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Behandling af b@rn med akut otitis media

Indledning
Akut otitis media (AOM) hos f@rskolebgrn er en hyppig

henvendelsesarsag hos savel den praktiserende laege som i
leegevagten. Ved 3 ars alderen har 80 % af alle bgrn haft
mindst et tilfelde af AOM. Det er dermed en af de
hyppigst forekommende infektionssygdomme hos bgrn og
bidrager dermed direkte og indirekte til vaesentlig
samfundsgkonomiske omkostninger i form af udgifter til

behandling samt sygefraveer (13).

Der foreligger til behandling af sygdommen guidelines og
evidensbaserede undersggelser. Trods dette oplever vi i
hverdagen en manglende konsensus. Skal der gives
antibiotika? Og i sa fald til hvilke bgrn?

Vi ved, at der, hos i gvrigt raske bgrn, oftest er tale om et mildt sygdomsforlgb, der hos de
fleste gar over af sig selv i Igbet af nogle fa dage. Sygdommen er hos en stor del af bgrnene
forarsaget af en virusinfektion. Som almene medicinere er vi forpligtede til at modarbejde
udviklingen af, at der fremkommer flere resistente bakterier. Dette kan vi ggre ved at undga
ungdvendig ordination af antibiotika. | dag udskrives i DK antibiotika til 90 % af patienter med
AOM (15).

Ydermere finder vi det interessant, at der er stor variation i, hvorvidt AOM behandles med
antibiotika fra land til land. | USA og Canada behandles 95 % af bgrn med AOM med
antibiotika. Hvorimod man for eksempel i Holland observerer og behandler symptomatisk i 24-
48 timer fgr eventuel antibiotikabehandling iveerkszettes. Her behandles saledes kun 56 % med
antibiotika (2, 10).

Formal

Formalet med opgaven er at undersgge, om man ved behandling med antibiotika til AOM, hos
bgrn i alderen 0-5 ar i almen praksis, afkorter symptomernes varighed og mindsker
forekomsten af komplikationer. Desuden undersgges hvilke bgrn, man skal behandle med
antibiotika. Pa baggrund af dette udfeerdiges i opgaven en evidensbaseret vejledning til brug i

almen praksis og i leegevagten ved behandling af bgrn med AOM.

Vores hypotese er, at der, hos i gvrigt raske bgrn med AOM i alderen 0-5 ar, ikke er forskel pa
symptomvarighed og forekomst af komplikationer, hvad enten de behandles med antibiotika

eller symptombehandles alene.
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Baggrund

AOM udvikler sig oftest fra en simpel @gvre luftvejsinfektion. Mucosa i nasopharynx og den
eustatiske tuba isthmus haever pa grund af infektionen. Der sker saledes en obstruktion, og
vaeske akkumuleres i mellemgret. Sekundaert hertil kan bakteriel og/eller viral infektion i
vaesken give inflammation i mellemgret med de kendetegn, der ses ved AOM. Det er for
eksempel feber, grepine, opkastning, irritabilitet, rgd frembulende trommehinde samt affladet

tympanometrisk kurve.

Hos ca. 10 % vil der efterfglgende veere sekretorisk otitis media (SOM), som hos 70-80 % vil

svinde spontant i Igbet af en 6 maneders periode (14).

Hvis man skal behandle AOM effektivt, er det ngdvendig at have en kvalificeret formodning om
bakteriologien i det inficerede mellemgre. Man har fundet, at vaesken i mellemgret hyppigst er
koloniseret med Stretococcus pneumoniae (26 %), Heemophilus influenzae (23 %) og Moraxella
catarrhalis (23 %)(13, 14). Undersggelser tyder dog pa, at AOM forarsaget Haemophilus
influenzae er sjeldnere ved de fgrste infektioner, mens hyppigheden op mod tredobles ved
recidiverende AOM. Et lignende mgnster er beskrevet for Moraxella catarrhalis (14). 94 % af
Moraxella catarrhalis samt 14 % af Haemophilus influenzae har vist sig at veere beta-

laktamaseproducerende (14).

Undersggelser har vist, at der er patogene bakterier i 22% af tilfeeldende med SOM,
hovedsagelig Hemophilus influenzae(13 %). Derudover har man ved en undersggelse af
mellemgresekret kunne pavise endotoxiner fra gram negative bakterier pa 88 % af det
undersggte materiale. Dette indicerer, at AOM forarsaget af gram negative bakterier, via

endotoxiner, kan vedligeholde SOM lange efter, at bakterierne er forsvundet (14).

