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BEVEZETES:

Az intravascularis térfogat és a vérnyomas fenntartasa gyakorlatilag egyenértékii az
élet fenntartasaval. A vérnyomas egy olyan életjel, amelyet a szervezeteknek minden
aron meg kell érizni. A vérnyomas két 6 alkotd eleme a vérerek tonusa és a vértérfogat.
Bér a folyadékhaztartas szabalyzasat a milt szazadban behatéan tanulméanyoztak annak

észlelése a folyadékhaztartas fenntartdsanak a nehezebbik része maradt.

Vannak élettani mechanizmusok a folyadékmennyiség mérésének pontos elvégzése a
vesében, carotid testben és a szivben. Vizsgalddasom targya az lesz, hogy a klinikus
orvos hogyan tudja meghatarozni a folyadéktereket a legveszélyeztetettebb
betegallomanyban, azoknal, akik vesemiikddése sériilt. Azt fogjuk megvizsgalni, hogy
a végstadiumu vesebetegeknél (ESRD) hogyan értékelhetjiik ki a folyadéktereket és
két eljarast fogunk ajanlani erre a célra.

A betegek folyadékhaztartasanak klinikai megitélése elég egyszerti feladatnak tiinik.
Azonban, a fizikalis vizsgalat, mint a klinikai értékelés része a legproblematikusabb.
Sok klinikai tanulméany mutatott arra ra, hogy a folyadéktereket 49%-nal pontosabban
csupan klinikai vizsgalat alapjan igen nehéz meghatarozni; némely szerz6 gy talalta,
hogy a tiid6 hallgatézasanak az érzékenysége 56% mig a harmadik szivhang 20%, a
juguléaris véna distensio 39% vagy az 6déma jelenléte minddssze 67% érzékeny. Mas
szerzOk a végtag 0déma érzékenységét 1 és 10% kozott becsiilték; a tidd szorty
jelenléte pedig 9-27% volt képes a miiszerrel-kimutathatd folyadéktobbletet felfedni
attol figgben, hogy a folyadéktdbblet enyhe, kézepes vagy sulyos volt. Nyilvanvald
tehat, hogy a dializalt betegek folyadékterét fizikalis vizsgalattal nem lehet

meghatarozni.

A folyadékterek meghatarozasat csupan fizikai vizsgalat helyett a B-tipusu
Natriuretikus Peptid (BNP) biomarkerrel vagy a bioimpedancia (BCM) eljarassal
végezhetjik. Mivel a sziv-eredetii hormonokat a Neutralis Endopeptidase (NEP) bontja
le, amely kiloénosen gazdagon jelenik meg a vesében és a véredényekben.
Veseelégtelenségben a BNP-nek magasabb a vérszintje. Egy masik eljaras, amivel
folyadéktobbletet vagy hidnyt tudunk érzékelni az a BCM, amelynek a fizikai alapja

az, hogy a kiilonbozd testrészek kiilonbozé aranyban és ellendllassal vezetik a



valtakozo aramot. A BCM, ,,a mérés-frekvenciak széles skalajan képes a sejten kivili

és a sejten beliili folyadéktereket szétvalasztani”.
CELKITUZESEK

Ezen értekezés azt a kérdést fogja megvizsgalni és arra a kérdésre fog tanulmanyokat
felsorakoztatni, hogy ,,mi a klinikai jelentSsége a folyadéktobblet mérésnek a dializalt

népességben.”

Jelen értekezés feltételezése tehat az, hogy bemutassuk, hogy a folyadékterek BNP
vagy BCM Aéltali valés mérése a dializalt betegek gondozasét javitja. Tovabba, a
folyadéktér mérésen alapulé folyadékrendezés a folyadékterheltéget javitja, csokkenti

a vérnyomast és a talgydgyszerelést.
MODSZEREK

Az itt bemutatott tanulmanyok vagy megfigyeld, vagy keresztmetszet tanulmany,
amelyet két kiilén népességben végeztiink. Azon betegek, akiknek a folyadékterének
meghatarozasat BNP-vel végeztik Eszak-Nyugat Louisiana vonzaskorzetébél

szarmaznak, fekete-amerikaiak az USA Szovetségi Kormanyéanak Veteran Korhazabal.

