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Abstrakt

Bakgrund: 75% av patienter som genomgar Kirurgi upplever medel till svara smartor
postoperativt. Akut postoperativ smarta ar vanligt och néstan 20 procent av patienterna
upplever svar smarta under de forsta 24 timmarna efter operationen, en siffra som har varit i
stort sett oforandrad under de senaste 30 aren. Forutom lidandet kan otillracklig
smartbehandling leda till manga fysiologiska problem postoperativt. Dessa negativa effekter
ar forknippade med okad dodlighet, langre vardtid, risk for aterinlaggning och dkade
sjukvardskostnader hos kirurgiska patienter. Syftet: Att undersoka effekten av perioperativ
intravends magnesium for postoperativ smartlindring vid kirurgi under generell anestesi.
Metod: For att besvara studiens syfte utfordes en systematisk litteraturéversikt i databaserna
Pubmed, CINAHL och Embase. Elva randomiserade kontrollerade studier (RCTs) som svarar
pa studiens syfte inkluderas i studiens resultat efter sokning och noggrann
kvalitetsgranskning. Resultat: For att sammanstélla studiens resultat har kvantitativ ansats
med beskrivande statistik genom narrativ syntes har anvénts, dar insamlad data presenteras i
form av ord och tabeller. Studiens resultat visar att magnesium har en signifikant effekt pa att
minska postoperativ smarta vid olika doser, med en dvervagande forbattring jamfort med
kontrollgruppen. Vidare minskade magnesium aven konsumtionen av opioider, sasom
fentanyl, morfin och tramadol, for smartlindring. Konklusion: Denna studie bidrar till
forstaelsen av magnesiums potentiella roll vilket dven visar att magnesium &r en effektiv
adjuvant for att forbattra postoperativ smartlindring och minska anvandningen av opioider vid
kirurgi under generell anestesi. Ytterligare forskning behovs for att bekrafta dessa resultat och

utvérdera langsiktiga effekter och sakerhet.
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Abstract

Background: 75% of patients undergoing surgery experience moderate to severe
postoperative pain. Acute postoperative pain is common, with nearly 20 percent of patients
experiencing severe pain during the first 24 hours after surgery, a figure that has remained
largely unchanged over the past 30 years. Inadequate pain management can lead to many
physiological problems postoperatively, in addition to suffering. These negative effects are
associated with increased mortality, prolonged hospital stay, risk of readmission, and
increased healthcare costs in surgical patients. Objective: To investigate the effect of
perioperative intravenous magnesium for postoperative pain relief in surgery under general
anesthesia. Methods: To address the study's objective, a systematic literature review was
conducted in the databases Pubmed, CINAHL, and Embase. Eleven randomized controlled
trials (RCTs) addressing the study's objective were included in the study's results after
searching and thorough quality assessment. Results: To compile the study's results, a
quantitative approach with descriptive statistics through narrative synthesis was used, where
collected data is presented in the form of words and tables. The study's results indicate that
magnesium has a significant effect on reducing postoperative pain at various doses, with a
predominant improvement compared to the control group. Furthermore, magnesium also
reduced the consumption of opioids, such as fentanyl, morphine, and tramadol, for pain relief.
Conclusion: This study contributes to the understanding of magnesium's potential role,
demonstrating that magnesium is an effective adjunct in improving postoperative pain relief
and reducing opioid use in surgery under general anesthesia. Further research is needed to

confirm these findings and evaluate long-term effects and safety.

Keywords

Magnesium, pain, pain relief, postoperative, anesthesia nurse, general anesthesia



Innehallsférteckning

PrODIEMOMIAAE ...ttt bbbt b bbb bbbttt b et s s s s nnas 6
27210 | ] T SRR 7
ANESEESISJUKSKGLEISKANS FOIL........oiiiiieeei s 7
PEISONCENTTEIAA VAIU .......cvivivieieieieceiecee ettt n s s s s s s s s 7
T P oo SRS PR SRRSO 8

] - L - RSP STOTRP 8
O (0] LT - LU AR 11 L LSRR 9
SMANTSKAIINING ......cveitiiie e sttt e s be et e et e s besaeeeesbesbeebesresbeesbeeesreerens 10
SMANSKAttNINGSSKAIOT .......viiiece e e e ee e ee e reenne s 11
Multimodal SMEAFTHNATING .......oiii et e e e e enes 11
MAGNESTUMSUITAL ...ttt et nn e 12
Magnesiumsulfats smartlindrande egenskaper och dess blockerande del av NMDA-receptorer. 13
Perspektiv 0Ch UtGANGSPUNKLET .......c.c.cviieiieieiiecicie ettt bbb 14
Y1 USRS 14
1121 (oo ISP U PP PSP 14
L o - | O RTRR 15

[ v U ST 1 01 1o S 15

F AN QT S Vo - PSS 17
FOrskningsetiska aVVAGNINGAT ..........coeieiiiieite ettt bbb 18
TSI LSS 19
Magnesiumdoser och dess verkan pa akut poStOperativ SMAarta .............coccevevevevererereereeeererenenenann, 20
B5OMO/KG-D0IUS ...t re b aenreere s 20
AOMQIKGDO0IUS ...t et be et re e re e re e nrenreenee 21
BOMO/KG-DO0IUS ... st et b et b e beera e aesreereas 21
20MO/KG-DOIUS ...ttt et n e e nneeneas 21
10MQIKG-DOIUS ... 21
5mg/Kg- 0Ch 7,5MQ/KG-DOIUS ......oveiiiiiiiie s 22
Magnesiums paverkan pa Konsumtion av OPIOIGET ............cceveviiireierersiiieseee e, 22
(O] oI (0] [0 | 1= o[ 1< ST ST TP PP RPUR PR 23
(=T 01 7=1 )Y/ PSSP 23
17 1 OSSPSR 23

LI 20 1= V6 o] OSSR 23
=] 1 0T (o o PSSR 23
] 3] (o] oS PSRPRSTRO 24
T 00 [0 1T (W 3] o] o ST 24



DL 1 LA 1= 01 T o OSSR 26

F AN Y AT VA - - S 27
U L0 1 N0 (o] SR 28
Strategi vid administration av intravendst magnesiumsulfat ..o 29
Magnesiumdoser och dess verkan pa akut postoperativ SmMarta..........c.cccoeevereririeereenseereenns 30
Magnesiums paverkan pa kKonsumtionen av Opioider ............ccccvevviieveeiiiicrciese s 32
TidpunKt fOr admMiNISIIEIING .ocvvcviviii et st re e be s re e e reeteenes 33
Kliniska implikationer 0ch BEgraNSNINGAr .........cccoveiiiicice e e 34
KonKIusion 0Ch IMPIIKALIONET .........cccoiiiieeeee ettt te e s re e sreesreesneesreesree e 35
L C =] £=] 157 PSP 36
BIIAGA 1 (). veveeeereieeie sttt E et b n et 44
BIIAGA 2 (). vttt bbb bbbttt 45
BHIAGA 3 (). vevetereetiete sttt bbb et b b b r et b e 48
21 Fo o = 0 () TSSOSO 49
21 Te I () TSSOSO 50
1o Te W S () TSSOSO 51



Problemomrade

Vérldshalsoorganisationen (WHO), International Association for the Study of Pain (IASP)
och European Federation of IASP Chapters har tillsammans utfardat under den forsta “Global
Day against pain” en gemensam deklaration om att “smértbehandling dr en grundliggande
ménsklig rattighet” och mélet dr att striva efter att detta blir en global verklighet i framtiden

(Messiner et al., 2018)

Varje ar opereras mer an 230 miljoner manniskor éver hela vérlden och antalet okar arligen
(Pogatzki-Zahn et al., 2017). Postoperativ smarta, paverkar upp till 75% av patienterna och
kan vara medel till svara (Veal et al., 2018). Akut postoperativ smarta ar vanlig, och nastan
20% av patienterna upplever svar smarta under de forsta 24 timmarna efter operationen, en
siffra som har varit si stort sett oférandrad de senaste 30 aren (Small & Laycock, 2020).
Otillracklig smartlindring kan leda till manga olika fysiologiska komplikationer och 6ka

risken for dodlighet, langre vardtid och 6kade vardkostnader (Cheung et al., 2022).

FOr att optimera smartlindringen krévs aggressiv perioperativ analgesi som minskar akut
postoperativ smarta och minimerar skadliga stimuli (Gan, 2017). Enhanced recovery
pathways, som anvander multimodala, opioid-sparande tillvagagangssatt, har blivit
standardbehandling for att forbattra resultaten for patienter som genomgar kirurgiska ingrepp
(Cheung et al., 2022). Malet ar att minska de negativa konsekvenserna i samband med akut
postoperativ smarta och underlatta en smidig dvergang till normal funktion (Horn & Kramer,
2022).

Fortfarande aterstar att optimera smartlindring for patienter som upplever olika typer av
smarta. Magnesium som analgesisk adjuvant inom anestesins varld har varit okéand tills
nyligen. Den forsta kliniska studien om administrering av Mg under kirurgi publicerades ar
1996 sedan dess har manga studier, till exempel Na et al. (2011) har undersokt rollen av Mg
som en analgesisk adjuvant i postoperativ smartlindring. Aven om Mg inte har ndgon egen
direkt smartstillande effekt avser Mg ge en hdmning av kalciumjoner inuti cellerna genom att
blockera N-metyl-D-aspartat (NMDA)-receptorer, vilket orsakar en antinociceptiv effekt.
Denna antinociceptiva effekten blockerar centrala receptorer av smartan orsakad av perifer
vavnadsskada (Na et al., 2011). Syftet med denna studie ar att underséka Mg effekt som en

analgesisk adjuvant i den postoperativa smartlindringen.



Bakgrund

Anestesisjukskoterskans roll

Halso- och sjukvardslagen faststaller ratten till god och séaker vard (HSL, 2017).
Anestesisjukskoterskor har vanligtvis huvudansvaret for varden av patienten perioperativt och
bor fokusera pa individens autonomi och specifika behov for att sakerstalla en hog kvalitet pa
varden (Riksforeningen for intensivvard och anestesi, 2020). Anestesisjukskoterskan skall
aven inneha sérskild djupare kompetens inom smartkontroll och anvandning av olika metoder
och mediciner for att sakerstélla adekvat smértlindring fore, under och efter kirurgiska
ingrepp (Riksforeningen for intensivvard och anestesi, 2020). Hantering av smarta ar en
central del av deras arbete och paverkar direkt patientens valbefinnande och vardkvalitet
(Edwards et al., 2020). En grundl&dggande del av anestesiologiskt arbete &r att vardera, utreda
samt behandla patienters upplevelse av smarta (Knudsen, 2023). Personcentrerad vard och

lindring av lidande ar avgodrande i detta arbete.

Personcentrerad vard

Personcentrerad vard innebér att patientens perspektiv och varderingar tas i beaktande i
vardbeslut (Svensk sjukskoterskeforening, 2019). Det handlar om att varje individ ar unik och
varden bor anpassas efter deras behov, inte minst avseende smartbehandling (Svensk
sjukskoterskeforening, 2019). Det &r viktigt att patienten ar delaktig i beslutsprocessen om
behandlingar (Patientlag [PL], 2014). Anestesisjukskaterskor har en nyckelroll i att
tillhandahalla personcentrerad vard. For detta kravs att anestesisjukskaterskan ar lyhord for
individens och kan integrera kunskap kopplat till behov och skapa en 6ppen och empatisk
kommunikation for att forsta och skapa en relation sa att patienten kanner sig delaktig i
beslutsfattande (Riksforeningen for intensivvard och anestesi, 2020). For en trovérdig och
aktivt personcentrerad vard kravs att anestesisjukskoterskan ar uppdaterad gallande ny
kunskap inom sitt verksamhetsomrade. Genom att uppmarksamma och tillgodose patientens
olika behov och strava efter personcentrerad vard kan darmed lidande pa olika nivaer lindras

(Svensk sjukskoterskeforening, 2019).