Rationel farmakoterapi har kommenteret de undersggelser, artikel 14 refererer til. Man har
her den opfattelse, at der efter indfgrsel af Hib-vacc. oftest vil veere tale om akapsulare
Hamophilus influenzae stammer, som Fenoxymethylpenicillin vil vaere virksom overfor.
Derudover angiver man, at de veesentligste bakteriologiske fund ved AOM vil vaere
Pneumokokker og Haemolytiske Streptokokker. Derfor anbefaler Rationel Farmakoterapi at
behandle AOM med smalspekteret Penicillin (15).

| den daglige kliniske hverdag opnar man stort set aldrig en reel viden om de bakteriologiske
forhold ved AOM, hvor man veelger at behandle med antibiotika. Vi har en reekke anbefalinger,
dels danske, men via nettet ogsa norske, som man kan stgtte sig til ved udvaelgelsen af de
patientgrupper, der bgr behandles aktivt, samt valget af et evt. antibiotika (11, 12, 15). Men i
den kliniske hverdag fornemmer man hurtigt, at vi pa nogle punkter mangler viden om, hvad
der egentlig er patogenesen i mellemgret ved AOM. Pa baggrund af APO-rapporten fremgar

det ogsa med al tydelighed, at klinikerne behandler anderledes end anbefalet (9).
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Materiale og metode

Til at belyse formalet er valgt et litteraturstudie. Opgaven bygger pa systematisk gennemgang

af international og national litteratur om akut otitis media.

Litteratursggning er foretaget pa artikeldatabaserne PubMed og Cochrane.

Pa PubMed er sggt under ordene: Otitis media AND acute AND complications og med fglgende
”limits”: Metaanalyser og randomiserede undersggelser, bgrn i alderen 0-5 ar, publiceret i
tidsperioden 1999 til 2009 samt engelsk og dansk sprog.

Ud fra denne sggning fremkom 23 artikler, hvoraf 7 er udvalgt. De inkluderede artikler
omhandler behandling af AOM med antibiotika versus placebo eller “watchfull waiting” i
forhold til kortsigtede symptomer som grepine og feber samt i forhold til udvikling af SOM og
mastoiditis. Desuden er der i flere af artiklerne undersggt, hvilke subgrupper der vil have gavn
af antibiotika. De ekskluderede artikler omhandlede blandt andet undersggelser med bgrn af
anden etnisk baggrund og undersggelser foretaget pa paediatriske afdelinger eller skadestuer,
hvorfor de ikke er sammenlignelige med danske forhold hos praktiserende laeger. Dog har vi
anvendt en enkelt artikel fra en skadesklinik i Ottawa, hvor praktiserende lzeger deltager.
Desuden var der blandt de ekskluderede artikler nogle, som omhandlede profylaktisk
behandling og draenanlaeggelse, hvilket falder uden for opgavens emne.

Pa Cochrane Liberay er sggt under samme sggeord og her fremkom 56 artikler, hvoraf 1 er

udvalgt efter samme kriterier som ovenstaende.

Via den norske laegehandbog pa www.legehandboka.no ved at sgge pa ”Akut otitis media” og

under “kilder” gennem referencelisten er fundet to yderligere artikler henholdsvis
referencenote 15 og 23, svarende til artiklen ”“Effects of antibiotics for otitis media on
mastoiditis in children” og "Recurrence up to 3,5 years after antibiotic treatment of acute otitis

media in very young Dutch children”.

De 8 ud af de 10 ovenstdende artikler er systematisk gennemgaet med kritisk litteraturlaesning,
resultatgennemgang med videre og er saledes brugt til at undersgge nul hypotesen og dermed

til at besvare opgavens formal.

De gvrige artikler er sammen med anbefalinger fra IRF samt APO-rapporten omhandlende

luftvejsinfektioner anvendt som referenceramme og baggrundsstof.
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Resultater
Artikel 1:

Antibiotic Therapy to prevent the development of asymptomatic middle ear effussion in
children with acute otitis media.

Metaanalyse baseret pa 5 randomiserede, kontrollerede undersggelser fra 1991 til 2005. | alt
1328 bgrn i alderen 6 maneder til 12 ar.

Formalet var at bestemme, hvilke bgrn med AOM som udvikler SOM og vurdere antibiotikas
(amoxicillin) effekt i forhold til at forhindre udviklingen af SOM hos bgrnene malt efter 1
maned.

