OR External fetal monitoring[ Text Word] OR
Intrapartum fetal monitoring[Text Word] OR Fetal monitoring[ Text Word] OR Intrapartum fetal
surveillance[ Text Word] OR fetal surveillance[ Text Word] OR Fetal heart rate patterns[Text Word]) AND
("Physical stimulation"[Mesh] OR Fetal scalp stimulation[Text Word]))))) AND ((((("Parturition"[Mesh])
OR "Labor, Obstetric"[Mesh]) OR "Term Birth"[Mesh])) OR ((parturition[ Text Word] OR laboring
women[Text Word] OR pregnant[Text Word] OR birth[Text Word] OR fullterm birth[Text Word] OR term
birth[Text Word] OR obstetric labor)))
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Sogestrategi for VAS

Referencer identificeret

(n=93)

A4

Grovsortering pa titel og
abstract

A

Finsortering baseret pa
fuldtekst artikler

(n=23)

Ekskluderede
(n=70)

Referencer identificeret
via initiale s@gning

(n=1)

A

Inkluderet litteratur

(n=4)
1 Systematisk review
3 Observationelle studier

Arsag til ekskludering:
Ikke relevant for fokuserede spgrgsmal (n = 22)

Der er sggt i pubmed, embase, cochrane samt web of science med MeSH termer hvor disse kan

A

Nye referencer identificeret via:
Litteraturlister (n = 3)
Citations (n =0)

anvendes:

((({("Fetal Monitoring"[Mesh]) AND "Acoustic Stimulation"[Mesh])) OR (((Fetal heart rate[Text Word] OR
FHR[Text Word] OR Fetal heart rate patterns[Text Word] OR External fetal monitoring[Text Word] OR

Intrapartum fetal monitoring[Text Word] OR Fetal monitoring[Text Word] OR Intrapartum fetal

surveillance[Text Word] OR fetal surveillance[Text Word] OR Fetal heart rate patterns[Text Word]) AND
("Acoustic stimulation"[Mesh] OR Vibroacoustic Stimulation[Text Word]))))) AND (({(("Parturition"[Mesh])
OR "Labor, Obstetric"[Mesh]) OR "Term Birth"[Mesh])) OR ((parturition[Text Word] OR laboring women[Text
Word] OR pregnant[Text Word] OR birth[Text Word] OR fullterm birth[Text Word] OR term birth[Text Word]

OR obstetric labor)))
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Segestrategi skalp-pH/ -laktat
Segningen er foretaget pd Pubmed og Embase medio september 2018.

Vi valgte at sgge bredt, da der var en formodning om, at der ikke er publiceret ret mange relevante artikler.
Segningen gav initialt 28950 referencer, men endte ud med 79 mulige relevante artikler. Se evidenstabel.

PubMed segningen: (((("Fetal Blood” [Mesh]) OR ((((((fetal[Text Word])OR fetus[Text Word]OR
foetus[Text Word]) OR foetal [Text Word])) AND blood [Text Word]))) AND ((("scalp”’[Mesh]) OR
scalp[Text Word]OR scalps[Text Word])) AND ((("Lactic Acid”’[Mesh]) OR lactic[Text Word]) OR
lactate[ Text Word])

Embase sogningen resulterede i 128 mulige relevante artikler.

Embase sggningen: fetus blood(1), fetal OR fetus OR foetus(2), blood(3) segning pd 2 AND 3, 1 OR 4.
Scalp(6) OR scalp (7) scalps(8) segning pd 6 OR 7 OR 8. Lactic acid(10) lactic(11) lactate(12) segning pa
10 OR 11 OR 12 for til sidste at kombinere 5 AND 9 AND 13

Efter screening for dubletter foreld 207 mulige artikler. Efter gennemgang af abstracts resterede 41 muligt
relevante artikler, der blev bedemt af to uathengige bedemmere. Seks af disse artikler var baseret pa
original data med direkte sammenligning af skalp pH og skalp laktat og er anvendt som grundlag for vores
PICO sporgsmal.

[ PubMed

48 ekskluderet
118 ekskluderet
(dubletter)
A 4 Y
7 konference 25
abstracts ekskluderet
4 A 4

3 ekskluderet
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*2 RCT-studier, 1 cochrane systematisk review, 1 prospektivt observationelt studie, 1 prospektivt kohorte
studie og et deskriptivt studie blev udvalgt, mens de gvrige artikler blev ekskludereret for manglende
orginaldata eller hvis der ikke var sammenligning mellem skalp-laktat og —pH i artiklen.

