Sedering vid intensivvard av barn
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A - Bakgrund

Hur paverkas ett omoget centralt nervsystem (CNS) av vara ldkemedel?

Barn som intensivvardas behdéver oftast nagon form av sedering for att acceptera behandlingen och
komma till ro. En trygg och stressreducerad milj6 kring barnet paverkar ocksa behovet av sedering. Har
har den pediatriska intensivvarden mycket att lara av neonatalvarden dar NIDCAP-begreppet
(Newborn Individualized Developmental Care and Assessment Program) &r integrerat i varden. Med ny
teknik, som t.ex. respiratorbehandling via NAVA (Neurally Adjusted Ventilatory Assist - Maquet®) som
kraver hogre vakenhetsgrad, kan behovet av sedering minska ytterligare.

Redan i gestationsvecka 24 anses det att thalamo-corticala forbindelser finns etablerade. Detta utgor
forutsattningen for ett funktionellt CNS avseende bla. nociception. Mellan vecka 34 och upp till 2 (3?)
ars alder foreligger en maximal synaptogenes — tillvaxtspurt. Forutom en enorm tillvaxt av nervceller
genomgar hjarnan stora strukturella forandringar dar ett stort antal nervceller normalt avvecklas/dér —
detta kallas apoptos. Vi tror att hjarnan under denna period kan vara mer sarbar for de lakemedel vi
anvander i samband med anestesi och sedation. Alla vara analgetika, sedativa och hypnotika har
receptorer i CNS som malorgan. Den skadliga mekanismen skulle kunna vara att vara lakemedel t.ex.
inducerar en oonskad apoptos under vissa kritiska perioder av CNS utveckling och att vi darmed
paverkar hjarnans slutgiltiga konfiguration. Den oro man idag kdnner &r att kognitiva funktioner och
dven beteende funktioner kan paverkas negativt.

Idag foreligger inga konklusiva data fran humanstudier som klargér om/hur skadligt det &r att bli sévd
eller sederad tidigt i livet. | en valskriven review fran ar 2014 av Sinner, Becke och Engelhard redovisas
de data som finns publicerade avseende djur och humanstudier. Avseende humandata har flera
retrospektiva studier publicerats men utan att kunna lamna helt konklusiva svar (Sun 2016). Data fran
prospektiva humanstudier ar sparsamma och ibland motsagelsefulla. Tre stora multicenterstudier
forsoker belysa fragestallningen: PANDA studien (Pediatric Anesthesia and Neurodevelpoment 2014),
GAS studien (General Anesthesia and Spinal 2017), MASK studien (Mayo Safety in Kids 2015, 2018).
Sammanfattningsvis finns det idag inga konklusiva bevis for att enstaka kirurgi innefattande anestesi
skulle vara skadligt for den vaxande individen.

Vi vet alltsa mycket lite om hur vara ldkemedel paverkar det vaxande barnet och ett omoget CNS
(Hansen 2009, Bercker 2009, Loepke 2010, Durrmeyer 2010, Pontén 2011, Vet 2013, Jevtovic-
Todorovic 2013, Sinner 2014). Trots att vi ar osakra pa hur vara lakemedel paverkar barnets utveckling
anser vi att vi maste sedera och smartbehandla och att avsta fran detta ar oetiskt. Det finns idag bevis
att obehandlad smarta och stress kan medféra icke 6nskvarda seneffekter (Anand 1987, Taddio 1997,
Grunau 2006 , Davidson 2013, McPherson 2014).

Den rekommendation som foreligger idag ar att - om majligt - avsta kirurgi/anestesi tidigt i livet. For
de patienter som hamnar pa IVA finns forstas inte det valet.

Farmakokinetik/farmakodynamik/effektutviardering. Att bedriva sedering i ett pediatriskt
patientmaterial r en utmaning. Patienten kan vara alltifran prematurfédd till en stor tonaring. For
barn i skolaldern och uppat brukar det ga bra att approximera farmakokinetik och farmakodynamik
fran vuxenvarlden (dos-kg), men detta géller inte for de mindre barnen (Fassoulaki 2010, Prescilla
2012, Anderson 2012). Barn som vardas pa intensivvardsavdelning har intravenos infart varfor den
administrationsvagen ar naturlig att anvanda. | vissa situationer och i speciella fall kan alternativa
administreringsvdgar anvandas.