Az egyik alcsoport, amely egy eléretekintd, megfigyel6 tanulmany alapjaul szolgalt,
19 egymés utani, korhazba felvett betegcsoport (97 idllten hemodializalt
betegcsoportbol) olyan betegekbdl allt, akiknek heveny hemodializisre volt sziiksége.
Koérhazi felvételliknek oka valtozd volt és tineteik nem voltak kapcsolatosak
folyadékterheléssel. Hemodializisiiket elkezdtiik s az ultrafiltracijukat (UF) a felvételi
BNP-re alapoztuk. Egy 500 pg/mL-es cél BNP szerint ultrafiltraltuk 6ket. Mivel a cél
BNP 500 pg/mL volt a betegeket folyadék tulterheltnek tekintettiik, ha a BNP-jiik >500
pg/mL volt.

A bioimpedanciaval mért tanulmanyok népessége hatarozottan mas volt, mint az
el6zbleg bemutatott BNP-vel vizsgalt betegeké. Ez egy Kelet-Eurdpai népesség volt;
mindnyajan fehérek Magyarorszagon, Budapesten, a Semmelweis Egyetem egyetlen,
halézati idult hemodializis allomasa, amelyet egy profit-orientalt betegellatéo miikodtet

(Fresenius Medical Care) amelynek a kifizetd biztositoja egységesen allami volt. Az itt



kezelt betegek egy 50 mérfoldnél nem nagyobb keriiletii vonzaskorzetbdl jottek,

akiknek ingyenes volt a szallitasuk a dializis &llomasra és vissza.
EREDMENYEK

Minden teriileten sikeriilt javulast elérniink, ahol javitani szandékoztunk azzal a
kezelési eljarassal, amelyben a folyamatos folyadékelvételt egy 500 pg/mL-es BNP
értékkel vezéreltiik. A BNP vezérelt UF kezeléssel a betegek sulyat sikerilt 10,8 kg-al
csokkenteni és a vérnyomasuk is jelentésen csokkent. Mindemellett fontos, hogy a
tulgydgyszerelést is csokkentettilk atlagosan 1,5 vérnyomasgyégyszerrel; ekdzben a
szisztolés vérnyomast 21,5 Hgmm-el, a diasztolést 11,7 Hgmm-el és a MAP

vérnyomast 12,5 Hgmm-el csokkentettiik.

A bioimpedanciaval vizsgalt magyarorszagi beteganyag atlagos dializis évjarata 66,5
+57,1 honap és a maradék vizelete 442 +£521 mL/nap volt. ,Jelentds kapcsolatot
talaltunk a folyadéktulterheltség és a vérnyomas kozott (r = 0.39, p = 0.0006) ahol
minden egyes liter tdbbletfolyadék 3,6 Hgmm-el emeli a vérnyomast. Egy erds
kapcsolatot talaltunk a vérnyomasgyogyszerek szama és a folyadékterheltség kozott,
amely igaznak bizonyult akkor is, ha azon betegeket kizartuk, akik nem szedtek semmi
vérnyomasgyogyszert és azokat kozt is, akik 5 vagy tébb gyégyszert szedtek (r = 0.33,
p =0.047).
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1sz. Abra. A vérnyomasgyogyszerek szama és a folyadékterheltség A
vérnyomasgyogyszerek szama és a tllhidraltsag mértéke kozott a kapcsolat szoros. N
=76, p <0.0001, r =0.54

Tovabba, a dializalt betegeknél a vizhajtok alkalmazasa nem tiinik hatékonynak a
folyadéktobblet felhalmozddasanak megakadalyozésara; a vizhajtokkal kezeltek D(+)
folyadékterheltsége jelentésen nagyobb, mint azoké, akik nem kapnak vizhajtot D(-),
p =0.003.

Az egyik tanulméanyunkban, melyben a BNP értékeket hasonlitott 6ssze a BCM
mérésekkel azt talaltuk, hogy a megegyezés igen szoros a kétféle mérés kozott. ,,Az
eredményeink kiértékelés a kétféle eljarast vizsgalta meg, a BNP-t és az OH%-ot. Ugy
talaltuk, hogy a kapcsolatot az y = 209,83x — 1133,4 (r = 0,6996) egyenlettel tudjuk
leirni, linearis regresszids analizissel.” ,,A ROC egy jelent6s kapcsolatot fedett fel,
amelyben a gorbe alatti teriilet 0,885 volt a BNP-re, amikor a tdlhidraltsagot a 15%

vagy annal nagyobban hataroztuk meg.”