Segestrategi CTG+STAN (+ref)
Der er sggt med folgende sogestrenge:

(((parturition[MeSH Terms]) OR deliveries, obstetricilMeSH Terms])) AND (((((((STAN[Title/Abstract])
AND fetal[Title/Abstract])) OR ((ST segment analysis[ Title/Abstract]) AND fetal[ Title/Abstract])) OR
Computerized analysis of the ST interval of the fetal electrocardiogram[Title/Abstract]) OR STAN fetal
heart monitor|[ Title/Abstract]) OR ST waveform analysis[ Title/Abstract])

((parturition) OR (deliveries obstetric)) AND ((STAN fetal) OR (ST segment analysis fetal) OR
(Computerized analysis of the ST interval of the fetal electrocardiogram) OR (STAN fetal heart monitor)
OR (ST waveform analysis))

I folgende databaser: Pubmed, Scopus, Web of science, Embase, TRIP database, SUMsearch, WHO
International Clinical Trials Registry Platform (ICTRP) og ClinicalTrials.
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Referencer identificeret

(n=121)

I

Grovsortering pa titel og Ekskluderede (inkl.
abstract »( dubletter)

|

Finsortering baseret pa
fuldtekst artikler Ikke relevant for fokuserede spgrgsmal (n = 5)

(n=87)

Arsag til ekskludering:

(n=34) Allerede indeholdt i andet prioriteret review (n = 3)

/Zldre observationelle studier (n = 11)

Inkluderet litteratur
(n=16(19))

6(9) RCT

6 Systematisk review

4 Observationelle studier

Artikler ekskluderet efter finsortering:

Reviews/ metaanalyser:

Amer-Wahlin I, Kwee A. Combined cardiotocographic and ST event analysis: A review. Best Pract Res Clin
Obstet Gynaecol. 2016 Jan;30:48-61. doi: 10.1016/.bpobgyn.2015.05.007. Epub 2015 Jun 23.

Saccone G, Schuit E, Amer-Wahlin I, Xodo S, Berghella V. Electrocardiogram st analysis during labor: A
systematic review and meta-Analysis of randomized controlled trials. Obstetrics and GynecologyVolume
127, Issue 1, 2016, Pages 127-135.

Turnbull TL, Mol BWJ, Matthews G, Wilkinson C, Chandraharan E, Kuah S. Does ST analysis have a place
in electronic fetal monitoring? Journal of Maternal-Fetal and Neonatal MedicineVolume 30, Issue 5, 4
March 2017, Pages 520-524.

Observationelle studier:

Becker JH, van Rijswijk J, Versteijnen B, Evers AC, van den Akker ES, van Beek E, Bolte AC, Rijnders RJ,
Mol BW, Moons Kg, Porath MM, Drogtrop AP, Schuitemaker NW, Willekes C, Westerhuis ME, Visser
GH, Kwee A. Is intrapartum fever associated with ST-waveform changes of the fetal electrocardiogram? A
retrospective cohort study. BJOG 2012 Oct;119(11):1410-6.
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Doria V, Papageorghiou AT, Gustafsson A, Ugwumadu A, Farrer K, Arulkumaran S. Review of the first
1502 cases of ECG-ST waveform analysis during labour in a teaching hospital. BJOG Volume 114, Issue
10, October 2007, Pages 1202-1207.
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wide analysis. Clinical and Experimental Obstetrics and GynecologyVolume 39, Issue 3, 2012, Pages 307-
309.
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Appendix 2

Evidenstabeller

Evidenstabel Fetal Scalp Stimulation

Forfatter/ar

Elimian et
al. (1997)

Clark et al.
(1984)

Skupski et
al. (2002)

Tabhir et al.
(2018)

Rathore et
al. (2011)

studiedesign

Prospektivt
kohorte studie
108 fostre
(103 til
terminen)

Prospektivt
kohorte studie
(100 fostre)

Meta-analyse
af 11
inkluderede
studier.

Prospektivt
kohorte studie
af 298 fostre

Prospektivt
kohorte studie
af 750 fostre

Intervention

Korrelation
mellem skalp
pH og CTG
reaktivitet,
ikke-
reaktivitet
eller
variabilitet
efter FSS
Korrelation
mellem skalp
pH og CTG
reaktivitet
eller ikke-
reaktivitet
efter FSS

FSS, VAS,
skalp pH og
allis clamp
stimulation

Korrelation
mellem skalp
pH og CTG
reaktivitet,
ikke-
reaktivitet
eller
variabilitet
efter FSS
Korrelation
mellem
navlesnors
pH og CTG
reaktivitet
eller ikke-
reaktivitet

Outcome Bias

Alle 51 tilfeelde med
FSS medferende
reaktivitet pa CTG
havde skalp pH =>
7,20.

