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Radiojod kontrasztanyagok altal okozott
vesekarosodas ¢s megelozese
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A jelenlegi hazai gyakorlatban sokszor indokolatlanul korlitozzik a vesebetegek kontrasztanyagos vizsgilatit, és
halasztodik a metformint szed8k vizsgdlata is, kontrasztanyag dltal okozott akut vesekdrosoddstél (contrast-induced
acute kidney injury, CI-AKI) tartva. Osszefoglalénk célja az ezzel kapcsolatos Gjabb ismeretek dttekintése és egy
szakmai javaslat ismertetése annak érdekében, hogy a betegelldtds szempontjabol fontos vizsgilatok ne maradjanak
el, ugyanakkor azok a maximalis betegbiztonsag jegyében késziiljenek. Az elmdalt évek tanulmdnyai alapjan a CI-AKI
eléfordulasa a kordbbindl kevésbé gyakori, és jelentGsen kiilonboz§ a kontrasztanyag intravénds vagy intraarteridlis
alkalmazasatdl fiigglen. Legfontosabb rizikotényezdje a csokkent glomerulusfiltriciés rata (GFR), mely stabil dlla-
pott vesebetegnél, intravénds kontrasztanyag addsakor 30 ml/min/1,73 m? alatt, intraarteridlis alkalmazdsakor
45 ml/min/1,73 m? alatt képez magas rizik6t. Proteinuria esetén a CI-AKI és a kontrasztanyaggal tdrsult akut
vesekdrosodas (contrast-associated kidney injury, CA-AKI) kockazata is nagyobb, ezért a szimitott GFR mellett
indokolt a vizelet albumin/kreatinin vagy fehérje /kreatinin hanyados meghatdrozasa is a vizsgalat el6tt. Az instabil
allapot, az akut veseelégtelenség mindenkor magas kockazatot jelent, ilyenkor a szamitott GFR pontatlan, nem
hasznalhat6. Csokkent vesefunkcié mellett figyelni kell a beadott kontrasztanyag mennyiségére, a vizsgilat 48-72
oran beliili ismétlésének kertilésére, a nemszteroid gyulladdsgatlok vagy mds nephrotoxicus szerek lehet8ség szerin-
ti sziineteltetésére. Prevencios intézkedés a magas rizikédval bird betegek esetében javasolt intravénds hidrilds forma-
jaban, fizioldgias koncentriciéja natrium-klorid vagy natrium-bikarbondt infazidjaval. Az egyéb eljarasok hatistala-
nok, és nem indokolt a beavatkozds utdni dializis végzése sem végstadiumu veseelégtelen betegekben. A metformint
60 ml/min/1,73 m? feletti ¢GFR-rel rendelkez8 beteg vizsgilata kapesin sziikségtelen elhagyni, ettSl rosszabb
vesemiikodés esetén kell sziineteltetni. Amennyiben a vizsgalat indikicidja siirg@sségi, az a metformin egyidejd el-
hagyasaval elvégezhetd, de a gyogyszer csak 48 éra mulva, az akut vesekdrosodds kizarasat kovetSen adhato vissza.
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Occurrence and prevention of iodinated contrast agent-induced kidney injury
in light of the newest literature data

Time to change our clinical practice!

In the current clinical practice, studies with iodinated contrast agents are often limited in patients with kidney disease
and delayed in those on metformin therapy due to fear of contrast-induced acute kidney injury (CI-AKI). We aim
to review the most recent information about CI-AKI and provide recommendations in order to avoid cancellation
of important contrast-enhanced tests, but maximize safety considerations. According to the most recent findings,
CI-AKI occurs less frequently nowadays than previously, and depends significantly on the route of contrast adminis-
tration (intraarterial or intravenous). The most important risk factor is the decreased GFR, which, in stable patients
with intravenous contrast administration provides high risk if the ¢GFR is less than 30 ml/min/1.73 m?, and with
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intraarterial contrast is less than 45 ml/min/1.73 m?. In patients with proteinuria, the risk of both CI-AKI and
CA-AKI (contrast-associated kidney injury) is increased, therefore urinary albumin/creatinine or protein/creatinine
ratios are recommended to measure before the contrast material administration, beside the ¢eGFR determination.
Unstable condition, acute renal failure always mean high risk; in these cases, ¢GFR calculation is imprecise and use-
less. If renal function is decreased, the amount of contrast material needs consideration, repeated contrast-enhanced
studies should be avoided in 48-72 hours, the non-steroidal anti-inflammatory agents and other nephrotoxic drugs
have to be discontinued. For high risk patients, preventive intravenous hydration should be given, either by physio-
logic saline or sodium bicarbonate infusion. Other drugs aiming prevention have proved to be useless; dialysis treat-
ment immediately after contrast administration in end-stage renal disease patients is unnecessary. There is no indica-
tion to discontinue metformin if eGFR is higher than 60 ml/min/1.73 m?, but if the patient has less than that value,
the metformin needs to be stopped. In urgent studies with contrast agent, metformin administration has to be dis-
continued simultaneously with the intervention, and this drug can only be readministered after ruling out acute
kidney injury in 48 hours following contrast exposure.

Keywords: iodinated contrast agent, contrast-induced kidney injury, contrast-associated kidney injury, prevention,
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Roviditések

ACE = (angiotensin-converting enzyme) angiotenzinkonver-
talé enzim; ACR = (American College of Radiology) Amerikai
Radiolégusok Kollégiuma; ARB = angiotenzinreceptor-blok-
kol6; CA-AKI = (contrast-associated acute kidney injury)
kontrasztanyaggal tarsult akut vesekdrosodds; CI-AKI = (cont-
rast-induced acute kidney injury) kontrasztanyag-indukalt akut
vesekdrosodds; CKD = (chronic kidney disease) kronikus vese-
betegség; eGFR = (estimated glomerular filtration rate) becstilt
glomerulusfiltriciés rita; ESUR = (European Society of Uro-
genital Radiology) Eurépai Urogenitalis Radiol6giai Tarsasig;
FDA = (U.S. Food and Drug Administration) az USA Elelmi-
szer-biztonsagi és Gyogyszerészeti Hivatala; MR = mdgneses
rezonancia; NKF = (National Kidney Foundation) Nemzeti
Vese Alapitvany (USA); PC-AKI = (post-contrast acute kidney
injury) posztkontraszt akut vesekirosodids; PCI = (percuta-
neous coronary intervention) percutan szivkoszoraér-beavat-
kozas; STEMI = ST-elevacioval jar6 myocardialis infarktus;
TAVI = (transcatheter aortic valve implantation) transzkatéte-
res aortabillenty-implanticié; uACR = (urine albumin/kreati-
nin ratio) vizelet albumin/kreatinin hanyados; uPCR = (urine
protein/creatinine ratio) vizelet fehérje /kreatinin hanyados

Miért kell napjainkban modositani
a kontrasztanyag altal okozott akut
vesekarosodas korabbi prevencios
iranyelvét?