Lidande

Lidande ar komplext och kan tolkas olika beroende pa kontext, filosofisk synpunkt och
kulturella perspektiv (Arman, 2012). Lidandet som substantiv har manga synonymer sdsom
plaga, smarta, pina, vanda samt talande. Lida som verb betyder att utsta smarta, att vidkannas
smartsamma situationer, att tala samt att bara (Arman, 2012). Det kan vara fysiskt som att
kanna smarta men ocksa psykiska och existentiella dimensioner (Nationella radet for palliativ
vard, 2023). Eriksson (2001) delar lidandet in i olika former sdsom sjukdomslidande,
livslidande och vardlidande, och betonar vikten av att lindra lidande genom forstaelse och
observation (Eriksson, 2001). En nyckel for att bedriva en god vard och ge lindring &r att
kunna “lisa lidandets sprak”, att observera och kanna igen tecken pa lidande hos en individ
(Arman, 2012). Enligt Eriksson (2001) ar inget lidande sa osynligt att det inte gar att
identifiera och lindra. Eriksson (2001) menar att det uppnas genom att vara lyhord for deras
upplevelser och kénslor. Sammanfattningsvis ar smérta en typ av lidande och den individuella
upplevelsen kan endast bedémas av personen sjéalv. Genom att lyssna och forsta individens
egna upplevelser och kanslor kan man skapa en mer empatisk och béattre vardmiljo (Arman,
2012).

Smarta

Smarta kan ses som ett folkhédlsoproblem och &r en vanlig orsak till att manniskor kontaktar
varden. Smarta betyder inte bara lidande for individen, utan paverkar ocksa i det sociala livet
och det ekonomiska sammanhanget. (Swedish Agency for Health Technology Assessment

and Assessment of Social Services, 2008).

Det finns olika definitioner pa smarta. IASP (2021) har definierat sméarta som: "En obehaglig
sensorisk och ké&nslomassig upplevelse forenad med verklig eller mojlig vavnadsskada eller
beskriven i termer av sadan skada." IASP (2021) menar att smarta ar en upplevelse som &r
komplex med bade sensoriska och kanslomassiga dimensioner. Smarta innefattar inte bara en
fysisk upplevelse utan ocksa psykologiska och sociala aspekter. IASP (2021) vill framhava
vikten av att forsta och ta hansyn till patientens egen upplevelse av smarta. Detta inkluderar

att erkanna och behandla bade fysiska och psykologiska aspekter av smarta (Raja et al., 2020).

I USA uppskattar man att 200 miljoner individer lider av negativa effekter av smarta. Antalet

manniskor med smarta vaxer i en alarmerande snabb takt och har en betydande inverkan pa



saval ekonomin som patienter och vardgivare. Det finns rapporter om att kostnaden for
patienter med kronisk smarta befinner sig nagonstans mellan 560 och 635 miljarder dollar
arligen (Trachsel et al., 2023).

Traditionellt har opioid-smartstillande behandling fungerat som grundpelare i behandlingen
av akut postoperativ smarta. Behandling med opioider har bade for- och nackdelar. Férdelarna
ar bland annat lindring av smarta och angest samt postoperativ smartlindring (Kremer &
Griffis, 2018). Nackdelarna &r biverkningar som illaméaende, krakningar (Rafiq et al., 2014),
forstoppning, trtthet, yrsel, kognitiva nedsattningar och svaghet (Daoust et al., 2020). Aven
urinretention, klada, andningsdepression, depression och ékad risk for delirium (Cheung et
al., 2022).

Trachsel et al. (2023) skriver att i USA och Kanada har en 6kad férskrivning och anvandning
av opioider lett till opioidberoende. Det ar ett fenomen dar upp till 70 000 dodsfall skett pa
grund av 6verdoser under 2017. Studier som tillexempel Wu & Raja (2011) visar att patienter
som far opioider kan bli kansligare for smartsamma stimuli, vilket resulterar i hyperalgesi
snarare dn analgesi. Detta kallas for opioidinducerad hyperalgesi. Genesen ar oklar till
opioidinducerad hyperalgesi men sannolikt beror det pa en uppreglering av pronociceptiva

receptorer i det centrala och perifera nervsystemet (Wu & Raja, 2011).

Postoperativ sméarta

Smarta kan variera mycket i intensitet, kvalitet och varaktighet och har olika patofysiologiska
mekanismer och betydelser (Raja et al., 2020). Vavnadsskada som uppkommer efter en
operation eller smarta pa grund av akut sjukdom som till exempel hjartinfarkt eller pankreatit
kallas for akut smérta. “Akut smérta” dr ett vanligt forekommande problem efter operation
men det ar ocksa ett problem som visat sig vara otillrackligt behandlat (Cheung et al., 2022).
Akut smarta har normalt en pl6tslig debut, ar tidsbegransad och varar vanligtvis mindre an 7

dagar, men kan strécka sig upp till 30 dagar (Small & Laycock, 2020).

Postoperativ smarta anses vara en form av akut smarta pa grund av kirurgiskt trauma med en
inflammatorisk reaktion som leder till att nervreceptorer i kroppen aktiveras och skapar

smarta. Det ar en kombination av flera obehagliga sensoriska, kdnslomdassiga och mentala



upplevelser. De utléses av det kirurgiska traumat och ar forknippade med autonoma,
endokrina-metaboliska, fysiologiska och beteendemassiga reaktioner (Gupta et al., 2010).

Akut postoperativ smérta kan kategoriseras som nociceptiv eller neuropatisk smaérta.

Nociception innebar detektion av skadliga stimuli av nociceptorer. Nociception ar beroende
av fyra processer: transduktion, transmission, modulering och perception. Transduktion
innebar dverforing av smértstimuli samt aktivering av smartreceptorer. Transmission innebar
overforing av smartstimuli fran ryggmargen till hjarnan. Modulering ar en nyligen upptéackt
neural process som verkar specifikt for att minska aktiviteten i Overforingssystemet.
Perception ar den subjektiva medvetenheten om smaérta (Bourne et al., 2014). Det komplexa
biopsykosociala fenomenet smarta férekommer i de kortikala och subkortikala regionerna,
talamus, amygdala, hypotalamus, periakveduktalgra, basala ganglierna och omraden i
hjarnbarken. Nociceptorer ar en underkategori av perifera nervfibrer som finns i huden,
lederna, benet och musklerna (Chen et al., 2023). Nociceptiv smérta formedlas av aktiverade
omyeliniserade C-fibrer, tunt myeliniserade A-delta-fibrer och myeliniserade A-beta-fibrer
och uppstar vanligtvis som svar pa skadliga stimuli sasom direkt intraoperativ vavnadsskada
som tillexempel vid hudsnitt (Horn & Kramer, 2022). Inflammatorisk smarta uppstar nar den
skadade vavnaden frigér och producerar manga faktorer som i sin tur aktiverar nervandar
sasom globulin, proteinkinaser, arakidonsyra, histamin, nervtillvaxtfaktor, substans P samt
kalcitonin-genrelaterad peptid (Chen et al., 2023). Neuropatisk smarta beror pa skada pa
neuronala strukturer, som tillexempel perifera nerver. Neuropatisk smarta kan kvarsta i

manader eller ar och ar oftast kronisk smérta (Gupta et al., 2010)

Smaértskattning

Hur smarta bedéms har langsiktiga konsekvenser for patientens halsotillstand och dverlevnad.
Noggrann bedémning av smérta, med hjalp av smartskattningsskalor ar det forsta steget mot
ett rationellt val av smaértstillande behandling. Det ar avgdrande for att sakerstalla patientens
valbefinnande, rorlighet och tillfredsstéllelse. Det bidrar dven till att minska
sjukvardskostnaderna (Baamer et al., 2022). Dydyk & Grandhe (2023) anser att den béasta
metoden for att bedoma smarta &r att lata den egna individen sjalv bedéma den.

Enligt IASP (2021) ar smartbehandling komplex och bor anpassas individuellt efter varje

individ. Brooker och Herr (2016) menar att det kan vara svart for vardpersonal nar det galler
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att tolka smarta hos patienter som inte kan formedla sig pa ett adekvat satt. Kyle & McNeil
(2014) skriver att individer som &r under sedering eller har kognitiva nedséttningar inte kan
formedla sin smarta. D& maste varden baseras pa personalens kunskap och observationer
(Kyle & McNeil, 2014).

Det finns metoder for att bedoma smarta under generell anestesi som innefattar att observera
kliniska somatiska forandringar sasom pupilldilatation, tarsekretion, 6kad hjartfrekvens och
blodtryck, som en féljd pa smartsamma stimuli (Kyle & McNeil, 2014). Att
anestesisjukskoterskan kan identifiera, observera och skatta smarta kraver skicklighet och ar

en nyckelfaktor for att sakerstalla sdkerhet och vélbefinnande for patienten.

Smartskattningsskalor

Smartskattningsskalor ar verktyg som vardpersonal kan ta hjalp av vid bedémning av smarta.
Vid anvandning av numerisk skala (NRS) far patienten uppge var de dr pa en skala mellan
0-10 dar 0 &r ingen smérta och 10 &r vérsta tdnkbara smérta (Byma & Wheeler, 2021). Visuell
analog skala (VAS) &r den statistiskt mest hallbara metoden, men ar ocksa det matinstrument
som ar svarast att anvanda med hogst antal felberakningar (Baamer et al., 2022). Patienter
med nedsatt syn, smabarn och patienter med nedsatt kognitiv formaga har svart att uppfatta
visuella eller analoga skalor (Williamson & Hoggart, 2005). Vardpersonal kan med hjalp av
dessa instrument och god kommunikation fa information om hur kraftig smartan &r och vilken

sorts smartlindring som kan behovas.

Multimodal smartlindring

Sedan 1990-talet har synen pa smarta andrats och ses nu som en personlig upplevelse och
anses vara béast hanterad genom multimodal analgesi (MMA) (Katz & Rosenbloom, 2015).
MMA involverar flertalet smértstillande lakemedel, med olika verkningsmekanismer, som
kan kombineras med flera andra metoder sasom till exempel lokalanestetika, paracetamol,
antiinflammatoriska, alfa2 agonister och ketamin. Andamélet ar en synergieffekt vilken
skapas nar metoder och ett flertal lakemedel gemensamt 6kar smartlindringseffekten (Kremer
& Griffis, 2018). Ett MMA tillvagagangssatt bor anvandas vid behandling av postoperativ
smarta. Det ar ett effektivt satt att minska postoperativ smarta och minska den totala
opioidkonsumtionen under den postoperativa perioden (Helander et al., 2017; Rafiq et al.,

2014). Genom minskad konsumtion av varje lakemedel minskas aven férekomsten av

11



biverkningar fran dessa. Icke-opioida smartstillande medel ar hérnstenen for att bygga en

framgangsrik perioperativ MMA-regim (Schwenk & Mariano, 2018).

Flera studier tyder pa att MMA metoder for att minska anvandandet av opioider kan vara
associerade med lagre frekvens av opioidrelaterade biverkningar. En minskad anvandning av
opioider verkar inte ha en negativ inverkan pa patientrapporterade smartnivaer och kan vara
kopplat till en forbattrad rapporterad smérta (Fiore et al., 2019). Effekten av att minska
opioidanvandningen under den akuta postoperativa perioden pa langvarig opioidanvandning
ar fortfarande oklar, nagra studier visar en minskning av langvarig opioidanvandning medan
andra inte visar nagon skillnad. Vidare forskning pa detta omradet &r nédvandig for att battre
kunna forsta och jamfora for- och nackdelar med olika smartlindringsstrategier efter

operationen (Fiore et al., 2019; Pergolizzi et al., 2021; Shanthanna et al., 2021).

Magnesiumsulfat

Den forsta anvandningen av magnesium inom medicinen gar tillbaka till 1600-talet.
Epsomsalt, huvudingrediensen i magnesiumsulfat, anvandes for att behandla tillstand som
buksmartor, forstoppning och muskelspanningar (Shin et al., 2020). | texten anvands bade
bendmningen magnesium (Mg) och magnesiumsulfat (MgSO4). Dessa termer anvands

synonymt for att referera till magnesium som ldkemedel.

