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1. Baggrund

Vasketerapi er en fundamental del af anaestesiologisk praksis og har betydning for
patientforlgbet(1-4). Anaestesiudvalget under Dansk Selskab for Anaestesi og Intensiv Medicin
(DASAIM) fremkom 2014 med den fgrste vejledning i perioperativ vaesketerapi. Denne vejledning
er en opdatering ud fra nytilkommen evidens, med fokus pa gget brugervenlighed.

Vi gennemfgrte en systematisk litteratursggning i PubMed og Cochrane-biblioteket samt manuelt
i reference-lister fra relevant international og national litteratur og vejledninger, og udvalgte bade
primaer og sekundeer litteratur samt systematiske oversigtsartikler. Det har ikke veeret gruppens
intention at tage stilling til evidensstyrken af de enkelte studier. Anbefaling er i visse tilfaelde
opnaet pa baggrund af en god praksis anbefaling som fglge af manglende evidens.

Vejledningen har som sigte klinisk beslutningsst@tte for perioperativ veeskebehandling og bgr
tilpasses lokale og regionale forhold samt kirurgisk procedure.



2. ReEkommandation

2.1. Patientgruppe
Patienter >15 ar der far foretaget kirurgiske indgreb, fraset hjertekirurgi.

2.2. Baggrund

Korrekt veeskebehandling og blodkomponentterapi er afggrende for et optimalt perioperativt
forlgb. Bade hypovolaemi og hypervoleemi bidrager til kardiel, pulmonal og gastrointestinal
morbiditet, samt sarkomplikationer. Vaeskebehandling har som andre behandlinger bivirkninger
og bgr anvendes pa indikation og med klare mal.

Elektive patienter der fglger faste-/tgrste-reglerne har som udgangspunkt ikke reduceret
blodvolumen ved begyndelsen af anastesien.?

Vaskedeficit kan ses hos akutte patienter ved forlaenget faste-/t@rsteperiode, tab relateret til
praeoperativ blgdning, abnorme gastrointestinale tab, endothel dysfunktion med leekage som ved
sepsis med videre.

Som udgangspunkt er de basale tab i forbindelse med anaestesi og kirurgi som fglger:
Perspiratio insensibilis (luftveje, hud, operationsfelt) 0,5-1 mL/kg/t
Diureser 0,5-1 mL/kg/t

| klinisk praksis anbefales en basal vedligeholdelsesinfusion, inklusive medicin, pa 2 mL/kg/t i det
perioperative forlgb indtil peroralt indtag genoptages. Hertil lsegges erstatning af blodtab eller
yderligere vaeske styret af specifikke mal (figur 1 + afsnit 4).

2 http://www.dasaim.dk/wp-content/uploads/2014/05/ESA-faste-dansk-overs%C3%A6ttelse-rettet-
majl4.pdf
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2.3. Rekommandation

1. Det anbefales at elektive patienter tilbydes klare vasker (vand/kulhydratholdig veeske)
indtil 2 timer f@r anaestesi.

2. Vaskedeficit som fglge af forlaenget faste-/t@rsteperiode erstattes af balanceret
krystalloid 2 mL/kg per times tgrste over 2 timer.”

3. Basale tab erstattes med balanceret krystalloid infusion 2 mL/kg/time.®
P& klinisk mistanke om hypovolami (appendiks A 1.) gives bolus krystalloid 3 mL/kg® eller
250-500mL. Ved manglende effekt revurderes indikationen.

5. Pa klinisk mistanke om anaestesi-/kirurgiudlgst vasodilation kan vasopressor
administreres.

6. Malstyret vaesketerapi (MVT) anbefales til hgj-risiko indgreb/patienter.

7. Blodtab erstattes i forhold 1:2 med krystalloid indtil 1,5-2 liters blodtab. Pa saerlig
indikation kan vaelges 5% human albumin i forholdet 1:1

8. Ved stor kirurgi med pagdende blgdning > 1,5-2 liter, sv.t. > ca. 1/3 af blodvolumen, kan
plasma overvejes som volumensubstitution i forholdet 1:1

9. Blodkomponentterapi i henhold til Sundhedsstyrelsens vejledning fra 2018 og Dansk
Selskab for Klinisk Immunologi (DSKI) fra 2019.(5,6)

10. Isoton NaCl anbefales ved neurokritiske tilstande.

11. Ved akut kirurgi anbefales individualisering af vaesketerapi baseret pa den aktuelle
patofysiologi.

o
‘DASlggzlyl Perioperativ Vaeskebehandling

Malstyret vaesketerapi valges ved
Hgj perioperativ risiko

Kritisk syge
Procedurer med sterre vaskeskift/blodtab

* Ved BMI > 30 anvendes korrigeret kropsveegt = Idealvaegt (IBW) + (aktuel vaegt - IBW) x 0,20
* Udggr ca. > 1/3 af blodvolumen
#  SST https://www.sst.dk/da/udgivelser/2018/nkr-indikation-for-transfusion-med-blodkompanenter

DSKI https://dski.dk/vejledning-og-retningslinjer/

Vejledningen anvendes i hele den perioperative fase (fgr, under, og efter kirurgi).

Figur 1. Perioperativ veeskebehandling

b Ved BMI > 30 tilrddes vaesketerapi ud fra korrigeret kropsvaegt, defineret som idealvaegt (IBW) plus 20% af
overvaegten, dvs. korrigeret kropsvaegt = IBW + (aktuel vaegt-IBW) x 0,20.
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3. Valg af veeske

Intravengse vaesker er leegemidler med virkninger og bivirkninger, som er relateret til den
specifikke sammensaetning samt dosis. Der anvendes krystalloider (Ringer acetat/-laktat, isoton
natriumklorid m.fl.), naturligt kolloid (human albumin), og plasma (Tabel 1).

