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A. AKUT DEL

1. INLEDNING: DEFINITION, SYMPTOM OCH RISKFAKTORER

Stroke ar ett samlingsnamn for blodpropp eller blédning i hjarnan, vilket drabbar uppskattningsvis
ett hundratal barn varje ar i Sverige. Barn med stroke kan, precis som vuxna, vara aktuella for akut
behandling (endovaskulér intervention, trombolys, kirurgi).

Dessa riktlinjer baseras pa internationella 'guidelines’ for pediatrisk stroke, studier hos vuxna och
delvis fran barn, samt svenska erfarenheter, men kontrollerade studier av behandling av barn
saknas.

» Handliggning miste ske med hogsta prioritet enligt ABC/APLS!
» Radgor tidigt med bakjour och/eller barnneurolog - "Time is Brain”!
e Ischemisk stroke (ca 50 % av fallen hos barn) avser antingen arteriell ischemisk stroke (AIS)

eller cerebral sinovends trombos (CSVT) i hjarnans sinus eller kortikala vener.

e Hemorragisk stroke (ca 50 % av fallen hos barn) avser en spontan, icke-traumatisk
intraparenkymal, intraventrikular eller subarachnoidal bl6dning.

SYMPTOM som ir vanliga vid stroke hos barn och ungdom:

Bortfallssymptom Akut hemipares
Akut kranialnervspares(er)
Akut synfaltsbortfall
Nytillkomna tal/spraksvarigheter
Ospecifika symptom  Akut balansstérning, yrsel, ataxi
Sankt medvetande, koma
Akut svar huvudvark
Generaliserade eller fokala anfall, speciellt hos sma barn

» Symptomen kan ofta vara mer ospecifika och diffusa hos de mindre barnen och vid sinovends
trombos

» Symptomen kan fluktuera! Regress av symptom, sk transitorisk ischemisk attack (TIA), kan i
barndomen vara eller utvecklas till en manifest stroke!

RISKGRUPPPER:

Patofysiologin vid stroke innebar en storning av blodfldde, kdrlendotel eller koagulation. En 6kad
strokerisk finns bl a hos barn med kidnd hjartsjukdom eller annan cirkulationspaverkan (sasom
dehydrering), barn med olika former av vaskulopatier, och barn med kdnda koagulationsdefekter
eller positiv hereditet.

Aktuell eller foregaende infektion (speciellt varicella zoster), ldkemedelsbehandling (t ex steroider,
L-asparaginas, p-piller) eller trauma/kirurgi ar exempel pa utlésande faktorer. Barn med malignitet
el annan kronisk sjukdom. (Se dven lista dver risk faktorer, del B sid 10).

e Vid kdnd sickel-cell anemi hdnvisas till separat vardprogram
(http://www.blf.net/onko/page4/page29/page29.html)
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2. AKUT HANDLAGGNING AV MISSTANKT STROKE HOS BARN - ALGORITM

Géller barn> 1 manads alder och beskriver den akuta utredning som bor drivas de forsta
timmarna fran symptomdebut, dvs dven jourtid! Overvag tidigt transport till universitetsklinik!

» Patientansvarig ldkare féljer patienten till rontgenavdelning fér kontinuerlig bedomning av
status och forlopp som underlag fér stdllningstagande till behandling och ev kompletterande
neuroradiologisk utredning.

Samrdd alltid med: > DT Provtagning + PVK:
Bak 'our + Barnneurolo ° . Hb, TPK, LPK m dlff, CRP, Na, K, Cl, Ca, krea, ASAT,
pa° L{niversitetsklinik’ $ > 6 ar + DTA inkl + ALAT, B-glukos, antitrombin, fibrinogen, D-dimer,
' halskarl (aven vid stark PK/INR, APTT, laktat
misstanke hos yngre barn)
BT, EKG, Tox-screen

Vid ischemi:
Direkt kontakt med

- L. Vid blddning:
Neurointerventionist Direkt kontakt med
(Tel nr se bilaga Neurokirurg
sista sidan!)
Normalfynd och v s DTA/MRA
Ischemi fortsatt BlOdn]ng S (om ej DTA — I(;c;rl;sigt;)utredn
strokemisstanke initialt)
MR + MRA inkt halskirl umr ah a——
. OBl umor, abscess, ortsatt handlaggning
(M;\AR\(;m.eJ DRI inflammatoriskt beroende pa fynd
vid susp CSVT) (ADEM)/infektidst —> (se bilagor for metabolt
tillstand, vaskulit, PRES, stroke, s 20, samt CNS-
/\ metabolt stroke mm vaskuliter, s 22).
Arteriell ischemi Sinovengs trombos P N s
+/- ocklusion Normalfynd ———> (epilepsi, migrén,

l * encefalit mm), se sid 11.
Hyperakut intervention?

- Trombektomi/trombolys

Trombektomi kan vara aktuellt upp till 24 Anti koagu lantia beh Fortsatt utredning
timmar, systemisk trombolys inom 4,5 (- +——— . . 5 5 > .

6) tim hos vuxna. i samrad med koagulationsjour se sid 5-8

Alltid diskussion med * Vid medvetande-péaverkan

neurointerventionist snarast!

FORKORTNINGAR:

ADEM - Akut disseminerad encefalomyelit, DT - Datortomografi, DTA - Datortomografi med angiografi, ICP -
Intrakraniellt tryck, MR - Magnetresonans tomografi, MRA - Magnetresonans tomografi med angiografi, MRV -
Magnetresonans tomografi med venografi, PRES - Posterior reversibel (leuko)encephalopathy syndrom, CSVT -
Cerebral sinovenos trombos, sinustrombos
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3. AKUT RADIOLOGISK UTREDNING

» DT rekommenderas som férsta undersékning for barn i alla dldrar; DT med DT angio (DTA)
fran och med 6 drs dlder, samt vid stark misstanke om stroke dven i Idgre dlder. DTA ger hogre
straldos och restriktion rekommenderas darfor for de minsta barnen. DT med perfusion kan enl
riktlinjer for vuxna vara aktuellt for de dldsta barnen (>16 ar) infor ev systemisk trombolys.

» MR kan utgora forsta undersokning, om omedelbart tillgédnglig. Den bor da genomforas med
anpassade korta program och fdr inte fordréja stillningstagande till intervention.

» Vid normal DT dar konklusiv kdrlundersékning saknas, bor man efter ny klinisk bedomning
omedelbart ga vidare med MR (inkl diffusionssekvenser och MRA) pga hogre kanslighet for
ischemi, om nédvandigt for stallningstagande till hyperakut intervention. Vid normal DT angio
finns ej indikation for akut trombolys, men fyndet utesluter inte stroke-diagnos eller annan akut
behandlingskravande dkomma. Den kliniska bilden avgor skyndsamheten i fortsatt akut
utredning.

» Vid hemorragisk stroke bor utredningen efter diskussion med neurokirurg kompletteras med
DTA eller MRA for stallningstagande till akut kirurgi eller kdrlintervention.

» Misstankt cerebral sinovenés trombos utreds i forsta hand med MRV (MR venografi),
alternativt DTV (DT venografi).

Tillgdng till MR, med eller utan narkos, dr varierande men ofta begrdnsad, sdrskilt jourtid. Detta dr inte
skdl nog att avstd frdn att driva diagnostiken vidare. Syftet med dessa riktlinjer dr bland annat att ge
stad for att barn med stroke-liknande insjuknande bor prioriteras for akut handldggning, vilket visat
sig fér vuxna patienter avsevdrt kunna férbdttra prognosen.

Rutiner for tillimpning av riktlinjerna bor arbetas fram lokalt.

4. ETIOLOGISK UTREDNING

Ofta foreligger en kombination av orsaksfaktorer, vilket kan paverka eventuell etiologisk
behandling samt risken for recidiv. En omfattande utredning bor darfor ske av alla barn med
stroke, men givetvis anpassas till kind underliggande sjukdom eller misstanke om specifikt
tillstdnd. Se dven avsnittet om Riskfaktorer, sid 10. Etiologisk orsak eller riskfaktor kan dock inte
alltid pavisas.

Anamnes och status bor riktas mot bedémning av riskfaktorer och inkludera hereditet for
koagulationsrubbningar, inflammatoriska och andra systemsjukdomar. Aven bedémning av

barnets utvecklingsniva bor inga.

Utredningen skiljer sig mellan ischemisk resp hemorragisk stroke, vilket beskrivs nedan.
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5. ARTERIELL ISCHEMISK STROKE - ETIOLOGISK UTREDNING OCH BEHANDLING

UTREDNING:
e Anamnes (inkl hereditet) och status

e Akutprover + radiologisk utredning enligt algoritm sid 3.

» Fortsatt utredning gors i lugnt skede efter radiologisk utredning och stdllningstagande till
behandling!

¢ Blodprovstagning (for alla barn med konstaterat ischemiskt stroke):

Trombofiliutredning Infektionsutredning Inflammation/
autoimmunitet
Protein C (enz) | Protrombin(G20210A) | B-odling SR
Protein S -fritt | FV Leiden (G1691A) Serologier/PCR: RF
Antitrombin (varicella, HSV, HHV®6, ANA
FVIII Homocystein EBYV, enterovirus, ANCA
Lipoprotein (a) | Lupus antikoagulans adenovirus, hepatit, HIV, | SAA
Antikardiolipin-ak mycoplasma, borrelia ACE
Hb-fraktionering mfl) Elfores (proteinfraktioner)

Se dven Bilaga 1: Provtagningsanvisningar sid 19.

