MEDICINSK KOMMENTAR

LAS MER Fullstindig referenslista

Ldkartidningen.se

Natriumklorid ar en olamplig
infusionsvatska

ROBERT HAHN, professor, forsk-
ningschef, Sodertdlje sjukhus AB
robert.hahn@

| sodertaljesjukhus.se

Natriumklorid 0,9 procent dr den mest
klassiska av alla infusionsvitskor. Den
bestar av koksalt (NaCl) som 16sts upp i
sterilt vatten i sdidan mingd att véts-
kans volym stannar kvar i det extracel-
luldra rummet (ECF) och alltsa inte pa-
verkar cellernas storlek. Darfor kallas
vitskan isoton.

Natriumklorid anvinds for expan-
sion av ECF-volymen, for spolning och
som bérare (vehikel) vid intravenos till-
forsel avlikemedel.

Den har en dominerande
stillning som infusionsvits-
ka i Europa. Enligt informa-
tionsféretaget  Interconti-

»De storsta
problemen &r att
kloridhalten ar

acidos. En sinkning av bikarbonathal-
teniserum dr markbar efter infusion av
1liter. En relativt snabb tillforsel av 2-3
liter natriumklorid behovs for att pH
hos en vuxen person ska hamna pa ned-
re gransen av normalintervallet [1, 2].
Forskjutningen kompenseras genom
okad ventilation, vilket dr anstrdngande
for lungsjuka och férsvagade patienter.
Acidos som inte fullt kompenseras har
ett flertal effekter i kroppen. Bland an-
nat stimuleras det sympatiska nervsy-
stemet, medan hjirtats pumpformaga
forsvagas.

En traditionell forklaring till acido-
sen ir att natriumklorid spader ut bi-
karbonatbufferten i ECF, vilket kallats
»utspiddningsacidos«.

Ett nyare och mer korrekt
synsitt lanserades av den ka-
nadensiske fysiologen Ste-
wart pa 1980-talet. Han me-
nar att pH i ECF styrs av ba-

nental Marketing Services g procent lansen mellan positiva och
(IMS Health) utgdr isoton héere dn i negativajoners dissociations-
natriumklorid mer &dn 90 g grad. »Strong ion difference«

procent av alla infusions-
pasar pa 1 liter eller mindre i
linder som Storbritannien,
Italien, Ryssland, Norge och
Polen. I Belgien och Finland &dr andelen
70 procent. Siffror fran Apotekens Ser-
vice AB visar att motsvarande siffra for
Sverige var 41 procent under 2011.

Overskott av klorid

Mycket talar dock for att receptet pa
natriumklorid 0,9 procent ar fér enkelt
for att vara optimalt for intravenost
bruk. Innehallet av elektrolyter avviker
pa manga sitt fran plasmans. Darfor ar
den inte sa fysiologisk som man gérna
vill tro (Tabell I).

De storsta problemen ér att kloridhal-
ten ar 50 procent hogre én i plasma och
att buffert saknas. Elektrolyter sasom
kalium, kalcium och magnesium saknas
ocksa. Osmolalitet och innehéll av nat-
rium &r marginellt hogre in i plasma.
Efter korrektion for intermolekylira
krafter sigs osmolaliteten vara identisk
med plasmans. Trots detta brukar bade
osmolalitet och natriumhaltiserum sti-
ganagot aven natriumkloridinfusion.

Ger metabol acidos
Natriumklorid ger upphov till metabol
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plasma och att
buffert saknas.«

(SID) brukar beriknas som
summan av serumkoncentra-
tionerna av natrium, kalium
och magnesium minus sum-
man av klorider och laktat. Slutsumman
for SID ar cirka +40 i ECF, men i nat-
riumklorid ar den 0. Infusion av nat-
riumklorid innebar darfor att SID sjun-
ker, varvid acidos uppkommer.

Paverkar njurarna negativt
Natriumklorid paverkar njurfunktio-
nen pa ett icke 6nskvirt sitt. Hos hun-
dar sjunker bade den glomeruléra filtra-
tionshastigheten (GFR) och blodflédet,
vilket formodas bero pa vasokonstrik-
tion orsakad av kloridoverskottet [3].