A radiojéd kontrasztanyag alkalmazdsakor fellépd kont-
rasztnephropathiat, Gjabb elnevezése szerint kontraszt-
anyag altal okozott akut vesekdrosodast (contrast-indu-
ced acute kidney injury, CI-AKI) els§ alkalommal
1954-ben irtdk le [1]. A képalkoté vizsgilatok szdmanak
exponencidlis novekedésével, kiilondsen az instabil alla-
potu betegekben végzett coronariaintervencios beavat-

kozasok kapcsan a kontrasztanyag alkalmazasit kovetd
vesekdrosodas incidencidja is jelentésen megnovekedett.
JelentSsége, hogy az akut vesefunkci6-romlds noveli
mind a betegek alapbetegség miatti mortalitisit, mind a
szov6dmény miatti hospitalizaciés igényt, és romlik a
krénikus vesebetegség (CKD) hosszt tava progresszidja
is [2—4]. A CI-AKI epidemiolégidja és prevencidjanak
lehet&ségei a 2000-es években vilagszerte nagy hang-
salyt kaptak. A szakmai irdnyelvek jelentGsen korlatoztak
a besztikiilt vesefunkcioval é16 betegek kontrasztanyagos
vizsgalatat, és gyakran halasztédott a metformint szed6k
vizsgalata is. Az elmult években azonban szamos tanul-
mény alapjan a korabbindl lényegesen kevésbé gyakori-
nak latszik a CI-AKI elSfordulisa [4—6]. Az is egyértel-
mavé vilt, hogy jelentSs a kiilonbség a szovédmény
kialakuldsanak gyakorisigiban intravéndsan vagy intra-
arterialisan végzett kontrasztanyagos vizsgalat kapcsin
[7, 8]. A vesekarosodds diagnozisanak felallitasakor fon-
tos annak differencialdsa, hogy az adott betegben fellép§
szov6dmények valéjiban a kontrasztanyag alkalmazdsa-
nak vagy maganak az alapbetegségnek a kovetkezményei
[6,9].

Az optimalis betegellatas szempontjabdl alapvetd je-
lentéségti, hogy az alkalmazott vizsgilat, beavatkozds
szovédménymentes legyen, ugyanakkor a betegtSl ne
tagadjanak meg olyan elldtist, mely allapota javuldsihoz
vezethetne azért, mert talzott, esetleg indokolatlan ag-
godalom kiséri a kontrasztanyag okozta vesekarosodds
kialakuldsinak rizik6jat. Jelen 0Osszefoglalonk célja a
CI-AKI gyakorisigdnak, patomechanizmusdnak, riziké-
tényezdSinek és a prevencié lehetSségeinek attekintése és
egy feltjitott hazai szakmai javaslat ismertetése (1. dbra)
annak érdekében, hogy a kontrasztanyaggal végzett vizs-
galatok a maximalis betegbiztonsag jegyében késziilje-
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CI-AK.I nagy rizikéju dllapotok Nagy rizikoja | | Alacsony Metformin folytathato,
L Sl CD) ) allapot? — | kockézat elékészités nem kell

iv. adas: eGFR<30 ml/min/1,73 m? -

ia. adas: eGFR<45 mUmin/1,73 m? | een en A

2. Stabil CKD + proteinuria >0,5 g/n ‘ Helyettesité vizsgalat? }—g—’ MR, hf‘ Gl,: R<30 ’n?]/mm/l,73 ny?
iv. adds: eGFR<45 ml/min/1,73 m? om Nyilt lancti gadoliniumot ne!
ia. adas: eGFR<60 ml/min/1,73 m?

3. Instabil beteg, gyanitott AKI ‘ Nephrotox. szer kihagyasa? igen | 24 6: NSAID, Vancocin,
AMI/siirg6s angiologiai korkép l nem aHHnl'fnogli.kf)zid, ci;zplatin,
Hypovolaemia / sepsis - amfotericin, egyé
Ini,:nziv osztalyos Eezelés Stabil CKD-beteg, 12 6: mannizol/furoszemid

tervezett vizsgalat

l nem

ig&‘
Metformin ex 24 6 elétte

Metformin elhagyasa
Vizsg. elétt/alatt iv. rehidralas

Siirgos vizsgalat,
instabil, AKI-gyana

Angio: intézeti iv. rehidralas

14% NaHCO; 3 mlkg vagy
0,9% NaCl 10-20 mlkg/4 6ra

CT: ambulans iv. rehidralas

Kontraszta. <100 ml v. m/eGFR <3
iv.: alacsony, ia.: izoozmolaris

Vizsgalat utani iv. rehidralas
1,4% NaHCO; 3 mlkg vagy

|

™~
i

0,9% NaCl 10-20 mlkg/4 ora

2-3. nap {szérumkreatinin >27 pmol/1?

Metformin
visszaadasa

nem

|

igen

Ismétlés keriilése min. 48 oraig ‘

| CL-AKI? CA-AKI? |~ [ Nefrologus konzilium

1. dbra

Javasolt algoritmus a kontrasztanyagok vesekarosit6 hatdsinak megel8zésére

AKI = akut vesekdrosodds; AMI = akut myocardialis infarktus; CA-AKI = kontrasztanyaggal tirsult akut vesekdrosodds; CI-AKI = kontrasztanyag-in-
dukdlt akut vesekdrosodds; CKD = krénikus vesekdrosodds; CT = komputertomogrifia; eGFR = becsiilt GFR; GFR = glomerulusfiltricios rita; MR =
magneses rezonancia; NSAID = nemszteroid gyulladdscsokkents gyogyszer

nek, ugyanakkor ne fordulhasson el6, hogy a betegellatas
szempontjabol fontos beavatkozas elmaradjon vagy kés-
lekedjen a vizsgalat vélt rizik6ja miatt [10].