Alle 15 tilfelde
uden reaktion pa
FSS havde skalp pH
<7,20

FSS og acceleration
pa CTG gav ialle
tilfeelde skalp pH =>
7,19.

FSS 51 (51%)
acceleration.

19 uden reaktion pa
FSS havde skalp pH
<7,19

30 uden reaktion pa
FSS havde skalp pH
=>7,19

Likelihood ratio for
at forudsige fotal
acidose pd FSS
15,68 (CI 3,22,
76,24), VAS 5,06
(CI 2,69, 9,50),
Skalp pH 8,54 (CI
1,28, 59,96)
Korrelation mellem
FSS og skalp pH var
fair (kappa 0,28).

Ikke

Ikke
RCT

Ikke
RCT

Positiv og negativ
pradiktiv verdi pa
hhv. 44% og 83%
for at forudsige pH <
7,20.

[48]

RCT.

Risiko
estimat /
P

Quality

Moderate
Low

Moderate
Low

Moderate

Moderate



efter FSS

Evidenstabel Vibro Acustic Stimulation (VAS)

Forfatter/ar studiedesign  Intervention = Outcome Bias  Risiko  Quality
estimat
/P
Skupski et  Meta-analyse FSS, VAS, Likelihood ratio  Ikke Moderate
al. (2002) af 11 skalp pH og  for at forudsige = RCT
inkluderede  allis clamp fotal acidose pa
studier. stimulation ~ FSS 15,68 (CI
3,22,76,24),
VAS 5,06 (CI
2,69, 9,50),
Skalp pH 8,54
(CI 1,28, 59,96)
East et al. Cochrane Effektivitet  Ingen RCTer Ingen
(2013) review og sikkerhed = inkluderet. inkl.
af VAS RCT

Evidenstabel skalp pH / laktat

Arstal

Sekundeere
outcome

Antal
inkluderede
patienter (n)

Forfatter Studietype Primare outcome

Cummins et al. 2018 Review Ej primere fund. Omhandler

fremtidig laktat-sensorer

Wiberg et al

2018

Retrospektivt kohorte
studie

307

Born fodt med hej laktat har en
oget risiko for fin- motorisk og
kognetiv dysfunktion ved 4 ars
alderen

Ved patologisk CTG
men normal Lactate
Pro veerdi fortsatter
man fadslen

Wiberg et al.

2017

Deskriptiv studie

253

Fastseettelse af normalverdier for
skalp laktat i fodslens 2. stadium,
hos fostre uden tegn til acidose
(normal CTG og Apgar > 9/5
Normalomréde: 1.1 - 5.2 mmol/L
(£2SD) dvs @ndrer ikke pé de
nuverende grenser (ovre granse
4,8mmol/l)

Middel verdi: 2,5 mmol/l

Carbonne et al.

2016

Best practice —

Ej primere fund/resultater
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Rorbye et al. 2015 Prospektivt cohorte 1009 Flere Instrumentelle Ingen forskel i
studie interventioner ved laktat vs. pH asfyksi

East et al. 2015 Cochrane systematisk 3348 Ingen signifikant forskel mellem Succesfuld prove:
review. laktat og pH ift 98,7% for laktat
Inkluderer 2 RCTs Encephalopati eller ded, lav 0g79,4% for pH

apgar/5 min, indlaeggelse pa
(Westgren, 1998 og NICU, metabolisk acideemi.
Wiberg-Itzel, 2008)

Ingen forskel mellem grupperne

pa fodselmade eller operativ

intervention.

Pascual et a. 2014 Retrospektivt cohorte 243 Optimale cut off verdi for skalp Skalp pH havde en
studie laktat er 4.8 mmol/L hgjere falsk negativ

rate primert ift.
metabolisk acidosis

Bowler et al. 2014 Retrospektiv kohorte Blandt 661 med Ingen sammenligning med skalp
studie malt skalp laktat: pH

229 med syre-base | Skalp laktat >4.8 mmol/L:

status positiv pradiktiv veerdi (PPV) pa
1% og negativ praediktiv verdi
(NPV) pa 100% i forhold til pH
AUmb <7.00, og PPV pa 5% og
NPV pé 98% i forhold til pH
AUmb <7.10

Reif et al. 2014 Prospektiv kohorte 57 FBS God korrelation mellem laktat Cut off for StatStrip
studie. Smlgn StatStrip | 310 NS prover mélt med de to metoder Laktat 5,1 mmol/l
med ABL800 svt pH<7,20

Heinis et al 2011 Retrospektivt 486 Korrelation mellem skalp laktat
observationelt studie og skalp pH og BD.

