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Tvillinger -

handtering af graviditet og fgdsel

Relevante diagnosekoder:

Dichoriske, diamnioniske tvillinger DO300C

Monochoriske, diamnioniske tvillinger DO300D

Monoamnioniske tvillinger DO300E

Tvillinger, begge levendefgdte DZ372

Tvillinger, een levendefgdt, den anden dgdfgdt DZ373

Tvillinger, begge dgdfgdte DZ374

Placentatransfusionssyndrom DO430

Forsinket fgdsel af TV B DO632A

Partus plurifoetatio, tvilling A spontan og tvilling B med sectio caesares acut

1. ARBEJDSGRUPPENS MEDLEMMER

Jeannette Marie Bing Lauritzen, Jeanette Tranberg Christensen, Tine Dalsgaard Clausen,
Eva Hoseth, Marianne Johansen, Marianne Rohde, Line Rode, Lene Sperling (Tovholder)

Guideline - Afgraensning og dilemma

Gruppen har valgt mere dybdegdende at fokusere pa handteringen af selve
tvillingegraviditeten og har inkorporeret afsnit fra den gamle tvillinge-guideline (2005)*
som omhandler selve fgdslen. Formalet er at denne samlede guideline fremadrettet skal
erstatte den gamle.

Gruppen finder, at der er flere dilemmaer, seerligt i forhold til vaeksthaemning
SGA/IUGR/vagtdiskordans, GDM-screening, Tvillingetransfusionssyndrom
og hypertensionsbehandling.

Gruppen har ikke forholdt sig til de specielle forhold vedr risikovurdering for Downs
Syndrom etc hos tvillinger, idet dette er behandlet i den fgtalmedicinske guideline vedr.
nakkefoldskanning. Der henvises til guideline herfor
http://www.dsog.dk/guideline/nakkefoldskanninghttp://www.dsog.dk/guideline/nakkefol
dskanning

! gemelliarbejdsgruppen for 2005 udgaven bestod af: Per Ovesen, Nina Palmgren, Lise Lotte Torvin
Andersen, Lone Lauersen, Bente Sgrensen, Peter Damm, Heidi Sharif, Lillian Skibsted, Marianne Johansen
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Anvendte forkortelser:

AFI Amniotic fluid index

AO Abdominal omfang

AR Assisteret reproduktion

AREDF Abscent or reverse end diastolic flow (svarer til Flowklasse 3)
BPD Biparietal diameter

BPP Biofysisk profil

(O Cesarean sectio: kejsersnit

CVPS Cardio vaskular profile score

DC Dichoriske

DV Ductus venosus

DVP Dybeste sg

Dz Dizygote= tveaaggede

EFW Estimated Fetal Weight (estimeret fostervaegt)
FHA Foster Hjerte Aktion

FL Femur laengde

FV Fgdselsvaegt

GA Gestationsalder

GDM Gestationel diabetes mellitus

HO Hoved omfang = HC hovedcirkumferens

HSP Hindesprangning

IUGR Intrauterine Growth Restriction (vaeksthaamining)
LR Likelihood Ratio

MA Monoamniotiske

MC Monochoriske (Diamniotiske)

MCA Artieria cerebri media

MZ Monozygote= enaeggede

NB Naeseben

NEC Nekrotisernede enterocolitis

Non-VTX UK eller anden malpraesentation/ikke hovedstilling
NPV Negativ praediktiv vaerdi

OGTT Oral glukose tolerance test

PE Praeeklampsi

PI Pulsatility Indeks

PPV Positiv praediktiv vaerdi

PSV Peak Systolic Velocity

ROC Receiver operating characteristic

RCT Randomized controlled trial (randomiseret kontrolleret studie)
SD Standard deviation (standard afvigelse)

SGA Small for Gestational Age

SPTD Spontan praeterm fgdsel

TITTS Twin to Twin Transfusion Syndrome (tvillingetransfusionssyndrom)
TVUL Trans vaginal ultralydskanning

UK Underkropspraasentation

VTX Hovedstilling

WML White matter lesions (leukomalaci)
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2. REKOMMENDATIONER MED STYRKEGRADER

Komplikationsprofilen og dermed kontrolmgnsteret er helt forskellig alt efter om der er
tale om en dichorisk eller en monochorisk placentation, hvorfor choricitetbestemmelse fgr

uge 15 anbefales (Styrke B)

Hyppigheden af hjertemisdannelser er ca. dobbelt s& stor hos tvillinger i

forhold til enkeltfgdte (Risiko: 2-3 %) og muligvis endnu hgjere hos monochoriske
tvillinger, specielt hvis de har tvillingetransfusionssyndrom, hvilket betyder at
fosterhjerteskanning rekommanderes for monochoriske og bgr overvejes ved dichoriske i
henhold til http://www.dsog.dk/sandbjerg/foeto/foeto Guideline final .pdf (Styrke B).

Maling af cervixlaeengden hos tvillingegravide i uge 22-24 er egnet til at finde de
tvillingegravide, der har lav risiko for at fgde preetermt. Cut off p& 25 mm anbefales.

(Styrke B).

Der rekommanderes tidlig og gentagne ultralydskanninger af monochoriske med henblik
pd opsporing af tvillingetransfusionssyndrom i de tidlige stadier ad hensyn til vejledning
om prognose og information om muligheden for amnioskopisk laserkoagulation af
placentaanastomoser, fosterreduktion eller abort. Saerlige hjerteundersggelser som led i
opsporen af tvillingetransfusionssyndromet ma overvejes. (Styrke B).

Opfglgning, behandling og forlgsning af tvillingegravide med graviditetsbetinget
hypertension, praeeklampsi, graviditetsbetinget cholestase og gestationel diabetes faglger
rekommandationer for singletons (Styrke C). P& baggrund af den ggede forekomst af
gestationel diabetes mellitus hos tvillingegravide, kan man overveje oral
glucosebelastningstest ogsa til tvillingegravide, der ikke har andre risikofaktorer (Styrke
Q). Tvillingemgdres ggede forekomst af postpartum depression ggr at tvillingemgdre
kraever extra opmaerksomhed sdvel prae-som post partum (Styrke C).

Der anbefales screening af dichoriotiske tvillinger i uge 23 og uge 28 for estimeret
veegtdiskordans med saerlig vaegt pa forskel i abdominalomfanget. @vrige
tilveestskanninger i henhold til flowchartet. Ved diskordans p& > 20 % eller hvis én eller
begge tvillinger vaegtestimeres til under 2SD af den forventede vaegt for singletons
anbefales supplerende CTG og flowundersggelser og der bgr laves tilvaekstkontrol efter
14 dage. Veaerdien af a. cerebri media flow (MCA) hos tvillinger er usikkert og da det ikke
sjeeldent er svaert at male anbefales det i fgrste omgang kun at male flow i a. umbilicalis.
Ved patologisk umbilicalflow suppleres med flow i venesystemet og evt. MCA. Biofysisk
profil kan overvejes specielt ved lave gestationsaldre.

Forlgsningstidspunkt ved SGA/IUGR/pavirket flow m& vurderes under hensyntagen til
gestationsalderen for en eventuel rask tvilling, samt studier der tyder pa en leengere
latenstid fra patologiske flow til fosterdad i tvillinge graviditeter (Styrke B-C).
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Flowcharts for Ultralydskontrol af tvillinger

(e DC
Nakkefoldskanning med For uge13*® I +
choriositetsbestemmelse*, NB
og evt. dobbelttest
TTTS kontrol (+ evt. GS) Uge 15-16 +
TTTS kontrol Uge 18 +
TTTS kontrol uge 20 I
GS og fosterhjerteskanning + +
TTTS kontrol Uge 22 +
TTTS kontrol Uge 23-24 +
Cervixskanning + +
Biometrikontrol + A
TTTS kontrol og tilveekstkontrol | Uge 26 +
TTTS kontrol Uge 28 +
Tilvaekstkontrol + +
TTTS kontrol Uge 30 +
TTTS kontrol Uge 32 A
Tilvaekstkontrol I +
Tilvaekstkontrol Uge 34 I
Tilveekstkontrol Uge 36 + +

Figur 1. Flow-chart for ultralydkontrol i ukomplicerede tvillinge graviditeter
(TTTS: Kontrol: Tranfuionssyndromkontrol GS: Gennemskanning; NB: Naeseben)

* Choricitetsbestemmelse fgr uge 14*°
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Rekommendationer for forlgsning.

DIAMNIOTISKE TVILLINGER (DC og MC/DA) MONOAMNIOTISKE TVILLINGER
Ved ukompliceret graviditet til 38 fulde uger Elektivt sectio ved 32-34 fulde uger pd
Og TV-A i hovedstilling: grund af risiko for

Stile mod vaginal fgdsel med igangseettelse ved 38 fulde uger. navlesnorskomplikationer

Pga @get risiko for sen perinatal mortalitet (> 32 uger) hos MC
kan man overveje elektiv forlgsning af MC ved 36-37 fulde uger Fadslen bgr forega pa afd. med
neonatalafdeling

Ved ukompliceret graviditet til 38 fulde uger og
TV-A i UK. Elektivt sectio bgr forudgdes af
Elektivt sectio lungemodning

Szerlige forhold vedrgrende fgdselsmade

Fosterpraesentation
TV-B i UK: Ingen beskyttende effekt af sectio, hvis fuldbdren og normalvaegtig. Se dog nedenfor
for praeterm fgdsel og IUGR.

Choriositet
Ingen Styrkebaserede anbefalinger vedrgrende forlgsningsmade af MC/DA tvillinger versus DC.
Man ma& dog paregne en ikke naermere specificeret risiko for akut intrapartum tvilling-til-tvilling
transfusions syndrom (TTTS). Med baggrund heri samt pga begraensede muligheder for at
detektere akut TTTS veelger man flere steder at forlgse MC-tvillinger ved elektivt sectio med
mulighed for simultan afnavling.

Vaegtdiskordans
Bade vaegtdiskordans og IUGR er risikofaktorer for et mindre godt udkomme, men der foreligger
ingen evidens for at fadselsmaden pavirker dette.

IUGR hos en eller begge
Forholdsregler som for singletons med szerlig opmaerksomhed p& kontinuerlig CTG-overvagning,
hvis vaginal fgdsel. Se venligst Sandbjerg guideline for JIUGR (2005).

Igangsaettelsesprocedure
Igangseettelse kan fglge vanlige igangseettelsesprocedurer. Der henvises venligst til Sandbjerg-
guideline for Igangseettelse af fgdsel (2003).

Praeterm fgdsel (< 24 uger)
Vaginal fgdsel uafhaengig af fosterpraesentation. Ogsa ved TV-A i UK.

Praeterm fgdsel (< 32 uger)
Kan sectio overvejes uafhangigt af chorisitet, foster-praesentation og -skgn

Praeterm fgdsel (> 32 uger < 37 uger)
Ved TV-B i UK og samtidig fosterskgn < 1700 gr kan sectio overvejes. Ellers stiles mod vaginal
fgdsel.

Figur 2: Forlgsningsflowchart. Evidens grad B-C for alle anbefalinger omkring selve
fadslen.
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VTX/VTX VTX/NonVTX Non VTX/NonVTX og NonVTX/VTX
Ca. 45% (\a. 35% Ca 20 %
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> 24 uger og <
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L T

Vaginal fodsel Vaginal fodsel Vaginal fodsel s Vaginal fodsel Vaginal fodsel C/S
af TV-A af TV-A

o

Ekstern nedledning af
TV-B i lengdeleje

Ekstern nedledning af
TV-B i lengdeleje

— —

Succesfuld Lykkes ikke Succesfuld Lykkes ikke
. ) Vaginal fodsel Evt. intern nedledning af
}r/f/%g)al fodsel af cs af TV-B og fremtrackning pa fod cs

Figur 3: Flowchart for forlgsningsmetode afhaengig af praesentation. Evidens styrke B og
C
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Generelle forhold ved vaginal tvillinge fadsel

Forberedelse: 2 Sechers-borde og anaestesibord tilsluttet og klargjort. Nitrolingual spray /
Bricany! til akut tocolyse og tang pa stuen. Sikring af fosterprassentation ved
UL, hvis tvivl. S&fremt der ikke er foretaget UL-vaegtskgn for nylig kan dette
evt. udfgres.
IV-adgang og Syntocinon-drop tilsluttet.

Personale / beredskab: Tilstede ved fgdslen er jordemoder, evt. afdelingsjordemoder, sygehjeelper,
erfaren obstetriker og paediater. Rollerne fordeles. Anastesilaege og -
sygeplejerske samt paediater adviseres med henblik pa at kunne give
gjeblikkeligt fremmgde.

Intrapartum overvagn.: Under hele fgdslen bgr der vaere en jordemoder pa stuen. Teet CTG-
monitorering (tvillinge-CTG) anbefales. Ved monochoriske tvillinger og/eller
IUGR anbefales kontinuerlig CTG, gerne med intern og ekstern CTG. Der skal
veere adgang til ultralydsundersggelse pa stuen.

Forlgsning af TV-B: Samtidig med fgdsel af TV-A foretages ekstern bimanuel nedledning af TV-B i
leengdeleje. Hurtig afnavling af TV-A. God overvdgning af FHA p& TV-B
genetableres (ekstern eller intern CTG, evt. UL). Afventer kontraktioner og
ledende fosterdel vel engageret i BI fgr evt. HSP.

Fogdselsinterval: Under forudsaetning af kontinurlig normal CTG pa TV-B er der ingen gvre
tidsgraense. Der foreligger ikke dokumentation for et optimalt tidsinterval
mellem TV-A og B s fgdsel, ligesom fosterpraesentation af TV-B er ligegyldig i
forhold til perinatalt udkomme (fraset ved preeterm fgdsel og FV < 1700 gr).
Der er dog muligvis en let gget risiko for sectio p& TV-B, hvis tidsintervallet
overstiger 15 minutter.