Infusion av 2 liter natriumklorid un-
der 2 timmar hos friska forséksperso-
ner reducerade GFR med drygt 10 pro-
cent [4]. I en annan studie sjonk flodes-
hastigheten i njurartiren med 13 pro-
cent efter en knapp timmes infusion.
Perfusionen av njurbarken minskade
med 12 procent [5]. Motsvarande for-
dndringar erhélls inte med andra 16s-
ningar, sdsom isoton glukos och Plasma-
lyte.

Renal vitske-clearance ar 35-40 pro-
cent ldgre for natriumklorid &n fér bade
Ringer-acetat och Ringer-laktat [6].

Natriumklorid ger acidos och ham-
mar njurfunktionen - bland annat.

Diuresen dr darfér mer sparsam néar
natriumklorid infunderas &n nér
Ringer-l16sning ges [6-8].

Kliniska studier visar biverkningar
Subjektiva biverkningar kan uppsta. In-
travenos infusion av 50 ml/kg (cirka 3
liter) natriumklorid under 1 timme gav
upphov till buksmértor hos 10 av 18 fris-
kaforsokspersoner. Tretton avdem rap-
porterade dessutom trotthet och »sva-
righeter att tinka«. S&dana problem
uppstod inte av samma volym Ringer-
laktat [1].

Aven under kirurgi ser man skillna-
der mellan natriumklorid och Ringer-
I6sning som &r till natriumkloridens
nackdel. I en studie pa 47 patienter som
genomgick storre kirurgi (cirka 3 tim-
mars operationstid) uppkom hyperklor-
emisk acidos hos tva tredjedelar av de
patienter som erholl natriumklorid men
inte hos nagon av dem som erhdll infu-
sionsvitskor med béttre balanserat
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Natriumklorid &r en infusionsvatska
som dr»obalanserad« med avseende
pa innehallet av elektrolyter.
Overskottet av kloridjoner ger upphov
till acidos och hdmmar njurfunktio-
nen.

Trots tillgang pa battre alternativ har
natriumklorid fortfarande en domine-
rande stéllning som infusionsvatska i
Europa.
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elektrolytinnehall [9]. Natriumklorid
forsimrade perfusionen av tarmmuko-
san och forlingde tiden till forsta diu-
res. Dubbelt s manga blev dessutom il-
laméaende och kriktes efter operationen
(38 procent versus 14 procent).

Vid njurtransplantation [10] och hos
latt dehydrerade patienter pa akutav-
delning [11] har man ocksa kunnat se att
natriumklorid tenderar att ge upphov
till metabol acidos jamfort med Ringer-
laktat och Plasmalyte. Forhojda klorid-
nivaer ir dessutom svara att korrigera.
Hos njurpatienterna normaliserades de
forst efter en vecka.

Diabetisk ketoacidos kidnnetecknas
av ett mycket stort vitskeunderskott.
Det blir inte ovéntat svarare att norma-
lisera syra-basbalansen om natrium-
klorid anviands for att kompensera detta
underskott. Kloridjonerna skapar ma-
nifest hyperkloremisk acidos, som till
och med kan vara svar att bryta.
Plasmalyte ar effektivare i det avseen-
det[12,13].

Hogre sjukhusmortalitet
Innehallet avkalciumiRinger-16sningar
orsakar koagulation i infusionsslangen
om det ges tillsammans med erytrocyter
som konserverats med citrat. Detta for-
klarar den omfattande anvindningen av
natriumklorid vid storre kirurgi i USA.
Har ar Plasmalyte ett bra alternativ, ef-
tersom den ocksé ar kalciumfri.
Betydelsen av att ersidtta natriumklo-
rid med Plasmalyte som infusionsvitska
under 6ppen bukkirurgi studerades nyli-
gen av en amerikansk forskargrupp i en
retrospektiv analys [14]. Resultatet visa-
de att 30994 patienter som fatt nat-
riumklorid hade en sjukhusmortalitet
pa 5,2 procent jamfort med 2,9 procent
for 926 patienter som erhéllit Plasma-
lyte. Antalet komplikationer var ocksa
signifikant fler: 34 procent mot 23 pro-
cent.

Skador har beskrivits efter spolning
Natriumklorid har linge anvints som
kontrollsubstans i studier av likeme-
dels och vitskors effekter. Som vi redan
sett 4r dock natriumklorid inte helt
inert. I mina egna studier har det visat
sig att natriumklorid ger upphov till fler
mikroskopiska vidvnadsférdndringar i
inre organ in helt elektrolytfri manni-
tol-etanollosning [15].

