Behandlingsrekommendation

Behandling av hypertoni under graviditet

Den 8-9 maj 1996 anordnade Lakemedelsverket tillsammans med Statens
legemiddelkontroll i Norge ett expertmodte om behandling av hypertoni under graviditet.
Tendensen bland skandinaviska obstetriker ar att mindre ofta &n tidigare behandla hogt
blodtryck under graviditet. Svar hypertoni bor dock behandlas utan dréjsmal. Data som
visar preferens for ett visst medel saknas. Diuretika ar sallan indicerade och ACE-
hammare bor ej anvandas alls under graviditet. P& basen av internationella studier
rekommenderas inforande av magnesiumsulfat vid behandling av eklampsi.

Definitioner

Hypertoni

Hypertoni under graviditet foreligger definitionsmassigt dd man vid tva separata matningar med
minst fyra timmars intervall pavisat systoliskt blodtryck 140 mm Hg och/eller diastoliskt blodtryck
90 mm Hg. Svar hypertoni foreligger vid systoliskt blodtryck 160 mm Hg och/eller diastoliskt
blodtryck 110 mm Hg.

Under graviditet forekommer olika former av hypertoni. Proteinuri upptréder ofta samtidigt, men
kan ocksa forekomma separat.

= Kronisk hypertoni ar hypertoni diagnostiserad fore eller under graviditet och som kvarstar
efter graviditeten. D& hypertoni pavisas fore 21:a graviditetsveckan foreligger troligen
kronisk hypertoni. Férekomst av proteinuri fore 21:a veckan talar for kronisk

njurskada/njursjukdom.

Hypertoni och/eller proteinuri, som utvecklas under graviditet (féretradesvis efter 20 fullbordade
graviditetsveckor), forlossning eller puerperium hos en tidigare normotensiv kvinna utan proteinuri,
indelas i féljande diagnoser:

=  Graviditetshypertoni (6vergaende hypertoni) utan proteinuri

=  Graviditetsproteinuri utan hypertoni

= Preeklampsi. Preeklampsi k&nnetecknas av hypertoni och signifikant proteinuri efter 20:e
graviditetsveckan. Preeklampsi ar en vaskular systemsjukdom, karakteriserad av
vasokonstriktion, som férutom placenta ocksa kan involvera njurar, lever, lungor och
hjarna. Karlkonstriktionen orsakar okat flodesmotstand och darmed arteriell hypertension.
En sarskild typ av preeklampsi med svar organpaverkan utgor det sk HELLP-syndromet,
som innefattar hemolys, leverpaverkan med forhdjda transaminaser och trombocytopeni

(Hemolysis, Elevated Liver enzymes, Low Platelets).

Eklampsi
Eklampsi foreligger d& kramper, ej orsakade av andra cerebrala storningar som epilepsi eller
hjarnblédning, upptrader under graviditet, partus eller under de forsta tva veckorna efter partus.



Riskfaktorer for utveckling av preeklampsi - eklampsi

=  Familjar forekomst av preeklampsi-eklamsi

= Forstagangsgraviditet (6-8 ggr hogre risk an hos omfoderskor)
= Alder <20 eller >35 &r

= Tidigare graviditet med preeklampsi

=  Kronisk hypertoni eller njursjukdom

=  Vaskular sjukdom, t ex SLE

= Diabetes mellitus

= Overvikt

=  Flerbdrd (tvillinggraviditet medfor cirka 5 ggr dkad risk)

= Mola (cirka 10 ggr 6kad risk)

Epidemiologi

Blodtrycket sjunker normalt under forsta trimestern och ar som lagst under andra trimestern. Hos
flertalet kvinnor stiger sedan ater det diastoliska trycket och ar mot slutet inte sallan 10-15 mm Hg
hodgre an i bérjan av graviditeten.

Hypertoni ar den vanligaste (7-9%) av de komplikationer under graviditet som kan medféra
allvarlig fara for mor eller foster.