Sectio pa TV-B: Indikationer som for singletons. Ved malpraesentation af TV-B eller pa
indikationen truende asfyksi kan evt. ggres intern vending/nedledning og
fremtraekning pa fod/fadder safremt erfaren obstetriker tilstede. I modsaetning
til singleton kan vacuum anlaegges pa hgjtstdende caput. Forud for sectio pa
indikationen asfyksi eller navlesnorsfremfald kan evt. gives akut tokolytika (1
ml Bricanyl (0,5 mg/ml) i.v. eller 1-2 pust Nitrolingual spray).

3. Stadie @get risiko for atoni/blgdning. Der gives injektion Syntocinon 10 IE i.m. efter
TV-B s fgdsel og opsaettes Syntocinon-drop (20 IE i 500 ml NaCl: 60 ml/h). Det
samme geaelder ved sectio. Se i Sandbjerg-guideline i Post Partum Blgdning
(2003).

Figur 4: Flowchart for vaginal forlgsning. Evidensgrad B og C.
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3. BAGGRUND

3.1. Nomenklatur i forhold til tvillingernes beliggenhed

For optimalt at kunne fglge/kontrollere de enkelte fostre er det ngdvendig med ensartet
og konsistent terminologi.

I graviditeten benavnes:

TV 1: Det foster der ved nakkefoldskanningen ligger mest med hoved/krop i maters
venstre side.

TV 2: Det foster der ved nakkefoldskanningen ligger mest med hoved/krop i maters hgjre
side.

Vi tilrder, at man sa tidligt som muligt for bade TV 1 og TV 2 beskriver fglgende.

Placenta: beskrive placentas og septums placering samt hvor navlesnorene
insererer sig.

Kgn: beskrive fostrenes kgn (isaer ved forskellige kan).

Diskordant vaekst: beskrive, hvem der er den store, og hvem der er den
lille.

Andre karakteristiska der kan skelne mellem de 2 tvillinger

Ledende tvilling (Astraia: presenting twin): Det foster der ved den aktuelle skanning
ligger teettest pa orificium internum.

Ved fgdselen:
TV A: Det foster/barn der fgdes fgrst enten vaginalt eller ved sectio.
TV B: Det foster/barn der fgdes sidst enten vaginalt eller ved sectio

10
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3.2. Dilemmaer.

Der er flere dilemmaer vedrgrende diagnostik, kontrol og handtering af
tvillingegraviditeter, der ggr at handtering af tvillingegraviditeter er en speciel udfordring

Diagnostiske dilemmaer:
1. Usikkerheden pd UL EFW er stgrre end i singleton graviditeter (se 4.5.3).
2. Usikkerheden vedrgrende tolkning af UL resultaterne er stgrre end i singleton
graviditeterne (se 4.5.4 fgtal tilvaekst og 4.5.6 flowundersggelser).
3. Usikkerhed om komplikationers betydning for tvillingegraviditeten. (se 4.1
graviditetsbetinget hypertention).
Klinisk beslutningstagnings dilemmaer:
I forhold til at indgribe i graviditeten eller at undlade dette (invasive indgreb eller
forlgsning) er der ud over den gravide, to fostre at tage hensyn til, der kan have
modstridende behov for handtering.

3.3. Epidemiologi

Tvillingehyppigheden i DK over ar

2.5
2.0 -
1.5

%

1.0
0.5 -
0.0

1980 1994 2004 2005 2006 2007 2008

Figur 5 viser antallet af tvillingefadsler i % af det samlede antal fgdsler i Danmark i arene
1980 til 2007.

Antallet af tvillingefgdsler er steget i Danmark fra ca. 1 % i 80 "erne til godt 2 % i 2004
og har siden ligget stabilt omkring 2,2 %. Hyvis vi antager at hovedparten af denne
stigning skyldes tvillinger opstdet efter assisteret reproduktion (AR) enten som IVF;
ICSI eller IUI, s3 er halvdelen af tvillingerne, der fodes i Danmark undfanget ved AR og
resten er sakaldt spontant opstdede. Det estimeres saledes, at der hvert ar i DK vil
forekomme ca. 1150 dichoriske (DC) og ca. 225 monochoriske (MC) heraf 10
monoamniotiske tvillinger (MA) under forudsaetning, at fgdselstallet er nogenlunde
konstant. Hvis antallet af tvillinger, der er opstaet efter AR falder, sa vil den relative

11
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andel af MC tvillinger stige. I et nyt Dansk retrospektivt multicenterstudie, hvor data
var hentet fra Astraia var andelen af MC tvillinger 14 %. (Oldenburg, 2010).

3.4. Choriositetens betydning for komplikationer

Da komplikationsprofilen er helt forskellig alt efter, om tvillingerne har to (dichorisk)
eller en moderkage (monochorisk placentation), er det meget afggrende, at
choricitetenen bestemmes s& akkurat, som det er muligt.

Choriositeten bestemmes mest sikkert fgr uge 15. Er der to helt adskilte placentae eller
har fostrene ikke samme kgn, bedgmmes placentationen altid som dichorisk. Er der
derimod kun “en” placenta at se, kan choricitetenen bedgmmes ud fra, om man kan
identificere et lambdategn, hvor chorion fra de morfologiske 2 placenta er interponeret
ned mellem amnionhinderne. Er dette tegn tilstede, s er det i 99-100 % af tilfeeldene
en DC placentation. (Sepulveda et al., 1996,Carroll et al., 2002). Lambdategnet
forsvinder hos ca. 7 %. Kan man ikke se et lambdategn efter uge 15, kan man derfor
ikke afggre, hvilken choricitet der er tale om. Nye studier har vist at 3D
ultralydsundersggelser af skillevaeggens tykkelse kan vaere en mulighed ved ukendt
choricitet i 2. og 3. Trimester, hvor dette skgnnes seerligt relevant (Senat et al., 2006).
Er lambdategnet derimod tilstede f.ex pa gennemskanningstidpunktet, er det fortsat
muligt at fastlaagge choriciteten som dichorisk.Safremt det ikke lader sig ggre at
bestemme choriciteten s& ma graviditeten betragtes og hdndteres som monochorisk.

Monochoriske tvillingegravididiteters risikoprofil i forhold til dichoriske
tvillingegraviditeter:

1. Risiko for TTTS

2. @get risiko for misdannelser.

3. @get risiko for abort og preeterm fagdsel.
4. @get risiko for sen perinatal dgd.

I er nyere stort engelsk registerstudie med en population pd 2329 tvillingegraviditeter
fandt man at medfgdte misdannelser var 70% hgjere hos tvillinger end hos singletons.
Specielt fandt man at misdannelsesraten var naesten dobbelt sd hgj hos MC tvillinger
som hos DC tvillinger. Dette var ogsa gaeldende for hjertemisdannelser (Glinianaia et
al., 2008).

En gruppe fra USA har gennemgaet nyere litteratur p& omradet og konkluderer, at
fosterhjerteskanning bgr tilbydes alle MC tvillingegravide (Campbell et al., 2009).

En prospektiv dansk/svensk multicenter undersggelse har vist, at risikoen for at
abortere eller miste et af bgrnene fgr 24 uger er 5 - 6 gange hgjere, risikoen for at fgde
fgr 28 uger er 4 gange hgjere og risikoen for at fgde fgr 33 uger 2-3 gange hgjere hos
tvillinger med en moderkage i forhold til tvillinger, der har to moderkager (Sperling et
al., 2005). Disse resultater er i overensstemmelse med udenlandske undersggelser
(Sebire et al., 1997) og i overensstemmelse med et helt nyt stort dansk cohorte/
registerstudie fra 14 afdelinger i Danmark(Oldenburg, 2010).

12
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I et nyere hollandsk retrospektivt kohorte studie fandt man at sen perinatal mortalitet
(>32 uger) hos MC var signifikant hgjere end hos DC tvillinger. Dette gjaldt ogsa MC-
tvillinger, som ikke havde udvist antenatale ultrasoniske tegn til TTTS, placenta
insufficiens eller vaegtdiskordans. I samme studie fandt man, at MC-tvillinger
gennemsnitligt fedes 1 uge fgr DC og saledes med lavere fgdselsvaegt. Endelig fandt
man at der var en signifikant hyppigere forekomst af NEC hos MC-tvillinger
sammenlignet med DC (Hack et al., 2008) (Evidens grad 3).

3.5. Fosterreduktion

Ved dichoriske flerfoldsgraviditerer ggres fosterreduktion ved injektion af kaliumklorid
intrathorakalt eller intrakardielt i fosteret. Ved monochoriske flerfoldsgraviditeter ggres
fosterreduktion ved okklusion af navlesnoren (clamping).

Dansk lovgivning tolkes aktuelt sadan, at der gives mulighed for fostereduktion efter
fglgende regler:

For udlgbet af 12. svangerskabsuge:

Uden samradstilladelse:

Hvis indgrebet vaesentlig formindsker risikoen for abort, praeterm fagdsel eller forringelse
af kvindens helbred.

Med samradstilladelse: Hvis det er risiko for at fosteret far en “alvorlig legemlig eller
sjeelelig lidelse”. (Diskordans for kromosomfejl eller misdannelser)

Fosterreduktion tillades ikke: Ved ikke laegelige begrundelser, som for eksempel at
kvinden kun gnsker at fgde et barn.

Efter udigbet af 12. svangerskabsuge:

Uden samradstilladelse:

Hvis indgrebet er ngdvendig for at "afvaerge fare for den gravides liv eller for en alvorlig
forringelse af hendes legemlige eller sjaelelige helbred og denne fare udelukkende eller
overvejende er laegefagligt begrundet.

Med samradstilladelse:

Hvis der foreligger seerlige omstaendigheder og indgrebet vaesentlig formindsker en
risiko for abort eller preematur fgdsel

Hvis det er risiko for at fosteret far en “alvorlig legemlig eller sjeelelig lidelse”.
(Diskordans for kromosomfejl eller misdannelser)

Fosterreduktion tillades ikke: Ved ikke laegelige begrundelser, som for eksempel at
kvinden kun gnsker at fgde et barn.

Baggrund:

I praksis er der i Danmark mulighed for fosterreduktion fra 3 til 2 men ikke fra 3 til 1
eller 2 til 1 for at formindske risikoen for abort eller praeterm fgdsel. Lovgivningen i
andre lande er anderledes og giver nogle steder mulighed for reduktion fra 2 til 1.(,
2008)

Der findes kun lidt litteratur, der beskriver resultater af reduktion fra 2 til 1.

I en amerikansk retrospektiv undersggelse fra 2004 sammenlignede man udkommet af
52 tvillingegraviditeter reduceret til et foster, med udkommet for ikke reducerede
tvillingegraviditeter og singleton graviditeter. Der konkluderes, at reduktion i
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tvillingegaviditeter er sikrere (mindre risiko for praeterm fgdsel og lavere mortalitet) end
at fortsaette graviditeten med tvillinger. Abortraten var 1,9 %. Arbejdet har dog den
svaghed, at choriositeten ikke er registreret. De reducerede tvillingegraviditeter er
formentlig alle dichoriske, medens de ikke reducerede tvillinger formentlig er blandet
dichoriske og monochoriske(Evans et al., 2004).

I et nyt dansk retrospektivt studie af 70 fostereduktioner (trillinger reduceret til to eller
et foster) fandt man at fosterreduktion ikke ser ud til at gge abortrisikoen
naevnevaerdigt, men reducerer risikoen for praematur fgdsel og perinatal mortalitet. Ved
reduktion til singleton-graviditeter opnas endnu bedre resultater. Der forekom ikke
hverken abort, perinatal eller sen neonatal dgd i graviditeter, hvor der blev reduceret til
et foster(Frederiksen et al., 2009).

Fosterreduktion ser ud til at vaere en relativ sikker procedure og er sdledes et indgreb,
der kan overvejes i tilfeelde af diskordans for strukturelle eller kromosom anomalier.
Evidensgrad 3.

I enkelte tilfaelde vil det veere relevant at overveje fosterreduktion for at afveerge fare
for forringelse af den den gravides helbred, eller hvis det foreligger saerlige
omstaendigheder og indgrebet vaesentlig formindsker en risiko for abort eller preematur
fgdsel.

Det synes ikke at veere faglig (kun lovgivningsmaessig) begrundelse for ikke ogsa at
kunne tilbyde fosterreduktion til tvillingegravide (isar ikke fgr uge 12, hvor der her i
landet er fri adgang til abort), selvom indikationen kun er "mors gnske”. Det findes dog
ikke studier, der belyser de psykiske konsekvenser af fosterreduktion.

3.6 Fosterdod af en tvilling

Tidlig spontan reduktion fra en tvillinge til en singleton graviditet er hyppig. Angives til
27 % (Dickey et al., 1992). Vanishing twins, hvor den ene tvilling dgr, rapporteres at
ske i mindst 12 % af alle tvillingegraviditeter og formentlig hyppigere ved
tvillingegraviditeter opstaet efter AR (Jauniaux et al., 1988),

Efter uge 20 ses spontan reduktion hos 5-6% af alle tvillinger. Risikoen gges, hvis den
ene tvilling har en malformation og risikoen er 4 gange stgrre blandt MC i forhold til DC
tvillinger (Kilby et al., 1994) . Pga de saerlige placentzere anastomoser er der risiko for
akut hypotension med efterfglgende ischaemi hos co-tvillingen med gget morbidtet,
specielt neurologiske handikaps eller dgd hos denne.
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4. KOMPLIKATIONER TIL TVILLINGEGRAVIDITETER

Almindeligt forekommende graviditetskomplikationer som

Graviditetsbetinget hypertension,
Praeeklampsi

Graviditetsbetinget leverklge
Graviditetsbetinget diabetes
Vaeksthaemning (SGA/IUGR/DISKORDANS)
Preeterm fgdsel

er hyppigere forekommende ved tvillingegraviditeter sammenlignet med
singletongraviditeter.

