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Argipressin (Empressin®), IVA Ostra

Forandringar sedan foregaende version

2023-12-04: Ny formatmall. Erséatter rutin Vasopressin pa IVA 343 och 302
2025-04-28: Ny titel. Ny doseringstabell.

Lakemedelsbeskrivning

Vasopressin eller syntetisk analog Argipressin 20 E/ml (varunamn “Empressin®”)

ATC — kod: HO1BAO1

Bakgrund

Vasopressin (aven benamnt antidiuretiskt hormon, ADH) ar en kroppsegen peptid som
utsondras fran hypofysens baklob. Det finns tre huvudtyper av vasopressinreceptorer, V1a
(finns i glatt muskulatur i karlvaggen), V1b (alternativt benamnd V3, finns i hypofysens
framlob) och V2 (finns i njurens tubuléra celler, framforallt i samlingsréren). Stimulering av
V1a receptorn leder till vasokonstriktion medan stimulering av V2 receptorn ger
vatskeretention i njuren. Stimulering av VV1b receptorn anges leda till 6kad frisattning av
kortisol och insulin. Det finns &ven kant att stimulering av VV1a leder medfér en dkad
bendgenhet hos trombocyter att aggregera och att stimulering av V2 receptorer leder till
frisattning av koagulationsfaktorer (von Willebrandfaktor och faktor V111). VVasopressin
utdvar aven effekt pa Oxytocinreceptorer. Vasopressin konstringerar njurens efferenta karl
vilket teoretiskt skulle kunna ge bade ett dkat perfusionstryck i njurvavnaden och en 6kad
glomerulér filtration. Det &r mojligt att kortison och Vasopressin har synergistiska effekter.

Syntetiska analoger till endogent vasopressin finns tillgangliga for intravenos behandling.
Kvoten V1/V2 kan anvandas for att ange hur kérlspecifika dessa syntetiska
vasopressinanaloger dr. Endogent Vasopressin verkar i lika grad pa V1 och V2 receptorn.
Dess V1/V2-kvot ar foljaktligen 1. Glypressin (Terlipressin) har en V1/V2-kvot pa omkring
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Fysiologiska effekter av Vasopressin
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Fig. 1 Physiological effects of vasopressin. AVP Arginine VasoPressin, AQP2 Aquaporin 2. Vasopressin is synthesized in the hypothalamus and
circulates along axons of magnocellular neurons to the post-pituitary gland. After stimulation, vasopressin is released into blood circulation, to 3
receptor subtypes. Binding on V1a receptors induces vascular smooth cell contraction in the periphery and on renal efferent arteriole and platelet
aggregation. Vasopressin binding on renal V2 receptors causes aquaporin 2 recruitment, leading to water re-absorption and on extra-renal V2
receptors induces the release of coagulation factors. Binding on V1b receptors induces corticotropic axis stimulation and insulin secretion. During
septic shock, vasopressin plasma level is low. Administration of vasopressin or its analogues induces a strong vasoconstriction, leading to an
increase in blood pressure, and higher glomerular filtration rate
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Bilden hamtad ur: Demiselle J et al (2020) Vasopressin and its analogoues in shock states: a review.

Hos den friska ar nivaerna av Vasopressin i blod laga och en effekt ses framst pa njurens V2-
receptorer. Vid trauma och olika chocktillstand okar Vasopressinnivaerna, men det har visat
sig att patienter med septisk chock kan ha laga Vasopressinnivaer i blod. En tolkning av detta
ar patienter med septisk chock har en relativ brist pa Vasopressin.