Det &r svart att med stor noggrannhet tolka/avlasa det preverbala barnets stressniva, dess behov av
sedering, sederingsgrad samt dven tachyfylaxiproblematik och abstinensuttryck men idag finns
instrument som anvands internationellt som t.ex. Comfort-B skalan (Ista 2005, Anand 2010,
Andropoulos 2012, Boerlage 2015).
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Sammantaget vet vi idag for lite for att sdkert kunna faststalla att var smartbehandling och sedering &r
optimal. De forslag som skissas har nedan bor ses ur det perspektivet.

1 Grundprinciper for sedering

* Attintervenera och att sedera sa lite som mojligt.

Minimera stimuli! Pa Neonatalavdelningar anvands sedan lange bekant NIDCAP-konceptet.
Inom den pediatriska intensivvarden finns tyvarr inget motsvarande program. Det ar dock
mojligt att iaktta enkla regler och skapa en lugn och trygg vardmiljo, undvika skarp belysning
och plétsliga hoga ljud, samt att uppratthalla en dygnsrytm som innehaller en vaknare period
och en sovande period.

* Att med regelbundenhet skatta och dokumentera sederingsgraden. Minst en gang per pass. En
validerad skala bor anvandas.

* Att skapa en dygnsrytm. Detta innebar en period av djupare sémn och en period med mer
vakenhet. Vid behov kan sémn induceras/astadkommas med ldkemedel som tex.
levomepromazin, droperidol och alimemazin
Att en viss tid under dagen (timmar) genomfdra “patientvila” — dvs. "Hands Off”. Det finns
inga konklusiva studier som indikerar att ett dagligt avbrytande av sedering skulle kunna
vara en fordel for patienten (Verlaat 2014, 2016).

* Attvara dynamisk och flexibel i sin behandlingsstrategi. En dynamisk sederingsstrategi innebar
kanske att védlja en forsiktig sederingsniva med hog vakenhetsgrad och samtidigt ha strategier
for att snabbt och kortvarigt férdjupa sederingsgraden vid behov, t.ex. vid omtejpning av tub,
omlaggningar mm. Ett kortverkande hypnotikum i kombination med en kortverkande opioid
kan komma ifraga. Ultrakortverkande lakemedel givet nasalt eller i.v. &r ocksa anvandbara
alternativ.

* Attvalja ett mindre antal lakemedel i adekvat dos i stallet for att ordinera en cocktail med lite
av varje.

* Att rotera sedativa av olika karaktar med nagra dagars mellanrum, innan tachyfylaxi och
beroende utvecklas.

* Attregelbundet genomfdra opioidrotation.

* Attvid langvarig smarta och utanfor intensivvardsavdelningen utnyttja alternativa
administreringsvagar. De svarast sjuka patienterna ar séllan ett sederingsproblem. Det &r de
nagot friskare patienterna som upptar vart intresse ur sederingshdanseende, samt de patienter
som ska skrivas ut fran intensivvarden till vardavdelning. | denna patientkategori kan ofta en
fungerande tarmmotorik etableras vilket innebar en majlig alternativ administreringsvag (p.o.).
| en del fall finns bade perorala och intravendsa beredningar att tillga av samma preparat —
vilket lamnar valmojligheter for den ordinerande lakaren.

* Attigod tid, i mdjliga fall, innan utskrivning fran IVA till vardavdelning se till att den per orala
administrationsvagen anvands och utvarderas.