Kompletterande provtagning och utredning avseende alternativ etiologi:
Tox-screen (ex kokain, ecstasy, anabola steroider), farmakologiska orsaker, metabol
sjukdom (ex Fabry, mitokondriell sjukdom), samt andra genetiska tillstand (ex CADASIL).
Andra kompletterande koagulationsmarkdérer:
Efter diskussion med koagulationsexpert ev analys ADAMTS 13 (vid bl a TTP).

e Likvorprov:

Tryckmaétning (6ppningstryck), celler, laktat, albumin, glukoskvot, elfores
(proteinfraktioner), bakt odl, PCR (VZV, HSV 1 och 2, enterovirus, adenovirus) och serologi
(VZV, HSV 1 och 2, borrelia) + extra ror. Beakta kontraindikationer till LP!

e Ekokardiografi - fragestillning embolikdlla/h6-va shunt (med kontrastmedel, sk "bubbel-
test” samt dvervdg transesofagal undersékning (TEE) som har hégre sensitivitet). Slutning
av pavisad ho-va shunt (formaksseptumdefekt, PFO) kan dvervagas i selekterade fall.

¢ Rtg cor-pulm

¢ Rtg/DT halsrygg vid vertebralis dissektion; instabilitet? anomali? ligamentforkalkning?

o Ev UL halskdrl, om ej DTA el MRA av halskarl

o Ev UL buk/njurar - vid misstanke om associerad njursjukdom, polycystnjurar

» Vid misstdnkt angiopati/vaskulit vg se Bilaga 3: CNS vaskuliter, sid 23.
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BEHANDLING: I samrdd med neurointerventionist och koagulationskonsult (se tel-lista)!

1. Optimera cerebral perfusion - Strava efter att aterstélla/bevara cerebrala cirkulationen och
energitransporten till hjarnan.

» Overvig selektiv kateterledd trombektomi eller intraarteriell trombolys inom 0-
24 timmar fran symtomdebut - ges i selekterade fall! (Intravenos systemisk trombolys
kan 6vervagas i samrad med koagulationsspecialist inom 4,5 timmar i dldern > 23r)

» Forhindra pdbyggnad av trombos - Ge antikoagulation (LMH/heparin) el i andra hand
trombocythimning (ASA) tills dissektion och embolisk sjd uteslutits. Heparin kan
lattast reverseras och kan ges i vantan pa stéllningstagande till intervention.

(For dosering se "Koagulationslidkemedel” sid 13-14)

OVERVAKNING/MONITORERING OCH NEUROPROTEKTION
» Vdrden de forsta dygnen skall ske pa avdelning med méjlighet till intensiv 6vervakning
BIVA/IVA/NIVA eller barnneurologisk viardavdelning vid regionssjukhus!
Kontroller: Dag 1: x12, Dag 2: x6, Dag 3: x4, eller mer frekvent vb.

GCS (pediatrisk)/ RLS + Neurologiskt status (fontanell, pupiller, motorik arm och ben - anvand
overvakningsblad, se bilaga 5), BT, Puls, Saturation (>95%), B-Glu (5-10mmol/Il). Temp.

e Blodtryck (malvirde - for aldern dvre normalgransen, 6verbehandla inte hypertoni)
e Uppratthall blodvolymen med intravends isoton viatsketillforsel

e Undvik ldgesvariationer som forsamrar perfusionen (hall singens huvudidnde hojd max
20-30°)

¢ Ge andningsstod och syrgasvb

¢ Korrigera anemi (optimalt Hb for god cerebral perfusion ca 100-120 g/1)

e Behandla feber, sikta mot normotemperatur: (<37,5°)

e Kontrollera blodglukosniva: sikta mot normoglukemi (5 -10 mmol/l accepterat intervall).

e Forebygg komplikationer (exv trombosprofylax, motverka aspiration)

e Undvik hyponatremi
(Hypotermibehandling eller farmakologisk neuroprotektion, dr for ndrvarande inte klinisk praxis
annat dn inom ramen for studier.)

» CFM/EEG-monitorering forsta dygnet (om mdjligt).
e Uppmarksamhet pa och behandla epileptiska anfall for att minska energiatgang.
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PedNIHSS ar en skattningsskala validerad for barn och anvandbar for att f6lja symtom och
utvardera behandling se separat dokument (http://snpf.barnlakarforeningen.se/vardprogram-2/ ).

Radiologisk kontroll bor 6vervagas under forsta dygnen, sarskilt vid sjunkande medvetadegrad,
forsdmrad fokal neurologi eller stigande BT.

Tidpunkt och modalitet anpassas till den kliniska utvecklingen, given behandling, och initiala
radiologiska fynd. Risk finns for utveckling av cerebralt 6dem, speciellt vid stora media- och
cerebelldra infarkter, som kan ge livshotande inklamning och fordra neurokirurgisk intervention
(utrymning/hemikraniektomi).

4. Sekundar prevention - Forebygg aterfall.
Trombocytaggregationshammande lakemedel (ASA 1-5 mg/kg/dag)* anvands vid:

e Idiopatisk stroke (ingen riskfaktor pavisad efter utredning)
e Cerebral arteriopati / l1aggradiga stenoser

e Medfddd hjartsjukdom (utan hjartsvikt eller trombos)

e Protrombotiska tillstand (trombofili)

Antikoagulation* anvands vid:

e Dissektion av halsartdrer, extrakraniala cerebrala artarer (OBS - intracerebral dissektion
ar associerad med 6kad risk for SAH; akut endovaskuldr behandling istédllet aktuell)

e Kardiell trombotisering eller svarare hjartfel (i Sverige anvands primarprofylax med
Waran vid kraftigt nedsatt va kammar kontraktilitet, cyanos el 6 man efter Gortex-graft)

e Stroke eller TIA trots behandling med trombocythdmmare

e Hoggradig stenos av cerebrala artdrer

e Svarare protrombotiska tillstand (kombinerad trombofili eller arftlig antitrombinbrist)

* (For dosering av koagulationslikemedel se sid 13-14)

5. Rehabilitering i akutskedet - Optimera forutsattningarna for 1akning & plasticitet.

Starta rehabiliteringen tidigt, d v s redan pa akutvardsavdelningen:
e fysioterapeut
e arbetsterapeut

e logoped
e Kkurator
e psykolog

e remiss till 6gonlédkare
Aggressiv approach - "Tid ar hjarna" galler dven for rehabilitering, plasticitet ar
aktivitetsberoende
Den kanske storsta morbiditeten efter stroke ar neurokognitiv & psykosocial - se till hela
barnet, dess familj, vanner, skola - pediatriskt hjarnskadeteam inkopplas under vardtiden.
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6. CEREBRAL SINOVENOS TROMBOS (CSVT) - UTREDNING OCH BEHANDLING

UTREDNING:
e Anamnes (inkl hereditet) och status inkl ONH

e Akutprover + radiologisk utredning enl algoritm sid 3.
e Utredningsprover - se avsnitt 5. Arteriell [schemisk stroke.
BEHANDLING: I samrdd med neurokirurg, neurointerventionist och koagulationskonsult (se

tel-lista)!
» Beredskap for 6verforing till sjukhus med mojlighet till neurointensivvard.

» Systemisk antikoagulation (heparin/LMH) startas for att motverka pabyggnad av
trombos och forbattra forutsattningar for rekanalisering (OBS! att bl6dning vid sinus
trombos ej utgor kontraindikation!)

(For dosering se "Koagulationslidkemedel” sid 13-14).

» Overvig selektiv kateterledd trombolys eller trombektomi, vid
medvetandepdverkan/tecken pad okat ICP eller annan klinisk forsdmring trots
pdgdende antikoagulation. Dessa tekniker ar for narvarande under stark utveckling dven
tillgangliga for barn och kan genomféras pa universitetssjukhus.

e Neurokirurgisk intervention dr sallan indicerad men CSVT med blédning kan vara ett
livshotande tillstand som krdver avancerad neurointensivvard med ICP-monitorering och
mojlighet att behandla intrakraniell tryckstegring med bl a CSF dranage, hyperventilation,
Barbituratcomabehandling, hematomutrymning och dekompressiv kraniektomi.

o Efter det akuta skedet rekommenderas fortsatt antikoagulation (LMH eller Waran) i 3-6
manader, behandlingstiden bestidms individuellt beaktande ev kvarstadende riskfaktorer och
grad av rekanalisering vid kontroll-MR/MRYV, som rekommenderas efter 3 man.

Avseende behandling, neuroprotektion och rehabilitering se avsnitt 5, Arteriell Ischemisk
stroke.

MONITORERING:
» Vdrd férsta dygnen skall ske pd avd med mdéjlighet till intensiv é6vervakning
BIVA/IVA/NIVA eller neuropediatrisk avdelning vid regionssjukhus med ndrhet till
neurokirugisk och interventionell kompetens.

Kontroller: Dag 1: x12, Dag 2: x6, Dag 3: x4, eller mer frekvent vb.
GCS (pediatrisk)/RLS + Neurologiskt status (fontanell, pupiller, motorik arm och ben - anvand
overvakningsblad, se forslag i bilaga), BT, Puls, Saturation (>95%), B-Glu, (5-10mmol/1), Temp.

CFM/EEG-monitorering forsta dygnet (om mojligt).
Radiologisk kontroll bor 6vervagas under forsta dygnen, sarskilt vid forekomst av blédning, sdnkt
medvetandegrad, férsdmrad fokal neurologi eller stigande BT.
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7. HEMORRHAGISK STROKE - ETIOLOGISK UTREDNING OCH BEHANDLING

UTREDNING:
e Anamnes (inkl hereditet; 50 % av hemofilipatienter har dock neg hereditet), och status

o Blodprovstagning - bor genomforas innan ev beh ges! Akutprover enl algoritm sid 3.