Hos de monochoriske tvillinger optraeder den helt seerlige graviditetskomplikation Det
fgtale Tvillingetransfusionssyndrom (TTTS)

4.1. Graviditetsbetinget hypertension

Graviditetsbetinget hypertension er 2-3 gange hyppigere hos tvillingegravide
sammenlignet med singletongravide (Krotz et al., 2002) (Santema et al., 1995) (Sibai
et al., 2000)

Et amerikansk studie fra 2006 stiller imidlertid spgrgsmalstegn ved, om man skal falge
samme behandlingsprincipper for tvillingegraviditeter som for singletongraviditeter.
Forfatterne testede hypotesen, at gestationel hypertension har en mere benign effekt
pad neonatalt udkomme i tvillingegraviditeter sammenlignet med singletons, fordi det
forhgjede blodtryk i tvillingegraviditeter til en vis grad kompenserer for det ggede
perfusionsbehov.

Studiet er et retrospektivt kohortestudie af 102,988 levendefgdte tvillinger og
5,523,797 singletons i perioden 1998-2000. Hovedudkommet er relativ risiko (RR) for
darligt neonatal udkomme malt pa:praeterm fgdsel, intrauterin vaeksthaemning, lav 5
min apgarscore og neonatal dgd. Sammenlignes gestationelt hypertensive
tvillingegravide med raske tvillingegravide og singletons, findes RR for de hypertensive
tvillingegravide at vaere lavere end for singletongravide i forhold til alle ovenstdende
parametre, ogsa efter at have kontrolleret for confounders som alder, social status,
paritet og misbrug af alkohol/tobak m.m. (Luo et al., 2006)

Det ser sdledes ud til, at gestationel hypertension har en mindre negativ effekt
pd det neonatale udkomme i tvillingegraviditeter sammenlignet med
singletons Evidensgrad 2.

Antihypertensiv behandling i graviditeten ivaerksaettes ogsa for at beskytte den gravide

mod intrakraniel blgdning. Det er ingen grund til at antage at hypertention hos

tvillingegravide har en mindre negativ effekt p8 den gravides helbred end for singleton
15
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graviditeter. Derfor anbefales at hypertensionsbehandling hos tvillingegravide fglger
samme retningslinjer som for singleton gravide
http://www.dsog.dk/sandbjerg/Hypertension-Preeklampsi.pdf

Der findes dog endnu ingen studier, som afdaekker, hvorvidt tvillingegravide
med gestationel hypertension bor handteres anderledes end
singletongraviditeten , hvad angdr behandlingsindikation og
forlosningstidspunkt Evidensgrad 4.

4.2. Praeeklampsi

Hyppigheden af praeeklampsi er vaesentlig hgjere hos tvillinggravide (14 %) (Hnat et
al., 2002,Hauth et al., 2000) eller RR p& 2,4 i forhold til singleton gravide (Duckitt et
al., 2005).

M.h.t. kontrol og behandling af graviditeter kompliceret med praeeklampsi henvises til praeeklampsi
guideline.http://www.dsog.dk/sandbjerg

4.3. Leverbetinget graviditetskloe (pruritus gravidarum).

Leverbetinget graviditetskige er defineret ved forhgjede galdesalte og klge, forekommer
i sidste halvdel af graviditeten og forsvinder efter fgdslen(Hay, 2008). Hyppigheden hos
tvillingegravide angives til 21 % mod ca. 5 % hos singletongravide (Gonzalez et al.,
1989). Flerfoldsgravides forhgjede gstrogenniveau antages at vaere arsagen til den
ggede forekomst af graviditetsklge hos tvillingegravide (Pusl and Beuers, 2007). Der er
ikke meget litteratur, der specifikt beskriver forholdene blandt tvillingegravide i relation
til graviditetsklge, men i et enkelt retrospektivt studie kunne de ikke vise, at det
perinatale udkomme var darligere hos tvillingegravide med cholestase i forhold til
tvillingegravide uden cholestase. Forfatterne tilskrev dette at flerfoldsgravide jo forlgses
fgr uge 40 under alle omstaendigheder (Lausman et al., 2008) Evidensgrad 3.

Der henvises til http://www.dsog.dk/sandbjerg/Leverbetinget%?20graviditetskle%?20-
9%20endelig%?20quideline 2008.pdf

4.4. Graviditetsbetinget Diabetes(GDM)

I Danmark screenes gravide for gestational diabetes mellitus (GDM) p& baggrund af
risikofaktorer (http://www.dsog.dk/files/screening GDM.pdf), og kvinder med
flerfoldsgraviditeter screenes pa baggrund af de samme kriterier som singleton gravide.

Flerfoldsgraviditeter med 2 placentae eller én stgrre placenta er associeret med flere
komplikationer i graviditet og fgdsel sdsom spontan abort, preeeklampsi, anaemi,
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gestationel hypertension, placenta praevia, polyhydramnios og PROM. Flere af disse
komplikationer ses ogsa hyppigere i graviditeter med GDM. Den nedsatte
insulinfglsomhed, som er hormonelt betinget og ses i alle graviditeter, kan modificeres
af forskellige faktorer bl.a. dieet, fysisk aktivitet, BMI, maternel alder og placentas
masse/vaagt.

Flere studier (Rauh-Hain et al., 2009,Roach et al., 1998,Schwartz et al., 1999,Sivan et
al., 2002), men ikke alle (Henderson et al., 1995,Buhling et al., 2003) har vist gget
risiko for GDM i flerfoldsgraviditeter.

Et nyt amerikansk studie fra 2009 undersggte en kohorte pa 23.056 gravide kvinder,
hvoraf de 553 var tvillingegraviditeter. Man fandt her ved hjeelp af talrige
regressionsanalyser justeret for alder, etnicitet, BMI, rygning og paritet at risikoen for
at udvikle GDM var gget 2-fold ved tvillinge graviditet versus singleton (eller 2,2; 95 %
CI 1,4-3,6). I en stratificeret analyse var det iseer afrikansk-amerikanske kvinder
mellem 25 og 30 ar, der var i stgrst risiko for at udvikle GDM ved tvillinge graviditeter
(Rauh-Hain et al., 2009).

Et tidligere amerikansk studie fra 1999 paviste ligeledes gget forekomst af GDM ved
tvillingegraviditet sammenlignet med singleton graviditeter (7,7 vs. 4,1 %). Der blev
fundet signifikant forhgjet glucose niveau ved en 3-timers glucosetolerencetest i
tvillinggraviditeterne, men ikke forskel i det endelige insulin behov i de to grupper
(Schwartz et al., 1999).

Et retrospektivt amerikansk studie publiceret i 1995 kiggede pa 3458 levendefgdte
tvillinger i Washington State, USA fra 1984-88 med henblik pa at afdaekke forskel i
grav.komplikationer og fgdsel samt neonatale udkomme i relation til zygositet
(defineret ud fra om de havde samme eller forskellig k@n og efterfglgende korrigeret
med Weinbergs?® formel ). Man fandt, at monozygote tvillinger havde gget risiko for lav
fadselsveegt og preeterm fgdsel samt andre neonatale komplikationer. Man fandt at
enskgnnede tvillinger havde en hgjere risiko for GDM i forhold til tvillinger med
forskellig kgn. Efterfglgende estimerede man ud fra Weinbergs formel at MZ tvillinger
havde en RR pé 8,6 (95CI: 3,5-21,0) i forhold til DZ tvillinger for at udvikle GDM. Dette
skyldes muligvis tilstedevaerelsen af 2 placentae (mere placentarvaev) og derved stgrre
indflydelse pa insulinfglsomheden (Hoskins, 1995).

I et retrospektivt amerikansk studie fra 1995 (Henderson et al., 1995) undersggte man
9.185 gravide kvinder (1,5 % af disse var tvillinggraviditeter(n=138), uden skelnen til
choriositet mht. risiko for GDM i tvillinge versus singleton graviditeter. Der blev justeret
for maternel alder, vaagt og paritet, men ikke for choriositet. Man brugte 1-times
glucosebelastningstest (OGTT) (50 g) som screeningstest for GDM og denne blev fulgt
op at 3-timers (100 g) glucosetolerencetest. Der blev fulgt op med endnu en OGTT i
uge 24-28. Man fandt GDM i 8/138 (5,8 %) af tvillingegraviditeter og i 493/9.047 (5,4
%) af singleton graviditeter. Dette mindre studie fandt altsa ikke signifikant gget
hyppighed af GDM ved tvillinge graviditet
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De fleste storre studier finder en gget forekomst af GDM hos tvillingegravide.
Derfor kan det overvejes om tvillingegraviditet bor betragtes som risikofaktor
for GDM og udlose OGTT pa linje med andre risikofaktorer Evidensgrad 3.

4.5. Vaeksthaamning- (SGA/IUGR/ vagtdiskordans)

Udfordringen bestar i at finde de fostre der er smd og potentielt truede pga.
vaeksthaemning (ofte pga. placenta insufficiens) og skelne disse fra konstitutionelt sma,
men raske fostre. Specielt ser det ud til at vaere vigtigt at identificere tvillinger med
vaagtdiskordans Evidensgrad 2

I DK benyttes Marsals reference-kurve for forventet fostervaegt baseret pd 759 UL
malinger p@ 86 ukomplicerede singleton graviditeter ogsa til vurdering af tvillinger
(Marsal et al., 1996). Ifglge DSOGs biometriguideline benyttes Hadlock 1985, som
indeholder HO, AO og femurleengde eller evt blot AO og femurlaengde (Hadlock et al.,
1996). http://www.dsog.dk/sandbjerg/foeto/Biometriguideline%202008.pdf

Fostervaegten er pavirkelig af flere forskellige faktorer, bl.a: Kgn (forklarer 4 %), fotal
position (tvilling B er mindst i 62 % af dicordante par), kromosom anomalier,
misdannelser, placentaere anomalier (eks. velamentaer insertion af navlesnor), single
umbilical arterie, microvasculaere forandringer, sndringer i insulin-like growth factor
signallering samt gget placenta-celle apoptosis (Kingdom et al., 2005) (Loos et al.,
2005).

Tvillingegraviditeter adskiller sig fra singletongraviditeter ved, at den ene tvilling kan
vaere stor og den anden lille. Szerlig denne diskordans synes at veere forbundet med
gget perinatal morbiditet og mortalitet og kan ggre den kliniske beslutning vanskelig
specielt i situationer med lav gestationsalder(Bagchi and Salihu, 2006,Blickstein et al.,
2007).

4.5.1. Definitioner: SGA, IUGR, vaegtdiskordans, AO- og CRL-ratio

Small for gestional age (SGA)

Defineres i Danmark som et foster med veegt under 2,3 percentilen pa referencekurven
(svarende til hhv. 2SD under gennemsnittet og - 22 % “for lille”).

Internationalt benyttes og anbefales ofte 10 percentilen som cut-off vaerdi "til klinisk
brug” (svt. hhv. ca.1,28SD under gennemsnittet og - 15 % “for lille”) (De Jong et al.,
2000,Chang et al., 1992).

Et abdominal omfang <10 percentilen har vaeret vist at veere bedste praediktor for SGA
ved fagdslen (Chang et al., 1992).

Intra uterine growth retardation (IUGR)

Et foster der ikke har opnaet sit genetisk bestemte vaegtpotentiale, pga.
placentainsufficiens, fgtal- eller maternel sygdom. Diagnosen vil som udgangspunkt
kraeve serielle malinger, og vil bla. manifestere sig ved fald i veegt percentil, men IUGR
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kan veere til stede helt fra 1. trimester, og ved serielle malinger vil der vaere stor inter-
og evt. intraobservatgr variation, hvilket komplicerer diagnosen.

Fald i UL estimeret tilvaekst er associeret med gget perinatal morbiditet.
(De Jong et al., 1999). Blandt normal-vaegtige fostre var et fald i vaegtpercentil >20
associeret med gget risiko for indlaeggelse pa neonatal afdeling (Stratton et al., 1995).

Vaeksthastighed vurderet ved abdominale biometrier synes at vaere den bedste
praediktor for IUGR og perinatal morbiditet(Chang et al., 1993) (Chang et al.,
1994,0wen and Khan, 1998).

Vaegtdiskordans

Herved forstds den procentuelle forskel i tvillingernes vaegt (enten ultrasonisk estimeret
veegt (EFW) eller fgdselsvaegt).

Beregnes udfra formlen:

(veaegt af den stgrste tvilling — vaegt af den mindste)/ vaegt af den stgrste tvilling x100.

Der er ikke konsensus, men fglgende grzaenser er benyttet i flere studier (Blickstein and
Kalish, 2003) (Kingdom et al., 2005):

Sveaer: >30 % (sesi >5 % af tvillinge graviditeter)
Middel: >15-30 %
Mild: <15 % (ses i 25 %)

I de fleste studier er der anvendt 20 % som graense, hvorfor vi anbefaler at bruge
denne veerdi.

I det nylige danske registerstudie 18 incidensen af fgdselsvaegtdiskordans (= 20 %) pa
henholdsvis 14,2 % for MC og 14,8 % for DC tvillinger (Oldenburg, 2010).

AO-ratio
Ratio mellem abdominal omfanget for den lille tvilling divideret med abdominal
omfanget for den store tvilling.

CRL-ratio
CRL hos den lille divideret med CRL hos den store (i 11. til 14. gestationsuge).