Laktat korrelere bedre til acidose
eller ikke-acidose end pH og BD

Heinis et al. 2011 Sammenligner blod fra | 33 kvinder i fedsel | Opmarksom pa forskel 1 vardi alt
scalp og navlestreng og efter om blodprever kommer fra
StatStrip og LactatePro | 145 blodprever fra | scalpen eller umbilicus kar samt
med kontrol pH mélt placenta (1 venes om det er fra StatStrip eller
pa RapidLab 860 og 1 arteriel) LactatePro

StatStrip var mest pracis

Holzmann et al. | 2011 Randomiseret 2992 Interventions raten var ens i de to | Tendens til flere cup

kontrolleret studie grupper men pH analyses havde forlesninger i pH
en seks gange sa hgj prove teknisk | gruppen og sectio i
eller analysefejl rate laktat gruppen

Liljestrom et al 2011 Deskriptiv studie 241 Forskel i obstetrisk handtering

ved brug af begge tests (ph og
laktat) eller kun en af testene (ph
eller laktat): lavere rate af
operative forlesning ved brug af
begge tests. (66% vs 95% P<0,05)
Tid fra sidste skalp prove til
operative forlesning:

tid til forlesning significant hgjere
ved 1 abnormt testsvar end ved 2
abnorme svar (75 vs. 37 min,
P<0,05)

Ramanah et al. 2010 . 450 FBS -heraf . Ingen korrelation
Prospektivt kohorte 387 pH & laktat God korrelation mellem skalp med apgar score
studie (14% mislykkede | jaktat og skalp pH.

pH, 1,3%
mislykkede laktat)

Bast etal. 2010 Cochrane systematisk Laktat og pH ligevaerdige, dog
review ingen def af granser for laktat.

Wiberg-Itzel et 2008 RCT 1496 x 2 Metabolisk acidose (pH<7,05 & Ingen forskel Apgar

al. BDE>12 mmol/l eller pH<7,00 ) 5<7 eller

a.umb. instrumentel
Lo forlgsning
Ingen signifikant forskel (skalp (11% mislykkede
pH, 1,2%
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pH 3,6%, skalp laktat 3,2%)

mislykkede laktat)

arterie-vene forskel i laktat, NS
pH og NS BE (n=250)
-Korrelation mellem NS arterie
laktat og NS pH: R -0,55
(P<0,001)

Nordstrom L. 2001 Opsummering ogsé af Skalp laktat er en bedre prediktor | @nsker nyere fors?g
for neonatal outcome end pH hvor man maler pa
nyere dyreforsog Lactate Pro cut off 4.8mmol/l neonatal outcome
korrelerer til 7.21 med cut-off 4.8
Kruger et al. 1999 Retrospektiv cohorte Laktat hejere sensitivitet og
studie specificitet ift. Apgar<4/5min
Westgren et al 1998 Prospektivt, 341 Primer outcome: Forlgsningsmade
randomiseret studie Samme population | -rate af mislykket praver skalp pH | Neonatale outcomes
som Kruger et al, vs. skalp laktat (GA, vaegt, Apgar
1998 -n=66 vs n=4, OR 16,1 (95% CI ved 1 min og 5 min
5,8 -44.7) og NICU) Ingen
signifikant forskel
Kruger et al 1998 Deskriptiv studie 250 -Korrelation mellem NS arterie -Korrelation mellem
103 laktat med NS vene laktat, NS skalp laktat (taget

60 min inden fadsel)
med NS arterie
laktat og med NS
vene laktat (n=103)
-skalp laktat og NS
arterie laktat: R 0,65
(P<0,001)

-skalp laktat og NS
vene laktat: R 0,62
(P<0,001)

Detaljeret EVIDENSTABEL STAN

Forfatter/ = studiedesi
ar gn
Westgate RCT
1992 jun 1990
(UK) —dec
1991
No 2434

Population = Interventi
on
> GA 34 STAN
Indikation | 8801
for skalp- | recorder +
elektrode | CTG
(High og (RCOG
moderate | klassifikat
risk) ion)
No 1212

Contr = Outcome Risiko estimat / P

ol

CTG | FBS OR 1.28[0.65—-2.52]

