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Dette er det forste nummer af DSKB-Nyt
12025, og bladet har nu udkommet alene i
elektronisk form i et r.

Via aktivitet pa hjemmesiden kan vi se, at I
har taget godt imod formatet, hvilket vi er
rigtig glade for. Tak for alle de indleeg, vi har
modtaget i lobet af 2024. Vi haber, I fortsat
vil teenke pa muligheden for at dele faglige
problemstillinger, nye tiltag eller gode tips
og tricks fra dagligdagen med fagfeller via
DSKB-Nyt.

Serligt vil vi fra bestyrelsens side gerne
efterlyse Veelg Klogt-tiltag, I har veeret in-
volveret i, som vi andre kunne laere noget af.
Det kan veere alt fra sma konkrete tiltag til
storre organisatoriske @ndringer. Dette er
(endnu) et omrade, hvor vi helt sikkert kan
leere af hinanden. Til eksempel kan fremhee-
ves i denne udgave af DSKB-Nyt et princip
for tilgangen til indhold og navngivning af
rekvisitionsprofiler.

Deadline for indlaeg til DSKB-Nyt er 1. fe-
bruar, 1. maj, 1. september og 1. november
hvert ar. Vi minder om, at et nyt nummer
af DSKB-Nyt og andre vigtige informatio-
ner fra DSKB annonceres via selskabets
nyhedsmail, s er I eller jeres kollegaer ikke
allerede tilmeldt denne, er hermed endnu
en opfordring til at gere det via tilmeldings-
formular nederst pa forsiden af hjemmesi-
den: https://dskb.dk/ - og mind gerne din
kollega om muligheden.

Birgitte Sandfeld Paulsen

Klinisk Biokemisk Afdeling,
Aalborg Universitetshospital

Selskabets ordinzere generalforsamling vil

i dr finde sted onsdag d. 18. juni i forbin-
delse med Den Danske Kongres i Klinisk
Biokemi, der atholdes i Classic Car House,
Lyngby d. 17.- 19. juni 2025. Vi haber, sa
mange som muligt vil deltage i general-
forsamlingen savel som kongressen. Det
forelpbige program ligger klar pa kongres-
sens hjemmeside og byder pa mange spen-
dende opleg, sa tag endelig et kig derpd, og
tilmeld jer meget gerne allerede nu.

I dette nummer af DSKB-Nyt bringer vi en
raekke indlaeg, som afspejler medlemmer-
nes dagligdag og aktivitet samt forskning
forankret i specialet. Lees bl.a. hvordan man
i Region Midtjylland har organiseret den
tveerregionale POCT-erfaringsgruppen, sa
man i feellesskab pa tveers i regionen lofter
opgaven ift. de kliniske behov, holder sig
opdaterede pa nye muligheder og kan veere
hurtig(ere) til at imedekomme andringer i
det politiske landskab. Derudover bringer
vi indleeg om forgiftninger — hvad gor vi,
nér patienten har indtaget kolerveeske

samt udfordringerne for vores kolleger pa
de Retskemiske Afdelinger ifm. maling af
designerdrugs; cases fra “forvagtstelefonen”
og anmeldelse af kurset i Klinisk Biokemisk
Farmakologi og Toksikologi.

Vi haber, I vil sette pris pa indholdet og at
vi ses til Den Danske Kongres i Lyngby.
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Hvor mange patienter mener, at de er
svere at tage blodpraver pa?

—0q er de sa det?

12023 udferte vi en undersogelse i vores
blodprevetagningsambulatorie, hvor vi
afdekkede patienters subjektive opfattelse
af, om de er svaere at foretage blodpreve-
tagning pa, og sammenholdt dette med
provetagernes oplevelse af provetagningen.
I forbindelse med forventelig implemente-
ring af en blodprevetagningsrobot i vores
provetagningsambulatorie i lobet af 2025
finder vi det aktuelt at beskrive vores resul-
tater af naevnte undersogelse.

Metode

Ovenstdende blev afdaekket ved hjalp af

et sporgeskema, som skulle besvares af
provetageren. Sporgeskemaet blev lagt i alle
bemandede provetagningskabiner i vores
ambulatorie pa Odense Universitetshospital
tre dage i traek. Det bestod af folgende tre
sporgsmal:

1. Sperg for prevetagningen patienten om,
hvorvidt han/hun plejer at veere sveer
at tage blodprever pd. Angiv patientens
svar med ja eller nej.

2. Angiv efter provetagning med ja eller
nej, om du synes, at patienten var sver at
stikke.

3. Huvis ja til spergsmal 2, skal folgende
angives:

Lykkes efter 1 forsog

Lykkes efter 2 forsog

Mitte tilkalde hjeelp fra kollega. Hvis der er
tilkaldt hjeelp: Lykkes det for din kollega?

Erfaring Antal patienter (N)
<1lar 114
1-2ar 38
2-5ar 21
>58r 62
Tabel 1.

Resultater

235 patienter (30 % af alle patienter, der var
til provetagning i lobet af de tre dage) og

11 forskellige provetagere indgik i denne
undersogelse. Provetagernes baggrund:
Bioanalytikere, medicinstuderende og andet
personale med sundhedsfaglig baggrund
opleert i provetagning.

L alt 67 (29 %) af patienterne angav, at de
var svere at tage blodprever pa. Hos disse
patienter vurderede provetagerne, at 39%
(n=26) var svere at stikke, hvorimod 61%
(n=41) ikke var sveere at stikke (figur 1).
Ved sammenligning af patientens egen-
evaluering og provetagerens evaluering af
hvor sver en patient var at stikke ses, at
provetagere med storre anciennitet vurderer
feerre patienter til at veere sveere at stikke
(tabel 1). Derudover observeres en sam-
menheeng mellem provetagernes ancien-
nitet og udfaldet af provetagningen pa de
patienter, der angav at veere sveere at stikke.
Provetagere med laveste anciennitet (< 1 ar)
har den hgjeste andel af patienter, der havde
angivet at veere svere at stikke, som ogsa
var sveere at stikke (figur 2). Figur 3 viser,
at provetagere med kortest anciennitet (<

1 ar) er dem, som oftest bruger flere forseg
og oftest ma tilkalde hjelp fra kollega.
Provetagere med laengere anciennitet (1 ar
og opefter) har kun sjaldent brug for hjelp
fra kollega.

Egen-evaluering — svaer  Prevetager-evaluering

(%) - sveer (%)
42 (37) 22 (19)
7(18) 1(3)
4(19) 0(0)
14 (23) 3(5)



Konklusion

Denne undersogelse viser, at over halvdelen
(61%) af de patienter, der vurderer, at de er
sveere at tage blodprover pa, ikke er det. Der
ses en vis sammenheang mellem andelen

af patienter, der reelt er svere at stikke, og
provetagernes anciennitet.

Resultaterne kan maske anvendes som

et paedagogisk vaerktej i forbindelse med
traening i blodprevetagning og i forbindelse
med implementering af provetagningsrobot.
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Figur 1. Provetagerens vurdering af patienter,
der vurderer sig selv sveere at stikke.
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Figur 2. Provetageres anciennitet ift. patientens selvevaluering (bld) og provetagerens
evaluering (orange) af om patienten er sveer at stikke.
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Figur 3. Provetageres anciennitet ift. om blodprovetagningen lykkes efter 1. forsog (bld); 2. forsog
(orange); om der er tilkaldt hjeelp (gra) og om kollega er lykkedes med provetagningen (gul).
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Forgiftninger med semisyntetiske

cannabinoider

— analyse af en ny type designer drugs

Antallet af forskellige euforiserende stoffer
bliver hele tiden storre. De seneste ar er
der arligt i Europa blevet opdaget omkring
50 forskellige helt nye psykoaktive stoffer
(NPSer). Drivkraften bag udviklingen er,
at NPSer grundet deres kemiske struktur
ofte ikke til at starte med er omfattet af lov-
givningen om euforiserende stoffer. Derfor
saelges de ofte som “lovlige” alternativer til
de ulovlige, traditionelle misbrugsstoffer
eller narkotika.

De sidste tre dr er en helt ny gruppe af
NPSer - de semisyntetiske cannabinoider
(SSC) - blevet udbredt. Cannabis er verdens
mest udbredte misbrugsstof og den eufori-
serende effekt kommer fra det naturlige stof
delta-9-tetrahydrocannabinol (THC), som
virker pa kroppens cannabinoid-receptorer.
12021 blev det semisyntetiske cannabinoid
hexahydrocannabinol (HHC) opdaget pa
det illegale stofmarked. Strukturerne af
THC og nogle af de nye stoffer kan ses i
figur 1. HHC er strukturelt tet beslegtet
med THC og kan syntetiseres enten fra
THC eller cannabidiol (CBD), et andet
indholdsstof i cannabis. HHC er som THC
en partiel agonist over for CB1-receptoren
og har ligeledes euforiserende virkning.
HHC blev hurtigt udbredt og abenlyst

solgt i f.eks. kiosker og pa danske internet-
butikker som lovligt alternativ til cannabis
med THC. En opgerelse af fund af SSCer

i cannabis-produkter beslaglagt af politiet
eller Toldstyrelsen og indsendt til analyse pa
Retskemisk Afdeling i Kebenhavn kan ses i
figur 2 (2] Efter blandt andet medieomtale
i starten af 2023 blev HHC optaget p4 listen
over euforiserende stoffer i april 2023 og
dermed ulovlig. Hurtigt efter forbuddet blev
HHC erstattet af nye SSCer som THCP og
HHCP. Denne udvikling er fortsat i 2024

efter HHCP og THCP selv blev optaget pa
listen over euforiserende stoffer i januar
2024. Siden er SSCerne HHC-C8 og THC-
C8 dukket op. Stofferne adskiller sig fra
hinanden ved, at alkyl-sidekaeden indehol-
der fem, syv eller otte carbon-atomer og
tilstedeverelse/fraver af en dobbeltbinding.
I september 2024 blev ogsa HHC-C8 og
THC-C8 optaget pa listen i form af et gene-
risk forbud.

Produkter med SSC findes i mange va-
rianter og seelges abenlyst i webshops og
markedsfores ofte som “lovlig cannabis”
Nogle produkter ligner traditionelle canna-
bisprodukter som marihuana eller hash, ofte
lavet af cannabis-planter med lavt indhold
af THC, men er tilsat kemisk fremstillet SSC
som aktivt stof for at give den euforiserende
virkning. Ud over de traditionelle cannabis-
preeparationer ses SSCer ogsa solgt i mange
andre produkttyper som f.eks. vingummi og
cookies samt i e-cigaretter/e-vaeske (2],
Forbrugere kan grundet det dbenlyse salg
samt markedsforingen og produkttyperne,
der ikke ligner traditionel “hard narkotika”
foranlediges til at tro, at produkterne er
ufarlige, men da stofferne er nye er potens,
virkning og toksicitet ofte ukendt. Desuden
kan det som forbruger veere umuligt at gen-
nemskue hvilket eller hvilke og hvor meget
aktivt stof et givent produkt indeholder.
Oftest er deklareringen af produkterne
mangelfuld eller fejlagtig. Man kan derfor
ogsa lettere overdosere ifm. indtag.

Hvor brug af traditionelle cannabispro-
dukter sjeeldent giver anledning til alvorlig
forgiftning, kan indtag af SSCer fore til
mere omfattende og leengerevarende forgift-
ningstilstande. Tre danske cases med svaer



A°-THC

HHC HHCP

forgiftning med HHCP og HHC-CS8 er for

nyligt beskrevet (3.4],

I case 1 blev en ung mand fundet dybt
bevidstles i hjemmet og indlagt (4], Det kli-
niske billede var primeert neurologisk med
gentagne krampeanfald og koma. Patienten
var komates i to degn med en langsom
gradvis forbedring over to uger. I lobet af
indlaeggelsen blev der udfort omfattende
behandling og udredning herunder intube-
ring, CT-scanning og lumbal punktur. Ved
et opfolgningsbesog bekreaftede patienten at
have peroralt indtaget et cannabisprodukt,
der var kebt i en kiosk.

