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Ce re bral na para li za je sku pi na motenj giba nja in drže z mo re bit ni mi pri dru že ni mi nevro -
loš ki mi izpa di. Za bol ni ke pred stav lja bis tve no zmanj ša no kva li te to živ lje nja, za drža vo
pa pre cejš nje eko nom sko bre me. Glav na dejav ni ka zanjo sta prez god nji porod in niz ka porod -
na teža, saj pove ču je ta tve ga nje za nasta nek peri ven tri ku lar ne lev ko ma la ci je, ki je najpo -
memb nej ša pato mor fo loš ka spre mem ba v mož ga nih otrok s ce re bral no para li zo. Mag ne zi jev
sul fat je zdra vi lo, ki se v po rod niš tvu upo rab lja za pre pre če va nje eklamp tič nih napa dov
pri noseč ni cah s pree klamp si jo in kot toko li tik. Več ran do mi zi ra nih štu dij in metaa na liz
je doka za lo, da zdrav lje nje z mag ne zi je vim sul fa tom pri noseč ni cah z gro ze čim prezgod -
njim poro dom zmanj šu je tve ga nje za cere bral no para li zo pri nji ho vih otro cih, naj ver jet -
ne je pre ko kom bi ni ra ne ga antiis he mič ne ga in pro tiv net ne ga učin ka. V Slo ve ni ji še nima mo
urad no objav lje nih pri po ro čil za upo ra bo MgSO4 za nevro pro tek ci jo pri prezgod njem poro -
du. Namen član ka je pred sta vi ti pred log tak šnih pri po ro čil in pre gled lite ra tu re, na kate -
rem ta pri po ro či la teme lji jo.
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Cerebral palsy is a group of movement and posture disorders sometimes associated with
other neurological deficits. It represents a significant decrease in the patients’ quality
of life and a substantial economic burden. The main risk factors for cerebral palsy are
preterm birth and low birth weight. Both factors increase the risk for periventriculary
leucomalacia, which is the most important pathomorphological change found in the brain
of children with cerebral palsy. Magnesium sulphate has two principal roles in obstet-
rics. It is used for prevention of eclamptic attacks in women with pre-eclampsia and for
tocolysis. Several randomized trials and meta-analyzes have demonstrated that treatment
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mag ne zi je ve ga sul fa ta (Mg SO4) pred pre -
zgod njim poro dom zmanj ša tve ga nje za
pojav CP. Natan čen meha ni zem nevro pro -
tek tiv ne vlo ge mag ne zi ja ni popol no ma
jasen. Naj ver jet ne je gre za kom bi na ci jo
antiis he mič ne ga in pro tiv net ne ga učin ka.
Mag ne zij delu je na N-me til-D-as par tat ne
(NMDA) recep tor je na mem bra nah nevro -
nov in pre pre ču je vstop kal ci ja, ki v pre -
visokih kon cen tra ci jah pov zro ča celič no
smrt (15). Poleg tega spro ži vazo di la ta ci jo
mož gan ske ga žilja in sta bi li za ci jo endo te -
li ja, s či mer se zmanj ša niha nje v krv nem
pre to ku osred nje ga živ čev ja (16–20).

V Slo ve ni ji še nima mo urad no objav lje -
nih pri po ro čil za upo ra bo MgSO4 za nevro -
pro tek ci jo pri prez god njem poro du. Namen
član ka je pred sta vi ti pred log tak šnih pri po -
ro čil in pre gled lite ra tu re, na kate rem ta pri -
po ro či la teme lji jo.