Blodningsutredning
Faktor VIII (akut om maijligt) faktor XIII vWF-aktivitet (RCoF el GP1bA)
faktor IX (akut om majligt) faktor VII

Vid provavvikelse kontakta alltid koagulationsjour! Se dven Bilaga 1: Provtagningsanv sid 19-20.

¢ Radiologisk utredning efter akutskedet:
MR + MRA samt ev konventionell angiografi planeras i konvalescensfasen for att
kartlagga karlmissbildning/blédningskalla, infor stallningstagande till behandling av ev
karlanomali. Samrdad med/handldggs av neurokirurg!

BEHANDLING: I samrdd med neurokirurg, neurointerventionist, koagulationsjour (se tel-lista)!

» Stillningstagande till tryckavlastande atgird och monitorering av intrakraniellt
tryck (ICP) alternativt akut atgard med endovaskulir intervention.

» Overvig likemedelsbehandling vid pidgidende blodning/pavisad koagulopati.

Vid oklar blédning:
o Plasma
o Tranexamsyra (Cyklokapron)
o Evtrombocytkoncentrat

Efter diskussion med koagulationsjour kan behandling exempelvis ges med:
o rFaktorVlla (Novoseven)
o Protrombinkomplexkoncentrat (Ocplex och Confidex)
o K-vitamin (Konakion)
o Andra koagulationslakemedel, exv faktorkoncentrat, fibrinogen.

(For dosering se kapitel 10. Koagulationslidkemedel vid stroke, sid 15).

> Overvdg utsdttande/reversering av pdgdende trombocythdmning och/eller antikoagulantia.

MONITORERING:
» Vard forsta dygnen skall ske pa BIVA/IVA/NIVA eller neuropediatrisk avdelning med
ndrhet till neurokirurgisk kompetens.

Kontroller: Initialt var 15:e min, darefter glesare utifran klinik.
GCS (pediatrisk)/RLS + Neurologiskt status (fontanell, pupiller, motorik arm och ben - anvand
overvakningsblad, se forslag i bilaga), BT, Puls, Saturation (>95%), B-Glu, (5-10 mmol/l) Temp.

Avseende 6vervakning/monitorering, neuroprotektion och rehabilitering se avsnitt 5,
Arteriell Ischemisk stroke.

CFM/EEG-monitorering forsta dygnet (om mojligt). Radiologisk kontroll (DT) bor genomforas
efter 6-12 tim, samt utifran klinik (sdnkt medvetandegrad, stigande BT, férsdmrad neurologi). Risk
for utv av icke kommunicerande hydrocefalus.
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B. KOMPLETTERANDE DEL OCH HANDLAGGNING EFTER AKUTSKEDET

8. RISKFAKTORER OCH ASSOCIERADE TILLSTAND

Arteriellt ischemisk stroke och Cerebral sinovenos trombos
(Modifierat efter Int Pediatric Stroke Study Group, 2011)

Hjartsjukdom

Karlforandringar

Protrombotiska tillstind

Kongentialt hjartfel inkl PFO
Forvarvat hjartfel
Hjartkirurgi/kateterisering
ECMO

Arrytmi

Fokal cerebral arteropati
Arteriell dissektion

Post varicellaarteropati
Moyamoya

Sickel cell arteropati
Vaskulit

Cerebrala AVM/Aneurysm
Fabry’s sjukdom

Forvarvad trombofili

FV Leiden (G1691A)

Prot S el C brist
Protrombingenen (G20210A)
Lipoprotein (a)

Antitrombin brist

Hyperhomocysteinemi

Akuta systemsjd /tillstand

Kroniska systemsjd /tillst

Kroniska cerebrala tillstaind

Sepsis/Meningit
Dehydrering/shock/anoxi
Gastroenterit
Tonsillit/sinuit/mastoidit
Lemierre’s syndrom (septisk
tromboflebit i v jugularis)
Trauma mot huvud/hals
Neurokirurgi

Hemolytiskt uremiskt syndrom
Hypernatremi

Droger (kokain, amf, ergotamin)

Sickel cell anemi
Anemi (jarnbrist, mfl)
Reumatisk systemsjd (SLE mfl)

Leukemi/Lymfom/Solid tumor
DADA?2

L-asparaginas behandling
Central venkateter

P-piller, Kortisonbeh, Rokning
Hypertoni/hyperlipidemi/DM I
IBD (infl tarmsjukdom)
Nefrotiskt syndrom

ITP

Hjarntumor
VP shunt
Migran

MELAS/MERRF

PHACES
Sturge-Weber

Syndrom

Mb Down,
Ehlers Danlos typ IV
CDG

Hemorragisk stroke - icke traumatisk

10

Vaskulira orsaker

Systemsjukdomar/tillstand

Kavernom

Arteriella aneurysm*

Arteriovendsa missbildningar (AVM)

(*spontana el sekundara; hypertension,
posttraumatiska, postinfektiosa, Sickel cell anemi,
polycystisk njursjd, Alagilles syndrom, hereditar
hemorragisk teleangiektasi, tuberds skleros,
Ehlers Danlos typ IV, Marfans syndrom)

ITP, annan trombocytopeni,
trombocytfunktionsdefekt

Blédarsjuka samt von Willebrands- sjukdom

Andra medfédda koagulationsfaktorbrister (faktor
VI, faktor XIII, fibrinogen)

Sickel-cell anemi vid transfusion och steroidbeh
Leukemi el annan cancer

Lakemedel (trombocythdmmare, antikoagulantia)
Droger (kokain, amfetamin)

Leversjukdom, K-vit brist
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9. DIFFERENTIALDIAGNOSER (’Stroke mimics’)

’Stroke mimics’ ar tillstand med stroke-liknande insjuknande, dar man radiologiskt pavisar
normalfynd eller annan etiologi dn vaskulart orsakad parenkymskada.

Exempel pa sddana ar:

e Tumor

e Cerebral infektion (abscess, encefalit, meningit, empyem)

e Subduralhematom

e Traumatisk intracerebral bl6dning/misshandel

¢ Inflammatoriskt tillstdnd (ADEM, MS)

e Metabolt stroke*

o Epileptiskt anfall med postiktal Todd’s pares (OBS! Kan vara manifest infarkt)

e Migrdn med aura, sarskilt hemiplegisk migran (OBS! migran med aura/hemiplegisk migran
ar ocksa en riskfaktor for stroke)

e PRES (Posterior reversible (leuko) encephalopathy syndrome)

e C(Cytostatikainducerad leukoencefalopati

e ’'Alternating hemiplegia in childhood’ (ovanligt tillstdnd debuterande under forsta
levnadsaret med paroxysmal sid-alternerande hemiplegi och alltid associerat med andra
neurologiska symptom sdsom dystoni, 6gonmotorik avvikelser, epilepsi, autonoma
symptom)

¢ Intoxikation

*) For utredning av metabolt stroke se Bilaga 2, sid 21
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10. LAKEMEDELSBEHANDLING VID STROKE

A. HYPERAKUT BEHANDLING VID ISCHEMISKT STROKE
Endovaskulir intervention, trombolys

Intravends trombolys rekommenderas for behandling av AIS hos vuxna patienter utan
kontraindikationer inom 4,5 timmar efter symptomdebut. Avgérande for forbattrad prognos ar tid
till behandling och rekanalisering. Tidsintervallet kan utstrackas beroende pa infarktens
lokalisation och allvarlighetsgrad (basilarisocklusion har langre tidsfonster).

Mojlighet till intraarteriell trombolys pa interventionella neuroradiologiska centra liksom
endovaskulira metoder, trombektomi och/eller superselektiv trombolys, dr
behandlingsalternativ som forlangt den bortre tidsgransen ytterligare.

Vid intravends trombolys av vuxna patienter ges 0,9 mg/kg rt-PA (Actilyse®) (10 % som iv bolus och
dterstoden som iv infusion under 1 timme).

Sakerhets- och effektdata saknas i stor utstrackning fortfarande for hyperakut behandling av barn
och ungdomar med AlS. Fallrapporter av framgangsrik trombolysbehandling finns publicerade och
god erfarenhet av endovaskular interventionell behandling av barn med stroke finns pa flera av
vara universitetssjukhus. Den optimala dosen av rt-PA kan teoretiskt forvantas vara annorlunda dan
for vuxna, dd barn har en annorlunda hemostas med bl a Idgre egen fibinolytisk aktivitet.

En nordamerikansk prospektiv studie av barn med AIS har nyligen avslutats i fértid da denna inte
rekryterade tillrackligt antal patienter inom stipulerad tid (TIPS - Thrombolysis in Pediatric
Stroke). Inom protokollet for denna studie rekommenderades behandling med iv trombolys i
intervallet 0,6 mg/kg till 1,0 mg/kg till barn i dldrar 2-18 dr. Vid 3-6 timmar efter

symptomdebut gavs istéllet intraarteriell trombolys. Fortsatta studier dr nu nédvandiga for att
kunna ge evidensbaserade rekommendationer avseende denna typ av behandling, tills vidare

bor sadan enbart ges i utvalda fall vid centra med sdrskild specialistkompetens om stroke hos barn.
Potentiella kandidater for endovaskular intervention skulle kunna vara pediatriska patienter med
stor intrakraniell artarocklusion.