I case 2 blev en kvinde indlagt pa grund

af at veere i minimalt kontaktbar tilstand
efter at have sovet i 14 timer [4]. Patienten
oplevede udtalt somnolens og sedation i

tre dogn, hvorefter hendes tilstand gradvist
forbedredes. Efter opvagning bekreeftede
patienten at have indtaget under 1 gram af
et cannabisprodukt peroralt kebt, lovligt i
en internetbutik.

I case 3 havde en ung mand indtaget et can-
nabisprodukt i forbindelse med et maltid (31,

THCP

Patienten blev indlagt efter at have udvist
konfusion, panikreaktion og vejtraek-
ningsbesver. Under indleeggelsen udviste
patienten bl.a. fluktuerende bevidstheds-
niveau, uro og kardiovaskuleer pavirkning.
Tilstanden forbedredes gradvist over to
dogn og patienten blev udskrevet efter 2%
dogns indleggelse.

I alle tre cases er bade cannabisproduk-

tet, der blev indtaget, samt blod- og evt.
urinproever blevet analyseret pa Retskemisk
Afdeling, Kebenhavns Universitet med
selektive metoder baseret pd kromatografi
og massespektrometri, herunder GC-MS,
LC-HR-MS og LC-MS/MS. Immunoassays
og lignende metoder kan give information
om stofgrupper, men kan grundet krydsre-
aktivitet ikke skelne mellem lignende stoffer
og er derfor af begranset anvendelighed

i sadanne cases. Analysemetoderne pa
LC-MS er kraevende at holde opdateret pga.
de mange nye stoffer, der hele tiden kom-
mer til. En seerlig udfordring er adgangen
til referencemateriale. Det kan vaere bade
sveert og dyrt eller helt umuligt at skaffe

Figur 1. Kemisk struktur af den naturlige
delta-9-THC og de semisyntetiske
cannabinoider THCP, THC-C8, HHC,
HHCP og HHC-CS.
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Figur 2. Antal paviste semisyntetiske
cannabinoider (SSC) i cannabis-produkter
analyseret pd Retskemisk Afdeling,
Kobenhavn 2021-2023 (modificeret efter
ref. 2).
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referencemateriale, da producenterne heraf
ofte forst noget tid efter et stof er dukket op
pa det illegale marked kan levere reference-
materiale.

Kun i case 1 var en blodpreve udtaget ifm.
indleggelse tilgeengelig for LC-MS-analyse,
hvor der blev pavist HHC-C8 i en koncen-
tration pa 71 ng/mL samt metabolitter. Da
dette er den forste rapporterede maling

af HHC-C8 i en human prove findes intet
sammenligningsgrundlag eller reference-
interval. I en senere blodprove fra case 1,
udtaget syv dogn efter indlaeggelse blev der
kun pévist metabolitter (4], 1 case 2 blev der
i blod- og urinprever udtaget 40 timer efter
indtag kun pavist spormeengder af HHC-C8
samt pavist metabolitter (41,1 case 3 blev
HHCP pavist i en lav koncentration pa 1,5
ng/mL i en blodprove udtaget ca. 2% degn
efter indleeggelse 3.1 samtlige tre cases
var urinscreening positiv for THC, hvilket
sikkert skyldes krydsreaktivitet med hhv.
HHC-C8 og HHCP eller metabolitter heraf.
Fundene i de biologiske prover stemmer
overens med pavist HHC-C8, HHC-C8

og HHCP i cannabisprodukterne, der blev
indtaget i hhv. case 1, 2 og 3.
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De retskemiske afdelinger i Danmark ana-
lyserer politiets og Toldstyrelsens beslag af
mistenkt narkotika og derfra fas viden om
nye NPSer og deres udbredelse. Tilsvarende
er det vigtigt ifm. forgiftninger at overvage
disse nye semisyntetiske cannabinoider og
andre NPSer. Giftlinjen kan kontaktes for
rad og vejledning ifm. misteenkt forgiftning
(3] Kun ved analyse af blod- og urinprever
med sensitive og selektive teknikker som
LC-MS/MS, kan man med sikkerhed pavise
hvilke stoffer, der giver anledning til forgift-
ninger og opbygge viden om koncentratio-
ner, farlighed etc. Det er derfor vigtigt, at
der udtages og gemmes blod- og urinprever
til evt. senere analyse, ogsé selv om analy-
serne ikke er nedvendige ifm. det kliniske
forleb. Jo tidligere proverne er udtaget jo
bedre ift. at kunne male det aktive stof og
fortolke pa resultaterne.



Fokus pa samarbejde

pa tvaers af hospitaler
Unikt POCT-samarbejde pa tveers i Region Midtjylland

Point-Of-Care-Testing (POCT) i klinisk
biokemi er et hastigt voksende omrade

og kan anskues som et neuralt netveerk,

der har forgreninger ud i stort set alle de
klassiske biokemiske omrader, og berorings-
fladen straekker sig langt videre. Der findes
POCT-lgsninger til et stort antal analyser

- omend af varierende kvalitet. Herudover
er der aktorer udenfor klinisk biokemi, som
er involveret i POCT, sasom de kliniske
afdelinger, kommunerne eller patienten selv,
men ogsa leverandorer af POCT-lgsninger,
teknologisk udvikling, fagbevagelser og
politiske instanser. Det er en stor opgave

for det enkelte hospital at serge for, at det
POCT-udstyr, som forefindes pa hospitalet,
fortlobende lever op til de kliniske behov, og
samtidig holde sig opdateret pa nye mulig-
heder og vaere hurtige til at imedekomme
endringer i det politiske landskab. Derfor er
der meget at hente ved at have et regionalt
samarbejde.

Samarbejdet omkring POCT i Region Midt-
jylland (RM) foregér pé tveers af regionens
hospitaler, og det allerbedste ved samarbej-
det er, at vi er flere haender til at lofte POCT-
opgaverne. Vi finder i feellesskab de bedste
lgsninger og yder en ensartet service til de
kliniske afdelinger, uanset hvilket hospital
iregionen, der er tale om. Det regionale
samarbejde medforer robusthed for os, da vi
hjeelper hinanden, men ogsé for vores bru-
gere, som modtager den samme oplering
og certificering uanset anszttelsessted og
dermed kan arbejde pa tveers af regionens
hospitaler.

Organisation er vigtig

I'lobet af 00erne begyndte nogle af de
biokemiske afdelinger i det nuvaerende RM
at medes under uformelle former for at
udveksle erfaringer omkring drift af POCT.
Det skete i en periode, hvor laboratorierne i
tiltagende grad overtog driften af POCT-
udstyr pa hospitalerne og POCT-udstyrene
blev koblet op pa middleware. Efterhdnden
viste det sig nodvendigt at formalisere sam-
arbejdet, der gradvis trak flere ressourcer og
omfattede et tiltagende antal interessenter
(bl.a. klinisk biokemi, klinisk mikrobiologi,
regionens IT-afdeling, flere diagnostiske
leveranderer, Center for E-laering mv.). I
forste omgang blev samarbejdet formali-
seret i en samarbejdsaftale mellem RM's
IT-afdelinger og de klinisk biokemiske afde-
linger, men i 2020 blev det, der startede som
en ERFA-gruppe, til Laboratorie-POCT-
gruppen i RM med et kommissorium og en
formel knytning til ledelsessystemet. Den
direkte tilknytning til ledelsessystemet gor
det muligt at handle pé beslutninger og
implementere disse. Laboratorie-POCT-
gruppen refererer til Driftsradet for Klinisk
Biokemi. Det fremgar maske ikke tydeligt
af navnet ”Driftsradet for Klinisk Biokemi”,
men her sidder alle afdelingsledelserne fra
Kklinisk biokemi, klinisk mikrobiologi og
Kklinisk immunologi repreaesenteret med en
leegefaglig direktor for bordenden.

Driftsradet refererer i lighed med regionens
POCT-komité til Klinikforum, der bestar

af de laegefaglige direktorer pa hospita-
lerne. Overblik over organisationen ses af
figur 1A. Den formaliserede struktur af
Laboratorie-POCT-gruppen har loftet grup-
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Blodprover og Biokemi,
Hospitalsenhed Midt
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Klinikforum

FPOCT-Komitéen

POCT-udvalg

Hospital 1

I 1
Hospitalsafdeling Laboratorierne
POCT-team

POCT-
kontaktperson

POCT-bruger

POCT-udvalg
Hospital 2.

POCT- udvalg
Hospital 3.....

Laboratone-
POCT-gruppen i
RM

Figur 1. A Den organisatoriske opbygning af POCT-organisationen i Region Midtjylland.
B Stemningsbillede fra halvarlige mode i Laboratorie-POCT-gruppen i november 2024.

pens arbejde ved at give nogle faste rammer
for et forpligtende samarbejde pa tvers af
organisationer og hospitaler.

Laboratorie-POCT-gruppen

I Laboratorie-POCT-gruppen er der moder
to gange arligt. Vi skiftes til at atholde
mederne, s vi kommer rundt pa de forskel-
lige laboratorier. Hvis nogen onsker at tilga
mederne virtuelt, er det ogsa en mulighed.
Figur 1B er et billede fra halvarligt mede
ilaboratorie- POCT-gruppen. Herudover
atholdes arlige moder med leveranderer af
POCT-udstyr og tilhgrende middleware.
Til mederne i Laboratorie-POCT-gruppen
drefter vi bla. felles regionale opgaver,
sasom udarbejdelse af e-leeringskurser,

afprevning af nye POCT-udstyrstyper og
fordeling af ressourcer.

Vi nedszetter ofte ad hoc arbejdsgrupper,
som kan arbejde videre med en given op-
gave. Vi har bl.a. haft arbejdsgrupper vedr.
e-leeringskurser til POCT-glukose, -INR,
u-stix og syre/base, samt kurser til POCT-
kontaktpersonerne pa de kliniske afdelinger.
Det er en stor fordel at anvende samme type
POCT-udstyr og felles e-laeringskurser pa
tveers af regionen. Det giver en fleksibilitet i
forhold til oplaering, at man ikke skal pabe-
gynde ny oplering, nar en POCT-bruger far
arbejde pa et andet hospital i regionen.

Vi forseger at ensrette si meget som muligt,
bl.a. valg af POCT-udstyr. Nar der skal af-



proves en ny type POCT-udstyr, er det ofte
ét laboratorie, der melder sig til opgaven.
Laboratorie-POCT-gruppen kommer med
input inden afprevningen, og evalueringen
droftes efterfolgende. Der findes i regio-
nen en sakaldt rekommandationsliste for
POCT-udstyr, og hvis nyt POCT-udstyr
eller ny POCT-analyse onskes tilfojet listen,
skal det godkendes af POCT-komitéen.

En arbejdsgruppe kigger i ojeblikket pa feel-
les regionale opgaver i forhold til ressourcer
og fordeling af opgaver. Der er forskellige
sma og storre opgaver, som vi skal veere fael-
les om at lse eller arbejde med, og som skal
fordeles mellem laboratorierne. Opgaverne
er f.eks. gennemgang af fejllog, opdatering
af gennemfort e-leering samt softwareop-
datering af felles regional middleware i
samarbejde med leverander og IT-afdeling,
og hvad deraf folger bl.a. tovholderfunktion
og test af svaroverforsel efter opdatering.
Der arbejdes ofte mellem moderne i
Laboratorie-POCT-gruppen bade virtuelt
og pr. mail og i mere begreenset omfang ved
fysiske moder.