Man fandt, at den subgruppe, som har stgrst risiko for udvikling af SOM, er bgrn < 2 ar og bgrn
med recidiverende AOM. Der var ingen signifikant effekt af antibiotika versus placebo i forhold
til at forhindre SOM efter AOM. Saledes anbefales antibiotika ikke til at forebygge SOM.

Artikel 2:

Evidence assesment of management of acute otitis media: The role of antibiotics in
Treatment of uncomplicated acute otitis media.

Metaananlyse baseret pa artikler fra 7 databaser i tidsrummet 1966-1999 samt referencelister.
Formalet var at undersgge naturhistorien af ukompliceret AOM med hensyn til suppurative
komplikationer og effekten af antibiotika behandling pa dette hos bgrn i alderen 4 uger til 18
ar. Desuden at undersgge effekten af forskellige antibiotika pa AOM, forskellige doser og
behandlingsvarighed. Man kiggede pa randomiserede, kontrollerede undersggelser og
kohortestudier.

Man fandt, at stgrstedelen af bgrn med ukompliceret AOM kommer sig spontant uden
suppurative komplikationer. Behandling med amoxicillin/ampicillin gav kun en mindre
terapeutisk effekt, NNT 8. Man fandt desuden ingen evidens for, at et specifikt antibiotika
regime var mere effektivt mod at afhjeelpe/mindske symptomerne. Ved visse typer antibiotika

fandt man flere gastrointestinale bivirkninger.

Artikel 3:

Evaluation of phenoxymethylpenicillin treatment of acute otitis media in children aged 2-16.
En 3dben prospektiv randomiseret undersggelse blandt 72 praktiserende laeger fordelt pa 32
helsecentre i Sydsverige. | alt 179 bgrn i alderen 2-16 ar deltog.

Formalet var at undersgge den kliniske helbredelse af AOM behandlet med eller uden V-
penicillin. Det blev blandt andet vurderet pa varigheden af smerter og pa udviklingen af
komplikationer i form af SOM eller perforation i op til 3 mdr. efter inklusionen. Desuden
undersggte man forbruget af sundhedsydelser i de to grupper.

Man fandt, at gruppen behandlet med antibiotika havde signifikant faerre smerter pa fgrste
dagen og anvendte faerre analgetika. Efter 2 dage var der ingen forskel pa de to grupper og der

var heller ikke forskel i hverken helbredelsestiden eller i udviklingen af komplikationer. Den
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mediane helbredelsestid var 4 dage i begge grupper (se figur 1). Gruppen uden antibiotika
havde betydelig flere genhenvendelser til sundhedssektoren end gruppen, hvor der initialt blev

behandlet med antibiotika.

Cumulated number of recovered day 1-7
100%

80% /
60% /
40%

20% /
0% % T T T T T

Day

- Rand/Pc —&— Rand/No Pc

FIGUR 1 The cumulative number of patients by parents reported as recovered according to parent's diary records.

Artikel 4:

Predictors of pain and/or fever at 3 to 7 days for children with acute otitis media not treated
initially with antibiotics.

En amerikansk metaanalyse af individuelle patientdata fra 2007 omfattende 6 randomiserede
undersggelser med 824 bgrn i alderen 6 maneder til 12 ar.

Formalet var at bestemme faktorer, som kunne forudsige et protraheret forlgb pa bgrn med
AOM malt pa feber og/eller smerter pa 3.-7. dagen.

Man fandt, at risikofaktorer for et forlaenget forlgb, er bgrn < 2 ar og med bilateral AOM (se
figur 2).
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FIGUR 2 Proportions of children with AOM with a prolonged course (defined as pain and/or fever) in the subgroups
with the predicting variables during the follow-up period.

Artikel 5:

Primary care - Predictors of poor outcome and benefits from antibiotics in children with
acute otitis media.

Randomiseret undersggelse foretaget i almen praksis pa 315 bgrn i alderen 6 mdr. til 10 ar.
Formalet var at undersgge prediktorer, som kan forudsige darligt forlgb malt pa kortsigtede
symptomer som smerte og natlig uro pa 3. dagen samt undersgge, om denne gruppe kunne
have effekt af antibiotika (Amoxicillin).

Man fandt, at hgjfebrile bgrn med hoste og opkast pad 1. dagen havde en hgjere risiko for
"poor outcome" pa 3. dagen.