OBSERvaCIJSKE RaZISKavE
Van de Bor s so de lav ci je leta 1987 ugo tav -
ljal za 50% manj peri ven tri ku lar nih in intra -
ven tri ku lar nih krva vi tev pri otro cih, roje nih
pred 32. t. n., kate rih mate re so ime le pre -
eklamp si jo in so posle dič no pred poro dom
pre je le MgSO4 za pre pre če va nje eklamp tič -
nih napa dov (21). Podob no je Kuban opa zoval
otro ke s po rod no težo, niž jo od 1.501 g, in
ugo tav ljal sta ti stič no zna čil no manj še tvega -
nje za raz voj krva vi tve ger mi nal ne ga matrik -
sa in intra ven tri ku lar ne krva vi tve pri otro -
cih mater s pree klamp si jo. Nada lje je opa žal,
da je bilo tve ga nje za raz voj krva vi tev zmanj -
ša no tudi pri tistih noseč no stih, kjer matere
niso izpol nje va le pogo jev za pree klamp si jo,
ven dar so pre je ma le MgSO4 kot toko li tik (22).

262 Sara Muger li, Miha Lučov nik  Zdrav lje nje z mag ne zi je vim sul fa tom za pre pre če va nje cere bral ne …

with magnesium sulphate in pregnant women with threatened preterm delivery reduces
the risk of cerebral palsy in their children, most likely through the combined anti-ischemic
and anti-inflammatory effect. In Slovenia there are no official recommendations for the
neuroprotective use of MgSO4 in preterm birth. The purpose of this article is to present
a proposal for such recommendations and to review the literature upon which these rec-
ommendations are based.

UvOD
Ce re bral na para li za (CP) je sku pi na motenj
giba nja in drže z mo re bit ni mi pri dru že ni -
mi nevro loš ki mi izpa di, kot so cen tral ne in
peri fer ne mot nje zaz na va nja, mot nje miš -
lje nja, govo ra in spo ra zu me va nja, vede nja,
epi lep tič ni napa di ipd. Vodi v zmanj ša no
funk cio nal nost in niž jo kva li te to živ lje -
nja (1). Nasta ne zara di nena pre du jo če struk -
tur ne okva re v osred njem živ čev ju, ki se
lah ko poja vi kadar ko li med nevro loš kim raz -
vo jem, torej in ute ro, med poro dom ali do
dopol nje ne ga pete ga leta sta ro sti (2–4).
Prvi opis CP sega v leto 1862, ko je ortoped
Wil liam Litt le opre de lil CP kot posle di co
obpo rod nih zaple tov (5). Pre pri ča nje, da je
CP pred vsem posle di ca neže le nih dogod kov
med poro dom, je še ved no pri sot no, čeprav
so šte vil ne razi ska ve poka za le, da potek
poro da ni glav ni dejav nik tve ga nja za nasta -
nek CP, tem več sta to prez god nji porod in
niz ka porod na teža. Pojav nost CP naraš ča
obrat no soraz mer no s po rod no težo in z ge -
sta cij sko sta rost jo. Med bol ni ki s CP je
bilo 50 % roje nih pred dopol nje nim 37. ted -
nom noseč no sti (t. n.), kar 25 % pa pred
dopol nje nim 34. t. n. (6–11). Eden izmed
dejav ni kov, ki pri po mo re jo k raz vo ju CP,
je intra ven tri ku lar na krva vi tev, ki je vse
pogostej ša, tem niž ja je gesta cij ska sta rost.
Obrat no soraz mer na z ge sta cij sko sta rost -
jo je tudi pojav nost peri ven tri ku lar ne lev -
ko ma la ci je, okva re bele mož ga no vi ne, ki je
naj po memb nej ša pato mor fo loš ka spre mem -
ba v mož ga nih otrok s CP (12–14).

Po dat ki iz razi skav na žival skih modelih
in šte vil nih veli kih, dobro zasno va nih kli -
nič nih razi skav kaže jo, da lah ko a pli ka ci ja



Nel son in Gret her sta leta 1995 v svo -
ji retros pek tiv ni kohort ni razi ska vi preu če -
va la otro ke z zmer no ali hudo CP, ki so bili
roje ni z zelo niz ko porod no težo (< 1.500 g)
in so pre ži ve li do tret je ga leta sta ro sti. Pri -
mer ja la sta jih z na ključ no izbra ni mi vrst -
ni ki z zelo niz ko porod no težo brez CP.
Otro ci s CP so bili v no seč no sti red ke je izpo -
stav lje ni MgSO4 (23). Podob no pove za vo je
kasne je ugo tav ljal tudi Schne dell s so de lav -
ci (24).

