


ETTA kompendium behandlar njurens funktion, akut njurskada och dess behandling med dialys under
Dintensivvird. Innehallet bygger pa vetenskaplig litteratur, internationella och nationella rekommendationer
samt samlad erfarenhet vid Sahlgrenska Universitetssjukhuset. Det senare medfér av naturliga skal att de praktiska
anvisningarna hinférs till dialysmaskiner och antikoagulation av den sort som anvénds dar. Beskrivningen av
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terskor som har dagligt ansvar fér patienter med dialysbehov pa Iva.
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FORKORTNINGAR

AKI Akut njurskada

cl Cardiac index

CIN Kontrastinducerad nefropati

CKD Kronisk njursjukdom

CRRT Continuous renal replacement therapy
cvp Centralt ventryck

CVVH Continuous venovenous hemofiltration

cvwHp  Continuous venovenous hemodialysis

cvvHDF  Continuous venovenous hemodiafiltration

DAP Diastoliskt artartryck

ESICM European Society of Intensive Care Medicine
ESRD Terminal njursjukdom

FF Filtrationsfraktion

FST Furosemid stress test

GFR Glomerular filtration rate

HIT Heparininducerad trombocytopeni

IBW Ideal body weight

IHD Intermittent hemodialys

KDIGO Kidney Disease: Improving Global Outcomes
LMWH Low molecular weight heparin

MAKE30 Major adverse kidney event inom 30 dagar

MAP Medelartartryck

QB Blodflsde

QPL Plasmaflode

QUF Ultrafiltrat

RBF Renalt blodflsde

RRT Renal replacement therapy
sc Sieving coefficient

SCUF Slow continuous ultrafiltration
vD Distributionsvolym



NOMENKLATUR PA PRISMAFLEX

BLOD

PRE- BLODPUMP

DIALYSAT

ERSATTNING

PAT VATSKEBORTTAG
AVFLODE

AVFLODESDOS

UFR-DOS

Qb (blodflsde).

Predilution = Predilutionsflode.

Pa Prismaflex ordinerar man flédet pa predilution under rubriken pre-blodpump.

Dialysatet &r den méttade dialysvatskan och del av avflodet.

Pa Prismaflex ordinerar man flédet pa dialysvatska under rubriken dialysat.

Postdilution = Postdilutionsflode.

Pa Prismaflex ordinerar man fldet pa postdilution under rubriken ersittning.
Vitskedragning/tim.
Pre- blodpump + Dialysat + Erséttning + Pat vétskeborttag. Kan kallas effluent i litteraturen.

Avflsde/Installd kroppsvikt. Kan kallas dialysdos i litteraturen.

Ultrafiltrationsrate = (Pre- blodpump + Ersattning+ Vétskeborttag)/lnstélld kroppsvikt.
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INDIKATION FOR OMEDELBAR DIALYS

» Livshotande férandringar i vétske-, elektrolyt- eller syrabasbalans som inte kan hanteras pa annat sitt.

» Livshotande intoxikationer med dialyserbara substanser.

Vid icke livshotande tillstand rekommenderas att man gér en individuell bedémning och skapar sig en
helhetsbild med hznsyn till patientbakgrund, det akuta tillstandets prognos och allvarlighetsgrad samt
varderar trender hellre &n enstaka urea- och kreatininnivaer eller stadie av AKI ndr man tar beslut att starta
eller inte starta dialys. Man bér véga in att hos majoriteten patienter som &verlever sin kritiska sjukdom
aterhamtas delar av njurfunktion. Risken fér kroniskt dialysbehov ar liten och drabbar framst patienter med

redan nedsatt njurfunktion.

DIALYSKATETER

En dialyskateter med stérsta méjliga diameter ska laggas in med ultraljusledd teknik. | f6rsta hand laggs
katetern via vena jugularis héger (kateterlangd 20 cm), direfter vena femoralis (kateterl'aingd 25 cm), vena

jugularis vénster och i sista hand vena subclavia. Réntgenkontroll bér utféras innan dialysstart.

DIALYSSATT - MODALITET

Vid CRRT sker elimination av substanser och vétska enligt tvé fysikaliska principer:

DIFFUSION En koncentrationsgradient driver molekyler dver filtret (enligt princip tepése i vatten). Diffusion
ar effektiv for eliminering av sma molekyler. Clearance korrelerar med flodet pa dialysvatskeflédet. Diffusion
4r aktivt vid intermittent hemodialys (IHD), CVVHD och CVVHDF.

KONVEKTION En tryckgradient driver bade molekyler och vitska 6verfiltret (enligt princip for kaffefilter).
Konvektion &r effektiv for eliminering av sma, medelstora och stora molekyler, dock begrénsas effekten for
de stora partiklarna av porerna ifiltret. Konvektion ger en vtskeftrlust som vid CRRT ersétts med ersétt-
ningslésning fére och/eller efter filtret. Clearance korrelerar med erséttningsvétskans flsde. Konvektion ar
aktivt vid ultrafiltration och IHD, SCUF, CVVH och CVVHDF.

I normalfallet anvands CRRT f6r den kritiskt sjuka patienten med sviktande cirkulation men IHD kan tillgripas
vid specifika tillstand sdsom intoxikationer. CVVHDF dr den vanligaste modaliteten, och den som bér
anvindas. Den kombinerar de tva principerna som kan justeras var for sig. Vid dysnatremi och extrema
osmolalitetsférandringar ska kontakt tas med bakjour fére ordination av dialysinstéllningar.

INSTALLNINGAR

Avflsde &r summan av dialysat och ultrafiltrat. Ultrafiltrat (UFR-dos) 4r summan av alla erséttningsvatskor
(pre— och postdilution) och vitskeborttag. Teoretiskt elimineras mindre molekyler via diffusion och stérre
via konvektion. Ingen studie har nnu visat att val av modalitet paverkar kliniskt utfall och manga applicerar
samma modalitet oavsett molekylstorlek pa partikeln man énskar eliminera. Vid stérre andel dialysvatska
och lagre andel erséttningsvatska Skar filterlivslangd och filtrationsfraktion (FF, som innebér grad av hemo-
koncentration ifiltret, se sid 27) kan hallas lag. Ersattningsvatskorna fordelas fore (predilution) respektive
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efter filter (postdilution). Vid ett och samma avfléde ger stérre andel predilution lagre FF och minskar risken fér
filterstopp men samtidigt minskar clearance pa grund av blodets spadning fore filtret. Pa motsvarande sitt ger
en stérre andel postdilution vid samma avfléde en 6kad FF med risk fér filterstopp pa grund av hemokoncen-

tration i filtret (hégre hematokrit, HCT, i slutet av filtret). Prismaflex krdver minst 200 ml/tim postdilution.

Med avflédesdos menas summan av dialysvatska, ersattningsvatska och vitskeborttag i ml/kg/tim. En ordine-
rad avflédesdos pa 25-30 ml/kg/tim (berzknas péideal kroppsvikt, 1BW) rekommenderas for att med hansyn
till pauser och avbrott ("downtime”) sikerstilla den effektiva dygnsdos pa 20-25 ml/kg/tim som férordas.
Efter avdrag for planerat vitskeborttag férdelas resterande del av avilédesdosen pa cirka /2-%5 dialysvatska och
Ys-Y2 erséttningsvétska (férdelning av pre- och postdilution enligt ovan). | vissa specifika fall som akut leversvikt
och extrem hyperkatabolism kan man évervaga hégre avilodesdos. Vid vissa intoxikationer med dialyserbara
substanser ska hégre avflédesdos ordineras i vintan pa IHD. Behandlingseffekten vid CRRT bér varderas
dagligen med kreatinin och urea men evidens saknas fér vilka malvarden man ska stréva efter. Genom en
sammanvégd bedémning av tid éver dygnet utan dialys ("downtime”), hur patientens tillstand utvecklas samt

hur njurfunktion aterhamtar sig, ska floden och avilédesdos omvirderas och justeras [pande, minst en gang
per dygn.

Blodflodet (Qb) bérvara 200 - 250 ml/min. Clearance vid CRRT paverkas i princip inte av Qb. Vid allt for [agt
Qb kan koncentrationsgradienten for diffusion blifér lag langs filtret varpa dialysvatskan inte méttas. Vid lagre
Qb med oférandrad ultrafiltration 6kar ocksa FF (sesid 27).

ANTIKOAGULATION

Koagulationsaktivering i slangar och filter kan leda till filterstopp som reducerar den effektiva behandlingstiden
med samre clearance som féljd. Ett plétsligt filterstopp innebér dessutom en blodférlust samt skad kostnad
och arbetsbelastning. Farmakologisk antikoagulation rekommenderas om inte kontraindicerat pa grund av
kad blsdningsrisk (se sid 28). En 8kad andel predilution kan ocksa minska risken fér koagulationsaktivering i

dialyskretsen.
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FILTERSTOPP
Strategi vid problem med upprepade filterstopp;

» Kontrollera dialyskateterns ldge och funktion. Man bér kunna aspirera 20 ml pa 5 sek = Qb 240 ml/min.
» Kontrollera att FF &r under 20%. Fér att uppna det:

> Oka predilution (och sank samtidigt postdilution med bibehallen avflddesdos).

> Minska ultrafiltration (och 8ka dialysvatska for bibehallen avilsdesdos).

> Oka Qb.

> Intensifiera antikoagulatia med hiansyn tagen till blédningsrisker.

> Kontrollera antitrombin och ténk vid anvéndning av heparin pa eventuell underliggande heparin-

inducerad trombocytopeni (HIT).

ORDINATION AV CRRT (ANVANDNING AV HEPARIN):

Exempel vid ordination av CRRT (standardinstillning - kroppsvikt 8o kg):

Qb: 250 ml/min

Dos i fléde perkg utgir alltid frin 18w (vid BMI > 27 kg/m? adderas 20% av Gvervikt till 1Bw).
Avflsdesdos 30 ml/kg/tim ger ett avfléde pa 8o kg x 30 ml/kg/tim = 2400 ml/tim

Efter avdrag for planerat vitskeborttag fordelas resten pi % dialysvitska och ¥s ersittningsvitska:

Vitskeborttag = 100 ml/tim

2400 ml/tim - 100 ml/tim = 2300 ml/tim

Dialysvitska %5 av 2300 ml/tim = 1500 ml/tim

Pre- och postdilution ¥ av 2300 ml/tim = 800 ml/tim, forslagsvis f6rdelning med 300 ml/tim pre- och 500 ml/tim
postdilution. (Prismaflex kréver minst 200 ml/tim postdilution)

Totalt avfléde = 100 + 1500 + 800 = 2400 ml/tim = 30 ml/kg/tim i avflodesdos

Tag stillning till antikoagulation (se sid 28).




INDIKATION

Vanlig, ej urakut
Excuremi, hyperkalemi,
anuri, vditskeGuerskott

Svadr hyperkalemi
(med EKG fordndringar)

Livshotande intoxikation
(av dialyserbar substans)
CRRT startas ivéintan pd IHD®

Akut leversuikt
medhog S-NH,

Hyperkatabolism;
Tumérlyssyndrom, brénnskada,
heat shock syndrome
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FORSLAG PA INSTALLNINGAR VID OLIKA TILLSTAND

BLODFLODE
()

250 ml/min

2250 ml/min

> 250 ml/min

> 250 ml/min

250 ml/min

AVFLODESDOS
(18W)

25-30 ml/kg/tim®

> 40 ml/kg/tim

(dos efter svérhetsgrad,

se livshotande intox)

Hagsta mjliga (10 000 ml/tim)

60-80 ml/kg/tim under 12-24 tim*

(tills S-N HA' sjunker)

35-45 ml/kg/tim?®

HEMOFILTRATIONS- OCH HEMODIALYSVATSKA SAMT
FORDELNING DIALYSVATSKA/ERSATTNINGSVATSKA

Standardvéitskor
Y25 dialysvitska
V5V ersittningsvatska (varav minst 200 ml/tim postdilution)

Kaliumfria véitskor till EKG féréndringar férsvinner
V2% dialysvatska

V5-Ya ersittningsvatska (varav minst 200 ml/tim posldi\ution)

Standardueitskor
Maximerad dialysvatska (8000 ml/tim)
Ersattningsvétska, anvind bara postdilution och 6katills FF ar < 20%*?

Standarducitskor
V2% dialysvatska
V5-Y2 ersittningsvatska®

Standarducitskor
V2% dialysvatska

V52 ersittningsvatska (varav minst 200 ml/tim postdilution)

“ Qb kan okas for att halla nere en hog Fr. Filtrationsfraktionen bor héllas < 20% (vatskeférdelning kan ocksd omfordelas till stérre andel dialysvétska som inte

belastar FF). Qb kan ocks dkas vid hogt dialysvitskeflode for att uppratthalla hog koncentrationsgradient lings hela filtret. Vid anvindning av citrat géller andra

installningar.

® Vid mycket hégt S-urea (> 60 mmol/l) beakta risk for dialysekvilibriumsyndrom och starta med lagre avflodesdos.

 Hogre avflodesdos innebir hégre clearance av antibiotika/virala/mykotika.