4.5.2. Praediktorer for diskordant fodselsvasgt

CRL-ratio (diskordans)

Et studie har vist at en CRL-ratio <0.85 gger risikoen for udvikling af diskordant
fodselsveegt (Blickstein and Kalish, 2003). Tilsvarende har man fundet at forskel pa 12
mm pa CRL mal hos de to tvillinger gav en risiko pa 79 % for et kompliceret udkomme
og 50 % for fgtal dgd, (Lewi et al., 2008). I andre studier har man ikke kunne finde en
sikker sammenhaeng mellem CRL og fgdselvaegtdiskordans (Sebire et al., 1998,Dickey
et al., 1992) Evidensgrad 2.
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AO-ratio (diskordans)

Fra et prospektivt studie af 503 DC tvillinger fandt man at 13 % havde en
fadselsvaegtdiskordans pa 25 %. Det var muligt rent teknisk at male AO hos alle
tvillingerne og ROC analyser (areal 0,80) viste at AO - ratio var en god preaediktor for
detektion af fgdselsveegtdiskordans med en sensitivitet og specificitet pa henholdsvis 61
0og 84 %. Undersggelsen viste at:

En ratio >0.93 er associeret med fgdselsvaegts diskordans pa >25 % hos 7 %
En ratio <0.93 er associeret med fgdselsvaegts diskordans pa >25 % hos 60 % (Klam
et al., 2005) Evidensgrad 2.

EFW (diskordans)

I to studier er det vist, at fgdselsvaegtdiskordans kunne forudses ved ultrasonisk
estimering af vaegt allerede mellem uge 20 og 24 (Grobman and Parilla, 1999). I
studierne var der en hgj negativ pradiktiv veerdi.

I et nyligt studie af 278 tvillinge graviditeter, som bla. undersggte detektion af
fadslesveegt diskordans udfra EFW 3 dage fgr forlgsning var sensitiviteten 52 %,
specificiteten 88 % og den positive praediktive vaerdi 81 % (Danon et al., 2008). Et
andet prospektivt studie fandt en sensitivitet for fadselsvaegt diskordans pa 80 %
(Geipel et al., 2002,Senoo et al., 2000) _Evidensgrad 2.

Flow i arterie uterina
Normalt flow i a. uterina er associeret med en forholdsvis hgj NPV for diskordant
fgdselsvaegt (NPV 88 %) (Geipel et al., 2002) Evidensgrad 2.

EFW kombineret med flow i a. umbilicalis
I et studie fra 2000 undersggte man praediktorer for fgdselsvaegtdiskordans (>15 %).
Man undersggte den diagnostiske veerdi af ultrasonisk vaegtestimering (EFW) samt
Dopplerflowundersggelse i a. umbilicalis hos 40 tvillingepar. De fandt
fadselsveegtdiskordans hos 33 %. Nar de benyttede diskordans i EFW>15 % (AEFV>15
%) som praediktor var sensitivitet og NPV for fgdselsvaegtdiskordans p& henholdsvis
62 0g 81 %. Nar de benyttede dikordans i mellem systolisk/diastolisk ratio i a.
umbilicalis >15 % (AS/D>15 %) fandt de en sensitivitet og NPV pa henholdsvis 69 og
83 %. Ved en kombination af enten at tage AS/D >15 % eller AEFV>15 %, sa blev
sensitiviteten pd 92 %, og NPV p& 95 %, hvorfor de konkluderede at en kombination af
flowmaling og UL-vaegtestmering var den mest brugbare praediktor for diskordant
fadselsveegt (Chittacharoen et al., 2000). Evidensgrad 2

4.5.3. Usikkerhed p3 EFW (estimated fetal weight, UL-vaegtestimat).

I singleton graviditeter angives den forventede procentuelle fejl p& EFW i forhold til
fodselsveegten til £ 5-10 % (sv.t. ca 1 SD), pa et foster omkring 3.500 g til terminen.
Usikkerheden er stgrre ved stgrre eller mindre fostre samt jo laengere tid der gar fra
ultralydsestimat til forlgsning, samt ved nedsat fostervandsmangde (Chauhan et al.,
2004). Et dansk studie har vist at “sidste UL estimerede fosterveegt” var en bedre
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praediktor for fadselsvaegten end en estimeret fadselsvaegt baseret pa ekstrapolation
udfra 2 eller flere UL-estimater (Larsen et al., 1995) Evidensgrad 2

I tvillingegraviditeten er usikkerheden stgrre.

Et studie, der inkluderede 278 tvillinger og 834 singleton graviditeter sammenlignede
EFW 3 dage fgr fgdslen med fgdselsvaegten og fandt en absolut procentuel fejl p& EFW
pa 8.9 % blandt tvillinger sammenlignet med 6.8 % blandt singletons. Specielt var
vaegtskgnnet pa tvilling B behaeftet med stgrre fejl. Mht. IUGR var der stort set ingen
forskel mellem tvillinger og singletons, hvad angar sensitiviteten (49 % vs. 48 %) og
specificiteten (96 % vs. 98 %), men ndr man sa pa den positive praadiktive vaerdi (PPV)
var den lavere blandt tvillinger (88 % vs. 95 %). Dette skyldes specielt, den lave
praediktive veerdi af vaegtestimatet for tvilling B (86 %) (Danon et al., 2008)
Evidensgrad 2.

4.5.4. Fotal tilvaekst hos tvillinger

Placentae hos tvillinger er ikke altid lige store. Nar tvillinger deler moderkage, kan
fordelingen af goderne mellem de to tvillinger vaere meget uens. Nar tvillingerne har
hver sin moderkage, kan den ene vaere meget stor og den anden meget lille. Marginalt
insereret navlesnor ses hos over 40 % af MC tvillingerne, mens det kun ses hos under
25 % af DC tvillinger. Flere undersggelser har vist, at fostre, hvor navlesnoren er
marginalt insereret, oftere er vaeksthaemmet end fostre med en centralt insereret
navlesnor (Machin, 2001).

I et japansk prospektivt kohorte studie fandt man, at tilvaeksten hos tvillinger fglger
singletons frem til 34 GA, og at tilvaeksten blandt de store fostre i diskordante
tvillingepar (>20 % fodselsvaegt-diskordans) fastholder en tilveeksthastighed
sammenlighelig med singleton-graviditeter og konkordante tvillingepar, i modsaetning til
de sma fostre som gradvist udviser tiltagende tegn pd IUGR (Senoo et al., 2000). Et
skotsk retrospektivt tvaersnits studie af 1000 kaukasiske tvillinge graviditeter fandt
vaeksthastigheder svarende til singletons frem til uge 32 (Ong et al., 2002).
Evidensgrad 2

I et belgisk registerstudie af 4.529 levendefgdte tvillingepar sammenlignet med 76.460
levendefgdte singletons fandt man ens fgdselsvaegt frem til 32 GA (Loos et al.,2005).
Studiet inkluderer som naevnt ikke dgdfgdte, og det er muligt at data er anderledes for
denne gruppe. Evidensgrad 2.

4.5.5. Flowundersgogelser

Mange studier har vist at brugen af Dopplerflowundersggelser pa hgjrisikogravide
bidrager betydeligt til at mindske den perinatale morbiditet og mortalitet og til at undgd
ungdige obstetriske interventioner.
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Der foreligger kun fa studier, der belyser effekten af at bruge Dopplerundersggelser hos
tvillinger. Flow klasse 3 med "absent or reversed end diastolic flow” (AREDF) er hos
singleton vist at veere forbundet med gget perinatal mortalitet www.dsog.dk/files/TUGR-
quideline%20udkast%202007.pdf , mens sammenhangen mellem sddanne
flowforandringer og graviditetsudkomme blandt tvillinger er meget darligt belyst. De
fleste udenlandske eksperter mener ikke, at man umiddelbart kan overfgre den viden,
man har fra singletons til tvillinger dels pga. en helt anderledes placentation dels pga.
anastomoseproblematikken (se afsnittet om TTTS) (Kennelly and Sturgiss, 2007)

Tiden der gar fra man konstaterer patologiske flowforandringer til forlgsning eller
intrauterin dgd indtraeffer betegnes som latenstiden.

I et australsk multicenter studie fra 2003 randomiserede man 526 gravide med levende
tvillinger i uge 24 til enten biometrikontrol alene eller biometri+ Dopplerkontrol. 1
denne undersggelse fandt man ingen forskel mellem de to grupper, hvad angik
udkomme, men studiet var begraenset af utilstraekkelig power og manglende
stratificering efter choricitet (Giles et al., 2003).

Vanderheyden et al undersggte i 2005 latenstiden hos 47 MC, hvoraf 26 havde TTTS, 17
DC og 44 singletons. Latenstiden hos MC uden TTTS var 54 dage, og hos MC med TTTS
34 dage, hos DC og singleton henholdsvis 30 og 11 dage. Forandringerne debuterede i
uge 27-28 hos DC og hos singletons, mens det allerede blev set fra uge 20-21 hos de
monochoriske. (Vanderheyden et al., 2005).

Kennelly et al har set p& 22 MC uden TTTS og 17 DC tvillinger henvist i uge 26-27 med
SGA og flowklasse 3 i a. umbilicalis. Der blev udfgrt daglig Biofysisk profil (BPP)
(bestdende af AFI/DVP, tonus, aktivitet og vejrtraekninger hos fosteret) fra uge 24+°
eller hvis fosterveegtestimatet var >500g. Hvis BPP score var <6 udfgrtes CTG.
Forlgsning blev ivaerksat ndr GA=32 uger eller hvis BPP var <6 i to malinger udfgrt med
6 til 12 timers interval. Der blev desuden lavet flowundersggelser af a. cerebri media
(ACM) og ductus venosus (DV). Patologiske fund i disse flowmalinger gav ikke i sig selv
indikation for forlgsning. Latenstiden var 21 dage hos MC og 14 dage hos DC tvillinger.
Man fandt abnorm BPP hos 58 % af MC og 31 % af DC tvillinger. Konklusionen pa
undersggelsen var at daglig BPP af tvillinger med flowklasse 3 kan forla&enge graviditeten
med gennemsnitlig 18 dage, med en perinatal mortalitet pa 2.7 % (Kennelly and
Sturgiss, 2007).

Man kan saledes konkludere at latenstiden for en abnorm Dopplerundersggelse
i a. umbilicalis i de foreliggende studier ser ud til at vaere vaesentlig laangere
(30 dage) hos DC tvillinger og endnu Izengere (54 dage) hos MC tvillinger uden
tegn pad TTTS i forhold til singleton (7-10 dage), og at biofysisk profil synes at
have en sarlig rolle hos netop tvillinger med flowforandringer, da der jo er to
fostre/born at tage hensyn til Evidensgrad 2.

Flow i arteria cerebri media (MCA)

MCA flowundersggelser kan vaere mere teknisk vanskelige at udfgre i tvillinge
graviditeter sammenlignet med singletons.

Et studie af 33 MC og 50 DC tvillinger viste brainsparing i 67 % af alle SGA (<10 %)

graviditeter mod 7 % i non-SGA tvillingegraviditeter. Brainsparing var associeret med
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laengere neonatal indlaeggelsestid, og sas hyppigere hos MC end DC med samme grad
af vaekstheemning, og specielt sds det ofte hos MC, der ikke viste tegn pa TTTS
(Gaziano et al., 1998) Evidensgrad 3.

Normalomradet for PSV i MCA i ukomplicerede tvillingegraviditeter er sammenlignelig
med normalomradet for singletons, og er ikke relateret til fedselsvaegt diskordans.
(Dashe et al., 2007) Evidensgrad 2.

Flow i arterie uterina
Kun f& studier belyser brugen af a. uterina malinger hos tvillingegravide.

Geipel undersggte a. uterina hos 256 DC gravide mellem uge 18 og 24 og fandt en
sensitivitet pa 18 % for praeeklampsi, 10 % for SGA, hvis man anvendte 95 percentilen
for singletons. Ved at definere 95 percentilen for tvillinger blev sensitiviteten hgjere
(henholsvis 36 % for praeeklampsi og 27 % for SGA og 30 % for vaagtdiscordans). Den
negative praadiktive vaerdi for praeeklampsi var 92-93 % og for SGA 84-85 %, hvilket er
lavere end hvad der er fundet i singletongraviditeter, og 88 % for diskordanse. NPV var
naesten ikke pavirket af, om man brugte den saedvanlige 95 percentil eller den specielle
tvillingepercentil. Falsk positiv raterne var omkring 12 % ved brug af tvillinge
percentilerne (Geipel et al., 2002).

I et andet studie fra 2002 af 324 DC og 26 MC tvillinger fra Nicolaides gruppe fandt man
ligeledes lavere PI vaerdier i a. uterina sammenlignet med singletons, men der var
ingen forskel p&, om der var tale om MC eller DC graviditeter (Yu et al., 2002).

En normal Dopplerunderspgelser af a. uterina i uge 23 giver en vis sikkerhed
for, at den gravide ikke udvikler praeeklampsi og tvillinger ikke bliver
diskordante i fodselsvaegten (hgj negativ praediktiv vaerdi), mens metodens
evne til at detektere praeeklampsi, SGA og vaegtdiskordans hos tvillingegravide
er begraenset Evidensgrad 2.

Flow i vena umbilicalis og ductus venosus

Hvad angar DC tvillinger og MC uden tegn pa TTTS sa har man kun i Kenelly studiet
registreret flowforholdene i venesystemet, men patologiske fund gav ikke anledning til
forlgsning, hvis den biofysiske profil var normal. Det er saledes ikke muligt at
konkludere noget pa denne baggrund.

