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Svein Arne Monsen
Leder Norsk anestesiologisk forening
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Lederen har ordet

Motivert og ydmyk

eter snart et ar siden valgkomiteen
D spurte om jeg kunne veere kandidat

tilledervervetiforeningen var. Jeg
bruker a svare ja - sa lenge jeg kan.

Jeg har bakgrunn fra et lokalsykehus
(Helgelandssykehuset Sandnessjoen), og
fra en universitetsklinikk (UNN Tromso).
Na jobber jeg pa det som man tidligere
kalte et sentralsykehus (Nordlandssykehuset
Bodg). Der jobber jeg som leder, men har
stor glede av morgenmeter, undervisning
og litt klinikk. Jeg er en generalist. I store
deler av min yrkeskarriere har jeg kombi-
nertledelse og klinikk. Begge deler er veldig
fint, og jeg skal tviholde pa begge deler sa
lenge det er bra nok for pasientene og mine
kollegaer. Jeg har til og fra involvert meg i
arbeid i Legeforeningen, som leder i
Nordland Legeforening og Overlege-
foreningens representant i Utvalg for
Kvalitet og pasientsikkerhet. De siste &rene
har jeg veert leder i Anestesiutvalget. Jeg
gleder meg stort over at vi har vedtatt en
revidert Norsk Standard for anestesi som
offisielt er gjeldende fra 1 mars 2024.

Jeg er flink til ikke & ta bekymringene pa
forhand. Det var forst nar jeg gikk inn i
Hostmotesalen pa det flotte arrangementet
iBergen i oktober at jeg kjente at det store
alvoret sank inn. Hadde jeg tatt meg vann
over hodet? Etter hvert som jeg traff
bekjente og horte p& gode innlegg og
diskusjoner steg motivasjonen til a veere
tillitsvalgt for kollegaer. Det nye styret

bestar av nytt og gammelt og vi er en bra
gjeng. Jeg kjenner fortsatt pd ansvaret, men
gleder meg stort.

Vir kjeere NAForum-redakter, Anne Berit,
har allerede avkrevd det nye styret ei
programerklering. Styret har knapt mottes
sa det far hun ikke ennd, men noe kan
allikevel pekes pa.

Legeforeningens president, Anne-Karin
(Anka) Rime, har sammen med sitt sentral-
styre pekt ut et «Et godt legeliv» som et
satsningsomrdde i den kommende
perioden. Det er et naturlig valg i etterkant
av #lalegerleve. For meg er det naturlig at
ogsé vi anestesileger diskuterer hva som
skal til for at s& mange som mulig av oss
kan fé et godt legeliv. Vi har valgt en flott
spesialitet der det skulle veere mulig & nok
utfordringer, og ha det fint yrkeskarrieren
ut. Hvor er det skoen trykker for at mange
ikke foler at dette stemmer for dem? Faglig
utvikling og reell pavirkning pa egen
arbeidshverdag er sentrale stikkord. Styret
i NAF onsker & bidra i dette arbeidet.

Det er viktig at sykehusene har en sterk
faglig ledelse. Derfor ma vi ta lederansvar.
Vi anestesileger har en ekstra fordel med
atvi vet mye om hele sykehusdriften. Vi er
over alt. Jeg har hatt stor glede av & bruke
mine overlegepermisjoner til &4 besoke
andre avdelinger i landet. A se hvordan
erfarne kollegaer loser kliniske utfordringer
har gitt meg nye verktoy i verktoykassen.

Jeg har ogsd mott lederkollegaer som hver
dag tar et stort ansvar for at avdelingen skal
veere sa god som mulig for kollegaer og
pasienter. Det kan ofte vaere en ensom
jobb- alle veier. Det er viktig & styrke
legelederens og anestesifagets posisjon i
driften av avdelingene vare.

Vér spesialitet star pa flere omréader i
krevende diskusjoner med andre kollegaer
ihelsevesenet. Hvordan skal vi samarbeide
med anestesisykepleierne? Hvordan f4 til
et somlost samarbeid med andre spesiali-
teter pa intensivavdelinger og i akutt-
mottak? Hvem skal gjore hva? Mitt utgangs-
punkt er at den kritisk syke pasienten skal
motes og behandles av de med den beste
kompetansen. Stabilisering og behandling
av kritisk syke pasienter er vart felt,
gjennom hele kjeden som redder liv. Her
mé det gjores viktige avklaringer. Det
fortjener alle.

Pa vegne av styret i NAF: Vi gleder oss til &
ta fatt pa arbeidet som tillitsvalgte for faget
og kollegaer.

Lev vel!

Svein Arne

Anne Berit Guttormsen
Redaktgr NAForum
anne.guttormsen@helse-bergen.no

Redaktoren har ordet

En crazy verden

2024, etnytt ar i en skummel verden. Jeg pavirkes av krigen i Gaza
og i Ukraina. Grusomheter presenteres hver eneste dag.
Verdenssamfunnet klarer ikke & stoppe jeevelskapen. Putins argeste
kritiker tas livet av en gang for alle. Russere i Moskva demonstrerer,
kastes i fengsel, mélbindes. Valg i USA, to eldre menn uten en
selvinnsikt kjemper mot hverandre, en husker ikke hvem som er
presidentiFrankrike, den andre er lystlogner og kriminell. I Norge
sliter vi ogsa med tillit til vare politikere; en stjeler og lyver, andre
har etlemfeldig forhold til habilitet og regler for plagiat og hvordan
man siterer. En erkjenner hva saken gér i, tar konsekvensen og
trekker seg, en annen klorer seg fast og erkjenner pé ingen mate
feilgrep. Tilliten gar til null.

Norges mest populere fastlege er dr. Al skriver Dagens medisin
og etterlyser hvem som skal ta ansvaret for god pasientinformasjon.
Her har vi et ansvar vi som utdanner helsepersonell; de mé ogsa
skoleres i mellommenneskelig kommunikasjon. AI kan ikke ta
over her ogsa................

Den forste delen av &ret har veert travel for meg. Jeg har veert
pé konferanse pé Svalbard, undervist i Tromse, veert pa hytta og
gatt pa ski. Jeg har kost meg rett og slett.

I dette nummeret er det mange spennende innlegg. Du kan blant
annet lese om Datathon, et konsept utviklet i USA. Dette er en
konferanse hvor deltakerne er fra ulike profesjoner; leger,
statistikere, samfunnsvitere, forskere og studenter, fra ulike
himmelstrok, motes for & dissekere store datasett. Intensjonen er
a forlate silotenkning og isteden arbeide tverrfaglig for & studere
muligheter og begrensningene for bruk av kunstig intelligens i
helsetjenesten.

Les ogsa om bruk av EEG for a evaluere narkosedybde og meld
deg gjerne pa symposiet som arrangeres 11. april i Oslo.

Redakteren har ogsa anmeldt boken Narkosens hemmeligheter
skrevet av en kollega - forneyelig lesning.

Les ogsd om at Beslutningsforum synes det er greit & anbefale
angiotensin II (Giapreza®) ved behandling av septisk sjokk.
Er du enig i at det er vel anvendte penger?

God lesning av alle artiklene i NAForum nr 1 2024.

AB

Du mener livet er en kamp
jeg er enig

men rett som det er

er det hjemmekamp
og vi topper laget
har sola i ryggen

medvind
og alle heier pa oss

Trygve Skaug
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Kirsten Brun Kjelstrup
Styremedlem

Styrets hjorne

Takk til avtroppende,
velkommen patroppende!

Nytt og gammelt styre mottes i Trondheim for overlevering av
stafettpinnen den 25. januar. Det ble effektivt og hyggelig, slik det
ofte gar for seg nar gode kolleger har handover.

Vi har fatt noen nye navn i styrevervene. Svein Arne Monsen, som
vi Ijenner fra arbeidsgruppen for ny NSA er leder. Ingrid Feehn
Brekke er installert i jobben som sekretzer og Erling Haug Holen
er var nye kasserer. Velkommen til alle tre.

Horing om akuttmedisinske tjenester

NAF-styret har levert heringssvar til kommende stortingsmelding
om akuttmedisinske tjenester. Vi mener at stortingsmeldingen
ma rette blikket framover og planlegge for gode akuttmedisinske
tjenester som Norges befolkning vil trenge 10, 20 og 50 ar fram i tid.

o Det er for f4 intensivplasser.

o AMK ber bemannes med anestesilege hele dognet.

o Detma utvikles behandlingsprosedyrer for kritiske pasientforlep
som er samstemt mellom helseregioner.

o Det er viktig med en god fastlegeordning.

o Legevakt og akuttmottak ber ikke slas sammen.

o Prehospitale akuttmedisinske tjenester ma veere dimensjonert
for avstander og lokale forhold i sine nedslagsfelt.

o Luftambulansetjeneste er et supplement til, men ikke en erstat-
ning for, sykehus med fullverdige akuttmedisinske funksjoner.

Hostmotet

Hostmotet er en viktig arena for faglig inspirasjon og nettverks-
bygging blant anestesilegene. Hostmeotesekreteer Oda oppsummerte
at alle de involverte var fornoyde med arrangementet i 2023. All
@re til den lokale komiteen i Bergen! @konomisk gikk arrange-
mentet med overskudd, og det var bra, med tanke pa prisekningen
og forventede utgifter til drets Hostmote. Samarbeidspartnerne i
industrien har gitt tilbakemeldinger om at utstillingen var godt
besokt, det er en forutsetning for fortsatt sponsing. Styret konklu-
derer med at det blir utstiller-quiz i Oslo i oktober.

Etterutdanning og videreutvikling for spesialister
Educational committee i SSAI har tatt initiativ til nordisk samarbeid
om en felles anbefaling om et rammeverk for etterutdanning av
spesialister i anestesiologi. Planen er & publisere en spesialartikkel
i ACTA. Det forste meotet i arbeidsgruppen ble holdt i Malme 26.
og 27. januar. Representantene fra Danmark, Sverige, Finland,
Island og Norge var helt enige om at vi gnsker et portefoljebasert
opplegg for etterutdanning. Det ble ogsa tydelig at det finnes lite
data som beskriver hvor mye tid, og hvordan, anestesiologer sorger
for sin kontinuerlige faglige og profesjonelle utdanning.
I Norge har vi avtalefestet utdanningspermisjon, fire maneder
hvert femte é&r, i tillegg til ti dager per ar. Det aner oss at disse ti
dagene ofte ikke kan benyttes av hensyn til drift, men her mangler
det tall som sier noe sikkert. Kanskje NAF vil fa en foresporsel om
kartlegging i neer framtid?

Styret diskuterte ogsa en henvendelse fra kardiologiske fagmiljo
om at anestesimiljoet skal bidra til en akkreditering i Acute
CardioVascular care, ACVC, som utgar fra European Society of
Cardiology (ESC). Akkrediteringen innebzrer blant annet opp-
leering i intubasjon for & kunne utfore dette selvstendig pa lav-
risikopasienter. NAF styrets mening at avansert luftveishdndtering
bare skal utfores av personell som har fatt god opplering,
regelmessig trening og inngaende forstdelse for risikoen det
innebeerer a legge en pasient i narkose. I Norge er det bare var
spesialitet som har dette i sine leeringsmal, det er ingen grunn til
4 lage lokale varianter som ikke stottes av Helsedirektoratet.

Takk til Jon Henrik!

Det har veert to leererike og inspirerende perioder med deg. Du
har ikke firt en millimeter pa kvalitet og faglighet, og du holdt
anestesifanen heyt gjennom pandemien. Vi i styret har fatt
e-poster, horingssvar og uttalelser i et forrykende tempo fra deg.
Tusen takk for innsatsen!

@)
<
U
—
m
—
m
)
m
)
-
)
>
—
@)
§y)
<
w
<
w
—
m
<
w

“Eiiii
il
-
U
-]
S:III
<)
3
rIIII

Universal stylet og bougie
I samme produkt

USB"'

For mer informasjon vennligst Kontakt oss for mer

skann QR-koden eller besgk
www.intersurgical.com/info/igel-plus

informasjon og vareprgver

Intersurgical Norge
info@intersurgical.no
69 26 50 50




Gard Frodahl Tveitevag Svingen
Haukeland universitetssjukehus,
Hjerteavdelingen, Intensivmedisinsk seksjon

gard.frodahl.tveitevag.svingen@helse-bergen.no

Anbefaling om bruk av angiotensin II

Torgeir Folkestad
Haukeland universitetssjukehus,
Kirurgisk serviceklinikk, Seksjon for intensiv

(Giapreza®) ved behandling av
septisk sjokk i Helse Vest

MANDAT

Arbeidsgruppen er pd oppdrag av
Regionalt intensivutvalg i Helse Vest
bedt om & gi en anbefaling om bruk
av angiotensin II (Giapreza®) ved
behandling av septisk sjokk. Formalet
er en lik tilneerming til bruk i Helse Vest.