Nar der atholdes leverandermeder, har vi
mulighed for at behandle udfordringer og
sporgsmal samlet i regionen, og det er ofte
en fordel, at vi alle er orienteret og bekendt
med eventuelle problemstillinger.

Hvordan opstartes et regionalt
samarbejde?

Det er vigtigt at identificere den eller de
feelles opgaver, som kunne teenkes at blive
lost ved et regionalt samarbejde og sa reekke
ud til regionens gvrige teams og here, om
de ogsa kan se en fordel ved at lgse den/de
konkrete opgaver i feellesskab. Samarbejdet
kan opstartes som en mere uformel ERFA-
gruppe, for at afprove om samarbejdet giver
mening, men i takt med at der kommer
flere opgaver til, vil det veere en god ide

at fa snakket om rammer og struktur for
opgavefordeling. Hospitaler indenfor en
region kan godt veere meget forskellige
bade mht. ressourcer, kliniske afdelinger og
storrelse. Det er vigtigt, at alle deltagere kan
se fordelen og fa udbytte af samarbejdet,
for at det bliver rigtig godt. Det er desuden
meget veesentligt, at samarbejdet seettes i en
organisatorisk ramme med klar reference
til ledelsessystemet, sa der er gennemslags-
kraft bag beslutninger og handlinger i det
regionale samarbejde.

Er der udfordringer ved at have et
regionalt samarbejde?

Som ved alt andet, er der ogsa udfordringer
ved at have et regionalt POCT-samarbejde.
Vi bliver mindre agile, da et af vores formal
netop er at ensrette, og beslutninger kan
derfor tage tid. En anden udfordring kan
veere, at vi har forskellige behov for POCT-
lpsninger, samt at POCT-udstyr anvendes
til forskellige formal. Disse fa udfordringer
overstiges dog markant af fordelene ved
samarbejdet. I fremtiden vil der ogsa veere
et regionalt samarbejde vedrerende POCT
i RM, fordi vi sammen kan give en bedre
service for de kliniske afdelinger, som vil
affode en bedre patientbehandling. Vi kan
se en klar fordel i at effektivisere IT- og
driftsopgaver, som afspejles gkonomisk.
Hertil har vi et mgdeforum, hvor vi fagligt
sparrer med hinanden, kommer til at kende
hinanden bedre og far hospitalerne teettere
forbundet.
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Rekvireringsprofiler eller -grupper,
principper for indhold, navne

0g anvendelse

Der bestilles - og udferes - i storrelsesor-
denen 150-200 mio. biokemiske analyser

til en samlet omkostning af skennet 3-4
mia. kr. om aret i Danmark. En meget stor
del af analyserne bestilles ved hjeelp af
rekvireringsprofiler, -grupper eller -pakker
(RP) - keert barn har mange navne. Flere
studier har vist, at tilfojelse af en analyse

til en RP medforer et oget forbrug, ligesom
fiernelse af en analyse resulterer i et redu-
ceret forbrug af analysen (1], Det samme
geelder for de tidligere benyttede (papir)
rekvireringsblanketter og for sakaldte “short
cut menuer” [2]. Men ellers ved vi meget
lidt om, hvad den tekniske losning bag RP,
navngivningen eller den konkrete anvendel-
se af RP betyder for forbruget af biokemiske
analyser, herunder over- og underforbrug.

Historien kort

For implementering af elektronisk rekvi-
rering af biokemiske analyser i Danmark i
LABKA Sygehuspakken i 1998, i WebReq
12004 [3] og nogle ar senere i BCC-Web,
blev biokemiske analyser bestilt ved hjaelp
af papirblanketter, som ofte havde de 30-50
almindeligste analyser fortrykt (Figur 1).
Yderligere analyser matte skrives til pa blan-
ketten - ideelt set med analysens korrekte
navn med leselig skrift. Bestillingerne blev

lagt manuelt ind i laboratoriet informati-
ons management system (LIMS) eller evt.
delvist indleest med Optical Mark Readers
ogsa kaldt OMR-lasere.

Selve bestillingen af analyser vha. fortrykte
blanketter var en meget hurtig og effektiv
proces. Der skulle blot anferes patientens
navn og CPR-nummer samt szttes en
blyantsmarkering ud for hver af de enskede
analyser. Pa nogle afdelinger og skadestuer
havde man blanketter liggende med af-
merkning af de analyser, som man plejede
at tage pa bestemte patientkategorier. Det
var forlgbere for nutidens RP.

Med indferelse af elektronisk rekvirering
slap laboratorierne for arbejdet med indlaes-
ning - og tydning - af rekvireringsblanket-
terne, men for det kliniske personale blev
selve rekvireringsprocessen mere tidskrae-
vende. Derfor begyndte man hurtigt at
udvikle RP, der indeholder et antal analyser,
der bestilles i én samlet arbejdsgang. RP var
séledes fra starten et effektiviseringsveerktoj
— vel at meerke af en ny, elektronisk rekvi-
reringsproces, der var blevet mere tidskrae-
vende for brugerne end de hidtil benyttede
papirblanketter.

Men RP blev desuden set som et vaerktoj til
stotte og kvalitetsforbedring af det kliniske

Haemoglobin; MCHC; MCH; Erytrocytter; Erytrocytvolumen (middel) [MCV];

Erytrocytter, vol.fr. [EVF]; Leukocytter; og Trombocytter.

C-reaktivt protein [CRP]; Leukocytter og Neutrofilocytter.

Navn for Rekvireringsprofil Analyse

EKG (se MUSE for rekvirering) EKG

Hematologi

Infektionstal

Koagulation Koagulationsfaktor II+-VII-+X [INR];

Koag. overflade-induceret [APTT] og Trombocytter.

Koagulation, udvidet

Antitrombin; Fibrinogen; Koagulationsfaktor I14+VII-+X [INR]; Koag. overflade-

induceret [APTT] og Trombocytter.

Lever-galde

Alanintransaminase [ALAT]; Albumin, Amylase; Pancreastype; Basisk fosfatase;

Bilirubiner og Koagulationsfaktor I14+-VII+X [INR].

Vaesketal

Albumin; Erytrocytter, vol.fr. [EVF]; Hemoglobin; Kalium; Kreatinin; Natrium.

Tabel 1: Faelles/globale rekvireringsprofiler ved sygehuse i Region Syddanmark.
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Figur 1 Eksempel pa blanket til rekvirering af (fortrinsvis) biokemiske analyser ved KBA,
Svendborg sygehus for implementering af elektronisk rekvirering. Blanketten har et antal

fortrykte analyser opdelt i rekvireringsgrupper. De onskede analyser skulle markeres med blyant.

Ikke fortrykte analyser kunne tilfojes under "Andre analyser”.

arbejde. Eeks. blev det anfort, at i akutte si-
tuationer og iser i sjeeldent forekommende
situationer, hvor der kunne vere behov for
at bestille analyser, som ikke var fortrykt
pa rekvireringsblanketten, kunne man nu
have RP med de korrekte analyser liggende
klar til brug i IT-systemet. Disse RP skulle
blot veere navngivet pd en made, s de let
kunne findes, og sa de ikke blev (mis)brugt
i situationer, hvor der ikke var indikation
for RPen.

Der er stadig en taet sammenhzeng mellem
indhold af analyser i, navngivning af og
(intenderet) brug af RP. I det folgende gen-
nemgés disse aspekter for overblikkets skyld
hver for sig, men som det vil fremga, ma de
anses for forskellige sider af samme sag.

Typer og antal af rekvireringsprofiler

Man kan tale om feelles/globale respektive
specialespecifikke RP. I Region Syddanmark
har vi pa sygehusene syv felles RP (Tabel
1), som er lagt ud til alle sygehusafdelinger
og -ambulatorier. Derudover findes et storre

og varierende antal specialespecifikke RP,
som er forskellige ikke bare fra speciale til
speciale, men ogsa (i Region Syddanmark)
mellem sygehusene inden for samme
speciale.

I WebReq findes to grupper af RP, dels labo-
ratorieprofiler, som den lokale biokemiske
afdeling leegger ud og vedligeholder, dels
Klinikprofiler, som den enkelte laegeklinik
opretter og vedligeholder. Laboratoriepro-
filerne er stort set harmoniserede inden for
hver region, men (endnu) ikke pé nationalt

niveau.

Analyser i rekvireringsprofiler

De forskellige RP skal indeholde de analy-
ser, som er nodvendige og tilstrackkelige i
den situation, hvor RP er taenkt benyttet. Da
der i princippet kan forekomme uende-

ligt mange forskellige kliniske situationer,
mens antallet af RP af praktiske drsager er
begraenset, ma der indgas mange kompro-
misser, nar det fastleegges hvilke analyser,
der skal indgé i en given RP.
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Figur 2: Rekvirering af biokemiske analyser i EP]-Syd (Columna). I eksemplet er vist, at
profilens indhold af analyser kan ses dels ved udfoldning af profilen (i overste venstre rude),
dels efter flytning til hojre rude ("Antal valgte analyser”), hvor der kan tilfojes og/eller fjernes
analyser inden godkendelse og afsendelse af rekvisitionen ved tryk pa "OK”.

For at undga overforbrug ber de RP, der
ofte skal benyttes, indeholde det minimale
antal analyser. Analyser, der kun vil vaere
indikation for i en mindre andel af de
tilfeelde, hvor den pégeeldende RP vil blive
brugt, ma tilfojes efter valg af RP i de IT-
systemer, hvor dette er muligt. Ellers mé der
laves flere RP for samme kliniske problem,
men med forskellige grader af alvor eller
kompleksitet. RP, der teenkes benyttet i me-
get sjeeldne situationer, kan bedre indeholde
ekstra analyser for “en sikkerheds skyld”,
idet overforbruget vil blive relativt lille qua
den sjeeldne brug af RP.

Man skal veere opmeerksom p4, at RP ofte
oprettes med afset i diverse rekommanda-
tioner, patientforlebsplaner og kvalitetsda-
tabaser, hvor biokemi ikke altid har veret
involveret, og hvor der sjeldent er teenkt i
overforbrug af biokemiske analyser.

I princippet bor RP ikke oprettes for en en-
kelt analyse eller analysegruppe, da det bor
veere lige sa hurtigt og enkelt at rekvirere

en analyse som en RP, og da oprettelse og
vedligeholdelse af RP indebaerer en arbejds-
indsats, som ikke ma undervurderes. Men

det ma desvzerre konstateres, at dette ikke
er alle brugeres oplevelse ift. WebReq og
Columna (Systematic), hvorfor der af og til
oprettes RP, der kun indeholder én analyse/
undersogelse (tabel 1).

Navngivning af rekvireringsprofiler

RPs navn skal forst og fremmest give me-
ning for fagpersoner ved den enkelte afde-
ling/speciale ift. hvornar/i hvilke situationer,
profilen taeenkes anvendt. Men navnene skal
ogsa veere forstaelige for andre, da der kan
vaere behov for at fremsege og anvende et
andet speciales RP. Desuden er det ikke
altid leegerne, der selv bestiller analyserne,
sd navngivningen skal ogsé give mening for
andre brugere af de elektroniske patient-
journaler (EPJ) (sekretacrer, sygeplejersker
m.fl.).

RPs navn ber begynde med den kliniske
tilstand/situation/problem, som RP skal
benyttes i. Desuden ber navnet - hvis
relevant — omfatte, om profilen benyttes

til udredning/diagnostik eller til kontrol/
monitorering. Forstnavnte gruppe af RP
vil ofte omfatte flere analyser end RP, der



er teenkt til at monitorere en sygdom eller
behandling. Endelig kan tilfojes yderligere
karakteristika til navnet, f.eks. afdelings-
ID (hvis to afdelinger har forskellig RP
for samme tilstand, hvilket dog ikke ber
forekomme), kompleksitetsgrad eller evt.
praktiske oplysninger.