4.5.6. Yderligere undersggelser

Biofysisk profil

Biofysisk profil (BPP) inkluder ultralydundersggelser med foster-bevaegelser-tonus og
vejrtraekninger, fostervandsmaengde og evt ogsa fosterhjerteaktionshastighed. Som
ovenfor anfgrt har et studie vist at BBP med fordel kan anvendes ved patologiske
flowforandringer hos praeterme tvillinger (Kennelly and Sturgiss, 2007) Derudover
foreligger et studie fra 1986, som foreslar brug af BPP som followup af non-reaktiv CTG
i preeterme tvillingegraviditeter (Lodeiro et al., 1986) Evidensgrad 2-3.
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CTG

Brugbarheden af CTG i tvillingegraviditeter anses for at veere sammenlignelig med
singletons, selvom dette ikke systematisk synes at vaere undersggt. Der er imidlertid
stgrre tekniske udfordringer forbundet med CTG-registrering og tolkning ved tvillinger
(Babbitt, 1996) Evidensgrad 4.

Fostervandsmaengde

Flere studier har vist, at der ogsa hos tvillinger er en sammenhang mellem
fostervandsmaengden og gget morbiditet og mortalitet. M3ling af fostervandsmaesngden
er behaeftet med endnu stgrre usikkerhed end hos singletons. Dette gaelder AFI sdvel
som dybeste sg (DVP) og to-diameter-lomme (Magann et al., 2007).

Gerson et al lavede i 1997 et studie af 216 tvillinger, hvor de malte DVP over og under
diafragma hos fosteret i hver af de to amnionhuler og kaldte det et “tvillinge AFI”. De
fandt at fostervandsmaengden var stigende frem til uge 27, hvorefter den faldt hen mod
uge 37 (Gerson et al., 1997). Disse resultater kunne ikke genfindes i Maganns studie af
299 DC og MC tvillinger uden tegn pad TTTS og strukturelle anomalier, hvor der blev
malt DVP i hver amnionhule. Undersggelsen viste at DVP var konstant fra uge 17-37,
hvor 5 og 95 % percentilen 13 pa henholdsvis <2.2 cm og >7.5 cm (Magann et al.,
2007).

I et tidligere studie malte man AFI i hver amnionhule af 62 tvillinger og amnionvolumet
blev indirekte estimeret efter injektion af farve og efterfglgende amniocentese.
Sensitiviteten for at male maengden af fostervand var kun 13 %, og konklusionen var,
at AFI var en darlig prediktor for savel oligo- som polyhydramnios hos tvillinger
(Magann et al., 2007). I et Cochrane review fandt man hos hos singletongravide at DVP
er den metode, der giver den laveste falsk positiv rate i forhold til at estimere
oligohydramnios (Nabhan and Abdelmoula, 2008).

AFI er teknisk vanskeligere hos tvillingegravide, hvorfor det anbefales, at man
maler DVP hos tvillinger, hvor normalomradet synes at ligge mellem 2.2 og 7.5
cm_Evidensgrad 2.

4.5.7. Prognose for barnet ved vaeksthaamning (SGA/IUGR/vaagt diskordans)

S& godt som alle studier af prognose og sequelae for barnet, pd naer maske ét enkelt
(De Jong et al., 2000), evaluerer associationen mellem fgdselsvaegten (eller
fadselsvaegt diskordans) og udkomme for barnet - ikke mellem UL-mal og udkomme.

Prognose for barnet - Kortsigtet
Ingen tvillinge studier belyser den prognostiske betydning for bgrnene af SGA baseret
pa UL-mal. Men ét studie af 215 singletons har vist at SGA-UL (10 %) var associeret
med SGA-fgdselsvaegt, gget risiko for akut sectio pga. asfyxi samt gget neonatal
indlaeggelse (De Jong et al., 2000)._Studiet indikerer derfor, at der er god korrelation
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mellem SGA-UL og SGA-fgdselsvaegt, og at SGA-UL har prognostisk betydning for
bgrnene. Set i lyset af at den positive praediktive veerdi for IUGR/SGA er lavere for
tvillinge sammenlignet med singleton graviditeter kan dette ikke med sikkerhed
ekstrapoleres til at geelde ogsa i tvillinge graviditeter (Danon et al., 2008) Evidensgrad
2.

Til gengaeld belyser en lang raekke studier associationen mellem diskordant fgdselsvaagt
og udkomme for barnet pa kort sigt hos savel MC som DC tvillinger, og en del tyder pa
at diskordant fgdselsvaegt har stgrre betydning end konkordant lav fgdselsvaegt eller lav
tilveekst, saledes et Canadisk registerstudie af 100.000 tvillingefgdsler viste at
diskordans mht. fgdselsvaegt var en vigtig praadiktor for fgtal og neonatal mortalitet,
specielt blandt bgrn med lav fgdselsvaegt, samt bgrn > 37 uger Evidensgrad 2.

Diskordant fgdselsvaegt (>20 %) har i en lang reekke studier ogsa vist sig associeret
med neonatal morbiditet, som NEC, respirationsproblemer, intracerebrale blgdninger og
persisterende ductus arteriosous (Vergani et al., 2004) Evidensgrad 2.

I et postnatalt studie af 341 tvillinger (85 MC og 94 DC) fgdt mellem uge 24 og 34 har
man set pa incidensen af “white matter lesions” (WMLs) bedgmt ved
ultralydundersggelse i forhold til choriciteten, fgdselsvaegtdiskordans, intrauterin dgd af
den ene tvilling og TTTS. MC tvillingerne havde en 7 gange hgjere incidens af WML i
forhold til DC tvillinger ligesom incidensen af WML var signifikant hgjere hos sdvel DC
og MC tvillinger med fgdselsvaegtdiskordans i forhold til de tvillinger, der havde
konkordant fgdselsveegt (Adegbite et al., 2005)_Evidensgrad 2.

Prognose for barnet - Langsigtet

Blandt singletons har flere studier vist en association mellem lav fadselsvaegt og senere
risiko for type 2 diabetes, overvaegt, det metaboliske syndrom og dad af kardiovaskulaer
sygdom (Barker et al., 1993). Et nyere studie tyder p&, at der ligeledes er en
association mellem SGA (fgdselsvaegt<10 percentilen) og disse parametre, men ikke
mht. IUGR (UL bestemt faldende vaeksthastighed i 3. trimester) (Vielwerth et al.,

2008). Et andet studie har dog fundet association mellem lav veekst hastighed og
forhgjet blodtryk i 6 ars alderen (Gurrin et al., 2001).

Tvillingestudier har fundet hgjest risiko for kardiovaskulaer sygdom hos den tvilling, der
havde lavest fgdselsvaegt blandt tvillingepar der var diskordante mht. fgdselsvaegt
(Vaag and Poulsen, 2007).

I en stor dansk populationsbaseret kohorte var forekomsten af neurologiske
sequelae ikke signifikant forgget blandt tvillinger sammenlignet med singletons,
men i dette studie s&@ man ikke specifikt pa betydningen af veegtdiskordans som
i det tidligere omtalte follow-up studie (Pinborg et al., 2004).
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4.5.8. Konklusion vedr. vaeksthaemning

Der synes at vaere belaeg for at screene DC tvillinger i uge 23 og uge 28 for
estimeret vaegt-diskordans med speciel vagt pa forskel i abdominalomfanget.
(MC tvillingers tilvaekst/vaekstdiskordans vurderes lobende ifm. TTTS
kontrollerne).

Ved diskordans pa > 20 % eller hvis én eller begge tvillinger vagtestimeres til
under 2SD af den forventede vasgt for singletons suppleres med CTG samt
flowunderspgelser. Vaerdien af cerebri media flow hos tvillinger er usikkert og
da det ikke sjeeldent er svaert at mdle, sd anbefales det primaert at male flow i
a. umbilicalis. Ved patologisk umbilicalflow suppleres med flow i venesystemet
og evt med cerebri media-flow. Ved tidlige gestationsalder og flowforandinger
hos den ene tvilling kan biofysisk profil med fordel anvendes. Den ggede
latenstid bor haves in mente ved fastsaettelse af forlosningstidspunkt
Evidensgrad 2..

4.6. Praterm fodsel

Mange studier har vist at det neonatale udkomme for tvillinger kontra singleton ikke
adskiller sig, hvis der matches for gestationsalderen (Jacquemyn et al., 2003,Ballabh et
al., 2003). Hovedarsagen til den hgje perinatale morbiditet og mortalitet blandt
tvillinger i forhold til singletons tilskrives at tvillinger har en betydelig gget risiko for
preeterm fgdsel. Hyppigheden er 3-4 gange hgjere for MC tvillinger end for DC tvillinger
(se Figur 6).

4.6.1. Spontan praeterm fodsel

Hyppigheden af tvillingefedsler
%

40

20

0 _leili

<28 <32 <33 <34 <35

EDC| 15 5,6 6,8 | 124 | 17,1
EMCc| 9.1 9,1 11,4 | 18,2 | 29,5

Figur 6 viser praeterm raterne for hhv. mono- og dichoriske tvillingefgdsler fra et nyere
dansk-svensk tvillingestudie(Sperling et al., 2005).
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4.6.2. Cervixskanning hos tvillingegravide og risiko for praeterm fodsel

Flere studier har vist, at der er en sammenhang mellem cervixlaengden og risikoen for at
fgde preetermt blandt singleton graviditeter, og det samme har vist sig at veaere tilfaeldet
blandt tvillingegravide (To et al., 2001) (Sperling et al., 2005) (Skentou et al., 2001).

IR

50k

Risk (%)

0 10 20 30 40 50 &0 70
Cervical length (mm)
Figure 2 Rate of spontancous delivery before 33 weels and 95%
confidence intervals according to cervical length at 23 weeks of

gestationin twin pregnancies from this study (solid line) and in singleto
pregnancies | broken line)”.

Figur 7 viser, at kurven for tvillingegravide er forskudt opad i forhold til singleton
gravide. Kilde: (Skentou et al., 2001)

Mange studier har vist at TVUL af cervix er en velegnet metode til at visualisere en
afkortet cervix og en evt prominerende hindeblzre.

TVUL af cervix i uge 23 kan anvendes til at opsore de tvillinger med szerlig hgj risiko for
preeterm fgdsel. Sensitiviteten er stgrst i forhold til extrem for tidlig fadsel (fgr uge 26)
og den falsk negative risiko er under 5 % savel for fadsel for uge 28 som fgr uge 32 ved
et funktionelt cervixmal pd over 25 mm. Der henvises til nedenstdende tabel 1 over
forskellige undersggelser, der har belyst dette emne (Sperling et al., 2005).

I 2006 viste To et al, at oplysninger om tidligere praeterm fagdsel ikke gger praediktionen
af praeterm fgdsel. Den eneste uafthangige praadiktor for spontan praeterm fgdsel i dette
studie var cervix laengde (To et al., 2006).
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Reference Antal GA ved Cut-off | GA for | Sensitivitet | Specificitet | PPV NPV
gravide | undersggelse end- (%) (%) (%) (%)
point
Goldenberg 147 22-24 uger <25 <35 30 88 54 73
et al, 1996 mm uger
Imseis et 85 24-26 uger >35 >35 94 50 97
al, 1997 mm uger
Souka et 170 23 uger <25 <35 35 - - -
al, 1999 mm uger
Yang et al, 65 18-26 uger <25 <35 27 96 67 81
2000 mm uger
Guzman et 131 21-24 uger <20 <34 36 86 35 87
al, 2000 mm uger
Skentou et 464 22-24 uger <25 <33 35 92 - 94
al,2001 mm uger
Sperling et 383 23 uger <25 <32 30 93 23 96
al, 2005 mm uger
Klein et al, 262 20-25 uger <25 <34 - - - -
2008 mm uger

Tabel 1. Opsummerede resultaterne fra de publicerede studier over cervixlaengde og
pradiktion af spontan praeterm fogdsel

Udkomme ved cervixscreening

Der er pa nuvaerende tidspunkt ikke evidens for, at cervixskanning bedrer udkomme for
de gravide og deres bgrn. Kun eet studie har (retrospektivt) sammenlignet
tvillingegravide kvinder, der har faet malt cervix rutinemaessigt med tvillingegravide, der
ikke har faet malt cervix i graviditeten. Dette studie er kun publiceret som et abstract.
Studiet fandt, at indlaeggelsestiden var signifikant gget i gruppen, der havde faet malt
cervix, men i gvrigt fandt man ikke forskel imellem de to grupper, og neonatalt
udkomme var ens i begge grupper (Gyamfi et al., 2007).

Cervixskanning i uge 23 hos tvillinger har en mindre hgj sensitivitet, men i de
tilfaelde hvor man finder en afkortet cervix, kan man na at give Celeston og evt
overflytte til en afdeling, der kan modtage extremt for tidligt fodte born.
Metoden er derimod god til at identificere de tvillingemgodre, der har en meget
lav risiko for at fode for uge 32-33 Evidensgrad 2.

4.6.3. Behandlingsmuligheder hos tvillingegravide med kort cervix

Sengeleje

Et studie fra 1989 har randomiseret kvinder med modne cervikale forhold til indlaeggelse
og sengeleje versus konventionel ambulant kontrol. I dette studie forlaengede
indlaaggelse ikke graviditeten og bedrede ej heller neonatalt udkomme (Crowther et al.,
1989).
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Cerclage

Flere studier tyder pa, at der kan veere effekt af anlaeggelse af cerclage hos singleton
gravide med kort cervix. Forholdene omkring tvillinger er vanskeligere . Mindst 5 ikke
randomiserde studier og 2 randomiserede studier har undersggt effekten af urgent
cervical cerclage hos kvinder med kort cervix. Kun i det ene studie kunne man pavise et
fald i hyppigheden af SPTD.

I en metaanalyse har tveertimod fundet en relativ risiko pa 2,15 (95 % CI 1,15-4,01) for
fadsel for uge 35 blandt tvillingegravide, der har faet anlagt cerclage grundet kort cervix
sammenlignet med dem, der ikke har faet anlagt cerclage trods en kort cervix (Berghella
et al., 2005).