A kontrasztanyag altal okozott akut
vesekarosodas diagnosztikus kritériumai

Az American College of Radiology (ACR) és a National
Kidney Foundation (NKF), tovibba a European Society
of Urogenital Radiology (ESUR) szakért6i dltal készitett
szakvélemény alapjan CI-AKI-nak a kontrasztanyag al-
kalmazasat kovetGen 48-72 6raval kialakult azon vese-
funkcié-romlas nevezhetd, melynek hétterében egyéb
ctioldgiai tényez6 kizdarhaté [11, 12]. A jédos kontraszt-
anyaggal végzett vizsgalatot kovetd akut vesefunkciod-
romlas azon esete, amelynél a kontrasztanyag és a
vesekarosodds kozott nem igazolhaté oki kapesolat, a
kontrasztanyaggal tarsult akut vesekidrosodas (contrast-
associated kidney injury, CA-AKI) vagy ennek szinoni-
mdjaként a posztkontraszt akut vesekarosodds (PC-AKI)
elnevezést kapta [8, 11-13]. A CI-AKI prognézisinak
alaposabb megismerése kovetkeztében annak diagnosz-
tikus kritériuma is valtozott: mig a 2000-es évek elején
0,5 mg/dl, azaz 44 pmol /1 szérumkreatinin-emelkedés
vagy az alap kiindulasi szérumkreatinin 25%-os emelke-
dése volt a szovédmény bekovetkeztének laboratériumi
hatarértéke, ez az utdbbi években 0,3 mg/dl-re, azaz 27
pmol/1 szérumkreatinin-értékre vagy az alap-kreatinin-

érték 50%-os novekedésére médosult a kontrasztanyag
alkalmazasat kovet§ 48-72 6raban [2, 12, 14]. Fontos,
hogy a CI-AKI kialakuldsa roviddel a kontrasztanyag al-
kalmazasa utin keriiljon megallapitasra, mivel a vese-
funkcié az alapbetegség okozta instabilitds miatt is ro-
molhat, igy a kés6bbi, 4-7. nap kozotti vagy azt kovetd
kreatininemelkedés nagy valoszintiséggel mér etioldgiai-
lag eltér6 mechanizmust, ezt nevezzikk CA-AKI-nak

[15].

A kontrasztanyag vesekarosodast el6idézo
hatasanak patomechanizmusa

A vese kiilonosen érzékeny az oxigénhianyos dllapotok-
ra. Ennek magyarazata a szerv jelentSs vérellatasi igénye,
mely normalkoriilmények kozott a cardialis kidramlas
25%-a. A medulla keringése fiziol6gias koriilmények ko-
zott is 1ényegesen kisebb, mint a kéregillomanyé, ezért
hypoxids allapotokban a medulla kirosoddsa kénnyen
bekovetkezik. A radiojodos kontrasztanyag kettés me-
chanizmussal okoz vesekarosoddst: a szer citotoxikus az
endothel- és tubulussejtekre. A karosodé sejtekbdl fel-
szabadulé szabad gyokok gitoljak a nitrogén-oxid vaso-
dilatator hatasat, ennek elhtiz6dé vasoconstrictio lesz a
kovetkezménye. A vasoconstrictio GFR-csokkenést és
medullaris hypoperfusiét okoz, melyek kovetkezménye
tovabbi tubulussejt-kirosodds. A vesekdrosodds masik
tényezGje a kornyezetéhez képest magas ozmolalitasa
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kontrasztanyag, mely szintén a vesekeringés kirosodasat,
kovetkezményes tubulussejt-kirosodast, akut tubularis
nekrézist idéz elS [2, 14].

A kontrasztanyag altal okozott akut
vesekarosodas el6fordulasinak gyakorisaga
a kontrasztanyag intravénas alkalmazasakor

Az elmult 2 évtizedben elvégzett nagyszamu klinikai ta-
nulmany eredményei azt mutattak, hogy a kontraszt-
anyag altal okozott vesekdrosodas jelentGsen eltérd
gyakorisagl az akut megbetegedés miatti artérids kont-
rasztanyagos — elsGsorban coronariaintervencié — és a
vénas kontrasztanyagos CT-vizsgalatok utdn [8]. A korai
évek publikicidiban megjelent adatokkal szemben ki-
emelendden fontos, hogy intravénas kontrasztanyag al-
kalmazasakor még CKD esetén is alacsony a CI-AKI
gyakorisaga [1, 6, 11, 16] (1. tablazat).

Bir randomizalt kontrolldlt vizsgalati eredmények
nem dllnak rendelkezésre a CT-vizsgalat kapcsan, azaz az
intravénisan alkalmazott kontrasztanyag okozta veseka-
rosodds incidencidjanak pontos meghatirozasira, ob-
szervacios eredmények nagy szamban keriiltek publikd-
lasra. Egy 21 000 beteget magiban foglalé amerikai
megfigyeléses vizsgalatban nem taldltak gyakoribb vese-
funkcié-karosoddst az intravénds kontrasztanyagot kapd
betegekben a nativan elkészitett CT-vizsgilaton ateset-
tekhez képest (4,8%, illetve 5,1%), bar az akut, illetve a
kronikus vesebetegeknél (kreatinin >176 pmol/l) az
akut vesekarosodas gyakorisaga ennél magasabb (12%,
illetve 9,6%) volt [6]. Egy 1600 {6t meghaladé, stabil,
60 ml/min/1,73 m? ¢eGFR alatti vesefunkcidja betege-
ket vizsgald koreai tanulmanyban — hidraciés profilaxist
alkalmazva — akut vesekdrosodast a betegek 3,7%-aban
észleltek, ez a 30 ml/min/1,73 m? eGFR-értékd alcso-
portban 10,8%-ot ért el. Mig a kontrasztanyagos vizsga-
latot kovetS hat honapon beliili dializisre kertilés maga-
sabbnak bizonyult a vesekirosodast elszenved6kben, hat