Brug af rekvireringsprofiler

Det er afgerende, at RP i dagligdagen bliver
brugt som teenkt, da profilerne blev etab-
leret. Hvis der bliver anvendt forkerte eller
for sma RP ift. en given klinisk situation,
kan det resultere i forsinket, méske fejlagtig
diagnostik og overvagning af patienterne.
Og hvis der bliver benyttet storre RP end
tilteenkt, vil det medfere overforbrug.

Hvis der er mange RP til rddighed - maske
med upraecise navne — er det vanskeligt at
finde den korrekte RP. Nogle brugere kan
iseer i en sadan situation blive tilbejelige til
altid at benytte nogle fa RP, fordi de er lette
at huske, og fordi brugeren har erfaring
med, at "der aldrig mangler nogle analyser”.
Det er formentlig sddanne mekanismer, der
far nogle laboratorielager til at mene, at RP
er hovedarsagen til det beskrevne betyde-
lige overforbrug af biokemiske analyser pa
20%-70% [1:4]. Det skal dog bemaerkes, at
det ikke er let at estimere faktiske over- og
underforbrug.

I dag gemmer systemerne ikke oplysninger
om hvilke(n) RP, der er blevet benyttet til
den enkelte rekvisition, og informationen
sendes heller ikke elektronisk til BCC el-
ler Labka, med mindre RP indeholder en
serlig teknisk “info-analyse”, der er specifik
for den enkelte RP, og som kan bruges til at
monitorere brugen af RP.

Teknik bag rekvireringsprofiler

RP findes i flere forskellige former, hvilket
kan have konsekvenser for deres brug og for
fortolkning af undersogelser af RP.

RP kan betragtes pa linje med NPU-

Kklassifikationens liste-analyser, der bestar
af enkeltanalyser, som begrebsmaessigt og
teknisk hgrer sammen - f.eks. Leukocyt-
differential-teelling eller syre-base analyser.
Det gores f.eks. i Sundhedsplatformen (Epic
Systems Corporation), hvor RP bestilles pa
samme made som enkeltanalyser og liste-
analyser.

Alternativt kan rekvirering af biokemiske
analyser vha. RP vere udviklet som en selv-
steendig funktionalitet, som det er tilfeeldet
i WebReq og Columna. Nar en RP velges,
viser IT-systemet brugeren hvilke analyser,
der bliver tilfojet rekvisitionen (Figur 2).
Brugeren kan herefter tilfoje yderligere

RP, analyser og analysegrupper eller fjerne
nogle af analyserne, inden godkendelse af
rekvisitionen.

Endelig er der i litteraturen beskrevet “short
cut menuer” til bestilling af undersegelser
inden for forskellige kliniske fagomrader/
sygdomsgrupper. I den udstreekning alle
undersegelserne kan bestilles pa én gang,
fungerer de som RP, mens de pa andre om-
rdder snarere fungerer som specialiserede
elektroniske rekvisitionsblanketter, hvor
hele menuen sjeldent bestilles 2],

Sammenfatning

Vi giver her forslag til principper for
indhold og navngivning af RP. Alle RP bor
oprettes og vedligeholdes i samarbejde mel-
lem klinisk biokemi og de kliniske brugere
af RP. Dette kan med fordel varetages i

en formaliseret samarbejdsorganisation

pé sygehus- eller regionsniveau. Det skal
understreges, at de foresldede principper er
baseret pa empiri og “sund fornuft”.

Pa trods af at der er store samfundsmzes-
sige udgifter forbundet med produktionen
af biokemiske analyser, mangler der i hoj
grad evidensbaseret viden om den opti-
male indretning og brug af RP - den maske
vigtigste enkelt-funktion ifm. rekvirering af
biokemiske analyser.
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PREPRED

— Preeclampsia screening in Denmark:

Forebyggelse af svangerskabsforgiftning i Danmark
— En national implementering af frste trimester screening

Baggrund:

Forebyggelse af preeeklampsi har tradi-
tionelt vaeret baseret pa identifikation af
hej-risiko graviditeter efterfulgt af profy-
laktisk behandling i overensstemmelse med
retningslinjer fra organisationer sasom
National Institute for Health and Care
Excellence (NICE; https://www.nice.org.uk/
guidance). De nuvaerende retningslinjer fra
Dansk Selskab for Obstetrik og Gynzkologi
ligger teet op af guidelines fra NICE (www.
DSOG.dk), og pa baggrund af disse anbe-
fales behandling med lavdosis (150 mg) ace-
tylsalicylsyre dagligt fra graviditetsuge 12 til
36 til kvinder med hgj-risiko graviditeter.

Som det forste land i verden implemen-
terede Danmark i 2004 et gratis tilbud til
alle om ultralydskanning og undersegelse
for kromosomafvigelser i forste trimester.
Risikovurderingen er baseret pa en mate-
matisk model som inkluderer moderens
alder, nakkefoldskanning og to biokemiske
markorer. Dette meget unikke nationale
praenatale undersogelsesprogram har opnaet
hej accept blandt danske kvinder og positiv
international opmeerksomhed (1. Screening
for praeeklampsi er nu mulig ved hjaelp af

en lignende statistisk tilgang, idet The Fetal
Medicine Foundation (FMF) har udviklet en
model, som kan bestemme den individuelle
risiko for at udvikle preeterm preeeklampsi
allerede i forste trimester af graviditeten.
Modellen kombinerer kvindens a priori
risiko for preeeklampsi baseret pa maternelle
faktorer med méling af blodtryk, ultralyds-
méling af flowmodstanden i livmoderarte-
rierne og de biokemiske markerer placental
growth factor (PIGF) og pregnancy-asso-
ciated plasma protein A (PAPP-A). Denne
screeningsmodel giver en hej detektionsrate
pa 70% for praterm praeeklampsi (fodsel for

37 ugers graviditet) for en 10% screen-positiv
rate. Vi har i 2023 offentliggjort resultaterne
af PRESIDE (PREeclampsia Screening In
DEnmark); et dansk multicenter valide-
ringsstudie, der viser hoj performance ved
anvendelse af FMF-modellen i screening for
praeeklampsi i en gruppe af mere end 8000
danske gravide (2], Sammenlignet med den
traditionelle screeningsmetode, der udeluk-
kende bruger maternelle risikofaktorer, er
FMF-modellen veesentligt overlegen, og den
introducerer muligheden for en personlig
risikovurdering, som kombinerer risikofak-
torerne med beskyttende faktorer (2],

Foster et al. [3] har i 2023 publiceret en
systematisk gennemgang og meta-analyse

af effekten af screening i forste trimester

ved hjelp af FMF-modellen efterfulgt af
behandling med acetylsalicylsyre. Her fandt
de en reduktion i forekomsten af praeterm
praceklampsi pd 39%, nér gravide screenes
systematisk og behandles med acetylsalicyl-
syre ssmmenlignet med standardbehandling.

Formalet med PREPRED:

I Danmark planlegger vi aktuelt at indfore
en eendring af screeningspraksis, idet FMFs
screening for praceklampsi implemente-

res nationalt i et stepped-wedge design
(PREPRED, PREeclampsia PREvention

in Denmark). Formélet med PREPRED

er at evaluere danske kvinders deltagelse

og komplians i screeningen, effekten pa
forekomsten af preeterm praeeklampsi og at
opgore maternelle og neonatale komplika-
tioner efter implementering af et nationalt
forste trimester screeningprogram for preee-
klampsi i Danmark. Screeningsprogrammet
anvender den tidligere naevnte kombination
af maternelle karakteristika og biofysiske og
biokemiske markerer indsamlet i forste tri-
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Figur 1: Screening for preeeklampsi ud fra en forste trimester risikovurdering. Kvinder med

oget risiko for at udvikle preeeklampsi tilbydes forebyggende behandling med Hjertemagnyl

samt ekstra radgivning. (Ref. Ugeskrift for Laeger, in press. Illustration udarbejdet med

BioRender.com).

mester til at vurdere risikoen for at udvikle
preeterm praeeklampsi (FMF-modellen,
Figur 1). Programmet har ikke kun vist hoj
screeningspraestation i PRESIDE-studiet
2], men har ogsa vist sig at kunne forventes

positivt modtaget af danske gravide (4],

Profylaktisk behandling med lavdosis
acetylsalicylsyre under graviditeten kan
reducere risikoen for at udvikle preeterm
praeeklampsi med ca. 60% hos hej-risiko
gravide, hvis denne indledes for gravidi-
tetsuge 16. Baseret pa den eksisterende
evidens forventer vi, at et nationalt scree-
ningprogram i forste trimester vil reducere
forekomsten af preeterm preeeklampsi i
Danmark med 35% svarende til forebyg-
gelse af ca. 145 praterme fodsler arligt og
deraf folgende feerre og kortere indlaeggelser
pé neonatal intensiv afdeling. Screeningen
forventes at opna en optagelsesrate pa
>80%, og acetylsalicylsyre forventes at veere
sikker uden gget risiko for placentalgsning
og postpartum blgdning.

Metode:

PREPRED gennemfores som en stepped-
wedge cluster-randomiseret undersogelse
over to ar (Figur 2). Screeningen imple-

menteres trinvist, sa en ny fotalmedicinsk
afdeling hver maned opstarter tilbud om
preeeklampsi-screening til alle gravide,
fraset den lille andel som opfylder eksklu-
sionskriterierne. Screeningsdata registreres
i Astraia, den nationale fotalmedicinske
journaldatabase, og kobles med data fra de
danske sundhedsregistre. Undersogelsen
folger et multiple baseline interrupted time
series design (Figur 2), hvilket muligger en
grundig evaluering af screeningens effekt
nationalt og sammenligning med historiske
registerdata.

Vores erfaring fra PRESIDE-studiet er, at
FMF-algoritmen skal tilpasses den danske
population. Denne tilpasning kan baseres
pé data fra de over 8000 kvinder i PRESI-
DE-kohorten, hvilket sker gennem tilpas-
ning af beregningen i Astraia. Doubletesten
bor optimalt udferes i uge 10+0 til 14+1

for at sikre et betydeligt bidrag fra PIGF til
screeningen (5], Vi har pé baggrund af ana-
lyse af over 600.000 graviditeter fundet, at
denne endring af provetagningstidspunkt
for doubletesten ikke eendrer performance
af den kombinerede risikovurdering for
kromosomafvigelser.
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Figur 2: PREPRED folger et multiple baseline interrupted time series design

Erfaringen fra forste trimester undersegel-
sen er, at kvalitetskontrol og monitorering
er essentielt for at bibeholde hej perfor-
mance af et nationalt screeningsprogram.
Dansk Fotalmedicinsk Selskab har etableret
en arbejdsgruppe til dette formal (www.
dfms.dk), og disse erfaringer integreres i
PREPRED, som ogsa vil inkludere kvalitets-
kontrol. Blodtryksmalinger forseges stan-
dardiseret ved anvendelse af automatiseret
udstyr som i PRESIDE, og flowmalinger

i arteriae uterinae udfores af certificerede
sonografer og auditeres lobende. Den
angiogene biomarker PIGF vil blive mélt pa
samme platform i hele landet og pa samme
provemateriale som doubletesten, idet alle
danske laboratorier i klinisk biokemi anven-
der KRYPTOR, Thermo Fisher Scienti-

fic, til analyse af PAPP-A og frit B-hCG.
PAPP-A fra doubletesten kan ogsa indga i
risikoberegningen for preeeklampsi, selvom
markeren viste sig i PRESIDE studiet kun at
bidrage i mindre grad til detektionsraten for
preeeklampsi.

