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Chronische nierschade (CNS)

Outline;
1. Waarom zoveel aandacht voor CNS?

Hoe screenen?

Hoe verdere achteruitgang nierfunctie te voorkomen?

> W DN

Hoe late complicaties te voorkomen?
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Waarom zoveel aandacht voor
chronische nierschade (CNS)
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Nierfunctie als onafhankelijke risicofactor
voor hart- & vaatziekten (1)

Table 2. Adjusted Hazard Ratio for Death from Any Cause, Cardiovascular

Events, and Hospitalization among 1,120,295 Ambulatory Adults,
According to the Estimated GFR.*

Any
Death from Cardiovascular Any
Estimated GFR Any Cause Event Hospitalization

adjusted hazard ratio (95 percent confiden ce interval)

=60 ml/min/1.73 m2f  1.00 1.00 1.00

45-59 ml/min/1.73 m2 1.2 (1.1-1.2) 1.4 (1.4-1.5) 1.1 (1.1-1.1)
30—44 ml/min/1.73m2 1.3 (1.7-1.9) 2.0 (1.9-2.1) 1.5 {1.5-1.5)
15-29 ml/min/1.73m2 3.2 (3.1-3.4) 2.3 (2.6-2.9) 2.1 (2.0-2.2)
<15 ml/min/1.73 m2 5.9 (5.4-6.5) 3.4 (3.1-3.8) 3.1 (3.0-3.3)

Go, A. et al. N Engl J Med 2004;351:1296-1305

ZIEKENHUIS

sTAQNTONIUS



Annual CV mortality (%)
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Foley RN et al. Am J Kidney Dis 1998;32:5112-9

Nierfunctie als risicofactor voor
hart- & vaatziekten (2)

—o— Dialysis male
—0— Dialysis female
—o— Dialysis Black
—o—Dialysis
Caucasian
—0-GP male
—0—-GP female
—0—GP Black
—0—-GP Caucasian

25-34 35-44 45-54 55-64 65-74 75-84 >85
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Relatieve incidentie nierfunctievervangende
therapie (dialyse of transplantatie)




Relatieve incidentie nierfunctievervangende
therapie (dialyse of transplantatie)




Risicopopulaties

- Hypertensie

- Diabetes mellitus

- Hart- & vaatziekten

- Auto-immuunziekten

- Niersteenlijden, recidiverende urineweginfecties

- Gebruik nefrotoxische medicatie bv chronisch NSAID’ S

- Nierziekten in de familie (bv. cystenieren)



-]
Indeling van CNS (K/DOQI)

Stadium eGFR Albuminurie NL (%) USA (%)
1 >90 Ja 1,3 3,3
2 60-89 ja 3,8 3,0
3 30-59 ja/nee 5,3 4,3
4 15-29 ja/nee 0,04 0,2
5 <15 ja/lnee < 0,04 0,2
de Zeeuw et al Kidney Int Suppl 2005;525-529 K/DOQI: Kidney/Disease Outcome Quality Initiative

Coresh et al Am J Kidney Dis 2003;41:1-12



Diagnose CNS, waarom belangrijk:

Samenvatting :
1. CNS geeft sterk verhoogd risicoop HVZ

2. Hoog risicopopulaties: zijn oa. diabetes / hyperten sie /
vaatlijden

3. Ongeveer 5% van de mensen heeft CNS stadium 3-5



Hoe screenen op chronische nierschade?

1. Bepaling van de nierfunctie
2. Albumine / eiwit uitscheiding in de urine
3. Urine sediment



Hoe screenen op chronische nierschade
(CNS)?

1. Bepaling van de nierfunctie
2. Albumine/eiwit uitscheiding in de urine
3. Urinesediment



Samenvatting meten van de nierfunctie

e Serumcreatinine is geen goede maat voor de nierfunctie
 GFR kan redelijk worden geschat met MDRD-4 formule
 Denk bij MDRD-4 aan beperkingen en aan ras

 Vanaf een leeftijd van + 30 — 40 jaar neemt nierfunctie af

 Op 40 jarige leeftijd is de eGFR gemiddeld 80
ml/min/1,73m 2

 Vanaf deze leeftijd neemt de nierfunctie geleidelij  k af met
ongeveer 0,4-1 mi/min per jaar



Hoe screenen op chronische nierschade
(CNS)?

