dkemedelsfragan

Under vinjetten »Lakemedelsfrdgan« publiceras ett urval av de frdgor som behandlats vid ndgon av de regionala
lakemedelsinformationscentralerna (LIC), som hjalper sjukvérdspersonal, apotek och lakemedelskommittéer nar
medicinska lakemedelsproblem uppstar i det dagliga arbetet. Fragorna har sammanstallts vid Karolinska Universitets-

sjukhuset Huddinge, av med dr Mia von Euler, och Asa Jansson, apotekare, avdelningen for klinisk farmakologi.
Svaren, som &r evidensbaserade och producentobundna, publiceras aven i databasen Drugline.
Fragor kan stallas till regionala LIC — telefonnummer finns pa www.lic.nu

Litium-
behandling
under graviditet

» 4

Kan en kvinna som 6nskar
bli gravid behandlas med li-
tium?

Fragan géller en kvinna som
behdver stdmningsstabilise-
rande likemedel. Eftersom
hon énskar bli gravid, anser
frégestiéllaren att antiepilep-
tika ar uteslutet, men undrar
hur det ar med litium.

Susanne Naslund/Rune Dahlqvist,
ELINOR (Umea), december 2003,
Drugline nr 20639

1930

L itium bor i storsta mojli-
ga utstréckning undvi-
kas under graviditet. Om
patienten &r i stort behov av
stémningsstabiliserande
l&kemedel under graviditet
torde dock litium &nda vara
ett béttre val an antiepilepti-
ka

Synen parisken for
fosterskador i samband med
litiumbehandling av modern
har pa senare tid forandrats
[1, 2]. Tidigastudier visade
paen okad risk for hjart-
misshildningar, déribland
Ebsteins anomali, vilket se-
nare studier dock har ifréga-
satt. Risken for skador pa
fostret av litiumbehandling
har sannalikt tidigare Over-
skattats. Man kan dock inte
utesluta att det finnsen liten
Okad risk for hjartmisshild-
ningar om modern behand-
las med litium under gravi-
diteten. Forekomst av
Ebsteins anomali i normal-
populationen har uppskattats
till 1/20 000, medan den for
litiumexponerade skattats
till 1/2 000-1/1 000 [1], men
ett eventuel It samband anses
osdkert. Bengt Kéllén, pro-
fessor i embryologi, menar
att risken for hjartfe till
foljd av litiumbehandling for
tillfallet kan skattastill i
varstafall ca6 procent, men

Synpunkter eller kommentarer? Diskutera pa korrespondensplats! Bidrag stélls till jan.lind@Ilakartidningen.se

att skattningen &r oséker [3,
Bengt Kéllén, Lund, pers
medd, 2003]. Det ror sig hur
som helst om en relativt liten
risk for den enskilda patien-
ten.

Den dokumentation som vi-
sat paen patagligt 6kad risk
for missbildningar, déri-
bland hj&rtmisshildningar,
kommer framfor allt fran
»Litiumbabyregistret«som
startades 1968 och bygger
pa spontanrapportering. Dar
hade man 1977 registrerat
183 spédbarn som expone-
rats for litium under férsta
trimestern. Bland dessa
fanns 20 barn (11 procent)
som hade nagon typ av miss-
bildning, varav 15 med n&
gon typ av kardiovaskul &
misshildning, inklusive 5
barn med Ebsteins anomali
[1,4].

| en prospektiv studie
med 148 gravida, som till
kanadensiska och ameri-
kanska informationscentra-
ler uppgivit litiumanvand-
ning under forstatrimestern,
fann man ingen statistisk
skillnad i férekomst av miss-
bildningar mellan den grupp
som exponerats for litium
och den oexponerade grup-
pen (4 fall jamfort med 3
fall). Ett av faleni litium-

gruppen utgjordes av en all-
varlig form av Ebsteins ano-
mali dér kvinnan gjorde ab-
ortiveckal6[1,4].

Mot ett eventuellt samband
mellan litium och Ebsteins
anomali talar fyrafall-kon-
trollstudier patotalt 208
barn med Ebsteins anomali
dér man funnit att inget av
dessa barn hade exponerats
for litium under fosterstadiet
jamfort med tvai kontroll-
gruppen patotalt 398 barn
4

| det svenskamedicinska
fodel seregistret finnsidag
60 barn vars moédrar uppgi-
vit att de anvant litiumi tidig
graviditet [3]. Sju av dessa
(12 procent) hade nagon typ
av misshildning, varav tva
hade hjartfel [3, Bengt
Kallén, Lund, pers medd,
2003].