/0.6

Operativ
forlosning

No pa

1188 indikatione nOR 1.96 [ 1.42 —2.71]
n fetal /0.001
distress i
alt: OR 2.03[1.09-3.38]
Sectio /0.03
Kop OR 2.01[0.68—-5.91]
Tang /0.3
Rotationsta | OR 1.86 [ 1.20 — 2.88 ]
ng /0.007
Andre OR 1.45[0.62—-3.41]

arsager i alt

/0.52
OR0.96[0.96—-1.16 )

Fotalt 0.69

udkomme:

NS pHa <

7,05 OR 1.09[0.62—-1.94]
Metabolisk | /0.86

acidose (pH

< OR 2.63[0.93-7.39]
7,05+BDefc | /0.09

>12)

APGAR < OR 1.62[0.92-2.85]
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Low risk
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Amer-
Wahlin
2001
(Sverige)

RCT

3 centre
Dec 1998
—jun
2000

No 4966

> GA 36
Singleton
Hovedpra
S.
Indikation
for skalp-
elektrode
(High- og
modarate
risk)

STAN
S21 +
CTG(FIG
0O 1987 No
klassifikat = 2477
ion)

No 2519

CTG

7/ 5 min
NICU

FBS

Sectio pa
indikationen
fetal distress
Sectio af
anden arsag

Vacuum
ekstraktion/
tang pa
indikationen
fetal distress
Vacuum
ekstraktion/
tang af
anden arsag

Fotalt
udkomme:
Metabolisk
acidose (pH
<
7,05+BDefc
>12)
APGAR <
7/ 5 min
NICU
Neonatal
encephalopa
thy
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/0.12
OR 1.30[0.76 —2.23 ]
/0.41

Hhv. 9 0g 11 %

OR 0.87[0.65—1.16 ]
/0.38

OR 0.96[0.75-1.22]
/0.76

OR0.79[0.62—-1.02 ]
/0.08

OR0.91[0.72—1.13 ]
/0.29

OR 0.47 [ 0.25 - 0.86 ]
/0.02

OR 0.90[ 0.53 — 1.53 ]
/0.81
OR0.91[0.74—1.11 ]
/021

OR 0.36[0.10—1.37 ]
/021

Low risk

Uklarhed
vedr.
detections
bias

Neoventa
del-
financierer
projektet

High



Ojala
2006
(Finland)

Vayssier
e 2007
(Frankrig

)

RCT
2003-
2004
No 1483

RCT

2 centre
Feb 2004
— maj
2006

No 799

> GA 36
Singleton
Hovedpra
S.
Indikation
for
amniotomi
(High- og
low risk)

> GA 36
Singleton
Hovedpra
S.
Afvigende
/
patologisk
CTG og/
eller
meconium
(High
risk)

STAN CTG
S21 + No
CTG(FIG | 739
O 1987
klassifikat

ion)

No 733

STAN CTG
S21 +

CTG(FIG

0O 1987
klassifikat = No

ion) 400

No 399

FBS

Sectio 1 alt
Sectio pé
indikationen
fetal distress
Vacuum
ekstraktion 1
alt

Vacuum
ekstraktion
pa
indikationen
fetal distress

Fotalt
udkomme:
NS pHa <
7,05
Metabolisk
acidose (pH
<
7,05+BDefc
>12)
APGAR <
7/'5 min
NICU
Intubering

>1FBS

Operativ
forlgsning
pa
indikationen
fetal
distress:

Operativ
forlesning i
alt

Fotalt
udkomme

Folgende
udkomme
anfort i
absolutte
tal;
Metabolisk
acidose (pH
<
7,05+BDefc
> 12),
APGAR <
7/'5 min,
NICU,
Kramper,
ded
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OR 0.45[0.33 - 0.61 ]
/<0.001

OR 1.35[0.86—2.07 ]
/0.124

OR 1.01[0.50-2.05]
/0.26

OR 0.89[0.66—-1.21]
/0.53

OR 0.76 [ 0.50 — 1.15 ]
/021

OR2.53[1.12-5.70]
/0.022

OR2.43[0.86-6.85]
/0.09

OR 1.14[0.44-2.93 ]
/0.77

OR 1.01[0.59-1.72]
/0.71

OR 0.79[0.29-2.10 ]
/0.97

RR 0.44 [ 0.36 — 0.52 |
/S

RR0.91[0.75-1.10]
/NS

RR0.98[0.86-1.11]
/NS

RR 1.10[0.64 - 1.88 ]
/NS

Low risk High
Uklarhed

vedr.

performan

ce- og

detections

bias

Low risk High
Uklarhed

vedr.

randomiser
ingsproced

ure og

performan

ce bias



Westerh
uis 2010
(Holland)

Belfort
2015
(USA)

