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Ravijuhend on valminud, lahtudes Eesti ravijuhendite koostamise késiraamatust (www.ravijuhend.ee).
Teadusliku tdenduse kvaliteet (1)

Voib olla viaga kindel, et sekkumise tegelik mdju on véga ldhedane

Korge uuringutes antud hinnangutele.
Moddukas Voib olla mdddukalt kindel, et sekkumise tegelik mdju on ldhedane
uuringutes antud hinnangutele, kuid see voib ka oluliselt erineda.
Ei saa olla kindel sekkumise mdjule antud hinnangutes, tegelik moju voib
Madal . . .
hinnangutest oluliselt erinev olla.
. Ei saa tildse kindel olla sekkumise mdjule antud hinnangutes, tegelik moju
Viga madal

on tdendoliselt hinnangutest oluliselt erinev.

Soovituse tugevus ja suund (2)

Tugey soovitus teha Soovituse tugevus peegeldab seda, kui kindel vdib olla,
et sekkumisest saadav kasu iiletab vdimaliku kahju.

Soovituse tugevuse maéravad jargmised tegurid:
» soovitud ja soovimatu toime vahelise erinevuse
suurus;
« teadusliku tdenduse kvaliteet;
» patsientide eelistuste varieeruvuse maar;
» ressursikulu.
Tugev soovitus antakse, kui on kindel, et enamik
hésti informeeritud patsiente otsustaksid konealuse
sekkumise kasuks.

Norga soovituse puhul on ette ndha, et patsiendi
suhtumine sekkumise valikusse soltub isiklikest
védrtustest ja eelistustest. Arst peab olema kindel, et
neid on arvestatud.

Tugev soovitus on viljendatud sonadega ,.tehke®,
kasutage”, ndrk soovitus viljenditega ,,v0ib teha®,
kaaluge tegemist”.

Ravijuhend sisaldab suuniseid, mis pohinevad
ravijuhendi toorithma liikmete kliinilisel kogemusel ja
vdivad parima ravitulemi saamisel praktikas abiks olla.
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ELGA (ingl extremely low gestational age)
ERS

EvSu (ingl evidence summary)

FiO, (ingl fraction of inspired oxygen)
GBS (ingl group B streptococcus)

GKS

GN

IGFBP-1 (ingl insulin-like growth factor
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Preduktaalne saturatsioonindit

Proaktiivne ravi

Prolongeerimine

Prolongeeritud ehk pikendatud sissehingamisaeg (ingl
sustained inflation)
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vastsiindinu esimese siinnijargse elunédala 1dpuni

gestatsioonivanusele siinnil liidetud lapse stinnijargne
vanus

perifeerne hemoglobiini hapnikuga kiillastatuse nit
mdddetuna vastsiindinu paremal kéel

aktiivne perinataalne sekkumine, mille eesmérk on
vastsiindinu parem tervisetulem. Proaktiivse ravi all
mdistetakse tildiselt antenataalset GKS-ravi, tokoliiiisi,
antibakteriaalset ravi, neuroprotektsiooni, keisrildiget
lootepoolsetel nédidustustel, vastsiindinu elustamist ja
intensiivravi

stinnituse edasiliikkamine

esimestel hingetdmmetel kontrollitud rohuga (20 cm
H,0) pikem sissehingamisaeg, mida kasutatakse siinnil
kopsude kiirema avanemise saavutamiseks

palat, kus haiglasoleku ajal saab pere 66péev ldbi
koos olla

T-kujuline hingamiskontuur, mis vdimaldab
vastsiindinu elustamisel rakendada kontrollitud rohuga
hingamistoetust

kliiniliste siimptomiteta maojadk alla 4 ml/kg voi
alla 50% viimasest toidukorrast 3 tunni jooksul, ei
ole vajadust vihendada toidukogust ega katkestada
toitmist

stinnitustegevuse parssimine ravimitega

piimaga toitmine viikestes kogustes (10-15 ml/kg
péevas) ilma toidukoguseid suurendamata

enteraalse toitmise alustamine enne 6. elutundi
lapse 1.—7. elupdev

laps vanuses 0-28 elupdeva

vastavat aparatuuri omav, intensiivravi véljadppe ja

kogemustega meeskond, kes osutab abi enneaegselt
stindinud lapsele

raseda transport enne lapse siindi kdrgema etapi
haiglasse, et viltida vastsiindinu stinnijérgset transporti

10



SISSEJUHATUS

Koostatud ravijuhendi eesmark on tihtlustada enneaegse siinnituse ja enneaeg-
se vastslindinu perinataalperioodi kliinilise kdsitluse pohimdtted Eestis, paran-
dada nimetatud tervishoiuvaldkonnas perinataalabi ravikvaliteeti ning tagada
tdoenduspdhine tervishoiukorraldus. Ravijuhend kisitleb enneaegse siinnituse ja
vastsiindinu perinataalperioodi peamisi ravipdhimotteid ja korralduslikke as-
pekte.

Tervise Arengu Instituudi juures tootava Eesti meditsiinilise siinniregistri (www.
tai.ee) andmetel toimus 2015. aastal Eestis 736 enneaegset siinnitust, nendest
enne 32 gestatsiooniniddalat (GN) 141 (19%). Vaatamata niitidisaegse perinataal-
meditsiini kiirele arengule ei ole enneaegse siinnituse esinemise sagedus viimastel
aastakiimnetel vihenenud, piisides Eestis 5,3-5,9% piires koikidest stinnitustest.
Perinataalstatistika kohta vt tdpsemalt lisa 1.

Enneaegseks siinnituseks nimetatakse regulaarsete emaka kokkutdmmete teket
enne 37" GN-i koos samaaegsete muutustega emakakaelas. Siinnitus enne 34
GN-i on raseduse raske komplikatsioon. Vajalik on voimalikult tépselt dra tunda
enneaegse stinnituse riskiga rasedad ja rakendada tdnapéevasel teadusel pShi-
nevaid ravivotteid, nagu raseduse prolongeerimine ravimitega, siinnieelne glii-
kokortikoidravi loote kopsude ettevalmistuseks, neuroprotektsioon loote/lapse
ebakiipse aju kaitseks ja antibakteriaalse ravi rakendamine rasedal vastavate
nédidustuste olemasolu korral, et parandada emade ja laste tervisetulemit.

Enneaegne siind on iile maailma {iks peamisi haigestumise ja surma pohjusi las-
tel varajases ja hilises neonataalperioodis ning imikueas. Vastsiindinute suremus,
tervise- ja arenguprobleemid on podrdvordelises soltuvuses siinnikaalust ja ges-
tatsioonivanusest stinnil.

Viimasel aastakiimnel on Eestis tehtud uuringuid véga enneaegsete siinnituste
ja vastslindinute ravitulemi kohta. Viga viikese gestatsioonivanusega (VLGA)
laste elumus elussiindidest esmase haiglaravi 16pul on viimase kiimne aasta
jooksul oluliselt suurenenud, ulatudes 78%-ni aastatel 2002—-2003 ja 92%-ni
aastatel 2011-2012 (3, 4). Elumuse paranemisega aastatel 20022012 ei ole
kaasnenud laste neonataalse haigestumise suurenemist ega esmase haiglaravi
kestuse pikenemist. On mérkimisvédrne, et paremad tulemused on saavutatud
viahem invasiivse raviga (3, 5). Samas on piisinud suur haigestumine sellistesse
neonataalsetesse haigustesse (intraventrikulaarne hemorraagia (IVH), perivent-
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rikulaarne leukomalaatsia (PVL), nekrotiseeriv enterokoliit (NEK), bronho-
pulmonaalne diisplaasia (BPD), enneaegsuse retinopaatia (ROP), sepsis) (3,
6), millel on lapse hilisemale arengule negatiivne prognostiline véirtus, ning
arenguhdirete esinemine viikelapseeas. 2007. aasta VLGA-laste stinnikohordis
esines moddukas voi raske arenguhdire 12%-1 kahe aasta korrigeeritud vanuses
uuritud/elunud lastest ja 2011.-2012. aasta VLGA-laste siinnikohordis 20,7%-1
(22-26 kuu korrigeeritud vanuses uuritud/elunud lastest). I1I etapi naistekliini-
kutes siindinud VLGA-laste kognitiivse ja motoorse arengu keskmised koond-
skoorid olid oluliselt suuremad kui maakonnahaiglates siindinud VLGA-lastel.
VLGA-laste tervisetulem oli varreldes ajalisena siindinud lastega kdikides uuri-
tud valdkondades halvem (7).

Enneaegsete vastslindinute ravi peacesmérk on viia lapse edaspidist tervist ja
arengut mojutav vastsiindinuea haigestumine miinimumini ning véltida raskete
tiisistuste teket ja surma. Vdhem invasiivsel ravitaktikal, mida on rakendatud esi-
mestel elutundidel ja -pdevadel, on oluline seos laste suremuse ja vastsiindinuea
haigestumuse vahenemisega ning sellel on positiivne mdju laste hilisemale tervi-
sele ja arengule.

Enneaegne siinnitus ja siind on oluline tervishoiu kuluallikas. Vastsiindinute in-
tensiivravi on kiill kallis, kuid hea ravikvaliteedi korral kulutShus meditsiiniabi,
kuna nimetatud patsiendiriihma on ees ootamas palju kvaliteedile kohandatud
eluaastaid. 2015.-2016. aastal analiiiisiti tervishoiuteaduste vdimekuse edenda-
mise programmi ,,Tervisetehnoloogiate hindamine raames viga viikeses ges-
tatsioonivanuses siindinud laste ravitulemi ja ravi kulutdhusust Eestis kolmel
perioodil ajavahemikul 2002-2012. Analiilis niitas, et VLGA-laste elumuse pa-
ranemisega Eestis ei ole kaasnenud esmase haiglaravi pikenemist. Vdhenenud on
laste rehospitaliseerimine esimesel eluaastal, kuid mitte teisel eluaastal. Peamised
hospitaliseerimise riskitegurid kahel esimesel eluaastal on meessugu ja haigused
esmasel haiglaravil (8).

Eestis tehtud uuringute alusel on leitud, et VLGA-laste ravi kvaliteedi ja hi-
lisema tervisetulemi parandamiseks on vajalik perinataalse ja vastsiindinute
abi korralduse tdenduspdhine ajakohastamine, perinataalmeditsiini tdendus-
pohiste meetodite jargimine, siistemaatiline haigete, sh enneaegsete vastsiin-
dinute terviseandmete kogumine ja analiilisimine ning riiklike ravijuhendite
koostamine.

Kéesoleva ravijuhendi soovitused lahtuvad tdenduspdhiste uuringute ja kliinilise
praktika tulemustest, kuid ei asenda vajadust kohaldada igale patsiendile sobivat
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kasitlust tema seisundi jérgi. Selles patsiendiriihmas on oluline individuaalne ka-
sitlus.

Ravijuhendis ei ole antud iiksikasjalikku teavet konkreetsete ravimite kohta ning
nende kasutamisel tuleb ldhtuda ravimi omaduste kokkuvottest, mis on kéittesaa-
dav veebilehel www.ravimiamet.ee.

Kasitlusala, sh kliinilised kiisimused, on kéttesaadav veebilehel www.ravijuhend.ee.

Ravijuhendis ei ole kisitletud enneaegse siinnituse preventsiooni ega enncaeg-
se vastsiindinu haiguste diagnostikat ja ravi parast esimest elunéddalat. Kiirabiga
transporditava raseda jdlgimiseks on planeeritud transpordiprotokollide koos-
tamine ravijuhendi rakenduskava osana. Proaktiivset tegevust (tokoliilis, anti-
biootikumravi alustamine, antenataalne ettevalmistus gliikokortikosteroidiga)
dhvardava enneaegse siinnituse korral saab alustada haiglatevahelise transpordi
ajal, kui patsient suunatakse juba diagnoositud dhvardava enneaegse siinnitusega
korgemasse etappi.

Ravijuhendi peamine sihtrithm on lastearstid, naistearstid, anestesioloogid-inten-
siivraviarstid, ammaemandad, ded, patsiendid ja lapsevanemad.
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SOOVITUSED JA ALGORITMID

ANTENATAALNE PERIOOD

Enneaegse siinnituse diagnostika

Ahvardava enneaegse siinnituse diagnoosimise korral soovitame
teha rasedale emakakaela pikkuse hindamiseks transvaginaalse
ultraheliuuringu. Kui emakakaela avatus ei ole sel viisil hinnatav, vdib
kasutada digitaalset palpatsiooni.

Kui dhvardava enneaegse slinnituse siimptomitega naisel enne 357
gestatsiooninddalat (GN) on transvaginaalsel ultraheliuuringul
emakakaela pikkus 15 mm voi lithem, soovitame tokoliiiisi ja loote
kopsude ettevalmistust gliikokortikosteroidiga (GKS).

Lootevee enneaegse puhkemise kahtluse korral, kui lootevee
eritumine ei visualiseeru, soovitame teha rasedale testi tupesekreedist:
insuliinisarnast kasvufaktorit siduva proteiin 1 (Vag-IGFBP-1) voi
platsenta alfa-1-mikroglobuliini (PAMG-1) méiramiseks tupekaapest.

Tsentraliseerimine

Suunake dhvardava enneaegse siinnituse siimptomitega rase vastavate
ravivoimalustega kdrgema etapi keskusesse.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral eelistage {isasisest transporti

jargmiselt:

- raseduskestuse korral 34°-36* GN-i, kui haiglas puudub lastearsti
O0pdevaringne valve, vastav aparatuur ja padev personal enneaegse

(' vastsiindinu abistamiseks, transportida patsient keskhaiglasse voi
) piirkondlikul tasemel siinnitusabi osutavasse haiglasse;

- vihem kui 33" GN-i kestnud raseduse korral transportida
patsient iildhaiglatest ja maakondade keskhaiglatest (v.a Tallinn)
piirkondlikul tasemel siinnitusabi osutavasse haiglasse;

- vidhem kui 30" GN-i kestnud raseduse korral Tallinnas transportida
patsient iihte piirkondlikul tasemel siinnitusabi osutavasse
haiglasse.

Proaktiivne ravi (raseduskestuse korral 22+°-23+° GN-i)

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 22—
22%¢ GN-i, soovitame ema ja lapse parema ravitulemi saamiseks
iisasisest transporti keskusesse.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 23—
gA 236 GN-i, rakendage ema ja lapse parema ravitulemi saamiseks
iisasisest transporti keskusesse.
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Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 22—
227 GN-i, soovitame lapse parema ravitulemi saamiseks antenataalset
kopsude ettevalmistust GKS-iga.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 23—
23*¢ GN-i, rakendage lapse parema ravitulemi saamiseks antenataalset
kopsude ettevalmistust GKS-iga.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 22—
23* GN-i, soovitame lapse parema ravitulemi saamiseks rakendada
tokoliiiisi.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud
22%0-23% GN-i, soovitame lapse parema ravitulemi saamiseks
neuroprotektsiooni magneesiumsulfaadiga.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 22—
22 GN-i, drge tehke keisrildiget lootepoolsete ndidustuste tottu.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 23—
23" GN-i, drge pigem tehke keisrildiget lootepoolsete nédidustuste
tottu.

Loote kopsude ettevalmistus

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 23—
| A8 34%6 GN-i, kasutage lapse parema ravitulemi saamiseks antenataalset
kopsude ettevalmistust GKS-iga.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 22—
2276 GN-i, soovitame lapse parema ravitulemi saamiseks antenataalset
kopsude ettevalmistust GKS-iga.

Antenataalseks loote kopsude ettevalmistuseks kasutage beeta-
16 metasooni voi deksametasooni.

Annustamine: lihasesisesi beetametasoon 12 mg 2 annust 24-tunnise
intervalliga vOi deksametasoon 6 mg 4 annust 12-tunnise intervalliga.

Rasedal, kes on saanud GKS-i esialgse kuuri seitse voi enam pdeva
tagasi, kuid kellel endiselt esineb enneaegse siinnituse risk enne 35
GN-1, soovitame manustada ithe GKS-i lisaannuse.

Loote neuroprotektsioon

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud
J B 24'°-31°¢  GN-i, kasutage rasedal loote neuroprotektsiooniks
magneesiumsulfaati.
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Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 32—
33*¢ GN-i, soovitame kasutada rasedal loote neuroprotektsiooniks
magneesiumsulfaati.

Soovitame kasutada loote neuroprotektiivset ravi, kui siinnitus toimub
toendoliselt jérgmise 24 tunni jooksul ja hiljemalt 4 tundi enne
planeeritavat stinnitust.

Annustamine: veenisisesi 4—6 g magneesiumsulfaati boolusena 20—
30 minuti jooksul ja edasi 1 g tunnis kuni siinnituseni maksimaalselt
24 tunni jooksul. Vit lisa 3.

Soovitame rasedale magneesiumsulfaadi korduvat manustamist, kui
(' ’ stinnitus ei toimu 24 tunni jooksul pérast ravi alustamist ja enneaegse
stinnituse oht tekib uuesti enne 34" GN-i.

Mikrobioloogilised uuringud rasedale

( Ahvardava ja/voi kiigusoleva enneaegse siinnituse korral soovitame
teha rasedal uriinikiilvi.

Ahvardava ja/vdi kdiigusoleva enneaegse siinnituse korral votke rasedalt
PRI B-grupi streptokoki (GBS) analiilis tupe alumisest kolmandikust,
kaaluge kiirtesti tegemist.

( Ahvardava ja/vdi kiigusoleva enneaegse siinnituse korral ei ole vaja
_) teha rasedal rutiinselt kiilvi emakakaelast.

Antibakteriaalne ravi rasedale

Lootevee enneaegse puhkemiseta, bakteriaalse infektsiooni kliiniliste
tunnusteta dhvardava enneaegse slinnituse korral drge alustage rasedal
antibakteriaalset ravi.

Lootevee enneaegse puhkemisega &hvardava enneaegse siinnituse
korral alustage antibakteriaalset ravi eriitromiitsiiniga, selle puudumise
26 S NS .
korral kasutage penitsilliini. Penitsilliiniallergia puhul kasutage
klindamiitsiini.

27 Koorionamnioniidi puhul alustage antibakteriaalset ravi laia
toimespektriga antibiootikumiga, rasedust prolongeerimata.

Viltige rasedal amoksitsilliini-klavulaanhappe kasutamist vastsiindinu

nekrotiseeriva enterokoliidi suurenenud riski tottu.

GBS-i kandluse voi teadmata GBS-staatuse korral alustage enncaegse
2 siinnituse ajal rasedal veenisisest profiilaktilist antibakteriaalset ravi
benstiiilpenitsilliiniga.
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INTRANATAALNE PERIOOD

Siinnitusviisi valik

Arge tehke keisrildiget, kui selle ainus ndidustus on enneaegsus.

Enneaegse stinnituse korral ldhtuge siinnitusviisi valikul individuaalselt
stinnitusabialastest ning loote- ja emapoolsetest ndidustustest.

(' Enneaegse stinnituse korral, kui rasedus on kestnud vidhemalt 240
GN-i ja kui loode on tuharseisus, kaaluge keisriloike tegemist.

(' Enneaegse kaksiksiinnituse korral, kui esimene kaksik on peaseisus,
eelistage soovitatavalt vaginaalset siinnitust.

(' ’ Enam kui kahe loote korral soovitame keisrildiget.
Episiotoomia
(' Episiotoomia ei ole enneaegse siinnituse korral rutiinselt ndidustatud.

Raseduse prolongeerimine

Lootevee enncaegse puhkemisega #dhvardava enneaegse silinnituse
korral, kui rasedus on kestnud kuni 34'® GN-i, soovitame rasedust
prolongeerida, kui ei esine kliinilist koorionamnioniiti. Vt lisa 4.

Tokoliiiis (siinnitustegevuse pdirssimine ravimitega)

Ahvardava enneaegse siinnituse korral kasutage tokoliiiisi kuni 48 tundi
loote kopsude ettevalmistuse, neuroprotektsiooni ja transpordi eesmargil.

Arge kasutage tokoliiiisi iile 48 tunni.

IArgc kasutage tokoliiiisi jargmistes olukordades, kus raseduse

prolongeerimine ei ole soovitatav:

- surnud loode,

- loote eluks sobimatu vadrarend,

- loote hiipoksia, mis vajab kohest sekkumist,

- dge verejooks ja/vdi ema ebastabiilne hemodiinaamika,
- raske preeklampsia,

- platsenta irdumine,

- koorionamnioniit.
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Kasutage tokoliiiisiks valikravimina nifedipiini, kui puuduvad
vastundidustused selle ravimi kasutamiseks. Vt lisa 5.

Kui nifedipiini kasutamine on vastundidustatud, voib alternatiivselt
kasutada beetamimeetikumi (heksoprenaliin), tsiiklooksiligenaasi
inhibiitorit (indometatsiin), oksiitotsiini retseptori antagonisti
(atosibaan). Vt lisa 5.

Nabaviiidi klemmimine

WM Pirast lapse siindi oodake nabavéadi klemmimisega 30-120 sekundit.

Arge oodake nabaviidi hilise klemmimisega enneaegsel vastsiindinul,
kes vajab kohe elupédstvaid tegevusi.

Alternatiivina nabaviaidi hilisele klemmimisele soovitame enneaegsel
vastsiindinul nabavéiti liipsta 3—4 korda.

ENNEAEGSE VASTSUNDINU POSTNATAALNE PERIOOD

Kehatemperatuuri kontroll

45 Tagage enneaegsel vastsiindinul seisundi esmase stabiliseerimise
kiigus normotermia.

Esmane hingamistoetus

Enneaegsel vastsiindinul, kes on stindinud enne 30" GN-i ja kellel on
respiratoorse distressi stindroomi (RDS-i) kujunemise risk, kasutage
seisundi esmasel stabiliseerimisel mitteinvasiivset hingamistoetust
(CPAP, NIV).

Enneaegse vastsiindinu seisundi esmasel stabiliseerimisel kasutage
voimaluse korral kontrollitud réhuga hingamistoetust (Neopuff vdi
muu T-kontuur).

Spontaanhingamisel oleva enneaegse vastsiindinu seisundi esmasel
stabiliseerimisel kasutage CPAP-ravi korral hingamisteedes pidevat
positiivset ekspiratoorset 16pprohku 5-6 cm H,O.

Ennecaegse vastsiindinu seisundi esmasel stabiliseerimisel kontrollitud
rohuga ventileerimisel soovitame inspiratoorset tipprohku (PIP) 20-25
cm H,O.

Enneaegse vastslindinu seisundi esmasel stabiliseerimisel viltige
pikendatud sissehingamisaja (SI) kasutamist.
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Esmane hingamistoetus (hapniku kontsentratsioon, FiO,)

Esmase hingamistoetuse rakendamisel enneaegsel vastsiindinul, kes on
stindinud enne 35 GN-i, soovitame alustada ruumidhu vdi hapniku
viikse kontsentratsiooniga (FiO, 0,21-0,3), edasi tiitrida hapniku
kontsentratsiooni, ldhtudes preduktaalse saturatsiooni vaartustest.

Esmane hingamistoetus (saturatsioonipiirid, Sp0,)

Enne 32* GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul soovitame
hapnikravi kasutamisel hoida saturatsiooni (SpO,) véértused 90-95%
juures kuni postmenstruaalvanuseni 36 niadalat.

(' Péarast 32*° GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul soovitame hoida
) hapnikravi kasutamisel SpO, védartused 90-95% juures.

Enneaegse vastsiindinu saturatsioonivéirtuse jalgimiseks voib kasutada
; > FiO,-SpO, automaatse korrigeerimise aparatuuri.

Hemodiinaamika hindamise kriteeriumid

Enneaegse  vastsiindinu  seisundi  esmasel  stabiliseerimisel
hinnake vereringet kompleksselt jargmiste nditajate alusel: jume,
kapillaartditumus, siidamelddgisagedus, keskmine vererdohk, diurees,
happe-aluse tasakaal, laktaat.

Hiipotensiooni, hiipoperfusiooni ravimeetodid

Arge kasutage rutiinselt enneaegsel vastsiindinul, kelle siinnikaal on
alla 1500 g, ringleva veremahu asendust ja/vi vasoaktiivset ravi.

(' Vereringehdirega enneaegse vaststindinu ravis ldhtuge hiipoperfusiooni/
hiipotensiooni etioloogiast. Vt lisa 6.

Enneaegse vastsiindinu hiipotensiooni/hiipoperfusiooni, mille pohjus
O on verekaotus voi hiipovoleemia, ravige esmalt ringleva veremahu
taitmisega 10 ml/kg, vajaduse jargi voib sama annust korrata.

Enneaegsel vastsiindinul soovitame sepsisest tingitud voi teadmata
pdhjusega hiipotensiooni/hiipoperfusiooni korral alustada inotroopset
ravi dopamiiniga.

Enncaegsel vastsiindinul miiokardi diisfunktsioonist ja/voi perifeerse
vaskulaarse resistentsuse suurenemisest tingitud hiipotensiooni/

( .) hiipoperfusiooni korral alustage inotroopset ravi dobutamiiniga.
Vajaduse korral lisage dopamiin tiitritud annuses, kolmanda valikuna
vOib kasutada adrenaliini. Vt lisa 6.
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Enneaegsel vastsiindinul soovitame vedelik- ja ravimrefraktaarse
hiipotensiooni korral kasutada hiidrokortisooni. Vt lisa 6.

Ennecaegsel vastsiindinul pigem mitte kasutada hiipotensiooni raviks
milrinooni.

Profiilaktiline surfaktantravi

Arge kasutage profiilaktilist surfaktantravi kdikidel enneaegsetel
vastsiindinutel.

Kasutage profiilaktilist surfaktantravi raseduskestuse korral 22027+
GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul, kes vajab seisundi esmase
stabiliseerimise kdigus intubatsiooni.

Surfaktantravi

Kasutage RDS-iga enneaegsel vastsiindinul eelistatult varast
surfaktantravi. Manustage surfaktanti enne 26" GN-i stindinud RDS-
iga enneaegsele vastsiindinule, kui FiO, on iile 0,3; ja parast 26
siindinud RDS-iga enneaegsele vastsiindinule, kui FiO, on iile 0,4.

=)
N

Eelistage surfaktandi manustamisel vihem invasiivseid surfaktandi
manustamise meetodeid (INSURE/LISA). Tehke kliiniline otsus
konkreetse enneaegse vastsiindinu seisundist ldhtudes.

Kasutage RDS-iga enneaegsel vastsiindinul eelistatult naturaalset
surfaktanti.

Eelistage voimalikult kontsentreeritud surfaktandipreparaati (poraktant
alfa).

Annustamine: poraktant alfa algannus 200 mg/kg, korduv annus 100
mg/kg.

Kui RDS on raske kuluga ning piisib oluline lisahapniku ja/vdi
invasiivse hingamistoetuse vajadus, on ndidustatud surfaktandi korduv
manustamine intervalliga vahemalt 6 tundi kokku mitte rohkem kui 3
annust.

=)
|

Varajane CPAP-ravi vs. varajane surfaktantravi

Alustage varast CPAP-ravi raseduskestuse korral kuni 307 GN-i
glI Y siindinud enneaegsel vastsiindinul, kellel on hingamishiire ja kes ei
vaja invasiivset hingamistoetust.
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Vastsiindinu varajane transport

Voimaluse korral viltige enneaegse vastsiindinu varast slinnijargset
transporti.

Enneaegse vastsiindinu meditsiiniliseks transpordiks kasutage sellele
spetsialiseerunud meeskonda.

Parenteraalne toitmine, vt lisa 8

Enncaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g, keda ei ole voimalik
toita piisavas mahus enteraalselt, soovitame alustada parenteraalse
toitmisega esimesel elupéeval, soovitatavalt esimestel elutundidel.

Enneaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g soovitame gliikoosi
infusiooni alustada 4-8 mg/kg minutis (5,8-11,5 g/kg péevas) ja
edaspidi juhinduda vere gliikoosisisalduse jalgimisest.

Arge kasutage insuliini hiipergliikeemia ennetamiseks enneaegsel
vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g.

Enneaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g soovitame alustada
aminohapete lahuste manustamist vdimalikult kiiresti slinni jérel,
hiljemalt 24 tunni vanuselt. Ohutu on alustada aminohapete pakkumist
2-2.5 g/kg péevas, suurendades jirgnevatel pdevadel valgukogust kuni
annuseni 3,5 g/kg péevas.

Ennecaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g soovitame alustada
lipiidide manustamist esimesel elupdeval. Soovitatav algannus on
1,0 g/kg péevas, edaspidi suurendada taluvuse korral lipiidide kogust
annuseni 3,0 g/kg péevas.

Enneaegsel vastsiindinul stinnikaaluga alla 1500 g soovitame niisutatud
kuvoosi tingimustes alustada vedeliku pakkumisega 70-80 ml/kg
pdevas. Enne 28" GN-i siindinud enneaegsed vastsiindinud vdivad
vajada rohkem vedelikku.

Enneaegsel vastsiindinul silinnikaaluga alla 1500 g korrigeerige
vedeliku  pakkumist  individuaalselt, arvestades seerumi
naatriumikontsentratsiooni ja kaalulangust.

Enneaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g soovitame esimestel
elupdevadel naatriumi pakkumist piirata, alustades sellega pérast
diureesi vallandumist ning jilgides vedelikubilanssi ja elektroliiitide
taset.
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Enteraalne toitmine, vt lisa 8

81

82

83

87

Enneaegsel vastsiindinul alustage enteraalset toitmist voimaluse
korral oma ema rinnapiimaga, selle puudumisel doonoripiimaga, ema
rinnapiima ja doonoripiima puudumisel enneaegsete piimaseguga.

Enne 28" GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul alustage minimaalset
enteraalset toitmist esimesel elupdeval voimalikult vara, soovitatavalt
esimestel elutundidel. Sobiv kogus on 0,5-2,0 ml/kg tunnis voi iihel
toidukorral 1 ml/kg iga 2—3 tunni jérel.

Enneaegse vastsiindinu enteraalse toitmise taluvuse korral suurendage
toidu kogust 10-30 ml/kg 60péevas.

Enneaegse vastsiindinu boolusena toitmise korral suurendage
toidukogust 1 ml/kg 8—12 tunni jarel.

Enneaegse vastsiindinu pideva toitmise korral suurendage toidukogust
0,5-1,0 ml/kg 812 tunni jérel.

Rinnapiima rikastamist soovitame alates toidukogusest 100 ml/kg
00péaevas.

Enne 327 GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul tagage tdisenteraalsel
toitmisel energiavajadus 110-130 kcal/kg 66pédevas ja valguvajadus
3,0-4,5 g/kg 66péevas.

Kofeiinravi

88

Enneaegsel vastsiindinul kasutage kofeiinravi apnoe raviks ja
invasiivsest hingamistoetusest voorutamiseks.

Kofeiinravi soovitame kasutada enneaegsel vastsiindinul, kelle
stinnikaal on alla 1250 g ja kes on mitteinvasiivsel hingamistoetusel
voi kellel on muu suurenenud risk invasiivse hingamistoetuse vajaduse
tekkeks.

Kofeiintsitraadi annustamine: veenisisesi vO0i suu kaudu on
kiillastusannus 20 mg/kg O0pédevas ja sdilitusannus 5-10 mg/kg
O0péevas tihekordse annusena.

Periekstubatsiooniperioodil soovitame kasutada kofeiintsitraadi
suuremaid annuseid.

Annustamine: veenisisesi vOi suu kaudu kiillastusannus kuni 80 mg/
kg d0péevas, sdilitusannus 20 mg/kg 66paevas iihekordse annusena.
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Avatud arterioosjuha

Arge kasutage enneaegsel vastsiindinul mittesteroidset poletikuvastast
ravi (ibuprofeen, indometatsiin) avatud arterioosjuha (PDA)
ennetamiseks.

Arge forsseerige enneaegsel vastsiindinul diureesi (furosemiid,
teofiilliin) PDA ennetamiseks.

( Arge piirake PDA ennetamiseks enneaegsel vastsiindinul vedeliku
manustamist alla tema fiisioloogilise vajaduse.

(' Enne 28 GN-i siindinud enneaegsele vastsiindinule soovitame teha
ehhokardiograafilise uuringu (ehhoKG) vanuses kuni 72 tundi.

(' Péarast 28" GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul soovitame teha
‘) ehhoKG Kkliinilise ndidustuse korral.

Enne 28* GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul soovitame PDA
varast eesmargistatud ravi, lahtudes ehhoKG leiust.

Antibakteriaalne ravi vastsiindinule

Infektsiooni riskiteguritega enneaegsel vastsiindinul soovitame
kasutada profiilaktilist antibakteriaalset ravi. Vt lisa 11.

Kasutage enneaegsel vastsiindinul empiirilise antibakteriaalse ravi
esmavalikuna penitsilliini (benstiiilpenitsilliin voi ampitsilliin) ja
gentamiitsiini kombinatsiooni, kui kohaliku mikrobioloogilise seire
tulemusel ei ole tuvastatud resistentsust, mis nduab muu antibiootikumi
kasutamist.

Lopetage enneaegse vastsiindinu empiiriline antibakteriaalne ravi
1IN 48—72 tunni parast, kui puudub infektsioonile viitav kliiniline ja
laboratoorne leid ning bakteriaalsed kiilvid on negatiivsed.

Perekeskne ravi, vt lisa 12 ja 13

101 Kohandage individuaalselt enneaegse vastsiindinu hoolitsust ja ravi,
soodustades tema arengut ning kaasates, arvestades ja toetades peret.

Tagage perele optimaalsed tingimused perekeskseks raviks (piiramata
JIP28 juurdepiis lapsele, vanemate ja personali koostdd, vdimaluse korral
perepalat, psiithhosotsiaalne tugi).
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Enneaegsel vastsiindinul alustage vaginaalse siinnituse ja keisriloike
IR jdrel nahk naha kontakti ema vdi isaga kohe pérast seisundi esmast
stabilisatsiooni, kui vastsiindinu seisund seda voimaldab.

104 Soodustage nahk naha kontakti kogu haiglaravi jooksul, CPAP-ravi ja
invasiivne hingamistoetus ei ole nahk naha kontakti vastunédidustuseks.

Nahk naha kontakti soovitame kestusega viahemalt iiks tund korraga.

Enncaegsel vastsiindinul viige valulike vahelesegamiste arv
 I[iY miinimumini, kasutage valu ja stressi leevendamiseks mitte-
farmakoloogilisi votteid.

Enneaegne siinnitus voi PPROM

neuroprotektsioon magneesiumsulfaadiga (lisa 3)

=
O I S
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g tokoliiis nifedipiiniga* (lisa 5)
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§ kopsude ettevalmistus GKS-iga
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kopsude ettevalmistus GKS-iga neutoprotektsioon magneesiumsulfaadiga (lisa 3)

tokoliiiis nifedipiiniga* (lisa 5)

neutoprotektsioon magneesiumsulfaadiga (lisa 3)

*) kui esineb vastundidustus nifedipiini kasutamiseks, voib alternatiivravimitena kasutada beetamimeetikumi
(heksoprenaliin), tsiiklooksiigenaasi-inhibiitorit (indometatsiin), oksiitotsiini retseptori antagonisti (atosibaan)
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Tegutsemine PPROM-i kahtluse korral

Lootevee enneacgse PUHKEMISEGA
dhvardav enneaegne siinnitus enne 35+0 GN-i

objektiivne

22722 GN

237-23*%GN

PPROM | kaigusolev
kahtlus hinnang enneaegne siinnitus * kopsude ettevalmistus GKS-ga
) 241-34"GN
Vag}naalne « tokoliiiis (lisa 5)
ldbivaatus * kopsude ettevalmistus GKS-ga
tupepeegliga 24"-31"*GN
« neuroprotektsioon magneesiumsulfaadiga (lisa 3)
32-33"GN
enneaegne siinnitus
nihtav lqoteyee tee lootevee negatiivne vihetdenioline, vajalik
lootevesi eritumine mééramise test diferentsiaaldiagnostika
tupes ei ole (vag-IGFBP-1 —
nihtav vdi PAMG-1) positiivne ira lihtu ainult
diagnostilisest testist
aratee « infektsiooni analiitisid
tiiendavaid | | \g o oilakiika vai ravi
diagnostilisi « tokoliiis . o
teste ) hinda objektiivselt
lootevee * kopsude ettevalmistus GKS kliinilist pilti, anamneesi
o * neuroprotektsioon ja raseduse kestust
critumise magneesiumsulfaadiga
kinnitamiseks

Tegutsemine dhvardava enneaegse siinnituse kahtlusel

Lootevee enneaegse PUHKEMISETA
dhvardav enneaegne siinnitus enne 35+0 GN-i

227°-22*GN

objektiivne . 23*-23"*GN
kahtlus hinnang kinnitatud
- * kopsude ettevalmistus GKS-ga
transvaginaalne
ultraheliuuring <15mm 24*_34"6 GN
emakakaela « tokoliiis (lisa 5)
pikkuse * kopsude ettevalmistus GKS-ga
hindamiseks > 15mm 24"-31"*GN

« neuroprotektsioon magneesiumsulfaadiga (lisa 3)

327-33*GN

ei ole hinnatav

enneaegne stinnitus

emakakaela shetdendoli
digitaalne va etpf{fo 1ne,
palpatsioon vajaliik on

diferentsiaaldiagnostika
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Ravijuhendi soovitused koos toendusmaterjali liihikokkuvotetega

ANTENATAALNE PERIOOD

Enneaegse siinnituse diagnostika (vt EvSu K1, www.ravijuhend.ee)

Ahvardava enneaegse siinnituse diagnoosimise korral soovitame
teha rasedale emakakaela pikkuse hindamiseks transvaginaalse
ultraheliuuringu. Kui emakakaela avatus ei ole sel viisil hinnatav, voib
kasutada digitaalset palpatsiooni.

Kui dhvardava enneaegse siinnituse siimptomitega naisel enne 35
GN-i on transvaginaalsel ultraheliuuringul emakakaela pikkus 15 mm
voi lithem, soovitame tokoliiiisi ja loote kopsude ettevalmistust GKS-iga.

Lootevee enneaegse puhkemise kahtluse korral, kui lootevee
eritumine ei visualiseeru, soovitame teha rasedale testi tupesekreedist:
insuliinisarnast kasvufaktorit siduva proteiin 1 (Vag-IGFBP-1) voi
platsenta alfa-1-mikroglobuliini (PAMG-1) méaramiseks tupekaapest.

NICE &hvardava enneaegse siinnituse ja siinni ravijuhendis pShineb selle teema
materjal 38 prospektiivsel kohortuuringul, kus on kisitletud dhvardava enneaeg-
se siinnituse diagnoosimist intaktse looteveepdie puhul, ning 2 prospektiivsel
kohortuuringul, kus on késitletud diagnoosimist puhkenud lootevee korral (9).
Ravijuhendite pdhjal on diagnostiliselt tipseim emakakaela pikkuse hindamine
transvaginaalsel ultraheliuuringul (9-12). NICE ravijuhendisse kaasatud uurin-
gute pohjal on dhvardava enneaegse siinnituse tdendosus suurem, kui emakakaela
pikkus on 15 mm v&i lithem. Sellisel juhul tuleb kaaluda terapeutilisi sekkumisi.
Kui emakakaela pikkus on iile 15 mm, on enneaegne siinnitus jirgmise 48 tunni
jooksul ebatdendoline (9).

Lootevee enneaegse puhkemise kahtluse korral tuleb esmalt teha vaginaalne
labivaatus tupepeegliga. Kui lootevee eritumine ei ole ndhtav, voib kasutada
lootevee puhkemise midramisel teste, mis pohinevad kahe spetsiifilise val-
gu (IGFBP-1 vdi PAMG-1) midramisel tupe sekreedist. Mdlema biomarkeri
kontsentratsioon lootevees on suur ja lootevee puhkemisel saab neid tupe sek-
reedist médrata. Positiivse testi korral tuleb arvestada patsiendi kliinilist pilti,
anamneesi ja raseduse kestust, et otsustada vdoimalik terapeutiline sekkumine

(9).

Arvestada tuleb kliinilist pilti tervikuna, kasutades ultraheliuuringut abistava
meetodina, et teha kindlaks patsiendid, kellel enneaegse siinnituse risk on suur,
ning véltida ebavajalikke terapeutilisi sekkumisi patsientidel, kellel enneaegse
stinnituse risk on viike.
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Fibronektiini kohta olid uuringute tulemused véga varieeruvad, mistottu jareldati,
et fibronektiini madramine on ilmselt rohkem kasulik enneaegset siinnitust valis-
tava testina, mitte kinnitava testina.

Tsentraliseerimine (vt EvSu K2, www.ravijuhend.ee)

Suunake dhvardava enneaegse siinnituse siimptomitega rase vastavate
ravivOimalustega korgema etapi keskusesse.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral eelistage iisasisest transporti

jargmiselt:

- raseduskestuse korral 347°-36" GN-i, kui haiglas puudub
lastearsti 60pdevaringne valve, vastav aparatuur ja padev personal
enneaegse vastsiindinu abistamiseks, transportida patsient
keskhaiglasse voi piirkondlikul tasemel siinnitusabi osutavasse

(:) haiglasse;

- vdhem kui 33" GN-i kestnud raseduse korral transportida
patsient iildhaiglatest ja maakondade keskhaiglatest (v.a Tallinn)
piirkondlikul tasemel siinnitusabi osutavasse haiglasse;

- vdhem kui 30 GN-i kestnud raseduse korral Tallinnas
transportida patsient {ihte piirkondlikul tasemel siinnitusabi
osutavasse haiglasse.

On toestatud, et perinataalne tsentraliseerimine on GKS-i ja surfaktandi kasutami-
se korval iiks kolmest sekkumisest, mis oluliselt vihendab perinataalsete surmade
arvu enneaegse siinnituse korral (13). Emade ja vastsiindinute parema ravitulemi
saamiseks enneaegse siinnituse korral soovitatakse suunata suure riskiga rasedad
spetsialiseeritud keskustesse, kus on kéttesaadav korgema etapi neonataalne in-
tensiivravi (14, 15).

Enamik tsentraliseerimist késitlevast toendusmaterjalist parineb retrospektiiv-
setest kohortuuringutest ja nende pdhjal tehtud slistemaatilistest iilevaadetest.
Mitme uuringuga on tdestatud, et neonataalsed ravitulemid on paremad vastsiin-
dinutel, keda transporditi lisasiseselt (in utero), vorreldes nendega, keda trans-
porditi stinni jérel, eriti puudutab see enne 307 GN-i stindinud lapsi (16—18).

Lastel, kes on siindinud enneaegselt véljaspool kdrgema etapi tiksust, on suurem
suremuse, 11 ja IV astme IVH, PDA, RDS-i ja nosokomiaalse infektsiooni risk
(19-22).

Enneaegsetel vastsiindinutel gestatsioonivanusega 22'°-28*¢ GN-i v4ib siind kor-
gema etapi tiksuses vihendada BPD teket. BPD tekkimise risk on suurem IT astme
osakondades vorrelduna korgema etapi intensiivravi osakondadega (23).
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Kohortuuringus, milles vorreldi enne 327 GN-i siindinud vdi alla 1500 g kaalu-
nud laste tervisetulemit, leiti, et madalama etapi haiglas siindinud ja ravitud lastel
esines viie aasta vanuses rohkem ROP-d, astmat, epilepsiat ja hiiperkineetilist
hairet (24).

Vastsiindinute intensiivravi osakondade tasemeid kisitlevates kohortuuringutes
on leitud, et iksuse tdomaht mojutab vastsiindinute surma ja haigestumist rohkem
kui osakonna tase (25). Vastsiindinutel, kes siindisid enne 33" GN-i ja said ravi
suure tdomahuga vastsiindinute intensiivravi osakonnas, oli neonataalsete surma-
de arv viiksem. Suremuse vihenemine oli eriti suur nende vastsiindinute grupis,
kes stindisid enne 27*° GN-i ja said ravi suure tddmahuga osakonnas (26).

Korgemas etapis jalgitud ja ravitud rasedate haigestumus ja suremus on vdiksem
ning iisasisene transport parandab vastsiindinu tervisetulemit (27).

Et tagada toimiv ja efektiivne haiglatevaheline infovahetus, on oluline luua op-
timaalne vorgustumine ja transpordiprotokollid. Efektiivse ravitulemi saamiseks
on ilioluline edastada info suunavalt arstilt kdrgema etapi raviasutuse arstile.
Puudulik info edastamine on {iks oluline suboptimaalse ravi pohjus enneaegse
stinnituse korral (28).

Transpordi ajal peab olema tagatud ema ja loote seisundi jilgimine. Hinnata tu-
leb ema elulisi néitajaid (arteriaalne vererdhk, siidamelddgisagedus, hingamis-
sagedus, SpO,) ning emakakontraktsioonide ja loote siidamelddkide sagedust.
Usasisese transpordi vastundidustuseks on loote ja/vdi ema ebastabiilne seisund,
mis voib kiiresti halveneda. Samuti ei transpordita siinnitajat avanemisperioodi
aktiivses faasis, kui slinnitus on valtimatu (13).

Tooriihma soovituste aluseks on Eesti meditsiinilise siinniregistri perinataalne
statistika ning viimasel aastakiimnel Eestis tehtud uuringud vdga enneaegsete
stinnituste ja vastsiindinute ravitulemi kohta (vt lisa 1 ja ka taustmaterjal www.

ravijuhend.ee).

Siinnitusabi osutatavate haiglate jaotuse aluseks on terviseameti tegevuslubade
register:_http://mveeb.sm.ee.

Stinnitusabi-ja glinekoloogiateenused:

iildhaiglad
http://mveeb.sm.ee/ctrl/ee/Tegevusload/index/?kust=1&number=&omanik=&-
teenus=18044&haigla_liik=H288&maakond=&kehtivus=1&liigid=4&otsi=Otsi

keskhaiglad
http://mveeb.sm.ee/ctrl/ee/Tegevusload/index/?kust=1&number=&omanik=&-
teenus=18044&haigla_liik=H289&maakond=&kehtivus=1&liigid=4&otsi=Otsi
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Stinnitusabi- ja giinekoloogiateenused (piirkondliku haigla mahus):
piirkondlik haigla
http://mveeb.sm.ee/ctrl/ee/Tegevusload/index/?kust=1&number=&omanik=&-

teenus=18044&haigla_liik=H290&maakond=&kehtivus=1&liigid=4&otsi=Otsi

keskhaigla
http://mveeb.sm.ee/ctrl/ee/Tegevusload/index/?kust=1&number=&omanik=&-

teenus=50613&haigla_liik=H289&maakond=&kehtivus=1&liigid=4&otsi=Otsi

Proaktiivne ravi (raseduskestuse korral 227-23*¢ GN-i)
(vt EvSu K3, www.ravijuhend.ee)

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud
22+0-22* GN-i, soovitame ema ja lapse parema ravitulemi saamiseks
iisasisest transporti keskusesse.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud
23%0-23* GN-i, rakendage ema ja lapse parema ravitulemi saamiseks
lisasisest transporti keskusesse.

-

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 22—
22*¢ GN-i, soovitame lapse parema ravitulemi saamiseks antenataalset
kopsude ettevalmistust GKS-iga.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 23—
23 GN-i, rakendage lapse parema ravitulemi saamiseks antenataalset
kopsude ettevalmistust GKS-iga.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 22—
23* GN-i, soovitame lapse parema ravitulemi saamiseks rakendada
tokoliiiisi.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud
22%0-23* GN-i, soovitame lapse parema ravitulemi saamiseks
neuroprotektsiooni magneesiumsulfaadiga.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 22—
22+ GN-i, drge tehke keisrildiget lootepoolsete ndidustuste tottu.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 23—
23* GN-i, drge pigem tehke keisrildiget lootepoolsete néidustuste
tottu.

Meditsiiniliste otsuste tegemine dhvardava enneaegse siinnituse korral rasedus-
kestuses 227°-23"6 GN-i on keeruline, samuti on see viga tundlik teema lapse-
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vanematele. T66rithm on soovituste koostamisel arvestanud patsientide esindaja
seisukohaga ning juriidiliste ja eetiliste aspektidega.

Austraalia perinataalabi kisitleva ravijuhendi (15) jargi on proaktiivse ravi pla-
neerimisel iga juhtum individuaalne, arvestades voimalikke prognostilisi tegu-
reid (gestatsioonivanus, siinnikaal, sugu, loodete arv, GKS-i eelnev manustamine,
antenataalselt diagnoositud patoloogiad, sh véirarendid) ning lapse elumuse ja
haigestumise prognoosi.

Lapse elumus ja parem tervisetulem on tdendolisem, kui tegemist on naissoost
lootega, liksiksiinnitusega ja gestatsioonivanuse kohta suurema siinnikaaluga loo-
tega. Tervisetulemid ja prognoos on halvemad, kui lootel on diagnoositud raske
vadrarend (nt raske aju- voi siidamepatoloogia, diafragmaalhernia, oluline soo-
lehaigus, viike stinnikaal gestatsioonivanuse kohta, Doppleri ultraheliuuringul
tuvastatud oluline patoloogia, lootelt lootele transfusiooni siindroom) vdi rasedal
on pikk looteveeta periood, koorionamnioniit vi antenataalne verejooks.

Ko&ikide otsuste tegemisel tuleb kasutada perekeskset 1dhenemist, teavitades va-
nemaid igati ja pohjalikult voimalikest riskidest ning kasust emale ja lapsele. Ra-
viplaan peab olema diinaamiline, voimaldades selle pidevat {ilevaatamist ja muut-
mist, kui siinnitus ei leia aset kohe ning rasedus jétkub voi kui ilmnevad muud
prognoosi muutvad asjaolud. Vanematel on igal ajal digus oma otsust sekkumiste
kohta muuta. Kdik otsused tuleb haigusloos dokumenteerida. Iga sekkumise pu-
hul tuleb teha individuaalne otsus selle rakendamise kohta. Uhe sekkumise raken-
damine ei tdhenda automaatselt kodikide sekkumiste kasutamist.

Usasisene transport. Ravijuhendites on soovitatud iisasisest transporti kdrgema
etapi haiglasse raseduskestuse korral 22723 GN-i. Suurem tdenduspdhisus on
soovitada {isasisest transporti raseduskestuse korral 2370237 GN-i (15, 29, 30).
Prospektiivsetes kohortuuringutes (27, 31) ja metaanaliilisi tulemusena (22) on
leitud, et erakordselt viikese gestatsioonivanusega (ELGA) laste stindimine III
taseme (korgema etapi) haiglas vorreldes madalama etapi haiglas siindimisega on
seotud neonataalse surma vdiksema riskiga.

Kopsude ettevalmistus. Ravijuhendites on soovitatud loote kopsude etteval-
mistust GKS-iga alates raseduskestusest 237 GN-i, kuid kui rasedus on kestnud
22+-22* GN-i, seda ei soovitata (9, 15, 30, 32). Siistemaatiliste iilevaadete tu-
lemusena ei ole leitud, et dhvardava enneaegse siinnituse korral enne 26" GN-i
oleks GKS-ist kasu lapse tervisetulemile, kuid uuringutesse oli kaasatud véga
vihe ELGA-vastsiindinuid (33, 34). Prospektiivne kohortuuring niitas, et nende
laste puhul, kes siindisid gestatsioonivanusega 23725 GN-i ning said antena-
taalselt GKS-i, esines oluliselt vihem surma ja neuroloogilist kahjustust 18 ja
22 kuu vanusena, kuid enne 23*° GN-i siindinud lastel sellist seost ei leitud (35).
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Retrospektiivse uuringu tulemuste pohjal on kopsude ettevalmistus seotud rase-
duskestuse korral 227°-23*¢ GN-i siindinud laste suremuse olulise vdhenemisega
(36).

Toorithm otsustas, et arvestades GKS-ravist saadavat vdimalikku kasu lapse
tervisetulemile, tuleb raseduskestuses 227°-22"¢ GN-i GKS-i manustamist loote
kopsude ettevalmistamiseks soovitada ja alates 23" GN-ist rakendada.

Tokoliiiis. Tdendusmaterjal tokoliiiitiliste ravimite kasutamise kohta selles ges-
tatsioonivanuses on viga viahene. NICE ravijuhendis ei ole soovitatud tokoliiii-
si rakendada raseduskestuse korral 227°-23" GN-i (9). RCOG on seisukohal, et
kuigi tokoliiiis selles gestatsioonivanuses ilmselt neonataalset tervisetulemit ei
paranda, on seda mdistlik kasutada lisasisese transpordi voi loote kopsude ette-
valmistuse ajal (37). Prospektiivses kohortuuringus, kuhu olid kaasatud enne 270
GN-i siindinud lapsed, leiti, et tokoliiiitilise ravi rakendamine on seotud imiku-
surma viiksema riskiga (31).

Tdendusmaterjali pohjal otsustas tooriihm soovitada kasutada raseduskestuse
korral 22*°-23*¢ GN-i tokoliiiisi, kui on vaja vdita aega raseda transpordiks kor-
gema etapi haiglasse voi loote kopsude ettevalmistuseks.

Neuroprotektsioon. Ravijuhendite soovitused on ekstrapoleeritud uuringutest,
kuhu olid kaasatud enneaegsed vastsiindinud alates 237 GN-ist. Austraalia pe-
rinataalabi késitlevas ravijuhendis on soovitatud neuroprotektsiooni alates 23
GN-ist, kui plaanitakse elu toetavaid sekkumisi. NICE ravijuhendis on soovitatud
neuroprotektsiooni alates 24" GN-ist (9, 15).

Toorithm otsustas, et kui plaanitakse kasutada teisi elu toetavaid sekkumisi, siis
soovitame raseduskestuse korral 227°-23* GN-i neuroprotektsiooni magneesi-
umsulfaadiga (vt lisa 3).

Keisrildige lootepoolsetel nididustustel. Toendusmaterjal keisrildike kohta EL-
GA-laste puhul on véga vdhene. Ravijuhendites ei ole soovitatud teha keisrildi-
get raseduskestuse korral 22°-23*¢ GN-i lootest tingitud nédidustustel (9, 15, 30).
Prospektiivse kohortuuringu pohjal ei vihene keisrildike korral enne 27 GN-i
risk surra voi haigestuda imikueas, kiill aga on vastsiindinu surma risk esimese
O0pdeva jooksul vdiksem (31). Mitmed retrospektiivsed kohortuuringud on nii-
danud viga varieeruvaid tulemusi elumuse ja IVH kohta (15). Arvesse tuleb votta
keisrildike tehnilist keerukust vihese raseduskestuse puhul ning sellest tulenevaid
riske ema tervisele ja jargnevatele rasedustele. Retrospektiivne kohortuuring néi-
tas, et nendel naistel, kellel oli anamneesis varajases raseduses (2223 GN-i)
tehtud keisrildige, oli sagedamini tegemist klassikalise ehk korporaalse emakaldi-
kega ning jiargneva raseduse ajal esines rohkem emakaruptuure. Emakaruptuure
oli rohkem ka naistel, kellele oli dnnestunud teha emaka madal ristildige (38).
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Tdendusmaterjal ei niita keisrildike kindlat eelist vaginaalse siinnituse ees rase-
duskestuse korral 227°-23 GN-i. Kuna keisrildige on tehniliselt keerukam ning
selle risk ema tervisele ja jargnevatele rasedustele on suurem, ei soovita t6drithm
raseduskestuse korral 227-22¢ GN-i lootepoolsetel ndidustustel keisrildiget teha
ning raseduskestuse korral 232376 GN-i on see samuti pigem mittesoovitatav.

Tdendusmaterjali kokkuvate on toodud lisas 2.

Eesti Perinatoloogia Selts palus secoses ravijuhendi koostamisega advokaadibii-
rool Lextal anda diguslik hinnang, lahtudes Eesti digusest, perinataalse proaktiiv-
se ravi rakendamise kohta raseduskestuse korral 222376 GN-i. Advokaat Rainer
Ratniku hinnangul ldhtub Eesti 6igus voimalikust lapse ravi- ja tervisetulemist.
Elu kaitse algab elussiinniga, Eesti diguses ei arvestata elusalt siindinud vast-
stindinu puhul tema gestatsioonivanust. Enneaegse siinnituse korral peab votma
arvesse konkreetseid meditsiinilisi ndidustusi, mille rakendamise tulemuslikkus
on tdenduspdhiselt tuvastatud, ning nende nédidustuste pShjal valima ravivotted.
Raviviisi valikul tuleb ldhtuda kéesoleva ravijuhendi soovitustest (vt tdpsemalt
oigusliku hinnangu dokumenti www.ravijuhend.ee).

Loote kopsude ettevalmistus (vt EvSu K4, www.ravijuhend.ee)

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 23—
B8 347° GN-i, kasutage lapse parema ravitulemi saamiseks antenataalset
kopsude ettevalmistust GKS-iga.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 22—
22 GN-i, soovitame lapse parema ravitulemi saamiseks antenataalset
kopsude ettevalmistust GKS-iga.

Antenataalseks  loote  kopsude  ettevalmistuseks  kasutage
16 beetametasooni vdi deksametasooni. ‘

Annustamine: lihasesisesi beetametasoon 12 mg 2 annust 24-tunnise

intervalliga voi deksametasoon 6 mg 4 annust 12-tunnise intervalliga.

Rasedal, kes on saanud GKS-i esialgse kuuri seitse v0i enam péeva
tagasi, kuid kellel endiselt esineb enneaegse siinnituse risk enne 35
GN-i, soovitame manustada iithe GKS-i lisaannuse.

Cochrane’i siistemaatilises {ilevaates ja metaanaliilisis on késitletud antenataalse
GKS-i (beetametasooni voi deksametasooni) kasutamist vorreldes ravimi manus-
tamata jatmisega dhvardava enneaegse siinnituse korral. Leiti, et antenataalne
GKS vihendab neonataalsete surmade arvu ning RDS-i, IVH, NEK ja infekt-
siooni tekke riski, kahaneb vastsiindinu hingamistoetuse ja intensiivravi vajadus,
samuti esineb lastel hiljem vdhem arengulist mahajaamust ja CP-d (33).

