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Alerts bedömning 
Metod och målgrupp: En relativt ny metod för att beräkna risken för att ett foster kan ha 
kromosomförändringar, framför allt Downs syndrom, innebär att man med hjälp av ultraljud mäter en 
vätskespalt i fostrets nacke (nackuppklarning). Undersökningen görs vid 10–14 graviditetsveckor. Risken 
för att fostret har Downs syndrom kan beräknas utifrån måttet på vätskespalten, kvinnans ålder och 
graviditetens längd. Undersökning av nackuppklarning med ultraljud kan även kombineras med blodprov 
för s k serummarköranalys. Vid förhöjd risk erbjuds ett uppföljande fostervatten- eller moderkaksprov för 
att diagnos ska kunna ställas. Målgruppen för mätning av nackuppklarning kan variera från att omfatta 
dagens målgrupp för fostervatten- eller moderkaksprov, huvudsakligen kvinnor över 35 år, till att omfatta 
samtliga gravida kvinnor. 
 
Patientnytta: Det saknas kontrollerade studier där metoden har jämförts med dagens standardmetod, 
dvs riskberäkning baserad enbart på moderns ålder. Öppna studier och modellstudier av metoden 
inkluderande samtliga gravida kvinnor har resulterat i att en högre andel foster med Downs syndrom 
upptäckts. Samtidigt krävs färre fostervattensprov per upptäckt fall, vilket medför ett lägre antal missfall 
orsakade av fostervattenprov per upptäckt fall. 
 
Etiska aspekter: All fosterdiagnostik är förknippad med etiska dilemman för enskilda individer och för 
samhället på kort och lång sikt. Användningen av undersökningar måste styras av de blivande 
föräldrarnas önskemål. Det är därför viktigt att de får en korrekt och förståelig information om de 
förväntade konsekvenserna av olika undersökningar, inbegripet att även andra avvikelser hos fostret kan 
identifieras. 
 
Kunskapsläge: För närvarande finns viss* vetenskaplig dokumentation om metodens egenskaper vad 
gäller att beräkna risk för om foster har Downs syndrom. Det finns ingen* dokumentation om kostnader 
och kostnadseffektivitet. 
 
Mycket tyder på att flera nya metoder eller kombinationer av metoder har en rad fördelar jämfört med 
dagens standardmetod. Emellertid är kunskapen om de olika strategiernas relativa effektivitet begränsad 
och behöver belysas bättre. Beräkning av risk för Downs syndrom med hjälp av nackuppklarningsmätning 
bör därför bedrivas inom ramen för vetenskapliga studier som innefattar kartläggning av acceptans av 
testet, testets egenskaper i en bred användning, etiska, psykologiska och ekonomiska konsekvenser. Det 
är angeläget att pågående kontrollerade studier kan slutföras innan metoden sprids i sjukvården. 
 
 
 
*Detta är en värdering av den vetenskapliga dokumentationens kvalitet och bevisvärde för den aktuella frågeställningen. 
Bedömningen görs på en fyrgradig skala; (1) god, (2) viss, (3) ringa eller (4) ingen. Se vidare under ”Evidensgradering” 
 

Alert bedrivs i samverkan mellan SBU, Läkemedelsverket, Socialstyrelsen och Landstingsförbundet 
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Metod 
Under 1999 föddes 124 barn med Downs syndrom i Sverige och 75 foster aborterades efter 
fosterdiagnostik [19]. Detta motsvarar 2 av 1 000 foster. 
 
Enligt Socialstyrelsens allmänna råd ska alla gravida kvinnor få information om fosterdiagnostik via 
mödravården [11]. Alla gravida erbjuds en ultraljudsundersökning vid 18 graviditetsveckor [8]. Syftet med 
denna är att upptäcka flerbörd och att beräkna förlossningsdatum. Vid undersökningen kan även vissa 
avvikelser hos fostret upptäckas. Vidare ska alla gravida kvinnor informeras om möjligheterna till 
moderkaks- eller fostervattenprov för att upptäcka kromosomavvikelser. Mer utförlig information och 
erbjudande om fostervattenprov ges främst till kvinnor som är 35 år eller äldre, eftersom risken för Downs 
syndrom, den vanligaste kromosomavvikelsen bland födda barn, ökar med den gravida kvinnans ålder. 
 