* Attinfor utskrivning till vardavdelning noga ange en skriftlig uttrappningsplan, i de fall det
behovs. Det kan ocksa vara av varde for avdelningsldkaren att fa en kort skriftlig
sammanfattning avseende hur patientens analgosedation bedrivits ut under vardtiden.
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2 Oversiktligt praktiskt tillvigagangssatt

Kontinuerlig intravendés infusion och bolusdoser. En kontinuerlig intravends infusion innebar (vid
steady state) en jamn plasmaniva av lakemedlet och en enkel styrbarhet. Manga av de analgetika och
sedativa vi idag anvander har relativt langa halveringstider. Detta innebaér: 1. att det vid uppstart tar
lang tid innan adekvata plasmanivaer uppnas (steady state) samt 2. att man vid otillracklig effekt -
vilket foranlett en adekvat hojning av infusionstakten - inte kommer uppna nagon snabb foréandring i
plasmakoncentrationer. Darfor bor en kontinuerlig infusion startas forst efter en adekvat laddningsdos

givits.

Intermittent Laddningsdos

Ev hojning av
infusionstakt.

Angaende bolusdos —> Om pagaende timdos &r 20 mikrog/kg/h anvands ofta en bolusdos om 20
mikrog/kg. D.v.s. hela timdosen ges som bolusdos. Laddningsdosen &r hogre.

Man kan anvanda sig av en algoritm enligt nedan:

Laddningsdos

Start kontinuerlig infusion

Utvérdering

Om adekvat effekt behalls infusionstakten

Annars ges ytterligare bolusdoser

Utvardering

Om adekvat effekt behalls infusionstakten

Annars ges vtterligare bolus samt 6kning av infusionstakt

I Upprepa vid behov!

Utvdrdering

Om otillracklig sedering trots upprepade bolusdoser samt upprepad 6kning
infusionstakt - 6vervag komplettering av lakemedel

For dokumentation av sederingsgrad anvands validerade skalor (t.ex. Comfort-B. Ista 2007, Boerlage

2012).

Likemedelsrotation. Sedativa grupperas enligt lokal erfarenhet och behandlingstradition. Till exempel

morfin i kombination med klonidin samt nagot ”vid behovs lakemede

III

kan utgora en

behandlingsgrupp. Sedering med denna kombination bedrivs under dagar for att sedan byta till en
annan grupp - t.ex. midazolam och alimenazin samt pentobarbital-supp vid behov. Sederande
lakemedel "roteras” med en takt om 2-6 dagar. Optimalt anvdander man sig av tva till tre lakemedel

inom varje lakemedelsgrupp och behandlingscykel.

| de fall man anvéander sig av opioider som bas vid langvarig sedering kan opiodskifte/opioidrotation (se
text nedan — Opioidrotation) genomfdras med en cykel om 2-6 dagar.

Tillagg i form av snabbverkande ldkemedel (avseende smarta och hypnos) kravs oftast samt dven

tillagg for uppratthallande av normala sémnperioder.

*  F6r somnperioder anvands ibland melatonin eller psykofarmaka som t.ex. Theralen®
(alimenazin)-droppar eller hypnotika som t.ex. “pentobarb” suppositorie.

*  For korta procedurer kan en mindre dos pentothal eller propofol, eventuellt i kombination
med en kortverkande opioid anvandas. Dexmedetomidin nasalt kan med fordel anvéndas vid
kortare procedurer/undersokningar Vid lite langre procedurer kan i.v. dexmedetomidin
anvandas som mono-terapi (Li 2015) eller i kombination med sufenta administrerat nasalt

(Buck, Willson 2008).
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Nagot om administreringsvagar

| de flesta fall &r man initialt hanvisad till intravends administrering av sedativa. | en urtrappningsfas
kan det ibland vara en férdel att valja den perorala administrationsvdagen da man erhaller en jamnare
plasmakoncentration jamfort med i.v. bolus dos (Anand 2010).

Intranasal administrering (i.n.) — Vid intranasal administrering undviks till viss del BBB (blod-
hjarnbarriaren) genom att lakemedlet penetrerar lamina cribrosa och kommer sa i kontakt med n.
olfactorius dar transport kan ske via transcellular, transcellular eller aktiv neuronal transport mot CNS
malreceptorer (lllum 2000, Wolfe 2010, Lundeberg 2011). Tillférsel av Iakemedel nasalt i aerosolform
ger ofta ett snabbare upptag och behov av lagre dos. Ur barnets synvinkel ar det viktigt att givna
lakemedel inte ger upphov till smarta eller obehag.