1. tiblazat A kontrasztanyag-indukélt vesekdrosodds eléforduldsinak gya-
korisiga az ¢GFR fiiggvényében [11, 16]
eGFR-érték Intraarteridlis Intravénas
kontrasztanyag kontrasztanyag
alkalmazasa* alkalmazdsa**
>90 ml/min/1,73 m? =0%
60-89 ml/min/1,73 m? 5,2% ~0%
45-59 ml/min/1,73 m? 8,0% ~0 %
3044 ml/min/1,73 m>  12,9% 0-2%
<30 ml/min/1,73 m? 26,6% 0-17%

*Az ACC Cath-PCI Regiszter adatai alapjan [16]
**Az ACR és az NKF konszenzus-alldsfoglaldsa alapjan [11]

ACC = Amerikai Kardiolégiai Tarsasag; ACR = Amerikai Radiol6gusok
Kollégiuma; eGFR = becsiilt glomerulusfiltraciés rata; NKF = Nemzeti
Vese Alapitvany (USA); PCI = percutan szivkoszortér-beavatkozas

hénapon tal mar nem kiilonbozott a két csoportban a
dializist igénylSk aranya. A betegek haldlozasa nem no-
vekedett a vesekarosodast elszenvedSkben, 6sszehason-
litva azokkal, akikben nem Iépett fel szovédmény a vizs-
gilat kapcsian [7]. Tovabbi tanulminyokban 45 ml/
min/1,73 m? feletti ¢GFR esetén a riziké kozel 0%-nak
bizonyult, 30—44 ml/min/1,73 m? esctén 0-2%, mig 30
ml/min/1,73 m? eGFR alatt 0-17% kozotti CI-AKI-
gyakorisagot dokumentaltak [9, 11]. Egy tajvani, egész-
ségbiztosité adatbizisa alapjan végzett vizsgalatban
CKD miatt gondozis alatt all6, nagyszamu beteg adatait
elemezték. Az eGFR-érték nem volt ismert a vizsgalok
szamdra, de a betegek nem részesiiltek eritropoetinkeze-
lésben, azaz a CKD nem volt jelent8sen elérehaladott.
Parositott valdszinlségi mutatds Osszehasonlitassal (pro-
pensity score) nem volt magasabb azok hossza tava dia-
lizisre kertilése, akik kontrasztanyagot kaptak a CT-vizs-
gilathoz, azokkal szemben, akiknél nativan késziilt a CT.
Viszont lényegesen magasabbnak bizonyult a végstadiu-
mu veseelégtelenség  kialakulasanak rizikéja azoknal,
akiknél egy év alatt tobb kontrasztanyagos CT is késziilt
[17]. Ez utalhat az ismételt vizsgalatok rizikét novels
hatasara, de arra is, hogy azok a betegek, akiknél sorozat-
ban kellett CT-t késziteni, komorbiditasaikat tekintve
stlyosabb allapottak voltak. Ebben a vonatkozasban ki-
emelt figyelmet igényelnek az onkologiai betegek, akik-
nél a betegség alakuldsinak kovetésére nélkiilozhetetlen
ismételt CT-vizsgalatok végzése. A betegek érdekeit az
indikdcié gondos feldllitdsa és a prevencids intézkedések
megtétele utin minden indokolt vizsgilat kivitelezése
képviseli.

Fontos megfigyelés, és ebben egyetértés mutatkozik a
kutatok kozott, hogy az intravénas kontrasztanyag alkal-
mazdsit kovetS vesekarosodds vonatkozasiban elsésor-
ban a vesefunkcio, azaz az eGFR csokkenése értékelendd
rizikofaktorként; egyéb tényezSk — diabetes mellitus,
hypovolaemia, hypalbuminaemia, anaemia, magasabb
életkor, nephrotoxicus gyogyszerek — novelhetik a kont-
rasztanyaggal tarsult vesekdrosodas rizikéjat, Gnmaguk-
ban azonban nem képezik a CI-AKI rizikétényezGjét
[1, 12, 15]. Kiemelendd, hogy a GFR becslése pontat-
lan, ha a vesemikodés instabil, azaz akut veseelégtelen-
ség all fenn. Az allapot felismerését ilyenkor a szérum-
kreatinin és az Oradiuresis szoros kovetése segiti.

A CI-AKI és a CA-AKI rizikéjanak becslésére azonban
indokoltnak latszik a GER mellett a proteinuria mértéké-
nck figyelembevétele is, mivel a kombinalt eGFR-protein-
uria tdblazat nemcsak az idiilt vesebetegség stlyossagat,
hanem az erre rakdédé akut vesekarosodds kockazatat is
pontosabban jelzi. A kéros mértékd albuminuria a nor-
milis albuminuridhoz képest 2—3-szorosira emeli min-
den GFR-staidiumban a riarakodé akut vesekarosodis
kockazatit [18]. A proteinuria a CI-AKI-re koncentrald
tanulmdnyokban is fiiggetlen rizikétényezének bizo-
nyult stroke-betegekben [19], valamint koronarogrifiin
atesettekben is [20, 21]. A proteinuria jelenléte magya-
rizhatja a korabbi vizsgalatokban gyakran észlelt CI-AKI
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nagyobb gyakorisigit diabetes mellitusban és myeloma
multiplexben. A kontrasztanyagos vizsgalatok elétt el-
végzett korrekt fehérjevizelés-vizsgalat (vizelet albumin/
kreatinin hdnyados: uACR vagy vizelet fehérje /kreatinin
hanyados: uPCR) a vizsgalattal kapcsolatos rizikdbecslé-
sen tal az idilt vesebetegek felismerését és a betegek
prognozisanak pontositasit is nagyban segitené. Jelen-
tés, napi 0,5 g fehérjevizelést jelez, ha az uACR >30
mg,/mmol vagy az uPCR >50 mg/mmol, de mdr a mér-
sékelt fehérjevizelés (UACR >3 mg/mmol vagy uPCR
>15 mg,/mmol) is indokolhatja a preventiv intézkedések
megtételét.