RCT

9 centre
Jan 2006
—jul 2008
No 5681

RCT

26 centre
Nov
2010-
marts
2014

No
11.108

> GA 36
Singleton
Hovedpra
s
Indikation
for
kontinuerl
ig
overvagni
ng (High
0g
moderate
risk)

> GA 36
Singleton
Hovedpra
s
Orifcium
2-7 cm
(High og
low risk)

STAN
S21/831 +
CTG(STA
N 2007
klassifikat
ion)

No 2832

STAN
S31 +
CTG(AC
OG 3-
strenget
klassifikat
ion)

Ingen FBS
men FSS
No 5532

CTG

No
2849

CTG

No
5576

FBS

Operativ
forlgsning
pa
indikationen
fetal
distress:
Sectio
Kop/tang

Operativ
forlesning i
alt

Sectio
Kop/tang

Fotalt
udkomme:
Metabolisk
acidose (pH
<
7,05+BDefc
>12)

pH < 7,05
+BDblood
>12)
APGAR <
7/ 5 min
NICU
Neonatal
encephalopa
thy + ded

Pa
indikationen
fetal
distress:
Sectio

Kop/ Tang
Andre
arsager 1 alt

Fotalt
composite
udkomme
Metabolisk
acidose (pH
<
7,05+BDefc
> 12)
APGAR <
3/ 5 min
Intubering
Intrapartum
dod
Neonatale
kramper
Neonatal
encephalopa
thy
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RR 0,52 [ 0.46 — 0.59 ]
S

RR 1.10[0.93-1.31]/
NS
RR 1.31[0.96-1.79]/
NS
RR 1.02[0.83-1.27]/
NS

RR 0.96 [ 0.87 - 1.06 ]/
NS
RR 1.02[0.89-1.17]/
NS
RR 0.90[0.79 - 1.03 ]/
NS

RR0.70[0.38-1.28]/
NS

RR 0.63 [ 0.42 -0.94 ]
/S

RR1.24[0.79-1.95]/
NS
RR0.89[0.58-1.35]/
NS

Hhv. 6 og 3

OR 2.03[1.09-3.38]
/0.03

/0.45

/0.94

OR 1.31[0.87-1.98]
/0.2

OR 0.37[0.10—-1.41]
/0.13

OR 2.86 [ 1.13-7.24]
/0.02

OR 1.57[0.97 —2.54 ]
/0.07

0

OR0.76 [ 0.17—3.38 ]
/1.0

OR 0.81[0.22-3.00 ]
/0.07
OR3.02[0.31-29.1 )

Low risk High

Low risk
fraset
uklarhed
vedr.
randomiser
ingsproced
urer og
high risk
for
performan
ce- og
detections
bias da der
ingen
blinding
var

High



Neonatal 0.37
ded

Evidenstabel fra PP prasentationen:

Mtaanal ser pa alle 6 STAN RCT

[Forfatter/ar [eCS Outcome Risiko estimat / P Quality

Cochrane, Grade neonatal metabolic RR 0.72, 95% CI 0.43 -1.20 Moderate - High
Kritik for metodologi pga ligestilling mellem metabolisk acidose malt —acidosis
i blod og ekstracelluleervaeske
cesarean section RR 1.02, 95% CI 0.96 -1.08
operative vaginal RR 0.92, 95% CI 0.86 - 0.99
delivery (all
FBS RR 0.61, 95% CI 0.41-0.91
Blix 2016 Grade neonatal metabolic petoOR 0.64, 95% CI 0.46-088 Moderate - High
Trial sequential analysis for at vurdere risiko for falsk positive og acidosis (NNT 401)
dermed behovet yderligere studier
cesarean section  RR 1.02, 95% CI 0.96-1.08
operative vaginal RR 0.92, 95% Cl 0.86-0.99
delivery (all
RR 0.59, 95% Cl 0.45-0.79
FBS
Saccone 2016 [elr:-U[ neonatal metabolic RR 0.74, 95% Cl 0.54—1.02 Moderate - High
Kritik for metodologi pga ligestilling mellem metabolisk acidose malt —acidosis
i blod og ekstracelluleervaeske
cesarean section RR 0.96, 95% CI 0.85-1.08
operative vaginal RR 0.91, 95% CI 0.85-0.98
delivery (all
FBS RR 0.59, 95% Cl 0.45-0,79

Appendix 3 Internationale guidelines skalp-pH laktat

Gennemgang af eksisterende internationale guidelines om skalp-pH/ -laktat

Gruppen har udvalgt fem internationale guidelines vedrerende intrapartum foster overvagning med fotal
blodprevetagning (skalp-pH og skalp-laktat). Tabel 1 indeholder oversigt over guidelines og
rekommandationer. Overordnet er der bred overensstemmelse mellem de forskellige guidelines, dette da
evidensen bag dem er den samme og der refereres indbyrdes mellem guidelines.

