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ROVIDITESEK JEGYZEKE

ACS: abdominalis compartment szindroma

ADQI: Acute Dialysis Quality Initiative

AKI: acute kidney injury

AKIN: Acute Kidney Injury Network

ANZICS:  Australian New Zealand Intensive Care Society
Cl: konfidencia intervallum

CRF: chronic renal failre (kronikus veseelégtelenség)
CRRT: continouos renal replacement therapy

CVVH: continuous veno-venous haemofiltration
CVVHD: continuous veno-venous haemodialysis

CVVHDF:  continuous veno-venous haemodiafiltration

ESRD: end stage renal disease

FG: filtracios gradiens

GFP: glomerular filtration pressure

HVE: heveny veseelégtelenség

HVK: heveny vesekarosodas

IAP: intraadominal pressure

IHD: intermittalo haemodializis

IRRT: intermittent renal replacement therapy
ITO: intenziv terapids osztaly

KIM: kidney injury molecule

KVE: kronikus veseelégtelenség

MAP: mean arterial pressure

NGAL.: neutrophil gelatinase associated lipocallin
OR: odds ratio (esélyhanyados)

PTP: proximal tubular pressure

RIFLE: risk, injury, failure, loss of kidney function, end stage renal disease
RPP: renal perfusion pressure

RRT: renal replacement therapy

SAPS II: simplified acute physiology score
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SLED: slow low-efficiency dialysis
SOFA: sepsis-related organ failure assessment
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1 BEVEZETES

A heveny vesekarosodds (HVK) napjainkban vildgszerte milliokat érintd komoly
egészseégligyl probléma, mert csokkent talélést és a mar meglévd kronikus veseelégtelenség
progresszidjat eredményezi. A jelenleg hasznélatos 0j konszenzus kritériumok a diagnozis és
a sulyossagi besorolas vonatkozasdban még inkabb nyomatékositjak a korallapot jelentdségét
és megitélését. A szérum kreatinin minimalis emelkedése jelentds halalozasi rizikot jelent,
hiszen a HVK nem 06nall6 betegség, hanem a szervezet egészét érintd megbetegedés
részjelensége. A HVK kimenete fiigg a kisérd betegségektdl, a vesefunkcid karosodasanak
fokatol és annak tartamatol. A kialakulasa egy komplex folyamat, amely a kivaltd inzultus a

gyulladésos folyamat és az alvadasi rendszer aktivalddasdnak kolcsonhatasa.

A heveny veseelégtelenség (HVE) az 1. vilaghaboru ota ismert klinikai korallapot,
amelynek korélettani alapjai csak a II. vilaghaborut kdvetden keriiltek publikéldsra. Azota
szdmos epidemiologiai kozlemény latott napvildgot, amelyek a HVE egyre novekvo
gyakorisdgarol szdmoltak be dacara annak, hogy kdzben az orvostudomény, szerves részeként

az intenziv terapia is, rohamos fejlodésen ment keresztiil.

A kevésbé stulyos HVK eldéfordulasa koriilbeliil 2.000 — 3.000/1 millié lakos, mig a
vesepoOtlo kezelést igényld formajanak incidencidja 200 — 300/1 millié lakos. Ez a szdm

megkozeliti a sulyos szepszis és a heveny tiidokarosodas epidemioldgiai adatait [Hoste EAJ &

Schanger M 2008].

Az altalanos intenziv osztdlyokon minden masodik, harmadik betegnél észleljiik a HVK
valamelyik stlyossagi fokozatat és koziiliik 4-5% igényli a vesepotld kezelések valamelyik
form4jat. Sajnos ez a tendencia az utobbi években egyre inkdbb ndvekedést mutat,
koszonhetden annak, hogy a kezelt betegek egyre 1ddsebbek, sokkal sulyosabb allapotuak és

szdmos kronikus kisérd betegségben szenvednek a korhazi felvételiik alkalmaval.

Azaltal, hogy e korkép jelentdsen megnyudjtja mind az intenziv osztdlyos, mind a
korhazi tartozkodasi id6t, nagyon jelentds koltségndveld tényezové valt. Raadasul a HVK

rizikd faktort is jelent a megndvekedett intenziv osztalyos- ¢és korhazi haldlozas
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vonatkozasdban is. A sulyos, dializis terapiat igényld, heveny vesekarosodott betegek
halalozésa 50-60% kozott mutatkozik. A tuléloknek pedig 5-20%-a igényel a korhazbol
torténd tavozasuk utan kronikusan dializis kezelést [Bagshaw SM et al. 2008a, Bagshaw SM
et al. 2008b, Bihorac A et al. 2010, Lopes JA et al. 2008, Lopes JA et al. 2011b, Mehta RL et

al. 2007, Ostermann M & Chang R 2008, Thakar CV et al. 2009].

A korabbi években a HVK kivaltd oka elsésorban a stlyos szepszis volt, mig
napjainkban jellemzden a tobbszervi elégtelenség részeként alakul ki, amelynek hatterében
nem csak szepszis allhat. Megnovekedett ugyanis azon betegek szama, akik kiterjesztett
mitéten esnek at, és egyre tobben élnek tll sulyos, a kordbbi években fatalis balesetet is.
Megnétt az intenziv osztalyokon kezelt betegek szama, €s a betegek sulyosabb allapotban,
hosszabb idon 4t tartézkodnak ott. Mindezek a tényezok jelentdsen fokozzak a tobbszervi

elégtelenség kialakuldsanak az esélyét.

Ismert, hogy a HVK gyakorisaga az intenziv osztalyokon folyamatosan novekszik,
rdadasul szoros kapcsolat mutathatd ki a megnovekedett korhdzi tartdzkodassal és a

halalozassal is [Bagshaw SM et al. 2008a, Bagshaw SM et al. 2008b, Lopes JA et al. 2008,
Lopes JA & Jorge S 2011a, Ostermann M & Chang R 2008, Thakar CV et al. 2009].

Ismert az is, hogy a HVK egy dinamikus folyamat, amely kiilonb6z6 stlyossagi fokon

mehet keresztiil. A korai HVK-nak jobb a kimenetele, mint a késOn felismert formdjanak

[Lopes JA et al. 2008].

Szamos tanulmany igazolta azokat a tényezdket, amelyek kedvezdtleniil befolyéasoljak a
HVK-ban szenvedd beteg progndzisat. Ilyen faktorok lehetnek a beteggel kapcsolatos
tényezOk, mint az alkalmazott nefrotoxikus mellékhatassal bird gyogyszerek, a folyadék-
haztartasanak ¢és hemodinamikédjanak jellemz6i, valamint olyan betegtol fliggetlen
szempontok, mint az intenziv osztalyok személyi- és targyi feltételei és az ellatd korhazak

ellatasi szintje [Pisoni R et al. 2008].

A betegellatas feltételeinek javitasa ellenére jelentds bizonytalansag van a HVK szamos

teriiletén. Alapvetd ellentmondés van példaul a vesepotld kezelések kérdésében. Milyen jelek
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alapjan és mikor kezdjiik el a kezelést? Milyen formajat valasszuk a kezelési modalitasoknak?

Mekkora legyen annak a dézisa? Ki végezze a vesepotlo kezeléseket?

Figyelembe véve a “best clinical practice” bizonytalansagait, nem meglepd, hogy a
HVK halélozasa az utobbi néhany évtizedben nem javult. A HVK elkésett diagnozisa miatt a
patofiziologiai folyamatokba érdemben nem tudunk beavatkozni, ezért a kezelés legtobbszor
tiineti. Az allatkisérletekben hatékonyan alkalmazott kezelések, mint a vazodilatorok,
antioxidansok €s a ndvekedési hormon a human vizsgalatokban eddig pozitiv eredményt nem
hoztak. Az egységes meghatarozas és a “bizonyitékokon alapuld” szakmai iranyelvek hianya

egyarant tovabbi bizonytalansaghoz és rossz progno6zishoz vezethetnek.

Tobb szakértdcsoport Osszefogd munkdjanak eredményeként az elmult években
pontrendszerek (RIFLE ¢és AKIN kritériumok), melyeket az intenzives tarsasagok vilagszerte

elfogadnak és alkalmaznak [Bellomo R et al. 2002, Mehta RL et al. 2007].

Széleskorli igény volt egy nemzetkdzileg egységes ndmenklatura, a vesekarosodas
fogalméanak ¢és stlyossdgi fokozatainak megalkotasara, lehetdvé téve az adatok
Osszehasonlithatosagat, ezaltal nagy, multicentrikus tanulmanyok elvégzését, illetve azok
adatainak és eredményeinek 6sszehasonlitasat, amelyek a késObbiekben létrehozand6 szakmai
ajanlasok alapjait szolgalhatjdk. Ez egy napjainkban is zajlé folyamat, melynek jelentds

lépései azonban mar megtorténtek.

Az Egyesiilt Allomokban a veseelégtelenség kezelését, killondsen a vesepotld
kezeléseket nefrologusok feliigyelik, mig Ausztraliaban tisztdn intenziv terapeutdkra harul a
feladat. Eurdpa, hasonldan a hazai viszonyokhoz és szokasokhoz a kettd kozott helyezkedik
el. A felemas helyzet miatt itthon ellentét mutatkozik a két szakma kozott a kompetenciak
vonatkozasdban, amely az egységes gondolkodast tovdbb neheziti. Az ellentmondas
megsziintetésére iranyul a ,,National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE)
modszertani levele a HVK ellatasara vonatkozoan, amely az elmult évben jelent meg

[Lewington A & Kanagasundaram S 2011]. A vezérfonal tartalmi része az oktatasi program,

amely arra 0sztonzi a HVK ellatasdban érdekelt orvosokat, hogy vegyenek részt azon
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gradudlis és posztgradualis programokban, amelyek a koérallapot ellatdsanak javitasat

szolgaljak.

A Magyar Aneszteziologiai €s Intenziv Terdpids Tarsasdg szakmai grémiumanak is
elindult egy kezdeményezése a kezelés finanszirozasanak, illetve annak végzésének

feltételrendszerének megfogalmazasara €s a hozzatartozd képzési formak l1étrehozésara.
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2 IRODALMI HATTER

2.1 A heveny vesekarosodas fogalma

A HVK-t az els6 vilaghaboru fiatal sériilt katondinal ismerték fel elészor, amelyet akkor
“habort nefritisznek” neveztek el ¢és a sokk, a rhabdomyolizis és a szepszis
kovetkezményének tartottak. Az elsé kdzlemény a haboru utan jelent meg, de patofiziologiai
részleteket taglald tanulméany csak a II. vilaghabort alatt sziiletett meg Bywaters és Beall
révén [Bywaters EGL & Beall D 1941]. A HVE fogalma elészér Homer W. Smith, a ,,The
Kidney-Structure and Function in Health and Disease” 1951-ben megjelent konyvének egyik
fejezetében - ,,Acute renal failure related to traumatic injuries” — olvashatd [Smith HW 1951].

Azota szamos kozlemény latott napvilagot e kordllapot epidemioldgiai vonatkozésairol.

A HVE meghatarozasanak heterogenitdsa, ezéltal a nagy multicentrikus vizsgélatoknak
a hidnya sokaig nem tette lehetévé az egységes gondolkodast. Kozel egy évszazadnak kellett
eltelnie, hogy megsziilessen a heveny HVE egységes definiciéja a vilagon. Az ,,Acute
Dialysis Quality Initiative (ADQI) 2002-ben szervezte Vicenzaban a masodik konszenzus
konferenciajat, ahol 35 féle, az orvostudomanyban altaldnosan hasznalatos definiciot mutatott
be, amelyekb6l néhany az |. tablazatban olvashato [Bellomo R et al. 2002]. Ezek a
meghatarozasok lefedik a HVE sulyossagi fokozatait, az enyhe kreatinin emelkedéssel jaro
veseelégtelenségtdl a sulyos, vesepotld kezelést igényldig. Ezen a konferencian sziiletett meg
az els6 egységes definicioja a HVE-nek. A ,,Society of Critical Care Medicine, American
Society of Nephrology, Societa Italiana di Nefrologia, European Renal Association és az
European Dialysis and Transplant Association” kézosen megalkotta a RIFLE-kritériumokra

épiil6 egységes nomenklaturat (1asd részleteiben késdbb).

Ennek sziikségességét bizonyitja Chertow nagyon meggy6z6 tanulmanya [Chertow GM
et al. 2005], amely Osszehasonlitja, hogy a HVE kiilonb6z6 meghatarozasaitol fiiggben,
hogyan alakulnak az epidemioldgiai adatok (1. 4bra). A szerzé 9 éaltalanosan elfogadott
meghatarozast vizsgal. A legszenzitivebbnek a 0,3 mg/dl abszolut szérum-Kreatinin

emelkedésen alapul6d definicié bizonyult, mig a legspecifikusabbnak a 2,0 mg/dl abszolut
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szérum-kreatinin ndvekedésen nyugvd meghatarozast tartja. A HVK eléfordulasa
meghatdrozastol fiiggén 1 — 44%, mig a korhazi haldlozas esélye (OR) 4,1 — 16,1 kozott

mutatkozott.

Ertékelve a RIFLE-kritériumok diagnosztikai és prognosztikai hasznalhatosagat, azt
mondhatjuk, hogy a kozds gondolkodashoz ez a ndmenklatira ugyan jo, de még finomitasra
szorul. Ennek az igénynek lett az eredménye az ADQI és az Acute Kidney Injury-network
munkacsoportjainak konszenzusa, amely a RIFLE kritériumokat felhasznalva pontositotta a
HVE meghatarozasat ¢és igy 2007-t6] mar nem HVE-rdl, hanem HVK-r6l beszéliink [Mehta
RL et al. 2007]. Mindkét munkacsoport véleménye szerint, HVE-r6l, vesekarosodasrol
beszéliink, ha a vesemiikodés hirtelen (48 oran beliil) lecsokken, melynek jele a szérum
kreatinin szint abszolut értékének 0,3 mg/dl-t (26,4 pmol/l) meghalado, vagy azzal egyenld
mértéki, illetve szazalékban kifejezve 50%-os (az alapérték masfélszerese), vagy azt
meghalado emelkedése, illetve az dra-diurézis csokkenése a 0,5 ml/testsulykg érték ala 6 oras

iddintervallumban.

A fenti kritérium magiba foglalja a szérum kreatinin szint abszolut és szazalékos
valtozasat is, ezaltal kikiiszoboli a kortol, nemtdl, testtomeg-indextdl fiiggd egyéni
eltéréseket, valamint az alap kreatinin érték ismeretének sziikségességét, azonban feltételezi,

hogy legalabb kettd kreatinin szintmérés torténik 48 o6ran beliil.

A vizelet kivalasztas mértéke Onmagédban csak akkor diagnosztikus érték{i, ha a
vizeletelfolyas mechanikus, vagy mas konnyen elharithatd akadalyanak lehetdsége kizart. A
definici6 csak megfeleld folyadéktelitettség esetén, illetve annak elérése utan alkalmazhato
[Cerda J 2011]. Bizonytalansagot eredményez viszont, hogy a volumenviszonyok

megfeleldsége a meghatarozasban nincs definialva.

10
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I. tdblazat. A HVE fogalma (Bellomo R et al. Adv Ren Replacement Ther 2002)

Szerzé Meghatarozas
Solomon [1994] 0,5 mg/dl SC1 48 6ran beliil
Hou [1983] 0,5 mg/dl SC1, ha BE <1,9 mg/dl, vagy 1,0 mg/dl SC1, ha BE 2,0 — 4,9 mg/dl, vagy

1,5 mg/dl SC1, ha BE >5,0 mg/dl

Shusterman [1987]

0,9 mg/dl SC1, ha BE <2,0 mg/dl, vagy 1,5 mg/dl SC1, ha BE> 2,0 mg/dl, és
emelkedett marad legalabb még egy meghatarozasig

Liano [1998]

SC1T1 (> 2mg/dl) normal vesefunkcional, vagy SCT1 (> 50%), 0,9 mg/dl SC1, ha BE
< 2,0 mg/dl, vagy 1,5 mg/dl SC?, ha BE 2,0 mg/dl

Bates [2001]

50% SC1 legalabb 2,0 mg/dl-re ("ARF")

Levy [1996]

25% SC1 legalabb 2,0 mg/dl-re 2 napon beliil

Obialo [1999]

0,5 mg/dl SC?1 legalabb 2,0 mg/dl-re, vagy a felvételi SC 2,0 mg/dl, el6z6
vesebetegség nélkiil

Kurnik [1999]

0,5 mg/dl SC1 vagy 25% emelkedés BE-r6l 48 oran beliil

Hirschberg [2007]

SC 3,0 mg/dl <1.8 mg/dl BE-r6l, vagy "heveny csokkenése" az SC-nek 25 ml/min-re
miitét utan, trauma, hipotenzi6 vagy szepszis alkalmaval

Allgren [1997]

1,0 mg/dl SC1 2 napon at

Parfrey [1989]

>50% SC1 legalabb 1,4 mg/dl-ig

Cochran [1983]

>0,3 mg/dl és> 20% SC1

Eisenberg [1981]

1,0 mg/dl SC1, vagy 20 mg/dl vagy 50% BUN?