Deltagere:

Alle danske gravide, der kommer til forste
trimester undersegelse vil blive inviteret til
at deltage i screening for preeeklampsi. Eks-
klusionskriterier er: Flerfoldsgraviditet samt
kontraindikationer for behandling med
acetylsalisylsyre (tidligere allergi overfor
Magnyl eller kendt overfolsomhed overfor
Magnyl eller andre NSAID lagemidler; pa-
tienter med neesepolypper, anamnese med
gastrointestinal bledning, aktivt mavesar,
andre kilder til gastrointestinal eller uroge-
nital bledning; alvorlig leverdysfunktion).
Kvinder med disse kontraindikationer vil
ikke blive tilbudt behandling.

Endepunkter:

Primere endepunkter: Effektivitet) Fore-
komsten af preeterm preeeklampsi med
fodsel for graviditetsuge 37. Tilslutning til
screening) Andelen af gravide, der onsker
at deltage i screening for praeeklampsi i for-
bindelse med forste trimester screeningen.
Sikkerhed) Forekomsten af placentalgsning



og postpartum bledning

Sekundere endepunkter: Maternelle/
fotale) I form af reduktion i forekomsten

af induceret practerm fodsel og spontan
preeterm fodsel samt neonatale i form af
reduktion i neonatale dedsfald, indleeggelse
pé neonatalafdeling, alvorlige neonatale
komplikationer sasom sepsis, nekrotiseren-
de enterocolitis, intraventrikuleer bledning
og lav fodselsvaegt.

Dataopggrelse:

Data vil blive trukket fra Astraia og samlet
med udtrak fra nationale registre i Dansk
Fotalmedicinsk Database. Det vil saledes
ikke veere nodvendigt at tilga patientjourna-
ler, og alle data kan efter kobling handteres
anonymiseret. "Time series plots’ med 95%
konfidensintervaller vil blive udformet og
fulgt lebende. Der er ansggt om relevante
tilladelser til at indsamle og opbevare data
(P-2024-15500). Der vil blive sogt tilladelse
til at indhente dataudtreek fra Sundheds-
datastyrelsen og Regionernes Kliniske
Kvalitetsudviklingsprogram. Det er fra De
Videnskabsetiske Komitéer vurderet, at der
ikke er tale om et sundhedsvidenskabeligt
forskningsprojekt som dette er defineret i
komitélovens § 21’ (F-24005144).

Hvad betyder PREPRED for mit
laboratorium?

Vi vil i PREPRED bede landets laboratorier,
der analyserer doubletests, om at sette
PIGF analysen op pa KRYPTOR, s& denne
parameter kan analyseres sammen med
PAPP-A og frit B-hCG pa forste trimester
blodpreven (doubletesten). Der vil veere
mulighed for at fa udleveret en vejledning
for dette fra PREPREDs styregruppe inkl.
forslag til kvalitetssikring. Ca. 70% af alle
forste trimester blodprever i Danmark tages

i almen praksis, mens resten tages pa lan-
dets blodprevelaboratorier. For laboratorier,
der ikke selv analyserer doubletests vil der
blive behov for opmarksomhed i forhold

til at sikre, at PIGF-analysen fores ind i
laboratorieinformationssystemet og sendes
videre til analyse sammen med PAPP-A og
frit p-hCG.

Status:

Der er etableret en styregruppe, som udover
initiativtagerne til PREPRED, bestar af en
repreesentant for fotalmedicinen fra hver

af de fem regioner, formanden for Dansk
Selskab for Gynaekologi og Obstetrik,
formanden for Dansk Fotalmedicinsk
Selskab, en udpeget reprasentant fra Dansk
Selskab for Klinisk Biokemi, formanden for
Jordemoderforeningen samt formanden

for Dansk Preematur Forening. En hjem-
meside og informationskanaler via sociale
medier er ved at blive udformet. Som naevnt
er det nodvendigt med nogle tilpasninger
af Astraia. Disse er under udarbejdelse i
samarbejde med FMFs statistikere. Prove-
tagningstidspunktet for doubletesten bor
endres fra uge 8-14 til uge 10-14 for at sikre
optimal performance, og dette kraever flere
steder omleegning af arbejdsgange bl.a. i
fotalmedicinsk/obstetrisk regi, hvilket er
ved at blive undersogt og arrangeret lokalt.
PREPRED forventes at kunne starte op
sidst pa foraret 2025. PREPRED vil blive
preesenteret pd DSKB kongressen i Lyngby,
juni 2025.
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POCT-analyser skal (i fremtiden) ikke
have lokalkoder eller serlige

NPU-koder

Point of care testing (POCT) er et hyp-

pigt benyttet begreb i klinisk biokemiske
afdelinger (KBA), men desvaerre benyttes
det ikke entydigt. Begrebet bruges oftest til
at beskrive, at et analyseresultat er blevet
produceret pa analyseudstyr placeret naer
patienten (pa en hospitalsafdeling, i et
ambulatorium, i en leegepraksis eller i den
kommunale sygepleje), hvor udstyret bliver
betjent af sundhedspersonale, der ikke er
ansat i KBA. Det er sddan begrebet benyttes
1150 15189:2022 111,

Som det fremgér af denne beskrivelse, er
POCT ikke en - eller flere - analyse-
metode(r).

POCT beskriver den omstaendighed, at
resultatet er produceret pa udstyr placeret
ner patienten og af personale, der ikke er
ansat ved KBA.

Hvis det samme patientnaere analyseudstyr
betjenes af personale ansat ved KBA, er

der i princippet tale om fremskudt eller
decentral analyseudforelse, der kan sidestil-
les med al anden analyseudforelse ved KBA.
Mange vil imidlertid ogsa bruge betegnel-
sen POCT i denne situation.

POCT-begrebet benyttes endvidere til at
beskrive en serlig opsetning af analysein-
strumenter, der indeberer, at laboratorie-
IT-systemet autoopretter en rekvisition, nar
en prove introduceres pa analyseudstyret.
Det er en opsetning, som er udviklet til at
understotte arbejdsgangen ved patientnzer
analyseudforelse - bade POCT og decentral
- men den er sa effektiv, at den undertiden
ogsa benyttes til udstyr (f.eks. syre-base
udstyr), der er placeret pd KBA langt fra
patienten. Det kaldes undertiden for en
"POCT-opsetning” af analyseudstyret, men
det behover som anfort ikke at have noget

med hverken POCT eller decentral analyse-
udforelse at gore. Her deekker begrebet over
muligheden for at fd udfert analyser uden,
at der forst er oprettet en rekvisition.

Som tidligere beskrevet bruger vi >3500 lo-
kalkoder i klinisk biokemi i Danmark [2:3],
Mange af lokalkoderne er oprettet, fordi

vi ensker at skille resultater for samme
kvantitet mélt med laboratoriernes (rutine)
metode og resultater malt med POCT

eller med decentralt udstyr. Det er der

gode grunde til i de tilfeelde, hvor metode-
meessige og/eller kvalitetsmaessige for-
skelle medferer, at maleresultaterne ikke

er sammenlignelige. I sddanne tilfeelde vil
adskillelsen i fremtiden kunne handteres
ved hjeelp af en metodeklassifikation, som
det tidligere er blevet foresléet at supplere
NPU-klassifikationen med [4]. Herved vil
mange lokalkoder blive overflodige.

I de tilfaelde hvor POCT eller decentrale
resultater er produceret pd samme type
udstyr (f.eks. syre-base eller heematologi
udstyr) og med samme analysemetode som
rutineresultaterne fra KBA, vil man ikke
kunne skille resultaterne ved hjelp af meto-
dekoder. Da det er samme analysemetode,
og hvis POCT-analyserne er akkrediteret
som en del af KBAs akkreditering, er der
heller ikke grund til at skille resultaterne i
de kumulerede resultatoversigter eller andre
steder. Resultaterne bor veere sammenlig-
nelige i forhold til klinisk anvendelse. Hvis
man af anden grund har behov for at kunne
identificere POCT-resultater og skille dem
fra laboratorie-producerede resultater, bor
det kunne gores via resulta-ternes "pro-
ducent”, der kommunikeres sammen med
resultatet, og som skal kunne vises i de
modtagende IT-systemer 51,



An assay that sets
a new standard of care

The first CE-marked* NfL blood test
for routine clinical use

siemens-healthineers.com/nfl

[=]: !‘ﬁ%‘#‘lﬂ
'Wsm ENS 3

Henlth ineers ° 3‘

T’ s -
k) .u‘ii:.'i‘&E Scan and read more

SIEMENS



https://www.siemens-healthineers.com/laboratory-diagnostics/assays-by-diseases-conditions/lp/nfl

22

Stine Krogh Veno

Laege i hoveduddannelse
Klinisk Biokemisk Afdeling,
Aalborg Universitetshospital
s.venoe@rn.dk

Stine Linding Andersen
Ledende overlaege

Klinisk Biokemisk Afdeling,
Aalborg Universitetshospital
stine.a@rn.dk

DSKB-NYT | 1/2025

Case:

Familieer pseudohyperkalizemi

Klinisk problemstilling

En 20-drig, tidligere rask kvinde havde
12023 hos praktiserende leege faet taget
blodprever, der var opbevaret som fuldblod
i klimaskab (ved 21 °C) og transporteret
med henteordningen til Klinisk Biokemisk
Afdeling, Aalborg Universitetshospital.
Ved analysering fandtes hyperkaliaemi
med P-Kalium >10 mmol/L. Ved journal-
gennemgang blev det klart, at patienten
gennem flere ar havde haft meget hoje
kalium-veerdier, nar blodprevetagning var
foregdet i almen praksis, hvilket ofte havde
ledt til akut indleeggelse. Nar en blodprove
efterfolgende blev taget pa hospitalet, var
P-Kalium altid i normalt niveau (Tabel 1).
Desuden viste patienten ikke symptomer
pé hyperkalizemi, og ovrig biokemi samt
EKG var upafaldende. Patienten oplyste, at
hendes mor havde haft lignende episoder
med akut indleeggelse i relation til netop
P-Kalium [1],

Biokemisk undersagelse

For at undersgge dette neermere, blev patien-
ten inviteret ind til Klinisk Biokemisk Afde-
ling, Aalborg Universitetshospital. Blodpre-
ver fra patienten og to raske kontroller blev
taget i lithium-heparin-ror. Forste prove blev
analyseret straks (0 timer) pa afdelingens
kemiudstyr (Alinity, Abbott Laboratories),

og ovrige prover blev opbevaret som fuld-
blod ved forskellig temperatur og varighed,
hvorefter de blev centrifugeret og analyseret
(Tabel 2). Blodpreven, som blev analyseret
umiddelbart efter provetagning, viste nor-
mal P-Kalium (Tabel 2). Det samme gjorde
sig gaeldende for prover opbevaret ved 37
°C. Derimod var P-Kalium meget forhgjet

i prover fra patienten opbevaret ved 4 °C
og 21 °C. Til sammenligning var P-Kalium
normal hos de to kontroller og alene let
oget, nar preven havde vaeret opbevaret ved
4 °C (Tabel 2). Hos patienten var laktat-
dehydrogenase (LDH) oget i blodprover
opbevaret i 4 og 6 timer, iseer ved 37 °C.
Hos de to kontroller var LDH normal i alle
prover, dog let oget i prover opbevaret ved
37 °C (Tabel 2). Der blev ikke observeret
synlig heemolyse i proverne hverken fra
patient eller kontroller.