OPPSUMMERING

Angiotensin II markedsferes i Norge
under handelsnavnet Giapreza® og virker
som en ikke-katekolaminerg vasopressor
ved intravenes infusjon. Legemiddelet
ble godkjent av det amerikanske (FDA)
og det europeiske (EMA) legemiddel-
tilsynet i hhv 2017 og 2019, basert pa
ATHOS-3-studien, som er den eneste
tilgjengelige, randomiserte kliniske fase
3-studien som er utfort for legemiddelet.
Denne studien blant 344 voksne pasienter
med refrakteert, hovedsakelig septisk,
sjokk viste at angiotensin II som tillegg
til standard behandling med veeskeresus-
citering og konvensjonelle vasopressorer
ga en statistisk signifikant hoyere andel
pasienter som oppnadde en okning i
middelarterietrykk (MAP) pé& minst 10
mmHg og/eller MAP > 75 mmHg ila tre
timer, som var studiens primeere ende-
punkt. Studien var ikke designet for &

Arbeidsgruppen bestdr av Torgeir Folkestad (overlege, Haukeland universitets-
sjukehus (HUS), Kirurgisk serviceklinikk, seksjon for intensiv), Phillip Seidel
(overlege, Stavanger universitetssjukehus, Klinikk A, Intensivavdelingen), Gard
Frodahl Tveitevag Svingen (overlege, HUS, Hjerteavdelingen, seksjon for intensiv)
og Michael Hahn (overlege, Helse Fonna, Haugesund sjukehus, Kirurgisk klinikk,

Anestesiavdelingen).

underspke harde, kliniske endepunkter,
men detvar en trend mot lavere dedelig-
het i intervensjonsgruppen etter én og
fire uker. Det var ingen &penbare sub-
gruppeforskjeller. Foruten mangel péa
harde, kliniske endepunkter, ble studien
kritisert for lav ekstern validitet, og det
ble sett et numerisk hoyere antall trombo-
emboliske hendelser i intervensjonsgrup-
pen. Det var ogsa usikkert i hvor stor grad
pasientpopulasjonen hadde kompro-
mittert organperfusjon som nedvendig-
gjorde hoydose og eventuell eskalering
av vasopressorbehandling.

EMA forutsetter i sin godkjennelse at en
fase 4-studie blant pasienter med distri-
butivt sjokk og pdgdende nyreerstattende
behandling, hvorav minst halvparten fra
Europa, skal realiseres ila andre kvartal
2023. Ensslik studie er per september 2023
ikke i igangsatt. Statens legemiddelverk
har gjennomgatt tilgjengelig dokumen-

tasjon og Giapreza’® er godkjent tatti bruk
i Norge av Beslutningsforum i 2023.
Beregnet kostnad per pasient behandlet
er ca NOK 25 000 per 2023 og i 2028 er
det antatt at bruken avlegemiddelet kan
medfore en kostnad pa ca NOK 32 milli-
oner, men estimatet er hoyst usikkert pga
liten kunnskap om epidemiologiske
forhold i Norge. Kost-nytte-analyser er
ikke utfort. Ingen andre norske universi-
tetssykehus har tatt legemiddelet i bruk
per september 2023.

Arbeidsgruppen konkluderer med at det
per oktober 2023 ikke foreligger adekvat
evidens pd harde, kliniske endepunkter
som rettferdiggjor innforing av lege-
middelet i Helse Vest, og at angiotensin
II har en uavklart risikoprofil. Den
eksterne validiteten ved ATHOS-3 er ogsé
for lav. Eventuell bruk ber inntil videre
forega i regi av randomiserte kliniske
studier.

Philipp Seidel
Stavanger universitetssjukehus,
Klinikk A, Intensivavdelingen

Bakgrunn

Distributivt sjokk defineres som sirkula-
sjonssvikt forarsaket av vasoplegi med
pafelgende hypoperfusjon av organer.
Sepsis er den dominerende arsaken.! Det
foreligger i dag ingen spesifikke retnings-
linjer for behandling av distributivt sjokk,
men Surviving Sepsis Guidelines av 2021
angir at vaeskeresuscitering og oppstart
med noradrenalin, sammen med adekvat
antibiotika ogkildesanering, er det primaere
behandlingstiltaket ved septisk sjokk,* der
det sirkulatoriske malet er satt til opprett-
holdelse av MAP > 65mmHg. Dersom bruk
avnoradrenalin i moderat til hoy dose ikke
gir adekvat respons, kan andre vaso-
pressorer tas i bruk. En slik tilstand vil
oppfattes som ‘refrakteert distributivt sjokk;
selv om dette begrepet ikke er klart
definert.?

Forekomsten av refrakteert distributivt sjokk
er ukjent i Norge. Statens legemiddelverk
(SLV) estimerer at tilstanden affiserer 1000-
1250 pasienter arlig, men denne antakelsen
er hoyst usikker og antallet sannsynligvis
underestimert.* Pasientgruppen baerer preg
av uttalt morbiditet og tilstanden har hoy
dedelighet under sykehusinnleggelsen,®
noe som innebaerer behandling i ressurs-
krevende intensivenheter.

Angiotensin II dannes fra angiotensin I
via enzymet ACE i lungene og virker
primaert pa AT1-reseptorer i den voksne
menneskekroppen.® Hovedvirkningen er
okning av sympatisk tonus pa blodkar, men
effekten er pleiotrof og affiserer bl.a. hjertet
og nyrer.® Allerede pa 1960-tallet viste
dyrestudier at angiotensin II gitt intravenost
til forseksdyr okte blodtrykket betraktelig.®
I 2014 ble fase 1-studien Intravenous
angiotensin I for the treatment of high-out-
put shock (ATHOS) publisert.” I dette

forseket ble voksne pasienter med distri-
butivt sjokk randomisert til infusjon med
angiotensin II 2-10mg/kg/min eller
standard behandling. Det var en statistisk
signifikant reduksjon i bruk avnoradrenalin
iintervensjonsgruppen. Dette var studiens
endepunkt og la til rette for fase 3-
studien ATHOS-3, som diskuteres i detalj
senere.

Materiale og metode

I arbeidet med vurderingen har arbeids-
gruppen hentet inn relevant informasjon
fra ATHOS-3 og tilherende substudier,
vurdering fra European Medicines Agency
(EMA) og Statens legemiddelverk (SLV),
samt hatt muntlig korrespondanse med
representanter fra intensivavsnittene ved
alle de norske universitetssykehusene.
Informasjonen fra ATHOS-3 foreligger dels
fra publikasjonen i New England Journal
of Medicine, dels fra godijenningsrapporten
fra EMA.

Innhenting av informasjon ble foretatt ila
september 2023. Arbeidsgruppen har ikke
konstituert seg, men fordelt oppgavene
etter skjonn. Det har veert avholdt tre
nettmoter 4 0.5-1 timer, og felles dokumen-
ter har veert tilgjengelige for gjennomlesing
og revisjon via Teams. Vurderingen og
konklusjonen var enstemmig. Resultatene
ble presentert under ledermote for INTREG
Vest 04.10.23.

Resultater

ATHOS-3

Materiale og metode

ATHOS-3 ble gjennomfert i perioden
2015-2017 og randomiserte 344 (av 404
screenede) pasienter med refrakteert dis-
tributivt sjokk til 4 motta enten infusjon
med angiotensin II eller standard vasopres-
sorbehandling . Begrepet ‘refrakteert dis-
tributivt sjokk’ ble ikke definert i studien,

Michael Hahn
Helse Fonna, Haugesund sjukehus,
Kirurgisk klinikk, Anestesiavdelingen

men kravet var at pasienten skulle motta
noradrenalin i dosering minst 0.2 ug/kg/
min, eller ekvivalente doser (NED) med
andre vasopressorer. Vedlagt studien fulgte
en omdannelsestabell for slike. Pasientene
skulle ha MAP 55-75 mmHg, men det var
ingen uttalte krav til organsvikt. Det skulle
ikke foreligge kardiogent sjokk, ScvO, skulle
vaere minst 70 % og CVP minst 8 mmHg.
Pasienter med brannskader > 20 % av
kroppsoverflaten, akutt koronarsyndrom,
bronkospasme, leversvikt, tarmiskemi,
aktiv bledning, abdominalt aortaaneu-
rysme, neytropeni, behandling med
VA-ECMO, eller hoydose kortikosteroider
(definert som > 500 mg hydrokortison eller
ekvivalent/degn) ble ekskludert. Styrke-
beregning for 90 % sannsynlighet for &
oppnd 20 % absolutt (eller 50 % relativ)
okning i oppnédd endepunkt ga N=300.
De 60 pasientene som ble screenet, men
ikke randomisert, ble ekskludert fordi de
ikke innfridde kravene, uten at dette spe-
sifiseres neermere i studien. 23 pasienter
opprinnelig randomisert ble ikke med i
studien, de fleste pga raskt forbedret til-
stand. Randomiseringen ble videre strati-
fisert ihht APACHE II (<30, 31-40, 241) og
MAP < 65 eller > 65mmHg.

Baselinedata

Median alder var 62 ar og det var numerisk
lavere andel menn i intervensjonsgruppen.
Ca9 % av pasientene brukte ACE-hemmer
og ca 7 % brukte angiotensin II-blokker
(ARB). Det var numerisk, men ikke statistisk
signifikant, heyere serum angiotensin
II-nivaer i intervensjonsgruppen.

Median APACHE II- og SOFA II-score var
hhv27vs.29 0g11.8vs. 12.7iintervensjons-
og placebogruppen. Median timediurese
var 23 og 19 mL, og serum kreatinin 177 og
194 pmol/L i hhv intervensjons- og
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kontrollgruppen. Median pH for alle
pasientene var ca 7.3, serum bikarbonat 19
mmol/L og serum klorid 104 mmol/L. Det
foreld ikke opplysninger om serum-
kalsium. Det var ingen opplysning om
blod-laktat-konsentrasjoner eller tegn til
annen organsvikt. Median dose av NA (eller
NED) var 0.33 ug/kg/min. 35.8 % hadde
mottatt fenylefrin og 24.6 % adrenalin og
ca 70 % brukte vasopressin. 48.5 % av
pasientene i intervensjonsgruppen mottok
kortikosteroider ved randomisering, mot
33.5 % i kontrollgruppen.

Endepunktsdata

Det var en rask okning i blodtrykk i inter-
vensjonsgruppen, og primerendepunktet
ble oppnéadd blant 69.9 % blant disse i
forhold til hos 23.4 % i kontrollgruppen
(P<0.001). Dette korrelerte ogsa med lavere
bruk av NA blant pasienter som mottok
angiotensin II. Det foreld ingen subgruppe-
forskjeller i primeranalysene.

Det var en statistisk signifikant bedret
kardiovaskulaer SOFA-score etter 48 timer
iintervensjonsgruppen, men ingen forskjell
i total SOFA-score. Etter 7 og 28 dager var
det en trend mot lavere dodelighet i inter-
vensjonsgruppen (hhv 29 og 46 %) enn
kontrollgruppen (35 og 54 %). Det forela
ingen opplysninger om andre relevante
utkommer mellom gruppene, slik som for
eksempel antall dager pa ventilator, antall
dager behandletiintensivenhet eller bruk
av nyreerstattende behandling.

Det ble gjort en mengde analyser pa for-
skjellige alvorlige hendelser («adverse
events»), og kun forekomsten av delir og
infeksjon var statistisk signifikant heyere i
intervensjons-gruppen. Det var likevel
andre endepunkter med til dels store
numeriske forskjeller, blant annet
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forekomsten av arterielle og venose
tromboemboliske hendelser. Det ble rap-
portert 21 slike i intervensjonsgruppen og
atte i kontrollgruppen. Det var sju tilfeller
av dyp venetrombose blant pasienter som
mottok angiotensin I, mot ingen blant dem
som fikk standardbehandling, og denne
forskjellen var statistisk signifikant.
Pasienter i intervensjonsgruppen sa ogsa
ut til & fa litt hoyere hjertefrekvens
(sinustakykardi), men det var ikke klare
signaler om okt risiko for maligne
arytmier.

Post-hoc-analyser av ATHOS-3

Tumlin et al. publiserte i 2018 en subgruppe-
analyse av 105 pasienter med akutt
nyresvikt med RRT ved inklusjon.’Pasienter
med kronisk nyresvikt og oppstart RRT
etter inklusjon ble ikke tatt med. Det
ble funnet okt 28 dagers overlevelse (53 % vs.
30 %), bedre MAP-respons (53 % vs. 22 %) og
heyere grad av avviklet RRT-behandling
(38 % vs. 15 %) i behandlingsgruppen.

Wieruszewski et al. publiserte i mai 2023
en subgruppeanalyse av pasienter med
NED pé hhv <0.25 pg/kg/min 0g >0.25 ug/
kg/min'. En fant her redusert 28-dagers
dedelighet hos pasienter som fikk angio-
tensin II i subgruppen med lav NED (HR
0.51;95 % CI10.27-0.95, p=0.03), men ingen
forskjell i subgruppen med hey NED (HR
0.93; 95 % CI10.64-1.35, p=0.71). Gruppene
var imidlertid sveert smé, og det ble ikke
utfort formell statistisk interaksjonsanalyse.
Ved analyser av terskel NED </>0.3 var det
ingen signifikant forskjell.

Godkjenning av FDA

FDA gav i desember 2017 godkjenning til
bruk av Giapreza til bruk i behandling av
distributivt sjokk hos voksne.! God-
kjenningen er basert pé data fra ATHOS-3-

studien. En konkluderer med at studien er
godt utfert og selv om en ikke finner signi-
fikant effekt pa mortalitet eller andre klinisk
utkomme, er det overbevisende evidens
for effekt pa blodtrykk, uten tegn til alvor-
lige bivirkninger. FDA anbefaler merking
med advarsel om risiko for trombotiske
hendelser og anbefaling av profylaktisk
antikoagulasjon. Det er anbefalt videre
studier for evt bruk i pediatrisk popu-
lasjon.

Godkjenning av EMA

European Medicines Agency (EMA) ga i
juni 2019 midlertidig markedferingstilla-
telse for Giapreza, basert pa data fra
ATHOS-3."> EMA konkluderte med at
risk-benefit ut fra tilgjengelig evidens
tillater bruk av angiotensin II hos voksne
pasienter med refrakteert septisk eller
distributivt sjokk, som er vedvarende
hypotensive tross adekvat vaeske-
resuscitering og bruk av etablert
vasopressorterapi. Midlertidig distribu-
sjontillatelse av EMA ble gitt under forut-
setning at produsenten innen 30. juni 2024
gjennomforte en randomisert dobbelblin-
detklinisk multisenterstudie, for 4 kartlegge
videre effekt og sikkerhet ved av Giapreza
ved behandling av refraktaer hypotensjon
hos voksne med septisk eller distributivt
sjokk. Studien skal inkludere pasienter med
akutt nyresvikt og behov for RRT, samt
inkludere minimum 400 pasienter, hvorav
minimum 50 % av disse var europeiske.
Deter stilt krav om harde endepunkt i form
av data pé 28 dagers mortalitet og morbi-
ditet, endringer i organperfusjon og
sikkerdata ang&ende iskemiske og trombo-
emboliske hendelser.

