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GFR becslés vs mérés

* GFR mérheto (DTPA iGFR, inulin clearance)

= Creatinin clearence szamolhato (24h-s gyiijtott vizelet
szukséges)

= Serum creatinin értékbol becsult (eGFR)
= Cockcroft Gault formula

= MDRD
= CKD-EPI
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Figure 1. Comparison of performance of Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) Study and
Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) equations by estimated GFR in
the external validation dataset

Panel 1. Measured vs. estimated GFR. Panel 2. Difference between measured and estimated
vs. estimated GFR. Shown are smoothed regression line and 95% CI (computed using the
lowess smoothing function in R). using quantile regression, excluding lowest and highest 2.5%
of estimated GFR values. To convert GFR from mL/min/1.73 m” to mL/s/m”, multiply by
0.0167.

Levey et al: Ann Intern Med. 2009;150(9): 604-612



Veseelégtelenség
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Vesekarosodds norm,
vagy GFR I mellett

Vesekarosodas enyhe
GFR { mellett

Kozepes GFR

Sulyos GFR

ESRD (végstadiumu
veseelégtelenség)

>90 ml/min

60-89 ml/min

30-59 ml/min

15-29 ml/min

<15 ml/min,
vagy dialysis

*Diagnozis és kezelés
*Tarsbetegségek kezelése
*Progressziod lassitasa
*CVD riziké csokkentés

*Progresszio becslés

* Szovédmények felmérése és
kezelése

*Vesepotlo kezelésre vald
el6késziilés

*\Vesepotld kezelés, uraemia
esetén

KDOQ)I Guidelines, Am J Kidney Dis 2002



Veseelégtelenseég - prevalencia

» 30 év felett CKD prevalencia 7,2%!!!
* 64 év felett 23-35%

Zhang, Rothenbacher, BMC Public Health, 2008

« Az USA-ban stadiumok és korcsoportok alapjan (NHANES)
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Coresh et al, JAMA, 2007



F

®

ALAPfTyA 1840 ?O
Megye ¥

Measured-Estimated GFR [mL.fminH.?amz)

60 90

30

-60 -30

-90

GFR becslés

T @«

_________ T

.............. £

ezt TR | -._,.--"' g

et * T o

- s 2

-_—l__—_.-——'_-.—__ =

RRAE 4 ok e i G T et SRR I - iRy o

_________________________ ©

--------------- i £

_____ @

CKD-EPI h MDRD Study g

T T T T 1 | T T T 1
30 B0 90 120 150 30 60 80 120 150
Estimated GFR {mL/min/1.73 mz} Estimated GFR (mL/min/1.73 mg}

Figure 1. Comparison of performance of Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) Study and
Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) equations by estimated GFR in
the external validation dataset

Panel 1. Measured vs. estimated GFR. Panel 2. Difference between measured and estimated
vs. estimated GFR. Shown are smoothed regression line and 95% CI (computed using the
lowess smoothing function in R). using quantile regression, excluding lowest and highest 2.5%
of estimated GFR values. To convert GFR from mL/min/1.73 m” to mL/s/m”, multiply by
0.0167.

Levey et al: Ann Intern Med. 2009;150(9): 604-612
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Kontrasztanyag nephropathia definicio

 Ha az intravascularisan adott kontrasztanyag alkalmazasat koveto
48 oran belul a serum creatinin_25%-kal vagy 44 pmol/l-rel
emelkedik és a vesefunkcié romlas hatterében egyéb koéroki

tényezo kizarhato.

Prognozis

* Reverzibilis — 70%
* Partialisan reverzibilis — 20%
* Irreverzibilis — 8-10%



Klinikai kép

- Altalaban non-oligurias veseelégtelenség
* Enyhe proteinuria, granularis cylindruria
« Serum creatinin 4-5. napon tetézik

* Vesefunkcié rendezédése 7-14 napon belul



Rizikotényezok |

» Karosodott vesefunkci6
* Diabetes mellitus
« Csokkent veseperfuzioval jaro allapotok
« Szivelégtelenség
» Exsiccosis
 NSAID, diureticumok
« Tubulotoxicus gyogyszerek, allapotok
« MM
» Sepsis
« Aminoglycosidok, vacomyecin, etc.
 Idés kor (>70 év)



Rizikétéenyezok Il - kontrasztanyag

« Kontrasztanyag minéség

« 1. vs 2., 3. generacios

 Jonos vs nem ionos

 Magas omolalitasu KA ( magas > alacsony > iso)

 Magas viszkozitas (dimer vs monomer)

« Kontrasztanyag doézis

* Ismétiodo KA alkalmazas 7 napon belul



Megelozes

« Megalapozott indikacio

« Kontrasztanyag valasztas/dozis

 CH anyagcsere rendezés

» Vesefunkcié vizsgalat (USA-ban csak magas rizikoju betegcsoportban)

* Nephrotoxicus gyogyszerek kihagyasa (NSAID, aminoglikozid, cysplatin,

metformin, diuretikum, etc.)