Diskussion

Denne case beskriver en ung, rask kvinde
med gentagen sver hyperkalieemi i et
menster, som var afthaengigt af provetag-
ningsstedet. De forste overvejelser ved
fund af sveert abnorm P-Kalium hos en i
ovrigt rask person vil vaere pracanalytiske
forhold, men historikken hos denne patient
gav anledning til yderligere. Saledes var det
pafaldende, at patienten over 10 ar havde
haft gentagne akutte indleeggelser, hvor

Tabel 1 Plasma kalium (P-K) (referenceinterval: 3,5-4,6 mmol/L) hos case patienten for blodprover taget i almen

praksis og efterfolgende pd hospitalet.

| almen praksis

P-K
2014 89
2017 83
2021 6,8
2023 >10,0

Pa hospitalet
P-K
5,2
43
39



Tabel 2 Plasma kalium (P-K) (referenceinterval: 3,5-4,6 mmol/L) og plasma laktatdehydrogenase (P-LDH) (reference-
interval: 105-205 U/L), nar fuldblod opbevares ved forskellig temperatur og varighed forud for centrifugering.

4°C 21°C
P-K P-LDH P-K
Patient
0 timer 44
4 timer 84 193 9,5
6 timer >10,0 190 >10,0
Kontrol 1
0 timer 43
4 timer 47 148 4,0
6 timer 438 136 41
Kontrol 2
0 timer 4,0
4 timer 47 148 4,0
6 timer 4.8 145 39

hyperkalieemi ikke kunne genfindes ved
provetagning pa hospitalet. Ved supplerende
undersogelser fandtes en temperatur-athaen-
gig forskel i P-Kalium hos patienten, saledes
hyperkalieemi i blodprever opbevaret som
fuldblod ved 4 °C og 21 °C, men ikke ved 37
°C. Disse fund kunne ikke genfindes hos to
raske kontroller.

Fundene hos patienten kan vere foreneligt
med familieer pseudohyperkalieemi (2-4])
som er en autosomal dominant variant
relateret til en mutation i 2q35-q36 regio-
nen i ABCB6-genet. Tilstanden er asymp-
tomatisk, men nar blodprever opbevares
ved temperaturer under 37 °C, sker en
laekage af kalium fra intakte erytrocytter.
Siden feenomenet ikke foregar in vivo, vil
behandling vaere kontraindiceret. Casen
illustrerer vigtigheden af at overveje den

bagvedliggende arsag til pavist hyperkali-

eemi. Ved fremtidig méling af P-Kalium hos

denne patient bor blodprevetagning forega

37°C

P-LDH P-K P-LDH
167

197 36 268
254 51 287
141

128 38 154
127 37 142
143

145 38 168
151 38 163

pa hospitalet, sa proven ikke transporteres
som fuldblod. Hos asymptomatiske patien-
ter med gentagne fund af hyperkalizemi,
og hvor praeanalytiske arsager til pseudo-
hyperkalieemi er udelukket, kan familicer
pseudohyperkalizemi misteenkes.
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En automatiseret 24/7 maling af
P-ethylenglykol til forbedring af
diagnostik og behandling af patienter
mistaenkt for forgiftning

Baggrund:

Antallet af henvendelser til Giftlinjen,
Bispebjerg og Frederiksberg Hospital (BFH)
grundet mistanke om patienter eller bor-
gere, som har indtaget toksiske alkoholer, er
stigende. De toksiske alkoholer inkluderer
ethylenglykol, metanol, isopropanol og
glykolethere, hvoraf forstnaevnte udger det
allerstorste problem med ca. 100 henven-
delser til Giftlinjen om aret. Ethylenglykol
lugter ikke, smager sodt og sa er det nemt
tilgeengeligt idet det tilsaettes antifrost- og
kolerveesker, som er almindelige produkter,
der findes i mange danske husholdninger.
Henvendelser til Giftlinjen omkring ethy-
lenglykol drejer sig oftest om bern, som ved
et uheld er blevet fristet til en smagsprove
af den indbydende lyserode kolerveeske
ombheeldt fra en stor dunk til en mindre
sodavandsflaske, eller om voksne, som har
indtaget storre maengder kolerveeske i beru-
selse- selvskade eller suicidalt ojemed.
Indtag af ethylenglykol medferer initialt
beruselse i lighed med indtagelse af ethanol.
Selve moderstoffet er ikke toksisk, men

det er nedbrydningsprodukterne. I leveren
omdanner enzymet alkoholdehydrogenase
(ADH) ethylenglykol til glykolaldehyd,

som omdannes til de toksiske metabolitter

- glykolsyre og oxalat. De toksiske meta-
bolitter medferer bevidsthedsvakkelse,
respirationsdepression og organskader,
seerligt i nyrerne grundet udfeldning af
calciumoxalat, samt metabolisk acidose og
oget aniongap (1,

Behandlingen bestar primeert i at forhindre
omdannelsen af ethylenglykol ved kompe-
titivt at heemme ADH. ADH kan haemmes

pa to méder: 1) med alkoholdehydrogena-
sehaemmeren fomepizole (2] elter 2) med
ethanol, hvor der opretholdes en konstant
promille hos patienten pa ca. 1,0 %0. ADH
har en hejere affinitet for bade fomepi-

zole og ethanol end for ethylenglykol og
begge behandlinger forhindrer séledes, at
ethylenglykol nedbrydes til sine toksiske
metabolitter og i stedet udskilles renalt.
Begge behandlinger er dyre, da det typisk
kreever tre til fem dages indleggelse, ofte
pa intensivafdelingen, da teet observation
er nodvendigt. Selv indtag af sma meengder
ethylenglykol kan vzre skadeligt. Sporgs-
malet er, hvornar er indtaget af ethylengly-
kol stort nok til, at behandlingen skal igang-
saettes? Og nar behandlingen er igangsat,
hvornér kan den sa seponeres igen?

Diagnostik af ethylenglykolforgiftning:
Det muliges kunst

Guldstandarden til méling af ethylenglykol
er gaskromatografi - et ikke-automatiseret
og driftstungt analyseapparatur, som udfor-
drer en 24/7-svarafgivelse, og som kun fa
Kkliniske biokemiske afdelinger anvender.
Hos bevidsthedssvakkede patienter,

der ikke kan bidrage til anamnesen, har
den mest anvendte made og det bedste
alternativ til at styrke mistanke om indtag
af ethylenglykol veeret at bestemme P-
Osmolalitetsgap, som er forskellen mellem
henholdsvis malt og beregnet osmolalitet.
Et forhgjet osmolalitetsgap > 20 mosm/

kg styrker, men bekrefter ikke, mistanken
om indtag af ethylenglykol, idet forhejet
osmolalitetsgap ogsé ses ved indtag af
antifrostveesker med den mindre skadelige



og ikke-antidotkraevende isopropanol. Idet
glykolsyre, én af ethylenglykols metabolit-
ter, fejlagtigt medbestemmes ved maling

af P-(ab)-laktat pa ABL blodgasapparatur,
kan et hojt laktatniveau, sammenholdt med
forlebet og evrige kliniske fund, forsigtigt
anvendes til at vurdere, om der kunne vere
holdepunkt for potentiel ethylenglykolfor-
giftning (31,

Blokering af ADH forlaenger halveringsti-
den af den renale udskillelse af det rene stof
ethylenglykol til omtrent 17 timer. Da det
ikke har veeret muligt at bestemme plasma-
koncentrationen af ethylenglykol, hverken
ved behandlingsstart eller undervejs i et
behandlingsforlgb, anbefales mindst en til
tre dogns behandling. Dette medforer en ri-
siko for bade overbehandling og suboptimal
behandling. Béde i diagnostisk og terapeu-
tisk ojemed har Giftlinjen haft et stort enske
om at kunne fa mélt koncentrationen af
ethylenglykol i plasma 24/7 til at bista deres
landsdeekkende radgivningsfunktion. Dels
med henblik pa hurtigt og bedre at kunne
afgore, om den dyre antidotbehandling skal
igangseettes, men ogsa til at afgere hvornar
behandlingen igen kan seponeres. Indtil for
nylig har ingen klinisk biokemisk afdeling

i Danmark tilbudt méling af ethylenglykol,
hvor den i flere af vores nordiske nabolande
er tilgeengelig.

Maling af P-ethylenglykol i dben kanal pa
Cobas 8000:

I samarbejde med Giftlinjen har vi derfor
pé Klinisk Biokemisk Afdeling (KBA), BFH,
opsat et enzymatisk assay fra Catachem

[4] ti] bestemmelse af P-ethylenglykol-

koncentrationen i en aben kanal pa vores
fuldautomatiske analyseudstyr (Cobas 8000,
Roche Diagnostics), hvilket muligger den
efterspurgte 24/7 drift af analysen. Analyse-
princippet er samme princip som ved ana-
lyse af P-Ethanol og baserer sig pa enzymet
glycerol dehydrogenases (GDH) evne til at
katalysere en oxidation-reduktions reaktion
ud fra ethylenglykol under tilstedeveerelsen
af NAD:

GDH
Ethylenglykol + NAD —> NADH + Glykoaldehyd + HT

Forskellen i absorbansmaling ved 340 nm
henholdsvis for og efter den enzymatiske
reaktion er direkte proportional med kon-
centrationen af ethylenglykol i plasma. Kol-
leger pa Karolinska Universitets Hospital
har gode erfaringer med denne enzymatiske
metode til bestemmelse af P-ethylenglykol,
som har kert rutinemeessigt pa automati-
seret analyseudstyr (DC Coulter, Abbot)
gennem de sidste ar (51,

Kliniske- og driftsmaessige overvejelser:
Da det ikke var muligt at udveksle posi-
tive prover med andre laboratorier, blev
analysen valideret ved brug af poolede
plasmaprover spiket med ethylenglykol
(Ethylen Glycol Certified Reference Ma-
terial, Sigma-Aldrich). Analysen blev vist
linezer i det kliniske relevante méleomrade
0-44 mmol/L (R* = 0,992). Kvantificerings-
graensen (LQ) blev bestemt til 1,2 mmol/L
pa negative ethylenglykol prover og nedre
svarafgivelsesgraense blev sat til 2 mmol/L.
Analyse af eksterne kvalitetskontroller fra
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Equalis (4380 SE Ethylenglykol) viste fin
overensstemmelse, med en gennemsnit-

lig bias pa 2,20% (forskel fra 0,94-13,5%,
N=12). Metodens praecision bestemt pa
interne kvalitetskontroller fra Catachem var
henholdsvis 2,4% (9 mmol/L) og 4,5% (44
mmol/L).

Leveranderen oplyser, at P-fomepizole >
120 mg/L, P-ethanol > 3,5 g/L og P-pro-
pylenglykol, der bl.a. benyttes i e-veesken

i elektroniske cigaretter, > 1 g/L, kan
forarsage en falsk forhgjet ethylenglykol-
koncentration. Vores egne interferensforsog
med ethanol (koncentration 0,379 — 3,79
g/L) og propylenglykol (koncentration 0,1
-1 g/L) blev gennemfort uden fund af bety-
dende interferens. Der er ligeledes hverken
beskrevet interferens fra ethanol, metanol,
isopropanol, propan-1,3-diol, acetone eller
formepizole i relevante koncentrationer i
litteraturen [45],

Analysen blev taget i drift primo september
2024. Selvom der aktuelt kun er analyseret
en handfuld patientprever, hvoraf kun én
enkelt prove havde P-ethylenglykol > 3,2
mmol/L, synes analysen laboratoriemeessig
robust. Trods de ca. 100 arlige henvendelser
til Giftlinjen vedrerende mistanke om ethy-
lenglykolforgiftning, sa er det langt fra alle
tilfeelde, hvor blodprevetagning og bestem-
melse af P-ethylenglykol er indiceret. Vi
var saledes forberedt pa, at analyseantallet
ville veere lavt og grundet blandt andet kort
holdbarhed af reagenserne er prisen blevet
hej (1600 kr. per analyse). Begrebet 24/7 er
lidt en sandhed med modifikationer, da det

med et sa lille proveantal omkostningsmaes-
sigt ikke giver mening at have Cobas 8000
stdende Kklar pd alle tider af dognet til at
analysere P-ethylenglykol. Alt rekvirering af
P-ethylenglykol fra vores kliniske kolleger
bor og skal ske i samarbejde med Giftlinjen.
Derfor er losningen blevet saledes, at nar
der er behov for at en patient skal have malt
P-ethylenglykol, kan proven rekvireres efter
laegekontakt til Giftlinjen. Giftlinjen vil
herefter advisere KBA om provens ankomst,
hvorefter KBA klargor analysen. Med denne
ordning er det muligt for KBA at levere svar
pé P-ethylenglykol indenfor to timer efter
provens ankomst, degnet rundt alle ugens
dage. Rekvirenten skal selv atholde udgiften
til transporten af proven og har ansvaret for
preven og dens transport indtil modtagelse
pé KBA, BFH. Et teet samarbejde mellem
bade Giftlinjen, kliniske biokemiske afde-
linger og de kliniske afdelinger er afgorende
for at bade logistik og behandling forlgber
planmeessigt og rettidigt.