Progesteron

Der foreligger lovende resultater for effekten af progesteron i forebyggelsen af praeterm
fgdsel blandt singleton gravide med kort cervix (Fonseca et al., 2007,DeFranco et al.,
2007).

Der er hidtil kun publiceret to studier, der har undersggt effekten af
progesteronbehandling hos tvillingegravide, og begge disse studier har vist negative
resultater. De to studier er foretaget i uselekterede populationer af tvillingegravide, og
der foreligger endnu ikke resultater om effekten af progesteron ved kort cervix hos
tvillingegravide (Hartikainen-Sorri et al., 1980) (Rouse et al., 2007).

der henvises i gvrigt til Sandbjergguideline om progesteron og praeterm fgdsel 2010.

Overflyttelse til sygehus med neonatal afdeling

Retrospektive opggrelser viser bedret udkomme for praetermt fgdte bgrn, hvis fgdslen
foregdr pa sygehus med neonatal intensiv afdeling. Man kunne forestille sig effekt af at
overflytte tvillingegravide med kort cervix fra sygehuse uden til sygehuse med neonatal
intensiv afdeling for ekstremt for tidlig fadte bgrn. Der foreligger dog ingen evidens for,
at dette har effekt p§ neonatalt udkomme (Chien et al., 2001,Shah et al., 2005)
Evidensgrad 4.

4.6.4. Cervixskanning hos tvillingegravide med truende praeterm fodsel

Et enkelt studie har undersggt den PPV af vaginal cervixskanning hos 87 tvillingegravide
med regelmaessige og smertefulde kontraktioner i uge 24-36. Gruppen fandt, at ingen af
de tvillingegravide, der havde en cervix der var la&engere end 25mm fgdte indenfor 1 uge,
mens 80 % med en cervixlaengde pa 1-5 mm, 46 % med en cervixleengde 6-10 mm,

29 % ved 11-15 mm, 21 % ved 16-20 mm, 7 % ved 21-25 mm fgdte indenfor 7 dage.
Faktorer som choriositet, tidligere praeterm fgdsel, kontraktionsfrekvens og
vaginalblgdning bidrog ikke signifikant til praediktionen af hvem, der ville fgde indenfor 7
dage (Fuchs et al., 2004).

Der synes at vaere belaeg for at hvis cervix er over 25 mm hos en tvillingegravid
med smakontraktioner, sad er risikoen for fodsel indenfor en uge ikke ret stor.
Evidensgrad 2a

Der henvises i gvrigt. til Sandbjerg guideline Dansk Selskab for Obstetrik og Gynaskologi
PARTUS PREMATURUS IMMINENS 2010
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5. TVILLINGE TRANSFUSIONSSYNDROM (Twin to Twin
Transfusion Syndrom: TTTS).

TTTS er en meget alvorlig komplikation der kun se hos MC tvillinger. Tilstanden er
associeret med gget abortrisiko, gget risiko for praeterm fgdsel og asymmetrisk
vaeksthaemning samt hgj perinatal mortalitet. For de bgrn, der overlever, er risikoen for
savel kardielle, neurologiske og udviklingsdefekter forgget.

Man skelner mellem det antenatale kroniske transfusionssyndrom og det perinatale
akutte transfusionssyndrom.

5.1. Definition:

En alvorlig og progressiv tilstand i det fgtoplacentzere kredslgb hos monochoriske
tvillinger, der antages at skyldes en ubalance i de kar-anastomoser, der findes i den
feelles placenta. Ofte har den ene af tvillingerne en vaesentlig stgrre andel af den faelles
placenta, ligesom den ene af navlesnorene ogsa ofte er velamenteert inserereret (Fries et
al., 1993).

Patofysiologien kan dog vaere mere kompleks og involvere renin angiotensin systemet.

Donor bliver hypovolaemisk og anaemisk, nar den ene tvilling pumper sit blod over i den
anden tvilling, medens recipienten bliver hypervolaemisk og polycytaeemisk.
Donortvillingen bliver derfor bleg med ringe nyregennembl@gdning der aktiverer renin-
anggiotensinsystemet og deraf fglgende nedsat urinproduktion. Fosterblaeren fremstar
lille, da fostervandsproduktion reduceres - ultimativt til anhydramnion. Tilstanden
betegnes “stuck twin”, nar amnionhinden ligger klos p& fosteret, som ofte ligger helt
immobilt i et hjgrne af uterus. Recipienten bliver rgd og gdematgs med stor blzere og
polyhydramnios. Det store blodvolumen belaster hjertet med ventrikel dilatation - oftest
hgjresidig, men kan veere bilateral, gget kardio/thorakal ratio, tricuspidalregurgitation,
inkompensation og pulmonal stenose til fglge.

Doppler-forandringer kan ses i savel arterie- som venesystemet, men det hyppigste er
patologiske flowforandringer i a. umbilicalis hos donortvillingen. I de sene stadier af TTTS
tilstgder forandringer i venesystemet hos recipienten i form af reverse flow i ductus
venosus og pulsativt flow i v umbilicalis. Recipienten udvikler hydrothorax,
hydropericardium og evt. universel hydrops.

Det er ikke international enighed om, hvordan TTTS defineres. Quinteros klassifikation
fra 1999 er trods svagheder det mest anvendte klassifikationssystem (Quintero et al.,
1999):

Stadium 1:
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Forskel i fostervandsmaengden i de to fosterhuler.
Donor: DVP < 2 cm.
Recipient: DVP > 8 cm. (>10 mm efter uge 20)

Stadium 2:

Forskel i bleerestgrrelsen hos de to fostre.
Donor: Lille bleere.

Recipient: Stor blaere.

Stadium 3:

Pavirkede fgtale flow.

Donor: Abnorme flow i arteriesystemet.
Recipient: Abnorme flow i venesystemet.

Stadium 4:
Hydrops hos recipient (eventuelt ogsd hos donor)

Stadium 5:
Fosterdad hos en eller begge tvillinger.

Et af kritikpunkterne ved Quinteros system er, at det har vist sig ikke at vaere rigtig godt
til hverken at forudsige udkomme eller til at vurdere, hvorvidt syndromet er ved at
progrediere eller regrediere.

I de senere ar er andre klassifikationssystemer blevet introduceret, hvor Quinteros
ultralydparametre er blevet suppleret med fosterhjerteparametre, idet det er blevet mere
og mere evident at tvillinger med TTTS - specielt recipienten udvikler savel funktionelle
som strukturelle kardielle forandringer. Disse forandringer er medvirkende til den hgje
mortalitet og morbiditet hos recipienttvillingen, men ogsad sekundzert hos donortvillingen,
hvis recipienten dgr praenatalt. Zosmer beskrev allerede i 1994 at recipienttvillinger
havde en gget risiko for trikuspidalinsufficiens, ventrikelhypertrofi, gget hjerte/ thorax
ratio og pulmonalstenose (Zosmer et al., 1994).

I et nyligt studie af 62 MC tvillinger med ultrasoniske TTTS tegn svarende til Quintero
stadium 1 fandt man at 55 % af tvillingerne havde ultrasoniske tegn pa kardiomyopati
(Shah et al., 2008).

Cardio Vascular Profile Score (CVPS) er et af disse nyere klassifikationssystemer
(Hofstaetter et al., 2006). Dette system er et pointsystem, der indbefatter hydrops,
Dopplerfund i savel vene som arteriesystemet og kardielle faktorer. I et opfglgningstudie
af mortaliteten ved TTTS, fandt man, at hvis der var normalt CVPS score, sa var
overlevelsesraten hos recipienten 75 %. Med en score pa 1 eller 2 faldt overlevelsen til
henholdsvis 55 % og 35 % (Shah et al., 2008).

Ogsa andre klassifikationssystemer er beskrevet. Disse baserer sig ligeledes pa adskillige

fosterekkokardiografiske parametre samt flowforandringer hos sdvel recipienten som
donortvillingen (Rychik et al., 2007,Harkness and Crombleholme, 2005).
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Der synes sdledes at vaere holdepunkter for at man ved at supplere TTTS
undersggelsen med en fosterhjerteskanning vil kunne forudsige prognosen for
TTTS bedre end ud fra Quinteros klassifikation og muligvis ogsa forbedre
timingen for evt. intervention Evidensgrad 2.

5.2. Hyppighed:

Hyppigheden af syndromet angives forskelligt i forskellige publikationer. Man m3
formode at udiagnosticeret TTTS er arsag til nogle tilfaelde af tidlig fosterdgd. De fleste
finder mellem 9 og 15 % (Lewi et al., 2008). En enkelt prospektiv undersggelse viser at
op til 25 % af alle monochoriske tvillinger udvikler TTTS, men heri var ogsa medregnet,
de der aborterede spontant, hvor der ultrasonisk var tegn pd TTTS pa aborttidspunktet
(Sperling et al., 2007).

Akut intrapartum transfusionssyndrom er velkendt, men hyppigheden er ukendt.

5.3. Spontant forlob:

Kan optraede allerede fra 11 - 13 graviditets uge og udvikler sig ofte fgr uge 22 - 24. 1
en undersggelse af 68 tvillinger med ubehandlet TTTS var overlevelsen kun 30 % og 25
% af de overlevende havde neurologiske sequela. (Berghella and Kaufmann, 2001)

5.4. Behandling:

Amnionreduktion, septostomi, selektiv foster reduktion (clamping) og koagulation af
placenta anastomoserne er velkendte behandlingsformer.

Siden 1990 har amnioskopisk vejledt laserkoagulation af placentaanastomoserne veeret
anvendt i stigende grad mellem uge 16 og 26.

Metoden har i et stort internationalt multicenterstudie publiceret i 2004 vist sig at veere
amnionreduktionen overlegen. Resultaterne er dog ikke bedre end, at kun 76 % af de
laserbehandlede havde ét levende barn 28 dage efter fadslen og kun 52 % af alle de
fgdte bgrn havde ingen tegn pa neurologiske sequelae (Senat et al., 2004).

I en metaanalyse fra 2009 indgik 15 studier. Her fandt man at 60 % og 70 % af
henholdsvis donor og recipienttvillingerne overlevede. Neurologisk morbiditet 18 pd 9-10
% (Rossi and D'Addario, 2009).

I et studie fra den tyske gruppe sa det ud til at resultaterne blev bedre jo lavere
Quinterostadium, der var tale om (Huber et al., 2006).

I to peediatriske opfglgningsstudier af tvillinger, der er laserbehandlet pga. TTTS, fulgte
man bgrnene til henholdsvis 2 og 3 ars alderen. Kun henholdsvis 13 og 17 % var uden
neurologiske sequelae (Lopriore et al., 2007,Graef et al., 2006). Der er ikke foretaget
sammenlignende undersggelser med DC tvillinger fgdt pa det samme tidspunkt.
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Selektiv reduktion er en metode, der anvendes nar laserkoagulation af placenta
anastomoserne ikke er teknisk mulig eller i seerlige tilfeelde, hvor der er alvorlige
kardielle forandringer hos recipienten eller meget svaer vaeksthaamning hos
donortvillingen.

Erfaringerne med selektiv reduktion af tvillinger med TTTS er begraensede.
Der er rapporteret overlevelse pa 70 til 92 % (Robyr et al., 2005) (Taylor et al., 2004).

Monochoriske tvillingegraviditer md pga. forholdsvis stor risiko for TTTS
betragtes som hgjrisikograviditeter, der kraever hyppige og grundige kontroller
og specielle overvejelser i forhold til vurdering af prognosen for graviditeten.,
behandlingsmuligheder og evt. afbrydelse af graviditeten Evidensgrad 2.

6. FODSLEN

Intrapartum mortalitet er gget hos tvillinger i forhold til singletons:

Intra partum Tvillinger Singletons RR
mortalitet
> 25009 1,22/1000 0,34/1000 3,54

I flere studier har man desuden kunnet pavise stgrre neonatal morbiditet hos tvillinger i
form af kramper, respirationsproblemer og lav Apgar score (Cheung et al., 2000), Lie
(Lie, 2000) (Ghai and Vidyasagar, 1988), Fabre (Fabre et al., 1988).

TV-B er mest udsat. Smith et al fandt ved retrospektiv gennemgang af 2436
tvillingefgdsler til terminen, at tvilling B er i stgrre risiko for perinatal mortalitet p.gr.a.
fgdselskomplikationer (Smith et al., 2002), mens man i et nyere studie finder at tvilling
B’s ggede risiko snarere skyldes gget risiko for intrauterin fosterdgd end
fadselsrelaterede komplikationer (Sheay et al., 2004).

Ved tvillingefgdsler er der desuden gget risiko for abnormt vemgnster pga. den store
udspiling af uterus og saledes stgrre behov for vestimulation. Oftere ses polyhydramnios
og tvillinge fagdsler er forbundet med gget risiko for navlesnorsfremfald, abruptio
placentae, placenta preevia og abnorme fosterpraesentationer. Herforuden er moderen i
stgrre risiko for efterfglgende at udvikle postpartum depression.

Ved planlaegning af forlgsningsmade for tvillingegravide tages, ud over saedvanlige
obstetriske forhold, fglgende i betragtning:

Gestationsalder Placentas placering
Choriositet Paritet / Obstetrisk anamnese
Fosterpraesentation Komplicerende lidelser
Vaegtdiskordans (forskel) Maters gnske
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Ved vaginal forlgsning bgr fglgende sikres:

Monitorering af begge fostre

Ngdvendigt personale tilstede (fgdselslaege, jordemoder, aneestesiolog, peediater)
God blgdningsprofylakse efter fadslen (geelder ogsa efter sectio)

Ikke mange procedurer omkring forlgsning af tvillinger er Styrkebaserede og Jon Barrett
fra University of Toronto opfordrer derfor fadecentre over hele verden til at deltage i et
multicenter studie omkring forlgsning af tvillinger (Barrett, 2003). Nedenfor gennemgaes
nogle af de ovenstdende punkter. Der er for stgrstedelens vedkommende tale om
Evidensgrad 2-3

6.1. Optimalt forlosningstidspunkt:

Hvornar er en tvillinge graviditet graviditas prolongata? Det optimale tidspunkt for
forlgsning af tvillinger er kontroversielt. Kan den perinatale morbiditet og mortalitet
reduceres ved planlagt forlgsning ved 37-38 uger?

