Venøs blodgasanalyse i akutmodtagelsen

Resume
Baggrund: Blodgasanalyse er et vigtigt redskab i en akutmodtagelse. Flere vestlige lande som USA og Australien er idag begyndt at erstatte den traditionelle arterielle blodgasanalyse med en venøs. Dette kan nedsætte smerten vi udsætter patienterne for, og de risici en arteriepunktur medfører.
Formål: Formålet med denne statusartikel er at opsummere hvordan en venøs blodgas analyse skal fortolkes i forhold til en arteriel, og foreslå i hvilke kliniske situationer V-gas kan erstatte A-gas.
Resultater: Baseret på metaanalyser er der fundet god overensstemmelse mellem arteriel og venøs pH-værdi. For pO2 er der stor forskel på arteriel og venøs, denne kan dog ofte estimeres ud fra transkutan saturation. pCO2 er også med stor usikkerhed, dog kan en værdi i normalområdet udelukke hyperkapni. Bicarbonat og laktat i V-gas kan sige om arterielt niveau er lavt, højt eller normalt, men dog ikke forudsige den præcise værdi. Base-excess er ikke undersøgt nok, men resultaterne antyder en god overensstemmelse.
Konklusion: Venøs blodgasanalyse er en upræcis gengivelse af de arterielle forhold. V-gas kan dog i mange tilfælde erstatte arteriel blodgasanalyse, hvis den bruges fokuseret og sammen med det kliniske billede. Det er vigtigt at patientsikkerheden opretholdes, og er man i tvivl om tolkningen af en V-gas bør man supplere med en A-gas.

Introduktion
Arteriel blodgasanalyse (A-gas) er i Danmarks akutmodtagelser standardundersøgelse ved en række tilstande. I andre vestlige lande, som USA og Australien, har brugen af venøs blodgas analyse (V-gas) ofte erstattet A-gas. (1) Arteriepunktur kan være meget smertefuld for patienten, især hvis arterien ikke kanyleres i første forsøg. Brug af V-gas vil nedsætte denne smerte, især hvis blodet trækkes igennem perifert venekateter eller ved almindelig blodprøvetagning. Brug af VBG vil også nedsætte risikoen for blødning, trombose og vævsskade (se tabel 2). I klinikken bruges blodgasanalyse mest hensigtsmæssigt til at besvare fokuserede spørgsmål baseret på den kliniske situation. Ved denne anskuelse, er den eksakte numeriske værdi ikke afgørende, men derimod om en værdi værende høj, lav eller normal kan hjælpe med at besvare det kliniske spørgsmål. Brugen af venøs blodgas analyse skal altså være fokuseret, og ikke ses som et standardpanel af blodprøver. Formålet med denne statusartikel er at opsummere hvordan en venøs blodgas analyse skal fortolkes i forhold til en arteriel, og foreslå i hvilke kliniske situationer V-gas kan erstatte A-gas.
 
Metode
Den anvendte litteratur til denne artikel er fundet ved søgning på PubMed og EMBASE. De citerede kilder er primært metaanalyser, der alle er publiceret i internationale tidsskrifter efter peer-review proces. For studiernes inklusions og eksklusionskriterier henvises til originalartiklerne. Der refereres kun til studier der er lavet på voksne patienter i akutmodtagelser.

Statistiske begreber:
Det er vigtigt for forståelsen og tolkningen af nedenstående resultater at forstå de anvendte begreber. Mean difference (MD) er et studies eller flere studiers udregnede forskel mellem venøs og arteriel måling. Limits of agreement (LoA) angiver et interval hvor 95% af individuelt målte forskelle mellem V-gas og A-gas vil ligge, og udregnes som MD +/- 1,96 x standardafvigelse. Limits of agreement er derfor det klinisk anvendelige mål, for hvor stort sikkerhedsinterval man skal tænke ind i en given V-gas værdi, og derfor er i denne artikel angivet det bredest mulige LoA fundet i litteraturen. 


Resultater
pH:                                                                                                                         	
pH-værdien i V-gas og A-gas er i god overensstemmelse, konkluderes det i to metaanalyser fra 2014. pH-værdien er lavere i V-gas med en MD på 0,03 (95% CI 0,03 ; 0,04) pH-enheder, sammenlignet med A-gas. (2, 3) Alle studier inkluderet i metaanalyserne fandt forventeligt en lavere pH i venøst blod sammenlignet med arterielt, og studiet med den største gennemsnitlige afvigelse var -0,06 pH enheder. Det bredeste LoA af de 13 involverede studier er -0,1 ; 0,1. (2) Det betyder at en venøs pH værdi på 7,3 afspejler en arteriel pH på 7,33 og at værdien med 95% sikkerhed er mellem 7,20 og 7,40.
 