Lautin [1991]

6 fokozata kritérium

>0,3 mg/dl és >20% SC7 az 1., 2., vagy 3. és 5., 6. vagy 7. napon vagy >0,3 mg/
SC1? az 1., 2. vagy 3. napon vagy >0,3 mg/dl és >20% SC7 az 1. vagy 2. napon
vagy 2.0 mg/ SC1 az 1. vagy 2. napon vagy 1,0 mg/dl SC1 az 1. napon vagy 20
mg/dl vagy 50% BUN? 1. napon

Fiaccadori [2000]

>50% SCT, kivétel prerendlis veseelégtelenség, vagy >1 mg/dl SCt ismert
veseelégtelenségnél

Taylor [1998]

0,3 mg/dl SC1

SC1: szérum-kreatinin emelkedése, SC11: szérum-kreatinin hirtelen emelkedése, BUN?: szérum urea nitrogén

emelkedése, BE: bazalis érték, BE1: bazalis érték emelkedése, ARF: heveny veseelégtelenség
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1. abra. A HVK gyakorisaga és haladlozasa (Hoste EAJ et al. Crit Care Med 2008 utan

modositva)

2.2 A heveny vesekarosodas sulyossagi fokozatai
Jelenleg, tobb multicentrikus vizsgalattal bizonyitottan a RIFLE (R = risk, | = injury, F
= failure, L = loss, E = end-stage renal disecase) besorolas alkalmas az akut veseelégtelenség

sulyossagi fokanak megitélésére (II. tdblazat).

Ezt a sulyossagi rendszert az ADQI és az AKIN a 2007-es hollandiai konferenciaja utan
tovabb finomitva létrehozta az AKIN- kritériumokat [Mehta RL et al. 2007] (2. abra).
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I1. tablazat. A heveny vesekarosodas stlyossagi fokozatai (RIFLE) (Hoste EAJ et al. Critical
Care 2006)

Risk, Injury, Failure, Loss, and End-stage Kidney (RIFLE) klasszifikacio

Osztalyozas Glomerulus filtracids rata Vizeletelvalasztas

Risk Szérum kreatinin x 1,5 <0,5 ml/kg/6ra x 6 6ra

Injury Szérum kreatinin X 2 <0,5 ml/kg/6ra x 12 ora

Failure Szérum kreatinin x 3, vagy <0,3 ml/kg/éra x 24 6ra, vagy anuria x
szérum kreatinin > 4 mg/dl akut 12 ora
emelkedéssel> 0,5 mg/dl

Loss Perzisztald heveny veseelégtelenség=teljes vesefunkcid vesztés> 4 hét

End-stage kidney disease Végstadiumu veseelégtelenség> 3 honap

A konvencionalis értékek SI rendszerbe torténd atszamitasahoz a 88,4-es szorzot kell hasznalni.
Amennyiben a bazalis szérum-kreatinin érték nem ismert gy szamolhaté az MDRD (Modification of Diet
in Renal Disease) képlettel a glomerulus filtracios ratat 75 ml/min/1,73 m°-nek feltételezve.

Risk: rizikd, Injury: kéarosodas, Failure: elégtelenség, Loss: elvesztés, End-stage Kidney Disease:
végstadiumu vesebetegség

HEVENY VESEKAROSODAS
L zeérum-kreatinin YVizelet-lavalasztas
szerum-kreatinin emelkedes
Stadium = 26.4 pmal/1 = -:::b_imll-.tgh
1 vagy = 1507 - 200% 2 bazdlis orana
ertekral
szerum-kreatinin
Stadinm emelkedés =o.3mlksh
2 bazalis értelral 1z oran at
> 20090 — 3007
szérum-kreatinin
e o = 0.3ml/ks'h
Stadinm emelkedés »300% 24 Gran it vagy
3 vagy = 354 pmol/l anuria 1z oran a
vagy vesepotlas

2. abra. A heveny vesekarosodas sulyossagi fokozatai (AKIN)

A napi gyakorlat szempontjabdl lényegében a RIFLE és az AKIN kritériumok

megegyeznek, csupan harom finom kiilonbség van a két meghatarozas kézott.

Az egyik kiilonbség, hogy a HVK kimondésahoz, mar kisebb szérum kreatinin
emelkedés is elegendé az AKIN megfogalmazas szerint. A masodik kiilonbség pedig, hogy az
AKIN a diagnozisaban bevezette az idétényez6t, melynek értelmében a kritériumoknak 48

oran at meg kell lenniiik a diagnézis kimondasdhoz. Harmadik valtoztatdsként eliminélta a
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»loss és ESRD” kategoriat, mert véleményiik szerint ez a vesebetegség kimenetelét
reprezentalja és nem a diagnodzist. A vesepotld kezelésben részesiilo beteg, fliggetleniil a

szérum kreatinin és a diurézis mértékétol, HVK 3. stadiumunak tekintendo.

Ha Osszehasonlitjuk a két kritérium rendszert, a Bagshaw tanulméany [Bagshaw et al.
2008b] alapjan elmondhatjuk, hogy a RIFLE és az AKIN ko6zo6tt sem szenzitivitasban, sem a

mortalitasra gyakorolt prediktiv értékiik tekintetében nincs kiilonbség.

Lopes ¢s munkatarsai [Lopes JA et al. 2008] allaspontja szerint az AKIN diagnosztikus
szenzitivitasa jobb (50,4% versus 43,8%, p = 0,018), azonban a RIFLE kritériumok koérhazi
halalozasra jellemz6 prediktiv értékét nem javitotta (3. dbra). A két mddszer gyakorlatilag
azonos AuROC értéket mutatott a korhazi haldlozas megjoslasa terén. A kérdés eldontéséhez

még tovabbi tanulmanyok sziikségesek.
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3. abra. RIFLE és AKIN kritériumok korhdzi haldlozéasra gyakorolt prediktiv értéke
(Lopes JA et al. Critical Care 2008 utan modositva)

Sajnos tovdbbra 1is a szérum-kreatinin szintjének emelkedése a HVK
diagnozisanak ,,gold standard”-ja. Ez nem optimalis szamunkra, mert sok problémat
rejteget magaban. A normal értéke széles skalan mozog, fiiggéen az életkortdl, a

nemtdl, a diétatél, az izomtdomegtdl, annak anyagcseré¢jétdl, a betegek
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gyogyszerelésétol, valamint a volumen-statuszatol. Raadasul a szérum-kreatinin szintje
csak néhany napos késéssel éri el a megvaltozott klinikai allapotnak megfeleld értéket
és a vesefunkcid tobb, mint 50 %-anak el kell vesznie, miel6tt az értéke emelkedni

kezd, koszonhetden a magas renalis tartaléknak [Devarajan P 2010].

A vesekarosodas prognozisanak javitasahoz sziikkség van a korai, azonnali
diagnozisra, mert a HVK korai formdja gyakran reverzibilis. Raadasul kozvetlen
kapcsolat van a HVK tartama ¢és annak haldlozdsa kozott. A korai diagnézis lehetévé
teszi az 1iddbeli kezelés megkezdését és megeldzi a vesekarosodas tovabbi
progressziojat. Ehhez sziikség van a korai patogenezis megértésére, a klinikai lefolyas
alaposabb megismerésére és emellett gondosan figyelniink kell arra, hogy mit akar a

vese Uzenni nekink.

2.3 A heveny vesekarosodas patofiziolégiaja

Az iszkémids vesekarosodas gyakran tobb szervi elégtelenség részeként ¢és
szepszis koOvetkezményeként alakul ki. Ezen dinamikus folyamat legfontosabb
résztvevoi a hemodinamikai valtozasok és a gyulladds okozta endothelialis és
epithelialis sejtkdrosodas [Beige J et al. 2008, Szegedi J. 2008]. Adaptiv allapotokban
az epithelidlis integritds helyreéallasaval regeneracidhoz, vagy maladaptiv allapotként

kronikus veseelégtelenséghez vezet.

Az i1szkémias inzultus a citoszkeletalis integritds €s a sejt polaritds vesztését
okozza. Ez a folyamat a proximalis tubulus kefeszegélyét érintve, annak polaritas
vesztéséhez ¢€s az adhézios molekuldk valamint a membran proteinek kilépéséhez vezet.
Stlyos karosodas esetén mind az ¢életképes, mind az életképtelen sejtek lelokddnek és
elhagyjdk a bazal membrant, amely az egyetlen barrier a filtratum és a peritubularis
intersticium kozott (4. abra).

A sejtek ¢€s tormelékeik levalva a bazadl membranrdl a fehérjékkel egyiitt dugot
formalva elzarjak a tubulusokat, ezaltal megnovelik az intratubularis nyomast. A HVK a

mediatorok nagy szamanak az aktivaciojat hozza létre, koziilik a KIM-1 (kidney injury
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molecula) és az NGAL (neutrophil gelatinase-associated lipocalin) a leggyakoribb a

proximalis és disztélis tubulus karosodéasakor.

A biomarkerek koran a tubularis sejtek polaritdsanak elvesztésekor megjelennek a
szérumban ¢és a vizeletben jelezve a korai strukturalis karosodast, mig a glomerulus
filtracionak a csokkenése a sejthaldl kovetkezményeként kialakuld tubuléris obstrukcio
1étrejottekor figyelhetdé meg. Ezen funkcionalis kdrosodéas kés6i markere a szérum

kreatinin szintjének az emelkedése [Bonventre JV et al. 2011].
A strukturalis korai biomarkernek és a funkcionalis kés6éi markernek a

diagnosztikai megjelenése kozotti id6 az a relative sziik ablak, amelyet a terapiaban

illetve a megeldzésben érvényesiteniink kell.

adhézios molekula

Na-K-ATPase |

. St e 1szkémia
/ nommalis proxmalis N reperfizio
tubulus himsejtek N\
w ‘ \. e - J\ - J\ e
differencidlodss és polaritds ujraépiilés polaritds &s kefeszegély elvesztés
t nekrozis x apoptozis

decz @l Mﬁ
sejthalal

€10 tubulus sejtek proliferacidja
¥

W D fa - @
@a‘ o RPN
- — e “a ."l

£l6 tubulus sejtek migracicja €lo és elhalt hamsejtek eliszaposodas
és dedifferentacioja tubularis elzirodassal

4. abra. A vesekarosodas patofizioldgidja (Bonventre JV et al. J Clin Invest 2011 utan

modositva)

2.4 A biomarkerek szerepe a diagnozisban és a prognozisban

Az utobbi években szamos tanulmany jelent meg a biomarkereknek a

jelentdségérél a HVK korai diagndzisanak a felallitasaban, valamint szerepiikrdl a
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differencial diagnosztikaban és a prognosztikai értékének meghatarozasaban [Haase-

Fielitz A et al. 2009].

A vese az NGAL termelddésének f6 helye a karosodast kovetden. Szintje mind a
szérumban, mind a vizeletben, idoben szorosan korreldl, a kivalasztds fliggetlen a
volumen-hianytol. Az eredmények azt mutatjak, hogy a vizelet NGAL biologiailag
alkalmas a strukturalis HVK korai prediktiv markerének [Nickolas TL et al. 2012]. A
diagnosztikus szenzitivitasa 0,76-0,89 a kiillonboz6 klinikai allapotoktol fiiggden [Haase

M et al. 2009] (II1. tablazat).

III. tablazat. Az NGAL diagnosztikus érzékenysége (Haase M et al. Am J Kidney Dis

2009 utan modositva)

El6fordulas Szenzitivitas  Specificitas DOR AUROC NGAL
(események (95% CI) (95% CI) (95% CI) (95% ClI) kiiszobérték
szama/betegszam; (ng/ml)
tanulmanyok

szama)

HVK 06sszes 76,4 85,1 18,6 0,815 190,2
(487/2538; 19) (70,1-81,6) (76,6-90,9) (9,0-38,1) (0,732-0,892)  (122,8-257,2)
HVK szivsebészet 75,5 75,1 13,1 0,775 273,6
(307/1204; 10) (70,2-82,4) (65,2-86,3) (5,7-34,8) (0,699-0,867)  (145,0-289,2)
HVK intenzives 76,4 75,5 10,0 0,728 155,0
betegnél (123/602; 5) (59,9-87,5) (52,2-89,7) (3,0-33,1) (0,615-0,834)  (150,8-169,0)
HVK kontrasztanyag 77,8 96,3 92,0 0,894 100,0
utan (34/191; 3) (62,8-88,0) (74,4-99,6) (10,7-794,1)  (0,826-0,950) (80,0-100,0)

HVK sorén az NGAL a legkorabban megjelend biomarker, 6-24 6raval korabban

jelzi a strukturalis karosodast, mint a szérum kreatinin érték [Parikh CR et al. 2011] (5.

abra).
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5. é&bra. Posztoperativ biomarkerek szintjének alakuldsa szivsebészeti miitéteket

kovetden (Parikh et al. ] Am Soc Nephrol 2011 utan médositva)

A biomarkerek elkiilonitik a praerenalis vesekarosodast a renalis eredetliektol,

mivel az elébbi allapotokban nem észlelték szignifikans emelkedésiiket sem a

plazmaban, sem a vizeletben [Nickolas TL et al. 2008].

Szemben a szérum kreatininnel a vesekarosodas Osszes biomarkere independens
prediktora mind az intenziv osztalyos, mind a korhazi tartézkodasnak és haldlozasnak,

tovabba a vesepotld kezelések sziikségességének [Nickolas TL et al. 2012].

2.5 A heveny vesekarosodas gyakorisaga

A diagnosztikus kritériumok finomitasaval fokozatosan ndvekedett a kiillonbozo
tanulmanyokban a HVK gyakorisaga [Feest TG et al. 1993, Kellum JA & Hoste EA
2008, Silvester W et al. 2001]. 2002-t61 a RIFLE-kritériumok konszenzus
definiciojanak megalkotasat kovetden, szinte valamennyi tanulmény ezt a
meghatdrozast hasznalta. 17 kozlemény kozel 100.000 beteg adatait vizsgalva a HVK

gyakorisagat a vizsgéalatba bevont beteganyagtdl, a résztvevd intenziv osztalyok
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jellegétol, tovabba a bevalogatasi kritériumoktdl fliggden 10,8 — 100% kozottinek talalta
(IV. tablazat). A tanulmanyok egy része kis, cohort vizsgalat volt, masik része
valogatott intenziv terapias beteganyag adatait értékelte, tovabba nem vette figyelembe
a vizelet-elvalasztasi kritériumokat, vagy pedig egy centrumban tortént az adatgytijtés.

Ezek értékelhetdsége ezaltal korlatozottnak tekinthetd.

Az els6 nagy vizsgalat az ANZICS tanulmény volt [Bagshaw SM et al. 2008c],
amely 2000-2005 kozott 57 intenziv osztaly tobb mint 120 000 betegét vonta be a
vizsgalatba és a RIFLE kritériumokat haszndlva (mind a GFR, mind a vizelet-
elvalasztas alapjan) mérte fel a HVK epidemiologiai adatait. A HVK-t a betegek
intenziv osztalyra torténd felvételt kovetd elsd 24 ordban 36,1%-nak taldlta. A
demografiai adatokat értékelve a HVK-ban szenvedd betegek iddsebbek voltak és

szadmos tarsbetegségiik volt.

A RIFLE kategoriak sulyosbodasaval linearis emelkedés figyelheté meg a kérhazi
halalozasban, akar a szérum-kreatinin emelkedés, akar a vizelet kivalasztas csokkenését
vették alapul. Hasonld tendencia volt megfigyelhetd a hosszabb intenziv osztalyos

tartozkodas vonatkozasaban is (6. abra).

Az AKIN-kritériumokat figyelembe véve vizsgalatunkig mindossze két
tanulmany [Ostermann M & Chang R 2008, Thakar CV et al. 2009] értékelte a HVK
gyakorisagat.

