


Forord

Med udgivelsen af Dansk Pzdiatrisk Selskabs Arbog 2001 gnsker
bestyrelsen at markere en fornyelse og udvikling inden for Selska-
bets interne kommunikation, badde med hensyn til bogens indhold og
dens ,design".

Dansk Pzdiatrisk Selskab har gennem mange ar haft ,den gronne
arbog" i A5-format med falgende indhold: meder, referater af fore-
drag, beretninger, referat fra generalforsamling, kommissorier for ud-
valg og vedtaegter.

Flere af disse emner findes nu pa Selskabets hjemmeside, som lg-
bende revideres. Dette skaber mulighed for en mere dynamisk kom-
munikation.

Den nye arbog har overvejende et fagligt indhold. Pzdiatrien er defi-
neret ved sin aldersafgrensning. Det er den generelle viden og erfa-
ring om barn, bgrnefamilier og barns udvikling, der er det baerende
element i paediatrien; men fagets udvikling hviler i meget hej grad pa
udviklingen indenfor ekspertomraderne. Det er ofte her der forskes
og skabes nogle af de visioner som skal bare faget frem.

Vi lever i en tidsalder, hvor meengden af ny viden og information er
overveldende. Flere medlemmer har nok i at felge med indenfor eget
ekspertomrade. Det er imidlertid vigtigt at vi alle har nogenlunde fe-
ling med peadiatrien, som helhed. Dette er baggrunden for, at besty-
relsen har bedt repraesentanter for de enkelte ekspertomrader om et
kort informativt indleeg angaende nye aspekter og satsningsomrader
inden for deres ekspertomrade.

Forsiden pa drbogen 2001 er identisk med Selskabets nye forside il
hjemmesiden, der sdledes ogsa har @ndret udseende. Bestyrelsen
@nsker med det nye design at signalere, atindholdet omhandler bgrn,
syge barn og deres behandling. For at gare drbogen mere leesevaer-
dig er grafikken perfektioneret, og der er suppleret med fotos.

Det er bestyrelsens hab, at den nye arbog kan bidrage til en opdate-
ring i peediatrien som helhed, og vi takker alle der har bidraget til
indholdet.

Karen Taudorf
Formand
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Hestmede - november 2000

Udvikling af allergisk
sygdom/sensibilisering

De allergiske sygdomme hos bgm omfatter atopisk dermatitis, urtikaria,
fedevareallergi, astma og rhinoconjunctivitis. Hos bgrn er disse syg-
domme ofte associeret med en IgE-medieret reaktion (type-1 allergi),
men de kan ogsa forekomme uden at der kan pavises allergi. Symp-
tomer ved de allergiske sygdomme varierer med alderen, og sympto-
mer kan forsvinde og blive erstattet af andre symptomer. | spaedbarns-
alderen er de hyppigste symptomer atopisk dermatitis, astmatisk bron-
kitis og mavetarmsymptomer, hvorimod astma og allergisk
rhinokonjunktivitis hyppigst optreeder senere i barndommen. Aller-
gisk reaktion mod fadevarer, fx. komzlksprotein og eg, er hyppigst i
de farste levedr, hvorimod allergi mod inhalationsallergener som
husstevmider, kat, hund og udendarsallergener som pollen oftest
optraeder senere. Svarende hertil findes hyppigst specifik IgE mod
mealk og &g i de fgrste 2-3 levedr, hvorimod specifik IgE mod
inhalationsallergener dominerer senere i barndommen.

Formal med denne undersggelse var at undersege det naturlige for-
leb af sensibilisering og allergiske sygdomme i barnealderen.

I en prospektiv, non-interventions undersegelse af en 1-ars fadsels-
kohorte, blev 276 tilfeeldigt udvalgte nyfedte fulgt fra fedslen il 10 ars
alderen med standardiserede spargeskemaer, interview, klinisk un-
dersggelse, hudpriktest og specifikt IgE (Pharmacia CAP) overfor
inhalationsallergener (INH): birk, grees, grabynke, hest, hund, kat,
husstevmider (HDM), skimmel og fadevareallergener (FA): meelk, zeg.



Udvikling af allergisk sygdom/sensibilisering

I 1t deltog 276 bgrn ved 18 maneder, 256(93%) ved 5 ar og 227
(82%) ved 10 ar. I 1%, 5 og 10 ars alderen forekom astma hos 2%
(4/256), 7% (18/256) og 9% (21/227), atopisk dermatitis hos 14%
(35/256), 6% (14/256) og 11% (24/227), rhinokonjunktivitis hos
0,4% (1/256), 4% (9/256) og 9% (19/223) og fedevareallergi hos
7% (19/256), 3% (7/256) og 7% (15/227).

Blandt alle 276 uselekterede bgrn fandtes i 1%, 5 og 10 ars alderen
sensibilisering overfor INH/FA med specifikt IgE > klasse 2 hos hen-
holdsvis 4%, 14% og 16%.

Blandt bgrn uden allergiske symptomer fandtes i 1%, 5 og 10 ars
alderen sensibilisering overfor INH/FA med specifikt IgE > klasse 2 hos
henholdsvis 3%, 10% og 12%.

Blandt bgrn med allergiske symptomer fandtes i 1%, 5 og 10 ars
alderen sensibilisering overfor INH/FA med specifikt IE > klasse 2 hos
henholdsvis 8%, 39% og 30%.

Blandt bgrn med asima fandtes i 1%2, 5 og 10 ars alderen sensibilise-
ring overfor INH/FA med specifikt IgE > klasse 2 hos henholdsvis
25%, 39% og 53%.

Blandt barn med atopisk dermatitis fandtes i 1¥2, 5 og 10 ars alderen
sensibilisering overfor INH / FA med specifikt IgE > klasse 2 hos hen-
holdsvis 9%, 78% og 29%.

Blandt barn som var sensibiliserede i 1V2 ars var 67% ogsa sensibili-
serede i 5 og 10 ars alderen.

Sensibilisering overfor fedevareallergener forekommer hyppigst i de
farste levear, hvorimod sensibilisering overfor inhalationsallergener
forekommer hyppigst senere i barnealderen.

Astma er den hyppigste allergiske sygdom og fandtes hos 9%
uselekterede bgrn i 10 ars alderen. Hos uselekterede bgrn med astma
pavises sensibilisering (= allergi) - hyppigt og med stigende frekvens
med alderen - hos 39% i 5 4rs alderen og 53% i 10 ars alderen.
Sensibilisering kan optraede tidligt og tidlig sensibilisering synes at
praediktere sensibilisering/allergisk sygdom senere i barnealderen.
Sensibilisering forekommer ogsa hos raske bgrn, op til 12% i 10 ars
alderen, og om dette blot er et normalt faznomen eller en praediktor
for senere opstaen af allergisk sygdom ma fremtidig langtidsopfalgning
vise.
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Allergi hos
born med astma

I udenlandske opggrelser er der fundet IgE medieret allergi hos ca.
80% af barn med astma. Der findes imidlertid ingen nyere opgarel-
ser over allergiforekomst hos danske barn med astma.

Formal

Formalet med opggrelsen var at vurdere forekomsten af inhalations-
allergi hos bgrn henvist med astma.

Materiale og metode

Retrospektiv opgerelse af alle bgrn set ferste gang med astma som
hoveddiagnose i barneambulatoriet ved Senderborg Sygehus i perio-
den 01.01.1998 til 31.12.1998. I alt blev 186 journaler gennemget.
Barnene var enten henvist af egen lege eller via akut indleeggelse, og
vari alderen 4 maneder til 16 r. Som diagnostiske kriterier for astma
benyttedes symptomer, lungefunktionsundersggelse, peakflow regi-
streringer samt behandlingsforsgg med beta-2-agonist og evt.
inhalationssteroid. Diagnostiske kriterier for specifik allergi var positiv
hudpriktest > 3 mm og/eller specifik IgE > allergiklasse 2.

Blandt de 186 undersggte bgrn var 47% under 3 ar, mens 36% var 5
areller derover. 70% havde astmadebut < 3 4rs alderen. | alt 176 bern
var undersggt med enten hudpriktest eller specifikt IgE og herved
pavistes IgE medieret inhalationsallergi hos i alt 40% af alle barnene:
60% af bern > 5 ars alderen, 53% af barn 3-5 ar og 19% af bgrn <
3ar. | alt 113 barn (60%) fik foretaget bade hudpriktest og specifikt
IgE og herved pavistes inhalationsallergi hos i alt 55%: 75% af bgrn >
3 r og 27% af bern < 3 ar. Hudpriktesten var sjeeldent positiv (9%)
hos bgrn under 3 ar.



Allergi hos bagrn med astma

Ved en tilstraekkelig grundig allergitest kunne inhalationsallergi hyp-
pigt pavises hos danske bgrn med astma: 75% > 3 ar og 27% < 3 ar.
Ved negativ/insignificant hudpriktest anbefales at supplere med spe-
cifikt Ig mod relevante allergener - iseer hos bgrn under 3 ar.

Der er behov for en prospektiv undersegelse med henblik pa at be-
lyse forekomsten af allergi og hvilke allergener som er relevante for
danske bgrn med astma.
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Forebyggende effekt

af allergi vaccination
- PAT studiet

Der er en sikker ssmmenhaeng mellem hgfeber og astma. Mere
end 70% af astma patienter, har nasale symptomer i form af rhinitis.
Omkring 20% af alle hgfeber patienter udvikler astma senere i
livet. Patienter med allergisk rhinitis og bronkial hyperreaktivitet
far oftere astma.

At undersgge effekten af specifik allergi vaccination (SIT) med birk
og/eller grees pollen allergen ekstrakter hos bgrn med hgfeber og
forekomsten af bronkial hyperreaktivitet samt astma.

En prospektiv international multicenter undersggelse. 208 barn
mellem 7-13 ar (gennemsnit = 10.7 ar) med allergisk rhinocon-
junctivitis forarsaget af graes (Phleum pratense) og/eller birk (Betula
verrucosa) samt ikke diagnosticeret astma blev inkluderet (124
grees/43 birk/41 bade birk og graes pollen allergikere). Patienter
med helars symptomer blev ekskluderet. Patienterne blev random-
iseret i forholdt til ken, alder, varigheden af symptomer samt bron-
kial hyperreaktivitet overfor metacholin ved inklusionen. Begge
grupper fik optimal symptomatisk behandling, aktiv gruppen fik
derudover specifik allergi vaccination (SIT) med grees og/eller birke
pollen ekstrakter i 3 ar (ALK-ABELLO).

Der er aktuelt opgjort data fra 3 centre med hensyn til udvikling af
astma. Ved afslutningen af allergi vaccinationen (SIT) samt 2 ar
senere (5 ars opfelgningen) har signifikant feerre patienter udvik-
let astma i aktiv gruppen sammenlignet med kontrol gruppen. For-
delingen af patienter med astma var fglgende:



PAT studiet

- -Astma + Astma
Efter 3 ar Kontrol (n 50) 27 (54%) 23 (46%)
(n=104) SIT* (n 54) 41 (76%) 13 (24%)
Efter 5 ar Kontrol (n 38) 16 (42%) 22 (58%)
(n=77) SIT*(n 39) 30 (77%) 9 (23%)

* Forskellen mellem aktiv og-i{bﬁirblgmppe signifikant med p<0.01

Hos barn med hefeber pa grund af allergi overfor birk og/eller
grees polien, kan specifik allergi vaccination (SIT) reducere risi-
koen for opstaen af astma over en 5 ars periode.
Lengerevarende effekt kan kun belyses ved yderligere opfalg-
ning.
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Disetetisk
allergiforebyggelse

Symptomer og fremtoningspreeg ved de allergiske sygdomme vari-
erer med alderen, og symptomer kan forsvinde og blive erstattet af
andre symptomer. | speedbarnsalderen er de hyppigste atopiske symp-
tomer atopisk dermatitis og mavetarmsymptomer, som ofte er relate-
ret til fadevareallergi. | de forste levear ses hyppigt astmatisk bronki-
tis, hvorimod astma og allergisk rhinokonjunktivitis er de hyppigste
allergiske sygdomme senere i barndommen. Allergisk reaktion mod
fadevarer, fx. komeelksprotein og &g, er hyppigst i de farste levedr,
hvorimod allergi mod inhalationsallergener som husstgvmider, kat,
hund og udendgrsallergener som pollen oftest optraeder senere. Det
er vigtigt at veere opmaerksom pa dette naturlige forlgb af de allergi-
ske sygdomme, ,den sakaldte allergiske march“ ndr resultater af stu-
dier vedrgrende allergiforebyggelse skal vurderes.

Udviklingen af allergisk sygdom er multifaktoriel, og afthanger af et
komplekst samspil af genetiske faktorer, udsettelse for fgdevare-
allergener og luftvejsallergener, samt andre miljgfaktorer som f.eks.
tobaksrag, luftforurening, infektioner og muligvis ogsé andre dizteti-
ske faktorer og tarmfloraen/probiotika. Mange undersggelser tyder
p3 atiseer bern i det farste 2-1 levedr er seerlig falsomme for pavirk-
ninger fra miljg og kost.

Familizer disposition er forbundet med en gget risiko for udvikling af
allergiske sygdomme, men mange sygdomstilfeelde optreeder imid-
lertid hos personer uden familizer disposition. Nogle anbefalinger med
hensyn til allergiforebyggelse kan derfor vaere gavnlige for den gene-
relle befolkning, hvorimod andre kun kan anbefales til individer med
seerlig hgj risiko.



Der eri dag holdepunkter for at spaedbarnets ermneering er af betydning
for senere udvikling af fadevareallergi, hvoraf mzlkeallergj er den hyp-
pigste. | prospektive non-interventions studier, er brysternaering i mindst
4-6 maneder associeret med en lavere forekomst af atopisk eksem og
fadevareallergi (iszer komaelksallergi) og en lavere forekomst af astma-
tisk bronkitis/astma. Hvorvidt brysternzering har en forebyggende ef-
fekt forbliver kontroversielt pd grund af mangel pa evidens i nogle
studier og fordi speedbarn ikke kan randomiseres til brysterneering hvil-
ket gar det umuligt at af- eller bekreefte en forebyggerde effekt.
Prospektive interventions studier af hgj-risiko bemn har vist en fore-
byggende effekt af ernzering med hgjt hydrolyserede modermaelks-
erstatningsprodukter > 4 maneder kombineret med introduktion af
fast fade efter 4 maneders alderen, pd den kumulerede forekomst af
fedevareallergj - iseer komeelksallergj - og atopisk eksem op til 4-7 ars
alderen. Der er tale om en reel forebyggelse og ikke blot en udseettelse
af symptomerne. Denne forebyggende effekt er kun pavist hos hgj-
risiko barn. Der eringen dokumentation for en forebyggende effekt af
dizet til moderen, hverken i graviditeten eller i laktationsperioden og
der er ingen dokumentation for forebyggende dit til barn efter 4-6
maneders alderen. Tidligere studier har rapporteret en vis forebyg-
gende effekt af delvist hydrolyserede modermalks-erstatnings-
produkter, men nyligt publicerede undersagelser har vist en bedre
effekt af hgjt hydrolyserede produkter.

Enkelte undersagelser har vist en nedsat forekomst af gentagne pe-
rioder af astmatisk bronkitis hos barn der udelukkende har faet bryster-
nering og/eller ,hypoallergen” modermaelkserstatning de farste 4-6
levemaneder, men der foreligger ikke pa nuveerende tidspunkt doku-
mentation for at man ved dizet kan forebygge astma og luftvejsallergi
ved dizt.

P4 baggrund af den nuvaerende viden anbefales i Danmark at alie barn
sd vidt muligt ammes. Hvis ernzring med udelukkende modermaelk
ikke er mulig anbefales til barn med szerlig hgj risiko for allergiudvikling
en dokumenteret ,hypoaliergen” modermalkserstatning i de farste
4 levemaneder samt at man undgar introduktion af tilskudskost i samme
periode. Efter 4 maneders alderen kan disse bgrn ernares som alle
andre barn.

Dizetetisk allergiforebyggelse
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Barneastma projekt
- Et samarbejdsprojekt mellem specialleeger og
almen praksis i Senderjyllands Amt

Behandlingstilbuddet til astmabgrn i Senderjyllands Amt er, som i re-
sten af landet, meget uensartet - og utilstreekkeligt. Et bedre og for-
maliseret samarbejde mellem bgrneallergiambulatoriet, praktiserende
padiater og almen praksis vil kunne sikre en bedre og mere ensartet
behandling af bern med astma i amtet. Tilknytning af en bgrneastma-
sygeplejerske med funktion almen praksis vil kunne sikre korrekt
inhalationsteknik samt gge patienters/forzldres forstaelse for behand-
lingen og dermed bedre compliance.
.Barneastmaprojektet” i Sgnderjyllands Amt er et sddant samarbejds-
projekt som er udarbejdet og gennemfgres af en arbejdsgruppe be-
stdende af praktiserende leeger: Kirsten Arendt, Bent Stolberg, An-
nette Kokholm, yngre leege Lone Manane, praktiserende paediater Inger
Pelck, bgrneallergisygeplejerskerne Tove Duus og Birte Kristiansen
og overlaege Susanne Halken.
Formalet med projektet er at forbedre diagnostik, behandling og kon-
trol af astma hos bgrn i almen praksis ved hjelp af vandrejournaler,
ensartet informationsmateriale, undervisning og astmasygeplejerske.
Projektet inkluderer barn 0-15 4r med diagnosticeret astma. Alle prak-
tiserende laeger i Senderjyllands Amt er tilbudt at deltage og er efter
tilmelding randomiseret til nedennzvnte 3 grupper, dog saledes at
forskellige leeger fra samme praksis/leegehus kom i samme gruppe:
Gruppe 1:Tilbydes undervisning, vandrejournaler samt en tilknyt-
tet astmasygeplejerske.
Gruppe 2:Tilbydes undervisning samt vandrejournaler, men in-
gen astmasygeplejerske.
Gruppe 3:Kontrolgruppe uden tilbud fra projektet. Kan dog lane
peakflowmetre og spacere med ansigtsmaske i et vist
omfang,



Berneastma projekt

Barn med astma udredes som tidligere i almen praksis, ved praktise-
rende padiater eller bgrneallergiambulatoriet ved Senderborg syge-
hus. Behandling og opfelgning vil herefter forega i samarbejde mel-
lem almen praksis og praktiserende paediater/bgrneallergiambulatoriet.
Legerne i gruppe | kan benytte sig af astmasyge-plejersken som efter
aftale - og ordination fra den praktiserende leege - kan udfare forskel-
lige opgaver i almen praksis. Resultater af hver undersggelse noteres
i vandrejournal, som patienten medbringer. Projektet omfatter ikke
allergiudredning og allergivaccination, der foregdr som hidtil efter
henvisning.

Projektet gennemferes over 3 ar med evaluering far start og herefter
arligt ved hjelp af spargeskemaer til barn/familier samt praktiserende
leger. | evalueringen sgges belyst: diagnostik, lungefunk-tion, medicin-
anvendelse, information om sygdom, behandling og kontrol, patien-
tens/familiens egen vurdering og livskvalitet, syge-lighed, skolefraveer,
indlzeggelser og foreeldres fraveer fra arbejde. Desuden registreres
allergisygeplejerskernes ydelser samt afslutninger fra ambulatoriet.

Astmasygeplejerske bevilliget fra amtet ultimo november 1998 og ansat
fra 01.marts 1999. Herefter tilmelding, randomisering og udsendelse
af spargeskemaer. Maj 1999 start med undervisning af leeger i gruppe
log II. Halvdelen af amtets leeger, dvs. 78 i alt, har tilmeldt sig projek-
tet og alle i gruppe 1 og 2 har deltaget i farste undervisningsseance.
To deltidssygeplejersker med tilsammen 37 timer/uge varetager op-
gaver fra 21 praktiserende leeger i gruppe 1. Astmasygeplejersken
varetager opgaver efter ordination fra den praktiserende leege og fun-
gerer dels i almen praksis og dels i speciallegepraksis eller i bgrne-
ambulatoriet. Bgrneallergiambulatoriet fungerer som faglig baggrund
for astmasygeplejersken.

Efter nogen skepsis i planiegningsfasen er projektet blevet meget
positivt modtaget bade blandt patienter, deres forzldre og legerne -
og de farste erfaringer er meget lovende.
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Skimmelsvampe
i skoler

Det er velkendt fra litteraturen at barn der vokser op i fugtige hjem
har en gget forekomst af bl.a. astma og hvaesen. Betydningen af ud-
seettelse for fugt og skimmel i bgrns institutioner er kun sparsomt
belyst. Formélet med dette studie var at undersgge om forekomsten
af astma, astma relaterede symptomer, allergi, infektioner og andre
symptomer er hgjere hos barn der gar pa skoler med fugt og skim-
melsvampe sammenlignet med bgrn der gar p3 tarre skoler.

Metoder

Efter udsendelse af spargeskema til alle landets kommuner om vand-
skade i skoler, blev 50 skoler fordelt over hele landet udvalgt til in-
spektion. Blandt disse udvalgtes 10 vade og 10 tarre skoler til atindga
i studiet. 5 skoler udgik senere. Fra de resterende 15 skoler udvalgtes
i alt 21 klasser fra farste til tredje klasse til at deltage i undersggelsen.
417 bern fik tilbud om at deltage, heraf accepterede 330 (79%). Alle
bernene blev interviewet sammen med en foralder. Herefter blev der
udfert lungefunktionstest, standardiseret lzbetest og priktest for stan-
dard inhalationspanel. De barn der indvilligede heri afgav endvidere
en blodprave (86%), til undersggelse for specifikt IgE mod standard
inhalationspanel samt mod 5 skimmelsvampe der hyppigt findes i
vandskadede bygninger. Alle foreeldrene blev bedt om at opsamle 2
stavpraver fra hjemmet. Den ene blev opsamlet fra barnets madras
og undersggt for husstgvmider. Den anden blev opsamlet fra stue-
gulvet og undersggt for b-1,4-glucan samt for katteallergener. | samme
periode blev barnenes klassevaerelser undersagt for skimmelsvampe,
actinomyceter, endotoxiner, b-1,4-glucaner, phtalater, husstavmider
og katteallergener. Et parallelt studie undersgger helbredsforhold hos
de ldste elever og lzerere fra de samme skoler.