Na pod la gi teh rezul ta tov je ob kon cu
devet de se tih let prejš nje ga sto let ja več sku -
pin razi sko val cev zasta vi lo ran do mi zi ra ne
razi ska ve, s ka te ri mi so žele li pre ve ri ti, ali
MgSO4 res zni žu je tve ga nje za raz voj CP pri
prez go daj roje nih otro cih (25).

RaNDOMIZIRaNE RaZISKavE
Leta 2003 je Crowt her je va s so de lav ci obja -
vi la rezul ta te prve ran do mi zi ra ne razi ska -
ve na temo zdrav lje nja z Mg SO4 z na me nom
nevro pro tek ci je v pri me ru prez god nje ga
poro da. V ra zi ska vo so vklju či li 1.062 av -
stral skih in novo ze land skih noseč nic z eno-
ali več plod ni mi noseč nost mi pred dopol nje -
nim 30. t. n., pri kate rih je bil porod načr to -
van ali pri ča ko van v 24 urah po vklju či tvi.
Noseč ni ce so pre je ma le pla ce bo ali MgSO4

v od mer ku 4 g v bo lu su, ki mu je sle di la
infu zi ja 1 g/h do poro da oz. naj več 24 ur.
V sku pi ni, ki je pre je ma la MgSO4, je bilo
manj hudih motenj moto ri ke in manj hudih
motenj moto ri ke ali smr ti (26).

Mar ret in sode lav ci so v svo jo razi ska -
vo leta 2008 vklju či li 573 fran co skih noseč -
nic z eno- ali več plod ni mi noseč nost mi pred
dopol nje nim 33. t. n. Prav tako kot v prej
ome nje ni avstral ski razi ska vi je bil pri vseh
porod načr to van ali pri ča ko van v 24 urah
po vklju či tvi. Noseč ni ce so pre je le zgolj
bolu sni odme rek 4g MgSO4. Tudi v tej razi -
ska vi je bilo zdrav lje nje z Mg SO4 pove za -
no z zmanj ša nim tve ga njem za hude mot nje
moto ri ke ali smrt (27).

Leta 2008 so Rou se in sode lav ci obja -
vi li do sedaj naj več jo ran do mi zi ra no razi -

ska vo na tem področ ju. Vanjo je bilo vklju -
če nih 2.241 no seč nic z eno- in dvo plod ni -
mi noseč nost mi pred dopol nje nim 32. t. n.
Prez god ni porod se je začel bodi si spon ta -
no zara di prez god nje ga raz po ka mehur jev
(87 %), krat ke ga mater nič ne ga vra tu (10 %)
ali je bil spro žen zara di zasto ja v ra sti
(3 %). V pro to ko lu je bil upo rab ljen odme -
rek MgSO4, ki je bil viš ji kot v pred hod nih
razi ska vah, in sicer 6 g v bo lu su z in fu zi jo
2 g/h do poro da ali naj več 12 ur. Doka za li
so, da je v sku pi ni otrok, kate rih mate re so
pre je ma le mag ne zij, manj CP. Pri mar ni
izid, kom bi na ci ja CP in neo na tal ne smr ti,
pa ni bil sta ti stič no zna čil no pove zan z iz -
po stav lje nost jo MgSO4 pred poro dom (28).