Metodevurdering ved SLV
Statens legemiddelverk (SLV) har i etterkant
av EMA-rapporten utfort en enkel
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metodevurdering, publisert 20.02.2023.*
Basert pd denne ble Giapreza godkjent for
bruk i Norge av Beslutningsforum 22. mai
2023.8

I'sin vurdering har SLV mottatt innspill fra
ikke-navngitte eksperter innen feltet fra
norske universitetssykehus. Disse angir et
sveert usikkert epidemiologisk grunnlag for
beregning av antall norske pasienter som
vil ha indikasjon for behandling med
angiotensin II, men det estimeres at det
kan dreie seg om 1000-1250 pasienter arlig.
Sannsynligheten er imidlertid stor for at
dette tallet er underestimert. Beregnet
kostnad per pasient behandlet er ca NOK
25 000 per 2023, og i 2028 er det estimert
atbruken avlegemiddelet kan medfore en
kostnad pa minst NOK 32 millioner, dersom
alle pasienter med indikasjon mottar
behandlingen.

Kommunikasjon med norske
universitetssykehus

Vi har kontaktet universitetssykehusene i
alle de fire helseregionene i Norge. Per i
dag har ingen av dem innfort angiotensin
IT i sine behandlingsretningslinjer for
distributivt sjokk pga for svak evidens pa
harde, kliniske endepunkter. De vi har veert
i kontakt med er imidlertid positive til &
bidra i en eventuell randomisert klinisk
multisenterstudie.

Kommunikasjon med PAION

I brev til arbeidsgruppen datert 04.09.23
bekrefter produsenten PAION Deutschland
GmBH at den planlagte kliniske virknings-
studien etter krav fra EMA ikke er startet opp.

Gjeldende retningslinjer

Det finnes per dd ingen spesifikke retnings-
linjer for bruk avvasopressor ved refrakteert
distributivt sjokk generelt, men Surviving
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sepsis campaign guidelines 2021 konklude-
rer med at angiotensin Il kan vurderes brukt
som adjunktiv behandling ved septisk sjokk,
til tross for sveert lav evidenskvalitet.?

Diskusjon

Validitet

I ATHOS-3 studerte en i utgangspunktet
representativ populasjon med distributivt
sjokk og som mottok relativt haye doser
vasopressorer uten tilstrekkelig effekt, selv
om 2/3 av pasientene hadde MAP > 65
mmHg ved baseline. Median vasopress-
ordose var imidlertid betydelig hgyere enn
inklusjonskriteriet pa minst 0.2 NED/kg/
min, og séledes er det en diskrepans
mellom inklusjonskriterium og faktisk
studert populasjon. En stor andel av
pasientene mottok ogsé behandling med
vasopressin i ganske hoy dose, en praksis
som synes mer utbredti Nord-Amerika enn
i Europa. Overferingsverdien til europeiske,
og mer spesifikt norske, forhold er derfor
noe usikker. I tillegg var viktige pasient-
grupper ekskludert, bl.a. dem med neytro-
peni. Sistnevnte ma en anta utgjor en ikke
ubetydelig andel av sepsispasienter i en
norsk intensivenhet.

Primeerendepunktet (MAP > 75 mmHg eller
okning pé minst 10 mmHg) synes relevant
ien klinisk setting, men er likevel et surro-
gatendepunkt som ikke direkte kan knyttes
til kliniske endepunkt, herunder mortalitet.
Det er ogsé viktig 4 nevne den manglende
evidensen péd at MAP >75 mmHg gir bedre
utkomme enn lavere MAP-grenser hos
populasjonen med septisk sjokk.?

Alvorlighetsgrad av septisk sjokk

Til tross for relativt heye vasopressordoser
hos de inkluderte pasientene, foreligger
detingen opplysninger utover APACHE-I],
s-kreatinin og timediurese om hvilken

organsvikt pasientene hadde pa dette
stadiet, eller informasjon om spesifikke
organmarkerer eller blodlaktat. Dette vil
veere klinisk informasjon som i stor grad
styrer bruk av vasopressorer. Blodgassa-
nalyser viste bare en helt beskjeden acidose,
noe som indikerer relativt lav grad av
organhypoperfusjon, men etter var mening
ville informasjon om blod-laktat og/eller
SvO, veere spesielt viktige markorer i s&
henseende. Imidlertid ma en tolke s-
kreatinin og lav timediurese dithen at
pasientene sannsynlig hadde nyreskade.

Sikkerhet

Detvar en trend mot lavere dodelighet ved
bruk av angiotensin II, men studien var
ikke styrkeberegnet for dette endepunktet
og funnet var ikke statistisk signifikant.
Trenden mot lavere dedelighet er likevel
betryggende.

Selv om en fant en reduksjon i kardiovas-
kuleer komponent av SOFA score (som er
forventet, siden scoren defineres av MAP
og vasopressorbruk'*), var det ingen signi-
fikant forskjell i total SOFA score mellom
gruppene. Dette kan indikere at en eller
flere av de andre komponentene i SOFA
score pkte, men dette er ikke belyst
neaermere.

Vi deler EMA og SLVs bekymring omkring
eventuell okt risiko for tromboemboliske
hendelser ved bruk av angiotensin II, som
tidligere er vist & ha protrombotiske egen-
skaper i dyrestudier og studier pa friske
voksne."®

Pasienter med akutt koronarsyndrom ble
ekskludert fra ATHOS-3. Blant disse pasi-
entene kan en tenke seg at redusert bruk
av NA vil ha en gunstig arytmisparende
effekt, slik en har sett i studier der
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vasopressin har redusert dosene av kate-
kolaminer.’® At angiotensin II ga hoyere
hjertefrekvens i form av sinustakykardi,
men ikke fant forskjellig forekomst av andre
takyarytmier i ATHOS-3 er derfor til en viss
grad beroligende. ATHOS-3 inkluderte kun
pasienter med «high-output» sjokk (cardiac
index >2.3L/kg2/min). Det er derfor usik-
kert hvilke effekter medikamentet kan
medfore hos pasienter med pavirket
myokard, som er rapportert forekommende
hos opptil 70 % av pasienter med sepsis."”
Man ma i tillegg veere oppmerksom pa at
den makrosirkuleere effekten av vaso-
pressorbehandling ikke nedvendigvis
speiler mikrosirkulasjon i endeorganene.
Bl.a. er det sett lavere myokardperfusjon
ved bruk av noradrenalin uavhengig av
MAP blant uselekterte intensiv-
pasienter.'®

Posthoc-analysene utfort av Wieruszewski
et al indikerer en sterkere effekt pa harde
endepunkter ved bruk av angiotensin II
allerede ved lavere NED enn 0.2mcg/kg/
min. Dette funnet kan ikke omsettes klinisk
uten fare for betydelig indikasjonsglidning,
og i tillegg er risiko og doseeffekt i kombi-
nasjon med flere vasopressorer/vaso-
pressin imidlertid per i dag usikker. Evt
implementering krever strengere sikker-
hetsdata, da en vil utsette en storre gruppe
med trolig lavere baseline-dedelighet for
potensiell risiko.

Angiotensin II har sammenliknet med
andre vasopressorer en fysiologisk gunstig
effekt pa glomeruleer filtrasjonsrate ved &
hovedsakelig gi konstriksjon i efferent
arteriole, og dermed oke det glomerulzere
trykket.!® I tillegg indikerer prekliniske
studier at angiotensin II kan gjenopprette
glomeruleer filtrasjon og eke urinutskillelse
uten & pke oksygenforbruket i nyrevev.?’
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Folgelig er resultatene i subgruppen som
mottok RRT hypotesedannende om at
angiotension II kan ha en spesielt gunstig
profil ved refrakteer vasoplegi og samtidig
nyresvikt.

Videre studier

Med bakgrunn i disse betraktningene er
en adekvat styrkeberegnet randomisert
klinisk studie med mer betydningsfulle
kliniske endepunkt, slik som ded, behov
for organstettende behandling eller varig-
het av intensivoppholdet, sterkt enskelig
for en eventuelt tar angiotensin II i bruk.
Med tanke pa den hyppige forekomsten av
relevante endepunkter i en populasjon med
refrakteert septisk sjokk, ma en anta at en
slik RCT vil veere realistisk & gjennomfore.
Det er imidlertid bekymringsverdig at fase
4-studien som er pakrevd av EMA for
opprettholdelse av godkjenningen av
angiotensin II ikke er igangsatt. Dermed
fremstar videre markedsforingstillatelse i
Europa etter andre kvartal 2024 usikker.

Arbeidsgruppen mener det videre er viktig
at fremtidige studier favner et sa bredt
spekter av pasienter som mulig, for & oke
generaliserbarheten og den eksterne
validiteten. At en fase 4-studie i storre grad
skal involvere europeiske pasienter er i s&
mate gnskelig sett fra et norsk stésted.

Tidligere studier har vist variasjoner i
angiotensin I- og II-niva er korrelert til
utkomme ved sepsis og kan potensielt
identifisere pasienter som har nytte av
angiotensin II-tilforsel. Derfor virker det
fornuftig & ogsd randomisere innenfor
klinisk relevante subgrupper, slik som for
eksempel kategorisert etter systemisk niva
pé angiotensin I og I, der det var nume-
riske, men ikke-statistisk signifikante,
forskjeller mellom gruppene i ATHOS-3,

eller ihht bruk av brukere av ACE-hemmere
eller ARB.

Konklusjon

Arbeidsgruppen mener det per i dag ikke
foreligger tilstrekkelig evidens pé effekt pa
klinisk relevante endepunkt til a ta i bruk
angiotensin-II i klinisk praksis. Selv om
tilgjengelig evidens ikke gir signaler om
vesentlig fare ved bruk av medikamentet,
mener vi sikkerheten er ufullstendig
kartlagt, spesielt sett i lys av mulig
indikasjonsglidning med bruk ved tilfeller
med mindre alvorlige septiske sjokk.

Vi mener derfor at en eventuell innforing
i utgangspunktet bor gjores i form av
deltagelse i en klinisk randomisert kontrol-
lert multisenterstudie tilsvarende den som
er palagt av EMA.
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Datathon - et eksempel pa tverrfaglig
samhandling mellom klinikere og
it-spesialister for a oke kunnskapen
om kunstig intelligens

Bakgrunn

Interessen for kunstig intelligens (KI) har
for alvor steget de siste &rene, spesielt etter
introduksjonen av Chat GPT i 2022.
Innenfor flere fagfelt har KI vist potensiale
til & oke diagnostisk presisjon ogrisikostra-
tifisering. Dette inkluderer blant annet felt
som hjertestans og hjerteinfarkt'2
Intensivmedisin er et annet fagfelt som har
blitt skissert til & egne seg til KI-bruk
grunnet utstrakt monitorering og inn-
samling av strukturerte pasientdata’.
Helsepersonellkommisjonen peker pa KI
som et verktoy for a oke bade kvalitet og
effektivitet i helsetjenesten*. Riktig bruk av
KI forutsetter derimot god digital og klinisk
kompetanse hos helsepersonell. Utvikling
av rettferdige KI-modeller er en utfordring,
i og med at forutinntatte modeller kan
svekke klinikers diagnostiske presisjon og
ikke minst pasientsikkerheten®.

Implementering av KI-modeller i Norge er
fortsatt nybrottsarbeid. Det er flere pilot-
prosjekter for implementering, blant annet
helseforetaket Vestre Vikens innfasing av
KI for rentgendiagnostikk for a utelukke
frakturer®. Resultatene til nd viser reduserte
ventetider for pasientene og ingen okt
tendens til 4 overse frakturer med behand-
lingsmessig konsekvens®.
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Datathon

Datathon, en datafokusert variant av
Hackathon, er et konsept utviklet fra USA
som gar ut pa & arbeide intensivt i tverrfag-
lige grupper med ulike store datasett.
I helsetjenesten bestar gruppene av indi-
vider med variert kompetanse fra helse-
vesenet, datavitenskap, forskning og
samfunnsvitenskap. Formalet med slike
Datathon er & gé bort fra silotenking ved &
arbeide tverrfaglig med store datasett for
4 utforske mulighetene og begrensningene
for bruk av KI i helsetjenesten.

Datathon ble arrangert 7.-8. januar ved
Eitri Medical Incubator, Universitetet i
Bergen (UiB) i samarbeid med Stavanger
Universitetssjukehus (SUS), Haukeland
Universitetssykehus (HUS) og MiT Critical
Care Data Group. Malet med Datathon var
& utforske og utvikle arbeidshypoteser som
et templat for videre utviklingsarbeid og
kompetansebygging. I alt deltok rundt 40
deltakere fra Norge og utland som ble
inndelt i seks ulike grupper.

I forkant av Datathon ble det utviklet
syntetiske datasett ved bruk av synthcity”.
Dette innebeerer at data konstrueres ved
bruk av matematisk modellering basert pa
monster i fra originale datasett, noe som

sorger for anonymisering. Graden av
anonymisering ble testet ved bruk av
anonymeter®. Denne metoden regnes som
den mest avanserte teknikken for data-
anonymisering og er validert av det franske
datatilsynet®. Utvikling av syntetiske
datasett har hestet ros for sin innebyggede
beskyttelse av personvern. NAV fikk blant
anneti2019 Datatilsynets pris for innebygd
personvern'®.

Gruppene valgte & arbeide enten med
syntetiske datasett om akutte brystsmerter,
postoperative komplikasjoner eller intensiv-
medisin som til sammen inneholdt
40 000 datalinjer. Datasettene inneholdt
tidsbruk, bakgrunnsvariabler, ko-morbidi-
teter, behandlingsmodaliteter og kliniske
endepunkt (infarkt, reinnleggelse eller
mortalitet).