Megelozes

Hidralas
 Per os

» Parenteralis (csak nagy rizikoju betegek esetén)

Diurézis novelés

N-acetylcystein 2x600 mg per os 2 napig

Fenoldopam/theophyllin

Profilacticus haemodialysis/haemodiafiltratio



Hidralas — diurézis novelés
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» Hidralas isotonias NaCl oldattal, vagy NaHCO, oldattal javasolt 12h-val a
beavatkozas el6tt magas rizikoju betegek esetén.

» Diureticum ellenjavalit!!

Solomon et al: NEJM 1994; 331:1416-20



Per os N-acetylcystein

Death or need for dialysis
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contrast agent contrast agent Figure 2. Probability of death or need for dialysis from the day

Control Acetylcysteine of randomization (day 0) to day 30 among patients in the acetyl-
cysteine and placebo groups.

» Karos mellekhatas oralis alkalmazas esetén nincs
» Egyertelmi evidencia nincs — ellentmondasos adatok

» Adasa per os javasolt!

Tepel et al: NEJM 2003;343:80-4 ACT investigators: Circulation 2011;124;1250-1259



l.v. N-acetylcystein

Events, Events, %

Author(year) RR (95% CI) NAC Control  Weight
i
Baker (2003) + : 0.24 (0.05, 1.05) 2/41 8/39 5.86
Kefer (2003) I 064 (0.11, 3.68) 2/53 3/51 4.54
1
Rashid (2004) : | 1.04(0.22,4.91) 3/46 3/48 5.50
Webb (2004) 3—-‘—-— 1.07 (063, 1.82) 25/220 24/227 1763
!
Carbonell (2007) -—;—lt-—-— 1.02 (0.46, 2.25) 11107 11/109 1294
Poletti (2007) - E 0.28 (0.06, 1.27) 2/44 7/43 5.70
Carbonell (2010) - : 0.22 (0.05,0.92) 2/39 10/42 6.06
Thiele (2010) —'-,0-—— 0.70(0.40,1.22) 18/126 25/123 17.17
laffery (2012) [ — 1.23(0.76, 1.99) 33/206 25/192 18.56
Koc (2012) + :: 0.15 (0.04, 0.66) 2/80 13/80 6.05
Overall (I-squared = 48.3%, p =0.043) O 0.68 (0.45, 1.02) 100/962  129/954 100.00
|
NOTE: Weights are from random effects analysis :
T : T
R 1 5

Figure 2. Forest plot of risk ratios (RRs) and 95% confidence intervals (Cls) for the incidence of contrast-induced acute kidney
injury in patients assigned to intra 1s NAC therapy versus control. Abbreviations: NAC, N-acetylcysteine; RR, risk ratio; Cl, confidence
interval.

doi:10.1371/journal.pone.0055124.g002

» Egyértelm{ evidencia nincs — ellentmondasos adatok

» Adasa per os javasolt!

Sun et al; PLoS One 2013;8(1):e55124
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Table 3. Primary and Secondary End Points

Fenoldopam

Fenoldopam P
Mesylate Placebo Value
Renal function deterioration within 96 hours
No. of patients 137 146
Serum creatinine increase by =25%, No. (%) 46 (33.6) 44 (30.1) 61
2 Consecutive 25% increases in serum creatinine, No. (%)* 20 (20.4) 18 (16.5) .48
Serum creatinine increase by =0.5 mg/dL, No. (%) 39 (28.5) 35 (24.0) 42
Maximum serum creatinine change, mean (SD), mg/dLt 0.32 (0.53) 0.26 (0.45) .86
Clinical end points, No. (%)
No. of patients 163 156
Repeat angiography and/or angioplasty 16 (10.5) 16(10.3) >.99
Coronary artery bypass graft surgery 16 (9.7)t 15(96) =>.99
30-Day adverse events, No. (%)
Death 3(2.0) 6 (3.8) .50
Dialysis 4 (2.6)t 3(1.9) 72
Myocardial infarction 5(3.3) 3(1.9) 50
Rehospitalization 27 (17.8) 31 (19.9) .66
Composite of death, dialysis, myocardial infarction, 36 (23.4)% 36 (23.1) =>.99