Kronisk hypertoni ses hos 1-2% av gravida kvinnor. | de flesta fall med kronisk hypertoni anpassar
sig moderns cirkulation val till graviditeten, men preeklampsi utvecklas i cirka 15% av fallen.

Graviditetshypertoni forekommer hos 4-5% av gravidae. Graviditetshypertoni har en tendens att
aterkomma och cirka 20% av de kvinnor som haft graviditetshypertoni utvecklar senare i livet
hypertoni.

Preeklampsi forekommer hos cirka 2% av gravida kvinnor, vanligast hos forstféderskor. Hos
omfoderskor som far preeklampsi eller eklampsi bér man misstanka forekomst av ndgon
predisponerande faktor som t ex kronisk hypertoni. Risken for aterkommande symtom vid ny
graviditet ar da hog.

Frekvensen eklampsi paverkas bland annat av tillgdngen pad moédravard och dess standard. |
Sverige forekom eklampsi vid 29/100 000 forlossningar under aren 1971-1980. Motsvarande siffra
for Storbritannien under samma tid var 49/100 000 forlossningar. Frekvensen eklampsi och svar
preeklampsi synes ha dkat nagot i Sverige under de senaste 15 aren.

Diagnostik

Blodtrycksmé&tning

Blodtrycket mats med patienten sittande och manschetten pa 6éverarmen i hjarthojd efter minst
fem minuters vila. Obs att ratt manschettbredd maste anvandas och att samma arm bor valjas vid
alla matningar. Medelvardet av tva blodtryck matta med en minuts intervall anges pa 2 mm Hg



nar. Om stor diskrepans mellan dessa blodtryck foreligger tas ett tredje tryck och medelvérdet av
de tva lagsta anges. FOorhojt blodtryck bor verifieras med patienten liggande i snedlage mellan
rygg- och sidolage (kudde bakom ryggen).

Vid misstanke om stressutlost hypertoni bor blodtrycket kontrolleras under sa lugna
omstandigheter som mdgjligt. For att klarlagga dygnsvariationer av blodtrycket kan 24-
timmarsmaétning anvandas.

Proteinuri

Med signifikant proteinuri menas utséndring av 0,3 g protein/24 timmar. | klinisk praxis anvands
urinstickor p4 morgonurin (rent mittstraleprov). For diagnosen proteinuri kravs tva prov med 0,3
g/l (motsvarar Albustix 1+) eller ett prov med 1 g/l (Albustix 2+). Om proteinuri pavisats i dagurin
boér detta verifieras i morgonurin.

Ovriga laboratorieprover vid misstanke om preeklampsi
For att vardera tillstdndets svarighetsgrad tas i forsta hand Hb, EVF, trombocyter, urat, kreatinin
och ASAT.

Kliniska tecken och fynd vid preeklampsi

Symtom som kan tyda pa preeklampsi ar (férutom hypertoni och proteinuri) huvudvark,
6gonsymtom, illaméende och/eller buksmartor. Buksmartor under graviditet tolkas ofta som gastrit
eller gallbesvar, men kan séledes vara tecken pa preeklampsi. Vid ndgot eller ndgra av dessa
symtom bdr patienten noga dvervakas och utvidgad provtagning ske.

Dekliva ddem forekommer hos cirka 80% av gravida kvinnor med normalt blodtryck och ingar ej i
de diagnostiska kriterierna for preeklampsi. Snabb viktékning under slutet av andra och bérjan av
tredje trimestern kan dock, liksom ansiktsédem, vara ett tecken pa uppseglande preeklampsi och
bor féranleda skarpt uppmarksambhet.

Behandlingsprinciper

Under senare ar har tendensen bland skandinaviska obstetriker varit att mindre ofta an tidigare
behandla hégt blodtryck under graviditet. Det finns dock vissa grupper av patienter déar behandling
av hypertoni ar klart indicerad. En allman uppfattning ar att svar hypertoni ar klart indicerad. En
allman uppfattning ar att svar hypertoni (diastoliskt blodtryck 110 mm Hg) skall behandlas utan
drojsmal. Indikationen for behandlingen ar framst att forhindra kraftig blodtrycksstegring som kan
innebara risk for allvarliga komplikationer hos modern som t ex hjarnblédning, hjartsvikt,
lungédem, bestdende njurskada eller koagulationsrubbningar.