Hver gruppe fikk tildelt to mentorer - en
erfaren kliniker med bakgrunn fra feltet og
en med maskinleringsbakgrunn.

Resultater fra Datathon

Gruppene arbeidet intensivt over en
36-timers periode med det valgte syntetiske
datasettet for de til slutt holdt en syv
minutters presentasjon der de presenterte
sine funn.

Nedim Leto
Medisin og forskerlinjestudent,
Universitetet i Bergen
nedim.leto@student.uib.no
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Eirik Alnaes Buanes
Leder Norsk Intensiv og Pandemiregister
(NIPAR), Kirurgisk Serviceklinikk,
Haukeland Universitetssykehus

Nasir Saeed
Medisin- og forskerlinjestudent,
Universitetet i Bergen

Henrik Broch Kvernaas
Medisinstudent,
Universitetet i Bergen

Jorunn Vik
Lege og forsker, Regional Akuttmedisinsk
Kompetansesenter i Helse Vest (RAKOS)

Monica Nordhus
Avdelingssjef Analyseavdelingen,
Stavanger Universitetssykehus

Lena Heimvik
Klinikksjef Prehospital Klinikk,
Stavanger Universitetssykehus og
Universitetslektor, Fakultet for
Helsevitenskap. Universitetet i Stavanger

Einar Johan Tveit
Avdelingssjef Luftambulanseavdelingen,
Stavanger Universitetssykehus

Tor Albert Ersdal
@konomi- og finansdirektgr,
Stavanger Universitetssykehus

Gruppen som valgte & arbeide med akutte
brystsmerter onsket 4 undersoke grad av
under- og overtriage. Resultatene indikerte
at kun 1/9 av alle ambulanseutrykninger
med red respons fra AMK ble triagert som
rode ved ankomst akuttmottak. Det var ikke
signifikante endringer av risiko for over-
triagering ut i fra kjenn, alder, avstand fra
sykehus eller tid pa degnet.

Resultatene fra de tre gruppene som
arbeidet med postoperative komplika-
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Snorre Eikeland

Senioranalytiker Analyseavdelingen,
Stavanger Universitetssykehus

Qistein Mjelva
Avdelingssjef Akuttmottak,
Mottaksklinikken,
Stavanger Universitetssykehus

Adne Iden Hgiland
Leder
Eitri Medical Incubator

Thomas Werner Lindner
Leder Regionalt Akuttmedisinsk
Kompetansesenter i Helse Vest (RAKOS)

sjoner viste at okende hastegrad, ventetid,
forlenget knivtid utover planlagt tid og
avvik i systolisk blodtrykk (ekt eller ned-
satt) var uavhengige risikofaktorer for
reinnleggelse.

Gruppen som valgte & arbeide med data
om intensivmedisin fra Norsk intensiv- og
pandemiregister undersokte kjonns- og
aldersforskjeller i mekanisk ventilasjons-
behandling og kvalitetsindikatorer for god
intensivbehandling (reinleggelsesrate,
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varighet av invasiv ventilasjon < 2.5 dager
ved respirasjonssvikt og standardisert
mortalitetsrate < 0.7). Resultatene viste
ingen tydelige forskjeller i graden av
ventilasjonsbehandling og kvalitets-
indikatorer.

Resultatene kan veere hypotesedannende
for videre undersokelser i de originale
datasettene som de syntetiske dataene er
basert pa.

Oppsummering og lering

for videre

P& Datathon var det ikke bare deltakelse
av fagpersoner med bakgrunn bade fra
helsevesenet og maskinleering, men ogsa
personer med samfunnsvitenskapelig
bakgrunn. Dette bidro til et mangfold i
kompetanse og perspektiver. Tverrfaglig
samarbeid og erfaringsutveksling mellom
ulike land er nokkelen for 4 lose fremtidens
utfordringer i helsetjenesten, og KI kan
veere en viktig bidragsyter i a utvikle en
beerekraftig offentlig helsetjeneste.
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Arbeidet ga viktig innsikt for fremtidig bruk
av helsedata i KI-modeller. Det ble tydelig
hvor viktig det er med god kvalitet pa data.
De syntetiske datasettene medferte at unike
kombinasjoner av kovariater ble fjernet,
definert som linkability. Dette skapte
logiske brister for gruppene som gjor det
intuitivt vanskelig & fortolke modelleringen.
Videre vil ogsé avhengighet mellom mul-
tiple kovariater, multikorrelasjon, kunne
forsvinne. Bade fjerning av linkability og
multikorrelasjon for & sikre anonymisering
kan derfor medfore seleksjonsskjevhet i
modellutviklingen. Dette betyr at vi
mangler kunnskap om hvordan en kan lage
representative syntetiske datasett.
Resultatene som gruppene kom frem til
bor dermed betraktes som hypotese-
dannende ogikke som funn i seg selv uten
videre verifisering mot faktiske data.

Implementering av KI reiser ogsa viktige
etiske dilemma. Hvor gar balansegangen
mellom ivaretakelse av personvernet versus
4 lage representative modeller uten
seleksjonsskjevhet? Videre er det helt
sentralt & vurdere om referansepopulasjon

Dagens Medisin; 2023 [

som en KI-modell er utviklet fra er repre-
sentativ for populasjonen algoritmen
implementeres pa. Historien har nemlig
vist at diagnostiske modeller utviklet hos
en populasjon kan sla helt annerledes ut
selvipopulasjoner som er neert beslektet!!.
Utfordringen med utvikling av skjeve
diagnostiske modeller er slik ikke bare
relatert til KI, men ogsé i standardiserte
modeller validert i kliniske studier med
regresjonsanalyser. Problemet med KI er
at man ikke alltid vet hva som ligger til
grunn for modellen, og dermed heller ikke
kan korrigere for bias pd samme méte som
i en regresjonsalyse. KI kan ikke betraktes
som en «one size fits all» modell'. A stille
rett indikasjon, samt & veere en dyktig
diagnostiker, vil veere minst like relevant i
dag som i en KI-drevet helsetjeneste.
Allikevel, tror vi at KI vil endre helse-
tjenesten fundamentalt de neste arene.
Datathon kan bidra til okt kunnskap om KI
og tverrfaglig samarbeid for best mulig bruk
av KI i helsetjenesten gjennom laering pa
tvers av landegrenser med helt ulike
populasjoner, og med de utfordringene
som ligger i det.
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ivan.rimstad@icloud.com

Forskningsstipend og
opphold ved Cleveland Clinic

Til daglig jobber jeg 50 % som overlege ved
nevroanestesi og 50 % som PhD-student
ved Akuttklinikken, Oslo universitets-
sykehus. Jeg er spesielt interessert i
noninvasive metoder for a persontilpasse
narkosedybden. Vi forsker pa om propofol
i ekspirasjonsluft korrelerer med plasma-
malinger og om EEG teknologi kan bidra
til & dosere narkosen mer presist.

Motene til EuroSIVA (European Society of
Intravenous Anaesthesia) er interessante
og leererike. Kontaktnettet til mine veiledere
gjorde at jeg p& en motemiddag i Briissel
ble sittende mellom Iain Glen og Fransisco
Lobo. Det var tidenes samtale og hyggelige
selskap. Dr. Glen, oppfinneren av propofol,
fortalte om farmakokinetikk og at propofol
clearance varierer mellom individer.
Nevroanestesiologen Dr. Lobo diskuterte
propofol sin farmakodynamikk og hjernen
som er malorgan for generell anestesi. EEG
og spektrogram kan hjelpe anestesilegen
til & justere doseringen av propofol. TCI
modellene er utviklet p& gruppeniva, hvor
den kalkulerte individuelle dosen ofte er
upresis. Varm i sinn, tok jeg med kloke ord
videre.

i Abu Dhabi

Ved 2022 SSAI-kongressen i Oslo ble Lobo
invitert og han snakket videre om indivi-
duell dosering av anestesimidler og praktisk
bruk av EEG. I en pause spurte jeg om a bli
med pa operasjonsstuen der han jobber
og slik ble jeg invitert til Cleveland Clinic i
Abu Dhabi.

Om Abu Dhabi og De forente
arabiske emirater (FAE)

Dette orkenlandet er en foderasjon i
Midtesten med grenser til Qatar i nordvest,
til Oman i @st og Saudi-Arabia ser. Det bor
9,3 millioner pé et landareal som er 1/5 av
Norges. Valutaen heter dirham (AED) og
100 AED er verdt 300 kroner. For vest-
lendinger er temperaturen best mellom
november og mars med 25-30 grader C.
Resten av aret er det lurt & ikke reise dit.

FAE ble grunnlagt i 1971 og bestér av sju
stater, som hver styres av en sjeik. Dubai
og Abu Dhabi er statene med profilerer seg
som finanssentrum og reisemal.

Styresettet kan betegnes som et benignt
autokrati. De sju sjeikene danner Det
Qverste Rad og er lovgivende organ samt
at de bestemmer landets politiske kurs.
Sjeik Zayed var president frem til han dede
12004 og hans sgnn overtok. Ministerradet
ledes av en statsminister og 20 av de 40
ministrene velges demokratisk, mens de
resterende bestemmes av sjeikene.

Landet har stor oljerikdom og serger for
sikkerhet, helsetilbud og skolegang til
befolkningen. Det er enorme forskjeller i
velstand, men alle har et minimum og oljen
stabiliserer styresettet. Den arabiske varen
i 2011 dreide ikke landet i ytterligere
demokratisering og presidenten synes a ha
en sterk posisjon i folket.

Om Cleveland Clinic Abu Dhabi
(CCAD)

Sykehuset er byggteknisk imponerende og
stod ferdigi 2015 med sine 364-490 senger.
Det er styrt etter amerikansk modell og har
alt av utstyr. Jeg observerte et sterkt fokus
pa drift og effektivitet samt at absolutt all
pasientkontakt ble dokumentert.

Pasientene henvises fra hele verden og
lokale pasienter har egne helseforsikringer
som gir rett til behandling ved CCAD.
Sykehuset er senter for behandling av
hodeskader, intrakranielle bledninger og
infarkter. Det tilbudet gjelder alle inn-
byggerne i Abu Dhabi. Det er ingen
anestesisykepleiere og hver anestesilege
har sin «anesthesia technician», og sammen
utgjor disse et anestesiteam pa en opera-
sjonsstue. Arbeidsdagene varer ofte fra
0700 til 1700 med en halvtimes lunsjpause
og et «fem minutt for kaffe og dobesok».
Ansvarsforholdene er slik at anestesilegen
er hos pasienten kontinuerlig. Jeg hadde
«Observership» pa mitt ID-kort og da var


https://synthcity.readthedocs.io/en/latest/
https://github.com/statice/anonymeter
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Cleveland Clinic Abu Dhabi, Fransisco Lobo og undertegnede.

jeg virkelig observater. Ingen aktiv delta-
kelseibehandlingen var tillatt og rollen var
uvant, mens for de ansatte var det en
selvfolge. Jeg var med pa ulike nevrokirur-
giske inngrep og prosedyrer.
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Alle operasjonsstuer var rigget med EEG
og cerebral oksimetri. TCI-modeller med
propofol (Schnider) og remifentanil
(Minto) ble brukt. Ved induksjon av anes-
tesible det forst gitt en testbolus («1-1») for

a se klinisk respons og etter endringer i
EEG. Deretter «1,5-1,5» og ny EEG vurde-
ring for intubasjonsdose og rokuronium
ble gitt. Ved mange TIVA narkoser benyttet
de dexmedetomidin som «grunnsmering»
pé 0,3 mikrogram/ kg/ time. Doseringen
av propofol ble kontinuerlig justerert etter
EEG spektrogram og hey power i delta og
alfa var styremal for narkosen. Anestesi-
legene konfererte med hverandre hvis de
var usikre pd EEG og narkosedybden. Jeg
observerte at bruk av vasopressor var lavere
enn det jeg er vant til og de unngikk mye
sirkulasjonspavirkning ved & dosere propo-
fol individuelt. Hos ASA1-2 pasienter var
det unntaksvis behov for vasopressor.

Leder for Anestesiavdelingen ved CCAD,
Massimo Lamperti, fortalte at kunnskap
om EEG er en forutsetning for & fa jobb.
Detvar flest vestlige leger og de okonomiske
betingelsene er gode. Mange jobber der for
en periode pa 5-10 &r for klima og hjem-
lengsel gjor at de flyttet <hjem».

Nevrokirurgiske pasienter hadde et eget
armband i signalfarge og med paskriften
«fallfare» i tillegg til sklisikre sokker i samme
farge.

Pa fritiden

Jeg fikk veere med pé 10 dager ved CCAD,
med en helg fri og da besokte jeg fire steder
(rangert etter hva jeg synes var best):

1) Falcon Hospital. Falken anses hellig og
den er nasjonalfugl. Falkesykehuset
behandler hvert &r 11 000 (!) falkepasienter.
Det er to arter som fungerer godt i fangen-
skap og det er Falco Cherruq («saqr»-falk»)
og Falco Peregrinus. De velstdende eierne
omtaler falkene som sine barn og fuglene
har eget pass til bruk pa flyreiser. Falkene
kommer til sykehuset for trening, pleie og
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Falk i isofluran narkose ved Falcon Hospital.

ulike kirurgiske inngrep. Falkene fér nar-
kose med isofluran. De puster seg ned pa
medikamentet og holdes selvpustende,
mens for eksempel klor klippes og fjer
limes. Jeg spurte om hvordan veterinserene
héndterer en ufri luftvei. Dette er sjeldent,
men hvis dette skjer er det «In sha’Allah»
og de setter blindt ned en 2,5 oral endo-
trakealtube.

2) Louvre Abu Dhabi er et museum som
stod ferdig 12017 og som tar pusten fra deg.
Over byggverket hviler en stor kuppel, som
ser ut som et fuglerede og lyset som slippes
inn, danner et vakkert menster. Utstillingene
viser kunst fra antikken til moderne tid.