32



Prospektiivses kohortuuringus leiti, et raseduskestuse korral 237°-25% GN-i slin-
dinud vastsiindinutel on antenataalse GKS-ravi foonil vdiksem suremus ning
IVH, PVL-i ja NEK esinemise sagedus; raseduskestuse korral 227°-22* GN-i
stindinutel esineb GKS-ide foonil vihem surmasid ja NEK-d (35).

Retrospektiivses kohortuuringus leiti, et GKS-i manustamine vihendab oluliselt
raseduskestuse korral 227-23*¢ GN-i siindinud laste suremust (36). GKS-ravi
gestatsioonivanuses 2634 GN-i vihendab RDS-i esinemist ning gestatsiooni-
vanuses 26°-29"¢ GN-i esineb vihem IVH-d ja neonataalsete surmade arv on
viiksem (33).

Too6riihm otsustas, et soovitus GKS-i manustamise kohta on kdige tugevam ra-
seduskestuse korral 2634 GN-i, kuid GKS-ravil on teatud kasu vastsiindinu
tervisetulemile ka enne 26" GN-i, mistdttu tuleks seda vastavalt kliinilisele olu-
korrale soovitada ja rakendada.

Ravimi valik. Kahes Cochrane’i slistemaatilises iilevaates on vorreldud deksame-
tasooni ja beetametasooni kasutamist. Mdlema ravimi puhul on leitud teisega vor-
reldes moningaid soodsamaid toimeid lapse tervisetulemile, kuid tdendusmaterjali
pohijal ei saa teha kindlat eelistust iihe ravimi kasuks. Uhe siistemaatilise iilevaate
tulemusena leiti, et nii deksametasooni kui ka beetametasooni kasutamine vihen-
dab oluliselt neonataalsete surmade arvu ning RDS-i ja IVH esinemist (33).

Teine siistemaatiline iilevaade néitas, et deksametasooni kasutamisel vdhenes
IVH tekke risk rohkem vorreldes beetametasooniga, samas RDS-i ja perinataal-
sete surmade osas erinevust ei leitud (39).

Antenataalne GKS vdhendab neonataalsete surmade arvu isegi siis, kui laps siin-
nib vihem kui 24 tundi pérast esimese annuse manustamist, mistottu tuleks ravi
alustada isegi juhul, kui eeldatakse, et stinnitus toimub selle aja sees (33).

Kaks enim uuritud GKS-i manustamise skeemi on 2 annust 12 mg beetametasoo-
ni lihasesisese siistena manustatuna 24-tunnise intervalliga voi 4 annust 6 mg
deksametasooni lihasesisese siistena manustatuna 12-tunnise intervalliga.

Too6rithm otsustas, et arvestades eeltoodud tdendusmaterjali, ei saa eelistada kind-
lat GKS-i preparaati, mistottu voib kasutada nii beetametasooni kui ka deksa-
metasooni. Erandiks on iisasisese kasvupeetuse ja Doppler-uuringul tuvastatud
muutustega loode, kelle puhul pigem eclistada beetametasooni ning mitte kasuta-
da korduvaid ravikuure. Uuringud on ndidanud, et neuroloogiline ja kardiovasku-
laarne kaugtulem tsasisese kasvupeetusega lapsele voib beetametasooni kasuta-
misel olla parem (40—42). Usasisese kasvupeetuse ja Doppler-uuringul tuvastatud
muutustega loodete puhul vajab kortikosteroidide kasutamine ja nende ohutus
siiski lisauuringuid.
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Korduv ravikuur. Siistemaatilises iilevaates leiti, et korduva(te) annus(t)e ma-
nustamise korral rasedatele, kellel enneaegse siinnituse risk piisib seitse voi enam
paeva parast esialgset GKS-i manustamist, vdhenes vastsiindinutel RDS-i ja imi-
ku halvema tervisetulemi (uuringutes erinevalt defineeritud; iildiselt kombineeri-
tuna neonataalne surm, RDS, III-1V astme IVH, PVL, NEK, BPD) risk vorreldes
grupiga, kellele korduvat annust ei manustatud. Korduv(ad) ravikuur(id) seos-
tus(id) keskmise siinnikaalu vihenemisega, kuid gestatsiooniajaga korreleeritud
stinnikaaludes erinevust ei leitud (43).

Beetametasooni korduvaid kuure ja ravimi tihekordset manustamist vordlevas
siistemaatilises lilevaates leiti, et korduva manustamise korral esines vihem
RDS-i, vdhenes vajadus surfaktantravi ja hingamistoetuse jirele ning neona-
taalne haigestumine oli vdiksem. Samas esines seos vidiksema siinnikaalu ja
vidiksema peaiimbermddduga siinnil, samuti esines emadel rohkem koorionam-
nioniiti (44).

Stistemaatilise iilevaate ja metaanaliilisi tulemusena on leitud, et korduv beeta-
metasooni kuur (nii iiks lisaannus kui ka nadalase voi kahenédalase intervalliga
korratud annused) viihendab RDS-i esinemise sagedust. Usasisene kasvupeetus
esines neil enneaegsetel vastsiindinutel, kes olid eksponeeritud nadalase voi ka-
henédalase intervalliga beetametasooni korduvatele ravikuuridele (45).

Kahe randomiseeritud kontrollitud uuringu pdhjal vdhendab iiks téielik kor-
duskuur (beetametasoon 2 x 12 mg 24-tunnise intervalliga voi deksametasoon
4 x 6 mg 12-tunnise intervalliga) oluliselt RDS-i esinemise sagedust ja lisahapni-
ku kasutamise vajadust (46, 47).

Toorihm on GKS-i korduvat manustamist puudutava otsuse tegemisel olnud
teadlik, et tdenduspdhine materjal selle teema kohta on halva kvaliteediga ning
rutiinse GKS-i lisakuuri korral ei pruugi kdrvaltoimed iiles kaaluda sellest saada-
vat kasu. Seetdttu tooriihm rutiinset korduvat ravikuuri ei soovita. Léhtudes kir-
jeldatud uuringute tulemustest, v3ib kaaluda iihekordse lisaannuse manustamist,
vottes arvesse raseduskestust, aega eelmisest GKS-i manustamisest ning siinni-
tuse tdendosust jargmise 48 tunni jooksul. Naisi, kellele plaanitakse manustada
korduv annus, tuleb teavitada voimalikest riskidest ja kasust ning sellest, et info
kaugtulemi kohta on piiratud.
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Loote neuroprotektsioon (vt EvSu K5, www.ravijuhend.ee)

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud
b 24-31*° GN-i, kasutage rasedal loote neuroprotektsiooniks
magneesiumsulfaati.

Ahvardava enneaegse siinnituse korral, kui rasedus on kestnud 32—
33" GN-i, soovitame kasutada rasedal loote neuroprotektsiooniks
magneesiumsulfaati.

Soovitame kasutada loote neuroprotektiivset ravi, kui siinnitus
toimub tdendoliselt jirgmise 24 tunni jooksul ja hiljemalt 4 tundi enne
planeeritavat siinnitust.

Annustamine: veenisisesi 4-6 g magneesiumsulfaati boolusena 20—
30 minuti jooksul ja edasi 1 g tunnis kuni slinnituseni maksimaalselt
24 tunni jooksul.

stinnitus ei toimu 24 tunni jooksul pérast ravi alustamist ja enneaegse

{] Soovitame rasedale magneesiumsulfaadi korduvat manustamist, kui
} stinnituse oht tekib uuesti enne 34" GN-i.

Enneaegsus on CP peamine risktegur. Uuringutes on vilja toodud, et rohkem kui
30% CP juhtumitest kujuneb vilja lastel, kes on siindinud enne 32*° GN-i voi
kaaluvad siinnil alla 1500 g (48). Siistemaatiliste {ilevaadete tulemused néitavad
magneesiumsulfaadi kindlat kasu vastsiindinu tervisele ega too vilja kahju ema
ega vastsiindinu tervisetulemile. Kolme siistemaatilise iilevaate tulemused olid
sarnased ja kinnitavad, et magneesiumsulfaadi manustamine dhvardava enneaeg-
se stinnituse korral enne 34" GN-i vidhendab CP tekke riski vastsiindinul ega
suurenda perinataalsete surmade arvu (49-51).

Magneesiumsulfaadi manustamine neuroprotektsiooni eesmérgil dhvardava en-
neaegse siinnituse korral on kulutShususe analiiiisi pdhjal tervishoiusiisteemile
kulutdhus sekkumine (52). Neuroprotektiivne mdju on suurem enneaegsetel, kes
on siindinud enne 32" GN-i (51, 53).

Magneesiumsulfaadi kasutamine ei ole seotud raskete kdrvaltoimetega emale ega
vaststindinule. Magneesiumsulfaadi kasutamine vdib pohjustada emal kergemaid
korvaltoimeid, nagu kuumahood, iiveldus, higistamine ja lokaalne &rritus infusioo-
ni piirkonnas. Raskeid kdrvaltoimeid, nagu sidameseiskus, hingamise parssumi-
ne, kopsuturse, ulatuslik slinnitusjérgne verejooks, nimetatud metaanaliilisidesse
kaasatud uuringutes ei tdheldatud (49-51). Vahem tosiste korvaltoimete esinemine
kahaneb, kui kasutatakse aeglasemat infusioonikiirust (54). Magneesiumsulfaadi
infusiooni ajal soovitatakse jdlgida raseda vererShku, pulssi, hingamissagedust,
stivareflekse (nt patellaarrefleksid) ja diureesi. Korvaltoimete esinemise korral on
soovitatav vihendada infusioonikiirust voi Idpetada infusioon.
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Kui nifedipiini on kasutatud tokoliilisiks voi hiipertensiooni raviks, siis puuduvad
vastundidustused magneesiumsulfaadi kasutamiseks neuroprotektsiooni eesmér-
gil. Kuigi on kirjeldatud iiksikuid juhte, kus samaaegsel kasutamisel nifedipiin
siivendas magneesiumsulfaadi neuromuskulaarseid korvaltoimeid, ei ole siiski
tdheldatud tdsist ohtu patsiendile ning ravimeid voib samal ajal kasutada (55).

Magneesiumravi jalgimise tabel on toodud lisas 3 (9, 55, 56).

Kuna piisava tdendusmaterjali puudumise tottu ei ole tépselt teada, milline annus
ja reziim on kdige efektiivsemad ning kas magneesiumsulfaadi korduv manusta-
mine on vajalik, otsustas tddrithm kohandada rahvusvaheliste juhendite soovitu-
sed annuste ja manustamise ajaliste kriteeriumide kohta (9, 10, 55, 56).

Mikrobioloogilised uuringud rasedale (vt EvSu K6, www.ravijuhend.ee)

( Ahvardava ja/vdi kiigusoleva enneaegse siinnituse korral soovitame
teha rasedal uriinikiilvi.

Ahvardava ja/vdi kiigusoleva enneaegse siinnituse korral votke
9 rasedalt GBS-analiiiis tupe alumisest kolmandikust, kaaluge kiirtesti
tegemist.

Ahvardava ja/voi kiigusoleva enneaegse siinnituse korral ei ole vaja
> teha rasedal rutiinselt kiilvi emakakaelast.

Uriinikiilv. Austraalia enneaegse siinnituse ravijuhendis on soovitatud teha &h-
vardava enneaegse siinnituse korral naisel uriinianaliiiis ja -kiilv, kuigi tdendus-
pohiseid uuringuid, mis néitaksid saadavat kasu ema voi lapse tervisetulemile, ei
leidunud (10).

Tooriihm otsustas siiski, et uriinikiilv tuleb teha, sest kusetraktiinfektsioon suu-
rendab piielonefriidi, koorionamnioniidi ja enneaegse siinnituse riski ning selle
puhul on antibakteriaalne ravi tohus (57, 58).

GBS-analiiiis. GBS on enneaegse siinnituse riskitegur ning enneaegne stinnitus on
vastsiindinul GBS-infektsiooni véljakujunemise riskitegur. 20 uuringut (kohortuu-
ringud, lébildikeuuringud ja juhtkontrolluuringud) hdlmava siistemaatilise tilevaate
pohjal esineb seos enneaegse stinnituse ja stinnitusaegse GBS-i kolonisatsiooni va-
hel (60). Euroopa neonatoloogia- ja giinekoloogiaeksperdid on soovitanud &hvarda-
va enneaegse stinnituse siimptomite voi PPROM-iga naistel, keda pole eelneva viie
nédala jooksul GBS-i kandluse suhtes sdeluuritud, votta GBS-analiiiis vatipulgaga
tupe alumise kolmandiku ja rektumi piirkonnast (61). GBS-analiiiisi ei vdeta emaka-
kaelast. Kiirtestimine (GBS-PCR) GBS-i kandluse suhtes enneaegse stinnituse ajal
voimaldab otsustada stinnitusaegse antibakteriaalse profiilaktika vajalikkuse iile.
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Bakteriaalne Kkiilv emakakaelast. Puudub kvaliteetne tdoendusmaterjal, mille
kohaselt parandaks dhvardava enneaegse siinnitusega raseda emakakaclast mik-
robioloogilise kiilvi rutiinne votmine ema ja lapse tervisetulemit. Kiilvi vGtmine
ei aita koorionamnioniidi diagnoosimises ega ravikasitluses ning see on seletatav
koorionamnioniidi poliimikroobse etiogeneesiga (62).

Asiimptomaatilise bakteriaalse vaginoosi ravi ei vihenda enneaegse silinnituse
riski (63). Siimptomaatiline bakteriaalne vaginoos vajab ravi, sest seda seostatak-
se enneaegse slinnituse ja koorionamnioniidiga (64).

Gonorrdasse haigestumine on Eestis vdike, mistottu rasedaid rutiinselt selle suh-
tes ei testita. Klamiidioosi skriining tehakse Eestis kdigile rasedatele esmasel
poordumisel, kui analiiiisi ei ole tehtud viimase kuue kuu jooksul (vt ENS-i rase-
duse jalgimise juhend, 2011) (65).

Eelnevast lahtudes otsustas toorithm, et rutiinne bakteriaalse kiilvi votmine emaka-
kaelast dhvardava voi kdigusoleva enneaegse siinnituse korral ei ole ndidustatud.
Analiiiisi(de) votmise vajaduse otsustamisel tuleks lahtuda raseda anamneesist ja
tervisekditumisest.

Antenataalselt uurimata rasedal tuleb dhvardava voi kdigusoleva enneaegse slin-
nituse korral votta koik rasedusaegsed infektsioonide skriininganaliiiisid, s.t HIV,
stiiifilise, B-hepatiidi ja klamiidioosi analiilis (vt ENS-i raseduse jdlgimise juhend,
2011) (65).

Antibakteriaalne ravi rasedale (vt EvSu K7, www.ravijuhend.ee)

Lootevee enneaegse puhkemiseta, bakteriaalse infektsiooni kliiniliste
tunnusteta dhvardava enneaegse siinnituse korral drge alustage rasedal
antibakteriaalset ravi.

Lootevee ennecaegse puhkemisega dhvardava enncaegse siinnituse
korral alustage antibakteriaalset ravi erlitromiitsiiniga, selle
puudumise korral kasutage penitsilliini. Penitsilliiniallergia puhul
kasutage klindamiitsiini.

26

27 Koorionamnioniidi puhul alustage antibakteriaalset ravi laia
toimespektriga antibiootikumiga, rasedust prolongeerimata.

Viltige rasedal amoksitsilliini-klavulaanhappe kasutamist vastsiindinu

nekrotiseeriva enterokoliidi suurenenud riski tottu.

GBS-i kandluse voi teadmata GBS-staatuse korral alustage enneaegse
AN siinnituse ajal rasedal veenisisest profiilaktilist antibakteriaalset ravi
bensiiiilpenitsilliiniga.
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Antibakteriaalse ravi kohta enneaegse siinnituse korral on tehtud kaks metaa-
naliiiisi (66, 67), mis rajanevad korge kvaliteediga randomiseeritud kontrollitud
uuringutel ORACLE I ja ORACLE II (68, 69), milles analiiiisiti antibakteriaalse
ravi mdju emade ja laste tervisele enneaegse siinnituse korral PPROM-iga ja puh-
kemata looteveega rasedatel. Samade uuringute alusel tehti seitsme aasta vanuses
laste kaugtulemi analiiiis (70, 71).

Antibakteriaalse ravi kasutamise metaanaliiiisi tulemused néitasid dhvardava en-
neaegse siinnituse korral puhkemata looteveega rasedatel infektsiooni esinemise
sageduse vihenemist neil, kes olid saanud antibakteriaalset ravi. Samas suurenes
antibakteriaalset ravi saanud rasedate rithmas neonataalsete surmade arv (67).
Seitsme aasta vanuses laste kaugtulemi analiilis nditas lastel, kelle emad olid
saanud antibakteriaalset ravi puhkemata lootevee korral, enam CP-d vorreldes
platseeboriihmaga (71). Kui rasedal ei esine kliinilist infektsiooni ja lootevesi ei
ole puhkenud, pole antibakteriaalse ravi alustamine ndidustatud, kuna puuduvad
andmed selle positiivse mdju kohta vastsiindinu ldhitulemile ja teada on selle ravi
negatiivne moju laste neuroloogilisele arengule (10, 67, 72).

PPROM-i korral pikendab antibakteriaalse ravi alustamine rasedust, vdhendab
koorionamnioniidi ja neontaalse infektsiooni esinemise sagedust, surfaktant- ja
hapnikravi vajadust ning haiglast véljakirjutamisel patoloogilise aju ultrahelileiu-
ga laste arvu. Antibakteriaalse ravi rithmas vorreldes platseeboriithmaga ei esine
olulist perinataalsete surmade arvu vdhenemist (9, 66, 72, 73) ja laste kaugtulemis
funktsionaalsete hdirete esinemise sageduse erinevust (70).

Antibiootikumi valik. Ahvardava enneaegse siinnituse korral lootevee enneaegse
puhkemisega rasedatel soovitatakse valikravimina kitsa toimespektriga antibioo-
tikumi. Mitmes ravijuhendis on soovitatud valikravimina kasutada eriitromiitsiini
(annus 250 mg x 4), kuna see on kdige pohjalikumalt uuringus ORACLE testitud.
Alternatiivravimina pakutakse penitsilliini (9, 10, 73). Soovitatav antibakteriaalse
ravi kestus on maksimaalselt 10 pédeva (9, 73).

On tdestatud, et amoksitsilliin-klavulaanhappe kasutamine rasedal on seotud
vastsiindinul nekrotiseeriva enterokoliidi esinemise suurenemisega ja selle prepa-
raadi manustamist soovitatakse viltida (9, 66, 67).

Koorionamnioniit. Koorionamnioniit on oluline ema ja vastsiindinu surma poh-
jus. Metaanaliiiiside tulemused niitavad, et koorionamnioniit on vastsiindinul
seotud suurema riskiga NEK (74) ja CP (75) tekkeks ning emal metroendometrii-
di ja sepsise tekkeks. Randomiseeritud uuringute tulemused néitavad, et koorio-
namnioniidi diagnoosimisel tuleb antibakteriaalset ravi alustada laia toimespekt-
riga antibiootikumiga, et vihendada koorionamnioniidiga seotud tiisistuste teket
nii emal kui ka vastsiindinul (10, 62, 76).

38



Kliinilise koorionamnioniidi diagnoos pohineb mitme tunnuse kombinatsioonil
ega tohi toetuda vaid iihele kliinilisele tunnusele (nt CRV sisalduse suurenemine,
leukotsiitoos voi kardiotokogrammi muutused) (9). Koorionamnioniidi kliinilised
tunnused (10, 62) on toodud lisas 4.

GBS-i profiilaktika. Enneaegne siinnitus on vastsiindinul varajase ja hilise
GBS-infektsiooni viljakujunemise suur riskitegur. To6riihma soovitus GBS-i an-
tibakteriaalse profiilaktika kohta tugineb Euroopa neonatoloogia ja giinekoloogia
eriala ekspertide koostatud protokollile (61), kus on soovitatud GBS-i antibak-
teriaalset profiilaktikat enneaegse siinnituse korral kodigile GBS-i kandlusega ja
teadmata GBS-staatusega rasedatele. Haiglasse saabumisel soovitatakse rasedal,
keda pole eelneva viie niddala jooksul GBS-i kandluse suhtes soeluuritud, votta
GBS-analiiiis vatipulgaga tupe alumise kolmandiku ja rektumi piirkonnast (61).
GBS-analiiiisi ei voeta emakakaelast. Kiirtestimine (GBS-PCR) GBS-i kandluse
suhtes enneaegse siinnituse ajal vdimaldab otsustada slinnitusaegse antibakte-
riaalse profiilaktika vajalikkuse iile (61, 73, 77, 78).
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INTRANATAALNE PERIOOD

Siinnitusviisi valik (vt EvSu K8, www.ravijuhend.ee)

Arge tehke keisrildiget, kui selle ainus niidustus on enneaegsus.

Enneaegse stinnituse korral lahtuge siinnitusviisi valikul individuaalselt
stinnitusabialastest ning loote- ja emapoolsetest ndidustustest.

(' Enneaegse stinnituse korral, kui rasedus on kestnud vdhemalt 240
GN-i ja kui loode on tuharseisus, kaaluge keisrildike tegemist.

(' Enneaegse kaksiksiinnituse korral, kui esimene kaksik on peaseisus,
eelistage soovitatavalt vaginaalset siinnitust.

O Enam kui kahe loote korral soovitame keisrildiget.

Ravijuhendites on soovitatud siinnitusviisi valikul individuaalset 14henemist ning
otsuse tegemist koos vanematega, neid eclnevalt kdigist riskidest ja kasust infor-
meerides (9, 10, 79).

Cochrane’i siistemaatilises lilevaates, mis hdlmas enneaegseid siinnitusi rasedus-
kestuse korral 267337 GN-i, leiti, et keisrildike ja vaginaalsel teel siindinud las-
tel ei esinenud erinevusi jargmistes nditajates: siinnitrauma; perinataalne asfiik-
sia; 5. minuti Apgari hinne; HIE, RDS-i, vastsiindinu krampide ja perinataalsete
surmade esinemise sagedus; vastsiindinute invasiivse hingamistoetuse vajaduse
kestus ja lisahapniku vajadus (80).

RCOG iilevaate pohjal leiti, et raseduskestuse korral 2270-24* GN-i oli keisrildike
teel siindinud laste neonataalsete surmade arv vdiksem, kuid seda vaid esimesel
elupdeval. Alla 1500 g kaaluvatel vastsiindinutel oli keisrildige seotud paremate
tervisetulemitega, kui enneaegsusega kaasnes koorionamnioniit (37). Sarnased
tulemused leiti prospektiivses populatsioonipdhises vaatlusuuringus, kus oli kasit-
letud eriti enneaegsete (kuni 27°° GN-i) vastsiindinute stinnitusviisi — keisrildige
védhendas vastsiindinute surma esimesel elupdeval, kuid mitte hiljem (81).

Suure valimiga retrospektiivses kohortuuringus, kus vdrreldi loote peaseisu kor-
ral vaginaalset stinnitust keisrildikega ja kus raseduskestus oli 24027 GN-i,
ei leitud erinevust vastsiindinute tervisetulemis. Raseduskestuse korral 280-31%¢
nidalat ei leitud keisrildiget ja vaginaalset slinnitust vorreldes erinevusi neona-
taalsete surmade arvus, kuid planeeritud vaginaalse slinnituse grupis esines va-
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hem perinataalset asfiiksiat ja RDS-i ning invasiivse hingamistoetuse vajadus oli
viiksem; samas suurenes IVH esinemise sagedus (82). [IUGR-vastsiindinutel ra-
seduskestuse korral 257°—33"6 néddalat ei ole keisrildige seotud parema neonataal-
se tervistulemiga, kuid on seotud RDS-i tekke suurema riskiga (83).

Ravijuhendites on soovitatud peaseisus loote korral eelistada vaginaalset siinni-
tust (9, 10, 79).

Siinnitusviisi valik tuharseisu korral. Tuharseisu korral, kui rasedus on kestnud
26'-36'% GN-i, vdib kaaluda siinnitust keisrildike teel, teavitades ema, et selle
teema kohta tdenduspdhised uuringud puuduvad (9, 10). RCOG tuharseisu ké-
sitlevas ravijuhendis ei ole rutiinselt keisrildiget soovitatud, kuid eraldi on vélja
toodud, et otsus keisrildike kohta tuleb teha koost6ds vanematega (84).

The Consortium on Safe Labor’iuuringus leiti, et tuharseisu korral, kui rasedus oli
kestnud 2427 GN-i, oli planeeritud vaginaalne siinnitus vorreldes planeeritud
keisrildikega seotud neonataalsete surmade suurema arvuga, kuid samas esines
selles riihmas vdhem neonataalset sepsist ja invasiivse hingamistoetuse vajadust.
Planeeritud vaginaalsetest slinnitustest tuharseisu korral, kui rasedus oli kestud
28%-31 GN-i, dnnestus vaid 17,2% ja iildine neonataalsete surmade osakaal
selles rithmas oli 2,9%. Planeeritud vaginaalne siinnitus tuharseisu korral vorrel-
des planeeritud keisrildikega oli seotud rohkemate neonataalsete surmadega (82).

Prospektiivses populatsioonipohises vaatlusuuringus leiti, et tuharseisu korral,
kui rasedus oli kestnud kuni 27*° GN-i, on vaginaalne siinnitus seotud neonataal-
sete surmade suurema arvuga ning neuroloogilise arengu suurema mahajadmuse-
ga 2,5 aasta vanuselt (81).

Emade tervisetulem. Keisrildige enneaegse siinnituse korral on tehniliselt ras-
kem ega ole lapsele tdiesti ohutu. Vajalikuks voib osutuda klassikaline ehk korpo-
raalne keisrildige, mida seostatakse ema terviseriskide (armi dehistsents, emaka
rebend, platsenta peetumine, ema surm) suurenemisega jargnevate raseduste ajal
(10). Puudub info emade hospitaliseerimise kohta intensiivraviosakonda, kuid
erakorralise keisrildike grupis on kirjeldatud tunduvalt rohkem siinnitusjdrgseid
komplikatsioone (haava dehistsents, siivaveenitromboos, endotoksiline $okk,
puerperaalne sepsis). Siinnitusjdrgse verejooksu puhul erinevusi ei leitud (80).
Emade rahulolu kohta info puudub.

Toorithm otsustas toendusmaterjali pdhjal soovitada teha stinnitusviisi valik ra-
seduskestuse korral 22723 GN-i, ldhtudes stinnitusabi ja emapoolsetest ni-
dustustest (nt platsenta irdumine, raske preeklampsia, eklampsia), mitte niivord
lootepoolsetest pohjustest, ning keisrildiget rutiinselt mitte soovitada. Keisrildi-
get vaib kaaluda, kui rasedus on kestnud iile 24 nédala ja loode on tuharseisus.
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Siinnitusviisi valik mitmikraseduse korral. ACOG praktilises juhendis mitmi-
kute stinnitusviisi valiku kohta on kirjas, et kaksikrasedus {iksi ei ole keisrildike
ndidustus ning otsuse tegemisel tuleb ldhtuda amniaalsusest/koriaalsusest, loo-
dete seisust, raseduskestusest ja abiosutaja padevusest. ACOG ekspertide kon-
sensusliku arvamuse pdhjal tuleks raseduskestuse korral 327 voi rohkem nédalat
esimese loote peaseisu puhul eelistada vaginaalset siinnitust. Puuduvad uuringud
stinnitusviisi kohta rohkem kui kahe lootega raseduse korral, kuid nimetatud ju-
hendis ei ole ka siis vélistatud vaginaalset stinnitust (79).

Kanada giinekoloogide ithingu soovituse (85) kohaselt tuleks plaaniline keisri-
16ige teha kaksikraseduse korral (loodete prognooskaal iile 2500 g) monoam-
niaalsete kaksikute ja Siiami kaksikute puhul ning samadel pohjustel, mis iiksik-
loote puhul.

Vaginaalne siinnitus on néidustatud esimese loote peaseisu ja teise loote tuharsei-
su (loodete prognooskaal 1500—4000 g) korral, kui naistearst on véimeline vastu
vOtma tuharseisus siinnitust. Puudub tdenduspdhisus siinnitusviisi eelistamise
kohta esimese loote peaseisu ja teise loote tuharseisu korral, kui loodete prog-
nooskaal on 500-1500 g (85).

Stistemaatilises {ilevaates ja metaanaliiiisis, kus késitleti stinnitusviisi kaksikra-
seduse korral, leiti, et plaaniline keisrildige esimese loote tuharseisu korral voib
parandada 5. minuti Apgari hinnet, kuid muus osas puudub tdendusmaterjal, mis
toetaks plaanilise keisrildike tegemist kaksikraseduse korral (86).

Tooriihma hea tava suunis enam kui kahe loote korral, vottes arvesse voimalikke
komplikatsioone ning raskendatud jédlgimist slinnituse ajal, on siinnitus keisri-
loike teel.