Man fandt ligeledes, at denne gruppe bgrn havde den stgrste effekt af antibiotika med det
samme. Tillaeg af hoste havde dog ikke sa stor betydning. Saledes var hgj feber og opkast de
stgrste prediktorer for, hvem der ville have gavn af antibiotika, NNT 3-6 mod NNT 22 hvis ingen
feber / opkast.

Artikel 6:

A randomized, double-blind, placebo-controlled noninferiority trial of amoxicillin for
clinically diagnosed acute otitis media in children 6 month to 5 years of age.

Dobbeltblindet randomiseret undersggelse fra Ottawa pa bgrn i alderen 6 mdr. - 5 ar, i alt 531
bgrn. Formalet var at undersgge antibiotika (Amoxicillin) sammenlignet med "watchfull

waiting” malt pa, at barnet ikke havde faet udskrevet et andet antibiotika end

Side 8 of 18


http://pediatrics.aappublications.org/content/vol119/issue3/images/large/zpe0030734820001.jpeg

Behandling af b@rn med akut otitis media

Amoxicillin/placebo pa 14. dagen samt pa varigheden af smerter og feber og tilstedevaerelse af
SOM 1 og 3 maneder efter diagnose.

Man fandt at i aldersgruppen 6 mdr-5 ar, havde Amoxicillin givet en lille behandlingsfordel
efter 2 uger, saledes NNT pa 11. Endvidere fandt man, at flere bgrn i placebogruppen havde
feber og smerter i de fgrste to dage. | aldersgruppen 6 maneder til 2 ar var der dog ikke
signifikant forskel, hvorimod forskellen var stgrre hos bgrnene i alderen 2 til 5 ar. Ingen
signifikant forskel i de to behandlingsgrupper pa SOM efter 1 og 3 maneder og pa recidiv efter

1 og 3 maneder. Ingen signifikant forskel mht. bivirkninger som diaré og udslet.

Artikel 8:

Effect of antibiotics for otitis media on mastoiditis in children.

Et retrospektivt kohorte studie med data fra UK General Practice Research Database.
Inkluderende bgrn i alderen 3 maneder til 15 ar i perioden 1990-2006. | alt 2.622.348 bgrn.
Formalet var at undersgge risikoen for udvikling af mastoiditis inden for tre maneder efter
diagnosen AOM hos bgrn behandlet med eller uden antibiotika, for at belyse om forekomsten
af matoiditis er gget pga. reduktion i udskrivelsen af antibiotika til bgrn med AOM.

Man fandt, at risikoen for mastoiditis efter AOM var 1,8 pr. 10.000 hos bgrn behandlet med
antibiotika, mod 3,8 pr. 10.000 hos bgrn der ikke blev behandlet med antibiotika. Det vil sige at
brug af antibiotika ved AOM halverede risikoen for udvikling af mastoiditis, men NNT var pa
4831. NNT var lavere hos de aldste aldersgrupper. Man fandt desuden, at de fleste bgrn med
mastoiditis ikke tidligere havde konsulteret egen leege for AOM. Antallet af tilfeelde med
mastoiditits var stabilt i hele undersggelsesperioden, trods udskrivelsen af antibiotika blev
reduceret med 49,6 % i samme periode. Det hgje NNT taler i mod, at praktiserende laeger som
standard skal behandle AOM for at undga mastoiditis.

Artikel 10:
Antibiotics for acute otitis media in children.
Cochrane review, baseret pa 11 randomiserede kontrollerede undersggelser fra 1958 til 2008.
| alt 2928 bgrn i alderen 1 maned til 15 ar.
Formalet var at undersgge effekten af antibiotikabehandling i forhold til placebo ved AOM pa
folgende parametre: ophgr af symptomer, undgaelse af komplikationer som mastoidit og
nedsat hgrelse som fglge af SOM. Ligeledes gnskede man at kigge pa forskelle i forhold til
gjeblikkelig antibiotisk behandling versus "watchfull waiting" behandling. Endelig ville man
identificere subgrupper, som kunne have fordele af antibiotikabehandling.
Man fandt at

- Antibiotika ikke reducerer smerter indenfor de fgrste 24 timer, men en lille reduktion

pa 2.-7. dag, NNT pa 16.

- Antibiotika reducerer ikke perforations- eller redidivfrekvensen.
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Ingen signifikant forskel pa tympanometri efter 1 eller 3 maneder, det vil sige ingen

effekt pa hgrelsen.

Der blev kun fundet mastoidit hos et barn, og det var et barn, som var i behandling

med antibiotika.