Skimmelsvampe i skoler

Status

Undersggelserne pa klasselokaleniveau, har ngdvendiggjort en
omklassificering af skolernes opdeling i vad/ter. Dels har det vist sig
at en del af de skoler der oprindeligt blev klassificeret som terre, har
stgrre eller mindre grader af vandskade. Dels er der inden for samme
skole fundet stor variation i forekomsten af vandskade, bade fra byg-
ning til bygning, men ogs3 fra rum til rum i samme bygning. P4 bag-
grund af denne viden har det vaeret ngdvendigt at lave en risiko-
vurdering for eksponering pa rum-niveau i stedet for pa skole-niveau.
Resultaterne fra denne nye opdeling foreligger endnu ikke.
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Skimmelsvampe i
Lkrybber” i vuggestuer

Projektets formal er at belyse udbredelse og omfang af skimmel-
svampevaekst pa sovekrybber i 20 tilfeldigt udvalgte vuggestueri Stor-
kabenhavn som baggrund for at vurdere, i hvilken udstraekning pro-
blemet er af generel karakter.

Baggrunden for projektet er, at Teknologisk Institut i foraret 2000 har
faet henvendelser fra vuggestuer, hvor personalet har haft mistanke
til skimmelsvampe forurening, pa grund af misfarvninger pa krybberne.
De forelgbige resultater har vist, at misfarvningerne p3 krybberne ho-
vedsagelig har vaeret forarsaget af:

en fugtindikator, hvis vaekst fremmes af opfugtede materialer.
Udbredt skimmelvaekst i krybberne vil kunne udgere et alvorligt sund-
hedsmaessigt problem ved bl.a. at forvaerre en eksisterende allergi
eller fremprovokere en allergisk reaktion hos praedispone-rede bgrn.
Udover den allergene pavirkning er skimmelsvampenes metabolitter
og afgasninger beskrevet at kunne forarsage helbredsmassige pro-
blemer.

Afhangig af denne undersggelses resultat ber det i en efterfelgende
undersggelse afklares, i hvilken grad skimmelbegroede sovekrybber
udger et sundhedsmaessigt problem af generel karakter.
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Eksponering af allergidisponerede
barn for miljgfaktorer i hjemmet
Susanne Halken Udviklingen af allergisk sygdom er multifaktoriel, og afhanger af et

komplekst samspil af mange forskellige faktorer, som f.eks. genetiske
faktorer, udseettelse for fgdevare- og luftvejsallergener samt for
Borneafdelingen uspecifikke faktorer, iseer tobaksrag.

Flere undersagelser tyder pa at hgje koncentrationer af husstavmider
i barns sovemiljg og daglig kontakt med hund eller kat i det farste V2-
1 levedr medfarer gget risiko for senere udvikling af allergi overfor
henholdsvis husstevmider eller dyrehar - isaer hos allergidisponerede
bern. Barn der er fadt lige for eller i pollenszesonen har starre risiko
for senere pollenallergi.

Formalet med vores undersggelse var at undersgge i hvilken grad
allergidisponerede danske spaedbgrn eksponeres for husstevmide,-
katte- og hundeallergener i de farste 6 levemaneder samt at vurdere
betydningen heraf.

Ruta Tuckuviene

Sgnderborg Sygehus

t en prospektiv undersggelse af en fadselsargang af hgjrisikobgrn blev
inkluderet 157 nyfgdte spaedbern fra Senderborg. Barnene er fulgt
fra fedslen og forelabig til 5 ars alderen med klinisk undersggelse og
opsamling af stevpreve fra barnets madras ved 6, 12, 18 maneder og
5 ar. Stgvprgverne er analyseret for koncentration af husstgvmide-
allergen (Der p1, Der f1, Der m1), hundeallergen (Can f1) og katte-
allergen (Fel d1). Ved 18 mdr. og 5 ar er der desuden foretaget hud-
priktest og specifikt IgE overfor fedevareallergener (malk, g, peanut)
og inhalationsallergener (husstavmider, hund, kat, hest, graes, birk,
bynke, cladosporium og alternaria). Kun forelgbige data fra 18 mdr.
er endnu gjort op og prasenteres.
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Allergidisponerede bgrn og miljgfaktorer i hjemmet

Resultate

Ved 6 mdr. blev stavprever opsamlet hos 141 bgrn. Husstevmide-
allergener fandtes i alle madrasser i varierende grad og hos 67% (n94)
fandtes koncentrationen > 2000 ng/g stev. | 33% af hjemmene fand-
tes hund/kat, 26% hund og 14% kat inden dare. Hunde eller katte-
allergener pavistes i varierende koncentrationer hos henholdsvis 97%
og 93%. Allergenniveauerne var hgjest i hjem med hund/kat, men
der var et betydeligt overlap i veerdier fra hjem med og uden dyr.
Ved 18 mdr. var i alt 11% (12/109) med specifikt IgE 2. allergiklasse
1 0g 4% (4/109) > klasse 2 overfor husstgvmide, hund eller kat. Kun
4% (5/131) havde positiv priktest > 3 mm overfor samme allergener.

Konklusion

Danske allergidisponerede spadbgm er i hgj grad eksponerede for
husstevmideallergener og neesten alle er eksponerede for dyrehar-
sallergener i hjemmet i varierende grad - ogsa selv om de ikke har dyr
hjemme. Sensibilisering overfor indendgrsallergenier forekommer sjeel-
dent hos bgrn i 172 ars alderen. Sensibilisering overfor husstevmide-
allergener er hyppigst associeret med hgijt allergenniveau. Sensibili-
sering overfor hunde/katte allergener synes at forekomme ved la-
vere niveauer end husstavmidesensibilisering. Selv lave niveauer af
allergeneksponering synes at kunne inducere sensibilisering hos
allergidisponerede barn. Der er en tendens mod en positiv dosis re-
spons sammenhzang,
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Epilepsi ved
Angelman syndrom
- De danske erfaringer
JR. @stergaard Angelman syndrom forarsaget af en 15q11-13 deletion ledsages af
specifikke EEG-forandringer og en naesten 100% risiko for udvikling
T. Balslev S
af epilepsi.
Barneafdelingen
Formal
Skejoy Sygehus Atbeskrive virknings- og bivirkningsprofil af de anvendte antiepileptika.

Patientpopulation

Tyve bern i alderen 2-15 ar med verificeret Angelman syndrom og
15q11-13 deletion rekruteret fra den danske patientforening for Angel-
man syndrom og de danske bgrneafdelinger.

Metode
Interviewundersggelse af forzldre samt gennemgang af journal-
materiale.

Resultater

Nitrazepam, clobazam var alle meget effektive, selv i meget sma do-
ser og stort set uden rapporterede bivirkninger. Valproat var ogsa uden
bivirkninger, men effekten var knap sa markant. Behandling med
karbamazepin, oxcarbazepin eller vigabatrin ledsagedes i alle tilfeelde
af en markant ggning i anfaldenes svaerhedsgrad og frekvens og i
flere tilfeelde med udvikling af non-konvulsiv status.

Konklusion
Karbamazepin, oxcarbazepin og vigabatrin forvaerrer epilepsien og skal
derfor undgas ved Angelman syndrom.
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Medfodte

hjertesygdomme
- Hvordan gar det?

At beskrive praevalens, morbiditet og mortalitet af medfedte hjerte-
sygdomme.

Populationsbaseret opgarelse med data fra Eurocat Misdannelses-
register forFyns Amt med efterfglgende dataindsamling om operatio-
ner og mortalitet | de farstefire levear. Alle barn fadt 1986-95 i Fyns
Amt og med diagnose stillet for 010198 er inkluderet.

Der blev fgdt i alt 445 bgrn med medfedte hjertesygdomme, hvilket
giver enpraevalens pa 8,0 pr. 1000 fadte. Knap halvdelen af tilfzl-
dene blev diagnosticeret indenudgangen af 1. leveuge og 90% blev
fundet inden for det farste levedr. Kun 2% blev diagnosticeret ved
sektion. Syvogfirs barm (20%) dede i lgbet af de farste fire levear-
heraf 81 indenfor farste levear. Blandt de der dede havde 20%
hypoplastic left heart syndrome og/eller trisomi 18. Kun 17 dedsfald
skete i relation til operation (<1 mdr) og 73% af de dade barm havde
ikke gennemgaet operation for deres hjertesygdom.

Mortaliteten var signifikant gget for barn med ekstra-kardiale misdan-
nelser (p<0,01) og for bern med andre kromosomanomalier end
Downs syndrom (p<0,01).

Ialt 119 barn (27%) gennemgik en eller flere hjerteoperationer i labet
af de farste fire levear. For isoleret ASD blev kun 4 af i alt 72 bgm
opereret og for isoleret VSD blev 19 af i alt 130 bgrn opereret.

Efter fire ar var 20% dede, 29% var afsluttet fra kontrol og 51% af
barnene blev stadig fulgt i paediatrisk kardiologisk regi.



Medfgdte hjertesygdomme

Praevalens af medfadt hjertesygdom i Fyns Amt ligger pa samme ni-
veau som beskrives i litteraturen. Mortaliteten er hgjere end i opgg-
relser fra kirurgiske materialer, men en stor del af bgrnene der uden
operation. Hvis der havde veeret praenatal ultralydsscreening for mis-
dannelser kunne en del af de mest alvorlige tilfeelde have veeret diag-
nosticeret praenatalt med efterfglgende abort, hvormed mortaliteten
blandt levendefgdte ville have veeret lavere. Kun en lille del af ber-
nene med ASD og VSD kraever operation. Det er sveert at afgreense
sen lukning af foramen ovale fra ASD.

ABSTRACT
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Skolepraestationer hos barn
med fadselsvaegt < 1500 g
M. Dahl Formal
At sammenligne skolepraestationer hos barn med fadselsveegt < 1500
J. Kamper g behandlet med tidlig nasal CPAP/minimal handling regime® med sg-
Borneafdelingen skende som kontrolgruppe.
Odense Universitetshospital Metode og materiale

Journalerne til alle barn med fadselsvegt < 1500 g pd Odense
Universitetshospital mellem 1983 og 1988 blev gennemgaet. Et spar-
geskema blev sendt il de overlevendes familier og - efter tilladelse -
til bernenes klasselzrere. De samme spargsmal blev stillet for even-
tuelle sgskende.

Resultater
Materialet bestar af 213 levendefedte bgrn med median gesta-
tionsalder 29 uger (22-36) og fadselsveegt 1165 g (510 1500), heraf
167 overlevende (78,4%). 14 (8,4%) af de overlevende havde cere-
bral parese og yderligere 11 (6,6%) barn havde mentalt eller moto-
risk handicap, et af disse bgrn havde desuden bronkopuimonal
dysplasia og cor pulmonale.
135 (82,8%) familier besvarede spargeskemaet. 82 (60,7%) af disse
barm havde skolesggende saskende. 123/135 bern med fadselsvaegt
<1500 g (91,1% og 75/82 saskende (91,5%) gik i normal skole, 12
bern med fadselsvaegt < 1500 g (8,9%) og 7 saskende (8,5%) gik i
special skole eller - klasse (p>0,90, 2 test). Klasseleererne til de barn
der gik i almindelig skole blev bedt om at bedemme elevernes pree-
stationer i matematik og dansk pa en skala fra 1 (meget under gen-
nemsnittet) til 5 (meget over gennemsnittet). 69% af bemene med
28 fadselsvaegt < 1500 g og 77% af sgskende havde en score i matema-
tik pa 3-5 (pa eller over gennemsnit), ( p = 0.75, x? test) tallene i
dansk var 70% og 80%, (p=>0,70, % test).



Skolepreestationer hos bern med fedselsvaegt <1500 g

Konklusion

Neesten 90% af barn med fgdselsvaegt <1500 g behandlet med tidlig
nasal CPAP/minimal handling regime gik i normal skole med praesta-
tioner i matematik og dansk teet pa gennemsnittet og uden statistisk
signifikant forskel fra sgskende.

' Kamper §, Wuff K, Larsen C, Lindequist S. Acta Paediatr 1993;82 (2) 193-7.
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K-vitamin profylakse
i Danmark
Karen Ngrgaard Hansen Fra november 92 til juni 2000 har raske nyfgdte faet 2 mg phytomena-

dion ved fadslen. En lille risikogruppe har efter sundhedsstyrelsens
anbefalinger faet intramuskuleer profylakse og alle er anbefalet ugent-
Finn Ebbesen lig profylakse, 1 mg, i tre maneder, sa lenge barnet hovedsagelig
ammes.

Overvagningsgruppen har via gnske om indrapportering og arlige en-
queter fulgt situationen og vi er ikke blevet bekendt med tilfelde af
vitamin K mangel betinget bledning.

Da vi er det eneste land i verden, der har erfaring med denne udvi-
dede, ugentlige, profylakse, vil vi publicere resultaterne. | modsaet-
ning til de fleste andre regimer er ansvaret for det meste af profylak-
sen overgivet til foreldrene.

Vi har af hensyn til opgarelsen af antal nyfadte, der har faet peroral
profylakse undersagt praksis pa fadestederne. Ikke helt overraskende
for os viser det sig, at i.m. profylakse gives pa videre indikationer end
intenderet i sundhedsstyrelsens vejledning.

Via spargeskemaer udleveret til familierne ved 3-maneders vaccina-
tion hos egen leege, har vi undersggt compliance og fundet, at den er
god i Viborg og Nordjyllands amter.

Michail Minousis
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Taerstefeber hos nyfedte
- en opgerelse over 21 maneder
G. Zachariassen Terstefeber (Dehydration Fever) er en tilstand med temperatur-

forhgjelse i 2.-3. levedggn hos spaedbern, som klinisk ellers har op-
fart sig tilfredsstillende. Kan optraede hos ammebgrn, hvor vaeske-
Senderborg Sygehus indtaget har vaeret lavt, og barnet kan tabe sig i veegt. Der findes ikke
ngdvendigvis en sammenhang mellem temperatur-forhgjelse og
vaegttab eller temperatur-forhgjelse og mangelfuld veeskeindtagelse

(1).

Berneafdelingen

Der gennemgas 54 journaler pa bern indlagt pd neonatal-afsnit pa
Senderborg Sygehus med tarstefeber. Journalerne er fundet via
neobase-regjstreringer i perioden fra 010199 og frem til 300900.
Bernene havde en gestationsalder over 37 uger. De havde et vagttab
pa mere end 2 % pr. dag eller 10 % i alt of fedselsvaegten, temperatur
over 37,5°C eller forhgjede creatinin- og carbamid-veerdier. Ingen af
bemene havde infektion eller svaer asfyksi.

Der blev fundet en tendens til stigning i antallet af indlaeggelser med
tarstefeber over hele perioden fra amtet som helhed. Haderslev Sy-
gehus har midt i perioden en stigning i antallet af indleggelser. Bor-
nene indlaegges primeert pga. temperaturstigning, specielt de yngste
barn under 3 levedegn. Madrene er aldersmeessigt fordelt pa samme
made som samtlige fadende i amtet, men der er en signifikant overre-
praesentation af 1. gangsfedende medre.

31 Der har veeret en fornemmelse af stigning i antallet af indleeggelser
med tgrstefeber, hvilket bekreeftes ved journalgennemgang. Spergs-
malet er s3, hvorfor man ser denne stigning. Er bgrnene stressede ?
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Er det legerne, som indleegger for tidligt i forlabet? Er det de spaedbgmn-
svenlige barselsafsnit, hvor bgrnene ikke ma fa en sutteflaske? Eller
er der en stigning i antallet af usikre madre? En kompleks problem-
stilling, som ikke kunne afdzkkes i denne gennemgang, men som
kan diskuteres pa baggrund af gennemgangen og dens resultater.

Noter
1 Stoll B), Kliegmann RM: The Fetus and the Neonatal infant. |:Behrman et al.eds.,
Nelson Textbook of Pediatrics. 16 th ed. USA, W.B.Saunders Company, 2000: p528.



M.-C. Eckhardt
Berneafdeling

Skejby Sygehus
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Postanginal sepsis
- En kasuistik

Postanginal sepsis eller Lemierre’s syndrom forarsages af den anarobe
gramnegative stav Fusobakterium necrophorum, Lemierre’s syndrom
er karakteriseret ved en gvre luftvejsinfektion, tit en tonsillit, med ef-
terfalgende sepsis og metastatiske abscesser, hyppigst til lungeme.
Infektionen ses typisk hos tidligere raske unge mennesker og blev
farste gang beskrevet i 1936. Siden indfgrelsen af antibiotika er
incidencen og mortaliteten gaet betydeligt ned.

Sygehistorien af en tidligere rask 6 arig pige preesenteres. To uger
efter en tonsillit udvikler hun en sepsis, kompliceret med meningit og
lungeabsces, der dyrkes Fusobakterium necrophorum i en venyle.
Pathogenesen, klinikken og behandlingen gennemgas med det for-
mal at gere opmeerksom pa den sjeldne sygdom.

Referencer
Burden P: Fusobacterium necrophorum and Lemierre’s syndrom (editorial) Journal of
infection 1991, 23.:227-231.

Carlson, ER, Bergamo DF, Coccia CT: Lemierre’s syndrome: two cases of a forgotten
disease. Journal of Oral Maxillofacial Surgery 1994, 52: 74-78.
Hagelskjzer LH, Prag J, Malzeynski J, Krislensen JH: incidence and clinical epidemiology

of necrobacillosis, including Lemierre’s syndrome, in Denmark 1990-1995. Eur ] Clin
Microbiol Infect Dis 1998, 17: 561-565.
Lemierre, A: On certain septicaemias due to anaerobic organisms. Lancet 1936, 1:701-

703

Pedersen G, Hagelskjzer LH: Necrobacillosis, Ugeskrift for leger 1992, 154: 2061-
2064.

Rathore MH, Barton LL, Dunkle MD: The spectrum of fusobacterial infections in

children. Pediatr Infect Dis J 1990, 9:505-508
Tarnvik A: Anaerobic meningitis in children. Eur J Clin Microbiol 1986 June, p. 271-
274
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Henrik Simonsen

Statens Serum Institut
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Metabolisk screening
af nyfadte

Danske nyfadte screenes for fenylketonuri, kongenit hypothyreose
og kongenit toxoplasmose ved maling af sygdomsmarkgrer i en blod-
prave opsuget pé filterpapir (PKU kort). Herved kan de paviste patien-
ter startes i behandling s3 tidligt, at den associerede morbiditet helt
forebygges eller reduceres vaesentligt. Samme kliniske gevinst kan
opnas ved mange andre metaboliske sygdomme, som det hidtil har
veeret for omkostningsfyldt at screene for p.g.a. lav incidens. Statens
Serum Institut har i samarbejde med Klinisk Genetisk Afd., Rigshospi-
talet, indfart en ny teknologi kaldet tandem massespektrometri. An-
vendt til screening af nyfedte kan metoden i én samlet analyse fore-
tage hurtig og preecis kvantitativ bestemmelse af de fleste aminosyrer
og alle acylkarnitiner samt andre metabolitter i en lille udstansning fra
PKU kort. Derved kan der pavises en raekke defekter hovedsageligt
indenfor metaboliseringen af fedtsyrer, aminosyrer og organiske sy-
rer. Metoden vil blive afprgvet prospektivt som et valgfrit tilbud for
alle nyfgdte fra primo 2001 og omfatter flg. sygdomme: galaktoszemi,
MSUD, PKU, citrullineemi, argininravsyreuri, arginase mangel, HHH
syndrom, glutaracideemi type I, metylmalonacideemi, propionacideemi,
3-hydroksy-3-metyl-glutaryl CoA lyase mangel, 3-metylkrotonyl-CoA
karboksylase mangel, mitokondriel acetoacetyl-CoA thiolase mangel
samt flg, enzymdefekter i karnitincyklus og fedtsyreoxidationen: CPT-
1-, CPT-2-, CACT-, SCAD-, MCAD-, VLCAD-, MAD- og LCHAD-man-

gel.
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Susanne Kjeergaard
Flemming Skovby
Klinisk Genetisk Afdeling

Rigshospitalet
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Screening for Congenital
Disorderes of Glycosylation (CDG)

- En voksende sygdomsgruppe

Congenital disorders of glycosylation (tidligere carbohydrate-deficient
glycoprotein syndromes) er recessivt arvelige defekter i glykosylerin-
gen af proteiner. Indtil videre kender man enzym- og gendefekten
ved syv forskellige CDG typer, og flere er pa vej. Den hyppigste CDG
la har i de fleste tilfeelde et karakteristisk klinisk billede med darlig
trivsel, psykomotorisk retardering, strabismus, hypotoni, lever-
pavirkning, cerebellar atrofi, polyneuropati, inverterede brystvorter
og abnorm subkutan fedtfordeling. Incidensen i Danmark er mindst
1:41.000. CDG Ib adskiller sig fra de gvrige typer ved proteintab-
ende enteropati og vengse tromboser, men normal psykomotorisk
udvikling,. De svrige typer (Ic-e, 11a-b) har mindre karakteristiske symp-
tomer: moderat til sveer psykomotorisk retardering, epilepsi, hypotoni,
leverpavirkning og varierende dysmorfe traek. Isoelektrisk fokusering
af transferrin i serum er en hurtig og palidelig screeningsundersggelse
for CDG.
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Rygning og graviditet
— En oversigt over forekomst,
komplikationer samt interventionsmuligheder

| perioden fra 1989-2000 er andelen af gravide rygere faldet fra 33%
til 15%. Dette fald er dels betinget af, at feerre ryger nar de bliver
gravide og af, at en sterre andel ophgrer med at ryge i starten af
graviditeten. Oplysninger om rygevaner fgr og under graviditet stam-
mer fra anonyme spgrgeskemaer udfyldt i 14. gestationsuge af kvin-
der, der indskrives til fedsel pa gynakologisk obstetrisk afdeling Y,
Aarhus Universitets hospital. Blandt de yngste, de enlige, dem med
kort skoleuddannelse og kaffedrikkerne findes en hgjere andel af gra-
vide rygere end gennemsnittet.