At P-ethylenglykol kun méles pa Bispebjerg
Hospital, mens patienterne kan befinde sig
overalt i landet, udger en vaesentlig udfor-
dring for svartiden, som neje blev droftet

i forhold til analysens kliniske anvende-
lighed. Det blev dog vurderet at et P-ethy-
lenglykol-analyseresultat, om end det ikke
foreligger i den akutte fase, men forst senere
i forlgbet, stadig vil vaere yderst relevant i
vurderingen af, om en igangsat behandling
skal fortseettes eller seponeres.

Se faktaboks omkring rekvirering af P-
ethylenglykol.

Giftlinjen anbefaler, at der:

. Tilknyttes felgende kommentar til analysesvaret:

Klinisk Biokemisk Afdeling, Bispebjerg og Frederiksberg Hospital har oprettet analysen P-Ethylenglykol
(NPUO09008) til diagnostik af ethylenglykolforgifining. P-Ethylenglykol ber kun rekvireres efter aftale med
Giftlinjen (38 63 55 55), og analyseresultatet bor altid konfereres med Giftlinjen.

. Samtidigt analyseres P-Ethanol (medbestilling i separat glas), da patientens ethanol-koncentration er

afgorende for den videre behandling og fortolkning af det kliniske billede.

o Der behandles almindeligvis ikke med antidot, nar P-Ethylenglykol < 3,2 mmol/L. Der ber ved
alle milelige veerdier tages kontakt til Giftlinjen (38 63 55 55) i relation til fortolkning.

Yderligere information kan findes i vores analysefortegnelse under analysen P-Ethylenglykol.

Figur 1: Ny analyse til diagnostik af forgiftning: Ethylenglykol



Opdatering af guidelines for vurdering
0g behandling af kronisk nyresygdom

hos barn og voksne

I efterdret 2024 udkom tredje udgave af
rapporten med anbefalingerne for vurde-
ring og behandling af kronisk nyresygdom.
Rapporten er udarbejdet af repreesentan-

ter fra Dansk Nefrologisk Selskab, Dansk
Padiatrisk Selskab, Dansk Selskab for Almen
Medicin, Dansk Selskab for Klinisk Biokemi
og Dansk Selskab for Klinisk Fysiologi og
Nuklearmedicin. Rapporten er delt i to ho-
vedafsnit 1) Analysemetoder til vurdering af
glomeruler filtrationsrate (GFR) og albumi-
nuri (proteinuri) og 2) Rekommandationer
for klinisk evaluering, behandling og kontrol
af kronisk nyresygdom. Hovedafsnittene
indledes med et resume af anbefalingerne

og folges af underafsnit, som alle afsluttes
med en raekke rekommandationer pé det
beskrevne omrade. Rapporten hviler pa
oversigtsartikler og internationale guidelines
suppleret med udvalgte originalarbejder.
Anden del af rapporten med de kliniske
anbefalinger indeholder de storste endringer
og det helt nye her er anvendelse af Selective
Sodium Glucose Transport (SGLT)2-hem-
mere ved kronisk nyresygdom hos patienter
uden diabetes.

Anbefalinger med direkte betydning for
Klinisk Biokemi findes primeert i forste del af
rapporten. Heraf kan folgende fremhzaves:

Referenceintervaller

 P-Kreatinin - nye intervaller for boern 0-1
dage og 14 dage - 2 maneder

+ P-Cystatin C - nye intervaller for bern
0-18 ar

Estimeret glomeruler filtrations rate
(eGFR) hos voksne

o eGFR-formler baseret pa P-Kreatinin eller
P-Cystatin C fastholdes uaendret indtil
der foreligger mere viden pé omrédet.

eGFR hos Born

« Den diagnostiske grense for bern som
medsendes elektroniske svar andres fra
>60 til >80 ml/min/1,73m2

« Formlen baseret pa P-kreatinin, hgjde,
ken og alder @ndrer navn fra eGFR
(CKiD-Bedside) til eGFR(Kid-Krea) og
formlen endres for nogle aldersgrup-
per. Den nye beregning har faet koden
DNK35962 eGFR / 1,73m?*(Kid-Krea)

o Formlen baseret pd P-kreatinin, Cystatin
C, hojde, kon og alder fastholdes uen-
dret indtil der foreligger mere viden pa
omradet.

 For de 6-18 arige indferes mulighed
for at anvende en formel baseret pa
P-Cystatin C alene - eGFR(Kid-CysC).
Beregningen har faet koden DNK35963
eGFR / 1,73m*(Kid-CysC)

P-Kreatinin malt pd& POCT-udstyr

 Forbehold i forhold til maling af P-
Kreatinin pd POCT-udstyr er medtaget.

Proteinuri hos bern

« U-Albumin/Kreatinin-ratio afloser
U-Protein/kreatinin-ratio som metode
til screening for og monitorering af pro-
teinuri. Kun ved mistanke om sjeeldne
tilstande domineret af non-albumin pro-
teinuri kan U-Protein/kreatinin ratio-
bestemmelse anvendes supplerende.

« Den diagnostisk greense for U-Albumin
/ Kreatinin-ratio eendres for de 6-17
arige

Det anbefaledes, at @ndringerne overfor
implementeres pa laboratorierne i Dan-
mark.

Hele rapporten kan hentes pd dskb.dk og
nephrology.dk
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Ph.d.-afhandling:

Andringer i lipidmetabolismen
og diabetes status efter
Roux-en-Y Gastric Bypass

Type 2-diabetes og andre fedmerelaterede
lidelser kan behandles succesfuldt med
Roux-en-Y gastrisk bypass (RYGB), som
ogsa er en unik model til at studere andrin-
ger i kompliceret lipidmetabolisme i forbin-
delse med eendringer i glucose tolerancen
efter RYGB-kirurgi.

Det overordnede formal med denne
athandling var at undersege post-RYGB-
endringer i koncentrationer af frie fede
syrer (FFS) samt hvordan de relaterer sig

til diabetes status, komplekse lipider og
apolipoproteiner, samt at bestemme om
disse @endringer er resultatet af 2endringer i
lipidmetabolismen eller zendringer i absorp-
tionen af lipider.

Athandlingen bestod af to hovedstudier.

Study A (Published): Free fatty acids and
their relationship to diabetes status after
Roux-en-Y gastric bypass: A cohort study (1],

Study B (Under Review): Free fatty acids
and complex lipids in morbidly obese
patients treated with Roux-en-Y gastric
bypass: Impact of diabetes status.

Derudover er der inddraget upublicerede

data fra to mindre studier:

1. Etstudie om frie fede syrer og apolipo-
proteiner hos svaert overvaegtige patien-
ter behandlet med Roux-en-Y gastrisk
bypass: Indflydelse af diabetes status.

2. Et case-control studie om effekten af
gastrisk bypass pa postprandiale koncen-
trationer af cirkulerende frie fede syrer.

Vi malte otte fraktionerede FFS, triacylgly-
cerid, phosphatidylcholin, apolipoprotein
A (Apo A) og apolipoprotein B (Apo B)

for og op til 2 ar efter RYGBI!-3]. Desuden
indsamlede vi prae- og postprandiale prover
for at belyse variationer i FFS i respons pa
fodeindtag (4],

Blandt de primeere fund var et fald i FES-
koncentrationer og i deres korrelation til
triacylglycerid og phosphatidylcholin efter
operation efterfulgt af en stigning med
undtagelse af oleat, arachidonsyre og til en
vis grad docosahexaensyre (DHA), som
forblev uaendret i opfelgningsperioden pa
24 maneder, iser i gruppen uden diabetes.
Derudover viste FFS steerkere korrelation til
phosphatidylcholin end til triacylglycerid,
og i betragtning af den lave plasma-koncen-
tration af dihomo-y-linolensyre (DGLA)
viste denne uventede staerke korrelationer
til triacylglycerid og phosphatidylcholin.
Derudover var korrelationen mellem stearat
og oleat overraskende lav i gruppen med
vedvarende diabetes, og korrelationerne
mellem eicosapentaensyre (EPA) og tri-
acylglycerid, og DHA og triacylglycerid var
staerkest i diabetesgruppen med remission,
mens der ikke pa noget tidspunkt var nogen
signifikant forskel i relationen mellem pal-
mitat og apolipoprotein B. Desuden fandt
vi en lavere post-prandial koncentration af
palmitat i RYGB-gruppen sammenlignet
med kontrolgruppen svarende til faldet i
palmitat observeret indtil 24 méneder efter
operationen i gruppen uden diabetes.

Denne undersogelses observationsmetodo-
logi der benytter associationer, udelukker

at drage nogen konklusioner om kausalitet,
selvom resultaterne til en vis grad stemmer
overens med det forskningen i forvejen har
vist omkring RYGB og remission af diabetes
og @ndringer i lipidmetabolismen. Den
betydelige effekt af RYGB pé FFS og mere



komplekse lipider samt disses indbyrdes
forhold fortjener yderligere undersogelse,
da det kan vere interessant for at forsta
udviklingen af mere individualiserede
forebyggelses- og behandlingsmuligheder
for sygdomme forbundet med fedme samt
oge forstaelsen for patofysiologien ved type
2 diabetes.

Jeg forsvarede min ph.d.-athandling den 19.
juni 2024 pa Hvidovre Hospital, og det var
en stor forngjelse at se s& mange nuveerende
og tidligere kollegaer.
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Er aterosklerose en arterie-tumor?

Vinder af NFKK Young Researcher Award,
NFKK-kongressen, Stockholm, 2024

Aterosklerose, eller dreforkalkning, er den
underliggende arsag til udviklingen af blod-
propper i f.eks. hjertet eller hjernen, og en
sygdom, vi har opnaet betydelig viden om.
Vi ved blandt andet, at sygdommen drives
af et forhgjet niveau af LDL (low-density
lipoprotein) i blodet, og at flere livsstilsfak-
torer, sisom rygning og forhgjet blodtryk,
accelererer sygdommen. Desuden spiller
vores gener en vasentlig rolle i sygdom-
mens udvikling.

Pa trods af de fremskridt, man har gjort

i at reducere risikoen gennem medicinsk
behandling, primeert med statiner, som
saenker kolesterol, og blodtryksseenkende
medicin, er aterosklerose stadig en af de
hyppigste dedsarsager i bade Danmark og
resten af verden.

Det er bemearkelsesveerdigt, at vi endnu ikke
har medicinske veerktojer, der direkte pa-
virker sygdomsvzevet i karveggen. Sadanne
veerktojer kunne potentielt supplere de eksi-
sterende behandlinger og yderligere reducere
risikoen for ded af hjertekarsygdom.