Vid sinustrombos kan i enstaka fall med progredierande symptom trombolytisk eller endovaskular
interventionell behandling bli aktuell. Tidsfonstret ar da betydligt langre dn vid AIS (dagar).

Kontraindikation for trombolys foreligger vid 6kad blodningsrisk sisom: mindre 4n tio dygn sedan storre operation
eller blédning, mindre an tre dygn sedan invasivt ingrepp, mindre dn 2 dygn sedan kramper (om ej sekundart till
stroke), sepsis, pagdende blodning, pagdende antikoagulantiabehandling, trombocytopeni.
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B. ANTIKOAGULATION
Lagmolekylart heparin (LMH), Heparin, Waran (ytterligare ldkemedel f n under utveckling)

Behandling med LMH ar férstahandsalternativ vid akutbehandling av AIS tills dissektion eller
kardioembolikalla har uteslutits och som fortsatt prevention vid vissa tillstand (se sid 7), samt vid
cerebral sinovenos trombos (se sid 8).

LMH har stabilare farmakokinetik och krdaver mindre monitorering jamfért med heparin, men
effekten kan inte lika enkelt reverseras. Heparin kan darfor vara ett alternativ i akutskedet.

Lagmolekylart heparin

Till barn dldre dn 2 manader rekommenderas initialt behandlingsdos av LMH 1 mg/kg subkutant
tvd gdnger dagligen av enoxaparin (Klexane®) alternativt 100 E/kg subkutant tvd gdnger dagligen
av dalteparin (Fragmin®). Smd barn har ett 6kat dosbehov/kg, samrdd dcrfér vid behov med
koagulationsldkare.

Som matt pa LMH-niva kontrolleras anti-FXa 3 timmar efter den 3e eller 4e dosen, malvarde 0,5-
1,0. Kontroll bor goras av antitrombinniva (LMH verkar genom bindning till AT), trombocytantal
(1ag risk for heparin inducerad trombocytopeni, HIT) och kreatininniva (LMH utséndras renalt).
Efter 4-8 veckor kan dosen i mdnga fall sdnkas till ca 50-75% av behandlingsdosen med ett madlvdrde
for anti-FXa mellan 0,25 - 0,5.

Heparin

Heparin ges som kontinuerlig intravends infusion. Behandlingen styrs med hjilp av APTT, som
malvarde efterstravas 2-3 ggr forldngning av APT-tiden. Olika doseringsscheman finns, forslagsvis
ges bolusdos 75 E/kg under 10 minuter, sedan start av infusion 28 E/kg/timme (< 1dr) eller 20
E/kg/timme (> 1dr). Kontroll bor goras av antitrombinniva (heparin verkar genom bindning till
antitrombin) och av trombocytantal (risk fér heparin inducerad trombocytopeni, HIT).

Waran

Waran kan ges som profylax peroralt efter den initiala behandlingen med LMH (eller heparin). Det
ar ofta svarinstallt hos sma barn pga interaktion med kost och lakemedel och kraver monitorering
med regelbundna blodprovskontroller av PK/INR. Under insittning skall behandlingen med LMH
eller heparin fortsatta tills PK/INR ligger stabilt mellan 2-3.

Behandlingen skots i samrad med koagulationsldkare. Ldmplig startdos dr 0,2 mg/kg x 1, max 5 mg.

NOAC/DOAC (Novel Oral Anti Coagulantia/ Direct Oral Anti Coagulantia)

Flera nya orala antikoagulantialdkemedel dr godkdnda fér vuxna, men dnnu inte for
barn/ungdomar. Effekten gar igenom hamning av faktor Il eller faktor X och dessa lakemedlen
behdver inte monitoreras med blodprov. Kliniska fas 3 studier pdgar fér barn/ungdomar och
preparaten forvantas bli godkdnda troligen 2020-2021. Nagra ungdomar star redan pa behandling
med NOAC/DOAC off-label. Enstaka av dessa ungdomar har deltagit i ndgon klinisk
ladkemedelsstudie utan att fa allvarliga biverkningar eller komplikationer. Vanligaste biverkan har
varit GI symtom som lindrats med antacida eller liknande lakemedel. Det finns idag for vuxna en
godkand antidot (Praxbind) for ett av de nya preparaten (Pradaxa) som kan anvandas vid allvarliga
blodningar eller behov av akut kirurgi, medan de 6vriga preparaten far reverseras med aktiverat
protrombinkomplexkoncentrat (Confidex alt Ocplex). NOAC/DOAC rekommenderas dock inte att
anvandas forran de ar godkanda och ute pa marknaden.

Dessa riktlinjer dr ett levande dokument avsett for den medicinska professionen i syfte att férbdttra omhdndertagandet av
barn med stroke. Senast uppdaterat: 2019-01-17. Ansvarig fér drlig uppdatering: Pernilla Grillner.



14

C. TROMBOCYTHAMMANDE BEHANDLING

Acetylsalicylsyra (ASA) anvands for att minska risken for recidiv och progress vid AlS. For
narvarande rekommenderas ASA efter att dissektion eller kardioembolikalla har uteslutits, dosen dr
1 till 5 mg/kg/d, max 75 mg/d. Recidivrisken ar hogst de forsta veckorna och manaderna efter AIS
men kvarstar i flera ar. Behandlingen rekommenderas darfor paga under minst 2 ars tid, den hogre
dosen anvandes lampligen initialt for att efterhand kunna sidnkas nagot. Behandlingstiden anpassas
efter underliggande riskfaktorer.

Acetylsalicylsyra har kopplats till Reyes syndrom vid doser > 20 mg/kg. Ingen koppling har
rapporterats vid anvandning som strokeprofylax. Eftersom det ocksa finns en koppling mellan
Reyes syndrom och varicella/influenza kan vaccinering 6vervagas.

Clopidogrel (Plavix) ar ett alternativt medel for trombocythdmning som kan anvandas vid
overkanslighet mot ASA, eller vid recidiv trots ASA-behandling (alternativt ges systemisk
antikoagulation). Dosering efter diskussion med koagulationsldkare (se tel-lista sista sidan).
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D. KOAGULATIONSLAKEMEDEL VID HEMORRHAGISK STROKE

Flera olika lakemedel kan bli aktuella fér behandling vid hemorragisk stroke men val av ldkemedel
beror pa bakomliggande orsak till blodningen. I manga fall behover inga lakemedel ges. Kontakta
koagulationsldkare for diskussion (se tel-lista sista sidan).

Plasma

Plasma innehaller bland annat koagulationsfaktorer och kan ges akut vid oklar blédningsorsak. (I
de fall dar utredning visar brist pa specifik koagulationsfaktor rekommenderas behandling med
specifika faktorkoncentrat mm).

Dos: 15 ml/kg intravenést (10-20 ml/kg och eventuellt hégre dos, betdnk volymen).

Tranexamsyra (Cyklokapron)

Tranexamsyra ar en fibrinolyshammare, dvs det bildade koaglet bryts ner langsammare. Skall ej
ges till patient med hematuri och med stor forsiktighet till prematura eller nyfodda.

Dos: 10 mg/kg intravendst x3 (alternativt 20 mg/kg peroralt x3).

Trombocytkoncentrat
Folj lokala rekommendationer.
Dosférslag: 5-10 ml/kg intravendst

Octostim (Rekommenderas inte till barn under 2 ar och ar inte ett forstahandsval vid blodning.
Octostim 6kar nivan av von Willebrandsfaktorn och faktor VIII i blodet samt beskrivs forbattra
trombocytfunktionen. OBS risk for hyponatremi!) Dos: 0,2-0,3 mikrogram/kg som engangsdos iv
alt sc.

Faktorkoncentrat och andra koagulationslikemedel:

— Olika preparat finns, till exempel innehaller Haemate bade von Willebrandfaktorn och faktor
VIII. Andra faktorkoncentrat innehaller enbart faktor VIII eller faktor IX.

— Novoseven innehaller aktiverad faktor VII och ar ett sk by-pass preparat. Novoseven stoppar
blodningen genom forbiga flera steg i koagulationskaskaden och stimulera till koagelbildning.

— Ocplex och Confidex innehaller K-vitaminberoende koagulationsfaktorerna II, VII, IX och X
samt protein S och protein C. Det kan exempelvis anvandas (ev tillsammans med Konakion) vid
akut reversering av warfarinorsakad blodning eller vid isolerat hogt PK/INR. Vidare kan det i
samrad med koagulationsldkare ges brist av ndgon dessa koagulationsfaktorer samt vid
leversjukdom (men vid isolerad brist pa faktor IX rekommenderas att faktorkoncentrat med
faktor IX ges).

— Konakion
Ges vid blodning p.g.a. laga nivaer av K-vitaminberoende koagulationsfaktorer, t.ex. som foljd av
behandling med anti-vitamin-K-ldkemedel (waran) eller vid leversjukdom.
Dosforslag: Beroende pd patientstorlek 2-5 mg Konakion i.v./ p.o. Denna dos medfér kvarstdende
waranresistens under en tid.

— Riastap innehaller fibrinogen. Det kan ges vid fibrinogenbrist eller vid konsumtion av
fibrinogen.
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11. MEDICINSK UPPFOLJNING, REHABILITERING och HABILITERING

Medicinska och radiologiska kontroller

Efter den akuta fasen i slutenvard bor patienterna foljas for kontroll av ev koagulations-/
trombocythdmmande behandling, samt annan behandling sdsom antiepileptika, parallellt med
rehabiliteringsinsatser. Klinisk uppfoljning bor forslagsvis ske vid 3 och 12 man, for bedémning av
fortsatt rehabiliteringsbehov och bor fortga under flera ar (minst 5 ar). Uppféljande radiologisk
kontroll med MR bor utféras vid tidpunkter som anpassas till etiologi och individualiseras,
exempelvis efter 3 man, 1 ar samt 5 ar. Efter interventionell behandling bor komplettering med
angiografisk (MRA/DTA) undersékning goras.