Man kan daremot inte med dagens lakemedel forvanta sig att genom antihypertensiv behandling
forbattra den fetomaternella cirkulationen och darigenom forbéttra t ex tillvaxten hos fostret. Ej
heller har dessa medel ndgon dokumenterad effekt vad galler att forhindra uppkomst av
preeklampsi eller att sakert férhindra aggravering av redan etablerad preeklampsi. Inga studier har
visat att antihypertensiv behandling med lakemedel kan férlanga graviditeten eller paverka barnets
tillstand i positiv riktning; det kravs dock fler och storre studier for att slutgiltigt klargora detta.

1 brist pa jamférande studier styrs preparatvalet ofta av egen erfarenhet och lokala traditioner.
Man bor valja lakemedel som pa ett kontrollerat satt sanker blodtrycket och undvika medel som
medfor risk for missbildningar i tidig graviditet, paverkar fostrets intrauterina utveckling eller
medfor konsekvenser for barnet efter fédseln. Av de ldkemedel som anvénds idag fér behandling
av hogt blodtryck hos gravida synes flertalet sakna teratogen effekt hos manniska. ACE-hammare
skall ej anvandas under graviditeten pa grund av ogynnsamma effekter pa fostret. Det ar ocksa av



stor vikt att lakemedlet inte har effekter pa fostrets dynamik som registreras med cardiotocografi
(CTG) och blodflédesregistreringar. Vidare ar det givetvis dnskvart att de antihypertensiva medel
man valjer har sa fA maternella biverkningar som mojligt.

Farmakologisk oversikt

Metyldopa

Metyldopa ar ett sympatikusdampande medel med central verkan, som sanker blodtrycket genom
perifer vasodilatation. Metyldopa har anvants framfoér allt inom den anglosaxiska obstetriken, dar
man har god erfarenhet av medlet. Det har inga kadnda teratogena effekter. Hypotension hos
nyfodda finns beskrivet. Studier av 7-ariga barn till médrar som fatt metyldopa visade inga
negativa effekter vad galler langd, vikt eller neurologisk utveckling. De vanligaste maternella
biverkningarna ar trotthet, yrsel och muntorrhet. Man bor undvika att ge medlet till patienter som
anamnestiskt har depressiva besvar, da metyldopa kan ha depression som biverkning.

Beta-receptorblockerande medel

Selektiva beta-1-receptorblockerare

Betablockerare av selektiv typ har effekt i forsta hand p& adrenerga beta-1-receptorer och
paverkar darigenom hjartfrekvens och cardiac output. Nagra teratogena effekter av dessa medel
har inte observerats hos manniska. | studier med atenolol har man dock pavisat en negativ effekt
pa blodflédet i arteria umbilicalis, vilket i sin tur kan resultera i tillvaxthamning hos barnet. Man bor
darfor undvika langtidsbehandling under graviditet och helt undvika behandling med selektiva
betablockerare vid misstanke om fetal tillvéxthdmning, som ar vanlig framfor allt vid preeklampsi.
Medlen ger dessutom effekter pd CTG (sankt foster-hjartfrekvens, minskad amplitud pa
acceleration). Betablockerare av denna typ har dock f& maternella biverkningar. De kan anvandas
vid korttidsbehandling i fall d&ar man har sékerstéllt en normal intrauterin tillvaxt och dar modern
har hypertoni och samtidigt hog hjartfrekvens, vilket ofta beror pa ett tkat katekolaminpaslag.