Ostermann ¢s munkatarsai tiz év alatt a ,Riyadh Intensive Care Program”
adatbazisdban Osszegytilt 41.972 felndtt beteg retrospektiv analizisét végezték el, amely
19 Egyesiilt Kiralysagi és 3 Németorszagi intenziv osztaly beteganyaganak adatait
tartalmazta. A HVK eléforduldséat 35,4 %-nak talaltdk, amely a kiilonboz6 stddiumokra
lebontva, HVK 1. 19,1%, HVK II. 3,8% ¢és HVK III. 12,5 % gyakorisagot mutatott. Az
intenziv osztalyos halalozas a HVK sulyossagi fokozataival linearisan emelkedett (7.

abra).
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Thakar az amerikai intenziv osztdlyok beteganyagat vizsgdlva, tobb mint
haromszazezer beteget vont be az adatbdzisba. Az intenziv osztalyon kezelt betegek
22%-aban észlelte a HVK-t (HVK I. 17,5%; HVK Il. 2,4%; HVK Ill. 2%). A betegek
16,3%-a az intenziv osztalyos felvételt kovetd 48 oran beliil, mig tovabbi 5,7% 48 orat
kovetden felelt meg az AKIN kritériumoknak. A HVK sulyossaganak novekedésével
fokozodott a halalozasi esélye a betegeknek: HVK 1. OR 2,2 (95%-0s CI 2,17-2,30);
HVK II. OR 6,1 (95%-o0s CI 5,74-6,44); HVK I1l. OR = 8,6 (95%-o0s CI 8,07-9,15).

IV. tablazat. RIFLE-kritériumokon alapul6 tanulmanyok

Elsé szerzo Kohort Betegszam HVK Risk Injury Failure
eset % % % %
Cruz [2007] ICU 2,164 10,8 2,1 3,8 49
Heringlake [2006] Cs-IcU 29,623 16,0 9,0 5,0 2,0
Uchino [2005] Korhaz 20,126 18,0 9,1 52 3,7
Kuitunen [2006] CS-ICU 813 19,1 10,8 3,4 4,9
Lopes [2011a] BMT 140 33,5 13,5 10,0 14,3
Lopes [2006] Egés 126 35,7 14,3 8,7 12,7
Ostermann [2008] ICU 41,972 35,8 17,2 11,0 7,6
O Riordan [2007] M4j Tx 359 35,9 - 10,9 25,1
Lopes [2009] Sepsis 182 37,4 6,0 115 19,8
Lopes [2011b] HIV-ICU 97 474 12,4 9,6 25,8
Ahlstrom [2009] ICU 685 52,0 25,5 15,2 11,2
Guitard [2006] M3j Tx 94 63,8 - 41,5 22,3
Hoste [2007] ICU 5,383 67,0 12,4 26,5 28,1
Lin [2006] ICU-ECMO 46 78,2 15,2 39,1 23,9
Abosaif [2005] ICU-HVK 183 86,9 32,8 30,6 23,5
Bell [2005] ICU-RRT 207 90,8 8,2 24,2 58,5
Maccariello [2007] ICU-RRT 214 100,0 25,0 27,0 48,0

ICU: intenziv osztaly, CS-ICU: szivsebészeti intenziv, BMT: csontveld transzplantacio, ICU-ECMO:
ECMO-val kezelt intenzives betegek, ICU-RRT: vesepotld kezelésben részesiilé intenziv osztalyos beteg,
ICU-HVK: heveny vesekarosodott intenziv osztalyos beteg, Maj Tx: majtranszplantacio, HIV: human
immunodeficiencia virus
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6. abra. A korhazi halalozas a RIFLE kritériumok dsszehasonlitasaban (Bagshaw SM et

al. Nephrol Dial Transplant 2008 utan modositva)
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7. é&bra. Az intenziv osztilyos haldlozds a heveny vesekdrosodas sulyossagi

fokozatainak fliggvényében (Ostermann et al. Critical Care 2008 utan

modositva)
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2.6 A heveny vesekarosodas kimeneti végpontjai

A HVK haldlozasra gyakorolt hatasat szdmos klinikai allapotban hasonlitottak
Ossze, igy szepszisben, a kontrasztanyag okozta nefropatidban, a nagysebészeti

beavatkozasokat kovetden és a nefrotoxikus antibiotikumok alkalmazéasa mellett.

Néhany nagy tanulmany [Chertow GM et al. 1995, De Mendoca A et al. 2000,
Lameire N et al. 2008, Liano F et al. 1998, Mehta RL et al. 2004, Metnitz PG et al.
2002, Neveu H et al. 1996, Paganini EP & Halstenberg WK 2000, Uchino S et al. 2005]
kovetkezetesen és meggydzden aldtdmasztotta, hogy a HVK jelentdsen megndveli a
halalozéast. Tobbtényezds logisztikus regresszids analizist haszndlva meghataroztak
azokat a riziko faktorokat, amelyek az HVK kialakuldsdban és haldlozdsdban szerepet
jatszhatnak (V. tadblazat). A feltinden és kovetkezetésen megjelend rizikd faktorokrol —
iddskor, szepszis, malignus betegségek, 1¢legeztetés, magasabb szérum-kreatinin és urea
nitrogén, a magasabb értékli allapotsulyossagi pontértékek, stb. — elmondhatd, hogy

novelik a HVK halédlozasat €s arra prediktiv szereppel birnak.

2.7 A szérum Kkreatinin minimalis emelkedésének kovetkezményei

Az elsé tanulmanyok egyikében Levy és munkatarsai [Levy EM et al. 1996]

vizsgaltdk a HVK és a haldlozas kapcsolatat. Kontrasztanyagos vizsgélatok soran
igazoltak, hogy mar 25%-0s emelkedése a szérum-kreatininnek Otszorosére ndveli a

haldlozasi valoszinliségét.

Chertow és munkatarsai [Chertow GM et al. 2005] kozel 20.000 beteg adatait

értekelve arra az eredményre jutottak, hogy 0,3 - 0,4 mg/dl emelkedése a szérum-
kreatininnek 70%-al magasabb esélyt jelentett a haldlozasra a normalértékii szérum-

kreatininnel bird betegekkel szemben.
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Mas kutatok a kongesztiv szivelégtelenségben szenvedd és a szivsebészeti
beavatkozason atesett betegeknél talaltak hasonld Osszefiiggést [Ricci Z et al. 2008,
Ronco C et al. 2010]. Brown koronaria-bypass miitétes betegeknél [Brown JR et al.
2006] értékelte a prognosztikus jelentoségét a kiillonbozo perioperativ szérum-Kreatinin
kiiszobértékeknek. Osszehasonlitva a 25%-ndl kisebb szérum-kreatinin emelkedést az
50-90%-0s emelkedett értékiiekkel azt taldlta, hogy a 90 napos halalozas
vonatkozasaban 6,6-szoros a haldlozasi esélye a magasabb értékiieknél. A szerzok a 25-

40%-0s emelkedéshez hasonlitva nem talaltak szignifikans kiilonbséget.

Az emlitett tanulmanyok egyértelmisitették a vesefunkcioban bekodvetkezd
szérum-kreatinin érték minimalis valtozasanak potencidlis jelent6ségét. Mindezek

s

kritérium rendszer 1étrehozasat.

Amennyiben a RIFLE vagy az AKIN kritériumokat az orvostudomany szamara
hosszitavon  akarjuk elfogadtatni, sziikséges azok haszndlhatésaganak ¢és
érvényességének bizonyitdsa. EgQy nagy, 5383 intenziv osztdlyra felvett beteg
adatbazisat vizsgalé tanulmany [Hoste EAJ et al. 2006] soran a ,,Risk” stadiumi
betegeknél a korhazi haldlozas esélye nem volt szignifikdns. A statisztikai
szignifikancia az ,,Injury” (OR 1,40; 95% CI 1,02-1,88) és a ,,Failure” (OR 2,7; 95% CI
2,03-3,55) csoportnal jelentkezett. Az, hogy milyen mértékben hasznalhatéoak a RIFLE
¢s az AKIN kritériumok ¢és melyiket alkalmazzuk, akkor donthetjiik el, ha a
tanulmanyokban kell6képpen figyelembe vessziik a vizelet-elvalasztasi kritériumokat is.

Ez azonban tovabbi vizsgalatokat igényel a jovOben.

2.8 Heveny vesekarosodas értékelése kronikus veseelégtelenségben
A kronikus veseelégtelenségben (KVE) szenvedd betegek a tanulmanyokban a

heveny vesekarosodott betegek jelentds hanyadat képviselik. A PICARD tanulméanyban
[Mehta RL et al. 2004] a betegek egyharmada legalabb IV. stadiumu KVE-ban
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szenvedett. Hasonloan a BEST [Uchino S et al. 2007] vizsgalatban a betegek 30%-nak

mar korabban kéarosodott vesefunkciodja volt.

Erdekes, hogy néhany tanulmany azt igazolta, hogy azoknal a betegeknél, akiknél
az HVK KVE talajan alakult ki, kisebb volt a halalozas, mint a nem krénikus
veseelégtelenségben szenveddknél. A PICARD tanulmanyban a KVE-ben szenvedd
betegek korhazi halalozasi esélye 45%-al kisebb volt (95% CI 16-51%), de ezt a BEST
tanulmany nem tdmasztotta ald. A magasabb bazalis szérum-kreatinin szintnél (kronikus
veseelégtelenség) kialakuld6 HVK-t kdvetden alacsonyabb volt a halalozas. Az okok,
amivel ezt a latszolag paradox felismerést magyardzni tudjuk, a malnutrici6
(alacsonyabb szérum-kreatinin az alacsonyabb izomtomeg miatt) lehet, masrészt a

kisérd betegségek szerepe lehet fontos tényezd, mely nem keriilt 6sszehasonlitasra.
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V. tablazat. A heveny vesekarosodas halalozasanak riziké tényez6i

Irodalom Beteganyag Halalozas HVK fogalma Halalozasi rizik6tényezo
(%)

Liano Korhaz 53 Sz-kreatinin n6 legalabb 2 coma, 1élegeztetés, oliguria,

[1998] mg/di-el hipotenzid,

Chertow Intenziv 70 dializis igény Iélegeztetés, malignitas, nem

[1995] légzbérendszeri szervelégtelenség

Neveu Intenziv 59 Sz-kreatinin emelkedés szepszis, 1¢legeztetés, oliguria,

[1996] legalabb 3,5 mg/dl vagy sulyossagi score, felvétel el6tti
BUN legalabb100 mg/dl allapot
vagy 100%-s kreatinin
emelkedés

Paganini Intenziv 67 dializis igény férfi nem, 1élegeztetés,

[2000] hematologiai eltérés, bilirubin> 2,0
mg/dl, miitét hidnya, tobb szervi
elégtelenség, emelkedett kreatinin
és BUN

Chertow RCT 36 sz-kreatinin emelkedés férfi nem, 1élegeztetés, oliguria,

[1995] >1,0 mg/di miokardialis infarktus,
stroke/gorcs, alacsony szérum-
bikarbonat

Metnitz Intenziv 63 dializis igény Ielegeztetés, ujraélesztés,

[2002] metabolikus acidozis/alkaldzis
kezelés

Mehta Intenziv 52 BUN >40 mg/dl vagy iddskor, férfi nem,

[2004] kreatinin >2,0 mg/dl, szervelégtelenség, magasabb BUN,
KVE esetén a kreatinin alacsony kreatinin, oliguria,
emelkedés >1,0 mg/dl magasabb szivfrekvencia.

Lins Intenziv 51 sz-kreatinin emelkedés idds kor, alacsony sz-albumin,

[2004]] legalabb 2 mg/dl, CKD magasabb INR, 1élegeztetés,
esetén a kreatinin kroénikus szivelégtelenség,
emelkedés >50% magasabb sz-bilirubin, szepszis,

hipotenzio.

Uchino Intenziv 60 BUN >84mg/dl vagy id6s kor, 1élegeztetés, stilyosabb

[2005] oliguria <200ml/126 allapot, szepszis, hematologiai
betegség, hepatorenalis szindroma

Chertow Intenziv 37 Sz-kreatinin emelkedés 1d6s kor, majelégtelenség,

[2005] >0,5mg/dl vagy CKD szepszis, magasabb BUN

esetén 1,0mg/dl

RCT: randomizalt kontrollalt tanulmany
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2.9 Vesepotlo kezelések

A fellépd akut vesekarosodas akkor igényel vesepotld kezelést, ha a beteg
glomerularis filtracios rataja (GFR) akutan lecsokken, valamint fennall a ténye, vagy
veszélye a klinikailag szignifikans mértékli toxikus anyag felszaporodasnak, illetve
folyadék taltdltésnek. A gyakorlatban azonban elfogadottak az ugynevezett
konvenciondlis indikacidok az akut veseelégtelenség kezelése soran, amelyek eredetiik

szerint lehetnek renalisak és nem renalisak (VI. tdblazat).

Az indikéaciok mérlegelése soran altalanos elfogadott szabaly, hogy egy indikacid
megléte esetén mérlegelendd, kettd indikacid esetén egyértelmtien, tobb indikéacio
egylittes fennallasa soran pedig mar a hatarértékek elérése elott megkezdendd a
vesepotlo kezelés. A vesepotld kezelés megkezdésének elbiradlasakor mindig szdmitasba
kell venni a beteg klinikai allapotat, az allapot romlasénak iitemét, a tarsbetegségeket €s

egyéb tényezoket (példaul tervezett miitéti beavatkozas)[Bobek | & Medve L 2010].

A folyamatos vesepo6tld kezelések nem rendlis indikéaciojanak kore még kellden nem
megalapozott. Jelenleg csupan a folyadékegyensuly szoros kontrolljara és a biologiailag

aktiv anyagok eltavolitasara korlatozodik.

Az els6 nagy multicentrikus, randomizalt, kontrollalt tanulmanyt a VA/NIH Acute
Renal Failure Trial Network végezte 1164 beteg bevonasaval 2003 és 2007 kozott
[VA/NIH Acute Renal Failure Trial Network 2008]. A konvencionalis intermittald
(IHD ¢és SLED) technikakat hasonlitottdk 0ssze a nagy dozisu folyamatos kezelésekkel
(CRRT). A nagy dozisu, folyamatos vesepotlo kezelés nem csokkentette a halalozast,
nem javitotta a vesefunkcid visszatérését és a szervelégtelenségek szamat. Egyediili
elénye volt, hogy a hemodinamikai stabilitisa jobb volt a betegeknek. igy, jelen
ismereteink szerint, a folyamatos kezelések a hemodinamikailag instabil betegeknél

indokoltak.
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VI. tablazat. A vesepotld kezelések indikacioja (Medve L et al. New Medicine 2010)

RENALIS INDIKACIO NEM RENALIS INDIKACIO

NEM OBSTRUKTIV OLIGURIA (vizelet MERGEZES dializalhato 4genssel (gyogyszer,
kivalasztas <200 ml/12 h) vagy anuria méreg)

PROGRESSZIV AZOTEMIA, még klinikai
jelek nélkiil (vér urea> 30 mmol/l vagy vér urea HIPERTERMIA (mag hdmérséklet> 39,5 °C)
nitrogén> 100 mg/1)

NAGY MENNYISEGU VERKESZITMENY
IGENY koagulopatiaban, amelynek soran fennall a
tiidéodéma/ ARDS veszélye

METABOLIKUS ACIDOZIS, gyogyszeres
terapiara refrakter

UREMIAS SZERVI TUNETEK megléte:
enkefalopatia, miopatia, perikarditisz, urémias
diatézises vérzés

HIPERKALEMIA, gyogyszeres terapiara
refrakter (plazma K > 6,5 mol/l, vagy gyorsan

emelkedik)

PROGRESSZIV SULYOS HIPER/
HIPONATREMIA (Na+> 160 vagy <115
mmol/l)

KLINIKAILAG SZIGNIFIKANS SZERVI
ODEMA, féleg tiid66déma

INTRAVASZKULARIS FOLYADEK-
TULTOLTES, amely gyogyszeres terapiara
refrakter

2.9.1 A vesepotld kezelés megkezdésének 1d6zitése

Az irodalomban megkiilonboztetnek tgynevezett korai €s késoi kezdést az urea, a
kreatinin szintjétdl, illetve a vizelet mennyiségétdl fiiggden. Az utdbbi idékben szamos
tanulmany igazolta, hogy a koran megkezdett akut vesepotld kezelés elénnyel jarhat,

novelheti a betegek tulélési esélyét.