Rehabiliteringsinsatser

Hog forekomst av resttillstand (se nedan) motiverar strukturerade, tidiga insatser av ett allsidigt
sammansatt, erfaret team for rehabilitering av barn med forvarvade hjarnskador.
Neuropsykologisk, logopedisk, specialpedagogisk, arbetsterapeutisk och fysioterapeutisk
beddmning och traning bor insattas tidigt, och sedan fortga efter utskrivning under lang tid.
Synfunktion maste bedomas av 6gonldkare, da cerebral synfunktionsnedsattning ar svarbedémd,
och kan fordra rehabiliteringsinsats av synpedagog.

Anpassning och uppféljning av skolsituationen med hjalp av specialpedagog ar vasentlig.
Individualiserad funktionell malsattning for traningen, som fordrar barnets aktiva medverkan,
anses ge bast resultat. Beteendeavvikelser maste behandlas tidigt, spraksvarigheter underskattas
latt.

(Se aven Riktlinjer for omhdndertagande av barn och ungdomar med férvarvad hjarnskada:
http://snpf.barnlakarforeningen.se/wp-content/uploads/sites/4/2014/10/femtonhjarnskada.pdf)

OBS! Registrera alla fall av stroke vid utskrivning fran akutvardstillfillet i
nationella kvalitetsregistret: www.barnriksstroke.se.

BARN RIKSSTROK?

The Swedish Pediatric Stroke Reqgister
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12. PROGNOS
Prognos vid stroke hos barn paverkas av:

e Tidsfordrojning till behandling

e Storleken av hjarninfarkten/blédningen, och ev. hjarnédem med férhéjt ICP.

¢ Komplikationer, t.ex. blodning i infarkten vid ischemisk stroke eller CSVT.

e Barnets adlder - ju yngre barnet dr desto svarare resttillstand indikerar flera studier.

e Symtom vid insjuknandet

e Grundsjukdom paverkar prognos och mortalitet.

e Mortalitet vid ischemisk stroke ar 15-20 %, (varav halften beror pa stroke, halften pa
grundsjukdom). Vid blédning dar mortaliteten hogre; 5-40 % och vid CSVT 3-16 %.

Svarigheter att virdera resttillstand efter stroke p.g.a. att:

e Skadan drabbar ett barn i utveckling. Nyinlarning av kunskaper och ADL-funktioner kan
paverkas varfor langtidsuppfoljning ar viktig.
e Uppfodljningsstudier av vuxna, som haft stroke som barn, saknas.

Vanliga resttillstind hos barn efter stroke:

e Epilepsi hos 25-50% efter ischemisk stroke, de flesta anfall debuterar inom de forsta 14
dagarna. Akut symptomatiskt anfall vid insjuknandet, 1ag alder, kortikal lesion och
multipla infarkter 6kar risken for epilepsi i efterforloppet. Bestdende epilepsi ger samre
prognos for kognitiv utveckling.

e Motorisk funktion nedsatt hos upp till 70 %. Hemipares efter arteria cerebri media-
infarkt, pyramidbanepaverkan, dystoni, ofta hemidystoni.

e Sensorisk paverkan kan ytterligare forsamra handfunktionen.

e Synfiltsdefekter kan vara svara att upptacka och diagnosticera.

e Tal och sprak - paverkan efter 6 manader talar for bestdende problem. Vanligt vid basala
ganglie-skador.

e Kognition - ofta paverkan. Performance IK och visuell perception oftast mer sankt dan
verbalt IK oavsett skadans sida. En kombination av kortikal och subkortikal skada ger en
sdmre prognos an var och en av dessa for sig.

e Beteendeavvikelser- koncentrationssvarigheter, uthallighetsproblem, dngslan,
depression, ouppmarksamhet, apati och personlighetsforandringar som kan ge stora
skolsvarigheter.
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C. BILAGOR

BILAGA 1: BLODPROVSTAGNING

Allmdint: Provtagning skall ske enligt lokala foreskrifter. Generellt skall de mindre 0,9 ml och helst dven 2 ml
roren fyllas helt. 5 ml réren fylls atminstone upp till markeringen, men om flera prover skall analyseras
behover roret fyllas helt, och eventuellt kan flera rér av samma typ behova tas. Viktigt att vissa blodprover
tas fore eventuell behandling med plasma mm.

Heparin interagerar med APTT analysen och darfor skall provet inte tas fran hepariniserad infart. Hos
patienter med centrala infarter kan provtagning i perifert karl bli aktuell.

Koagulationsfaktorer: Tidig telefonkontakt med mottagande laboratorium behdvs for att kontrollera vilka
koagulationsfaktorer som kan analyseras och for att paskynda analysen. Akut faktor VIII kan endast
analyseras pa vissa laboratorier - vid behov akut transport till Karolinska, Sahlgrenska eller Lund, efter
telefonkontakt.

Ytterligare information kan bla ses pa www.karolinska.se, www.skane.se, www.vgregion.se,

AKUT PROVTAGNING:

Blodprov Ror Firg Anm

Blodstatus EDTA Lila

Diff (celler) EDTA Lila

CRP Li-Hep gel Ljusgron

Natrium Li-Hep gel Ljusgron

Kalium Li-Hep gel Ljusgron

Klorid (CI) Li-Hep gel Ljusgron

Calcium Li-Hep gel Ljusgron

Kreatinin Li-Hep gel Ljusgron

ASAT Li-Hep gel Ljusgron

ALAT Li-Hep gel Ljusgron

Glukos Na-fl+K-ox Gra

Antitrombin Citrat Bla

Fibrinogen Citrat Bla

D-dimer Citrat Bla

PK/INR Citrat Bla

APTT (APT-tid) Citrat Bla 1
AIS och CSVT-UTREDNING:

TROMBOFILIUTREDNING

Blodprov Ror Firg Anm

Faktor I1 20210G-A EDTA Lila 2

Faktor V1691G-A EDTA Lila 3

vWF:RCoF alt vWF:GPIb Citrat Bla 4

vWF:Ag Citrat Bla 5

Faktor VIII Citrat Bla 6

Protein S, fritt Citrat Bla

Protein C (enz) Citrat Bla

Lupus antikoagulans Citrat Bla 7

Antitrombin  (enzFX) Citrat Bla

Kardiolipin-ak (IgM) Gelror Gul

Kardiolipin/B2GP1 (IgG) Gelror Gul

Homocystein Li-Hep gel Ljusgron

Lipoprotein(a) Li-Hep gel Ljusgron
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INFEKTION

Blodprov Ror Firg Anm
CMV Gel Gul 7
EBV Gel Gul 7
HHV-6 Gel Gul 7
HIV Gel Gul 7
HSV Gel Gul 7
VZV Gel Gul 7
Adenovirus EDTA Lila 7
Borrelia Gel Gul 7
Enterovirus Gel Gul 7
Mycoplasma Gel Gul 7
INFLAMMATION/REUMATISKA/VASKULIT PROVER

Blodprov Ror Firg Anm
ANA Gelror Gul

ANCA Gelror Gul

Reumatoid Faktor Gelror Gul

ACE Gelror Gul

Kolesterol Li-Hep gel Ljusgron
Triglycerid Li-Hep gel Ljusgron

SAA (Amyloid A) Li-Hep gel Ljusgron

SR SR-ror Svart

OVRIGA PROVER

Blodprov Ror Firg Anm
Anti faktor Xa Citrat Bla 8
DNA-HbS (HbS genotyp) EDTA Lila
BLODNINGSUTREDNING:

Blodprov Ror Firg Anm
Faktor VIII Citrat Bla 6
Faktor IX Citrat Bla

Faktor XIII Citrat Bla

vWF:RCoF (aktivitet) Citrat Bla 4
vWF:GP1b (aktivitet) Citrat Bla 4
vWF:Ag Citrat Bla 5
Ovriga blédningsutredningsanalyser 9
ANMARKNINGAR:

1. APTT: Heparin och Lupus antikoagulans paverkar analysmetoden vilket medfor att APTT kan bli falskt
forlangd. Vid forlangd APTT skall nytt prov tas (fran icke hepariniserad infart) samt analys av Lupus
antikoagulans.

2. Faktor Il 20210G-A ar en DNA analys (protrombingenen). Provet tas i EDTA ror och skall inte forvaxlas med
Faktor II (protrombin) som tas i citratror.

3. Faktor V1691G-A (aven kallad Faktor V Leiden mutation) ar en DNA analys. Provet tas i EDTA ror och skall
inte forvaxlas med Faktor V som tas i citratror.

4. von Willebrandsfaktor RistocetinCoFaktor miter aktiviteten (funktionen). Alternativt heter detta provet von
Willebrand aktivitet (VWF:GPIb).

5. von Willebrandsfaktor Antigen miter mdngden (proteinnivan).

6. Faktor VIII, kan analyseras akut vid koagulationsmottagningarna pa universitetssjukhusen vid Karolinska
(Stockholm), i Malmo och Sahlgrenska (Goteborg).