Mg ar en viktig mineral som spelar en stor roll i kroppens funktioner och medverkar i flera
olika processer i kroppen. Intaget av Mg sker via kosten och vatten star for 10% av det
dagliga intaget. Mg kan tillféras bade peroralt eller parenteralt. Det ar svart att definiera vad
det optimala intaget av Mg ska vara. En normal Mg koncentration i plasma &r ca 0,76-1,15
mmol/l och regleras till stor del via njurarna. Overdosering kan leda till bland annat
gastrointestinala besvér, reflexnedséttning, andningsdepression och arytmier. Om
plasmakoncentrationen av Mg nar 4-5 mmol/L kan toxiska symtom som forlust av djup
senreflex och yrsel uppsta. Vid hogre koncentrationer, 6-8 mmol/L, kan andningsstillestand
eller hjartstillestand utvecklas. Hypermagnesemi sker dock sallan och kan da kopplas samman
med de som lider av allvarlig njursvikt. Hypomagnesemi visar sig som oro, forlorad aptit,
illamaende och krakning, migran, fatigue, forstoppning, nedsatt fysisk prestationsformaga
(Do, 2013).
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En adekvat Mg niva ar kopplad till minskad risk for mikrovaskulara komplikationer och
magnesiumtillskott verkar ha en positiv verkan pa patienter med diabetes eller depression. Det
bidrar till ett mer kontrollerat blodtryck och minskar kardiovaskuléra riskfaktorer och
forbattrar lungfunktionen hos patienter med svar astma. Mg intravendst (i.v) har visat sig
paverka manga mekanismer i centrala nervsystemet som ar avgdrande for neuronala
egenskaper (Grober et al., 2015). Dock, i den preoperativa bedomningen ska
laboratorievarden vara malinriktade, och finns det inte nagon specifik indikation for sddana
atgarder, avstas fran att utfora utredning (Winso et al., 2018). Det innebér att

magnesiumnivaer vanligtvis inte vervakas rutinméssigt infor kirurgi.

Magnesiumsulfats sméartlindrande egenskaper och dess blockerande del av NMDA-receptorer

Melzack och Wall introducerade grindkontrollteorin om smarta (Melzack & Wall, 1965). Den
skulle framja en battre forstaelse av smartuppfattning och en férbattrad smartbehandling (Katz
& Rosenbloom, 2015). Philippe & Nowak (1987) anger att N-metyl-D-aspartat (NMDA)
receptorerna spelade en roll i att motverka smarta. NMDA &r néra kopplade till den komplexa
processen av smartsignalering och av att forstarka signalerna. De smartstillande effekterna av
Mg &r baserade pa att det fungerar som en antagonist av NMDA-receptorer i centrala
nervsystemet (Philippe & Nowak, 1987). Nar NMDA receptorn aktiveras, till exempel vid
kraftig eller langvarig smarta, andrar cellkarnans DNA sin aktivitet och kan leda till en 6kad
bildning av NMDA-receptorer (Norrbrink, & Lundeberg, 2021). Mg fungerar som en naturlig
kalciumantagonist och blockerar den jonotropa NMDA-receptorn, vilket forhindrar
extracellulart kalcium fran att stromma in i cellen (Kalia et al., 2008). Vid hypomagnesemi
minskar NMDA-receptorns kanslighet, da den laga extracellulara magnesiumhalten leder till

att farre receptorer blockeras av Mg (de Baaij, 2015).

Detta samspel mellan Mg och NMDA-receptorer gor att kansligheten vid vavnadsskada
minskar och bidrar till att foérklara magnesiumets smaértlindrande effekter (de Baaij, 2015).
Doseringar av Mg for smartlindrande effekt skiljer sig avseende administreringssétt och
vavnadstrauma och nar det géller optimal dosering fér behandling av postoperativ smarta har
ingen universell dosering faststallts for anvandning av MgSO4. Dock rekommenderade doser
av MgS04 for iv bruk ar bolus av 20-50mg/kg som en laddningsdos och bibehalls pa 6-
25mg/kg/timme genom kontinuerlig infusion fram till slutet av operationen. En enda bolus

Mg utan underhall infusion var dock ocksa effektiv vid postoperativ analgesi i vissa tidigare
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rapporter (Na et al., 2011; Shin et al., 2020; Peng et al., 2018; De Oliveira et al., 2013; Morel
etal., 2021).

Perspektiv och utgangspunkter

Enligt International council of nurse (ICN) riktlinjer uttrycks att anestesisjukskoterskan ska
erbjuda omfattande MMA smartbehandling med fokus pa individen for att optimera
smartlindring och aterhamtningen. ICN séager dven att anestesisjukskoterskan ska anvanda sig
av tekniker som minskar anvandningen av opioider (International councile of nurse, 2023).
Trots att Mg inte &r ett primart analgetikum i sig, skulle det kunna administreras tillsammans
med annan analgetika i syfte att skapa en MMA analgetisk effekt. Tillférsel av Mg skulle
kunna minska behovet av opioider och de icke dnskvarda effekter som de fér med sig som
kan innebéra ett lidande for patienten. Darfor vill vi undersoka om perioperativ

magnesiumtillférsel bidrar till minskad akut postoperativ smarta hos patienter efter kirurgiska

ingrepp.

Syfte
Syftet med studien &r att undersoka om perioperativ intravends magnesium tillférsel bidrar till

minskad akut postoperativ smarta hos patienter som genomgatt kirurgi under generell

anestesi.

Metod

Genom en kvantitativ ansats i en litteraturgversikt granskas det befintliga kunskapslaget. En
litteraturdversikt bidrar till att identifiera den existerande kunskapen, men kan dven leda till
att nya fragestallningar vacks och identifiera trender (Polit & Beck, 2006). Studiens syfte
besvaras genom en systematisk litteraturdversikt med kvantitativa studier som utgar fran det
aktuella forskningslaget for det valda @mnesomradet (Polit & Beck, 2006). Motiv bakom val
av design ar att en systematisk litteraturéversikt staller hoga krav pa tillforlitligheten av
studier och darmed minskar risken for slump, systematiska fel eller godtycklighet paverkar

arbetsprocessen (Statens beredning for medicinsk och social utvéardering [SBU], 2017).
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Evidensbaserad halso-och sjukvard ar baserad pa systematiska litteraturéversikter och &r en

bra vagledning for att kunna utfora evidenshaserad halso-och sjukvard (Polit & Beck, 2006)

Urval

Studiens syfte styrde valet av forskningsartiklar samt avgransningen for urvalet (Polit &
Beck, 2006). PICO modellen (SBU, 2017) anvénds som sokstrategi for att tydligt avgréansa
och specificera inklusionskriterierna. PICO star for P population, I-interventioner C-
Comparsion samt O- Outcome.

P- Patienter 6ver 18 ar som sdvs med generell anestesi

I- Mg i.v tillforsel som en adjuvant MMA analgesi perioperativ for postoperativ
smartlindring.

C- Ja-NaCl (Isoton I6sning av Natriumklorid)

O- Minskad postoperativ smaérta.

Acrtiklar som valdes skulle vara peer reviewed for att sakerstalla att de var tillforlitliga (SBU,
2017). Ovriga inklusionskriterier var att artiklarna skulle vara skrivna pa engelska eller
svenska da det var spraken som behérskades av forfattarna. Samtliga artiklar skulle vara inom
arsintervallet 2010-2024 for att inhamta det senaste forskningsunderlaget. Artiklarna
begransades inte till nagot specifikt geografiskt omrade. Litteraturdversikter exkluderas
eftersom det rdknades som sekundara kélla (Polit & Beck, 2006). Alla studier skulle innefatta
kirurgi under generell anestesi. Artiklar som skulle exkluderas bertrde patienter som var

under 18 ar samt kvalitativa artiklar.

Datainsamling

For att genomfora en bred sékning och hitta artiklar som svarade pa studiens syfte utférdes
sokningen i databaserna CINAHL, PubMed och Embase. Enligt SBU (2017) skulle s6kning
utforas i flera databaser for att minska risken for snedvridning av resultat samt identifiera
studier som svarade pa syftet. Sokning av artiklar genomfordes med hjalp av MeSH (Medical
Subject Headings) termer, samt fritextsokning for att identifiera studier som svarade pa syftet.
CINAHL omfattar artiklar till engelsksprakig omvardnad och halsotidskrifter. PubMed
omfattas av artiklar som handlar om bade omvardnad och medicin. Embase &r en annan stor

databas inom medicin framforallt om lakemedel innehaller dven artiklar fran MEDLINE.
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Forutom artiklar har Embase dven konferenshandlingar (SBU, 2017). For datainsamlingen
kravdes olika sokstrategier, sokord och noggrann beskrivning av samtliga sokvégar. Vid
sokning av databaser anvandes blocksdkningar med hjélp av booleska termerna AND och OR
for att kombinera sékord som genererade till forskningsartiklar inom &mnet (Polit & Beck,
2006). Termen AND anvéndes for att kombinera flera sokord i samma sékning och gdra den
mer specifik. OR anvandes for att gora sokning bredare som till exempel postoperativ OR
postsurgical for att hitta relevanta artiklar inom &mnet (Polit & Beck, 2006). For att kunna
hitta relevanta synonymer till sékorden for amnesomradet anvandes PubMeds MeSH termer
dar nyckelord for syftet, Mg och postoperativ smarta samt smartstillande dversattes till
engelska synonymer. | databasen CINAHL anvéndes CINAHL Subject headings och i

Embase anvandes Emtree for att soka relevanta sokord istéllet for Mesh termer (SBU, 2017).

| databaserna CINAHL, PubMed och Embase soktes vetenskapliga artiklarna utifran sokorden
magnesium, pain och postoperative (bilaga 1). | de valda databaserna soktes alla sékord forst i
fritext och antal traffar dokumenterades. Sokningen skedde aven pa ett kompletterande satt
dar forfattarna gick igenom referenslistor i relevanta systematiska oversikter for att kunna
extrahera studier som svar pa studiens syfte (SBU, 2017). Sokningar i databas CINAHL
valdes bort eftersom sokningen resulterade i endast tva artiklar. De artiklarna svarade inte pa
studiens syfte. Under datainsamlingen lastes 168 abstrakt vars titel ansags svara pa studiens
syfte. Initialt gav sokningen 544 traffar och 168 av dem bedémdes som relevanta rubriker och
abstrakt granskades. 43 studier valdes ut och lastes i fulltext for en mer detaljerad bedémning
enligt inklusions- och exklusionskriterierna. Av dessa artiklar ansags 11 vara av tillrackligt
god kvalitet och inkluderades i den slutgiltiga granskningen. Av de artiklar som utesléts hade
populationen en aldern pa 15-50 och 5 artiklar hade inte specificerat vilka aldersgrupper man

hade anvant sig av. 10 artiklar hade inte ett syfte som besvarade fragestéllning (figur 1)
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Figur 1 PRISMA flodesschema har anvants for att kunna fa en tydlig och transparent sokstrategi.
(Bettany-Saltikov & McSherry, 2016).

Analys av data

Studiens artiklar analyserades genom att anvanda beskrivande statistik som ocksa benamns
som narrativ syntes, dar forfattarna sammanfattande insamlat data i form av ord samt siffror
(Oh, 2016). Forfattarna granskade samtliga identifierade studier i fulltext oberoende av
varandra och utférde granskningen gemensamt for att minska risken for subjektivitet (SBU,
2017). For att minska subjektiviteten ytterligare anvandes standardiserade granskningsmallar

eller checklistor som stod for beddmningen. Den valda checklistan var Critical Appraisal
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Skills Programme (CASP, 2022). Datan analyseras enligt Polit & Beck (2006) dér de
inkluderade artiklarna sammanstalldes i separat tabell dar syfte, metod, design och urval
presenterades. Om metoden i nagon av de valda artiklarna inte ansags vara lamplig for

studien, i sitt upplagg eller sin studiedesign, utesléts artiklarna (SBU 2017).

Resultatavsnittet redovisas pa foljande sétt: antal identifierade studier, antal hamtade studier,
antal studier som matchar énskad studiedesign det vill sdga RCT, antalet och utformningen av
andra typer av studier, antalet uteslutna studier och en 6versikt 6ver skélen till detta har
sammanstallts i en tabell. Efter att studieresultatet hade sammanstéllts i textform och likheter i
resultaten har identifierats, ssmmanstélldes resultaten bade i beskrivande form och i form av

tabeller.

Samtliga redovisade resultat i alla 11 studier anvande sig av en signifikansniva pa p<0,05.
Studien &r statistiskt signifikant om P-vérdet &r mindre &n det forinstallda alfavérdet. Ett
P-varde som &r mindre an ett forutbestdmt alfa (p<0.05) anses vara ett statistiskt signifikant
resultat. Ett P-varde som &r storre an eller lika med alfa &r inte ett statistiskt signifikant
resultat (Tenny & Abdelgawad, 2023).