1. Bepaling van de nierfunctie
2. Albumine/eiwit uitscheiding in de urine
3. Urinesediment



Albuminurie en proteinurie

24 uurs urine urine portie
Normaal albumine < 30 mg albumine/kreatinine
< 3 mg/mmol
Microalbuminurie albumine 30-300 mg albumine/kreatinine
3-30 mg/mmol
Macroalbuminurie/ albumine / eiwit albumine/kreatinine
Proteinurie > 300 mg > 30 mg/mmol




Albuminurie en proteinurie

e EXxcretie van eiwit en albumine in de urine zeer variabel

* De albumine-uitscheiding varieert gedurende de dag en van
dag tot dag

 Meeste studies laten een SD zien van 40-50%



Albuminurie en proteinurie

Fout-positief bij:

* Menstruatie

e Koorts

* Urineweginfectie

* Ontregelde DM

« Manifest hartfalen

o Zware lichamelijke inspanning
» Koude expositie

* Na epileptische insulten



Hoe screenen op chronische nierschade
(CNS)?

1. Bepaling van de nierfunctie
2. Albumine/eiwit uitscheiding in de urine
3. Urinesediment



Urinesediment

« Dysmorfe erytrocyten
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Behandeldoelen bij CNS 3-5

1. Preventie progressie nierschade

2. Preventie ontstaan additionele nierschade



Preventie van progressie van nierschade

 Behandeling hypertensie (RR <130/80 mmHQ):
Zoutbeperking (5 g/dag) en RAS-blokkade

 Reductie proteinurie tot tenminste <1 gr/dag
« Eiwitbeperkt dieet: 0,8 gr eiwit/kg/dag
e Stoppen met roken

e Reductie overgewicht



Reductie RR en proteinurie
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Klahr, N Engl J Med 1994,330:877
Lazarus, Hypertension 1997,29:641



e
Mechanisme RAS blokkade

Dilation of Efferent Arteriole Only

Glomerulus Bowman'’s
capsule

Afferent
arteriole

Efferent
arteriole

Glomerular pressure
Albumin excretion rate

Valentino VA et al. Arch Intern Med 1991;151:2367-2372



ACE-remmer en renoprotectie

Normotensive

Hypertensive

R

Hypertensive treated
with an ACE inhibitor
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ACEi en ARB (1)

* Bij eenzelfde mate van RR daling een sterkere
antiproteinurische werking dan andere antinypertens Iva

o Versterkt effect indien combi met  zoutbeperkt dieet en/of
thiazidediureticum

* Niet combineren ( ONTARGET)

* Volgende stap aldosteron-antagonist toevoegen
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ACEIl en ARB (2)

* Niet gecontraindiceerd bij nierinsufficiéntie
« Controleer creatinine en kalium na 3-5 dagen

 Bij vaatlijden of hypertensie bij een stijging > 20% denken
aan een art. renalis stenose

 Stijging serumcreatinine < 20% sluit een dubbelzijd ige art.
renalis stenose vrijwel uit

 Bij patiénten met CNS 3-5 die niet bekend zijn met
vaatlijden kan een stijging van 30% worden geaccepteerd

Richtlijn CNS, NIV / NfN 2009



CNS en eiwitbeperking: niet-diabeten

Progressie 2.8 ml/min/jaar vs 3.9 ml/min/jaar:
Winst 1.1 ml/min/jaar

Levey, Ann Intern Med 1999: 130; 461



Effect van roken

AJKD 2000;35:687



Preventie ontstaan additionele nierschade

. Voorkomen van dehydratie/ ondervulling

. Voorkomen van gebruik nefrotoxische medicatie (b.v.
NSAID’s)

. Aanpassen (dosering) medicatie: bv jicht en DM

. Voorzichtig gebruik  rontgencontrast



NSAID: Regulatie glomerulaire filtratiedruk



NSAID: Regulatie glomerulaire filtratiedruk

NSAIDs

Prostaglandines / | |
Angiotensine



Jicht

» Bijjichtaanval geén NSAID maar colchicine/prednisolon
* Dosis colchicine: max. 3dd 0,5 mg (3 dd 1)

