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Alla nyfodda barn ska fa K-vitamin profylax for att minska risken for allvarliga blodningar.

1. Fullgangna barn samt prematurfédda med fodelsevikt > 1500 g

Ge injektionsvatska vitamin K1 (Konakion Novum) 10 mg/ml; 1 mg = 0,1 ml
intramuskulart direkt efter férlossningen. Detta ger ett sdkert skydd mot tidig och sent
debuterande VKDB, (Vitamin K Dependent Bleeding) (1-4). Intramuskular administration
ar forstahands-rekommendationen. Undantag endast om intramuskulér injektion inte
kan ges (se punkt 3 nedan)

2. Prematurfédda barn barn med fodelsevikt < 1500 g.

Ge injektionsvatska vitamin K1 (Konakion Novum) 10 mg/ml; 0,5 mg (0,05 ml) i.m el i.v
snarast efter forlossningen efter individuell bedomning utifran klinisk situation.

3. Peroralt alternativ till fullgangna barn: flerdosprofylax per os (1, 5).

Detta alternativ ar bara aktuellt om i.m. injektion av nagon anledning ar oldmplig, t ex
hemofili, eller om foraldrarna bestamt sig for att avsta fran att l1ata barnet fa i.m.
injektion. | det senare fallet bor foraldrarna forst ha fatt noggrann information om vikten
av K-vitaminprofylax (se bifogad féradldrainformation) och forédldrarnas val bor
dokumenteras i journalen. Foéljsamheten dr god med p.o flerdosschema i flera studier (7)

Av inj.vatska vitamin K1 (Konakion Novum) 10 mg/ml ges en forsta dos 2 mg =0,2 ml
per os. sa snart som mojligt under forsta levnadsdygnet

Sedan anvdnds Neokay (licenspreparat) kapslar 1mg, férpackning 12 st kapslar:
en kapsel en gang i veckan tills barnet dr 3 manader gammalt (1,6). Detta ar kapslar
med flytande innehall som ar latta for barnet att svélja.

Ge foréldrarna foraldrainformation och doseringsschema (separata dokument). Papeka
att det ar mycket viktigt att ge alla doser enligt schemat.

OBS: Det finns klar evidens att peroral profylax kan vara otillrdcklig hos patienter med
underliggande leversjukdom som cholestas, malabsorption, prematurfodda barn,
maternell behandling med lakemedel som kan paverka vitamin K-omsattningen, t.ex.
antikoagulantia, antiepileptika, eller lakemedel mot tuberkulos. Dessa barn bor istéllet fa
parenteralt K-vitamin profylax eller ytterligare behandling baserad pa koagulationsstatus.

Produktinformation: NeoKay (12 st 1 mg kapslar) (proceedo) kan bestdllas fran ApoEx.
Varunumret ér A11129 och det dr ett licenspreparat.



Bakgrund

Den blédningssjukdom som beror pa vitamin K (VK)-brist hos nyfédda (VKDB, tidigare kallad
Morbus Hemorrhagicus Neonatorum, MHN) férekommer i 3 former:

1. Tidig debut (<24 timmars alder), oftast barn till médrar som under tiden fore partus
intagit lakemedel som paverkar syntes av VK-beroende koagulationsfaktorer. Det
géller:

A. Antikoagulantia; Warfarin,
B. Antiepileptika; fenobarbital, fenytoin, carbamazepin
C. Tuberkulostatika; rifampicin, isoniazid
D. Antibiotika; cefalosporin
2. Klassisk VKDB, dar blodningar upptrader under 1:a levnadsveckan.

3. Sent debuterande VKDB med debut vid 4-12 veckors alder och hog incidens
intrakraniella blodningar. Dessa barn ar uteslutande brostmjolkuppfodda och flera
visar sig senare ha stord leverfunktion.

Historik

Fram till 1961 var VK-bristorsakad blédningssjukdom hos nyfodda ett fruktat tillstand som
drabbade 4-10/100 000 fodda, inte sallan med fatal utgang. Med inférandet av rutinmassig
intramuskular injektion, engangsdos av VK efter forlossning forsvann tillstandet praktiskt
taget helt. Da man 1986 o6vergick till att ge profylaxen som peroral engangsdos dkade
frekvensen till 5/100 000, oftast sent debuterande VKDB med livshotande intrakraniella
blédningar, merparten som uttryck for bakomliggande stord leverfunktion. Med anledning
av detta atergick man 1991 till intramuskular profylaxadministration, vilket rekommenderas
dven av NICE, AAP och Department of Health of UK (2-4).