or rehospitalization

Sl conversion factor: To convert serum creatinine to umol/L, multiply by 88.4.
*Denominator = 98 for the fenoldopam group and 109 for the placebo group.
1From baseline value to the peak value within 96 hours after study drug administration.
1Denominator = 154 (1 patient lost to 30-day follow-up required dialysis and 1 required bypass surgery before hos-

pital discharge).

» Fenoldapam nem csokkentette a veseelégtelenség kialakulasanak esélyét nagy

rizikoju, KA-t kapo betegekben.

Stone et al JAMA. 2003;290(17):2284-2291



Profilacticus
haemodialysis/haemodiafiltratio

« Az extracorporalis therapiak képesek ugyan eltavolitani a KA-t

- A pathomechanizmus gyorsasagabél fakadéan a karosodas azonban

nagyon gyorsan alakul ki

 Metaanalysis ravilagitott, hogy nincs elonye a profilacticus

kezeléseknek

KDIGO 2012 Guideline for Acut Kidney Injury
Cruz et al. Am J Med. 2012;125(1):66-78.



Megelozes - aktiv

Hidralas v~
* Per os

» Parenteralis (csak nagy rizikoju betegek esetén, izotonias NaCl vagy
NaHCO,;— 1-2ml/ttkg/h)

Diurézis novelés X

N-acetylcystein 2x600 mg per os 2 napig v

Fenoldopam/theophyllin X

Profilacticus haemodialysis/haemodiafiltratio X
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Metformin és veseelégtelenseég

OGYI eloirat
,Ellenjavallatok:

* Tulérzékenység a metformin vagy a segédanyagok barmelyikével szemben.

* Diabéteszes ketoaciddzis, diabéteszes prekdma.

* Vesekarosodas vagy -diszfunkcio (kreatinin clearance < 60 ml/min.).

« Akut allapotok, melyek a vesemikodést megvaltoztathatjak, ugy mint:
dehidracio, sulyos infekcio, sokk.

» Akut vagy kronikus betegségek, melyek szoveti hipoxiat eredményezhetnek, mint
pl.: keringési-vagy légzési elégtelenség, kozelmultban lezajlott miokardialis
infarktus, sokk.

* Majelégtelenség, akut alkohol intoxikacid, alkoholizmus,”



Metformin eés veseelégtelenseég

Metformin
Lredlment
Previous ——————  FPlasma
Clinical Creatinine  creatinine Lactate Dosape  With-  metlormin Early
Patient Age Sex Clinical setting shock  (pmold)l  (pmolTy  pH (mmoll) (giday) drawal  (mgl)  moraliy

1 54 M End-stage hepatic [ailure Yex 1,037 BB (Gmo) 658 27.0 2535 Mo GER 2d
2 6l F Drug-induced anuria Mo T TO(8d) FO1 280 253 Mo 8.0 Mo
3 &7 M Dehydration-induced anuria Yes 814 98{sd) 672 125 it Mo 4.6 Ma
4 79 M Arteriopathy, obstructive anuria  No Losl T4lied) 707 113 085 Mo 42.8 o
5 &7 F  Postsurgical anuria Yes 670 102 (3 d) 695 131 1.7 Mo 391 Mo
& 76 M Myocardial infarction, sepsis Yes 3|0 35314y T30 17 Yes(ld) 83 Mo
T 3 F  Acute pulmonary edema Y5 338 Abnormal 71T 155 ¥ Yes (1 d) T8 Mo
& 69 F Cardiac fzilure, arteriography Mo HAE 190(#dy 724 16 1.7 Yesi4d) 1.6 Mo
9 S0 M End-stage hepatic fallure Yes 7 BR2d)  6e 15,4 1.7 Yes (3 d) 5.7 3d
W 75 M Cardiac fablure Yes 269 177 (3ma) 7.058 127 1.7 Yesild) 4.1 éd
11 79 w Cirthosis, hematemesis Yes 172 ? aHE 281 1.7 Yesi(® 0.7 Sh
12 &1 M Hepatic failure, sepsis Yes 349 Mosmal (0 d) 709 163 1.7 Mo 0.4 Mo
12 68 F  Myocardial infarction, sepsis Yes 140 Mormal 712 120 L7 Yes(ld) 0.2 1h
14 79 F Meserteric infarction, sepsis g 157 1 7.1 9.0 1.7 Yesi{ld) 0.03 2d