A legnagyobb vizsgalat Ostermann és munkatarsa [Ostermann M & Chang
RWS 2009] 40.000 heveny vesep6tld kezelést igényld akut vesekarosodott beteget

magaba foglal6 analizise. A betegeknek, akik az HVK 3. stadium el6tt kaptak vesepotlo
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kezelést, szignifikansan alacsonyabb volt az intenziv osztalyos haladlozdsuk, mint
azoknak, akik teljesitették az AKIN kritériumok 3-as fokozatat (49,8% versus 64,6%; p
<0,0001). Ez a tendencia megfigyelhetdé volt az intenziv osztalyos tartozkodasban is
(49,8% versus 56,3%), noha a kiilonbség nem volt szignifikans (p = 0,05). Azoknal a
betegeknél, akiknél az RRT megkezdése utani 48 oOras iddszakban tobbszervi
elégtelenség alakult ki szignifikdnsan magasabb volt az intenziv osztalyos haldlozas.
Hasonlo tendenciat észleltek, amikor az RRT megkezdésekor mért pH értéket
hasonlitottdk Gssze a vesepoétlas elinditasat kdvetd napon mért pH értékkel. Azoknal,
akiknél a pH értéke csokkent magasabb volt a haldlozés, szemben azokkal, akiknél nem
valtozott vagy emelkedett (VII. tabldzat). Ez annak a bizonyitékaként foghato fel, hogy
az intenziv osztalyos betegségek természete dinamikus allapottal jellemezhetd, amely
nemcsak a kezelés megkezdésének idejétdl és az allapotstilyossagi mutatoktol, hanem
szamos egyéb tényez6tdl is fiigg. A vesepotld kezelések korai elkezdésének potencialis
elényével szemben mindig mérlegelni kell a hipotenzido okozta elméleti rizikot, az
alvadasgatlas kovetkeztében fenyegetd vérzést, a centrdlis véna bemenet okozat

mechanikai és fertézéses szovédmeényeket.

Jelenleg az akut veseelégtelen betegek kezelésének megkezdésére altalanossagban
a kronikus betegek ellatasa soran elfogadott konvenciondlis kritériumok érvényesek.
Mivel a kordbban felsorolt potencidlis szovédmények kovetkezményei sulyosabb
intenziv ellatasra szoruld betegek esetében, a kezelést érdemes még azok kialakuldsa

el6tt megkezdeni [Medve L et al. 2010a].
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VIIL. tablazat. Az RRT megkezdésekor mért paraméterek és az intenziv osztalyos

halalozas (Ostermann and Chang Critical Care 2009 utan modositva)

Intenziv osztalyos

Parﬁ-lfnéterek az RRT Gyakorisag haldlozis p érték OR
napjan n (%) n (%) (95% ClI)
Szérum kreatinin (pmol/1)

<200 456 (24,7%) 255 (55,9%) <500 vs. > 500

>200-500 1064 (57,6%) 609 (57,2%) < 0,0001

>500 278 (15,1%) 102 (36,7%) 2,27 (1,75-2,96)
<309 953 (51,6%) 564 (59,2%) < 0,0001

>09 (50 adat hianyzik) 848 (45,9%) 404 (47,6%) 1,59 (1,32-1,92)
Szérum pH

<72 397 (21,5%) 294 (74,1%) (<7,2 vs.

7,2-17,35 675 (36,5%) 385 (74,1%) >7,2) <0,0001

>7,35 (28 adat hianyzik) 747 (40,4 %) 299 (40,0 %) 0,32 (0,25-0,42)

2.9.2 Az alkalmazott kezelési dozis

A vesepotlo kezelés dozisanak klasszikus fogalma a salakanyagokto6l, mérgektdl
megtisztitott vér mennyiségét jelenti. Gyakorlatilag a CRRT sordn az alacsony
molekulastlyt anyagok klirenszét jol tiikkrozi az eltavolitott folyadék mennyisége, azaz

az ultrafiltratum és dializdtum 0sszmennyisége.

A korabbi tanulméanyok szerint az ultrafiltrdtum mennyiségének ndvelése javitotta
a betegtulélést, azonban nem taldltak kiilonbséget a vesemilkodés visszatérte
tekintetében a csoportok kozott. Ezek alapjan vetddott fel eldszor, hogy szepszisben a
nagyobb, azaz 45 ml/tskg/ora ultrafiltracios dozis alkalmazasa elénnyel jarhat [Ronco C

et al. 2000].

Az utébbi idében publikdlt nagy multicentrikus tanulmany azonban nem
tamasztotta ald ezt a felvetést [Ali T et al. 2007]. A nagyddzisi vesetdmogato kezelések
nem csokkentették a mortalitast, nem javitottdk a vesefunkcid visszatérését, és nem
csOkkentették a nem rendlis eredetli szervelégtelenségek szamat, szemben a

hagyomanyos dozisu kezelésekkel. A nagy, multicentrikus vizsgalat (RENAL study) is
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ez utoébbi tanulmany észleléseit tdmasztotta ald és erdsitette meg [The Renal

Replacement Investigators 2009].

A mai gyakorlatban >20 ml/kg/6ra az ajanlott minimalis dozis a folyamatos
technikak (CVVH, CVVHD, CVVHDF), illetve 1,2 Kt/V (alland6 x 1d6/megtisztitott

térfogat) a napi intermittalo dializis (IHD) soran az intenziv terapias osztalyon.

2.9.3 Kezelés befejezésének 1dozitése

Szamos tényezd befolyasolhatja a kezelés befejezését, illetve az alkalmazott
modalitds megvaltoztatasat. Idetartoznak a betegfiiggd (hemodinamikai stabilitas,
volumen statusz, vizelet mennyisége), illetve egyéb tényezdk (rendelkezésre allo
személyzet, koltség, rendszer bealvadasa). A vesepotld kezelés mindaddig folytatando,

amig az akut veseelégtelenséghez vezetd tényezdk fennallnak [Gibney RT et al. 2008].

2.9.4 A vesepotlo kezelések tipusai

A HVE vesepotld kezelése magaban foglalja a peritonedlis dializist, az
intermittalo dializist és a folyamatos vesepotld technikdkat [Medve L et al. 2010b]

(VIIL tablazat).

VIIL. tablazat. A vesep6tlo kezelések fajtai

Peritonealis dializis Intermittalé kezelések Folyamatos kezelések
Masnaponta végzett vesepotlas Veno-venozus hemofiltracio
Naponta végzett vesepoOtlas Veno-venozus hemodializis
Kiterjesztett napi dializis Veno-veno6zus hemodiafiltracioé

Uj terapias eljarasok

Tart6s alacsony hatékonysagu dializis ,High flux” dializis

Nagy volumenii hemofiltracié
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Az akut peritonealis dializis a fejlodd orszagokban fontos kezelési forma, de ma

mar egyéb koriilmények kozott nem korszeri eljaras.

Az intermittald vesepotlod kezelések koziil a naponta végzett hemodializis (Daily
Intermittent Hemodialysis) 4-6 6ran at folytatott modalitast jelent. Hosszabb ideig tartd
valtozata a kiterjesztett napi dializis (nemzetkdzi néven Extended Daily Dialysis),
amelyet naponta 6-10 oran 4t végziink. A masnaponta végzett hemodializist
(nemzetkdzi néven Alternat Daily Hemodialysis) tipusosan 4 oran at heti 3-4
alkalommal végezziik, mely napjainkban csak a kronikus veseelégtelenség kezelésére

ajanlott [Mehta RL et al. 2007].

A modalitdsok masik nagy csoportja a folyamatos vesepotld kezelések (CRRT),
amelyeket folyamatosan, megkdzelitdleg naponta 24 6rdn végziink arterio-vendzus vagy

veno-vendzus katéteren at, Iényegesen alacsonyabb véraramlassal, mint IHD esetén.

A CRRT leggyakrabban alkalmazott szubmodalitasai a folyamatos veno-ven6zus
hemofiltraci6 (CVVH), folyamatos veno-vendézus hemodializis (CVVHD) ¢és a
folyamatos veno-venozus hemodiafiltraci6 (CVVHDEF). A CRRT lassubb oldott anyag
klirenszt biztosit az IHD-hez képest, de a 24 6ras teljes klirensz meghaladja az IHD-t,

kiilondsen a nagy molekulastlyt anyagok (pl. citokinek) tekintetében.

A CRRT soran a folyadék sokkal lassabban iiriil ki, a kezelés altalaban folyamatos
alvadasgatlast igényel (potencialis vérzési rizikd) és figyelembe kell venni, hogy az
extracorpordlis rendszer folyamatosan mas anyagokat 1is eltavolit, melynek
kovetkezményes veszélye lehet az elektrolit- és tapanyaghiany, a terapias szint alatti

antibiotikum koncentracio.

Uj terapias eljarasok kozill a tartds, alacsony-hatékonysaga dializis (nemzetkdzi

néven Slow Low Efficiancy Dialysis) emlitendd, ahol a kezelés idétartama 10-24 ora.

A ,continuous high flux dialysis” (CAVHFD/CVVHFD) esetén magas

permeabilitast membrant hasznalunk.
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A ,,continuous high volume hemofiltration” (HVCVVH) a CVVH egyik formaja,
amelynél a hemofilter feliilete nagy, igy alkalmas a 35 ml/kg/6ranal magasabb ultra

filtracio elérésére is.
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3 CELKITUZES

3.1 Téma indoklasa

A HVK gyakorisdga az évek sordan fokozatos emelkedést mutat. Leggyakrabban
az intenziv osztalyokon a tobb szervi elégtelenség részeként talalkozunk vele. Ez nagy

terheket r6 mind az intenziv osztalyok személyzetére, mind annak koltségeire.

Jelenleg vita folyik a nefrologiai és az intenziv terapids szakmai szervezetek
kozott abban a kérdésben, hogy ki végezze a vesepotld kezelést, kinek a feladata legyen
az indikacidjanak a felallitasa és a kezelés feliigyelete. Mi intenziv terdpids orvosok
azzal érveliink, hogy példaul a Iélegeztetési igény esetén sem kell pulmonolégus
szakorvosi vélemény az indikacio felallitasahoz és a kezelési kompetencia iS a mi
keziinkben van, addig miért kivétel ez alol az elégtelen vese szervpoétlasanak a

problémakore.

A veseelégtelenség megitélése egy komplex feladat, amelyet az intenziv osztalyon
fekvo beteg altalanos allapotanak, homeosztazisanak szamos tényezdje befolyasol. Ezen

allapot felmérése, kovetése pedig az intenziv terapeutak kotelessége.

A két diszciplina képviseldi kozott évek ota huzodo vitanak hatranyai az intenziv
osztalyokon és az ott kezelt betegeken csapddnak le. Vannak osztalyok, akik maguk
végzik a vesepotlo kezeléseket, tobb éves, évtizedes gyakorlattal rendelkeznek.
Masokhoz a kozeliikkben 1év6 dializis centrumok nefrologus orvosai mennek kezelni a
beteget. Legrosszabb esetben mobil szolgaltatok latjdk el ezt a feladatot, az esetek
tobbségében az altaluk megjeldlt idépontokban. Legtobb esetben nem az intenziv
szakorvos valaszthatja meg a kezelési modalitast vagy annak paramétereit, amelyek az
instabil beteg szdmara dontd fontossdggal birnak. A valaszthatdsag kérdésében mindig a
koltségek a dontd tényezok. A kezelési koltségek csak a dializis kozpontok €s a mobil
szolgéltatok szdmadara keriilnek megtéritésre, mely jelentds bevételi forrast jelent
szamukra. A szakmai érveken tul ez is jelentds tényezd, hogy nem akarjak atengedni ezt

a teriiletet az intenziv terapeutak szdmara. Erzékelhetden nagy a zlirzavar.

34



DOI: 10.14753/SE.2013.1831

A magyarorszagi intenziv osztalyokon a korabbi években nem tortént felmérés a
HVK epidemiologiai adatainak feldolgozasara. Nem ismerjilk a HVK morbiditasi és

mortalitasi jellemzdit.

Nincsenek egységes kezelési elveink. Nem alkalmazunk betegség specifikus

invaziv- vagy non-invaziv monitorozast.

Nincsenek standardizalt akut vesepotld kezelési moddszerek a magyarorszagi

intenziv osztalyokon.

Nincs meghatirozva és biztositva az a feltétel rendszer, amely a HVK intenziv

osztalyos ellatdsdhoz sziikséges.

Igen nagy problémat jelent a vesepotlo kezelések finanszirozottsdganak hidnya,

amely nagy terheket rd a hazai intenziv osztalyok miikddési koltségeire.

A doktori disszertacié alapjaul szolgaldé munka célkitlizése az ismertetett

koriilményekbdl adodott.

3.2 Célkitiizés
Reprezentativ minta kivalasztdsa utdn meghatarozni, AKIN kritériumok alapjan, a
HVE hazai intenziv osztalyos el6fordulasat, annak intenziv osztalyos- €s korhazi

tartozkoddasra €és haldlozasra kifejtett hatasat.

Megvizsgalni azokat a kivalto tényezOket, amelyek a HVK rizik6 faktorai

lehetnek Magyarorszagon.

Felmérni a HVK kezeléséhez elengedhetetlen vesepotlo kezelések napi osztalyos

gyakorlatat.
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Meghatarozni azokat a teenddket, amelyekkel a jovében javitani tudnank

els6sorban a hazai intenziv osztalyokon a heveny vesekarosodott betegek ellatasat.
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4 MODSZEREK

4.1 Betegek és alkalmazott modszerek

4.1.1 A vizsgélatban résztvevok

A vizsgalatba a magyarorszagi intenziv terapias ellatasi struktirajat leginkabb
reprezentald, multidiszciplinaris, altalanos, nem szivsebészeti intenziv osztalyokat
valogattunk be. Az ANTSZ 2008. évi intenziv terapias Osszesitéje alapjan, figyelembe
véve a betegforgalmi adatokat, veseelégtelenség tekintetében reprezentativnak tarthattuk
a vizsgalatot, ha abban részt vesz két egyetemi klinika intenziv osztalya, harom megyei,
sulyponti korhdz illetve kettd varosi korhdz intenziv osztilya. Ezért a vizsgélatba az

alabbi centrumokat vontuk be:

e Szent Gyorgyi Albert Klinikai K&zpont, Aneszteziologiai €és Intenziv Terapias
Tanszék (SZTE).

o Debreceni  Egyetem  Orvos- ¢és  Egészségtudomanyi  Centrumanak
Anesztezioldgiai és Intenziv Terapias Tanszéke (DEOEC),

e Hetényi Géza Megyei Korhaz, Szolnok (HKSZ),

e Petz Aladar Megyei Korhaz, Gy6r (PMK),

e Javorszky Odon Kérhaz, Vic (JOK)

e Szent Lukécs Korhaz, Dombovar (SZLK),

e Dr. Kenessey Albert Korhaz, Balassagyarmat (KAB).

Az adatgytjtést 2009. oktober 01. €s november 30. kozott végeztiik két honapos
idStartamban. Az intenziv osztalyok altal bevont betegek intézményi szintii lebontasat a

8. dbra mutatja.
Az etikai hozzajarulasok megszerzését kovetden analizaltuk a demografiai adatokat

a morbiditasi tényezdket és a kimeneti végpontokat a 459 intenziv osztilyra felvett

felnott betegeknél.
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8. abra. A tanulmanyban résztvevo intézetek betegeinek megoszlasa

A tanulmany két honapos iddszakdban minden uUjonnan felvett beteget

prospektiven regisztraltunk és kovettiik a korhazi tdvozasaig vagy halalaig.

A HVK meghatdrozasdhoz és a stlyossagi fokanak besorolasahoz az Acute

Kidney Injury Network (AKIN) konszenzusanak kritériumait alkalmaztuk.

Heveny vesekarosodottnak tekintettiik a beteget, ha szérum kreatinin emelkedése
nagyobb volt, mint 26,4 umol/l, vagy az indulési értékhez képest a ndvekedése 150-200
% volt 6 6ran keresztiil. Vizelet {irités alapjan ez 0,5 ml/tskg/ora alatti diurézist jelentett,

legalabb 6 oran at.