Fysiologi

VK ar nodvandig for leverns syntes av koagulationsfaktorerna Il, VII, IX, X. Da passage 6ver
placenta samt utsondring till brostmjolk av VK ar mycket begrdnsad blir det nyfodda barnet
beroende av sin egenproduktion av VK for vidare syntes av dessa faktorer. Produktion av VK
sker i tarmen via normalfloran, men eftersom tarmkoloniseringen etableras successivt,
uppstar en 6évergaende VK-brist och darmed aven en relativ brist av koagulationsfaktorer hos
spadbarnet. Vid parenteral VK-tillforsel och normal leverfunktion stiger syntes av
koagulationsfaktorer inom nagra fa timmar fran injektion; diagnostiskt ar biokemisk respons
med normaliserad PK-INR inom 2 timmar.

VK-nivan hos fostret dr 1ag och regleras via feto-maternell gradient (medianvarde 16
respektive 470 pg/mL), den storsta kdnda gradienten for samtliga fettlosliga vitaminer och ej
paverkbar med maternell supplementering. Leverforradet av VK hos vuxna ar relativt litet;
median 8ug. Brostmjolk innehaller 0,1- 2,5ug/L. Dagsbehov VK for spadbarn=2,5-10ug (9, 10
review). Rekommenderat intag VK for prematurer: 4,4-28ug/kg/d, ESPGH 2011, (11). NAN 1



innehaller 7ug/100ml, BS 1=5,1ug/100ml. Vid matvolym minst 160ml/kg/d blir VK intaget
10ug/kg/d.

In vitro- och djurstudier har visat att VK-beroende faktorer/enzymsystem uttrycks i flera
kroppsvavnader, inklusive hjarna och paverkar bl.a. proliferation, apoptos och migration av
celler (12, review). En epidemiologisk studie som visat samband mellan intramuskular VK
administrering vid fodelsen och senare barncancer-leukemi (13) har senare ej kunnat
bekraftas (14).

Intramuskulart administrerat VK antas verka som ett depapreparat: den vattenlosliga
injektionsvatskan precipiterar/aggregerar i muskelvavnaden vid kroppstemperatur efter
kontakt med interstitiell vatska. Tva studier pa nyfodda barn har visat A) signifikant hogre
plasma koncentration av VK vid 1 manad och 3 manader efter intramuskular injektion av 1
mg jamfort med 1mg givet peroralt, B) signifikant hogre koncentration VK 24 dagar efter 1,5
mg VK intramuskulart, jamfért med 3 mg p.o (15, review).

Riskgrupper for VKDB, vid:

A. nedsatt leverfunktion da det foreligger bristande syntes av koagulationsfaktorer, som
till del kan kompenseras med Okat intag av K-vitamin

B. perinatal antibiotikabehandling stér tarmkoloniseringen varfor K-vitaminbristen kan
bli forlangd eller mer uttalad

C. prematuritet eller tillvaxthdmning som kan paverka leverfunktion och darmed
koagulation generellt. Plasma VK1 nivan hos prematura barn fodda i gestationsvecka
22-32 och som fatt 1 mg alternativt 0,5 mg intramuskulart var 10-12 ganger hogre pa
dag 10 jfr med nivan dag 5 hos fullgangna barn och 1000 ganger hogre jfr med vuxna.
Matningar pa enstaka prematurer har visat mkt hoga nivaer VK (16, 17) och
"metabolic overload” (18). Nuvarande koncentration av beredningslésningen
(Konakion Novum 10mg/ml) gor doseringar < 0,4 mg osakra, varfér en minimal
schablonmangd foreslagits (0,5 mg=0,05 ml).

Ovriga aspekter:

A. foraldrar som avbojer VK-profylax bor fa skriftlig fordldrainformation och erbjudas
information av barnspecialist.

B. Dokumentera alltid orsaker till utebliven profylax.

C. Fortsatt skarpt observation av predisponerande faktorer till VKDB, som t.ex.
leverproblem, forblir viktig.
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