B - Lakemedel

Oversikt

Opioider Med Iéingre t % dr Iimpliga fér bassedering: morfin, ketobemidon, oxikodon, metadon.
Med kortare t % dr ldmpliga fér procedurer: alfentanil, remifentanil, fentanyl.

Hypnotika midazolam, pentothal, propofol.
isofluran/sevofluran.

NMDA-blockerare (N-metyl-D-aspartat) s-ketamin, ketamin.

Alfa-2 agonister klonidin, dexmedetomidin.

Psykotropa lakemedel levomepromazin, droperidol, alimenazin.
Ovriga typer av likemedel melatonin for uppratthallande av dygnsrytm.
Naloxon oralt tillfort for stimulering av tarmmotorik.

lagdos iv-infusion som tachyfylaxi profylax.

Likemedel som idag finns tillgangliga men som bor anvdandas med viss forsiktighet och vid specifika
indikationer ->

Kloralhydrat. Det finns publicerade rapporter om leverpaverkan da kloralhydrat anvéants. Man har
ocksa rapporterat om illamaende och lang halveringstid (Natl. Toxicol. Program Tech. Rep. Ser. 2002,
Berkenbosch, Tobias 2005). Kloralhydrat bér endast anvandas som vid behovsmedicinering (35 mg/kg
rektalt eller oralt) och hogst 3 ganger/dygn. ASAT/ALAT bor monitoreras om kloralhydrat anvands
upprepade ganger under langre tid. Rektal administration kan innebéra varierande upptag. Det ar
ocksa relativt vanligt med tachyfylaxi vid upprepad anvandning.

Isofluran/Sevofluran-sedering har visat sig vara en bra metod fér vuxna patienter och stérre barn. Hos
mindre barn (< 2 ar) kan det ibland uppsta uttalade besvar med dyskinesier och
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personlighetsforandringar som kvarstar relativt lang tid efter att patienten kommit till vardavdelning
(egna erfarenheter fran Astrid Lindgrens och Drottning Silvias barnsjukhus).

Propofol for langre tids sedering dn 24 timmar och doser > 3 mg/kg/h kan inte rekommenderas annat
an undantagsvis. Det finns publicerade arbeten som visar misstankt 6kat mortalitet i samband med
propofolsedering hos barn som intensivvardas samt férstas ocksa risken for att utveckla
propofolsyndrom (Strickland 1995, Kam 2007). | Storbritannien &r propofol inte tillatet for langre tids
sedering hos barn (Playfor 2007). Propofol ar absolut kontraindicerat vid Brugadas syndrom och bor
anvandas med stor forsiktighet vid andra jonkanalssjukdomar (www.brugadadrugs.org).
Mitocondriepatier anses vara predisponerande for PRIS (propofol infusion syndrome) och infusioner
med propofol bér darfér undvikas helt pa patienter med mitocondriella/beta-oxidations defekter.
Enstaka bolusdoser verkar inte ha samma 6kade risk (Finsterer, Frank 2016).

Midazolam ger ganska snabbt en toleransékning. Midazolam kan dven ge upphov till oro och agitation.
Midazolam bor anvandas endast for korttidssedering (max 3-4 dygn) och i en max-dos om 0.2 (0,3)
mg/kg/h (Ng 2003, Swart 2012).