Shown in parentheses are the delays in menths {mo) or days (d) between admission and last routine determination of creatinine or kst metformin intake, Early
mortality indicates death thar occurred rapidly afier admission in howrs (h) or days (d)

« Sulyos veseelégtelenség nélkul nem volt metformin
felszaporodas megfigyelhet6 a laktat acidézisos betegekben.

Lalau et al. Diab Care 1995;18(6):779-784
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Metformin és veseelégtelenseég

Tabel 1. Epidemiology of Lactic Acidosis

Author Location Treatment Year Cases (n) Patient-Years Incidence Per
fr) 100000 Patient-Years
Brown® United No 19931994 | 47) 41,426 9.7(16.9)
States biguanides
Bergman! Sweden Metformin 1975-1977 2(3) 20,548 9.7 (14.6)
Wilholm™ Sweden Metformin 1977-1991 18 249,400 7.2
Stang™ Canada Metformin 1080-1995 | 2 22,296 8.9
Misbin™ United Metformin 1995-1996 | 47 Approx. 47
States 1,000,000
Bodmer® United Metformin 1994-2006 | 5 50,048 3.3
States Sulfonylurea 48
Aguilar® Mexico Metformin 19871990 0.0*
Sulfonylurea 20*
Salpeter'® World Metformin 1959-2002 | O 36,893 0.0

Data in parentheses indicate possible cases included. *Fer 100 acuie admissions.

Hief and van Biesen. Clin Diabetes. 2011;29(3): 97-101




Metformin és veseelégtelenseég

Msiramin Lise Adjustad HR P Valua for
Yoz ] (55% CI) Pyaug  Interaction
Ovarall Papuiztion 3417397 32812 156 0.75 {1.65-0.88) < 0 ’—
8%
Ml 24314845 B17/7054 .82 (0.58-0.88) 04 ] i —En
Famale 0812548 31214185 0.6 (0.40-0.88) 105 e —E—
Age, Y
4085 TH/208T 17643850 0.6 (D.45-0.80) 008 —
~85-80 101374 5305754 0.77 (0.52-0.85) g oW -
30 T1/508 20071402 0.0 {D.56-1.28) 81 —_—
CHF
Ne 2718002 48920 080 (0.65-0.08) ® ] -E—
Coliy it ey el
@EFR, MLATAN/T. 73 M
030 141118 0455 1.06 {0.47-2.38) 2
0= 60 BEMETZ 33673388 0,64 {D.48-0.88) 003 11 —a—
<A 185/4442 37WEI26 0.88 (0.71-1.11) a0 —B—
) AR g —
1 235/5033 BI1EZ 00 (DLE0E4) <001 -
2 B7/1305 2TW2615 .87 [D.B4-1.18) 8 7 —
3 18159 487350 1.08 (0.52-2.24) 15
nzalin
No 267/6050 57177881 0.0 (0.67-0.95) 02 ] i B
Yas 5311276 408/4258 .64 (0.46-0.80) 08 ———
208
o 2786006 80510505 .80 (0.67-0.95) M ] . '—
¥as 5571280 12171821 0.61 (0.41-0.61) o : —
Sulfary|ureas
o 17173668 BEQT40T 1.0 (0.54-1.00) 15 ] G ——
Y5 16973670 35014732 0.75 (0.60-0.85) 02 ' ——
Otner antidlanetic agants
No 200/6505 825710501 074(D62087) <D0 ] ” 4
Yas /550 8311489 0.98 (0.57-1.69) 34 ;
25 1.0 15 28 25
Hazard Ratio

Figure 2. Hazard ratios (HRs) for mortality associated with matformin use as recorded at basefing adjusted for significant risk factors in univariate analysis and for
propensity score and stratified by relevant clinical categories. Black boxes indicate hazard ratios, and their sizes are representative of patient numbers. Horizongal
lines indicate 95% confidence intervals (Cls). CHF indicates congestive heart failure; eGFR, estimated glomerular filtration rate; and TZDs, thiazolidinediones.
Kumber of patients is slightly different from those of Table 1 (in which all cohort individuals at baseiine were included in the descriptive statistics). For the Figures
and outcomes analysis. cohort individuals with at l2ast 1 follow-up datum on vital status were included.