Flera experimentella studier av nat-
riumkloridens effekt paledbrosk vid ar-
troskopi har utforts, oftast pa kanin.
Fleraavdem har inte funnit nagra nega-
tiva effekter [16-18], medan andra be-
skriver skador pa kollagenfibrernaime-
nisken [19], smérre strukturella férand-
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TABELL I. Elektrolytnivaer i plasma och i kristalloida infusionslosningar. (Vdtskorna kan d@ven
innehalla sma mangder magnesium och kalcium.)

Osmolalitet, Na™, K*, cl, HCO; ,
mosmol/kg mmol/l  mmol/l mmol/l mmol/l, ekvivalent
Plasma 295 140 3,6-5,1 100 30
Isoton natriumklorid 308 154 0 154 0
Ringer-acetat 270 130 4 110 30
Plasmalyte’ 295 140 5 98 27

*Plasmalyte innehaller ocksa 23 mmol/l glukonat.

ringar [20] och himning av broskets
amnesomsittning [21, 22].

Ringer och Plasmalyte i stillet
Forsoken att ersitta isoton natriumklo-
rid med nagot béittre har pagatt linge.
Redan péa 1880-talet forstod engels-
mannen Sydney Ringer att natriumklo-
rid saknar flera elektrolyter som beh6vs
for att biologisk viavnad ska fungera nor-
malt. Fyrtio ar senare ersatte den ame-
rikanske pediatrikern Alexis Hart-
mann en del av kloriderna med laktat,
som har en buffrande effekt d& det me-
taboliseras till bikarbonat.

Den buffrade Ringer-16sning som fort-
farande anviands var i princip fardig-
komponerad redan fér 80 ar sedan. I
Norden anviands dock acetat som buffert,
vilket dr ndgot mer effektivt dn laktat.

Plasmalyte ir en vidareutveckling av
Ringer-acetat. Losningen har sedan fle-
ra decennier marknadsforts i ett par
europeiska linder men forst de senaste
aren borjat sédljas i Norden. Osmolalitet
och kloridhalt stimmer mer exakt 6ver-
ens med plasmans (Tabell I). Buffertka-
paciteten ar nagot hogre dn i Ringer-
acetat, eftersom Plasmalyte férutom
acetat innehaller glukonat, som ar en
ladngsamt verkande svag buffert.

Indikationer for natriumklorid

Mot bakgrund av de beskrivna nackde-
larna finns det skél att stélla fragan om
isoton natriumklorid har ndgon medi-
cinskt grundad indikation alls. Jo, sada-
na finns, men endast for speciella pa-
tientgrupper. Natriumklorid &ar en
lamplig infusionsvétska vid upprepade
kriakningar, eftersom detta medfor hy-
pokloremisk alkalos. Vid skallskador
finns oro for att den litt hypo-osmotis-
ka kompositionen av Ringer-acetat ska
gynna uppkomst av hjirnédem, varfor
natriumklorid ar att féredra. Inom pe-
diatrisk anestesi dr postoperativ hypo-
natremi ett storre problem an hos vux-
na och motverkas av natriumklorid.

Priset styr
Isoton natriumklorid ar 3-4 procent
billigare 4n Ringer-acetat. Den féredras

darfér av inkdpare som helt styrs av
prisbilden. Andra uppfattar de
medicinska nackdelarna som sma och
att Ringer-16sning dr indicerad férst om
flera liter vatska maste ges. I Sverige ar
dock Ringer-acetat den helt domineran-
de vitskan for expansion av ECF inom
operationssjukvérden.

Natriumklorid anvénds som vehikel
for manga likemedel. Hyperkloremisk
acidos kan bli ett problem for svart sju-
ka patienter som far manga dagliga in-
fusioner, vilket ibland ar fallet inom in-
tensivvarden. Ett hinder for bredare
anviandning av béttre balanserade infu-
sionsvétskor ir tyvarr att testning av
blandbarhet kostar pengar. Troligtvis
forekommer en omfattande anvind-
ning av natriumklorid som vehikel diar
balanserade elektrolytlosningar skulle
fungeralika bra.

W Potentiella bindningar eller jdvsforhal-
landen: Robert Hahn har givit betalda
foreldsningar at Baxter Medical AB, som
marknadsfér samtliga i artikeln diskuterade
infusionsvdtskor.
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