Episiotoomia (vt EvSu K9, www.ravijuhend.ee)
O Episiotoomia ei ole enneaegse siinnituse korral rutiinselt ndidustatud.

Seda teemat kisitlevaid siistemaatilisi iilevaateid, metaanaliiiise ega randomisee-
ritud kontrollitud uuringuid ei leidunud, samuti ei olnud teemat kajastatud itheski
ravijuhendis.

Selle teema kohta on uuringuid véhe ja need on madala kvaliteediga (3 iilevaa-
teartiklit), kuid nendest ilmneb, et episiotoomia rutiinne kasutamine enneaegsete
vastsiindinute tervisetulemit ei paranda (87, 88).

Kuna selle teema kohta puudub tdoenduspdhine materjal, mis pooldaks episiotoo-
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mia tegemist, otsustas toorithm parast 37 tdisrasedusnédalat tehtud siistemaatilise
iilevaate pohjal, et rutiinne episiotoomia ei ole ndidustatud ning episiotoomia tu-
leb teha vaid siinnitusabist lahtuvatel naidustustel (89).

Raseduse prolongeerimine (vt EvSu K10, www.ravijuhend.ee)

Lootevee enneaegse puhkemisega dhvardava enneaegse silinnituse
korral, kui rasedus on kestnud kuni 34*° GN-i, soovitame rasedust
prolongeerida, kui ei esine kliinilist koorionamnioniiti.

Viga kvaliteetsetes rahvusvahelistes juhendites on soovitatud lootevee enneaegse
puhkemise korral prolongeerida rasedust 34" GN-ini (73, 90). Kohene stinnituse
induktsioon parandab neonataalset tulemit vaid koorionamnioniidi korral (91).
Otsus, kas PPROM-i korral kutsuda siinnitus kohe esile vdi pikendada rasedust,
peab rajanema riskianaliiiisil, milles hinnatakse koorionamnioniidi riski varreldes
enneaegsusest tingitud riskidega.

Puuduvad uued randomiseeritud uuringud, milles oleks vorreldud prolon-
geerimise taktikat kohese siinnituse taktikaga PPROM-i ravi (profiilaktiline
antibakteriaalne ravi, loote kopsude ettevalmistus) tingimustes. Viimased uu-
ringud sel teemal péarinevad 1990. aastatest (92—-94). Nende uuringute pohjal
koostatud siistemaatilistes iilevaadetes on soovitatud PPROM-i korral rasedust
pikendada 34*° GN-ini, kuna varajasem siinnitus suurendab neonataalsete sur-
made ja keisrildigete arvu (95, 96). Raseduse pikendamine vihendab vastsiin-
dinul siinni jiarel RDS-i esinemise sagedust, kuid rasedat tuleb teavitada vi-
malikust koorionamnioniidi riskist ja sellest tulenevatest ohtudest lapsele (96,
97). Raseduse prolongeerimise kestus ja koorionamnioniit on olulised PVL-i
riskitegurid (91), kuna 60—100%-1 lastest areneb PVL-i korral vélja CP. Koo-
rionamnioniidi diagnoos on keeruline, sest selle kulg on sageli subkliiniline
ning haiguse algfaasis esineb palavikku ja poletikunditajate sisalduse suurene-
mist harva. Vt lisa 4.

Randomiseeritud kontrollitud uuringus kisitleti antenataalset lootevee puh-
kemist raseduskestuse korral 34°-36" GN-i. Kahe rithma — induktsioon vs.
prolongeerimine — vordlemisel ei leitud erinevusi neonataalse sepsise, RDS-i,
hiipogliikeemia ega hiiperbilirubineemia esinemise sageduses. Keisrildigete
arv oli mdlemas rithmas sarnane. Autorid jareldasid, et raseduse pikendamine
37" GN-ini voib olla pdhjendatud juhul, kui ei esine GBS-i kandlust (98—
101).
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Raseduse prolongeerimine (tokoliiiis) (vt EvSu K11, www.ravijuhend.ee)

Ahvardava enneaegse siinnituse korral kasutage tokoliiiisi kuni 48
tundi loote kopsude ettevalmistuse, neuroprotektsiooni ja transpordi
eesmargil.

Arge kasutage tokoliiiisi iile 48 tunni.

Arge kasutage tokoliiiisi jirgmistes olukordades, kus raseduse
prolongeerimine ei ole soovitatav:

surnud loode,

loote eluks sobimatu vddrarend,

loote hiipoksia, mis vajab kohest sekkumist,

dge verejooks ja/vdi ema ebastabiilne hemodiinaamika,

raske preeklampsia,

platsenta irdumine,

koorionamnioniit.

Kasutage tokoliiiisiks valikravimina nifedipiini, kui puuduvad
vastundidustused selle ravimi kasutamiseks.

W
|

Kui nifedipiini kasutamine on vastundidustatud, v3ib alternatiivselt
kasutada beetamimeetikumi (heksoprenaliin), tsiiklooksiigenaasi
inhibiitorit (indometatsiin), okslitotsiini retseptori antagonisti
(atosibaan).

Enneaegse siinnituse patofiisioloogia on keeruline ning selles on oluline roll nii ema-
kasisesel poletikul kui ka emakalihase iilevenitusel, isheemial ja verejooksul. Emaka
kontraktsioonid ei pruugi olla enneaegse siinnituse esmaseks ilminguks. Tavaliselt
eelneb neile detsiduaalne aktivatsioon ja muutuste teke emakakaelas (lithenemine,
lamenemine). Seetdttu ei ole ainult kontraktsioonide parssimisele suunatud ravi (to-
koliitis) alati tShus ega vdhenda enneaegse siinnituse esinemise sagedust (102).

Tokoliiitiliste ravimitega siinnituse edasilikkamine 48 tunni vorra aitab vdita
aega loote kopsude ettevalmistuseks ja raseda transpordiks korgema etapi haig-
lasse (9, 10, 103).

Ei leidu tugevat tdenduspdhisust selle kohta, et tokoliiiitilised ravimid parandavad
perinataalset tulemit. Tokoliiiitiliste ravimite ja platseebo vdrdluses ei ole leitud eri-
nevusi raseduse jatkumise kestuses, neonataalses haigestumises (RDS, IVH), peri-
nataalsete surmade arvus (104—106) ega laste tervise kaugtulemis (9, 10, 13, 103)

Siistemaatilised iilevaated on ndidanud, et sdilitav tokoliiiis (kestusega iile 48 tun-
ni) ei ole kasulik ema ega lapse tervisele ja seetdttu seda ei soovitata. Tokoliilis on
vastundidustatud, kui see v3ib emale voi lapsele kahju teha (9, 10, 103).
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Tokoliiitiliste ravimite tShususe ja korvaltoimete analiilisid on ndidanud, et parim
tulemus enneaegse siinnituse edasiliikkamisel 48 tunni vdrra vorreldes platseeboga
saadi tsiiklooksiigenaasi inhibiitoritega (indometatsiin); sellele jérgnesid kaltsiumi-
kanali blokaatorid (nifedipiin), beetamimeetikumid (heksoprenaliin) ja oksiitotsiini
retseptorite antagonist (atosibaan). Vastsiindinute RDS-i puhul ei olnud iikski nime-
tatud ravimitest platseebost efektiivsem. Kdige enam korvaltoimeid, mis ndudsid
ravi lopetamist, on taheldatud beetamimeetikumidega ravitute rithmas (107).

Preparaadi valik

Kaltsiumkanali blokaatorid (nifedipiin). Tokoliilisi esmavaliku preparaat on
nifedipiin, mis on siistemaatiliste iilevaadete tulemuste pdhjal toestatult efektiiv-
sem vorreldes beetamimeetikumide, platseebo voi ravimata jatmisega. Nifedi-
piinil on vorreldes beetamimeetikumidega vihem kdorvaltoimeid ja ta parandab
neonataalset tulemit — vastsiindinutel esineb vihem RDS-i, NEK-d ja vajadust
intensiivraviks. Nifedipiini kasutamise vastunédidustuseks on ema hiipotensioon
ja stidamehaigused (107-109).

Beetamimeetikumid (heksoprenaliin). Pracgu kasutatakse Eestis tokoliiitili-
seks raviks enim beetamimeetikume. Siistemaatiliste uuringute pdhjal on leitud,
et vorreldes platseeboga on beetamimeetikumid efektiivsemad raseduse piken-
damises 48 tunni vorra, kuid ei vihenda RDS-i, perinataalsete ja neonataalsete
surmade arvu. Beetamimeetikumidel esineb palju korvaltoimeid: valu rindkeres,
kopsuturse, ema ja loote tahhiikardia, treemor, peavalu. On kirjeldatud raskest
kopsutursest tingitud ema surmasid. Beetamimeetikume tuleb kasutada ettevaa-
tusega ja pigem mitte esmavaliku preparaadina (9, 10, 103).

Oksiitotsiiniretseptorite antagonistid (atosibaan). Oksiitotsiiniretseptorite an-
tagonistid on kdige uuem tokoliiiitiliste ravimite grupp. Nifedipiiniga vorreldes
on leitud raseduse prolongeerimises paremaid tulemusi nifedipiinirihmas, samas
on emapoolseid korvaltoimeid vdhem kirjeldatud atosibaaniriihmas (107, 109,
110). Ravijuhendites on soovitatud atosibaani teise valiku preparaadina, kuna tal
on kdige vihem korvaltoimeid (9, 103). Eestis ei ole atosibaan praegu kittesaa-
dav, seda eelkdige oma korge hinna tdttu.

Tsiiklooksiigenaasi inhibiitorid (indometatsiin). Uuringutega on tdestatud
tsitklookstigenaasi inhibiitorite efektiivne tokoliilitiline toime vorreldes platseebo
ja beetamimeetikumidega. Indometatsiinil on nifedipiiniga analoogne positiivne
toime, kuid indometatsiini kasutamine on piiratud, sest pShjustab lootel arterioos-
juha sulgumist (111). Liihiajaline kasutamine on ilmselt pd6érduva toimega, kuid
pikaajaline manustamine voib pdhjustada loote ja vastsiindinu pulmonaalset hii-
pertensiooni, loote neerufunktsiooni héireid ja sellest tingitud oligohlidramnioni
ning siinni jarel NEK-d. Indometatsiini on seetdttu lubatud kasutada vaid liihiaja-
liselt, enne 287 GN-i, kui teised tokoliiiitilised ravimid on vastunédidustatud (nt
ema stidamehaigus) (10).

45



Ravimite kombinatsioone ei ole soovitatav kasutada, sest korvaltoimed voivad
kumuleeruda, samuti ei saada paremat ravitulemit (112).

Soovituslik raviskeem on toodud lisas 5 (10, 103).

Nabaviiidi klemmimine (vt EvSu K12, www.ravijuhend.ee)

"9 Pirast lapse siindi oodake nabaviidi klemmimisega 30—120 sekundit.

Arge oodake nabaviidi hilise klemmimisega enneaegsel vastsiindinul,
kes vajab kohe elupéistvaid tegevusi.

Alternatiivina nabavaidi hilisele klemmimisele soovitame enneaegsel
vastsiindinul nabavaati liipsta 3—4 korda.

Oodates nabaviddi klemmimisega 30—120 sekundit, saab vastslindinu platsentast
lisaverd, mida seostatakse siinni jédrel vereringluse parema stabiilsusega, suure-
mate hemoglobiini vairtustega, vereiilekande vihenenud vajadusega, IVH (kdik
astmed) ja NEK esinemise vihenenud sagedusega (14, 113—117).

Kui ema on lapse siinni hetkel saanud oksiitotsiini, ei ole juhul, kui laps paikneb
ema kohul, platsentaarse transfusiooni mahus erinevust. Lihasesisesi manustatud
uterotoonilised ravimid suure tdendosusega platsentaarset transfusiooni ei mojuta
(118).

Kui ei ole voimalik rakendada nabavédadi hilist klemmimist, voiks alternatiivina
kaaluda umbes 20 cm pikkuse nabavéiadi segmendi liipsmist lapse suunas 3—4
korda (9, 116, 118). Nabavdidi liipsmine annab sarnaseid tulemusi nabavéadi
hilise klemmimisega. Nabavididi liipsmine vajab siiski lisauuringuid voimaliku
kasu ja kahju tdpsemaks hindamiseks (115, 119-121).

Emade tervisetulemi kohta andmed peaaegu puuduvad, kiill on aga paaris uurin-
gus mainitud, et nabavéadi hilise klemmimise vdi nabavéadi lipsmise puhul ei
ole komplikatsioonide suurenemist emadel tdheldatud (114, 115).
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ENNEAEGSE VASTSUNDINU POSTNATAALNE
PERIOOD

Enneaegse vastsiindinu kehatemperatuuri kontroll
(vt EvSu K13, www.ravijuhend.ee)

Tagage enncaegsel vastsiindinul seisundi esmase stabiliseerimise

kdigus normotermia.

Normotermiat on uuritud ja sellekohaseid artikleid avaldatud juba 1960. aastatel.
Sel teemal on poole sajandi jooksul tehtud palju randomiseeritud kontrollitud ja
vaatlusuuringuid. Samas pole viimasel kiimnendil normotermia kohta avaldatud
siistemaatilisi iilevaateid ega metaanaliiiise. Soovituste koostamisel on aluseks
voetud kvaliteetsed ravijuhendid, materjale on tdiendatud kohort- ja 1dbildikeuu-
ringutega.

Normotermia tagamine vihendab neonataalsete surmade ja haigestumiste arvu
(IVH, PDA sulgemise vajadus, kopsuverejooks, hiline sepsis), seda eriti siigavalt
enneaegsete laste hulgas (122—-124). Kdikidel vastsiindinutel tuleks tagada keha-
temperatuur vahemikus 36,5-37,5 °C (14).

Kehatemperatuuri peab korrektselt jalgima seisundi esmase stabiliseerimise ja
protseduuride (surfaktandi manustamine, intubatsioon, veenitee rajamine) tege-
mise ajal, et vdltida hiipertermiat (14). latrogeense hiipertermia kaugtulemi kohta
andmed puuduvad ning vajalikud on pohjalikumad sellekohased uuringud.

Elustamisjuhendites (117, 125) on normotermia tagamine tugev soovitus. Normo-
termia tagamiseks tuleb kasutada soojendatud ja niisutatud hingamisgaase, tdsta
toatemperatuuri, kasutada radiatsioonsoojendust (lamp, madrats), plastkotte voi
kinnikatvaid kilesid ning viltida lapse eelnevat kuivatamist (14, 29, 117, 125).

Esmane hingamistoetus (vt EvSu K14, www.ravijuhend.ee)

Enneaegsel vastsiindinul, kes on siindinud enne 30" GN-i ja kellel on
RDS-i kujunemise risk, kasutage seisundi esmasel stabiliseerimisel
mitteinvasiivset hingamistoetust (CPAP, NIV).

Enneaegse vastsiindinu seisundi esmasel stabiliseerimisel kasutage
voimaluse korral kontrollitud rdhuga hingamistoetust (Neopuff voi
muu T-kontuur).
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Spontaanhingamisel oleva enneaegse vastsiindinu seisundi esmasel
stabiliseerimisel kasutage CPAP-ravi korral hingamisteedes pidevat
positiivset ekspiratoorset 16pprohku 5-6 cm H,O.

Enneaegse vastsiindinu seisundi esmasel stabiliseerimisel kontrollitud
rohuga ventileerimisel soovitame inspiratoorset tipprohku (PIP) 20—
25 cm H,0.

Enneaegse vastsiindinu seisundi esmasel stabiliseerimisel véltige
pikendatud sissehingamisaja (SI) kasutamist.

Enneaegse vastslindinu seisundi esmasel stabiliseerimisel tuleb voimaluse kor-
ral véltida invasiivse hingamistoetuse rakendamist. Varast CPAP-/NIPPV-ravi
(mitteinvasiivse positiivse ekspiratoorse 10pprohu kasutamine koos tdiendava
sissechingamise toetusega voi ilma selleta) on seisundi esmasel stabiliseerimisel
soovitatud nn kuldse standardina. See voimaldab alveoolide n-6 lahtipuhumist,
viahendades samas invasiivse hingamistoctusega kaasnevat baro-, volu- ja bio-
trauma ohtu (14, 125-134). Uuringutega on leitud, et mitteinvasiivse hingamis-
toetuse kasutamisel vorreldes invasiivse hingamistoetusega esmase hingamistoe-
tuse meetmena viaheneb suremus ja BPD esinemissagedus (126, 127) ning kohene
stinnijargne intubatsiooni vajadus on vaiksem (128).

Euroopa vastsiindinute elustamise juhendis (125) on soovitatud enneacgsete vast-
stindinute seisundi esmasel stabiliseerimisel pigem kasutada kontrollitud rohu-
ga ventilatsiooni. Randomiseeritud uuringus (128) vorreldi kontrollitud réhuga
(T-piece resuscitator, Neopuff) ja kontrollimata rohuga (self-inflating bag, Ambu)
ventilatsiooni kasutamist. Uuringu tulemusena leiti, et kontrollitud rdhuga venti-
latsiooni (Neopuff) puhul oli védiksem hilisema intubatsiooni vajadus ning alagru-
pi (VLBW-laste) analiiiisist selgus BPD esinemise vdiksem sagedus kontrollitud
rohuga ventilatsiooni rithmas.

Kopsude avanemiseks, kopsukoe kahjustuse ja alveoolide korduva kollabeerumi-
se viltimiseks on vaja hoiduda suure mahuga (lubatud maht maksimaalselt 4-8
ml/kg) ventilatsioonist ja viltida kopsude iilevenitatust. Tagada tuleb stabiilne
PEEP 5-6 cm H,O (14), millega paraneb kopsude venitatavus ja gaasivahetus.
Soovitatav inspiratoorne tipprohk on 20-25 cm H,O.

Uuemates uuringutes, kus on késitletud pikendatud sissehingamisaja (SI, ingl
sustained inflation) kasutamist esimestel hingetdmmetel (131, 132), on leitud,
et pikendatud sissechingamisaja (sissehingamisrdhu hoidmine 15-22 sekundit)
kasutamine vastsiindinu seisundi siinnijérgsel stabiliseerimisel on efektiivne
hingamistoetuse liihiajalisel rakendamisel, vihendades invasiivse ventilatsioo-
ni vajadust esimese 72 elutunni jooksul. Samas ei ole leitud statistiliselt olulist
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erinevust laste hilistulemites (BPD, surm). SI-grupis esines statistiliselt olulisel
médral enam avatud arterioosjuha, mis oli vaja medikamentoosselt voi kirurgili-
selt sulgeda (132), ja statistiliselt mitteoluliselt rohkem ohktiisistusi (131). Praegu
on SI kasutamise kohta uuringuid ebapiisavalt, mistdttu ei soovitata seda rutiin-
selt kasutada.

Esmane hingamistoetus (hapniku kontsentratsioon, FiO,) (vt EvSu K15,
www.ravijuhend.ee)

Esmase hingamistoetuse rakendamisel enneaegsel vastsiindinul, kes
on siindinud enne 357 GN-i, soovitame alustada ruumidhu vdi hapniku
viikse kontsentratsiooniga (FiO, 0,21-0,3), edasi tiitrida hapniku
kontsentratsiooni, ldhtudes preduktaalse saturatsiooni vaértustest.

On teada, et elustamisel voi esmasel hingamistoetusel sissehingatava hapniku
viiksema kontsentratsiooni kasutamine vorreldes hapniku suurema kontsentrat-
siooniga vdhendab ajaliste vastslindinute surma ja raske haigestumise riski (117,
125). Optimaalne hapniku kontsentratsioon VLGA-laste seisundi esmaseks stabi-
liseerimiseks ei ole teada.

Metaanaliilisides ei leitud hapniku vdiksema kontsentratsiooniga rithma ja hap-
niku suurema kontsentratsiooniga rithma vordlemisel statistilist erinevust sure-
muses ega haigestumuses (BPD, IVH, ROP) (135, 136). 2014. aastal avaldatud
randomiseeritud kontrollitud uuringus ei leitud enneaegsetel vastsiindinutel, keda
oli esmase hingamistoetuse kdigus abistatud 30% voi 65% hapnikuga, BPD esi-
nemise sageduse ja oksiidatiivse stressi markerite erinevusi. Jireldati, et FiO, 0,3
on niisama ohutu kui FiO, 0,65 (137). 2015. aastal avaldatud randomiseeritud
kontrollitud uuringus uuriti ruumidhuga véi 100% hapnikuga elustatud enncaeg-
setel vastsiindinutel oksiidatiivse stressi markerite erinevusi ning leiti, et ruumi-
ohuga elustatud vastsiindinutel esines 12 tunni vanuselt vidiksem oksiidatiivse
stressi markerite suurenemine seerumis (138).

Ravijuhendite ja metaanaliiiiside alusel tuleb enne 35" GN-i siindinud enneaegse-
tel vastsiindinutel alustada esmast seisundi stabiliseerimist vihese FiO,-ga (0,21
0,3) ning tiitrida seda iiles voi alla vastavalt preduktaalsele saturatsioonindidule.
Siinnijérgsel tileminekufaasil peaks pulssoksiimeetrial mdddetud SpO, paremal
randmel tdusma jark-jargult 60%-1t 80%-ni umbes 5 minuti jooksul pérast siin-
di ning umbes 10. eluminutiks jdudma > 85% (14, 125). 2015. aastal avaldatud
Euroopa elustamisjuhendis on soovitatud FiO, tiitrida, et saavutada preduktaalne
saturatsioonindit, mis vastab ajaliste tervete vastsiindinute varajase siinnijirgse
saturatsiooni véartuse 25. tsentiilile. Vt joonis 1 (139).
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Joonis 1. Saturatsiooni véértused siinni jérel

Esmane hingamistoetus (saturatsioonipiirid)
(vt EvSu K16, www.ravijuhend.ee)

Enne 32" GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul soovitame
hapnikravi kasutamisel hoida SpO, véértused 90-95% juures kuni
postmenstruaalvanuseni 36 nidalat.

( Pérast 327 GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul soovitame hoida
hapnikravi kasutamisel SpO, véirtused 90-95% juures.

(' Enncaegse vastsiindinu saturatsioonivddrtuse jélgimiseks voib
kasutada FiO,-SpO, automaatse korrigeerimise aparatuuri.

Enneaegsete vastsiindinute jaoks ei ole optimaalne hapniku saturatsioon teada.
Varajane hapnikravi on otseselt seotud ROP ja vihemal médral BPD tekkega.
Siinnijérgsel tileminekufaasil peaks pulssoksiimeetrial mdddetud SpO, paremal
randmel tousma jark-jargult 60%-1t 80%-ni umbes 5 minuti jooksul parast siindi
ning umbes 10. eluminutiks jdudma > 85%. SpO, véirtuste kdikumised on samuti
seotud ROP tekke suurenenud riskiga, mistdttu on Euroopa neonataalse RDS-i ra-
vijuhendis soovitatud pérast surfaktantravi viltida hiiperoksilisi SpO, tduse (14).
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Euroopa RDS-i ravijuhendi ja metaanaliiiiside alusel tuleks eelistada enneaegse-
tel vastsiindinutel kdrgemat saturatsioonipiiri (SpO, 90-95%). Madalama saturat-
sioonipiiri (85—-89%) kasutamisel esines oluliselt vihem rasket ROP-d (140, 141),
kuid vorreldes korgema saturatsioonipiiri kasutamisega suurenes oluliselt sure-
mus ja NEK esinemise sagedus (14, 142). 2015. aasta alguses avaldatud metaa-
naliilisist selgus, et suurema saturatsioonivahemiku rithma suremus oli kojukirju-
tamise hetkel viiksem, kuid tulemuse tdenduspdhisus GRADE-siisteemi alusel
on madal. Samuti esines suurema saturatsioonivahemiku rithmas vihem NEK-d.
Kaugtulemites (surm/puue, BPD, kuulmislangus, psithhomotoorne areng, ROP
24 elukuu vanuses) kahe grupi vahel erinevust ei olnud. Seega jadb nimetatud
metaanaliiiisile tuginedes ebaselgeks, milline on optimaalne SpO, vahemik hap-
nikravil olevate enneaegsete laste jaoks (143).

Rutiinselt jélgib lisahapnikku vajavatel vastsiindinutel saturatsioonivdértust den-
duspersonal ning selle hoidmiseks etteantud piirides kas vihendatakse vdi suu-
rendatakse hapniku kontsentratsiooni. Et parandada kinnipidamist etteantud sa-
turatsioonivéirtustest ning viahendada denduspersonali tookoormust, on loodud
automaatsed SpO,-FiO, korrigeerimise siisteemid. FiO,-SpO, automaatse korri-
geerimise siisteemi efektiivsuse ja ohutuse kohta vorreldes FiO, manuaalse regu-
leerimisega ei ole suuri randomiseeritud kontrollitud uuringuid ega metaanaliiiise
avaldatud. Viikestes uuringutes on ndidatud, et FiO, korrigeerimise automaatne
stisteem pikendab oluliselt acga, mil saturatsioonivaértus piisib etteantud piirides,
ning lithendab hiiperoksia acga, samas esines SpO,-FiO, automaatse kontrolli ajal
enam hiipoksilisi episoode. Sekkumise mdju neuroloogilisele kaugtulemile uu-
ringutes seni hinnatud ei ole. Automaatsed SpO,-FiO, korrigeerimise siisteemid
voivad potentsiaalselt vdhendada suure riskiga enneaegsete haigestumist ning
oluliselt vihendada denduspersonali todkoormust (144—148).

Hemodiinaamika hindamise kriteeriumid (vt EvSu K17, www.ravijuhend.ee)

Enneaegse  vastsiindinu  seisundi  esmasel  stabiliseerimisel
hinnake vereringet kompleksselt jargmiste nditajate alusel: jume,
kapillaartditumus, siidamelodgisagedus, keskmine vererdohk, diurees,
happe-aluse tasakaal, laktaat.

Stistemaatilises kirjanduse iilevaates ei leidunud tihtseid, selgeid kriteeriume hii-
potensiooni defineerimiseks vaststindinutel (149, 150). 2011. aasta hiipotensiooni
ravijuhendi andmetel ei ole teada, millised vererdhu parameetrid mdjutavad VL-
BW-vastsiindinute haigestumist, surma ja kaugtulemit ning millised terapeutili-
sed vahelesekkumised parandavad hiipotensiivsete enneaegsete laste ravitulemit
(14, 149-154). Kvaliteetsed randomiseeritud kontrollitud uuringud vererdhu ra-
vimiseks enneaegsetel vastsiindinutel puuduvad.
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Hiljutistes uuringutes oli ,,ravitud hiipotensioon” VLBW-lastel seotud haigestu-
mise ja kuulmislangusega ning ebasoodsa kaugtulemiga (151, 154). Uhes uurin-
gus leiti, et ravi voib olla seotud IVH tekkega (155).

Paljud normatiivsed vererShu referentsviértused rajanevad sellistel kriteeriumitel
nagu siinnikaal, gestatsiooni- ja postnataalne vanus (150—-152) ning varieeruvad
mérkimisvéarselt, sest nende aluseks on puudulike andmetega retrospektiivsed
uuringud, mis on tehtud viikestel kohortidel ja vastsiindinutel, kes siindisid enne
perinataalabi parandavate ravivotete (nt GKS) kasutuselevottu (151, 152).

Joint Working Group of the British Association of Perinatal Medicine on soovi-
tanud, et keskmine arteriaalne vererdohk (mm Hg) peaks olema korgem siindinud
lapse gestatsioonivanusest nddalates (156). Vaatamata vahesele tdenduspohisu-
sele on see kodige sagedasem ja tihti ainuke ravi alustamise kriteerium, mida on
kasutatud mitmes randomiseeritud uuringus (14, 149, 151, 152, 154).

Vererdhk ei pruugi korreleeruda perfusiooniga. Uuringus hinnati kombineeritud
parameetrite efektiivsust hiipotensiooni ravi alustamisel VLGA-lastel, kelle vere-
rohk stabiliseerus spontaanselt esimese 24 tunni jooksul. Vastsiindinud, kes olid
hiipotensiivsed gestatsiooninddala kriteeriumite jargi, kuid kellel ei olnud klii-
niliselt perfusioonihdiret, olid niisama hea kaugtulemiga nagu normotensiivsed
patsiendid. Ravitud hiipotensioon oli seotud ebasoodsa kaugtulemiga (151, 157).