Ingen forskel i grepine pa 3.-7. dagen hos bgrn behandlet initialt med antibiotika i

forhold til “watchfull waiting” gruppen.

Antibiotika har stgrst effekt hos b@grn under to ar med bilateral AOM og ved bgrn med

otorrhoea. Ingen forskel for alder alene.

Kritisk gennemgang af artiklerne

Artikel Styrker Svagheder Konklusion
1 Heterogenicitet er undersggt Der mangler en detaljeret Velafgraenset relevant
og i orden. Missing value beskrivelse af s@gestrengen. problemstilling. Artiklernes
analysis er brugt for at mindske | Kun opfalgning efter | maned, kvalitet blev vurderet.
bias. hvor man vil forvente en sterre | Resultaterne fra de
Forholdsvis nyere spontan helbredelse af SOM forskellige studier lignede
undersggelser fra 1991 til 2005. | efter 3 og 6 maneder, hvilket vil | hinanden. Alt i alt en god
En stor metaanalyse hvor resultere i en endnu mindre metaanalyse som vurderes
mange bern indgar. effekt af antibiotika. valid.
Vanskeligt at overskue
figurerne.
2 Behandling med flere typer Der er kun medtaget ganske fa | Stort studie som undersgger

antibiotika sammenlignes. Dette
er specielt for denne
undersogelse.

Der redeggres udferligt for,
hvordan artiklerne udvzlges.
Der anvendes de samme in- og
eksklusionskriterier i alle
artikler. Efter udvalgelsen laves
der statiske sammenligninger af
resultaterne.

Stort studie, mange artikler
indgar. Der er sggt i mange

databaser.

studier, hvor V-penicillin indgar,
hvilket jo er det antibiotikum,
man anbefaler i DK.

/Eldre undersggelser indgar
(1966-1999), og der er ikke
redegjort for, om studier af
zldre dato var mere positive
end de ovrige.

Den interne validitet svaekkes,
da forfatterne stiller
sporgsmalstegn ved, om de
enkelte undersggelsers kriterier
for definition af AOM

umiddelbart kan sammenlignes.

flere problemstillinger, som
alle er relevante.
Umiddelbart en god artikel,
men validiteten svaekkes pga.
spergsmalstegn ved den
interne validitet.
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V-penicillin sammenlignes med
placebo. Dette er relevant i
forhold til behandling af AOM
under danske forhold.
Forsagspersoner er
randomiserede. Opfalgning af
de randomiserede personer er
fuldsteendig. Analysen er
foretaget i de grupper, hvortil
randomiseringen er sket.
Behandlings- og kontrolgruppen
er ud fra det oplyste ens ved
studiestart/-slut. Bortset fra
behandling med antibiotika blev
grupperne behandlet ens.
Svenske forhold
sammenlignelige med danske,
nar det gaelder livsstil og

levestandard .

Abent studie og dermed risiko
for bias. Fors@gspersoner og
sundhedspersonale er ikke
blindede og ved saledes fra
begyndelsen, om der behandles
med V-penicillin eller placebo.
Lille undersggelse med kun 179
bern. 87 er sorteret fra inden
randomisering O for disse er
ikke redegjort.

Pa grund af studiets starrelse
har det vaeret vanskeligt at lave
statistiske sammenligninger
mellem grupperne pa grund af
for lille et antal bgrn.

Skjulte confoundere. Kan det
svenske mikrobiologiske milje
umiddelbart overfgres til det
danske?

Risiko for bias, da
undersggelsen bygger pa
dagbogsoptegnelser fra
forzldrene. Foraldrene til
bernene i placebogruppen kan
vare mere fokuserede pa
eventuelle symptomer og
dermed lave overrapportering i

forhold til foreldrene i penicillin

gruppen.

Studiet har en velafgranset
og klinisk problemstilling.
Studiet er validt.

Studiet vurderes at berere
alle potentielle @nskede og
ugnskede virkninger af
interventionen penicillin.
Med forbehold for forskellig
mikrobiologi vurderes
resultatet, at kunne
overferes til den enkelte
danske patient

Materialet er velegnet til
metaanlyse af individdata.
Forskningsspgrgsmalet er
tydeligt formuleret.
Eksklusioner er velbegrundede.
Vurdering af effektmal er
reproducerbart & metoden er
beskrevet.

Stor undersegelse hvor mange

bern indgar.

Segestrengen er ikke angivet.
Man kan derfor ikke vurdere,
om alle relevante studier er
medtaget. Vurderingen af in- og
ekskluderede artiklers interne
validitet beskrives ikke
naermere.