7. Var god se lokala provtagningsanvisningar for val av analysmetod mm (serologi, PCR).

8. Notera klockslag, prov tas 3(-4) timmar efter given dos LMH. Roret fylls och vindes noga fore centrifugering.
Kan akutanalyseras pa specialkoagulationslaboratorium.

9. Manga sjukhus kan ha tillgang till helblodsanalyser avseende koagulationen sasom TEG, ROTEM eller liknande.

Dessa analyser kan goras akut och vara till hjilp i diagnostiken. Analysapparater kan finnas pa exempelvis
laboratorier, anestesin mm. Trombocytfri plasma krévs.
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BILAGA 2: METABOLT STROKE

Inledning:

Med metabolt stroke avses akuta neurologiska bortfallssymptom som uttryck for metabol sjukdom.
Ibland medieras symptomen av en cerebral vaskular storning orsakad av den metabola sjukdomen.
Termen anvands dven for akuta strokeliknande symptom vid metabol kris dar patofysiologin
innebar energibrist eller endogen intoxikation pa cellular niva alternativt ej ar klarlagd. "Stroke” ar
da egentligen en missvisande bendmning eftersom patofysiologin ej ar pavisat vaskular och
drabbade omraden vanligtvis ej foljer karlforsorjningsomrade.

Nar misstinka!?

e MR fynd foljer ej karlforsérjningsomrade o/e har misstankt karaktar (ex normal diffusion).

e Labmassiga tecken: acidos, hypoglykemi, laktatstegring, hogt ammoniumjon, leverpaverkan.

¢ Kiliniska tecken: mer encefalopatisk an férvantat, tidigare "skov”, sen psykomotorisk
utveckling.

Metabola sjukdomar som kan ge hemorrhagiskt stroke:

e Metylmalonsyreuri, propionsyreuri, isovaleriansyreuri - fr.a. cerebellum blédning
e Glutarsyreuri typ I - subduralhematom, OBS! diff diagnos barnmisshandel
e Menkes sjukdom - subduralhematom, OBS! diff diagnos barnmisshandel

Metabola sjukdomar som kan ge ischemiskt stroke eller sinustrombos:

e Homocystinuri (cystathionin beta-synthas brist, rubbning i intracellular kobalamin
metabolism)

e Annan homocysteinemi (B12 brist, folsyrabrist, 5,10 MTHFR polymorfism/mutation, B6
brist)

e Fabrys sjukdom

e Familjar hyperkolesterolemi

Metabola sjukdomar som kan ge strokeliknande metabol Kkris:

e Mitokondriell sjukdom, ex Alpers syndrom, Leigh syndrom, MELAS, MERRF

e Organiska acidurier, ex glutarsyreuri typ 1 och 2, metylmalonsyreuri, propionsyreuri,
isovaleriansyreuri

e Betaoxidationsdefekter och karnitinbrist

e Ureacykeldefekter, ex OTC-brist, citrullinemi, CPS1-brist

e (DG syndrom, frfa typ 1A (kan dven ge dkta stroke pga trombos/ischemi)

e Thiamin Metabolism Dysfunction Syndrome (THMD) typ 2-5 inkl biotinsvarande basala
gangliesjukdom THMD2
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MR fynden (oftast pa T2 och FLAIR) vid dessa metabola sjukdomar ar ej specifika men kan ge
diagnostiska ledtradar. Vid mitokondriell sjukdom, organiska acidurier och betaoxidationsdefekter
ses ofta bilaterala lesioner i djup gra substans (thalamus, basala ganglier, ev hjarnstam och
lillhjarna) samt fokala eller generella signalfériandringar i vit substans. Aven kortikala
forandringar inkl 6dem och atrofi kan ses. Vid Leigh syndrom ses symmetriska férandringar i
basala ganglier, sarskilt putamina. Vid MELAS ses fokala eller multifokala férandringar i kortex och
vit substans med temporo-parieto-occipital dominans. Vid glutarsyreuri typ 1 ses vidgade
subarachnoidalrum (fissurae Sylvii, anteriort om temporallober), subduralhematom och basala
ganglielesioner, ex striatal nekros. Ureacykeldefekter ger ofta utbredda vit substans forandringar.

Diagnostik:

Vid misstankt metabol etiologi till stroke skall, utover 6vriga rekommenderade prover, féljande
overvagas:

Blod/Serum/Plasma: B-glukos, B-ketoner, B-laktat, blodgas, P-ammoniumjon, P-homocystein, S-
MMA, S-kobalamin, B-folat, P-aminosyror, P-acylkarnitiner, P-karnitin fritt och totalt

Urin: U-organiska syror, U-aminosyror, ev dven U-orotsyra

CSV: CSV-glukos, CSV-laktat, CSV-albumin

[ nasta steg kan muskelbiopsi, utékade likvor (CSV) prover, specifika enzymanalyser och genetik
vara aktuellt.

Behandling:

Hemorrhagiskt resp ischemiskt stroke behandlas enligt de allmanna riktlinjerna. I de fall dar den
metabola sjukdomen utgor en bestdende risk for ischemiskt stroke bor forlangd sekundarprofylax
overvagas. For behandling av metabol kris se sarskilda riktlinjer i litteraturen och vid respektive
universitetssjukhus. Diskutera med team for medfédda metabola sjukdomar. Behandling som kan
vara aktuell innefattar:

e Stoppa proteintillforsel, ge glukos for att hiva katabolism

e Kofaktorer: tiamin (B1), biotin, pyridoxin (B6), hydroxokobalamin (B12)

e Tribonat, Natriumdikloracetat, Levokarnitin, Natriumbensoat, Argininhydroklorid ,

Kargluminsyra, Fenylbutyrat
e Hemofiltration eller hemodialys

Vid MELAS och akut metabolt stroke tycks behandling med L-arginin (APL argininhydroklorid
100mg/ml) kunna férbattra mikrocirkulation och minska sekundar vavnadsskada. Standarddos
0,5g/kg (max 35g) iv per dag 1-3 dygn (infusionstid 30 min). Risk for nekros vid extravasering, ges
darfér om mojligt via centralvends infart alternativt i perifer infart under 6vervakning.
Underhallsdos darefter 150-300mg/kg po delat pa 2-3 doser.

(Referenser: Parikh et al, Curr Treat Options Neurol. 2009;11(6):414-430, Koga et al, Ann N Y Acad Sci.
2010:Jul;1201:104-10, ] Finister, Open Neurol ]. 2012;6:26-36, Abraham et al, ] of Paed and Child Health
2012;48:E96-97)
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BILAGA 3: CNS-VASKULITER

CNS -vaskulit dr en inflammatorisk sjukdom i hjarnans karl, som kan férekomma som ett isolerat fenomen
av oklar orsak - priméar CNS vaskulit (cPACNS -primary central nervous system angiitis of childhood ) -
eller vara associerat med annan sjukdom - sekundir CNS vaskulit, vilket forekommer vid tex infektion,
systemisk vaskulit och kollagenoser samt vid ett flertal icke-inflammatoriska tillstand, v.g. se
differentialdiagnoser langre fram.

Foregdende varicellainfektion tycks i detta sammanhang utgora en sarskilt viktig riskfaktor.

A/ PRIMAR CNS-VASKULIT

DEFINITION - modifierade Kkriterier barn < 18 ar (Calabrese et al 1992):
1. Nyligen férvarvade fokala neurologiska/ psykiatriska symtom.
2. Angiografi eller histopatologiska fynd talande for vaskulit.
3. Franvaro av andra pavisbara sjukdomar som forklaring till symtomen.

KLASSIFIKATION och KLINIK - utifran kirlutbredning: Ofta symtomdebut som akut stroke!
1. Angiografi-positiva (stora/medelstora blodkarl):
ger ofta fokalneurologiska bortfall
(hemipares, halvsidigt kanselbortfall, dysfagi)
2. Angiografi-negativa (smakarls-vaskulit):
kan ge diffusa neurologiska symtom:
(huvudvark, trotthet, epileptiska anfall, feber,
personlighetsforandring/psykiatriska symtom)
Dessa kan vara progressiva eller icke-progressiva. Icke-progressiva ar ofta unilaterala.
Symtom fran hjarnstam, ryggmarg och perifera nerver forekommer.

UTREDNING bor ske i samrad med barnreumatolog och syftar till:
1. péavisande av vaskulitforandringar radiologiskt eller histologiskt.
2. differentialdiagnostik; laboratorieutredning for pavisande eller uteslutande av sekundar vaskulit
eller inflammatoriska tillstand.

Anamnes: Hereditet for reumatisk/autoimmun sjukdom? Infektionsanamnes. Droger?

Neuroradiologisk diagnostik:

e MR har betydligt hogre sensitivitet dn DT vid vaskulitdiagnostik. Uni-, bilaterala eller multifokala,
forandringar vid stor och medelstor kirlpaverkan. Vanligen dr dessa dock unilaterala eller
multifokala och involverar vit substans. Lesionernas utbredning respekterar omraden for
karlférsorjning. Meningeal kontrastladdning kan finnas.

e  MRA kan pavisa karlféorandningar forenliga med vaskulit, sdisom oregelbundenheter, sk 'beading’,
slingriga karl, stenoser eller ocklusion.

o Konventionell angiografi utgor 'gold-standard’ vid diagnostik av CNS vaskulit, da sensitivitet for
forandringar distalt i kdrltradet samt i posteriora delar ar hogre.