Resultaterne fra en lang rakke epidemiologiske studier tyder p4, at
rygning under graviditet har betydelig indflydelse pa forlgbet af gravi-
diteten samt det lille barns sygelighed og overlevelse. Undersggelser
udfert i forskellige populationer og til forskellig tid har fundet over-
ensstemmende resultater, bdde hvad angar retning samt sterrelse af
fundene. Der er i flere undersggelser fundet dosisrespons sammen-
hange, og der findes plausible biologiske forklaringsmo-deller.

P4 Perinatal Epidemiologisk Forskningsenhed, Gynakologisk Obste-
trisk afdeling Y, Skejby Sygehus fandt vi i et studie af 5000 farste-
gangsfadende, at rygning agede risikoen for praeterm fedsel med 40%,
og overraskende at rygnings indflydelse p3 forekomsten af praeterm
fodsel var athangig af den gravides forbrug af kaffe. Ingen tidligere
undersggelser har studeret effekten af rygning pa preeterm fedsel
blandt kvinder med henholdsvis et lille og et stort kaffefor- brug, og
vores fund ber fare til yderligere undersggelser af betydningen af
samspillet mellem rygning og kaffeforbrug forigangsatning af fedslen.



Rygning og graviditet

Betydningen af udsaettelse for reg i fostertilvaerelsen for barnets sund-
hed senere i livet er langt vanskeligere at studere. Mange andre faktorer
m3 tages i betragtning som mulige forklaringer pa de fundne sammen-
haenge. Resultater fra vores undersggelser, hvor vi har taget hgjde for
en lang reekke af mulige forklaringsfaktorer, tydede p3, at rygning un-
der graviditet medferte en gget risiko for barnets helbred i form af en
pget sygelighed inden for de ferste 8 levemaneder samt gget dedelig-
hed fgr og under fedslen samti det farste levedr.

Hvilket eller hvilke stoffer, der er ansvarlige for den skadelige virkning
af rygning savner nzrmere undersggelser. Vi fandt overraskende, at
gravide rygere, der blev randomiseret til behandling med nikotin pla-
stre, fedte barn, der vejede signifikant mere end kvinder randomiseret
til placebo behandling. Forskellen i fadselsvaegt kunne ikke forklares
ved forskelle i rygevaner eller gestationsalder mellem de to grupper.
Der er dog behov for yderligere undersggelser, der belyser, hvilken
indflydelse behandling med nikotin har pa graviditetens forlgb og bar-
nets helbred.

Mellem 20 og 40% ophgrer spontant med at ryge i forbindelse med
graviditet. Den faktor, der har sterst betydning for rygeopher i forbin-
delse med graviditet, er det antal cigaretter, kvinden ryger, fer hun
bliver gravid. | en prospektiv interventionsundersggelse fandt vi, at
uddannelse af jordemgdre og integration af rygeafveenning indenfor
rammerne af den normale svangreprofylakse ingen effekt havde pa
de gravides rygevaner. Mere intensive interventionsfor-mer synes at
veere ngdvendige for at gge andelen af ikke rygere. | en randomise-
ret, kontrolleret interventionsundersggelse fandt vi, at nikotinplastre
ingen effekt havde pa rygeophar blandt gravide. Resultaterne fra un-
dersggelsen pegede dog i retning af, at en mere intensiv vejledning
ville kunne gge andelen af ikke rygere blandt gravide.
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Longitudinel monitorering af
eksponering for tobaksreg pree-
og postnatalt.

- En prospektiv undersagelse af allergi-
disponerede bgrn

Tobaksrygning under svangerskabet er forbundet med @get risiko for
graviditetskomplikationer som prematur fadsel, intrauterin vaekst-
hamning og @get neonatal sygdom.

Eksposition for passiv rygning medfgrer tillige aget risiko for sygdoms-
udvikling i barnealderen. Det geelder risikoen for tidlig uventet spaed-
barnsdgd, akut og kronisk mellemgrebetaendelse samt astma. Det er
dog vanskeligt at adskille effekten af pree- og postnatal tobaks-
eksposition. Undersggelser har vist at tobakseksposition intrauterint
medferer &ndringer i lungefunktionen ved fadslen. Hvorvidt ekspo-
sition for tobaksrag eger risikoen for allergisk sensibilisering er ikke
afklaret.

Projektet har til formal at beskrive udvikling af sensibilisering og allergi-
udvikling i en kohorte af barn med dobbeltdisposition til allergi, samt
monitorere ekspositionen for tobaksrag gennem svangerskab og bar-
nealderen. Undersggelsen er designet som et prospektivt kohorte stu-
dium. Kohorten er identificeret og bestar af 117 barn. Under gravidite-
ten er fosterets eksposition for tobak monitoreret via registrering af
den gravides rygevaner samt hendes udsattelse for passiv rygning.
Data er valideret v.h.a. méling af kulmonooxid (CO) i udandingsluft.
Barnene undersgges ved 0, 6 og 18 maneder samt 3 og 5 ars alde-
ren. Interview, klinisk undersggelse, blodpraver og priktest pa barnet
samt CO-mdling pa forzeldrene indgar i undersggelsen.

Kohorten er identificeret og bestar af 118 bern, og aktuelt pagar un-
derspgelser ved 3 ars alderen.

Projektet forventes afsluttet 2005, og resultaterne vil labende blive
offentliggjort.
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IR, Cook DG. Passive smoking and sudden death syndrome: review
of the epldemlologlcal evudence Thorax 1997;52:1003-1009.
[P . The Effect of Maternal Smoking during Pregnancy on Early
Infant Lung Funcnon Am Rev Resplr dis 1992;145:1129-1135.

-Co ¢ el ol Maternel smoking during pregnancy,
envnromental tobaccosmoke exposure and childhood lungfunction. Thorax
2000;55: 271- 276

1 -. Passive smoking as a risk factor for
development of obstructlve disease and allergic sensitization. Allergy
1995 50:97-105.
0 | ook DG, Parental smoking and allergic sensitisation in children.
Thorax 1998 53: 117-123.
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Passiv rygning
og sygelighed hos barn

Susanne Halken Mange bern er eksponeret for tobaksrgg dagligt, bdde hjemme og

hvor de passes uden for hjemmet. | en dansk undersggelses fandtes,

at 66% af danske spaedbgrn dagligt var udsat for tobaksreg hiemme /

Senderborg Sygehus dagpleje. Eksposition for tobaksrag er associeret til andre faktorer,
som det er ngdvendigt at tage med i betragtning, nar effekten af pas-
siv rygning skal vurderes. Spaedbgrn som udseettes for tobaksrag fra
foreeldrene er f.eks. generelt ammet i en kortere periode, oftere flaske-
erngret, far tidligere introduceret tilskudskost, kommer tidligere i
dagpleje/institution, har hyppigere dyr hiemme og tilhgrer lavere
socialklasser end bgm, som ikke udseettes dagligt for tobaksrag. Speed-
barn eksponeres for tobaksrag direkte via indanding, men ogsa ved
indtagelse gennem modermelk hvis moderen ryger ligesom barnet
kan eksponeres in utero.

Barneafdelingen

Der er en overbevisende dokumentation for de skadelige virkninger
af passiv rygning hos barn. Der har bl.a., veeret flere grundige review
artikler om emnet og der er dokumentation for at passiv rygning med-
farer:

m T gget risiko for astmatisk bronkitis og astma hos bgrn
m | lungefunktion og T risiko for bronkial hyperreaktivitet

Desuden tyder en del nyere undersggelser pa at passiv rygning ogsa
kan medfere pavirkning af immunsystemet, inkl. gget risiko for udvik-
ling af allergisk sensibilisering, men det sidste er fortsat kontrover-
sielt. Der er ingen tvivl om de passiv rygning skadelige virkninger hos
bgrn med astma:

m T sygelighed og T astmasymptomer
42 m T behov for astmamedicin, T behov for leegehjzlp og T
antal indleggelser.



Passiv rygning og sygelighed hos bgrn

Af andre veldokumenterede skadelige virkninger af passiv rygning
hos bgrn kan navnes:

= T risiko for praematur fadsel, | fadselsveegt og T neonatal
sygelighed

m 7T risiko for luftvejsinfektioner inklusiv otitis media

m T risiko for pludselig uventet spaedbarnsded
Der er fundet en positiv dosis respons sammenhang, og der synes at
vare synergistisk effekt med andre risiko faktorer, ligesom maternel
rygning synes at have den starste betydning for barnet. Der er iser
fundet effekt af passiv rygning i spaedbarns alderen og i de farste 6
levear. Der er ogsa fundet effekt af intrauterin eksposition for tobaks-
rog.
Det bar veere en selvfglge at barn - ogsa spaeedbern — har krav pa frisk
luft, og ikke skal eksponeres for tobaksrag. Det er vigtigt at vaere op-
meerksom pa at barn har ikke selv mulighed for at fravaelge tobaksra-
gen.

[ = el gl. Parental smoking and lower respiratory ilness (LRI) in infancy &
early chlldhood Thorax 1997;52:905-14.
. Parental smoking and prevalence of respiratory symptoms
and asthma in school age children. Thorax 1997; 52:1081-94
ook Parental smoking and childhood asthma: longitudinal and
case- control studies. Thorax 1998; 53: 204-12
har Parental smoking, bronchial reactivity and peak flow variability
in chlldren Thorax 1998; 53: 295-301
)f 1. Parental smoking, and spirometric indices in children.
Thorax 1998 53 884 93
Cook DG, Parental smoking and allergic sensitisation in children. Tho-
rax 1998~ 53'117-23
1 . Summary of effects of parental smoking on the respiratory
health of chlldren and implications for research. Thorax 1999; 54: 357-66
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Bakterier isolerel fra gravide og fra nyfedte indlagt pa neonatalafdeling
Lene Bohr, Annie Bremmelgaard, Karen-Lis Daneman, Bgrneafdelingen
og Klinisk mikrobiologisk afdeling, begge H:S Hvidovre Hospital

.General movements” vurdering af premature berr
Lene Bohr, Klaus Bgrch, Birgit Knudsen, Betina Loos, Sgren Anker,
Petersen, Bgrneafdelingen, Hvidovre Hospital

den 1. januar 1999 - 371. december 2000

Dorte Remmer Schmidt, Eskild Petersen, Josefine Fuchs, Hans Flede-
lius, Ole Andersen, Birthe Hagh, Afdeling for Tuberkulose og Parasito-
logi, Statens Serum Institut, @jenklinikken, H:S Rigshospitalet, Bgrne-
afdeling, Hillerad Sygehus, Bgrneafdelingen, H:S Hvidovre Hospital
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Malene Nyborg Jull, Tom Weber Blrthe Hggh Berneafdelingen, H:S
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Thilde Nordmann Winther, Michael Christiansen, Birthe Hagh
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Statens Serum Institut
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Bakterier isoleret fra gravide
og fra nyfgdte indlagt
pa neonatalafdeling

Bakteriel infektion hos nyfgdte kan antage et overordentlig rapidt og
aggressivt forlgb. Behandling mé derfor typisk padbegyndes, far der kan
foreligge svar pa mikrobiologiske undersggelser, og valg af antibiotika
ma treffes pa et, ofte ufuldstaendigt, klinisk grundlag,

Vi har fundet det af interesse at opgare, hvilke mikroorganismer der er
isoleret fra svangre og nyfadte pa Hvidovre, i hab om at dette kan vaere
med til at danne basis for et rationelt antibiotikavalg ved behandling af
septiske nyfadte; dels ved infektion inden for de ferste levedagn og
dels ved senere indseettende infektion.

Metode

Retrospektiv, deskriptiv undersggelse af dyrkningssvar pé alle praver
indsendt til klinisk mikrobiologisk afdeling p4 Hvidovre fra Hvidovres
fedeklinik, fedegang, svangregang, svangre-ambulatorium og immi-
nensklinik samt fra neonatalafdelingen i 1998, 1999 og 2000.
Praverne er opdelt i podninger fra overflader/slimhinder (kolonisering)
og i dyrkninger fra urin, blod og spinalvaeske (systemisk infektion).

Praeliminere resultater

m Staphylococcus aureus isoleres meget sjzldent fra blod, urin eller
spinalveske

m Der ses faldende antal isolater af koagulase-negative stafylokokker
fra nyfedte, men disse udgar dog stadig cirka halvdelen af isolaterne
fra blod og urin

m P3 trods af let stigende antal isolater af hamolytiske streptokokker
gruppe B fra svangre, ses fortsat kun ganske fa isolater fra nyfgdte

® Gram-negative stave har i 1999 og 2000 udgjort fra en trediedel til
en fierdedel af isolaterne fra blod, urin

m Der isoleres ikke helt sjeldent geer fra blod og urin

Der er ikke isoleret Listeria

m Kunien tiendedel af bloddyrkningerne og i en femogtyvendedel af
spinalvaeskedyrkningerne findes bakterievaekst.
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General movements
vurdering af premature bgrn

General movements (GM) er en metode til pavisning af cerebral dysfunk-
tion hos spaedbarn. Metoden bygger pa observation af barnets spontane
beveagelser og en efterfalgende klassifikation af bevaegemenstret. Meto-
den har vist sig som et nyttigt redskab til prognostisk vurdering af speed-
barn, men kraever en del erfaring af det personale, som skal foretage
vurderingen og selve vurderingen er tidskreevende. Vi har derfor beslut-
tet at undersgge, om metoden kan implementeres pa Hvidovre Hospitals
Berneafdeling og med hvilke omkostninger.

Undersggelsen gennemfgres som et medicinsk teknologivurderings pro-
jekt. Dette indebeerer en vurdering af teknologien, den ngdvendige orga-
nisation, betydningen for barn og familie samt de gkonomiske aspekter.
Undersagelsen vil omfatte 20 barn med sveer perinatal asfyxi, kramper,
cerebrale malformationer, intracerebrale blgdninger eller CNS infektio-
ner. Nar bernene er ca. 10 uger og 20 uger efter termin foretages en
videooptagelse af barnet. Optagelsen klippes herefter til, saledes at det
viser typiske beveegemanstre for barnet. Optagelserne vurderes herefter
blindt af to projektdeltagere fra afdelingen samt af en person, som har
stor erfaring i GM vurdering. Det underseges herefter statistisk, hvorvidt
der er overensstemmelse mellem de to observatgrer og vurderingen fra
den erfarne observatar.

Betydningen for barn og familie undersgges ved interview tidligt og sent
i forlgbet. | interviewet legges der iseer veegt pa foraeldrenes indstilling til
tidlig versus sen information om en mulig cerebral dysfunktion, herunder
muligheden for ungdig bekymring. Svar fra foreeldre til barn, der udvik-
lede cerebral dysfunktion sammenlignes med svar fra forzeldre til barn,
som ved 1 ars alderen var raske.

De gkonomiske aspekter af metoden vurderes ved den tid, der medgar til
videooptagelser og vurderingen heraf. Det vurderes desuden hvor me-
get ekstra fysioterapi der — som fglge af en tidligere pavisning af cerebral
dysfunktion - vil blive behov for.

Undersagelsen forventes at vare 1 ar.
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Neonatal screening for toxoplas-
mose i Danmark i en toarsperiode
fra den 1. januar 1999 - 31. decem-
ber 2000

Hos mennesket er infektion med protozoen Toxoplasma gondii oftest
asymptomatisk, men hvis fosteret smittes tidligt i graviditeten, kan det
medfgre alvorlige skader pa barnet.

Forekomsten af toxoplasmose hos gravide danske kvinder blev i pe-
rioden 1992 - 1996 undersegt, og det blev estimeret at der arligt i
Danmark ville fedes mellem 20 og 30 bern med kongenit
toxoplasmose. IgM screening vil identificere 75% — 85% af bgrn smit-
tede med toxoplasmose intrauterint, mens 15% - 25% af smittede
bern er IgM negative ved fedslen.

P4 baggrund af undersggelsen, anbefalede Sundhedsstyrelsen at alle
nyfedte i Danmark blev tilbudt undersggelse for medfedt toxoplasmose
fra den 1. januar 1999.

Filterpapirblodpraver (PKU kort) taget 4 — 8 dage postnatalt undersg-
ges med ELISA for Toxoplasma-specifikke 1gM antistoffer. Blodpreve
fra et PKU-kort, der er fundet positivt med ELISA metoden, bliver pa-
felgende undersggt for IgM antistoffer med immunosorbent aggluti-
nation assay (ISAGA), der er en mere specifik test. Er denne positiv,
tager SSI kontakt til den lokale bgrneafdeling, der indkalder mor og
barn til blodprover.

Blodprgverne fra mor og barn sendes til SSI, hvor der udfgres
konfirmatoriske tests, der inkluderer IgM og 1gG pavisning ved ELISA,
ISAGA og Sabin-Feldman’s dye test.

11999 blev der identificeret 20 praver positive med ISAGA metoden,
og i 2000 blev der identificeret 21 sadanne positive prover. Fra disse
blev der rekvireret en mor og barn blodpreve, som via konfirmatoriske
tests forte til diagnosen kongenit toxoplasmose hos hhv. 11 og 14
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bern. Totalt er der saledes i perioden fra den 1. januar 1999 til den
31. december 2000 diagnosticeret 25 bgrn med kongenit
toxoplasmose.

Forekomsten af kongenit toxoplasmose pa hhv. 11 og 14 tilfelde i
arene 1999 og 2000 er noget lavere end forventet, men det er dog
for tidligt at vurdere om det drejer sig om tilfeeldige variationer i fore-
komsten.

Det neonatale screenings program for toxoplasmose evalueres konti-
nuerligt. Inficerede barn tilbydes antibiotisk behandling, og der er etab-
leret klinisk opfalgning af barn med kongenit toxoplasmose.
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Early Cerebral Magnetic Resonance
Imaging and Ultrasound in Preterm
Infants: Prospective Comparison
Study

Large epidemiological studies demonstrate a high incidence of
neurodevelopmental problems [1,2] and MRI brain abnormalities [2]
in very preterm infants later in life. We postulated that MRI might be
more accurate in showing some types of brain lesions, as non-cystic
white matter lesions, which might be underdiagnosed by Ultrasound
(US), early in the neonatal period [3,4]. The aims of this study were:
to prospectively and systematically compare early US examinations
and MR imaging of the brain, in a cohort of premature infants. This
study is a part of a broader project evaluating also the predictive value
of US and MRI for the neurodevelopmental status at several ages.

Subjects: 60 neonates with a Gestational age (GA) <32 weeks were
enrolled in this prospective study, the median gestational age (GA)
being 30 weeks (range 25.6-31.7) and the median birth weight
1271.50 g (range 813-1858 g).

s- Cranial US were performed regularly following the normal
practice of our neonatal unit. Besides, MRI and cranial US were per-
formed on the same day, at a median age of 16 postnatal days (range:
2-78 days) (mean postmenstrual age = 32.4 weeks (28.3-38.6 weeks)).
US were performed by the same person, who was not aware of the
result of the MRI. All MRI examinations were performed with a 1.5
Tesla Siemens Magnetom Vision scanner. The infants were unsedated
and receiving the necessary intensive support and monitoring by MR-
compatible devices. The pulse sequences were: T1weighted
conventional spin echo (TR 527 msec, TE 14 msec, FA 70°, matrix
150 x 256). T2 weighted spin echi (TR 3000 ms, TE 22, 60, 120
msec, matrix 150 x 256). And T2* weighted turbo gradient echo (TR
5016 msec, TE 132 msec, FA = 180°, matrix 294 x 512). FOV 200
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mm rectangular, 6/8 and axial and/or coronal planes in all 3.

The evaluation of the MRI and US was made by a scoring system. All
the abnormal findings were grouped in 3 main scores (Table 1), and 4
other scores registered uncommon findings. The scores were graded
in terms of severity of the lesions. Two independent radiologists
evaluated the MR images without being aware of the US results or the
clinical details of the infants. Agreement was reached between the
two.