TABEL 1
Ringer Ringer Humaq Humar!
Indhold Plasma NaCl 0.9% L aktat Acetat Albumin Albumin
5% 20%

Na* (mmol/L) 135-145 154 130 130 130-160 100-160
Cl- (mmol/L) 95-105 154 109 112 140 140

K* (mmol/L) 3,5-5,3 0 4 5 <2 <2
giclze?rst;énat 24-32 0 28 (laktat) | 27 (acetat) | O 0

Ca?* (mmol/L) 2,2-2,6 0 1,4-1,5 1 0 0

Mg?* (mmol/L) 0,8-1,2 0 0 1 0 0
Albumin (g/L) 34-48 0 0 0 50 200

pH 7,35-7,45 | 4,5-7,0 6-7,5 6-8

(Orj'g‘;#?/rit)et 275295 | 308 273 276

Modificeret fra:
https://pathways.nice.org.uk/pathways/intravenous-fluid-therapy-in-hospital#supporting-information-container-
supporting-information-table-on-composition-of-commonly-used-crystalloids

3.1. Krystalloider

Oplgsningerne indeholder forskellige koncentrationer af salte og bruges pa indikation til at
erstatte perspiratio, diurese og blodtab. Ved infusion af et krystalloid vil en fraktion passere fra
det intravaskulaere til det interstitielle rum som et normalt fysiologisk vaeskeskift. Dette er mest
udtalt ved normovolaemi og mindre udtalt ved hypovolami hvor retentionen er stgrre.(7) Denne
fordeling ggr at man ved erstatning af blodtab bgr beregne erstatning svarende til 2 mL erstatning
per mL blodtab.(8-10) | tilfeelde, hvor krystalloider indgives i hyper- eller i velfyldt normovolaem
tilstand, leder infusion til udfiltrering til det interstitielle rum og gdemer.(11)

Infusion af stérre maengder NaCl medfgrer hyperkloreemisk acidose og elektrolytforstyrrelser.(12)
Balancerede krystalloider (Ringer-acetat, Ringer-laktat etc.) har en elektrolyt sasmmensaetning, der
minder mere om plasmas og anbefales derfor til de fleste patienter,(13) medmindre patienten har
hyponatrizemi, hypokloraemi (f.eks. grundet store ventrikelaspirater), svaer hyperkalizemi eller
neurokritiske tilstande (tilstande med hjernegdem f.eks. traumatisk hjerne-/medullaer skade,
forhgjet intrakranielt tryk, cerebrale blgdninger og meningitis). Isoton NaCl er primaer veesketype
til neurokritiske tilstande hvor der ses gget dgdelighed ved anvendelse af Ringer-laktat som
primaer vaeske.(6,14)

Laktat metaboliseres primaert i leveren og kan specielt ved leversvigt og darlig leverperfusion
interferere med laktatmalinger.(15)

3.2. Naturlige kolloider
Human albumin udvindes fra raske bloddonorer og findes i 5 % og 20 % oplgsning (50 og 200 g/L).

7



Human albumin 20 % er hyperosmotisk i forhold til plasma, gger det kolloidosmotiske tryk i
blodbanen og mobiliserer dermed den interstitielle og intracellulaere vaeske, resulterende i en
ggning af plasmavolumen med ca. 2 gange det infunderede volumen.(7) Human albumin 5 % er
isoosmotisk med plasma og gger plasmavolumen med ca. 1 gang det infunderede volumen.(7)
Under normale forhold og ved normovolaemi vil 10 % af det tilfgrte albumin forlade det
intravaskulaere rum per time og fordeles i interstitielrummet. Ved hypervolzemi, endothelial
lekage og inflammation forlader en stgrre del blodbanen. Human albumin betragtes som sikkert
til de fleste patienter.(16) Human albumin kan, ligesom krystalloider, inducere fortyndingsudlgst
koagulopati malt pa haamostaseparametre (TEG-MA, ROTEM-MCF) som kan associeres til
blgdningsmangden, men synes ikke at gge blgdning eller transfusionsbehov.(11,17,18) Human
albumin er derfor egnet til erstatning af blgdning nar den beskrevne volumeneffekt gnskes.
Blgdning erstattes i forholdet 1:1 med human albumin 5 %.(16)

Ved udbredt endothelskade og kapillzeruteethed, som det ses ved stor kirurgi, sepsis, traume m.v.
vil der forekomme et patologisk vaeskeskift vaek fra det intravaskulaere rum.(19) Human albumins
krystalloidbesparende effekt bliver anvendt for at undga uhensigtsmaessigt stort vaeskeoverskud,
hvilket er relateret til postoperative komplikationer.(17) Trods administration af Human Albumin
synes at vaere sikker, tilsiger den manglende evidens for positive outcomes at det bgr bruges
restriktivt.

Human albumin synes at gge mortaliteten hos visse typer af traumepatienter, seerligt patienter
med traumatisk hjerneskade, hvorfor det her ma anses for kontraindiceret.(20)

Infusion af stgrre maengder human albumin kan medfgre hyperkloramisk acidose pa grund af
hgjt indhold af natrium og klorid (ca. 140 mmol/L). Der er ingen evidens for maksimal dosis, men
maksimal dosis pa 2 g/kg/d@gn — svarende til 40 mL/kg/dggn human albumin 5% — anbefales.(21)

Human Albumin 20% anbefales ikke som standard til volumenterapi af kirurgiske patienter.

3.3. Plasma

Donorplasma (frisk frosset plasma, flydende plasma, frysetgrret plasma m.v.) indeholder mere
end 1000 forskellige proteiner, herunder albumin og koagulationsfaktorer. Behandling med
plasma indgar som en del af den balancerede komponentterapi ved kontrollabel og livstruende
blgdning.

Plasma har generelt fgrst vaeret anbefalet til volumenterapi ved blodtab over et halvt
blodvolumen eller efter 4 SAGM pa grund af forekomst af bivirkninger og komplikationer som
transfusionsrelateret akut lungeskade (TRALI), smitsomme sygdomme overfgrt fra donorer (HIV,
hepatitis mv.), transfusionsrelateret immunmodulation (TRIM) og allergiske reaktioner. | dag er
disse bivirkninger reduceret pga. bedre kontrol af bloddonorkorpset, screening og behandling af
de enkelte plasmaportioner. Pa den baggrund kan plasma benyttes som en delkomponent af
vaesketerapien ved stor kirurgi med pagaende blgdning > 1,5-2 liter, ligesom Human albumin, for
at undga uhensigtsmaessigt stort krystalloidoverskud og for at undga udvikling af
fortyndingsudlgst koagulopati og endothelskade som er et szerligt problem ved stor kirurgi og
stgrre blgdning.(22,23) Anvendelse af plasma bgr fortages som del af lokal vejledning herunder
med anvendelse af heemostasemonitorering i henhold til vejledning fra DSKI.(6)



Plasma er antikoaguleret med citrat og for at undga hypocalcaemi bgr B-Calcium derfor
monitoreres Ipbende med mal at holde B-Calcium i normalomradet, specielt ved transfusion af
stgrre maengder plasma.