Forskningsetiska avvagningar

Etiska Overvéganden utfors infor och under genomférandet av studien. Den forsta koden,
Nurnbergkodexen, tillkom 1947 som en reaktion pa dvergrepp som skedde under Il
Vérldskriget i forskningens namn. Har betonas vikten av informerat samtycke samt att
deltagare inte skadas under experiment (Kjellstrom, 2017). | Sverige utgar forskningsetiken
framforallt utifran lagen om etikprévning av forskning som avser manniskor och till viss del
av personuppgiftslagen. Lagen om etikprévning etablerades for att skydda den “enskilda
manniskan och respekten for manniskovardet vid forskning" (Kjellstrom, 2017). For att kunna
Oka sékerhet, vélbefinnande och rattigheter hos deltagarna kan etablerade etiska principer som
till exempel Belmontrapporten anvandas som en vagledning nar olika etiska problem uppstar.
Enligt Belmontrapporten ska forskning utféras i enlighet med tre grundldggande principer,

respekt for personer, géra-gott principen samt rattviseprincipen (Kjellstrém, 2017).

De vetenskapliga artiklar som inkluderas i denna litteraturgenomgang avser inte galla barn

och skall vara godkanda av en etisk kommitté. Forskningsetiska koder har tillkommit som
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resultat av etiska skandaler. | litteraturdversikten kommer autonomi och sjalvbestdammande att
respekteras genom att inkludera artiklarna dar patienterna har erhallit all information om
studien, frivilligt deltagit i studien och haft méjlighet att avsluta sitt deltagande nér som helst.
Artiklarna kommer att granskas for att sakerstalla att en riskanalys har genomforts, dar en
avvagning av risker och potentiella vinster som studien kan generera har utforts. Slutligen
kommer réttviseprincipen sakerstéllas genom att endast inkludera artiklar i studien dér alla
deltagare behandlas likvardigt. Dér barn eller personer som inte kan ge ett informerat

samtycke inte kommer att inkluderas (Kjellstrom, 2017).

Resultat

Studierna som ligger till grund for resultat &r 11 RCT studier som ar genomfdrda i sex olika
lander, Turkiet (n=4), Kroatien (n=1), Sydkorea (n=3), Indien (n=1), Iran (n=1) och Grekland
(n=1) (bilaga 2). Inklusions- och exklusionskriterier varierade pa enskilda punkter men
overlag var detsamma for alla inkluderande artiklar. De valda artiklarnas exklusionskriterier
var generellt patienter med oférmaga att ge informerat samtycke det vill séga patienter med
nedsatt kognitiv formaga, kontraindikationer for steroida neuromuskulart blockerande medel,
neuromuskular sjukdom, njurinsufficiens, dverkéanslighet eller allergi mot MgSO4, kronisk
smarta och patienter som star pa kalciumkanalblockerare. Inklusionskriterierna var alder fran
18 och aldre, bada konen samt ASA klass 1-3. | de valda studierna utférdes olika typer av
Kirurgi och 7 av studierna utfordes bukkirurgi, i 3 ryggkirurgi och i en hjarnkirurgi. De
inkluderade studierna varierade i omfattning av kirurgisk storlek, mindre till stor, (tabell 1).
Alla 11 studier som inkluderas utfordes med generell anestesi med endotracheal intubation.
Anestesin induceras med propofol, remifentanil eller fentanyl och muskelrelax i 10 av
studierna och i en (1) studie anvande man propofol, midazolam och muskelrelax. Anestesin
underholls av propofol och remifentanil eller fentanyl i 5 av studierna medan man anvénde
gas i 6 av studierna. De olika gaserna var sevofluran, desflurane och isoflurane. | 6 av

studierna gavs muskelrelax fortsatt under kirurgin (Bilaga 3).
Inkluderande artiklar i denna foreliggande litteraturstudie har anvént intravends magnesium i

varierande doser allt fran enkel bolusdos till bolusdos féljt av kontinuerlig infusion for att

kunna utvardera dess effekten pa akut postoperativ smarta (Bilaga 4).
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Tabell 1demografiska data

Studie | Alder, Kén Vikt Op-tid Ingrepp, S:stor/M:medel/ ASA klass
lagsta/hdgst, M/K L:liten 1-5
medelalder n=antal

1 >18,41/65, 52,41 K - 60 min Mastektomi, M 1-2

n=68

2 18-75, 37/75 54,4 M/K 73-76 kg | 51,4 min Laparoscopisk kolecystektomi, | 1-2

n=12/48 M

3 18-65, 27/50, 40 M/K 96-230 - Gastric sleeve, S 2-3

n=33/47 | kg

4 19-85, 56/72, 64 M 72-75kg | 208 min Prostatektomi, S 1-2

n=65

5 18-60, 25/50, 36 M/K 64-66 kg | 258,3 min Kraniotomi, S 1-2

n=29/16

6 20-70 33/59, 47 M/K 75-76 kg | 71 min Laparoskopisk 1-2

kolecystektomi, M

7 19-69, 40/65, 54 M/K 53-77kg | 196 min Laparoskopisk gastrektomi, S | 1-2

n=49/25

8 >18, 36/82, 59 M/K 53-96 kg | 141,2 min Lumbar spinal, M 1-2

n=25/35

9 20-79, 42/71, 57 M/K 63-60 kg | 144,1 min Ryggkirurgi, M 1-3

n=31/37

10 19-55, 31/57, 43 M/K 67-69 kg | 180 min Gastrointestinal kirurgi, M 1-2

n=14/18

11 18-80, 34/68, 52 M/K - 118 min NacCl Spinalstenos, S 1-3

115minMgS0O4

Ingrepps storlek ar uppmatt efter kirurgisk tid.

Magnesiumdoser och dess verkan pa akut postoperativ smarta

50mg/kg-bolus

I de 11 inkluderande studierna 2 studier, studie 5 och 7, som inkluderade bade M/K
(Méan/Kvinnor) (tabell 1) testade effekten av 50mg/kg bolus pa akut postoperativ smarta.
Studierna anvande sig av MgSO4 bolus pa 50mg/kg i 100 ml Nacl 15 minuter fore operation
foljt av kontinuerlig infusion av 25- och 15mg/kg/h till operationens slut. De visade
signifikant skillnad i VAS och NRS postoperativt vid 1h, 6h, 12h samt 24h jamfort med
kontrollgrupp vid alla uppmatta tillfallen (Mahajan et al., 2019; Ryu et al., 2016) (tabell 2).

Studie 4 som undersokte effekten av Mg bolusdos pa 50mg/kg fojlt av 10mg/kg/h infusion pa
méan som genomgick prostatektomi vilket anses vara en stor operation (tabell 1). Studien
visade att Mg gruppen hade signifikant skillnad i VAS efter 4h och 6h postoperativt, jamfort
med kontrollgruppen. Dock kunde ingen signifikant skillnad pavisas 24h (p=0,362)
postoperativt mellan grupperna (Kim et al., 2021) (tabell 2).
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Studie 1 undersokte effekten av Mg dos av 50mg/kg som bolus utan infusion efterat, pa
kvinnor som genomgick mastektomi en liten-mellan operation (tabell 1). Mg bolusdos hade
en signifikant skillnad i NRS skala 2h, 4h, 8h och 12h postoperativt jamfoért med
kontrollgruppen. Men ingen signifikant skillnad kunde pavisas 24h postoperativt mellan
grupperna (Akbudak et al., 2023) (tabell 2).

40mg/kg-bolus

Studie 6 och 10 omfattades av bade M/K och var liten till medelstor operation (tabell 1).
Studierna undersokte effekten av Mg bolus pa 40mg/kg foljt av 10mg/kg/h infusion. Bada
studierna visade att Mg gruppen hade signifikant skillnad i VAS och NRS skala jamfort med
kontrollgruppen postoperativt. Smartskattning efter 1h, 2h, 4h, 8h, 12h samt 24h visade att
Mg grupp hade minskad akut postoperativ smérta i jamforelse med kontrollgrupp (Olgun et
al., 2012; Tsaousi et al., 2020) (tabell 2).

30mg/kg-bolus

Tva studier, 9 och 3, omfattades av bade M/K och var medelstor operation (tabell 1). De
undersokte effekten av Mg bolusdos pa 30mg/kg foljt av 15mg/kg/h och 20mg/kg/h infusion
pa postoperativ smarta. Studierna visade att Mg gruppen hade en signifikant skillnad pa VAS
och NRS skala matt 24h postoperativt jamfort med kontrollgrupp (Kizilcik & Koner, 2018;
Sohn et al., 2021) (tabell 2).

20mg/kg-bolus

Studie 11 omfattades av bade M/K och var en medelstor operation (tabell 1). De undersckte
effekten av Mg bolusdos pa 20mg/kg foljt av 20mg/kg/h kontinuerlig infusion pa postoperativ
smarta. Studien visade signifikant skillnad pa VAS mitt pa 2, 4, 6h samt 24h postoperativt i
Mg gruppen, jamfort med kontrollgrupp (Tsaousi et al., 2020).

10mg/kg-bolus

Studie 8 som omfattas av bade M/K och var en medelstor operation (tabell 1). De har
undersokt kontinuerligt Mg infusion pa 10mg/kg/h pa postoperativ smarta. Studien visade
signifikant skillnad pa VAS mit pa 6 respektive 24h i Mg gruppen jamfort med kontrollgrupp
(Salkaya et al., 2023).
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5mg/kg- och 7,5mg/kg-bolus

Studie 2 omfattades av bade M/K och var en liten operation (tabell 1). Den undersokte
effekten av tva olika laga bolusdoser av Mg (5mg/kg och 7,5mg/kg) pa postoperativ smarta.
Studien visade signifikant skillnad i VAS forsta timmen postoperativ i den hogre Mg dos
gruppen jamfort med 5mg/kg mg gruppen och kontrollgruppen. Men ingen skillnad i VAS

kunde pavisas mellan de tre grupperna 24h postoperativt (Kocman et al., 2013).

Tabell 2 smartskattning magnesiumgrupp vs kontrollgrupp,

Stud | 0 min 30min | 1h 2h 3h 4h 6h 8h 12h 24h 48h< | Genom
efter snitt de
ex- forsta
tubation 24h

1 0,0001 0,001 0,001 0,004 | 0,021 | 0,43

2 B:0,01 A:0,05

3 0,001

4 0,024 0,015 0,362

5 <0,01

6 0,020 0,000 | 0,008 0,001 0,009 | 0,010 | 0,024

7 0,294 0,009

8 0,117 0,068 [ 0,015 0,009

9 0,595 0,024 | 0,038

10 0,006

11 0,02 0,001 0,003 | 0,000 0,005

p-vérde, P <0.05 &r signifikant skillnad

Magnesiums paverkan pa konsumtion av opioider

I studiens artiklar framkom det ocksa att i.v Mg i varierande doser dven har en opioidsparande
effekt. Det kunde pavisas genom att méata total opioid konsumtion mellan kontrollgruppen och
Mg gruppen. Métningarna har gjorts vid olika tidsintervall efter operation (tabell 3). 8 av 11
artiklar har anvant patient kontrollerad analgesi (PCA) medan tre artiklar har anvéant vid
behovs analgesi dar patienten har fatt opioid vid forfragan. Opioid var administrerat vid VAS
eller NRS poang pa >4. Alla PCA pumpar hade forutbestamda bolusdoser samt lastid pa 10

minuter samt en maxdos.
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Opioidregimer

Fentanyl

Studie 1 och 4 nyttjade fentanyl mot akut postoperativ smarta. Konsumtionen uppmaéttes vid
2h och 24h postoperativt. Studie 1 och 4 visar signifikant skillnad i fentanyl konsumtion vid
2h, daremot kunde ingen skillnad pavisas mellan grupperna vid 24h postoperativt (se tabell 6)
(Akbudak et al., 2023; Kim et al., 2021) (tabell 3).

Studie 5 och 9 nyttjade ocksa fentanyl mot akut postoperativ smarta. Fentanyl konsumtionen
uppmattes vid 24h postoperativt. Studierna visar signifikant skillnad i konsumtion mellan Mg
gruppen och kontrollgruppen vid 24h (Mahajan et al., 2019; Salkaya et al., 2023) (tabell 3).

Morfin

Studie 3, 6, 10 och 11 anvande morfin som smartlindring mot akut smarta och alla visade en
statistisk signifikant skillnad i méngden konsumerad smértlindring vid alla tidpunkter mellan
Mg gruppen och kontrollgruppen (Kizilcik & Koner, 2018; Olgun et al., 2012; Shariat
Moharari et al., 2013; Tsaousi et al., 2020) (Tabell 3).