Neonataalmeditsiini praktikas kasutatakse hiipotensiooni méératlemiseks tavali-
selt kaht vererShu vairtust: kolmel esimesel elupdeval keskmine arteriaalne rohk
(MAP) alla 30 mm Hg vdi MAP viiksem vastsiindinu gestatsioonivanusest né-
dalates. Neid véartusi késitletakse ka ravi alustamise ndidustusena. Uuringud ei
ole nende kriteeriumide tdenduspohisust kinnitanud. Tdendite jargi on rohkem
kui 90%-1 gestatsioonivanusega 23*-26"° GN-i siindinud vastsiindinutest MAP
parast 3. elupdeva iile 30 mm Hg. Ravijuhendi soovitus on jdlgida vererdhku
regulaarselt, et sdilitada normaalne kudede perfusioon. Hiipotensiooni ravi tu-
leb rakendada, kui esineb kudede perfusiooni hiire (14). Oige ravi miiramise
aluseks on hiipotensiooni pdhjuse viljaselgitamine. Ei ole valideeritud kliinilist
skoorisiisteemi, millega oleks vdimalik diagnoosida Sokki voi siisteemse perfu-
siooni puudulikkust, mis on enneaegsetel vastsiindinutel seotud madala vererd-
huga. Vastsiindinu hemodiinaamika hindamisel ja hiipotensiooni ravi alustamisel
VLGA-lastel on soovitatav hinnata vereringet kompleksselt, kasutada kaudseid
kliinilisi parameetreid (jume, kapillaartditumus, siidamelodgisagedus, keskmine
vererdhk, diurees, happe-aluse tasakaal, laktaat) (154). Ukski nendest niitajatest
ei ole isoleeritult spetsiifiline perfusiooni hindamiseks. Paljud neist parameetri-
test on subjektiivsed, kuid koos vererdhu jélgimisega annavad paremat infot per-
fusiooni kohta ja tdiendavad vererShu néitude usaldusvéirsust (149, 151, 152,
154, 158, 159).
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Kirjanduses avaldatud CRT véartused on esitatud ajaliste vastsiindinute kohta,
enneaegsetele kohandatud véartused puuduvad. Uuringute jargi esineb nork seos
CRT ja siisteemse verevoolu vahel (152, 159). CRT mdddetakse eelistatult rinna-
ku keskosas, otsmikul, suurel varbal (avaldada kerget survet 5 sekundi jooksul,
siis vabastada survest ja modta aeg, mis ldheb varvuse taastumiseks). Pikenenud
CRT-ks peetakse aega iile 4 sekundi (159).

Uhes varasemas uuringus, milles vorreldi seerumi laktaadi ja perfusiooni hindamise
seost, ei leitud perifeerse oksiigenisatsiooni hindamisel laktaadi taseme erinevust
hiipotensiivsetel ja normotensiivsetel enneaegsetel vastsiindinutel (160). Prospek-
titvses VLGA-laste vaatlusuuringus leiti, et laktaadi viértusel rohkem kui 4 mmol/l
ja pikenenud CRT-l iile 4 sekundi on positiivne ennustav vaértus 80% ja negatiivne
ennustav vairtus 88% aeglase siisteemse voolu leidmiseks. Uuringus on rohutatud
kliiniliste ja biokeemiliste parameetrite kombineerimise vajadust (152, 159). Lak-
taadi tase on informatiivne kudede oksiigenisatsiooni néitaja. Esimese elupéeva ja
korduva laktaadisisalduse madramine v3ib prognoosida kaugtulemit. Tulem on hal-
vem, kui kopsude invasiivsel ventilatsioonil oleval gestatsioonivanusega 237°-390
GN-i stindinud vastsiindinul on laktaadi véartus piisivalt suurenenud. Kui kaks lak-
taadi véartust olid suuremad kui 5,6 mmol/l, ulatus suremus 57%-ni (151).

Stidameloogisagedus varieerub gestatsiooniaja ja lapse postnataalse vanusega
ning korreleerub hapniku tarbimisega. Kardiaalse funktsiooni hindamiseks ei
ole valideeritud kindlaid siidamel66gisageduse vaartusi ega trende. Oliguuria on
elundite viahenenud perfusiooni iiks néitajatest. Invasiivne vererdhu mddtmine on
nn kuldne standard.

Hiipotensiooni, hiipoperfusiooni ravimeetodid
(vt EvSu K18, www.ravijuhend.ee)

Arge kasutage rutiinselt enneaegsel vastsiindinul, kelle siinnikaal on
alla 1500 g, ringleva veremahu asendust ja/vdi vasoaktiivset ravi.

Vereringehdirega ~ enneaegse  vastsiindinu  ravis lahtuge
hiipoperfusiooni/hiipotensiooni etioloogiast.

Enneaegse vastsiindinu hiipotensiooni/hiipoperfusiooni, mille pohjus
(' ’ on verekaotus voi hiipovoleemia, ravige esmalt ringleva veremahu
taitmisega 10 ml/kg, vajaduse jargi voib sama annust korrata.

Enneaegsel vastsiindinul soovitame sepsisest tingitud voi teadmata
pohjusega hiipotensiooni/hiipoperfusiooni korral alustada inotroopset
ravi dopamiiniga.
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Ennecaegsel vastsiindinul miiokardi diisfunktsioonist ja/voi perifeerse
vaskulaarse resistentsuse suurenemisest tingitud hiipotensiooni/

( .) hiipoperfusiooni korral alustage inotroopset ravi dobutamiiniga.
Vajaduse korral lisage dopamiin tiitritud annuses, kolmanda valikuna
vOib kasutada adrenaliini (vt lisa 6).

Enneaegsel vaststindinul soovitame vedelik- ja ravimrefraktaarse
hiipotensiooni korral kasutada hiidrokortisooni (vt lisa 6).

Ennecaegsel vastsiindinul pigem mitte kasutada hiipotensiooni raviks
milrinooni.

Enncaegsete laste hiipotensiooni ravi kohta ei leidu piisavalt tdenduspohist ma-
terjali. Seetdttu jaab ebaselgeks, millal tuleks selles populatsioonis hiipotensiooni
ravida ja missugune peaks olema ravistrateegia. Siiski on kdikides hiipotensiooni/
hiipoperfusiooni késitlevates ravijuhendites rohutatud, et kontrollitud vererohu
raviks on vaja ldhtuda hiipotensiooni etioloogiast (14, 154, 161-163).

Cochrane’i 2009. aasta (2009. aastal uuendatud) metaanaliiiisis jareldati, et kar-
diovaskulaarsete héireteta enneaegsetel vastsiindinutel tuleks rutiinset veremahu
taitmist véltida. Samuti ei ole tdendatud, et veremahu tditmine oleks hiipoten-
siooniga enneaegsetele vastsiindinutele kasulik. Andmed veremahu tditmiseks
kasutatavate vedelikutiilipide eelistamise kohta on samuti ebapiisavad (154, 164,
165). Enamik hiipotensiooniga VLBW-vastsiindinutest ei ole hiipovoleemilised
ja neil on normaalne ringleva vere maht (161, 162). Varajase hiipovoleemia esi-
nemist saab vdhendada nabaviédi hilise klemmimisega. Kui hiipovoleemia on
tdendatud ehhokardiograafilise uuringuga vai hiipotensiooni pShjus ei ole tépselt
teada, voib kaaluda vedelikuboolusena fiisioloogilise lahuse (eelistatud kolloidla-
huste ees) manustamist 10 (kuni 20) ml/kg (14, 164, 166).

Cochrane’i 2009. aasta metaanaliilisile tuginedes jdéb ebaselgeks, kas ja millal
tuleks hiipotensiivsetel enneaegsetel vastsiindinutel kasutada veremahu tditmist
voi dopamiini (165). Kasutatud ravijuhendites on siiski soovitatud hiipotensioo-
niga enneaegsetel vastsiindinutel, kellel ei ole hiipotensiooni pdhjus teada voi
on tegemist sepsisega, kaaluda dopamiini kasutamist eelistatuna dobutamiini ees.

Dopamiini tuleks ettevaatlikult doseerida optimaalse hemodiinaamilise vastuse
saavutamiseni (14, 154). Dopamiin ei mdjuta raske periventrikulaarse hemor-
raagia ja periventrikulaarse leukomalaatsia esinemise sagedust ega tahhiikardia
esinemist. Ettevaatlikku astmelist dopamiini annuse suurendamist hiipotensiiv-
setel VLBW-vastsiindinutel ei seostata neuroloogiliste hiirete, iildise ebasoodsa
kaugtulemi (surm, CP, raske neuroloogiline puue) ega arengus mahajadmusega
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(167-169). Dopamiin tdstab vererdhku paremini, aga see ei korreleeru alati siis-
teemse verevoolu parandamisega (170). Lisaks on dopamiini seostatud aju vere-
voolu autoregulatsiooni kaotusega, kuid kindlat tdendust sellega kaasneva neuro-
loogilise kaugtulemi kohta pole (171). Uhes metaanaliiiisis (172) jéreldati, et do-
pamiini kasutamine suurendab keskmist ja siistoolset vererdhku hiipotensiivsetel
enneaegsetel efektiivsemalt kui dobutamiin, kolloidlahused v&i hiidrokortisoon
iiksinda, vaid adrenaliin osutus dopamiinist tohusamaks. Dopamiini kasutamisel
ei esinenud korvaltoimeid sagedamini vorreldes teiste hiipotensiooni ravimeeto-
ditega (172). Adrenaliini kasutamisega voib aga kaasneda laktaadi taseme tdus ja
hiipergliikkeemia (173).

Dobutamiini soovitatakse kasutada enneaegsetel vastsiindinutel miiokardi
diisfunktsioonist ja/vdi perifeerse vaskulaarse resistentsuse suurenemisest tin-
gitud hiipotensiooni vdi hiipoperfusiooni ning aeglase siisteemse verevoolu pu-
hul. Kui vererohk parast dobutamiinravi alustamist langeb, voiks lisaks kasutada
viikeses annuses dopamiini. Kolmanda valikuna vo6ib kasutada hoolikalt tiitritud
annuses adrenaliini (14, 154, 174, 175). Dobutamiinil on otsene positiivne inot-
roopne toime ja retseptorite tundlikkusest sdltuv mdju perifeersele vasodilatat-
sioonile. Olukorras, kus VLBW-vastsiindinu siidame minutimaht on mdjutatud
akiliselt suurenenud perifeersest vaskulaarsest resistentsusest, mis kaasneb vii-
kese resistentsusega platsenta eemaldamisega, arvavad eksperdid, et dobutamiini
ettevaatliku astmelise annustamisega voib vasodilatatsiooni ja slisteemse vere-
voolu parandamisega suurendada siidame minutimahtu. Samas ei ole tdendeid, et
ithepidevasel VLBW-lapsel pdhjustaks dobutamiin siisteemset vasodilatatsiooni
(170, 176).

Hiidrokortisooni voib hiipotensiooni raviks kasutada, kuid andmed kortikoste-
roidide pikaajalise ohutuse kohta on puudulikud. Seetdttu tuleks hiidrokortisooni
kasutada vaid refraktaarse hiipotensiooni korral (177).

Praegu ei ole tdendeid, mis toetaksid milrinooni kasutamist hiipotensiooni raviks
VLBW-vastsiindinutel. Uhes topeltpimedas randomiseeritud kontrollitud uurin-
gus, kus vorreldi milrinooni ja platseebo efektiivsust aeglase siisteemse verevoo-
luga VLBW-vastsiindinutel, ndidati, et milrinoon ei hoidnud 4ra aeglast siisteem-
set verevoolu (178).

Vasopressiini, terlipressiini ja levosimendaani ei soovitata enneaegsetel vastsiin-
dinutel hiipotensiooni raviks kasutada, kuna piisava kvaliteediga uuringud selle
populatsiooni kohta puuduvad (174, 175).

VLBW-vastsiindinute hiipotensiooni ravi algoritm esimestel elupdevadel (154) ja
enneaegse vastsiindinu hiipotensiooni raviks kasutatavad ravimid (14) on toodud
lisas 6.
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Surfaktant

Enneaegse vastsiindinu CPAP-ravi ja surfaktantravi aspekte on uuritud rando-
miseeritud kontrollitud uuringutes ja siistemaatilistes lilevaadetes ning tulemusi
kasutatud regulaarselt uuendatud kvaliteetsetes ravijuhendites. Surfaktantravi on
alates varastest 1990. aastatest hinnatud efektiivseks ja ohutuks ravimeetodiks
surfaktandipuudulikkusega enneaegsetel vastsiindinutel (179). Surfaktandi ma-
nustamine enneaegsetele RDS-iga vastsiindinutele on tugevalt soovitatav (14, 29,
180), sest see vihendab suremust ja dhulekke slindroomide (pneumotooraksi ja
pulmonaalse interstitsiaalse emfiiseemi) esinemise sagedust ning vdhendab 28.
elupdevaks BPD kujunemise ja surma riski (181-185). Surfaktantravi kasutami-
sel vihenes suremus kdige enam laste puhul, kes siindisid enne 30" GN-i voi
kelle siinnikaal oli alla 1250 g (186). Surfaktantravi kasutamine ei ole muutnud
teiste enneaegsusega seotud probleemide — BPD, IVH, NEK, nosokomiaalsed
infektsioonid, ROP ja PDA — esinemise sagedust. Selle pdhjuseks vdib omakorda
olla surfaktantravi tottu vihenenud suremus enneaegsete populatsioonis (187).

Profiilaktilise surfaktantravi all mdistetakse enneaegsele vaststindinule surfaktan-
di manustamist kohe siinnil, et vdltida RDS-i teket voi selle sivenemist. Varaja-
seks surfaktantraviks nimetatakse surfaktandi manustamist RDS-iga vastsiindi-
nule 1.-2. elutunnil ning hiliseks surfaktandi manustamist kaks vdi enam tundi
parast siindi (181).

Profiilaktiline surfaktantravi (vt EvSu K19, www.ravijuhend.ee)

Arge kasutage profiilaktilist surfaktantravi kdikidel enneaegsetel
vastsiindinutel.

Kasutage profiilaktilist surfaktantravi raseduskestuse korral 22027+
GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul, kes vajab seisundi esmase
stabiliseerimise kdigus intubatsiooni.

Euroopa RDS-i ravijuhend 2013 (14), Ameerika surfaktantravi juhend 2013 (180)
ja Ameerika Pediaatrite Akadeemia kliiniline juhend (181) annavad soovitused
nii profiilaktilise kui ka selektiivse surfaktantravi kasutamiseks enneaegsetel
vastsiindinutel, kellel on RDS vai selle kujunemise risk. Varajane selektiivne sur-
faktantravi voiks olla standard.

Enne rutiinse CPAP-toetuse ajastut tehtud uuringud on ndidanud véiksemat su-
remust ja Shulekete esinemise riski enneaegsetel vastsiindinutel, kellele manus-
tati proflilaktilist surfaktanti, vorreldes ravi eesmargil surfaktanti saanud lastega
(188). 2012. aasta metaanaliiiisis, mis hdlmas uuringuid, kus CPAP-toetust ka-
sutati rutiinselt, ei ilmnenud enam profiilaktilise surfaktantravi mdju suremuse
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ja Ohulekkesilindroomide vdhenemisele. Lisaks oli profiilaktilist surfaktantravi
saanud vastsiindinutel BPD esinemise sagedus ja suremus suurem vorreldes las-
tega, kelle seisundi stabiliseerimiseks kasutati CPAP-toetust. Profiilaktilise sur-
faktantraviga vihenes IVH ja raske IVH esinemise risk, kuid ROP, PDA ja PVL-i
haigestumuses olulisi erinevusi ei esinenud (189).

Teatud juhtudel, sh erakordselt enneaegsel lapsel, kelle emale ei ole manustatud
enne slinnitust GKS-i ja/vdi kes vajab esmase seisundi stabiliseerimise kaigus
intubatsiooni, tuleb kasutada profiilaktilist surfaktantravi (14, 180, 181).

Seega voiks enneaegsetel vastsiindinutel vahetult siinni jarel alustatud CPAP-toe-
tus koos edasise selektiivse surfaktantraviga olla alternatiiviks tavaparasele intu-
batsioonile ja profiilaktilisele voi varajasele surfaktantravile (189-192).

Surfaktantravi (vt EvSu K20-1 ja EvSu K20-2, www.ravijuhend.ee)

Kasutage RDS-iga enneaegsel vastsiindinul eelistatult varast
surfaktantravi. Manustage surfaktanti enne 26" GN-i siindinud RDS-
iga enneaegsele vastsiindinule, kui FiO, on iile 0,3; ja parast 26" GN-i
siindinud RDS-iga enneaegsele vastsiindinule, kui FiO, on iile 0,4.

5

Eelistage surfaktandi manustamisel vihem invasiivseid surfaktandi
manustamise meetodeid (INSURE/LISA). Tehke kliiniline otsus
konkreetse enneaegse vastsiindinu seisundist lahtudes.

Kasutage RDS-iga enneaegsel vastsiindinul eelistatult naturaalset
surfaktanti.

Eelistage  voimalikult  kontsentreeritud  surfaktandipreparaati
(poraktant alfa).

Annustamine: poraktant alfa algannus 200 mg/kg, korduv annus 100
mg/kg.

Kui RDS on raske kuluga ning piisib oluline lisahapniku ja/voi
invasiivse hingamistoetuse vajadus, on ndidustatud surfaktandi korduv
manustamine intervalliga vihemalt 6 tundi kokku mitte rohkem kui 3
annust.

=) =2

Mitu uuringut on ndidanud, et surfaktandi manustamine hingamispuudulikkuse
kujunemise varajases jargus parandab haiguse kliinilist tulemit. 2012. aastal aval-
datud metaanaliiiisis jareldati, et varajane surfaktantravi vorreldes hilise surfak-
tantraviga vihendab oluliselt Shulekete, surma ja kroonilise kopsuhaiguse riski.
Teiste enneaegsuse tiisistuste (PDA, NEK, IVH, PVL, ROP, hiline neuroloogiline
tulem) esinemises erinevusi ei olnud (181, 193). RDS-iga enneaegsetel vastsiindi-
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nutel tuleks kasutada surfaktantravi haiguse vdimalikult varajases arengujérgus.
Soovitatav on surfaktanti manustada vastsiindinule vanuses alla 26'° GN-i, kui
FiO, on iile 0,3, ja vanuses iile 26" GN-i, kui FiO, on iile 0,4 (14, 29).

Paljudes varasemates uuringutes on surfaktanti manustatud klassikalisel meeto-
dil, s.t intubatsioonitoru kaudu, mille puhul vastsiindinu on invasiivsel hingamis-
toetusel. Pikemaajalist invasiivset ventilatsiooni saab véltida, kasutades INSU-
RE-meetodit. Randomiseeritud uuringutes on niidatud, et INSURE-meetodi ra-
kendamine vihendab pikemaajalise invasiivse hingamistoetuse vajadust ja edas-
pidi BPD esinemise sagedust (194, 195). Mida varem on tehtud otsus kasutada
INSURE-meetodit, seda suurem on voimalus KKV-d véltida, kuigi kulub rohkem
surfaktanti (196). Arendatakse ka surfaktandi manustamise meetodeid, et véltida
traditsioonilist trahhea intubatsiooni. LISA-meetodi puhul manustatakse surfak-
tanti intratrahheaalselt peenikese kateetri abil spontaanhingamisel CPAP-toetusel
olevale lapsele. Viheneb KKV vajadus, kuid ei ole ndidatud kaugtulemi parane-
mist (197-199). Surfaktandi manustamise voimaluste ja viiside vordluse uurin-
gutele tuginedes voiks kasutada eelkdige INSURE-meetodit. Ka LISA-meetod
vOib olla tdhus ja turvaline. Teisi minimaalselt invasiivseid meetodeid surfaktandi
manustamiseks praegustele andmetele tuginedes soovitada ei saa (181, 200-203).

Uuringute jargi on naturaalsel surfaktandil parem pindaktiivsus ja jaotuvus al-
veoolide pinnal kui siinteetilisel proteiinivabal surfaktandil (188). Vordlevates
randomiseeritud kontrollitud uuringutes on naturaalse surfaktandiga ravimisel
vaiksem hapnikuvajadus ning pneumotooraksi, BPD ja surma risk (14, 180, 181,
204-207). Naturaalse surfaktandiga on vdike vGimalus monede haiguste iilekand-
miseks ning vdivad esineda religioossed ja kultuurilised vastuolud (208).

Euroopas 2013. aastal litsentseeritud surfaktandi preparaadid ja nende annused
(14) on toodud lisas 7.

Enneaegse vastsiindinu hingamispuudulikkuse raviks vajalik fosfolipiidi annus
on 100 mg/kg, aga on farmakokineetilisi ja kliinilisi uuringuid, mis naitavad, et
annusel 200 mg/kg on pikem poolestusaeg ning kiirem ja efektiivsem kliiniline
vastus (14, 180). Enneaegsete vastsiindinute ravis tuleb vdiksema mahu tdttu ee-
listada vdimalikult kontsentreeritud preparaati (praegu poraktant alfat).

Kolme ravijuhendi alusel voib korduv surfaktandi manustamine teatud juhtudel
olla vajalik (14, 29, 180). Kliiniliselt raske kuluga RDS-i korral on kahe annuse
surfaktandi manustamisel olnud parem moju kui {ihe annuse kasutamisel — ta-
heldati oksiigenatsiooni paranemist, vahenesid ventilatsiooni vajadus, NEK-sse
haigestumise risk ja suremus (209). Kuni kolme annuse poraktant alfa manusta-
mine vorreldes iihekordse annusega vihendas raske kuluga RDS-iga enneaegse-
te vastsiindinute suremust ja dhulekete esinemise sagedust (210). Surfaktantravi
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Ameerika juhendi jérgi voiks surfaktandi manustamise intervall olla 624 tundi
(180). Rootsi ravijuhendis on soovitatud surfaktandi kordusannust 812 tundi
pérast eelmise surfaktandi manustamist juhul, kui piisib kopsuhaigusest tingitud
oluline lisahapniku vajadus (29). RDS-i Euroopa ravijuhendis on peetud otstar-
bekaks surfaktanti korduvalt manustada paindliku skeemi alusel, ldahtudes lapse
seisundist ja lisahapniku vajadusest; seda seisukohta toetavad ka tdnapdevased
farmakokineetilised andmed (14, 211, 212). RDS-iga lastel, kes on CPAP-toetu-
sel ja kellel lisahapniku vajadus suureneb, vdiks kasutada korduva(te) surfaktandi
annus(t)e manustamiseks INSURE-meetodit (213).

Varajane CPAP-ravi vs. varajane surfaktantravi
(vt EvSu K21, www.ravijuhend.ee)

Alustage varast CPAP-ravi raseduskestuse korral kuni 307 GN-i
(I siindinud enneaegsel vastsiindinul, kellel on hingamishiire ja kes ei
vaja invasiivset hingamistoetust.

Euroopa 2013. aasta RDS-i ravijuhendi tugev soovitus on, et CPAP-toetust tuleks
alustada koigil vastsiindinutel, kellel on RDS-i tekkimise risk, nagu enne 307
GN-i stindinud enneaegsed, kes ei vaja invasiivset ventilatsiooni, kuni nende klii-
nilise seisundi hindamiseni (14). CPAP voib osutuda efektiivseks alternatiiviks
profiilaktilisele vdi varajasele surfaktantravile, sest vorreldes INSURE-meetodi-
ga saab CPAP-toetust rakendada kodige kiiremini ja vihem invasiivselt juba siinni-
tustoas. Moeldav on alustada CPAP-toetust siinnitustoas isegi kdige vdiksematel
enneaegsetel (2427 GN-i). Mitteinvasiivsed ventilatsioonimeetodid (nagu NIV)
ei ole eelistatumad kui CPAP-meetod (214).

SUPPORT-uuringus vorreldi esimesel elutunnil rakendatud CPAP-toetust pro-
fillaktilise surfaktandi ja KK'V-ga raseduskestuse korral 2427 GN-i siindinud
enneaegsetel. Gestatsioonivanuses 24°-25% GN-i stindinud vastsiindinute sure-
mus oli CPAP-grupis vdiksem kui profiilaktilise surfaktandi rithmas. Kaks kol-
mandikku CPAP-grupi lastest vajas hiljem surfaktanti, kuid nende KKV aeg oli
lithem ja nad vajasid vihem postnataalseid steroide vorreldes profiilaktilise sur-
faktandi riihmaga. Ohulekete ega BPD tekkimise erinevust ei olnud (192). Kuigi
Colombian Networki uuringus (190) oli CPAP-grupis pneumotooraksi risk suu-
rem kui INSURE-grupis (9 versus 2%), nditasid SUPPORT ja teised uuringud, et
CPAP, alustatuna kiiresti parast siindi, on efektiivne ja ohutu alternatiiv profiilak-
tilisele voi varajasele surfaktantravile (192, 196). Varajane CPAP ja selektiivne
INSURE vihendasid KKV ja surfaktandi vajadust (215). Raseduskestuse korral
kuni 307 GN-i siindinud enneaegsetel, kes ei saanud invasiivset hingamistoetust,
oli metaanaliiiisi alusel vdiksem risk surra voi haigestuda BPD-sse, ilma et suure-
neks raske IVH risk (126).
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Kuna RDS-iga enneaegsed vastsiindinud erinevad kiipsusastmelt ja RDS-i rasku-
sastmelt, on vaja patsientide kasitlus individualiseerida. CPAP-toetus kohe pérast
siindi koos vajaduse korral selektiivse surfaktantraviga INSURE-meetodil voiks
olla rutiinne alternatiiv intubatsioonile ja profiilaktilise surfaktandi manustamise-
le. See viahendab surfaktantravi vajadust ja KKV kestust viga viikese siinnikaa-
luga enncaegsetel vastsiindinutel, suurendamata haigestumise ja surma riski (126,
189, 215-218).

Varajane transport (vt EvSu K22, www.ravijuhend.ee)

Voéimaluse korral viltige enneaegse vastsiindinu varast siinnijargset
transporti.

72 Enneaegse vastsiindinu meditsiinilisel transpordil kasutage sellele
spetsialiseerunud meeskonda.

Viimase 15 aasta kohta puuduvad sel teemal randomiseeritud kontrollitud uurin-
gud, siistemaatilised lilevaated ja metaanaliitisid. Meditsiinieetikat jargides ei ole
voimalik kriitiliselt haigete vastsiindinute transpordi kohta randomiseeritud kont-
rollitud uuringuid planeerida (219). Soovitused pdhinevad avaldatud kohortuu-
ringutel, ldbildikeuuringutel ja lilevaateartiklitel. Lahtudes eeldatavast patsiendi
kasust, on tegu tugeva soovitusega. Leitud {ilevaateuuringutes ja kvaliteetses ra-
vijuhendis (14, 29) on rohutatud tsentraliseerimise tihtsust enne lapse siindi ja
soovitatud véltida siinnijargset transporti vihemalt esimese 48 elutunni jooksul
(14, 19, 220-222). Haige vastsiindinu transport ja sellega seotud kliinilise seisun-
di halvenemine (intubatsioonitoru vdimalik nihkumine, hiipokarbia, hiiperkarbia,
elundite hiipoperfusioon, kehatemperatuuri ebastabiilsus, iatrogeenne trauma,
hiipogliikeemia, hiipergliilkeemia, metaboolne atsidoos) suurendavad raske IVH,
PVL-i, PDA, BPD, CP ja nosokomiaalse sepsise tekke ning surma riski (19, 220,
222-225).

Oluliselt viheneb enneaegsete vastsiindinute suremus, kui vastsiindinu esmane
adekvaatne stabiliseerimine ja ravi on tagatud kohapeal, kus toimub siinnitus
(226). Kui vastsiindinu transport on véltimatu, peab patsiente transportima spet-
siaalne meeskond, kellel on vastsiindinu transpordiks ettendhtud varustus, vilja-
ope ja kogemus (219, 226).
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Parenteraalne toitmine (vt EvSu K23, www.ravijuhend.ee)

Enneaegsel vaststindinul siinnikaaluga alla 1500 g, keda ei ole
voimalik toita piisavas mahus enteraalselt, soovitame alustada
parenteraalse toitmisega esimesel elupdeval, soovitatavalt esimestel
elutundidel. Vt lisa 8.

Enneaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g soovitame gliikoosi
infusiooni alustada 4-8 mg/kg minutis (5,8-11,5 g/kg pédevas) ja
edaspidi juhinduda vere gliikoosisisalduse jalgimisest.

Arge kasutage insuliini hiipergliikeemia ennetamiseks enneaegsel
vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g.

Enneaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g soovitame alustada
aminohapete lahuste manustamist vdimalikult kiiresti siinni jérel,
hiljemalt 24 tunni vanuselt. Ohutu on alustada aminohapete pakkumist
2-2.5 g/kg pdevas, suurendades jargnevatel pdevadel valgukogust
kuni annuseni 3,5 g/kg paevas.

Enneaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g soovitame alustada
lipiidide manustamist esimesel elupdeval. Soovitatav algannus on
1,0 g/kg péevas, edaspidi suurendada taluvuse korral lipiidide kogust
annuseni 3,0 g/kg péevas.

Enneaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g soovitame
niisutatud kuvodsi tingimustes alustada vedeliku pakkumisega 70—80
ml/kg pédevas. Enne 28 GN-i stindinud enneaegsed vastsiindinud
voivad vajada rohkem vedelikku.

Enneaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g korrigeerige
vedeliku pakkumist individuaalselt, arvestades seerumi naatriumi
kontsentratsiooni ja kaalulangust.