Atheroscleroticus betegekben — CKD ellenére is a metformin
csokkentette az 0sszhalalozast (30 mL/min<eGFR<60 mL/min).

Roussel et al. Arch Intern Med 2010;170(21):1892-99



Metformin és veseelégtelenseég

UK - NICE Clinical Guideline Type2 Diabetes (N° 87), 2009.

,Review the dose of metformin if the serum creatinine exceeds 130
micromol/litre or the estimated glomerular filtration rate (eGFR) is
below 45 ml/minute/1.73-m2.

» Stop the metformin if the serum creatinine exceeds 150
micromol/litre or the eGFR is below 30 ml/minute/1.73-m2.

* Prescribe metformin with caution for those at risk of a sudden
deterioration in kidney function and those at risk of eGFR falling
below 45 ml/minute/1.73-m2. ,,



Metformin és veseelégtelenseég

ADA-EASD, 2009.

,Renal dysfunction is considered a contraindication to metformin use
because it may increase the risk of lactic acidosis, an extremely rare
(less than 1 case per 100,000 treated patients) but potentially fatal
complication. However, recent studies have suggested that metformin is
safe unless the estimated glomerular filtration rate falls to 30 ml/min.”

Nathan et al. Diab Care 2009;32: 193-203



Metformin és veseelégtelenseég

Table 1—Proposed recommendations for use of metformin based on eGFR

eGFR level (mL/min per 1.73m") Action

=60 Mo renal contraindication to metformin
Monitor renal function annually
Momit | funct Iy
<60 and =45 Continue use
ncrease monitorimg of enal function (every 3—6 months
1 toring of renal function (every 3— ths)
<45 and =30 Prescribe metformin with caution
Use lower dose (e.g., 50%, or half-maxmal dose)
Closely monmor renal function (every 3 months)

Do not start new patients on metformin
<230 Stop metformn

Additional caution s required in patients at rsk for acute kidney injury or with anticipated significant
Mecniations in renal stans, hased on previous history, other comorbidides, or potentially ineracting med-
ications.

Lipska et al. Diab Care 2011;34: 1431-1437



Osszefoglalé6 metformin vesebetegségben
torténo alkalmazasarél (MANET, 2012)

. Metformin kezelés megkezdése elbtt és alatt rendszeres vesefunkcios
vizsgalat szukséges (A)

. Metformin javasolhatd CKD és T2DM esetén, has CKD-EPI>30ml/min és
nem romlott az elmult 3 hénapban (B)

. BeszUkult vesefunkcio esetén metformin dozisat csokkenteni kell, mig 30
ml/min eGFR alatt el kell hagyni (B)

. Metformin kihagyasa szukséges vesefunkcido gyors romlas, illetve arra
hajlamositd allapotokban (laz, hasmenés), valamint KA adasa, mitétek
el6tt. Fokozott diureticus kezelés, NSAID, ACEi/ARB kezelés mellett
fokozott figyelem szikséges. (C)

. BeszlUkult vesemUkodés esetén a beteg figyelmét nyomatékosan fel kell
hivni a kezelés bizonyos allapotokban val6 szuneteltetésére. (C)

. Sulyos hypoxias allapotokban (sziv-, léegzési elégtelenség, sepsis,
vérzeés, majelégtelenség) metformin ellenjavallt az amugy is magas laktat
acidosis rizikd miatt (C)



Osszefoglalé6 metformin vesebetegségben

torténo alkalmazasarél (MANET, 2012)

1. tablazat. Javasiat a metformin adagjanak modesitasa a vesefunkcio fiiggvenyeben

CED stadium eGFR ml/perc/1,73m’ Napi metformindozis
1 =00 max. 2500 mg
2 G089 2x1000 mg
3a 45-539 2x500 mg
ib 3044 1500 mg
4-5 <30 0

Metformin doéziskorrekcidja besziikult vesemiikodés esetén




Metformin és kontrasztanyag

Metformin onmagaban nem reagal a kontrasztanyaggal

A kontraszt indukalta nephropathia talajan kialakult
veseelégtelenség emelheti a laktat-acidoézis veszélyét