¢ Ersittningsvitska fore filtret (predilution) spader blodet och minskar clearance vilket framfér allt r att beakta vid intoxikationer.

© IHD har hégre kapacitet och &r férstahandsmetod tills den livshotande situationen avvarjts, dérefter risk for rebound varfér man kan behéva fortsitta med CRRT.




NJURFYSIOLOGI OCH
RISKFAKTORER FOR AKI

JURARNA reglerar syra-bas, salt- och vitskebalans samt eliminerar slaggprodukter, toxiska substanser och
ldkemedel. Vidare har njurarna en viktig funktion fér renin-angiotensinsystemet, reglering av blodtryck samt

glukos- och erytrocytpoduktion.

Akut njurskada (AKI), tidigare kallad akut njursvikt (ARF), drabbar cirka 5-10% av sjukhusvardadade patienter. P4
IVA &r det betydligt vanligare; studier visar att nistan 60% drabbas av Akl och > 30% av KDIGO stadie 2 och 3 (defi-
nieras nedan). Over10% av alla intensivvardspatienter behéver dialys. Sepsis och hypovolemi féljt av nefrotoxiska
droger anses vara de vanligaste orsakerna till Ak p& IVA men etiologin ar ofta multifaktoriell.' Riskfaktorer for Aki
inkluderar bland annat diabetes, hjdrtsvikt, leversvikt, underliggande kronisk njursjukdom (ckD), anemi, mekanisk
ventilation, sepsis, pH < 7.3 samt exponering fér nefrotoxiska substanser. Man har utvecklat ett antal riskscore for
att prediktera AKI hos exempelvis medicinska patienter och inom intensivvarden, dér olika riskfaktorer samman-
végs, de flesta med [3gt positivt men hogt negativt prediktions varde.? | samband med kirurgi har riskfaktorer som
intraperitoneal- och akut kirurgi, ascites, mild och mattligt njurinsufficiens, diabetes, hjartsvikt, alder > 56 &r och

manligt kén identifierats.

AKI gr associerat till kardiovaskular sjukdom och 6kad risk for stroke.* Att drabbas av Aki leder till en forlangd
vardtid bade pa IVA och sjukhus samt skad risk fér utveckling av CKD och terminal njursjukdom (esrp).! Uppgif-
terna om hur manga som utvecklar CKD/ESRD efter AKi varierar mellan 2.1 och 11.5%.° Akl &r férenat med 6kad kort-
och langtidsmortalitet och det finns ett tydligt samband mellan grad av Akl och 6kad mortalitet. Cirka hilften av
patienter med dialyskravande Aki dér under sjukhusvistelseh.6 | en stérre randomiserad kontrollerad studie (RCT)
med IVA-patienter och KDIGO stadie 3, var 60 dagars mortalitet cirka 50%.” Hos en liknande Iva-kohort med sam-
tidig sepsis var mortalitet vid 90 dagar 58%.% Hos patienter med akut-p-kronisk njursvikt &r prognos fér att ut-
veckla ESRD med dialysbehov samt mortalitet betydligt hogre jamfért vid nydebuterad njurfunktionsnedséttning.

Den Aki som uppstér under sjukhusvistelse &r férenad med sémre prognos jamfért med “samhallsforvarvad”’aki.°



IDENTIFIERING OCH
KLASSIFICERING AV AKI

'OR att identifiera och diagnosticera samt klassifiera grad av AKl anvinds idag KDIGO (global konsensus), en vi-

dareutveckling av RIFLE och AKIN klassifikationen. Akl innefattar ett brett spektrum av njurskada och delas enligt
KDIGO in i tre stadier efter svarighetsgrad. KDIGO baseras pa tva faktorer som béda reflekterar sénkning av GFR: akut
stegring av kreatininnivan och/eller minskning av urinproduktion éver viss tid. Det bér podngteras att en kning
av S-kreatinin pa 26 pmol/linom 48 timmar récker fér att uppfylla diagnoskriterier fér Akivilket dérmed skar
morbiditet och mortalitet. Om urinproduktion och kreatininstegring inte faller inom samma klass enligt KDIGO bar
man anvanda det allvarligaste stadiet. Flera studier har visat pa béttre utfall hos patienter med icke oligurisk A
jamfart med oligurisk AKI. Mortaliteten &r ungefar den samma vid uppfyllande av kreatininstegring eller nedsatt
urinproduktion, men nér bada kriterierna uppfylls &r mortaliteten betydligt h'ogre.'o

1.5-1.9 x baseline inom 7 dagar
I eller <0.5 ml/kg/timi 612 tim
226.5 pmol/l skning inom 48 tim

2 2.0-2.9xbaseline <0.5 ml/kg/tim i 212 tim

3.0 x baseline
eller

Kreatininstegring till >353.6 umol/| o )
eller ge ¥ <0.3ml/kg/tim i 224 tim

3 Rer paborjad el

anurii 212 tim
eller

Hos patienter <18 &r,
minskning av eGFR till <35 ml/min/173 m*

KDIGO &r férutom en klassifikation ocksa en internationell grupp av experter bestdende av bland annat nefrologer
och intensivister som sedan 2003 regelbundet vérderar vetenskapliga publikationer och evidens vid njursjukdom
och sammanfattar detta i kliniska guidelines. (https://www.kdigo,org/climicaLpractice,guidelmes/pdf/KD|GO%20
AKI%20Guideline pd).

S-kreatinin och urinproduktion &r inte rent njurspecifika utan paverkas av flera andra faktorer vilket i manga fall kan
férsvéra och férdraja tid till diagnos. En kreatininstegring kommer som en konsekvens av att njurfunktionen redan
ar paverkad med sankt GFR, det vill siga efter stadiet med skad risk f6r Akl och efter det att njurskadan redan ar
etablerad. Kreatinin kan ocksa vara svartolkat hos IVA patienten. Vid en positiv vitskebalans sjunker S-kreatinin pa
grund av spadningseffekt vilket resulterar i [aga virden som inte speglar njurfunktionen. Kreatininproduktionen
stari relation till muskelmassan vilket komplicerar tolkning av nivaer hos den katabola eller den muskulssa Iva

patienten.

-



OPTIMERING AV PATIENT MED RISK
FOR ELLER REDAN UTVECKLAD AKI

DET saknas specifik behandling mot AKI, men man har visat att en tidigare identifiering av riskpatienter kan

minska risken for utveckling av Akl samt behov av CRRT." 12

»

¥

Identifiera patienter med etablerad A (se tabell kDIGO). Leta strukturellt efter och behandla orsak om
méjligt. Tidig antibiotika vid sepsis etc. Ultraljud njurar? CT buk? Avlastning? Buktryck?

» Optimera hemodynamik fér renal perfusion. /&tgérda hypovolemi men bara till adekvat cardiac index (cn).

¥

CAVE &vervitskning, om CI dr adekvat utan inotropi féreligger inte hypovolemi. Flera studier har pavisat ett
starkt samband mellan en positiv vitskebalans och kad mortalitet.”

»

¥

Anvind balanserade kristalloider i férsta hand och eventuellt albumin, men undvik syntetiska kolloider och
NaCl."*

» Sitt blodtrycksmal efter patientens habituella blodtrycksniva, alder och komorbiditet, och fundera enligt

¥

resonemang nedan. Det finns dock inte nagot enkelt samband mellan MAP och njurens perfusion. Enligt
ESICM arbetsgrupp fér Akl rekommenderas att vasopressor titreras till MAP 65-70 mmHg hos patienter med
septisk chock, men hos patienter med kronisk hypertoni rekommenderas hégre MAP mél, 80-85 mmHg,
for njurprotektion.™ Surviving sepsis campaign rekommenderar initialt MAP > 65 mmHg. En studie har visat
att MAP > 75 mmHg kar GFR och njurens syresittning efter levertransplantation.'® Studier har visat att hogt
CVP, lagt diastoliskt perfusionstryck (pAP-cVP) och lagt medelperfusionstryck (MAP-CVP) &r starkt associerat
med utveckling av AkL."'® Ett hgt CvP och/eller [8gt DAP verkar vara viktiga riskfaktorer fér Akl En studie
visade att vid hdgt CVP bor perfusionstrycket (MaP-cvp) hallas > 65 mmHg.'g Vid patologiskt hagt buktryck
bor blodtrycksmalet ocksd hajas for perfusionstryck > 60-65 mmHg.

»

¥

Diuretika kan anviandas for att justera vitskebalans men inte i syfte att minska risk for eller behandla Ak1.>°

»

¥

Dopamin har ingen positiv effekt pa Akl och bér inte anvindas i preventivt- eller behancllingssyfte.'3

»

¥

Lungprotektiv ventilation (tidalvolym 6-8 ml/kg 1BW, platétryck < 28 cm HZO, drivtryck <15cm HZO vid
kontrollerad mekanisk ventilation) rekommenderas.?'

»

¥

Seponera och undvik om majligt nefrotoxiska likemedel och dosjustera likemedel med renal elimination.
Enligt europeiska guidelines for prevention av A féreslds att man inte ska férdrsja en akut undersskning
eller intervention med kontrast i AKI preventivt syfte.'s

»

¥

Undvik hyperglykemi och tillimpa glykemisk kontroll, P-glukos 6-10 mmol/I.

»

¥

Tillfsr ndring 20-30 keal/kg 1IBW/dygn nér det r indicerat, om mjligt enteralt och évervég att starta enteral
nutrition inom 24-48 tim. Nutrition ska inte begrénsas i syfte att minska ureabelastning fér att undvika eller
fordroja dialys.”

»

¥

Vid rhabdomyolys drabbas 15-50% av patienterna av AKI. Initiera tidigt forcerad diures och aggressiv
rehydrering med balanserade kristalloider. Eliminering av myoglobin via dialys &r begrénsad och férhindrar
inte uppkomst eller forlopp av Ak1.?

»

¥

Hepatorenalt syndrom behandlas ofta med albumin 1 g/kg och terlipressin 0.5-2 mg x 6 iv pa vardav-
delning. Vid inldggning pa IVA och speciellt vid CRRT féreligger ofta en relativ hypovolemi med behov av

noradrenalin. Terlipressin maste i dessa fall séttas ut pa grund av risk for allvarliga komplikationer.



»

¥

Vid spontan bakteriell peritonit far 30 - 40% Akl Tillfsrsel av albumin rekommenderas om S-kreatinin
>88 pmol/l, S-urea >10.7 mmol/l eller S-bilirubin > 68 pmol/l. Risk f&r Ak minskar och verlevnad skar
med dosen 1.5 g/kg inom 6 tim frén diagnos och 1 g/kg pé dag 3.

»

¥

Vid buktryck > 15-20 mmHg; forsok att fa igdng tarmen, tappa eventuell ascites, applicera negativ vtske-

balans, dvervdg att limna en explorerad buk 8ppen och évervigi svarafall att relaxera patienten.

Observera att ovanstaende generella riktlinjer och rekommendationer fér att optimera och férhindra ytterligare
njurskada gller bade fér patienter med Akl och fér patienter med Akl och CRRT, vilket bland annat innebér att man
bor minimera hypotension och begransa exponering fér nefrotoxiska medel dven vid manifest Akl som kréver CRRT.

VOLYMSMAL OCH VAL AV VATSKA VID AKI

Hypotoni och oliguri 4r de enskilt vanligaste orsakerna till ordination av vétska pa IvA. Historiskt har man fére-
sprakat att behandla AkI med aggressiv vatsketillférsel pa grund av radsla fér hypovolemi. Tillférsel av vitska kan
dock férvdrra njurskadan ytterligare och 6ka risk fér behov av dialys. Vid Akikorrelerar inte alltid renalt blodflade
(RBF) och GFR, och den volym som tillférs i syfte att 6ka Cl och RBF paverkar darmed inte GFR. En eventuellt skad
filtration av bland annat natrium &r kopplad till skad reabsorbtion och dérmed stérre syrgaskonsumption vilket
inte &r positivt fér njurskadan. Vidare kan en positiv vétskebalans och interstitiellt 5dem underhalla AkI. Njuren
ar ett kapslat organ dar dem &kar risk fér bade ischemi och stas. Ett ékat centralt ventryck minskar transrenala

tryckgradienten och darmed RBF, och 6kat tryck i tubuli kan minska glomeruléra filtrationstrycket.24

| en prospektiv multicenterstudie sg man att en positiv vitskebalans bade hos patienter vid dialysstart och hos
prosp g P p Y
patienter utan dialysbehov var forenat med dkad 9o dagars mortalitet.?® | en randomiserad kontrollerad pilot-

studie kunde man visa att ett volym-restriktivt protokoll vid sepsis var férenat med ligre incidens av AKI.2E

| SMART, en stor randomiserad studie, jimférdes balanserad kristalloid med NaCl hos IVA patienter avseende
"major adverse kidney event” inom 30 dagar (MAKE 30). MAKE 30 bestod av déd, dialys eller kvarstdende
njursvikt vid utskrivning fran sjukhus alternativt efter 30 dagar. | studien resulterade anvindning av balanserad
kristalloid i lagre incidens av MAKE 30." Samma resultat kunde noteras i en motsvarande studie hos icke-kritiskt
sjuka patienter.?” Enligt ESICM arbetsgrupp for AKI avrads fran anvindning av syntetiska kolloider vid Akt eller risk
fér AKI da man framfér allt med hydroxy-etylstarkelse (HES) sett 6kad risk fér AKI, CRRT och dven déd. Kliniska data
pa gelatin dr sparsamma men metaanalyser har talat fér skad risk for Aki. Risk féreligger dven fér osmotisk nefros

vid bruk av dextran varfér inte heller dessa bér anvandas. Albumin har visat sig sakert till patientgrup’:)en4'3



BIOMARKORER FOR AKI

IBILDEN visas olika patofysiologiska mekanismer bakom celldsd och utveckling av Aki. Ofta handlar det om en

multifaktoriell patogenes:

ISCHEMISK SKADA

ISYSTEMISK INFLAMMATION
~LIPOPOLYSACKARID
/ENDOTOXIN

SEPSIS l

HEMODYNAMISK SKADA

-LAGRE FILTRATIONSTRYCK
SAMRE PERFUSIONSTRYCK

-ISCHEMI/REPERFUSION
-AKTIVERAT RAAS
-NEKROS
-MIKROTROMBOSER
-LACKAGE BAKAT
-TUBULAR OBSTRUKTION
-UPPHAVD POLARITET
-ODEM

OKAD RENAL VASKULAR RESISTEN$

1

«

PRERENAL
-HYPOXISK SKADA
-OXIDATIV STRESS
-ENDOTEL-
DYSFUNKTION
-KVAVEOXID

f

TOXISK SKADA

-BAKTERIETOXINER

-CYTOKININDUCERAD SKADA

-EFFERENT ARTERIOLDILATATION

-AKTIVERING AV TUBULO-
GLOMERULAR FEEDBACK

-DYSFUNKTIONELL MIKROCIRK.