Enneaegsel vastsiindinul siinnikaaluga alla 1500 g soovitame esimestel
elupdevadel naatriumi pakkumist piirata, alustades sellega pirast
diureesi vallandumist ning jélgides vedelikubilanssi ja elektroliititide
taset.

Enneaegselt slindinud laste parenteraalse toitmise kohta on avaldatud kiill véhe,
kuid samas hea ja mddduka kvaliteediga uuringuid. Enamikus uuringutes on kes-
kendutud lapse liihiajalisele tervisetulemile, parenteraalse toitmise ohutusele ja
taluvusele. Uuringutulemuste pohjal ei ole teada, mis oleks optimaalne viis enne-
aegsete vastslindinute toitainete vajaduse katmiseks ja parenteraalseks toitmiseks,
et tagada parim pikaajaline tervisetulem. Kdikides ravijuhendites on rohutatud
varajase enteraalse toitmise olulisust.

61



Ravijuhendites, metaanaliiiisides (v.a Cochrane’i selleteemaline 2013. aasta me-
taanaliilis) ja siistemaatilistes iilevaadetes on soovitatud enneaegsetel vastsiindi-
nutel (sh enneaegsed VLBW-vastsiindinud), kellel on siinni jirel enteraalse toit-
mise mahud piiratud, alustada parenteraalset toitmist esimesel elupdeval (14, 29,
227-231). Varajase parenteraalse toitmise eesmirk on tagada vastsiindinule piisa-
valt energiat ja aminohappeid, suurendades valgusiinteesi ja lammastiku siilita-
mist, sest see vahendab siinnijargset kaalulangust ning pikemaajalist stinnijargset
kasvupeetust. Varajase parenteraalse toitmisega ei suurene suremus ega haiges-
tumine NEK-sse, sepsisesse, CLD-sse, [IVH-sse voi kolestaasi (228) ega kaasne
halvem neuroloogiline kaugtulem lapse kahe aasta vanuses (232). Parenteraalse
toitmise alustamise edasililkkamine kuni tsentraalse veenitee rajamiseni ei ole
vajalik. Puuduvad toendid, et osmolaarsuse/gliikoosi suure kontsentratsiooniga
kaasnevad riskid kaaluksid iile parenteraalsest toitmisest saadava kasu.

Gliikoosi infusiooni tuleks alustada pakkumisega 4-8 mg/kg minutis (5,8-11,5
g/kg paevas). Maksimaalne gliikoosi oksiidatsioon enneaegsetel vastsiindinutel
stinni jérel on 8,3 mg/kg minutis (12 g/kg pdevas) (227). Liigne gliikoosi pak-
kumine v&ib pdhjustada hiipergliikkeemiat ja soodustada pdletikuliste kahjustuste
ning maksa, siidame ja teiste elundite rasvinfiltratsiooni teket.

Metaanaliiiisi tulemuste pdhjal jareldati, et insuliini rutiinne kasutamine hiiperg-
liikeemia ennetamiseks ja kasvamise soodustamiseks voib olla kahjulik (230,
231, 233). Insuliini v&ib hiipergliikeemiaga VLBW-lastel parenteraalse toitmise
ajal kasutada, kuid ohutus ja toime kliinilisele tulemile ei ole teada (227).

Aminohapete varajase ja hilise pakkumise vordluse metaanaliiiisis (234) jérelda-
ti, et ei ole piisavalt andmeid parenteraalsel toitmisel varajase aminohapete pak-
kumisega kaasneva soodsa toime kohta enneaegsete vastsiindinute varajasele ja
hilisele kasvule, neuroloogilisele arengule ning suremusele. Minimaalne amino-
hapete pakkumine peaks olema vidhemalt 1,5 g/kg pdevas, et ennetada negatiivset
lammastikubilanssi. Suurem pakkumine on vajalik, et saavutada fiisioloogiline
valgu talletamine (227). Esmane ohutu aminohapete pakkumine on véhemalt
2-2,5 g/kg pdevas, edaspidi tuleb annust astmeliselt suurendada kuni 3,54 g/kg
paevas (vt lisa 8). Selleks et tagada enneaegse lapse positiivne kaaluiive, ei tohiks
parenteraalset aminohapete pakkumist vdhendada enne, kui enteraalse toitmise
mabht iiletab 75 ml/kg pdevas.

Parenteraalse toitmise puhul on soovitatav kaloraaz esimesel elupdeval 50—60
kcal/kg pédevas, edaspidi tdieliku parenteraalse toitmise puhul 90-115 kcal/kg
pdevas (vt lisa 8). Puuduvad tdendid suurema energiapakkumise soodsa moju
kohta neuroloogilisele tulemile, kasvutempole ja kehakoostisele. Enneaegsetel
vastsiindinutel vdib suurema energiapakkumise tulemusena tekkida rasva lades-
tumine (231).
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Vastsiindinutel, keda ei ole vdimalik enteraalselt piisavalt toita, tuleb alustada
lipiidemulsioonide parenteraalset manustamist hiljemalt 3. elupdeval (227). Me-
taanaliilisis (229) jéreldati, et VLBW-lapsele lipiidide manustamise alustamine
kahel esimesel elupdeval on turvaline ja hésti talutav. Lisaks leiti, et mittetéieli-
kult sojaoadlil baseeruvate lipiidemulsioonide kasutamine vdib olla seotud sepsi-
se esinemise vdiksema sagedusega selles populatsioonis (229). Kliinilises prak-
tikas on soovitatav lipiidide manustamist alustada esimese 24 elutunni jooksul,
algannusena 1,0 g/kg paevas, suurendades seda astmeliselt 0,5-1,0 g/kg péevas,
lipiidide taluvuse korral kuni annuseni 3,0 g/kg pédevas (29, 227, 231). Lipiid-
emulsioone tuleks manustada 24-tunnise infusioonina. Vaja on jélgida trigliitse-
riidide taset (227). Enneaegsetel vastsiindinutel on soovitatav kasutada 20%-lisi
lipiiddemulsioone. Keskmise ja pika ahelaga trigliitseriide sisaldavatel lipiidlahus-
tel on eelis ainult pika ahelaga trigliitseriide sisaldavate lipiidlahuste ees (229,
231).

Vedeliku ja elektroliiiitide kontrollitud tasakaal on vajalik selleks, et véltida de-
hiidratatsiooni, ilehiidratatsiooni, elektroliiiitide hdireid ja metaboolse atsidoosi
teket, mis omakorda vdivad suurendada suremust ja haigestumust. Kolmel esi-
mesel elupdeval peab vedeliku ja naatriumkloriidi pakkumine olema piiratud (vt
lisa 8) (29, 235).

Soovitused toitainete ja vedeliku tarbimise kohta siigavalt enneaegsel vastsiindi-
nul on toodud lisas 8.

Enteraalne toitmine (vt EvSu K24, www.ravijuhend.ee)

Enneaegsel vastsiindinul alustage enteraalset toitmist vdimaluse
o B korral oma ema rinnapiimaga, selle puudumisel doonoripiimaga, ema
rinnapiima ja doonoripiima puudumisel enneaegsete piimaseguga.

Enne 28" GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul alustage
minimaalset enteraalset toitmist esimesel elupdeval vdimalikult vara,
soovitatavalt esimestel elutundidel. Sobiv kogus on 0,5-2,0 ml/kg
tunnis voi tihel toidukorral 1 ml/kg iga 2-3 tunni jarel.

82
83 Enneaegse vastsiindinu enteraalse toitmise taluvuse korral suurendage
toidu kogust 10-30 ml/kg 6&péevas.

Enneaegse vastsiindinu boolusena toitmise korral suurendage
toidukogust 1 ml/kg 8—12 tunni jarel.

Enneaegse vastsiindinu pideva toitmise korral suurendage toidukogust
0,5-1,0 ml/kg 8—12 tunni jarel.
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Rinnapiima rikastamist soovitame alates toidukogusest 100 ml/kg
O0o0paevas.

Enne 32" GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul tagage
LA tiisenteraalsel toitmisel energiavajadus 110—130 kcal/kg 86pdevas ja
valguvajadus 3,0—4,5 g/kg 66paevas (vt lisa 8).

Enneaegse vastsiindinu toidu esmane valik on rinnapiim. Rinnapiimaga toitmi-
se eelis on, et vihem esineb NEK-d, kdhulahtisust, urotraktiinfektsioone, hilist
sepsist ja otiiti. IgA, laktoferriin, liisosiitim, oligosahhariidid, nukleotiidid, tsi-
tokiinid, kasvufaktorid, ensiilimid, antioksiidandid ja spetsiifilised aminohapped
aitavad parandada organismi vastupanuvdimet. Rinnapiimaga toitmine soo-
dustab pikemas perspektiivis kognitiivset arengut, iildisi tervisenditajaid ja na-
gemisfunktsiooni, vdhendab enneaegsete retinopaatia esinemise sagedust ning
kaitseb allergiliste haiguste eest atoopiariskiga lapsi. Paremat neuroloogilist
kaugtulemit seostatakse pika ahelaga poliikiillastamata rasvhapete, kolesterooli,
antioksiidantide, tauriini ja kasvufaktoritega. Rinnapiimatoidul olevate laste toi-
dutaluvust parandavad kiirem mao tithjenemine ja parem laktaasi aktiivsus. On
leitud, et laste psithhomotoorne ja neurokognitiivne areng 18.-22. ja 30. elukuul
ning 7.-8. eluaastal on parem vorreldes kunstlikul toidul olevate lastega.

Oma ema rinnapiim ei vaja pastoriseerimist ja on tavaliselt doonoripiimast suu-
rema valgusisaldusega. Doonoripiima sagedasim valgusisaldus on 1 g/dl, sest
doonoriteks on tavaliselt ajaliselt siinnitanud naised. Enneaegsete laste emade
rinnapiima valgusisaldus on 4.-6. nddalal pérast stinnitust 1,2-1,5 g/dl, mille tottu
on vaja doonoripiima rikastada. Pastoriseerimine kaitseb bakteriaalsete ja viirus-
haiguste eest, kuid rinnapiimas sisalduvad unikaalsed poletikuvastased kompo-
nendid inaktiveeruvad pastoriseerimisel. Sekretoorse 1gA tase viheneb 28-60%,
laktoferriini ja liisostitimi aktiivsus vihenevad vastavalt 80% ja 60%. Enamik
uuringuid néitab, et pastoriseerimine ei mojuta rinnapiima valgu-, rasva- ega siisi-
vesikusisldust, kuid asendamatute pika siisinikuahelaga poliikiillastamata rasvha-
pete sisaldus viheneb. Enamiku vitamiinide ja mineraalide sisaldus piisib endine,
kuid piima antioksiidantne toime véheneb oluliselt (236-239).

Varajane toitmine rinnapiimaga vdhendab NEK riski ja ebakiipse seedetrakti
permeaablust, stimuleerib rakkude proliferatsiooni, soodustab mao tithjenemist
ja kiirendab joudmist tdisenteraalse toitmiseni. Hilinenud voi vdhene enteraal-
ne toitmine voib ndrgendada seedetrakti funktsionaalset adaptatsiooni ja hdirida
mikroobide kolonisatsiooni. Seedetrakti diismotoorika voib pdhjustada toiduta-
lumatust ja enteraalse toitmise hilinemist ning seetdttu pikendab parenteraalse
toitmise vajadust, mis omakorda voib luua soodsamad tingimused hilise sepsise
tekkeks (237, 240, 241).
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Troofilise toitmise ehk minimaalse enteraalse toitmise kogus on 10-15 ml/kg 66-
paevas. Soovitatav alustamise aeg on esimese 24 tunni jooksul. Ettevaatlikumalt
tuleb suhtuda ELBW- ja IUGR-vastsiindinutesse. Kui ei esine olulisi kliinilisi
stimptomeid ja maojddk on alla 4 ml/kg voi alla 50% viimasest toidukorrast 3 tunni
jooksul, siis ei ole vajadust toidukogust vihendada ega toitmist katkestada (242).

Toitmine boolustena on fiisioloogilisem kui pidev toitmisviis, soodustades see-
detrakti hormoonide tsiiklilist vabanemist, mida on néidatud ajalistel vastsiin-
dinutel. See voib olla oluline seedetrakti arengule. Samas voib boolustoitmine
olla ebakiipsele seedetraktile koormav, soodustada toidutalumatuse ja toitmisega
seostatud apnoede teket. Siistemaatilise lilevaate pdhjal ei leitud erinevust téi-
senteraalse toitmiseni jdudmises, lapse kasvamises ja NEK esinemise sageduses,
kui vorreldi pideval ja boolustena toitmisel olevaid lapsi (241, 243, 244). Pidev
enteraalne toitmine v0ib parandada energia tasakaalu, suurendades energia abso-
rptsiooni ja vihendades selle kulutamist, soodustada kasvu ja toidutaluvust. Sa-
mas on voimalik, et pidev toitmine mojutab negatiivselt seedetrakti hormoonide
tsiiklilist vabanemist (gastriin, gastriini inhibiitor peptiid ja enterogliikagoon) ja
metaboolset homeostaasi ning héirib alumise s6dgitoru sfinkteri funktsiooni, soo-
dustades gastrodsofageaalse refluksi arengut (241, 243, 244).

Taisenteraalse toitmise korral on toidukogus 150 ml/kg 66pédevas 72 tundi jarjest
(242). Rinnapiima rikastamine on ndidustatud alates toidukogusest 100 ml/kg 66-
paevas (237, 243).

Enneaegsetel vastsiindinutel on piisava kaaluiibe saavutamiseks valgu- ja ener-
giavajadus palju suurem kui ajalisena siindinud lastel. Life Sciences Research
Office on soovitanud, et valguvajadus alla 1200 g slinnikaaluga enneaegsetel on
3,4-4,3 g/kg 60pdevas. European Society for Paediatric Gastroenterology, Hepa-
tology and Nutrition (245) on soovitanud enteraalseks piimakoguseks 135-200
ml/kg 66pédevas (tavaliselt 150-180 ml/kg 66pdevas) ning valguvajaduseks 4,0-
4,5 g/kg dopéevas alla 1000 g siinnikaaluga lastel ja 3,5-4,0 g/kg 66pdevas 1000-
1800 g siinnikaaluga lastel (245, 246). Kui laps saab energiat voi valku 66pdeva-
sest vajadusest vihem, on vaja rinnapiima rikastada.

Kofeiinravi (vt EvSu K25, www.ravijuhend.ee)

Enneaegsel vaststindinul kasutage kofeiinravi apnoe raviks ja

invasiivsest hingamistoetusest vodrutamiseks.

Kofeiinravi soovitame kasutada enneaegsel vastsiindinul, kelle
stinnikaal on alla 1250 g ja kes on mitteinvasiivsel hingamistoetusel
vOi kellel on muu suurenenud risk invasiivse hingamistoetuse
vajaduse tekkeks.
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Kofeiintsitraadi annustamine: veenisisesi vO0i suu kaudu on
kiillastusannus 20 mg/kg Odpédevas ja siilitusannus 5-10 mg/kg
O00péevas ithekordse annusena.

Periekstubatsiooniperioodil soovitame kasutada kofeiintsitraadi
suuremaid annuseid.

Annustamine: veenisisesi voi suu kaudu kiillastusannus kuni 80 mg/
kg d0pdevas, sdilitusannus 20 mg/kg 66paevas ithekordse annusena.

Metiitilksantiine (kofeiintsitraat, aminofiilliin, teofiilliin) on kasutatud 1970. aas-
tatest enneaegsete laste apnoede ennetamiseks ja raviks ning invasiivsest hinga-
mistoetusest voorutamiseks (247).

Kofeiinravi parandab vdrreldes platseeboga enneaegsete laste varast ravitulemit.
Kaks metaanaliiiisi nditavad, et metiiiilksantiinide kasutamine vihendab apnoede
esinemise sagedust, ekstubatsioonide ebadnnestumist ning invasiivse hingamis-
toetuse vajadust 2—7 paeva jooksul pérast ravi alustamist (247, 248). Kofeiinravi
rakendamisel vorreldes mitterakendamisega viheneb PDA ligeerimise vajadus
ning postmenstruaalvanus, mil viimati esineb lisahapniku, intubatsiooni ja inva-
siivse ventilatsiooni vajadus (247, 249).

Selle valdkonna olulisimas randomiseeritud kontrollitud uuringus, mis hdolmas
500-1250 g siinnikaaluga lapsi, esines kofeiintsitraati saanud lastel vorreldes
kontrollrithmaga oluliselt vihem BPD-d ning positiivse rohuga ventilatsioon 16-
petati nddal varem. Kiill aga esines kofeiinravigrupis vorreldes kontrollrithmaga
véiksem positiivne kaaluiive esimesel kahel elunddalal (249). Kofeiini manusta-
mist seisundi esmase stabiliseerimise kdigus on késitletud vaid ithes uuringus, kus
uuriti 21 gestatsionivanusega alla 29 GN-i stindinud last. Leiti, et varajase (< 2
tunni vanuses) ja hilise/rutiinse (12 tunni vanuses) kofeiini manustamise vahel ei
esine hilisema intubatsiooni vajaduses erinevust. Samas oli varajasemal kofeiini
manustamisel positiivne mdju hemodiinaamikale (250).

Randomiseeritud kontrollitud uuringutes on niidatud, et kofeiiniravi saanud
lastel esines 18-21 kuu vanuses vihem CP-d ja kognitiivse arengu defitsiiti kui
kofeiinravi mittesaanud lastel (14, 251). 5 aasta vanuses see erinevus kiill ka-
dus, kuid voib jéreldada, et kofeiinravi on ohutu ega pdhjusta olulisi elukvaliteeti
mdjutavaid kesknérvisiisteemi korvaltoimeid (252). Kofeiinravist saavad enam
neuroprotektiivset kasu hingamistoetust vajavad vastsiindinud (253). Kofeiinravi
toimemehhanism neuroloogilisele kaugtulemile on ebaselge. Kofeiini saanud las-
te ajus esinesid difusioonimuutused, mis viitavad paremale valgeaine mikrostruk-
tuursele arengule, ning need muutused ei ole vahendatud ainult BPD esinemise
vihenemise kaudu (254).
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Esmavalikuna soovitatakse kasutada kofeiintsitraati, mis on teofiilliini ja ami-
nofiilliiniga vorreldes vihem toksiline ning mille kdrvaltoimete profiil on parem
(247). Kofeiintsitraadi farmakokineetlised uuringud jaévad 1970.—1980. aastates-
se. Traditsiooniliselt alustatakse ravi kiillastusannuses 20 mg/kg 66péevas (vastab
kofeiinalusele 10 mg/kg 66pdevas) ning jatkatakse sdilitusannuses 5—10 mg/kg
O0pdevas veenisisesi voi suu kaudu. Kofeiini biosaadavus suukaudsel manus-
tamisel on 100% ning seega vdib esimesel vdimalusel minna iile suukaudsele
ravimivormile (255). Suurem kofeiintsitraadi annus periekstubatsiooni perioodis
(kiillastusannus 40—-80 mg/kg 60pédevas ning sdilitusannus 20 mg/kg 66paevas)
vorreldes tavaannusega vdhendab oluliselt ebadnnestunud ekstubatsioonide ja
enne 28 GN-i siindinud lastel oluliselt invasiivse hingamistoetuse pdevade arvu
(256), apnoede esinemise sagedust ning apnoepievade arvu (257). Suurema an-
nuse rithmas esines oluliselt rohkem tahhiikardiat, kuid oluliste korvaltoimete
(surm, oluline neonataalne haigestumine, surm voi raske puue 12 kuu vanuses)
esinemise sagedus ei suurenenud (257).

Kofeiini kontsentratsiooni jalgimine raviefekti olemasolu ja toksiliste siimptomi-
te puudumise korral ei ole otstarbekas (255-258).

Avatud arterioosjuha (vt EvSu K26, www.ravijuhend.ee)

Arge kasutage enneaegsel vastsiindinul mittesteroidset pdletikuvastast
ravi (ibuprofeen, indometatsiin) PDA ennetamiseks.

. Arge forsseerige enneaegsel vastsiindinul diureesi (furosemiid,

teofiilliin) PDA ennetamiseks.

(' Arge piirake PDA ennetamiseks enneaegsel vastsiindinul vedeliku
manustamist alla tema fiisioloogilise vajaduse.

Enne 287 GN-i siindinud enneaegsele vastsiindinule soovitame teha
ehhokardiograafilise uuringu (ehhoKG) vanuses kuni 72 tundi.

Parast 287 GN-i stindinud enneaegsel vastsiindinul soovitame teha
e¢hhoKG kliinilise naidustuse korral.

Enne 28" GN-i siindinud enneaegsel vastsiindinul soovitame PDA
varast eesmargistatud ravi, ldhtudes ehhoKG leiust.

Ajalistel vastsiindinutel sulgub arterioosjuha funktsionaalselt 72. elutunniks. En-
neaegsetel vastsiindinutel juha sulgumine hilineb ning 4. elupéeval on see avatud
10%-1 gestatsioonivanusega 307°-36" GN-i, 80%-1257°-29" GN-i ja 90%-1 247°-
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24*¢ GN-i stindinuist ning 7. elupdeval vastavalt 2%-1, 65%-1 ja 87%-1 (AAP).
PDA puhul tekib nn vargusfenomen: suurem osa verest suunatakse kopsuringes-
se, mis voib viia kopsuturse ja hingamispuudulikkuse siivenemiseni, ammendub
stisteemse vereringe kompensatsioonivoime ning tekib kardiaalne puudulikkus
ja elutdhtsate elundite (sool, neer, aju) perfusioonihdire. Pikaajaliselt piisivat ar-
terioosjuha avatust seostatakse invasiivse hingamistoetuse pikenenud vajaduse
ja suurenenud suremusega ning BPD, kopsuverejooksu, NEK, neerufunktsiooni
hiire, IVH, PVL-i ja CP esinemisega, mistdttu on laiaulatuslikult kasutatud PDA
sulgemiseks farmakoloogilist ja kirurgilist ravi (259).

Randomiseeritud kontrollitud uuringute andmetel on spontaanne PDA sulgumi-
ne sage. TIPP uuringus (260) (Trial of Indomethacin Prophylaxis in Preterms,
2001), mis holmas vastsiindinuid stinnikaaluga 500-999 g, ei kujunenud 50%-1
platseeboriihma lastest kliiniliselt PDA siimptomeid. Uuringus, kus vorreldi ra-
seduskestuse 267-317° GN-i korral stindinuil varajase ja hilise indometatsiinravi
mdju, leiti, et lastel, kellel esines ehhoKG-1 PDA 3. elupédeval, sulgus see hilisema
sekkumise rithmas spontaanselt 9. elupdevaks 78%-1 juhtudest (259).

PDA ravi vdimalused:
1) profiilaktiline ravi (tavaliselt esimese 24 elutunni jooksul);

2) varajane eesmargistatud ravi ehhoKG leiust 1dhtudes (hemodiinaamiliselt olu-
line, kuid astimptomaatiline PDA);

3) siimptomaatiline ravi (tavaliselt parast 72. elutundi), mille aluseks on hemodii-
naamiliselt oluline PDA ning kliiniliste simptomite esinemine.

Profiilaktiline mittesteroidne poletikuvastane ravi (ibuprofeen, indometatsiin) va-
hendab oluliselt PDA esinemise sagedust ning indometatsiini puhul ka IVH ja
kopsuverejooksu esinemise sagedust, kuid see ei ole rutiinselt ndidustatud kor-
valtoimete riski (NEK, gastrointestinaalne verejooks, soole perforatsioon, nee-
rupuudulikkus) ja kaugtulemile (suremus, BPD, psithhomotoorne areng) moju
puudumise tottu (29, 261, 262).

Samuti ei ole ndidustatud diureetikumide (furosemiid, teofiilliin) manustamine.
Furosemiidi manustamisel tuleks kaaluda kahju ja kasu suhet ning arvestada
hiipovoleemia riski (29, 263). Vedeliku piiramine vihendab PDA ja NEK esi-
nemise sagedust, kuid suurendab oluliselt siinnijargset kaalulangust. Vedeliku
pakkumine peaks jadma flisioloogilise vajaduse piiridesse, et viltida dehiidra-
tatsiooni ja oliguuriat (235). 24 tundi pérast vedeliku restriktsiooni aeglustus
oluliselt verevool alumises ddnesveenis ja iilemises mesenteriaalarteris ning
diurees vihenes 60%, kuid puudus moju respiratoorsetele niitajatele ja PDA
sulgumisele (264).
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Mitteinvasiivse ventilatsiooni rolli kohta PDA ennetamisel on tdendusmaterja-
li vihe. INSURE-meetodi puhul on nédidatud KKV ja hapnikravi vajaduse ning
PDA ja IVH esinemise vihenemist vorreldes konventsionaalse invasiivse venti-
latsiooni rithmaga (265). Metaanaliiiisis, milles vorreldi varast surfaktandi ma-
nustamist ning liihiajalist ventilatsiooni selektiivse surfaktandi manustamise ja
konventsionaalse ventilatsiooniga, leiti, et lastel, kellele manustati surfaktanti
viiksema FiO, (< 0,4) juures, esines vihem PDA-d (194).

Enne 28" GN-i siindinud enneaegsetel voib kaaluda varast eesmérgistatud ravi,
lahtudes ehhoKG leiust (261, 262). PDA ravi voib olla medikamentoosne voi
kirurgiline, kuid ravi vajadus on kiisitav, kuna spontaanne hiline sulgumine on
suhteliselt sage (29). Hemodiinaamiliselt olulise PDA sulgemiseks on indometat-
siin ja ibuprofeen vordselt efektiivsed, kuid ibuprofeeni kasutusel on vdiksem risk
NEK ja transitoorse neerupuudulikkuse tekkeks (14, 29).

Tdenduspohisus PDA parima diagnostika ja ravi aja kohta on ebaselge. Diagnoos
pShineb ehhoKG leiul, kuid puuduvad iihtsed kriteeriumid, millal PDA muutub
hemodiinaamiliselt oluliseks ning nédidustatud on ravi. Pimeuuringutes, kus vor-
reldi PDA kliiniliste siimptomite (vt lisa 9 ja 10) ja ehhoKG markerite esinemist,
on ndidatud, et hemodiinaamiliselt oluline PDA ei anna tavapéraselt esimese 2-3
elupdeva jooksul kliinilist siimptomaatikat. Alates 4. elupdevast kujunevad kliini-
lised stimptomid, eriti kahina esinemine, kuid need ei pruugi olla diagnostiliselt
piisavad 7. elupdevani. Seega soltub hemodiinaamiliselt olulise PDA varajane
diagnoosimine ehhoKG-st (266).

Puudub iihtne seisukoht, millal peaks tegema esimese ehhoKG. Austraalia
2014. aasta ravijuhendis on soovitatud enne 28" GN-i siindinud lastel teha uu-
ring esimese 3—6 elutunni, kuid hiljemalt 12 tunni jooksul, ja parast 28" GN-i
stindinuil vastavalt kliinilisele leiule (266). Rootsi 2014. aasta ravijuhendis on
konsensuslik soovitus teha ehhoKG 1-3 pdeva vanuses (29). Viimaste aastate me-
taanaliitisid ja randomiseeritud kontrollitud uuringud on nédidanud, et varajane
PDA ravi ei paranda vorreldes hilisega enneaegsete laste ravi kaugtulemit. On ka
seisukohti, et PDA iileravimise valtimiseks tuleks ehhoKG teha PDA kliiniliste
stimptomite ilmnedes (266-269).

PDA varast ravi tuleks kaaluda iihe voi mitme ehhoKG kriteeriumi ja kliinilise
stimptomi esinemise korral. Esmavalikuks on medikamentoosne ravi ibuprofee-
niga. Kirurgilist ravi tuleks kasutada juhul, kui medikamentoosne ravi ebadnnes-
tub voi on vastunididustatud (14, 29). Enne ravi tuleb alati vélistada ductus’est
soltuvad kaasasiindinud stidamerikked.

69



Antibakteriaalne ravi (vt EvSu K27, www.ravijuhend.ee)

Infektsiooni riskiteguritega enneaegsel vastsiindinul soovitame
kasutada profiilaktilist antibakteriaalset ravi.

Kasutage enneaegsel vastsiindinul empiirilise antibakteriaalse ravi
esmavalikuna penitsilliini (bensiiiilpenitsilliin - voi ampitsilliin)
ja gentamiitsiini kombinatsiooni, kui kohaliku mikrobioloogilise
seire tulemusel ei ole tuvastatud resistentsust, mis nduab muu
antibiootikumi kasutamist (vt lisa 11).

Lopetage enneaegse vastsiindinu empiiriline antibakteriaalne ravi
JIJIN 48-72 tunni pirast, kui puudub infektsioonile viitav kliiniline ja
laboratoorne leid ning bakteriaalsed kiilvid on negatiivsed.

