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Attekintés

« Heveny veseeléegtelenség (AVE)

 Kronikus veseelegtelenseg



AVE: definicid

« Avese mukodésének gyors, jelentos csokkenése
orakon-napokon beldl,

 mely jarhat a vizeletlrités csokkenéseével vagy
megsziinésével (oligo-anurias)



KDIGO (2012) definicio

Section 2: AKI Definition

2.1.1: AKI is defined as any of the following (Not Graded):
e Increase in SCr by = 0.3 mg/dl (=26.5 pmol/l) within 48 hours; or
e Increase in SCr to = 1.5 times baseline, which is known or presumed to have occurred within the prior 7 days; or

e Urine volume <0.5 ml/kg/h for 6 hours.

2.1.2: AKI is staged for severity according to the following criteria (Table 2). (Not Graded)

Table 2| Staging of AKI

Stage Serum creatinine Urine output
1 1.5-1.9 times baseline < 0.5ml/kg/h for 6-12 hours
OR
=0.3 mg/dl (=26.5 umol/l) increase
2 2.0-2.9 times baseline <0.5ml/kg/h for =12 hours
3 3.0 times baseline <0.3ml/kg/h for =24 hours
OR OR
Increase in serum creatinine to =4.0mg/dl (= 353.6 umol/l) Anuria for =12 hours
OR

Initiation of renal replacement therapy
OR, In patients < 18 years, decrease in eGFR to <35 ml/min per 1.73 m’




Kreatinin szint és GFR akut veseelégtelenségben
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Epidemiologia: gyakorisag

Korhazi felvételek 1 - 2 %-a
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Az akut veseelégtelenseg felosztasa

Prerenalis Posztrenalis

Renalis

Glomerularis Tubularis Intersticialis Vaszkularis
betegség nekrozis nephritis 16716k

GN Ischaemias Vasculitis

thrombosis s e Elzarodas
(embolia,

thrombosis)




Az AVE etiologiajanak megoszlasa

Akut tubularis nekrozis 44 %
Prerenalis elegtelenség 23 %

"Acute on chronic" veseeléegtelenseéeg 14 %

Posztrendlis elégtelenség 11 %
Glumerulonephritis, vasculitis 5 %
Akut tubulointerstitialis nephritis 2 %
Egyéb vaszkularis ok 1 %
100 % N=209

Liano et al. Kidney Int, 1996;50:811



Prerenalis (funkcionalis) akut

veseelégtelenseg

« Hemodinamikai eredetii GFR cstGkkenés
(intraglomerularis nyomas csokkenés) a
parenchyma karosodasa néelkul

A veseelégtelenség megsziinik a hemodinamikai ok
megszintetésével

« Ha hosszu ideig fennall, akkor ischaemias
karosodast és akut tubularis nekrdozist okozhat



Prerenalis akut veseelégtelenseég

Extracellularis folyadékvesztés
— Veérzés

— hasmenés, hanyas, égesi sérulés
— excessziv diuresis

Csokkent effektiv keringé volumen + oedemaval
- Szivelégtelenség - kardiorenalis eredet , nephrosis

Csokkent effektiv keringd volumen + vazodilatacié
sepsis, anaphylaxia

Intrarenalis vazokonstrikcio

— Hepatorenalis szindroma
— Cyclosporin A, amphotericin B, hypercalcaemia

ACE gatlok, NSAI



A glomerularis keringés autoregulacioja

Afferent
arteriole

Increased
vasodilatory
prostaglandins

Normal GFR maintained




Prerenalis akut veseelegtelenség

Oliguria

Alacsony vizelet Na koncentraci6o (<10 mmol/l)

FENa < 1%

Koncentralt vizelet (ozmolaritasa a szérumnal nagyobb)
Vizelet fajsuly altaldban >1,020

BUN ndvekedés nagyobb a kreatininhez képest

Negativ vizelettledek (gyakori hyalin cylinder)



Renalis (parenchymas) heveny
veseelégtelenség



Renalis akut veseelégtelenség

Akut tubularis nekrozis - 85%

— Ischemias
— Toxikus (exogén vs endogén)