ROC Curve for BNP Based on OH%>15
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2sz. Abra. A  BNP ROC goérbéje, ha az OH% >15
A gorbe alatti teriilet (AUC) a BNP receiver operating characteristic (ROC) gorbén;

ha a talthidralt és normohidralt allapotot a sejten kiviili tér 15%-ban hatarozzuk meg.”

A dializalt betegek folyadéktdbblete a halalozéssal szorosan osszefigg. Egy
korszakvalté tanulmanyban Wizeman és munkatarsai kimutattak, hogy a sejteken
kivili folyadéktér 15%-anal nagyobb folyadékterheltsége a haldlozast jelentésen emeli.
Ugyanakkor, a magas vérnyomas, csak gy, mint sok mas tanulmanyban, nem
befolyésolta a halalozast, HR: 0,986 (90% CI: 0,979-0,995 p = 0,014); a hypertensio
egy bizonyos fokig még védelmet is latszik adni... Tovabba, egy térok tanulmany ugy
talalta, hogy a folyadékterek szoros ellendrzése a tlélést javitja. Megkeriilhetetlen,
ezek utan az a szakmai irany, hogy az ultrafiltraciét egy objektiv mérés alapjan
végezzik, ne csupan a fizikalis vizsgalat szerint. Ozkahya azt is kimutatta, hogy a
vérnyomasgydgyszerek csokkentése mellett a vérnyomas is csokkenthets, ha az

intravascularis folyadékteret valamilyen objektiv mérés alapjan rendezziik.

Az itt bemutatott tanulmanyok valaszként szolgalnak arra, hogy a vérnyomast és a
folyadéktereket objektiv mérés alapjan kell rendezniink. Az alapveté probléma az,
hogy a fizikalis vizsgalat egyszerlien nem elégségesen objektiv arra, hogy a beteg
folyadéktereinek biztonsagos rendezésére szolgaljon alapul. Amikor a fizikalis
vizsgalatot dsszehasonlitjuk objektiv méréseredményekkel, akkor az egyszertien nem
iti meg a mércét. LA tidé szorty jelenlétében, az Odémaban vagy ezek
kombinacidjaban rosszul tiikrozddik a tidévizenyd sulyossaga, amit a tiido ultrahang

B vonalai jeleznek” vagy amit a BNP mérés mutat.

A bemutatott tanulmanyok egy alternativara mutatnak arra, hogy ,,vakon vezessiink™.
Nincs ok arra, hogy egy biomarker mint a BNP ne szerepeljen a klinikai gyakorlat
minden napjaban. A tanulményunkban, amelyben az UF mértékét BNP szerint
hataroztuk meg az akutan kdrhazba felvett idilt dializis betegeknél bemutattuk, hogy
ez egy klinikailag kivitelezhetd eljaras és legfontosabb, hogy a betegellatast javitotta.
Ha csak a fizikalis vizsgalatra hagyatkoztunk volna ebben a BNP tanulmanyban, akkor
a betegeink 50%-ban nem észleltik volna a folyadékterheltséget. Ezek szerint a

fizikélis vizsgalat annyira megbizhat6, mint a fej vagy iras!



A BNP vezérelt UF kezelés harmadik elénye az, hogy javitja a vérnyomast. A fenti
cikk kimutatta, hogy a folyadékelvétel csokkenti a vérnyomast és mindekdzben a

vérnyomasgyogyszerek leépitése is valora valhat.

A tllgydgyszerelés nemcsak az anyagi terhek miatt veszélyes, hanem a gydgyszerek
kozti egymasrahatds miatt is, és a gyogyszerek mellékhatasainak halmozddasa is,
ahogy a betegnek egyre tobb és tdbb gyogyszere lesz. A gyogyszerszamok terhe az
orvosi utasitas kovetésére is hatassal van. Az egyik DOPPS tanulmany bizonyitotta,
hogy a polifarmatizalt beteg nem tudja kovetni a foszfatk6tokkel kapcsolatos
utasitasokat. A foszfatkotdk hasznalata kritikusan fontos, hiszen azon betegeknek, akik
szednek foszfatkotot tilélési elényiik van azokkal szemben, akiknek nem szednek. A
dializalt betegek vérnyomasrendezése antihipertenziv gyogyszerekkel egy erdsen
vitatott téma. Amogott a gondolat mégott, hogy a vérnyomast csokkentsiik az all, hogy
ezzel csokkenthetjik a haldlozast, sziveseményeket és a gutaiitést. Ezt, azonban a
dializaltaknal nem tudta az irodalom olyan egyértelmiien bizonyitani. Jol ismert tény
azonban, hogy a j6, sok 6rés dializis, amely a szaraz stly elérésére céloz, az egy nagyon

csekély gydgyszerszammal el tudja érni Ggy a j6 vérnyomast, mint a jo talélést.