PO2:
Elleve studier har sammenlignet pO2 i V-gas og A-gas. Den gennemsnitlige forskel, MD, er 4,9 kPa (95% CI 3,6 ; 6,2) lavere i V-gas sammenlignet med A-gas. (3) LoA for O2 ligger i gennemsnit på 2,8 ; 7,0 kPa. Dette brede sikkerhedsinterval gør tolkning af V-gas PO2 svær, og giver kun brugbar information ved en meget høj eller lav værdi. Brug af transkutan saturationsmåling kan i visse tilfælde overflødiggøre tolkning af pO2 i en V-gas, og på den måde opveje unøjagtigheden i V-gas.
Oxygens dissociationskurve gør at forholdet mellem saturation og pO2 ikke er lineært, men S-formet. Ved saturation over 95% er kurven affladet og små ændringer i saturation betyder store ændringer i pO2. Transkutan saturationsmåling kan derfor ikke bruges til monitorering af iltning i patienter med CO2 ophobning, hvor det er ønskværdigt at titrere ned ilttilførsel. (4)
 
PCO2:
Forskellen mellem pCO2 i arterielt og venøst blod er sammenlignet i 16 studier. V-gas finder en højere pCO2 med en MD på 0,59 kPa (95% CI 0,34 ; 0,84). (2) Også for pCO2 er LoA bredt; i det studie med størst usikkerhed  ligger forskellen med 95% sikkerhed nemlig mellem -2,7 og 3,4 kPa. Det brede sikkerhedsinterval gør venøs pCO2 til en usikker parameter til brug i klinisk praksis, med mindre der er tale om særdeles små eller store værdier. Fire studier har undersøgt ved hvilken grænseværdi af pCO2 man kan udelukke hyperkapni. Ved en grænseværdi på 6 kPa, vil en V-gas pCO2 under dette niveau udelukke klinisk betydende CO2-ophobning. Grænseværdien på 6 kPa har vist at have 100% sensitivitet (95% CI: 97% - 100%), og negativ prædiktiv værdi på 100% (95% CI: 97% - 100%). (5)
 
HCO3:
Ti studier har vist at bicarbonat er højere i V-gas end A-gas, med en MD på 1,03 mmol/l (95% CI 0,56 ; 1,50) med bredest rapporterede LoA på mellem -6,24 og 10.00 mmol/l. (2)
 
Base Excess:
Base Excess er indtil videre kun undersøgt i 2 studier. Resultaterne er ikke entydige, men begge antyder god overensstemmelse mellem V-gas og A-gas. Den største MD ligger på -0,3 mEq/l med et LoA på -4,4 til 3,9 mEq/l. (1)
 
Laktat:
Laktat er blot undersøgt i 3 studier. Disse viser en MD på 0,25 mmol/L (95% CI 0,15 ; 0,35) i V-gas sammenlignet med A-gas, med LoA på -1,95 til 2,31 mmol/l. (2) Disse tre studier er dog forholdsvis små, og kun få patienter med hypotension er inkluderet. Laktat er derfor ikke undersøgt nok til sikkert at kunne tolke på værdien fra en V-gas. Man kan med rimelighed sige at laktat er normal hvis målingen er i normalområdet på en V-gas, men ved forhøjede værdier skal man tage en A-gas for at få den præcise værdi.
 
Diskussion:
Ovenstående resultater er sammenfattet fra metaanalyser, hvilket er den stærkeste evidens der kan præsenteres. Mean Difference med tilhørende konfidens interval er derfor en udregnet værdi der baserer sig på flere studiers individuelle resultater. LoA er angivet som det bredest fundne fra litteraturen i stedet for den gennemsnitlige værdi. Dette giver den størst mulige sikkerhed i tolkning af en individuel måling, så al usikkerhed er medregnet. Det forventes således at langt de fleste målinger vil have større nøjagtighed end det heri oplyste.

Ovenstående resultater er gældende for patienter i akutmodtagelser. Der er således ingen studier med raske testpersoner eller intensivpatienter. Studierne har generelt en underrepræsentation af patienter i shock og med blandet metabolisk og respiratorisk syre/base forstyrrelser, hvorfor det kræver mere forskning på området, før V-gas kan anbefales for disse patientgrupper. 