De inkluderede guidelines er fra Canada(1), Storbritannien(2), New Zealand og Australien(3,4) samt FIGOs
konsensus panel(5), som alle vurderes at vere af hej kvalitet. NICE er den eneste arbejdsgruppe, som
anvender GRADE system, og afsnittene omhandlende fotal blodprevetagning er opdateret i 2017. NICE
guideline er ogsa den eneste, som anbefaler inddragelse af mors og parerendes ensker og overvejelser i den
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kliniske beslutningstagningsproces. Den nyeste guideline er den canadiske, som er en revision af en tidligere
guideline fra 2007(1).

Alle guidelines anbefaler samme reference vardier bidde for skalp-pH og skalp laktat. Ligeledes er der
overensstemmelse mellem anbefalingerne i1 forhold til indikationer, kontraindikationer samt handtering af
den kliniske situation efter blodprevesvar.

Skalp-pH vs. skalp-laktat

Tre ud af de 5 guidelines angiver fordele ved brug af skalp-laktat frem for skalp-pH (QGC, RANZCOG,
FIGO). NICE guidelines angiver skalp-pH og skalp-laktat ligevaerdige, mens SOGC ikke giver nogen
rekommandationer vedrerende pH versus laktat. Fordelene ved laktat er relateret til den lavere rate af
mislykkede prover samt kortere tid til svar. Alle fire guidelines angiver ingen forskel i fotale eller maternelle
outcomes ved anvendelse af laktat vs. pH. Eksempler pd outcomes i hht PICO inkluderede i NICE
rekommendationer vedrerende skalp-pH vs. skalp-laktat er spontan vaginal fodsel, instrumentel vaginal
forlesning, sectio, neonatal ded, neonatal encefalopati, indleeggelse pa neonatal afdeling, Apgar <7 ved 5
min, metabolisk acidose (arterial pH <7,05 og base deficit (BD) > 12 mmol/l) samt forskellige umbilical
arterie blodprevevardier.

Fotal skalp stimulation (FSS) ved skalp blodprever

NICE guideline (2014 update) anbefaler brug af FSS som supplement til vurdering af det kliniske billede 1
situationer, hvor man alligevel vil lave skalp stimulation (ved wvaginal eksploration eller fotal
blodpravetagning). Tilstedevarelse af accelerationer ber tolkes som positiv indikator for barnets tilstand.
Dette kan vere brugbart, eksempelvis i situationer, hvor det ikke er muligt at opna en skalp-blodprave.