-APOPTOS

-ENDOTELSKADA

-ADHESION AV VITA BLODKRP.

—

—

RENAL CELL-REGENERERING

En nyligen féreslagen subklassificering av Akl bygger p skillnad mellan inflammation och endotelcellsskada, dar

den sistnimnda var férenad med &kad férekomst av Akl och kad mortalitet.?®

Nedan beskrivs utveckling av njurskada till njurfunktionsnedséttning med fokus pa olika biomarkérer. Det stora

intresset fér nya biomarkarer ar kopplat till deras eventuella férméga att kunna diagnosticera AKi tidigare och

ddrmed majliggora dtgarder mot ytterligare férsdmring. Markérerna har ocksa en plats som patofysiologiska kom-

plement till funktionella test. Med dagens kunskapsliage och nya biomarkarer kan vi detektera tecken pa cellular

stress i njuren, innan njurfunktionen férsamras, men man kan dnnu inte férklara bakomliggande patofysiologi.

7

NORMAL
INJURFUNKTIO!

OKAD RISK

TIDIG DETEKTION
AV BIOMARKORER:
S-CYSTATIN C
S-PROENKEFALIN

U-IGFBPZ/TIMP-2
U-NGAL
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DIAGNOSTISKA

BIOMARKORER:

S-CYSTATIN C
S-PROENKEFALIN
U-NGAL

b SANKT GFR
OR NJURSKADX‘ NJURSKADAﬂ“[:f
| %

DIAGNOSTISKA

BIOMARKORER:

S-KREATININ
S-CYSTATIN C
S-PROENKEFALIN
UREA

:

NJURSVIKT

PROGNOSTISKA
BIOMARKORER:

S-KREATININ
UREA

CRP

S-CYSTATIN C
S-PROENKEFALIN
U-NGAL



[figuren nedan visas var i nefronet biomarkérerna utséndras:

GLOMERULAR FILTRATION
CYSTATIN C
PROENKEPHALIN
ALBUMIN
NGAL
KREATININ
UREA

DISTALA TUBULI
NGAL
TIMP-2

/\f

PROXIMALA TUBULI
CYSTATIN C

ALBUMIN

NGAL

IGFBP?

SAMLINGSROR
NGAL
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KREATININ (0.113 kDa) dr en nedbrytningsprodukt frén kreatin och bildas i muskler. Det filtreras i glomerulimen
10-40% utséndras ocksa via tubuli vilket innebér att en sdnkning av GFR kan féreligga trots normalt kreatinin. En
kreatininstegring kommer sent iférloppet nér cirka 50% av nefronen redan &r skadade. Kreatinin 4r alltsé inte

en njurskademarkér utan mer ett relativt grovt métt pa njurfunktion. Utéver férsamrad njurfunktion finns en

rad andra faktorer som paverkar S-kreatinin; sdsom muskelmassa, alder, kén, etnicitet, kéttintag och graviditet.
S-kreatinin paverkas ocksa av aktuell vitskebalans, som dr en mycket dynamisk parameter hos IVA patienter och
medfor att vitskedverskott spader och ger ldga, icke representativa virden. Muskelmassan paverkas ocksa under
intensivvard, med forlust pé upp till ett par procent dagligen, vilket ocksa forsvarar tolkning av kreatinin. Trots
begransningar &r kreatinin den markér som idag anvinds fér diagnos och klassificering av Akl enligt KDIGO.

CYSTATINC (13 kDa) produceras av alla karnforsedda celler och filtreras fritt i glomeruli. Vid Aki stiger det 1-2
dagar tidigare 4n kreatinin. Cystatin C férekommer normalt inte i urin da det reabsorberas av njurtubuliceller men
kan uppmiitas i urin vid cellskada i tubuli, eller som férhajda vérden i serum vid minskad glomerular filtration.
Behandling med kortikosteroider, graviditet och obehandlad hyperthyreos kan ge héga virden utan att njurskada
fereligger medan hypothyreos kan ge l4g plasmakoncentration.

Varken cystatin C eller kreatinin 4r representativa fr njurfunktion utanfér en situation i steady state. De formler som

anvands fér skattning av eGFR dr validerade vid steady state, och darmed inte applicerbara i dynamiska IvA férlopp.

NGAL (Neutrophil Gelatinase-Associated Lipocalcin, 25 kDa) finns i neutrofilernas granulae och i tubuliceller. Det
méts i urin och uppregleras snabbt vid Aki men dven vid UVI, infektion och inflammation.

TIMP-2/1GFBP7 (Tissue Inhibitor of MetalloProteinases-2/Insulin-like Growth, Factor-Binding Protein 7) ar tva pro-
teiner och markérer pa cellulér stress i njuren. Cellcykelarrest kan vara skyddande nir celler utsétts for en stressor
och proteinerna frisitts fran tubuliceller i syfte att blockera att potentiellt skadade celler delar sig. Proteinerna

uppmats i urin.

PROENKEFALIN (4.5 kDa) 4r ett protein och produkt nar enkefalin och preproenkefalin A klyvs. Enkefaliner,
endogena opioider, bildas férutom i CNS ocksa i perifer viavnad som njure, hjarta, tarm, lunga och skelettmuskel.
Proenkefalin filtreras fritt i glomeruli och 4r oberoende av muskelmassa, kén och pagaende sepsis. Det har visat
sig vara en tidig biomarkér vid nedsatt njurfunktion som korrelerar med GFr vid sepsis och efter hjartkirurgi och att
deti dessa fall ocksé kan anvindas for att prediktera Aki, fortsatt renal forsamring och behov av RRT.?® Proenkefalin

mits i plasma.

Det finns flera nya kommersiella bedsidekit fér detektion av AKI. "Nephrocheck” kombinerar TiMP-2 and IGFBP7 fér
att ge en indikation pa risken for Aki (KDIGO stadie 2 och ) inom 12-24 timmar. "Penkid” analyserar proenkephalin
som métt pa AKI. Kiten har dnnu inte validerats i stérre sammanhang. Tillsammans med den héga kostnaden ar

det i dagslaget svart att motivera deras plats i kliniken.
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INDIKATION FOR CRRT,
START OCH STOPP

KDIGO rekommenderar omedelbar dialys vid livshotande intoxikationer eller livshotande férandringar i
vitske-, elektrolyt- eller syrabasbalans, som inte kan hanteras pé annat sétt. Vid icke livshotande tillstand
rekommenderas att man gér en individuell bedémning och skapar sig en helhetsbild med hansyn till patient-
bakgrund, det akuta tillstandets prognos och allvarlighetsgrad samt vérderar trender hellre &n enstaka urea- och
kreatininnivaer eller stadie av AKI ndr man tar beslut att starta eller inte starta CRRT. Det &r ibland svéra beslut som
bor diskuteras mellan tjanstgérande likare pa IVA och med ansvarig lakare pa bakavdelning. Man bér viga in att
njurarna aterfar sin kapacitet hos de flesta patienter med AKI som Gverlever sin kritiska sjukdom. Risken fér kroniskt

dialysbehov &r liten och drabbar framst patienter med redan nedsatt njurfunktion.®

PREDIKTION AV DIALYSBEHOV

En eventuell hypovolemi och/eller hypotoni méste atgérdas innan man tar beslut om CRRT. Postoperativ oliguri &r
vanlig men féranleder i regel inte behov av CRRT. Oliguri som understiger 6 tim dr inte heller prediktiv fér Akimed

dialysbehov.

Furosemid stress test (FST) kan anvindas hos en oligurisk patient for att bedéma risken f&r att njurskadan férvarras
till KDIGO stadie 3. Euvolema patienter som far en engéngsdos av Furosemid 1 mg/kgiv (diuretika naiva) - 1.5mg/
kg (icke diuretika naiva) och producerar < 200 ml urin pa 2 tim har hég risk f6r att progredieratill stadie 3 (sen-
sitivitet och specificitet 87.1% respektive 84.1%).%° Patienter som svarar med 6kad urinproduktionen efter loop
diuretika tros ha en bittre prognos och kortare dterhamtning fran AKI. For att patienten ska svara pa furosemid
krévs att flera komponenter i nefronet fungerar; att blod passerar glomeruli och férsérjer resten av nefronet,

att glomeruli filtrerar vétska till tubuli, en intakt proximal tubuli och Henles slynga (dar lakemedlet utévar sin
effekt) samt avsaknad av obstruktion mellan glomeruli och urinkateter. En studie har visat att FsT idag har battre
prediktionsvarde an flera av dagens tillgangliga biomarksrer.® Vid uteblivet svar pa FsT kan inte urinproduktion
anvandas fér att bedéma organperfusion och fortsatta aggressiva atgarder (mer volym eller diuretika) i syfte att fa

igang diures hos denna patientgrupp kan vara skadliga (se ovan om volymsmél)A

TIDPUNKT FOR START

Det har under lang tid saknats vetenskapligt underlag fér ndr man bér starta CRRT hos patienter som saknar indi-
kation fér omedelbar dilays. De studier som tidigare gjorts har utgatt fran heterogena patientgrupper med olika
definition pa "tidig” respektive "sen” start och dialysinstallningar har varierat avseende modalitet, avflsdesdos,
antikoagulation etc. Detta har komplicerat m&jligheten att jamféra resultat och dra slutsatser. Under de sista dren
har dock frégestéllningen behandlats i flera stérre studier. Ar 2016 publicerades AKIKI, en multicenter RCT pa IVA
patienter med AKi stadie 3 utan skillnad avseende 60 dagars mortalitet vid tidig start (inom 6 tim efter inklusion)
jémfdrt med sen start (vid oliguri > 72 tim alternativt vid akut dialysindikation inklusive S-urea > 40 mmol/l). Man
visade ocks4 att cirka 50% av patienterna i den sena gruppen terhamtade sig fére inséttning av dialys.” | nara
anslutning publicerades ELAIN, en singelcenter RCT, som istéllet visade pa sdnkt 9O dagars mortalitet och battre
aterhamtning av njurfunktion hos patienter som fick CRRT tidigt (inom 8 tim fran diagnos Aki stadie 2 och forhajt
NGAL) jamfor med sent (inom 12 tim AK stadie 3 eller inte alls).** Studien har utsatts for kritik d& nérmare 75% av

patienterna i bade tidiga och sena gruppen var diagnostiserade med vitskedverskott eller férsamring i lungédem.
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Diarmed hade patienterna indikation fér akut dialysstart innan randomisering och det har argumenterats att stu-
dien utvirderade effekten av att férsena dialys till de som verkligen behévde det. | IDEAL-ICU frdn 2018 studerades
septiska patienters skillnad i outcome avseende mortalitet vid start inom 12 tim jamfért med inom 48 tim utan
pavisad skillnad. Ocksa har noterades att 28% av patienter i sena gruppen klarade sig utan dialys.®

Dagens studier 4r inte helt konklusiva.*®* Hos patienter med sepsis utan hotande elektrolyt- eller vitskerubbning
kan man sannolikt vinta i 48 tim innan start av CRRT. Férhoppningsvis kan man komma till konsensus efter

sammanstallning av STAART-AKI, en stor pagdende studie med samma fragestillning.