3.4. Syntetiske kolloider

De syntetiske kolloider er hydroxyethylstivelse (HES), dekstran, samt gelatin. HES og dekstraner er
kolloider af polysaccharid typen og deres egenskaber afhaenger af molekylvaegt,
molekylvaegtfordeling og forgreningsgrad, samt af koncentrationen af den kolloidosmotiske
substans. Syntetiske kolloider, iseer HES, har tidligere vaere anvendt meget i bade anastesi og
intensiv terapi, men flere undersggelser har fundet en gget risiko for alvorlige bivirkninger (24) og
sikkerhedskomitéen for det europaeiske medicin agentur (EMA) har anbefalet, at
markedsfgringstilladelserne for HES til infusion suspenderes i hele EU.(25)

3.5. Rekommendation af vaesketype
Balancerede krystalloider anvendes til erstatning af basalt vaeskebehov.

Krystalloider anvendes til erstatning af blgdning i forholdet 2 mL krystalloid per mL blodtab indtil
1,5-2 liters blodtab. Pa saerlig indikation kan valges 5% human albumin i forholdet 1:1.

Ved stor kirurgi med pagaende blgdning > 1,5-2 liter, sv.t. > ca. 1/3 af blodvolumen, kan plasma
overvejes som volumensubstitution i forholdet 1:1.

Brugen af balancerede krystalloider og human albumin frarddes hos patienter med neurokritiske
tilstande, her anbefales isoton NaCl.

Human albumins og/eller plasmas krystalloid-besparende effekt kan anvendes ved stor kirurgi
med risiko for betydende endothel dysfunktion for at undga uhensigtsmaessigt stort
vaeskeoverskud.

Syntetiske kolloider anbefales ikke.

3.6. Maengde af vaeske

Flere studier har undersggt effekten af forskellige vaeskevolumina under kirurgiske indgreb,
sakaldt liberal versus restriktiv veesketerapi. En entydig fortolkning er desvaerre ikke mulig pga.
heterogeniteten i studierne med forskel i indgreb og definitionen af liberal og restriktiv
vaeskemaengde.(26) Studierne har dog bidraget til at klarleegge de skadelige effekter ved at
indgive for lidt eller for meget vaeske (Fig. 2). En individualiseret strategi for den enkelte patient
anbefales.


https://www.ema.europa.eu/en/glossary/marketing-authorisation

Morbiditet
Komorbiditet
Kirurgisk stress
Tarmudrensning B
Preeoperativ hydrering
Angestesi / neuroaxial blokade
A
1 Risiko for: 7 Risiko for:
Organhypoperfusion @demer
SIRS lleus
Sepsis PONV
Multiorgansvigt Pulmonale komplikationer
PONV I Hjertets arbejde
Hypovolaemi Normovolaemi Hypervolami

Figur 2. Perioperativ intravaskuleer volumenstatus og morbiditet

Sammenhaeng mellem perioperativt administreret vaeskevolumen og postoperativ morbiditet samt faktorer der
influerer pa beliggenhed af kurven (pil). Bokse indikerer komplikationer associeret med deviation fra
normovolaemi. A illustrerer en kurve for en rask person uden komorbiditet som vil vaere mere robust overfor
savel hypovoleemi som veeskeoverskud. B illustrerer en kurve for en person med komorbiditet og nedsat
kardiovaskuleer reserve. Modificeret fra Bellamy et al.(27) og Bundgaard-Nielsen et al.(28). SIRS, systemic
inflammatorisk respons syndrom; PONV, post-operative nausea and vomiting.

3.6.1. Vaeske til mindre Kirurgi

Ved mindre kirurgiske indgreb, defineret som indgreb af kortere varighed og med mindre kirurgisk
stress-respons, er vaesketerapi mindre betydende sammenlignet med major kirurgi.
Sammenfattende er det fundet at indgift af <1 L forsinker udskrivelse pga. symptomer pa
dehydratio sdsom hovedpine, tgrst og kvalme.(29) | overensstemmelse hermed anbefales at
undga vaeskeunderskud for at reducere PONV.(30)
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4. Malstyret vaesketerapi (MVT)

4.1. Formal

Hovedformalet med haeamodynamisk handtering af en patient er at sikre normal cellulzer
metabolisk funktion. Denne funktion afhaenger af en velfungerende mikrocirkulation hvor en
velfungerende makrocirkulation er grundlaget. Vurdering af mikrocirkulation er vanskelig og
teknisk udfordrende og for nuvaerende ikke mulig i daglig klinisk praksis. Ved konventionel
haemodynamisk handtering anvendes typisk parametre som blodtryk, hjertefrekvens, centralt
venetryk (CVP), diurese og vaeskebalance til vurdering af kredslgbet. Disse parametre kan dog
hverken i sig selv eller kombineret identificere dysfunktion pa det celluleere metaboliske niveau.
Formalet med malstyret veesketerapi (MVT; internationalt benaevnt goal-directed therapy, GDT)
er at danne grundlaget for en velfungerende makrocirkulation ved optimering af flowrelaterede
parametre. Den grundlaeggende idé ved MVT omhandler vurdering af hjertets fyldning. Ved MVT
optimeres hjertets slagvolumen ved en ggning af preload saledes at hjertet opererer nzer toppen
af Frank/Starling kurven.

4.2. Mortalitet

Evidensen for at MVT kan reducere mortalitet er fortsat usikker pa baggrund af mange mindre og
heterogene studier. Et systematisk review fra 2022 inkluderede 76 studier (9081 patienter) og
foretog subgruppeanalyser, sensitivitetsanalyser og metaregressioner.(31) Ingen af de
inkluderede studier med >200 patienter fandt en mortalitetsgevinst ved MVT. Flere metaanalyser
viser effekt pa mortaliteten ved MVT hos hgjrisikopatienter (forventet mortalitet > 10%(32,33),
eller > 20%(34)). Hgjrisikopatienter udggr en mindre del af den samlede kirurgiske aktivitet, men
bidrager med 80% af den globale postoperative mortalitet.(4,35).