Ravi alustamise kriteeriumid varieeruvad ja pohinevad pigem ekspertide konsen-
susel kui vdga kvaliteetsetel randomiseeritud kontrollitud uuringutel. Ravijuhen-
dite soovituste kohaselt on empiiriline antibakteriaalne ravi enneaegsetel vast-
siindinutel ndidustatud kindlate riskitegurite olemasolu korral. Infektsiooniriski
hindamise/diagnostika eesmirgil tehtavate kliiniliste ja laboratoorsete uuringute
valikus ja mahus on erinevusi. Olulisimad riskitegurid ja kliinilised siimptomid
on loetletud lisas 11. Rutiinne empiiriline antibakteriaalse ravi kasutamine kdiki-
del enneaegsetel vastsiindinutel ravitulemit ei paranda (270-278).

NICE ravijuhendis (270, 271) on soovitatud vastsiindinu puhul, kellel esineb
moni oluline riskitegur voi kaks ja enam riskitegurit voi kliinilist simptomit
(vtlisa 11), votta CRV ja teha verekiilv ning alustada empiirilist antibakteriaal-
set ravi. Empiirilist antibakteriaalset ravi tuleks alustada kohe, enne analiiiisi
tulemuste saabumist. Kui vastsiindinul ei ole suurt riski, on ainult iiks riski-
tegur voi iiks kliiniline siimptom, tuleks otsus teha tema tildseisundi pohjal
individuaalselt. Kui empiirilist antibakteriaalset ravi ei alustata, tuleks last jél-
gida vihemalt 12 tundi (pidev monitooring 0-2 elutunni vanuses, edasi 2 tunni
tagant 10 tunni jooksul). Tédisvere (hemogramm koos S-osalise leukotsiitaar-
se valemi ja veredige mikroskoopiaga) ja prokaltsitoniini analiiliside tdpsust
vastsiindinu varajase sepsise diagnostikas hinnatakse ebapiisavaks, kuna need
el pruugi olla piisavalt tundlikud, et vilistada vastsiindinul varajase algusega
infektsioon.

Enne 37 GN-i siindinud heas tildseisundis vastsiindinul, kelle veeta periood on
18 vdi enam tundi, soovitatakse rakendada sepsise osalist diagnostilist hindamist
(verekiilv siinnil, hemogramm koos 5-osalise leukotsiitaarse valemi ja veredige
mikroskoopiaga, trombotsiiiitide arv siinnil ja/vdi 6—12 tunni vanuses) koos jél-
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gimisega > 48 tundi. Kui diinaamikas ilmnevad sepsise kliinilised siimptomid, on
vajalik sepsise tdielik diagnostika ja antibakteriaalse ravi alustamine (278, 279).

Ravijuhendis on soovitatud ema koorionamnioniidi kahtluse korral alustada em-
piirilist antibakteriaalset ravi heas tildseisundis vastsiindinul parast sepsise osalist
diagnostikat laia toimespektriga antibiootikumiga kuni verekiilvide kohta vastus-
te saabumiseni (278). Liikvori analiiiis ja rontgeniiilesvote rindkerest rutiinselt
vajalikud ei ole. Uus-Meremaa konsensusjuhises, Sveitsi neonatoloogiaiihingu
ja Sveitsi pediaatrilise infektsioonhaiguste grupi 2013. aastal muudetud juhen-
dis on soovitatud vastaval juhul rakendada hoolikat jélgimist esimesed 48 tundi,
uuringud ja antibakteriaalne ravi on vajalikud ainult sepsise stimptomite ilmne-
misel (272). Vastsiindinul, kellel esinevad sepsise siimptomid, tuleb teha téielik
diagnostiline hindamine (hemogramm koos 5-osalise leukotsiitaarse valemi ja ve-
redige mikroskoopiaga, verekiilv, liikvorikiilv, ndidustusel rontgenitilesvdte rind-
kerest) ning alustada laia toimespektriga antibakteriaalset ravi, oodates kiilvide
vastuseid (278, 280). Vaatamata viikesele spetsiifilisusele on sepsisele viitavate
kliiniliste stimptomite tundlikkus suur, nende alusel leitakse enamik antibakte-
riaalset ravi vajavatest vastsiindinutest (272, 281) (vt lisa 11).

Antibakteriaalse ravi kestus

Toorithma tugev soovitus empiirilise antibakteriaalse ravi 16petamise kohta po-
hineb ravijuhendite ja uuringute andmetel, mis nditavad, et prolongeeritud em-
piiriline antibakteriaalne ravi (kestusega 5 v4i enam péeva) on seotud suurema
hilissepsise, NEK ja/voi surma riskiga enneaegsetel vastsiindinutel. Nende riski-
de vahendamiseks on vaja empiiriline antibakteriaalne ravi 1dpetada 48—72 tunni
jooksul infektsiooni tdestatud puudumise korral (negatiivne verekiilv, puudub in-
fektsioonile viitav kliiniline leid ja laboratoorsed testid on normaalsed) (270, 271,
274-276, 282-284).

Korduv CRV soovitatakse médrata 18—24 tunni jooksul pdrast antibakteriaalse
ravi alustamist. Korduvat CRV kontsentratsiooni méaramist voib kasutada anti-
bakteriaalse ravi juhtimiseks varajase algusega infektsiooni riskiteguritega VL-
BW-vastsiindinutel. Seerumi prokaltsitoniini madramine olulist lisainfot ei anna
(271).

Uuringutes, kus vorreldi varajase sepsise kahtluse tottu alustatud 3- v3i S-pievase
empiirilise antibakteriaalse ravi ebadnnestumist kaaluga iile 1500 g ja/vdi vanu-
sega alla 34 GN-i enneaegsetel ja ajalistel vastsiindinutel, ei leitud erinevust ravi
ebadnnestumises (284).

Antibakteriaalset ravi soovitatakse jétkata, kui vastsiindinu verekiilv on positiiv-
ne, piisib sepsise kahtlus kliiniliste simptomite alusel ja/vdi ravivastus on halb.
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Positiivse verekiilviga vastsiindinutel on ndidustatud lumbaalpunktsioon. Anti-
bakteriaalset ravi soovitatakse jitkata ka juhtudel, kui verekiilv on negatiivne ja
lapse tildseisund hea, aga laboratoorsed analiiiisid ei ole normis ja ema sai siinni-
tuse ajal antibakteriaalset ravi (274).

Antibakteriaalse ravi valik

Esmase antibakteriaalse ravi valikuna soovitatakse kasutada penitsilliini (benstiiil-
penitsilliini vi ampitsilliini) koos gentamiitsiiniga, kui kohalik mikrobioloogili-
ne seire ei ole tuvastanud resistentsust, mille alusel voiks vajalikuks osutuda muu
antibiootikumide kombinatsiooni kasutamine.

Tooriihma tugev soovitus ravi alustamisel eelistada esmavalikuna gentamiitsiini
kombinatsiooni penitsilliiniga pohineb kliinilistel uuringutel, NICE ravijuhen-
di soovitustel ja teadaoleval vastsiindinu varajase sepsise tekitajate struktuuril.
Tuleb moonda, et kdik juhendis esitatud randomiseeritud kontrollitud uuringute
toendid olid vihe kvaliteetsed; erinevate gestatsioonivanuste kohta ei olnud toen-
did vordselt kéttesaadavad (271, 272). Tdendid, mis tulenevad seireandmetest ja
kliinilisest praktikast, nditavad, et penitsilliini ja aminogliikosiidi kombinatsioo-
niga saab edukalt ravida enamikku varajase algusega neonataalse infektsiooni
juhtudest. Uhendkuningriigi andmetel toimib bensiiiilpenitsilliini ja gentamiit-
siini kombinatsioon 95-97% vastsiindinu varajase infektsiooni tekitajate puhul.
Kombinatsiooni eeliseks on vorreldes ampitsilliini ja amoksitsilliiniga kitsam toi-
mespekter, mis vOiks vidhendada antibiootikumiresistentsuse kujunemist (270).
Samas on mitmes uuringus leitud, et VLBW-vastsiindinute sagedasimaks vara-
jase sepsise tekitajaks on enterobakterid (eeskétt Escherichia coli), mille vastu
bensiiiilpenitsilliini ja gentamiitsiini kombinatsiooni kasutamisel toimiks efek-
tiivselt ainult aminogliikosiid (270, 282, 285-287). Aminogliikosiid-monoteraa-
pia efektiivsuse kohta kliiniliste uuringute andmed puuduvad.

Eestis tehtud randomiseeritud kontrollitud uuringus ei esinenud kliiniliselt olulis-
tes ravitulemites, nagu varajane surm ja antibakteriaalse ravi vahetamise vajadus,
aga ka kolonisatsioon ampitsilliiniresistentsete mikroorganismidega, statistiliselt
mérkimisvédrset erinevust penitsilliini- vs. ampitsilliini-gentamiitsiini kombinat-
siooni vahel (286). Uuringu andmetel oli enne 26" GN-i slindinud enneaegsete
suremus intensiivravi osakonnas vdiksem ampitsilliini-gentamiitsiini grupis. Sa-
mas oli viimati nimetatud kombinatsioon seotud suurema Klebsiella pneumoniae
kolonisatsiooniga, sisaldades ampitsilliiniresistentseid tiivesid. Tuleb mérkida, et
uuringu voimsus ei olnud piisav alagrupi analiiliside tegemiseks.

Kui haigustekitaja on isoleeritud, peaks edasine antibakteriaalne ravi ldhtuma
mikroorganismi antibiootikumitundlikkusest.
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Vastsiindinu varajase algusega infektsiooni riskitegurid, kliinilised siimptomid
vastsiindinu véimaliku varajase infektsiooni korral ja antibiootikumide annused
on toodud lisas 11.

Perekeskne ravi (vt EvSu 28, www.ravijuhend.ee)

101 Kohandage individuaalselt enneaegse vastsiindinu hoolitsust ja ravi,
soodustades tema arengut ning kaasates, arvestades ja toetades peret.

Tagage perele optimaalsed tingimused perekeskseks raviks (piiramata
1P juurdepiis lapsele, vanemate ja personali koostdd, vdimaluse korral
perepalat, psithhosotsiaalne tugi).

Enneaegsel vastsiindinul alustage vaginaalse siinnituse ja keisrildike
J{IR} jirel nahk naha kontakti ema voi isaga kohe pirast seisundi esmast
stabilisatsiooni, kui vastsiindinu seisund seda voimaldab.

104 Soodustage nahk naha kontakti kogu haiglaravi jooksul, CPAP-ravi ja
invasiivne hingamistoetus ei ole nahk naha kontakti vastundidustuseks.

Nahk naha kontakti soovitame kestusega vihemalt iiks tund korraga.

Enneaegsel  vastsiindinul ~ viige  valulike  vahelesegamiste
UM arv miinimumini, kasutage valu ja stressi leevendamiseks
mittefarmakoloogilisi votteid.

Hoolitsus ja ravi vastsiindinute eest peab olema patsiendi- ja perekeskne, olles
individualiseeritud, lapse arengut toetav ning vanemaid aktiivselt kaasav ja in-
formeeriv.

Uuringute andmetel on emast eemaldamisel lapsele tugev negatiivne mdju, seda
nii fiisioloogilisele stabiilsusele, psiihhosotsiaalsele heaolule kui ka aju arengu-
le. VLBWe-lastel, kes viibivad enamiku ajast oma vanematest eemal NICU-s,
on suur risk arengu- ja kditumishdireteks (29, 288), nagu tidhelepanu defitsiit,
kognitiivsed hdired, depressioon ja psiihhootilised héired, autismispektri héired
(289). Uuringutes, kus pered olid tdielikult kaasatud NICU meeskonda ja osa-
lesid aktiivselt lapse hoolduses, esines positiivne moju nii vanematele kui ka
lastele (29, 288).

Randomiseeritud kontrollitud uuringust, kus kisitleti tdenduspdhiste perekeskse-
te sekkumiste mdju haiglasviibimise ajale, perekesksuse rakendatavust ja ohutust
intensiivravi osakonnas enneaegse lapse (raseduskestus 26"°—34¢ GN-i) eest hoo-
litsemisel, selgus, et lastel ei esinenud suurenenud hapniku- ega ravimivajadust
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ning sepsise, NEK, krampide ja ROP esinemine ei suurenenud. Perekeskne ravi
NICU-s on teostatav ja ohutu (289).

Soovitused perekeskse arengulise ravi pohimotete kasutamise kohta neonataalses
intensiivravi osakonnas (29, 288) on toodud lisas 12.

On leitud, et modifitseeritud NIDCAP (MITP, mother infant transaction prog-
ramme) vihendab vanemate stressitaset lapse esimesel eluaastal ja sel on kasulik
toime lapse kognitiivsele arengule 5 aasta vanuses ning IBAIP (infant behaviou-

ral assessment and intervention programme) parandab lapse motoorset arengut,
eriti VLBW-lastel (29, 288, 290).

Uuringud on nédidanud, et NNK (vt lisa 12 ja 13) ja kdnguruhoolduse rakendami-
ne tagab lapsele parema termoregulatsiooni (29, 291-294) ning sel on positiivne
toime kardiorespiratoorsele stabiilsusele (292, 293, 295) ja unele (295), kisa aeg
liheneb, hiipogliikeemia (289) ja nosokomiaalsete infektsioonide (NEK, pneu-
monia, sepsis) episoodide arv (29, 291, 296) vdheneb, samuti litheneb haiglas
viibimise aeg (29, 291) ning vdheneb suremus.

Emadel on tdheldatud paremat laktatsiooni, pikemat imetamisperioodi (29, 291,
292) ning positiivset toimet vanema-lapse ldhedussuhte ja kiindumuse tekkele
(29, 291, 297, 298). Kénguruhooldus voib parandada ema enneaegse siinnituse
jérgset negatiivset meeleolu (stressi ja depressiooni) (297). Kénguruhooldus on
valu leevendava toimega (299).

NNK rakendamine on ohutu ja efektiivne isegi ventilatsioonil olevatele enncaeg-
setele lastele (300). Ka VLBW-lapsed suudavad sdilitada NNK ajal adekvaatse
kehatemperatuuri ja fiiiisilise stabiilsuse (hingamissagedus, siidamesagedus, hap-
niku saturatsioon) (301).

NNK-d tuleks rakendada ka transpordi ajal {ihest osakonnast teise (302).

Ravijuhendi koostamisel kasutatud tdendusmaterjali andmetel on NNK ja kidngu-
ruhooldus kaitsva toimega universaalne, odav ja ohutu sekkumisviis, mida tuleks
rakendada emaga ja/vdi isaga kdikides haiglatiiiipides ning igati soodustada kogu
haiglaravi jooksul.

Perepalat

2014. aasta longitudinaalses prospektiivses kohortuuringus vorreldi NICU avatud
palatite ja perepalati kasutamise ning meditsiiniliste ja neuroloogilis-kaitumusli-
ke tulemite seoseid enneaegsete laste koju kirjutamisel. Leiti, et perepalatitega
NICU-s tehti lastel vihem meditsiinilisi protseduure, gestatsioonivanus tdieliku
enteraalse toitmise saavutamisel oli vdiksem, sepsist esines vdhem, kaalutdus oli
kiirem ning lapsed kaalusid koju kirjutamisel rohkem. Kaugtulemina téheldati
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tahelepanu paranemist, vihem psiihholoogilist stressi, lihaspinget, letargiat ja va-
lusiindroomi (303).

Mittemedikamentoosne valuravi

Uuringutega on leitud, et valulike vahelesegamiste arvu tuleb minimeerida. En-
neagsetele VLBW-lastele tuleb alati tagada mittemedikamentoosne individuali-
seeritud hoolitsus valu ja stressi vdhendamiseks (29, 288).

Siistemaatiliste iilevaadete andmetel on piisavalt tdendeid, et soovitada enncaeg-
sete vaststindinute protseduuriaegseks valuraviks mittefarmakoloogiliste ravivo-
tetena kdnguruhooldust/NNK-d (299), mittetoitelist imemist, kinnimdhkimist/
kinnihoidmist (304) ja imetamist voi rinnapiima andmist (305). Samasugune
mdju on glitkoosi/sahharoosi manustamisel, mida kasutada alternatiivina, kui
imetamine ei ole vdimalik (305).

Siistemaatilises iilevaates, mis pdhineb nelja uuringu analiiiisil, on soovitatud
efektiivseks valuraviks véga viikese slinnikaaluga enneaegsetele manustada ru-
tiinselt sahharoosi 0,012-0,12 g (0,05-0,5 ml 24% sahharoosi) 2 minutit enne
ithekordset kannatorget ja veenipunktsiooni (306).

On joutud jareldusteni, et valulike protseduuride ajal tuleb lapse une kaitsmiseks
kasutada valutustamiseks mittefarmakoloogiliste vitete kombinatsioone (imemi-
ne, sahharoos, hoidmine). Soovituslikud 20%-lise sahharoosi kogused gestatsioo-
niajast lahtuvalt on jargmised: 2627 GN-i = 0,2 ml; 28729 GN-i = 0,5 ml;
307°-31* GN-i = 1,0 ml; 32736 GN-i = 1,5 ml; iile 37" GN-i = 2,0 ml (307).
Alternatiivina sahharoosile vdib valu leevendamiseks protseduuri ajal kasutada
1-2 ml 20-30%-list gliikoosilahust (308).
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RAVIJUHENDI KOOSTAMINE

Enneaegse siinnituse ja enneaegse vastsiindinu perinataalperioodi késitluse
ravijuhendi koostamise algatas ja seda rahastas Sotsiaalministeerium. Ravi-
juhendi koostamist alustati 2014. aastal, kui moodustati ravijuhendi to6riihm
ning sekretariaat (ravijuhendi tooriihma ja sekretariaadi koosseis on esitatud
ravijuhendi alguses). Ravijuhendi koostamisse kaasati asjakohaste kutsealade
esindajad (lastearstid, naistearstid, anestesioloogid, &mmaemandad, dde), pat-
sientide esindaja ja metoodilise ndustajana Eesti Haigekassa esindaja. Raviju-
hendi késitlusala koosneb 28 PICO formaadis vormistatud kliinilisest kiisimu-
sest ja peamistest tulemusnditajatest, késitlusala kinnitas ravijuhendite ndukoda
2014. aasta detsembris. Ravijuhendi késitlusala, ravijuhendi tdisversioon, tden-
dusmaterjali kokkuvdtted, soovituste kokkuvotted, ravijuhendi rakenduskava,
koosolekute protokollid, ravijuhendi koostajate huvide deklaratsioonide kok-
kuvdte ja muud asjakohased dokumendid on kittesaadavad veebilehel www.

ravijuhend.ee.

Ravijuhendi koostamisel ldhtuti ,,Eesti ravijuhendite koostamise kisiraamatu”
(2011) pdhimotetest ja ndidisena kasutati varem sama metoodika alusel koostatud
heaks kiidetud ravijuhendeid.

Kokku pidas tdorithm 18 koosolekut, neist kolm koosolekut ravijuhendi ka-
sitlusala koostamiseks. Ravijuhendi sekretariaat valmistas igaks koosolekuks
ette eelnevalt kokku lepitud kliiniliste kiisimuste tdendusmaterjali kokkuvot-
te ja vormistas soovituse kokkuvotte kavandi. Iga koosoleku alguses vaadati
18bi ravijuhendi toorithma ja sekretariaadi huvide deklaratsioonid vdimalike
huvikonfliktide kohta. T6orithma koosolek oli otsustusvdimeline, kui kohal oli
viahemalt 3/4 tooriihma liikmetest. Koosolekute otsused olid konsensuslikud.
Soovituste sdnastamisel arvestati toendusmaterjali kvaliteeti, sekkumiste kasu
voi véimalikku kahju patsiendi tervisele, patsiendi elukvaliteedile ning ka voi-
malikke kdrvaltoimeid ja riske.

Valminud ravijuhend saadeti 12. augustil 2016 kommenteerimiseks kdikidele
erialaseltsidele, Eesti Haigekassa lepingupartneritele ning avaldati kommentee-
rimiseks veebilehel www.ravijuhend.ee. Ravijuhendite ndukojast retsenseerisid
ravijuhendit Anne Kirss ja Kristi Rannus. Lisaks retsensentide tagasisidele saa-
bus veel viis tagasisidet. Lackunud kommentaarid arutati t66rithma koosolekul
14bi ning ravijuhendis tehti vajaduse korral tiiendused. Uhe soovituse puhul oli
pohjendatud soovituse tugevuse vihendamine. Ravijuhendit arutati 4. oktoobril
2016 toimunud Ravijuhendite ndukoja koosolekul. Tagasiside alusel tehti raviju-
hendis ja rakenduskavas tdiendusi ning t66rithm kinnitas ravijuhendi koos raken-
duskavaga 15. novembril 2016 toimunud koosolekul. Tdiendatud ravijuhend koos
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rakenduskavaga esitati heakskiitmiseks ravijuhendite ndukojale 21. novembril
2016. Ravijuhendit uuendatakse viis aastat parast selle heakskiitmist v3i uue as-
jakohase tdoendusmaterjali avaldamisel.

Toendusmaterjali otsimine ja hindamine

Tdendusmaterjali otsimist alustati olemasolevatest ravijuhenditest. Ravijuhendite
otsimisel kasutas sekretariaat Tartu Ulikooli Kliinikumi medinfo keskuse abi.

Otsingud tehti jargmistest andmebaasidest:

1. National Guideline Clearinghouse, www.guideline.gov.

2. Rahvusvaheline ravijuhendite vdrgustiku andmebaas (Guidelines of Internatio-
nal Network, GIN), www.g-i-n.net.

3. Kanada ravimi- ja tervishoiutehnoloogia amet CADTH, www.cadth.ca.

4. Uhendkuningriigi riiklik tervishoiu ja hoolduse kvaliteedi instituut (NICE),
www.nice.org.uk.

5. Pubmed, www.pubmed.gov.

6. Trip database, www.tripdatabase.com.

Otsingustrateegia

EEINT3 2 e

Otsing oli laiapdhjaline, sisaldades otsingusonu “preterm”, “premature”, “infant”,
“newborn”, “neonate”, “labor”, “birth” ja sisuvaldkonna meditsiinierialade peal-
kirjade (MeSH) jargi: (((((((((((((“premature infant”) OR “premature infants”)
OR “premature newborn”) OR “premature newborns”) OR “premature neonate”)
OR “premature neonates”) OR “preterm infant”) OR “preterm infants”) OR “pre-
term newborn”) OR “preterm newborns”) OR “preterm neonate”) OR “preterm
neonates”)) OR ((“Infant, Premature”[Mesh]) OR “Infant, Low Birth Weight™[-
Mesh]). Otsiti inglis-, soome- ja eestikeelseid ravijuhendeid, mis olid avaldatud
alates 2005. aastast.

Otsingu tulemusena leiti 369 enneaegset siinnitust ja vastsiindinut késitlevat ravi-
juhendit. K&iki leitud juhendeid hinnati esmalt sisukokkuvotte alusel, vélja jaeti
ravijuhendi késitlusalale mittevastavad juhendid ning korduvad juhendid. Lisaks
tehti késitsi otsingud késitlusala kliiniliste kiisimuste teemadega haakuvate ravi-
juhendite kohta naistearstide ja lastearstide rahvusvaheliste {ihingute veebileh-
tedel (piiranguteks inglise keel, soome keel ja avaldamine alates 2005. aastast).
Tulemusena leiti lisaks 34 ravijuhendit.

Edasiseks hindamiseks osutus sobivaks 13 enneaegset slinnitust késitlevat raviju-
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hendit ja 15 enneaegse vastsiindinu késitluse ravijuhendit. Ravijuhendeid hinnati
ravijuhendite hindamise AGREE td6vahendi abil. Ravijuhendeid hindas teine-
teisest sOltumatult vdhemalt kaks sekretariaadi liiget, suurte lahknevuste korral
tegi seda ka kolmas (neljas) sekretariaadi liige. Edasiseks kasutamiseks sobivaks
arvati need ravijuhendid, mille korral hindamiste tulemus oli iile 60% ning koik
vastavat ravijuhendit hinnanud sekretariaadi liikmed soovitasid ravijuhendit ka-
sutada. Ravijuhendi koostamisse kaasati hindamiste alusel 20 enneaegse siinnitu-
se ja/voi enneaegse vastsiindinu kisitluse ravijuhendit (vt tabel 1).

Tabel 1. Ravijuhendi koostamisel kasutatud ravijuhendid

Nr | Aasta  Viljaandja Ravijuhend

National Collaborating Centre for Women’s
1. 2015 | and Children’s Health, National Institute for ' Preterm labour and birth
Health and Care Excellence

Royal College of Obstetricians and Antenatal Corticosteroids to Reduce

2 2010 Gynaecologists Neonatal Morbidity and Mortality

Clinical Practice Guidelines on
Australian Research Centre for the Health ' Magnesium Sulphate Prior to
of Women and Babies (ARCH) Preterm Birth for Neuroprotection of
the Fetus, Infant and Child

3. 2010

Royal College of Obstetricians and The Prevention of Early-onset

4. 2012 - Neonatal Group B Streptococcal

Gynaecologists .
Disease

Royal College of Obstetricians and Preterm Prelabour Rupture of

5. 2010 ;
Gynaecologists Membranes

6. 2014 | Queensland Clinical Guidelines Preterm labour and birth

2006 Royal College of Obstetricians and The Management of Breech

Gynaecologists Presentation

7. 2013 | Institute for Clinical Systems Improvement | Management of Labor

3 2011 Royal College of Obstetricians and Tocolysis for Women in Preterm
' Gynaecologists Labour
. .. Ultrasonographic Cervical Length
9. 2011 The Society of Obstetricians and Assessment in Predicting Preterm

Gynaccologists of Canada Birth in Singleton Pregnancies
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20.

2015

2013

2013

2012

2009

2014

2011

2014

2012

2010

2005

European Resuscitation Council

European Association of Perinatal Medicine

American Association for Respiratory Care

National Institute for Health and Care
Excellence

American Society for Parenteral and
Enteral Nutrition

The Swedish National Board of Health and
Welfare (Socialstyrelsen)

National Association of Neonatal Nurse
Practitioners

Queensland Clinical Guidelines

American Society for Parenteral and
Enteral Nutrition

European Resuscitation Council

European Society of Paediatric
Gastroenterology, Hepatology and
Nutrition (ESPGHAN), European Society
for Clinical Nutrition and Metabolism
(ESPEN), toetanud European Society of
Paediatric Research (ESPR)

European Resuscitation Council
Guidelines for Resuscitation.
Section 7. Resuscitation and support
of transition of babies at birth

European Consensus Guidelines
on the Management of Neonatal
Respiratory Distress Syndrome in
Preterm Infants — 2013 update

AARC Clinical Practice Guideline.
Surfactant Replacement Therapy

Antibiotics for early-onset neonatal
infection - NICE clinical guideline
2012

Neonatal infection (early onset):
antibiotics for prevention and
treatment. NICE guidelines [CG149]

A.S.P.E.N. enteral nutrition practice
recommendations

Care of extremely premature infants.
A guideline for the care of children
born before 28 full weeks of
pregnancy have passed

The Management of Hypotension in
the Very-Low-Birth-Weight Infant.
Guideline for Practice

Perinatal care at the threshold of
viability

A.S.P.E.N. Clinical Guidelines:
Nutrition Support of Neonatal

Patients at Risk for Necrotizing
Enterocolitis

European Resuscitation Council
Guidelines for Resuscitation 2010

Guidelines on Paediatric Parenteral
Nutrition
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Kliiniliste kiisimuste tdendusmaterjali kokkuvdtete koostamiseks otsis sekreta-
riaat lisaks siistemaatilisi iilevaateid, metaanaliilise, vajaduse korral ka rando-
miseeritud kontrollitud uuringuid ning madalama tdenduspdhisusega uuringuid
alates 2010. aastast. Kasutati Cochrane’i koostoovorgustiku siistemaatiliste iile-
vaadete andmebaasi ja PubMedi elektroonilist andmebaasi. Mdningatel juhtudel
tehti ka kasitsi otsinguid ja vdhese tdendusmaterjali leidmisel teostati otsingud
ilma ajapiiranguta.