Table 1: Findings in 60 preterm infants by Ultrasound and MR, distributed in 3 main scores

GM/IVH & White matter

Ventricular hemorrhagic

size score (1) lesions score (2) cystic PVL score(3)
Grade 1US N=11 (18.3%) N=1 (1.7%) N=2 (3.3%)
Grade 1TMR N=11 (18.3%) N=7 (11.7%) N=7 (11/7%)
Grade 2US N=4 (6.7%) N=4 (6.7%) N=0 (0%)
Grade 2MR N=7 (11.7%) N=5 (8.3%) N=1 (1.7%)
Grade 3US N=5 (8.3%) N=3 (5%) N=1 (1.7%)
Grade 3MR N=7 (11.7%) N=4 (6.7%) N=1(1.7%)

(with ventricular (extensive WM (cystic PVL)

dilatation) hemorrhagic lesions)

Grade OUS  N=40(66.6%)  N=52(86.7%)  N=57 (95%)
Grade OMR  N=34 (56.7%)  N=43(71.1%)  N=50 (83.3%)
Total infants ~ 60/59 (100%)  60/59 (100%)  60/59 (100%)

Total lesions US  N=20 (33%) N=8 (13%) 3 (5%)
Total lesions MRl N=24 (40%) N=16 (27%) 9 (15%)
Results

Abnormal findings by MRI and US early in the neonatal period
(Table 1)

Score 1: GM/IVH (Germinal matrix/intraventricular hemorrhage) we-
re identified in 40% of the total cohort (n = 24) by MRI, and in 33.3%
(n = 20) by US. Ventricular dilatation was found in 7 infants by MRI
(11.6%) and in 5 infants (8.3%) by US.



Early Cerebral Magnetic Resonance

Score 2: Hemorrhagic white matter lesions: They were found in 16
infants (26.7%) by MRI, in 8 of whom (13.3%) the lesions were greater
than 5 mm. By US, only 8 infants (13.3%) were identified as having
WM hemorrhagic lesions (grade IV according to the used US-
classification); all of them but one were the same infants as the ones
identified by MRI.

Score 1: Periventricular (PV) signal intensity (SI)/echogenicity changes
and cystic PVL (Periventricular Leucomalacia): Abnormally increased
Sl in the PV white matter on T2-weighted MR images was found in
13.3% of the cohort (n = 8 infants). Furthermore, 1 infant (1.6%) had
cystic PVL on MRI and on US. On US, an increased PV echogenicity
was found in 3 infants (5%) on early US, one of whom showed cystic
PVL on MRI and on US at the time when MRI was performed. Of the
other 2, 1 infant with very increased SI on MRI and echogenicity on
US, had cystic PVL on later US, but still also increased echogenicity.

Discussion and conclusions

In our study, we have demonstrated that there is no difference between
MRI and US in identifying GM/IVH and ventricular dilatation. With
respect to white matter changes in SI/echogenicity, especially in the
periventricular area, which are thought to represent minor PVL
changes, MRI is identifying a higher proportion of infants with these
changes as compared with US, but this difference is not significant
(Chi-square). In this study, neither we have found as many infants
with increased PV echogenicity on US or Sl on MRI in the neonatal
period as others have [5], nor we have found a correspondence
between these findings on US and MR, in the infants without cystic
PVL. We need to further investigate whether this difference has
significance in predicting outcome, as in the cases where cystic PVL
(which has a high predictive value for motor deficits) developed (n =
2), US was very clearly identifying early changes (increased PV
echogenicity). With respect to white matter hemorrhagic lesions, MRI
and US are both, without difference, defining the extensive white matter
hemorrhages/hemorrhagic parenchymal infarction. MRI is though
identifying a higher proportion of minor WM hemorrhagic lesions as
compared with US, though this difference does not reach significance
(Chi-square). Nevertheless, we need to investigate further whether
these lesions can have significance for the later outcome, by following
these infants until school age or later.
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We can therefore conclude that, conventional MR imaging early in
the neonatal period, in preterm infants with a GA <32 weeks, is not
providing significant additional information when compared with US.
We need to investigate, whether later MRI at term age, or other MR
techniques, as early Diffusion-weighted MRI, can provide additional
information, and whether this information has a higher predictive value
for the late developmental status as compared with the early US.

Volpe, |J. Arch Neurol. 55:297-300, 1998.
et al. Lancet. 353:1653-57, 1999.
PL. el al. Dev Med Child Neurol. 30:457-71, 1988.
1 4l )] Pediatr. 116:975-84, 1990.
cl al. Neuropediatrics. 29:89-96, 1997.
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Hepatitis B screening af gravide
kvinder fra endemiske omrader og
vaccination af bgrn af HBsAg posi-

tive madre
- en undersggelse fra H:S Hvidovre Hospital i
perioden 1. januar til 31. marts 1999

Vertikal transmission af hepatitis B infektion hos nyfedte er oftest
asymptomatisk og diagnosticeres derfor ikke, hvis moderen ikke er
undersggt for hepatitis B-surface antigern (HBsAg) under graviditeten.
Op mod 90% af bgrn af HbsAg-positive mgdre bliver kroniske bze-
rere af hepatitis B-virus, og 25% der enten af levercirrose eller pri-
maert hepatocelluleert carcinom. | henhold til Sundhedsstyrelsens ret-
ningslinier skal alle gravide kvinder fra hepatitis B-endemiske omra-
der undersgges for HBsAg under graviditeten, og der skal udfgres
opfelgende hepatitis B-vaccination af barnene ved 0, 1, 2 og 12 ma-
neders alder.

Fadselsanmeldelser for kvinder, der havde fadt pa gynakologisk-ob-
stetrisk afdeling, H:S Hvidovre Hospital i perioden 1. januar 1999 til
31. marts 1999, i alt 836 blev gennemgaet. Kvinder med udenlandsk
navn blev udvalgt, og deres journaler blev gennemgéet for oplysnin-
ger vedrgrende opvaekst/ophold i hepatitis B-endemiske omrader.
Det blev undersggt om bgrn af HBsAg positive kvinder fik hepatitis B-
hyperimmunglobulin (Aunativ) og hepatitis B-vaccinationer (Engerix-
B).

Blandt 188 kvinder fra hepatitis B-endemiske omrader var kun 134
(71%) undersegt for HBsAg inden barnets fadsel, 10 kvinder blev
undersggt efter barnets fadsel. Seks kvinder var HBsAg positive, heraf
blev en kvinde undersggt efter barnets fedsel. Af de seks barn af
HBsAg positive mgdre, modtog kun fire bern (67%) Aunativ og
Engerix-B indenfor 12 timer efter fgdslen, et barn fik Aunativ og
Engerix-B fire degn gammel, barnet af kvinden, der blev undersggt
efter fadslen, fik hverken Aunativ eller Engerix-B. Hos egen lzge fik
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fem bgrn anden Engerix-B, men kun tre af de seks bern (50%) havde
faet den planlagte vaccination efter to maneder, fierde Engerix-B var
endnu ikke aktuel p4 undersagelsestidspunktet.

Konklusion

I stedet for den nuveerende selektive screening af gravide kvinder bar
det overvejes at indfgre generel HBsAg-screening af alle gravide kvin-
der.

Der bgr desuden etableres forbedringer vedrarende hepatitis B-vac-
cination af barnene for at sikre, at disse bliver vaccinerede og fuldfg-
rer vaccinationsprogrammet.

Der er et behov for, at der aendres pa den nuvaerende praksis for at
undgd en ggning i antallet af kroniske hepatitis B-baerere i Danmark.
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Brystmaelks betydning for
udviklingen af thymus

Amning vides at have betydning for udvikling af speedbgrns immun-
forsvar. Iseer i 3. verdenslandene har talrige studier vist at amning
beskytter spaedbern mod infektigs diarré, infektigs luftvejssygdom
samt anden infektionssygdom. Det er vanskeligere i de rige vestlige
lande at pavise en sammenhzang mellem amning og immunforsvaret.
Det er derfor interessant, om der findes immunologiske markerer,
som kan associeres til ernaringen i spaedbarnealderen. Human maelk
er samlebegrebet for amning (frisk maelk), modermeelk, brystmeelk
samt donormzlk. Sidstnaevnte er meelk som er lavpasteuriseret og
frosset, leveret af lakterende madre.

Thymus er et centralt lymfoidt organ som er ansvarlig for T-lymfocyt
modningen. Trods det at thymektomi efter fadslen kun pavirker immun-
systemet i mindre grad, ses thymusstarrelsen hos bgrn at pavirkes af
pagaende svar infektion samt malnutrition. Det var derfor nzrliggende
at undersgge om thymusstarrelse kunne anvendes som en mulig im-
munologisk marker. Saledes er der flere studier, som belyser asso-
ciationen meliem thymussterrelse og emzring med human mzlk.
Thymusstarrelse kan in vivo males ved hjelp af ultralydskanning, hvor
der bestemmes et sakaldt thymusindex, som er et rimeligt volumen
estimat.

| et longitudinelt studie af barn fulgt fra fedslen til 2 ars alderen fand-
tes thymusindex hos 4 maneder gamle spaedbern, som var eksklusivt
ammede, at vaere dobbelt starrelse i forhold til thymus hos alder-
svarende spedbgrn ernzret med modermzlkserstatning. | et studie
af langtidsammede spaedbgrn fandtes fortsat amning til 10 maneders
alderen at veere associeret til en starre thymus. Endelig undersagtes
effekten af donormeelk pa thymusstarrelsen, hvor det blev sandsynlig-
gjort at bdde varme-labile og -stabile elementer i human maelk havde
indflydelse pa thymusstarrelsen.
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I modsaetning hertil star et New Zealandsk sectionsstudie af barn, der
dede som felge af SIDS. Her kunne ikke pavises en sammenhaeng
mellem amning og thymusstarrelse malt ved postmortal veegt. Thy-
musstgrrelsen kunne dog vere pavirket af de faktorer som farte il
vuggedad, hvorfor et in vivo-studie synes mere palideligt.

Konklusionen er at ernzring med human melk synes at vare
associeret til en stgrre thymus i spaedbarnealderen.
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Mannan-bindende lektin hos neo-
natale relateret til infektionsrisiko
det forste levear

Mannan-bindende lektin (MBL) er et C-lektin, der aktiverer komple-
ment ad den klassiske vej. Frekvensen af MBL-genmutationer i for-
skellige etniske grupper er tidligere undersegt’. Strukturelle mutatio-
ner i exon 1 af MBL genet fgrer til &2ndringer i sekundaer strukturen
og dermed funktionen, og ved base substitutioner i promotor regjo-
nen inhiberes gen transkriptionen og dermed produktionen af MBL.
Formentlig har MBL szerlig stor betydning tidligt i livet, inden barnets
specifikke immunforsvar overfor patogene mikroorganismer er op-

bygget.

- Patienter

Barn indlagt pd Neonatalafdelingen, H:S Hvidovre Hospital i perioden
1. februar til 31. maj 1999, blev inkluderet i undersagelsen. Blandt
bernene var 50% fadt preemature (GA<36uger). Et af barnene var af
afrikansk afstamning, mens resten af bgrnene var kaukasiere. Bar-
nene blev observeret for infektioner i indleeggelses perioden, der va-
rierede fra 2 til 99 dage, i gennemsnit 36 dage. Derudover blev even-
tuelle infektioner ved senere indleggelser frem til februar 2000 regi-
streret.

- Mannan-bindende lektin i serum
Pa Neonatalafdelingen fik bernene taget en blodpreve til bestemmelse

af MBL koncentration i serum efter informeret samtykke fra foreeldre-
ne. Praverne blev taget i en 500 mikroliter EDTA mikrotainer (Becton
Dickinson). MBL koncentrationen og funktionen blev bestemt ved
ELISA. Prgvernes indhold af funktionelt MBL bestemtes ud fra kendte
standarder. Den funktionelle andel af MBL blev udregnet ud fra ra-
tioen mellem MBL koncentration og mannan binding.
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Resultater

Seksten neonatale bgrn 4 piger og 12 drenge blev inkluderet i stu-
diet. P4 baggrund af koncentrationsbestemmelsen af MBL i serum
blev barnene opdelt i tre grupper: Normait indhold af MBL hos 9
(56%), lavt indhold af MBL hos 5 (31%), og manglende MBL hos 2
(13%) af barnene. Tolv af barnene fik taget prave fra trachealsekret,
conjunctiva, veneblod eller urin. Heraf havde 7 positivt dyrkningssvar
med Staphyloccocus aureus, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Streptococcus pneumoniae, Streptococcus non-haemolyticus eller
Staphylococcus epidermidis. Fem af barnene blev indlagt igen efter
udskrivelsen fra Neonatalafdelingen i perioden frem til februar 2000
pa grund af mistanke om infektion.

Konklusion

Frekvensen af MBL-genmutationer i den undersggte population vur-
deret ud fra mannan-bindende lektin i serum var i overensstemmelse
med tidligere undersggelser. MBL mangel var ikke en selvstendig
infektions risikofaktor hos den undersggte gruppe af barn qverfor de
paviste patogener.

“'-Jl']‘!!\."'

dsen HO, Satz ML, Hogh B, Svejgaard A, Garred P. Different molecular events
result in low protein levels of mannan- -binding lectin in populations from South-East
Africa and South America. J Immunol 1998;161:3169-3175.
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Undersggelse af lungefunktionen
under tidal anding hos bgrn
i alderen 0 til 2 ar

Der er behov for metoder til maling til lungefunktionen hos barn un-
der 2 &r. Objektive malinger af lungefunktionen i spaedbarnsalderen
kan medvirke til at gge forstaelsen af de mekanismer som ligger til
grund for en raekke af de almindeligt kendte sygdomsbilleder og til at
belyse effekten af behandlingsmeessige tiltag.

P& bgrneafdelingen i Hvidovre er pabegyndt et projekt som har til
formdl at vurdere to metoder hvormed lungefunktionen kan méles
hos barn i 0-2 arsalderen under normal tidaldnding,

Malemetoder

Malingerne foretages under barnets spontane rolige tidalanding og
kan hos spedbgrn gennemfgres uden sedering, medens en let
sedering i reglen er ngdvendig hos ldre bgrn. Malingerne foregar
ved hjzlp af en ansigtsmaske som er forbundet til en maleenhed der
maler flow og tryk i luftvejene.

1. Med tidalandingsmetoden males varigheden af to tidsintervaller i
udandingsfasen. Den mest anvendte malestarrelse fremkommer ved
at male den tid der gar indtil flow er maximalt (TM) og den totale
varighed af udandingsfasen (TE). Ratio mellem de to malinger (TM/
TE) anvendes som mal for lunge funktionen. Ved luftvejsobstruktion
findes en lav ratio, som overvejende skyldes at tiden til maximalt flow
(TE) er kort i forhold til den samlede varighed af udandingsfasen (TE).

2. Ved okklusionsmetoden udlgses Hering-Breuer refleksen, som er
tilstede hos de fleste barn i 0 til 2 ars alderen. Refleksen udlases hvis
luftens normale strgmning under vejrtraekningen pludselig spaerres,
hvilket medfarer at al aktivitet i vejrtreeknings-muskulaturen ophgrer i



ABSTRACT

62

0,5-1 sekund. Under malingsproceduren udlgses refleksen ved, i star-
ten af udandingsfasen, at foretage en kortvarig aktivering af en lukke-
mekanisme placeret i maleenheden. Dette udlgser en passiv udan-
ding hvorunder flow og tryk i luftvejene males. Udfra relationen mel-
lem volumen og tryk beregnes lungernes elasticitet (compliance) og
udfra relationen mellem flow og tryk beregnes luftvejsmodstanden,
som afspejler passageforholdene i bronkiesystemet.

De forelgbige erfaringer med méalemetoderne prasenteres og illu-
streres med resultater fra malinger pa udvalgte patienter.
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Kropssammensaetningsmodel bestaende af
kroppens celle masse (BCM), fedtmasse (FM),
knogle mineral indhold (BMC) og ekstracellulaer
vaeske volumen (ECF) til evaluering af ernae-
ringsstatus hos bgrn med cancer

Bern med cancer der modtager kemoterapi, er i risiko for udvikling af
malnutrition. Kropsvaegten (BW) er en darlig indikator for malnutrition
idet malnutrition er karakteriseret ved nedsat muskelmasse og ved
gget ekstracelluleer vaeske volumen (ECF) og fedtaflejring. Disse aen-
dringer er delvist forarsaget af hgj steroid dosis, som ofte anvendes i
behandlingen. Konventionel kropssammensztnings undersggelses
metoder differentierer ikke lean body mass i ECF og kropscellemasse
(BCM). Helkrops-DXA-skanning (Dual-energy X-ray absorptiometry),
som efterhanden er blevet "golden standard” til kropssammensaet-
ningsundersggelser, maler knoglemineral indhold (BMC), fedt masse
(FM) og lean body masse (mager kropsmasse). Kropscellemasse kan
males ved hel kropstzlling af kalium 40 (K-40), som er det naturligt
forekommende radioaktive isotop og det udger 0,0118 % af krop-
pens total Kalium. Da 98 % af kroppens kalium er i det intracelluleere
kompartment med en naesten konstant koncentration, er hel krops-
teelling af K-40 en veerdifuld estimat af kroppens celle masse (BCM).
BMC er en vigtig indikator for kroppens proteinstatus og en vigtig
reference for alle metaboliske funktioner og ECF er en vigtig farmako-
kinetisk faktor.

Ved at kombinere to undersggelses metoder af kropssammensatning
kan ECF estimeres ved fglgende formel: BW (vaegt) = BMC (K-40) +
FM (DXA) + BMC (DXA) + ECF. Alle komponenter udregnes i kg og
BMC i kg = 0,00833 x K-40 (mmol). DXA skanning udfgres med
Hologic 1000W, og K-40 udfares i helkropstaller. Begge undersg-
gelse udfares indenfor en time.
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Resultater

8 bgrn med ALL i behandling med cytostatika jaevnfgrt NOPHO 92 (5
drenge/3 piger), gennemsnitsalder 7,6 ar (2,5-13 ar) blev undersggt
og to allogen knoglemarvstransplanterede (KMT) patienter, to dreng,
gennemsnitsalder 12,5 8r (5,5-19) er undersggt. Middel kropsindhold
afKer1,55 g K/kg BW (1,25-1,90), svarende til 329 g BCM/kg (270-
396) hos ALL og tilsvarende for KMT 1,72 g K/kg BW (1,731-1,71),
svarende til 374 g BCM/kg (374-374). g BMC/kg BW er 29 (ALL) og
30 (23-38), g fedt/kg BW = 228 (172-285) (ALL) og 207 (192-222)
(KMT) og g ECF/kg BW=418 (374-500) (ALL) og 387 (365-410)
(KMT).

Konklusion

Fedtmasse (FM) er signifikant gget (p<0.05) i forhold til alders og ken
reference veerdier. Tilsvarende referencer for BCM og ECF eksisterer
ikke, men verdierne er nyttige for evaluering af en patient i et
behandlingsforleb. Metoden er ikke-invasiv og let at anvende hos ikke
helt sma bgrn, hvis udstyret er tilgeengeligt. Metoden vil vaere vaerdi-
fuld for evaluering af malnutrition hos barn med kroniske sygdomme,
hvor differentiering af mager kropsmasse i BCM og ECF kan give vig-
tige informationer om den reelle erneeringsstatus.
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Rakitis blandt indvandrerbgrn hen-

vist til tre paediatriske afdelinger

- en undersggelse fra Amtssygehuset i Glostrup,
H:S Hvidovre Hospital og H:S Rigshospitalet

Rakitis opstar ved D-vitamin mangel. D-vitamin indtages gennem visse
fedevarer, og dannes i huden ved pavirkning af sollys. Globalt set er
den almindeligste arsag til rakitis en nutritionel mangel pd D-vitamin.
Mange indvandrerbarns traditioner foreskriver hudtildaekning, og der
er betydelig lavere UV-bestralingsintensitet i Danmark end i deres hjem-
lande. Desuden kan den traditionelle diaet veere medvirkende arsag til
rakitis pa grund af sparsom indtag af D-vitamin rige fedemidler.

| Danmark anbefaler Sundhedsstyrelsen D-vitamin profylakse til alle
bern det farste levedr, og til barn med mgrk hud til 2 ars alderen.

Metoder

Journaler fra bgrn, der i perioden 1. januar 1990 til 31. december
1999 havde faet diagnosen rakitis pd de Padiatriske afdelinger pa
Amtssygehuset i Glostrup, H:S Hvidovre Hospital og H:S Rigshospita-
let blev gennemgaet. Via sggning pa diagnosekoder blev journaler fra
perioden 1990 - 1999 inkluderet. Journaler fra perioden 1990 - 1993
var ikke tilgaengelige pd H:S Rigshospitalet. Journaler under diag-
noserne aktiv, eller inaktiv rakitis, D-vitamin mangel og udefinerede
ernzringsmaessige mangeltilstande blev alle inkluderet i undersggel-
sen. Inklusionskriterier var kliniske tegn pa rakitis kombineret med
biokemiske og radiografiske forandringer svarende til diagnosen.

Resultater

Rakitis blev diagnosticeret hos i alt 40 bgrn, 26 piger og 14 drenge i
alderen 6 maneder til 16 ar. Alle barn kom fra familier fra Mellem-
gsten eller Afrika, 38 (95%) var fadt i Danmark. Patienterne fordelte
sig i to aldersgrupper: smabgrn (6 mdr. - 5 3r) og barn omkring pu-
berteten (10 ar - 16 ar). Kun 6 af de 31 mindste barn havde faet det
af Sundhedsstyrelsen anbefalede D-vitamin tilskud og kun i en pe-
riode pa 1 - 3 maneder. Blandt bgrn omkring puberteten var der kun
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oplysninger om kost i 6 af 9 journaler, og oplysninger om amning og
vitamin tilskud som spzede fremgik ikke. Et af bgrnene var vegetar, og
et spiste regelmaessigt chapati, der indeholder mel, der binder cal-
cium. Fem af 8 piger var tildeekkede, nar de var udendgrs. Leengde-
veaeksten var signifikant retarderet hos de mindste bgrn (SDS-score =
-1,37), men ikke pavirket hos pubertetsbgrnene (SDS-score = 0,58).
Typiske symptomer hos de sma bgrn var krumme ben og kluntet gang,
mens bgrn omkring puberteten klagede over ledsmerter. Effekten af
behandlingen blev vurderet ud fra kliniske, biokemiske og radiologi-
ske fund, og den gennemsnitlige behandlingstid til fuld regression var
6 maneder.

