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SUOMENKIELINEN TIIVISTELMA TUTKIMUSPROTOKOLLASTA

1.1. Tausta ja perusteet

Kivunlievitys on iasta rippumaton perusoikeus. ¥ayntyneet kokevat kipua ja on osoitettu,
ettd keskoset ovat jopa haavoittuneempia kivulia kayohemmin syntyneet vauvat. Kaikista
haavoittuneimmat keskoset ovat kuitenkin niitéajaltistuvat eniten kivulle. Vastasyntyneet,
jotka tulevat tehohoitoon, joko vastasyntyneidenlQ) tai lasten tehohoitoyksikk6on
(PICU) kayvat lapi kymmenia tai jopa satoja kivithatoimenpiteitd sairaalahoitonsa aikana.
Nama kivuliaat toimenpiteet sisaltdvat myos herglionehoitoon liittyvan intuboinnin. Kipu
ja stressi, jotka liittyvat hengityskonehoitoon &eoistuviin toimenpiteisiin ja kivuliaisiin
sairauksiin on johtanut henkilokunnan kayttamaadmoheidossa olevilla vastasyntyneilla
sedatiiveja (rauhoittavia ladkkeitd) ja kipuladkéefanalgeetteja). Kivun subjektiivisuus ja
sen arvioinnin vaikeus ovat todenndkdisesti johganerilaisiin  kaytantoihin naiden

ladkkeiden kaytossa. Tahan mennessa naita kaydamdyarvoin tutkittu.

Miksi sedaatio ja analgesia ovat tarpeellisia?

Hengityskonehoito on todennékdisesti kivulias hoitoto. Aikuiset kuvaavat usein
hengityskonehoitoa kivuliaaksi ja ahdistusta lisié&y kokemukseksi. Sedaation ja analgesian
paatavoitteet ovat: kivun, stressin ja artyisyydgihentdminen, verenpaineen vakauden
edistaminen sekd sopeutumisen parantaminen hekmgkoitoon ja hapetuksen
parantaminen. Pitkalla aikavalilla stressin liéuitisen samoin kuin hapetuksen vaihtelujen ja
verenpaineen vahentamisen uskotaan minivoivan fogisten vaurioiden ja kuoleman
riskid. Sedatiivien ja analgeettien kayttoon kaskidilanteissa tulee kuitenkin aina kuulua

paaperiaatteena se, ettei aiheuteta harfiingh, o no harm).

Kivulla ja stressilla vastasyntyneisyyskaudella volla monia haitallisia lyhyt- ja
pitkaaikaisseuraamuksia. Joitain ndistd seuraamstaksion vahennetty riittavalla
kipulddkityksella. Tamanhetkinen tieto osoittaa asgbn ja analgesian tarpeellisuuden

hengityskonehoidossa olevilla vastasyntyneilla.
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Ohjeet sedaation ja analgesian kayton edistamiseksi

Lisdantynyt tietoisuus vastasyntyneiden kivun tomsesta, eettinen velvollisuus hoitaa kipua
analgeeteilla seka lisdantynyt tietoisuus siitdd dioitamaton kipu johtaa muuttuneeseen
reaktioon kivulle jatkuen lapi lapsuuden, samoinnktarve vastasyntyneiden inhimilliselle
hoidolle ovat johtaneet kehittamaan kansainvaljsidkansallisia suosituksia analgeettien
kayttoon vastasyntyneillda. Naissa todetaan, ettikgkssa, joissa hoidetaan vastasyntyneitd,
tulee kehittéda ja ottaa kayttoon vastasyntyneidearkoitoon liittyvat suositukset. Olemassa
oleva kirjallisuus on kuitenkin edelleen ristirigta liittyen sedatiivien ja analgeettien
kayttoon hengityskonehoidossa olevilla vastasynlbign&damanhetkinen tieto osoittaa nayton
rittamattomyyden opioidien rutiininomaisesta k&t hengityskoneessa olevilla
vastasyntyneilld ja sen, etta opioideja tulisi kd§tvalikoivasti. Sedaatio ja analgesia ovat

aarimmaisen harvinaisia vauvoilla, jotka eivat lodamgityskonehoidossa.