Tabel 1. Internationale guidelines — intrapartum blodprevetagning

QCQG, NICE, UK, SOGC, RANZCOG, | FIGO,
Australien, FBS del Canada, Australien og | international,
2015 opdateret opdateret NZ, 2014 2015
2017 2018
Evidens NHMRC GRADE Canadian task | NHMRC Ingen
gradering force grading angivet,
concensus
panel
Indikationer | - ved -ved -ved -ved tvivlsom | -ved
afvigende patologisk afvigende CTG afvigende
CTG 1 1. eller | CTG, efter eller eller
2. stadium konservative | patologisk patologisk
tiltag er CTG CTG
afprovede -ved
manglende
acceleration
ved fotal
skalp
stimulation
Kontra- -GA <34 - akut event -GA <34 -GA <34 -akut event
indikationer | -evident (NS fremfald, | -familie -evident fotal | -maternel
asfyksi (e.g. | abruptio, anamnese asfyksi infektion (e.g.
preterminal | uterus ruptur) | med -fotale HIV,
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CTG, -anden trombofili bladningsfors | hepatitis,
bradykardi > | indikation for | -fotale tyrrelser herpes)
5 min) ummidelbar | bledningsfors | -pande- eller | -fotale
-fotale forlesning tyrrelser ansigtspraesen | bledningsfors
bledningsfors | - fotale - tation tyrrelser
tyrrelser bledningsfors | ansigtspreesen | -maternel -usikker
-UK, pande- | tyrrelser tation infektion (e.g. | preesentation
eller - maternel -maternel HIV, -ved
ansigtsprasen | infektion infektion (e.g. | hepatitis, kontraindikati
tation - forsigtighed | HIV, herpes, on til
-maternel ved maternel | hepatitis, intrauterin hindespringni
infektion (e.g. | sepsis eller herpes, sepsis) ng
HIV, betydelig intrauterin -ved mistanke
hepatitis, mekonium sepsis) om asfyksi
herpes ) (falsk normal ved UK
pH/laktat) fodsel ber
foretages
sectio 1 stedet
for
bloodpreveta
gning
Risici - - lille risiko -trauma og % %
gjenldgsskade | for infektion | bledning fra
-skalp skalp
abscess/ulcer
ation
subarachnoid
al penetration
-akut
meningoencef
alit
Handtering - vurdering af | - vurdering af | - vurdering af | - vurdering af | -normal svar:
prove i prove i prove i prove i gentag efter
forhold til forhold til forhold til forhold til 60 min ved
tidligere tidligere tidligere tidligere fortsat
prover, prover, prover, prover, indikation/ua
fodslens fodslens fodslens fodslens ndret CTG
progression, | progression, | progression, | progression, | -granse:
andet relevant | andet relevant | andet relevant | andet relevant | forseg at
klinik klinik klinik klinik forbedre
-normal oxygenering,
-normal svar: | vaerdi og -normal svar: gentag efter
gentag efter ingen acc ved | gentag ved 20-30 min
30 min kun fotal skalp fortsat ved fortsat
ved fortsat stimualtion: indikation/ua indikation
indikation/ua | overvej at ndret CTG eller
ndret CTG gentag prove | -grense: forvaerring i
-hvis 2. prove | efter 60 min | gentag efter CTG
er uaendret ved fortsat 30 min, -patologisk:
kan man indikation overvej forseg pa at
undvere flere | -graense forlgsning normalisere
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prover ved veerdi og hvis stort fald CTG eller
uendret CTG | ingen acc ved | i pH forles
-granse: fotal skalp -patologisk:
gentag efter | stimulation: forles -ved 3
30 min overvej at normale
-patologisk: gentag prove | -ingen gvre vardier,
forles efter 30 min | greense for anbefales

ved fortsat antal prever ikke flere

indikation prover

-ingen

maternel

iltbehandling

ved pavirket

CTG grundet

risiko for

barnet

-ved behov

for 3. prove

kontakt

obstetriker

-patologisk

verdi:

kontakt

obstetriker og

neonatolog,

informere

mor under

hensyntagen

til mors

praeferencer,

forles

Reference- pH pH pH Der ber pH
vardier Normal: Normal: Normal: foreligge Normal:

>7,25 >7,25 >7,25 lokale >7,25
Graense: 7,21 | Graense: 7,21 | Granse: 7,21 | referencevaer | Prapatologis
— 7,24 — 7,24 — 7,24 dier for skalp | k: 7,20 —7,25
Patologisk: Patologisk: Patologisk: laktat Patologisk:
<7,20 <7,20 <7,20 <7,20
Laktat Laktat Laktat
Normal: <4,2 | Normal: <4,1 | Intet for Normal: <4,2
mmol/L mmol/L laktat mmol/L
Granse: 4,2 Granse: 4,2 Granse: 4,2
til 4,8 til 4,8 til 4,8
mmol/L mmol/L mmol/L
Patologisk: Patologisk: Patologisk:
>4 8 mmol/L | >4,9 mmol/L >4,8 mmol/L
-lokale
grenseverdie
r skal
fastsaettes
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pH vs. laktat

- laktat er
nemmere og
billigere end
pH

-laktat er
ligesé
effektiv som
pH til at
pradiktere
fotale
outcomes
-laktat har en
hej NPV for
fotal acidose
ved fodslen
-kraever
skerpet
vedligeholdel
se 1 forhold til
kalibrering og
resultatanalys
e

- brug enten
pH eller
laktat

intet

- skalp laktat
er nemmere
og billigere
end skalp pH
maling

level of
evidence: 1
grad af
rekommandat
ion: A

-lavere rate af
mislykket
prover ved
laktat end pH
(ca 1.5% vs.
10%),
grundet
behov for 5
uL blod
kontra 50 pL.
for pH.

QGC, Queens College Guidelines; NICE, National Health Intitute Care Excellence; FBS, fetal blood
sampling, SOGC, The Society of Obstetricians and Gynaecologists of Canada; RANZCOG, The Royal
Australian and New Zealand College og Obstetricians and Gynaecologists; FIGO, International Federation
of Gynaecology and Obstetrics; NHMRC, National Health and Medical Research Council; GRADE,
Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation; CTG, cardiotocografi; GA,

gestationsalder; UK, underkrop; NS, navlesnor; NPV, negativ praediktiv vaerdi
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