TIDPUNKT FOR STOPP

Det saknas vetenskapligt stéd fér ndr man bér avsluta CRRT. [ klinisk praxis dvergr man ofta fran CRRT till IHD nar
patienten [amnar IVA men vid osdkerhet kring reaktion pa IHD kan férsta behandlingarna utféras under évervakning
pa IVA. Vid minskat dialysbehov men kvarstaende behov av intensivvard och mobilisering kan CRRT tillimpas in-
termittent exempelvis nattetid. En observationsstudie visade att den basta prediktorn fér framgéngsrik utsttning
av CRRT &r urinproduktion pa 400 ml/dygn utan diuretika.** Diuretika kan 6ka urinproduktion men minskar inte
dialysbehovet och forkortar inte tiden till tillfrisknande frén Ak1."® Vid avslutad CRRT 4r det ocks3 viktigt att ta stall-
ning till om dialyskatetern kan avldgsnas. Det finns ett ndra samband mellan infektionsrisk och tid som katetern
varit placerad. Trombosprofylax ordineras utifran behov och njurfunktion och innan patienten skrivs ut fran IvA ska

kontakt med nefrolog etableras fér fortsatt uppféljning.
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DIALYSKATETER

STORLEK OCHPLACERING

Eventuella Av-fistlar ska i princip aldrig anviandas vid CRRT. En tunnelerad dialyskateter fér kroniskt bruk far inte,
iannat fall 4n undantagsfall, anvindas fér annat 4n dialys. Venovenss blodaccess fér CRRT anliggs i form av

en intravens dialyskateter med tva lumen, en som leder blod fran patienten (r6d) och en som leder blodet
tillbaka (bl3). Vil en kateter med sa stor innerdiameter som méjligt med hansyn till anatomiska férhallanden.

En stérre tvérsnittsarea ger [dngsammare blodhastighet genom katetern och mindre turbulens vid spetsen som
kan ge koagulationsaktivering och tromboser utgdende fran karlviaggen. Dessutom blir motstandet (1/r%) mindre
och utflédestrycket ldgre med stérre marginal for begynnande klotting inne i katetern. Trelumenkatetrar har en
mindre innerdiameter och bar undvikas. Onskat spetsldge ar héger férmak (vid inlaggning via vena cava superior).
Detta ger mindre risk fér recirkulation samt vaggkontakt med atféljande flsdesstopp och minskad filterlivslangd.
Rekommenderad kateterlingd fér olika accesspunkter ar thorax/hals hger sida 20 cm, thorax/hals vanster sida
24 cmoch ljumske 24 cm.

[ forsta hand rekommenderas inldggning av dialyskateter i vena juguaris interna dexter och i andra hand ivena
femoralis. | ett stort material har man visat att infektionsrisken &r lika hg vid katetrar i vena jugularis och vena
femoralis hos normalviktiga (BMI< 28 kg/mz) patienter pa IVA. % Kateterlage i vena femoralis férsvarar ofta
mobilisering och bér bytas till vena cava superior nar patienten flyttas till vardavdelning. Katetrar via vena jugularis
sinister dr i hégre grad associerade med kateterdysfunktion (pé grund av att lingre kateter anvinds samt tva
anatomiska vinklar innan kateterspetsen nar hjértat) och rekommenderas darfér i tredje hand. Pa grund av hag
risk for trombos och kérlstenos véljs vena subclavia i sista hand, och férst om annat karlinte &r tillgangligt. Vid
subclaviakatetrar anvind helst dominant sida (fér att undvika paverkan pa eventuell framtida av-fistel samt i syfte
att spara icke dominanta sida for permanent access). Katetrar i vena subclavia har ocksa visat p& hogst incidens av
blodflédesproblem och kortast filterlivslangd. Réntgenkontroll krévs for att verifiera liget och bor géras fére CRRT
start. | en urakut situation och okomplicerad kateterinldggning med ultraljudsledd teknik kan man &vervéga att
starta fore réntgen.

KATETERINLAGGNING OCH BORTTAG

Dialyskatetern laggs in med steril teknik. Nationella och internationella riktlinjer rekommenderar ultraljudsledd
teknik fér att undvika komplikationer samt fér att upptécka eventuell trombos eller kérlstenos.

Overvig att korrigera eventuell koagulationsrubbning fore punktion. SFals riktlinjer rekommenderas TPK > 50 x
107/, Pk <1.8 eller APTT <1.3 ganger dvre referensintervallsgréns infor rutinméssig CvK-inlaggning vid avsaknad av
kliniskt misstankt blodningsbenzgenhet. Vid misstanke om bristande koagulationsférmaga kan trombelastogram
anvéandas for vardering. Vid leversvikt 4r ett forhajt PK inte alltid associerat med kad blédningsrisk dé det ofta
féreligger en balans mellan pro- och antitrombotiska férandringar. Korrektion av PK behévs inte om patienten inte
uppenbart bléder, och i dessa fall ges plasma. Vid férhajt Pk till foljd av Waranbehandling bér detta reverseras
med faktorkoncentrat enligt dosering i FASS. Punktion av vena femoralis rekommenderas i férsta hand vid svarmas-

trad blsdningsrisk.

Vid accidentell inldggning i artér ska katetern ligga kvar medan vends access ordnas. Direfter tas utan dréjsmal
kontakt med karlkirurg for bedémning och i férsta hand extraktion av den arteriella katetern och pluggning av
karlvaggen pa rontgen.



MODALITETER

CRRT ELLERIHD

Vid hemodynamisk instabilitet eller vid tillstind som inte tilldter snabba skiften i osmolalitet (s3som vid akut
leversvikt eller okat intrakraniellt tryck) rekommenderas CRRT framfér IHD. Instabil hemodynamik vid IHD &r en
konsekvens av snabba och stora vétske- och elektrolytskiften d& man pa ett par timmar avlagsnar vitska och
slaggprodukter som ansamlats sedan senaste dialystillfzllet. Vid CRRT sker behandlingen istéllet kontinuerligt, och
timme for timme kan vitskeborttag justeras efter patientens tillstand och tillfrsel av vétska. Studier designade for
jamférelse IHD mot CRRT samt metaanalyser inklusive Cochrane har inte heller kunnat pavisa skillnad i mortalitet.*®
Daremot har ett flertal stora observation- och retrospektiva studier visat att CRRT 6kar chansen fér aterhamtning
av njuren med lagre risk for dialysbehov.*” CRRT &r den vanligaste formen av njurersittningsterapi pé IVA. Vid allvar-
liga intoxikationer med dialyserbara substanser ska dock IHD anvéandas, dven hos IVA patienten, dd denna metod

har betydligt hogre kapacitet med hégre clearance som fsljd.

MODALITETER

CRRT kan stéllas in pa olika arbetssétt, sa kallade modaliteter som skiljer sig at avseende fysikaliska principer for
elimination av olika amnen i blodet. Principiellt anvands diffusion och/eller konvektion. Vid diffusion driver en
koncentrationsgradient mellan blod och dialysvatska elimination av partiklar fran blodet. Diffusion &r den priméra
principen vid IHD. Vid konvektion driver en tryckgradient vétska med dess |6sta partiklar dver filtret. Filtration &r
principen fér elimination som sker i glomeruli. Rent teoretiskt avlagsnar konvektion stérre partiklar mer effektivt
jamfort med diffusion. Det finns inget vetenskapligt underlag fér att en viss modalitet minskar mortalitet eller
forkortar tid for renal dterhamtning, ventilatortid, tid pa sjukhus etc. Generellt anvander manga kliniker standard-

méssigt en och samma modalitet utan anpassning till molekylstorlek pa partikeln man énskar eliminera.®®
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Slow continuous ultrafiltration (SCUF)
Vid scUF anvinds konvektion, det vill siga ultrafiltration utan att erséttningsvétska tillférs. Syftet ar framst att
eliminera vatten och vilka partiklar som avligsnas beror pa porstorleken ifiltret. Modaliteten anvénds sallan men
principen kan appliceras vid diuretikaresistent hjartsvikt med 6dem. Plasmaclearance motsvarar avflédet och blir
vid vitskedragning pa 200 ml/tim, 3.3 ml/min. Clearance vid SCUF &r alltsa vildigt lag och 4r inte aktuellt som

njurersattningsterapi vid uremi eller hyperkalemi. Fér att uppna SCUF med Prismaflex startar man i CVWHDF men
sétter ersdttnings- och dialysvétska pa 0 ml/tim.

TILL PATIENTEN

FRAN PATIENTEN

ANTIKOAGULANTIA
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Continuous venovenous hemofiltration (CVVH)
Vid CVVH elimineras vitska med dess |6sta partiklar éver filtret med konvektion. Fér att erhalla en hag clearance
behéver man ha ett hagt fléde dver filtret, det vill saga hag ultrafiltration. Fér att bibehalla hemodynamisk stabilitet
maste ultrafiltratet minus énskat vétskeborttag ersittas via ersattningsvatska. Den kan tillféras fore (predilution)
och/eller efter filtret (postdilution). Vid predilution sanks clearance da blodet som ska renas spads fére filtret. Vid
postdilution medfér skningen av hematokriten éver filtret risk for filterstopp, framfér allt vid hég FF. Prismaflex
kraver att man alltid har > 200 ml/tim postdilution. Clearance avgérs av ultrafiltrationen som vid CvVH dr samma
som avilédet och motsvarar summan av predilution, postdilution och eventuellt vatskeborttag. Maximalt avflsde
med Prismaflex i CvVH 4r10 000 ml/tim = 1667 ml/min. Skattning av clearance utifran avflédet ar dock en
férenkling av verkligheten. Predilutionen sianker clearance genom spédning fére filtret. Spadningsfaktorn beraknas
som Qb/(Qb + predilution). Man bér egentligen ocksa ta hiansyn till att sieving coefficienten (sc) for de partiklar
man vill eliminera férandras nar filtret "méttas” éver tid (se sid 31). For att uppna CVVH med Prismaflex startar man

i CVVHDF men sitter dialysvitska pa O ml/tim.

TILL PATIENTEN
FRAN PATIENTEN

ANTIKOAGULANTIA
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Continuous venovenous hemodialysis (CVVHD)
Vid CVVHD driver en koncentrationsgradient mellan blod och dialysvitska eliminationen av partiklar (meninte
vitska) ver filtret. Dialysvitskan &r en balanserad saltlosning som leds genom filtret i motsatt riktning jamfort
blodets riktning vilket gér att koncentrationsgradienten upprétthalls genom stérre delen av (oftast hela) filtret
enligt motstrémsprincipen. Vid CVVHD gér dialysvitskan langsamt relativt Qb. Nar kvoten dialysvatskeflsde/Qb
dverskrider 0.3 satureras inte dialysvitskan helt och man kan inte rakna med att 6kat dialysvétskefléde motsvarar
okad clearance.®® Vid lagre Qb eller hogre dialysvatskeflode finns risk att dialysvitskan mattas fore slutet av filtret
och koncentrationsgradienten mellan blod och dialysvtska férsvinner. CVWHD eliminerar framfér allt mindre par-
tiklar. Clearance vid CVWHD motsvarar i princip avflédet som utgérs av dialysvitska plus eventuellt vitskeborttag
(ultrafiltration). Maximalt avflsde med Prismaflex i cvvHD ar 8000 ml/tim =133.3 ml/min. Skattning av clearance
utifran avflodet &r dock en frenkling av verkligheten d& man inte tar hansyn till SC och férandring av filterfunktion
over tid (se sid 31). For att uppna CVVHD med Prismaflex startar man i CVWHDF men sitter ersattningsldsningarna

pa O ml/tim (dock kréver Prismaflex minst 200 ml/tim i postdilution).

TILL PATIENTEN
FRAN PATIENTEN

ANTIKOAGULANTIA
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Continuous venovenous hemodiafiltration (CYVHDF)
CVVHDF &r den vanligaste modaliteten pa intensivvardsavdelningar virlden éver. Vid CvVHDF kombineras diffu-
sion och konvektion med bade en tryck -och en koncentrationsgradient dver filtret fr elimination av molekyler,
partiklar och vitska. Studier talar for att filtret haller ldngre vid CVVHD jamfért med CVVH och att CVVH orsakar
hogre transmembrantryck.“’ Clearance motsvarar avflddet vilket d&r summan av dialysvtskeflsde, predilution,
postdilution och eventuellt vitskeborttag. Man kan, efter avdrag fér vitskeborttag, limpligen férdela cirka /2-%5 av
avflsdesdosen som dialysvatska och resterande -/2 som ersittningsvitska. Maximalt avfléde med Prismaflexi
CVVHDF &r 10 000 ml/tim =166.7 ml/min. Att skatta clearance utifran avflédet dr dock en férenkling av verklig-
heten d& man inte tar hansyn till spadningsfaktorn, SC och férandring av filterfunktion och sc éver tid (se sid 31)

Rekommenderad modalitet &r CVVHDF eftersom den ger utrymme att modifiera graden av diffusion och konvek-
tion under pagdende behandling och med samma filter. Genom att "nolla” ersittningsvatska och vétskeborttag

far man ren diffusion och genom att "nolla” dialysvatskeflsdet erhlls ren konvektion.