Ikke alle studierne anvendte
objektive diagnostiske
metoder(pneumatisk otoskopi
eller tympanometri). Det
oplyses ikke, om resultaterne
ligner hinanden fra studie til

studie.

Studiet er vurderet validt.

Resultatet vurderes at
kunne overfares til danske
barn med visse forbehold
for forskellige
mikrobiologi/genetik/bgrnev

accinati-onsprogrammer
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Gode inklusionskriterier. Til at
understgtte diagnosen AOM
ved udvaelgelsen af patienter til
undersggelsen er blandt andet
brugt billeder af trommehinder.
God opfelgning med dagbog +
opringninger efterfalgende til
de, som ikke havde svaret.
Behandlings- og kontrolgruppen
var ens ved undersggelsens
start. Randomiseringen, med
hvem der skulle behandles med
antibiotika, var tilfeldig.

Randomiseringen ikke blindet.
Ikke ordentlig redegjort for
grupperne mht. kgn, alder mm.
Ikke redegjort for frafaldet. Ikke
taget hgjde for ugnskede
virkninger af behandlingen.
Risiko for placeboeffekt for de

initialt behandlede med

antibiotika, pga. det abne design.

Velafgrenset og relevant
problemstilling i forhold til
almen praksis.
Undersegelsen vurderes
som valid, men ville
sandsynligvis have haft en
endnu hgjere validitet, sa
fremt antibiotika var
sammenlignet med placebo i
en dobbelblindet

undersggelse i stedet.

En fuldt ud gennemfart dobbelt-
blindet randomisering. Der var
kun et lille frafald i
undersggelsen og der er
redegjort for frafaldet.

Meget grundig indsamling af
data. Overskuelig grafisk
oversigt med hensyn til

undersggelsens forlgb.

/Endring af analysen undervejs
sdledes, at der analyseres i
subgrupper, hvilket ikke var
meningen fra starten af
undersogelsen.

Subgruppen af barn 6-23
maneder var lille og fundene
derfor mindre robuste, hvilket
artiklen papeger.

Risiko for bias, da en stor del
(n®sten halvdelen) af barnene,
der opfyldte
inklusionskriterierne, udgik for
randomiseringen. Dette er der

ikke redegjort for-.

Velafgrenset, relevant
problemstilling.

Vi sztter dog
sporgsmalstegn ved artiklens
validitet pa grund af. &ndring
af analysen undervejs og pa
grund af det store frafald af
de inkluderede bern for
randomiseringen. Var de

mere syge!
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8 Stor undersogelse, hvor over Effektmalet mastoiditis er en Studiet vurderes trovardigt
2.5 millioner bgrn fra databasen | klinisk diagnose og som sadan Patienterne i projektet
for engelske praktiserende biased. ligner danske patienter.
leger indgik. En usikkerhed kan vere, at ikke | Undersggelsen er udfert pa
98 % af befolkningen i alle tilfelde bliver registreret, da | materiale fra primaersektor.
Storbritannien er registreret materialet alene bygger pa Resultatet vurderes at
National Health Service GP. opgorelser fra almen praksis kunne overfgres til danske
Henvendelser omkring bern til | inkl. epikriser og lign. forhold med et vasentligt
6egend | bge dbl|lregisteret er ordinationen ikke | forbehold for forskellig
henvendelser til vikar direkte bundet til indikationen mikrobiologi.
ekskluderet. Patientmaterialet for udskrivelsen af praparatet.
kan derfor antages at vere Man antog derfor i
veldefineret og udtaget pa undersggelsen, at antibiotika
samme sygdomsstadium. udskrevet af den samme
Det er sandsynligt, at praktiserende lege som stillede
mastoiditis som komplikation til | diagnosen AOM var til
AOM ville optrade indenfor 3 behandling af AOM.
maneder efter AOM. Som | undersogelsen er der ikke
sadan ma man forvente, at alle foretaget nogen underopdeling
tilfelde er inkluderet af antibiotikatyper, men kigget
Lang inklusionsperiode 1990- pa antibiotika samlet
2006 hvorved man trods lav
incidens sikrer et materiale af
storrelsen 854 registrerede
tilfelde af mastoiditis.

10 En stor metaanalyse hvor Svensk undersggelse, der viste Formalet med artiklen er

mange bern indgar.
Undersggelser fra hoijt
industrialiserede lande
sammenlignes.