Akut tubulointerstitialis nephritis — 5-6%
— Gyogyszerek, sarcoidosis, SLE
— Infekcios (akut pyelonephritis, CMV, EBV)
Glomerularis — 5%

— Akut glomerulonephritis
— Vasculitis (ANCA pozitiv)
— Microangiopathia: HUS, terhességi toxikozis

Vaszkularis 2-3%

— koleszterol embolizacio
— a. renalis elzarddas, v. renalis thrombosis



Akut tubularis nekrbézist okozo toxinok

Endogeéen

» Sepsis

« Haem pigment: haemolysis, rnabdomyolysis
* Hugysav

o tumor lizis”

Exogén

 Kontrasztanyag

« Aminoglikozidok, vancomycin, cephalosporinok, szulfonamidok
» Organikus oldoszerek: etilén glikol, szén tetraklorid,
 Nehézfémek: 6lom, higany

e Cisplatin, Amphotericin B, Lithium, Cyclosporin A, tacrolimus,
e Heroin, amphetamin



Akut tubularis nekrézis




Akut tubularis nekrézis

« Nem-alacsony vizelet Na koncentracio (>20 mmol/l)

> ‘L .'I
e FENa > 2-3% wared L 5

e Ozmolaritas vizelet = szérum
* Vizelet fajsuly altalaban ~ 1,010
* Vizeletuledék: un. ATN cylinder




Akut vesekarososdas: U] diagnosztikus markerek

- Neutrophil gelatindz-asszocialt lipocalin (NGAL)

- Kidney injury molecule-1 (KIM-1)

Szintjuk a vizeletben ill. szérumban ATN esetén ndvekszik,
prerenalis eléegtelensegben, kronikus veseeléegtelenségben
kevésbé valtozik.



Kontrasztanyag nephropathia

Rizikotényezok Prevencio
5Ni 4 ., cHidralas:
*Kronikus veseelegtelenség

_ _ - Salsol: 500-1000 ml, pre-poszt (diurézis
*Diabeteses nephropathia 150ml/h)

*Szivelegtelenseg - 150 mmol/l NaHCO3
*\Volumen deplécid
<Atherosclerosis *Non-ionos, mérs. ozm. kontraszt

lohexol: 600-800 mosm/kg
*Non-ionos, izo-ozmotikus kontraszt

*Hyperuricemia

*Proteinuria o
lodixanol: 290 mosm/kg

Minimalis kontraszt mennyiség

*Acetil cisztein: 3x600-1200 mg po el6z6 naptdl

‘MR, MR angio



Tumor lizis szindroma

Kemoterapia soran bekovetkezo sejtszétesés kovetkezménye

Ritkabb okok: szteroid kezelés lymphoproliferativ betegségben
radioterapia
interferon kezelés

Jellemzoi: hyperuricemia

hyperphosphatemia } akut veseelégtelenseg
hypocalcaemia
hyperkalaemia

Hajlamositdé: volumen deplécio, l
Kr. vesebetegség _ A

/
7 V 4 7 Vd 3 E (‘
Megelozeés: Volumen potlas, /! & % | J

allopurinol 600-900 mg @%}

vizelet alkalizalas 3
: . :
uricase (HS#*allantoin) \: / Hugysavknstalyok




Atheroembolias akut veseelégtelenseg

(koleszterol embolizacio)

e AVE endovaszkularis beavatkozas
utan

 Atherosclerosis, antikoagulalas
ndveli a veszelyeét

« Azonnal, de akar néhany nappal is
a beavatkozas utan

e QOka: koleszterol embolizacio




Atheroembolias akut veseelégtelenség (AVE)

(koleszterol embolizacio)

 Multiszisztémas megbetegedes
— Vese: AVE
— Bor: livedo reticularis
— Labujjak: embolia ,blue toe”
— Belek: ischaemia

— Eosinophil-uria
— Alacsony komplement

Copyright (&) 2000 V. Falanga All rights reserved.