TILL PATIENTEN
FRAN PATIENTEN

ANTIKOAGULANTIA
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INSTALLNINGAR

AVFLODESDOS

Nomenklaturen vid CRRT &r komplex, dar man med behandlingseffekt ofta pratar om avflédesdos = dialysdos i
ml/kg/tim. Nagra av de stérsta RCT inom AKI och CRRT &r RENAL och ATN som bigge studerade skillnad i mortalitet
vid olika avflodesdoser.*"#* De tva multicenterstudierna jamforde 25 och 40 ml/kg/tim respektive 20 och 35 ml/
kg/tim dar ingen kunde pévisa skillnad i varken mortalitet eller aterhzmtning av njurfunktion vid hégre dos. Samma
slutsats presenterades i en Cochrane analys frin 2016 (hég dos definierat som > 35 ml/kg/tim)."3 Konsensus
rader idag om vikten av att en effektiv, det vill séga levererad avflédesdos, pa minst 2025 ml/kg/tim 6ver dygnet
ska uppratthllas. Studier har visat att given dos ligger kring 73-89% av ordinerad dos.** Diskrepansen kan delvis
férklaras av att behandlingen pausas flera gdnger per dygn, sé kallad "down-time”, pa grund av pasbyte, larm,
undersskningar osv. KDIGO rekommenderar att man ordinerar en avflodesdos pé ca 25-30 ml/kg/tim for att
sikerstilla lagsta dos pd 20-25 ml/kg/tim 6ver dygnet. Kroppsvikten fér ordination av avflédesdos baseras pa 1Bw.
Vid BMI > 27 kg/m” adderas 20% av 6vervikten.*®

Vid enstaka livshotande tillstand som maste korrigeras akut, sésom intoxikationer och hyperkalemi ska man
anvinda hogre avilddesdos och hellre IHD framfér CRRT dé denna behandling kan generera ett betydligt hogre
dialysatvatskeflsde (500-800 ml/min). Flera kliniker véljer ocksa utifrdn klinisk erfarenhet men utan vetenskapligt
stéd, att initialt anvanda hagre avflédesdoser vid hyperkatabola tillstand som tumér lys syndrom och brénnskada,
kanske da det ar teoretiskt tilltalande att eliminera toxiska substanser snabbare. Vid leversvikt med akut férhajning
av S-ammoniumijon kan man 6verviga hogre doser (60-80 ml/kg/tim) forsta12-24 tim i syfte att snabbt sdnka
S-ammoniumjon och minska risk fér utveckling av hjarnédem. Samtidigt innebér en hégre avilsdesdos skad risk

for biverkningar (sesid 33).

BLODFLODE

Det extrakorporeala blodflédet (Qb) vid CRRT paverkar inte patientens hemodynamik i stérre utstrackning. Inte
heller clearance paverkas rutinméssigt av Qb eftersom Qb &r s& mycket hégre &n den avgérande avflédesdosen.
Daremot 6kar FF och risk for filterstopp vid alltfér [dga Qb, varfér standardinstéllning &r 200-300 ml/min. Hegre
Qb > 300 ml/min kan ocks forkorta filterlivslingd. Vid citratanvindning ékar citratbehovet vid héga Qb (ger
kad risk for komplikationer och skad kostnad) varfér man i dessa fall rekommenderar Qb kring 100-200 ml/min.

HEMOFILTRATIONS- OCH HEMODIALYSVATSKOR

Hemofiltrations- och hemodilaysvitskor dr buffrade, isotona saltldsningar med olika elektrolytinnehall som
anvands bade som dialys- och ersittningsvatska. | de flesta vétskor ingar bade fosfat och magnesium men serum-
vérden bér métas varannan dag och erséttas vid behov. Vissa vétskor kan innehalla laktat vilket bor observeras
exempelvis vid hégt serumlaktat. Dialysvitskorna innehaller Na® 140 mmol/l men i manga fall uppmiits légre
nivaer hos patienter med CRRT trots att behandlingen pagétt langre tid. Det &r nnu oklart varfér men det kan
delvis forklaras av att Na® inte bara beror pa natriuminnehall via CRRT utan ocksa natriuminnehall i vriga infusio-
ner, nutrition (ofta hypoton) samt patientens kroppsvatten tillsammans med renala och gastrointestinala férluster.
Vid viss kvarstdende njurfunktion ser man ofta tubulér dysfunktion och darmed hégt natriuminnehall i urin. Aldre
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studier har visat att konvektion kan leda till stérre natriumférluster. Dessutom dr sc fér Na* 0.94 vilket innebir att
detinte blir en perfekt balans. Fér att korrigera ett alltfér [dgt S-Na™ & det mest effektivt att tills4tta extra natrium i

hemofiltrations- och dialysvitskorna. Vid svar hyperkalemikan kaliumfri vétska anvandas.

SEPSIS OCH CRRT

Cirka 50% av alla IvA patienter med AKI har sepsis och tvirtom finns beskrivet att cirka 50% av alla IVA patienter
med sepsis har AkI. Oddsen att avlida har visat sig vara 50% hégre hos sepsispatienter med Akl jamfért med sepsis-
patienter utan AKI.*¢ Den optimala tidpunkten fér start av CRRT vid sepsis och AKI &r oklar. | IDEAL-ICU fran 2018,

en multicenter RCT, studerades skillnaden vid tidigj'aimfért sen start av CRRT hos IVA patienter med sepsis och Ak
(motsvarande KDIGO stadie 3). Studien avbréts i fortid efter den andra interimsanalysen dd man inte kunde pévisa
skillnad avseende 9O dagars mortalitet vid startinom 12 tim jamfért med inom 48 tim. Liksom i andra studier

som undersskt huruvida man bér applicera tidig eller sen start fann man att i gruppen med sen start behévde en
betydande andel (35%) ingen dialys. Med dagens kunskapslége kan man inte rekommendera dialysstart tidigare dn
efter 48 tim hos patienter med sepsis och utan livshotande dialysindikationer.? Det har diskuterats mycket huruvida
patienter med sepsis bér ordineras en hogre avflédesdos. Hypotesen bygger pa att man med CRRT kan eliminera
toxiska cytokiner som driver det systeminflammatoriska svaret och att CRRT kan begrénsa en positiv vatskebalans.
Studier har dock inte entydigt kunnat visa pé férbittrat utfall och det saknas evidens for att hégre avilédesdos

&kar dverlevnad eller aterhamtning av njurfunktion varfér man inte rekommenderar att anvanda en hégre dos 4n
20-25 ml/kg/tim éver dygnet.*? Det finns inte heller tydliga evidens att modalitet paverkar utfallet for sepsis-
patienter med behov av CRRT och man har inte kunnat visa pa 6verlevnadseffekt vid bruk av polymyxin B hemofiltra-
tion (direkt absorbtion av endotoxin).*” Vid sepsis kan man labmassigt notera en kraftigt paverkad koagulation och
DIC bild men trots detta 4r filterlivslingden ofta kortare &n fér andra patientgrupper. Det beror sannolikt delvis pa att

monocyter dkar sitt uttryck av tissue factor vilket aktiverar Fvila och initierar koagulationsprocessen.

Exempel vid ordination av CRRT (standardinstillning - kroppsvikt 60 kg):

Utgi frin 18w (vid BM1 > 27 kg/m? adderas 20% av 6vervikt till 1Bw).

Qb: 250 ml/min

Fér en avflodesdos pi 30 ml/kg/tim ger aviléde 60 kg x 30 ml/kg/tim = 1800 ml/tim

Efter avdrag for planerat vitskeborttag fordelas resten pi % dialysvitska och ¥s ersittningsvitska:

Vitskeborttag = 100 ml/tim

1800 ml/tim - 100 ml/tim = 1700 ml/tim

Dialysvitska %4 av 1700 ml/tim = oo ml/tim

Pre- och postdilution % av 1700 ml/tim = 600 ml/tim, forslagsvis fordelning med 300 ml/tim pre- och 300 ml/tim
postdilution (Prismaflex kriver minst 200 ml/tim postdilution)

Totalt avfléde =100 + 1100 + 600 = 1800 ml/tim = avflédesdos 30 ml/kg/tim

Kontrollera pa maskin efter instillning att avflédesdosen blir cirka 30 ml/kg/tim och att FF blir < 20%.
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FILTRATIONSFRAKTION

LTRAFILTRATION &kar HCT pa blodet under dess passage genom filtret. Filtrationsfraktionen &r ett matt pa

hur stor andel av plasmaflédet (som passerar genom filtrets kapillérer) som filtreras (ut 6ver filtrets mem-
bran). Kvoten beraknas av Prismaflex och anges pa displayen. Malet &r att FF ska héllas < 20% for att minska risk
for filterstopp. Vid en FF > 30% 6kar risken markant fér att filtret klottar. Prismaflex berakning av FF tar inte hansyn
till patientens HCT och en hgre FF kan accepteras hos patienter med lag HCT (< 0.3) och tvartom kan en hég HCT
(> 0.4) ledatillatt filtret klottar trots FF i underkant.

» FF=Quf/ (Qpl + predilution).
» Quf = Ultrafiltrat (ml/tim) = ersittningsvatska (pre— och postdilution) +vitskeborttag.
» Qpl=Plasmaflsde (ml/tim) = (Qb (ml/min) x 60 min x (1 - HCT).

Riikneexempel rr (avflodesdos 30 ml/kg/tim * HCT 0.3 - kroppsvikt 70 kg):

Ex 1 cvv, endast postdilution:
Quf=70kg, 30 ml/kg/tim — 70 x 30 = 2100 ml/tim, Qb 100 ml/min

FF=2100/ (100 x 60 x (1-0.30)) = 0.5=50%

Ex 2 cyvH, endast postdilution, Qb okat till 250 ml/min
FF=2100 / (250 x 60) x (1-0.30)) =0.20 =20%

Om man istillet tillfor ersittningsvitskan fore filtret spids blodet och FF minskar ytterligare.

Ex3 cvvh, endast predilution 2100 ml, Qb 250 ml/min
Predilution 2100 I/tim

FF= 2100 / (2100 +250 x 60 x (1-0.30)) = 0.167=16.7%

Ex 4 cvvh, fordelat pa predilution 1600 ml/tim och postdilution 500 ml/tim, Qb 250 ml/min
FF=2100 / (1600 +250 x 60 x (1-0.3)) = 0.174 =17.4%

Ex 5 CvVHDF, fordelat pi dialysvitska 1400 ml/tim, predilution 200 ml/tim och postdilution 500 ml/tim, Qb 250 ml/min
FF=700/ (200 +250 x 60 x (1-0.3)) = 0.065=6.5%

Filtrationsfraktionen 6kar vid hogre andel ersittningsvétska och vid lagre Qb. Fér att sénka FF kan man minska
ultrafiltratet, och samtidigt 6ka dialysvatskeflodet fér bibehallen avflédesdos. Ett annat alternativ ar att ska predil-
ution och sénka postdilution. Nar predilution 6kas sdnks clearance pa grund av spadningseffekt. Man kan ocksa
dka Qb men det ar mindre effektivt. Nar ett filter borjar larma for tryckfall dver filter eller héga transmembrantryck,
kan man sdnka Qb for att sénka trycken, men vid FF ndra 20% kan detta istallet férvérra situationen genom att

filterlivslangden minskar.
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ANTIKOAGULATION

NTIKOAGULATION syftar till att férhindra extrakorporeal klotting da blodet kommer i kontakt med plast-
langar och filter. Ett filterstopp innebér avbrott i behandling med en patagligt férsamrad behandlingseffekt,
skad blodférlust (om blodet inte kan ges tillbaka) samt skad kostnad. KDIGO rekommenderar anvandning av
antikoagulation vid CRRT, i férsta hand genom citrat som ger regional antikoagulation i filterkretsen. Vid systemisk
antikoagulation &r heparin vanligast dér effekten enkelt kan monitoreras. Andra alternativ &r LMWH, trombi-
nantagonister, trombocythdmmande ldkemedel samt lokal heparinbehandling éver filtret och reversering med

protamin.

HEPARIN

Heparin 4r effektivt och billigt men maste vigas mot aktuellt koagulationsstatus och risk fr blédning. Genom

att utga fran patientens status och lab véljs limplig behandlingsstrategi fér heparindosering enligt separat lokal
rutin. Vid stor risk for blodning kan man kora CRRT utan antikoagulation. Vid start ges en bolusdos (om inte
kontraindicerad) som ska binda in till heparinbindande ytor i kroppen och medge att antikoagulationen snabbt
nar steady-state. Malet &r att hlla APTT cirka 50% 6ver évre referensvirdet och dérfér ska inte annan trombos-
profylax ordineras. Heparin har en komplex och i vissa fall oférutsagbar farmakokinetik som kan férsvéra dosering.
Extra forsiktighet bor iakttas vid leversvikt. Heparin binder aven till akutfasproteiner vilka ¢kar vid sepsis varfér man
ibland behover ska heparindosen for att né 6nskad effekt av antikoagulantia. Heparin verkar ocksé bland annat
genom att potentiera effekten av endogent antitrombin som har en viktig roll i kroppens férsvar mot trombos-
bildning. Antitrombin inaktiverar trombin och hammar darmed fibrinformation men dven den trombin-induce-
rade trombocytaktiveringen. Det inaktiverar ockséa bland annat koagulationsfaktor Ixa, Xa, Xia, Xila. Monitorering
av heparinets antikoagulerande effekt vid CRRT méts med APTT. Antitrombin &r inte sillan ldgt hos kritiskt sjuka och
bor kontrolleras vid kort filterlivslangd och vid heparintillférsel utan effekt pa APTT.