Der er redegjort bade for in- og
eksklusionskriterierne.
Statistikken illustreret godt.

hej forekomst af mastoiditis hos
bern med AOM, der ikke fik
antibiotika, blev valgt fra. Der
var saledes ikke nok materiale
til at belyse, om antibiotika
reducerer forekomsten af
sjeldne komplikationer.

Den uafthangige patient data
metaanalyse er kun baseret pa 6
af undersogelserne og giver
derfor nogle andre resultater i
forhold til spontan helbredelse i

lebet af det forste degn.

belyst tilstraekkeligt. En god
metaanalyse. Resultaterne
vurderes som valide.
Forholdene kan overfores til
danske forhold med
forbehold for forskellig

mikrobiologi.
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Diskussion

Som praktiserende laege og vagtleege er det en naesten daglig situation at skulle vurdere og
behandle bgrn med AOM. Galdende danske guidelines anbefaler, at bgrn under 2 ar med
bilateral AOM eller akut otorrhoea behandles med V-penicillin, mens @vrige bgrn i fgrste
omgang ses an med symptomatisk behandling (15). Der foreligger allerede en del litteratur

omkring emnet.

Vi har udvalgt en gruppe af artikler, da vi mener, at det er disse, som bedst belyser vores
formal. Nogle af artiklerne omhandler muligheden for at pavirke hyppigheden af SOM efter
AOM (1, 2, 3, 6, 10). En anden del af artiklerne omhandler antibiotikas betydning for de akutte
symptomers varighed (3, 4, 5, 6, 10), og et par omtaler mastoiditis som komplikation til AOM
(8,10).

Disse undersggelser/metaanalyser bygger alle pa udenlandske studier, hvor man ma holde sig
for gje, om disse kan overfgres til danske forhold. | de fleste af artiklerne vurderes Amoxicillin
versus placebo (1, 5, 6) eller flere forskellige slags antibiotika (2, 10). | artikel 2 har man
undersggt, om der er forskel pa forskellige typer af antibiotika i forhold til AOM, og man har
ikke kunne finde nogen signifikant forskel. | Danmark er det ifglge guidelines V-penicillin, som
primeart skal anvendes. Nar man i Danmark valger at behandle AOM med antibiotika,
anvendes V-penicillin i 53,5 % af tilfaeldene, og 26,2 % far bredspektret penicillin (9). Nar man
undersgger, om de danske laeger anvender antibiotika i behandlingen af AOM, viser det sig, at
mange danske leeger stadig hanger fast i traditionen og forsat udskriver antibiotika til en stor
gruppe pa 90 % af danske bgrn med AOM(9). Af disse havde 50 % varet ved egen laege og 22
% ved vagtleege (resten havde vaeret ved anden laege eller flere forskellige laeger). Dette
resultat undrer os, idet vi som yngre leeger er "opdraget” til at fglge de geeldende guidelines.
Kan dette afspejle, at gennemsnitsalderen blandt vagtleeger formentlig er lavere end hos de
praktiserende laeger generelt? En anden arsag til den hyppige udskrivning af antibiotika kunne
ogsa skyldes et (af laegen) forventet eller reelt gnske fra foraldrene om umiddelbart at fa en
recept med hjem. Det viser sig ved en patientundersggelse, at en stgrre procentdel af

patienterne oplever sig raske efter at have faet antibiotika (9).

Nar man skal forsgge at vurdere, om artiklerne kan overfgres direkte pa danske forhold, ma
flere ting tages med i overvejelserne. Blandt andet er der forskel pa det mikrobiologiske miljg i
forskellige lande (14). Til dels pa baggrund af forskelle i bgrnevaccinationsprogram, men
formentlig ogsa pga. store regionale forskelle i anvendelsen af antibiotika (10). Der foreligger
ingen undersggelser af specifikke danske forhold, hvilket vi ser som en svaghed. En anden ting
som vi finder i undersggelserne er, at man anvender Ibumetin og i en enkelt undersggelse ogsa
Kodein i tillaeg til den behandling, man gnsker at undersgge effekten af (6). Det er dog bade
gruppen, som behandles med antibiotika og placebogruppen, som far denne behandling, og vi

vurderer derfor, at undersggelsernes validitet pa dette punkt er i orden. Man kan dog
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overveje, om den analgetiske behandling har betydning for resultatet ved en evt. synergistisk
effekt?