4.3. Morbiditet

Der er god evidens for at MVT reducerer komplikationsraten sammenlignet med standard terapi
hos bade hgj og lavrisikopatienter.(31) Bade nar man undersgger det samlede antal savel som
organspecifikke komplikationer, synes der er vaere en effekt af MVT. Nogle metaanalyser
bekraefter dette resultat,(34,36), mens effekten manglende eller var mindre udpraeget i andre
undersggelser.(31,37) MVT synes at have effekt pa udvikling af postoperativ
nyreinsufficiens,(4,38) pulmonale komplikationer (thorakal infektion eller pneumoni, ARDS,
lungegdem, lungeemboli),(31,39) infektioner (sarinfektion, pneumoni,
urinvejsinfektion),(31,40,41) gastrointestinale komplikationer (bade major: anastomoselaekage,
intraabdominal haamorhagi, og minor: kvalme, opkastning, paralytisk ileus)(31,42,43) og kardielle
komplikationer (isaer arytmier og lungegdem).(33,44)

4.4. Kirurgitype

Abdominalkirurgi er den mest undersggte gruppe, og anvendelsen af MVT ser ud til at kunne
reducere den postoperative morbiditet.(31,45—-47) Andre specialers internationale faglige
selskaber anbefaler ogsa MVT som en del af Enhanced Recovery After Surgery-tilgangen.(48-51)

4.5. Strategi og parametre

4.5.1. Timing
MVT-protokollen bgr startes tidligt i den perioperative fase.(52,53) Isoleret postoperativ MVT har
i to studier vist en gavnlig effekt pa outcome i aben hjertekirurgi(54) og blandet ”high risk
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surgery”.(55) Kombineret intra- og postoperativ MVT har en teoretisk fordel, idet patienten
fortsat er skrgbelig overfor savel hypo- som hypervolaemi i den tidlige postoperative fase.(56)

4.5.2. Hjertets slagvolumen

Slagvolumen (SV) er den mest repraesentative og dynamiske parameter relateret til flow.
Optimering af patientens SV til naer toppen af Frank-Starling-kurven kan foretages Ipbende under
operationen. Malet er saledes at opna den optimale fyldning af hjertet ved at optimere preload.
Preload gges ved at indgive vaeskebolus pa 200-300 mL eller 3 mL/kg. Et ¢get preload vil medfgre
et gget SV, hvis hjertet opererer pa det ascenderende ben af kurven (A) indtil et kritisk punkt (B),
hvorefter SV ikke laengere kan gges, og hjertets kontraktilitet maske endda svaekkes (C) (Figur 3).
Saledes vejleder MVT bade om, hvornar der skal administreres volumen, og hvornar der skal
stoppes. Efter optimering monitoreres SV, og der administreres kun volumen nar SV falder >10%.

4.5.3. Funktionelle parametre

Alternativt, eller sidelgbende, anvendes funktionelle parametre: stroke volume variation (SVV),
systolic pressure variation (SPV) eller pulse pressure variation (PPV), der alle er validerede
metoder hos den dybt sederede patient med sinusrytme, under overtryksventilation (TV 8-10
mL/kg), hvorved det kan vurderes om patienten responderer med SV-stigning, hvis volumen
administreres.(57,58) Hyppigste anvendte indikation for vaeskeadministration er en variation >10-
13% .(59) En fordel ved funktionelle parametre er, at ungdig vaeskeadministration, som ikke
medfgrer SV-stigning, kan undgas.

Monitorering af hjertets minutvolumen bgr anvendes ved hgjrisiko-patienter og -procedurer,
mens funktionelle parametre er et vaerdifuldt supplement ved alle patienter med kontinuerlig
arteriel blodtryksmonitorering til leengere procedurer med stgrre vaeskeskift.
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Fig. 3 Malstyret vaesketerapi (MVT) og Frank-Starling relationen

Skematisk fremstilling af Frank-Starling relationen, der beskriver sammenhaengen mellem hjertets fyldning og
slagvolumen (SV), samt anvendelse af SV og funktionelle parametre i MVT. Panel A indikerer omradet med
preload-afhaengighed (=hypovoleemi) hvor SV vil stige >10% ved administration af en vaeskebolus. De
funktionelle parametre (SVV, PPV og SPV) vil tilsvarende veere >10%. Panel B indikerer omradet med ophaevet
preload-afhaengighed (=normovolaemi) hvor SV ikke stiger >10% ved administration af en vaeskebolus og de
funktionelle parametre er tilsvarende <10%. Panel C indikerer omradet med hypervoleemi hvor SV ikke stiger
eller endda falder ved administration af en veeskebolus. De funktionelle parametre er <10%.

4.5.4. Central vengs saturation

Central vengs saturation (ScvO;) kan anvendes som stgtte til vurdering af patientens
minutvolumen. Et enkelt studie har anvendt en individualiseret algoritme med maksimering af
ScvO; og vist reduktion i forekomst af ileus.(60) (appendiks A 2.2.)

4.6. Praktisk tilgang

Det anbefales at have en procedurespecifik tilgang til anvendelse af malstyret veesketerapi
inkluderende akutte/elektive procedurer og hgjrisiko procedurer og -patienter. Dette omhandler
valg af parametre (SV, SvO,, ekkokardiografi eller andet), maengde af basalvaeske, type af vaeske
anvendt og erstatning af blgdning.