Posztrenalis akut veseelégtelenseg




Posztrenalis akut veseelégtelenseg

RIGHT LONG

Ureterobstrukcio (extraureteralis)

FLANK
— tumor | o | o
— retroperitonealis fibrosis norma
— muteti ligatura

Ureterobstrukcio (intraureteralis)
— kristaly, ko
— veralvadék

 Holyagnyak
— prostata hypertrophia, npl
— holyagtumor
— kismedenceil tu
— funkcionalis

e Urethra obstrukcid
— striktura, phymosis




Legfontosabb kezdeti kerdesek
AKU Kronikus? « Anamnezis, Uledék, korabbi kreatinin,
dtvagy kronikus: » Kis heges vesék, (nem diabetesben)
o e HOlyagtompulat, anuria,
Obstukciod kizarva? e Hasi UH

(

 RR/P, jugularis véna, orthostasis, napi Urités
* Aranytalan BUN emelkedés

* vizelet Na koncentracio (kivéve diuretikum)
. * Proba folyadékkal, NGAL ? y

Euvolémias a beteg?

( )
e szisztémas jelek, immunvizsgalatok?

Felmerdl mas, mint « vizeletvizsgalat (proteinuria, haematuria,

ATN? sejtes cylinderek)
. J
S . L )
Nagyér elzar6das *Kiterjedt atherosclerosis, vaszkularis intervencio
S ’ *Anuria
embolizacio? s .
*Derekfajdalom, haematuria

. J




Kezelés: prerenalis veseelegtelenség

Extracellularis volumen hiany

*Volumen potlas
*ACE-gatldo /ARB, NSAI, vizhajto kezelés felfliggesztése

*Egyéb antihipertenzivumok felfiilggesztése



Kezelés - ATN

« PREVENCIO és szupportiv terapia

 Monitorozando
— Volumen status naponta: testsuly, vizelet, bevitt folyadék
— Elektrolitok, kreat, BUN, pH, Hb

 Euvolaemia esetén beviheto folyadék:
— napi diuresis + 500 ml (egy része elektrolitmentes oldat)



Kezelés - ATN

e Volumen terhelés esetéen probalhaté furosemid
de nem javitja a GFR-t

» Dializis akut veseelégtelensegben
*Refrakter hypervolaemia
*Refrakter hyperkalaemia
*Refrakter acidosis
eUrémias tunetek
*Pericarditis

Mérgezések (etilén glikol, metanol)



Osszefoglalas: heveny veseelégtelenség

o Gyakori és rossz progndzisu megbetegedes
 Leggyakoribb a prerenalis forma és a tubularis nekrodzis
 Ne feledkezziink meg a ritka okokrol sem (embdlia, GN)
« Alapveto teszt a vizeletvizsgalat

« ATN-ben prevencid és szupportiv terapia



A kronikus vesebetegség definicioja

e« 60mI/min/1.73 m? alatti glomeruléris filtracios rata
és/vagy

« vesekarosodast jelzo strukturalis-funkcionalis karosodas
— Proteinuria
— Koros vizeletuledék
— Koros szdvettani lelet
— Radiologiai eltérés (pl. kis-vese, policisztas vese)

« 3 hdnapon at



A kronikus vesebetegség stadiumail es

gyakorisaga
Stadium Definici6 Gyakorisag | Gyakorisag
(GFR ml/min) EU (%) US (%)

1. Vesekarosodas + Proteinuria + 2.7 3.3

norm GFR >90 ml/min

2. Vesekarosodas + Proteinuria + 9.1 3.0

! GFR 60-89 ml/min

3. Kdzeépsulyos 30-59 ml/min 5.7 4.3

4. Sulyos 15-29 ml/min 0.1 0.2

5. Veseelégtelenség <15 ml/min 0.04 0.2
17 11

AJKD 2003;41:1 KI 2005;68 suppl 98:525



A kronikus vesebetegseg prognoézisa GFR és proteinuria

szerint
1 No CKD
] Moderate-risk CKD Albuminuria stages, description, and range (mg/q)
1 High-risk CKD
Il Very high-risk CKD Al A2 A3
Optimum and High Very high and
high-normal nephrotic
<10 10-29 30-299 |300-1999 | =2000
a1 High and >105
%ﬁ optimum 90-104
e
g 75-89
e o G2 Mild
= o 60-74
R ; G3a Mild-moderate 45-59
> E G3b Moderate-severe | 30-44
& G4 Severe 15-29
[