PRIMING MED HEPARIN

Fore tillkoppling till patient primas/mittas filter och slangset i tva omgangar med 10 000 IE heparin i 2.51 NaCl
vid varje tillfalle. Vid dialysstart nér cirka 1000 IE heparin ut i patientens cirkulation. Vid svara blédningsproblem
eller HIT kan man reducera heparinlickaget genom att anvinda ren NaCl utan heparin i andra primingomgangen.
Vid dialysstart kommer d& endast cirka 170 IE heparin ut till patienten vilket anses acceptabelt vid HIT. Darefter
anviands heparinfri dialys med predilution for att halla filterlivsléngden sé hog som majligt (se ovan).

HEPARININDUCERAD TROMBOCYTOPENI - HIT

Efter stor kirurgi sjunker ofta trombocytnivan under de férsta tre till fyra dagarna postoperativt och férloppet dar-
efter visar om de normala kompensationsmekanismerna fungerar s att vérdet stiger igen. Lingsamt sjunkande
trombocytnivaer under fem till sju dagar beror sannolikt pa benmérgssvikt eller konsumtion av trombocyter pa
grund av bladning och/eller koagulation. Trombocytnivaer som varit relativt stabila under en till tva veckor och
dérefter snabbt faller inom en till tva dagar paverkas sannolikt immunologisk och kan bero pé posttransfusion

trombocytopeni, lakemedel eller heparin-inducerad trombocytopeni (HIT). HIT forekommer hos cirka 0.3-0.5%
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av IVA-patienter och upptréader en till tva veckor efter heparinstart (inom 48 tim vid tidigare exponering). TPK
sjunker snabbt till < 50 x 10%/I men oftast inte lagre. HIT orsakas av antikroppar riktade mot heparin/trombocyt-
faktor-4 komplex. Antikroppkomplexet binder till trombocyter som aktiveras och leder till trombocytopeni och
trombosbildning (framfor allt venésa). Vid CRRT kan detta visa sig som kort filterlivslangd. Vid misstanke om HIT
avslutas heparin och efter kontakt med koagulationslab tas HIT—prover.‘"3 Vid fortsatt behov av antikoagulation

anvinds nagot av féljande alternativ till heparin:

» ARGATROBAN (Novastan®, icke reversibel trombinhdmmare), bolus 100 pg/kg f6ljt avinfusion 0.1-0.5 pg/
kg/min. T, = 24-50 min, effekt mats med APTT. Stor individuell dosvariation. Kan ackumuleras vid leversvikt.

¥

FONDAPARINUX (Avrixtra®, syntetisk anti-Xa binder inte trombocytfaktor 4) ges i infusion 2.5-5-10 mg/dygn

sc. T, =17 tim. Paverkas inte av leversvikt.

¥

PROSTACYKLIN (Epoprostenol®, trombocythémmare), ges i infusion med start 2-4 pg/kg/min. Kort
halveringstid.49

¥

CITRAT ddr méjlighet finns.

» WARAN kan anvandas som antikoagulantia vid HIT men insitts forst nar TPK > 15O><109/l, eftersom Waran
dven hammar syntes av protein C med risk fér trombosrelaterad nekros av mjukdelsvavnad. Vid avslut av
CRRT och innan Waranbehandling kan pdbérjas kan man anvinda trombosprofylax sasom fondaparinux,

danaparoid (syntetisk anti-xa) eller bilvalirudin (trombinhimmare).

CITRAT

Citrat hammar trombosbildning via flera mekanismer i koagulationskaskaden. En central effekt ar att citrat binder
S-Ca’* somisin tur &r avgorande for aktivering av samtliga koagulationsfaktorer. Vid citratanviandning infunderas
en citratl6sning pa 3 mmol/l fre filtret som komplexbinder Ca’* och pé sa vis hammar koagulationsprocessen i
filtret. Citratinfusionen justeras till att halla extrakorporalt S-Ca? till < 0.35 mmol/l postfilter. For att bibehlla nor-
malt S-Ca’* behovs en centralvends calciuminfusion som justeras kontinuerligt utifran regelbunden métning av
S-Ca*. Den antikoagulerande effekten styrs med ersittnings-/citratvétska fore filtret, dialysvatska och Qb fér att
kontrollera S-Ca®*. Vid citrat anvinds ofta lagre Ob (100-200 ml/min, justerat efter kroppsvikt) dahogre floden
inte motverkar klotting utan bara leder till ¢kat citratbehov. Flertalet RCT och metaanalyser har visat att citrat
jamfort med heparin leder till lingre filterlivslingd och mindre blodningskomplikationer.®® Studier har ocks visat
pa ett minskat transfusionsbehov av erytocyter och trombocyter samt tillférsel av antitrombin vid anvéndning av
citrat.”' Den stérsta mangden citrat komplex férloras 6ver filtret men en del metaboliseras till bikarbonat i lever,
muskler och njure. Vid hog citratinfusion féreligger risk fér metabol alkalos och hypernatremi. Citrat bor undvikas
vid uttalad cirkulatorisk chock med hagt laktat da dessa patienter inte férvéantas kunna metabolisera citrat vilket
resulterar i grav metabol acidos och hypocalcemi. Akut leversvikt anses idag vara en relativ kontraindikation.
Defekt citratmetabolism med citrat ackumulering ska missténkas vid skad anjon gap acidos, Skat calciumbehov
och okad kvot total-Ca/Ca’". Vid total-Ca/Ca’ > 2.5 bér man Gvervaga att sluta med citrat.
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FILTERSTOPP OCH KORT
FILTERLIVSLANGD

VID plosligt filterstopp férloras cirka 200 ml blod som finns kvar ifiltret. Darfér ska man planera filterbyten

sé att blodet kan ges tillbaka till patienten genom en speciell procedur innan filtret byts. Vid planerade
dialysavbrott som &r kortare &n 2 tim (exempelvis vid transport till réntgen eller kortare ingrepp pa operation) kan
man valja att sétta maskinen pa recirkulation. Det innebar att blodet cirkulerar i en sluten krets, hindras fran att ko-

agulera och dialysen kan startas igen nar patienten kommer tillbaka utan att man behéver kassera filter och blod.

Vid problem med kort filterlivslangd, < 48 tim, och upprepade larm, felsék enligt nedan.

1. Denvanligaste orsaken till upprepade filterstopp ar téta flsdesavbrott pa grund av en daligt fungerande
dialyskateter. Kontrollera darfér alltid katetern férst (man ska kunna dra 20 ml blod pas sek). Nar man
skiftar skanklar férsdmras clearance pa grund av recirkulation, varfér detta endast bér géras temporért i
vdntan pa byte av katetern.

2. Kontrollerainstillningar pa dialysapparaten. Om FF > 20% &ka predilution (minska samtidigt postdilution)
och/eller ska dialysvitska och sank ersattningsvatska.

3. Kontrollera och vérdera antikoagulation. Vid lagt APTT trots rimlig heparindos, évervag brist pa antitrombin

eller eventuell HIT.
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EFFEKT AV DIALYS

DAGLIG DIALYSROND

Effekt och behov av dialys ska vérderas dagligen. Avflodesdos ska bedémas och justeras efter kreatinin- och
ureaniva samt patientens tillstind. Idag saknas evidens f&r optimala malnivaer. Levererad avflédesdos bér dock
inte understiga 20 ml/kg/tim Gver dygnet eftersom njuren och CRRT renar blodet pa ett antal, till viss del okénda,
substanser som vi inte miter. Kinetik och distributionsvolym (Vd) skiljer sig for de olika substanserna som ocksa
elimineras olika under CRRT. Filterlivslingd ska dagligen kontrolleras och vid téta byten, < 48 tim, ska kateterfunk-

tion vérderas och eventuell antikoagulation justeras.

GLOMERULAR FILTRATIONS RATE (GFR) VID CRRT

GFR mits i ml/min och relateras till en kroppsyta pa 1,73 m?. GFR sjunker med &ldern, fran ca 40-50 ar, fran
normala nivaer p& 100-130 ml/min/1,73 m” med ca 1 ml/min/m? per &r. Det finns olika metoder for att mata GFR
dérinulinclearance raknas som bista tillgangliga referensmetod. GFR miéits i princip aldrig i akutskedet. Istallet
appliceras eGFR som bygger pa formler med kreatinin eller cystatin C. Dessa berzkningar dr dock inte validerade
fér den instabila situationen och innan steady-state uppnatts varfér de ofta inte &r applicerbara pa IVA. Det
innebdr att GFR dr mycket svart att skatta hos IVA patienten och vi saknar enkla metoder. Grovt sett innebar oliguri/
anuri GFR < 10 ml/min.

Vid Aki och CRRT kan avflodesdosen anvandas fér att mycket grovt skatta plasmaclearance, "GFR” i maskinen
enligt nedan.

» Ex: 50 kg x 30 ml/kg/tim = avfldde 1500 ml/tim = 25 ml/min som motsvarar "GFR” 25 ml/min.
» Ex: 70 kg x 30 ml/kg/tim = avfléde 2100 ml/tim = 35 ml/min som motsvarar "GFR” 35 ml/min.

Ordinerad avflédesdos &r en verskattning av den faktiska dosen, till fsljd av "down-time” och spadningseffekt vid
predilution. Dessutom minskar sC kontinuerligt dver tid pa grund av férandringar ifiltret delvis pa grund av att en
biofilm kontinuerligt byggs upp pa blodflédets sida. Vissa kliniker byter rutinmassigt filter efter 24 tim pa grund av
avtagande effekt. Sieving coefficienten (sc) 4r ett matt pa hur litt en substans passerar dver filtrets membran. Den
anger hur stor andel av ett &mne som filtreras Gver filtret:

sc = (koncentration substans i ultrafiltrat)/(koncentration substans i plasma) och har ett varde fran o (passerar

inte alls) till1 (passerar fullsténdigt).

En berzkning av GFR som bygger pa avflsdesdos, SC, spadningsfaktor och down-time ligger ndrmare det sanna
clearance men det 4r i dagslaget inte klinisk méjlig. Problemet att inte kénna till det sanna clearance bsr beaktas
vid lakemedelsordination dar ménga droger enligt FASS dosjusteras efter GFR. Dérfér rekommenderas att vid
CRRT och lskemedelsdosering om majligt mata serumkoncentrationen regelbundet istallet for att forlita sig pa

skattningar enligt ovan.
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DIALYSEFFEKT VID IHD

Dialyseffekt vid IHD beror bade pa intensitet vid varje behandlingstillfalle och pa hur ofta patienten dialyseras. For
att mata behandlingseffekt anvands ofta urea och begreppet Kt/V.

» K= ureaclearance/"renad” plasmavolym (I/tim).
» t=tid (tim).
» V=dialyserad volym, ofta patientens kroppsvatten ).

Till patienter som inte har ndgon eller mycket lite kvarvarande njurfunktion rekommenderas IHD tre ganger per

vecka och Kt/V1.2-1.4 per behandling eller > 3.9 per vecka. Kt/V < 0.8 korrelerar till skad dédlighet.
Urea harien 70 kg kropp en Vd pa 42 (ferdelar sig i total vattenvolym = 60% av kroppsvikt).

Vid CRRT och avflédesdos 25 ml/kg/tim motsvarar det 25 x 70 kg x 24 tim= 42 V/dygn = (Kt) > Kt/V =1 (en
ureavolym). Om behandlingen pagér under en vecka blir Kt/V = 7, det vill saga hogre effekt an IHD x 3/vecka.

Vid minskat dialysbehov under mobiliseringsfas kérs CRRT ibland bara nettetid, cirka 12 tim/dygn. Kt/V kan d&
skattas till 7/2 = 3.5. Vid 6vergang till nattlig dialys far man vérdera huruvida avflsdesdosen bér skas under den tid
maskinen dr igéng.

Idag saknas kunskap kring huruvida en IvA patient med AKI har ett annat dialysbehov jamfért med patienter med
ESRD som behandlas med IHD. Vid CRRT och Akl rekommenderas inte begreppet Ki/V utan istllet avflédesdos.
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RISKER OCH BIVERKNINGAR MED CRRT

ALL form av dialys &r férenad med risker och biverkningar och dess positiva effekt méste vigas mot den
potentiella skada behandlingen kan innebéra. CRRT 4r endast en understédjande terapi utan kurativ effekt

mot AKl eller dess bakomliggande orsak.

KATETERRELATERADE RISKER

VID KATETERISERING: Hematom, artarpunktion, pneumo- hemothorax, luftemboli, arytmier, tamponad
KVARLIGGANDE KATETER: Infektion/sepsis (se nedan), blsdning, luftemboli, centralvens- stenos eller trombos,

aneurysm

Insticksstallet for dialyskatetern ska kontrolleras dagligen for att tidigt upptécka en eventuell uppseglande infek-
tion. Vid misstankt infektion tas blododling fran kateterblod och fran perifer ven. Om samma bakterie véxer minst
120 minfore (omslagstid) i odling fran kateterblod &r detta ett tecken pa blodburen kateterrelaterad infektion och
katetern bor avlagsnas och odlas pa. Generellt behévs inte antibiotika séttas in vid positiv véxt pa kateterspets eller
positiva blododlingar fran kateterblod om samtidigt tagna odlingar fran perifert venblod &r negativa. Strepto-
kocker och stafylokocker fran hudfloran star fér majoriteten av kateterrelaterade infektioner.