C - Avslutande av smartbehandling/sedering

Exempel for uttrappningsordning av lakemedel som anvants mer an 4 dagar
Bensodiazepin > Opioid > NMDA-block. > Alpha-2 stimulerare
T.ex. Midazolam > Morfin > S-Ketamin > Klonidin

Uttrappning bor i forsta hand ske av bensodiazepiner och opioider. Hur stor minskning som bér goras
beror pa hur lange patienten har behandlats och vilka doser som anvants.
En initial dosminskning pa 20-30% kan oftast genomfdras for att sedan féljas av en langsammare
sankningstakt (10-20% av ursprungsdosen dagligen). Ofta foljer uttrappningen en logaritmisk kurva
med langsammare sdnkningstakt pa slutet.
Som tumregel behovs langre tid for uttrappningen (upp till 2-3 ganger) én den tid Iakemedel har
anvants i smart-/sederingssyfte. Dosstorlek paverkar ocksa uttrappningshastigheten (Tobias 2000,
Ducharme 2005). Ett alternativ &r att varannan dag minska opioider och varannan dag minska
bensodiazepiner. Midazolam kan ibland krava mycket lang tid att trappa ut.

«  Oversatt till PO tillforsel i mojliga fall redan pa IVA.

* Utvdrdera effekten av byte IV -> PO helst INNAN barnet gar till vardavelning.

Abstinens/Delirium kan uppkomma redan efter nagra dagars IVA vard

Abstinens

Att faststalla huruvida sma barn lider av abstinens eller inte dr en utmaning. Ett ytterligare problem ar
att abstinens/delirium ofta intréffar efter det att barnen lamnat intensivvardsavdelningen (ibland efter
en alltfor snabb uttrappning pa IVA). Pa vardavdelningen ar man ofta otranad i att stalla diagnos samt
att det tidigare saknats enkla skattningsinstrument. Idag finns bland annat ”Sophia Observation
witdrawal Symtoms” scale (SOS) framtagen och validerad bade for anvandning pa IVA samt
vardavdelning (Ista 2009, Ista 2013).

Tidiga tecken pa abstinens dr somnstorningar, férandrat somnmonster och matningssvarigheter. Vid
uttalad abstinens ser man kliniska symtom som excitation, oro, takykardi, svettningar, illamaende etc.
Vid tecken pa abstinens bor man 6ka dosen av aktuellt Iakemedel till den niva dar besvar inte
noterades och/eller 6ka dosen av klonidin. Detta kan féregas av en bolusdos av aktuellt lakemedel.
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Darefter paborjas ater nedtrappning.
Speciellt efter anvandning av midazolam finns klinisk erfarenhet att det kan behdvas en mycket
langsam och forsiktig uttrappning (Tobias 2000, Ducharme 2005).

Delirium

Inom vuxenvarden ar det sen lange kant att intensivvard kan ge upphov till delirium. Det finns arbeten
som visar att dexmedetomidin kan ha en skyddande effekt (Serafim 2015). | ett nyligen publicerat
arbete (Cochrane Database Syst. Rewiev) kan man inte styrka detta (Chen 2015). Man skulle, ur ett
teoretiskt perspektiv, kunna tanka sig att klonidin skulle kunna ha liknande effekter som
dexmedetomidin avseende delirium men inga arbeten finns publicerade som styrker detta (Chen
2015).

Pediatriskt persistent delirium pa IVA har beskrivits med en incidens om 4-17% (van Dijk 2012). | ett
fortsatt utvecklingsarbete med SOS-skalan har man lyckats definiera ytterligare parametrar som ar
specifika for pediatriskt delirium och skalan far da tillagget SOS-PD (PD star for Pediatric Delirium) (v
Dijk et al 2012). Det finns ingen nedre aldersbegransning for nar delirium kan uppsta. | litteraturen
finner man fallbeskrivningar ned till tre manaders alder.

Kliniska karakteristika delirium hos barn

e Vanlig delirium —kan upptrada i samband med hog feber vid infektion.
e Akut delirium — ses ofta i det omedelbara postoperativa forloppet. Gar oftast 6ver spontant
inom en timme.
e Persistent delirium — ses vid intensivvard av svart sjuka patienter.
Olika motoriska subtyper ar beskrivna, allt ifran hyperaktivitet till letargi.