Icke-selektiva betablockerare

Dessa medel paverkar saval beta-1- som beta-2-receptorer. Teratogena effekter har ej observerats
hos manniska. Effekter och biverkningar pa bland annat CTG och fetal cirkulation varierar mellan
medlen. For pindolol och labetalol har negativa effekter p4 CTG inte noterats, ej heller negativ
effekt pa blodflodet i den fetala cirkulationen. Det saknas dock studier av langtidsbehandling
(manader) under graviditet.

Pindolol har, utdver en icke-selektiv betareceptorblockerande effekt, ocksa en betastimulerande
effekt (egenstimulerande effekt, sk 1SA-effekt), vilket paverkar hjartfrekvens och hjartminutvolym
i positiv riktning, framfor allt i vila. Pindolol kan initialt ge en viss tremor.

Labetalol ar en icke-selektiv betablockerare som aven har alfa-receptorblockerande effekt.
Labetalol &r mdojligen mera fosterdiabetogent an andra betablockerare, men det &r oklart om detta
har nagon klinisk relevans och i en langtidsstudie dar man jamforde labetalol och metyldopa sags
inga skillnader i barnets tillstand. Huvudvark ar den vanligaste maternella biverkningen av
labetalol.

Kalciumantagonister

Kalciumantagonister i dihydropyridingruppen har pa senare ar anvants allt mer som
antihypertensiva medel under graviditeten. De utdvar sin blodtryckssédnkande effekt genom en
perifer vasodilatation. Eftersom kvinnor med preeklampsi har en perifer karlkonstriktion, ar
kalciumantagonister teoretiskt lampliga behandlingsalternativ. Vissa férsoksdjur har uppvisat
andfalangdefekter efter tillforsel i tidig graviditet, varfor medlen ej bdor anvandas under forsta
trimestern, aven om teratogena effekter hos manniska ej rapporterats.



Hos far har man sett tecken pa hypoxi efter tillférsel av nifedipin i hoga doser, men sannolikt har
detta ingen klinisk relevans vid anvandning av terapeutiska doser hos méanniska. Varken i studier
av nifedipin eller isradipin har man pavisat negativa effekter pa den fetomaternella cirkulationen, ej
heller effekter p4 CTG-registrering. | en langtidsstudie med isradipin respektive nifedipin fann man
inga negativa effekter pa barnets tillstand. Initial huvudvark ar en vanlig maternell biverkan,
liksom "flushing".

OBS: Samtidig anvandning av kalciumantagonister och magnesiumsulfat kan ge svar hypotension.

Dihydralazin
Hydralazin utdvar sin effekt via perifer vasodilatation. Vasodilatationen stimulerar reflektoriskt det
sympatiska nervsystemet och ger en tkad hjartfrekvens.

Dihydralazin i.v. har kraftigt blodtryckssankande effekt och maste anvandas med forsiktighet for
att inte paverka den fetomaternella cirkulationen. Vid placentainsufficiens bor extra forsiktighet
iakttagas.

ACE (angiotensin converting enzyme)-hdmmare och angiotensin ll-receptorantagonister

Dessa lakemedel bér undvikas under graviditet da oonskade effekter, framfor allt pa fostrets
njurar, kan leda till anuri hos fostret och oligohydramnios. Paverkan pa fostrets blodbildande organ
forekommer ocksa. Varken ACE-hammare eller All-receptorantagonister har saledes nagon plats i
dagens behandling av hypertoni under graviditet.

Diuretika

Preeklamptiska kvinnor ar ofta hypovolemiska, varfor anvandning av diuretika kan forvarra
tillstandet. Teratogen effekt hos manniska ar ej beskriven. Modern dokumentation saknas vad
galler paverkan pa den fetomaternella cirkulationen och andra effekter pa fostret. Det finns idag
sallan anledning att valja diuretika, da det finns en rad andra lakemedel som saknar dessa
negativa effekter. Vid hypervolemi/lungédem &ar dock diuretika indicerade.