Konklusion

Rakitis, der let kan forebygges, forekommer fortsat i Danmark blandt
indvandrere, specielt hos bern i alderen 2 - 3 ar og hos starre bgrn
omkring puberteten.

Intervention i forhold til speede/sma barn ma fortrinsvis ske via sund-
hedsplejersken og egen leege, mens vejledning til starre bgrn bl. a.
kunne ske via skolesundhedstjenesten.
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Transmission af Mycobacterium
tuberculosis til indvandrerbgrn
i Danmark

| Danmark er antallet af anmeldte tilfzelde af tuberkulose per ar steget

80% siden 1986. Stigningen i antallet af nye tilfelde er forarsaget af

tuberkulose blandt voksne indvandrere iseer fra Somalia. Tuberkulose

blandt bern i Danmark er steget de seneste 10 ar fra ca. 20 til ca. 50

nye tilfelde per ar.

Vi emskede at underscage om indvandrerbgrnene var smittede med
i deres hJemIande eller om der var risiko-

TORLUICI 1CIglCITUT U1 U a1ISHTISSIUE gl 1 i Danmark.

Journaler fra bgrn, der i perioden 1. januar 1992 til 31. december
2000 havde faet diagnosen tuberkulose pa Bgrneafdelingen, H:S Hvid-
ovre Hospital, blev gennemgaet.

Diagnosen tuberkulose var baseret pa kliniske fund, rentgen af thorax
og Mantoux test, desuden mikrobiologisk undersegelse af ventrikel-
skyllevaeske eller biopsimateriale. Der blev udfert mikroskopi, dyrk-
ning, resistens bestemmelse og DNA-baseret analyse til identifika-
tion af den enkelte patients [\ (ubcrculosis isolat.

| alt 40 indvandrerbgrn, 15 piger og 25 drenge, i aldersgruppen 5
maneder til 16 ar fik diagnosen tuberkulose. Pulmonal tuberkulose
diagnosticeredes hos 34 bgrn, tuberkulgs osteomyelitis hos 3 bgrn,
abdomial tuberkulose hos 2 barn og milieer tuberkulose hos 1 barn.
Alle bern havde faet foretaget ventrikelskylning og/eller biopsi af
inficeret vaev. | alt 63% havde positiv mikroskopi for

og/eller positiv dyrkning. DNA-mgnstret for 20 ' isolater
er blevet identificeret, og 18 af de 20 isolater tilhgrte et kendt DNA-
mgnster.
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Transmission af Mycobacterium

Blandt de 40 indvandrerbgrn var 56% fra Somalia, 23% fra Pakistan,
11% fra Bosnien, 6% fra Libanon, 2% fra Guinea og 2% fra Tanzania.
Bofeelleskab for indvandrerfamilier gjorde teet kontakt og dermed smitte
mulig, sdledes var 24 af de 40 bgrn, vurderet ud fra epidemiologiske
oplysninger og DNA-analyserne, smittede i Danmark af voksne ind-
vandrere, der boede i det samme omrade.

RONKIUSION

Transmission af M. twuberculosis til indvandrerbgrnene i dette studie
var sandsynligvis i op til 60% af tilfeeldene sket fra voksne indvan-
drere i Danmark.

Kun fortsat opmzerksomhed om tuberkulose, specielt blandt voksne
hgjrisikogrupper, kan sikre tidlig diagnose og behandling inden smitte-
spredning i sterre omfang finder sted.
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Probiotic spectra of lactic

acid bacteria

- a multidiciplinary approach to the identifica-
tion of new strains and evaluation in children

The number of health claims attributed to probiotics is increasing, but
there is little convincing data to support most of these claims. In a
new approach to identify and evaluate probiotic acting lactic acid
bacteria (LAB), we have systematically examined the same strains using
in vitro as well as in vivo studies.

Sfudy no. 1
47 LAB strains (including dairy strains, strains with previously
documented probiotic effects and new candidate strains) were tested
1vitro for resistance to low pH and oxgall, adhesion to CaCo-2 cells
and antimicrobial activity against enteropathogenic bacteria or the
normal intestinal flora. Five LAB strains with favourable in proﬁles
were selected for clinical evaluations in study no 2: illus
dell ' subsp lactis CHCC 2329, | .casei subsp. alactus CHCC
3137, L.rhamnosus GG, L.rhan 19070 2 and | .rheuteri DSM
12246.

Study no. 2
12 healthy adults ingested the 5 selected LAB strains in a double-

blind cross-over study. No adverse effects were detected. | .rharmnosus
19070-2 and L. DSM 12246, two strains not previously
described in the litterature, were most consistently reisolated in faeces
and, therefore, chosen to be evaluated in combination in studies no
3-6.

Study no. 3
11 patients with previously removed colonic polyps ingested

L.rhamnosus 19070-2 and L DSM 12246 before routine
colonoscopy. Mucosal colonisation was verified by identifica-tion of
the test strains in mucosal biopsies from 10 patients.



ABSTRACT

70

Probiotic spectra of lactic acid bacteria

Study no. 4
A randomised placebo controlled trial (RCT) including 43 day care

centre children with acute diarrhoea was performed. The duration of
diarrhoea efter 5 days ingestion of [ 1] 19070-2 and

i DSM 12246 was 3.3 days, as compared to 5.4 days in the
placebo group, when treatment was started within 2.5 days of start of
disease (p=0.02).

Study no. 5
A RCT including 69 hospitalised children with acute diarrhoea was

performed The duration of diarrhoea efter 5 days ingestion of

19070-2 and L.rheuteri DSM 12246 was 3.3 days, as
compared to 5.8 days in the pIacebo group, when treatment was
started within 2.5 days of start of disease. Correspondingly, the length
of hospital stay was reduced by 48%.

Study no. 6
A RCT cross-over trial including 44 children with atopic dermatitis

was performed. Significantly more children improved during a 6-week
treatment with L.r osus 19070-2 and L.rheuteri DSM 12246
than during treatment with placebo.

m 3 multidiciplinary collaboration between specialists in clinical
nutrition, veterinary microbiology, clinical microbiology and
paediatric gastroenterology may lead to successful development
of new probiotic strains.

m treatment with | inosus 19070-2 and DSM 12246
shortens duration of diarrhoea and hospitalisation in chifdren with
acute gastroenteritis and ameliorates symptoms in children with
atopic dermatitis.
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Nasal CPAP or mechanical ventila-
tion combined with surfactant as

prophylaxis or rescue
- A randomised multi-centre trial with four
groups

Bronchopulmonary dysplasia (BPD) is a multifactorial condition, no
single treatment is likely to provide the solution for this condition,
however, minimising volutrauma along with the prevention of RDS
could reduce’its incidence. '

To investigate if early NCPAP (Infant Flow Driver™) following
prophylactic surfactant (Curosurf®) would reduce the need for
mechanical ventilation in neonates at risk of RDS and subsequent BPD.

In a prospective multicentre trial, inborn infants 27-29 wks were
randomised before birth to one of 4 treatment arms, early NCPAP with
prophylactic surfactant (gp1), early NCPAP +/- rescue surfactant (gp2),
early IPPV with prophylactic surfactant (gp3), and conventional ma-
nagement, (IPPV +/- rescue surfactant) (gp4). Results were analysed
on an intention to treat basis. Ethical permission was obtained.

esults
237 babies were enrolled, gp1 50, gp2 63, gp3 55, gp4 69. There
was not difference between the groups for birthweight, gestational
age, antenatal steroid use was high (97%).

38 (76%) of infants in gp1 and 50 (79%) in gp2 were established on
NCPAP by 6 hours of age (p=0.924). Time to wean (median + 1Q
range) was shorter in gp2 20 min (0-95), versus 80 min (10-155) for
gp1(p=0.01). The requirement for mechanical ventilation was assessed
over the first 5 days (120hr) of life; this was highest in gp3 47.(85%),

O

followed by gp4 40 (58%), gp2 22 (35%) and lowest in gp1 17 (34%).
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The total duration of ventilation in the first 5 days (median + 1Q range)
was gp1 120 min (30-540), gp2 67.5 min (2.5-2310), gp2 1440 min
(480-5160) and gp4 720 min (0-4320) p=0.001. However if total
ventilation until EDD or discharge home (if earlier) is assessed there
is not difference between the groups. Similarly no difference was found
between groups for oxygen dependency at 28 days or 36 weeks
gestational age. No differences in the rates of respiratory, ultrasound
and other neonatal complications were observed.

The use of NCPAP with prophylactic surfactant, or NCPAP alone is
effective at reducing the need for short-term mechanical ventilation,
however the possibility of longer-term benefits remain to be proven
in a prospective randomised trial powered to show this effect.
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Respiratory problems in extremely
premature and low birth weight
infants (ETFOL)

- A danish, nationwide cohort study

The results of a prospective study including all extremely premature
(GA <28 weeks) or extremely low birth weight (< 1000 g) infants born
in Denmark 1994 and 1995 are presented. The cohort comprises
416 infants treated in 18 pediatric departments. The infants were
nursed under ,minimat handling” circumstances, preferentially using
early nasal CPAP instead of mechanical ventilation. A total of 324 infants
had a birth weight below 1000 g. The treatment characteristics were
as follows:

Steroid ante partum 185/324 57 %
Caesarean section 197/324  61%
Respiratory distress syndrome ~ 240/324 75 %
N-CPAP on day one 274/324 85 %
N-CPAP at any time 288/324 89 %
Mechanical ventilation 136/324 42 %
Surfactant 1 35/324 42 %
Survival rate 194/324 60 %
Oxygen treatment at 36 weeks ~ 38/324 12%
Same in survivors 38/194 20%

Retinopathy of prematurity(> st 2) 12/194 4%
Cerebral palsy at 2 years of age  15/185 8 %

The early CPAP/minimal handling regime seems to give satisfactory
survival and complication rates. The rate of chronic lung disease
expressed as need of oxygen at 36 weeks of gestational age is
comparatively low.
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A new transcutaneous bilirubino-
meter, BiliCheck, used in the neona-
tal intensive care unit (NICU) and
the maternity ward

1)Investigate imprecision and inaccuracy of BiliCheck, 2) give
indications for its use, 3) evaluate how many blood samples which
can be saved by routine use of BiliCheck.

Vielhods

Transcutaneous bilirubin, TcB, was measured in 261 jaundiced infants
in the NICU (gestational age (GA) 25-43 wks) (group 1) and in 227
healthy jaundiced term and near term infants (GA 35-43 wks) (group
2)Results: Irngrecision of a single determination of TcB, expressed as
1 standard deviation was 15-18micromol/|. No statiscically significant
difference between intra- and interoperator imprecision was found.

IideCulgaly

e was a good correlation between TcB and total serum bilirubin
(TSB) in both groups of infants, though TcB was on an average 20%
lower than TSB. In the NICU infants, TcB, other things being equal,
was lower in males than in fernales, and decreased with increasing
postnatal age, for the same TSB level. In the infants in both groups
who had a GA ~ 35 wks, sick infants had a higher TcB than healthy
infants, for the same TSB level.

The differences were statistically significant, but small and of minor
clinical significance. Blood hernoglobin conc, GA and ethnic origin
were not found to influence TcB, i.e. BiliCheck corrects sufficiently
for these factors.

By retrospective analysis of our data, a screening model is presented
whereby T ¢B can be used to screen infants who require phototherapy.
We found that using screening limits for TcB, which are 70% of the
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currently used phototherapy limits for TSB, 80% of blood samples in
healthy term and near term infants, and 42% of NICU infants with
GA~ 32 wks could be avoided.

Lonciusior

BiliCheck is suitable for screening both NICU and healthy neonates
with jaundice, with regard to phototherapy. We recommend using a
TcB limit which is 70% of the currently recommended TSB limits for
phototherapy, in order to decide wheather TSB needs to be measured.

¥
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Microbubble stability test on gastric
aspirate for rapid diagnosis of re-
spiratory distress syndrome in babi-
es less than 32 weeks gestation

It has previously been suggested that the microbubble stability test
(MST) could be a useful tool for rapid diagnosis of surfactant deficiency
[Berggren et al.: Biol Neonate 1999;76 (supp11):44 et Fiori & Fiori:
Biol Neonate 2000;77 (suppl 1):26 ]. However, only a few babies
less than 32 weeks™ of gestation have been examiried.

Gastric aspirates were obtained less than 2 h after birth from 188
babies with gestational age 28 (23-31) wk’s and birth weight 1253
(475-2205) g. The aspirates were centrifuged at 500 g for 2 min and
afterwards frozen at 20°C until examination. The samples were vort-
exed and examined for microbubbles as previously described
[Berggren et al.: Biol Neonate 1997;71(suppl 1):64]. The diagnosis
of respiratory distress syndrome (RDS) was made clinically [Verder et
al.: Pediatrics 1999;103:E24] and radiologically. Microbubbles were
defined as bubbles with a diameter <20 mm. Good surfactant activity
was defined as >66 to 70% microbubbles.

Ninety babies (48%) developed moderate to severe RDS. MST
identified these babies with a sensitivity of 74-80% and specificity 62-
70% depending of the precise cut-off value and blood contamination.

Evaluation of MST on gastric aspirate seems to be useful for the
diagnosis of RDS. We are planning a clinical trial using MST for rapid
detection of babies requiring of surfactant replacement.
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Veevsnedbrydning og udvikling
af leegemidler mod cancer

Et af cancervaevs mest gdeleggende karakteristika er evnen til ukon-
trolieret invasiv vaekst og spredning, og deraf fglgende ded. En reekke
leegemidler mod cancer er fundet ved trial and error metoden gen-
nem en systematisk afpravning af kemiske forbindelser. Indenfor de
senere ar har denne metode ikke givet anledning til nye og vaesentlig
forbedrede midler eller behandlingsregimer. Vi har derfor valgt en
funktionel angrebsvinkel, hvor de tilgrundliggende biokemiske meka-
nismer bag den invasive vaekst er sggt klarlagt. En reekke protein ned-
brydende systemer er beskrevet som vaerende i stand til at nedbryde
den ekstracellulzere matriks. Det bedst karakteriserede af disse er
plasminogen aktiveringsystemet, hvor urokinase-type plasminogen
aktivator (UPA) aktiverer plasminogen til plasmin, der er i stand til at
nedbryde en raekke ekstracellulzere proteiner. Overraskende viste det
sig at de samme enzymer var aktivt til stede bade under cancercellers
invasive vaekst og under normalfysiologiske vaevs remodelerings pro-
cesser. Eksempler pa kontrolleret vaevsnedbrydning ses under sar-
heling, trophoblast implantation og mamma udvikling og -involution.
Vi og andre har karakteriseret disse processer med henblik p3 en
detaljeret analyse af protease ekspresion. Den vaesentligste forskel
mellem disse processer og cancer synes at vaere den manglende re-
gulering af de vaevsnedbrydende enzymer under cancer invasion. Det
er saledes klart vist at der er en tidsmaessig korrelation mellem protease
ekspression og vaevsremodeling. Adgang til genetisk modificerede
mus, hvor enkelte eller flere proteaser mangler, sakaldte knock-out
mus, har muliggjort en direkte afpravning af de enkelte proteasers
rolle. Overraskende viste det sig at i alle de processer hvor der ses
vaevsremodeling inklusiv invasiv veekst og spredning er det ikke en
enkelt protease, men en kombination af flere proteaser der er ansvar-
lig for nedbrydningen af vaevet. Derfor vil en effektiv heemning af ugn-
sket vaevsnedbrydning kraeve en kombination af proteaseshaemmere.
Udvikling af sddanne haemmere er under udvikling.
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Aterkommande magsmaértor
hos barn

Detta foredrag kommer inledas med en kort historik éver dmnet
aterkommande magsmartor hos barn.

De allmdnna diagnostiska svarigheterna kommer kortfattat berdras.
Hypotesen att manga barn med aterkommande magsmartor lider av
en kronisk negativ stressreaktion som involverar muskelsystemet, hor-
moner, magtarmkanal och som paverkar smértreaktionen kommer
presenteras. Data som stdder denna hypotes kommer framldggas.
Tre premisser och sju kriterier for psykosomatisk diagnos kommer
presenteras.

Slutligen kommer det diagnostiska utfallet av ,Ett hundra fall av
dterkommande magsmartor foljda under minst ett ar presenteras.
Enligt uppstéllda kriterier besvérades 48% av barnen av psykosomatis-
ka magsmartor, 16% av misstanka psykosomatiska magsmartor, 27%
av trolig organiska lidelse och 9% erhdll ingen klar diagnos.

Allven G, Recurrent abdominal pain of non-organic origin in childhood. Clinical,
muscular, epidemiological, endocrinological and aetiological aspects. Thesis Karolinska
institute, Stockholm 1993

Iivén G. Psychosomatic pain in children: a psychomuscular tension reaction? Euro-
pean Journal of Pain 1997; 1: 5-15.

1 . Recurrent abdominal pain. A world-wide problem of organic, functional and

psychosomatic aetiology. Acta Paediatrica 2001; 6: 599-601.

\fvén G Barnpsykosomatik. Studentlitteratur 1999.
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Smertebehandling af bern

Vores viden om smerters betydning for barn har andret sig betyde-
ligt gennem de sidste 15 ar. Fra at have vaeret en uundgaelig bestand-
del af sygdom og behandling, hvor smerten yderligere blev udlagt
som mindre betydende for barnene sammenlignet med voksne, er
der i dag fokus pa at smerteoplevelse bade har stor betydning for
barnets umiddelbare oplevelse ved sygdom og kontakt med behandler-
systemet, men ogsa fokus pa hvordan smerteoplevelse kan have ind-
virkning pa barnets forhold til smerter pa leengere sigt, og i nogle
tilfeelde indvirkning pa sygdomsforlgbet. Hos de helt sm3 barn er der
holdepunkter for, at gentagne eller lengerevarende smerter kan zen-
dre nervesystemets udvikling og organisation.

Barns tilveerelse er ikke smertefri. | hverdagen kan smerten betragtes
som en ven, der sikrer, at barnet lzerer hvad kroppen kan tile af be-
lastning. Smerte ved sygdom og behandling kan ikke tillegges samme
positive egenskab. Saret heler ikke bedre og vaccinationen virker ikke
bedre ved at det gar ondt. Nogle barn udvikler tilstande med tilbage-
vendende smerter, der kan have endog betydelig indflydelse p3 de-
res hverdag, og i sjelden tilfelde er set kroniske smertesyndromer
ogsa hos barn.

I FN’s ,Konvention om Barnets Ret", artikel 19, stk 1 star: "Deltagers-
taterne skal treffe alle passende ..... forholdsregler til beskyttelse af
barnet mod alle former for fysisk eller psykisk vold ... Vi har en
medmenneskelig pligt til i videst mulige omfang at skane barnene for
smertefulde oplevelser. Der er rigelig dokumentation for, at dette langt
ad vejen kan opnds ved anvendelsen af legemidler og ,non-farmako-
logiske“ smertestillende metoder, geme i kombination, og uden at
barnets helbred saettes over styr af behandlingen. Det kraever imid-
lertid at behandlingen af smerter drages ind i vores bevidsthed som
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et ansvarsomrade pa lige fod med behandlingen af grundsygdommen,
og at der afses resurser til opgaven.

Det er ikke tilstraekkeligt at erkende at barnet oplever smerter. Ople-
velsen skal kvantiteres. Beslutningen om hvilken interventionsform
der skal anvendes og vurdering af den opnéede effekt af behandlin-
gen kraever en vurdering af omfanget af smerten. Denne vurdering
kan opnas ved systematisk anvendelse af smertescoring. De helt sma
bern og udviklingsheemmede bgrn kan ikke selv udtrykke hvordan
smerten opleves. Man er derfor henvist til en vurdering der baseres
pa reaktionsmanstre og fysiologiske variable. Barn fra 3 ar og opefter
kan selv udtrykke smerteoplevelse og bidrage med smertescoring
ved hjelp af systemer tilpassede barnets udviklingstrin.

Der er et stort potentiale i de ,non-farmakologiske” metoder til be-
handling af smerter hos bgrn. De mere avancerede metoder som
»guided imagery” kraever en begraenset treening, men giver til gen-
geeld en forblgffende effekt i kraft af barnenes gode evne til at abstra-
here fra den situation de befinder sig i.

Det er vigtigt ikke at forsgge at snyde barnet ved at skjule hensigten
med en afledning. Tillid er en af de mest grundleggende faktorer i
den non-farmakologiske behandling. En alderstilpasset forklaring om,
hvad der skal ske, venlige og imgdekommende omgivelser og at bar-
net far fov til at bevare en grad af kontrol over situationen er alle vig-
tige faktorer, der kan reducere barnets smerteoplevelse.

Som for stort set alle andre lzegemidler geelder, at dosering af smerte-
stillende leegemidler skal tilpasses barnets veegt og alder. Bern taler
smertestillende leegemidler lige s godt som voksne, muligvis endog
bedre en voksne. Der er dog kun erfaring med et begrenset antal
preeparater, sammenlignet med udbudet til voksne patienter. Der er
grund til at tro, at der kan opnas veesentlige forbedringer i behandlin-
gen alene ved korrekt anvendelse af de ,gamle” praeparater, frem for
ved at introducere nyere og upr@vede preeparater.