För att öka möjligheten att upptäcka kromosomfel och missbildningar pågår utveckling av flera nya 
metoder. En sådan baseras på en ultraljudsundersökning av fostrets nackregion. Hos alla foster finns vid 
10–14 graviditetsveckor en vätskespalt i nacken, s k nackuppklarning. Storleken på denna kan mätas 
med ultraljud via den gravida kvinnans mage. Det finns ett samband mellan nackuppklarningens storlek 
och förekomst av kromosomavvikelser hos fostret: ju större spalt, desto högre risk för Downs syndrom, 
men även för andra kromosomavvikelser. Ökad nackuppklarning indikerar även ökad risk för vissa 
missbildningar, framför allt i hjärtat. Risken för att fostret har en kromosomförändring kan räknas ut med 
hjälp av en formel, som innehåller kvinnans ålder, graviditetslängden och måttet på nackuppklarningen. 
Vid förhöjd risk erbjuds ett moderkaks- eller fostervattenprov för ett definitivt besked om fostrets 
kromosomuppsättning. 
 
En ultraljudsundersökning för mätning av nackuppklarning tar 20–30 minuter och kräver en erfaren 
ultraljudsundersökare med specialutbildning. Dessutom krävs ultraljudsapparatur av hög kvalitet och med 
vissa specialfunktioner. Fortlöpande kvalitetskontroll för att upptäcka systematiska mätfel är ett absolut 
krav för att metoden ska fungera. 
 
 
Målgrupp 
Storleken på målgruppen för undersökning av fostrets nackuppklarning kan variera kraftigt beroende på 
vilken strategi som väljs. En möjlig strategi är att erbjuda alla gravida kvinnor denna undersökning. Sådan 
verksamhet bedrivs redan vid vissa centra i andra länder. I Sverige har det under de senaste åren fötts 
cirka 90 000 barn årligen, inklusive flerbörder [4]. Om man räknar med att cirka 80 procent skulle 
acceptera erbjudandet om denna ultraljudsundersökning så innebär det drygt 70 000 extra 
undersökningar per år. 
 
En alternativ strategi skulle vara att metoden enbart erbjuds till den grupp som idag erbjuds 
fostervattenprov, dvs huvudsakligen gravida kvinnor som är 35 år eller äldre. Denna grupp utgjorde cirka 
15 procent av alla gravida kvinnor i Sverige år 1998 [4]. Närmare hälften av dessa kvinnor valde att 
genomgå ett fostervattenprov, vilket motsvarade drygt 6 000 provtagningar. Därtill utfördes cirka 1 000 
fostervattenprov på kvinnor under 35 år, som av olika skäl aktivt efterfrågade fosterdiagnostik. Om 80 
procent av kvinnor i åldersgruppen 35 år eller äldre skulle välja att genomgå riskvärdering skulle denna 
strategi innebära cirka 12 000 extra ultraljudsundersökningar per år. 
 
En tredje tänkbar strategi är att ersätta den rutinmässiga ultraljudsundersökningen i vecka 18 med ett 
erbjudande till alla gravida om ultraljudsundersökning i graviditetsvecka 12–14, där 
nackuppklarningsmätning ingår för dem som önskar detta. Effekterna av en sådan strategi utvärderas nu i 
den s k NUPP-studien i Sverige (se Pågående forskning). 
 
 
Relation till andra metoder 
Fostervatten- eller moderkaksprov är diagnostiska prov som ger ett säkert besked om fostrets 
kromosomer. Nackdelen med dessa prov är att de ger en risk för missfall på cirka 1 procent [12]. Därför 
försöker man på olika sätt utveckla metoder för att identifiera vilka kvinnor som har ökad risk att föda barn 
med Downs syndrom, för att i första hand erbjuda invasiv provtagning (moderkaks- eller fostervattenprov) 
till dessa. 
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Med dagens rutin att identifiera högriskgruppen i huvudsak utifrån kvinnans ålder upptäcks cirka en 
tredjedel av foster med Downs syndrom prenatalt (före födseln). Av födda barn med Downs syndrom har 
omkring två tredjedelar mödrar som är yngre än 35 år. 
 