For singletons har man kunnet pavise en stigning i risikoen for intrauterin
fosterdad fra 40 uger. Denne graense synes at ligge tidligere for tvillinge graviditeter.
Efter retrospektivt at have gennemgadet udfaldet af tvillinge-graviditeter over en tidrig
periode i Australien har man konkluderet at denne graense ligger ved 36 uger for
tvillinger (Cincotta et a/, 2001).

I et lignende japansk studie (n = 89.000) fandt man, at risikoen for intrauterin
fosterdgd og neonatal dad steg efter 38 uger (Minakami and Sato, 1996). Til
sammenligning med singleton-graviditeter fandt man den laveste risiko for perinatal dgd
hos tvillinger ved 38 uger og denne risiko korresponderede med risikoen for singletons
ved 43 uger. Nogenlunde tilsvarende fandt man i USA den laveste perinatale mortalitet
efter forlgsning ved 37 uger (Hartley et al., 2001). I et andet amerikansk retrospektivt
studie fandt man at tvillinger forlgst mellem 36 og 37 uger havde en 13-fold gget risiko
for at blive indlagt p@ neonatal afdeling sammenlignet med tvillinger fadt efter 38 uger
(Udom-Rice et al., 2000).

Med henblik p& at identificere det optimale forlgsningstidspunkt for tvillinger
sammenlignede Chasen et al retrospektivt udkomme for tvillinger forlgst ved elektivt
sectio (for fgdsel), uge 36 — 38 med udkomme for tvillinger forlgst ved 38 — 40 uger. De
fandt en hgjere forekomst af neonatale respirationsproblemer hos tvillinger fgdt mellem
36 og 38 uger og foreslar at man venter med forlgsning til spontant indsaettende fadsel
eller stiler mod igangsaettelse ved tidligst 38 fulde uger (Chasen et al., 1999).

I et retrospektivt studie fra Nigeria sammenlignede man udkommet for tvillinger
forlgst efter spontant indsaettende fgdsel (afventende holdning) (n = 496) med
singletons over en tidrig periode. Man fandt ingen forskel i perinatalt udkomme
(intrauterin fosterdgd og Apgar < 4) op til 42 uger. Man fandt imidlertid en stigende
sectiofrekvens med stigende gestationsalder i gemellli-gruppen. Ialt ndede 3.6 % af
tvillingegraviditeterne til 40 uger og 1.2 % til 42 uger i modsaetning til hhv. 17.3 % og
4.4 % i singleton gruppen (Onah, 2003).

I en systematisk litteraturgennemgang har man sammenlignet udkommet efter
planlagt forlgsning af tvillinger til terminen med udkommet efter spontant indsaettende
fadsel. Kun ganske sma trials har beskaeftiget sig hermed og opsummerende konkluderes
det at disse var for sma til at detektere nogen forskel (Dodd and Crowther, 2003). I
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konklusionen hedder det, at der ikke er tilstraekkelige data til at anbefale elektiv
forlgsning ved 37 uger ved ukomplicerede tvillinge-graviditeter.

I den eneste RCT som indgik, allokerede man tvillinge-gravide til enten
igangsezettelse ved 37 uger eller til at afvente spontant indsaettende fgdsel (n = 36) med
daglig CTG-monitorering og ultralyd 2 gange ugentligt. 17 kvinder blev allokeret til
igangscettelse og 19 til at afvente spontant indsaettende fgdsel. Man fandt ingen forskel i
total risiko for sectio (RR 0,56; 95 % CI 0.16-1.9), risiko for sectio pa grund af fgtalt
distress (RR 0,37; 95 % CI 0.02-8.53), eller perinatal mortalitet (RR ikke malelig)
(Suzuki et al., 2000). Af sekundeere effektmal fandt man heller ikke signifikant forskel i
hyppigheden af transfusionskraevende blgdning (RR 0,37, 95 % CI 0.02-8.53),
mekonium afgang (RR 0,10; 95 % CI 0.01-1.77), Apgar score < 7 efter 1 minut (RR ikke
malelig), eller lav fgdselsvaegt < 2500g (RR 0,95; 95 % CI 0.49-1.82). Der syntes dog at
vaere stgrre risiko for PROM og infektion i den afventende gruppe, hvor stgrstedelen af de
der endte med sectio fik foretaget sectio pa grund af infektion.

I et stgrre, nyere hollandsk kohorte studie (n = 1407) fandt man @get risiko for
sen intrauterin og neonatal dgd hos MC tvillinger sammenlignet med DC tvillinger selv i
tilfaelde uden ultrasonsik verificerbare risikofaktorer (tegn til TTTS, placenta insufficiens
og veaegtdiskordans) (Hack et al, 2008). I samme studie fandt man gget incidens af NEC
og en trend i retning af gget neuromorbiditet hos MC-tvillingerne sammenlignet med DC-
tvillingerne.

Baseret pa ovenstdende gennemgang foreslas elektiv forlosning ved fulde 38
uger Evidensgrad 2

Senere forlosning er muligvis forbundet med gget risiko for sectio, intrauterin
fosterdod og neonatal dod. Tidligere forlosning er muligvis forbundet med poget
risiko for neonatale respiratoriske problemer Evidensgrad 2-3

Dog gzelder der saerligt for MC tvillinger, at der er gget risiko for sen (> 32
uger) perinatal mortalitet, hvorfor elektiv forlosning omkring 36-37 fulde uger
kan overvejes Evidensgrad 2

6.2. Fodselsmdade

I et retrospektivt kohorte studie (Skotland 1992-97) af fgdselsrelaterede foster-dgdsfald
til terminen fandt man 9 TV-B- mod 0 TV-A-dgdsfald til terminen. Sammenlignet med
preeterme fgdsler (< 36 uger) var der signifikant stgrre relativ dgdelighed for TV-B i
forhold til TV-A til terminen (>36 uger). I alt dgde 23 TV-A og 23 TV-B pretermt (n =
1438) versus 0 TV-A og 9 TV-B til terminen (n = 2436). Syv ud af ni dgde TV-B bgrn
(fgdt til terminen), dgde som fglge af intrapartum asfyksi. Selvom der ikke blandt
tvillinger forlgst ved elektivt sectio (n = 454) til terminen var dgde bgrn kunne en
beskyttende effekt af planlagt kejsersnit dog ikke dokumenteres p.g.a. studiets relativt
lave inklusionstal (Smith et al., 2002). I samme studie fandt man, at diskordant
fostervaegt (> 500 gr) var forbundet med gget dgdelighed, men noget sikkert mgnster i
forhold til TV-B > TV-A blev ikke fundet.
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I et nyere befolkningsstudie (n=61,845) fra USA fandt man at TV-B i nhon-VTX udgjorde
den stgrste enkeltstaende risiko faktor for sectio pa TV-B efter vaginal fadsel af TV-A.
Risikoen for sectio pa TV-B var 9,5 % (Wen et al., 2004) Flere har fundet hyppigere
forekomst af asfyksi-relaterede neonatale dgdsfald hvis TV-B blev forlgst ved akut sectio
efter vaginal forlgsning af TV-A (Wen et al., 2004), (Kontopoulos et al., 2004).

Studier, hvori man har sammenlignet planlagt sectio med planlagt vaginal fgdsel af
tvillinger (= 32 uger og skgnnet fosterveegt > 15009) er blevet gennemgaet i en
metaanalyse. Man fandt at elektivt sectio reducerer risikoen for lav Apgar-5-score;
specielt hvis TV-A er UK. Herudover fandtes der ikke (i alt 4 studier inkluderet, n = 1932)
holdepunkt for rutinemeessigt at anbefale elektivt sectio ved tvillingeforlgsninger, idet
man ikke fandt forskel i hverken perinatal eller maternel morbiditet og mortalitet (Hogle
et al., 2003). Ikke meget taler dog for at risikoen ved at vaere TV-A og UK er mindre end
risikoen ved at veere singleton i UK. Man m& paregne en ikke narmere defineret gget
risiko ved vaginal fgdsel af TV-A i UK i forhold til vaginal fadsel af singleton i UK, idet der
bl.a. vil vaere en risiko, om end minimal, for afldsning af tvillinger.

Pa baggrund af ovenstdende foreslds ved ukompliceret graviditet elektiv vaginal
forlgsning med igangseaettelse ved fulde 38 uger medmindre TV-A er i UK. I s§
fald elektivt sectio Evidensgrad 2

6.3. Saerlige forhold:

6.3.1. Monoamniotiske tvillinger(MA):

Man har tidligere antaget at risikoen for intrauterin fosterdgd ved MA tvillingegraviditeter
for at vaere sa stor at det retfaerdiggjorde elektiv forlgsning i uge 32. Nyere arbejder
rejser tvivl om rigtigheden af dette.

I et nyt prospektivt observationelt studie fra USA indgik 32 MA tvillingegravide. I alle de
graviditeter, hvor det stadig var levende fostre efter uge 16, fandt man ved hjzelp af 3-D,
navlesnorsomvikling. P& trods af dette fandt man kun en graviditet med fosterdgd i uge
19+ 2. Der fandtes ingen sen intrauterin fosterdgd. De konkluderer, at afventende
handtering af MA tvillingegraviditeter har en god prognose pa trods af
navlesnorsomvikling. Det anbefales at praksis med elektiv meget preeterm forlgsning af
MA tvillinger reevalueres (Dias et al., 2010). I hollandsk multicenterstudie med

98 monoamniotiske tvillinger fandt man perinatal mortalitet efter uge 32 pad 4 % hvilket
er lavere end tidligere rapporteret. ((Hack et al., 2009)Haek et al. 2009)

Flere steder (formentlig mest i USA) indlaegger man patienterne fra omkring uge 28 til
kontinuerlig CTG. Man kunne forledes til at tro at dette foregar pa Psyk og med
baeltefiksering som pression, men sadan er det vist ikke!!! Andre steder kgrer man daglig
CTG fra 28. Graviditetsuge og atter andre steder kgrer man CTG gange 2-3 ugentligt. De
fleste steder giver man Celeston omkring samme tidspunkt.

Vi foreslar, at man i DK vaelger en mere liberal tilgang til problemet, da der jo er tale om
en meget vaesentlig indgriben i den personlige frihed (alts@ kontinuerlig eller daglig CTG)
uden at dette szerligt overbevisende har vist sig at gavne nogen. Det er jo isaer
kasuistiske meddelelser, som beretter om at man ved disse rutine CTG har set
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uprovokerede decellerationer og andre patologiske CTG-forandringer, som har fgrt til
akut forlgsning pga truende strangulering af NS Evidensgrad 3

Et dansk kompromis kunne vasre ambulant CTG gange 2-3 ugentlig fra uge 28 til
uge 32, Celeston uge 28 og forlosning ved fulde 34 uger med eventuel
indlaeggelse og daglig CTG fra fulde 32 uger, sdfremt graviditeten indtil da er
forlobet ukomliceret.

6.3.2. Monochoriske, diamniotiske tvillinger (MC/DA)

Der foreligger ikke Styrkebaserede anbefalinger vedrgrende forlgsningsmade af
monochoriske, diamniotiske tvillinger som en saerskilt gruppe. Ogsa her m@ man paregne
en ikke naermere specificeret risiko for intrapartum TTTS ((Biskup and Malinowski, 1995).
De fleste advokerer for kontinuerlig intrapartum CTG-overvagning, mens enkelte fotal-
medicinere / obstetrikere advokerer for elektivt sectio hos denne gruppe med mulighed
for simultan afnavling Evidensgrad 3

I forhold til DC tvillinger er monochoriositet forbundet med en ikke naermere
specificeret risiko for intrapartum TTTS. Pa denne baggrund valger nogle at
forlose MC tvillinger ved elektivt sectio. Der er dog tale om ikke evidens-
baserede anbefalinger Evidensgrad 3. Ved vaginal fodsel af MC tvillinger bor
fodslen overvdges med kontinuerlig CTG Evidensgrad 3

6.3.3. Fosterpraesentation

Non-hovedpraesentation (non-VTX) af ikke ledende tvilling indebaerer en gget risiko for
sectio, men ikke for lav Apgar-score eller indlaeggelse pa neonatal afdeling. Der blev ikke
fundet forskel i neonatal morbiditet efter vaginal fgdsel af TV-B i non-VTX sammenlignet
med fgdsler hvor TV-B var i hovedstilling (n = 422) (Caukwell and Murphy, 2002).
Saerlige forhold ggr sig dog gaeldende ved preematuritas og TV-B i non-VTX. Se nedenfor.

TV-B i UK (normal FV og til terminen) indebaerer let pget risiko for sectio, men
ikke for darligt neonatalt udkomme Evidensgrad 2-3

6.3.4. Diskordant vaegt og IUGR

Cirka 10 % af alle tvillinger fedes med en vaegtforskel pa@ > 20 % af den stgrste tvillings
vaegt.

Bade veegtdiskordans og IUGR er risikofaktorer for et mindre godt udkomme. Men der
foreligger ikke dokumentation for at fedselsmaden pavirker udkomme. Eksempelvis fandt
Usta et al ndr 1) TV-B var stgrre end TV-A og 2) veegtforskellen skgnsmaessigt > 250g og
3) begge bgrn blev fgdt vaginalt, ingen forskel i perinatalt udkomme fraset en lavere
median Apgar score efter 1 minut hos TV-B og laengere hospitalsindlaeggelse for TV-A
(Usta et al, 2003).
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Flere publicerede guidelines anbefaler dog sectio hvis TV-B er i UK og 20-30 % eller 500g
stgrre end TV-A. I nyere amerikansk studie fandt man at TV-B > TV-A (> 25 %) er
forbundet med en let gget risiko for akut sectio pa TV-B (OR 1,4) (Wen et al., 2005).