Det er ikke sveert at opna succes med behandlingen af smerter hos
barn. Det krever imidlertid, at man erkender problemets seerlige traek,
erkender at ansvaret for behandlingen ligger hos alle involverede i
sundhedssektoren, og at der bliver afsat de ngdvendige ressourcer til
opgaven.
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Erfaringer med postoperativ
smertebehandling af barn pa en

almen paediatrisk afdeling
- En kvalitetssikringsundersagelse

Borneafdelingen i Holbeek anvender et smertebehandlingsregime, hvor
patienten peroperativt pabegynder behandling med fast paracetamol
som basis analgetika. Med statte i VAS (Visual Analogue Smiling Scale)
skala gives supplerende analgetika (morfin og NSAID praeparat) efter
behov. Sidstnaevnte ordineres af leegen som en rammeordination, sa-
ledes at plejepersonale, patient, forzeldre i samarbejde kan give medi-
cinen, sa snart man skgnner, at der er behov. Fremgangsmaden har
til formal at give optimal smertedaekning dvs. faerrest mulige smerter
i kortest tid. Med indfgrelsen af den nye fremgangsmade pabegynd-
tes et kvalitetssikringsprojekt med prospektiv registrering af anaestesi-
type, analgetika, antiemetika, smertescoring, antal dage med smer-
ter, samt eventuelle bivirkninger under indleeggelsen. Efterfelgende
er forzeldrene kontaktet telefonisk m.h.p. deres opfattelse af smerte-
deekningen pé hospitalet og postoperativt hjemme, evt. bivirkninger
og det samlede antal sygedage. Endvidere er sygeplejerskerne fore-
spurgt om deres oplevelse af smertedaekningen med den nye me-
tode sammenlignet med den tidligere anvendte traditionelle fremgangs-
made med leegetilkald/observation ved patientens ankomst til afd. og
ved hver supplerende ordination.

Paracetamol er et udbredt analgetikum brugt til bern. Det inducerer
ikke kvalme eller opkastning og trombocyt- funktionen pavirkes ikke
[1]. Analgetisk effekt menes relateret til plasmakoncentration, men
der er angiveligt ogs3 en ,ceiling” effekt [2 ]. Mens plasmakoncentra-
tionen for antipyretisk effekt er veldokumenteret ( 10-20 mg/l) er
niveauet for analgetisk effekt usikkert [3,4]. Ved en enkelt rektal ad-
ministration (45 mg/kg) opnaede man ikke plasmakoncentrationer i
terapeutisk niveau. Ved oral indgift af 22,5 mg/kg var den analgetiske
effekt ikke bedre end placebo [4]. Vanlig dosis er 60 mg/kg/dg p.o.
og 90 mg/kg/dg rektalt fordelt pa 4-6 doser. Der er i naervaerende
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projekt rekommanderet betydelig hgjere maks doser til smerte-
behandling: 120 og 180 mg/kg/dg.

| det folgende beskrives data for patienter opereret for appendicitis
acuta over en fortlebende 22 mdr.’s periode: lalt 56 patienter, (to
ekskluderet pga. insufficient registrering af analgetika), 30 piger og
26 drenge. Mean alder 9,1 ar (3-15) og vaegt 35,0 kg (13-70). 12
havde normal appendix, 44 appendicitis heraf 10 perforeret. 2 af disse
med komplicerende periappendiculaer absces. Postoperativ indlaeg-
gelse: mean 2,7 dage (1-5). Der er gennemsnitligt givet 74,9 mg/kg/
degn (25,0-154) paracetamol. 54 patienter matte suppleres med
morfin og 9 patienter med NSAID. 32 blev registreret ved smerte-
scoring, heraf 13 66% under veerdi pa gennemsnitlig 6 (skala 1-10) i
hele det postoperative forlgb, hvilke afspejler acceptabel smerte-
deekning. Hovedparten af foraeldrene gav udtryk for tilfredsstillende
smertedzaekning af patienten. Ingen havde kliniske symptomer pa lever-
pavirkning. Der fandtes ingen sammenhaeng mellem dosis paracetamol
og efterfalgende smertescore, behov for morfin og NSAID.

Smertedaekningen vurderet ud fra VAS skala og foreldrenes udsagn
fandtes acceptabel. Anvendelse af VAS skala kraever vedligeholdende
undervisning af personalet. Der er relativt stor forskel i dosis para-
cetamol givet. Andring af dosis til over vanligt niveau kraever ogsa
vedligeholdende undervisning af personalet.

1. “0lt | Paracetamol (acetaminophen). A Critical Bibliographic Review. Taylor
and Francis. London 1996.

fil. BrJ Clin Pharmacol. 2000;50(2):125-34.

B]. Anesthesiology. 1999;90(2):411-21.

. Acta Anaesthesiol Scand. 2001 11:205-13
v (). Can ) Angesth. 1995;42(11):982-6.
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Hormonreceptor
forstyrrelser

Hormonreceptorer kan inddeles i to hovedgrupper. Den farste gruppe
bestér af receptorer pa celloverfladen som binder hydrofile hormo-
ner (f.eks. peptidhormoner) og udigser en intracelluleer signalkaskade
via tyrosinkinase eller G-proteiner. Den anden gruppe omfatter
intracelluleere receptorer i cytoplasma eller nucleolus som binder
lipofile hormoner (f.eks. steroidhormoner) og virker som transkrip-
tionsfaktorer for specifikke gener. Der kendes bade aktiverende og
inaktiverende mutationer i receptorer eller deres signalmediatorer.
Der gennemgas systematisk hormonreceptorenes virkningsmeka-
nisme og der vises nogle kliniske eksempler pa kendte receptor-
forstyrrelser.
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Donohue’s syndrome caused by a
homozygous deletion of a val335
in the insulin receptor

To describe the molecular mechanisms of insulin resistance in a pa-
tient with Donohue’s syndrome (Leprechaunism).

The boy was born preterm at 34 weeks of gestation due to IUGR
(birth weight 1700g) as a second child of Turkish consanguineous
parents with no family history of diabetes mellitus. Clinical
characteristics: Elfin face, generalised hirsutism, Acanthosis Nigricans,
lack of subcutaneous fat, and muscular wasting. Paraclinical: Non-
ketotic hyperglycaemias (blood glucose 20-30 mM) and elevated
urinary excretion of amino acids, low levels (<21 ng/ml and <400 ng/
ml) of circulating insulin like growth factor-1 (IGF-1) and IGF-binding
protein-3 (IGFBP3). Serum C-peptide: 7500 pM and serum insulin:
35732 pM after insulin treatment was started (2 x 30 IU premixed
insulin 30/70 daily). Because of failure to thrive this therapy was
replaced by rhiGF-1 (1.2 mg x 3/daily).

RESUILS

The boy was homozygous for an in-frame deletion of Valine 335 (gtc)
in exon 4 of the insulin receptor gene; both parents and the older
brother were heterozygotes and glucose-tolerant during an OGTT.
The Val335 is located in a conserved motif (b-sheet) of the 2™ repeat
domain of the receptor. Expressed transiently in CHO-cells the mutated
receptor was incompletely processed to mature receptors and failed
to autophosphorylate in response to insulin.

A case of Donohue’s syndrome caused by homozygosity for a novel
Val335 deletion in the insulin receptor gene is described.
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Familieer X-bunden nefrogen diabe-
tes insipidus forarsaget af ny muta-
tion i Vasopressin 2 receptor genet,
pavist i 3 generationer

Probanden er en nu 13 arig pige, som 18 mdr. gammel blev indlagt
pga. polydipsi. Udredningen viste nefrogen diabetes insipidus med
lav u-osmolalitet og manglende effekt af minirin (20 ug nasal: u-osm
115 efter 0-3 timer og 89 mosm/kg H20 efter 3-6 timer). Ved nzr-
mere gennemgang af familieanamnesen kom det frem, at moderen
altid havde drukket meget, ca. 4-5 | i degnet, men ikke opfattet det
som patologisk, da det var ,almindelig" i familien, idet bl a morfade-
ren havde et vaeskebehov omkring 5-10 liter. Det viste sig ogsa, at
oldemoderen altid havde haft en kande vand indenfor reekkevidde. Af
oldemoderens 6 barn dgde 3 drenge i 1 ars alderen. Der var kend-
skab til symptomer hos familiemedlemmer udgaet fra tipoldeforaeld-
rene. Probandens nu 6 &rige lillebror fik stillet diagnosen 4 mdr gam-
mel med manglede effekt ved minirintest (10 ug nasal med u-osm 96
efter 0-3 timer og 139 mosmol/kg efter 3-6 timer).

Trods behandling med hydroklorthiazid, amilorid og indometacin har
pigen et vaskebehov p& omkring 4-5 | og drengen 5-6 | i dagnet.

Vasopressin 2 receptoren (V2) tilhgrer G-proteinkoblede receptorer
med en struktur defineret ved 7 transmembrane domaner samt en
intra- og extracelluleer del. Ved molekylar undersegelse af V2 recep-
tor genet pd Xq28 er der pavist en ny mutation med T748A trans-
version i DNA resulterende i udskiftning af aminosyren valin med
glutaminsyre pa position 226 (V226E) pa V2 receptoren. Mutationen
er lokaliseret til det transmembrane domzne 5, formentlig medfar-
ende &ndring i receptorstrukturen. Undersogelser i forskellige celle-
linjer viste, at den mutante V2 receptor ikke kunne binde AVP. Ved
flourescens mikroskopi kunne man vise, at mutanten ikke blev trans-
mitteret til celleoverfladen, men forblev ved endoplasmatisk reticulum.
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Familizer X-bunden nefrogen diabetes

Resultaterne af slegtsundersggelsen fremgar af vedlagte oversigt. De
kliniske symptomer er mest udtalte hos de mandlige patienter, men
pga. fremtreedende symptomer hos de kvindelige baerere af mutatio-
nen er der undersagt for X-inaktivering, Resultatet var dog ikke helt
konklusiv, da forholdet mellem maternel og paternel X-inaktivering
var 66:33 hos probanden, 100:0 hos moderen, 80:20 hos mode-
rens sgster og 50:50 hos morfaderens sgster. Sidstnzevnte havde
dog kun et vaeskebehov pa 2-3 I mod 4-5 | hos de gvrige. Analysen
blev foretaget pa lymfocytter i blodpraver, hvorfor muligheden for
anden inaktiveringsmenster lokal ikke kan udelukkes.
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Pseudohypoaldosteronisme

Pseudohypoaldosteronisme type 1 (PHA) er en sjalden arvelig til-
stand, der skyldes en defekt i henholdsvis aldosteronreceptoren og
den epitheliale natriumkanal, som styres af aldosteron. Ved PHA ses
et tab af natrium og retention af kalium til trods for hgje S-aldo-
steronveerdier. Tilstanden behandles med salttilskud og er resistent
overfor mineralocorticoidindgift.

Kiinisk spaender sygdommen fra alvorligt elektrolytderangerede spaed-
bern over barn i darlig trivsel til symptomlese voksne.

Sygdommen belyses ved to sygehistorier. En alvorlig syg dreng med
autosomal recessiv arvegang, som har et meget stort salttab uden
tegn pa remission og som har haft mange indleeggelseskraevende
luftvejsinfektioner. Desuden en mindre syg pige med autosomal do-
minant arvegang. Pigen har mindre saltbehov og gode chancer for at
vokse sig fra sygdommen i lgbet af barndommen.
Differentialdiagnostisk ma adrenogenitalt syndrom (AGS) overvejes,
hvor der som ved PHA ses hyponatrizzmi og hyperkalizemi, men et
lavt S-aldosteronniveau. AGS-patienter vil respondere pa mineralocorti-
coidindgift. Da PHA i neonatalperioden er potentielt livstruende, ber
risikopatienter straks behandles med salttilskud.
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Klinik og genetik ved TSH
og thyreoidea-
hormonreceptordefekter

Gennem de seneste 5-10 3r er en rekke forstyrrelser i thyreoidea-
aksen blevet beskrevet pa det molekyleer-genetiske niveau, herunder
en rekke receptordefekter. Der gives en oversigt over emnet, og tre
familier praesenteres.

Hos familie 1 fandtes en aktiverende TSH receptor mutation, L453G,
pa én allel i genets exon 10 sv.t. receptorens transmembrane segment.
Probanden, en dreng, havde en sveer juvenil thyreotoxicose med de-
buti neonatalperioden og et aggressivt, langyarigt forlab, som ikke kunne
kontrolleres med antithyreoid medicin og subtotal strumectomi. Farst
efter ablativ radioiod behandling kom thyreotoxicosen under kontrol i
13 ars alderen. De gvrige familiemedlemmer var raske.

Hos familie 2 og 3 fandtes en autosomal dominant, inhiberende T3
receptor mutation, hhv. P453S og L454P i genets exon 10, hos i alt 7
familiemedlemmer. P453S er tidligere funktionelt beskrevet; i codon
454 er 2 andre mutationer funktionelt beskrevet. Hos begge familier
sas thyreoideahormon resistens med hgje frie s-T4 og s-T3 vaerdier og
en ikke-supprimeret s-TSH. Faenotypien var varierende bade mellem
de 2 familier og inden for samme familie. Hyperaktivitet sas isoleret
eller kombineret med darlig trivsel, retarderet knoglealder og forsinket
psykomotorisk udvikling. Nogle havde lange, symptomfrie perioder.
Nogle fik struma i ung voksenalder. Behandling med liothyronin blev
forsggt hos 2 begrn med en vis klinisk effekt, uden at thyreoidea-
parametrene normaliserede sig,
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Udvalget for
Paediatrisk Allergologi
og Pulmonologi

Den stigende forekomst af allergiske sygdomme, arsagerne hertil og
muligheder for forebyggelse er et af de emner som har veeret disku-
teret, og haft offentlighedens bevagenhed, i det sidste ar. Der er tale
om multifaktorielle sygdomme som skyldes et komplekst samspil
mellem arvelige faktorer og mange forskellige miljgfaktorer som f.eks.,
udsettelse for allergener og forskellige irritanter iseer tobaksrag. Der
er international enighed om at et enkelt dizetetisk forebyggelsesprog-
ram omfattende udelukkende brysternzering og/eller et dokumente-
ret hypoallergent modermeelkserstatningsprodukt i de ferste 4 leve-
maneder nedsztter risikoen for fedevareallergi iseer komaelksallergi
og atopisk dermatitis hos barn med seerlig risiko for allergiudvikling.
Det har veeret diskuteret, hvilke produkter som kunne anbefales til
forebyggelse. En ny dansk undersggelse’ har vist, at den forebyg-
gende effekt af hgjt hydrolyserede modermzelkserstatningsprodukter
(Nutramigen og Profylac) er signifikant bedre sammenlignet med et
delvist hydrolyseret produkt (NanHA).

Forskellige hypoteser vedrgrende betydningen af forskellige livsstils-
faktorer og tarmfloraen/probiotika for udviklingen af allergisk sygdom
har veeret diskuteret. Der er nu publiceret en enkelt prospektiv inter-
ventionsundersggelse, som har vist en forebyggende effekt af tilskud
af probiotika til hgj-risiko bern med hensyn til mild atopisk dermatitis
ved 2 ars alderen; men der var ingen effekt p3 sensibilisering eller
dokumenteret allergisk sygdom?. Der foreligger pd nuveerende tids-
punkt ingen overbevisende dokumentation for en allergiforebyggende
effekt af probiotika, ligesom der heller ikke er dokumentation for den
sakaldte ,hygiejne teori“ hvor en livsstil associeret med mange infek-
tioner og kontakt med allergener skulle virke beskyttende mod udvik-
ling af allergi. I en nyligt publiceret tveersnitsundersggelse (3) af landbo-
bernialderen 6-13 ar fandtes at ophold i stalden i de ferste levear var



associeret med lavere forekomst af foreeldrerapporteret astma og
hafeber. Hygiejne teorien er baseret pa sadanne tveersnits- sparge-
skemaundersggelser med retrospektiv dataopsamling.

Nye prospektive non-interventionsundersggelser har vist en sammen-
haeng mellem eksposition for indendgrsallergener (kat og husstav-
mider) og sensibilisering og en sammenhzang mellem sensibilisering
og udvikling af astma (4;5). Flere store prospektive interventions-
undersggelser med henblik pd en mulig forebyggende effekt af
allergensanering pagar og forste resultater af en af disse er netop
publiceret (6). | denne undersegelse af hgj-risiko barn randomiseret
til intervention med lav-allergent indendarsmiljg (husstevmider, kae-
ledyr) fandtes i interventionsgruppen signifikant reduktion af niveauet
af husstevmide og katteallergener samt 50% reduktion af astma-
symptomer, recidiverende hvaesen og medicinforbrug i perioden 0-1
ar. Resultater af fortsat opfelgning afventes.

Fremtidige anbefalinger vedr. allergiforebyggelse ber vaere evidens-
baserede og primart baseret pa resultater af prospektive kontrolle-
rede, randomiserede studier og nar dette ikke er muligt pa gode
prospektive kontrollerede non-randomiserede studier.

Vedrgrende paediatrisk pulmonologi henvises til en nyligt publiceret
oversigt af Hans Bisgaard, Seren Erik Pedersen & Peter Oluf Schigtz i
Ugeskrift for Leeger 2001 (7) ), hvor subspecialet og visionerne be-
kendtgares.

. Comparison of a partially hydrolyzed infant formula with two extensively
hydrolyzed formulas for allergy prevention: A prospective, randomized study. Pediatr
Allergy Immunol 2000;11:149-61.

I in
primary preventlon of atopic dlsease a randomised placebo- controlled trial. Lancet
2001 357(9262) 1076-9.

. Exposure
to farmmg in early life and development of asthma and allergy: a cross-sectional survey.
Lancet 2001;358(9288):1129-33.

: SEeman Bergy " \ Eetal Eariy
exposure to house-dust mite and cat allergens and development of childhood asthma:
a cohort study. Lancet 2000;356:1392-7.

51l S, von Mutius E, Lau S, Nickel R, Niggemann B, Sommerfeld C et al. The pattern
of atopic sensitization is associated with the development of asthma in chifdhood.
J Allergy Clin Immunol 2001 i1 08(5);709-14.

Effect of environmental
manlpulatwn in pregnancy and early Ilfe on resp|ratocy symptoms and atopy during
flrst year of life: a random|sed trial. Lancet 2001;358(9277):188-93.

Paediatrisk pulmonologi.
Ugesknft for Laager 2001 ;6391 -6396.
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Diagnoseudvalget

Udvalget har i arets lgb faet feerdiggjort diagnoselisten og den speciale-
specifikke kodevejledningi en niveaudelt kort og udvidet version. Den
korte form for at sikre en rationel selektion af de mest anvendte diag-
noser og den udvidede for at sikre den ngdvendige hjzelp til praecisio-
nen ved kodning af de sjeldnere forekomne diagnoser.
Kodevejledningen er udarbejdet under labende korrespondance med
Sundhedsstyrelsen (SST).

Udvalget er aktuelti gang med dels gennemgang af den udgivne kode-
vejledning dels en gennemgang af diagnoselisterne for justeringer af
det eksisterende indhold og evt. supplering.

Af arbejds- og trykkeomkostningsmaessige hensyn forventes den
trykte korte udgave farst at kunne opdateres indenfor 2-5 ar, hvori-
mod den elektroniske udgave satses pa fortsat at blive jeevnligt
opdateret.

Den trykte udgave forventes fremtidigt at indga i en serie af speciale-
specifikke kodevejledninger udgivet af SST og udfaerdiget i et fortsat
samarbejde mellem SST og DPS’s diagnoseudvalg.

Der har desuden veeret draftelser med SST omkring de fremtidige
funktionelle principper, hvor diagnoseudvalget forventer at kunne bi-
drage med erfaringerne fra udvalgets eget arbejde til den fortsatte
udvikling af en rationel arbejdsmodel for lgbende fletning af det
specialespecifikke materiale med SST’s parallelt opdaterede samlede
diagnoselister, der ogsa danner basis for de elektroniske lister an-
vendt af sygehusenes patientadministrative systemer, heriblandt
epikriser og LPR-indberetninger.
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Endokrinologi
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Vaksthormon er registreret til anvendelse og hos voksne og bgm
med vaksthormonmangel, til piger med Turner syndrom, til bern med
vaesktheemning og nyreinsufficens, samt til barn med Prader Willi syn-
drom. Gennem de seneste 10 ar har der vaeret gennemfert adskillige
undersggelser til belysning af, om bgrn der er fadt med lille fadsels-
vaegt og/eller leengde, og som ikke opnar catch-up vaekst i labet af de
farste levedr, ogsd kan have glaede af vaeksthormonbehandling. Der
foreligger nu resultaterne af 2 starre langtidsstudier, som begge ty-
der pa, at vaeksthormonbehandling kan inducere catch-up vaekst og
gge den preedikterede sluthgjde, sdledes at denne bliver indenfor den
normale variation for populationen, men ikke ngdvendigvis indenfor
det genetiske potentiale. To store medicinal firmaer regner med, at
veeksthormon bliver godkendt til denne indikation i Igbet af foraret
2002.