Foraldrene tanker typisk meget kortsigtet, idet deres primaere formal er, at barnet skal have
symptomer i kortest mulig tid bade for at lindre barnet, men ogsa pga. at mange foraeldre har
problemer med at fa passet det syge barn, da de skal pa arbejde. En del foraeldre har ogsa
tendens til ikke at fuldfgre den fulde behandlingstid enten fordi barnet ikke kan lide medicinen
eller pa grund af gastrointestinale bivirkninger eller af bare glemsomhed, nar barnet er blevet
rask igen. Som laeger er vi ngdt til at have et bredere perspektiv med i overvejelserne, idet vi
0gsa ma teenke pa risikoen for resistensudvikling ved hyppig, langvarig eller bredspektret
antibiotika behandling. Undersggelser viser, at NNT for at afkorte sygdomsvarigheden er 16. Til
gengeeld vil 1 ud af 24 bgrn fa gastrointestinale bivirkninger eller udsleet (10). Risikoen for
mere alvorlige komplikationer pga. afventende holdning til antibiotika virker forsvindende (8).
For at undga mastoiditis beregnes NNT 4831. Alle de studier, som vi har set pa, har veeret for
sma til at kunne sige noget konklusivt om alvorlige komplikationer. | en undersggelse finder
man en signifikant forskel pa smerter pa 1. dagen, mens der allerede pa 2. dagen ingen forskel
er (3). En anden undersggelse finder, at antibiotika ikke reducerer smerter indenfor de fgrste
24 timer. Til gengaeld ses en lille reduktion pa 2.-7. dagen (10). De artikler som omhandler
udviklingen af SOM (1, 2, 3, 6, 10) viser, at antibiotika ikke har nogen forebyggende virkning i
forhold til dette. Umiddelbart ma udviklingen af SOM nok betragtes som en del af
naturhistorien ved AOM (7).

Er der nogen sikre prediktorer, som kan forudsige et laengerevarende eller kompliceret forlgb,
safremt man ikke initialt anvender antibiotika ved et i gvrigt rask barn? Artikel 5 finder, at bgrn
med hgj feber og opkast pa 1. dagen havde en darlige prognose pa 3. dagen, og man fandt
derfor god evidens for, at disse bgrn med fordel kan behandles initialt med antibiotika. NNT
blev fundet til 3-6. Artikel 4 finder at b@grn < 2ar med bilateral AOM havde en gget risiko for et
protraheret forlgb. Artikel 10 finder at bgrn < 2ar med bilateral AOM havde en gget risiko for
SOM i efterforlgbet. Men samtidig finder man, at antibiotika ikke har en signifikant effekt pa
forhindring af udviklingen af SOM.

| medierne er der helt aktuelt dukket en nyere hollandsk undersggelse op, som antyder, at der
maske endda er en gget risiko for recidiverende AOM, safremt man initialt behandler AOM
med antibiotika (16). Der er tale om en dobbelt blindet, randomiseret undersggelse, hvor man
anvender Ampicillin versus placebo og har interesseret sig for langtidseffekten af
antibiotikabehandling til AOM hos sma bgrn. Vi finder dog visse svagheder i undersggelsen: 1)
Foreeldrerapporterede symptomer: Dette giver risiko for over-/underrapportering (burde dog
vaere ens for begge grupper) og risiko for, at foraeldre til bgrn med hyppigere infektioner er

mere sandsynlige til at give tilbagerapportering. 2) Umiddelbart findes der et gget behov for
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kirurgi i placebo gruppen. Har dette nogen betydning i forhold til, at Amoxicillin gruppen
efterfglgende havde en gget hyppighed af recidiverende AOM?

Set i lyset af ovenstaende mener vi, at der er behov for yderligere forskning inden for omradet.

Konklusion

Ud fra den gennemgaede litteratur kan som svar pa 0-hypotesen konkluderes, at anvendelse af
antibiotika til ukompliceret AOM i langt de fleste tilfeelde ikke har betydning for hverken
symptomvarighed eller for udviklingen af komplikationer som mastoiditis og SOM. Dog tyder
enkelte undersggelser pa afkortet symptomvarighed ved anvendelse af antibiotika til bgrn < 2
ar med bilateral AOM.

Der kan foreslas anvendt fglgende flowchart i fgrste mgde med den i gvrigt raske AOM-

patienten i alderen 0-5 ar:

AOM
Alment pavirket + otorrhoea - otorrhoea
Alder > 2 ar Alder< 2 ar

/N

Unilateral AOM Bilateral AOM

} N } |

V-penicillin V-penicillin “Watchfull waiting” V-penicillin
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