Diagnos delirium

Det ar viktigt att forst utesluta differentialdiagnoser. En full urinblasa eller CNS-paverkan kan ge
liknande symtom. Det finns ett flera skalor for faststallande av diagnos — i denna text namns SOS-PD.
Behandling

Efter ett positivt utslag pa SOS —PD skalan (>/= 4 poang) och uteslutande av differentialdiagnoser
konsulteras en barnpsykiatriker infor en farmakologisk intervention. Vanliga lakemedel ar
intravends/peroral haldol eller peroral risperidon.

Prevention

Som namnts tidigare i texten kan en normal dygnsrytm, minimering av yttre stimuli (ljud/ljus/beroéring)
samt fordldrandrvaro minska risken for delirium.

For dokumentation av abstinens/delirium anvands validerade skalor (t.ex. SOS-PD - Ista 2009/2013, v
Dijk 2012).
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D- Konvertering fran intravenos till peroral administrering

OBS! Utvdrdera alltid effekten dven dagen/dagarna efter byte av administrationsvég dé upptaget kan
variera mellan individer.

OBS! For barn i skoldldern och uppat bér dosering anpassas efter vuxendos/kg. Risk fér 6verdosering
annars.

IV->PO

1. Konvertering intravendsa opioider till peroral administrering

Morfin och Ketobemidon (Ketogan Novum®)

Berdkna den totala dygnsdosen. Denna dos multipliceras med en faktor pa 3 vilket motsvarar den
totala dygnsdosen peroralt. Férdela denna dos pa 4 dostillfallen (Westerling 1995).

Oxikodon (Oxynorm®)
Berakna den totala dygnsdosen. Denna dos multipliceras med en faktor pa 1,3-2 vilket motsvarar den
totala dygnsdosen peroralt. Férdela denna dos pa 3 dostillfallen (Olkkola 2009, Yaster 1997).

Metadon

| de fall man férvantar sig ett langvarigt opioidbehov, alternativt ett férvantat langvarigt
uttrappningsforfarande, kan man Overvaga att insatta peroralt metadon. Vid 6vergang fran intravenost
metadon till peroral behandling anvdands samma dosering da biotillgangligheten ar hog (Zernikow
2009, Jeffries 2012). Metadon har en varierad halveringstid pa 12-26 timmar.Verkar pa fler receptorer
an my-receptorn. Ej lampligt vid lang Q-T tid (FASS).

2. Konvertering intravenosa bensodiazepiner till peroral administrering

Midazolam (Dormicum®)

Berdkna den totala dygnsdosen. Denna dos multipliceras med en faktor pa 2 vilket motsvarar den
totala dygnsdosen peroralt. Férdela denna dos pa 4-6 dostillfdllen (Reed 2001, Payne 1989).

Det finns en peroral APL-beredning att tillga med en styrka om 1 mg/ml via Apoteket Pharmaci. Man
kan dven 6versitta den i.v. midazolamdosen mg-mg till peroral lorazepam (Temesta®) (Yaster 1997).
Som alternativ kan per orala beredningar av diazepam anvandas.

3. Konvertering intravendst alfa-2 agonist till peroral administrering

Klonidin (Catapresan®)
Berakna den totala dygnsdosen. Denna dos multipliceras med en faktor pa 1.5 vilket motsvarar den
totala dygnsdosen peroralt. Fordela denna dos pa 3-4 dostillfallen (Larsson 2011).
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E - Lathund lakemedel och doser vid sedering

1 Alfa-2 agonister, NMDA-blockerare

OBS! — kombinera inte clonidin och dexmedetomidin, risk fér bradyarytmi.

Klonidin (Catapresan") staml6sning 150 mikrog/ml (spadning rekommenderas)
Sedering dos -> 0,5-1,5 mikrog/kg/h p.o./i.v.
Analgesi dos -> 1-3 mikrog/kg x 2-3 p.o./i.v.
-> 0,1-0,4 mikrog/kg/h i.v.
Dexmedetomidin stamldsning 100 mikrog/ml spadd 16sning 4 microg/ml
- (Dexdor®)
Infusion 0,2-0,8 mikrog/kg/h i.v. titrera fram individuell dos!
Intranasalt 1-3 mikrog/kg i.n. (max 40 mikrog)

10 min. tills anslag, peak vid 20 min.
OBS — forsikighet vid i.v. bolus! Bolus ges endast pa specifik indikation.