Po leg zgo raj ome nje nih treh ran do mi -
zi ra nih razi skav, ki so bile pri mar no zasno -
va ne za ugo tav lja nje more bit ne ga nevro pro -
tek tiv ne ga učin ka MgSO4, je tre ba ome ni ti
še dve razi ska vi. Tudi ti sta bili sicer ran -
do mi zi ra ni, ven dar so nju ni rezul ta ti zara -
di meto do loš kih dejav ni kov pre cej manj
zanes lji vi. Prva je bila razi ska va Mit ten dro -
fa in sode lav cev iz leta 2002. V njej so bile
noseč ni ce raz de lje ne v dve skup ni. Tiste, pri
kate rih je bil mater nič ni vrat raz šir jen manj
kot 4 cm, so pre je le MgSO4 v to ko li tič nem
odmer ku, in sicer 4 g v bo lu su, ki mu je sle -
di la infu zi ja 2–3 g/h. Noseč ni ce z raz ši ri tvi -
jo mater nič ne ga vra tu, več jo od 4 cm, pa so
pre je le MgSO4 v ne vro pro tek tiv ne name -
ne, samo v bo lu snem odmer ku 4 g. V to ko -
li tič ni sku pi ni, kjer je bil skup ni odme rek
MgSO4 več ji, je bilo manj CP v pri mer ja vi
s kon trol no (kjer so noseč ni ce pre je ma le
ene ga od dru gih toko li ti kov). V sku pi ni, ki
je pre je ma la MgSO4 za nevro pro tek ci jo, pa
je bilo pri me rov CP več v pri mer ja vi s kon -
tro la mi. Glav na pomanj klji vost te razi ska -
ve je raz me ro ma majh no šte vi lo prei sko -
vank (le 57 v ne vro pro tek tiv ni sku pi ni). Že
avtor ji sami so zato zaklju či li, da je bila pojav -
nost CP pre niz ka za sta ti stič no pomemb no
ana li zo (29). Dru ga razi ska va pa je bila sekun -
dar na ana li za rezul ta tov štu di je Mag pie. Ta
je bila prvot no name nje na preu če va nju
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učin ka MgSO4 za pre pre če va nje eklamp tič -
nih napa dov. Vklju če ne noseč ni ce in nji hove
otro ke so sprem lja li 18 me se cev po poro -
du, 17 od pre ži ve lih otrok je ime lo v tem
obdob ju CP. Od tega jih je deset v no seč no -
sti pre je ma lo pla ce bo, sedem pa MgSO4.
Raz li ka je sicer lah ko naključ na, ven dar kaže
na trend nevro pro tek tiv ne ga delo va nja
MgSO4 pri prez go daj roje nih otro cih (30).
Tabe la 1 pri ka zu je pogla vit ne zna čil no sti
ran do mi zi ra nih razi skav, ki so preu če va le
nevro pro tek tiv ni uči nek MgSO4 pri prez -
god njem poro du.

METaaNaLIZE
Na pod la gi ome nje nih ran do mi zi ra nih razi -
skav je bilo nare je nih že pre cej metaa na liz,
ki so upo šte va le bodi si vseh pet ran do mi -
zi ra nih razi skav, pred stav lje nih v ta be li 1,
šti ri izmed njih, ali le tri naj več je in naj bo -
lje zasno va ne. Vse so skle ni le, da je upo ra -
ba MgSO4 za pre pre če va nje CP pri noseč -
ni cah z gro ze čim prez god njim poro dom
upra vi če na in var na, poleg tega pa stroš kov -
no učin ko vi ta, saj je eko nom sko bre me CP
izjem no viso ko (31).