MANET érvényben levo iranyelve alapjan TERVEZETT vizsgalat elott
24h-val metformin elhagyandé, majd 48h-s Ilaborkontroll
fuggvényében adhaté vissza. (C)

Surgosségi vizsgalat, valamint nagy rizikéju beteg (hypoxia, sepsis,
exsiccosis, idos beteg, sth) esetén kontrasztanyag nephropathiaban
leirtakat kell alkalmazni megelézés céljabél (isotonias NaCl és N-
acetylcystein 2x600 mg)



Metformin és kontrasztanyag

Az American College of Radiology 2013 évi ajanlas szerint:

 Kontrasztanyag okozta nephropathia rizik6 alapjan 3 csoportra
oszthatdk a betegek:

* |: normal vesefunkcid, egyéb tarsbetegség nélkul
« lI: normal vesefunkcid, egy vagy tobb ismert tarsbetegség
« lll: ismert besziikult vesefunkcié
 Teendok:
* |: nem kell elhagyni a metformint, nem kell kontroll vesefunkcié sem.
* II: metformint elhagyni 48h-ra, majd vesefunkcié kontroll (nem

szukséges, ha nincs egyéb vesekarositdé agens; pl: aminoglycosid, MM,
etc). Vesefunkcié megtartottsaga esetén visszaadhaté.

« lll: metformin elhagyasa, visszaadas csak stabil, tobbszor ellenérzott
vesemiikodés esetén lehetséges



Metformin és kontrasztanyag

Az American College of Radiology 2013 évi ajanlas szerint

» Laktat-acidozis kockazatat fokozo tarsbetegségek:
= Csokkent laktat metabolizmus
= Majelégtelenség
= Alkohol abuzus
= Fokozott anaerob metabolizmus
= Szivelégtelenség
= Myocardialis, vagy vazizom ischemia

= Sepsis vagy sulyos fert6zés
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Renal vascular involvement in vasculitides

Aorta  Fenal

artery

* prevalencia: 1-2,5/100.000

* veseérintettség nem torvényszerd
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Vasculitisek

Major categories of noninfectious vasculitides
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Figure 23.2 The major categories of noninfectious vasculitis. Not included are vasculitides
that are known to be caused by direct invasion of vessel walls by infectious pathogens, such as
ricketisial vasculitis and neisserial vasculitis.

Elsevier items and derived items © 2007 by Mosby, Inc., an affiliate of Elsevier Inc.



Vasculitisek - klinikum

= Nephritis klinikai képe
= Proteinuria, haematuria
= Vesefunkcio besziikilés
= Acut, akar oligurias veseelégtelenség
* Nemspecifikus tiinetek (laz, fogyas, izom-, izuleti fajdalom, etc)

= Egyéb szervi tiinetek

Organ system involvement in small-vessel vasculitis
Frequency of Involvement {%&)
Wegenar's Churg-Strauss Henach-5chonlein Cryoglobulinemic
Crgan Systerm Microscoplc Polyangiitis  Granulomatosis Syndrame Purpura Vasculitis
Kidney i) BO 45 50 55
skin (cutansous) 40 40 &0 90 20
Lungs 50 S0 it} =5 =5
Ear, nose, and throat 35 20 50 = =5
Musculosheletal system &0 60 50 75 70
Meurologic systam 6 50 70 10 40
Gastrointestinal system 50 50 50 60 30

{Modified from Jennette JC, Falk RJ: Small weassl vasculiis. M Engl J Med 1997;337: 1612-1523.)



Vasculitisek — differencial diagnozis

= Diff dg: ANCA (MPO, PR3), cryoglobulin, eosinophylia, C3/C4 szint, etc
= Vese-, vagy borbiopszia szerepe!

=  Pauci immun GN

IgA depositumok

Granulomak +/-

» Kozepes, vagy kis artériak necrotizal6 vasculitise

Antineutrophil cytoplasmic antibodies (ANCA) in small-vessel vasculitis
Frequency (%)
Proteinase 3 (PR3/c-ANCA) Myeloperoxidase (MPO/p-ANCA) Megative
Wegener's granulematosis o 25 g
Microscopic palyangiitis 40 50 10
Churg-Strauss syndrome 1o & 30
Pauci-immune glemerulonephritis 0 70 10

Elesvier itams and derived iterns B 2007 by Mosby, Inc., an affiliate of Elssvier Inc.