A HVK sulyossagi fokanak a besoroldsdhoz az Acute Kidney Injury Network
(AKIN) konszenzusanak kritériumait alkalmaztuk. HVK 1. sulyossagunak tekintettiik a
beteget, ha a szérum kreatinin szint emelkedése 26,4 pmol/l vagy annal nagyobb volt,

vagy a kiindulasi értékhez képest a novekedés 150-200% volt, vagy a diurézis 0,5
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ml/tskg/6ranél kisebbnek bizonyult 6 6ran at. HVK II. esetében a szérum kreatinin
emelkedése az alap értéket tekintve, nagyobb volt, mint 200-300% vagy a diurézis
kisebb volt, mint 0,5 ml/tskg/6ra 12 6ran at. HVK III. besorolas a szérum kreatinin
szintnek a kiindulasi értékrdl torténd nagyobb, mint 300% vagy 354 pmol/l folé

emelkedését jelentette.

A vesepotld kezelésben részesiild betegeket, ha diurézisikk 24 o6ran at 0,5
ml/tskg/6ra alatt volt és azokat is, akik legalabb 12 oran keresztiil anuriasok voltak a

legsulyosabb csoportba soroltuk.

A vizsgélatbol kizartuk a 18 év életkor alattiakat, a kronikus végstadiumi
veseelégteleneket, a kordbban mar dializalt betegeket, a vese-transzplantacion

atesetteket €s a terheseket.

4.1.2 Adatgytjtés
Rogzitésre keriild kiindulési adatok az intenziv osztalyos felvétel napjan:

e Nnem,

e ¢letkor,

o korhazi felvétel ideje,

e azintenziv osztalyos felvétel ideje,

e premorbid vesefunkci6 (korhazi felvétel elotti),

e SAPS II pontérték [Le Gall JR et al. 1993]

e SOFA[Vincent JL et al. 1996] (renalis, non-renalis) pontérték,
e vér urea ¢s kreatinin szintje, és

e az elsddleges felvételi diagnozis.

A HVK-t kivalto tényezoket listdbol lehetett kivalasztani, mely 7 lehetdséget
kinalt (egy betegnél tobb korok is jelolhetd volt):

e szeptikus sokk,

e kardiogén sokk,
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e hipovolémia,

e gybgyszer- indukalta veseelégtelenség,
e obstruktiv uropatia,

e nagy sebészeti beavatkozas, ¢és

e cgyéb tényezok.

Amennyiben a beteg vesepotlod kezelést igényelt intenziv osztalyos tartozkodéasa
alatt, azt is egy meniib6l lehetett kivalasztani: folyamatos vagy intermittald technika.
Ezen beliil rogzitettiik, hogy hemodializis, hemofiltracio, vagy a kettd kombinacidja, a
hemodiafiltracié tortént-e. Ezt kovetden a vesepotlds dozisat (kezelési gyakorisag,

ultrafiltracié mértéke) is felvettiik.

A 1¢legeztetési és a vazoaktiv kezelési igényt, az ITO tartézkodasi idot, a
morbiditasi és mortalitdsi mutatokat és a vesepOtlas igényét az intenziv osztalyrol
torténd tavozas napjan mértiik fel. Rogzitésre keriilt a korhazbol torténd tadvozas napja,

valamint a kimenetel is.

Az adatokat elektronikusan, elére elkészitett, Excell-alapt adatgytijt6 rendszerben
rogzitettiik, amelyet a vizsgélatban résztvevd kézpontok rendelkezésére bocsatottunk.
Minden centrum felt6ltotte az adatokat, majd e-mailben tovabbitotta, az adott beteg

korhazi tdvozasat kovetden, a szervezd kdzpontnak.

Az adatbazisunkat analizaltuk a sebészeti beavatkozasok szempontjabol is. A
cohort tanulmany 459 betegébdl kizartuk a nem sebészeti beavatkozason atesetteket
(n=164), a dializis kezelést igényld végstadiumu veseelégteleneket (n=3), elméletileg a
vesetranszplantaltakat (n=0), a politraumatizéaltakat (n=17) és a tobb testliregi mitéti
beavatkozason atesett pacienseket (n=10). Az igy maradt 265 beteget csoportositottuk a
szérum kreatinin/vizelet-kivéalasztds alapjan az AKIN stddiumokba és az intenziv
osztalyos tartdzkodas alatt elért legmagasabb AKIN stadium alapjan értékeltiik (9.

abra).
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9. dbra. Az Intenziv Terapids Osztalyra felvett betegek és a posztoperativ heveny

vesekarosodas vizsgéalatdba bevont betegek megoszlasa.

4.1.3 Statisztikai analizis

A kivalasztott betegcsoportok esetében a leird statisztikai elemzéseket SPSS for
Windows 15.0 szoftvercsomaggal végeztiink. Az értékek normél megoszlas esetén
atlag-értékként, aszimmetrikus megoszlasndl medidn értékként lettek megadva. A
szorast az elsd esetben a standard deviacio (SD), az utdbbi esetben az interquartilis
tartomany jellemezte. A kiilonb6zd csoportok atlagértékeit a kétmintas t-probaval
hasonlitottuk 0ssze, mig a kozépértékeket a Kolmogorov-Smirnov teszttel, a

gyakorisagi értékeket pedig a chi-négyzet teszttel.

Tobbszoros logisztikus regresszids analizist végeztiink az HVK ¢és a halalozas
fiiggetlen rizikd tényezdinek meghatarozasahoz (forward, conditional). A bevont
valtozok az alabbiak voltak: életkor, nem, vazopresszor-igény, HVK stadiumok, SOFA,
SAPS 11, az intenziv osztalyra torténé felvételkor mért szérum-kreatinin, valamint annak

maximalis értéke az intenziv osztalyon torténd tartozkodas alatt, a sebészeti/nem
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sebészeti beteg, kiilonb6z0 &polast indokold betegségek, szepszis, vazopresszor
alkalmazas ¢és lélegeztetési igény. A megoszlas jellemzésére a standard hibat (SE), a
95% confidencia intervallumot (Cl 95%), a Wald-teszt és az esélyhanyados (odds ratio

— OR) értékét adtuk meg.

Minden esetben statisztikailag szignifikansnak tekintettiik a kiilonbséget, ha p <

0,05 értékii volt.

42



DOI: 10.14753/SE.2013.1831

5 EREDMENYEK

5.1 A heveny vesekarosodas epidemiologiaja

5.1.1 A heveny vesekarosodas eléfordulasanak altalanos jellemzoi

Osszesen 459 beteget (életkor 59,6+16,2 év, férfi/nd 258/101) vontunk be a

tanulmanyba. A betegek alapjellemzoit a IX. tablazat tartalmazza.

IX. tablazat. A heveny vesekarosodott betegek alapjellemz6i

i .. i p - HVK vs.
Paraméterek Osszes beteg HVK nem-HVK nem-HVK
112 347
A o,
Betegszam eset (%) 459 (24.4) (75.6)
Eletkor (év), 4tlag+SD 59,6 + 16,2 64,9 + 14,4 57,6+ 16,3 p <0,001
28 47,5 22
APS II. ian (IQR ' < 1
SAPS II. score, median (IQR) (16, 46) (33, 59) (14, 38) p <0,00
. 4 6 2
SOFA score, median (IQR) (L.7) (4, 9.25) (1,5.5) p <0,001
SOFAon renal, median (IQR) 6(3,9)
Sze-kreatinin ITO felvételkor (umol/l), 76 117,5 70 <0001
median (IQR) (59, 103) (81, 205) (57, 87) =5
Sze-kreatinine csucs-koncentracio 80 165,5 71 <0001
(umol/l), median (IQR) (61, 112) (112, 274) (58, 89) =5
2 4 11
Lélegeztetési igény esetszam (%) ( 43?,%) (35) @3 3’2) p <0,001
Lélegeztetési napok, median (IQR) 3 3.5 2 0,177
g POt (1,7) 2, 11) (1,7) !
100 58 42
. o 2
Vazopresszor igény esetszam (%) (21.8) (51.8) (12.1) 0,00
49 48 63
Vazopresszor orak, median (IQR) (24, 96) (24, 99) (18, 92) 0,619

Mivel nem volt szignifikdns kiilonbség a vizsgalt paraméterekben a nemek

vonatkozasaban, ezért a tovabbi analizis soran dsszevontan elemeztiik a nok és a férfiak

adatait.
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A HVK gyakorisaga az intenziv osztalyon kezelt betegeknél 24,4% -osnak (120
beteg) bizonyult. A HVK kiilonb6z6 sulyossagi fokozatainak megoszlasa: HVK 1.
11,5% (53 beteg), HVK I1. 5,5% (25 beteg), HVK 1. 7,4% (34 beteg).

A HVK-t szenvedett betegek atlagéletkora (64,9 vs. 57,6, p <0,001) magasabb és
az altalanos allapotuk az ITO felvétel napjan sulyosabb volt (SAPS 1II. 47,5 vs. 22, p
<0,001, SOFA 6 vs. 2, p <0,001), 6sszehasonlitva a HVK-ban nem szenvedd intenzives
betegekkel.

Az intenziv osztalyos ellatds alatti 1élegeztetési igény magasabb volt a
vesekarosodasban szenveddknél (75,0% vs. 33,4%, p <0,001). Hasonl6 kiilonbség volt
megfigyelhetd a vazopresszor sziikségletben is (51,8% vs. 12,1%, p=0,0018).

5.1.2 A heveny vesekarosodas etiologiai tényezdi

Az intenziv osztalyos felvétel oka 64,3 %-ban sebészeti beavatkozas volt
(leggyakrabban a gastrointesztinalis rendszer miitétei), amelyet az ideggyogyaszati
megbetegedések, a kardiovaszkularis allapotok, a tiiddbetegségek és a trauma kovetett

(X. tablazat).
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X. tablazat. A heveny vesekarosodas kozvetlen okai

.. HVK
Osszes nem- p - HVK
ITO felvétel oka beteg HVK VK VK VK VK Vs. nem-
(459) (347) . HVK
I 1. I1. Osszes
(53) (25) (34) (112)
241 27 17 10 54
N o <
Sebészeti 295 (64%) (69%) (24%)  (15%) (9%) (48%) 0,001
106 26 8 24 58
S 0
Nem sebészeti 164 (36%) (31%) (23%) (7%) (22%) (52%)
. g 84 60 8 6 10 24
Kardiovaszkularis (18%) (17%) (7%) (5%) (9%) (21%) 0,417
" 67 57 6 4 10
Légzorendszer (15%) (16%) (5%) 0 (4%) (9%) 0,086
. 111 9 5 1 15
0,
Malignus tumorok 126 (27%) (329%) (8%) (4%) (1%) (13%) 0,002
92 20 12 9 41
. o 0
Gasztrointesztinalis 135 (29%) (27%) (18%)  (11%) (8%) (37%) 0,136
L 85 72 11 1 1 13
Neurologiai (19%) Q1%)  (10%) (%)  (1%) (12%) 0,067
o 50 42 6 1 1 8
Traumatologiai (11%) (12%) (5%) (1%) (1%) (7%) 0,184
, 63 42 4 7 9 20
Egyéb (14%) 12%) (%)  (6%)  (8%) (18%) 0.182

A HVK kozvetlen kivalté tényezdit elemezve elmondhatjuk, hogy az esetek
tobbségében a szepszis (44%) volt az elsddleges kivaltod tényezd, melyet a hipovolémia
(39%) kovetett, mig a kardiogén sokk 20%-ban, a gydgyszer okozta 2 %-ban fordult eld
(10. abra).
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etiologiai tényezd

10. abra. A heveny vesekarosodas etiologiai tényezoi

5.1.3. A heveny vesekarosodas hajlamosité tényezoi

Logisztikus regresszids analizist végeztiink a HVK-ra hajlamositd tényezok
analizisére az Osszes potencialisan befolydsold valtozé bevonasaval. A vizsgalt
tényezOk kozott a vazopresszor kezelés, a SAPS II score, az intenziv osztalyos
felvételkor mért szérum-kreatinin érték és a szepszis fiiggetlen rizik6 faktort jelentett
valamennyi HVK stadium kialakuldsédban (XI. tablazat). Hasonl6 megoszlast talaltunk,

amikor a fliggetlen rizik6 tényezoket értékeltiik a 3. stddiumia HVK kialakuldséban.
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XI. tablazat. Logisztikus regresszids analizis a heveny vesekarosodas riziké faktorainak

elemzésére
Wald Odds 95% ClI
Tényezék Kitevé E rték
enyezo Heve S teszt perte arany alsé felsé
Vazopresszor 2,727 0680 16078 <0001 15290 13.930 16,650
§ kezelés
% SAPSIIscore 0,040 0017 5554 0018 1041 1007 1075
¥ Sze-kreatinin ITO 0,008 0,002 18517 <0001 1008 1004 1,012
an felvételkor
Szepszis 1,980 0544 13225 <0001 7242 6234 8250
Vazopresszor 2,186 0593 13579 <0001 8897 7711 10,083
P kezelés
= TSAPS Il score 0.018 0008 5694 0017 1018 1002 1034
X Sze-kreatinin ITO
2 ) 0,007 0002 14375 <0001 1,007 1,003 1,011
felvételkor
Szepszis 1574 0500 9907 0002 4827 3827 5827

SE, standard error; 95% CI, 95% confidencia intervallum

5.1.3 A vesepo6tlo kezelések igénye

A 112 veseelégtelen betegbdl 34 szenvedett a III. sulyossagi fokozatd HVK-ban,
HVK-k koziil 17 beteg (50%) részesiilt vesepotld kezelésben. A 131 kezelésbdl 64,8%
intermittdld hemodializis (IRRT) volt, melyet a naponta végzett kezelés dominalt, a
masod naponta végzett kezeléssel szemben.

A folyamatos vesepotlo kezelésr6l (CRRT) a hemodinamikai allapot
stabilizalodasaval minden esetben intermittdld modalitasra valtottak. A valasztott
folyamatos forma talnyomoéan (93,5%) a hemodiafiltraci6 volt. Az atlagosan

alkalmazott filtracios dozis 20 ml/kg/6ra-nak mutatkozott (XII. tdblazat).

XII. tablazat. A vesepotlo kezelések megoszlasa

RRT igény (db) HVKI1. HVKIlL. HVKIIIL

IRRT 0 0 85
IHD 0 0 75

ADHD 0 0 10

CRRT 0 0 46
CVVH 0 0 0

CVVHD 0 0 3

CVVHDF 0 0 43

Osszes 0 0 131
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5.1.4 A vesekarosodas kimeneti végpontjai

A heveny vesekarosodott betegeknél mind az intenziv osztalyos (29,3% vs. 9,5%,
p <0.001), mind a korhazi haldlozasa (39,3% vs. 16,1%, p <0,001) szignifikdnsan

magasabb volt a nem vesekarosodott betegekéhez hasonlitva.

A HVK-val intenziv osztalyra keriilt betegeknél az atlagos intenziv osztalyos
tartozkodas 120%-al (4,5 vs. 2 nap, p <0,0001), a korhazi 35%-al (13,5 vs. 10 nap,
p=0,005) nyult meg a nem vesekarosodottakéhoz viszonyitva.

Heveny vesekarosodott betegek intenziv osztalyos (39,3% vs. 9,5%, p <0,001) és
az Osszhalalozésa (49,1% vs. 16,1%, p <0,001) szignifikansan magasabb volt, mind a

vesekarosodasban nem szenvedoké (XIII. tablazat).

XIII. tablazat. A heveny vesekarosodas kimeneti végpontjai

Osszes  nem- HVK p-HVK
Paraméterek beteg HVK HVK HVK HVK HVK oOsszes vs.