Tramadol

Studie 2 anvénde tramadol som smartlindring och vid 24h postoperativt uppmattes statistisk
signifikant skillnad i konsumtionen mellan Mg grupp och kontrollgrupp. (Kocman et al.,
2013) (tabell 3)

Pethidin

Studie 8 anvénde pethidin mot akut smarta och vid 4h och 24h postoperativt fann man ingen
statistisk signifikant skillnad i konsumtion mellan Mg gruppen och kontrollgruppen (Salkaya
et al., 2023) (tabell 3).
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Tabell 3 opioidkonsumtion

Artnr | Typ av vb. analgesi | 30min | 1h 2h 3h 4h 6h 12h 24h 48h
1 Fentanyl 0.01
2 Tramadol 0.00
3 Morfin 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001
4 Fentanyl <0,001 0.068
5 Fentanyl 0.001
6 Morfin 0.048
7 Fentanyl ej matt
8 Pethidin 0.664 0.607
9 Fentanyl 0.024 | 0.038
10 Morfin 0.04
11 Morfin 0.001
Vb: vid behov
Diskussion

Metoddiskussion

Systematisk litteraturGversikt ger oss en bild av det befintliga forskningslaget. Utifran
forskningslaget kan en saker evidensbaserad vard bedrivas. For att besvara studiens syfte
valdes den systematiska litteraturoversikten for att kunna sammanstélla det aktuella
forskningslaget. Litteraturéversikten ar baserad pa systematisk granskning av vetenskaplig
litteratur (Rosen, 2017). For att kunna sakerstalla studiens tillférlitlighet samt kvalitet har
utforandet av litteraturstudien skett utifran Polit och Beck (2006) och SBU’s handbok (2017)
vilket innebdr att ett systematiskt sétt anvands for att sdka relevant litteratur, urval,

datainsamling och kvalitetsgranskning.
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Studiens styrka ar sjalva studiedesignen eftersom det &r avgorande redan i borjan av projektet
att styra hela arbetet langs den vag som bast passar for att kunna besvara studiens syfte
(Billhult, 2017). For att besvara studiens syfte anvandes systematisk litteraturoversikt av
kvantitativa studier, da beslut om atgarder eller insatsers effekter ska baseras pa tillforlitligt
vetenskapligt underlag. Den kvantitativa metod som anvénds for att beskriva, kartlagga,
jamféra och undersoka eventuella samband mellan olika variabler och studera olika insatser
ger den bésta tillgangliga kunskapen (Billhult, 2017; SBU, 2017). En annan styrka hos studien
ar att alla inkluderade studier &r av samma design, vilket &r RCT. Genom att enbart inkludera
RCT-studier hojer studiens trovardighet och validitet. RCT studier betraktas som en hégsta
standard for att kunna fa trovardiga resultat for att bevisa mellan effekten eller orsaken och en
specifik intervention (Polit & Beck, 2006). En svaghet med studien utifran den valda designen
ar att artiklar med kvalitativ design valdes bort, vilket begransar resultatets generaliserbarhet
(Henricson, 2017).

Urval

Studiens urval av forskningsartiklar styrdes av det forutbestamda syftet och avgransades
enligt PICO-modellen for att tydligt definiera inklusionskriterier (SBU, 2017). Artiklarnas
relevans till studiens syfte sékerstalldes genom att enbart valja de artiklar som uppfyllde
PICO modellen (SBU, 2017). Studiens syfte styrde avgrénsningen av urvalet. La&mplig
avgransning utfordes for att kunna fa fram relevanta artiklar som besvarar studien.
Avgrénsningen okar studiens 6verforbarhet och reproducerbarhet (Henricsson, 2017).
Inklusionskriterier innefattade att artiklarna var peer-reviewed och publicerade mellan 2010
och 2024. Endast de studier med patienter dver 18 ar, som genomgick generell anestesi, och
anvénde i.v Mg som adjuvant MMA analgesi for postoperativ smértlindring inkluderas.
Inklusionskriterien att artiklar ska vara peer reviewed starker studiens trovardighet. Detta da
studierna ar beddmda som vetenskapliga. Aven tydliga inklusionskriterier sékerstaller att de
inkluderande studierna ar relevanta och besvarar forskningsfragan. Exklusionskriterier
omfattade patienter under 18 ar och exkluderades pa grund av etiska skal men exkluderingen
var dven relaterad till oférmaga att fatta egna beslut. Litteraturoversikter utesléts da det anses
som sekundéra kallor och for att sakerstalla att endast primardata fran RCT-studier
inkluderades. Studiens relevans och tillforlitlighet forstarkte genom en tydlig beskrivning av

inklusions- och exklusionskriterier (Polit & Beck, 2006). Studiens svaghet eller begrénsning
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kan vara att syftet avgrénsade till enbart generell anestesi och i.v tillforsel av Mg for att

undersoka effekten av Mg pa akut postoperativ smartlindring.

Datainsamling

Datainsamlingen genomfdrdes genom noggranna sékningar i flera vetenskapliga databaser,
inklusive CINAHL, PubMed och Embase. Detta for att skapa en bred s6kning och minska
risken for snedvridning och fa ett mer tillforlitligt resultat (SBU, 2017). Att soka i flera
databaser 6kade studiens sensitivitet och trovardighet (Henricsson, 2017). Nér syftet var klart
och bade forfattaren var eniga om detta, identifierades relevanta artiklar med specifika sokord.
En bibliotekarie kontaktades for att bistd med sin expertkunskap och hjélpa till att hitta
relevanta sokord och amnesord. Bibliotekariens rad inkluderade &ven att soka i databasen
Embase da sokning i databasen Cinahl resulterade i bara tva artiklar. Denna strategi bidrog till

sokningens sensitivitet samt specificitet for att identifiera alla relevanta artiklar (Rosen, 2017).

En brist i studien ar den begransad tid som &r avsatt for uppsatsskrivande och darmed utfordes
artikelsokning enbart tva ganger, den 15 januari samt 27 februari ar 2024, under arbetets gang.
Det innebar att studier publicerade efter 27 februari inte har inkluderats i resultatet. | ett
optimalt tillvagagangssatt bor litteratursékningen uppdateras kontinuerligt under arbetets gang
for att inkludera nyare studier (Rosen, 2017).

Sokningarna genomfordes med hjalp av bade medicinska amnesrubriker i respektive databas
med blocksokningar och fritextsokningar for att identifiera samtliga relevanta studier. Genom
att inkludera bade kontrollerade termer och fritt formulerade sokord kan olika aspekter av
forskningsamnet fangas upp och minimera att relevanta studier forbises (Polit & Beck, 2006).
Detta da olika studier kan anvanda olika termer for att beskriva samma begrepp. Ytterligare
sokningar utfordes genom granskning av referenslistor i relevanta systematiska oversikter for
att komplettera den initiala databassékningar och sakerstalla att ingen potentiellt relevant
studie forbises (Rosen, 2017). Sokningarna begransades till engelsk- eller svensksprakig
litteratur publicerad mellan 2010 och 2024 for att sakerstalla att det senaste
forskningsunderlaget inkluderades. Dock sa kan begransningar av engelsk och svensk
litteratur betraktas som en svaghet, och resulterat i att relevanta studier missades och

begransade forskningsunderlaget (SBU, 2017).
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Den inledande s6kningen gav 544 tréffar och 168 av dem beddmdes som relevanta rubriker
och abstrakt granskades (Polit & Beck, 2006). En styrka i litteraturstudien & mangden studier
som lastes i fulltext da 43 studier valdes ut for en mer detaljerad bedémning enligt inklusions-
och exklusionskriterierna. Av de valda artiklarna exkluderas artiklar som var dubbletter,
artiklar som inte holl inklusionskriterierna som till exempel hade aldern 15-50. Nagra artiklar
hade inte specificerat vilka aldersgrupper man hade anvant sig av och ett antal artiklar svarade
inte pa studiens syftet. Av de 43 granskade artiklar i fulltext exkluderades 33 studier som inte
holl narmare granskning. En artikel valdes utifran kompletterande sokning fran en av artikelns
referenslista. Detta innebar att 11 studier alla av RCT studier beddmdes vara av tillrackligt
god kvalitet och inkluderades i den slutgiltiga granskningen. De 11 utvalda artiklar
granskades sedan i detalj av bada forfattarna upprepade ganger oberoende av varandra
(Henricsson, 2017).

En svaghet i litteraturstudien kan vara det laga antalet artiklar som ingar i resultatet. Detta da
om urvalsstorleken ar liten kan resultatet vara mindre generaliserbart men ocksa leda till 6kad
risk for snedvridning av resultatet. Aven forfattarnas bristfalliga erfarenhet av att analysera,
granska och lasa artiklar kan medfora systematisk snedvridning. Bias kan medféra felaktig
behandling av data och slutsatser eller missvisande tolkning av resultatet. Aven forfattarnas
egna forutfattade meningar skulle kunna paverka resultatet. Att identifiera och hantera bias ar

avgorande for att sakerstélla att forskningsresultat &r tillforlitliga och trovérdiga (SBU, 2017).

Analys av data

Analysen av datan utfordes med hjalp av beskrivande statistik och narrativ syntes metodik.
Detta for att ge en tydlig bild genom att sammanfatta och visualisera viktiga egenskaper hos
den insamlade datan. Nagot som underlattade analysen var att de 11 valda artiklarna var RCT
studier (SBU 2017). De valda artiklarna granskades for att fa ut relevant information om
studiens syfte, metod, design, urval och resultat. Skillnader och likheter mellan studierna
identifierades och sammanstéalldes for att skapa en Gversikt av evidenslaget. Studierna bestar
av en till tva kontrollgrupper och en till tva interventionsgrupper och 10 av dem har hdg
kvalitet och 1 dr av medelkvalitet. For att sékerstélla tillforlitligheten granskades studierna
oberoende av varandra for bedémning och studiekvalitet, dven standardiserade
granskningsmallar anvandes for att minimera risken for bias och ¢kad tillforlitlighet av

studiens resultat (CASP, 2022). Tolkningar och skillnader 16ses gemensamt for att minska
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risken for subjektivitet. Resultatet sammanstélldes i tabeller och i textform for att underlatta

forstaelse och jamforelse mellan studierna.

Studiens styrka &r att alla inkluderade artiklar Gverensstamde 6verlag med samma
inklusionskriterier vilket starker studiens reliabilitet. Dessa kriterier inkluderade bland annat
alder, anvandning av generell anestesi och avsaknad av psykisk ohalsa fore operationen.
Dessutom kravdes det att deltagarna hade nagon form av dverkanslighet eller allergi mot
magnesiumsulfat, samt att de inte led av kronisk smarta. Det var ocksa en forutsattning att
deltagarna inte anvande kalciumkanalblockerare och att de hade férmagan att ge sitt samtycke
till studien (Henricsson, 2017).

Av de 11 inkluderande artiklar har 6 artiklar anvant VAS och 5 artiklar har anvant NRS for att
utvéardera smarta. Bade dessa skalor betraktas som palitliga for att bedoma smaérta vilket
starker studiens validitet (Henricsson, 2017). Emellertid har effekten av Mg pa akut
postoperativ smarta undersokts pa olika typer av kirurgi och allt fran liten till stor kirurgi
vilket paverkar studiens 6verforbarhet negativt (Henricsson, 2017). Studiens dverforbarhet till
Sverige kan bli diskuterad da de inkluderande artiklar ar fran olika lander (Turkiet (n=4),
Kroatien (n=1), Sydkorea (n=3), Indien (n=1), Iran (n=1) och Grekland (n=1)) och det kan
forekomma skillnader i sjukvardssystemet i form normer, hierarki samt halsoekonomiska
skillnader (Garchitorena et al., 2021).

Forfattarna har noga last igenom alla artiklar upprepade ganger for att sakerstalla att ingenting
missas. Under studiens process har en tydligt etisk reflektion beaktats. Denna etiska reflektion
har lett till att artiklar som inte uppfyllde alderskraven eller som saknade godkannande fran en

etisk kommitté har uteslutits (Kjallstrém, 2017).

Resultatdiskussion

Syftet med studien var att underséka om perioperativ intravends magnesium tillforsel bidrar
till minskad akut postoperativ smérta hos patienter som genomgatt kirurgi under generell

anestesi.