Vasculitisek — Eset 1

= EJ, 53 éves ffi
» Koérelozmény:

= kamrai septumdefectus (1981) — katéteres zarast javasoltak, mely elmaradt

= hypertonia

= Jobb csipd TEP impl. -combfejnecrosis miatt

= ulcus duodeni - Billroth |

= sacroileitis (2009)

= spondylodiscitis (2010, HC: Enterococcus sp.)

= autoimmun haemolyticus anaemia, (2012)

= 8 honapja kardiolégia: VSD valtozatlan, TTE: vegetatio nincs, Tl: lll, tag pitvarok

= 7 honapja Mellkas CT: tobb kis 7-8 mm-es nyulvanyos-nodularis goc (regessziot
mutat)



Vasculitisek — Eset 1

Tlnetek, laborok:

» Panaszmentes, laztalan, laboreltérések miatt kérik vizsgalatat
= normocyter anaemia

» GFR-EPI: 42 ml/min (creat:149 uM), PU: +++, HU: ++ (1 éve norm vesefunkcio,
creat: 77 uM, PU: neg),

= CRP: 40

=  ASO norm

=  PU:1,6-2,1g/die, HU: glomerularis vvt-k, creat: 254 uM, GFR: 22mL/min
= (C3, C4 alacsony

= Virusszerologia negativ

= ANA, ANCA , dsDNA negativ

» Hasi UH: norm. veseméretek és szerkezet, hepato-, splenomegalia



» e,
S = Vasculitisek — Eset 1
Lt g
Py
= Vesebiopszia:

= |F: IgM nephropathia, egyebekben pauci immun kép

= FM: capillaris szint(i vasculitis, RPGN képe (25 glom/15 crescent/ cellularis 11/
fibrocellularis 4)

= Infectio kéroki szerepe merilt fel.



Vasculitisek — Eset 1

=  Gockutatast kezdtunk:

FOG, szajsebészet, urologia, mellkas rtg negativ.
CRP: 104,

Echo: felvetette tricuspidalis bill. vegetatiot (4*7 mm), TEE: tricuspidalis
billentyn mobilis, intenziven echozo képlet

2x haemocultura (S.epidermidis, Enterococcus faecalis)

Anaemizalddas miatt trafo, LDH: 949. Szteroidot is adtunk atmenetileg (0,5
mg/ttkg/die)

» Endocarditis kezelés célzottan kardiolégius konz. alapjan.

CRP: 7,

PU: ++, HU: nincs
creat: 124 uM,

Hb: 130 g/L, LDH norm.

Jobb térdizuleti folyadékgyulem, CRP 70 miatt punctio (leoltas neg), TEE, HC
negativ. Vesefunkcio, proteinuria, haematuria, vérkép valtozatlan.



Vasculitisek — Eset 2

= KJné, 62 éves no

= Koérel6zmény:

= tonsillectomia

= obesitas

= 1989 cholecysectomia

= 1998 hypertonia

= 2006 parox. pitvarfibrillatio

= 2006 azotaemia miatt nephrolégiai gondozas (vesék norm, PU, HU nincs, creat:
107 uM)

= 2008 recurrens pitvarfibrillatio, elektiv coronarographia (kisérbetegség)



Vasculitisek — Eset 2

= Nephroldgiai leletek:

= 2006-2007 creat: 106-113 uM, PU, HU neg. Hasi UH norm. HUS>500. Vélemény:
koszvény.

2008-2009 creat: 77-66 uM, PU, HU neg.

=1 2010.04. PU neg, creat: 184 uM, uledék 25 ép vvt
=| 2010.12. creat: 166 uM. viz vér: +++, feh: jelzett

. |2011.01. Infectolégia gastroenteritis miatt, leoltasok neg.IHasi UH: jobb vese:
mm, bal vese 100°50mm, egyenetlen kontur. Creat: 189-150 uM

2011.04. SBO hypotensio jo-i hasi fajdalom miatt] Szabad hasi folyadék.
: Ib: 30g/L. CRP 52, creat: 227-
143 uM. Hb: 91 g/L, viz vér: ++, feh: neg, fvs neg Dg: Pneumonia l.d.

= 2011.11. Hasi UH. valtozatlan, We magas creat: 230 uM. Tumorkutatas: markerek
neg, ndgyogy neg.

= 2012.01. We: 100, Hb: 91 g/L. creat: 395 uM, viz feh: ++, ul: 1-2 ép vvt.
Endoscopia: vérzésforras nincs. Paraprotein nincs. ESA indul.