Kaytannot Euroopassa ja USA:ssa

Aineistot sedaatioon ja analgesiaan liittyvista tkapoista hengityskonehoidossa olevilla
vastasyntyneilla ovat hyvin harvinaisia. USA:ssatyeSOPIAN -tutkimus vuonna 1995
osoitti, ettd seuraavat tekijat ennustivat sedaaj# analgesian kayttoa vastasyntyneilla:
hengityskonehoito, korkea GA-ikd ja miessukupudfuonna 2005 tehty ranskalainen
EPIPPAIN -tutkimus osoitti, ettd jatkuvan sedaatigm analgesian mé&ard oli 69,9%
hengityskonehoidossa olevilla vastasyntyneilld, imllittyi paljon vaihtelevuutta yksikoiden

kesken (16,7 % —90,9%). Useimmiten kaytettyja |&dtikolivat midazolaami ja morfiini.

Tahan paivaan mennessa ei ole aineistoa, jonkasteeila voitaisiin tehda vertailua
vastasyntyneiden kivunhoidosta Euroopan maiden ll&aliTaman tiedon saatavuus

mahdollistaisi kuitenkin vertailut kaytantdjen i

Tutkimushypoteesit

EUROPAIN -tutkimus on epidemiologinen tutkimus, goierustuu seuraaviin hypoteeseihin:
» Useimmat hengityskonehoidossa olevat vastasyntysesetat jatkuvan sedaation ja
analgesian.

* Vauvat, jotka eivat ole hengityskonehoidossa oaavdin sedatoituja.
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* Morfiini, fentanyyli ja midaxolaami ovat useimminaytettyja ladkkeita tassa
yhteydessa.

* Luotettavien kivunarviointimittareiden kaytté on ramaista hengityskonehoidossa
olevilla vastasyntyneillg, joilla on kaytetty setlata ja analgesiaa.

» Useimmat yksikot ovat kehittaneet kirjalliset, plllset ohjeet sedaation ja analgesian
kaytostd hengityskonehoidossa olevilla vastasyritgnenutta kaytantojen valilla on
paljon vaihtelevuutta samassa yksikossa, eri yksaovalilla samassa maassa ja eri
maiden valilla Euroopassa.

* Tahéan liittyvien yleisten eurooppalaisten standardkehittaminen, levittaminen ja
saanndllinen  paivitys tulevat parantamaan hoitoa [diinisia tuloksia

hengityskonehoidossa olevilla vastasyntyneilla.

1.2. Paatavoite

Selvittaa tamanhetkiset kliiniset kaytannot liittyesedatiivien ja analgeettien kayttoon

hengityskonehoidossa olevilla vastasyntyneilla Bpem eri maissa.

1.3. Paakriteerit

« Niiden hengityskonehoidossa olevien vastasyntymerdéard, jotka saavat sedaation
ja analgesian Euroopan eri yksikdissa.

e« Sedaatioon ja analgesiaan kaytetyt l|d&kkeet heskgihehoidossa olevilla
vastasyntyneill&a Euroopassa.

e Sedatiivien ja analgeettien kaytdon pituus hengiyghoidossa olevilla
vastasyntyneilla.

* Sedaation ja analgesian kayttoon liittyvien kaydgm samanlaisuus ja erilaisuus

Euroopan maissa.
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1.4. Toissijaiset tavoitteet ja kriteerit

Selvittda vastasyntyneiden hoitoa tarjoavien ykisi&d osuutta, jotka ovat kehittédneet
ja kayttaneet paikallisia kirjallisia ohjeita (a@rjpamaan jatkuvaa sedaatiota ja
analgesiaa hengityskonehoidossa olevilla vastasgiilit, samoin kuin (b) estdmaan
ja hoitamaan toimenpiteeseen liittyvaa kipua.

Dokumentoida julkaistuja ohjeistuksia analgesian jsedaation kaytosta
vastasyntyneilla Euroopan maissa ja kehittaa kaneeryleisistd eurooppalaisista
standardeista, joita voidaan kayttaa kaikissa légteellisissa tapauksissa.

Selvittda kivunarviointimittareiden esiintyvyys fggtyskonehoidossa olevilla
vastasyntyneilla ja arvioida niiden vaikutusta kitioitokaytantoihin.

Selvittaa vieroitusoireiden arviointiin ja ehkaisypittyvia hoitokaytantoja.

Toissijaiset kriteerit

Vaihtelevuudet Euroopan maiden yksikdiden vaéliljgtka ovat kehittdneet ja
kayttaneet paikallisia kirjallisia ohjeita sedaatioja analgesian kayttoon
hengityskonehoidossa oleville vastasyntyneille.