Resultatfynd visar att perioperativt i.v MgSO4 i varierande doser bidrar till minskad akut

postoperativ smarta. | de 11 inkluderade artiklarna med en omfattande population av 637
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patienter av bada kon. ASA klass 1-3 med bade liten och stor kirurgi. De olika typerna var
mastektomi, laparoskopiskt cholecystectomi (2), laparoskopiskt gastrektomi, gastric sleeve,
prostatektomi, ryggkirurgi (3), kraniotomi och gastrointestinal kirurgi testades effekten av i.v
MgSO4 pa postoperativ smarta (tabell 1). Sméartan mattes totalt hos vuxna patienter 32 ganger
vid de olika tidpunkterna, Omin, 30min, 1h, 2h, 3h, 4h, 6h, 8h, 12h, 24h och 48h
postoperativt. Vid 5 av tillfallena visades ingen statistisk signifikans. 27 av tillféllen visade en
statistisk signifikant skillnad i sméarta mellan interventionsgruppen och kontrollgruppen. 3
studier visade ett genomsnittsvarde under de forsta 24h postoperativt och alla visade pa en
statistisk signifikant skillnad (tabell 2).

Strategi vid administration av intravendst magnesiumsulfat

Administrationen av i.v MgSO4 varierade mellan de 11 inkluderade studierna. Mg
administrerades som bolusinjektion utan efterféljande infusion anvéandes i 2 studier. Enkel
bolusdos varierade fran 50mg/kg till 5mg/kg samt 7,5mg/kg (Akbudak et al., 2023; Kocman
et al., 2013). Andra satt som framkom i de inkluderande studierna &r i.v. MgSO4 som
bolusinjektion foljt av efterfoljande fortsatt MgSO4 infusion och detta satt har anvants 8
studier. Har varierade bolusdoser fran 20mg/kg till 50mg/kg medan doserna for fortsatta
MgSO4-infusioner varierade fran 10 till 25mg/kg/h. Den vanligaste kombinationen av doser
som anvandes i tre studier var en i.v MgSO4 bolusinjektion pa 50mg/kg foljt av en fortsatt
MgS04 infusionsdos pa 10 mg/kg (Kizilcik & Koner, 2018; Kim et al., 2021; Mahajan et al.,
2019; Olgun et al., 2012; Ryu et al., 2016; Sohn et al., 2021; Tsaousi et al., 2020; Shariat
Moharari et al., 2013). En fortsatt infusionsdos av MgSO4 pa 10mg/kg/h utan initial
bolusinjektion administrerades i en studie var det tredje satt av administration (bilaga 2)
(Salkaya et al., 2023). Dessa satt av administration &r den vanligaste metoden som flertal
studier har anvéant att undersdka effekten av i.v MgSO4 pa akut postoperativ (Puch Oernskov
et al., 2022; Guo et al 2015; De Oliveira et al., 2013; Albrecht et al., 2012). Resultatet visar pa
en fordel for det administrativa tillvagagangssattet som innefattar en inledande bolusdos foljt
av en kontinuerlig infusion &r effektivt i flera studier. Den kombinerade dosregimen mojliggor
en snabb initial exponering for MgSO4, vilket kan bidra till att snabbt lindra smarta efter
operationen. Albrecht et al. (2012) skriver dock i sin metaanalys att de inte kunde upptacka
nagon fordel med ett administreringsséatt (enbart bolus, bolus och infusion eller enbart
infusion) jamfort med ett annat for att minska akut postoperativ smarta. Puch Oernskov et al.

(2022), diskuterar i sin metaanalys att det ar omdjligt att dra slutstater om vilken dos och/eller
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tid for administrering ger den mest effektiva smartlindringen. Peng et al. (2018) undersokte
effekten av i.v MgSO4 pa postoperativ smarta, i sin metaanalys dar det ocksa framkom att det
ar oklart om méngden Mg ar korrelerad med den smértstillande effekten och skriver att
ytterligare studier bor undersoka detta. Dessa resultat indikerar att det finns utrymme for
ytterligare forskning for att foresla den optimala dosregimen och administrationsmetoden for
MgSO4. Denna forskning &r avgorande for att anestesisjukskaterskor och vardgivare ska
kunna erbjuda effektiv och saker smartlindring till patienter och sakerstalla en hdg standard av
patientvard och sakerhet. Detta ligger i linje med att anestesisjukskoterskan kan bedriva en
patientsaker vard genom att soka, analysera och kritisk granska relevant kunskap inom

omradet (Svensk sjukskoterskeforening, 2021).

Magnesiumdoser och dess verkan pa akut postoperativ smarta

8 studier, i denna foreliggande litteraturstudie, visar att patienter som far i.v MgSO4 i
varierande doser har signifikant skillnad i postoperativ smérta, som ar matt pa olika tillfalle,
jamfort med kontrollgrupp (Kizilcik & Koner, 2018; Kim et al., 2021; Mahajan et al., 2019;
Olgun et al., 2012; Ryu et al., 2016; Sohn et al., 2021). Detta fynd &r i linje med forskning av
Albrecht et al. (2013), som genomfért en metaanalys av 25 studier dar patienter genomgick
olika typer av ortopedisk kirurgi, gastrointestinal kirurgi samt gynekologiska kirurgisk visade
att patienten som hade fatt Mg i varierande doser hade signifikant skillnad pd VAS/NRS
(p<0.001) 24h postoperativt jamfort med kontrollgrupp. Ryu et al. (2008) i sin RCT studie
redovisar att 50 kvinnlig patienter som genomgick gynekologisk kirurgi som delades
slumpmassigt in i tva grupper dar (grupp M) MgSO4 fick 50mg/kg/h i.v som bolus och
darefter 15mg/kg/h i.v hade signifikant skillnad i VAS skala (P<0,001) vid 24h och 48h
postoperativt jamfort med kontrollgrupp. Metaanalys utfort av Guo et al. (2015) déar de
inkluderade 27 studier omfattande av 1504 patienter som genomgick ortopedisk Kirurgi,
kardiovaskular kirurgi samt urogenital kirurgi bekraftar ytterligare att patienter som far Mg i
varierande doser innebdr signifikant skillnad i VAS skala jamfoért med kontrollgrupp. Puch
Oernskov et al. (2022) genomforde en metaanalys av 42 studier som omfattas av mastektomi,
kraniotomi, laparoskopisk cholecystectomi, gastric sleeve, rygg kirurgi samt torakotomi.
Deras resultat visar en kumulativ minskning av smartpoéng i 23 av 42 studier bland

patientgruppen som hade fatt olika doser av i.v MgSO4.
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En studie, i denna foreliggande studie, dar patienter hade fatt singel dos Mg bolus 50mg/kg
hade signifikant skillnad i NRS poang matt pa 2:a, 4:e, 8:e och 12:e timmen (p=0,0001) i
jamférelse med kontroll grupp. Detta fynd ar i linje med studie utfért av Taheri et al. (2015)
och Kiran et al. (2011). Taheri et al. (2015) samt Kiran et al. (2011) har i deras RCT studier
undersokt effekten om enkel dos MgSO4 pa postoperativ smarta hos kvinnliga patienter som
genomgick hysterektomier och pa patienter som genomgick inguinal kirurgi. Bada studierna
kunde pdvisa att smarta i postoperativa perioden var signifikant lagre i MgSO4 gruppen
(P<0.05) jamfort med kontrollgruppen. Smértintensiteten var métt vid 2h, 4h, 6h, 12h och 24h
postoperativ enligt VAS.

Tva studier i denna litteraturstudie visar att i.v Mg inte hade signifikant skillnad pa VAS/NRS
skala 24h postoperativt mellan Mg och kontrollgrupp. Kamel & Shoukry, (2022) i sin RCT
studie dar de undersokte effekten av i.v MgS04 40mg/kg bolus efterféljt av 15mg/kg/h
infusion, visar att den NRS fér smarta var ndstan densamma bland Mg och kontrollgrupp utan
nagon signifikant statistisk skillnad mellan dem. Lysakowski et al. (2007) i deras metaanalys
av 14 studier dar de undersokte effekten av perioperativ i.v Mg pa postoperativ smarta ger
inga Gvertygande bevis for att perioperativt Mg kan ha gynnsamma effekter pa postoperativ

smartintensitet.

Den omfattande inklusionen av olika typer av kirurgiska ingrepp, tillsammans med en
varierad population av patienter, ger styrka at resultaten och 6kar generaliserbarheten av
fynden. Trots att smartlindring under vissa tidpunkter inte visade nagot statistisk signifikans,
var majoriteten av observationerna positiva och visade en signifikant skillnad mellan
interventionsgruppen och kontrollgruppen. Detta indikerar att behandlingen kan vara
konsekvent och palitlig for att minska smarta postoperativt. Albrecht et al. (2012) stoder detta
resultat. Att anvéanda perioperativt i.v MgSO4 som en potentiell strategi for att hantera

postoperativ smarta verkar vara gynnsam strategi hos flera operationstyper.

Postoperativ smarta kan orsaka manga komplikationer som rastloshet, 6kad sympatisk

aktivitet, hogt blodtryck och takykardi. Opioider &r effektiva smartstillande men de ger dock
oonskade biverkningar, sasom andningsdepression, illamaende och krékningar. Icke-opioida
ldkemedel kan minska opioidanvandning och beroende. Postoperativ smartlindring forbattrar
patientens aterhamtningstid och aktivitet samt minskar risken for tromboembolism (Yazdi et

al., 2022). Att kunna tillampa nya kunskaper samt bedriva en omfattande patientcentrerad
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smartbehandling utifran en evidensbaserad vard dr en av anestesisjukskoterskans
kérnkompetenser (IFNA, 2016).

Magnesiums paverkan pa konsumtionen av opioider

De 4 studier dar fentanyl anvands som akut smértlindring visade olika resultat dar man i 2
studier sag en signifikant skillnad vid 2h. Dock visar endast 2 av de 4 studierna vid 24h en
signifikant skillnad. Detta tyder pa att Mg kan ha en langsiktig effekt pa minskning av
fentanylkonsumtionen for akut postoperativ smérta. De studier som anvande morfin som
smartlindring visade alla en statistisk signifikant skillnad i médngden konsumerad morfin
mellan Mg gruppen och kontrollgruppen vid alla uppmatta tidpunkter. Detta tyder pa att Mg
effektivt minskar konsumtionen av morfin i smartlindrande syfte. Studien som anvéande
tramadol visade en signifikant skillnad i tramadolkonsumtionen vid 24h mellan Mg gruppen
och kontrollgruppen. Detta antyder att Mg kan minska konsumtionen av tramadol for
postoperativ smartlindring. I studien dar pethidin anvandes fanns ingen signifikant skillnad i
pethidinkonsumtionen mellan Mg gruppen och kontrollgruppen. Detta indikerar att Mg inte
hade en markbar effekt pa pethidinkonsumtionen. | denna studie undersoktes lagdos MgSO4
pa postoperativ smarta vid lumbal kirurgi. Bolusdos innan operationsstart gavs inte utan
enbart en kontinuerlig infusion av 10mg/kg/h. Varfoér Mg inte var effektivt kan bero pa flera
faktorer som till exempel pa den lagre dosering och det valda administrationsschemat men

aven typ av Kirurgi kan ha paverkat den smartlindrande effekten av MgSO4.

Sammanstéllningen visar att Mg kan vara effektivt for att minska konsumtionen av vissa
smartlindrande lakemedel. Albrecht et al. (2012) visar i sin studie att MgSO4 bade som
enkeldos och infusion minskar konsumtionen av smértstillande medel for akut smarta.
Liknande skriver &ven (Ng, Ka et al., 2020) som sett att Mg minskar férbrukningen av morfin
under de forsta 24h efter operationen. Detta fynd vidare starks med metaanalys utfort av
Lysakowski et al. (2007) med 14 inkluderande studier visar 8 av dem (57 %) en signifikant
minskning av behovet av postoperativa smartstillande medel hos patienter som behandlades
med Mg jamfért med dem som fick iston I6sning. | fyra av dessa metaanalyser inkluderade
studier uppvisas en minskning av den kumulativa morfin konsumtionen vid 24h eller 48h i
genomsnitt med 12 % till 47 % (median, 28 %), | 2 minskade fentanyl konsumtionen efter 2h

och 4h postoperativt med 53 % respektive 80 %. Tramer et al. (1996) i deras studie om
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MgSO4 s roll pa postoperativ analgesi har visat att den kumulativa genomsnittliga

morfindoser efter 48 timmar var 65 mg i Mg gruppen och 91 mg i kontrollgruppen (P < 0,03).