Vasculitisek — Eset 2

= Nephroldgiai leletek:
=  2012.05. vesefunkcio romlas miatt AV fistula.

= 2012.06. Magas CRP, laz miatt mrtg: Htx.l.u. pneumonia gyanuja miatt
infectolégia. PU: +++, HU: +++

= 2012.07. HD programba kerul. Mellkas+has CT subcarinalisan nycs-k (3*1 cm),
szabad hasi folyadék+mesent- és paraaorticus nycs-k.

= C.difficlie colitis.
= 2012.08. Nephrolégia felv: PU és HU miatt levett p-ANCA 100!!!

* |Immnsupressziv th indul.

Vesefunkcié romlas, fehérje és vérvizelés megjelenése melletti hasi panaszok
esetén gondoljunk vasculitisre, még ismert vesebetegség esetén is!!!



1. GFR szamolas maodijai
2. Kontrasztanyag nephropathia
3. Metformin

4. Vasculitisek

5. Nephrolégiai beutalds indikaciéi >




Nephroldégiai beutalas indikacioi

1. Acut veselégtelenség (vagy acut a chronicuson) gyanuja
= Creatinin emelkedés >1,5x, oliguria
= |nstabil beteg (acut beutalas!!!)
= Stabil beteg (surgdséggel; 24h-n belll el6jegyzés nélkul)

2. Hyperkalaemia
= >7,0 mM azonnali beutalas, ellatas megkezdéset kovetden
= 6,0-7,0 mM surgdséggel, ha nincs kezelhetd ok (poétlas, K sporold diureticum, stb)

3. Csokkent eGFR

= <15 mL/min (kivéve ha nem novum és ha nem terminalis allapot) - surgéséggel
= 15-29 mL/min (ha instabil surg6séggel)
=  30-60 mL

<70év

eGFR gyorsan csokken (>4mL/min/év!!!)

Hb<110 g/L, vagy koros Ca, P, K, HCO,



y LI 4

Nephrologiai beutalas indikacioi

4. Proteinuria, haematuria
= Nephrosis syndroma (PU>3,5g/die, oedema, dyslipidaemia) - surgdéséggel
= TPCR>350 mg/mM: mindig (DM esetében is)
= TPCR >100 mg/mM: mindig, kivéve DM

= TPCR>45 mg/mM. ha mellette microhaemturia is van, vagy systemas
immunbetegség (SLE, vasculitis) merul fel.

= Microalbuminuria csak ha egyéb ok indokolja!!!

=  Micro/macrohaematuria: ha proteinuria jelen van és creat emelkedik,
surgbséggel
= Micro/macrohaematuria. és PU neg, csak uroldgiai ok kizarasat kovetden

Vizelet |TPCR Vizelet fehérje | ACR Vizelet
tesztesik | mg/mmol |{irités mg/246 |mg/mmol  |albumin
iirités mg/24 6
Normoalbuminuria negativ <15 < 150 <30* < 30
Mikroalbuminuria negativ | <15 <150 3-30 * 30-300
trace” 15-45 150-450
Proteinuria 1+ > 45 > 450 > 30 > 300
jelentds 2+ >100 > 1000 >70 >700

nephrotikus |3+ > 350 > 3500




Osszefoglalas

1. GFR szamolas maodijai
« CKD-EPI megbizhatobb médon becsli a 45 mL/min feletti GFR-t, mint az MDRD

2. Kontrasztanyag nephropathia
* Megel6zhetd gondos indikacioval és KA valasztassal (ddzis, min6ség)
* Rizikds betegek esetén pareneteralis folyadékpotlias (0,9% NACI) és 2 napig
2x600 mg acetylcystein adasa javasolt
3. Metformin

« Metformin biztonsaggal adhato chr. veselégtelen betegeknek is 30 mL/min feletti
clearence esetén, csokkentett dozisban

* Metformin KA adasa el6tt 24h-val kihagyando, és azt kovetdé 48h mulva adhaté
csak vissza, amennyiben vesefunkcioé romlas nem igazolhato.

4. Vasculitisek
 Aszisztémas vasculitisekre gyakrabban kellene gondolnunk.

 Egyéb szervrendszeri tiinetek, gyanujelek esetén is javasolt
vesefunkcid+vizeletvizsgalat, nephroldgiai beutalas!






