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Akut njurskada
- prevention
och behandling

Var syn pa akut njurskada har dndrats. Den beskrivs
inte langre som en enskild sjukdom, utan anses nu-
mera vara ett multifaktoriellt syndrom med komplex
och varierande patofysiologi och prognos [1]. Histo-
riskt har 6ver 50 olika definitioner av akut njurskada
anvants, och av det har foljt att rapporterad incidens
och utfall har varierat kraftigt. Angaende nomenkla-
turen sa anvands »akut njurskada« (AKI, acute kidney
injury) for sankt njurfunktion under 1-7 dagar, »akut
njursjukdom« (AKD, acute kidney disease) for sankt
njurfunktion under 8-90 dagar och »kronisk njursjuk-
dom« (CKD, chronic kidney disease) for sankt njur-
funktion under 91 dagar och uppat. Vidare anvands
termen »terminal njurskada« (ESRD, end-stage renal
disease) for irreversibel férlust av njurfunktionen dér
patienten ar permanent dialysberoende (Figur 1).

Det ar viktigt att ha i minnet att en patient med en
redan manifest kronisk njursjukdom kan fi en akut
njurskada, det vill sdga »akut pa kronisk« njursjuk-
dom (acute on chronic renal failure), och da dr oddsen
betydligt samre.

Publiceringen av RIFLE-kriterierna (Risk, injury,
fail-ure, loss, and end-stage kidney disease), foljt av
AKIN (Acute kidney injury network) samt den nu-
varande konsensusklassificeringen KDIGO (Kidney
dis-ease improving global outcomes) ar 2012 [2] har va-
rit instrumentell for studier. Dessa visar generellt hog
incidens av akut njurskada globalt, liksom ett starkt
samband mellan svarighetsgrad av akut njurskada
och hog risk for kort- och langsiktiga komplikationer,
inklusive kronisk njursjukdom och terminal njurska-
da med behov av livslang njurersittande behandling
med dialys eller njurtransplantation samt ekonomis-
ka konsekvenser [3-6]. Mortaliteten hos kritiskt sjuka
patienter med akut njurskada och akut njursjukdom
ar hog, men varierar beroende pa Iva-population [7].

HUVUDBUDSKAP

o Akut njurskada ar ett heterogent multifaktoriellt syn-
drom och uppstar ofta sekundart till andra sjukdomar
och organsvikter.

o Trots att nya biomarkorer existerar sa anvands fortfa-
rande forandringar i kreatinin eller diures — bagge matt
pa njurfunktion - for att gradera njurskada.

o Akut njurskada ar associerad med 6kande morbiditet
och mortalitet.

o Akut njurskada bér monitoreras noggrant och
njurarna skyddas i gorligaste man. Om njurfunktionen
forsamras bor man paborja njurersattningsterapi.
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FIGUR 1. Grafisk presentation av tidsskalan vid akut
njurskada. Under dag 1-7 upptrader AKI (acute
kidney injury, akut njurskada), dagar 8-90 upptra-
der AKD (acute kidney disease, akut njursvikt) och
harefter definieras njursvikten som kronisk.
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Akut njurskada: patofysiologi

Akut njurskada kan férorsakas av en kombination av
ett flertal bakomliggande orsaker (lag hjartminut-
volym, sepsis, omfattande kirurgi, ladkemedel med
mera) och patofysiologiska mekanismer (hypoper-
fusion, inflammation) och uppvisar en varierande
klinisk presentation i form av allvarlighetsgrad och
utveckling over tid [8]. Flera olika patofysiologiska
processer sker simultant eller i sekvens hos en och
samma patient: endoteldysfunktion, paverkan pa
mikrocirkulationen, tubulir skada, vends stas och in-
trarenal inflammation (Figur 2). En mangfald av olika
immunologiska celler fran bade njuren och den sys-
temiska cirkulationen spelar roll fér utvecklingen,
platiafasen och aterhdmtningen av akut njurskada [9].

Akut njurskada: definition, diagnos och gradering

Akut forlust eller sainkning av njurfunktion definieras
traditionellt genom ansamling av biomarkdren kre-
atinin i serum; dock kan oliguri eller anuri vara det
enda tecknet pa akut njurskada i sjukvardssituationer
dar biomarkorer inte méts och i sjukvardssamman-
hang dir patientens volymstatus 6vervakas noggrant
- till exempel pa intensivvardsavdelning [10].