Behandling med opioider har biverkningar i form av bland annat illaméaende och krakningar
(Rafig et al., 2014). Forstoppning, fallrisk, och kognitiva nedsattningar (Daoust et al., 2020).
Aven urinretention, klada, andningsdepression, depression och 6kad risk for delirium
(Cheung et.al., 2022). Mg skulle kunna spela en roll for att minska lidande. Dock behovs
ytterligare forskning for att battre forsta den fullstandiga omfattningen av Mg s effektivitet
och dess optimala anvandning for smartlindring vid akut postoperativ smarta. Detta da
MgSO2 regimen som anvands ar olika och det da blir svarare att dra nagra slutsatser
(Albrecht et al., 2012). Opioider i form av oonskade biverkningar leder till som Eriksson
(1991) beskriver som vardlidandet och anestesisjukskoterska kan vara behjalplig att minska
lidandet genom att tillampa MMA samt opioidsparande smértbehandling perioperativt (IFNA,
2016)

Tidpunkt for administrering

Administrering av i.v. MgSO4 paborjades fore, intraoperativt och postoperativt. | 8 studier
paborjades i.v MgSO4 fore anestesi foljt av intraoperativt. | en studie anvandes MgS04 &ven
postoperativt i 24h. Tva andra studier enbart kontinuerlig infusion intraoperativt. Tre olika
tidpunkter anvéndes for Mg tillforsel 30, 15 respektive 10 minuter fore anestesiinduktion dver
en period av 15-30 min. Dubé & Grany, (2003) skriver att en for snabb administrering av
MgSO4 kan leda bradykardi, arytmier och till och med hjartstillestand darfor rekommenderas
att Mg bolus ska administreras 15-30min. Denna langre administreringstid mojliggor
noggrann dvervakning av patientens respons och eventuella biverkningar, vilket kan leda till
en sékrare och mer kontrollerad administrering av anestesi. Detta ar sérskilt viktigt vid
anvandning av lakemedel som &r kant for sina potentiella effekter pa hjartat och andra vitala
funktioner. Dessutom ger det mojlighet till noggrann 6vervakning och hantering av eventuella
komplikationer som kan uppsta under proceduren av administreringen av MgSO4. Mg ar den
nast vanligaste intracellulara katjonen och ar involverad i regleringen av manga jonkanaler
och enzymatiska reaktioner. Mg har tillampningar inom anestesi pa grund av dess verkan som
en NMDA-receptorantagonist och en kalciumkanalblockerare. Ryu et al. (2008) skriver att
perioperativ tillforsel av NMDA receptorantagonister kan forhindra induktion av central

sensibilisering pa grund av perifer nociceptiv stimulering och eliminera éverkanslighet.
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Perioperativ MgSO4 administrering minskar anvandningen av klassiska morfinliknande

lakemedel efter operationen (Dubé & Grany, 2003).

Kliniska implikationer och begransningar

Resultatet i studie 3 och 11 visar att det kan finnas skillnader i Mg s effekt pa smartlindring
mellan olika ASA-klasser, eftersom patienter upp till ASA-klassificering 3 ingick i dessa
studier. Mg behandling kan ha en mer effekt pa smartlindring hos patienter med hégre ASA-
klasser, vilket tyder pa att de med samre halsotillstand kan dra storre nytta av behandlingen.
Piano et al. (2019) skriver i sin studie att skorhet och aldrande ar associerat med Mg brist
(Piano et al., 2019). Da Mg paverkar mekanismer i centrala nervsystemet som &r avgorande
for nervcellens egenskaper och dven kardiovaskuldra egenskaper (Grober et al., 2015). Analys
baserad pa ASA-klassificeringen kan ge insikter i hur val olika ASA-klasser tolererar Mg och
hur det paverkar deras hemodynamiska stabilitet. Resultaten har viktiga kliniska implikationer
for anvéndningen av Mg inom anestesi och smartlindring och kan hjélpa till att identifiera

potentiella malgrupper dar behandlingen kan vara mest gynnsam.

Majoriteten av studierna kommer fran Europeiska lander, Turkiet (n=4), Kroatien (n=1),
Grekland (n=1), vilket kan belysa specifika medicinska praxis och patientpopulationer som
kan paverka effekten av Mg vid smartlindring men dven kulturella faktorer.

Jamforelser mellan Europeiska lander och Iander fran Asien, som Sydkorea (n=3), Indien
(n=1) och Iran (n=1), kan bidra till en bredare forstaelse for hur olika medicinska system och
patientkulturer paverkar anvandningen och effekten av Mg for smartlindring. Det ar ocksa
viktigt att Overvaga ekonomiska och resursmassiga skillnader som kan paverka tillgangen och
anvandningen av Mg inom hélso- och sjukvarden i dessa lander. Patienter som lider av smarta
postoperativt har en dkad risk for komplikationer (Cheung et.al., 2022). Patienter som
utvecklar komplikationer har langre vardtider med hégre sjukhuskostnader (Haidar et al.,
2023). Mg skulle kunna vara en kostnadseffektiv strategi for att minska komplikationer i det

postoperativa forloppet.

En svaghet i studien &r att det &r oklart vilken populationen som inkluderas i studierna som ar
grunden till litteraturstudiens resultat. Allin et al. (2009) har visat att utbildning och inkomst
ar en faktor for nyttjandet av halso- och sjukvard (Allin et al., 2009). Hogre utbildning ar

forknippat med lagre mortalitet och saledes béttre halsa (Samir & Lentzner, 2010). Ar det
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enbart individer med specifik socioekonomisk status som far vard eller representeras det

bredare samhallet i litteraturstudiens resultat?

Farmakogenetiken &r olika mellan befolkningsgrupper och kan paverka hur kroppen tar upp,
fordelar och bryter ned amnen (Lékemedelsverket, 2024). En begransning ar att
litteraturstudien innehaller studier fran Europa och Asien och att resultatet da blir begransat
till de folkgrupper som bor i dessa omraden. Det har ingatt bade manliga och kvinnliga
deltagare i litteraturstudien och studien har visat pa en signifikant minskning i smarta hos
bada konen efter Mg behandling. Lakemedelsboken (2024) stodjer detta resultat och menar att
trots att farmakokinetiken av lakemedel skiljer sig mellan kvinnor och man behdver det inte
innebdra skillnader i omséattning (Lakemedelsboken, 2024). Detta kan indikera att effekten av

Mg pa postoperativ smartlindring inte ar beroende av kon.

Konklusion och implikationer

Denna litteraturstudie ger stod for att Mg kan minska den postoperativa smartan och darmed
aven minska opioidkonsumtion hos patienter som genomgar kirurgi under generell anestesi.
Nar Mg anvands intraoperativt rapporterade manga forskare att det minskade behovet av
beddvningsmedel och/eller muskelavslappnande medel. Flertal studier har visat att MgSO4
minskade den postoperativa smértan men dven minskade opioidkonsumtionen. Studien ger
insikt i olika aspekter av Mg behandling, sasom lampliga doser, val av opioider samt den
tidsperiod da det har mest pétaglig effekt postoperativt. Aven att Mg behandling kan ha en
okad effekt pa smartlindring hos patienter med hogre ASA-klasser. Vidare forskning ar dock
nodvandiga for att ytterligare bekrafta och fordjupa forstaelsen av Mg s roll i postoperativ
smartlindring och for att utvéardera dess langsiktiga effekter och eventuella biverkningar.
Denna litteraturstudie utgor en grundlaggande plattform for fortsatt forskning inom omradet
och bidrar till det bredare malet att forbattra smartlindringen och varden for patienter efter

operation.
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Tabell identifiering av studier i relevanta databaser

Bilaga 1 (6)

Databas | Sokord och hur de kombineras Avgréansningar | Antal | Antal Antal Antal valda | Antal
och traffar | relevanta | l&sta artiklar till | valda
datum for titlar/lasta | artiklar | granskning | artiklar
sok abstract i till
fulltext studien
Pubmed | ((("Pain"[Mesh]) OR English, 86 35 15 8 3
(pain[Title/Abstract])) AND Swedish,
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AND years, from
240115 ((magnesium[Title/Abstract]) OR | 2010 - 2024
("Magnesium"[Mesh]))
CINAHL | (Magnesium)OR TI (titel) Englist: 2 0 0 0 0
Magnesiu OR AB(abstract Adult 19+
Cinahl magnesium) years.
subject (MH pain) or Tl pain OR AB From 2010-
headings | pain. 2024
Postoperative OR Tl
240115 postoperative OR AB
Postoperative.
Allting soktes som block med
AND.
Embase (((*Pain”[Emtree term]) OR English, 456 133 28 15 7
(pain[Title or Abstract])) AND Swedish,
Emtree (postoperative[Title/Abstract])) Adult: 18-64
AND Aged 65+
240227 ((magnesium[Title/Abstract]) OR | Very elderly

("Magnesium"[Mesh]))

80+, from 2010
-2024
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Tabell resultat artiklar

Bilaga 2 (6)

Robotic Radical

Tva grupper, MgSO4 grupp
och kontrollgruppen

Forfattare ar och land | Antal Syfte och intervention Metod Resultat Studies
deltagare kvalitet
och alder

1. Akbudak et al., 68 st Undersoka den RCT Signifikant Hog

2023 Turkiet >18 ar postoperativa analgesiska skillnad i NRS

effekten av MgSO4 hos mellan

The effect of patienter som genomgatt grupperna

preemptive mastektomi med diagnosen p<0,05

magnesium sulfate brostcancer. Det sekundéra

on postoperative pain syftet var att utvardera Studiegruppen

in patients undergoing forandringar i perioperativa visade ocksa

mastectomy: a clinical vitala tecken som kan lagre behov av

trial uppsta pa grund av MgSO4. analgetika

mellan
Tva grupper, MgSO4 grupp grupperna
och kontrollgrupp. p<0,05
2. Kocman et al., 2013 | 60 st Bestamma effekten av tva RCT Signifikant Medel
Kroatien 18-75 ar | preventiva i.v lagdoser av skillnad VAS-
MgSO4 pa tidig loch 3h

The effect of postoperativ smérta hos postoperativt var

preemptive patienter som genomgar signifikant

intravenous low-dose laparoskopisk mellan grupper

magnesium sulfate on kolecystektomi. p<0,05

early postoperative GruppA (MgSO4) Inga signifikant

pain 5,0mg/kg gruppB (MgSO4) skillnad 24

after laparoscopic 7,5mg/kg eller timmar

cholecystectomy kontrollgrupp med Nacl. postoperativt

mellan
grupperna
p>0.005
3. Kizilcik & Koner, 80st, Undersoka effekten av RCT Signifikant Hog
2018 Turkiet 18-65 ar | MgSO4 pa smartlindring dubbelblind | skillnad vid
vid smérta efter sleeve VAS mellan

Magnesium Sulfate gastrektomi operation. grupper under

Reduced Opioid 24h p <0,001

Consumption in Obese Tva grupper( MgS04) och

Patients Undergoing kontroll grupp

Sleeve Gastrectomy: a

Prospective,

Randomized

Clinical Trial

4. Kim et al., 2021 52 st Utvardera effekternaavi.v | RCT Signifikant Hog

Sydkorea 19-85ar | MgSO4 administrering pd | dubbelblind | skillnad i VAS

hemodynamik och mellan

Beneficial Effects of stressrespons hos patienter grupperna

Intravenous som genomgar smarta vid 30

Magnesium robotassisterad radikal min och 6h

Administration During prostatakirurgi. p<p0,05
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Prostatectomy: A
Randomized
Controlled Trial

5. Mahajan et al., 45 st Utvérdera effekten av RCT Den Hog

2019. Indien 18-60 ar | MgSO4 och lignocaine pa genomsnittliga
postoperativ smarta, med VAS-podngen

Effect of magnesium VAS. Sekundara utfallsméatt var signifikant

and lignocaine on var att bestdmma totalt lagre i grupp |

post-craniotomy pain: fentanylintag och 1l

A comparative,

randomized, double Tre grupper om. Gruppl

blind, placebo- lignocain, grupp 2 NaCl

controlled och

study grupp 3 MgSO4

6. Olgun et al., 2012 60 st Utvardera effekten av RCT Signifikant Hog

Turkiet 20-70 ar | MgSO4 infusion pa skillnad i VAS
anestesibehovet, tidig fér 24h p<0.05

The effects of aterhamtning och Signifikant

magnesium sulphate postoperativ analgesi . skillnad i morfin

on konsumtion 24h

desflurane Tva grupper, MgSO4 grupp p<0.05.

requirement, early och NaCl grupp.