Leta 2009 je Coc hra ne Col la bo ra tion
obja vil metaa na li zo, v ka te ro je vklju čil vseh
pet ome nje nih ran do mi zi ra nih razi skav,
skup no 6.145 otrok, ki so se rodi li pred
37. t. n. Zaklju či li so, da MgSO4 pomemb no
zmanj šu je tve ga nje za raz voj motenj gro -
be moto ri ke in CP pri prez go daj roje nih
otro cih in da obsta ja dovolj doka zov za nje -
go vo rabo (32). Zaklju ček pred hod ne Coc hra -
no ve metaa na li ze na to temo iz leta 2007,
torej pred obja vo Rou so ve razi ska ve, pa je

bil, da za upo ra bo MgSO4 v ne vro pro tek tiv -
ne name ne ni dovolj pre prič lji vih doka -
zov (33). Raz li ka v za ključ kih kaže na pomen
leta 2008 objav lje ne razi ska ve in posle dič -
no odmer kov MgSO4, ki so bili v njej upo -
rab lje ni.

Con de-Agu de lo in Rome ro pri svo ji
metaa na li zi nista upo šte va la štu di je Mag -
pie, saj je bila pri mar no name nje na preuče -
va nju vlo ge MgSO4 pri pree klamp si ji. Poleg
tega so bile vanjo vklju če ne tudi noseč nice
med 34. in 37. t. n., pri kate rih ni doka zov,
da MgSO4 delu je nevro pro tek tiv no. Pri po -
ro ča ta odme rek MgSO4 iz Rou so ve razi ska -
ve, ki je doka za no delo val, torej 6 mg v bo -
lu su, ki mu sle di infu zi ja 2 mg/h naj več
12 ur (34).

PREDLOG PROTOKOLa
Na pod la gi doslej objav lje nih razi skav
lahko zaklju či mo, da je ver jet nost, da zelo
prez go daj roje ni otrok (ro jen pred dopol -
nje nim 32. t. n.) ne bo imel CP v sta ro sti
dveh let, 15 % več ja, če bo pred poro dom
noseč ni ca pre je la MgSO4. Da se pre pre či
cere bralno para li zo pri enem prez go daj
roje nem otro ku (pred 32. t. n.), je tre ba zdra -
vi ti z MgSO4 63 no seč nic (angl. num ber nee -
ded to treat, NNT), v pri me ru poro da pred
dopol nje nim 28. t. n. pa samo 29 (32). Za
primer ja vo: da se pre pre či en eklamp tič ni
napad pri noseč ni ci s tež ko obli ko pree -
klamp si je, je NNT 100 (35). Zato pred la ga -
mo, da se tudi v Slo ve ni ji uve de pro to kol
upo ra be MgSO4 z na me nom pre pre če va nja
CP pri zelo prez go daj roje nih otro cih (ta -
be la 2).
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Ta be la 2. She ma zdrav lje nja z mag ne zi je vim sul fa tom z na me nom pre pre če va nja cere bral ne para li ze.

In di ka ci je:

Mag ne zi jev sul fat damo noseč ni cam, pri kate rih načr tu je mo medi cin sko indi ci ra ni (ia tro ge ni) prez god nji
porod v na sled njih 3 do 12 urah oz. se je prez god nji porod spon ta no začel pred dopol nje nim 32. t. n. in pri -
čaku je mo porod v na sled njih 3 do 12 urah.

Od me rek:

6 g v bo lu su, ki mu sle di infu zi ja 2 g/h do poro da ozi ro ma naj več 12 ur. Če se v tem času porod ne zač ne,
lahko kasne je ponov no uve de mo MgSO4, ven dar ne prej kot v 6 urah.



STRaNSKI UČINKI
MaGNEZIJEvEGa SULFaTa
Mag ne zij ima stran ske učin ke, med kate -
ri mi so neka te ri lah ko živ lje nje ogro ža joči.
Zato je potre ben inten ziv nej ši nad zor noseč -
nic, ki pre je ma jo MgSO4. Veči na usta nov
že ima pro to ko le za nad zor ob a pli ka ci ji
MgSO4, saj se le-ta v po rod niš tvu že dol go
upo rab lja za pre pre če va nje eklamp tič nih
napa dov, v ne ka te rih porod ni šni cah pa tudi
kot toko li tik (kljub doka zom, da nje go va
učin ko vi tost kot toko li tik ver jet no ni ena -
ko vred na ato si ba nu, nife di pi nu ali indo me -
ta ci nu) (36–40).