Flera studier har visat att VVasopressin hojer blodtrycket och minskar behovet av noradrenalin
vid septisk chock. Tva stora kliniska studier (VASST, 778 patienter och VANISH, 409
patienter) har gjorts dar effekten av VVasopressin vid septisk chock undersokts. Behandling
med Vasopressin medforde varken battre dverlevnad eller mindre férekomst av organsvikt,
sasom njursvikt. Men i VASST sags en ¢kad éverlevnad hos den undergrupp av patienter som
behandlades med en relativt sett I1ag dos noradrenalin (<15ug/min) och samtidigt gavs
Vasopressin. Ytterligare analyser post-hoc visade att i VASST 0kade inte dverlevnaden nér
Vasopressin gavs i tillagg till noradrenalin for de patienter som hade bade katekolaminbehov
och forhojt laktat utan bara for de patienter som hade katekolaminbehov utan forhojt laktat.
Ett viktigt fynd var dock att mangden biverkningar, framforallt férekomsten av tarmischemi,
inte skiljde sig inte at for patienter som behandlades med och utan Vasopressin.
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En studie (SEPSIS-ACT, 817 patienter fullfoljde studien) som undersokte effekten av den
selektiva VV1a-receptoragonisten Selepressin som tillagg till noradrenalin vid behandling av
septisk chock kunde inte pavisa nagon skillnad i dodlighet eller dialysbehov. Men inte heller
sags nagon Okad forekomst av allvarliga biverkningar, exempelvis tarmischemi, hos patienter
som behandlades med Selepressin.

Ovannamnda studier har alltsa inte visat pa nagon minskad dodlighet nar VVasopressin
urskillningslost kombineras med noradrenalin vid septisk chock. Men det ar sannolikt
gynnsamt att anvanda Vasopressin som tillaggsbehandling hos patienter med sepsis och ett
lagt-medelhdgt behov av noradrenalin. Forhoppningen &r att den “katekolaminsparande”
effekten av Vasopressin skall leda till ett battre utfall.

Indikationer

Refraktar hypotension vid septisk chock eller annan distributiv chock trots adekvat
vatskebehandling och katekolamininfusion.

Argipressin ges som tillagg till noradrenalin nar dosen av noradrenalin nar 0,3-0,5
Mg/kg/min. Hos patienter med MAP <65 mmHg trots hdga doser noradrenalin (>0,5
pg/kg/min) bor argipressin undvikas. | dessa fall &r nyttan oséker, och risken for
ischemiska komplikationer bedéms som hdg.

Kontraindikationer

e Allvarlig ischemi

e Svar hyponatremi

e Obehandlad hjartsvikt
e Kardiogen chock

e Graviditet

Overvakning och kompletterande behandling

¢ Hemodynamisk 6vervakning med PiCCO rekommenderas vid behandling med
argipressin.

o Kortikosteroidbehandling (t.ex. hydrokortison 50 mg x 4 i.v.) ska alltid ges parallellt
vid septisk chock.

e Laktatnivan bor vara <4 mmol/L vid insattning av argipressin, och laktat ska darefter
foljas noggrant under behandlingen.
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Varningar och forsiktighet

Risken for ischemi méste alltid has i atanke.

Nedsatt organperfusion vid Vasopressinbehandling kan bero pa vasokonstriktion i sig sjalvt
men &ven vara orsakad av att hjartminutvolymen (CO) sjunkit nar den systemvaskulara
resistensen (SVR) okat.

Stigande laktat, stigande leverenzymer, brostsmarta, EKG-forandringar, stigande TNI,
metabol acidos, sjunkande ScvO2, minskande diures, tilltagande hudmarmorering,
missfargning av nastipp, fingrar och tar, eller bukobehag &r alla exempel pa symtom férenliga
med otillracklig organperfusion.

Farmakokinetik
Halveringsstid 5-30 minuter

Ar inte proteinbundet

Utsondras delvis med urinen men bryts framfor allt ned av vasopressinaser i levern och
njuren.

Beredning

Argipressin 0,4 E/mL

1 mL Argipressin 20 E/mL spades med 49 mL Glukos 50 mg/mL = Totalvolym 50 mL

Dosering

e Startdos: 0,01-0,03 E/min.
e Titrera langsamt. Hoj dosen tidigast var tionde minut.

e Doser 6ver 0,04 E/min rekommenderas inte pa grund av okad risk for ischemiska
komplikationer.
e Infusionen ska avvecklas stegvis for att forebygga aterfall i hypotension.

Doseringstabell av Argipressin 0,4 E/mL

E/min 0,01 0,02 0,03 0,04 0,05 0,06
mL/h 15 3,0 4,5 6,0 7,5 9,0
Lag dos Medelhtg dos Hog dos
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Arbetsgrupp
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