Cases med eksempler på praktisk anvendelse
Diabetisk ketoacidose:
En type 1 diabetiker der ses i modtagelsen med kvalme, opkastning og hyperventilation, skal hurtigt have målt blodets pH værdi pga. risiko for diabetisk ketoacidose.
pH-værdien er som ovenfor beskrevet næsten ens i A-gas og V-gas, og den venøse kan tolkes som en arteriel med et sikkerhedsinterval på +/- 1. PCO2, Base Excess og bicarbonat har alle nogen unøjagtighed, men kan i de fleste tilfælde godt afgøre om en acidose er metabolisk eller respiratorisk. Metabolisk acidose sammenholdt med højt glukose, som oftest også målt i blodgas analysen, er en stærk indikator for  diabetisk ketoacidose, og monitorering af behandlingseffekt vha. pH-værdi i venøst blod, sammenholdt med klinikken, er sufficient.

Blødning:
Ved modtagelsen af en patient med ukontrollabel blødning eller mistanke om gastrointestinal blødning er det normalt at tage en A-gas for hurtigt svar på hæmoglobin. Hæmoglobin er vist i et studie på 132 patienter at være et pålideligt mål med en gennemsnitlig overestimering på 0,3 mmol/l i V-gas sammenlignet med laboratoriemåling. (6) Dette naturligvis med forbehold for hvilket blodgas analyse apparat der benyttes. Da hæmoglobin også normalt måles fra venøst blod, bør V-gas foretrækkes over A-gas i denne sammenhæng.

KOL-eksacerbation:
En patient med kronisk obstruktiv lungesygdom der kommer i akutmodtagelsen med dyspnø er sikret at få foretaget en blodgasanalyse. Hypoxæmi kan diagnosticeres ved transkutan saturationsmåling. En KOL-eksacerbation vil ofte præsentere sig med en respiratorisk acidose. En V-gas vil, som ovenfor anført, kunne vise pH værdien med stor nøjagtighed, så en V-gas med pH-værdi under 7,35 vil med stor sikkerhed tyde på acidose. Derefter kan en normal Base Excess og lav Bicarbonat bekræfte mistanken om respiratorisk acidose. Det relevante kliniske spørgsmål i denne situation er; er patienten hyperkapnisk? I en pooled analyse af 529 patienter konkluderedes det at, en pCO2 under 6 kPa udelukker klinisk signifikant hyperkapni med en sensitivitet på 100% (95% CI: 97% - 100%), og NPV på 100% (95% CI: 97% - 100%). (5) Såfremt pCO2 er over 6 kPa er det nødvendigt at tage en A-gas for at udelukke eller bekræfte hyperkapni.

Konklusion
Venøs blodgasanalyse er en upræcis gengivelse af de arterielle forhold. V-gas kan dog i mange tilfælde erstatte arteriel blodgasanalyse i voksne patienter der ikke er i shock, hvis den bruges fokuseret og sammen med det kliniske billede. 


	Tabel 1. Oversigt over evidensen

	Parameter
	Mean Difference
	LoA*
	Klinisk tolkning

	  pH
	-0,03
	-0,1 ; 0,1
	God overensstemmelse, ligestillet med A-gas


	  pO2
	-4,9 kPa
	-7,0 ; -2,8 **
	Upræcis. Kan i mange tilfælde erstattes med transkutan saturationsmåling.


	  pCO2
	0,59 kPa
	-2,7 ; 3,4
	Upræcis. V-gas værdi under 6,0 kPa kan udelukke hyperkapni.


	  HCO3-
	1,03 mmol/l
	-6,24 ; 10,0
	Upræcis. Kan sige om niveau er lavt, højt eller normalt.


	  Base Excess
	-0,3 mEq/l
	-4,4 ; 3,9
	Evidens mangler


	  Laktat
	0,25 mmol/l
	-1,95 ; 2,31
	Kan bruges til at sige om laktat er normal eller forhøjet.


* Bredest fundne 95% limits of agreement
**  Gennemsnitlig LoA

	Tabel 2. Fordele og ulemper ved V-gas

	Fordele:

	  Mindre smertefuldt

	  Kan trækkes i PVK

	  Nedsat blødningsrisiko

	  Elimineret risiko for trombose og digital iskæmi

	  Allens test ikke nødvendig

	  Nedsat risiko for seneskade og infektion

	  Tidsbesparende

	

	Ulemper:

	  Upræcise værdier for individuelle parametre

	  Risiko for supplerende A-gas




	Faktaboks

	    Venøs blodgasanalyse skal bruges fokuseret til at se en trend frem for absolutte værdier.

	    pH er klinisk ligestillet i venøst og arterielt blod.

	    pCO2 er upræcis venøst, men værdi under 6 kPa udelukker klinisk signifikant hyperkapni.

	    Venøs blodgasanalyse vil spare patienter for smerte og nedsætte risiko for komplikationer.

	    Kan indføres på akutmodtagelser som førstevalgsundersøgelse, på voksne patienter der ikke er i shock.
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