Det er meget vanskeligt at dokumentere langtidseffekten (sluthgjden)
af vaeksthormon behandling, da det ikke er muligt at gennemfare pla-
cebo-kontrollerede studier, og da observationstiden er lang. Doku-
mentationen for en vaesentlig egning af hgjdevaeksten hos bern, der
er fadt IUGR/SGA er som nzevnt relativ spinkel. Hvis indikationen
kommer er det dog vigtigt at alle peediatere forholder sig til de viden-
skabelige resultater, sdledes at de kan give den bedst mulige radgiv-
ning til disse familier. En lille fadselsvaegt og/eller lengde er i mange
epidemiologiske studier blevet associeret med gget risiko for type 2
diabetes, hypertension, dyslipideemi og kardiovaskulere sygdomme
i voksenalderen. Der foreligger imidlertid ingen data, som belyser
vaeksthormons eventuelle effekt ps denne risiko.
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Udvalget for Ernaering
og Gastroenterologi

| det forgangne ar har Udvalget for Ernzering og Gastroenterologi ud-
sendt rekommendationer for diagnostik og behandling af kronisk in-
flammatoriske tarmsygdomme. | dag ses de to inflammatoriske tarm-
sygdomme, morbus Crohn og colitis ulcerosa, lige hyppigt i barne-
populationen, hvor tidligere morbus Crohn var relativt sjeelden. Med
anvendelsen af skopi frem for rentgenundersegelser er diagnostik-
ken gjort lettere og mere barnevenlig. Som noget nyt og maske steroid-
behandlingen ligeveerdig er kommet ernzeringsbehandlingen af mor-
bus Crohn. Over en periode pa 4-6 uger tilbydes behandling med
alm. fiydende ernzering med intakte proteiner eller som elementar-
kost.

Patienterne med inflammatoriske tarmsygdomme szttes fortsat i
medicinsk behandling med 5-ASA-praparater og prednisolon. De
kommende ar vil maske abne for en tidligere og maske langere var-
ende behandling af patienterne med Azathioprin. For bgrn og unge
med morbus Crohn vil behandlingen med infliximab (anti-TNFa) kun
blive overvejet p3 lands-landsdelsafdelinger.

o1
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Haematologi- og
Onkologiudvalget

De farste DNA-skader, der senere kan fare til leukami, kan pavises
allerede ved fadslen. Antallet af nyfedte bgrn, der har disse skader,
er tilsyneladende 100 gange hgjere end antallet af patienter, der se-
nere udvikler leukaeemi. Savel prae- som postnatale faktorer synes sa-
ledes at kunne spille en rolle for udviklingen af leukaemi hos bgrn.
Savel af etiske som af biologiske arsager er der endnu ikke tilstraekke-
ligt grundlag for screening af nyfadte barn for disse forandringer.

Monitorering af minimal residual sygdom i knoglemarv ved leukami
og neuroblastom ned til 1 malign celle ud af 100.000 normale celler
har gget forstaelsen for sygdommenes kinetik og dbnet mulighed for
bedre behandlingsmonitorening og -stratificering. Halvdelen af alle barn
med ALL har mindre end 1:10.000 leukaemiceller efter de farste 4
behandlingsuger, og disse patienter har en helbredelsesrate pa 95%
mod 50-60% for patienter med et stgrre antal maligne celler.

Kortleegning af den betydelige polymorfi i omsztning af 6-mercap-
topurin (et af de vigtigste stoffer i behandlingen af ALL og non-Hodgkin
lymfom) muligger bedre praediktion af helbredelseschancen og
bivirkningsrisikoen ved ALL. 10-12% af alle patienter har nedsat akti-
vitet af enzymet thiopurin metyltransferase og derfor gget effekt af 6-
mercaptopurin. Disse patienter har en 90-95% chance for helbre-
delse (bedre antileukaemisk efekt), men ogsa en gget risiko for se-
kundeer leukaemi (gget DNA-skade pa normale myeloide celler).

I 2001 er publiceret 2 store arbejder omhandlende langtids-
overlevelsen hos bgrn og unge behandlet for cancer i barnealderen.
Der er tale om dels en amerikansk hospitalsbaseret™ dels en skandi-
navisk? populationsbaseret opgarelse over mortaliteten hos ialt 33.938
bgrn og unge, der lever 5 ar efter cancerdiagnosen. | begge materia-
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ler er der en mortalitetsratio pa 10,8, hvor 2/3 af dedsfaldene skyl-
des den primeere cancer, mens 1/5 dgde af sekundeer cancer eller
andre behandlingsrelaterede komplikationer. Samtidig er det vigtigt at
fastholde, at 90% af 5-ars overleverne er i live 5-35 ar efter diagno-
sen. | det skandinaviske materiale er der aftagende mortalitet i 80-
erne sammenlignet med 60-erne, uden en tilsvarende stigning i
behandlingsrelateret mortalitet.

" Clin Oncol 2001; 19(13): 3163-72 og ? 3173-3181
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ingsresultater

Infektionsmedicinsk
udvalg

I de kommende ar vil vi blive stillet overfor en raekke udfordringer,
inklusive en gget udbredelse af de mest betydningsfulde infektioner
som malaria, tuberkulose, AIDS, luftvejsinfektioner og diarré-
sygdomme. Dette vil vaere en falge af den tiltagende globalisering og
dermed gget udbredelse af sygdommene. Migration og rejseaktiviteter
forener og udbreder verdens mikroorganismer. Vi ved hvordan de
fleste infektionssygdomme kan bekempes, men den praktiske im-
plementering er ofte mangelfuld.

Misbrug af antibiotika fremmer resistensproblemer, og skonomiske
barrierer hindrer rationel anvendelse af anti-retrovirale og anti-mala-
ria leegemidler i mange af verdens lande.

Den globale situation for de infektionsmedicinske sygdomme pavir-
ker det padiatriske sygdomsmgnster i Danmark.

En raekke tidligere kendte sygdomme, som vi troede vi kontrollerede,
har faet ny betydning, herunder en stigning i antallet af nye tilfeelde af
tuberkulose (TB), der er en sygdom under udvikling pa verdensplan,
og specielt problematisk er multiresistent TB. Spredningen af HIV har
en negativ indvirkning pa TB situationen. Infektion med HIV nedseet-
ter kroppens immunforsvar og leder til en dramatisk forhgjet modta-
gelighed for TB.

Indvandring af personer fra HIV endemiske omrader har medfart, at
et stigende antal barn kontrolleres og behandles for HIV infektion i
Danmark. Det er vigtigt at screene kvinder tilhgrende szerlige risiko-
grupper for HIV under graviditeten, og heldigvis er antallet af barn
fadti Danmark, der viser sig at vaere HIV-smittede meget lille trods et
stigende antal fgdende HIV-positive kvinder. Den nuvarende medi-
kamentelle profylakse kombineret med fgdsel ved sectio og undla-
delse af amning har bragt risikoen for vertikal HIV-transmission ned til
omkring 1%.



Infektionsmedicinsk udvalg

Kroniske smittebzerere fra hepatitis-B endemiske omrader kan vide-
refare sygdommen her i landet ved vertikal transmission, da sygdom-
men hos nyfgdte er asymptomatisk og derfor ikke diagnosticeres,
hvis moderen ikke er blevet undersagt for hepatitis-B under gravidi-
teten. Der er behov for en bedre pranatal screening for hepatitis-B,
idet langt fra alle personer tilhgrende risikogrupper bliver screenet.
For at undgd, en pgning i antallet af kroniske baerere af hepatitis B-
virus i Danmark, anbefales en generel hepatitis B-screening af alle
gravide kvinder, og en forbedring af det opfelgende hepatitis-B
vaccinationsprogram af bern fgdt af hepatitis B-virus positive kvinder.
| Danmark er forekomsten af meticillinresistente Staphylococcus
aureus (MRSA) lav, men en dansk undersggelse har pavist gget fore-
komst af MRSA blandt asylansggere. For at begraense import af MRSA
har man derfor hidtil screenet patienter og sundhedspersonale fra
hospitaler uden for Norden.
Pneumokokker er en af de hyppigste arsager til bakteriel meningitis
hos barn i Danmark, og der er spredning af resistente pneumokokker
i verden. Den nye heptavalente konjugerede pneumokokvaccine
muliggar vaccination af yngre aldersgrupper, men de i EPI-Nyt uge
11, 2001 foreslaede indikationer for pneumokokvaccination synes at
afspejle indikationer hos voksne snarere end hos bgrn, og udvalget
vil i det kommende ar fremsaette forslag tif indikation for pneumokok-
vaccination hos barn.
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Cardiologiudvalget

Behandlingen af bgrn med kongenit hjertesygdom har andret sig
markant over det seneste tidr, og nye muligheder for tidlig diagnostik
og behandling stiller nye krav til den kliniske pzediatri. | det fglgende
opridses nogle af de udviklingstendenser, som er set i de seneste ar
og som forventes at udbygges i de kommende ar.

Mulighederne for praenatal diagnostik af hjertemisdannelser gennem
malrettet ultralydsunderseggelse og fosterekkocardiografi er udbyg-
get i takt med, at den visuelle tolkning er lettet gennem forbedret
udstyr.

Samtidig har man gennem opdagelsen af sammenhzangen mellem
mikrodeletioner pa kromosom 22q11 og de conotruncale misdannel-
ser, bl.a. Steno-Fallots tetralogi for farste gang et realistisk bud pa
molekylzaerbiologisk praediktion af medfedt hjertesygdom - et omrade,
hvor man m3 forvente en hurtig udvikling af i lebet af de kommende
ar.

Den billeddiagnostiske udredning af hjertesygdom postnatalt baseres
fortsat primaert pa ekkocardiografi, hvor billeddannelsen er forbedret
lsbende i takt med udviklingen af udstyret. En raekke udviklinger af
teknikken, bl.a. tredimensionel ekkocardiografi og tissue-Doppler, er
pa vej mod klinisk anvendelse indenfor barnecardiologien.
Diagnostisk kan man vente sig meget af MRT og denne tekniks mulig-
heder for 3D-rekonstruktioner med hgj oplesning. Hidtil har anven-
delsen af MR-scanning pa ,urolige” strukturer som hjertet veeret be-
greenset af dataindsamlingens varighed, men ogs3 her ma man for-
vente en hurtig teknisk udvikling,

Alt i alt ses den bgrnecardiologiske diagnostik at bevaege sig frem
mod mere udstrakt anvendelse af non-invasive teknikker - mens klas-
sisk diagnostisk hjertekateterisation og angiografi efterhanden kun vil
finde anvendelse ved vurdering af helt specifikke problemstillinger,



Cardiologiudvalget

som f.eks. udmaling af lungekarmodstand ved stadieinddelt Fontan-
palliation af univentrikuler hjertesygdom.

Udviklingen inden for den interventionelle bernecardiologi har deri-
mod veeret i rivende udvikling de seneste &r. Behandlingsmulighederne
omfatter i dag ballondilation af pulmonal- og aortaklapstenoser, dilation
af karstenoser med intravaskulzere stents, samt lukning af atrieseptum-
defekter, Ductus arteriosus og andre abnorme karforbindelser. Kateter-
baseret lukning af ventrikelseptumdefekter og indszettelse af pulmonal-
klapproteser er blandt de udviklinger, der nu befinder sig i forskellige
stadier af afprgvning hos voksne patienter.

Den elektrofysiologiske undersggelsesteknik tillader nu en ganske
ngjagtig kortlegning af hjertets elektriske ,landskab®, hvilket igen har
givet mulighed for radiofrekvensablation, ogsa hos spaedbern, f.eks.
af accesoriske ledningsbundter ved Wolff-Parkinson-White syndrom.

Den bgrmehjertekirurgiske teknik er labende forfinet, og sammen med
udviklingen af udstyr til ekstracorporeal cirkulation har dette betydet,
at de tidligere veegtgrenser for operation nu er borte. Overordnet set
er der nu nzppe nogen kongenit hjertemisdannelse, der ikke - tek-
nisk set - er tilgeengelig for operativ behandling. Derimod er der fort-
sat hjertemisdannelser, som man med rimelighed kan afst3 fra at be-
handle, pa grund af de spinkle muligheder for at opna en god livskva-
litet - savel pa grund af hjertesygdommen per se som pa grund af
andre, komplicerende lzsioner hos barnet.

Udfordringen for den kliniske paediatri i den kommende tid vil cen-
trere sig om tidlig diagnostik af de hjertesygdomme, der nu er tilgeen-
gelige for behandling, medicinsk behandling far og evt. efter hjerte-
kirurgi, samt erkendelse af de senkomplikationer, der kan opsta hos
barn med kompleks hjertesygdom efter pallierende behandling.
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Neurologiudvalget

Interessante forskningresultater

1. Barlow et al (N Engl ) Med, 2001;345:656-661) har i et kohorte

studium vist (n=679.942; 340.386 doser helcelle pertussis vac-
cine; 137.457 doser MFR vaccine) at der er en signifikant gget
risiko for feberkramper efter vaccination, men at der ikke synes at
vare nogen risiko for langtidsbivirkninger, herunder epilepsi.

2. En mulighed for behandling af intraktabel epilepsi er ketogen diet.

Pulsifer et al (Developmental Medicine & Child Neurology
2001;43:301-301) har i et nyligt prospektivt pilotstudium (n=65)
vist, at ketogen dizt reducerede antal daglige anfald fra gennem-
snitligt 25 til 2 i labet af et ar, at IQ steg signifikant, og at bernenes
opmarksomhed og sociale formaen ligeledes bedredes signifikant.

Behandling
1. | Danmark er der nu to neurorehabiliteringscentre for bgrn. P3

Neurocenter i Hammel og pa Hvidovre Hospital behandles bern
med erhvervet hjerneskade.

2. Botolinum Toxin behandling af barn med cerebral parese er efter-

handen etableret p4 mange bgrneafdelinger og med gode resulta-
ter med hensyn til gangfunktion. Det ser lovende ud med behand-
ling af overekstremiteterne, f.eks. til at bedre bernenes hand-
funktion. Det er vigtigt med tidlig behandling inden bernene far en
ikke dynamisk beveegeindskrenkning.

3. Baklofenpumpebehandling af barn med sveer cerebral parese (spa-

stisk og dyston) har vist sig at veere effektiv. | gjeblikket foretages
behandlingen pa Rigshospitalet, Skejby, Odense og Alborg barne-
afdelinger.

4. 12001 udkom Sundhedsstyrelsens redeggrelse ,Sjeeldne handi-

cap - den fremtidige tilretteleggelse af indsatsen i sygehusvaese-
net“. Den indeholder generelle anbefalinger og anbefalinger i for-



hold til 11 konkrete sjeeldne handicap, hvor der er behov for en
forbedret og koordineret indsats. Det drejer sig bl.a. om
neurofibromatose, osteogenesis imperfecta og myelomeningocele.
Sundhedsstyrelsen anbefaler, at der opbygges to center med ud-
gangspunkt i de to eksisterende pa Rigshospitalet og Skejby.

Visioner

. P4 Hvidovre Hospital haber man pa i Igbet af 2002-03 at kunne

etablere et ganglaboratorium til undersggelse af og praoperativ
vurdering af bgrn med gangbesveer, f.eks. cerebral parese.

. P3 Hvidovre Neonatalafdeling er man i gang med at vurdere om

General Movement hos neonatale kan anvendes som preediktor
for, om bgrnene udvikler neurologisk sygdom.

. Via stillingsopslag kan vi konstatere, at der for tiden er stor efter-

spargsel efter neuropaediatere. Ved generalforsamlingen i septem-
ber 2001 fremlagde uddannelsesudvalget resultatet af en
sporgeskemaundersggelse blandt leger i fase 111. Heldigvis ser det
ud til, at der stor interesse for at fa en ekspertuddannelse inden for
neuropzediatri. Det synes derfor oplagt, at oprette flere ekspert-
uddannelsesstillinger end de to, som findes p4 Glostrup Amt Sy-
gehus og Skejby. Dette er netop sket pa Hvidovre bagrneafdeling,
hvor den farste stilling er besat pr. 1. marts 2002.

Neurologiudvalget
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Screening- og
Genetikudvalget

Aktiviteten indenfor screening og klinisk genetik er gget vaesentligt i
de sidste ar og vil gges yderligere. Der er nu et saerskilt speciale i
klinisk genetik, men familier med bern afficeret med arvelige syg-
domme vil i stigende grad have et behov for en bade diagnostisk, in-
formerende og behandlende indsats fra paediatrisk side. En del af
denne indsats vil vaere en specialopgave, men en stor del vil ligge pa
barnets lokale barneafdeling.

Flere nylige arbejder og projekter understreger den spaendende ud-
vikling.

1. En raskitse af basesekvensen for det humane genom blev preesen-
teret i 2001, og det humane genomprojekt vil snarligt kortleegge de
ca. 50.000 humane gener, herunder sygdomsgener. Dette gger be-
hov og mulighed for diagnostiske undersegelser. Derudover er det
vist, hvordan diskrete kliniske ligheder i ellers forskellige sygdomme
har fert til fund af mutationer i samme gen, samt omvendt hvordan
minimale uligheder i ellers sammenlignelige sygdomme har fert til
fund af mutationeri forskellige gener. I disse forhold er teet samarbej-
de mellem biokemiker/klinisk genetiker og pzediater selvsagt ngd-
vendig.

2. Behandling af arvelige sygdomme er i hgjere grad blevet mulig,
men succes kraever tidlig behandling og dermed bedre screenings-
metoder. Sddanne analyser er under udvikling, men en implemetering
vil kun kunne ske i neert samarbejde med lokale bgrneafdelinger. Et
eksempel er et 2-arigt forskningsprojekt om neonatal screening ved
hjeelp af tandem masse-spektrometri med udgarigspunkt i blod fra
PKU-kort, som starter 1. februar 2002. Neonatal screening i Dan-
mark vil sdledes kunne udvides fra PKU, hypothyreose og toxo-
plasmose til at omfatte yderligere 20 metaboliske sygdomme. Dette



er et betydeligt fremskridt, og det er habet, at det dels vil kunne vide-
refares, dels at andre sygdomme vil kunne inkluderes i den neonatale
screening, bla. adrenogenitalt syndrom. Udvalget arbejder p3 at fa
etableret et udvalg i Sundhedsstyrelsen til revision af neonatal scree-
ning. Emner som udvalget gnsker behandlet er bla. indfarelse af tan-
dem masse-spektrometri, tilfgjelse af adrenogenitalt syndrom, frem-
rykning af screeningstidspunktet og monitorering af screeningsprog-
rammet mhp at alle nyfgdte screenes.

3. Bedre diagnostiske muligheder og screening fordrer en adaekvat
opfelgning og behandling. For de sygdomme, som indgar i tandem
masse-spektrometri projektet, er der en veletableret dietetisk behand-
ling. De behandlingsmaessige muligheder for flere andre arvelige syg-
domme er i disse ar genstand for stor interesse; af meget lovende
behandlingsregimer kan navnes enzymsubstitution ved Gaucher,
Fabry og Pompe, enzymhaemning ved tyrosinemi type 1 og anven-
delse af alternative pathways ved homocystinuri og urinstofcyklus
defekter. Der er ingen tvivl om at kommende ars forskning vil betyde,
at vi som paediatere vil blive mere involveret i behandlingen af bgrn
med arvelige sygdomme.

4. Flere overlever med en arvelig sygdom med heraf falgende opfelg-
nings- og behandlingsbehov. Symptomatologien for sterre bern/
voksne med givne arvelige sygdomme er ukendte, og der ligger en
stor udfordring i terapi og udforskning af dette omrade.

5. Flere familier med arvelige sygdomme kan p.g.a. af ovenstdende
diagnostiske fremskridt hjeelpes med preenatal diagnostik. Dette for-
udseetter naturligvis en diagnose pa probanden. P3 trods af udsigtsles
behandlingsmaessig prognose bar man veere ihaerdig ved udredning
af barn med formodet arvelig sygdom for senere at kunne tilbyde
prenatal diagnostik.

Screening: og Genetikudvalget
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IT- udvalget

Brugen af IT-vaerktgjer i paediatrien vinder i disse ar stadig starre
indpas. Flere afdelinger har indfgrt forskellig former for elektroniske
journaler, der hver for sig viser fordele og ulemper ved elektronisk
formidling og samling af patientdata. Forsgg med dialog med forzel-
dre og patienter via Internettet er blevet praesenteret indenfor det
sidste ars tid, med den abne akutte journal p3 barneafd. i Hvidovre og
indsamling af peakflow og andre data fra astmapatienter i Nordjylland
som gode eksempler p3 tiltag med store perspektiver.

Kliniske databaser indenfor forskellige patient kategorier har fungeret
i flere ar (diabetes og neobasen) og har betydelige udviklingspotentialer.
Fra centralt hold afszettes der nu midler til videreudvikling af kliniske
databaser pa en raekke omrader. Pzdiatrien ma holde et vagent gje
med mulighederne og stille sig i front, nar nye projekter skal i gang.

Vi maerker det maske knap nok i hverdagen, men allerede i dag sam-
les en reekke parakliniske veerdier i store databaser og giver mulighed
for nye vinkler og sammenligninger, der har stor klinisk anvendelse,
ligesom en raekke gentagelser af allerede udferte prgver og underse-
gelser kan undgas, nar data kan felge patienten rundt i behandlings-
systemerne.

Digital teknik bedrer billeddiagnostikken og dbner helt nye forsknings-
og undersggelsesfelter og uden brug af T-teknologi ville en raekke
fremskridt indenfor genetiske og metaboliske sygdomme ikke have
vaeret opndelige. IT- teknik anvendt i undervisningen som virtuelle
treeningsmodeller, e-learning og anden interaktiv undervisning vil finde
stigende anvendelse p3 alle niveauer i de kommende r.

Sidst, men ikke mindst er informationssamfundets muligheder, med
kommunikation af meget store informationsmaengder der er tilgzen-



Visioner p3 IT- omradet

geligt overalt, af uvurderlig betydning i vores daglige arbejde.

DPS’s hjemmeside gar et farste spaedt forseg pa at lette den farste
adgang til denne informationsverden, der pa en gang er fascinerende,
men ogsa ukontrollabel og med helt andre krav til leserens/ bruge-
rens kritiske sans end den vi kender fra de gaengse tidsskrifter og
lereboger.