Naihin liittyvien kansallisten ohjeiden tunnistarmaimja kuvaaminen vastasyntyneilla

kaikissa osallistuneissa maissa. Suositeltavidik&iden tunnistaminen.

1.5. Tutkimuksen tyyppi

Epidemiologinen havainnointitutkimus

1.6. Tutkimuksen toteuttamissuunnitelma

EUROPAIN -tutkimus on havainnointutkimus (obsergatil), minkd vuoksi se ei tule

hairitsemaan rutiineja kaytantdja osallistuvissaikiissa. Osallistuminen tahan tutkimukseen

ei tule edellyttamaan muutoksia potilaiden diagiiastsa tai missaan terapeuttisessa tai

hoidollisessa toiminnassa. Tassa epidemiologisdss@muksessa keratadn ainoastaan

aineistoa jokaisen yksikon kliinisista kaytanndista

Sisaanottokriteerit ovat:
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Kaikki vastasyntyneet 44 raskausviikon ikdadn saaHkana tarkoittaa esimerkiksi,
ettd raskausviikolla 40 syntynyt lapsi voi ollakintuksessa mukana 28 paivan (4
viikkon) postnataali-ikaan saakka tai 32 raskausMigksyntynyt lapsi voi olla mukana
12 viikon postnataali-ikdan saakka.

Yksikon tasolla

Osallistuminen EUROPAIN -tutkimukseen ei vaadi Wk#ia muuttamaan silla
hetkella kaytdssadan olevia toimintasuunnitelmia-tapoja. Yksikon koordinaattorit
tulevat vain tuottamaan tietoa paikallisista toitatavoista, joiden mukaan hoidetaan
vastasyntyneiden toimenpiteeseen liittyvaa kipukéjtetaan sedaatiota ja analgesiaa,
samoin kuin tuottamaan tietoa yksikon yleisistastibista. Kaikki vastasyntyneiden
saamat hoidot hyvaksytaan, silla tdma tutkimus iséllda mitdéan interventiota
hoitokaytanttjen muuttamiseksi.

Koordinoiva hoitaja ja ladkari, samoin kuin ainerst laadun arvioija tullaan

nimeamaan jokaisesta yksikosta.

Kansallisella tasolla

Kunkin maan koordinaattori tulee tuottamaan aioaiskansallisista ohjeista, jotka
littyvat toimenpidekivun tai jatkuvan kivun hoitoo tai ennaltaehkéisemiseen

vastasyntyneilla.

Aineistonkeruu

Aineistonkeruu kestaa jokaisen mukaan otetun wastaseen kohdalla 28 paivaa.
Aineistonkeruu paattyy kuitenkin ennen 28 paivagtty@nista niiden vauvojen

kohdalla, jotka l&ahtevat pois yksikdsta (kotiutkisplema, siirto toiseen sairaalaan).

Aineisto tullaan keraamaan vyksilokohtaisilla ait@mkeruulomakkeilla. Nama
lomakkeet sisaltavat tietoa taustatekijoistd, higsgien muodoista, saanndllisesti tai
tarvittaessa annetuista laakkeista (rauhoittavatikkiéet, kipulddkkeet ja
keskushermostovaikutteiset ladkkeet), kivunarvisitan ja laakitysten lopettamisen

kaytannaista.
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Paperiversiona olevat lomakkeet kirjoitetaan englei, kuitenkin alaotsikot
kdannettyina maan omalle kielelle. S&hkdisessa omsad olevan aineiston
kyselylomakkeet esitetddn maan omalla kielella.

Aineistonkeruulomakkeet tayttavat yksikon hoitaga ékari tai henkild, jonka he
siihen nimeéavat.

Jokaisessa yksikossé sisdanottoperiodi kestad yudm@muden.

Aineisto syotetdan sahkoisessa muodossa olevadlel\fgmakkeelle (tai tarvittaessa

ensin paperiversiolle).