3) Sheik Zayed moskeen besokes av tro-
ende, men alle har adgang til landets storste
moske. Rolig stemning og fin omvisning.

4) Hoy bygning, Etihad Towers p& 305 meter
med god utsikt og servering av kaker og
kaffe i overste etasje.

Sheik Zayed moskeen.

Tidsskrift for Norsk
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Forskning og Safe Brain Initiative
(SBI: www.safebraininitiative.com)
Mélorganet for narkose er hjernen og det
er i dag ikke standard & monitore dette
organet. Forskningsfokus har siste 20 ar
veert pa metoder for a redusere forekomst
av awareness, som er sjeldent og skjer
ved 1 av 4000 narkoser. Anestesidybde-
monitorer, for eksempel BIS og Sedline,
har et indekstall som angir sedasjons- eller
narkosedybde. Det er EEG som ligger til
grunn for indekstallet, som er tidsforsinket
og ofte usikkert.

Narkosemedikamenter gir bevisstloshet og
en uonsket kardiodepressiv effekt med
redusert blodtrykk. Vi bruker klinisk
erfaring og blodtrykket for a styre narkose-

Louvre museum Abu Dhabi og 8000 ar
gammel figur fra Jordan.
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Utsikt fra Etihad tower.

dybden. Dette er upresist. Ved lavt blod-
trykk er narkosedybden i mange tilfeller
allerede altfor dyp.

Aktuelt forskningsfokus er delir og EEG
spektrogram for a justere narkosedybden.
Forekomsten av delir etter narkose antas
aveere mellom 10-40%, altsd mye hyppigere
enn awareness. Delir er hjernsvikt med
kognitiv funksjonsnedsettelse som varer fra
timer, dager og til varig hos noen pasienter.
Kostnadene er store for pasient, sykehus og
samfunn, men ikke kartlagt i Norge.

Hvert narkosemedikament -for eksempel
propofol eller sevofluran- har sine typiske
fargemonster i EEG spektrogrammet ved
«riktig» narkosedybde. Blodtrykket er da
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ofte stabilt. Ved dyp narkose er EEG
isoelektrisk («flatt») og spektrogrammet
mangler menster og fargene er mork bla
eller svart. Metabolismen i hjernecellene
er lav og vi ser kun enkelte bursts i EEG.
Ofte er det behov for noradrenalininfusjon
pé grunn av lavt blodtrykk. Nevroprotektiv
behandling ved heyt intrakranielt trykk,
aneurysme klipsing og status epilepticus
er de eneste indikasjoner for isoelektrisk
EEG. Ikke vanlige kirurgiske inngrep i
generell anestesi.

SBI er en non-profit organisasjon, stottet
av ESAIC (European Society of Anaesthesi-
ology and Intensive Care), som fokuserer
pa persontilpasset narkosedybde og
skreddersydd omsorg for operasjons-

pasienter. En holistisk forstaelse av helse-
hjelpen og bruk av 18 behandlings-
anbefalinger skal redusere forekomst av
delir og oke pasient tilfredshet.

Bruk av spektrogram er en anbefaling og
ST-tiden (Suppression Time -tid med «flatt»
EEG) er et parameter pa dyp narkose. Delir
og tilfredshet skares for og etter operasjo-
nen. Det er sammenheng mellom ST-tid
og delir forekomst. Deltakende sykehus
maler samme parameter og eier tilgang til
egne dataisine lokale SBI kvalitets-register.
Data kan sammenliknes mellom sykehus
og brukes i forbedringsprosjekt og til
leering.

Vér forskningsgruppe i Akuttklinikken vant
Oslo universitetssykehus sin Innovasjons-
pris for 2023 med SBI prosjektet. Vi vil
etablere metoden ved OUS og sé bisté
andre sykehus.

Den 11. april 2024 inviterer vi anestesi-
og intensivpersonell ved alle landets
sykehus til et heldagsseminar ved Oslo
universitetssykehus om hvordan justere
narkosedybde ved hjelp av EEG/ spektro-
gram. Internasjo-nale forelesere, i tillegg
til egne, vil bidra til en faglig spennende
dag med forelesninger, diskusjoner, nett-
verksbygging og tilgang til et eget utstil-
lingsomréde med ulike EEG monitorer.

Invitasjonen er & finne pa neste side av
NAForum samt pa var egen nettside:
www.neuroscand.com

(se under «Posts»).

X Oslo

EEG Training for Anaest

Oslo University Hospital, Ulleval

11 April 2024, 8:00 - 16:00

W= University Hospital

Finn Radtke Anders S. Aasheim  Karina Jakobsen Matthias Kreuzer Ivan J. Rimstad
Anesthesiologist Nurse anesthetist ~ Nurse anesthetist Neuroscientist Anesthesiologist
Charité and Oslo university SUH Nykgbing Munich Technical Oslo university
SUH Nykgbing Hospital university Hospital

1st SBI EEG Bootcamp in Oslo

We invite Nurse anesthetists, Anesthesiologists, PACU- and ICU
Nurses, Intensivists and Others to the 8 Hour basic training
Module at Oslo university Hospital, Ulleval, Store auditorium.

-Lectures, Workshops and Quiz. Course will be held in English

-Discuss personalized Medicine with Experts

-Exhibition Area with several Providers of EEG- and Depth of Anesthesia
Monitors

-Includes Coffee, Refreshments and Lunch

receive an
voice
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The Program

Safe Brain
Initiative: the
Concept

General
Anaesthesia and
the EEG/
Spectrogram

%

Nociception and
the EEG

ICU

Transfer of
Knowledge from
the OR to the ICU

If any questions, please
contact Ivan J Rimstad:
ij.rimstad@gmail.com
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Med hjertet for hjernen

Bakgrunn

Akutt ischemisk hjerneslag (AIS) er en av
de mest tidskritiske tilstandene en pasient
kan oppleve. For hvert minutt et hjerneslag
varer, gar to millioner nevroner tapt, noe
som gjor umiddelbar gjenkjennelse av
hjerneslag vitalt'. Resultatene etter AIS
avhenger derfor sterkt av tid fra symptom-
debut til behandling med intravenos
trombolyse (IVT), endovaskuleer behand-
ling eller begge deler®*.

Sammen med forsinket gjenkjennelse av
hjerneslag i befolkningen, er prehospital
forsinkelse en av de viktigste faktorene som
bidrartil forsinket behandling®. Dette under-
streker viktigheten av & utvikle presise
diagnostiske verktoy pa prehospitalt niva
for & optimalisere det akutte hjerneslags-
forlopet®”.

Hovedmal

A validere verktoy for mistanke om hjerne-
slag pa prehospitalt niva og identifisere
faktorer som er ansvarlige for tidsforsink-
elser i det akutte hjerneslagsforlopet.
Endelige mal er & implementere vare funn
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innilokale retningslinjer slik at hdndteringen
av denne pasientgruppen kan forbedres i
fremtiden.

Metoder, oppsummering av funn
og framtidige mal

I forskningsprosjektet vart samler vi data
fra flere kilder, inkludert akuttmedisinsk
kommunikasjonssentral (AMK), ambulanse-
journaler, lokale kvalitetsregistre og Norsk
Hjerneslagsregister.

1 var forste artikkel, « Prehospital identifi-
cation of acute ischemic stroke with large
vessel occlusion: a retrospective study from
Western Norway», har vi validert bruk av
Gaze-Face-Arm-Visual loss-Speech (G-FAST)
kriterier for prehospital triagering av
pasienter med storkarsokklusjon (Large
Vessel Occlusion). Pasienter med blikk-
deviasjon og minst ett FAST-symptom
oppfylte kriteriene for prehospital mistanke
om storkarsokklusjon. Dette er i henhold
til Helse Vest retningslinjer indikasjon for
direktetransport direkte til Stavanger - eller
Haukeland Universitetssykehus, som tilbyr
endovaskuleer behandling i vér region.

Data ble innhentet fra august til desember
2020 fra alle ambulanser med kode rod
utrykning og mistanke om hjerneslag, samt
fralokale hjerneslagsregistre. Resultatene
vére indikerer at sensitiviteten til kriteriene
er lav, og vi foreslar derfor aimplementere
en prehospital skala som kvantifiserer
hjerneslagssymptomene ved hjelp av en
systematisk poengskala. Hvis den totale
poengsummen overstiger en bestemt
grenseverdi, vil det utlese mistanke om
storkarsokklusjon. Dette kan bidra til & oke
identifiseringen av storkarsokklusjoner pa
prehospitalt nivad og redusere tiden fra
symptomdebut til oppstart med endovas-
kuleer behandling. Artikkelen er publisert
i Emergency Medicine Journal (EM]J) i
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november 2023. For gyeblikket er det ogsa
en faglig diskusjon vedrerende om en «drip-
and-ship» vs «mothership» tilnseerming er det
beste for pasienter med mistenkt storkars-
okklusjon etter at RACECAT-studien viste
ingen forskjell i pasientutfall mellom pasienter
forst innlagt p4 neermeste lokalsykehus vs
direktetransport til endovaskuleert senter®.

I var andre planlagte artikkel, «Stroke
Prediction in the Emergency Medical
Dispatch Centre: Reducing Time Delays and
Enhancing Reperfusion Eligibility: An
Observational Study», undersgker vi hvil-
ken rolle AMK-identifisering av hjerneslag
har pa forsinkelser i behandlingen og
bruken av intravengs trombolyse (IVT). Vi
har samletinn 2021 data for alle pasienter
(totalt ca. 800 pasienter) som ble transpor-
tert med ambulanse til sykehus og fikk
diagnosen ischemisk hjerneslag i Helse
Vest. I studien har visammenkoblet data fra
Norsk Hjerneslagsregister med AMK
journaldata. Hjerneslagsmistanke ble
definert som en ambulanseutrykning initiert
av AMK med mistanke om hjerneslag,
basert pa kriteriene 28.1-28.6 fra Norsk
Indeks for Medisinsk Nedhjelp. Vi inklu-
derte ikke pasienter som initialt tok kontakt
via legevakt.

Vare resultater indikerer at mistanke om
hjerneslag fra AMK resulterer i kortere
prehospital tidsbruk, redusert tid fra
ankomst til sykehus til oppstart med
trombolyse og redusert tid fra ankomst til
sykehus til oppstart med endovaskuleer
behandling. Vi klarte derimot ikke & vise
atredusert tidsforsinkelse resulterte i bedre
pasientutfall 90 dager etter hjerneslaget.
Resultatene fra studien vér ble presentert
péd European Stroke Organisation
Conference (ESOC) mai 2023. Artikkelen
er sendt inn til fagfellevurdert tidsskrift.
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Ivér tredje planlagte artikkel, «Comparison
of prehospital emergency pathways and
symptom characteristics in patients with
stroke and stroke mimics», skal vi sammen-
ligne transportforlep og symptomkarakte-
ristikker hos pasienter med hjerneslag i
ulike subpopulasjoner, inkludert akutt
ischemisk hjerneslag (AIS), hjerneblgdning,
transitorisk ischemisk attakk (TIA) og
hjerneslagsmimikker. Mélet med denne
studien er & oke AMK sin sensitivitet for &
oppdage hjerneslag, samtidig som vi gnsker
& oke spesifisiteten. Dette er spesielt viktig
iethelsevesen med begrensede ressurser.
Vi vil samle inn Helse Vest data fra bade
2021 0g 2022 fra AMK, pasientjournaler og
Norsk Hjerneslagsregister. Totalt vil vi
inkludere 6000 pasienter i analysene vére.
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Norsk pasientskadeerstatning
- Av interesse for anestesileger?

NPE ble oppretteti 1988 som en midlertidig
ordning mens man ventet pa at pasient-
skadeloven skulle vedtas'? Loven tradte
i kraft i 2003, men da kun for offentlig
helsetjeneste. Frem til loven ble vedtatt
hadde ordningen med NPE vert adminis-
trert av KLP forsikring. NPE ble opprettet
for a behandle erstatningskrav fra pasienter
som var blitt pafert skader ved offentlige
somatiske sykehus i Norge. Forst senere
ble flere pasientgrupper omfattet. I dag
dekker ordningen skader ved bade offentlige
og private sykehus og behandlingssteder.
Det forste aret NPE eksisterte, behandlet
de 231 saker og betalte ut 62.348 kr i
erstatning.

Det er hovedsakelig de regionale helsefore-
takene som finansierer ordningen.
Fordelingen av tilskudd mellom de fire
foretakene blir beregnet ut fra hvor stor
andel av erstatningsutbetalingene de siste
fem arene det enkelte regionale helse-
foretaket star for. Fylkene finansierer
utbetalinger for den offentlige tannhelse-
tjenesten, og kommunene finansierer
utbetalinger i forbindelse med den
kommunale helse- og omsorgstjenesten.
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Behandling av sakene i privat helsetjeneste
finansieres gjennom tilskudd fra virksom-
hetene som sysselsetter helsepersonell.

12003 tradte pasientskadeloven i kraft. All
offentlig helsetjeneste ble inkludert i ord-
ningen. NPE ble da et statlig forvaltnings-
organ, underlagt Helse- og omsorgs-
departementet. Dette skjedde altsé 15 ar
etter at organet forst ble opprettet. Samme
ar ble det utbetalt 388 millioner kroner i
erstatning, dvs. en pkning pa 100 millioner
kroner fra aret for. Private helsetjenester ble
omfattet av ordningen i 2009, og allerede
det forste aret ble det meldt inn 265 krav®.

Ordningene med pasientskadeerstatning
har vokst fram noenlunde samtidig i de
nordiske landene. Det er imidlertid visse
forskjeller mellom Danmark, Sverige og
Norge. Saksbehandlingen i den norske
ordningen er grundigere, noe som bidrar
til lengre saksbehandlingstid.