Skattning av GFR (glomerular filtrationshastighet)
med hjilp av en endogen markér gors vanligen base-
rat pa dess jamviktskoncentration i blodplasma (eller
serum). Det dr mycket viktigt att tdnka pa att en pa-
giende eller nyligen intraffad njurskada betyder att
jamvikt inte foreligger (Figur 3A, B). Jamviktskoncen-
trationen av en lamplig endogen markdr ar bildnings-
hastigheten (till exempel pmol/min) dividerad med
GFR. Om bildningshastigheten av kreatinin exempel-
vis ar 7 pmol/min och patienten har ett GFR pi 100 ml
min sa ar jAmviktskoncentrationen 7/0,1 =70 pmol/l (i
sjalva verket ytterligare nagot ligre pa grund av att en
del kreatinin ocksa utsondras tubulért).

Tiden det tar att uppné jamviktskoncentrationen ar
enligt klassisk farmakokinetik cirka 5% halveringsti-
der. Halveringstiden (tiden att halvera koncentratio-
nen givet att bildningshastigheten ar 0) beror dock
inte pa bildningshastigheten utan enbart pa GFR och
distributionsvolymen (V_) och kan approximeras med
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FIGUR 2. Olika patofysiologiska mekanismer vid
akut njurskada.
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ekvationen T,,=0,7xV /GFR. Om distributionsvoly-
men exempelvis dr 401 (ungefar lika med kroppsvatt-
net hos en person som viger 70 kg) och GFR 100 ml/
min sa ar halveringstiden 280 min, och det tar cirka
5% x 280 = 1540 min (lite mer &n ett dygn) att uppna
jamvikt. Dock vid kraftigt nedsatt GFR, lit sdga 10 ml/
min, blir halveringstiden hela tio ganger ldngre én i
exemplet och det tar atskilliga dygn innan jamvikt
har uppnatts. For cystatin C gir det 3 ganger snabbare
att uppna jamvikt eftersom distributionsvolymen ar
cirka 3 ganger ldgre [11]. Sammantaget &r kreatinin en
relativt okdnslig parameter for diagnostisering av ti-
dig akut njurskada jamfort med oliguri/anuri och cys-
tatin C.

Svarighetsgraden av akut njurskada klassificeras
med KDIGO-riktlinjerna i tre stadier baserat anting-
en pa okningen i serumkreatinin eller pa varaktig-
het och - vid adekvat hydrering - omfattning av oli-
guri [12-14] (Tabell 1). Det ar viktigt att forstd att dessa
kriterier inte ersitter klinisk bedémning. Utvidgade
test inklusive méatning av komplementéira biomarko-
rer som cystatin C [15] eller andra blod- eller urinprov
samt njurultraljud kan kréivas for att faststélla orsa-
kerna till akut njurskada.

En diagnostisk checklista som inkluderar klinisk
kontext, alternativa diagnoser och trender i eventuel-
la fordndringar i serumkreatinin, urea, cystatin C och
diures kan vara till hjalp [17]. Patienter som &r dldre
an 65 ar och de som lider av diabetes mellitus, kronisk
njursjukdom, hjartsvikt eller anemi samt de som har
varit utsatta for predisponerande faktorer (sdsom sep-
sis,omfattande kirurgi eller nefrotoxiner) har en kraf-
tigt 6kad risk for att utveckla akut njurskada.

Hos vissa patienter indikerar hdoga nivaer av urin-
biomarkorer, sisom NGAL (neutrophil gelatinase-
associated lipocalin), TIMP-2 (tissue inhibitor of me-
talloproteinases 2), IGFBP7 (insulin-like growth
factor-associated protein 7) och kitinas 3-liknande
protein 1 njurskada i franvaro av andra tecken pa akut
njurskada [18-20]. En biomarkordetekterad episod av
akut njurskada f6ljs vanligen av 6kad koncentration
av kreatinin i serum hos en patient med en underlig-
gande njursjukdom, medan sddana episoder hos en
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FIGUR 3. A [Carl-Gustaf Elinder, Stockholm, pers medd; 4 mar 2024] och
B (férfattarnas berakningar utifran [11]) visar kinetiken for kreatinin re-
spektive cystatin C vid akut njurskada och hur den sistnAmnda endogena
markéren reagerar snabbare.
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TABELL 1. Kriterier for akut njurskada enligt KDIGO [16]

Stadium Serumkreatin Diures
1,5-1,9 x baslinjevardet inom 7 dagar eller <0,5ml/kg/timme i 6

® KDIGO stadium 1 226,5 umol/l 8kning inom 48 timmar timmar

o KDIGO stadium2 | 2,0-2,9 = baslinjevérdet <0,5 mi/kg/timme i 212

timmar

@ KDIGO stadium 3 =3,0 = baslinjevardet eller 6kning av serum- <0,3 ml/kg/timme i =24
kreatinin till 2354 pmol/l eller initiering av timmar eller anurii 212
dialysbehandling eller (hos patienter <18 ar) | timmar
minskning av eGFR till <35 ml/min/1,73 m?

frisk individ ofta forblir subkliniska, det vill sdga utan
en samtidig pavisbar 6kning av serumkreatinin.