recovery and

postoperative

analgesia

in laparascopic

cholecystectomy

7. Ryu et al 2016. Syd | 84 st Effekterna av MgSO4 pa RCT Signifkant Hog

Sydkorea 19-69 &r | intraoperativ kirurgiskt skillnad i NRS
relax och postoperativt

Prospective, aterhamtningsprofil, 24h'i

randomized and inklusive postoperativ Magnesium

controlled trial on smérta hos patienter som gruppp=0,009

magnesium genomgar laparoskopisk

sulfate administration gastrektomi.

during laparoscopic

gastrectomy: effects Tva grupper, NaCl grupp

on surgical space eller MgSO4 grupp.

conditions and

recovery profiles

8. Salkaya et al., 2023 | 60 st Utvdrdera effektiviteten av | RCT Signifikant Hdg

Turkiet 18 ar och | perioperativ anvandning av | dubbelblind | skillnad i VAS

aldre lagdos MgSO4 pa vid alla

The effects of postoperativ smérta vid matpunkter i

perioperative low-dose lumbal kirurgi. grupp M p =

magnesium 0,009.

sulfate infusion on
postoperative pain in
lumbar surgery

Tva grupper, MgSO4 grupp
och kontrollgrupp.
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9. Sohn et al., 2021 68st Undersdka om intraoperativ | RCT Signfikant Hdg

Syd Sydkorea 20-70 ar | administrering av MgSO4 dubbelblind | skillnad NRS
skulle kunna minska skala i

Magnesium Sulfate smartintensitet och total Magnesium

Enables Patient opioidkonsumtion efter grupp pa 24h

Immobilization during ryggkirurgi jamfort med p<0.05

Moderate Block and konventionell

Ameliorates the Pain opioidbaserad behandling.

and Analgesic

Requirements in Spine Intervention:

Surgery, Which Can Tva gupper, MgSO4 och

Not Be Achieved NaCl

with Opioid-Only

Protocol: A

Randomized Double-

Blind

Placebo-Controlled

Study

10. Shariat Moharari 32 st Syftet var att underséka om | RCT Singnifikant Hog

etal., 2013 Iran 19-60 &r | administrering av i.v skillnad i NRS
magnesium har nagon skala p=0.006

Magnesium Can effekt pa postoperativ

Decrease smarta, hemodynamiska

Postoperative och reSpiratOfiSka

Physiological lleus parametrar, efter storre

and Postoperative Pain gastrointestinala (Gl)

in Major non Operatloner.

Laparoscopic

Gastrointestinal Tva grupper, MgSO4 grupp

Surgeries: A och kontrollgrupp.

Randomized

Controlled Trial.

11. Tsaousi et al., 74 st Att undersoka effekten av RCT Signifikant Hog

2020 Greece. 18-80 &r | systemisk intraoperativ dubbelblind | skillnad i VAS
administrering av MgS0O4 24h p =0.005

Implementation of
magnesium sulphate
as an adjunct to
multimodal analgesic
approach for
perioperative pain
control in lumbar
laminectomy surgery:
A randomized
placebo-controlled
clinical trial

som en MMA
smértbehandlings for
perioperativ smérta i
lumbar laminektomi
kirurgi.

Tva grupper, MgSO4 grupp
och kontrollgrupp.
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Tabell demografi och anestesiform

Bilaga 3 (6)

Art | Kén (n) | Alder ASA | Typ av kirurgi Deltagare n | Anestesiform
nr (medelalder) och langd pa (n per G) Standardiserade generell anestesi med
Kirurgi tracheal intubation
1. K >18 1-2 Mastektomi 68 Induktion: propofol
(52,41) (34+34) remifentanil och rocuronium
Anestesi: sevofluran samt roukoronium
reversering: sugammadex
2. M&K | 18-75 1-2 Laparoscopisk 60 Induktion: midazolam, propofol och
(12+48) | (A:53,3, cholecystectomi | (20+20+20) | vecuronium
B:52,2, 51,4 min Anestesi: fentanyl, Propofol vecuronium
C:57,7) Reversering: ingen
3 M &K 2-3 Gastric sleeve 80 Induktion: propofol, fentanyl och
(33+47) (40+40) rocuronium
Anestesi: sevofluran, remifentanil
Reversering: neostigmin
4 M 19-85 1-2 Prostataectomi 60 Induktion: Propofol, remifentanil och
(65) (30+30) rocuronium
208 min Anestesi: remifentanil och Sevofluran,
rocuronium infusion.
Reversering: sugammadex
5 M&K [ 18-60 1-2 Craniotomi 45 Induktion: fentanyl, propofol och
(29/16) | (1. 37,3, 2. (15+15+15) | rocuronium
37,4,3.34,7) 258.3 min Anestesi: propofol, fentanyl och
rocuronium
Reversering: neostigmin
6. M &K | 20-70ar 1-2 Laprascopisk 60st Induktion: propofol
(47 och 45 cholecystectomi | (30st +30st remifentanil och vekuronium
ar) Anestesi: desflurane och remifentanil
71 min infusion.
reversering:neostigmine och atropin
7. M&K | 19-69 1-2 Laparoskopisk 74 Induktion: Propofol, remifentanil och
(49/25) | (55,7) gastrectomi (37+37) rocuronium
Anestesi: Propofol, remifentanil och
196 min rocuronium
Reversering: neostigmin
8. M&K | =18 1-2 Lumbar spinal 60 Induktion: propofol, fentanyl och
(25+35) | (M: 58,4 C: (30+30) rocuronium
60,3) 141,2 min Anestesi: sevofluran, och remifentanil
Reversering: neostigmin
9. M&K | 20-79 1-3 Ryggkirurgi 72 (34+34) Induktion: Propofol, remifentanil och
(31/37) | (56,5) rocuronium
144.1 min Anestesi: Propofol, remifentanil och
rocuronium
Reversering: neostigmin
10 M &K | 19-55 ar 1-2 Gastrointestinal | 32 Induktion: Propofol, fentany och
(14/18) | (41 0och 45 kirurgi (16+16) atracurium
ar) Anestesi: Isoflurane och fentanyl
180 min Reversering: ingen
11 M&K | 18-80ar. 1-3 Spinal Stenosis | 71st Induktion: Propofol, fentany och
(35+ 36) cisatracurim
118min NaCl Anestesi: Desflurane och remifentanyl
115min Mg Reversering: ingen

Mg: magnesiun; G;gruppn; n: Antal; M: man; K: kvinnor
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Tabell magnesiumdoser

Bilaga 4 (6)

Art | Vikt Mg Mg infusio under | Kontroll | VAS eller NRS pa Hemodynamiska parameter
nr | eller bolus/n operation/n postoperativ (MAP, HR) under kirurgi
BMI i 50- Grupp avdelning
100m! Clantal
NaCl
-NaCl
1 BMI 27- | 50mg/kg - Nacl NRS : X | Mg grupp Ingen signifikant skillnad
28 n=34st n=34st 12h p=0.021.
2 73-76kg | Ingen GA:5.0mg/kg/h Nacl VAS :GB 3h Mg:X Ingen signifikant skillnad
n=20 st: n=20st P<0.01.
GB:7,5mg/kg 24h:Ingen signifikant
n=20st skilland 24h i alla
grupper
3 96- 30mg/kg 20mg/kg i 24h Nacl VAS 24h:X i Mg Ingen signifikant skillnad
230kg n=40st n=40st grupp p=0.001,
4 72-75kg | 50m/kg 10/mg/kg/h Nacl NRS:X i Mg grupp HR ingen signifikant skillnad.
n=26st n=26st 30 min och 6h MAP: X i Mg grupp p <0.001
P=0.024 ochp=0.015
5 64-66kg | G3 Mg: G3:25mg/kg/h Nacl VAS: X'i Mg grupp Ingen signifikant skillnad
50mg/kg G1: Lignocain n=15st 24h p<0.01
n=15st. 2mg/kg/h
Gl
Lignocai
5mg/kg
n=15st
6 75-76kg | 40mg/kg 10mgkg/h Nacl VAS: X i Mg grupp Ingen signifikant skillnad
n=30st n=30st p<0.05 24h
7 65kg 50mg/kg 15mg/kg/h Nacl: NRS: X i Mg grupp Ingen signifikant skillnad
n=37st n=37st 24h p=0.009
8 75.6 - - 10mg/kg/h Nacl VAS: X'i Mg24H HR: var signifikant lagre vid
79.2kg n=30st n=30st p=0.009 15min i M grupp under op
(p=0,009)
Systole och diastole var
signifikant hogre vid 15 min i
grupp M under op (p=0,0020)
9 63-60kg | 30mg/kg 15mg/kg/h Nacl NRS: X i Mg grupp Ingen signifikant skillnad
N=34st n=34st 24 P=0.009
10 | 67 -69kg | 40mg/kg 10mg/ka/hi NaCl NRS: X i Mg grupp MAP: Xi Mg grupp p<0.001
n=16st n=16st 24h p=0.006 SVR (System vaskul&r
resistans):
X i Mg Grupp p<0.02
HR: Ingen signifikant skillnad.
11 | BMI 25- | 20mg/kg 20mg/kg/h NaCl VAS: X i Mg grupp Ingen Signifikant skillnad
28 N=35st n=35st 24h p=0.001

Signifikant skillnad: X; n: antal; Mg: magnesium; G:grupp
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Etikuppgift

Denna etikuppgift beror Kizilcik & Koner (2018) en RCT studie som ingar i denna
foreliggande litteraturstudies resultat. Denna RCT artikel hade 80st antal deltagare som ingick
i studien. Enligt Leslie Meltzer & James Childress (2008) har tre huvudsakliga rattvise
principer har vaxt fram inom forskingsetiken nar det galler urvalet av deltagare (Kjellstrém,
2017). Vilket innebér att fordelar och nackdelarna med att delta i forskning ska fordelas jamnt

mellan grupperna och individerna.

Forsta principen nar det géller urvalet av deltagare ar att det av stor vikt att inte vélja ut
sarbara grupper som &r latt att tillfraga, dalig socioekonomiska status och/eller de som inte har
kunskap. Andra principen &r att inte medvetet utesluta sarbara eller underrepresenterade
grupper fran forskning sa att mojligheter att dessa grupper dra nytta av forskning uteslutas.
Den tredje principen &r alla grupper ska vara proportionellt representerade vilket innebdr att

bade man och kvinnor &r inkluderade i studie.

Studien som granskades forefaller, trots stora urval av deltagare, leva upp till samtliga
principer. Det redogors for att deltagarna har fatt information om studien och alla deltagarna
var randomiserade vilket innebar att patienterna tilldelades slumpmassigt en av tva lika med
hjalp av en Excel-genererad randomiseringstabell. Genom att randomisera deltagare har
studien till stor del foljt Belmontrapporten rattviseprincipen vilket ocksa betonar att

fordelning av for och nackdelar av forskning ska vara rattvis och alla ska behandlas lika.

Granskad artikel har dven uppréatthallit Belmontrapportens etiska princip, respekt for
sjalvbestammande. Vilket innebér att alla inkluderade deltagare har lamnat skriftligt samtycke
for att delta i studien. Alla deltagare hade fatt information om studie och &ven fatt information

att de kunde aven valja att inte ga med i studien (Kjellstrom, 2017)
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Arbetsfordelning av magisteruppsats

Under arbetet med var magisteruppsats har vi samarbetat genom hela processen, men har vid
vissa tillfallen delat upp arbetsuppgifterna for att effektivisera arbetet. Dock sa har vi trots
detta, under den mesta tiden jobbar parallellt med arbetet, det vill séga att vi har samtidigt
suttit och jobbat med dokumentet. Vi har under merparten av arbetet jobbat pa distans med
telefonkontakt eller zoom. Vi har individuellt sokt efter relevant information och sedan
sammanstéllt den i ett gemensamt dokument, dar vi sedan har bearbetat och kompletterat

varandras texter.

Aven om vi har skrivit olika delar av texten har vi bada tvé noggrant last igenom och
kompletterat varandras texter for att sakerstélla ett enhetligt sprak och for att sékerstalla att vi

har inkluderat den b&sta mojliga kunskapen i texten.

Nar det har uppstatt oenigheter har vi diskuterat dessa éppet och presenterat vara olika
forslag. Vi har sedan valt den 16sning som ansags mest lamplig for vart arbete och for att
uppna vara mal med uppsatsen. Genom 6ppen kommunikation och samarbete har vi kunnat

l6sa eventuella problem pa ett effektivt séitt och arbeta mot ett gemensamt mal.
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