Kort om dexmedetomidin

Dexmedetomidin ar betydligt mer selektivt fér alfa-2 receptorn an klonidin (8 ganger). Det finns en
risk for bradyarytmier och initial hypertension. Vid bradykardi sekundart till dexmedetomidin-infusion
rekommenderas ej att ge glykopyrron eller atropin pga. risk for kraftig blodtrycksstegring. Avstangning
av infusion rekommenderas. (Buck 2008, Su 2011, Vilo 2008, Mason 2011, Li 2015, Wahlen 2014).
Dexmedetomidin kan ges intranasalt som monoterapi. | de fall man ger dexmedetomidin intranasalt i
kombination med intranasalt sufenta kan dessa med fordel blandas i samma spruta.

Uttrappning. | de fall man anvander kontinuerlig dexmedetomidin-infusion under langre tid i
kombination med andra analgetika/sedativa géller samma uttrappningsférfarande som ar beskrivet
ovan (Bensodiazepin > Opioid > NMDA-block. > Alpha-2 stimulerare).

Man kan med fordel vaxla fran i.v. dexmedetomidin till peroral klonidin infor flytt till vardavdelning.

S- Ketamin (Ketanest °) 50-100 (200) mikrog/kg/h i.v. infusion - vid smartbehandling
2 mg/kg p.o. infér procedurer

2. Bensodiazepiner

Midazolam (Dormicum®) 50-150 mikrog/kg intermittent i.v.

50-200 (300) mikrog/kg/h infusion
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3. Opioider

Alfentanil (Rapifen®) 5-15 mikrog/kg i.v.

Fentanyl (Leptanal®) infusion <7 ar 0.5 -1.0 mikrog/kg/h (2 mikrog fentanyl/ml)
infusion >7 ar 1-4 mikrog/kg/h (5-10 mikrog fentanyl/ml)
bolus 1 mikrogram/kg i.v.

Metadon 0,05-0,1 mg/kg x1-2 (3)i.v/p.o.

Morfin/Ketobemidon - Infusion.

Neonatalperioden 10-20 mikrog/kg/h i.v. (0.5 -1 ml/tim)
>1 man 10-40 mikrog/kg/h i.v. (0.5 -2 ml/tim)
Peroral tillférsel > 6 manaders alder 0,2-0,3 mg/kg x 3-4 p.o.

Oxikodon (Oxynorm®)
Intravenos dosering som for morfin enligt ovan.
OBS - hogre biotillganglighet jamfért med morfin vid peroral administrering (Olkkola 2009).

Peroral tillférsel > 6 manaders alder 0,1-0,2 mg/kg x 2-3 p.o.
Remifentanil (Ultiva®) bolus 0.5 mikrog/kg i.v.

infusion 0.05-0.2 mikrog/kg/min i.v.
Sufentanil (Sufenta®) 0.5-1.5 mikrog/kg i.n.

Vid intranasal applikation uppnas en biotillgdnglighet pa knappt 80%. Anslag efter ca 15 minuter.
Duration ca. 45 minuter (Helmers 1989, Zedie 1996).

Opioidrotation

Med detta begrepp menas att man byter typ av opioid som ges till patienten. Ofta kan detta enkla
forfarande innebara att en reducerad dos kan anvandas med bibehallen effekt. Opioidrotation kan
genomforas efter 2-6 dagars infusion av en och samma opioid. Vanligt anvanda opioider ar morfin som
kan bytas mot t.ex. ketobemidon (Fine 2009, Knotkova 2009).

Man papekar risken for feldosering i samband med att opioidrotation, varfér uppméarksamhet maste
laggas pa doseringen vid ordinationstillfdllet (Webster, Fine x 2 2012).
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4. Ovriga likemedel

OBS! Fér barn i skolaldern och uppdt bér dosering anpassas efter vuxendos/kg.