Ovan refererade kohortstu-
dier och fall-kontrollstudier
far for tillfallet anses utgora
den starkaste dokumentatio-
nen inom omréadet. Utbver
dessa finns enstakafallrap-
porter, men utifran dessa gar
det inte att tastallning till ett
eventuellt ssmband mellan
barnens missbildning och
moderns litiumbehandling.
Sammantaget gor detta att

Lékartidningen [INr21-22 (12004 [Volym 101



ett eventuel It samband mel-
lan litiumbehandling av mo-
dern och Ebsteins anomali
fortfarande fér anses osakert.
Déaremot kan man inte ute-
slutaatt det finnsen liten
oOkad risk for hjartmissbild-
ningar om modern behand-
las med litium under gravi-
diteten.

Man rekommenderar att liti-
um i stérstamajliga ut-
stréckning ska undvikas un-
der graviditet, och dafram-
for alt under den forstatri-
mestern [1-3]. Man far helt
enkelt vdga moderns behov
av behandling mot risken for
barnet. Pa stark indikation
hos modern kan man éver-
véga att behandlamed litium
i sa18g dos som mgjligt och
méta litiumnivaernakonti-
nuerligt under graviditeten.

Ultraljudsundersdkning och
ekokardiografi av fostret
vid graviditetsvecka 1620
rekommenderas for att kun-
na diagnostisera eventuella
hjartmisshildningar [2].
Likasarekommenderas eko-
kardiografi av det nyfodda
barnet for att tidigt kunna
stélladiagnos pa eventuel It
hjartfel. Litiumtoxicitet har
beskrivits hos bade moder
och barn i samband med for-
lossning. Darfér rekommen-
deras att litiumbehandlingen
om majligt trappas ner de
sista 15-30 dagarna sa att li-
tium &r fullt utsatt 2-3 dagar
foreforlossning, eller &t-
minstone har minskat till en
fjardedelseller halv dos.
Léngsam uttrappning av do-
sen minskar risken for ater-
fall hos modern. Det &r vik-
tigt att man tanker pa att
undvika natriumbrist hos
modern liksom att undvika
anvandning av diuretika, ef-
tersom det kan 6karisken
for litiumtoxicitet. For att
hallamoderns sjukdom i
schack rekommenderas att
man aterinsitter litium di-

rekt efter férlossningen i
lamplig dosering.

Litiumtoxicitet hos det
nyfédda barnet har rapporte-
rats[1, 2]. Symtomen har
dock avklingat i takt med att
barnet utsdndrat litium och
har gétt ver efter 1-2 veck-
or. Man kan forsakra forél d-
rarnaom att de eventuella
symtomen sannolikt &r av
Overgdende karaktar. Risken
for litiumtoxicitet minskar
om man i forvag kan minska
litiumdosen fore forlossning.
Hos nyfédda har det bl a
rapporterats om and-
ningssvarigheter/cyanos,
som kan kréva behandling,
nefrogen diabetes insipidus,
som kan behdvaantidiure-
tisk terapi och extravéatska
under en Gvergangsperiod,
samt rapporterats om rytm-
rubbningar, hypotyreos, hy-
poglykemi, hypotoni, hyper-
bilirubinemi och om att bar-
net & ovanligt stort i forhal-
lande till gestationsalder.

Huruvida det finns ett sam-
band mellan litiumbehand-
ling av modern och Ebsteins
anomali eller g fér anses
osakert. Daremot kan man
inte utesluta att det finnsen
liten 6kad risk for hjartmiss-
bildningar om modern be-
handlas med litium under
graviditeten.

Sammanfattningsvis bor
man i storsta majliga ut-
stréckning undvika behand-
ling med litium under gravi-
ditet, och daframforallt un-
der den forstatrimestern.
Dock fa&r mani det enskilda
fallet véga moderns behov
av behandling mot risken for
barnet. Pastark indikation
hos modern kan man 6ver-

véga att behandlamed litium

i salé&g dos som mgjligt,
méta litiumnivaerna uppre-
pade ganger under gravidite-
ten samt undersoka fostret
med ultraljud och ekokar-
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diografi. For att minskaris-
ken for litiumtoxicitet hos
moder och barn i samband
med forlossningen rekom-
menderas att litiumdosen om
majligt trappas ner till att
séttas ut helt fore forloss-
ningen for att sedan aterin-
sittas direkt efterét.
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