Magnesiumsulfat

Magnesiumsulfat &r inte ett antihypertensivt medel utan anvands fér behandling av eklampsi. En
hypotes ar att magnesiumsulfat forhindrar aterkommande kramper genom att férhindra neuronal
och vaskular skada och genom att motverka 6kning av intracellulart kalcium orsakad av ischemi.
Magnesiumsulfat kan i toxiska doser orsaka andnings- och hjartstillestand. Det utsondras via
njurarna och serumkoncentrationen ar saledes beroende av njurfunktionen. Medvetandegraden
paverkas inte av terapeutiska doser.

Behandling av preeklampsi

Patienter med preeklampsi skall omedelbart hanvisas till kvinnoklinik. Vila rekommenderas, men
strikt sanglage har visats sakna effekt pa utfallet for dessa kvinnor. Motivet fér eventuell
sjukhusvistelse ar majligheten till noggrann maternell och fetal uppféljning.

Patienter med mild till mattlig preeklampsi bor kontrolleras regelbundet men kraver i regel ingen
farmakologisk behandling.

Svar preeklampsi kdnnetecknas av systoliskt BT 160, diastoliskt BT 110 mm Hg och/eller proteinuri
3 g protein/dygn, eller forhojt blodtryck och proteinuri i kombination med tecken pa organsvikt.



Den enda kurativa behandlingen ar férlossning. Eftersom férlossning efter 34 veckors graviditet
innebar foga extra risk for barnet, kan moédrar som utvecklar svarkontrollerad preeklampsi efter
denna tidpunkt forlosas.

Ovriga patienter féljs noggrant avseende moderns och fostrets tillstdnd. Aven vid debut av svar
preeklampsi fore 34:e veckan kan forlossning bli aktuell efter samrad mellan obstetriker och
barnlakare. Steroidbehandling ar da ofta aktuell for att paskynda fostrets lungmognad.
Antihypertensiv behandling kan i allmanhet inte skjuta upp forlossningen mer an en kort tid.

Syftet med antihypertensiv behandling ar att minska risken for cerebrovaskulara skador hos
modern. Att detta uppnas med antihypertensiv behandling har dock ej visats i kontrollerade
studier, utan behandlingsstrategin bygger pa erfarenheter av patienter med andra typer av

hypertoni.

Indikation for behandling: Savida inte andra kliniska symtom foreligger ar systoliskt BT 170
och/eller diastoliskt BT 110 mm Hg indikation for behandling. Vid kliniska symtom som huvudvérk,
ogonflimmer och smartor i epigastriet, eller trombocytopeni och laboratoriemassiga tecken pa DIC
kan behandling évervagas vid lagre nivaer. Nivan pa det diastoliska blodtrycket tillmats vanligen
storst betydelse vid stéllningstagande till behandling. Vid uttalad blodtrycksstegring (diastoliskt BT
> 115-120 mm Hg) och symtom enligt ovan, eller progredierande snabb tryckstegring, ar akut
trycksankning indicerad. Trycksankningen bor dock inte ske alltfor snabbt (minuter) da detta
medfor risk for fostret.

Malblodtryck: Diastoliskt BT cirka 100 mm Hg. Vid lagre diastoliskt BT minskar placentaperfusionen
med 6kade risker for fostret.

Lakemedelsval: Den vetenskapliga dokumentationen &r bristfallig och data som visar preferens for
nagot medel saknas. Tillganglig dokumentation och klinisk erfarenhet talar fér att féljande medel
(utan inbodrdes rangordning) kan anvandas utan oacceptabla biverkningar pa moder eller foster.

= Metyldopa

=  Pindolol

= Labetalol (kan &ven ges i.v. vid akutbehandling)

= Kalciumantagonisterna isradipin och nifedipin (tablett, ej kapsel som vid
underhallsbehandling medfér onddigt snabb absorption och darmed snabbt blodtrycksfall).
Nifedipin kapsel kan anvandas for akutbehandling. OBS! Kombinationen med MgSO, boér
undvikas pga risk for uttalad hypotoni.