* Dosis allopurinol aanpassen aan nierfunctie:
- bij 50-80 mil/min: 300 mg/dag

- bij 30-50 ml/min: 200 mg/dag
- bij 10-30 ml/min: 100 mg/dag



Diabetes Mellitus

Metformine geeft risico op lactaatacidose

 eGFR 30-50: dosering verlagen
 eGFR < 30: stoppen

» Ook stoppen bij risico op nierinsuff: dehydratie, e rnstige
infectie, jodiumhoudend r6-contrast, dec. cordis

» Sulfonylureumderivaten ( gliclazide/tolbutamide) en insuline
kunnen wel (cave dosisaanpassing)



Preventie contrastnefropathie (1)

Richtlijn CBO 2007: Voorzorgsmaatregelen bij
jodiumhoudende contrastmiddelen

1. eGFR <60: Bij DM of twee of meer andere risicofactoren

(oa. perif vaatlijden, dec. cordis)
2. Alle patiénten met een eGFR <45 ml/min/1.73 m2

3. M. Kahler of M. Waldenstrom met uitscheiding van

lichte ketens in urine



Preventie contrastnefropathie (2)

Richtlijn CBO 2007: Voorzorgsmaatregelen bij jodium houdende
contrastmiddelen

Preventieve maatregelen:

1. Staken nefrotoxische medicatie:
diuretica, NSAIDs, (ACEi / ARB)
metformine: bij GFR < 60

-24 tot +48 u; hervatten na controle nierfunctie

2. Pre-en posthydratie:
NaCl 0,9% 1 ml/kg/uur i.v., (alt: Nabic?)
-12 uur tot +12 uur
N-Acetylcysteine (?) 2 dd 600 mg p.o.dag-1en0



Voorkomen late complicaties CNS 3-5

eGFR 100

1. Cardiovasculaire complicaties
2.  Stoornissen calcium-fosfaat

1. secundaire hyperparathyreoidie

2. extraossale calcificaties
3. Anemie
4.  Metabole acidose
5. Hyperkaliemie N

eGFR 10



Voorkomen cardiovasculaire complicaties

Behandeling van hypertensie + +
Verlagen proteinurie <1 g/dag + -
Behandelen CaPO,-stoornis - -+
Behandeling anemie +/- +
Stoppen met roken + +

Behandeling lipidenstoornissen -[+ +



-
Secundaire hyperparathyreoidie (SHPT)



Ca-PO,-neerslagen



SHPT -> extra-ossale calcificaties
kleppen, coronairen, vaten etc.



Behandeling Ca-PO , stoornissen

Eiwit-beperkt dieet

Fosfaatbinders

calcium-houdend (CalciChew®, Phos-ex®)
niet calcium -houdend (Renagel ®, Fosrenol® )

Actief vit D
bijv. alfacalcidol = Etalpha® p.o./i.v.

Calcimimetica (cinacalcet = Mimpara®)
N.B. Streefwaarden Ca 2,1-2,4; P < 1,8 mmol/l.



Renale anemie

Behandeling

» Erytropoése-stimulerende middelen bv
darbepoétine (Aranesp ®) of epoétine-
beta (Neorecormon )

* jzer-suppletie

« Wanneer: Hb < 6,8 mmol/l
Doel: Hb 6,8-7,4 mmol/l



Metabole acidose

« Eiwit in dieet enige bron van zuur
« Bevorderd katabolisme
» Heeft nadelig effect op mineralisatie van bot

» Eiwitbeperking: 0.8-1 g/kg/dag
o Streefwaarde 20-22 mmol/l
 NaBIC 3 dd 500 mg ( ~ 1 gram keukenzout)



Hyperkaliemie

 Normaal pas probleem bij eGFR <15
 Relatie metabole acidose
* Relatie medicatie

Therapie

o Kaliumbeperking: 2000 mg/dag (z 50 mmol)
 Resonium: 2,8-3,4 mmol kalium per g droge stof
o Sorbisterit: 0.7 mmol kalium per g droge stof



Telefonisch overleg mag altijd!