Under anaestesi gives ofte vasopressor (typisk noradrenalin) for at imgdega anaestesi- og
kirurgiinduceret vasodilatation og opna en total perifer modstand der sikrer et MAP>60-65
mmHg. Man bgr holde sig for gje at al vasopressor terapi medfgrer ggning af preload, savel som
afterload. Til at deekke basale behov anbefales det at anvende et balanceret krystalloid i
mangden 2 mL/kg/t. Dette inkluderer yderligere vasker sasom medicin (fx anastetika og
antibiotika).
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Krystalloid eller kolloid kan anvendes som bolus. | litteraturen er HES 130/0,6 (Voluven) ofte
anvendt som bolus, men efter iagttagelse af skadelige effekter (nyresvigt og dgd), nar
administreret uden monitorering af preload pa septisk shockerede patienter(61) er anvendelse af
denne vaeske stort set ophgrt. Flere randomiserede studier har undersggt effekten af kolloid vs.
krystalloid ved malstyret veesketerapi. Samlet set findes ingen forskel i outcomes, men en mindre
volumenbesparende effekt ved anvendelse af kolloid som bolus (500-1000 mL).(62—64) Ved
procedurer hvor selv et mindre vaeskeoverskud findes potentielt skadeligt (fx procedurer med
sarbare anastomoser, stort inflammatorisk respons eller kardiel/pulmonal morbiditet) kan human
albumin/plasma séledes vaelges. Der synes dog ikke at vaere forskel pa systemisk eller regional
iltleverance ved bolus human albumin 5% fremfor Ringers acetat.(65)

Nar man gnsker at vurdere effekten af en veeskebolus er det vigtigt at dette ikke sker i umiddelbar
relation til bolusindgift af vasopressor eller &endring af infusionshastighed af vasopressor /
inotropi; dette vil umuliggere vurdering af den isolerede effekt af vaeskebolus pa preload. Safremt
kriterierne for at anvende SVV er opfyldt, vil denne parameter dog kunne anvendes ogsa under
disse forhold.

Ved monitorering af SV kan man komme i en situation hvor SV falder >10% fra etableret hgjeste
SV og en vaeskebolus derfor administreres. Ved manglende opretning af SV skal fglgende
overvejes:

1) Er der et pagaende blodtab sa nettoindgiften er mindre end ventet og yderligere vaeske skal
administreres. | dette tilfaelde vil slagvolumenvariationen (SVV) veere steget og ikke falde til
tidligere niveau efter vaeskeindgift.

2) Skyldes faldet i preload excessiv vasodilatation eller lejringseendringer (anti-Trendelenburg) vil
SV falde og SVV stige, dette skyldes ikke nedsat cirkulerende volumen, men vengs pooling, og
dermed nedsat central blodvolumen (=preload). | begge tilfeelde er vasopressor hensigtsmaessig.

3) Er der andre faktorer (f.eks. temperatur, pH, kardielt svigt) der kan pavirke kontraktiliteten
saledes at det ikke er preload der begraenser SV? | dette tilfaelde vil SVV ikke stige da det faldende
SV ikke skyldes preload-afhangighed. Yderligere veeskebolus undgas og et nyt mal for SV skal
fastsaettes og/eller inotropi overvejes.

4.8. MVT til den akutte Kirurgiske patient

Der foreligger aktuelt kun en enkelt randomiseret kontrolleret undersggelse vedrgrende
vaeskebehandling til den akutte kirurgiske patient. 312 patienter inkluderedes over 3 ar pa 5
centre med randomisering til en af to typer af mal-styrede algoritmer, en blodtryksstyret vaeske-
"liberal” versus en SV-styret veeske-restriktiv behandlingsarm.(66) Man opnaede et mindre
intraoperativt administreret volumen, primart drevet af brug af human albumin 5% i den SV-
styrede gruppe, men der fandtes ingen forskelle pa dgd eller komplikationsrate mellem
grupperne.

| England er en stor randomiseret kontrolleret undersggelse med protokolleret CO-styret terapi
versus standard behandling/monitorering undervejs (FLO-ELA). Der skal inkluderes mere end
7.500 akutte abdominal-kirurgiske patienter.(67)

Opggrelser af akutte kirurgiske patienter har fundet association mellem stgrre vaeskevolumina og
komplikationer og d@d, (68—71) om end signalet ikke er entydigt.(72) En nylig dansk opggrelse af
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akutte hgjrisiko abdominalkirurgiske patienter har vist en betydelig frekvens af elektrolyt
forstyrrelser, hvor hypokloraemi var associeret til gget mortalitet.(73)

En tveerfaglig multimodal intervention inkluderende protokolleret MVT fgrte hos akutte hgjrisiko
abdominal-kirurgiske patienter til en relativ risikoreduktion for dgd efter 30 dggn pa 29% i forhold
til en historisk kontrol (fra 21,8% til 15,5%).(74) En tilsvarende model ggres nu landsdaekkende i
regi af Danske Regioners laerings- og kvalitetsteams (LKT).

4.9. ReEkommendation

Det anbefales, at MVT og udvidet haamodynamisk monitorering bruges ved patienter med hgj
forventet perioperativ mortalitet, kritisk syge samt procedurer med stgrre vaeskeskifte/blodtab,
saerlig felsomhed for hypoperfusion og/eller interstitielt gdem.

Det anbefales at tage udgangspunkt i den enkelte patients patofysiologi vurderet ved MVT og
udvidet h&modynamisk monitorering, herunder vaelge vaesketype for at forebygge eller korrigere
elektrolyt forstyrrelser.(75)

Store vaeskevolumina bgr undgas. Volumen overload kan mindskes ved systematisk monitorering
af preload (MVT), tidlig intervention med vasopressor (til ggning af preload og/eller MAP), samt
brug af human albumin i stedet for krystalloid.(76,77)
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Appendiks A. Monitorering af vaesketerapi

A 1. Klinisk vurdering af hypovolsemi

Flere kliniske tegn kan tyde pa hypovolaemi, bl.a. hypotension (og evt. vasopressorbehov) som
ikke forklares af excessiv vasodilatation f.eks. pga. anaestesi, stigende laktat, stigende puls (OBS!
Pludselig bradykardi kan indikere livstruende hypovolaemi)(78,79), kolde og/eller marmorerede
ekstremiteter eller fluktuationer i arteriekurven. Det er vigtigt at pointere at disse symptomer ikke
ngdvendigvis skal give anledning til vaskeindgift da de ogsa kan skyldes kardielt svigt. Ved den
kliniske vurdering skal der desuden tages hgjde for mulige reversible arsager som kan pavirke
preload/kontraktilitet s& som lejring, intraabdominal/-thorakal tryk, anaestesidybde, lav pH med
videre. | lighed med faldende blodtryk bgr aftagende intraoperative diureser ikke anvendes som
isoleret trigger for vaeskeindgift da dette ofte ville medfgre ungdvendigt og skadeligt
vaskeoverskud.(80,81)

A 2. Metoder til heemodynamisk monitorering

Malstyret vaesketerapi er baseret pa optimering af preload hhv. hjertets slagvolumen og kraever
avancerede metoder til heemodynamisk overvagning. | de fglgende afsnit beskrives de mest
udbredte modaliteter.