G5 Kidney failure <15

Lancet 2011 aug 14



A vesefunkcid megiteléséenek

lehetoségei

Szérum Kreatinin

Clearance mereés

— Inulin clearance (arany standard)
— lzotop clearance

— Endogeén kreatinin clearance

Cystatin C

GFR becslés képletekkel
— MDRD, CKD EPI



A proteinuria megitélésének lehetoségei

o 24-hvizelet gyiljtés
— Osszfehérje: < 200mg/nap norm, >3g/nap nephrotikus

— Albumin :<30mg/nap norm, 30-300mg/nap microalbuminuria,
>300mg/nap macroalbuminuria

« Eseti (reggeli elso) vizelet

— fehérje/kreatinin hanyados: <20mg/mmol norm, >300mg/mmol
nephrotikus mértek

— Albumin: <3mg/mmol norm, 3-30mg/mmol microalbuminuria,
>30 mg/mmol macroalbuminuria

e Vizelet tesztcsik
— 3-500 mg/l albuminkoncentracio felett pozitiv
— Koncentralt vizeletben lehet alpozitiv
— Ha nem albumin drul lehet alnegativ



A dializalt betegek alapbetegseég szerinti megoszlasa

2006-ban

m GN

mTIN

™ cisztas

= DM

mHTN

B ischemia
W egyéb

nem ismert

Hypertonia Nephrologia 2008;12:165



A kronikus vesebetegseg jelentosege

* Progresszio veszélye

e CV események veszélye

« Szovodmeények
— Osteodystrophia
— Anaemia
— Gyomor-bélrendszer
— KOzponti idegrendszer
— Hypervolaemia
— Endokrin



A vesebetegségek progresszigja: Brenner hipoteézis

nephropathia

l

nephron vesztes

l

maradék nephron adaptacio
Filtracids frakcio T

|

Intra-glomerularis hypertonia, proteinuria

endothel mesangium Podocyta
oxidativ stressz  matrix T kadrosodas

NS

glomerularis sclerosis




A progresszio rizikofaktorai

Nem befolyasolhato Befolyasolhato

— Diagnozis — Magasveéernyomas
— Idos kor — Proteinuria
— Férfi nem — RAS aktivitas
— Genetika — Dyslipidaemia
— Rassz — fehérje diéta
— Veércukor kontroll
— Anaemia
— Ca-PO4 haztartas zavara
— Dohanyzas
— Obesitas
— Acidosis

— ,acut-on-chronic”
veseelégtelenség



A GFR 0sszefuggese a kardiovaszkularis

Age-Standardized Rate of Cardiovascular
Events (per 100 person-yr)

esemenyek gyakorisagaval

2.11
S

3.65

aRR= 3,4
36.60

HH

21.80

11.25

T
=60

T | —
45-59 30-44 15-29 =15

- . E
|

Estimated GFR (ml/min/1.73 m?)

n= 1120295, 2,8 ev kovetes, NEJM 2004;351:1296



A rizikofaktorok gyakorisaga és a GFR O0sszefliggése

Gyakorisag (%0)

120 90 60 30 10

ml/min



Rizikofaktorok kronikus vesebetegségben

Tradicionalis

Idos kor
Hypertonia
Diabetes
Dyslipidaemia
Dohanyzas
Inaktivitas
BKH

Nem-tradicionalis

Proteinuria

Anaemia
Ca-foszfor-PTH
Microinflalammatio
Oxidativ stressz
Homocystein
Szimpatikus aktivitas
Hypervolaemia