Med pogo stej še stran ske učin ke MgSO4

pri noseč ni ci/ma te ri spa da jo zar de va nje,
sla bost, pal pi ta ci je, tiš čeč obču tek v pr sih
in zameg ljen vid (26, 28, 34, 41). Ti obi čaj -
no spon ta no mine jo, vča sih pa je potreb na
pod por na tera pi ja ali pre ne ha nje zdrav lje -
nja. Red kej ši in nevar nej ši zaplet je pljučni
edem, do kate re ga lah ko pri de ob pre do zi -
ra nju mag ne zi ja, ven dar se mu ob skrb nem
odmer ja nju in sprem lja nju noseč ni ce lah -
ko v ve či ni pri me rov izog ne mo (42). Poleg
tega avtor ji nava ja jo v pri mer ja vi s kontrolno
sku pi no več epi zod tahi kar di je in zni žane -
ga krv ne ga tla ka, več popo rod nih krva vi tev
in car skih rezov ter posa mez ne pri me re srč -
ne ga zasto ja (ob serum skih kon cen tra ci jah
>12,5 mmol/l) in zasto ja diha nja (ob serum -
skih kon cen tra ci jah > 6,25 mmol/l).

Med a pli ka ci jo MgSO4 je zato potrebno
sprem lja nje diu re ze, satu ra ci je, frek ven ce
diha nja in ref lek sov. Sprem lja nje kon cen -
tra ci je mag ne zi ja v se ru mu vsa kih 4–6 ur

je potreb no ob zna kih in simp to mih tok sič -
no sti (od sot ni pate lar ni ref lek si, som no -
lenca, depre si ja diha nja, para li za, mot nje
srč ne ga rit ma), povi ša ni kon cen tra ci ji
kreati ni na in/ali diu re zi < 30 ml/h. Cilj na
serumska kon cen tra ci ja mag ne zi ja je
1,7–3,3 mmol/l, za tok sič ne pa velja jo kon -
cen tra ci je >6,25 mmol/l. Sled nje ob nor mal -
ni led vič ni funk ci ji zelo red ko dose že mo.
V pri me ru pre do zi ra nja mag ne zi ja pa je
anti dot kal ci jev glu ko nat (1 g iv. v 10 min).

Po leg mater nal nih stran skih učin kov
ima MgSO4 tudi neka te re neže le ne učin ke
na plod. Pred vsem naj bi pov zro čal pre hod -
no zmanj šan mišič ni tonus po rojs tvu (4).
Kli nič na pomemb nost tega učin ka je vpraš -
lji va, saj je sekun dar na ana li za ome nje ne
ran do mi zi ra ne razi ska ve Rou sa in sode -
lavcev poka za la, da kon cen tra ci ja MgSO4

v krvi novo ro jenč ka ni bila pove za na s po -
tre bo po oživ lja nju prez go daj roje nih otrok.
Viš je kon cen tra ci je mag ne zi ja v no vo ro jenč -
ko vi krvi tudi niso bile pove za ne s po trebo
po dodat nem kisi ku, nein va ziv no ali inva -
ziv no mehan sko ven ti la ci jo (43). Poleg
tega so bili izsled ki štu dij, po kate rih naj bi
MgSO4 pove če val tve ga nje za neo na tal no
umr lji vost, ovr že ni (29, 41). Med stran -
skimi učin ki MgSO4 na plod velja ome ni -
ti tudi tve ga nje za pojav hipo kal cie mi je in
posle dič no nepra vil no sti v raz vo ju ske le ta
ob dol go traj nem zdrav lje nju (> 5 do 7 dni).
V pri me ru upo ra be mag ne zi ja za nevro pro -
tek ci jo je zara di krat ko traj ne ga zdrav lje nja
(< 12 ur) to tve ga nje zane mar lji vo.
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