. Il. I1. Osszes nem-HVK
ITO-s napok, median 2 2 4 5 6 4.5 <0001
(IQR) (2,5) (2,4) (2,8) (3,14) (2,18) (2,13) '
Korhazi napok, median 11 10 14 12 14 13.5 0.015
(IQR) (7,16) (7,14) (5,18) (7,24) (4,29) (5,20) '
. o 111 56 19 11 25 55
Osszhalalozas eset (%) (24 2) (16,1) (35.9) (44) (73.5) (49,1) <0,001
ITO halalozas 77 33 14 10 20 44 <0.001
esetszam (%) (16,8) (9,5) (26,4) (40) (58,8) (39,3) '
Korhazi halalozas 34 23 5 1 5 11 0.301
esetszam (%) (7,4) (6,6) (9,4) (4,0 (14,7) (9,8) '

A logisztikus regresszids analizist elvégezve az életkor, a 1élegeztetés, a SOFA
score ¢és az HVK 3 stadium fiiggetlen rizikd tényezOt mutatott az intenziv osztalyos
haldlozas viszonylataban. A korhazi haldlozas szempontjabdl csak a magasabb ¢€letkor, a
vazopresszor kezelés igénye €s az ideggyogyaszati betegségek jelentettek fliggetlen

riziko tényez6t (XIV. tablazat).
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XIV. tablazat. Logisztikus regresszids analizis az intenziv osztalyos és korhazi

halalozasra
» % ClI
Tényezok Coefficient SE Wald P Odgls L
test value Ratio also  felsé
—Eletkor 0,023 0009 6151 0013 1,023 1,005 1,041
o S Lélegeztetés 1976 0371 28,382 <0001 7,217 6475 7,959
E =7SOFA 0212 0042 25572 <0001 1,236 1,52 1,320
“"HVK Stadium 3 1317 0439 9012 0003 3,731 2,853 4,609
Eletkor 0052 0021 6335 0012 1,053 1,011 1,094
§ § Vazopresszor 1481 0532 7,763 0005 4,398 3334 5462
£ = kezelés
M Tﬁ IR
& Neurolégiai 1,416 0,707 4,018 0045 4122 2,708 5,536
betegségek

SE, standard error; 95% CI, 95% confidencia intervallum

5.2 A posztoperativ heveny vesekarosodas

5.2.1 A betegek jellemz6i

Az intenziv osztalyra a tanulméany idészaka alatt felvett 459 betegbdl 265
teljesitette a bevalogatasi kritériumokat. A miitét utani idészakban 48 (18,1%) betegnél

fejlodott ki a HVK valamelyik formaja.

A HVK-ban szenvedd betegek iddsebbek voltak (67 vs. 61 év, p=0,002) és
magasabb volt a szérum-kreatinin szintjilk az intenziv osztdlyra torténd felvételiik
alkalmaval (110 vs. 67 umol/l, p <0,001), mint a nem vesekarosodottaknak. Az heveny
vesekarosodott betegek allapota sulyosabbnak bizonyult (median SAPS 1I 40 vs. 18, p
<0,001, SOFA 5 vs. 2 p <0,001) ¢és tobben igényeltek 1¢legeztetést (60,4% vs. 18%,
p=0,002) és a vazopresszor adasat (50% vs. 6,5%, p <0,001). A HVK csoportban a
szepszis gyakrabban fordult el6 (45,8% vs. 2,3%, p <0,001). A betegek jellemzdi
Osszefoglalva a XV. tdblazatban lathatoak.
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XV. tablazat. A posztoperativ heveny vesekarosodott betegek alapjellemz6i

Paraméterek Osszes beteg HVK nem-HVK p
érték
Betegszam (esetszam) 265 48 217
Eletkor (év), median (IQR) 63 67 61 0,002
(52, 71) (58, 77) (50, 70)
SAPS II. score, median (IQR) 21 40 18 <0,001
(12, 34) (29, 57) (12, 28)
SOFA score, median (IQR) 2 5 2 <0,001
1.5 3.9 14
ITO felvételi szérum-kreatinin (pmol/1), 72 110 67 <0,001
median (IQR) (57, 89) (78, 156) (56, 84)
Szérum-kreatinin csucs-koncentr. 74 148 67 <0,001
(umol/1), median (IQR) (59, 96) (111, 225) (57, 85)
Lélegeztetés, esetszam (%) 68 29 39 0,002
(25,7%) (60,4%) (18%)
Vazopresszor adasa, esetszam (%) 38 24 14 <0,001
(14,3%) (50%) (6,5%)
Szepszis, esetszam (%) 27 22 5 <0,001
(10,1%) (45,8%) (2,3%)

5.2.2 A posztoperativ heveny vesekarosodas gyakorisaga

48 (18,1%) betegnek volt HVK-ja az intenziv osztalyos tartozkodasa alatt. Az
AKIN kritériumok alapjan 27 beteg (10,2%) volt az 1-es, 11 (4,2%) a 2-es és 10 beteg
(3,8%) a 3-as stadiumban. A 3. stadiumu betegek koziil fele (4/10) részesiilt a vesep6tld

kezelések valamelyik formdjaban.

5.2.3 A posztoperativ heveny vesekarosodas kimeneti végpontjai

Az HVK o6sszhalalozasa 39,6% (HVK I: 25,9%, HVK 1I: 40%, HVK 1lI: 54,5%),
mig az intenziv osztalyos haldlozasa 33,3% (HVK I: 18,5%, HVK II: 10%, HVK III:
54,5%) volt. A HVK barmelyik stddiuma szignifikdnsan novelte mind az intenziv
osztalyos (33,3% vs. 6,9%, p <0,001), mind a koérhazi (39,6% vs. 8,8%, p <0,001)
haldlozast a vesekarosodasban nem szenved0khoz képest. A HVK az intenziv osztalyos
tartozkodast 200%-al (6 vs. 2 nap, p <0,0001), mig a korhazit 80%-al (18 vs. 10 nap, p
<0,001) novelte (XVI. tablazat).
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XVI. tablazat. A posztoperativ heveny vesekarosodas kimeneti végpontjai

Paraméterek HVK nem-HVK p érték
ITO-s napok median (IQR) 6 (3,17) 2(2,3) <0,001
Korhazi napok median (IQR) 18 (12,24) 10 (8,14) <0,001

ITO-s halalozas eset (%) 16 (33,3%) 15(63,9%) <0,001
Koérhazi halalozas eset (%) 2 (4,2%) 4(1,8%)  <0,001
Osszhalalozas eset (%) 19 (39,6%) 19 (8,8%) <0,001

5.2.4 Heveny vesekarosodas a kiilonbozoé mutétek fliggvényében

A kiilonb6z6 mitéti tipusoknak megfelelden vizsgaltuk a HVK el6forduléasat és a
betegek jellemzdit a vesekarosodott és vesekarosodas nélkiili csoportokban. Az adatokat
az XVIL tablazatban osszegeztiik. A HVK sokkal nagyobb gyakorisaggal fordult el6 az
intraabdominalis miitéteknél (53,9%, p <0,001), mint a koponyaiiri- (12,9%), melliiregi-
(2,0%) vagy a testiiregen kiviil végzett miitéti beavatkozasoknal (10%).
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XVIL tablazat. Mutéti tipusok szerinti kimeneti végpontok

. , . . Testiiregen Kkiviili
Koponyaiiri Mellkas sebészet Hasi sebészet &

Paraméterek beavatkozas mutet
Nem Nem Nem Nem
HVK HVK HVK HVK HVK HVK HVK HVK
Betegszam (%) 5 34 1 50 39 106 3 27
g ’ (12,9%) (87,1%) (2%) (98%) (26,9%) (73,1%) (10%) (90%)
25 2
Lélegeztetett 2 23 2 13 1
0 (64,1%) (66,6%)
0, 0, 0, 0, 0, 0,
beteg, eset (%) (40%)  (67,6%) (4%) b <0,001 (12,3%) 6=0,009 (3,7%)
Vazopresszort 5 5 5 21 7 1
igényl6k, eset 0 0 0 o (53,9%) 0 (33,3%) 0
(%) (40%)  (14,7%) (4%) b <0,001 (6,6%) 0=0.008
Szeptikus 20 4 2 1
betegek, eset 0 0 0 0 (51,3%) 0 (66,6%) 0
(%) p <0,001 (3.8%) p=0,009 (3.7%)
grg')zkodés 4 2 ! 2 (7 318) 2 0 2
mediin(op) @1 @9 69 @2 Lo @3 @) @2
Korhazi
tartozkodas 19 12 a 011 10 a ; 82 4) 11 18 7
(nap) median (4, 24) (6, 16) 1 2)’ (8, 11) p< 0 001 (9,14) (16,29) (5,14)
(IQR) '
s 12
ITO halalozas 3 10 0 0 (30,7%) 4 1 1
eset (%) (60%)  (29,4%) o <6 001 (3,8%) (33,3%) (3,7%)
Korhazi 3 3 1
halalozas eset 0 0 0 (7,7%) 0 0
0, 0,
(%) (8,8%) 0=0,03 (0,9%)
Ossz 15
3 13 5 1 1
halalozas eset 0 0 (38,5%)
9 9 0 9 9
%) (60%)  (38,2%) 0 <0,001 (4,7%) (33,3%)  (3,7%)

5.2.5 Az intenziv osztalyos halalozast és a heveny vesekarosodas kialakulasat

befolyasolo tényezdk

Logisztikus regresszios analizist végeztiink a HVK gyakorisdganak hajlamosito
tényezdbire (XVIIL tdblazat). Az analizalt paraméterek koziil a vazopresszor kezelés, az
intenziv osztalyos felvételkor mért szérum-kreatinin szint €s a szepszis fiiggetlen riziko

tényez6t jelent a HVK kialakulasdra. A sebészeti beavatkozasok tobbvaltozos
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analizisekor az intraabdomindlis mutét fiiggetlen riziké faktort jelentett az HVK
vonatkozasdban (OR: 2,558; CIL: 1,75 — 3,366; p=0,020). A logisztikus regresszios
analizis az életkort, a vazopresszor kezelést, a SAPS II. score-t és s szérum-Kreatinin

crer

halalozasnak.

XVIII. tablazat. Logisztikus regresszios analizis a posztoperativ heveny vesekarosodas
kialakulasat ¢és az intenziv osztalyos haldlozasat befolyasolo

tényezok elemzésére

Tényezék Koefficiens SE Wald p Odds 95% CI
teszt érték racio alsé felso
Eletkor 0,047 0,017 7,961 0,005 1,048 1,014 1,082
Sze-kreatinin 0,035 0,007 24,589 <0,001 1,035 1,021 1,047
HVK az ITO
Kialakuldsa o vetelkor
Szepszis 2,379 0,721 10,889 0,001 10,791 9,353 12,233
Vazopresszor 2,277 0,586 16,065 <0,001 9,751 8,579 10,923
kezelés
Idegsebészet 1,968 0,576 12,036 0,001 7,157 6,005 8,309
Eletkor 0,039 0,019 4,316 0,038 1,040 1,002 1,078
Vazopresszor 0,010 0,003 10,065 0,002 1,010 1,004 1,016
ITO kezelés
halalozas SAPS Il score 0,047 0,012 14,994 <0,001 1,048 1,024 1,072
Sze-kreatinin 0,007 0,002 8,034 0,005 1,007 1,003 1,011
csucs-
koncentracio

5.2.6 A heveny vesekarosodas miitétek szerinti megoszlasa és kimenetele a hasi

sebészeti betegeknél.

Tekintettel arra, hogy a HVK el6forduldsa az intraabdominalis sebészeti
beavatkozasoknal magasabbnak bizonyult mas teriileteken végzett miitétekkel szemben,
megvizsgaltuk, hogy vajon befolyasolja-e a hasiiregen beliili kiilonb6z6 beavatkozasi
tipus az HVK megoszldsat (XIX. tablazat). Az eredményekbdl kitlinik, hogy a
hastiregben a kiilonbozd teriileteken végzett miitéti beavatkozasok gyakorisdga nem
kiilonbozik a HVK kialakuldsa szempontjabol. A miitéti indikaciot jelentd diagnozisok

koziil az ileus és az lireges szervek perforacioja miatt végzett miitéteknél szignifikansan
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magasabb a HVK el6forduldsa. Ez valosziniileg annak a kovetkezménye, hogy ezen
beavatkozasok siirgdsségi miitétek voltak, ahol a betegek miitéti el6készitése nem volt

teljesen megfeleld.

XIX. tablazat. A heveny vesekarosodds megoszlasa a kiilonb6z0 hasi sebészeti

beavatkozasok ¢és a miitétet indokold diagnézisok fiiggvényében.

Hasiiresi miitét Osszes Nem HVK HVK HVK HVK p
astiregl mdte beteg HVK I 1. . sszes  eérték
Gyomor-vékonybél (eset) 35 25 5 2 3 10 VK

(%) (24,1%) (71,4%) (14,3%) (5,7%) (8,6%) (28,6%) °M
vs. HVK
Vastagbél-végbél (eset) (%) 61 44 10 3 4 17 Osszes
(42.19) (72.1%) (164%) (4.9%) (66%) (27.9%) U=
Hasnyalmirigy-, méj &s 40 32 4 2 2 g P
X o 0, 0 0, 0 0, 0,
epeiit (eset) (%) (27.6%) (80.0%) (100%) (50%) (5.0%) (200%) ..
Egyéb (eset) (%) S ° L 3 0 4 VS
& (6,2%) (55,6%) (11,1%) (33,3%) (444%) e
. 145 106 20 10 9 39 :
0 =0,9142
Osszes (eset) (%) (100%) (731%) (13,8%) (6.9%) (6.2%) (26.9%) "
Leggyakoribb diagnozisok
— - 13 5 2 3 3 8 nemHVK
g vs. HVK
Hleus (eset) (%) (.0%) (38.5%) (154%) (23,1%) (231%) (B15%) .
17 8 3 3 3 9
fcic 0 =0,0043
Perfordci6 (eset) (%) (11,7%) (47,1%) (17,7%) (17,7%) (17,7%) (52,9%) d‘;ganatvs
23 17 4 2 1 7 :
s o ileus
Gyulladas/talyog (eset) (%) (15,9%) (73,9%) (17,4%) (8,7%) (4,4%) (30,4%) 0=0,0035
77 65 8 4 0 12 ’
0 perf vs.
Daganat (eset) (%) (53,1%) (84,4%) (10,4%) (5,2%) (156%)  gaganat
Beyéb (ese0) (% 15 11 2 1 1 4 0=0,0107

(10,3%) (73,3%) (13,3%) (6,7%) (6,7%) (26,7%)
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5.2.7 Az intenziv osztalyos felvételkor mért szérum kreatinin szint és a heveny

vesekarosodas kapcsolata.

Az irodalmi és sajat eredményekbdl is ismert, hogy az intenziv osztalyos
felvételkor mért szérum kreatinin érték fliggetlen rizikotényez6 a HVK kialakulasara.
Ezen megfontolasbol kiindulva felvetddott az a gondolat, hogy a hasi sebészeti
beavatkozason atesett betegeknél nézziikk meg jelent-e fokozott rizikot a felvételkor
észlelt, a laboratoriumi limit alatti és feletti szérum-kreatinin érték a HVK

gyakorisdganak alakuldsara.

A patologias laboratoriumi értékhatarnak noknél a 90 umol/l feletti, mig férfiaknal
a 110 umol/l feletti értéket tekintettiik. 110 betegnek volt a szérum kreatinin értéke a
patologias szint alatt, HVK-knal a kés6bbiekben az intenziv osztalyos tartozkodas soran
14,5%-ban alakult ki HVK. Ugyanakkor a 39 HVK-s beteg 58,9%-ban a felvételekor

fiziologias szérum kreatinin értéke volt (XX. tablazat)

XX. tablazat. A heveny vesekarosodas gyakorisaga és kimenete az intenziv osztalyos
felvételkor észlelt szérum-kreatinin szint fiiggvényében hasi sebészeti

beavatkozason atesett betegeknél.

Paraméterek Sze-kreatinin szinta  Sze-kreatinin szint a p
laboratoriumi hatar  laboratériumi hatar érték
alatt felett

Nem HVK (eset) 94 12

p <0,001
HVK 6sszes (eset) 16 23
ITO tartdozkodas (nap) median (IQR) 2 (2;4) 3(2;7) p=0,251
Korhazi tartozkodas (nap) median 12 (9:18) 12 (10;15) 0=0,648
(IQR)
ITO-s halalozas (eset) 10/110 5/35 p=0,3794
Korhazi halalozas (eset) 3/100 1/30 p=0,9261

Az intenziv osztalyos felvételkor mért fiziologias €s patoldgias, laboratoriumi
hatarhoz viszonyitott szérum kreatinin érték a kimeneti végpontok tekintetében nem

jelentett szignifikans kiilonbséget.
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6 MEGBESZELES

A mindennapi gyakorlatban a HVK diagnézisanak a “gold standardja” a szérum
kreatinin abszolut értéke, amely azonban rossz nekiink és szdmos problémat general.
Egyik legnagyobb problémédja, hogy normal értéke széles skdlan mozog, fiiggben az
¢letkortol, a nemtdl, a diétatdl, az izomtdmegtdl, annak anyagcseréjétol, a beteg
gyogyszerelésétol és a volumen-statusztol. A masik jelentds tényezd, hogy a szérum-
kreatinin csak néhany napos késéssel éri el a megvaltozott klinikai allapotnak megfeleld
értéket. Koszonhetden a magas vese tartaléknak a vesefunkcio tobb mint 50%-a elveszik
mikorra az érték emelkedni kezd. Chertow 0,3 mg/dl-es szérum-kreatinin emelkedésnél

hétszeres [Chertow GM et al. 2005], Brown 50%-o0s emelkedésnél hétszeres [Brown JR

et al. 2006] és Levy 25%-0s emelkedésnél hatszoros [Levy EM et al. 1996] halalozasi

esélynovekedést talalt vizsgalata soran.

