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Lungemboli under graviditet —en
amiorelse av rutiner 1 tva

"egioner

KAN VAL AV RONTGENMETOD FORKLARA DEN STORA SKILLNADEN
IINCIDENS MELLAN REGION DALARNA OCH REGION VARMLAND?

Vends tromboembolism under graviditet ar ett allvar-
ligt tillstand med en férekomst pa 1-2/1000 gravidi-
teter, varav ca 80 procent ar djup ventrombos och 20
procent lungemboli [1,2].

Mortaliteten for obehandlad lungemboli uppskat-
tas till 18-35 procent [3], och i Sverige dr trombo-
embolisk sjukdom den nést vanligaste orsaken till
modradodlighet [4]. En 6kad produktion av koagula-
tionsfaktorer i kombination med en minskning av
koagulationshammande substanser samt forlang-
sammat blodfléde i vensystemet 6kar risken for venos
tromboembolism med 4-5 ganger under graviditeten,
med storst risk6kning post partum [5, 6].

Diagnostik av lungembolism under graviditet kan
vara svar. Typiska symtom, sisom andfiddhet och
okad andningsfrekvens, kan orsakas av den fysiolo-
giska omstdllningen under graviditeten. D-dimer som
diagnostisk markor kan inte anvidndas hos gravida pa
grund av en fysiologisk stegring av dess niva under
framfor allt andra och tredje trimestern, och det finns
i nuldget inga faststillda referensintervall for gravi-
da.Kliniska podngsystem, sisom Wells score, har inte
heller kunnat valideras for gravida [7, 8].

Konsekvenserna av att inte stélla en korrekt diagnos
kan vara livshotande eller leda till utbredda trombo-
ser med resttillstand [9]. En falskt positiv diagnos kan
fa konsekvenser da behandling med antikoagulantia
medfor begrinsade moijligheter till epiduralanestesi
under forlossningen, 6kad blodningsrisk, aterkom-
mande provtagning och dagliga injektioner [10, 11].
Dessutom har diagnosen konsekvenser for framtida
graviditeter, val av preventivmetod och majligheten
till postmenopausal 6strogensubstitution.

Med tanke pa att symtomatologin kan vara ospeci-
fik och att en felaktig diagnos far stora konsekvenser
ar den radiologiska utredningen och dess precision
avgorande vid utredning av lungemboli. I Sverige re-
kommenderas DT lungartirer eller lungskintigra-
fi (ventilations- och/eller perfusionsskintigrafi) for
utredning hos gravida. Bida metoderna har likvar-
dig sensitivitet och hoga positiva prediktiva virden i
en population med hog férekomst av lungemboli. DT
lungartédrer ger hogre straldos mot brostvdvnad an
lungskintigrafi, men skillnaderna varierar med un-
dersokningsprotokoll och studier [3]. I en samman-
stillning av internationella riktlinjer rekommende-
rar 5 av 7 en utredningsgang (generell population) dar
man inleder med lungrontgen, och om den dr normal
rekommenderas lungskintigrafi. Om lungrontgen
diaremot ar avvikande och misstanke om lungembo-
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li kvarstar forordas utredning med DT lungartérer i
stillet [7]. Samtliga riktlinjer rekommenderar att ut-
redning sker utan fordréjning och att man anvander
den metod som finns tillgdnglig. Nationella riktlinjer
saknas i Sverige.

Pa Falu lasarett (Region Dalarnas enda forlossnings-
klinik) sker utredning av lungemboli under graviditet
och post partum i forsta hand med lungskintigrafi.
Den kliniska bedomningen utfors av internmedicins-
ka lakare under de forsta 22 graviditetsveckorna och
efter detta av forlossningsldkare. I Karlstad (Region
varmlands enda forlossningsklinik) handléggs gravi-
da med misstanke om lungemboli av internmedicins-
ka lakare under hela graviditeten samt post partum.
DT lungartérer ar radiologisk forstahandsmetod.

Under 2016 rapporterade Dalarna 47,8 fall och Varm-
land 5,4 fall av diagnosen obstetrisk lungemboli per
100 000 kvinnor i aldern 15-49 ar, enligt nationella slu-
ten- och 6ppenvardsregister [12]. Den stora skillnaden
foranledde en genomgang av utredningsrutiner och
diagnostiska metoder for lungemboli i dessa tva regi-
oner samt en enkdtundersokning till landets férloss-
ningskliniker. Syftet var att underséka om den stora
skillnaden i incidens kunde forklaras av population,
utredningsgang eller val av rontgenmetod.