Hjdrnbiopsi:

Behovs i utvalda fall for att bekrafta misstanken vid patologisk likvor och MR-fynd, framfor allt da angiografi
ar normal. Tas fran lepto-meningier, icke-dominant frontallob samt kérl. Gérs mycket sédllan hos barn men
bor 6vervagas vid stark klinisk misstanke utan angiografiska fynd eller vid daligt behandlingssvar pa
given behandling.
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Laboratorieutredning - forslag pa relevanta prover utéver algoritm samt tabell pa sidan 5:
e Inflammationsmarkorer: vWF-antigen, C3, C4.
Allmdnna organfunktioner: U-sticka
Trombofili-utredning: se s.5.
Infektionsutredning: svamp (aspergillus, candida, actinomyces) och syfilis.
Metabolism: se utredning av metabolt stroke Bilaga 2 sid 21.
Ovrigt: ex droganalys i urin (kokain, amfetamin, metylfenidat).
Neuronala antikroppar (NMDA, VGKC och GAD-ak) vid mer diffusa symtom och negativ angiografi.
Likvoranalyser: Likvor elfores med parenkymskademarkorer (Tau, NFL och GFAP), 16S-rRNA
(bakteriellt DNA), 18S-rRNA (svampdiagnostik), cytologi.
OBS! Tryckmatning (6ppningstryck) - kan vara forhoijt.

Laboratoriefynden vid cPACNS dr ospecifika
e Forhojda nivder av von Willebrand faktor antigen (VWF) ar kopplat till sjukdomsaktivitet vid
cPACNS.
e Likvoranalys kan visa normala eller latt férhojda celler/ albumin.

Ovrig utredning:
e Ogonlikarbedémning: retinal vaskulit, inflammatoriska eller infektidsa férandringar?
o EKG samt hjdrteko: Belastningstecken? Anomali? Kardiomyopati? Embolikalla?
Kranskarlsférandringar? Annat?

BEHANDLING - FORSLAG

Antikoagulation:
e Heparin/ LMH i 2 veckor
e Acetylsalicylsyra 3-5 mg/ kg/ d

Immunsuppression:

Det finns inga randomiserade studier utan behandlingen grundar sig pa erfarenhet. Vid angiografi-negativ
cPACNS och progressiv angiografi-positiv cPACNS 4r nedanstaende immunsupprimerande behandling med
induktion och underhallsbehandling allmant accepterad. Vid icke-progressiv angiografi-positiv cPACNS ges
ofta steroider men nyttan avannan immunmodulerande behandling ar oklar.

Behandling av icke-progressiv storkdrlsvaskulit:
Induktionsbehandling:
e Pulsbehandling med metylprednisolon ex (Solumedrol®) 30 mg/kg ( max 1 gr) i 3-5 dagar féljt av:
e T.Prednisolon med initialdos 2 mg/kg (max 60 mg) i langsam nedtrappning till halverad dos under 3
man.
e Substituera dven med kalk/D-vitamin
Ny angiografi efter 3 manader:
Om progressiv; folj schema for progressiv CNS-vaskulit. Om ua; trappa ut steroider under 1-2
manader.

Behandling av angiografinegativ smdkdrlsvaskulit och progressiv storkdrlsvaskulit:
Induktionsbehandling( 6 mdn):

e Pulsbehandling med metylprednisolon i.v 30 mg/kg (max 1 g) x1 i 3-5 dagar foljt av:

e T.Prednisolon 2 mg/kg (max 60 mg) i langsamt nedtrappande dos under 6 man (till drygt halverad
dos).

e Cyklofosfamid (Sendoxan) 500-750 mg/m2 1 ggn/man 7 ggr.

e Samtidig profylaktisk behandling med: trim-sulfa (Pneumocystis jiroveci), kalk/D-vit (osteoporos)

e Heparin/LMH, ASA
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Underhdllsbehandling (7-18 mdnader):

e Mykofenolatmofetil (MMF) (Cellcept®) el. azatioprin (Imurel®)
e T.Prednisolon underldngsam nedtrappning ( sinkning varje man).

B/ SEKUNDAR CNS-VASKULIT och Fokal cerebral arteriopati (FCA)
/Postvaricella-arteriopati

Stenoserande cerebral arteriopati utgor etiologi till arteriell ischemisk infarkt hos upp till 60-80% av
tidigare friska barn. Av dessa har ca 30-40% en fokal cerebral arteriopati sekundar till vaskular
inflammation efter virusreplikation inom stora och sma cerebrala artdrer - sekundér vaskulit / arteriopati
efter virusinfektion. Den vanligast kidnda orsaken ar varicella zoster virus (VZV), som kan infektera
karlvaggarna i hjarnan eller ge en autoimmun reaktion ledande till vaskulit och ischemisk stroke (mindre
ofta aneurysm, dissektion, blédning). Autoantikroppar kan ocksa interagera med koagulationssystemet
medforande forvarvad trombofili.

Typiska angiografiska fordndringar innefattar segmentella stenoser (sk “beading”), ofta med poststenotisk
dilatation. Ofta drabbas stérre karl (vanligen MCA, men dven inom ACA och ICA samt mindre karl).
Drabbade anatomiska omraden dr basala ganglier, sarskilt putamen och nucleus caudatus, kapsula interna,
och subkortikal vit substans, ev. dven kortex. Symptomen ar vanligen akut hemipares.

[ CSV ses typiskt mononukledr pleocytos, IgG mot VZV och ibland kan dven VZV-DNA pavisas med PCR.
Stroken kommer oftast 1-4 manader efter en VZV-infektion men dven senare fall (upp till 12 man efter
infektion) forekommer. Dessa vaskuliter ar viktiga att identifiera da recidivrisken kan vara hég - upp till
66 % under 5 ar har rapporterats hos barn med kvarstdende karlstenoser.

Efter initial behandling med LMH /heparin ges ASA som langtidsprofylax beroende pa symptom och
utveckling av karlférandringarna. Andra behandlingsalternativ som kan 6vervagas ar antiviral terapi (t ex
aciklovir i 14 dagar) och kortikosteroider (t ex oralt prednisolon under 2-12 veckor).

Det finns data som visat pa forbattrad klinisk prognos for de barn som fatt steroider utéver ASA och diar man
ocksa sag hogre grad av minskning av stenos jamfort med de som bara erhoéll ASA. Daremot har man inte sett
nagon siker effekt pa risken for recidiv.

Motivet for att 6vervaga steroidbehandling skulle vara att vaskulopatin till en viss grad ar sekundar till
vaskuldr inflammation efter virusreplikation inom stora och sma cerebrala artérer. Vid pagaende infektion
och vid koagulopati bor dock steroider anvandas med restriktion.

Tva kliniska studier paborjas inom kort, Focal Cerebral Arteriopathy steroid trial (FoCAS) och Paediatric
Arteriopathy Steroid Aspirin Project (PASTA) for att utvardera effekten av steroider vid Fokal cerebral
Arteriopati. Syftet med dessa ar att se huruvida steroidbehandling paverkar aterhdmtning och prognos vad
galler resttillstand men ocksa att se om recidivrisken paverkas, samt ocksa att forsdka optimera ldngden pa
steroidbehandlingen. (Lank till PASTA-project: https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03249844
Lank: https://pediatricstroke.ucsf.edu/focal-cerebral-arteriopathy-severity-score-fcass)
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DIFFERENTIALDIAGNOSER VASKULIT:

Engagemang av stora/ medelstora karl

Engagemang av sma Kkarl

Arteriell dissektion, fibromuskulir dysplasi,
trombo-embolisk sjukdom.

Vasospasm: ex droger, “channelopathies”.
Hemoglobinopatier: ex sickle-cell anemi.
Moyamoya (progressiv bilateral stenosering av
carotis interna med utveckling av

kollateralcirkulation, risk for recidiverande stroke)

Bindvivssjukdomar: (neurofibromatos, Marfan,
Ehlers Danlos)

Metabola sjukdomar: (CADASIL, Fabry, MELAS,
hyperhomocysteinemi)

Seneffekt av stralbehandling vid CNS tumor

Metabola sjukdomar: (mitokondriella sjukdomar,
leukodystrofier, mukopolysackaridoser)

Demyeliniserande sjukdomar: (MS, ADEM)

Neuronal ak’s medierad sjukdom: (NMDA-
receptor encefalit, NMO, limbisk encefalit)

Autoimmuna sjukdomar: (celiaki, Hashimoto
encefalopati, sarcoidos, SLE, Rasmussen encefalit)

Progressiv multifokal leukoencefalopati (JC-
virus).
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ACA
ACE
ADAMTS 13
ADEM
ANA
ANCA
AIS
APLS
APTT
ASA
AVM
BIVA
BLF

BT
CADASIL
CDG
CFM
DADA2
DM
ECMO
EBV
FCA
FFP

FV Leiden
GAD
GCS
GFAP
HHV-6
HIT
HSV
ICA

ICP

IK

ITP

INR
IVA
JC-virus
LMH

Lp (a)
MCA
MELAS
MERRF
MMA
MS
NIVA
NMDA
NFP
NMO
PHACES
PK

PFO

RF

RLS
SAA
SAH
SLE

SR

TIA
Trc-konc
TTP

UL
VGKC
VitK
VP shunt
vWF
VZv
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BILAGA 4: OVRIGA FORKORTNINGAR

Anterior cerebral artery

Angiotensin converting enzyme (inflammationsmarkar)

"a disintegrin-like and metalloprotease with thrombospondin type-1 motif’
Akut disseminerad encefalomyelit

Antinuklear antikropp (reumatisk markor)
Antineutrofilcytoplasmatisk antikropp (reumatisk markor)
Arteriell ischemisk stroke

Acute pediatric life support

Aktiverad partiell tromboplastin tid (screeningprov koagulation)
Acetylsalicylsyra