A fentiek alapjan a szakért6k szerint az intravénas
kontrasztanyag alkalmazasa még beszdkiilt vesefunkcid
esetén is viszonylag alacsony rizikéval jar, ezért nem el-
lenjavallt még CKD IV-V. stidiumt veseelégtelenség
esetén sem, ha nélkiilozhetetlen fontossig a vizsgailat
dltal elérhet6 diagnosztikai eredmény érdekében [11,
22]. Hasonl6 megfontolasok érvényesek a még maradék
vesefunkcioval bird dializaltakndl is. A kontrasztanyagos
vizsgdlat indikdcidjat tehdt annak rizikéja és a varhatéd
eredmények mérlegelése alapjan kell felallitani [11].
A vesetranszplantaltak és a szoliter vesével é16k esetében
az egy funkcionalé vese dllapota nem képez eltér§ meg-
fontolast, a rizikét naluk is az eGFR-érték alapjan kell
meghatarozni [ 12]. Kontrasztanyag alkalmazdsat kovet§
dializiskezeléssel nem befolyasolhaté az esetleges veseka-
rosodas, alkalmazdsa ilyen megfontolasbél indokolatlan
[13]. Végstadiumu veseelégtelen betegekben a vizsgala-
tot kovetSen akkor sziikséges soron kiviili dializist vé-
gezni, ha a kontrasztanyag beaddsa annak magas ozmo-
lalitdsa miatt, illetve a preventiv rehidrilds hiperhidricié,
tid&vizenyS veszélyével jir, egyéb céllal esetiikben sem
indikalt siirgés hemodializis-kezelés. Peritonealis diali-
ziskezelésben részesiil6knél a kontrasztanyag alkalma-
zdsa miatti hemodializis elvégzése indokolatlan [8].
A myeloma multiplex énmagiban nem képezi a kont-
rasztanyag alkalmazdsanak ellenjavallatit, csak a fenti ri-
zikéfaktorok jelenléte esetén [13].

A kontrasztanyag altal okozott
akut vesekarosodas gyakorisaga
a kontrasztanyag intraarterialis
alkalmazasakor

Az elmult években szimos megfigyeléses és randomizélt
tanulmdny jelent meg koronarografias és coronariainter-
venciés beavatkozasok kapcsin dokumentalt CI-AKI-
esetekrdl [3, 16, 23]. A teljes betegpopulicié vonatko-
zasiban a szovédmény kialakuldsa 3,3-10,2%-osra
becsiilhetd, de alapvetSen meghatirozé az egyéb riziko-
faktorok, elsGsorban a vesefunkcié: a kiindulasi szérum
kreatinin/eGFR érték (1. tdblizat), illetve akut vese-
clégtelenség esetén az e¢GFR helyett az o6radiuresis.
A CI-AKI el6forduldsinak gyakorisagat jol reprezentalja
a Cath-PCI Regiszter 2009 és 2011 kozott 1étrehozott
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adatbdzisa: ebben tobb mint 900 000 vizsgalatot kove-
téen hatiroztik meg a beavatkozas kapcsan kialakult ve-
sefunkcié-romlas és dializist igénylG veseelégtelenség
el6fordulasat, amely a teljes betegpopulacioban 7,1%-os-
nak bizonyult; dializist a betegek 0,3%-a igényelt. 30
ml/min/1,73 m? eGFR alatt a betegek 26,6%-4ban ész-
leltek vesefunkcié-romlast, dializist 4,3%-uknal kellett
bevezetni [16]. A CI-AKI kialakulasit a rizikétényezok,
els@sorban a CKD és a cardiovascularis instabilitas hal-
mozott jelenléte novelte a tobbszorosére. Ezzel szem-
ben japan kutatok 30 ml/min/1,73 m? alatti eGFR-ér-
tékkel bir6 betegekben csak 9,7%-ban észleltek CI-AKI-t.
Amikor 6sszehasonlitottadk azokat, akiknél kialakult a
szovédmény, azokkal, akiknek nem romlott a vesemako-
désiik, azt taldltdk, hogy a két csoportban nem kilonbo-
zott az alap-eGFR-érték, de a szovédményes betegek
korében gyakoribb volt a cardiovascularis instabilitas,
tobb kontrasztanyagot kaptak, és alacsonyabb mennyisé-
gl preventiv folyadékbevitelben részesiiltek [23]. A szer-
z6k megjegyzik, hogy coronariaintervenciés centrumuk-
ban a kontrasztanyagot kis mennyiségben alkalmaztak
(72 £ 57 ml), és a betegek nagyobb része intravénas in-
fzids prevenciéban részestilt.

Az adatok egyértelmten bizonyitjak, hogy az utébbi
években a veseszovédmény gyakorisiga mérséklédott,
ami részben a preventiv stratégidk alkalmazisinak ko-
szonhetd, részben pedig a katéterezési technika fejlédé-
sének, mint példaul az arteria radialis behatoldsbol vég-
zett katéterezés: ezdltal kevesebbszer kovetkezik be
vérzéses szovédmény vagy koleszterinkristaly-embolisa-
tio. A riziké mértékét jelentésen befolydsolja a beteg al-
lapota is: az akut STEMI kapcsin végzett PCI eseteiben
a riziké magasabb, az incidencidt 10,5-18,3%-ban hatd-
roztak meg, ami reprezentdlja az esend6bb betegek ma-
gasabb szovédményratdjat, és magyarizza ezzel Ossze-
fiiggésben a magasabb mortalitist is [ 14].

Egyéb artérids intervencio esetén észlelt CI-AKI vo-
natkozasaban kevesebb epidemioldgiai adat 4ll rendelke-
zésre. Periférids angiografia, arteria carotis/aorta sztent
implantaciéja vagy TAVI (transzkatéteres aortabillenty(-
implanticié) végzésekor magas rizikéju betegekben rela-
tive magas szamban tapasztaltak akut vesekdrosodast
(22-34%), azonban ezen betegek tobbszords komorbi-
ditdsa esend6vé teszi Sket renalis szovédmény kialakuld-
sdra, amiért valészintileg nemcsak a kontrasztanyag, ha-
nem a tarsbetegségek is felel@ssé tehetSk [14].

