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Empressin® (argipressin)

Forandringar sedan féregaende version

Justerad formulering gallande laktat samt rad kring nedtrappning av vasopressorer.
Tillagd bilaga med figurer fran referens nr 3.

Bakgrund och syfte

Argipressin (Empressin®) ar en syntetisk analog till det kroppsegna hormonet
vasopressin och har huvudsakligen av vasokonstriktiv effekt.

Andra syntetiska analoger till vasopressin ar desmopresin (Minirin®, Octostim®) och
terlipressin (Glypressin®). Dessa har andra indikationer &n argipressin bade pga vilken
effekt de har (avgors av via vilken receptor de utdvar sin effekt) och deras
farmakokinteiska egenskaper.

Syftet med detta dokument &r att sékerstélla stod for korrekt anvandning av argipressin.

Forutsattningar och Indikation

Monitorering med PiCCO bdr initieras nar man évervager insattning av argipressin
for att vardera effekten pa cardiac output och graden av vasoplegi. PiCCO kan &ven
vara till viss hjalp for att styra vatskeresusciteringen.

Indikation for tillagg av argipressin &r septisk chock dar MAP understiger 65-70
mmHg och tecken pa hypoperfusion foreligger trots att féljande kriterier ar
uppfyllda:
e adekvat véatskeresuscitering (monitoreras med UCG o/e PiCCO)
e kortison (hydrokortison 50 mg x 4 eller 100 mg x 3) och
e noradrenalin i dosintervall 0,25-0,5 mikrog/kg/min
(dar vikten avser justerad kroppsvikt, “adjusted body weight”,
= ideal kroppsvikt + 0.4 x [aktuell kroppsvikt - ideal kroppsvikt])
Vid behov av snabb dosékning av noradrenalin bér argipressin évervagas innan
noradrenalindosen ar kraftigt 6kad (>0,5 mikrog/kg och min alternativt uttryckt
>30 mikrog/min) eftersom det annars har visat sig vara storre risk for utveckling av
perifera ischemier och/eller daligt outcome. [3]
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Kontraindikationer

Hypovolemi,
Hjartsvikt med lag cardiac output

Forsiktighet

Hoga laktatnivaer har i studie [3, se Bilaga 1 med figurer fran denna referens] visats
vara associerat med hogre mortalitet hos patienter med septisk chock och
behandling med bade noradrenalin och vasopressin.

Patienter med hjart-, kérlsjukdomar I6per storre risk for biverkningar av argipressin.
A andra sidan innebar hoga doser noradrenalin ocksa 6kad risk for biverkningar, bl a
arytmier. Tillagg av argipressin kan ha en katekolaminsparande effekt.

Misstanke om eller begynnande kritisk ischemi i nagot organ eller kroppsdel
Graviditet

Argipressin kan orsaka livmoderkontraktioner och 6kat intrauterint tryck under
graviditeten och kan minska uterinperfusion. Argipressin ska inte anvandas under
graviditet om det inte &r absolut nédvandigt.

Argipressin kan i séllsynta fall orsaka vattenintoxikation.

Administrering

En ampull argipressin (Empressin®) pa 2 mL innehéller 40 E.

Tillsatt 1 mL av koncentratet, dvs 20 E, till 49 mL Natriumklorid 9 mg/mL till en
slutkoncentration 0,4 E/mL.

Ges i CVK. Kan ga i samma skéankel som noradrenalin.

Dosering
Argipressin doseras utan viktjustering.

e Starta med 0,01 E/min (=1,5 mL/timme). Oka dosen var 15:e — 20:e
minut, halveringstiden for argipressin ar ca 10 minuter. Far inte ges
som bolusdos.

Lag dos: 0,01 — 0,02 E/min
Medelh6g dos: 0,03 — 0,04 E/min
HOg dos: 0,05 — 0,06 E/min

e Observans pa tecken till forsamrad perfusion tex stigande laktat, minskad
diures, tilltagande hudmarmaorering, stigande leverenzymer, sjunkande SvO.,
forsamrad CO. Overvég i dessa fall att avbryta infusionen.

e Behov av kombinationen argipressin/noradrenalin kvarstar ofta under en period
av ca 48 timmar. Nar avsedd effekt pa perfusionen uppnatts minskas
noradrenalin och argipressin parallellt beroende pa vid vilken noradrenalindos
man hade vid insdttning av argipressin. Nar man sankt argipressindosen till 0,03
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E/min justeras dosen av noradrenalin successivt ner till 0,1-0,25 mikrogram/kg
och min (under bevarad perfusion). Nar denna niva uppnatts minskas successivt
argipressin till utsattning (med fortsatt bevarad effekt pa perfusionen). Forst
darefter satts noradrenalin ut. [2]

Farmakokinetik

Stabila plasmakoncentrationer uppnas efter 30 minuters kontinuerlig infusion.
Halveringstiden skattas till mindre &n 10 minuter. VVasopressin elimineras via njuren,
dar ca 5% elimineras of6randrat. Metabolism antas ske i bade lever och njure.

Farmakodynamik

Vasopressin utsondras fran hypofysens baklob och utévar effekt via 3 olika receptorer.
I normala situationer utovas effekten huvudsakligen via V2-receptorn som finns i njuren
och leder till en antidiuretisk effekt (= ADH). Vid chock &r den normala fysiologiska
effekten att halten av vasopressin dkar och darmed i storre utstrackning verkar pa
V1-receptorn som finns i artarer. Aktivering av denna receptor leder till
vasokonstriktion. Vid septisk chock har man kunnat visa att vasopressin-nivaerna
tvartom &r laga. Den tredje receptorn for vasopressin (V3) finns i hypofysens framlob
och leder till 6kad insdndring av kortisol och insulin. [2, 7]

V1 receptorer &r inte jamt distribuerade i alla artarer. Tex ar de mer forekommande i
efferenta arteriolen i njurens glomeruli jamfoért med den afferenta arteriolen. |
lungartérerna finns stod for att V1 receptorer saknas. [6]
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Bilaga 1

Figurer fran referens nr 3; Sacha GL et al. Association of Catecholamine
Dose, Lactate, and Shock Duration at Vasopressin Initiation with Mortality
in Patients with Septic Shock. Crit Care Med. 2022 Apr 1:50(4):614-623.
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