Uddannelse i IT-anvendelse i den daglige klinik bliver derfor et vigtigt
indsatsomrade i de kommende 3r, hvor bade den enkelte lzege, men
sa sandelig ogsa ledelserne og sygehusejerne ma leve op til IT- sam-
fundets stadige krav til bade uddannelse og investeringer.
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Revision af den
paediatriske
specialleegeuddannelse

Med udgangspunkt i speciallegekommissionens betaenkning, ,Frem-
tidens speciallege®, har uddannelsesudvalgets helt dominerende
opgave veeret at revidere den paediatriske speciallzzgeuddannelse. Det
er en opgave, som har inddraget en stor del af selskabets medlem-
mer og uddannelsesudvalget har derfor valgt at arbejde teet sammen
med bestyrelsen i dette projekt. DPS har med dette arbejde en unik
mulighed for at sikre en hgj kvalitet af specialleger i padiatri langt ud
i fremtiden.

Et centralt element i en ny specialleegeuddannelse er malbeskrivel-
ser, som konkret angiver de mindstekrav, der skal stilles til en spe-
ciallege i paediatri. Samtidig skal der angjves leringsstrategier, dvs.
hvordan den uddannelsessggende lege kan nd malet, og forslag til
evaluering, dvs. hvordan det kan sikres, at lgen har naet malet.
Uddannelsesudvalget og bestyrelsen har valgt at bede fagudvalgene
om at udarbejde malbeskrivelser inden for hver deres omrade. For de
mere generelle emner har DPS’ bestyrelse nedsat et ,paediatri*-ud-
valg.

Udvalgene udarbejdede i efterdret og vinteren 2001 serdeles gode
og konstruktive malbeskrivelser for hver deres fagomrade. For at vur-
dere det faglige niveau i malbeskrivelserne har uddannelsesudvalget
udsendt malbeskrivelserne il de to senest uddannede argange af spe-
ciallzger, som blev bede om at angive om hvert enkelt krav svarede
til deres nuvaerende faglige niveau, eller om det 13 over eller under.
Disse resultater kan kun bruges som en rettesnor i det videre arbej-
de, idet der kan vaere omrader, som man i selskabet gnsker at op-
eller nedprioritere.
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Revision af den paediatriske speciallaegeuddannelse

Niveauet i de krav der stilles til de kommende specialleeger varierer
dog betydeligt fra fagudvalg til fagudvalg. Dette er forventeligt med
den metode uddannelsesudvalget og bestyrelsen har valgt at gribe
arbejdet an pa. Bestyrelsen og uddannelsesudvalget har derfor ind-
kaldt lger, der er interesseret i den pediatriske specialleege-
uddannelse, til en konference der har til formal at finde frem til et
ensartet fagligt niveau fagomraderne imellem. Desuden skal konfe-
rencen komme med udkast til, hvordan den kommende teoretiske
kursusraekke skal sammenseettes.

En ny malbeskrivelse forventes feerdig i 2002, siledes at den ny
speciallzegeuddannelse kan begynde 1. januar 2003.

Continuing Medical Education (CME) er en metode til systematisk re-
gistrering af specialleegers efteruddannelse. Med et stigende krav il
dokumentation af kvalitet, vil der i fremtiden uden tvivi blive stillet
krav om, at specialleeger dokumenterer, at de vedligeholder deres
uddannelse. DPS har derfor opfordret sine medlemmer til at regi-
strere deres CME aktiviteter og malet er 250 point svarende til 250
timers efteruddannelse over 5 ar. Resultaterne af CME registreringen
i 2000 viste, at kun 7,4% af landets specialleger havde registreret
CME-aktiviteter. | gennemsnit havde disse leegerne registreret 74 CME
point, starstedelen som mader og kongresser.
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Laegernes videre
uddannelse/
efteruddannelse i en
almen paediatrisk
afdeling

Tidligere skulle man ,tage* en uddannelse. Nu ,giver” man undervis-
ning. | dag er det den generation, der ,tog" undervisning, der nu skal
.give". Alene der ligger en udfordring mht. holdningsbearbejdning
og arbejdstilretteleggelse, sa afdelingen teenker undervisning pé lige
fod med det kliniske arbejde. Ferst da far uddannelsen den rette pla-
cering. Uddannelsen var tidligere uplanlagt, nermest ubevidst for
ledelsessystemet. Situationen var preeget af maksimal liberalisering/
anarki. Afdelingens forhold mellem fastansatte og leeger under ud-
dannelse var tidligere 1:5. | dag 1:1. En &ndring, der i sig selv skulle
mindske uddannelsesbyrden for afdelingen. Imidlertid er kravene aget
tilsvarende - mindst en faktor 5 i tidsforbrug.

imt il udd Isens proy er i dag: introduktionsprog-
ram, tutor, checkllster (ofte faerdlgheder) formulerede malszatninger,
teoretisk uddannelse i afd. og eksternt, opfelgning/evaluering via
introduktions-, midtvejs og slutsamtale. Iflg. undersggelse i Roskilde
amt har hovedparten af afd. disse uddannelsesforhold i orden. Det er
ogsa indtrykket fra inspektorbesgg.
De aktive, superviserede uddannelseselementer finder de uddannel-
sessggende mest givende. Savel indleringsveerdien som den psyko-
logiske signalvaerdi er hgj (de 2 faktorer forstaerker i gvrigt hinanden
gensidigt). Pa berneafd. i Holbaek har vi derfor valgt ogsa at skema-
legge denne uddannelse og felge op ved hjzlp af logbogssystemet,
hvor den uddannelsessggende Igbende registrerer de faktiske for-
hold. Denne registrering geres op manedlig og uddannelsens tilrette-
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Legernes videre uddannelse

leggelse justeres derefter. Der skal vaere en teet og lgbende forbin-
delse mellem registrering og andring. Forlgbet skal have den
uddannelsesansvarlige overleege og afdelingsledelsens bevagenhed.
Malsaetning for superviseret undervisning af introduktionsleger ved
bgrneafd. (minimumstal):

a. 1 superviseret amb./md.

b. 4 superviserede stuegange i alment afsnit/md.

c. 1 superviseret stuegang i neonatalafsnit/md

d. Supervision af vagtsituationer efter behov.

Fase Il lzeger (1.reservelaeger) er ved afslutningen af deres uddan-
nelse, hvor selvsteendig udfoldelse er vigtig (stuegang, ambulatorium,
vagt). Der er imidlertid behov for ,uddannelseskonsultationer” hos
speciallegerne. P barneafd. har vi indfert en introduktionsperiode til
ambulant aktivitet, hvor den uddannelsessggende er med 1 dag i
hvert ekspertomradeamb. (allergi - lungesygdomme, neonatologi
neuropaed., endokrinologi, nyre-urinveje, gastroenterologi). Endvidere
planleegges etablering af ekspertomrade konferencer (er etableret for
neuropzediatri), hvor den uddannelsessggende (og andre) kan fore-
legge problem ptt.. For 1.reservelaegen er det vigtigt, at der er ad hoc
mulighed for et ,godt rad”, ,kiggen med" fra speciallege. Andre ele-
menter er surnummereaer ophold pa specialafd. (i Holbaek gives 14
dages ophold p3 Filadelfia bgrneafd.) samt adgang til kurser (10 dage
fri med lon per ar; 10.000 kr til afgift, transport, ophold).

Feelles for begge grupper af uddannelsessegende er behov for facili-
teter i form af: kontor, PC, internet, veludbygget fagbibliotek samt
statte/mulighed for forskningsaktivitet.

Vurdering af malszetningernes opfyldelse: Selvurdering (uddannelse-
sggende) og vurdering fra tutor/uddannelsesansvarlig. Eksamen?

Speciallzegernes efteruddannelse. Afd.’s specialleger er nggleperso-
ner i den leegelige videreuddannelse. De har som hovedregel selv
Jtaget” deres uddannelse jf. ovenfor. Derfor behov for diskussion af
afd.’s uddannelsespolitik/holdning med denne gruppe. Specialleegers
behov for efteruddannelse beror p3 hastighed faglig udvikling, hvor
god kvalitet i det kliniske arbejde forudseetter opdateret viden. Det er
ogsa forudsaetningen for at undervise pa et godt fagligt niveau. Mal-



Leegernes videre uddannelse

seetning: alle specialleeger i afd. skal minimum opfylde DPS krav for
CME points. Selvkontrol af egen status ved hjelp af det amerikanske
.PREP" program (Pediatrics Review and Education Program)? @ko-
nomi: 10 dage med lgn og 10.000 per ar. Uddannelsesmader: kur-
ser, kongres, surnummereert ophold p anden specialiseret afd., egen
lesning, mulighed for/initiativ til at indfare nye metoder/fremgangs-
mader.

@konomi hvis ovennaevnte fuldferes: Introduktionslege: Ca. 15% af
tiden er undervisning ~ 45.000 per ar (inkl. 5.000 i direkte tilskud).
Speciallzege: Modtager undervisning i ca. 8% af tiden ~ 45.000 (ink!.
10.000 i direkte tilskud).Giver undervisning: 3 % af tiden ~ 15.000.
Totalt for berneafd. i Holbaek: 8 res.leeger: 360.000, 10 speciallze-
ger/1.reserveleeger: 600.000 kr. 1 alt: 960.000.
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Spergeskemaundersggelse blandt
fase Il kursister vedrgrende den
paediatriske specialleegeuddannelse

| foraret 2001 foretog DPS’s uddannelsesudvalg en spargeskema-
undersggelse vedrgrende uddannelses- og arbejdsforhold blandt fase 111
kursister. Svarprocent 77% (27 af 36 mulige).

Hvor ikke andet er angivet, opgives resultaterne som median (range).

Kandidatalderen ved opnaelse af speciallzegeanerkendelse er 12 ar (8,6-
23,7). Forud har kursisten udover turnus haft 6 ar (4-9) pa peediatriske
afdelinger og har haft 2 (0-5) sideuddannelser. Kun 12% har vaeret barne/
unge leeger og ingen har veeret i paediatrisk praksis.

I den kliniske uddannelse har alle en vejleder og 85% har haft formalise-
ret uddannelsessamtale indenfor de seneste 6 mdr. | hele uddannelses-
forlgbet (fase 1,11 og I1l) har leegen veeret tilknyttet 4 (1-6) specialambulato-
rier af mindst 3 maneders varighed. Antallet varierer regionerne imel-
lem: NOl'd: 5 (4-6), Syd: 3,5 (2-4), @S'[: 3 (1 -6).

5 —
Dst
4l Syd
o
3 -
2 -
il
W
s 1
X
s

1 2 3 2 5 6
Ambulatorier ialt (fase I-111)
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Procentvis andel af kursister, som har vaeret i de enkelte specialambu-
latorier:

93 % Astma/allergologi 19 % Andre

59 % Neuropzdiatri 15 % Socialpaediatri

56 % Neonatologi 5 % Gastroenterologi

48 % Endokrinologi 11% Rheumatologi/immunologi
41 % Nefro-/urologi 7 % Cardiologi

26 % Haematologi/onkologi

P4 tidspunktet for undersggelsen havde kursisterne haft 17 (0-60)
maneder i bagvagtslag. | en 3 maneders periode ultimo 2000 havde
34 (17-55) dage veeret dagarbejde med ligelig fordeling mellem stue-
gangs- og ambulatoriedage.

Kﬁrsisieme holder sig hovedsageligt fagligt 4 jour ved deltagelse i kur-
ser/kongresser og i mindre grad ved leesning af tidsskrifter.

Almene Peediatriske
median (range) median (range)

Antal tidsskrifter laest regelmaessigt 1 (0-6) 2(0-7)
Antal tidsskrifter i abonnement 1(0-3) 0 (0-2)
Kursus og kongresdage det seneste ar 0 (0-5) 5(0-16)

(excl. A-kursus)

Den forskningsmaessige aktivitet er generelt noget begraenset, mens
et fatal er meget forskningsaktive. Den vaesentligste del af publikatio-
nerne ligger far fase II-11l tiden.

Ikke-peediatriske  Paediatriske

median (range) median (range)
Videnskabelige artikler i alt 1(0-24) 2 (0-88)
(peer-review) .
Publiceret fra 1999 og frem 0(0-8) 1(0-22) 121

(seneste 2 ar)
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Spergeskemaundersagelse
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Til gengeeld er 74 % aktuelt i gang med et paediatrisk forsknings- eller
udviklingsprojekt og 19 % med et tilsvarende ikke-paediatrisk projekt.
22 % har deltaget i kvalitetsudviklingsprojekter indenfor de seneste 2
ar.

Stor set alle (96 %) er undervisningsaktive. Malgruppen er oftest la-
ger pa egen afdeling, men ogsa andre leger, sygeplejerske og medi-
cinstuderende udggr en vis andel. Antal undervisningstimer indenfor
det seneste ar er 11,5 (1-22).

85 % har fungeret som vejleder for en yngre kollega ligeligt fordelt pa

uddannelsessagende i paediatri og andre specialer.

73% havdelIedelses/administrative erfaring primeert gennem vagt-
planleegning, tillidsmandsarbejde eller som medlem af bestyrelse/
udvalg i en faglig organisation.

Hovedparten (78 %) stiler mod en videre ekspertuddannelse. @n-
skerne fordeler sig saledes:



Spergeskemaundersggelse

10 Neonatologi 1 Cardiologi
6 Neuropzdiatri 0 Allergologi
3 Gastroenterologi 0 Haeematologi/onkologi
3 Endoknnologi 5 Andet
3 Nefro-/urologi

Kursisternes gnsker om anszttelse udenfor almindelige sygehus-
stillinger:

Pediatrisk praksis? 3 Ja 16 Nej 8 Ved ikke
Borne/unge lege? 2 )a 18 Nej 6 Ved ikke
Forskningsstilling?  11Ja 10 Nej 5 Ved ikke

Under bemarkninger fremhaevede mange kursister vigtigheden af at
vare sikret bagvagtsfunktion i fase [li.

Nogle #nskede mulighed for tilknytning til specialambulatorier af szrlig
interesse for kursisten, mens andre fremhavede vigtigheden af at
komme bredt rundt i uddannelsestiden.

Der er et gnske om bedret supervision i den kliniske hverdag.

Et egentlig uddannelsesprogram eller tjekliste for fase Il efterlyses.

Uddannelsesudvalget finder pa baggrund af spergeskemaundersg-
gelsen at en del omrader indenfor den paediatriske speciallge-
uddannelse synes at fungere fint og i overensstemmelse med ret-
ningslinierne. Alle har en vejleder, som de har haft formaliseret sam-
tale med. 98% har bagvagtsfunktion i fase Il med tilfredsstillende
antal stuegangs- og ambulatoriedage. Kursisterne deltager i kurser/
kongresser, underviser kolleger og andre sundhedspersonale-grup-
per og 73 % har opnaet ledelseserfaring pa forskellige niveauer. 78%
har et gnske om subspecialisering.

Der er dog andre punkter, som absolut kan og ber forbedres. Kandi-
dat-alder og padiatrisk erfaring ved speciallegeanerkendelse taget i
betragtning er det ikke tilfredsstillende at 40% af kursisterne i det
samlede uddannelsesforigb kun har veeret tilknyttet 3 eller faerre
specialambulatorier. Stort set alle opnar at have bagvagtsfunktion i
fase 1il, men ikke alle steder er det planlagt pa forhand og lykkedes

alene ved oprykning i forbindelse med vakancer i bagvagtslaget. Det 123
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ville veere gnskeligt om alle automatisk var sikret bagvagisfunktion i
fase 1. Det ville ligeledes vaere gnskeligt om forskningsaktiviteten
kunne hgjnes. Seerligt bar den padiatriske forskning blandt kursi-
sterne stimuleres. 22 % bliver pzediatere uden at have publiceret et
pxdiatrisk arbejde. P4 samme made vil det veere gnskeligt om kur-
sisterne havde adgang til og leste flere videnskabelige, gerne pae-
diatriske, tidsskrifter.

Under hele uddannelsesforigbet er kontakten til pzediatrisk praksis
og barne/unge omradet meget spinkel.

B Bedre planiegning af ambulatorietilknytning i det samlede
uddannelsesforlgb. Region Nord kunne danne eksempel.

m Sikring af bagvagtsfunktion i fase IIl.

m Opstilling af uddannelsesmal / tjekliste for fase 11 (vil automatisk
komme med den nye méalbeskrivelse.

m Bedre supervision i den kliniske hverdag.

m Bedre udnyttelse af uddannelsespotientialet i paediatrisk praksis
og hos berne/unge-lzeger (pointgivende til kursusstilling).

m Stimulering af den paediatriske forskningsaktivitet (pointgivende
til kursusstilling).
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DPS og DBO’s enquete 1999

Antal indlaeggelser

Afdeling Daogn-+ Degnsenge Dagsenge  Sengedage

dagsenge pr. ar

Hvidovre 69+0 6.565 20.345
Gentofte 38+24 3.100 4.097 9.512
Glostrup 62+20 4.971 17.045
Amager 28+0 2.369 2.369
Roskilde 45+0 4.150 14.374
Hillerad 52+0 3.421 19.191
Neestved 38+0 3.874 10.871
Holbaek 41+0 2.863 10.740
Nykabing F 19+0 1.617 821 5.498
Odense 11440 5.896 31.030
Skejby 7740 8.899 28.184
Randers 30+0 2.140 7.981
Viborg 45+0 3.368 13.261
Kolding 5245 3.269 1.338 16.991
Herning 4140 2.449 13.990
Alborg 66+0 4.281 20.781
Hjarring 2440 1.530 7.022
Esbjerg 49+4 3.058 10.853
Senderborg 41+0 2.024 11.864
RH ej modtaget

19 931/53 69.844 271.902

Dagpt.

pr. ar

5.945

821

Amb. besgg
pr.ar

7.879
5.712
10.866
3.400
6.674
9.455
4.856
6.972
3.298
12.710
12.319
3.500
4.766
8.955
4.141
6.231
1.934
4.295
4.600

126.363
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DPS og DBO’s enquete 1999

Normering
QE, Afdeling  Pleje- Sekr. psyk. Overleeger Overlzger Afdlzge R1 undervisnings-
z personale lab. mv. u. vagt m. vagt stilling/
8 reservelege
> Hvidovre 110 28 5 0 7 4|5 5
2 Gentofte 32,6 15 2 0 2 6| 5 8
3 Glostrup 12 28 8 0 8 41 4 8
2 Amager 33 6,1 2 0 4 0| O 6
o Roskilde 81,1 10,5 2 3 3 4 0 7
g Hillerad 96 15 7 2 1 4|12 8
®  Nestved 58 8,5 3 3.0 2|2 7
Holbaek 59 10 2 2 6 2 0 7
NykebingF 31,1 5,08 2 2 3 1] 0 4
Odense 243,83 33 9 7 0 10| 6 3
Skejby 200 24,75 15 0 10 1] 6 7
Randers 60 6 6 0 0 1] 2 7
Viborg 67,57 21,26 3 4 0 31 0 7
Kolding 104,69 17,08 2,75 3 0 774 0 7
Hering 66 8 2 4 0 31 0 7
Alborg 139,92 22,04 6 7 3 31 3 5
Hjarring 23 8 5 0 0 11 0 6
Esbjerg 70 12,4 3 4 1 31 0 7
Senderborg 78,01 5,84 3 3 0 2| 0 7
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DPS og DBO’s enquete 1999

@konomi, mio. kr

Afdeling

Hvidovre
Gentofte
Glostrup
Amager
Roskilde
Hillered
Neestved
Holbaek
Nykabing F
Odense
Skejby
Randers
Viborg
Kolding
Herning
Alborg
Hjarring
Esbjerg
Senderborg

Budget lgn

55.000
25.969
49.200
16.850
37.491
46.270
26.561
29.000
16.761
96.680
92.767
20.028
33.237
41.551
30.995
65.460
15.666
33.907
32.724

Budget drift  Faktisk forbrug

6.600
2.146
4.500
1.252
1.443
5.668
4.374
2.000
2.075
12.700
16.000
3.702
2.687
3.651
4.516
8.460
0,65
3.981
1.771

61
28,64
54

18,1
38.522
52.526
32.015
30,8
18.836
106,25
109.294
?

37,3
47115
?

?

18,8
?

34.945
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DPS og DBO’s enquete 2000

Normering

Afdeling  Pleje- Sekr. psyk. Overleger Overleger Afd.lege R1 undervisnings-

personale lab. mv. u. vagt m. vagt stilling/
reservelege

Hvidovre 110 28 5 0 7 4 5 5
Gentofte 32,6 15 2 0 2 6 5 8
Glostrup 112 28 8 0 8 4 4 8
Amager 33 6,1 2 0 4 0 0 6
Roskilde 81,1 10,5 2 3 3 4 0 7
Hillered 96 15 7 2 1 4 12 8
Neestved 58 85 3 3 0 2 2 7
Holbaek 59 10 2 2 6 2 0 7
Nykgbing F 31,1 5,08 2 2 3 1 0 4
Odense 243,83 33 9 7 0 10 6 3
Skejby 200 24,75 15 0 10 1 6 7
Randers 60 6 6 0 0 1 2 7
Viborg 67,57 21,26 3 4 0 3 7 ?
Kolding 104,69 17,08 2,75 3 0 7,74 ? ?
Herning 66 8 2 4 0 3 7 ?
Alborg 139,92 22,04 6 7 3 3 7 ?
Hjerring 23 8 5 0 0o 1 7 ?
Esbjerg ? 12,4 3 4 1 3 ? ?
Senderborg 78,01 5,84 3 3 0 2 ? ?