Selv ved grundig klinisk vurdering og avanceret monitorering kan der herske tvivl om patientens
kredslgbspavirkning skyldes behov for vaeske. | disse tilfeelde ville indgift af en vaeskebolus i
forbindelse med MVT kunne resultere i uhensigtsmaessigt veeskeoverskud hos "ikke
vaeskeresponder". Ved hjalp af kortvarig passiv benlgft eller Trendelenburg positionering gges
preload med omkring 300 mL og SV respons kan evalueres.(82,83) Disse mangvrer kan vaere
sveaere at gennemfgre under kirurgi og kan give et falsk negativt resultat ved forhgjet
intraabdominal tryk.(84) Som alternativ til benlgfttesten kan en slutekspiratorisk okklusionstest
anvendes hvor der holdes en slutekspiratorisk pause i ca. 15 sekunder ("expiratory hold"). Denne
mangvre udlgser en stigning i preload og en fglgende stigning i slagvolumen (25%) vil oftest
resultere i en positiv respons pa en vaeskebolus.(85)

Appendiks C viser et eksempel pa et flowchart til vaeskebehandling, som tilgodeser de her naevnte
rekommendationer.

A 2.1. Centralt vengst tryk

Centralt vengst tryk (CVP) har selv ved lave vaerdier en lav positiv preediktiv veerdi for preload-
afhaengighed. Ved hgje vaerdier er den negative pradiktive veerdi hgjere, dvs. indikativ for at
patienter formentlig ikke er preload-afhaengige. Overordnet anses CVP som en darlig parameter
for styring af veeskebehandling.(86)

A 2.2. Central vengs saturation

Central vengs iltsaturation (ScvO,) afspejler balancen mellem kroppens ilttilbud (DO>) og
iltforbrug (VO,). Normale (70-75%) eller hgje veerdier udelukker ikke central hypovolaemi, iszer hos
den septiske patient, mens en lav ScvO; (<65%) er udtryk for et lavt cardiac index.(87) Analog til
slagvolumen-styret veeskebehandling kan ScvO»-stigningen anvendes til vurdering af

patienternes preload-afhangighed.(88) Inden en sakaldt fluid challenge males ScvO,, derefter
indgives en intravengs vaeskebolus (typisk 300 mL) indenfor fa minutter, hvorefter der bliver
foretaget endnu en ScvO,-maling. Denne sekvens gentages, indtil ScvO,-niveauet ikke stiger
yderligere, dvs. til et indirekte mal for at toppen af Starlingkurven er naet. Det skal pointeres, at
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faktorer med potentiel indflydelse pa ScvO,, sdsom vasopressordosis, respiratorindstillinger,
lejring mv., skal holdes konstant mellem malingerne.

A 2.3. Pulmonalarteriekateter/ Swan - Ganz kateter

@nskes ngjagtige maling af slagvolumen og dermed hjertets minutvolumen og flere centrale tryk
anvendes et pulmonalarteriekateter. CO bestemmes ved termodilution enten kontinuerligt eller
ved boli af koldt saltvand. Kateteret maler desuden trykket bade i vena cava superior og arteria
pulmonalis, samt blandet vengs saturation (SvO;) kontinuerligt. Systemisk vaskulaer modstand
(SVR) og pulmonal vaskuleer modstand (PVR) beregnes fra de malte tryk og CO, mens slagvolumen
beregnes ud fra hjertefrekvens og CO. Pulmonalarteriekateter monitorering bruges hovedsagelig
til monitorering under stgrre hjerte-lungekirurgi og rutinemaessig anvendelse udenfor disse
rammer frarades grundet potentiale for alvorlige komplikationer.(89-91)

A 2.4. Pulskonturanalyse

Konceptet af pulskonturmetoden til estimering af slagvolumen baseres p3a, at hjertets
slagvolumen afspejles i den systoliske del af trykkurven dvs. fra diastolens afslutning til den
dikrote haevning, som svarer til lukningen af aortaklappen. Divideres arealet af dette systoliske
trykforlgb med aortas modstand fas et mal for slagvolumen. Aortas eftergivelighed og dermed
modstand sendrer sig afhangig af trykket, hvorfor maleudstyret benytter sig af et nomogram,
hvor bade patientens alder, hgjde, vaegt og kgn indgar. Nomogrammet er baseret pa post-
mortem malinger af aortas eftergivelighed. De absolutte veerdier er behaeftet med stor
usikkerhed, idet patientens “sande” aortaimpedans ikke males. Flere apparater som benytter sig
af en eller anden form for pulskonturanalyse, tillader kalibrering af vaerdierne ved termodilution
eller anden form for indikatorfortyndingsmetode (f.eks. PICCO, EV1000, LiDCO). Et nylig
publiceret narrativ oversigtsartikel giver et godt overblik over de mest udbredte apparater og
deres forskelle.(92)

Zndringer i estimatet for slagvolumen pa vaeskeindgift eller benlgft/Trendelenburg,
slagvolumenvariation (SVV) og pulstrykvariation (PPV) kan anvendes for vurdering af patientens
preload-afhaengighed. Pragmatisk kan siges at der ved synlige respirationssynkrone svingninger i
arteriekurven (PPV > 12%) hos den ventilerede liggende patient (tidalvolumen 8 mL/kg)
sandsynligvis foreligger en preload-afhangighed og dermed ofte indikation for
volumenindgift.(57,58) Baggrunden er at de a&ndringer i preload som induceres via
overtryksventilation medfgrer stgrre sendringer i slagvolumen pa den ascenderende stejle del af
Starling kurven fremfor den flade del af Starling kurven. Fejlkilder ved estimering af
slagvolumenandringer fra arteriekurven kan opsta pga. deempning, knaek af arteriekateter og
lejringsbetingede pavirkning af arteriekurven.