Rizikéfaktorok és prevencios lehetGségek

A fentiek alapjan az akut vesekarosodas kialakuldsinak
legtontosabb rizikotényezdje a beteg vesefunkcidja, me-
lyet az ESUR irdnyelve intraarteridlis kontrasztanyag al-
kalmazdsakor — egyéb rizikotényezokkel rendelkez8kben,
intenziv osztilyon kezeltekben — 45 ml/min/1,73 m?
eGFR-értékben hatiroz meg, intravénas kontrasztanyag
alkalmazasakor pedig rizikdcsoportnak a 30 ml/min/
1,73 m? alatti eGFR-értékd betegeket tartja [8, 12, 13].
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Rizikotényezd intraarteridlis kontrasztanyagos vizsgalat
esetén az ST-elevacioval jaré myocardialis infarktus, a
cardiogen shock, tovibbd nagy valészintiséggel noveli a
kockazatot a diabetes mellitus, az anaemia, a szivelégte-
lenség, az alacsony cjekcids frakeid és az id8s, 70-75 év
feletti életkor [2]. A rizikdéban alapvets szerepet jatszik
az aktudlis klinikai dllapot, a vesemtikodés instabilitdsa, a
beteg hemodinamikai instabilitdsa, azaz a hypovolaemads
llapot, a shock, a siirg6sségi beavatkozis ténye és a ve-
sefunkciot egyidejtileg karosito egyéb tényezdk jelenléte,
mint a nephrotoxicus gyogyszerek, tovabba a kontraszt-
anyag alkalmazasinak paraméterei, annak mennyisége és
tipusa, ismételt vizsgilat 48—72 6ran belil, az angiogri-
fids beavatkozds helye, intraaorticus eszkoz jelenléte
[13]. Egy 12 kozleményt magiban foglald, tobb mint
6000, STEMI miatt PCI-ben részesiil6 beteg adatait
Osszesité metaanalizisben, ahol a betegek 13,3%-a szen-
vedett el CI-AKI-t, rizikétényezének véleményezték a
beszikiilt vesefunkciot, a diabetes mellitust, az életkort,
a hypertoniat és a rossz cardialis dllapotot, mely magaban
foglalta az alacsony ejekcids frakciét, az anamnesztikus
myocardialis infarktust, a bal descendens anterior koszo-
raér érintettségét és a Killip 22. osztilyba tartozist [24].
Fontos azonban kiemelni, hogy szdmos szakért§ véle-
ménye szerint az idGskor, a diabetes, az anaemia és a
szivelégtelenség nem a kontrasztanyag-indukdlt vese-
karosodas, hanem a kontrasztanyag-asszocialt vesekaro-
sodas etioldgiai tényezbi [11, 15].

A legjelentGsebb prevencios stratégia a megtelel hid-
raltsag biztositdsa, amit intravénas folyadékbevitellel kell
elérni [25, 26]. A klinikai tanulmanyok alapjin, intravé-
nas kontrasztanyag alkalmazasakor, stabil allapot esetén
csak a 30 ml/min/1,73 m? alatti eGFR-értékkel bird
betegeknél sziikséges preventiv intravénas hidrilds. A
30—45 ml/min/1,73 m? eGFR-értéki betegekben ak-
kor sziikséges prevencid, ha intraarteridlis kontraszt-
anyag-adagolast terveznek, ha a vesefunkcié instabil, és/
vagy a beteg tovabbi rizikotényezdvel bir [11, 12]. Ezek
koziil a kordbban targyalt szempontok miatt kiemelen-
dének tartjuk a proteinuridt. Jelenléte esetén intravénds
kontrasztanyag addsakor mar a 30-44 ml/min/1,73 m?
kozotti, intraarteridlis adds esetén a 45-59 ml/min/
1,73 m? kozotti eGFR esetén is javasoljuk a hidralas al-
kalmazasat (1. 4bra). Preventiv intézkedés ennél eny-
hébb vesebetegség vagy normdlis vesefunkcid esetén
—amennyiben a beteg volumenstatusa rendezett — sziik-
ségtelennek latszik, amit tobbek kozott a nemrégiben
publikilt AMACING-vizsgilat is aldtdimasztott [27].

Az intavénas hidrilds tobbféle séma szerint alkalmaz-
hat6. Randomizalt klinikai vizsgilatok bizonyitjdk a ha-
tékony prevenciét 1 ml/kg/h intravénds fiziologids s6-
infazidval, 12 éraval a beavatkozas el6tt inditva és azt
kovetSen az ejekcids frakeiordl figgden 0,5-1 ml/kg,/h
mennyiségben, 24 6ran keresztil folytatva. Akut szitud-
cidkban az elhtiz6d6 idStartamt hidralds nem kivitelez-
hetd, ilyenkor 3 ml/kg/h Salsollal torténd infundalas
javasolt, lehet6leg 4 6raval a beavatkozas el6tt megkezd-

ve és azt kovetSen csokkentett dbzisban még 4 6ran ke-
resztiil folytatva [14]. Mas protokollokban a kontraszt-
anyagos vizsgilatot 1 6raval megel6z6en 3 ml/kg/h,
majd utana 3-12 6ran 4t 1 ml/kg/h mennyiségben ada-
goltdk a fiziologids séinftiziét. Amennyiben a vizsgalat
elétt rovid 1d6 dll rendelkezésre, Salsol helyett adhatéd
Alkaligen  (1,4%-os natrium-bikarbondt) infazidja is,
3 ml/kg a kontrasztanyag alkalmazasa elStt és utan 1-1
oraval [2, 8, 11]. StirgSs beavatkozas esetén, amennyi-
ben elShidraldsra nincs id6, rizikocsokkentéssel jar az azt
kovetS intravénds folyadékbevitel is. Az infizié mennyi-
ségének megtervezésekor mérlegelni kell az akut sziv-
elégtelenség, a hiperhidracié kialakuldsinak veszélyét,
ezekben az esetekben a folyadék mennyisége csokken-
tendS. Az intravénas hidralas hatékonysaga egyértelmd-
en meghaladja a per os folyadékbevitel eredményességét,
¢z utébbi prevencidként nem elegendd [13]. Azokban a
tanulmanyokban, melyekben a natrium-bikarbonét infa-
zidjaval végzett prevenciét hasonlitottik a fiziologids s6-
inftzié hatékonysigihoz, hasonlé eredményeket kaptak
[8,15]. Koziilik az egyik legkdzismertebb a PRESERVE-
vizsgalat, mely azt igazolta, hogy olyan betegekben,
akiknek az eGFR-értéke 15-60 ml/min/1,73 m? k6zot-
ti, az izotonids natrium-bikarbondat infizidéja nem kevés-
bé eredményes, de nem is hatékonyabb a Salsol infazio-
nal [28].