METOD

Studien utfordes som tva separata ST-arbeten i re-
spektive region med syftet att kvalitetsgranska utred-
ning och diagnostisering av lungemboli under gra-
viditet och post partum. Alla kvinnor i aldern 15-49
ar som under graviditeten till och med 6 veckor post
partum remitterades f6r lungemboliutredning i Re-

HUVUDBUDSKAP

e Incidensen av lungemboli hos gravida ar hogre i Regi-
on Dalarna &n i Region Varmland.

e En hogre andel gravida kvinnor remitteras for lungem-
boliutredning i Dalarna &n i Varmland.

e Val av réntgenmetod vid lungemboliutredning skiljer
sig mellan regionerna. I Dalarna anvands i férsta hand
lungskintigrafi och i Varmland DT lungartérer.

e Vid utredning med lungskintigrafi 6kade sannolikheten
att fa en positivlungembolidiagnos jamfort med utred-
ning med DT lungartérer.
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TABELL 1. Diagnos och bakgrundskaraktaristika fér kvinnor som ge-

nomgatt lungemboliutredning i Dalarna och Varmland (n = 409)

2

Dalarna Varmland
n =257 n =152 P-varde
Positiv lungemboli 65 (25 procent) 8 (5 procent) <0,01
Alder (ar), medel [SD] 29,816,0] 29,9[5,6] 0,59
BMI, medel [SD] 26,7[6,0] 213151 031
173 (71 procent) | 88 (68 procent) 0,52
71(29 procent) | 42 (32 procent)
Saknas 13 22
Tidpunkt for diagnos
Under graviditet 197 (77 procent) | 105 (69 procent) 0,09
Post partum 60 (23 procent) | 47 (31procent)
Interkurrent sjukdom* 46 (18 procent) | 27 (18 procent) 0,97
Tidigare vends 12 (5 procent) 5 (3 procent) 049
tromboembolism
Hereditet vends 36 (14 procent) | 19 (14 procent) 0,66
tromboembolism
Rokning 59 (23 procent) | 24 (18 procent) 0,08

TABELL 2. Rontgenmetod och utredningar for lungemboli i Dalar-
na och Varmland (n = 409)

SD = standardavvikelse.

*Diabetes mellitus typ 1och 2, hypertoni (inklusive graviditetsinducerad), inflammato-

risk tarmsjukdom, kronisk njursjukdom och systemisk lupus erythematosus.

gion Dalarna respektive Region Varmland under aren
2013-2017 identifierades via en sokstrdng av remis-
ser till rontgenklinikerna. Fran journaler samman-
stélldes val av rontgenmetod (DT lungartirer eller
lungskintigrafi), bakgrundsdata om kvinnan, kliniska
symtom och statusfynd i en granskningsmall. Om fle-
ra rontgenundersokningar utférts med olika resultat
valdes den metod som gav slutgiltig diagnos.

2021 skickades en enkatforfragan per e-post till verk-
samhetschefer vid Sveriges 41 forlossningskliniker med
tva fragor om val av rontgenmetod och priméar utredan-
de klinik vid misstanke om lungemboli hos gravida.

Deskriptiv statistik samlades for respektive region i
Excel 2016, och berdkningar av medelviarden och stan-
dardavvikelse for kontinuerligt méatta data samt ab-
soluta och relativa frekvenser for kategoriserade data
utfordes. For jamforande analys mellan grupper an-
viandes Students t-test for medelvirde och x>-test for
proportioner i de webbaserade statistikprogrammen
Openepi (www.openepi.com) och Social science sta-
tistics (www.socscistatistics.com). P-viarde < 0,05 be-
domdes vara statistiskt signifikant. Arbetena godkan-
des av verksamhetschefer pa respektive klinik i kva-
litetssyfte, och FOU-enheterna informerades. Primar-
data delades inte mellan regionerna utan jamfoérande
analyser gjordes av aggregerade data pa gruppniva.