Ett annat sätt att identifiera kvinnor med risk för att bära ett foster med kromosomförändring är genom 
biokemiska markörer i moderns blod under graviditetsvecka 14–15. Eftersom nivåerna av markörerna 
varierar med graviditetslängden krävs en föregående ultraljudsundersökning för att fastställa denna. Vid 
riskvärderingen görs en sammanvägning av testresultatet, graviditetslängden och kvinnans ålder (läs mer 
om detta i Alertdokument "Blodprov i graviditetsvecka 14–15 för upptäckt av Downs syndrom"). Även 
metoder där analys av serummarkörer som kan göras tidigare under graviditeten är under utveckling. 
 
Metoden att mäta nackuppklarning, som behandlas i detta dokument, kan också kombineras med analys 
av biokemiska markörer. En riskberäkning kan göras utifrån en kombination av test som utförs samtidigt, 
sk kombinerade test. Olika test i första respektive andra tremånadersperioden (trimestern) av graviditeten 
kan användas till en sammantagen riskberäkning när alla test är utförda, sk "integrated tests". 
 
 
Patientnytta 
En metods känslighet i att upptäcka sjukdom kan uttryckas i begreppet sensitivitet (andel upptäckta 
fall/alla som har sjukdomen i den undersökta populationen). Sensitiviteten och andelen positiva test i ett 
antal prospektiva studier på oselekterade populationer gravida har granskats [1,3,5-7,9,10,13–15]. 
Sammantaget visar studierna en sensitivitet för att upptäcka Downs syndrom på 79 procent med en andel 
positiva testresultat på knappt 7 procent. De enskilda studierna uppvisar dock en stor variation i resultat 
(sensitiviteten varierar mellan 33 och 91 procent), vilket förklaras av olikheter i 
undersökningspopulationer, t ex beträffande ålder och graviditetslängd, olikheter i definition av hög risk 
och i noggrannhet i uppföljning av graviditetsutfallet. Villkoren vid undersökningarna har också växlat, t ex 
har man i vissa studier haft kraftigt begränsad tid för mätning av nackuppklarningen. 
 
I dagsläget saknas systematiska jämförelser av olika strategier för riskvärdering. För att ge en översiktlig 
bild av egenskaperna hos olika strategier, har resultaten från ett urval studier ställs samman i Tabell 1. 
Siffrorna för enbart åldern som riskberäkningsmetod baseras på skattade utfall från flera studier. 
Egenskaperna för serumprov och nackuppklarning baseras på resultat från två olika studier av vardera 
metoden, medan egenskaperna hos kombinationen serumprov+nackuppklarning+ålder respektive de 
integrerade testerna baseras på matematiska modeller utifrån resultat i tidigare studier. 
 
Sammanställningen visar att alla nya strategier i jämförelse med dagens riskbedömningsmetod, vilken 
enbart baseras på ålder, har en högre sensitivitet och resulterar i betydligt färre missfall per upptäckt fall 
av Downs syndrom. Då resultaten i tabellen baseras på utvalda studier går det dock inte att dra säkra 
slutsatser vilken av strategierna som generellt har de bästa egenskaperna. 
 