Dializis-fuggo

Volumenvaltozas
Vérnyomasvaltozas
lonvaltozas
Bioinkompatibilitas



Az antihipertenziv kezelés elveil kronikus vesebetegségben

» Céelvérnyomas:
Nincs microalbumunuria <140/90 Hgmm

Microalbuminuria vagy ennél nagyobb < 130/80 Hgmm
« ACE gatlo / ARB kezelés
 ACE gatlo 20 ml/min GFR felett biztonsagos
» A kezelés elkezdése utan egy héttel a sze kreat és K ellenérzendo

* A célvérnyomas a betegek 75%-aban kombinacidval érheto el:
* Thiazid — 30 ml/min feletti GFR esetén
* 30 ml/min alatti GFR esetén furosemid +/- thiazid
e 30 ml/min alatti GFR esetén NE : verospiron, amilorid
e Ca antagonista - hosszu hatasu készitmenyek, nonDHP
* B-blokkold, a/B -blokkold - ISZB, szivelégtelenség
* a -blokkolo: diabetes
e Centralisan hato szerek



A progresszio lassitasara javasolt kezelések

e Szigoru véernyomaskontroll

 Renin angiotenzin rendszerer bénitas
 Proteinuria csokkentes
 Dyslipidaemia kezelése

e veércukor kontroll

 Feherje dieta

« Anaemiakezelés ?

 Ca-foszfor haztartas egyensulya

« Dohéanyzas elhagyasa

 Obesitas csokkentése

 Acidosis kezelése
 ,Acut-on-chronic” veseelégtelenség elkerulese



A kronikus vesebetegseg szovodmeények

— Kardiovaszkularis

— Anaemia

— Osteodystrophia (CKD-MBD)
— Gyomor-bélrendszeri

— KOzponti idegrendszeri

— Hypervolaemia

— Endokrin

— Dermatologiai



Sziv-érrendszer

Fokozott RAS aktivitas \
Fokozott szimpatikus aktivitas - Hypertonia
Volumen terheles l

Anaemia ~ Bal kamra hypertrophia

Szivizom fibrosis — Diasztoles dysfunctio
Szivizom Kalcifikacio  — Arrithmiak

PTH . Szisztolés dysfunctio

e ot .
Foszfor, Homocystein -~ Akceleralt atherosclerosis

Coronaria sclerosis
Cerebrovascularis sclerosis

Pericarditis, pleuritis, uremias tiido




Hematoldgiai problémak

* Normociter, normochrom anaemia: relativ erythropoietin hiany
csOkkent vvt élettartam

* Anaemia egyeb okai: vashiany, folsavhiany, sec hyperparathyreosis, Al

* Thrombocyta funkcio karosodas: megnyult vérzeési ido

*\Vérzékenyseg

« Csokkent immunreaktivitas:  granulocyta, monocyta fagocitosis 4
T-, B lymphocyta funkcio karosodas
védGoltasok hatékonysaga |




Erythropoietin kezelés

Indikacio: Renalis anaemia (normochrom, normocyter)
GFR <60 ml/min
Anaemia egyéb etiologiaja kizarhato

Cél Hb: 100-110 g/l

Szukség esetén a vashiany (ferritin <100), folsavhiany kezelend6

EPO rezisztencia: gyulladas, tumor, csontvelo fibrosis

sulyos uremia, aluminum toxicitas



CKD-MBD: multifaktorialis, progressziv megbetegedés

kKlinikai kovetkezményekkel

e Csont fajdalom Koéros Ca, P, PTH, FGF-23 és
o Torések D vitamin anyagcsere

e Mellékpajzsmirigy hiperplazia . £ e 2

o | Labpr,atorluml

+ Parathyroidectomia ‘\\ 6|te fese k1'3’5

e Cardiovascularis események
e Hospitalizacio
* Mortalitds

Klinikai esemenyek

Vaszkularis 6svaay mas N , Kéros csontanyagcsere:
Szveli kalcifingié ~ mineralizacio, térfogat és
“.,\ mindség

1. Moe S, et al. Kidney Int. 2006;69:1945-1953; 2. Goodman WG. Semin Dial. 2004;17:209-216; 3. National Kidney Foundation. Am J Kidney Dis. 2003;42(suppl
3):S1-S201; 4. Goodman WG, et al. Kidney Int. 2008;74:276-288; 5. Urena Torres P, et al. Kidney Int. 2008;73:102-107; 6. Block GA, et al. J Am Soc Nephrol.
2004;15:2208-2218; 7. Kestenbaum B, et al. Eur J Clin Invest. 2007;37:607-622; 8. Goodman WG, et al. Am J Kidney Dis. 2004;43:572-579.