A HVK korai felismerése nagyon fontos tényezd, mert ebben a stadiumban még
gyakran reverzibilis és a korai diagndzis lehetdvé teszi az adekvat kezelés id6beni
megkezdését és megeldzi a vesekarosodas tovabbi progresszidjat [Keyes R & Bagshaw
SM 2008, Kolhe NV et al. 2008]. Az allatkisérletek igen sziik terapias ablak mellett
sz6lnak [Devarajan P 2010].

A funkciondlis markereken (szérum-kreatinin, diurézis) kiviil sziikség van olyan
biomarkerekre, amelyek segitségével lehetéség van a HVK korai felismerésére,
lehet6ség nyilik a differencial diagnézisra a prerendlis, volumenbevitelre reagald

allapot, a bizonyosan strukturalis HVK és a KVE kozott.

A HVK biomarkerei - NGAL, KIM-1, L-FABP, IL-18 - most valnak
hasznalhatova, koszonhetden az eddig megjelent klinikai tanulmanyoknak [Cruz et al.
2010]. Sajnalatos, hogy a magas aruk miatt Magyarorszagon jelenleg alig

hozzaférhetoek.

A modern tudoméany eszkozei izgalmas iddszakot hoznak szdmunkra a HVK

kimenetének javitdsara. A jovOben szamos prospektiv, randomizalt, multicentrikus
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tanulmany sziikséges a biomarkerek klinikai alkalmazasdnak ¢és hasznéalatdnak

meghatdrozasahoz.

A HVK megnovekedett gyakorisaga az évek soran névekvo tendenciat mutat. Ez
els6sorban annak koszonhetd, hogy az orvostudomany, ezen beliil az intenziv terapia,
fejlodésével a betegek atlagéletkora fokozatos emelkedik, sokkal sulyosabb az
allapotuk, tovabba a korhazi felvételiik soran tobb kisérd betegséggel birnak [Bagshaw
SM et al. 2008a, Bagshaw SM et al. 2008b, Lopes JA et al. 2008, Ostermann M &
Chang R 2008, Thakar CV et al. 2009, Lopes JA & Jorge S 2011a,]. Sajat
multicentrikus vizsgalatunk [Medve L et al. 2011] is aldtdmasztja és 0sszhangban van
ezen megallapitdsokkal. Ma mar a HVK tilnyomdan a tobb szervi elégtelenség

részeként jelenik meg az intenziv terapias gyakorlatban [Coca SG 2010].

A kiilonb6zd tanulmanyok a HVK gyakorisagat nagyon széles skalan irjak le
(5,2% — 67,2%) [Ali T et al. 2007] koszonhetéen a korabban nem egységes
nomenklatirdnak, az intenziv osztdlyok jellegének és a betegek felvételét indokold
diagnozisnak [Cruz DN & Ronco C 2007]. A konszenzus meghatarozasok révén —
RIFLE v. AKIN - lehetdség nyilt a prospektiv, multicentrikus epidemiologiai
tanulmanyok elvégzésére, az azokbdl szarmazd adatok nemzetkdzi Osszehasonlitdsara.
Az 1) meghatarozdsok megfogalmazasa oOta alig néhany év telt el, ezért nem

rendelkeziink nagy irodalmi hattérrel és igen szegényes az értékelhetd adatbazis.

Mindossze két tanulmanyt végeztek a mi vizsgalatunkig, amely az AKIN
kritériumok alapjan dolgozta fel a HVK el6fordulasi gyakorisagat [Ostermann M &
Chang R 2008, Thakar CV et al.2009], azt 22% - 35,5%-nak talalva. A gyakorisagot
sulyossagi fokozatokra felbontva a HVK I: 17,5% - 19,1%, HVK II: 2,4% - 3,8% és a
HVK 1I: 2% - 12,5%-nak bizonyult.

Joannidis M és munkatarsai altal végzett retrospektiv analizis a SAPS 3 adatbazist
elemezte az AKIN kritériumok tiikrében, és a HVK gyakorisagat 28,5%-ban talalta,
amely nagyon kozel all a mi adatunkhoz (24,4%) [Joannidis M et al. 2009]. Amig 6k
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nem lattak kiilonbséget a HVK 1. és II. incidenciaja kozott, addig a mi anyagunkban a
HVK L (11,5%) értéke duplaja volt a HVK II. (5,5%)-nek. A kiilonbség abbol adddhat,
hogy 6k a vizelet-elvalasztast csak az els6 24 o6raban értékelték, és ezaltal nem tudtak
kiilonbséget tenni a HVK 1 és 2 stddium kozott. A vizsgélati anyagunkban a HVK 3
staddiumt vesekarosodas 7,4%-nak adodott, amely érték jobban kozelit Osterman
[Ostermann M & Chang R 2008] és Thakar [Thakar CV et al. 2009] eredményéhez,

mint a cohort analizis 13,8%-ahoz [Joannidis M et al. 2009].

A HVK magas gyakorisaga miatt elengedhetetlen, hogy megvizsgaljuk, mik azok
a demografiai és etiologiai tényezdk, amelyek fokozott rizikot jelentenek a korallapot
kialakulasara [Lins RL et al. 2004, Pascual J & Liano F 1198]. A tanulmanyunkban is a
lakossag egyre nagyobb szegmensét képezd iddsebb betegeknél a legmagasabb az
eléfordulasa a HVK-nak. A vizsgdlatunkban az HVK-s betegek szignifikdnsan
idésebbek voltak, magasabb SAPS Il score-val, amely independens riziko6 faktora volt a
HVK kialakulasanak. Az életkor kiiszobértéke az “idds” nomenklaturat tekintve az
irodalomban 65 év vagy e feletti. Az életkor elérehaladtaval ez a kapcsolat egyre
szorosabba valik [Himmelfarb J 2009]. Az idés betegek sokkal érzékenyebbek a
nefrotoxikus  gyogyszerek  mellékhatdsaira  kdszonhetéen a  megvaltozott
farmakokinetikai és farmakodinamikai tulajdonsdgoknak [Szegedi J. 2007]. Tovabbi
fontos tényezd, hogy legalabb kétszer annyi gyogyszert szednek, mint a fiatalabb
populacid. Aranyosan az altalanos allapotukkal, az idds betegek sokkal tobbszor vannak
kitéve nefrotoxikus kontrasztanyagoknak (kardialis vagy vaszkularis arteriografia),
angiotenzin inhibitoroknak vagy angiotenzin receptor blokkoloknak, valamint iziileti
panaszaik miatt nonszteroid gyulladascsOkkentoknek. Ezek a készitmények

crcr

vesekarosodas rizikdjat. [Coca SG 2010].

Néhany tanulmany kiilonbséget tesz az iddskori HVK oki vonatkozasaban is,
amelyek a korallapot hatterében 40%-ban tubularis nekrézist és 30%-ban prerendlis
okot feltételeznek [Akposso K et al. 2000]. Tanulmanyunkban sajnos nem volt
lehetdséglink ezt a kiillonbséget elemezni, mert nem allt rendelkezésiinkre a differencial

diagnodzishoz elengedhetetlen korai biomarker-szint meghatarozas.
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Koriilbeliil az id6s betegeknél 25%-ban az obstrukcié all a HVK hatterében
[Akposso K et al. 2000]. Iddsebb korban gyakrabban fordul eld kronikus vesebetegség,
kongesztiv szivelégtelenség, magasvérnyomas, renovaszkularis megbetegedések,
diabetes és sziv- és érsebészeti beavatkozas, amelyek hajlamositjak a vesét a heveny

karosodas kialakulasara.

A HVK az intenziv osztalyokon leggyakrabban a tobb szervi elégtelenség
részeként jelentkezik, melynek etioldgiai hatterében az esetek tobbségében stlyos
szepszis all, amelynek gyakorisaga fokozatosan ndvekszik az intenziv osztalyokon,
ezaltal kiemelkedd tényezdvé valik a HVK kialakulasaban [Vincent JL et al. 2006]. A
szeptikus vesekdrosodasban szenvedd betegek sokkal stlyosabbak a nem szeptikus
vesekarosodottakhoz képest. Mélyebb a zavar a vitalis funkcioikban, a laboratoriumi
paramétereikben és magasabb a vazopresszor és 1¢legeztetési igényiik. A multicentrikus
europai “Sepsis Occurrence in Acutely Ill Patients” (SOAP) tanulmény [Vincent JL et
al. 2001] adatai alapjan a szepszis 51%-ban alakul ki HVK.

Oppert és munkatarsai [Oppert M et al. 2008] 454 német intenziv osztaly
szeptikus/szeptikus sokkos betegének adatait elemezve a betegek 41%-ban talalt HVK-t.
Két multicentrikus megfigyelésen alapul6 tanulmany a szepszist a HVK hatterében 46%
és 48%-nak értékelte [Bagshaw SM et al. 2008a, Oppert M et al. 2008]. A mi
tanulmanyunkban a HVK vezetd etiologiai tényezdjének (a betegek 44%-a) a szepszist

talaltuk, amely magas szignifikanciaval, fiiggetlen riziko faktort képez.

A szeptikus veseelégtelenséget tuléld betegeknél jellemzden gyorsabb a
vesetjraéledés és kisebb a kronikus dializis igény a nem szeptikus talajon kialakuld
HVK-s betegekhez viszonyitva. Viszont a szeptikus HVK gyakorisaga egyre inkabb
novekszik és tovabbra is elfogadhatatlanul magas a haldlozasa [Mehta RL et al. 2004].

A HVK etiologiai tényezdit vizsgalva a szepszis utan a betegek kovetkezd nagy
szegmensét a sziv- és érrendszeri betegek jelentik. A kardiogén sokkal jard renélis
hipoperfiizid szoros Osszefiiggésben van a HVK kialakuldsaval. A heveny kardiorenalis

szindromat a HVK-s betegek 19 és 45%-ban irjak le, mint kivalto tényez6t [Ronco et al.
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2010]. Egy nagy cohort tanulmény szivmegallast kdvetd ujraélesztés utan 50%-ban
talalt, AKIN kritériumok alapjan értékelve, HVK-t [Haehling S et al. 2009]. Ez azt
mutatja, hogy a hipoperfuzié mellett a hipoxia/iszkémia stlyossaganak jelentds hatasa
van a HVK kialakuldsara. Marenzi és munkatarsai [Marenzi G et al. 2010] kardiogén
sokkal szovodott ST elevacioval jaré akut miokardidlis infarktusban 55%-ban talaltak

HVK-t. A mi tanulmanyunkban a HVK 20%-ban a kardiogén sokk volt az oki tényezd

Nagyon bonyolult és szamos problémat felvetd koroki tényezd6 a HVK
kialakuldsdban a hipovolémia problémakoére [Gondos T 2007]. A hipovolémia
kovetkezményeként kialakuld prerendlis veseelégtelenség fontos kivaltd tényezdje a
HVK-nak, amely vizsgalatainkban 36%-0s gyakorisagot mutatott. Mivel a vizsgalati
protokollunk nem kovetelte meg az invaziv hemodinamikai monitorozas alkalmazasat,
igy nem tudtuk korrektiil értékelni az intenziv osztalyra felvett betegek volumen-
haztartasat [Bardossy G et al. 2011]. Az allapot megitélése a rutin, noninvaziv
hemodinamikai adatokon ¢€s az altalanos klinikai allapoton alapult, megfelelve az AKIN
kritériumoknak, melyek nem kovetelnek specifikus diagnosztikus vizsgalatokat vagy

paramétereket a prerenalis allapot kimondasahoz.

A standardizalt definici6 hidnya és a reverzibilis HVK megitélésének nehézsége
miatt, a prerendlis veseelégtelenség jelenleg nagy kihivast jelent az altalanos klinikai
gyakorlatban [Macedo E & Mehta RL 2009]. A jov6ben varhatéan a vesekarosodast
jelzd, korai biomarkereknek a napi klinikai gyakorlatba bevezetett rutinszerli mérésével
Uj ut nyilhat a differencial diagnosztikdban. A rendelkezésiinkre all6 irodalmi adatok
[Paragas N et al. 2011] alapjan a tendencia azt mutatja, hogy prerenalis
veseelégtelenségben a korai biomarkerek (N-GAL, KIM) szintje nem valtozik, szemben

a szepszis kivaltotta HVK-val.

A HVK régota ismert sulyos komplikécidja a posztoperativ idészaknak [ Abelha FJ
et al. 2009, Medve L & Gondos T 2012, Murray P 2009]] és vezetdé oka a mitéti

beavatkozdsokat kovetd morbiditdsnak, mortalitdsnak ¢és a megnyult korhazi

tartozkodasnak. A kilonboz6 sebészeti beavatkozasokat kovetd HVK fokozott
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rizikojanak ismerete ellenére, a szindroma patogenézisének tisztazdsa szamos kivanni
val6t hagy maga utan.

A hasiiregi miitéti beavatkozasok utan koriilbeliil 30%-ban szdmolhatunk a HVK
1étrejottével [Abelha FJ et al. 2009]. A mitétet kdvetd gasztrointesztinalis intolerancia,
létrehozva az intraabdominalis nyomasfokozodast (IAP) kovetkezményesen csokkentve
a rendlis perfuzids nyomast, kulcstényez6 a HVK fellépésében [Sugrue M et al. 1999].
Az IAP-ban bekovetkezd valtozadsoknak fontos hatdsa lehet a vesefunkciora és a vizelet-
elvalasztasra [Malbrain ML 1999]. A hasiiregben végzett mitéti beavatkozasokat
kovetden az abdominalis hipertenzié (IAH) 33-39%-ban [Ertel W et al. 2000, Sugrue M

et al. 1995], mig annak legsulyosabb fokozata, az abdominalis kompartment szindroma

(ACS) 2-36%-ban fordul el6 [Balogh Z et al. 2003, Raeburn CD et al. 2001].

Osszehasonlitva a kiilonbozé testiiregeken végzett miitéti beavatkozasokat, azt talaltuk,
hogy a HVK leggyakrabban a hasiiregi mitéteket kovetéen jelentkezett, mely felveti az

IAH szerepét e szovodmény kialakuldséban.

Az optimalis artérias kozépnyomds (MAP) fenntartisaval, emelkedd
intraabdominalis nyomasnal a vesefunkcido megvédhetd. Badin J és munkatarsai [Badin
J et al. 2011] kimutattak, hogy szeptikus betegeknél az elsé 24 oraban 72 és 82 Hgmm-
es atlagh artérids kozépnyomasndl szignifikdnsan kisebb volt a veseelégtelenség
gyakorisdga. Ezek a MAP ¢értekek magasabbak, mint az altaldnosan elfogadott 65
Hgmm kozépnyomasérték. A nem megfeleld rendlis perfuziés nyomas (RPP) és a vese
filtracios gradiense (FG) kulcstényezd a vesekarosodas kialakulasaban. A filtracios
gradiens a nefronban kialakul6 nyomaskiilonbség, mely a glomerulus filtrdcidos nyomas
(GFP) és a proximalis tubulus nyomas (PTP) kiilonbsége. IAH esetében a PTP egyenld
lehet az I1AP-al, igy a GFP a MAP ¢és az IAP kiilonbségeként értékelhetd. Az oliguria az

emelkedett intraabdominalis nyomas elsd jele lehet.

A tanulméanyunkban észlelt szignifikdnsan magasabb vazopresszor igényt indirekt
bizonyitékanak tarthatjuk a nem megfeleld MAP értékének, mely igy szerepet jatszhat a
HVK létrejottében. A vazopresszor kezelés ténye logisztikus regresszids analizis soran
fliggetlen rizik6 faktort jelentett mind a HVK kialakuldsa, mind az intenziv osztalyos

halalozas tekintetében.
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A posztoperativ veseelégtelenség vonatkozasaban megjelent epidemioldgiai
tanulmanyok a kiilonb6zd populaciokban valtozatos kritériumok alapjan hataroztak meg
a szindromat és meglehetdsen széles skalan irtak le a gyakorisagat (0,8% — 17,0%)
[Bagshaw SM et al. 2008a]. Nem-szivsebészeti posztoperativ betegek korében csupan
egyetlen vizsgalat van, amely az AKIN kritériumok alapjan elemezte a HVK
kialakulasanak, epidemiologiai tényezdit. Abelha és munkatarsai [Abelha FJ et al. 2009]
7,5%-nak talaltadk az HVK incidencajat, azonban nem soroltdk be a betegeket a
kiilonbozd sulyossagi fokozatokba. Csak azon betegek keriiltek be a tanulményukba,

akik a mitét eldtti iddszakban fizioldgias vesefunkcidval rendelkeztek.