RESULTAT

257 kvinnor i Region Dalarna och 152 kvinnor i Region
varmland remitterades for lungemboliutredning un-
der graviditeten eller post partum 2013-2017. Antalet
forlossningar under samma period var 15108 i Dalarna
och 13 856 i Varmland, vilket motsvarar att 1,7 procent
och 1,1 procent av forlosta i Dalarna respektive Varm-
land genomgick utredning (P < 0,01). Av dessa kvinnor
diagnostiserades 25 procent i Dalarna och 5 procent i
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Dalarna Varmland

n = 257 n =152 P-varde
Réntgenmetod
DT lungartérer 54 (21 procent) 15 (75 procent) <0,01
Lungskintigrafi 203 (79 procent) 37 (25 procent)
Utredning
Saturationsmétning 243 (95 procent) 139 (91 procent) 0,23
Andningsfrekvens 28 (50 procent) 29 (85 procent) <0,01
Blodtryck 226 (88 procent) | 146 (96 procent) <0,01
Kroppstemperatur 207 (81 procent) 133 (88 procent) 0,07
Puls 229 (89 procent) | 149 (98 procent) <0,01
EKG 45 (56 procent) 29 (85 procent) <0,01
Blodgas (arteriell) 8 (3 procent) 35 (23 procent) <0,01
Hb 208 (81 procent) 46 (96 procent) <0,01
CRP 159 (62 procent) 133 (88 procent) <0,01
D-dimer 33 (13 procent) 62 (41 procent) <0,01

TABELL 3. Rontgenresultat utifran metod i Dalarna
och Varmland (n = 409)

DT lungartarer | Lungskintigrafi | P-varde
Lungemboli 10 (6 procent) 63 (26 procent) <0,01
Ingen 157 (94 procent) 179 (74 procent)
lungemboli

varmland med lungemboli (P < 0,01). Det forelag ingen
skillnad mellan studiepopulationerna betrédffande al-
der, BMI eller tidpunkt for diagnos (under gravidite-
ten eller post partum), men majoriteten utreddes un-
der graviditeten. Ingen skillnad sigs heller gillande
bakomliggande sjukdom, hereditet for trombos eller
rokning (Tabell 1). Vid utredning av misstankt lung-
emboli hos gravida i Virmland dokumenterades kli-
niska parametrar i storre utstrackning och fler labo-
ratorietest utfordes jamfort med i Dalarna (Tabell 2).
Exempelvis registrerades andningsfrekvens hos en-
dast 50 procent av kvinnorna i Dalarna jamfért med
85 procent i Vairmland (P < 0,01). I Vairmland utreddes
75 procent med DT lungartarer och 25 procent med
lungskintigrafi, med ett omvéant férhallande i Dalar-
na dar 21 procent utreddes med DT lungartarer och 79
procent med lungskintigrafi (P < 0,01).

Sammantaget forelag en 6kad sannolikhet att fa en
positiv lungembolidiagnos vid utredning med lung-
skintigrafi jamfort med DT lungartarer (26 procent
jamfort med 6 procent; P < 0,01) (Tabell 3).

Enligt enkaten (svarsfrekvens 83 procent) utreddes
gravida av den klinik de primart sokt sig till i half-
ten av fallen. Medicinkliniken hade huvudansvar pa
11 kliniker (32 procent), och kvinnokliniken ansvara-
de primaért for utredningen pa 6 kliniker (18 procent).
DT lungartérer angavs vara férstahandsmetod for ut-
redning hos en majoritet av klinikerna (85 procent). 4
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kliniker (12 procent) uppgav lungskintigrafi som fors-
tahandsval dagtid, men jourtid valdes DT lungartarer.
Dalarna (3 procent) hade lungskintigrafi som forsta-
handsval bade dag- och jourtid, da man jourtid gav
lagmolekylart heparin som behandlingsdos i vantan
paradiologisk utredning f6ljande vardag.

DISKUSSION

Fler kvinnor i Dalarna an i Varmland utreddes for
lungemboli i anslutning till graviditet, och en storre
andel kvinnor som utreddes i Dalarna diagnostisera-
des med lungemboli (25 procent jamfért med 5 pro-
cent; P<0,01). Val av rontgenmetod skilde sig mellan
regionerna: 79 procent utreddes med lungskintigrafi i
Dalarna och 75 procent utreddes med DT lungartérer
i varmland (P < 0,01). Det forelag ingen skillnad i bak-
grundskaraktaristika eller riskfaktorer for tromboem-
bolism hos de remitterade kvinnorna. Pa bada klini-
kerna 6kade sannolikheten att fa en positiv lungembo-
lidiagnos med lungskintigrafi jamfort med DT lungar-
térer (26 procent jamfort med 6 procent; P < 0,01).