= Kombinationer av betablockerare och kalciumantagonister

= Dihydralazin i.v. for akutbehandling

Behandling av graviditetshypertoni

Patienter med graviditetshypertoni, dvs de som uppvisar ett systoliskt BT 140 och/eller diastoliskt
BT 90 mm Hg vid upprepad matning med nagra dagars mellanrum, b6r bedomas av specialist i
kvinnosjukdomar.

Lakemedelsbehandling ar indicerad vid systoliskt BT 170 och/eller diastoliskt BT 110 mm Hg samt
vid lagre nivaer om symtom av blodtrycksforhojningen (hjartklappning, huvudvark) foreligger. Vid
sadana symtom bor méjligheten av eventuell preeklampsi bedémas. Behandlingsmal och



lakemedelsval &r desamma som vid preeklampsi.

Patienterna kan som regel skotas i 6ppen vard av specialist i kvinnosjukdomar i samarbete med
primarvarden.

Blodtrycket hos kvinnor som haft graviditetsutlost hypertoni stabiliseras i regel inom sex manader
efter partus. Aven kvinnor som nar normal blodtrycksniva har dock en 6kad risk att utveckla
hypertoni pa lang sikt, varfor de bor vara informerade om detta och rekommenderas BT-kontroll
varje till vartannat ar under lang tid.

Behandling av kronisk hypertoni

Kvinnor med hypertoni (eller med sjukdom med benagenhet fér hypertoni) som avser bli gravida,
bor ges prekonceptionell radgivning avseende sin lakemedelsbehandling samt behovet av fetal och
maternell 6vervakning under en kommande graviditet.

Den normala sankningen av blodtrycket under graviditet innebar att manga i évrigt friska kvinnor
med kronisk hypertoni kan klara sig utan lakemedel eller med reducerad ldkemedelsdos.
Stallningstagande till lakemedelsval, dosering och eventuellt seponeringsforsék bor i forsta hand
foretas av internmedicinare eller obstetriker, men kan genomforas i primarvarden med uppfoljning
av specialist enligt ovan.

Hos i dvrigt friska kvinnor kan ett diastoliskt BT upp till 100-105 mm Hg accepteras under
regelbundna kontroller. Vid kdnd njursjukdom eller konstaterad organskada (t ex
vansterkammarhypertrofi, mikroalbuminuri, 6gonbottenférandringar) bor inte ett diastoliskt BT
over 90-95 mm Hg godtas.

Vid graviditet hos patient som behandlas med ACE-h&mmare eller All-receptorantagonist bor dessa
lakemedel sattas ut. Betablockerare, med undantag for de nedan namnda, bdr inte anvandas.
Kalciumantagonister bor inte anvandas under forsta trimestern.

Lakemedelsval (utan inbérdes rangordning)

= Metyldopa

=  Pindolol

= Labetalol

= Kalciumantagonister (under andra hélften av graviditeten)

= Diuretika av tiazidtyp eller loop-diuretika i lagsta dos

Profylax mot preeklampsi

ASA

Vid preeklampsi foreligger en imbalans mellan den potenta vasokonstriktorn tromboxan A Il och
vasodilateraren prostacyklin, vilket anses bidra till den vasokonstriktion och trombocytaggregation
som ses. LAgdos ASA-behandling (60-75 mg dagligen) haAmmar syntesen av tromboxan A 11 mer
an av prostacyklin.

Tidigare sma studier visade en minskad férekomst av saval preeklampsi som intrauterin
tillvaxthamning vid ASA-behandling. Senare studier har dock ej kunnat verifiera resultaten.



Oprecisa inklusionskriterier och svarigheter att prospektivt identifiera de kvinnor som léper risk att
utveckla preeklampsi kan forklara detta. F6r narvarande saknas stdd for att rekommendera allman
ASA-profylax. Det finns emellertid hallpunkter for att ASA minskar forekomsten av svar och tidigt
debuterande preeklampsi. Kvinnor med hog risk for tidig preeklampsi, som de med tidigare svar
och tidigt debuterande preeklampsi, SLE, antifosfolipidsyndrom och kronisk njursjukdom, kan ha
nytta av ASA i lagdos. Behandling bor i sa fall sattas in tidigt, dvs fore 20:e veckan. Negativa
effekter for mor eller barn har ej observerats. Pagaende studier torde kunna ge information om
vilka ytterligare grupper som eventuellt kan ha nytta av behandlingen.