Til sakkyndig utredning av sakene benytter
NPE uavhengige spesialister som har
relevant erfaring og kompetanse pé
spesialistniva. Arlig utfores nesten 8000

sakkyndigoppdrag. I de aller fleste sakene
er det behov for leger i ulike spesialiteter,
men det benyttes ogsa andre kategorier av
helsepersonell nar det er relevant, for
eksempel tannleger, sykepleiere, fysio-
terapeuter og optikere.

Hva skal til for at pasienten far

erstatning?

1. Pasientskaden ma skyldes behandlin-
gen (det ma veere mer enn 50 prosent
sannsynlig at det er arsakssammenheng
mellom behandlingen og skaden).

2. Det mé ha veert svikt i behandlingen
(behandlingen har ikke veerti trdd med
god medisinsk praksis).

3. Skaden maé ha fort til skonomisk tap.
Skaden m4 ha fort til et okonomisk tap
pé minst 10 000 kroner (5000 kroner
for skader meldt for 01.01.2016), eller
en varig medisinsk invaliditet pa minst
15 prosent.

4. Skaden m4 ikke vaere for gammel

Itillegg inneholder pasientskadeloven ogsa
en viktig unntaksbestemmelse, som kan
brukes der det ikke foreligger svikt ved
ytelsen av helsehjelp eller objektivt ansvar.
I henhold til denne bestemmelsen kan det
ytes erstatning nar pasientskaden er serlig
stor eller saerlig uventet og ikke kan anses
som utslag av en risiko som pasienten mé
akseptere. Erfaringsmessig skal det mye til
for denne kommer til anvendelse.
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Melding til NPE er gratis og kan gjores
elektronisk. Det er ogsa gratis og enkelt &
klage pé vedtaket fra NPE. Om man ikke
godtar vedtaket fra NPE kan man (gratis)
klage til Nasjonalt klageorgan for helsetje-
nesten (Helseklage). Om man far avslag
derfra som man ikke vil godta, ma man
«sakspke Staten», dvs. ta saken til
Tingretten. Samlet sett gir dette pasienter
et sterkt erstatningsrettslig vern.

Saker behandlet av NPE

12022 mottok NPE 7079 saker. Fagomradet
ortopedi utgjorde 25 %, mens fagomréadet
anestesiologi bare 1 % av sakene (sakkyndig
anestesilege i NPE er imidlertid ogséd
involvertien del saker i andre fagomrader).
Av spknadene fikk 29 % medhold og 71 %
avslag. Innenfor fagomrédet anestesiologi
fikk bare 15 % medhold®.

Arsak til medhold:

1. Sviktibehandling: 57 %

2. Sviktidiagnostikk: 26 %

3. Smitte/infeksjon: 13 %

4. Vaksinasjon: 3 %

5. Unntaksbestemmelsen: 1 %
6. Annetl %

Arsak til avslag:

1. Ikke svikt i behandling: 45 %

2. Ikke arsakssammenheng: 29 %

3. Ikke sviktidiagnostikk: 18 %

4. Skaden skyldes ikke vaksinasjon: 5 %
5. Annet4 %

Detble i 2022 utbetalt over 1 milliard kroner
(NOK 1116 000 000) fra NPE. Utbetalingene
innenfor fagomréadet anestes iologi utgjorde
bare 2 % av totalbelopet.

Anestesisaker
Det er publisert 2 artikler med materiale
fra NPE sin database vedrerende
anestesisaker®®.

Tidsskrift for Norsk

anestesiologisk forening, DNLF

Over en periode pa 14 r ble det meldt inn
totalt 339 pasientskadesaker vedrorende
blokader. Av disse var 149 spinalanestesier,
142 epiduralanestesier, 21 kombinerte
spinal- og epiduralanestesier og 27 perifere
nerveblokader®. De 339 sakene utgjorde
0,8 % av alle saker meldt til NPE. Det
var flest saker innenfor ortopedisk
kirurgi, deretter kom saker vedrerende
obstetrikk. I 100 saker der klageren fikk
medhold, var begrunnelsen «svikt i
behandlingen» hos 50 % og infeksjon hos
16 %. «Infeksjons-begrepet» inkluderte
béde lokal infeksjon, meningitt, sepsis og
epidural abscess. 27 % av pasientene fikk
medhold pé grunn av bruk av «unntaks-
bestemmelsen». Ni pasienter hadde fatt
epidurale hematomer eller epidurale
abscesser etter bruk av epidural- eller
spinalanestesi. Alle ni fikk medhold, atte
pé grunn av svikt (forsinket diagnostikk)
og en pasient ut fra «unntaksbestemm-
elsen».

Pa bakgrunn av disse data er det ikke mulig
asinoe om forekomsten av skader ved bruk
av perifere og sentrale blokader, da det ikke
systematisk er registrert skader og kompli-
kasjoner ved bruk av anestesiologiske

nerveblokader. Sigurd Fasting har omtalt
risikoen ved anestesi i en artikkel i
Tidsskriftet” og henviste til ikke-publiserte
erfaringer vedrorende nerveskader ved
regionalanestesi. Generelt vet vi lite om
den reelle forekomsten av denne type
skader i Norge. Sakene fra NPE beor minne
oss pa felgende: Dokumentasjon av utfe-
relsen av prosedyrene er viktig. Alle sykehus
maé ha robuste rutiner for overvaking av
pasienter som har eller har hatt rygg-
bedevelse, slik at symptomer pé intraspinal
bledning eller abscess oppdages, og at
MR- undersekelse og evakuering av hema-
tomet eller abscessen skjer i tide®.

Et 15 ars materiale fra NPE viste 400 pasi-
entskadesaker relatert til luftveiene®.
Sakene ble delt opp i alvorlige (typisk
intubasjonsproblemer) og ikke-alvorlige
(typisk tannskader). Trehundre og femtini
ble klassifisert som ikke-alvorlige og 41
som alvorlige. Over halvparten av de
alvorlige skyldes intubasjonsproblemer. Av
de alvorlige hendelsene skjedde 37 % av disse
under gyeblikkelig-hjelp innledninger.

Arsaker til medhold og avslag vedrorende
luftveisskader ses av tabell

Tabell: Arsaker til medhold og avslag vedrgrende lutfveisskader®

Luftveisskader Vedtak Arsak Antall
Mindre alvorlige Ikke medhold | Ikke arsakssammenheng 56
skader Behandling i trad med god medisinsk praksis 247
Medhold Behandling ikke i trad med medisinsk praksis 51
Alvorlige skader Ikke medhold | Ikke arsakssammenheng 9
Behandling i trad med medisinsk praksis 5
Ikke gkonomisk tap 2
Medhold Behandling ikke i trad med medisinsk praksis 18
Unntaksbestemmelsen 6
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Det var feerre dedsfall de siste 5 &rene av
denne 15 &rs perioden. Feerre sokere fikk
ogsa medhold de siste 5 érene i perioden.
Man kan spekulere pa om sterre fokus pa
problemstillingen, bedre utstyr, samt tre-
ning pa vanskelig luftveishandtering har
gitt positive resultater?

Sakene fra NPE bor likevel minne oss om
folgende:

God planlegging av hver eneste anestesi er
selvfolgelig viktig. Risikoen er storre ved
oyeblikkelig hjelp. Bruk av guidelines for
vanskelig intubasjoner og trening/simu-
lering pé slike situasjoner mé finnes pa alle
anestesiavdelinger.

Diskusjon
Norsk pasientskadeerstatning er et gratis
lavterskeltilbud.

Hovedmalet med opprettelsen av NPE var
a styrke pasienters erstatningsrettslige vern.
Man onsket ogsa a redusere behovet for
sivilrettslige saker mot enkeltleger og
institusjoner. Tidligere matte pasienter som
onsket & fremme et erstatningskrav bevise
at skaden skyldtes uaktsomhet fra helse-
tjenesten og rette kravet sitt til eieren av
behandlingsstedet. Erstatningsbetingende
uaktsomhet var vanskelig & bevise, og det
var grunn til & anta at mange unnlot a
fremme et erstatningskrav.

Med opprettelsen av NPE ble det innfort
et mer objektivisert ansvar som skulle gjore
det enklere & oppna erstatning. Ansvaret
for behandlingen av erstatningskravene
ble flyttet til NPE, som en noytral tredjepart.
Etableringen innebar at helsetjenesten ikke
skulle behove & bruke uforholdsmessig
store ressurser pa & héndtere et okende
antall erstatningskrav - eller et uhensikts-
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messig fokus pa jakten pad «synde-
bukker»®.

Det er viktig av & ha et statlig organ som
NPE til & ta seg av dette. I andre land, som
USA, er det sykehuset/behandlingsstedet
eller legen/behandleren selv som blir
sakspkt. Mange mener denne frykten for &
bli saksokt forer til at behandleren ofte
velger den trygge utveien, i stedet for den
beste?.

Antallet skader meldt inn til NPE, og
erstatning utbetalt, stiger markant hvert
ar'. Vekst i saksmengden kan skyldes flere
forhold. To viktige faktorer er ekende
kjennskap til ordningen og utvidelse av
ordningen gjennom arene. Kommune-
legetjenesten og psykiatri kom med i 1992
og privat helsetjeneste ble inkludert i 2009.

Det er nd behandlet mer enn 100.000 saker
i NPE. Omtrent 30 000 pasienter og
parerende er tilkjent erstatning. Det er
tilsammen utbetalt mer enn 16 milliarder
norske kroner, né over 1 milliard arlig.

Melding av krav til Norsk pasientskade-
erstatning er avhengig av at pasientene
kjenner til muligheten for 4 sgke om
erstatning og velger a benytte seg avdenne
adgangen. Helsepersonell har plikt til &
informere om muligheten til & soke erstat-
ning nar noen er blitt pafort en skade eller
en alvorlig komplikasjon i forbindelse med
medisinsk behandling'®. Vi vet lite om
hvorvidt leger unnlater & opplyse om dette
og eventuelt arsaken til det"'.

Norsk pasientskadeerstatning har ingen
egeninteresse av utfallene i sakene. Det
legges ingen foringer pa hvordan de
sakkyndige skal konkludere i sine erklee-
ringer. En del av vedtakene proves gjennom

klagebehandling og i enkelte tilfeller av
domstolene. Det er kvalitetssikring av NPE
sin praksis og detlegges vekt pa & taleerdom
av utfallet av disse sakene'.

Den sakkyndige vurderingen skal svare pa
mandatet slik at saksbehandler kan avgjore
om vilkérene for & fa erstatning er oppfylt
eller ikke. Siden det ikke ble funnet arsaks-
sammenheng hos 60 % og ikke svikt i
behandlingen hos 39 % av dem som pri-
meert fikk avslag, kan det tyde pa at mange
av pasientene meldte plager og symptomer
som ikke var relatert til vare prosedyrer og/
eller at behandlingen med blokadene ble
gjort i henhold til god medisinsk praksis.
Det er imidlertid lett a forsta at det kan veere
vanskelig for pasienten 4 se sammenhen-
gen (eller mangel pd sammenheng) mellom
sine plager og prosedyrer som ble utfort pa
sykehuset. Var oppgave som sakkyndige
spesialister i NPE er ogsa & formulere vare
vurderinger med et spréak som er forstdelig
for pasient og pérerende.

Noen rad til anestesileger

Nar noe gar galt, er det en plikt & opplyse
om NPE, men lov ALDRI at de fér erstat-
ning! Ofte er anestesisaker koplet opp mot
andre behandlinger som fodsler, kirurgiske
inngrep og akuttmedisin. Dessverre ser vi
altfor ofte at uttalelsen om saken som
kommer fra sykehuset bare kommer fra
den avdelingen der pasienten har blitt
behandlet. Sannsynligvis er det alt for
enkelt 4 skylde pd anestesilegen der det er
brukt epidural/spinal eller perifer blokade
om det i ettertid har oppstatt en
nerveskade'*",

Vart rad er at det bor veere et system pé
sykehuset som sorger for at anestesi-
avdelingen ALLTID skriver egen uttalelse
nar avdelingen er involvert. Ulike avdelinger
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kan skrive hver sin uttalelse, men det er
uheldig om man skylder p& hverandre. En
uttalelse til NPE er ikke noe forsvar for
handling eller feilbehandling, men bare en
nektern beskrivelse og vurdering om
arsakssammenheng, indikasjon, forsvar-
lighet, eventuelle problemer/komplikasjo-
ner og oppfelging. Bruk et godt og forstéelig
sprak (uttalelsen leses av erstatningsseker).
Unngé formuleringer som for eksempel
«optimal behandling», «i etterpdklok-
skapens lys», «dette mda komme pasienten
til gode» og «denne pasienten har veert
veldig uheldig».

Nar pasienten blir péfort alvorlig skade
eller komplikasjoner, skal man informere
om adgangen til 4 soke erstatning hos NPE
(pasient- og brukerrettighetsloven § 3-2).
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Det viktigste man gjor nar det oppstir
problemer eller komplikasjoner er a gi en
noktern beskrivelse av hendelsen i
journalen. Husk atiretten legges det alltid
stor vekt pa tidsneer dokumentasjon!

Et problem vi som sakkyndige spesialister
i NPE ofte moter er darlig eller fraveerende
dokumentasjon. Det kan selvfolgelig
skyldes at anestesilegen har slurvet med
utfylling av anestesiskjemaet, eller at
avdelingen har déarlige rutiner for journal-
foring. Et annet problem kan veere at
sekretariatet som handterer foresporselen
fra NPE med sporsmal om dokumentasjon,
ikke har nok kompetanse til & levere rele-
vante dokumenter. Vi ser at flere sykehus
har problemer med & finne frem til - samt
kunne laste ned - riktige skjemaer og

dokumenter fra elektronisk pasientjournal
og/eller elektronisk kurve. Det hadde veert
en fordel om anestesiavdelingene invol-
verte seg noe mer i denne prosessen. Husk:
manglende dokumentasjon «kommer
pasienten til gode», dvs. prosedyren/
behandlingen blir registrert som «ikke i
trdd med god medisinsk praksis».
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Lars Prag Antonsen:

«NARKOSENS HEMMELIGHETER
Alt anestesilegen burde fortalt deg for du sovnet»

Spartacus forlag, 2023
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spesialist i anestesi og doktorgradsstipendiat
ved Rikshospitalet, Oslo Universitetssykehus.