Tabell 1. Egenskaper hos olika riskvärderingsmetoder 
 
Metod Sensitivitet Andel Antal Antal  
 (%) positiva test  invasiva test/  missfall/  
  (%) upptäckt DS upptäckt DS 
 
Ålder >35 år [2] 30 8 133 1,3 
Serumprov 2:a trimestern + ålder [16] 48 4 42 0,4 
Serumprov 2:a trimestern + ålder [18] 69 5 36 0,4 
Nackuppklarning + ålder [10] 77 5 28 0,3 
Nackuppklarning [13] 54 0,8 6 0,06 
Serumprov 1:a trimestern + nack- 
   uppklarning + ålder [17] 80 5 27 0,3 
"Integrated test I" [18] 94 5 27 0,3 
"Integrated test II" [18] 85 1 6 0,06 
 
 
Invasiva test = moderkaks- eller fostervattenprov 
DS = Downs syndrom 
trimester=tremånadersperiod 
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Komplikationer och biverkningar 
Det finns inga publicerade studier som berör psykologiska effekter av att mäta nackuppklarning. 
Teoretiskt kan man tänka sig negativa psykologiska effekter (oro) vid positiva fynd. Sådana negativa 
effekter kan troligen minimeras om den gravida kvinnan är väl informerad om metodens syfte och dess 
begränsningar innan undersökningen utförs. 
 
Mätning av nackuppklarning är en mätmetod där resultatet är beroende av undersökarens kunskap och 
lokala rutiner. Om ultraljudsundersökningen utförs av personal med otillräcklig kompetens (teoretisk 
och/eller praktisk) måste man förvänta sig att metodens prestanda minskar. Detsamma gäller om inte 
kvalitetskontroll genomförs regelbundet. 
 
 
Kostnader och kostnadseffektivitet 
Det finns inga studier som belyser kostnadseffektiviteten av mätning av nackuppklarning i oselekterade 
populationer. Eftersom antalet fostervattensprov per fall av prenatalt upptäckt Downs syndrom minskar 
jämfört med dagens metod talar det för att kostnaden för att upptäcka ett foster med Downs syndrom blir 
lägre än idag. 
 
De totala kostnaderna är beroende av vilken målgrupp som metoden kommer att riktas till och vilken 
strategi som väljs, enligt resonemanget under avsnittet om "Målgrupp". Införande av mätning av 
nackuppklarning för riskbedömning kommer att ge ökade kostnader för information till de blivande 
föräldrarna och ökat behov av ultraljudspersonal. Därtill kommer initiala kostnader för utbildning av 
personalen vid mödravårdscentralerna och ultraljudsavdelningarna. Vid många ultraljudsavdelningar 
måste apparatur av högre kvalitet och med vissa specialfunktioner införskaffas. En ultraljudsmaskin av 
tillräcklig kvalitet som kan användas för att undersöka cirka 3 000 kvinnor per år beräknas kosta 
600 000 kr. I dagsläget finns ingen kartläggning som visar hur stort behovet av nyinvestering är. 
 
 
Sjukvårdens struktur och organisation 
Strukturen för att inom mödravård och ultraljudsverksamhet bedriva fosterdiagnostik finns idag, liksom en 
organisation för att ta hand om patienter som fått svåra besked. En utbyggd verksamhet med 
riskvärdering ställer dock krav på ökade resurser och ökad kompetens hos personalen för att ge den 
komplicerade informationen på ett korrekt sätt. 
 
 
Etiska aspekter 
En viktig förutsättning vid fosterdiagnostik för tidig upptäckt av Downs syndrom är att berörda individers 
autonomi (självständighet och självbestämmande) inte kränks. Det måste tydligt framgå att 
fosterdiagnostik endast är ett erbjudande, inte ett önskemål, från samhällets sida. För att garantera hög 
autonomi ställs därför höga krav på den information som ges i samband med att fosterdiagnostik erbjuds. 
 
När fostervattenprov föregås av riskbedömning ställs ytterligare krav på informationen, eftersom den då 
måste ges i flera steg. Metodens möjligheter och begränsningar måste tydligt framgå. De blivande 
föräldrarna ska ha möjlighet att, utifrån den kunskap de fått, fritt välja att genomgå eller avstå från 
undersökningen. De som väljer att göra nackuppklarningsundersökningen och får besked om en ökad 
risk ställs inför en ny valsituation som kräver ytterligare information inför ställningstagandet om att 
genomgå eller avstå från ett uppföljande fostervattenprov. Den lilla andel av alla undersökta som efter 
den uppföljande analysen av fostervattenprovet får veta att fostret har Downs syndrom, ställs inför valet 
att fullfölja eller avbryta graviditeten. 
 