Flere systemer viser god overensstemmelse i forhold til pulmonalarteriekateter malinger.(93,94)

A 2.5. Intraoperativ transgsophageal ekkokradiografi

Intraoperativ transgsophageal ekkokradiografi (TEE) kan veere indiceret under hgj risiko kirurgi
feks. hos en patient med moderat til sveer hjertekarsygdom, hvor der forventes betydelige
vaeskeskift og/eller blodtab. Intraoperativ overvagning med TEE tillader kontinuerlig monitorering
af volumenstatus og ventrikuleer funktion. Z£ndringer i stgrrelsen af venstre ventrikel kan tjene
som en dynamisk parameter for vurdering af vaeskerespons. Derudover estimeres global systolisk
og diastolisk ventrikulzer funktion, klapstruktur og funktion.(95)
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A 2.6. CardioQ - transgsophageal Doppler

Cardiac output (CO) kan estimeres ved brug af en Doppler probe (CardioQ) placeret i den distale
esofagus. Der males blodstréemmens hastighed i aorta decendens og CO estimeres ved at
multiplicere flowhastigheden med tvaersnitsarealet af aorta. Tvaersnitsarealet estimeres fra
nomogrammer baseret pa alder, kgn, vaegt og hgjde. Anvendelse af gsofagus Doppler har flere
begransninger og valide malinger er meget afhaengige af korrekt placering og er meget operatgr
afhaengig. Trods de omtalte begraensninger viser flere studier reduktion i komplikations rater og
indlaeggelsestid ved brug af gsofagus Doppler til individualiseret MVT.(96,97)

A 2.7. Non-invasiv kontinuerlig blodtryksmaling

Non-invasiv og kontinuerlig monitorering af blodtrykket er muligt ved hjzelp af
photoplethysmografisk teknik. Apparatet bestar af en lille pneumatisk manchet som anbringes
omkring pegefingeren.(98,99) Pa hver side af manchetten sidder en infrargd lyskilde hhv. sensor
til maling af blodvolumen i fingeren. Det tryk som kraeves for at holde blodvolumen under
manchetten konstant, svarer til det arterielle blodtryk i fingerarterierne. Ved lgbende justering af
manchettrykket til netop dette trykniveau kan blodtrykket males kontinuerligt. Apparatet er
blevet valideret bade klinisk og bland andet under idraetsfysiologiske forsgg.

Maling af photoplethysmografisk CO er baseret pa de ovenfor beskrevne principper for
pulskonturanalyse.(99) Metoden er afhaengig af normal perfusion af fingrene, hvilken kan vaere
kompromitteret af mange arsager.

A 2.8. Perfusionsindex

Det perifere perfusionsindeks (PPI) opnas kontinuert og non-invasivt fra photoplethysmografi /
pulsoxymetri. Ikke alle pulsoxymetre viser PPI, men alle maler det, idet perfusionsindekset er en
integreret del af pulsoxymetri. PPl er et simpelt forholdstal mellem den pulsatile og ikke-pulsatile
absorption af det udsendte lys.(100,101)

| vagen tilstand er sympatikus-tonus den dominerende faktor for PPI, hvor hgj sympatikustonus
medfgrer lavere perfusionsindeks og f.eks. sympatikusblokade (som ved perifer nerveblokade)
medfgrer stigende perfusionsindeks. Saledes kan et lavt PPl hos den vagne patient vaere udtryk
for hypovolaemi, med kompensatorisk sympatikus aktivering.(102,103) Andre arsager kan fx vaere
angst eller smerte.

Under generel anaestesi er den basale sympatikus tonus reduceret, hvorfor PPl normalt er hgjere
end i vagen tilstand. Der er kun lavet fa studier med samtidig maling af SV/CO og PPl under
anaestesi/sedation. Disse tyder pa en sammenhang mellem andringer i SV/CO og andringer i
PP1.(104,105) Samtidigt er det vist, at lavt PPI (<0.5%) er forbundet med darligt outcome ved
hgjrisiko-kirurgi.(106)

PPI har saledes gennem sin tilgaengelighed og muligheden for med hgj tidsoplgsning at fa
avanceret indblik i cirkulationen en plads i monitoreringstilbuddet. Dog kraeves en erfaring med
tolkning pga. komplekst sammenspil mellem aendringer i haamodynamik og sympatikustonus pa
signalet, samt flere mulige fejlkilder (typisk relateret til fingerklemmens placering).

A 2.9. Impedansbaserede metoder
Disse metoder indebaerer anvendelsen af en lille elektrisk strem som sendes gennem elektroder
placeret pa halsen og siderne af brystet. Ved bioelektrisk impedansanalyse males modstanden
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mellem disse elektroder som er forarsaget af den elektriske ledningsevne af de forskellige typer
biologisk vaev som fedt og muskler, samt vand og elektrolytindholdet intra- og ekstracellulaert.
Den pulsatile blodstrgm forarsager tilsvarende @&ndringer i modstanden mellem elektroderne, og
CO beregnes fra impedanskurven.(107)

A 2.10. Neer infrargd spektroskopi

Zndringer i vaevets blodforsyning kan bestemmes kontinuerligt og non-invasivt ved hjalp af naer
infrargd spektroskopi (NIRS). NIRS-apparatet kan ud fra aendringer i lysabsorption bestemme
koncentrationsandringer af oxy- hhv. deoxyhamoglobin i det underliggende vaev. For
overvagning af uni- eller bilateral cerebral oxygenering klistres én eller to optoder pa panden.
Vaerdien er domineret af signalet fra det vengse blod, men afspejler ogsa arterielle
flowaendringer. NIRS-malinger er ogsa fglsomme overfor andringer i systemisk oxygenering, og er
under betydelig indflydelse (~30%) fra hudgennemblgdningen. Dette har isaer betydning under
brug af vasopressorstoffer, f.eks. noradrenalin, hvor et fald i NIRS signalet ikke afspejler et fald i
cerebral flow men derimod hudgennemblgdning.(108) NIRS signalet betragtes som en maler af
balancen mellem oxygen-tilbud og -forbrug i veevet, hvor udgangspunktet er vaerdien, som opnas
hos den ubedgvede, vagne og relevante patient.(109)

Uanset begraensningerne har behandlingsalgoritmer som stiler pa bevarelsen af de pree-
anaestesiologiske cerebrale NIRS-veerdier vist sig vaerdifuld under anaestesi til
hjertekirurgi.(110,111)
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Appendiks B. Fremtidige perspektiver: endothelfunktion

Igennem de senere ar er der kommet et stigende fokus pa interaktionen mellem vaesketype, det
infunderende vaeskevolumen og endothelet. Infusion af intravengs veeske kan vaere forbundet
med skade pa endothelet, medfgrende gget vaskulaer permeabilitet. Dette kan forarsage
udfiltrering til det interstitielle rum, resulterende i gdem og gget kirurgisk morbiditet.(112,113)

Basis for dette er skade pa den endotheliale glycocalyx som er et negativt ladet beskyttende lag
bestaende af proteoglykaner, glykoproteiner og glycolipider.(112—114) Laget er placeret pa den
luminale overflade af endothelet.