Egy keresztmetszet tanulményban, egy Eszak-Nyugat louisianai idilten dializalt
betegcsoportban, megszamoltuk, hogy a betegeink, akiknek legaldbb 2 hénapja nem
valtoztattdk a gyogyszereit hany vérnyomasgyogyszert szedtek és mennyi volt a
dializis el6tti vérnyomasuk. Azt talaltuk, hogy minél tobb gyogyszert szedtek annal
magasabb volt a vérnyomasuk.
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3.sz. Abra. Atlag vérnyomasok a vérnyomasgydgyszerek szama szerint

csoportositva



Atlag vérnyomasok (BP) a vérnyomasgydgyszerek szama szerint csoportositva. SBP

szisztolés vérnyomas, MAP atlag vérnyoméas, DBP diasztolés vérnyomas

A dializalt betegek hipertenzi6ja, az antihipertenziv gydgyszerek és a kimenetel kozti
kapcsolatra a fent felsorolt tanulméanyok adhatnak magyarazatot; és itt van a klinikai
hasznossaga a folyadékterek mérésének, akarmilyen moédszert alkalmazzunk is.
Bemutattuk, hogy a vérnyomasgyogyszerek szaméanak emelése, ha egyre tdbb és tébb
antihipertenziv szert adunk valéjaban nem javitja a vérnyomast, vagy legalabbis nincs
kapcsolata a jobb vérnyoméssal. Azonban azt is megmutattuk, hogy a
folyadékterheltség magasabb vérnyomassal és nagyobb vérnyomasgyogyszer szammal
van kapcsolatban. Tovabba, a folyadék elvétel csokkenti a vérnyomdast és a

polifarmatizéaci6t.

A sikeres folyadékeltavolitdas megsziintetheti a Wizeman altal leirt tobblet halalozasi
kockézatot. Onofriescu is kimutatta, hogy azoknak a betegeknek, akiknek a
szarazsulyat nem fizikalis vizsgalattal hanem bioimpedanciéaval — vagy akarmely més

objektiv méréssel — allitottak be, jobb volt a thlélése.

KOVETKEZTETESEK

Ez az értekezés dsszeszedte és egybekotdtte azon tanulmanyokat és javaslatokat,
amelyek a dializis betegek vérnyomas rendezésére iranyultak s megmutatta, hogy a
klinikai gyakorlatban ez hogyan kivitelezhetd sikerrel. Ezek a tanulmanyok azt
mutattak meg, hogy a polifarmatizalt és folyadékterhelt allapotbdl Gigy szabadithatjuk
fel a beteget, ha a sulyukat és a gydgyszerterhelést lassan csokkentjik. Ezt,
biztonsagosan ugy tehetjilk meg, ha a folyadékallapotukat folyamatosan figyeljik
BNP-vel vagy BCM-mel — ,,az éjszakai vezetés kozben kapcsoljuk fel a lampakat™.
Ezen klinikai tanulmanyok akoré a gondolat koré allnak sorba, hogy a magas
vérnyomast nem gydgyszerekkel, hanem a hipertenzié okanak megsziintetésével kell
kezelni. Ezen tanulmanyok megerdsitik, hogy a dializaltak hipertenziojat minimalis
gyogyszerszammal kell kezeljuk azért, hogy a halalozas nagyobbik okozo6janak
kockazatat tudjuk csokkenteni: a folyadékterheltséget. A folyadékterhelés biztonsagos
csokkentése érdekében hasznaljuk az egyik eszkozt! Elséként kimutattuk, hogy a BNP

vagy BCM aéltal vezérelt folyadékrendezés javitja a betegellatast.



A kovetkeztetésiink tehat az, hogy a folyadékterhelés csokkentését akkor végezhetjik
el biztonsagosan, ha azt valamilyen objektiv mérés vezérli. A polifarmatizaltsagot
javithatjuk ha BNP-t vagy BCM-et alkalmazunk az ultrafiltraci6 mértékének
meghatarozasara valamint, hogy a tdlzott antihipertenziv gy6gyszerszedés akadéalyozza

a folyadékrendezést.
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