Ravijuhendi iga kliinilise kiisimuse kohta koostas sekretariaat kliinilise kiisimuse
toendusmaterjali kokkuvotte, kus on kirjeldatud tdendusmaterjali kvaliteeti, ana-
liiisitud vuringute tulemusi, ravijuhendite soovitusi, esitatud sekkumiste vdoima-
lik kasu ja kahju ning vdimaluse korral kulutShususe andmed, samuti patsiendi
voimalikud eelistused. Samuti sdnastas sekretariaat soovituste kavandi, 15plikud
soovitused koos suuna ja tugevusega koostas todriihm. Ravijuhendite soovituste
aluseks olevad tdendusmaterjali ja soovituste kokkuvodtted on esitatud veebilehel
www.ravijuhend.ee. Materjalides sisalduvad ka otsingustrateegiad.
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LISAD

Lisa 1. Perinataalstatistika

Siinnid 2011-2015

2011 2012 2013 2014 2015
arv % arv % arv % arv % arv %

Elussiinnid 14881 1 99,6 14370 99,7 13932 99,6 13784 99,7 14051 99,6
Surnultsiinnid 60 0,4 45 0,3 52 0,4 46 0,3 54 0,4
Kokku 14941 100 | 14415 100 ' 13984 100 ' 13830 100 14105 100

Allikas: Tervise Arengu Instituudi Eesti meditsiiniline siinniregister (tai.ee)

Enneaegsete siinnituste arv haiglate kaupa 2011-2015

2011 2012 2013 2014 2015
Haiglad
arv % arv % arv % arv % arv %

AS Ida-Tallinna
Keskhaigla naistekliinik 325 38,1 @ 314 38,3 265 34,6 259 @ 33,5 250 34,0
AS Liéne-Tallinna

Keskhaigla naistekliinik 141 16,5 172 ' 21,0 178 23,2 162 21,0 183 | 249

AS Fertilitas 10 1,2 3 0,4 1 0,1 0 0,0 0 0,0
SA Hiiumaa Haigla 3 0,4 3 0,4 2 0,3 2 0,3 2 0,3
SA Narva Haigla 35 4,1 31 38 21 2,7 35 4,5 17 2,3

SA Ida-Viru Keskhaigla = 21 2,5 19 2,3 25 33 29 3,8 20 2,7

AS Jarvamaa Haigla 11 1,3 8 1,0 5 0,7 10 1,3 7 1,0
SA Lianemaa Haigla 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
AS Rakvere Haigla 20 2,3 23 2,8 14 1,8 21 2,7 16 2,2
AS Polva Haigla 9 1,1 11 1,3 6 0,8 1 0,1 3 0,4
SA Parnu Haigla 42 4,9 24 2,9 29 38 35 4,5 30 4,1
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2011 2012 2013 2014 2015
Haiglad
arv % arv % arv % arv % arv %

Kuressaare Haigla SA 7 0,8 9 1,1 11 1,4 6 0,8 8 1,1

SA Tartu Ulikooli

Kliinikumi naistekliinik 193 1 22,7 1 171 1 20,9 191 ' 249 193 250 176 @ 239

AS Elite Kliinik 0 0,0 1 0,1 0 0,0 0 0,0 0 0,0
AS Valga Haigla 12 1,4 8 1,0 0 0,0 2 0,3 4 0,5
SA Viljandi Haigla 9 1,1 14 1,7 14 1.8 11 1.4 12 1,6

AS Louna-Eesti Haigla 11 1.3 8 1,0 5 0,7 6 0,8 7 1,0
Kokku 852 ' 100 | 819 @ 100 | 767 @ 100 | 772 @ 100 | 736 @ 100

Allikas: Tervise Arengu Instituudi Eesti meditsiiniline siinniregister (tai.ee)

Viga enneaegsete siinnituste (22*°-31° GN-i ) arv haiglate kaupa 2011-2015

Haiglad 2010 2011 2012 2013 2014 2015
AR da Taltinna Keskhaigla 83 70 71 58 44 59
f{:éﬁ?;i{(amma Keskhaigla 3 26 34 33 27 33
AS Fertilitas 0 2 0 0 0 0
SA Hiiumaa Haigla 0 0 0 0 0 0
SA Narva Haigla 6 4 1 2 3 0
SA Ida-Viru Keskhaigla 5 6 4 3 7 2
AS Jarvamaa Haigla 0 2 0 0 2 1
SA Ladnemaa Haigla 0 0 0 0 0 0
AS Rakvere Haigla 6 1 3 2 1 2
AS Pdlva Haigla 0 0 1 1 0 0
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Haiglad 2010 2011 2012 2013 2014 2015

SA Pérnu Haigla 3 3 2 2 3 2
SA Rapla Maakonnahaigla 0 0 0 0 0 0
Kuressaare Haigla SA 0 2 0 1 0 1
rS];Aislt":lﬁlili rEfll(lkooh Kliinikumi 41 51 39 50 31 39
AS Elite Kliinik 0 0 0 0 0 0
AS Valga Haigla 1 0 1 0 0 1
SA Viljandi Haigla 2 1 1 3 0 1
AS Louna-Eesti Haigla 0 0 1 1 1 0
Kokku 178 168 158 156 119 141

Allikas: Tervise Arengu Instituudi Eesti meditsiiniline siinniregister (tai.ce)

Perinataalne suremus 2011-2015

2011 2012 2013 2014 2015

Perinataalsete surmade arv 74 63 63 59 70
Perinataalsuremuskordaja

1000 stinni kohta 3.0 4.4 45 43 3.0
Surnultsiindide arv 60 45 52 46 54
Surnultsiindimuskordaja 1000 siinni kohta 4,0 3,1 3,7 3,3 3,8
Varaste neonataalsete surmade arv 14 18 11 13 16
Varane neonataalsuremuskordaja 0.9 13 0.8 0.9 1.1

1000 elussiinni kohta

Allikas: Tervise Arengu Instituudi Eesti meditsiiniline siinniregister (tai.ce)
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Perinataalne suremus siinnikaalu jargi 2011-2015*
* Ei ole arvestatud teadmata stinnikaaluga lapsi.

2011 2012 2013 2014 2015
Siinnikaal <1000 g
Perinataalsete surmade arv 28 16 30 15 23
Perinataalsuremuskordaja 1000 siinni kohta 482.8 2540 428.6 340,9 365,1
Surnultsiindide arv 21 10 26 10 15
Surnultsiindimuskordaja 1000 siinni kohta 362,1 158,7 3714 2273 238,1
Varaste neonataalsete surmade arv 7 6 4 5 8

Varane neonataalsuremuskordaja

1000 elussiinni kohta 189,2 113,2 90,9 147,1 166,7

Siinnikaal 1000-1499 g

Perinataalsete surmade arv 8 9 5 8 4
Perinataalsuremuskordaja 1000 siinni kohta 87,0 103,4 71,4 153,8 53,3
Surnultsiindide arv 6 7 3 6 3
Surnultsindimuskordaja 1000 siinni kohta 65,2 80,5 429 1154 40,0
Varaste neonataalsete surmade arv 2 2 2 2 1

Varane neonataalsuremuskordaja

1000 elussiinni kohta 233 25,0 299 43,5 13,9
Siinnikaal 1500-2499 g
Perinataalsete surmade arv 12 15 11 12 20

Perinataalsuremuskordaja 1000 siinni kohta 21,9 27,5 22,0 21,3 41,2

Surnultsiindide arv 10 11 11 11 17
Surnultsiindimuskordaja 1000 siinni kohta 18,2 20,2 22,0 19,5 35,0
Varaste neonataalsete surmade arv 2 4 0 1 3

Varane neonataalsuremuskordaja

1000 elusstinni kohta 37 7.5 0.0 1.8 64
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Siinnikaal > 2499 g

Perinataalsete surmade arv
Perinataalsuremuskordaja 1000 siinni kohta
Surnultsiindide arv
Surnultsiindimuskordaja 1000 stinni kohta
Varaste neonataalsete surmade arv

Varane neonataalsuremuskordaja
1000 elussiinni kohta

26
1.8
23

1,6

02

0,4

17
1,3
12

0,9

0,4

0,4

22

1,6

1,3

0,3

Allikas: Tervise Arengu Instituudi Eesti meditsiiniline siinniregister (tai.ee)

Varane neonataalsuremuskordaja 1000 elussiinni kohta haigla tiiiibi jirgi

2011-2015

Haigla tiiiip
1000 voi enam siindi aastas
500999 siindi aastas

Alla 500 siinni aastas

2011
1,1
0,0

0,8

2012
1,0
1,4

B

1.8

2013
1,0
0,0

0,4

2014

0.8
1,5

1,1

2015

1.3
22

>

0,0

Allikas: Tervise Arengu Instituudi Eesti meditsiiniline siinniregister (tai.ee)
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Lisa 3. Magneesiumsulfaadi manustamise jilgimise tabel

Vererdohk = Hingamissagedus

2 tunni tagant.

Kui
alla 10 X min,
. 15peta MgSO,
2 tunni infusioon.
tagant

Hingamis-seiskuse
korral manusta

Ca-gliikkonaati 1 g
10 min jooksul

Jilgitav niitaja

Pulss Diurees

2 tunni tagant.

2 tunni tagant.

Plasma
kontsentratsioon

Siiva-refleksid

Rutiinselt ei ole

Kui Kui vaja madrata,
2tnni | g)ja 20 mlkt, | siivarefieksid | Kunasoovitatud
tagant 15peta puuduvad, doosiga on

MgSO, 18peta ) tok~5111§us‘
infusioon infusioon vihetdendoline

Antidoot MgSO, toksilisuse korral manusta Ca-gliikonaati 1 g (10 ml 10%) 10 min jooksul

MgSO, kontsentratsioon (mmol/l)

0,8-1,0

1,7-3,5

2,5-5,0

4,0-5,0

ile 5,0

iile 7,5

ile 12,0

veenisisesi

Toime
Normaalne plasmakontsentratsioon

Terapeutiline vahemik

EKG muutused
(P-Q-intervalli pikenemine, QRS-kompleksi laienemine)

Stivareflekside ndorgenemine
(patellaarrefleks, kannarefleks, biitsepsi- ja
triitsepsirefleks)

Siivareflekside puudumine

Sinoatriaalne ja atrioventrikulaarne blokaad,
respiratoorne paraliilis ja KNS-i depressioon

Stidameseiskus
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Lisa 4. Koorionamnioniidi kliinilised tunnused

Tunnus

Emal palavik iile 38 °C (esineb 95-100%-1 juhtudest)

Ema tahhiikardia tile 100 166gi minutis (esineb 50-80%-1 juhtudest)
Loote tahhiikardia iile 160 166gi minutis (esineb 40—70%-1 juhtudest)
Emaka hellus/valulikkus

Vinav tupevoolus

Leukotsiitoos tile 15 x 10%/1

CRYV tous
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Lisa 5. Tokoliiiitiliste ravimite kasutamine

Kaltsiumikanali blokaator (nifedipiin)

Algannus

Emaka kontraktsioonid
piisivad

Siilitusannus

Maksimaalne annus
oopievas

Téhelepanu!

Heksoprenaliin

Annustamine

Ravim

25 meg
(1 x 5 ml ampull)

50 meg
(2 x 5 ml ampulli)

75 meg
(3 x 5 ml ampulli)

100 mcg
(4 x 5 ml ampulli)

Téhelepanu!

Lahus ja lahuse kogus

Manustamise viis Annus Intervall
suu kaudu 20 mg
suu kaudu 20 mg + 20 mg 30 min tagant
6 tunni tagant
suu kaudu 20 mg 48 tunni jooksul
suu kaudu 160 mg

Kérvaltoimete valtimiseks
mitte kasutada kombinatsioonis teiste tokoliiiitiliste ravimitega

Manustamise viis

X L. ml/min
Tilkade arv minutis (20 tilka = 1 ml)
0,9% NaCl 500 ml

voi

5% Glyc 500 ml

120 tilk/min 6 ml/min

0,9% NaCl 500 ml
voi 60 tilk/min
5% Glye 500 ml

3 ml/min

0,9% NaCl 500 ml
voi
5% Glyc 500 ml

40 tilk/min 2 ml/min

0,9% NaCl 500 ml
voi 30 tilk/min
5% Glye 500 ml

1,5 ml/min

Korvaltoimete valtimiseks mitte kasutada kombinatsioonis teiste
tokoliiiitiliste ravimitega
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Oksiitotsiiniretseptori antagonist (atosibaan)

Manustamise viis Annus Intervall
Algannus veenisisesi boolusena 6375 ms
1 min jooksul
Séilitusannus veenisisesi plisiinfusioonina 18 mg/t 3 t jooksul
Maksimaalne annus veenisisesi piisiinfusioonina 6 mg/t 45 tjooksul
oopéevas p (maksimaalselt 330 mg)

Korvaltoimete viltimiseks mitte kasutada kombinatsioonis teiste

. '
Téhelepanu! tokoliiiitiliste ravimitega

Tsiiklooksiigenaasi inhibiitorid (indometatsiin)

Manustamise viis Annus Intervall
Algannus suu kaudu 50 mg
Séilitusannus suu kaudu 25 mg 6 t tagant 48 t jooksul

Tohib kasutada enne 28 GN-i.

5 ' - . e . S
Tahelepanu! Korvaltoimete viltimiseks mitte kasutada kombinatsioonis teiste

tokoliiiitiliste ravimitega
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Lisa 6. Viga viikese siinnikaaluga (VLBW) vastsiindinu hiipotensiooni ravi
algoritm esimestel elupéevadel

Verekaotusest voi
hiipovoleemiast
tingitud hiipotensioon

Kaalu ravi alustamist
vedelikuboolusega,
s.o fiisioloogilise
lahuse
voi
ERS-iga
10 ml/kg/dosi.

Vajadusel
voib korrata

Hiipotensioon
Selgita hiipotensiooni pohjus

Ema
koorionamnioniidist
voi infektsioonist
tingitud hiipotensioon

Miiokardi
diisfunktsioonist
tingitud hiipotensioon

Esmase valikuna

tiitritud dobutamiin

Teise valikuna tiitritud
adrenaliin

Teise valikuna tiitritud
dopamiin

Hiipotensiooni
puisimisel kaalu ravi
alustamist tiitritud
adrenaliiniga
(1opeta dopamiin)

Ebaselge pohjusega
hiipotensioon

Esmase valikuna
tiitritud dopamiin

Teise valikuna tiitritud

dobutamiin.

Kui ebaefektiivne,
kaalu vahetamist
adrenaliini vastu

Refraktaarse hiipotensiooni piisimisel
kaalu ravi alustamist
hiidrokortisooniga

Enneaegse vastsiindinu hiipotensiooni raviks kasutatavad ravimid (14)

Ravim

0,9% NaCl

Dopamiin

Dobutamiin

Adrenaliin

Hiidrokortisoon

2-10 pg/kg/min

2-20 pg/kg/min

1 mg/kg 8 t tagant

Annus Mirkused

Kui hiipovoleemia on

10 mlkg toestatud

Tavaliselt esimene valik
Miiokardi

diisfunktsiooni kahtluse
korral eelistatud

0,01-0,05 pg/kg/min

Tavaliselt kolmas
valik refraktaarse
hiipotensiooni puhul

Toenduse tase
GRADE-siisteemi
alusel

D

B
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Lisa 7. Euroopas 2013. aastal litsentseeritud surfaktandipreparaadid ja

nende annused

Toimeaine Firmanimi Allikas Tootja
. Ross Laboratories
®
Beractant Survanta veis (USA)
Bovactant Alveofact® veis Lyomark Pharma
(Saksamaa)
Poraktant alfa Curosurf® siga Chiesi Farmaceutici

(Itaalia)

Annus

100 mg/kg/dosi
(4 ml/kg)

50 mg/kg/dosi
(1,2 ml/kg)

100-200 mg/kg/dosi
(1,25-2,5 ml/kg)
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Lisa 8. Soovitatud toitainete ja vedeliku tarbimine viiga viikese

siinnikaaluga (VLBW) vastsiindinul

Toitaine (kg/piev)?

Vedelik (ml)

Energia (kcal)

Valk/aminohapped (g)

Siisivesikud (g)

Gliikoos (mg/kg/min)

Rasv (g)

Dokosaheksaeenhape (mg)

Arahhidoonhape (mg)

Na (mmol)
K (mmol)
CI (mmol)
Ca (mmol)
P (mmol)
Mg (mg)
Fe (mg)
Zn (mg)
Cu (ng)

Se (ng)
Mn (ng)

I(ng)

A-vitamiin (RU)

Elupiiev
ob
80-100
50-60

2-2,4

s

7-10

0-1

0-1

0,5-1,5
0,5-1,5

04

Elupiev
4¢

130-160
105-125
3,545

11-16

4-6

2-4

1,0-2,5

04
10-30

1.000-2 300

Tiielik
ET?

135-200
115-135
4,0-4,5

9-15

5-8

12-60

18-45
3-7

2-3

23
1,5-2,5
120-200
27
1,0-7,5
10-50

1300-3 300

Tiielik
PT®

135-180

90-115

1,5-1,9

4,3-7,2

0,1-0,2

0,4-0,45

20-25

2-5
0-1
10

700-1 500
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Elupéev Elupéev Téielik Téielik

Toitaine (kg/piev)” ob 4 ETY PT®
D-vitamiin (RU) - 220-600 400-1 000 40-160
E-vitamiin (mg) - 2,2-7 2,2-11 2,8-3,5
K-vitamiin (ng) - 4,4-20 4,4-28 4,4-16
C-vitamiin (mg) - 13-35 1146 15-25
Tiamiin B1 (pg) - 140-300 140-300 200-350
Riboflaviin B2 (ng) - 150-300 200-400 150-200
Piiridoksiin B6 (ug) - 45-250 45-300 150-200
Niatsiin (mg) - 0,4-7,0 0,4-5,5 4-7
Pantoteen (mg) - 0,3-2,0 0,3-2,1 1-2
Biotiin (ng) - 1,7-12,0 1,7-16,5 5-8
Folaat (ng) - 35-90 35-100 35-80
Vit B12 (ng) - 0,1-0,6 0,1-0,77 0,1-0,5

a  Kehakaalu kilogrammi kohta péevas kdikide tihikute kohta. Kasutada vdimalikult tépset
kaalu, v.a esimestel elupdevadel, mil kasutada siinnikaalu, kuni stinnikaal on saavutatud ja
iiletatud.

b Elupéev 0 all mdistetakse siindimise kuupieva, s.t siinnist kuni jirgmise pdeva hommikuni.
Soovitus kehtib terve pdeva kohta ning tuleb individuaalselt kohandada vastavalt lapse
stinniajale.

¢ Enneaegne laps peaks saama tdisannuses toitaineid 4. elupdevaks (veel vihese
vedelikupiiranguga). Selle tulba soovitused on ligikaudsed ja pdhinevad 50% enteraalsel ja
50% parenteraalsel toitmisel. Tdpne eesmirk (mida tuleb individuaalselt arvestada) soltub
parenteraalse ja enteraalse toitmise vahekorrast, nditeks parenteraalse toitmise suurema
mahu korral on eesméarkvéartused vdiksemad.

d  Soovitatav pakkumine tdielikul enteraalsel toitmisel (ET).

¢ Soovitatav pakkumine tdielikul pareneteraalsel toitmisel (PT).
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Lisa 9. Piisivalt avatud arterioosjuha raviskeem erakordselt viikese
gestatsioonivanuse (ELGA) voi erakordselt viikese siinnikaaluga (ELBW)
vastsiindinul

| Ebaodnnestunud PDA medikamentoosne sulgemine ja iilekaalus vasakult paremale Sunt

v v v

| PDA alla 1,5 mm | | PDA 1,5-3 mm ‘ | PDA iile 3 mm
\ 4 \ 4 ¢
EhhoKG iiks kord nadalas voi Kliiniline leid voi EnhoKG [ Ligeerida
sagedamini, kui esinevad hemodiinaamiliselt olulisele
PDA-Ie viitavad tunnused PDA-Ie viitav leid
| sulgunud | | PDA alla 1,5 mm | | ei | | jah
\ 4

PDA iile 1,5 mm

Jélgi PDA modtmeid
diinaamikas skeemi jargi

A. Kliiniliselt olulise PDA tunnused: B. EhhoKG leid, mis viitab hemodiinaamiliselt
o viited kopsutursele, mis ei ole olulisele PDA-le:
seletatavad teiste pohjustega; ¢ madal LVO (<200 ml/kg/min);

hingamistoetuse vajaduse suurenemine; e alanevas aordis retrograadne diastoolne

¢ hiipotensioon, mis vajab sekkumist (sh verevool;
dopamiin > 5 pg/kg/min); e vihene vdi retrograadne diastoolne

e piisivad toitumisraskused; verevool mesenteriaal- voi ajuarterites

e viited akuutsele neerupuudulikkusele. (eesmine vs. keskmine ajuarter);

¢ miiokardi diisfunktsioon.

LVO - vasaku vatsakese véljutusmaht (ingl left ventricular output)
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Lisa 10. Avatud arterioosjuha kliinilised siimptomid

PDA

Kliiniliselt oluline PDA

Kliinilised siimptomid, mis viitavad
PDA-le.

Soovitatav on korrelatsioon EnhoKG-ga

Siimptomaatiline PDA
Mojutab vastsiindinu iildseisundit.

Raskesti kindlaks tehtav, kuna
kliinilised PDA-le viitavad siimptomid
on mitteseptsiifilised ega pruugi
tegelikult olla seotud PDA olemasoluga

Hemodiinaamiliselt oluline PDA

EhhoKG leid, mis on kooskdlas suure
Sundivooluga.

Rajaneb tavaliselt PDA 1d8bimdddul ning
kaudsetel Sundivoolu mahu markeritel

Siimptomid

Kahin stidamel
Aktiivne precordium
Téitunud pulss

Madal diastoolne vererdhk ehk suur pulsirdhk

Diinaamikas halvenev hingamisfunktsioon
Stivenevad voi sagenevad apnoed

Kopsuverejooks (kdige spetsiifilisem, eriti koos
halveneva hingamisfunktsiooniga)

Hiipotensioon

PDA 1abimdot tile 1,5 mm

Vasaku koja laienemine: vasaku koja (LA) ja
aordi-bulbus’e (Ao) diameetrite suhe tile 1,5 mm
viitab olulisele Sundile ja {ile 2 mm véga suurele
Sundile

Vihene vdi retrograadne diastoolne verevool ala-
nevas aordis, mesenteriaal- vOi tserebraalarterites

Diastoolne  antegraadne  vool  kopsuarteri
harudes.  Loppdiastoolne  voolukiirus  iile
0,2 m/s viitab olulisele ja iile 0,5 m/s védga suurele
Sundile
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Lisa 11. Vastsiindinu varajase algusega infektsioon

Vastsiindinu varajase algusega infektsiooni riskitegurid

Parenteraalne antibiootikumravi emal kinnitatud invasiivse bakteriaalse infektsiooni vdi selle
kahtluse korral (septitseemia) siinnituse ajal voi 24 tundi enne ja parast siinnitust (ei kehti
stinnitusaegse antibiootikumprofiilaktika kohta)*

Teisel lapsel kinnitatud infektsioon voi selle kahtlus mitmikraseduse korral*

Invasiivne GBS-infektsioon eelmisel lapsel

Ema GBS-kolonisatasioon, GBS-i bakteriuuria voi infektsioon kdesoleva raseduse kdigus
Lootevee puhkemine enne siinnitustegevust

Spontaanse siinnitustegevuse jarel enneaegne siinnitus (enne 37. GN-i)

Lootevee kinnitatud puhkemine voi kahtlus selle suhtes enam kui 18 tunni eest enneaegse
stinnituse korral

Stinnitusaegne palavik iile 38 °C voi kinnitatud koorionamnioniit voi kahtlus selle suhtes

* suur riskitegur

Kliinilised siimptomid vastsiindinu voimaliku varajase infektsiooni korral

Hingamishiired algusega 4 tundi pirast siindi*

Krambisiindroom*

Invasiivse hingamistoetuse vajadus ajalisel lapsel*

Soki siimptomaatika®*

Muutunud lihastoonus

Muutunud kéitumine voi reageerimisvoime

Toitmisraskused

Toidutalumatus (k.a oksendamine, suured maojadgid ja kohudistensioon)
Stidameldogisageduse muutused — bradiikardia, tahhiikardia

Hiipoksiale viitavad tunnused (nt tsentraalne tsiianoos voi madalam hapniku saturatsioon)
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Kollasuse ilmnemine esimese 24 tunni jooksul pérast siindi

Apnoe

Neonataalse entsefalopaatia tunnused

Kardiopulmonaalse elustamise vajadus

Invasiivse hingamistoetuse vajadus enneaegsel vastsiindinul

Persisteeruv lootevereringe (persisteeruv pulmonaalne hiipertensioon)

Termolabiilsus (kehatemperatuur alla 36 °C voi iile 38 °C ja see ei tulene keskkonnatingimustest)
Ebaselge pohjusega suur verejooks, trombotsiitopeenia vdi ebanormaalne koagulatsioon
Oliguuria iile 24 tunni pérast siindi

Gliikoosi hairunud metabolism (hiipogliikeemia, hiiperglitkeemia)

Metaboolne atsidoos BE (ingl base excess) —10 mmol/l vdi rohkem

Lokaalsed infektsioonikolded (nt nahk vdi silmad)

* suur riskitegur
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Empiirilise antibakteriaalse ravi annused (NEOFAX)

Penitsilliin G: 25 000 — 50 000 TU/kg/dosi, veenisisene infusioon 15 min jooksul
(meningiidi korral kahekordista annust)

Postmenstruaalvanus Postnataalne vanus _Doos Manustamise intervall
(néidalates) (pdevades) (TU/kg/dosi) (tundides)

<29 0-28 25 000-50 000 12

30-36 0-14 25 000-50 000 12

3744 0-7 25 000-50 000 12

> 44 koik 25 000-50 000 12

Ampitsilliin: 25-50 mg/kg/dosi, veenisisesi aeglaselt

Postmenstruaalvanus Postnataalne vanus Doos Manustamise intervall
(néidalates) (pdevades) (mg/kg/dosi) (tundides)

<29 0-28 25-50 12

30-36 0-14 25-50 12

3744 0-7 25-50 12

> 44 koik 25-50 12

Gentamiitsiin: veenisisene infusioon perfuusoriga 30 min jooksul

Postmenstruaalvanus Postnataalne vanus Doos Manustamise intervall
(néidalates) (pdevades) (mg/kg/dosi) (tundides)

<29 0-7 5 48

30-34 0-7 45 36

=35 koik 4 24
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Lisa 12. Soovitused perekeskse arengulise ravi pohimétete kasutamiseks
vastsiindinute raviga tegelevas osakonnas

Vanemate kaasamine ja dpetamine

Personal

NICU

Vanemate kaasamine:

rakendada varast, sagedast ja kauakestevat NNK-d koos personalipoolse juhendamise
ja toetusega;

voimaldada osalemist arstide ja ddede visiitidel, olla kursis dendusabi aruannetega;

anda ligipaés lapse meditsiinilistele andmetele.

Vanematele ja pereliikmetele lapsele arenguliselt sobiva hoolitsuse dpetamine, sh see,

kuidas pakkuda lapsele mugavust ja turvalisust oma pideva kohalolekuga;
kuidas aru saada kditumuslikust kommunikatsioonist lapsega;

kuidas anda lapsele toetav asend ja hooldus, mis tdhendab lapse puudutamist,
NNK-d, suukaudse toitmise kogemust;

kuidas teha koostddd personaliga, et minimeerida lapse stressi ja valu;

kuidas kaitsta lapse und, saades aru une tdhtsusest tervenemisele, kasvamisele ja
aju arengule;

kuidas soodustada lapse toitmist rinnapiimaga ja imetamist igal voimalikul juhul;

kuidas kaitsta lapse nahka ja funktsioone.

Kriitilise tdhtsusega tegevused:

arvestada pere kultuurilist eripdra;

koostada vajalikud infomaterjalid vanematele;

Opetada vanematele kitehiigieeni;

selgitada personali rolli ja aparatuuri t66pohimotteid osakonnas;

selgitada lapse ja tema vanema suhtlemise olulisust, rohutades vanemate pideva
kohaloleku moju lithi- ja kaugtoimeid;

tagada vanemate ja peredega regulaarne, arusaadav, personaalne suhtlemine.

Vanemate osalemise toetamine interdistsiplinaarse meeskonna liikmena:

voimaldada vanematele 66péevaringne ligipads lapse juurde ja info kittesaadavus;

soodustada tookorralduse kaudu vanemate, ka lapse ddede-vendade, vanavanemate
osalemist tugisiisteemis;

tagada perele antenataalne konsultatsioon, kui on kahtlus lapse stinnijargse voimaliku
ravi vajaduse suhtes NICU-s;

tagada optimaalne peretoetus NICU-s, sh materiaalsed ressursid (nt perepalat,
magamistuba, pesemisruum, dppematerjalid; psithhosotsiaalne toetus, vastastikune
toetus erinevate laste vanemate vahel, interdistsiplinaarne toetus lapse surma korral;
kojuminekueelne ettevalmistus).
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Lisa 13. Nahk naha kontakti alustamine enneaegsetel vastsiindinutel

Gestatsioonivanus 32+° — 36+°
nddalat

Gestatsioonivanus 28" — 31*
néddalat

Gestatsioonivanus
22+ — 26" niadalat

Keisrildige

Lapse seisundi esmane hindamine siinnitustoas ema rindkerel,
NNK-d alustada kohe pérast seisundi esmast stabiliseerimist.

CPAP-ravi rakendamisel: pdrast stabilisatsiooni transport ema
juurde kdnguruhoolduseks koos monitori ja jalgimisega.

NNK kohe pérast seisundi esmast hindamist/stabilisatsiooni,
kui lapse seisund ja hooldus voimaldab.

NNK esimesel elunddalal rajaneb individuaalsel
meditsiinilisel hinnangul.

NNK lithiaegselt ema rindkerel operatsioonitoas, voimaluse
korral jatkata operatsioonijargsel jdlgimisel. Kui ema on
transporditud intensiivravi osakonda, teha nii palju NNK-d
kui véimalik, rakendamata piiranguid, kui need ei ole
pohjendatud (isa voi asendaja).
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