Alimemazin (Theralen®)  2-3 (4) mgp.o./kgx 1
1 droppe (pipett) = 1 mg (droppar 40 mg/ml).
Dokumentation saknas for barn < 2 ar. Foreliggande dosrek. ar enligt Frank
Shann 2017 och ar hogre an dos angiven i FASS.

Levomepromazin 0,25-1 mg/kgi.v./p.o.
(Nozinan®)

Klorpromazin (Hibernal®) 0.1-(0,2) mg/kg/ti.v. under begransad tid (dagar). OBS! ger en viss
vasodilatation.

Melatonin 0,1-0,3 mg/kg till natten p.o.

Pentobarbital Supp om 30 eller 60 mg, individuell dosering.
Pentobarbitalsupp ar en Apoteksberedning.

Fenemal 5mg/kgx 1-2i.v.

Topikal anestesi

Regional-/Topikal anestesi kan ibland minska behovet sedering/smartbehandling, exempelvis vid
procedurer, och paverkar inte sensoriet. Till exempel kan en rontgenundersdkning av en femurfraktur
genomféras med hjélp av en ledningsblockad utan att nagon ytterligare sedering eller smartbehandling
behover laggas till.

EMLA® eller Lidokain-tetrakain plaster — Rapydan’.

Rapydan’ plaster, 1-2 st appliceras 20-30 minuter fér venpunktion. 45-60 minuter fér djupare analgesi.
Varmealstrande och kérldilaterande. Anvands foér barn > 1 ar.

Vid injektioner med lidokain kan en buffrad 16sning (natriumbikarbonat) anvédndas for att minska
smartupplevelsen.

Lokalanestetika i 6vrigt kommenteras inte har.
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6 - Antidoter

Naloxon (Narcanti®) bolus 1-10 mikrog/kg i.v.
infusion 2.5-5-(10) mikrog/kg/h.

Vid andningsdepression - OBS! Naloxon har en kortare effekt an morfin, ketobemidon och metadon.

Upprepade doser eller kontinuerlig infusion kan behodvas. Kontinuerlig 6vervakning kravs tills risken for
andningsdepression inte langre foreligger. Man kan med férdel ge samma dos s.c. som givet i.v. for att

fa en forlangd effekt.
Vid neonatal andningsdepression postpartum kan doser pa 10 - 100 mikrog/kg behdvas.

Flumazenil (Lanexat®) bolus 3-5 mikrog/kg i.v bolus
infusion 1-5 mikrog/kg/h i.v.

OSB! Upprepade doser kan behévas (max 40 mikrog/kg).

7 - Ldikemedel vid illamaende, obstipation och klada

Metoklopramid (Primperan®) 0,1-0,15 mg/kg i.v. x1-2 (3)
Ondensatron (Zofran®) 0,05-0.1 mg/kgi.v. x 3 vid behov
Naloxon (Narcanti®) 0,-5-1 mikrog/kg i.v. vid behov klada
Naloxon (Narcanti®) PO Start 2-5 mikrog/kg x 3-4 p.o.
Droperidol (Dridol®) 10-30 mikrog/kg i.v. x 1-2 vid behov
Clemastin (Tavegyl®) 20-50 mikrog/kg i.v. x 1/d
Hydrocortison (Solucortef®) 1 mg/kgi.v. x1/d
Betametason (Betapred®) 0.1-0,2 mg/kg i.v. x1
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Den intresserade lasaren kan fordjupa sig vidare i:

Nationella riktlinjer fran Svensk barnsmairtforening
http://www.svenskbarnsmartforening.se

Smarta hos nyfodda — Internetmedicin
http://www.internetmedicin.se/dyn main.asp?page=992

Riktlinjer for smartbehandling vid Astrid Lindgrens Barnsjukhus
http://www.karolinska.se/upload/Astrid%20Lindgrens%20Barnsjukhus/Barnanestesi%200ch%20intens
ivWw%C3%A5rd/Sm%C3%A4rtbehandlingsenheten/Riktlinjer20110201.pdf
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