1.7. Potilaiden mé&aran perustelut

Liittyen mukaan otettavien vastasyntyneiden maargaahdollisten eroavaisuuksien

osoittamiseksi sedatiivien ja analgeettien kaytosgiimukseen osallistuvissa Euroopan

maissa, olemme ottaneet huomioon skenaarion, jessavaisuudet ovat pienia. Taten

olemme valinneet efektikooksi(W) 0,1. Oletamme myéisa 15 maata tulee osallistumaan.
NCSS-PASS 2008 ohjelman avulla olemme |oytane#, @bskoolla 2303 vastasyntynytta
saavutetaan 90% voima maarittAmaan efektikoko (W) Kayttamalla Chi-Square-testin

vapausasteita 14 (15 maata) merkitsevyystasolfh#@al0,05. TAman vuoksi tavoitteena on

saada mukaan keskimaarin 154 vastasyntynytta jedt@iosallistuvasta maasta.

1.8. Keskeiset toimenpiteet tutkimuksen toteuttamisksi

Jokaisessa maassa kansalliset paatutkijat (ThematPrincipal Investigators, NPI)
lahettavat kutsut tutkimukseen liittymisesta kaikkkmaan 3-tason vastasyntyneita
hoitaviin yliopistosairaaloiden yksikoihin. NPI vi#ha sitten tiedot nimista,
sahkopostiosoitteista ja puhelinnumeroista niidksikpiden osalta, jotka hyvaksyvat
osallistumisen, EUROPAIN -tutkimuksen péaatutki@i(Ranska, Ruotsi).

NPl on vastuussa maan kaikkien yksikdiden koordmeesta ja varmistaa
tiedonkulun EUROPAIN -tutkimuksen paatutkijoidemkaa.

NPI ker&aa tutkimuksen osallistuvan maan demogatiaestatiedot.
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» Jokaisesta yksikdsta nimetaan koordinoiva hoitégkari ja aineiston laadunarvioija.
Koordinoiva hoitaja ja laakéari ovat vastuussa tuikksen informoimisesta koko
yksikon hoitohenkilokunnalle.

EUROPAIN -tutkimuksen paatutkijat ovat valmistetlsahkoisessd muodossa olevan
aineistopohjan, johon aineisto sy0Otetd&n. Aineistoidaan syottdd suoraan
potilasasiakirjoista. Paperiversio tasta aineishjggia tullaan jakamaan niihin
yksikoihin, jotka mieluummin tekevat alustavan sybtpaperilomakkeille ennen
aineiston siirtamista sahkoiselle aineistopohjall@aketieteenalan koordinaattori tai
henkild, jonka koordinaattori valitsee tahan teBtiy, tulee syottdmaan aineiston
tahan lopulliseen aineistopohjaan.

* Koordinoiva laakari raportoi yleiset tilastot ykésta, kuten vuodepaikkojen maaran,
sisdanotettavien vastasyntyneiden maaran, hengigsloitopaivat jne. EUROPAIN -
tutkimuksen paatutkijoille.

« Jokainen yksikkd raportoi mybds olemassa olevat gikdslet ohjeet
hengityskonehoidossa olevien vastasyntyneiden Sedtmaja analgesiasta siséltden
my0s ladkkeiden lopettamiseen liittyvat kaytanadkivunarviointimittareiden kayton.

e Seurantapaneeli (MONITORING PANEL). Seurantapandabbdaan arvioimaan
tutkimuksen edistymistd. Paneeli tule varmistamasdonvalityksen kaikkien
osallistuvien yksikdiden kanssa. Se muodostuu kethde taysiaikaisesti
tyoskentelevasta henkilosta tutkimusajanjaksonatutevat toimimaan Pariisissa ja

tyoskentelemaan EUROPAIN -tutkimuksen paatutkijoidéaisuudessa.

1.9. Odotetut tulokset ja mahdolliset seuraukset

Tybhypoteesiemme perusteella oletamme, ettd usdimmeagityskonehoidossa olevat
vastasyntyneet saavat jatkuvaa sedaatiota ja ammdgd=uroopan yksikdissa. Oletamme
kuitenkin, ettad tarkeitd eroavaisuuksia ilmenee myglksikoiden valilla ja maiden valilla.

Naméa eroavaisuudet tulevat todennakoisesti esidiymmyos paikallisten kirjallisten

ohjeiden kehittdmisessd. Tutkimus tulee tuomaan lleesimyds eroavaisuuksia

hengityskonehoidossa olevien vastasyntyneiden aetign ja sedatiivien kaytossa. Talla
hetkella meilla ei ole tallaista aineistoa saataviEUROPAIN -tutkimuksen tulokset

mahdollistavat vastasyntyneiden kivunhoidon parargan Euroopassa. Tahan liittyvan
tiedon saatavuus mahdollistaa hoitokaytantdjeraitart.
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