Kalcium

Studier av kalciumtillskott har visat en sdnkning av blodtrycket och incidensen av preeklampsi,
daremot ej reduktion av intrauterin tillvaxthamning. De doser som anvants i studierna har i
allmanhet varit 1,5-2 g dagligen. Inga av studierna har genomforts i Skandinavien, déar det dietara
kalciumintaget sannolikt &r hégre &n i de lander dér studierna utforts, och underlag saknas darfor
for stallningstagande till extra kalciumtillforsel.

Ovrigt
Studier i vilka saltreducerad kost givits har ej visat nagon effekt. Tillforsel av fiskleverolja samt
sparamnen som zink och magnesium har studerats, men resultaten tillater ej nagra slutsatser.

Krampprofylax vid svar preeklampsi

Det finns idag inga sakra kriterier for att identifiera de kvinnor som kommer att fa eklampsi. Om
krampprofylax anses indicerad, kan diazepam eller magnesiumsulfat anvédndas. Man har visat att
magnesiumsulfat har signifikant battre krampférebyggande effekt &n fenytoin, och fenytoin bor
darfor ej anvandas. Jamforande studier mellan magnesiumsulfat och diazepam vid svar
preeklampsi saknas. Om magnesiumsulfat anvdnds ges samma dos som vid behandling (se
nedan).

Behandling vid eklampsi samt profylax mot upprepade kramper

Behandling av eklampsi med magnesiumsulfat har anvants drygt ett halvsekel i USA, men det
dréjde anda till 1995 innan kontrollerade studier visade att magnesiumsulfat vid eklampsi medfor
ett signifikant battre skydd mot upprepade kramper &n fenytoin och diazepam. Den maternella
mortaliteten var ocksa lagre med magnesiumsulfat an med fenytoin och diazepam. Dessutom
visade magnesiumsulfat ett battre utfall &n fenytoin vad géller perinatal morbiditet.

Eklampsi ar ett sallsynt tillstand i Skandinavien. Darfér rekommenderas att behandlingen foljer ett
strikt behandlingsprotokoll (se faktaruta).



Behandling av eklampsi

Eklampsi ar en ovanlig komplikation i Skandinavien. Vi rekommenderar att man vid varje
forlossningsenhet gor i ordning fardiga paket for behandling av eklampsi. Forutom nédvandiga
farmaka och utensilier kan i paketet bifogas till exempel denna faktaruta och ett protokoll for

notering av givna doser och toxicitetstecken.

1. Bryt krampanfallet: FOr att snabbast mojligt bryta krampanfallet ges 10 mg diazepam i.v.,
medan magnesiuminfusionen blandas. Om ej fri venvag snabbt kan erhallas, ges 10 mg
diazepam som klysma

2. Profylax mot upprepade anfall: Bolusdos bereds med Addex Magnesium 2 x 10 ml = 20
mmol = 4,92 g som spads med 20 ml 0,9% NacCl till totalvolym 40 ml. Av detta ges 35 ml
= 17,5 mmol = 4,3 g MgS0O, langsamt i.v. under minst 5 minuter, helst 10-15 minuter.
Déarefter ges magnesiumsulfat i kontinuerlig infusion. Addex Magnesium 5 x 10 ml = 50
mmol blandas med 5% glukos till en totalvolym av 500 ml (koncentrationen MgSQO, blir 0,1
mmol/ml = 0,025 g/ml). Infusionstakt 40 ml/timme = 4 mmol/timme = 1 g MgSO,/timme.
Infusionen fortsatter till 24 timmar efter det senaste krampanfallet, och atminstone 24
timmar efter partus. Infusionslosningen ar hallbar i 12 timmar.