Kateterrelaterad infektion bor dock missténkas vid positiva blododlingar hos patient med central venkateter som
inte uppvisar annan uppenbear infektionskilla. Speciellt bér positiva blododlingar med staphylococcus aureus,
koagulasnegativa stafylokocker eller candida utan tecken pa annan uppenbar infektionskalla alltid féranleda miss-
tanke om kateterrelaterad infektion. Feber 4r ett ospecifikt tecken pé kateterrelaterad infektion. Inflammation vid
insticksstéllet har hog specificitet men lagre sensitivitet och kraver inte, i frénvaro av positiv blododling, sepsis eller
hemodynamisk instabilitet, att katetern direkt avldgsnas. Vid misstanke om kateterrelaterad infektion bér man
punktera sterilt pa nytt stille men i vissa fall saknar patienten alternativt kirl f6r ny punktion och da kan man byta
kateter &ver ledare. Det finns ett tydligt samband mellan tiden som katetern suttit och risk fér kateter kolonisation/
infektion varfér katetern ska avvecklas sa fort den inte lingre behévs. Katetern avlidgsnas med patienten iliggande
ellerilatt trendelenburglige for att undvika luftemboli. Risken fér infektion minskar patagligt med tunnelering och
framfér allt om katetern har kuff som fungerar som en barridr mot migration av hudbakterier in i blodbanan. Enl
SFAI rekommenderas att ha icke tunnelerade katetrar i vena jugualris i max fyra veckor, i vena femoralis en vecka

och darefter byta till en tunnelerad kateter om fortsatt behov féreligger.

BEHANDLINGSRELATERADE RISKER

» Hypotension och cirkulatorisk paverkan.

»

¥

Elektrolytrubbningar (framfor allt Mgz*, fosfat, Ca®*, Na® se nedan).

» Syra-bas rubbningar (olika dialyslésningar har specifika risker; sdsom laktatemi och acidos for laktatbuffrade,

¥

hyperfosfatemifér fosfatférstarkta samt hypokalemi fér kaliumfria).
» Dialys dysekvilibriumsyndrom (se nedan).

»

¥

Forlust av vitaminer, sparamnen, aminosyror och protein.

»

¥

Svarstyrd dkemedelsdosering, risk fér underdosering.
» Hag exponering fér antikoagulantia.

» Hypotermi (se nedan).

»

¥

Bioinkompabilitet och immunologisk aktivering.

» Immobilisering, i vissa fall skat behov av sedering.
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Dysnatremi
Vid uttalad kronisk hypo- eller hypernatremi ska S-Na” justeras ldngsamt, max 8 mmol/l och dygn. Serumnatrium
hamnar vid CRRT ndra hemofiltrations-/hemodialysvitskornas natriumkoncentration vilket maste beaktas vid
CRRT och dysnatremi. Fér att undvika fr snabba skiften maste natriuminnehallet i dialysvitskorna anpassas efter
patientens serumkoncentration och/eller avflédesdosen reduceras. Hos neuropatienter dar man ofta énskar ett

hagre Na"i syfte att minska/férhindra hjamadem bor natriuminnehallet i pasarna kontinuerligt justeras.

Vid kronisk hyponatremi spads dialys och ersattningsvitskorna med 5% glukos eller sterilt vatten.

Riikneexempel (S-Na* 116 mmol/])

Dialyspasen innehller 51 med Na* 140 mmol/l > 5 x 140 =700 mmol.

Pa grund av hyponatremin 6nskar man istéllet 5 x 116 mmol/l = 580 mmol
700 mmol - 580 mmol = 120 mmol Na* som ska tas bort.

120 mmol/140 mmol/l=0.86 1 per pase dialys- eller ersittningsvitska som ersitts med glukos eller sterilt vatten.

Kom ihdg att de andra elektrolyterna i pasen ocksé spads och bér darfér matas oftare. Med extra glukostillférsel i

vitskorna kan ocksa insulinbehovet tillfalligt skas.

Vid kronisk hypernatremi gller enligt samma princip att S-Na" sanks forsiktigt genom extra tillsatt Na' i dialys- och

erséttningsvatskor.

Riikneexempel (S-Na* 165 mmol/})

Dialyspasen innehller 51 med Na' 140 mmol/l - 5 x 140 = 700 mmol.

Differensen 165 mmol - 140 mmol = 25 mmol Na* som ska tillsittas per liter dialys- eller ersittningsvitska.
25 mmol/l x 51=tillsitt 125 mmol Na* per pése.

Dialys dysekvilibriumsyndrom
Dialys dysekvilibrium syndrom (pps) ger neurologiska symptom i form av huvudvirk, illamaende, konfusion,
kramper och i vérsta fall medvetsléshet och déd. Symptomen &r relaterade till hjarnsdem dir patogenesen
inte &r helt definierad. Man tror att en snabb sénkning av S-urea och S-osmolaliteten leder till en Gvergdende
osmotisk gradient mellan extra- och intracerebrala rummet med utveckling av hjarnédem och att vatten dras in i
hjarnans celler. Aven om urea fritt diffunderar éver cellmembran gar denna process langsammare 4n den snabba
sénkningen av S-urea vid dialys. Vid kronisk njursvikt och azotemi har antalet aquaporiner G hj'airnan) okat och
ureatransportérer minskat vilket bidrar till lingsammare utséndring av urea fran celler. Dessutom finns andra orga-
niska osmolyter (inositol, glutamin, glutamat) som forstarker den osmotiska gradienten och bidrar till uppkomst
av hjarnédem vid snabb dialys. Vid AKI har dessa férutsittningar for DDS inte hunnit utvecklas varfér tillstandet
ar mycket ovanligt vid CRRT och AKI. Dialys dysekvilibrium ska misstankas vid nytillkomna neurologiska symptom
under dialys, men det saknas diagnostiska test och DDS &r en uteslutningsdiagnos dar andra tillstand sdsom cere-
brovaskuldra insult, CNs infektioner, metabol derangering samt lakemedel/intox ocksa maste 6vervégas. Risken
fér DDS &r storst vid dialysstart och vid hégt urea > 60 mmol/l. Andra riskfaktorer 4r allvarlig metabol acidos, hog
alder, barn, neurologisk sjukdom (TBI, status ep, stroke, intracerebral blt’)dning) och cerebralt 6dem (hyponatremi,

hepatisk encefalopati, malign hypertension) samt skadad blodhjarnbarriar. Den viktigaste preventiva dtgérden for
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att férhindra uppkomst av DDS &r att sénka urea langsamt. Vid S-urea > 60 mmol/l och vid flera riskfaktorer bsr
lagre Qb och avflodesdos (< 20 ml/kg/tim) valjas. S-urea bér inte sjunka mer an 24 mmol/dygn. Vid hyperna-
tremi och hogt S-urea bér inte totala S-osmolalitet minskas mer an 24 mOsm/kg/dygn.*

Hypotermi
Kroppstemperaturen sjunker med upp till ett par grader Celsius vid CRRT. Vissa patienter behéver varmetzcke och
virme pé slangar fér att inte bli alltfér hypoterma. | vissa fall kan kyleffekten dock utnyttjas och temperaturen kan
reduceras ytterligare genom att anvénda kallare vitskor. Varmeférlusten kan maskera feber och férdréja misstanke
om uppseglande infektion och insttning av antibiotika. Om hypotermiinducerar termogenes leder det till skat

energibehov vilket maste beaktas.
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DE FLESTA, men inte alla, lakemedel elimineras i stérre eller mindre utstrédckning vid CRRT. Faktorer som styr

elimination kan delas upp i tva delar, likemedelsberoende och terapiberoende;

LAKEMEDELSBEROENDE FAKTORER som bestammer elimination vid CRRT:

» Proteinbindning
» Vd

» Molekylvikt

» SC

TERAPIBEROENDE FAKTORER som bestammer elimination vid CRRT:

» Modalitet

» Avflodesdos

» Ersittningsvatska (pre— och postdilution)
» Filter (typ och hur lang tid det har anvints)

» Qb

PROTEINBINDNING

Lakemedel med hog proteinbindning (> 90%) kommer i mindre utstréckning att elimineras vid CRRT da bara

den fria fraktionen avldgsnas. Proteinbindning &r den enskilt viktigaste faktorn som bestammer elimination av
likemedel vid CRRT. Vid AKI sjunker proteinbindning, delvis pa grund av en férsamrad albuminsyntes samt att
endogena substanser som ansamlas vid AKI faster till bindningsstallen pa albumin. Vid hégre andel fritt lakemedel
riskerar man underskatta eliminering av likemedel med CRRT. Det f&rsvéras ytterligare av att IVA patienten kan ha
dkad produktion av akutfasprotein (exempelvis I—glykoprotein), som binder andra ldkemedel, vilket gor det svart
att uppskatta den fria fraktionen ldkemedel for ett specifikt lakemedel.

DISTRIBUTIONSVOLYM

Lakemedel med lag Vd (< 0.3-07 l/kg), oftast vattenlssliga likemedel sdsom vissa antibiotika (betalaktamer,
glykopeptider och aminoglykosider) befinner sig framfor allt intravasalt och elimineras i hég utstrackning vid
CRRT jamfort med lakemedel med hag (Vd>1 l/kg), oftast mer fettlosliga lakemedel, som redistribueras till andra
vavnader. Vd kan fas ur tabeller men baseras pa friska individer. Hos IVA patienter &r det vanligt med en skad Vd,
vilket delvis forklaras av ett generellt endotellsckage och mer vatten i vavnaderna. Detta leder till att likemedel
med lag Vd far en lagre serumkoncentration och riskerar fér underdoseras. Det &r vanligt att serumkoncentra-
tion av vattenldsliga antibiotika hamnar under terapeutiskt intervall. Fér manga antibiotika rekommenderas att
behandlingen inleds med en extra stor laddningsdos eller kortare dosintervall. Dessa rekommendationer giller

oavsett njurfunktion och eventuell njurersttningsterapi.

MOLEKYLVIKT

De flesta lakemedel har en molekylvikt < 1.5 kDa och passerar filtret fritt, oberoende av modalitet. Fér storre like-
medel > 2-15 kDa (exempelvis insulin, men i dvrigt mycket begransat antal lskemedel) 4r det filtrets porstorlek som
begransar eliminationen och modaliteten far en stérre betydelse eftersom konvektion dr mer effektiv an diffusion.
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ELIMINATION

Att berdkna total clearance fér ett likemedel vid Aki med CRRT &r en utmaning, och varierar dessutom dagligen
efter CRRT installningar och njurfunktion. Vid hagre avflédesdos dkar clearance av ldkemedel. Ett sétt att grovt
skatta clearance med hjalp av avflddesdos anges pa sid 31. Denna berikning speglar dock inte effektiv clearance

i praktiken da den varken tar hansyn till down-time, predilution med spadningseffekt eller sC som dessutom
sjunker dver tid. Endogen clearance vid AKI &r ocksa svarbedsmt men bér summeras med avilédesdosen.
Clearance av vankomycin vid CRRT korrelerar vil till sammanlagd effektiv kreatininclearance och hos patienter som
far vankomycin kan detta underlag anvéandas fér att skatta clearance av andra likemedel som patienten ocksa far.
Endast enstaka ldkemedel (exempel kolistin) binder till membranet och behéver darfsr dosjusteras uppét. Vissa

lakemedel sdsom flukonazol reabsorberas normalt i tubuli varfér dosen maste dkas nar reabsorbtionen minskar vid AKI.

| FASS anges huruvida ett likemedel ska dosreduceras vid sjunkande GFR. Man bér beakta att majoriteten av
rekommendationer kring dosjustering vid sankt GFR 4r baserade pa farmakokinetiska studier pa patienter med
CKD/ESRD och inte vid AKI. Exempelvis skiljer sig tubulir sekretion och reabsorbtion samt hepatiska metabolism at

mellan tillstinden. Om man strikt féljer dessa guidelines riskerar man underdosera likemedel vid AK.

De lakemedelsstudier som har utférts vid CRRT 4r ofta singelcenterstudier med olika modalitet, dos, patienturval
etc. De flesta rekommendationer fér dosering av likemedel vid CRRT har extrapolerats frén studier gjorda pa
patienter med IHD och CKD/ESRD. Referensgruppen fér antibiotikafragor publicerar regelbundet dosrekommen-
dationer fér antimikrobiella lakemedel vid RRT och bér anvandas som en hjalp (https://www,sls.se/globalassets/ra{/

kunskapsunderlag/dosrekommendatiomer—antimikrobiella-lakemedel-dialys.pdf).