Arteriovends missbildning

Barnintensivvardsavdelning

Svenska barnlakarféreningen

Blodtryck

Cerebral autosomal dominant arteriopati med subkortikala infarkter och leukoencefalopati
Congenital Disorder of Glycosylation

Cerebral Function Monitoring

Deficency of Adenosine Deaminase 2

Diabetes mellitus

Extrakorporeal membranoxygenering

Epstein Barr virus

Fokal cerebral arteriopati

Farskfrusen plasma

Faktor V Leiden mutation (APC resistens) (trombofilimarkoér)
Glutamic acid decarboxylase

Glascow Coma Scale

Glial fibrillary acidic protein

Humant herpesvirus 6

Heparin inducerad trombocytopeni

Herpes simplex virus

Internal carotid artery

Intrakraniellt tryck

Intelligens Kvot

Idiopatisk trombocytopen purpura

Internationell normaliserad ratio (fd PK; screeningprov koagulation)
Intensivvardsavdelning

John Cunningham virus (JCV)

Lagmolekylart heparin

Lipoprotein a

Middle cerebral artery

Mitokondriell encephalomyopati, laktat acidosis, strokeliknande symptom
Myoclonic epilepsy with ragged-red fibres

Methylmalonic acid

Multipel skleros

Neurointensivvirdsavdelning

N-Methyl-D-Aspartate

Neurofilament protein

Neuromyelitis optica

Posterior fossa malformation, hemangiom, arteriella, kardiella, 6gon och sternum anomalier
Protrombinkomplex, se INR

Persisterande foramen ovale

Reumatisk faktor

Reaction Level Scale

Amyloid A

Subarachnoid haemorrhage; subarachnoidal blédning
Systemisk lupus erytematosus

Sankningsreaktion

Transitorisk ischemisk attack

Trombocyt-koncentrat

Trombotisk trombocytopen purpura

Ultraljud

Voltage Gated Potassium Channels

Vitamin K

Ventrikuloperitoneal shunt

von Willebrandsfaktor

Varicella Zoster virus
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Bilaga 5: Pediatrisk GCS-skala och évervakningsblad

Pediatrisk Glasgow Coma Scale (GCS)

e Motoriskt svar (1-6 poang)
e Verbalt svar (1-5 podng)
e Ogondppning (1-4 poing)

Poangsatt vardera kategori och summera podngen, max 15 p, min 3 p.

Motorik 6 | Foljer uppmaningar
5 | Lokaliserar smartstimuli
4 | Normal flexion vid smartstimuli
3 | Abnorm flexion
2 | Extension vid smartstimuli
1 | Ingen reaktion vid smartstimuli
Verbalt Alder éver 4 dar Alder under 4 dr
5 | Fullt orienterad, 5 | Ler, orienterar efter ljud, foljer
konverserar foremal, samspelar
4 | Desorienterad, 4 | Grater, men kan trostas,
konverserar bristande samspel
3 | Talar osammanhdngande | 3 | Svartrostad, jimrande
2 | Endast obegripliga ljud 2 | Otrostlig, agiterad
1 | Ger inga ljud ifran sig 1 | Geringaljud ifran sig
Ogon 4 | Oppnar égonen spontant
3 | Oppnar 6gonen pa uppmaning
2 | Oppnar 6gonen vid smértstimuli
1 | Oppnar inte 6gonen

James HE. Neurologic evaluation and support in the child with an acute brain insult. Pediatric Ann. 1986; 15:16-22.

Holmes JF et al, Performance of the Pediatric Glasgow Coma Scale in Children with Blunt Head Trauma, Acad Emerg Med « 2005: 12: 9: 814-819.
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Neurologiskt overvakningsblad
(anpassad version - Astrid Lindgrens Barnsjukhus)

Va

Ho

Va

Ho

Va

Ho

Va

Ho

Va

Ho

Va

Ho

Va

Ho

Va

Ho

Fontanell (Spand/ Buktande/

Normal/Insjunken)
Lyfter med reducerad kraft

Datum

Klockslag

GCS

Pupill /reaktion:
(Normal/Trog/Saknas)
Liten

Medel

Stor

Motorik arm:

Lyfter med full kraft
Lyfter m reducerad kraft
Paralys

Motorik ben:

Lyfter med full kraft
Paralys

Dessa riktlinjer dr ett levande dokument avsett for den medicinska professionen i syfte att férbdttra omhdndertagandet av
barn med stroke. Senast uppdaterat: 2019-01-17. Ansvarig fér drlig uppdatering: Pernilla Grillner.



Bilaga 6: Reaction Level Scale 1985 - RLS 85

Barn > 5 ar kan bedomas enligt RLS 85

30

RLS grad

1 Fullt vaken

2 S16 och/eller oklar, latt stim

3a Mycket sl6, men lyder uppmaning

3b Avvarjer smarta
Kontaktbar
Ej Kontaktbar

4 Lokaliserar vid smarta

5 Drar undan vid smarta

6 Stereotyp bojning vid smarta

7 Stracker vid smarta

8 Ingen reaktion vid smarta
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OVERVAKNINGSBLAD RLS-85 (anpassad version - Akademiska sjukhuset)

31

Datum

KIocksIag

Signatur

RLS Grad (X)

1 Fullt vaken

2 516 o/e oklar, latt stim

3a Mycket sl6, men lyder uppmaning

3b Avvérjer smarta

4 Lokaliserar vid smiirta

5 Drar undan vid smérta

6 Stereotyp bojning vid smiérta

7 Striacker vid smérta

8 Ingen reaktion vid smérta

Psykiskt tillstand (X)

Klar

Desorienterad

Lugn

Orolig

Dysfatisk

Ogonen éppnas (X)

Spontant

pa tilltal

pa smiirta

Inte alls

Ogonrérelser (X)

Foljer

Devierar /Undulerar

Centralt fixerade

H6 / V3HO / VAHG6 / ValHO / VAHG / Va

|H6 / VAHO6 / VAlHO6 / ValHG6 / Vil

Pupill storlek (rita)

/

/

/

/

/

/

/

/

/

Pupill reaktion

/

/

/

/

/

/

/

/

/

N=Normal, T=Trog, S=Saknas

Motorik Arm (H / V)

Normal

Nagot svag

Mycket svag

Stereotyp béjning vid smérta

Striacker vid smérta

Ingen reaktion vid smérta

~I~I~1~I~1~

~I~I1I>~I1~1~1~

~I~I1~11~1~

~I~I1I~I1~1~1

~I~I1>1~1>1

~I~I1I>~I1>~1>1

~I~1I~I1~1>1

~I~I1I~I1>~1>~1

~I~1I~I1~1~1

Motorik Ben (H / V)

Normal

Nagot svag

Mycket svag

Striacker vid smérta

~I~I1~1

~I~I1>~1

~I~1~1

~I~I1>1

~I~I1>1

~I~I1>1

~I~I1>1

~I~I1>~1

~I~I1>1

Ingen reaktion vid smirta

/

/

/

/

/

/

/

/
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BILAGA 6: TELEFONLISTA FOR LOKALA KONTAKTUPPGIFTER

Sahlgrenska Universitetssjukhuset:

Barnneurolog: (vardagar 08.00-16.00 évr tid barnbakjour) via vixel 031-3434100
Koagulationsjour - via vixel 031-342 00 00

Neurointerventionist - via vixel 031-342 00 00

Neurokirurg- via vixel 031-342 00 00

Universitetssjukhuset i Linkoping:

Barnneurolog: (alternativt barnbakjour) via vixel 010-103 00 00
Koagulationsjour - via vixel 040-33 10 00 alt 08-5177 00 00
Neurointerventionist-via vixel 010-103 00 00

Neurokirurg- via vixel 010-103 00 00

Skdnes Universitetssjukhus:

Barnneurolog: (vardagar 08.00-16.30, évr tid barnbakjour) via vixel 046-17 10 00
Koagulationsjour - via vixel 046-17 10 00 alt 040-33 10 00

Neurointerventionist - vardagar 8-16, 046-173556, 6vrig tid via vixel 046-17 10 00
Neurokirurg- via vixel 046-17 10 00

Karolinska Universitetssjukhuset:

Barnneurolog: (vard 08.00-21.00, helg 08.00-18.00, évr tid bakjour) 08-5177 00 00
Barnkoagulation - (vardagar 08.00-16.30) 08-5177 51 20

Koagulationsjour - via vixel 08-5177 00 00

Neurointerventionist - 08-5177 3750

Neurokirurg- via vixel 08-5177 00 00

Norrlands Universitetssjukhus:

Barnneurolog: (alternativt barnbakjour) via vixel 090-785 00 00
Koagulationsjour - via vixel 08-5177 00 00
Neurointerventionist - via vdxel 090-785 00 00

Neurokirurg- via vixel 090-785 00 00

Akademiska Sjukhuset Uppsala:

Barnneurolog: (08.00-16.30, évr tid barnbakjour) via vixel 018-611 00 00
Koagulationsjour - via vixel 08-5177 00 00

Neurointerventionist - via vixel 018-611 00 00

Neurokirurg- via vixel 018-611 00 00

I utarbetande av riktlinjernas forsta version (som utkom 2012) deltog:

Sten Christerson, Orebro
Gunilla Drake, Géteborg
Tony Frisk, Stockholm
Pernilla Grillner, Stockholm
Staffan Lundberg, Uppsala
Olof Rask, Lund

Tommy Stédberg, Stockholm
Niklas Timby, Umed
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