Vaegtdiskordans og IUGR er begge uafhangige risikofaktorer der padvirker
udkomme i negativ retning. Der findes imidlertid dog ingen dokumentation for
at fodselsmdden pdvirker dette Evidensgrad 2-3. TV-B > TV-A er dog forbundet
med en let oget risiko for sectio pd TV-B Evidensgrad 2

6.3.5. Tidligere sectio

Blandt 121 tvillinger-gravide kvinder med TV-A i hovedstilling og tidligere sectio valgte
38 kvinder trial of labour. 28 af disse fgdte vaginalt uden vaesentlige komplikationer.
Incidensen af infektion var hgjere blandt kvinder der valgte elektivt sectio (Delaney and
Young, 2003). I et canadisk observationelt studie studerede man udkomme efter trial of
labour (n = 26), versus elektivt sectio (n = 71) og fandt at 22/26 (85 %) af kvinder med
sectio antea fgdte TV-A vaginalt, mens 19/26 (73 %) fgdte begge tvillinger vaginalt. Trial
of labour var associeret med kortere indlaaggelse. Man fandt ingen signifikant forskel i
navlesnors-pH, Apgar, behov for ventilation eller indlaeggelse pa neonatal afdeling i de to
grupper (Sansregret et al., 2003).

Tidligere sectio udggor ikke i sig selv kontraindikation for vaginal tvillinge fodsel
og ej heller for igangsaettelse af tvillingefodsel Evidensgrad 3

6.3.6. Praeterm fodsel

Der foreligger kun ét randomiseret studie vedrgrende forlgsningsmade (Rabinovici et al.,
1987). Det omhandler i alt 60 tvillingegraviditeter efter 35 fulde uger (Crowther, 2000)).
Herudover foreligger en raekke observationelle studier (Barrett, 2003) (Hogle et al.,
2003), (Houlihan and Knuppel, 1996). Stgrstedelen udtaler sig om tvillinger med
fadselsvaegt >1500g og/eller GA > 32 uger.

De fleste studier anbefaler vaginal fgdsel ved VTX/VTX praesentation og sectio ved TV-A i
non-VTX praasentation.

Ved TV-A i VTX og TV-B i UK er der derimod forskellige anbefalinger. Nogenlunde lige
mange studier konkluderer, at vaginal og operativ forlgsning bgr anbefales.
Sammenfattende for studierne er imidlertid, at de fleste er relativt sma og derfor ikke
egner sig til at belyse sjeeldne udkommes som perinatal dgd, hjerneblgdning etc.

Et stgrre, nyere registerstudie fra Sverige, omhandlende mere end 18.000 tvillinger og
omkring 200 dgde bgrn, tyder pd en hgjere neonatal mortalitet for tvillinger fgdt i UK.
Dette er specielt tilfaeldet for TV-A men ogsa for TV-B. Studiet tyder ogsa pa, at risikoen
er stgrre jo lavere gestationsalderen er (Rydhstroem, 1998). Smith fandt ligeledes en
gget risiko for TV-B ved vaginal forlgsning i sit studie, som inkluderede naesten 4.000
tvillinggraviditeter, heraf 1438 fgdt for 36 fulde uger. Fosterpraesentationen fremgar
imidlertid ikke af dette studie. Man fandt ikke forskel i fodsels-relateret dgd hos de
preematurt fadte sammenlignet med tvillinger fadt a terme.

Vedrgrende GA < 32 uger og FV < 15009 eksisterer kun f& studier med meget fa cases i
hvert. Det er meget svaert pa baggrund af disse at konkludere noget.
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Et stort studie af Zhang fra 1996 med mere end 4.400 tvillingegraviditeter viser ved
multivariat statistik (bl.a. kontrol for foster-praesentation) at FV 500-749g medfgrer en
gget risiko for Apgar 5 < 7, neonatal dgd og dgd inden for farste levedr ved vaginal
fgdsel kontra sectio. En lignende, men insignifikant tendens blev fundet i FV-gruppen
750-999 g.

Flere oversigtsartikler anbefaler pd baggrund af litteraturen sectio hvis TV-B ligger i UK
og FS < 1500 g(Barrett, 2003,Houlihan and Knuppel, 1996). En pragmatisk tilgang som
tager hgjde for eventuel usikkerhed i fosterskgn (FS > FV) har veeret at fastsaette nedre
FV-graense for sectio (ved TV-B i UK) pd 1700g, medmindre denne kan nedledes/vendes
til hovedstilling.

Med baggrund heri anbefales forlosningsmdde af preemature tvillinger i henhold
til flow-chart (figur 2) Evidensgrad 2-3.

6.4. Selve fodslen

6.4.1. Igangseettelses procedurer

Der findes ikke megen litteratur p& omradet. Der henvises venligst til Sandbjerg
guideline omkring Igangsaettelse (2003). Der synes saledes at gaelde samme forhold som
for singletons ved ppmed.

Manor et al har i Israel lavet en case-serie bestaende af 17 tvillinge-fgdsler, som fik
fgdslen induceret mellem 36-42 uger med intrauterint ballon-katheter (Manor et al.,
1999). Vaginal fodsel opnaedes i 88 % af tilfseldene. Det gennemsnitlige tidsinterval fra
ballon-anlaeggelsen til fgdsel var 17 timer. S3ledes synes ogsa ballon-katheter metoden
at vaere sikker og god ved induktion af tvillinge-fgdsel.

6.4.2. Forberedelser

Ingen Styrke pd omradet. Der er sdledes i guidelinen tale om opsummering af diverse
anbefalinger. Vedrgrende epiduralanalgesi fandt Crawford et al (n=200) at dette var
forbundet med et bedre udkomme for TV-B (Apgar og pH), nar denne blev fgdt vaginalt
(Crawford, 1987). Epidural analgesi mindsker risikoen for generel anaastesi og de dertil
knyttede risici. Epidural er ikke forbundet med gget risiko for maternel hypotension ved
tvillinger sammenlignet med singletons og ej heller forbundet med gget risiko for
forlgsning ved sectio pa trods af forleenget 2. stadie.

Epidural kan anvendes til vaginal tvillinge fodsel Evidensgrad 2-3

6.4.3. Intrapartum monitorering

Det har ikke vaeret muligt at finde litteratur der specifikt omhandler monitorering af FHA
under partus af tvillinger, men alle anbefaler dette.
En del forfattere anbefaler fglgende:
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Det er essentielt ved tvillinge-forlgsninger at monitorere FHA kontinuerligt under hele
fadslen. Det ma anbefales, at der bruges CTG-apparatur, som kan monitorere savel
eksternt som internt og som kan registrere begge fostres hjerteaktion simultant.
Anbefalingen er endvidere at intern registrering pdgar sd snart dette er muligt. Det kan
ikke anbefales at der udelukkende foretages auskultation med stetoskop eller Doppler
(Doptone). Endvidere bgr ultralydsapparat vaere tilgaengeligt pa stuen, sdledes at FHA
altid kan lokaliseres.

Tvillingefodsel bor monitoreres kontinuerligt med CTG fra det tidspunkt der er
gode veer. UL bor vaere umiddelbart tilgaengeligt. Evidensgrad 3

6.4.4. Tidsinterval mellem TV-A og TV-B

Ved vaginal fgdsel er tidsintervallet mellem tvilling A og B et kontroversielt emne.

Der findes ingen sikker dokumentation eller nyere undersggelser der fastslar det
optimale tidsinterval. Undersggelserne er alle retrospektive opggrelser eller
ekspertudsagn med Styrke grad B-C.

Teoretiske overvejelser om abruptio placentae, hypoperfusion af placenta eller
gendannelse af cervix efter TV-A’s fgdsel har medfgrt tidsrestriktion pa fgdselsintervallet
- almindeligvis pa 15-30 min. Ingen studier har dog kunnet dokumentere signifikansen
heraf. Flere studier viser, at Apgar score efter 5 minutter ikke korrellerer med
tidsintervallet, s3fremt der foreligger kontinuerlig, normal CTG-registrering pa TV-B.
(2,3,4,10).

Perinatal morbiditet er muligvis lavere ved ekspekterende behandling uanset
fosterpraesentation; men samtidig fandtes risikoen for sectio pd TV-B at stige fra 3 % til
18 %, hvis fgdselsintervallet oversteg 15 minutter (Rayburn et al., 1984,Manor et al.,
1999,Rydhstrom and Ingemarsson, 1990,Schroder, 1990).

Andre fandt ingen signifikant forskel i incidensen af lav Apgar score hos TV-B (defineret
som < 7 efter 5 min) ved fgdselsinterval < 15 min sammenlignet med fgdselsinterval 15-
30 min. Kun 7 % blev fgdt efter 30 minutter og ingen af disse fik lav Apgar score
(Poeschmann et al., 1992).

Tidsintervallet har saledes ikke kunnet pavises at have signifikant indflydelse pa den
perinatale mortalitet (Houlihan and Knuppel, 1996,Adam et al., 1991).

I ovennavnte studier har TV-B s praesentation ej heller vist sig at spille nogen
signifikant rolle for udkomme.

I et nyere studie af Leung, hvor man sammenligner navlesnors-pH pa TV-A og TV-B
pavises ikke nogen sammenhang mellem laengden af TV-A s fgdsel (2. stadie) og
udkomme pa TV-B. Derimod pavises at TV-B s navlesnors-pH falder omvendt korreleret
med varigheden af 2. stadie. Materialet (n=51) var selekteret til normal vaginal fadsel af
tvillinger med GA > 34 uger. Samme forfattere har i en tidligere undersggelse pavist
lavere pH hos TV-B (Leung et al., 2002,Leung et al., 2004).

P43 denne baggrund anbefales ingen gvre graense for tidsinterval mellem TV-A
og TV-B s fodsel under forudsaetning af kontinuerlig og normal CTG-registring
pa TV-B. Da NS-pH pa TV-B falder og sectiofrekvensen gges med stigende
tidsinterval kan forlosning indenfor 30 min. dog tilstraebes. Evidensgrad 2-3
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6.4.5. Forlpsning af TV-B

TV-B ledes eksternt ned i laengdeleje. Denne procedure er skandinavisk/dansk og der
findes ingen Styrke for dens effektivitet og sikkerhed i forhold til internationalt
anerkendte procedurer.

Det har ikke vaeret muligt at finde litteratur der specifikt omhandler vestimulation og HSP
ved tvillingefgdsel, men mange steder anbefales flg.: Syntocinoninfusion opstartes hvis
veerne ikke rejser sig efter tvilling A’s fgdsel; evt. hindespraengning (HSP), hvis ledende
fosterdel er velindstillet i baekkenet. Safremt TV-B ikke er vel engageret i BI bgr man
afvente med HSP. Hvis ikke ledende fosterdel engageres vel i fgdselsvejen anbefaler
obstetriske laerebgger nedledning og fremtraekning af TV-B ved rutineret obstetriker. Det
vil vaere gavnligt at give nitroglycerin (som spray), der vil relaksere uterus kortvarigt og
lette manipulationen af fosteret. Ved intrauterin manipulation af fosteret anbefales
desuden epidural analgesi. Indgrebet udfgres bedst pa staende vand, men fgrer ofte til
vandafgang.

Dette indgreb beskrives som rutineproceduren i en raekke artikler, men det er
arbejdsgruppens indtryk at dette indgreb ikke beherskes af en stor del af de
vagthavende pd danske obstetriske afdelinger. Vi har derfor valgt at beskrive nedledning
og fremtraekning som en mulig Igsning, men konvertering til sectio pa TV-B vil formentlig
veaere den Igsning der ofte veelges. Beslutningen ma vaere den ansvarshavende
obstetrikers.

TV-B forloses som singleton under kontinuerlig CTG-overvdgning.

Ved malpraesentation og/eller truende asfyksi kan man afhaengigt af
erfaring/rutine gore intern vending, nedledning og fremtraskning pa fodder
eller alternativt sectio. Dog kan man ved TV-B i hovedstilling ogsa pa
hgjtstaende caput forlose med vacuum. Evidensgrad 2-3.

6.4.6. Fodslens 3. stadie

Ingen Styrke pa dette omrade som specifikt omhandler tvillingefgdsler. Der henvises
derfor venligst til Sandbjerg-guideline vedrgrende Postpartum blgdning, idet man dog i
diverse anbefalinger er enige om at veere aktive, idet Syntocinon-drop anbefales.

En aktiv holdning anbefales med Syntocinon-infusion Evidensgrad 2-3

7.Postpartum depression hos gemellimgdre

I et prospektivt finsk studie fra 2009 har en gruppe fulgt en gruppe af 746
singletonsgravide par og 111 tvillingegravide par, hvor af 82% var tvillinger undfanget
efter AR. De interviewede parrene i 2. trimester, samt desuden 2 og 12 mdr. efter
fadslen. Der blev spurgt ind til symptomer pa angst, sgvnforstyrrelser, og social
dysfunktion etc.
Under graviditeten havde tvillingemgdrene det bedre end singletonmg@drene, men savel 2
mdr. efter fadslen som 1 3r efter havde de signifikant flere depressive symptomer,
uanset om de var undfanget ved AR eller pd naturlig vis. Tilsvarende resultater sds hos
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faedrene. Resultaterne var uafhaengig af paritet, men praematuritet havde en negativ
impakt pa faedrenes sociale funktionalitet (Vilska et al., 2009).
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