ANNE BERIT GUTTORMSEN er spesialist i
anestesiologi overlege og professor i
intensivmedisin ved Universitetet i Bergen.

Bokomtale

Klartenkt, besluttsom,
praktisk og kommuniserende
- det er anestesilegen det

Denne boken omhandler mye, mye mer
enn det vi egentlig vil vite om narkose - for
vi ligger der pa operasjonsbordet og skal
gjennomga et kirurgisk inngrep. Saledes er
bokens undertittel ikke helt god.

Like fullt - Narkosens hemmeligheter kan
leses av alle. Lekpersonen vil forsta det
meste, selv om noen avsnitt er teoretisk
tunge, spesielt kapittelet om hvordan
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narkose virker. Medisinerstudenten, som
harlyst til a bli anestesilege, vil ogsa ha stor
glede av 4 lese denne boken.

Faget anestesiologi beskrives og fagets
utvikling settes i en historisk kontekst med
mange historiske heydepunkter og anek-
doter. Bokens vel 200 sider leses pa noen
timer. Den er stort sett lettlest med et godt
sprak. Forfatteren har veert flink til & bruke
norske ord for faguttrykk, men innimellom
brukes fagterminologi som kanskje ikke
forstas sé lett av lekfolk.

Boken har 6 hovedkapitler. Kapittel 1 starter
slik: «Fokus sa jeg. Pasienten var er i ferd
med & do. Bdde stemningen pé operasjons-
stua og oksygeninnholdet i pasients blod

sankien rasende fart. Pasienten var gréblek
ihuden og hjertet slo gradvis langsommere
- to faretruende varsler om at kroppen er
tom for livsviktig oksygen. Sekundene
tikket. Alarmene pep.» Nar jeg leser disse
forste linjene i kapittel 1, blir jeg litt redd:
Kan sant skje nar en blir lagt i narkose?

Boken inneholder flere historier fra for-
fatterens virke som anestesilege, noen er
noksd dramatiske. Kanskje kan disse
historiene, som er autentiske og anony-
miserte, virke skremmende pa den som
skal ha narkose og snart skal opereres. Alle
pasientene overlever til slutt, bortsett fra
intensivpasienten med covid 19 med
alvorlig lungesvikt. Sanne historier er et
sterkt virkemiddel.
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Forfatteren beskriver anestesifaget slik jeg
ogsé har opplevd det i min karriere. Han
beskriver anestesilegens hverdag, det vaere
seg prehospitalt, pa operasjonsstuen, pa
intensiv eller pa smerteklinikken.
Anestesiologi er egentlig fire forskjellige
fag. Anestesilegen har fingeren med i det
meste av det som skjer i et sykehus.
Anestesilegen er spindelen i nettet. Dette
synes jeg forfatteren far godt fram.

Det hele startet med ensket om & oppné
smertefrihet ved kirurgiske inngrep. Faget
ble drevet fram av pionerer med fokus pa
& holde pasienten i live - anestesiologi er
anvendt fysiologi. Anestesileger har fortsatt
med & sette god smertebehandling i fokus
og har ogsé serget for utvikling innenfor
lindrende behandling.

Forfatteren beskriver anestesiologiens
mangfold pé en fremragende mate. Jeg
liker spesielt godt vekslingen i de ulike
kapitlene mellom reelle pasienthistorier
som knyttes mot historiske hoydepunkter
ianestesiologiens historie. Som intensiv-
medisiner og palliativ lege setter jeg
aller storst pris pa epilogen «La meg
slippe». Det var faktisk det forste jeg
valgte a lese da jeg begynte & bla i
boken. «For oss leger er malet alltid

a forlenge livet. Men vi skal vokte oss

vel for ikke a gjore det motsatte - for-
lenge dedsprosessen.» Dette kunne jeg selv
ha sagt. Moderne medisin gir oss uante
muligheter med tanke pd & holde folki live.
Det aller vanskeligste er & beslutte a ikke
behandle. Jeg er helt enig med forfatteren
iatidenne beslutningsprosessen er anestesi-
legen sentral.

Jeg liker godt at boken inneholder utvalgte
referanser, spesielt med tanke pé de
banebrytende, historiske begivenhetene.

Jeg koste meg da jeg leste Narkosens
hemmeligheter. Jeg anbefaler boken for
lekfolk som lurer pa hva narkose er, for
medisinerstudenter og blivende anestesi-
kolleger. Boken gir et erlig innblikk i
anestesilegens hverdag og forteller hvor vi
kommer fra. Vanligvis er anestesihverdagen
ukomplisert. Noen ganger kan den veere
dramatisk, men god teoretisk skolering og
praktiske ferdigheter gjor at vanskelig-
hetene vanligvis overvinnes og det gar godt
for pasienten.

Denne bokomtalen er

tidligere publisert i Apollon,
Forskningsmagasin for universitetet
i Oslo 1/2024. Gjengitt med tillatelse.
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Arsmotet i NAF vedtok i hgst revisjonen av Norsk Standard for
Anestesi (NSA). Anestesisykepleierne NSF har gjort det samme. “
Styret i NAF har senere vedtatt at «<Norsk Standard for Anestesi

2024» er gjeldende fra 01.03.2024.

Den engelske oversettelsen er publisert i
Acta Anaesthesiologica Scandinavica:
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/

Jfull/10.1111/aas.14381

Jeg oppfordrer alle vare medlemmer til &
bruke NSA som et verktoy for & sikre god
klinisk praksis i hverdagen. Kapittelet om
barneanestesi skaper alltid debatt. Denne
revisjonen er forsekt skrevet slik at den
enda bedre sikrer kvaliteten iarbeidet med
de minste pasientene vére, uten at det er

ungdvendig sentraliserende.
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Plan for varighet og omfang av
opioidbehandling postoperativt
Anestesiarbeid i intrahospital
akuttmedisin og pa
intensivavdelinger

Legelederne i avdelingene vére har et
sarskilt ansvar for at praksis og organise-
ring av avdelingen er i trdd med NSA. Norsk
Standard for Anestesi er en minimums-
standard. Det betyr at det ved praksis som
systematisk avviker fra NSA skal utarbeides
lokale risiko- og sarbarhetsanalyser. Styret
i NAF planlegger et webinar der NSA vil
presenteres for alle medlemmer.

Til slutt vil jeg takke alle som har bidradd
irevisjonsarbeidet, bade direkte i revisjons-
gruppen og gjennom hoeringer og

diskusjoner.
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Sammendrag

De siste tidrene har vitnet om et paradig-
meskifte i behandlingen av alvorlig bled-
ning og bledningsjokk. Méalet med skade-
begrensende resuscitering er 4 understotte
kroppens hemostatiske evne og a reversere
og dempe konsekvensene av sjokk, slik at
pasienten har tilstrekkelige fysiologiske
reserver til & overleve pafolgende behand-
ling i sykehuset. Strategien sentrer seg i stor
grad rundt tidlig igangsetting av resuscite-
ring med blod og blodprodukter. Sével sivile
som militeere prehospitale tjenester
overveier na fullblod som et alternativ
for den initiale resusciteringen ved

bledningsjokk. Selv om fullblod har tilta-
lende egenskaper, utfordres implemente-
ringen i prehospitale tjenester av usikkerhet
omkring sikkerhet, logistikk, lagring og
praktisk bruk.

Avhandlingen undersokte og evaluerte
implementeringen av et prehospitalt
transfusjonsprogram for lavtiter gruppe O
fullblod (LTOWB).

Den forste studien undersokte gjennom-
forbarheten, sikkerheten og effektiviteten
av intraosses (IO) autolog re-infusjon av
varmt friskt fullblod (WFWB) i sternum
gjennom en prospektivhuman komparativ
studie. Den andre studien evaluerte sikker-
heten og ex vivo-kvaliteten til lavtiter type
O fullblod (LTOWB) ved fremskutt opp-
bevaring i opptil 21 dager i en lufttett
temperaturregulert beholder ved en luft-
ambulansebase, sammenlignet med
LTOWSB lagret i blodbanken. Den tredje
studien identifiserte ndvaerende prehospi-
tale blodtransfusjonsprogrammer,
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fremtidige behov og potensielle barrierer
for implementering av LTOWB gjennom
en sporreundersokelse blant medisinsk
ansvarlige leger ved luft- og rednings-
helikoptertjenestene i Norge. Det siste
arbeidet beskrev implementeringen av et
LTOWB-transfusjonsprogram i Luftambu-
lansetjenesten i Bergen i perioden 2015-
2020 gjennom en prospektiv observasjons-
studie. Primaere endepunkter inkluderte
antall transfunderte pasienter, trans-
fusjonsrelaterte bivirkninger og over-
levelsesrater.

Ingen hemolyse ble observert etter sternal
intraosses re-infusjon av fullblod. Median
infusjonshastighet var 46,2 ml/min for
FAST-1-10-nélen, og feilraten ved innleg-
gelse avIO-tilgangen for uerfarent personell
var 9 %. Fremskutt lagring av LTOWB opptil
21 dager viste seg & vaere bade sikkert og
trygt. Blodet oppfylte EU-kravene gjennom
hele observasjonsperioden. Det var ingen
signifikante forskjeller i hematologiske
variabler, blodplateaggregering eller
viskoelastiske egenskaper mellom blod
lagret fremskutt og blod lagret i blodban-
ken. Alle luft- og redningshelikoptre hadde
tilgang til blodprodukter, hvorav fire av 20
(20 %) hadde implementert LTOWB.
Flertallet av tjenestene foretrekker LTOWB,
siden dette muliggjor tidlig balansert
transfusjon og kan ha logistiske fordeler i
tidskritiske situasjoner. Blodbanker som
leverte LTOWB rapporterte positive erfa-
ringer. I lopet av femdrsperioden respon-
derte Luftambulansen i Bergen til 5124
pasienter, hvorav 1,4 % ble transfundert.
Tjue pasienter ble ekskludert fra materialet.
Av de 52 pasientene som mottok transfu-
sjon, fikk 48 LTOWB. Attiatte prosent ble
innlagt pé sykehuset i live, og 76 % av disse
mottok ytterligere transfusjoner i lopet av
de forste 24 timene. De fleste pasientene
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presenterte med stump skademekanikk
(69 %), etterfulgt av bledninger som ikke
var relatert til traumer (29 %). Totalt over-
levde 36 (69 %) i 24 timer, og 28 (54 %)
overlevde 30 dager. Ingen mistenkte
transfusjonsreaksjoner eller logistiske
problemer ble rapportert.

Avhandlingen konkluderte med at intra-
ossos infusjon av WFWB er trygt, palitelig
og gir tilstrekkelig flow for tidlig resuscite-
ring ved bledningsjokk. Fremskutt lagring
av LTOWB i Luftambulansetjenesten er
gjennomferbart og trygt. Kvaliteten tilfreds-
stiller EU-kravene opptil 21 dagers lagring,
og hemostatiske egenskaper ved LTOWB
er sammenlignbare med LTOWB lagret i
blodbanken. Erfaringene fra Luftambu-
lansetjenestene og blodbankene som
leverer LTOWB er positive med implemen-
teringen av LTOWB.
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CAVE penicillin

Altfor ofte er denne diagnosen feil med
store konsekvenser for pasienten

Mellom 3-10 % av alle innlagte pasienter i norske sykehus angir Cave
penicillin’. Samtidig har ni av ti som sier de har penicillinallergi, ingen
penicillinallergi nar de blir utredet? og Cave penicillin merkelappen

kommer med store negative helsefglger pa individ og samfunnsnivas.

Anestesileger har en ngkkelrolle i avskilting
av penicillinallergi og enkelte land har alle-
rede retningslinjer hvor avskilting av peni-
cillinallergi skal veere en del av anestesilegers
rutinemessige arbeide*. Det jobbes for at
dette skal bli europeisk standard.

DALES?, eller Drug Allergy Labels in Elective
Surgical patients ble publisert i 2020 og
undersokte britiske anestesilegers kunnskap
om penicillinallergi. Den viste tydelig at det
ikke er bare a lage en retningslinje for at
anestesileger skal vurdere angitt penicillin-
allergi. Man trenger kunnskap om anestesi-
legers néveerende héndtering av Cave
penicillin, og kunnskap om hva de trenger
for & gjennomfore avskilting av penicillin-
allergi i sin hverdag, for at dette skal fungere.

I Norge og Nederland er avskilting av angitt
penicillinallergi pa vei inn i daglig klinisk
sykehuspraksis og for operative pasienter
trenger vi at bade anestesilegene og kirurgene
deltar i arbeidet. For a gjore dette trygt og
hensiktsmessig besluttet vi & repetere den
delen av DALES studien som omhandlet
anestesileger, for 4 kartlegge hvordan norske
og nederlandske anestesileger forholder
seg til Cave penicillin. Vi dannet en gruppe
pa tvers av tre land, med Louise Savic
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Vi haper at du ser verdien av
denne undersokelsen og fyller
den ut. Underseokelsen tar omtrent
5 minutter 4 gjennomfore.

https://no.surveymonkey.com/r/D5S2GF8

Vi trenger noen flere svar for a fa
palitelige resultater. Takk til deg som
allerede har svart.

Referanser

(Storbritannia), Ingrid Terreehorst
(Nederland) og Marie Alnaes, Anne Berit
Guttormsen og Torgeir Storaas her i Norge.

Vi har bearbeidet og oppdatert undersokel-
sen for & kartlegge norske og nederlandske
anestesilegers holdninger og kunnskap om
penicillinallergi. Slik kan vi se om resultatene
erlike pa tvers av Europa, eller om det er store
forskjeller i enkelte land som vi kan leere av.