En teori om skillnaden i incidens mellan regionerna
var att val av ansvarig utredande klinik paverkade hur
stor andel kvinnor som utreddes och att detta i sin tur
gav en 6kad méngd positiva lungembolier.I Virmland,
dar medicinkliniken ansvarar f6r utredning, utférdes
undersokningar och provtagning mer extensivt innan
rontgenremiss skickades. Exempelvis togs CRP hos 88
procent av kvinnorna i Virmland jamfort med 62 pro-
cent i Dalarna (P <0,01).

I enkitstudien uppgav hélften av Sveriges forloss-
ningskliniker att ansvarig utredande klinik i forsta
hand beror pa var patienten soker vard. Hos en tredje-
del (32 procent) ansvarade medicinkliniken primart
for utredning medan resterande svarade att ansvaret
lag pa kvinnokliniken. Ansvarsfordelningen varierar
saledes i landet. Den framtradande skillnaden i enkét-
studien géller snarare val av undersékningsmetod: ma-
joriteten av kliniker (85 procent) hade DT lungartérer
som forstahandsval vid utredning av lungemboli under
graviditet. Slutsatsen blir siledes att underséknings-
metod snarare dn utredande klinik sarskiljer Dalarna
fran riket.

Med lungskintigrafi kan sma och ospecifika perfu-
sionsdefekter potentiellt leda till 6verdiagnostik. En-
ligt en Cochranedversikt angavs en ldgre sensitivitet

for DT lungartérer (median 83 procent) dn for lung-
skintigrafi (median 100 procent) samt en hogre spe-
cificitet for lungskintigrafi dn for DT lungartérer. Det
positiva prediktiva vardet ar hogt for bada metoder-
na, férutsatt att undersdkningen gors i en grupp med
stark misstanke om lungemboli [3, 13]. I en icke-se-
lekterad population okar risken for att diagnosen ar
falskt positiv.

En annan mojlig forklaring till skillnaden i incidens
ar att bedomningen hos granskare kan variera mer
vid lungskintigrafi &n vid DT lungartarer. Hos kvinnor
som utreddes i Falun saknades i stor utstrackning dif-
ferentialdiagnostisk bilddiagnostik, sisom slatront-
gen (data ej presenterade).

Sammanfattningsvis dr lungemboli ett potentiellt
livshotande tillstand, vilket stiller hoga krav pa sdker
diagnostik och handliggning. Eftersom tillstandet
och sjukdomsbilden kan vara diffusa och svartolka-
de ar den radiologiska utredningen central och avgo-
rande. I denna studie har vi jamfort utredningar vid
misstankt lungemboli i anslutning till graviditet pa
tva sjukhus i Mellansverige. Detta kan ses som ett ut-
nyttjande av en variation i klinisk praxis hos tva lik-
vardiga grupper, som ett naturligt experiment. Fore-
komsten av lungemboli hos gravida var 5 gédnger ho-
gre i Dalarna dn i Vairmland. Vi fann inga tydliga skill-
nader i populationernas riskprofil for trombos, utan
den avgorande skillnaden var utredningsrutiner hos
primaért utredande klinik samt val av underséknings-
metod. En genomgang och jamforelse av klinisk prax-
is mellan regionerna visade skillnader i forekomst av
en allvarlig diagnos, vilket vicker fragan om det fore-
ligger en 6ver- eller underdiagnostik av lungemboli pa
olika kliniker och med olika undersokningsmetoder.

Incidensen av diagnosen obstetrisk emboli har
minskat i Dalarna mellan 2016 och 2021, fran 47,8 fall
till 14,8 fall/100 000 kvinnor (i dldern 15-49 ar). In-
cidensen ar fortsatt hogre dn riksgenomsnittet pa
2,3/100 000 kvinnor [12]. Det ar oklart vilka faktorer
som lett till minskningen, men genom detta kvali-
tetsarbete har en fortlopande diskussion forts mellan
kvinnokliniken och rontgenkliniken i Falun om ut-
redningar av lungemboli under graviditet. O

@ Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.
Citera som: Lékartidningen. 2023;120:22155

REFERENSER

1. Bain E,Wilson A,

Tooher R, et al. Pro-
phylaxis for venous
thromboembolic
disease in pregnancy
and the early postnatal
period. Cochrane
Database Syst Rev.
2014;(2):CD001689.