3. Vid aterkommande anfall under pagaende infusion av magnesiumsulfat ges en ny bolusdos
om 2-4 g (beroende pa kroppsvikt) i.v. under 5 minuter (beredning av lésning enligt punkt
2 ovan).

4. Kontroll av terapi: Motiveras av behovet att kontrollera eventuella toxiska biverkningar av
magnesium, sasom upphavd patellarreflex, andningsdepression och nedsatt
urinproduktion. De férsta 2 timmarna kontrolleras patellarreflexer och andningsfrekvens
minst var 10:e minut, darefter med 15-60 minuters intervall. Timdiures.

a) Om patellarreflexen bortfaller avbryts infusionen av magnesiumsulfat. Observera
noggrant andningen. Nar patellarreflexen aterkommer pabdérjas infusionen igen med
reducerad dos, forutsatt att andningsdepression ej foreligger.

b) Om andningsfrekvensen ar <16/minut avbryts infusionen av magnesiumsulfat. Ge O, pa
mask. Hall fria luftvagar. Vid mer uttalad andningsdepression ges antidot (se nedan).
Vid andningsstillestand: intubera och ventilera omedelbart. Ge antidot (se nedan).

c) Om urinproduktionen ar 25 ml/timme, men andra symtom p& magnesiumtoxikation
saknas, reduceras infusionshastigheten till 0,5 g/timme (=2 mmol/timme). Kontrollera
vatskebalans och eventuell blodforlust.

d) Serumnivaerna av magnesium kontrolleras vid behov. Terapeutisk nivd = S-Mg 2-4
mmol/L.

5. Antidot: Kalciumglubionat. 10 ml Calcium Sandoz (9 mg kalciumglubionat/ml) skall finnas

pa rummet och ges som langsam intravenos injektion vid andningsdepression.

Duley L. Magnesium sulphate regimens for women with eclampsia: messages from the
Collaborative Eclampsia Trial. Br J Obstet Gynecol 1996;103:103-5.



For att snabbast mdjligt bryta det eklamptiska anfallet ges diazepam intravendst, efterféljt av
infusion av magnesiumsulfat. En av férdelarna med magnesiumsulfat &r att medvetandet ej
paverkas. Behandlingen ger tid att stabilisera moderns homeostas och planera forlossningen, som
da i storre utstrackning kan ske vaginalt.

OBS: Vid samtidig behandling med kalciumantagonist kan magnesiumsulfat potentiera den
antihypertensiva effekten och ge upphov till svar hypotension, varfor stor forsiktighet bor iakttas.
Vid generell anestesi bor dosen av muskelrelaxerande (suxameton, pankuron, vekuron,
atrakurium) reduceras. Epidural- och spinalanestesi kan ges under férutsattning att
koagulationsparametrarna ar normala.

Magnesiumintoxikation av moder och barn (hypotoni, andningsdepression) kan forekomma. Som
antidot ges kalciumglubionat. Under infusion av magnesiumsulfat erfar patienten ofta en
varmekénsla i hela kroppen och ibland en obehagskéansla i svalget.

Namnnyckel

Endast i dokumentet rekommenderade preparat har medtagits.

Generiskt namn Preparatnamn
Metyldopa Aldomet
Betareceptorblockerande medel

Selektiva beta-1-receptorblockerare

metoprolol Seloken, Seloken Zoc
atenolol Atenolol NM Pharma

Atenolol Nordic

Selinol
Tenormin
Uniloc

Icke selektiva beta-blockerare

pindolol Hexapindol

Pindolol NM Pharma

Viskén
labetalol Trandate
Kalciumantagonister
isradipin Lomir
nifedipin Adalat

Nifelan



Dihydralazin
Tiazider

bendroflumetiazid

hydroklortiazid

Loop-diuretika

bumetanid

furosemid

torasemid

Nepresol

Centyl
Salures
Dichlotride

Esidrex

Burinex

Furix

Furoscand

Furosemid NM Pharma
Furosemid Nordic
Impugan

Lasix

Lasix Retard

Torem
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