Napjainkban is szimos hatdéanyaggal végeznek kutata-
sokat a CI-AKI-prevencié iranyiban. Ezek egyik cso-
portjat képezik a sztatinkészitmények, azok pleiotrop,
antiinflammatoricus, antioxidans, apoptézisgatldé hatasa
alapjan — a CI-AKI azonban vonatkozasiban sokan meg-
kérdgjelezik ¢ szerek hatékonysigit [14, 29-31]. Az
ESUR nem taldlta el6ny6snek és nem javasolja a preven-
ci6s sztatinadagolast [8]. A korabbi években a prevenci-
oOban pozitiv eredménnyel kecsegtetd N-acetil-cisztein
vonatkozasiban szamos klinikai vizsgalatban igazoltik
annak hatastalansagit, ez alapjan alkalmazasa indokolat-
lan [28]. Szintén nem bizonyult hatékonynak szimos
mis szer prevencidoként (példaul teofillin, C-vitamin, tri-
metazidin, alprosztadil, iloproszt).

Fontos a renalis perfusiét, vasodilatatiét gatlé non-
szteroidok mell6zése. Ezeket lehetGség szerint 24 Oraval
a kontrasztanyaggal végzett vizsgilatot megel6z&en el
kell hagyni, azt kbvetSen pedig a beteg a szert csak akkor
kaphatja vissza, ha a vesefunkcié nem romlott, illetve
stabilizalédott. Célszeri 30 ml/min/1,73 m? alatti
eGFR-értékl betegben az egyéb vesekarositd szerek
(aminoglikozidok, amfotericin, ciszplatin, zolendronit,
metotrexat, illetve a diuretikum) sziineteltetése 2448
oraval a vizsgilatot megel6z8en és 48 oraval azt kove-
téen [11, 14]. Az ACE-gitlok, ARB-k alkalmazisinak
atmeneti felfliggesztésével kapcsolatos eredmények vita-
tottak, ebben a kérdésben jelenleg még nincs konszenzus
[8, 32].

A CI-AKI kialakulasinak a GFR-en kiviili mésik meg-
hatdrozé rizikétényezGje az alkalmazott kontrasztanyag
mennyisége. Bar az intravénds kontrasztanyagos CT-
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vizsgalatokat el6re meghatarozott kontrasztanyag-meny-
nyiséggel végzik, amely kevéssé moddosithatd, ezekhez a
vizsgalatokhoz nem kell nagy dézist alkalmazni, ezért
rizikénovel§ hatdsuk mérsékelt. Intraarteridlis adagolds
esetén azonban a doézis fiigghet a beavatkozas technika-
jatol, korabbi bypass jelenlététdl, a sziikséges intervenci-
Ok szamatdl is [16]. Egyes tanulmanyok szerint a vese
altal ,,toleralt” mennyiség aranyos a szérumkreatinin ér-
tékével. A vizsgilatot végz8 szerz6k 2,7-3,7 kozotti
kontrasztanyag-mennyiség (ml)/eGFR aranyt vélemé-
nyeznek biztonsigosnak [12, 33]. Ennek megfelelGen az
Euroépai Kardiolégiai Tarsasig 45 ml/min alatti eGFR
esetén javasolja a kontrasztanyag mennyiségének lehetd-
ség szerinti korlatozasat [31]. Leginkdbb a tobbszoros
intervenciok sordan alkalmazott nagy doézisok elkeriilése
esetén mérlegelendd a beavatkozas két 1épcsében vald
elvégzése. Fontos toviabbd, hogy ismételt kontrasztanya-
gos vizsgalat minél késébb, de mindenképpen a vese-
funkcio stabilizalodasat kovetGen késziiljon. A vizsgalat
ismétlésénék idSkorlatjat az ESUR iranyelve 48 6raban
hatarozza meg. Amennyiben az eGFR 30 ml/min /1,73
m? feletti, és MR-vizsgalatra is sziikség van, a beteg kap-
hat gadoliniumot a radiojéd kontrasztanyagos vizsgalat
utan 4 6raval. Ha az eGFR 30 ml/min/1,73 m? alatti,
a két képalkoto elvégzése kozott teljen el 7 nap [13].

A Kkontrasztanyagos vizsgalatok ,héskordban” igen
magas ozmolalitdsti anyagokat alkalmaztak, melyek ve-
sekarosoddst okozé mellékhatdsa jelentGsnek bizonyult.
Napjainkban ezeket a készitményeket mér kivontik a
forgalombdl. A leggyakrabban haszndlatos kontraszt-
anyagok az tgynevezett ,alacsony ozmolalitastak”: ezek
ozmolalitisa 500-900 mOsm /kg kozotti, ami még min-
dig jelentésen meghaladja a szérumét (példaul iohexol,
iomeprol, iopamidol, iopromid, ioverzol, ioxilan). Ezzel
szemben az izoozmoldris készitmény (iodixanol) a szé-
rumozmolalitissal megegyezd, 290 mOsm kg tomény-
ségi, ugyanakkor a készitmény viszkozitisa magasabb,
mint az alacsony ozmolalitastaké [16]. Az ozmolalitis
alapjan két tipusba sorolhaté készitményeket szamos
vizsgalatban hasonlitottak 6ssze a CI-AKI vonatkozasa-
ban. Bér tobb vizsgilat alacsonyabb rizikdval jarénak ér-
tékelte az izoozmoldris iodixanolt, mas eredmények ezt
az e¢lényos hatdst megkérddjelezték [34-36]. Ez alapjan,
illetve mivel napjainkban az izoozmoldris kontrasztanyag
rutinszerd alkalmazisat annak magasabb ara korlatozza,
nemzetkozi konszenzus szerint az alacsony ozmolalitd-
stiak rutinszertien alkalmazhatok, az dltaluk okozott rizi-
ko a betegek Osszességében nem magasabb az izoozmo-
larisokéhoz képest [ 11]. Magas rizikéja beteg ellatisakor,
kilonosen intraarterialisan alkalmazva, az izoozmolaris
kontrasztanyag elényosebb volta felvethetd, és a klinikai
adatokat figyelembe véve annak el6nyben részesitése
mérlegelendd [16].

Amennyiben a beteg rizik6ja magas CI-AKI kialaku-
lasara, javasolt alternativ képalkoté modszer lehet&sé-
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gének megfontolasa. A kontrasztanyag alkalmazisat
kovetSen 48 oraval késziiljon laborvizsgalat, CI-AKI be-
kovetkezte esetén a vesefunkciot legaldbb 30 napig ob-
szervalni kell [13].