Det vetenskapliga underlaget for lakemedelsdosering vid AKI och CRRT &r saledes mycket begransat och den basta
metoden fér att monitorera lakemedelsdos hos IVA patienter &r att koncentrationsbestamma lakemedlet. Gene-
rellt behover man inte dosjustera ldkemedel som primért elimineras via hepatisk eller gastrointestinal metabolism
och som saknar farmakologiskt aktiva metaboliter som utséndras renalt. Likemedel som titreras efter kliniskt svar/

effekt (exempelvis vasopressor/inotropi, smartstillande, sedativa, insulin) behéver inte heller dosjusteras.

EXEMPEL PANEFROTOXISKA LAKEMEDEL INOM INTENSIVVARDEN

» Antibiotika; framfér allt aminoglykocider, vancomycin, kolistin, trim-sulfa. Tilldgg av piperacillin/tazocin till
vankomycin dr associerad med kad risk fér AKI jamfért med att anvanda enbart vankomycin eller vankomy-
cin i kombination med annat betalaktamantibiotika.**

» Aciklovir

» Amfotericin B

» Syntetiska kolloider

» NSAID

» ACE-hdammare, ARB

» Réntgenkontrast?

» Kalcineurinhammare (Ciklosporin,Takrolimus)

» |3rotor*|pumpsh'aimmare?54



KONTRAST OCH AKI

Incidens av AKI efter kontrastexponering varierar (1-30%) i studier pa IVA-patienter. Kontrastinducerad nefropati
(cIN) definieras som uppkomst av AKl enligt KDIGO inom 48 tim efter kontrastexponering. CIN brukar vara éver-
gaende med maximal kreatininstegring efter ett par dygn och normalisering inom tva veckor. Risken anses vara
hagre vid arteriell kontrastinjektion (proximalt om njurart'air), vid hégre doser, vid hégosmolira preparat och vid
langvarig intervention. DA specifik behandling for CIN saknas riktas uppmarksamheten mot prevention, dar man
framfér allt bér undvika hypovolemi. Den GFR férsamring man ofta ser efter en undersskning kan dock, speciellt

hos en IVA patient, vara kopplad till andra faktorer.

Vikten och férekomst av CIN har pa senare tid ifrdgasatts da det idag saknas stark evidens fér samband mellan
kontrast och utveckling av Akl. En stor del av vetenskaplig evidens bygger pa observationsstudier utférda utan
kontrollgrupp och det saknas RCT. Trots detta finns det ett djupt férankrat antagande om kausalsamband mellan
kontrastexponering och AKI, farmfér allt hos kritiskt sjuka patienter med adderad risk fér Akl av andra skal. | en me-
taanalys frdn 2017 med matchade kohortstudier fann man inget samband mellan kontrastexponering och Aki hos
IVA patienter.55 Sannolikt &, med dagens kunskapslage, risken fér CIN betydligt ldgre &n vad man tidigare befarat.
ESICMs arbetsgrupp fér prevention av A féreslar att man inte ska fordrsja kontrastbelastande undersskning eller
intervention pa grund av radsla fér utveckling av AKI. Internationella terminologin har darfér ocksa dndrats frén CIN
till kontrastassocierad AKI (CA-AKI) eller postkontrast AK| (pc-Aki) d& kausalitet mellan kontrast och Ak idag saknas.
Man bér dock komma ihag att avsaknad av evidens inte &r det samma som att det finns evidens f6r avsaknad av

samband.

Parallellt med att CIN ifragasatts som diagnos har studier som undersskt profylax mot CIN genomférts. | studien
PRESERVE fann man ingen férdel avseende risk for AKI, dialysbehov eller dsd med att ge natriumbikarbonat eller
acetylcystein till patienter med nedsatt njurfunktion infér angiografi.55| AMACING, en prospektiv randomiserad
non-inferiority studie visades att risken fr Akl efter kontrast inte var kad hos patienter utan profylaktisk behand-
ling med vatska jamfort med uppvatskning med NaCl.*” Det bor pozngteras att i bada studierna uteslsts akuta
undersokningar, i AMACING &ven IVA patienter och i PRESERVE patienter med instabil kreatininniva. Det saknas dock
evidens fér preventiv tillférsel av natriumbikarbonat och acetylcystein varfér detta inte langre rekommenderas.
Enligt ESICMs expertgrupp fér prevention mot AKI kan man utifrén dagens vetenskapliga underlag inte heller
rekommendera volymexpansion till euvolema patienter infér kontrastbelastning. En stark rekommendation men

med svag evidens &r kontrollerad vitsketillférsel vid hypovolemi fér att undvika AKL"
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INTOXIKATION

ELIMINATION av vissa toxiska substanser kan péaskyndas med dialys beroende pé deras tillgénglighet i plasma,
molekylstorlek, laddning, dialysapparatens flédesinstéllningar etc. Randomiserade studier saknas fér de
flesta intoxikationer och rekommendationer och riktlinjer baseras pa fallserier, fysikaliska principer, experimentella
data och "expert opinion”, bland annat fran "EXTRIP workgroup".58 Eliminering genom diffusion och konvention
ar effektivast for vattenlosliga substanser med lag Vd (< 1l/kg), lag proteinbindningsgrad och lag molekylvikt.
Exempel pa substanser dér dialys ar lampligt for elimination &r: isopropanol, metanol, etylenglykol, salicylater,
barbiturater, theophyllamin, valproat, karbamazepin, litium, metformin, metotrexate, prokainamid. Kontakta
ocksa alltid giftinformationscentralen som kan vara till stor hjalp. P& www.extrip-workgroup org finns rekommenda-
tioner for flera toxiska substanser avseende indikation for dialysstart, nar man bér stoppa, risk fér reboundeffekt
samt om val av CRRT eller IHD (i dessa fall kontinuerligt applicerad dialys med reguljar dialysmaskin). I princip alltid

ska IHD startas snarast mjligt vid intoxikation, dven pa jourtid. CRRT bér startas i vintan pa IHD.
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NUTRITION

I NTENSIVVARDSPATIENTER med AKI &r hyperkatabola och har ett Gkat energibehov. Enteral tillforsel rekom-
menderas i férsta hand. Okad nutrition ger en 6kad ureaproduktion och darmed ett kat dialysbehov men
proteinrestriktion i syfte att undvika eller férsena dialys bér inte appliceras. Vid CRRT féreligger en signifikant férlust
av aminosyror (cirka10%, 10-20 g/dygn) vilket vid TPN bor korrigeras genom att 6ka tillférsel for att garantera en
positiv kvavebalans. Society Society of Critical Care Medicine, European samt American Society for Clinical Nut-
rition and Metabolism (ESPEN respektive ASPEN) rekommenderar att patienter med AKI och samtidig CRRT tillférs:

» Energi 25-30 kcal/kg/dygn.

» Kolhydrater 3-5 (max 7) g/kg/dygn.
» Fett0.8-1.2 (max1.5) g/kg/dygn.

» Protein1.5-2.5 g/kg/dygn.

Det saknas stark evidens och generella rekommendationer f&r nutrition av intensivvardspatienter med
CRRT. Vid CRRT elimineras ocksa vattenl&sliga vitaminer och sparamnen. Den kliniska signifikansen &r
oklar och klara riktlinjer saknas dar extra tillsatser vid CRRT &r kontroversiellt. Ett férslag 4r att tills4tta extra
vitaminer och spardmnen samt efter cirka tva veckor extra zink. Vid CRRT 6ver tva veckor bér man ocksa
konsultera dietist fér beddmning och rekommendation av nutritionsplan. Vid Al féreligger en férsam-
rad lipidmetabolism och 6kat innehall av triglycerider och LDL. Overskott av triglycerider korrigeras inte
med CRRT och bér darfér métas vid AKl och CRRT framfér allt hos patienter med TPN. Lipider kan orsaka
klotting av filter vid CRRT och samtidig anvandning med heparin, men mindre sillan vid bruk av citrat.

Citrat &r en energikilla som i férekommande fall bér beaktas vid nutritionsberakning.
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TEKNISKA DETALJER

PUMPAR

| Prismaflex finns fem rullpumpar som verkar pé slangarna. De samlas i en kassett och monteras som en enhet pa
maskinen. En stérre pump reglerar blodflédet och fyra mindre pumpar driver vétskefléden; ersattningsvatska fére
filtret (predilution), ersittningsvatska efter filtret (postdilution), dialysvatska och det samlade avflédet bestaende
av dialysat och ultrafiltrat. De olika vétskeflédena styrs genom att pumparnas hastighet andras och darmed
férandras ocksa de olika tryckgradienterna genom filtrets kapillarer och éver filtrets membran. Pa displayen anges
béade instillda virden och uppkomna tryck i kretsen. Detektorer for luft i blod och blod i vitska finns i kretsen av
sakerhetsskal. For att minimera risk fér blod-luft kontakt och koagulationsaktivering i avluftningskammaren efter
filtret behaver Prismaflex minst 200 mli postdilution. Vid handelser eller tryck utanfér sékerhetsmarginalerna

larmar maskinen.

FILTER

Det finns flera olika filter tillgdngliga som skiljer sig avseende bland annat porstorlek, membranyta, filtervolym
samt adsorberande egenskaper. Ovre strorleksgransen for passage 6ver filtermembranet ligger ofta kring 30 kDa,
och definieras som sc p& 0.1. Pa tillverkarens rekommendation kan M50 (rymmer 189 ml blod) anvindas vid
kroppsvikt > 30 kg. Filter med mindre volym finns fér barn. Idag ar i princip alla filter belagda med en biofilm som
adsoberar proteiner fran blodbanan. Det finns ocksa specifika filter utvecklade fér att adsorbera cytokiner och/

eller endotoxin vid sepsis, men data avseende dess effekt ar 4n sé lange begrénsad.

FLODEN

Blodflodet styrs av blodpumpens hastighet. Vitskefléden berzknas fran viktandringar i vétskepasarna som hianger

i vagar under maskinen och styrs genom variationer i pumparnas hastighet.

TRYCK

Systemet méter kontinuerligt utflddestryck, aterflédestryck, avilodestryck och filtertryck, och beraknar kontinu-
erligt tryckfall ver filtrets kapillarer (filter pressure drop) samt dver filtrets membran (transmembrane pressure;
T™P).

UTFLODESTRYCKET miits mellan blodpump och dialyskateterns skénkel fér blod frén patient till maskinen. Det
utgdrs av det negativa tryck som kravs for att dra blod fran patienten (-50 — -150 mmHg). Ett kraftigt negativt
utflodestryck (> -150 mmHg) &r tecken p3 utflsdesmotstand i katetern om 6vriga tryck i kretsen ar normala. I den
situationen ska kateterlége och kateterfunktion undersekas; finns knick eller avstangning pa slang, suger katetern
fast mot karlvaggen, finns tillfalligt koagel i lumen eller har kateterns helt trombotiserat? Vid hypovolemi kan kate-
tern "suga fast” pd grund av intermittenta kontakter med karlviggen som leder till kraftigt negativa utflodestryck.
Man kan préva att sanka Qb under problemsskning fér att sanka det negativa trycket.
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ATERFLODESTRYCK 4r det positiva tryck som mits mellan pump och dialyskateterns skankel fér blod tillbakain i
patienten (+5O —+150 mmHg). Felsskning vid abnormt hoga 5terﬂédestryck féljer samma principer som vid
negativt utflddestryck.

FILTERTRYCKET (+100 —+250 mmHg) miits i blodkretsen mellan blodpump och filter. Det speglar motsténdet
for blodflédet genom filtrets kapillarer. Det stiger 6ver tid nér kapilldrernas tvdrsnittsarea minskar p& grund av
avsittning av proteiner i filtret. Vid ett givet tvarsnittslumen i kapilldrerna skar filtertrycket med skande blodfléde
och predilution men minskar med ¢kande postdilution.

TRYCKFALL OVERFILTRET beraknas som filtertrycket minus aterflodestrycket (forenklat trycket i kretsen innan filtret
minus trycket i kretsen efter filtret). Om tryckfallet ar stort &r det ett tecken p3 att filtret snart kommer koagulera
och sluta fungera. Detta tjanar till varning f6r att man ska hinna planera ett filterbyte med blodretur istallet for att
kassera blodet ifiltret.

AVFLODESTRYCK miits pa filtrets utsida i dialysat/ultrafiltratflsdet fére avflsdespumpen. Det kan vara séval positivt
som negativt (-150 —+50 mmHg) beroende p4 ultrafiltrationsgraden, vitskedragningen och dialysflodet.

TRANSMEMBRANTRYCKET (TMP) speglar tryckgradienten Sver filtrets membran och beriknas som skillnad mellan
"medeltrycket” pa insidan och trycket pd utsidan av filtermembranet.
TMP = (filtertryck + 5terﬂédestryck)/2 —avflodestryck.

Under behandling bildas en proteinfilm pa filtrets blodsida som leder till minskad filterpermeabiliteten varpa Tmp
stiger. Vid kraftig inflammatorisk aktivitet kan TMP oundvikligt ocksa stiga mycket snabbt. TMP kan ocksa vara hagt
vid hég ultrafiltration. Vid alltfér hégt TMP kan det minskas genom att sinka Qb och/eller sénka ersattningsvatskan
(minskat avflsde bor kompenseras med okat dialysvéitskeﬂéde).
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