Pa Afdeling for Blodprever og Biokemi

pé Odense Universitets Hospital har man
gennem mange ar systematisk indsamlet
arterieprover fra patienter, der far udfert
operationer pa Hjerte-, Lunge- og Karkirur-
gisk Afdeling.

Initiativet, som fremsynet blev startet af
Professor Lars Melholt Rasmussen tilbage
2009, har veeret mulig pga. et taet samar-
bejde med forskningsinteresserede kirurger,

sygeplejersker, og ikke mindst patienter.
Arteriebiobanken understotter den basale
forskning i arteriesygdom iser i Odense,
hvor forskere som jeg selv kun kan udfere
vores forskning, hvis der er adgang til veev
fra patienterne.

Et sporgsmal, vi laenge har veret interes-
serede i at besvare, er, om aterosklerose har
treek til feelles med kreeft, nemlig om man
far mutationer i arterieveeggens celler, og
om dette kan fore til kraftig celledeling og
veekst af sygdomsveevet.

For at besvare dette sporgsmal allierede vi
os med forskere fra Klinisk Genom Center
pa etagen under Afdeling for Blodprover

og Biokemi. Her sekventerede vi DNA
oprenset fra aterosklerotiske plaques. De
mutationer, vi kiggede efter, er “somatiske”
mutationer, som opstér i vores vaev i lobet af
livet. De adskiller sig altsa fra de mutationer
(eller rettere sagt genetiske varianter) som
vi har arvet fra vores foreldre. Vi ssmmen-
lignede DNA sekvenserne fra plaque-vaevet
med DNA fra de samme patienters blod.

Resultaterne var sldende: 12 ud af de 13 pa-
tienter, vi indledningsvist undersagte, havde
signifikante maengder mutationer i deres
aterosklerotiske plaque. Men endnu mere
spaendende var det, at vi i sekventeringsda-
taene kunne se, at store dele af cellerne i de
analyserede prover bar de ssmme mutatio-
ner. Hundredetusindevis af celler - op mod
15% af cellerne i visse prover - var fremkom-
met ved celledeling af en enkelt moder-celle,
som pa et tidspunkt har faet mutationen.
Ligesom vi kender det fra kreeft - maske...



plaque growth

locally expanded
mutated clones

Pé nuverende tidspunkt kan vi ikke med
sikkerhed sige, om mutationerne er arsag
til den voldsomme celledeling, da en anden
mulighed er, at celledelingen skyldes me-
kanismer uafthaengigt af mutationerne, og
at mutationerne blot er “passagerer”. Det,
der taler for den sidstneevnte mulighed, er,
at vi finder mutationer i mange hundrede
forskellige gener uden hotspot-gener, som
f.eks. TP53, der ses i de fleste kreeftformer.
Pa den anden side er de muterede gener
ikke helt tilfldige; mange af dem har
feellesnaevnere, der vedrorer glat muskelcel-
lefunktion - en celletype, som vi ved spiller
en central rolle i aterosklerose og har vist
sig at have stort potentiale for at dele sig
kraftigt i musemodeller.

S4 er aterosklerose en arterietumor? I hvert
fald ser det ud til, at plaque-veekst kunne
have ligheder med tumor-udvikling. Vi har
dog kun kradset i overfladen af, hvad vi
anser for at veere enorm spaendende og ny
vinkel pa en vigtig sygdom, og vi arbejder
pé at besvare de mange sporgsmal, vi star
overfor, bade ved at profilere mutationerne
i mange flere patienter og ved at anvende
nye metoder, der kan give os svar pa vores
sporgsmal.

I gjeblikket er vi primaert nysgerrige pa den
underliggende biologi og dens indvirkning
pa sygdomsudviklingen, men vi haber ogsa,
at vores forskning vil kunne fore til nye
medicinske tilgange, som kan gavne alle os,
der lever med voksende aterosklerotiske
plaques.
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Patientcase:

Isoleret, svaert forleenget APTT grundet
preeanalytisk heparinisering

Aktiveret partiel tromboplastintid (APTT),
ogsa definieret som overfladeinduceret
koagulation, er en screeningsanalyse til at
vurdere potentielle forstyrrelser i koagulati-
onssystemets interne del, inkluderende pre-
kallikrein og koagulationsfaktorerne VIII,
IX, XI og XII, samt koagulationssystemets
feelles vej, inkluderende koagulationsfak-
torerne V og X. Funktionsanalyse af disse
faktorer, f.eks. ved udredning af forlaenget
APPT, kan vurdere eventuel funktionsned-
settelse eller faktormangel. APTT bruges
typisk hos patienter med blodningstendens,
ved mistanke om faktormangel samt forud
for kirurgiske indgreb. (1-3]

Forlaenget APTT ses klinisk ved mangel pa
koagulationsfaktorer, bade genetisk betinget
(heemofili) men ogsa erhvervet ved f.eks.
udtalt blodning, dissemineret intravaskuleer
koagulation (DIC), leversvigt eller mangel
pé K-vitamin samt ved tilstedevaerelse af
lupus antikoagulans og ved antikoagule-
rende behandling med f.eks. ufraktioneret
heparin. Forkortet APTT tilleegges ofte
ingen specifik betydning. [1.34]

Patientcase

Vagthavende laege pa Klinisk Biokemisk
Afdeling, Aalborg Universitetshospital,
bliver kontaktet af bioanalytiker grundet

et abnormt APTT-svar. Det drejer sig om
en sveert forlenget APTT pé 109 s (refe-
renceveerdi: 22-38 s) hos en mand i 40-ars
alderen, der er henvist fra egen lage, og
kendt med en autoimmun sygdom, som
bliver behandlet med plasmaferese to gange
ugentligt. Patienten har altsd en APTT som

ligger over terapeutisk niveau (70-100 s) (1],

Patienten far ingen form for blodfortyn-
dende medicin, hvorfor behandling med
ufraktioneret heparin kan udelukkes. Efter

opslag i laboratoriedatasystemet noteres en
normal APTT pa 28 s, taget tidligere samme
ar, hvorfor medfedt faktormangel ligeledes
kan udelukkes. Patienten har ej heller nogle
pagaende bledninger. Biokemisk kan tilfojes
at patienten ogsa havde en normal INR og
ALAT, samt normal CRP og leukocytter.
Det fremkommer, at patienten samme dag
har veeret til plasmaferese i Blodbanken, og
der misteenkes saledes, at det kan dreje sig
om opblanding med heparin som forklaring
pa den forleengede APTT. Efter samtale
med ansvarlig sygeplejerske i Blodbanken,
viser det sig dog, at patienten fik taget
blodpreven forud for opstart af plasma-
ferese. Ved gennemgang af aktuel proce-
dure fremkommer det, at patienten har et
centralt venekateter, i form af et permanent
hamodialysekateter i v. jugularis dxt, hvor-
fra man har trukket blod til blodpreven.
Man har for sikkerheds skyld trukket 10 ml
blod forud for aktuel blodprove, men dette
blev ved en fejl gjort i modsatte kateterror af
hvor man tog selve blodpreven, altsé fra det
ikke-gennemskyllede kateterror. I journalen
star der, at kateterroret tidligere er blevet
lukket med 1000 IE heparin, og da den
overskydende rest heparin stadigt er i kate-
terroret, ma den aktuelle blodpreve derfor
betragtes som kontamineret med heparin,
og det vurderes saledes at det er drsagen til
den svert forlengede APTT.

Den aktuelle blodprevetagning blev foreta-
get som en ekstra service, da patienten al-
ligevel var pa sygehuset. Det er ikke praksis
at tage blodprever i venekatetre. Provetag-
ning i et kateter skal sa vidt muligt undgés,
specielt ved heparinfelsomme analyser,

og hvis det er uundgaeligt, skal det altid
noteres, at proven er taget fra et kateter, og



kateterror skal altid skylles grundigt. Vagt-
havende lzege trak svaret pa APTT tilbage
med kommentaren “Intet svar, kontami-
neret prove”. Patienten og patientens egen
laege, som havde rekvireret blodpreven, blev
kontaktet, informeret og anbefalet at bestille
en ny blodprove.

Denne case illustrerer klassisk medicinsk og
biokemisk detektivarbejde indenfor Klinisk
Biokemi, og understreger vigtigheden af at
kende sine analyser og deres biokemiske
baggrund, for at kunne vurdere alternative
arsager til skeeve analyseresultater, specielt
ved diskrepans med det kliniske billede.
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YLKB-siden

"Elektroner er vildt sma”

Anmeldelse af DSKB Kursus i Klinisk Bio-
kemisk Farmakologi og Toksikologi atholdt
af Biokemiker Eva Greibe og Professor
Lasse Kristoffer Bak pa Fuglsangcenteret i
Fredericia, 15. til 17. januar 2025.

Klokken var 9.30 en onsdag morgen.
Kursusledelsen startede ud med en sken
introduktion, som gjorde os alle i godt
humer - selv de, der var stéet op kl. 5.30
for at na toget fra Kebenhavn, vignede op.
Derefter stod den pa “Farmakokinetik med
en biokemisk vinkel”, hvor vi hastede igen-
nem 13 gode og preecise leeringsmal, der gav
en basal forstaelse af farmakokinetik med
fokus pa ADME (Absorption, Distribution,
Metabolisering, Ellimination), compart-
ments, steady-state, biotilgeengelighed,
farmakodynamik, PK/PD og meget mere.
Ligninger var der mange af — og dem fik vi
heldigvis med hjem pa skrift. Derefter ilede
vi videre til “Introduktion af massespektro-
metriske teknikker” og deres brug i TDM
(Therapeutic Drug Monitoring), hvor vi
blandt andet leerte, at spejlaeg ikke horer
hjemme i et massespektrometer.

TDM udgjorde en stor del af kurset bade

i gruppearbejde, hvor vi skulle bruge alt,
hvad vi havde leert om farmakokinetik,
TDM og LCMS til at blive klogere pa et lze-
gemiddel, der vist var opfundet til formélet.
Gruppearbejdet bidrog til at cementere den
nytilegnede viden i de udfordrede hjerner.
Derudover herte vi foredrag om klinisk
anvendelse af TDM i psykiatri, mikrobio-
logi, brug af biologiske laegemidler og "Nyt
og Hot” om PK/PD modellering og brug

af PopPK i TDM. Vi blev ogsd mindet om,
at beta-laktam-antibiotika er meget mere

end blot penicillin. Farmako-genetik blev
der ogsa plads til med relevante links til
spendende databaser.

Toksikologi blev formidlet af Torben
Breindahl fra Regionshospitalet i Hjorring,
Tore Hardlei fra Retskemi i Arhus og Kim
Dalhoft fra Giftlinjen. Her laerte vi bl.a., at
det ikke nytter noget at fortynde sin urin
ved misbrugstestning, at man skal have
styr pa metabolitterne, at puft-bars kan
indeholde skadelige euforiserende stoffer,
at aktivt kul ikke loser alt og meget meget
mere. Undervejs var der lagt en 'walk-and-
talk’ ind i programmet, som gav mudrede
sko, og var en god modvagt til de mange
stillesiddende timer.

Fredag formiddag sluttede to dage i godt
selskab af med en sjov og udfordrende quiz
om alt fra farverne pa hotellets undula-

ter til helt vildt sma elektroner. Alti alt

et spendende, relevant kursus med god
balance mellem foredrag og gruppearbejde
og en positiv aktiv stemning. Et gnske til
videre udvikling kunne veere flere indslag
og perspektiver fra laeger i Klinisk Biokemi,
f.eks. om ethylenglycol og misbrugsana-
lyser, veesentlige fejlkilder ved tolkning af
forgiftningsanalyser og en mere dybdega-
ende introduktion til massespektrometriens
forunderlige verden.

Tak til Eva Greibe og Lasse Kristoffer Bak
for et rigtig godt kursus.
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