Kontrasztanyag alkalmazasa metformint
szed6 betegekben

A metformin énmagaban nem nephrotoxicus. Veszélye,
hogy amennyiben akut veseelégtelenség alakul ki, a met-
formin kumulalédik, és eziltal stlyos laktitacidézist
okozhat. Tekintve, hogy 60 ml/min/1,73 m? eGFR-ér-
ték feletti vesefunkcié esetén — egyéb CI-AKI-riziké-
faktor hidnydban — az akut vesekdrosodas rizikéja elha-
nyagolhat6é, ezekben a Dbetegekben a metformin
elhagyasa szlikségtelen [2, 13]. A rizikéval bird betegek-
ben, 45 ml/min/1,73 m? eGFR alatti vesem(ikodésnél,
az ESUR és az Eurdpai Kardioldgiai Tdarsasag iranyelvei
clegenddnek tartjdk a metformin elhagydsit a vizsgdlat
idépontjiban; a szer szedésének folytatisa akkor enge-
délyezhetd, ha a vesefunkci6é 48 éra mualva nem romlott
[8, 13, 31]. Ezzel szemben az ACR irdnyelvében — a
fentickkel megegyezs véleményen tal — emlitésre kertl
az FDA javaslata is, mely szerint a metformin szedését
célszert felfiiggeszteni 30-59 ml/min/1,73 m? eGFR
esetén, illetve a rizikot és a szer szedésének sziinetelteté-
sét ilyen vesemiikodésnél egyénileg kell meghatirozni
[11]. Mivel a szer 30 ml/min/1,73 m? eGFR-érték
alatt, tovabbd akut veseelégtelenségben amugy is kontra-
indikdlt, a CKD IV. staidiumu és az akut vesebetegek ese-
tében a metformint mindenképpen mell6zni kell.

A napjaink kutatasainak targyat képezd
tovabbi prevencios lehetdségek

Automata kontrasztanyag-injektalé eszkoz alkalmazasa-
val alacsonyabb kontrasztmennyiség beaddsat lehet biz-
tositani anélkiil, hogy az limitdlna a vizsgalat eredmé-
nyességét. Egy masik lehetGség a beadott kontrasztanyag
reaspirdcidja a sinus coronariusbél, mely igéretesnek lat-
sz0, de tovabbi vizsgilatokat igénylS technika [14]. Re-
nalGuard-nak nevezték el azt a prevenciéban alkalma-
zott, hidricibmennyiséget optimalizilé eszkozt, amely
az tritett vizeletmennyiség fiiggvényében adagolja a be-
tegnek az intravénas infaziét, célul tlizve a 450 ml/h
teletti 6radiuresis elérését a beavatkozds soran. A Renal-
Guard alkalmazasaval végzett hidralas egyértelmtien ha-
tékonyabbnak bizonyult a ,klasszikus”, elére meghatd-
rozott mennyiségli folyadékbevitellel szemben. Szintén
elényos, ha a preventiv folyadékbevitel volumenének
meghatirozasa hemodinamikai méréseken alapul, akir a
bal kamrai végdiastolés nyomds, akir a centrilis nyomads
vagy bioimpedancia-analizis alapjan keriil meghatiro-
zasra [26].
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Kovetkeztetés

A napjainkban rendelkezésre all6 adatok alapjan CI-AKI
ritkdbban alakul ki, mint azt a korabbi években gondol-
tuk. Els6sorban koszortérbetegekben, a koronarografia
kapcsan végzett kontrasztanyagos vizsgalattal, beavatko-
zassal egyidejiileg fennallhat hemodinamikai-cardiovas-
cularis instabilitas is, ennck kovetkeztében akutan ro-
molhat a vesefunkcid, azaz CA-AKI kovetkezhet be,
melyben azonban a kontrasztanyag nem jatszik oki sze-
repet. CI-AKI kialakuldsa gyakoribb intraarterialisan,
mint intravéndsan alkalmazott kontrasztanyag esetén.
A legfontosabb rizikétényez6 a rossz vesefunkcid, ez
alapjan intraarteridlis vizsgdlatndl a 45 ml/min/1,73 m?
alatti, intravénds vizsgalatndl a 30 ml/min/1,73 m? alat-
ti eGFR-értékkel rendelkezd, tovabba az instabil vese-
funkciéja betegek szdmdra javasolt prevencids hidralas,
fiziol6gids, vagyis 0,9%-os natrium-klorid vagy 1,4%-os
natrium-bikarbondt infazidjaval. A kontrasztanyagos
vizsgilat klinikai indikacié fennallasakor a magas riziké-
val rendelkezé betegeknél is elvégzenddS. A kontraszt-
anyag beaddsat kovetSen 48 6raval ellendrizni kell a ve-
sefunkciét: amennyiben az romlott, a beteg tovabbi
megfigyelést igényel. Magas rizikoju betegekben, intra-
arterialis vizsgilatoknal izoozmolaris kontrasztanyag
preferalandé; célszer a kontrasztanyag mennyiségének
lehetGség szerinti redukdlasa, a kontrasztanyag ml-ben
meghatirozott volumenének és az eGFR-nek a hinya-
dosa ne haladja meg a 3-at. Javasolt a kontrasztanyagos
vizsgalatok rovid idén belili ismétlésének elkertilése.
A metformint 60 ml/min/1,73 m? e¢GFR felett nem
szlikséges sziineteltetni. Alacsonyabb e GFR-nél célszeri
1 nappal a vizsgilat el6tt kihagyni, de stirgGsségi indika-
ci6 esetén a metforminszedés miatt nem kell halasztani a
vizsgalatot: a metformint a vizsgalat id6pontjaban el kell
hagyni, az eGFR-t 48 6ra mulva ellendrizni kell, és az
antidiabetikum adagolasit csak a vesemtikodés stabilitisa
esetén szabad ismét bevezetni.

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirdsa nem részesiilt
anyagi timogatasban.

Szerzoi munkamegosztis: A szerz6k kozosen készitették
el a kéziratot. A cikk végleges valtozatat mindkét szerzé
clolvasta és jovahagyta.

Erdekeltségek: A szerzéknek nincsenek érdekeltségeik.
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"Tempora mutantur et nos mutamur in illis."
(Valtoznak az idok, és velik mi is valtozunk.)
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