. Kourlaba G, Relakis J,
Kontodimas S, et al.

A systematic review
and meta-analysis

of the epidemiology
and burden of venous
thromboembolism
among pregnant
women. Int J Gynaecol

Obstet.2016;132(1):4-10.

. van Mens TE, Scheres

LJ,de Jong PG, et
al.Imaging for the
exclusion of pulmo-
nary embolism in
pregnancy. Cochrane
Database Syst Rev.
2017;(1):CD011053.

. Grunewald C, Esscher

A, Mulic-Lutvica A, et
al. Modradod i Sverige:
Varden hade méanga
ganger kunnat vara
battre. Lardomar fran
11 ars kollegial gransk-
ning. Lakartidningen.
2019;116:FPL4.

. Heit JA, Kobbervig CE,

James AH, et al.Trends

in the incidence of
venous thromboembo-
lism during pregnancy
or postpartum: a 30-
year population-based
study.Ann Intern Med.
2005;143(10):697-706.

. O’'Shaughnessy F,

O'Reilly D,Ni Ainle F.
Current opinion and
emerging trends on
the treatment, diagno-
sis,and prevention of
pregnancy-associated
venous thromboem-
bolic disease: a review.
Transl Res.2020;225:20-
32.

. Cohen SL, Feizullayeva

C,MccCandlish JA,

et al. Comparison of
international societal
guidelines for the
diagnosis of suspected
pulmonary embolism
during pregnancy.
Lancet Haematol.
2020;7(3):€247-58.

. Choi H, Krishnamoor-

thy D.The diagnostic
utility of D-dimer and
other clinical variables
in pregnant and
post-partum patients
with suspected acute
pulmonary embolism.
Int J Emerg Med.
2018;11(1):10.

. Nishiyama KH, Saboo

SS,Tanabe Y, et al.

10.

1

=y

Chronic pulmonary
embolism: diagnosis.
Cardiovasc Diagn Ther.
2018;8(3):253-71.
Kotaska A. Postpartum
venous thromboembo-
lism prophylaxis may
cause more harm than
benefit: a critical anal-
ysis of international
guidelines through an
evidence-based lens.
BJOG. 2018;125(9):1109-
16.

. Greer IA, Nelson-Piercy

C.Low-molecular-
weight heparins for
thromboprophylaxis
and treatment of venous
thromboembolism in

i

1

=

@

pregnancy: a syste-
matic review of safety
and efficacy. Blood.
2005;106(2):401-7.
Socialstyrelsen.
Statistikdatabas for
diagnoser. https://sdb.
socialstyrelsen.se/
if_par/resultat.aspx

. Ridge CA, McDermott

S, Freyne BJ, et al.
Pulmonary embolism
in pregnancy: com-
parison of pulmonary
CT angiography and
lung scintigraphy.
AJR Am J Roentgenol.
2009;193(5):12237.

Lakartidningen
Volym 120




4

ORIGINALSTUDIE

SUMMARY

Incidence and diagnosis of pulmonary embolism
during pregnancy - A comparative study between two
Swedish regions

Pulmonary embolism during pregnancy is a potentially
life-threatening condition and the second leading cause
of maternal mortality in Sweden. Diagnosis during
pregnancy is challenging, and radiologic diagnostic
modality is important. The incidence of pulmonary
embolism among pregnant women in the Swedish
region of Dalarna was 47.8/100 000 women aged 15-49
years in 2016, compared with 5.4/100 000 women in
the region of Varmland, which is a region comparable
in size and population. This study aimed to investigate
differences in clinical practice and choice of imaging
modality among pregnant women with suspected
pulmonary embolism in the two regions during
2013-2017. There was no difference in background
maternal characteristics, but the primary modality of
diagnostic imaging was lung scintigraphy in Dalarna (79
percent), whereas computed tomography pulmonary
angiography was performed in 75 percent of the cases
in Varmland (P < 0.01). There were more women with

a confirmed diagnosis of pulmonary embolism after
diagnostic imaging in Dalarna (25 percent, n = 65)
compared to Varmland (5 percent, n = 8) (P < 0,.01).
Pulmonary embolism was diagnosed in more than

one quarter of women investigated with scintigraphy,
compared to 6 percent when computed tomography
was performed.
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