Asvanyianyag eltérések kronikus vesebetegségben

Paraméter 3. Stadium 4. Stadium 5. Stadium
1-25(0OH) D vitamin l ll lll

Foszfor —> — TTT

IPTH - T M1/l

FGF23 ! i T



Osteocyta, osteoblast

Foszfat +

=

» FGF23

fogyasztas

NaPi-2a & NaPi-2¢

v
Foszfat (rités fokozasa

=0

1-a hydroxylase

24-hydroxylase

!

1 Kalcitriolszint

A 4

|




Intima vs. media kalcifikacio

‘1._.\_.1.“-.]‘ .

.1...‘ 1\

. -',..'r LB .'-'".
Fres

Atherosclerosis
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Kezelési lehetoségek

Foszfat - Foszfat megszoritas: 800-1000 mg/nap
kontroll - Foszfatkotok adasa:
3-4 st.: CaCO,

5. st.. Nem Ca-tartalmu foszfatkoto:
sevelamer (Renagel), lanthan-(Fosrenol)

Dializis dozis, dializatum Ca
Aktiv D-vitamin 3-4st.: Calcitriol, Alpha-calcidol

5. st.: Paricalcitol (Zemplar): alacsonyabb
CaxP szorzat

PTH szuppresszio 5.st.: Calcimimetikumok (Mimpara)



Gyomor-bélrendszeri zavarok

» Foetor, stomatitis

« Etvagytalansag, hanyinger, hanyas
 Pancreas fibrosis, csokkent exokrin funm\ Fogyas

de emelkedett se amilaz —
e Eroziv gastritis, duodenitis, ulcus Malnutritio
» Pseudomembranosus colitis, székrekedés G| vérzés

» Angiodysplasia



Dermatologiai kovetkezmenyek

» Fokozott pigmentacio
* Xerosis: borszarazsag

* Borviszketés: sec hyperparathyreosis, hypercaelcemia,
hyperphosphataemia

» Keratotikus papulak

« Cutan- és subcutan kalcifikacio, arteriola kalcifikacio:
livedo reticularis, necrosis - calciphylaxis




Neuropszichiatriai problemak

Polyneuropathia: - periférias: paraesthesia, ég6 érzés, restless leg
iIzom atrophia, myoclonus, flapping tremor

- autonom: arrythmia hajlam T, ortosztatikus hypotonia,
Impotencia

Kozponti idegrendszer: - Mentalis funciézavarok - figyelem, emlékezet, libidoJ
alvaszavar, faradékonysag, ingerlékenység, demencia
- Stupor, koma

- Grand mal gorcsok



Endokrin - metabolikus zavarok

e Hyperinsulineamia

» Glukdz intolerancia, inzulinrezisztencia

* Hyperprolactinaemia \

e Tesztoszteron <, oestradiol 4 >Hypogonadismus, osteoporosis

* D hypovitaminosis, Secunder hyperparathyreosis,

- Renalis osteodystrophia
« Somatomedin hatékonysag J - retardalt ndvekedés gyermekkorban

« Lipoprotein degradéacio ¥, VLDL szintézis T: IV. tipust hyperlipidemia

e Protein szintézis ¥, protein degradacio T

* Hyperkalaemia

e Acidosis




Vesepotlo kezelés elkezdése

 Nincs egységes GFR érték, altalaban < 10 ml/min

 Konzervativan nem korrigalhato tunetek
— Hypervolaemia
— Hypertonia
— Hyperkalaemia
— Acidosis
— Urémias tlnetek

e Modalitas valasztas
— Hemodializis
— Peritonealis dializis

 Transzplantacié elokészités
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