Intakt glycocalyx er ikke en statisk struktur. Det er kendt at en lang raekke fysiologiske og
patologiske forhold giver anledning til negativ pavirkning af glycocalyx, og dermed utathed af
endothelet.

Hypervolaemi fgrer til afgift af ANP (atrial natriuretisk peptid) fra atriet. ANP forarsager direkte
tab/@delaggelse af glycocalyx med @get microvaskulaer permeabilitet, gget netfiltration og tab af
kolloider til det interstitielle rum.(115,116)

Forskellige sygdomme (fx. diabetes mellitus, sepsis, traume) kan ogsa gdelsegge glycocalyx og
udfordre tilgangen til veeskesubstitution.

Profylaktiske tiltag i forhold til at opretholde glycocalyx funktion perioperativt er at tilstreebe
normovolami, undga hypervoleemi, undga vand- og saltoverskud samt reduktion af det kirurgiske
stress respons.(112) Endvidere skal undgas hyperglykeemi som ogsa bidrager til glycocalyx
dysfunktion.

Metoderne til opretholdelse af normovolaemi er omtalt i denne vaeskevejledning.

En szerlig udfordring er at identificere patienter med manifest praeoperativ glycocalyx skade og
optimere behandlingen sa yderligere skade og effekter heraf undgas (sdemdannelse, svaekket
mikroperfusion m.v.). Som hjeelpemiddel til at identificere patienter med glycocalyx skade, kan
den relative plasmavolumeneffekt af en tilfgrt vaeskebolus benyttes. Effekten estimeres ved hjzlp
af maling af haematokrit fgr og efter en vaeskebolus.(117,118)

Forskellige infusionsvaesker har varierende effekter i forhold til at bevare og opbygge glycocalyx.
Albumin er fysiologisk bundet til glycocalyx, hvor det beskytter mod afstgdning og bidrager til
opretholdelse af den vaskulzere integritet og normal kapillzer permeabilitet.(119) Plasma har
lignende beskyttende effekt, og muligvis ogsa reparerende effekt pa gdelagt glycocalyx. Der er
dog brug for mere viden om virkningsmekanismer, klinisk kontekst og applikationer f@r praecise
anbefalinger kan gives om genopbygning af glycocalyx.(119,120)
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Appendiks C. Eksempel pa flowchart
Eksempel pa flowchart til anvendelse som lommekort.

Side 1
Vaeskebehandling Preae-operativ vaeskedeficit?
Krystalloid 2 mL/kg! for hver time udover 2 timers faste
Uden MVT Ved stgrre deficit overvej MVT fra starten

'

Basal erstatning 2 ml/kg/time
Blodtab indtil 1,5 - 2 L erstattes i forhold 1:2 med krystalloid? 4
Pagaende blgdning > 1,5-2 L sv.t. > ca 1/3 del af blodvolumen: plasma kan anvendes 1:1
Blodkomponentterapi iht. SST> & DSKI* vejledninger

v

Ved mistanke om hypovolaemi, f.eks.:

Kolde marmorerede ekstremiteter

Torre slimhinder

Fluktuationer i arteriekurven

Vasopressorbehov (ikke betinget af epi/spinal eller anzestesi)

stigende HF (OBS! Pludselig bradykardi kan indikere livstruende hypovolami)
Stigende laktat, faldende pH/base excess

BT stigning pa benlgft/Trendelenburg

e o o o o o o

Ja Nej
Bolus: Krystalloid? eller HA5%?
L eller blodprodukter3* Ved behov for MVT
250-500 mL (~3 mL/kg)* folg flowchart "Med MVT”

Lgbende re-vurdering af behov for MVT

! korrigeret kropsvaegt = idealvaegt + (aktuel vaegt-idealvaegt) x 0.20
2 isoton NaCl ved neurokritiske tilstande
3 https://www.sst.dk/da/udgivelser/2018/nkr-indikation-for-transfusion-med-blodkomponenter,

4 https://dski.dk/vejledning-og-retningslinjer/
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Side 2

Vaskebehandling
med MVT

Kredslgbspavirkning (f.eks.):

* Vasopressorbehov som ikke er betinget af epi/spinal eller anastesi
« Stigende HR (OBS! Pludselig bradykardi kan indikere livstruende hypovolaemi)

* Stigende laktat

Mistanke om volumenbehov (f.eks.):
* Kolde marmorerede ekstremiteter

Togrre slimhinder
Svingninger i arteriekurven
Sv02< 65 %

¢ SW>15%

I Overvej pumpesvigt inden vaskeindgift I

Vaeskebolus
Krystalloid! eller HA5%!

Plasma ved pagaende blgdning > 1,5-2 L
eller andre blodprodukter?3
250-500 mL (~3 mL/kg)*

1 Isoton NaCl ved neurokritiske tilstande

SV stigning > 10%

Ja

Evt.: Benlgft/
Trendelenburg 4
Expiratory hold

Nej

2 https://www.sst.dk/da/udgivelser/2018/nkr-indikation-for-transfusion-med-blodkomponenter

3 https://dski.dk/vejledning-og-retningslinjer/

4 korrigeret kropsvaegt = idealvaegt + (aktuel vaegt-idealvaegt) x 0.20
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Tvivl om volumenbehov (f.eks.):
Feber

lav pH (pavirkning af kontraktilitet)
Varme hander/fadder

Bevarede diureser

Sv02>70%

SVW <10 %

v

Evt.: |notropi/vasopressorf

—> Korrektion af pH

Behandling af reversible arsager

Mellem interventionerne

Ved - SV fald > 10%
eller - stigende HR/laktat
eller - faldende MAP

revurderved Mistanke om volumenbehov
eller Tvivlom volumenbehov