A mi tanulmanyunkban sem a nem végstadiumu kronikus veseelégtelenség, sem
az intenziv osztalyos felvételkor mért magasabb szérum-kreatinin érték nem jelentett
kizar6 okot. Mivel a szérum kreatinin szintje szamos tényezotol fligg, a
betegfelvételekor mért szérum-kreatinin szintet tekintettilk a referencia értéknek. A
HVK eléfordulasa igy a mi analizisiinkben magasabb volt (18,1% vs. 7,5%) [Abelha FJ
et al. 2009].

Koztudott, hogy az elsddleges veseelégtelenséget, amely valamilyen vesét érintd
patologias allapotnak a kovetkezménye, altaldban nem intenziv osztalyon kezeljiik és

relative jo progndzisu és alacsony halalozassal (5-10%) jar [Barrantes F et al. 2009].

Ezzel szemben a tobb szervi elégtelenség részeként jelentkez6 HVK haldlozasa
50-70%. Ostermann és munkatarsai anyagaban [Ostermann M & Chang R 2008] az
AKIN kritériumok alapjan értékelve a HVK-t, a haldlozas: HVK 1. 20,1%, HVK II:
25,9%, HVK III: 49,6%. A mi anyagunkban a mortalitds lényegesen magasabbnak
bizonyult (HVK 6sszes: 41,3%, HVK I: 35,8%, HVK II: 44,0%, HVK IlI: 73,5%). A
magasabb magyarorszagi halalozas szamos tényezével magyarazhatd, mint példaul a
nem egységes kezelési protokollok hidnyaval és ennek kovetkezményeivel (kiilonb6zo:
a vesepotlo kezelés megkezdésének iddzitése, a kezelési modalitasok tipusa, a kezelés
dozisa és annak folyamatos vagy intermittald jellege). A személyi és targyi feltételek
hidnya a protokollok be nem tartdsat vonja magéaval, ennek tudhaté be a stlyos

szeptikus betegek lényegesen magasabb mortalitasa Magyarorszagon a fejlett nyugati
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orszagokkal Osszehasonlitva. A tanulmanyunkban az életkor és a szepszissel
kapcsolatba hozhatd tényezok (vazopresszor kezelés, lélegeztetés, SOFA score)
valamint a magasabb incidenciaja HVK 3 stadium magas szignifikanciaval jelzett rizikod

tényezOt az intenziv osztalyos és a korhazi halalozésra.

A HVK kezelésére a legtobb kdzpontban a folyamatos vesepotld kezelések elonyt
¢lveznek. Noha a technikdk alkalmazasara vannak nemzetkozi ajanlasok, mégis jelentds
kiilonbségek mutatkoznak a klinikai haszndlatuk tekintetében. Vannak évek ota
megvalaszolatlan kérdések az alkalmazéasukat illetden. Alapkérdésként jelentkezik,

hogy mikor kezdjiik el a kezelést, milyen gyakran alkalmazzuk és meddig.

A nemzetkdzi irodalom adatai szerint a HVK 20%-aban valik sziikségessé a
vesepotlo kezelés alkalmazasa. A hazai gyakorlat messze elmarad ett6l a gyakorisagtol.
Mig a HVK 3 stadium a vesepotldo kezelések indikacidjat jelenti a nemzetkozi
gyakorlatban, addig itthon a legsulyosabb stddiumban csak 50%-ban alkalmaztak a
vesepoOtld modalitasok valamelyik formajat. A kezelt betegeknél a halalozas 64,7%

(11/17) volt, mig a vesepotlo kezelésben nem részesiild betegeknél 82,3% (14/17).

Az intenziv osztdlyok hemodinamikailag instabil betegei miatt a folyamatos
kezelések egyre inkabb el6térbe keriilnek, addig a hazai gyakorlat az esetek kozel
kétharmadaban még mindig intermittalo kezelést jelent. Ennek egyik markans oka, hogy
szamos intenziv osztaly nem rendelkezik a vesepotlo kezelésekhez sziikséges személyi-
és targyi feltételekkel. Az osztalyok jelentdés része nem rendelkezik dializald
berendezéssel. Ott, ahol a dializis centrumok végzik a kezeléseket, a késziilékeket
magukkal hozzék. A kezelésnek magas a koltség vonzata, raaddsul az intenziv osztalyok
szamara nincs megoldva a modalitasok finanszirozasa sem. Egy masik jelentds tényezo,
hogy jelenleg nincs akkreditalt posztgradualis képzés sem a szakorvosok, sem az
intenziv terapias szakasszisztensek részére a vesepotlo kezelések elméleti és gyakorlati
témakorében. Mint mar utaltunk ra vita van azon a téren is, hogy nefrologus szakember

vagy az intenziv terapias szakorvos indikalja és felligyelje a kezelést.
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Igen fontos kérdésként meriil fel az idéablak problémakoére, amely az intenziv
osztalyos felvétel és a vesepotld kezelés megkezdése kozotti idot jelenti. A nagyon
koran elkezdett kezelésnél eléfordulhat, hogy olyan betegeket is kezeliink, akiknél a
vesefunkcio spontan helyreéllasara is lehetdség lett volna, ugyanakkor kitettiik a beteget
olyan rizikonak, mint a kezelés alatti lehetséges szovoddmények (infekcio, katéter
problémak, lehtilés, fontos nyomelemek ¢€s tdpanyagok vesztése). A korai kezdés adta
haszonnal mindig szembe kell allitani a kezeléssel jaro riziko tényezoket. Jelenleg
nincsen érvényes, megfeleld evidenciai alapokkal rendelkezd ajanlas a vesepotlo
kezelések megkezdését illetben. Ez azonban nem ment fel benniinket az aldl, hogy a

HVK 3 stadiumban ne kezdjiik el a kezelés valamelyik formajat.

Vizsgéalatunkkal igyekeztiink egy atfogd képet adni a magyarorszagi intenziv

osztalyokon jelenleg nagy kihivast jelentd HVK-rol és annak ellatasi nehézségeirdl.
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7 KOVETKEZTETES

Az elvégzett tanulmanyunk az els6 hazai, multicentrikus, prospektiv
epidemioldgiai vizsgalat a HVK el6forduldsar6l a magyarorszagi viszonyokat
reprezentald intenziv osztalyokon. Tovabba nemzetkdzileg is az elsé tanulmény, amely
a korszerti AKIN kritériumok alapjan végezte a felmérést. A vizsgalat aktualitasat jelzi,
hogy a ,,Biomed Central Nephrology” on-line internetes feliiletén ,,Highly accessed”
mindsitést kapott (1 év alatt >1300 megtekintés). Eredményeink szamos problémat
vetettek fel az intenziv osztalyokon eléfordulo HVK diagnosztikai és terapias

megkozelitése terén.

A HVK a nemzetkdzi adatokhoz hasonl6 gyakorisaggal fordul el a hazai intenziv
osztalyokon. Ezzel szemben a haldlozasi mutatok sokkal kedvezdtlenebbek az eurdpai
intenziv  osztdlyokéhoz viszonyitva. Ez a tény Onmagiban el kell, hogy
gondolkodtassunk benniinket. Lehetséges kitutként felmeriil a korai diagndzis igénye,
hogy az érdemi oki terapiat idében megkezdhessiik az elkésett tiineti kezelésekkel
szemben. Ugyan ezeket az adatokat tanulmanyunkban nem vizsgaltuk, de a magas
halalozéasi gyakorisdgbol kovetkeztethetiink arra, hogy célszerli lenne a korai
diagnosztikédban a biomarkerek meghatdrozéasat bevezetni és a klinikai allapottal szoros
Osszefliggésben alkalmazni, monitoraként a kezeléslink sikerének vagy az esetleges
sikertelenségének. A vesekarosodas klinikai lefolyasanak érzékeny markereként
hasznalva Oket, remélhetbleg javithatoak a klinikai eredmények. Mivel a vizsgélat az
irodalmi adatok értelmében fontos eleme nemcsak a korai diagnoézisnak, hanem a
prerendlis veseelégtelenség differencial diagnosztikajanak, ezért 1ényegesnek tartjuk a

rutin elérhetdségét az intenziv osztalyok és a perioperativ medicina szamara.

A magas haldlozasi adatok kozott a legsulyosabb, 3. stadiumt HVK-ban, az esetek
50%-ban nem alkalmaztuk a vesepotld kezeléseket. Ez a nemzetk6zi adatokhoz képest
nagyon alacsony gyakorisdg is hozzajarulhat a magas haldlozashoz. A tanulmany
adataibol nem derithet6 ki, hogy miért ilyen alacsony a HVK 3. stadiumban a vesepotld
kezelések alkalmazasi gyakorisdga. Lehet, hogy ezek a betegek a tobb szervi
elégtelenség olyan elérehaladott allapotban voltak, hogy mar nem tartottak indokoltnak

a vesepotlast. Lehet, hogy ezek a betegek meghaltak mieldtt a vesepotld kezelést
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elkezdhették. Lehet, hogy a targyi- és személyi feltételek nem voltak adottak és a
betegek sem voltak széllithatd allapotban. Lehet, hogy... Nem szeretném a tovabbi
»lehet” kérdéssel induld gondolatokat folytatni. Egy biztos, valami nem megfeleld,

valami nincs rendben.

Meg kell teremteniink az intenziv osztdlyok szamdra a finanszirozasi hatterét a

vesepotlo kezeléseknek, melyhez a kezdd 1épéseket megtettiik.

A finanszirozas megteremtésével parhuzamosan biztositani kell szdmunkra olyan

késziilékeket, amelyek a szdba jové modalitasok elvégzésére alkalmas.

Tovabba a személyi feltételek biztositdsahoz lehetévé kell tenni az intenziv
terapias orvosok ¢és szakasszisztensek képzését. A vesepotld kezelések elméleti és
gyakorlati alapjainak elsajatitasat be kell épiteni a gradualis képzésbe. A posztgradualis
oktatasban az akkreditdcid megszerzésére szolgéald tanfolyamokat kell szervezni mind
az orvosok, mind az intenziv terapias szakasszisztensek szamara a vesepotlo kezelések

végzéséhez.

Elgondolkodtaté a hasiiregben végzett mutéti beavatkozasokat kovetden kialakulo
HVK magas gyakorisiga. Mivel a nemzetkdzi irodalomban nagyon kevés
epidemioldgiai adat all rendelkezésre, nem gondoltunk a tanulmany elinditasakor az
IAP kovetésére. Az IAP monitorozasa nagyon fontos tényezd lehet a HVK
megeldzésében. A magas [AP-vel azonban nemcsak a hasliregben végzett
beavatkozasokat kdvetden szamolhatunk, hanem szdmos tényez6 van, amely a mértékét
befolyasolhatja elsésorban sulyos szeptikus betegeknél. A folyadék reszuszcitacid az
elsé lépés a hipovolémia rendezésében ¢s a kovetkezményes szervelégtelenségek
kialakulasdnak megel6zésében, ezéltal fontos tényezdje az intenziv terdpids osztalyon
1évo betegek kezelésének. A korai célorientdlt terdpiat eredetileg a sulyos szepszis
kezelésére irtdk le, azonban az intraabdominalis hipertonia esetén is alkalmazhato a
betegek kezelésében. A megfeleld intravaszkularis térfogat kiilonésen fontos, mert
1élegeztetett betegnél a magasabb intrathoracalis nyomds miatt emelkedett IAP és a

hipovolémia egyiittesen fokozott rizikét jelentenek a HVK kialakuldséra. Ennek
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felismeréséhez elengedhetetlen a beteg megfeleld szintli hemodinamikai monitorozasa.
Ugyanakkor nagyon figyelni kell az excessziv folyadék reszuszcitacio elkeriilésére is,
mert a hipervolémia independens riziké faktor mind az IAH, min a HVK tekintetében.
Az adatok alapjan egyértelmii, hogy az intraabdominalis nyomas monitorozasat az
intenziv terapias betegfeliigyelet részeként kell kezelniink, és a napi egyik fontos

tényezdjeként kell értékelniink.

Megsziiletett az Anesztezioldgiai ¢és Intenziv Terapids Szakmai Kollégium
modszertani levele a heveny vesepotld kezelésekre vonatkozdan, de sziikséges lenne

kiegésziteni a HVK ellatasanak a protokolljaval.
Ugy gondoljuk, hogy a javasolt lépéseink elengedhetetlenek ahhoz, hogy a HVK

mortalitdsa hazankban is megkozelitse a vezetd nyugati centrumok hasonl6 betegeinek

mortalitasat.
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8 OSSZEFOGLALAS

Az intenziv osztdlyos ellatds szinvonalanak emelkedése ellenére a HVK
gyakorisadga ¢s haldlozasa fokozatosan novekszik. Mi egy prospektiv, multicentrikus
epidemioldgiai tanulményt végeztiink a magyarorszagi intenziv osztdlyokon, hogy
értekeljik a HVK jelentOséget. A tanulmany céljaként az intenziv osztalyokon
eléforduld HVK gyakorisaganak meghatarozasat; a kiilonb6zo etiologiai okok; a
sulyossagi fokozatok ¢és a klinikai gyakorlat felmérését jeloltiik meg €s megvizsgaltuk e

tényezOk kapcsolatat a kimeneti végpontokkal.

2009. oktober 01. és 2009. november 30. kozotti idoszakban prospektiven
analizaltuk az intenziv osztalyokon kezelt betegek (n=459) demografiai, morbiditasi,

kezelési és klinikai kimeneti adatait.

Az intenziv osztalyos felvétel indikacidja a betegek 64,3%-ban sebészeti és a
maradék 35,7%-ban nem sebészeti megbetegedés volt. 112 betegnél (24,4%) alakult ki
HVK. Az AKIN kritériumok alapjan értékelve a sulyossagi fokozatokat az 1. stddiumba
a betegek 11,5%-a, a 2. stadiumba 5,4%-a és a 3. stadiumba 7,4%-a tartozott. A HVK
44%-ban a stlyos szepszis volt a kozvetlen kivalté tényezd. A 3. stddiumban 1évo
betegek (34) 50%-a részesiilt vesepotlo kezelésben. A kezelések 64,8%-ban intermittald
kezelést végeztek. A korhazi haldlozas 49% (55/112), mig az Intenziv osztalyos
halalozas 39,3%-nak (44/112) bizonyult.

Elemeztiik a betegeket a sebészeti beavatkozdsok dsszehasonlitasaban is. A 295
sebészeti beavatkozason atesett betegek kozil 49 (18,1%) esetben alakult ki HVK. Az
AKIN kritériumok szerinti megoszlas: HVK 1: 27 eset (10,2%), HVK 2: 11 eset (4,2%),
HVK 3: 10 eset (3,8%). Az 6sszhalalozas 39,6%-nak (HVK 1: 25.9%, HVK 2: 40%,
HVK 3: 54.5%) az intenziv osztalyos halalozas 33.3%-nak (HVK 1: 18.5%, HVK 2:
10%, HVK 3: 54.5%) bizonyult.

Logisztikus regresszios analizist végeztiink a HVK-ra hajlamosité tényezok
analizisére az Osszes potencialisan befolyasold valtozd bevonasaval. Az életkor (OR:

1.048; CI: 1.014 — 1.082; p=0.005), a vazopresszor kezelés (OR: 9.751; CI: 8.579 —
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10.923; p<0.001), a szepszis (OR: 10.791, Cl: 9.353 — 12.233, p=0.001), a szérum-
kreatinin csucs-koncentracio (OR: 1.035; CL: 1.021 — 1.047; p<0.001) ¢és a hasiiri
sebészeti beavatkozas (OR: 2.558; CI: 1.75 — 3.366; p=0.020) independens riziko
faktort jelentett a HVK kialakulasara.

A magyarorszagi intenziv osztdlyokon mi végeztiink elészor az AKIN
kritériumok alapjan epidemiologiai felmérést a heveny vesekdrosodéds vonatkozasaban,
tovabba a vilagon elsé alkalommal a nem szivsebészeti posztoperativ betegeknél a

kiulonboz6 mutéti beavatkozasok dsszehasonlitasaban.

A tanulmany igazolta a HVK emelkeddé gyakorisagat és annak hatisat a magas

intenziv osztalyos és korhdzi halalozasra.
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