Marie Alnces,
spesialist i ONH, kompetansespesialist i
allergologi og Helse Vest stipendiat

Anne Berit Guttormsen,
professor UiB, leder forskerlinjen UiB, spesialist i
anestesi og intensivmedisin, overlege og forsker
ved Kirurgisk Serviceklinikk, Helse Bergen.

Torgeir Storaas
PhD, spesialist i ONH, kompetansespesialist i
allergologi og leder av Regionalt senter for astma,
allergi og overfolsomhet i Helse Vest.
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med CONTRAfluran™
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CONTRAfluran™ anestesigassfilter’ er enkelt i bruk.
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“CONTRAfluran®

esthetic Gas Filter

| PeCONTRAuran Anaesthetic Gas Filter
adiorts volatile anaesthetics. Its use protects
2 and patients.

Pt take note of:

L8 the manual before use.

 Ltheanly one type of anaesthetic gas pe fite
*lbslect the type of gas at the cap label)

 45rage temperature: 5°C 10 +35°C
- Sienage rel, humidity: max, 70%

v/ EFFEKTIVT

Filteret adsorberer 99 % av anestesigassen som ellers
ville gatt ut i atmosfeeren via AGSS?.

v KLIMASMART

Anestesigasser adsorbert i filteret kan ekstraheres, steriliseres og resirkuleres®.

CONTRAfluran er en klimasmart teknologi for & eliminere utslipp av anestesigasser®.
Malet er & lage et helt syklussystem for inhalasjonsbedgvelse®. Bli med pa reisen!

Med Contrafluran™

kan helsevesenet velge
inhalasjonsanestesi basert
pa kliniske fordeler
og samtidig redusere
miljgbelastning

REFERANSER 1. CONTRAfluran bruksanvisning. Leveres fra Baxter pa forespgrsel. 2. Efficiency Test Canister. Berlin: ZeoSys Medical; 2020. Leveres fra Baxter pa forespgrsel. www.baxter.no
3. Zeosys center for resirkulering https://zeosys-medical.de/ 4. Costelloe T et al. Life Cycle Assessment of Anaesthetic Gas Capture in the Operation Room using ContraFluran. Baxter AS
25/1/2022 www.erm.com. 5. Prosess for a fa regulatorisk godkjenning for bruk aviresirkulert anestesigass som godkjent legemiddel p&gar. Tel: 22 58 48 00
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Cyanokit === o ——
SERB —— —
Antidot.

VO3A B33 (Hydroksokobalamin, Vitamin B12)

PULVER TIL INFUSJONSVASKE, opplesning 5 g:
Hvert inneh.. Hy in 5 g, saltsyre.

Indikasjoner

Behandling av kjent eller mistenkt cyanidforgiftning. Skal administreres samtidig med adekvat dekontaminering
0g stottebehandling.

Dosering

Startdose: Skal gis som i.v. infusjon i lepet av 15 minutter.

Voksne: 5 g. Barn: Fra spedbarn til ungdom er startdosen 70 mg/kg kroppsvekt, maks. 5 g.

Kroppsvekt (kg) 5 10 20 30 40 50 60
Startdose

g 035 07 14 21 28 35 42
Jull 14 28 56 84 112 140 168

Videre dosering: Avhengig av forgiftningens alvorlighetsgrad og klinisk respons kan det gis en 2. dose som i.v.
infusjon. Basert pa pasientens tilstand kan infusjonsraten for 2. dose variere fra 15 minutter (for sveert ustabile
pasienter) til 2 timer. Voksne: 5 g. Barn: Fra spedbarn til ungdom er 2. dose 70 mg/kg kroppsvekt, maks. 5 g.
Maks. dose: Voksne: 10 g. Barn: Fra spedbarn til ungdom er hgyest anbefalt dose 140 mg/kg, maks. 10 g.
Spesielle pasientgrupper: Nedsatt nyre- og leverfunksjon: Administreres kun som akuttbehandling i en
livstruende situasjon, dosejustering er derfor ikke nadvendig, selv om sikkerhet og effekt ikke er undersgkt hos
disse pasientene.

Tilberedning/Héndtering: Hvert hetteglass skal rekonstitueres med 200 ml vasske (natriumklorid 9 mg/ml
(0,9%) opplesning er anbefalt), og medfelgende steril overfgringskanyle skal brukes. Bare hvis natriumklorid 9
mg/ml (0,9%) opplasning ikke er tilgiengelig kan Ringerlaktatopplasning eller 5% glukosebrukes. Vend og snu
hetteglasset i minst 60 sekunder for & blande opplesningen. Ma ikke ristes, da risting av glasset kan fare til
skumdannelse som gjar det vanskeligere & kontrollere opplasningen. Fordi den rekonstituerte opplesningen er
morkered, kan det hende at partikler ikke sees. Det medfglgende intravenese infusjonssettet mé derfor brukes,
ettersom det inneholder et spesiaffilter. Infusjonssettet ma primes med den rekonstituerte opplesningen. Gjenta
prosedyren om ngdvendig med det andre hetteglasset.

Administrering: Til i.v. infusjon.

Forsiktighetsregler

Ved behandling av cyanidforgiftning ma det eyeblikkelig serges for frie luftveier, adekvat oksygenering

og hydrering, kardiovaskulr stotte og behandling av kramper. Dekontaminering mé vurderes ut fra
eksponeringsmekanismen. Cyanokit erstatter ikke oksygenbehandling, og mé ikke forsinke oppstarten for
tiltakene ovenfor. og grad av cyanidforgiftning er ofte ukjent i utgar Det finnes ingen
lett tilgjengelig og rask blodprave som kan bekrefte cyanidforgiftning. Behandlingsbeslutningene ma tas pa
grunnlag av anamnese og/eller tegn og symptomer pa cyanidforgiftning (se SPC). Kilder til cyanidforgiftning
inkl. hydrogencyanid (blsyre) og dets salter, cyanogener, inkl. cyanogene planter, alifatiske nitriler eller forlenget
eksponering for natriumnitroprussid. Brannskader, traume eller eksponering for andre giftige substanser kan
forverre det Kiiniske bildet. For Cyanokit gis anbefales & sjekke aktuelle pasienter for tilstedeveerelse av folgende
faktorer: Eksponering for reyk i et lukket omrade, sot rundt munn, nese og/eller orofarynks, endret mental
status. | en slik situasjon er jon og/eller trasjon =10 mmol/liter viktige indikasjoner
pa cyanidforgiftning. Behandling med Cyanokit skal ikke forsinkes ved ferst & male laktatkonsentrasjonen i

plasma. En nytte-r ing, mht. et for eller vitamin B12ma gjores for
Cyanokit gis, da itivi j kan . Akutt nyresvikt med akutt tubuleer nekrose,
nedsatt nyrefunksjon og kalswumoksa\alkryslallerl urin kan forekomme. Dette kan kreve hemodialyse. Derfor
skal ig overvakning av (inkl 0gen og inin) utferes til 7 dager
etter behandlingsstart. F vanligvis isk blodtr ing kan . Storst gkning i

blodtrykk er observert mot slutten av en infusjon. Hydroksokobalamin vil senke cyanidkonsentrasjonen i blodet.
A dokumentere cyanidforgiftning kan vaere nyttig, men & bestemme cyanidkonsentrasjonen i blodet er ikke
ngdvendig og ma aldri forsinke behandlingen med hydroksokobalamin. Ved planlagt maling av cyanidnivaet i
blodet anbefales blodp ing for man starter i med Cyanokit. Hydroksokobalamin kan gi red
hudfarge, og kan derfor pavirke vurderingen av brannskader. Hudlesjoner, gdem og smerter er tydelige tegn pa
brannskader. Hydroksokobalamin kan pavirke av laboratori e (klinisk kjemi,
koagulasjon og urinparametre). Grad og varighet av denne pavirkningen kan variere med alvorlighetsgraden av
forgiftningen. Forsiktighet er pakrevd ved rapportering og tolkning av laboratorieresultater siden resultatene kan
variere betydelig mellom maleapparatene. Hydroksokobalamin kan pavirke alle kolorimetriske urinparametre.
Effekten pé disse testene varer vanligvis 48 timer etter en dose pé 5 g. Forsiktighet er ngdvendig ved tolkning
av svar pa kolorimetriske urinprover sa lenge kromaturi foreligger. Sikkerheten ved 4 gi andre cyanidantidoter

sammen med Cyanokit er ikke underspkt. Ved beslutning om & gi en annen cyanidantidot sammen med Cyanokit

ma disse legemidlene ikke gis samtidig i samme intravengse inngang.

SERB SA — Avenue Louise 480, 1050 Brussels, Belgium — www.serb.eu

Graviditet, amming og fertilitet

Graviditet: Dyrestudier har vist teratogene effekter etter daglig eksponering giennom hele organogenesen. Det
foreligger ikke tilstrekkelig data pa bruk under graviditet og human risiko er ukjent. Ved potensielt livstruende
tilstand og mangel pa passende alternativ behandling, kan hydroksokobalamin likevel gis under graviditet, dersom
det tas hensyn til at det maks. ma gis 2 injeksjoner. Dersom grawde eksponeres for hydroksokobalamin, m&
helsepersonell straks informere innehaver av markedsfari og falge opp graviditeten og resultatet noye.
Amming: Kan utskilles i morsmelk. Siden hydroksokobalamin brukes i potensielt livstruende situasjoner er
amming ingen kontraindikasjon. Vis informasjon om graviditet fra Norsk legemiddelhandbok.

Bivirkninger

Ukjent frekvens: Blod/lymfe: Redusert lymfocyttall. Gastrointestinale: Magesmener dyspep3| diaré, oppkast,
kvalme, svelgebesvaer. Hjerte/kar: Ventrikulzere okt hj 3 a okt blodtrykk som
vanligvis gar over etter noen timer, hetetokter, redusert blodtrykk. Hud Reversmel redfarging av hud og slimhinner
som kan vare <15 dager, pustulere utslett med varighet i flere uker, farst og fremst pa hode oy hals Luftve\er
Pleuraeffusjon, dyspné, klem i halsen, torr hals, ubehag i brystet. iske: Huke

Nyre/urinveier: Akutt nyresvikt med akutt tubuleer nekrose, nedsatt nyrefunksjon, kalsiumoksalatkrystaller i urin.
Kromaturi: Alle vil fa redfarging av urinen som er noksa markert i 3 dager etter administrering. Fargen i urinen
kan vedvare <35 dager. Psykiske: Rastlgshet. Oye: Hevelse, irritasjon, redhet. @vrige: Hodepine, reaksjoner pa
injeksjonsstedet, perifere ademer, allergiske reaksjoner inkl. angionevrotisk adem, hudutslett, urticaria og klge.

Overdosering/Forgiftning

Doser opptil 15 g er gitt uten spesifikke doserelaterte bivirkninger. Ved overdose rettes behandlingen mot
behandling av symptomene. Hemodialysekan veere effektivt i slike situasjoner, men er bare indisert ved betydelig
hydroksokobalaminrelatert toksisitet.

Egenskaper

Virkningsmekanisme: Basert pa hydroksokobalamins evne til tett binding av cyanidioner. For & forme
cyanokobalamin binder hvert hydrokso-kobalaminmoleky et cyanidion ved 4 erstatte hydroksyliganden.
Proteinbinding: Signifikant binding til plasmaproteiner og f med lav

Kobalamin (Ill)-kompleksene som dannes har lav molekylvekt, og inkl. hydroksokobalamin.

Halveringstid: Ca. 26 og 31 timer for hhv. 5 0g 10 g

Utskillelse: Giennomsnittlig total mengde av kobalaminer (Il utskilt i urinen i en samleperiode pa 72 timer er
ca. 60% av en dose pé 5 g dose, og ca. 50% av en dose pa 10 g. Mesteparten av urinutskillelsen skjer i de
forste 24 timene. Hos cyanidforgiftede er det forventet at hydroksokobalamin binder seg til cyanid og danner
cyanokobalamin som skilles ut i urinen. Farmakokinetikken kan pavirkes av kroppens cyanidbelastning, ettersom
cyanokobalamin er rapportert & ha en halveringstid 2-3 ganger lavere enn totale kobalaminer (lll) hos friske
frivillige.

Oppbevaring og holdbarhet

For ambulant bruk, kan Cyanokit i korte perioder utsettes for temperaturvariasjoner som forekommer

ved vanlig transport (15 dager utsatt for temperatur fra 5-40°C), transport i erkenen (4 dager utsatt for
temperaturer fra 5-60°C) og frysing/opptining (15 dager eksponert for temperaturer fra -20°C til 40°C)

Opp for t i Ved 2-40°C er kjemisk og fysisk bruksstabilitet av
ferdlgblandet opplasning 6 timer. Fra et mikrobiologisk synspunkt ber \egem\dlet brukes umiddelbart. Dersom det
ikke brukes umiddelbart, er brukeren selv ansvarlig for 0g of Den ber
normalt ikke vre lengre enn 6 timer ved 2-8°C

Andre opplysninger

Fysisk inkompatibilitet (partikkeldannelse) er observert nar opplest hydroksokobalamin blandes med diazepam,
dobutamid, dopamin, fentanyl, nitroglyserin, pentobarbital, natriumfenytoin, propofol og tiopental. Kjemisk
inkompatibilitet er observert med natriumtiosulfat, natriumnitritt og askorbinsyre. Disse legemidiene mé derfor
ikke gis samtidig giennom samme i inngang som in. Dersom blodpi (helblod,
rade blodlegemer, blodplatekonsentrat eller fersk frosset plasma) og hydroksokobalamin administreres samtidig,
anbefales bruk av separate, intravenese tilganger (fortrinnsvis pa kontralateral ekstremitet).

Sist endret: 18.11.2020 (priser og ev. refusjon oppdateres hver 14. dag)
Basert pa SPC godkjent av SLV/EMA: 27.11.2018
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