Det är i allmänhet svårt för föräldrarna att kunna överblicka eventuella konsekvenser i det sista ledet 
redan innan den första undersökningen genomförts. De ställningstaganden som olika provsvar leder till 
kan upplevas som påfrestande för de blivande föräldrarna. Om de ska ha möjlighet att göra ett 
självständigt val om att anta eller förkasta erbjudanden krävs kunskap om alternativen. För att 
möjligheten att avstå från fosterdiagnostik ska vara realistiskt bör man få information om hur det är att ta 
hand om ett barn med Downs syndrom och vilket stöd samhället kan erbjuda familjen. 
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Införande av mätning av nackuppklarning kommer också att innebära att andra förändringar hos fostret 
kan komma att upptäckas. Detta ställer ytterligare krav på information till de blivande föräldrarna. 
 
Det finns en risk att de ökade möjligheterna att upptäcka fosterskador under graviditeten kan leda till att 
föräldrar som avstår från denna möjlighet känner skuld. Vidare kan personer med funktionsnedsättningar 
uppleva sin existens ifrågasatt om samhället aktivt stödjer fosterdiagnostik. 
 
 
Utbredning i Sverige 
Svensk förening för obstetrik och gynekologi rekommenderar att nackuppklarningsmetoden ännu inte bör 
införas i klinisk praxis i Sverige utan endast användas inom ramen för vetenskapliga studier. Ändå 
praktiseras metoden i okänd omfattning både vid offentliga och privata kliniker. 
 
 
Pågående forskning 
I Sverige pågår en multicenterstudie inkluderande sjukhus i Stockholm och Malmö, den sk NUPP-studien 
(NackUPPklarningsstudien). Det är en randomiserad kontrollerad studie, vars syfte är att jämföra 
erbjudande om ultraljudsundersökning vid 12 graviditetsveckor inkluderande mätning av nackuppklarning, 
med erbjudande om ultraljudsundersökning vid 18 veckor inkluderande rådgivning avseende risk för 
Downs syndrom baserat på moderns ålder (det senare motsvarar nu gällande praxis i Sverige). 
Metoderna jämförs bl a beträffande antal födda barn med kromosomavvikelse, antal födda barn med 
missbildningar, resursförbrukning och psykologiska effekter. Studien ska omfatta 36 000 kvinnor. 
Datainsamlingen beräknas vara avslutad under år 2002. 
 
I Danmark pågår en randomiserad studie med fyra studiearmar: 
 
• Ultraljudsundersökning endast på medicinsk indikation.  
• Ultraljudsundersökning vid 10 graviditetsveckor inkluderande nackuppklarningsmätning.  
• Ultraljudsundersökning vid 18 graviditetsveckor.  
• Ultraljudsundersökning vid 10 och 18 graviditetsveckor.  
 
Studiens syfte är att utvärdera de olika metodernas förmåga att upptäcka avvikelser hos foster. 
I USA pågår den så kallade FASTER (First and Second Trimester Evaluation of Risk)-studien. Denna 
studie ska inkludera 60 000 kvinnor. Dessa kvinnor genomgår såväl mätning av nackuppklarning som 
serumscreening i både första och andra trimestern. Besked om risken för kromosomavvikelse ges först 
efter serumscreening i andra trimestern. Om någon enda av de tre metoderna visar ökad risk erbjuds 
kvinnan fostervattenprov. 
 
I Storbritannien pågår SURUSS-studien som bland annat avser att utvärdera "the integrated test" [18]. 
Detta test innebär att kvinnan genomgår nackuppklarningsundersökning och serumscreening i första 
trimestern samt serumscreening i andra trimestern. Beräkningen av risken för Downs syndrom baseras 
på resultaten av samtliga tre undersökningar och meddelas patienten först efter serumscreening i andra 
trimestern (se Tabell 1). 
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