Ruby-studien testade kandidatmarkorers formaga
att predicera kronisk njurskada, och CCL14 (C-C mo-
tif chemokine ligand 14) i urin visade sig vara predik-
tiv for kronisk njurskada hos patienter med svar akut
njurskada [21].

I tillagg till nya biomarkoérer for att forbattra dia-
gnostiken av akut njurskada finns ultraljud, som kan
upptidcka hydronefros och postrenalt hinder. Renalt
resistansindex (RRI) ar ett doppler-deriverat verktyg
for att undersoka forandringar i njurperfusion [22,23].
Metoden har potential,di den ar icke-invasiv och till-
ganglig »bedside«. I manga studier inom perioperativ
medicin och intensivvard har RRI visats kunna for-
utse akut njurskada tidigt vid chock samt akut njur-
skadeprogression efter stor kirurgi och dessutom vara
latt att ta till sig for bade vana och ovana anvandare
av ultraljud [24].

Handlaggning av akut njurskada

Patienter med nyupptickt kreatininstegring (eller
nedsatt estimerad GFR, eGFR) ska genomga basal ut-
redning, vars syfte ar att identifiera orsaken till njur-
funktionsnedsattningen. Det brukar underlitta att
dela in tdnkbara orsaker i prerenala, intrarenala och
postrenala (Tabell 2 nista uppslag). Akut njursvikt
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har i de allra flesta fall pre- eller postrenal orsak och
kan avhjilpas genom att atgidrda orsaken (intravends
vitska, urinkateter etc). Intrarenala orsaker resulte-
rar i princip alltid i ndgon grad av mikro- eller makro-
albuminuri, vilken latt kan kvantifieras med urin-al-
bumin/kreatininkvot. En helt normal urin-albumin/
kreatininkvot talar emot intrarenal orsak. Vidare bor
omedelbart livshotande symtom, till exempel hy-
perkalemi, grav metabol acidos eller hotande lungé-
dem, undersokas. Om sadana foreligger bor patienten
skyndsamt skickas till en akutmottagning. En kali-
umniva 6ver 5,0 mmol/l som stiger okontrollerat bor
anses urakut. Den enskilt vanligaste orsaken till akut
njurskada hos patienter som soker i 6ppen vard ar
postrenalt utflodeshinder, vilket i ménga fall ar rela-
tivt latt att atgarda.

Hos en kritiskt sjuk patient som uppvisar akut
njurskada forekommer njursvikten séllan ensam,
utan upptrader i stéllet tillsammans med (och ofta
som ett resultat av) annan akut organsvikt. Akut
njurskada forsimrar prognosen avsevirt, och darfor
bor njurarna skyddas sa langt det gir. Ofta maste ge-
nerell vard, det vill siga atgirder som potentiellt be-
lastar njurarna, till exempel koronarangiografi med
kontrast, ga fore skydd av njurarna. Minskning av ge-
nerell mortalitet maste ges fortur, och skyddande av
njurfunktionen kommer i andra hand.

Risk for kronisk och terminal njursvikt har stude-
rats i Sverige, dar kronisk njursvikt var mycket vanli-
gare hos akut njurskadedverlevare pa Iva 4n hos dem
som inte hade haft akut njurskada pé Iva: 6 procent 4n
0,44 procent. AKI-patienter hade dven klart hogre risk
for terminal njurskada jamfort med icke-AKI-patien-
ter: 2 procent jamfort med 0,08 procent, respektive 3,9
procent jamfort med 0,3 procent vid 1-ars- och 5-ars-
uppfoljning [5, 6].

Prevention av akut njurskada
Primar prevention av akut njurskada, det vill siga
atgirder som syftar till att forhindra minskning-
en av GFR, ar en utmaning eftersom diagnosen akut
njurskada dr beroende av paverkan pa njurfunktion,
minskning av GFR och ansamling av serumkreatinin.
Sjalva njurskadan kan saledes redan ha uppstétt och
manifesterats nir diagnosen stills.

Darfor kan vi konstatera att det viktigaste nar det

»... det viktigaste nar det galler pre-
vention ar kunskap om generella
riskfaktorer, s att vi kan kinnaigen
riskpatienter ...«

géller prevention dr kunskap om generella riskfak-
torer, sa att vi kan kdnna igen riskpatienter [25]. Oav-
sett patofysiologisk genes till akut njurskada finns
gemensamma ndmnare. Dessa inkluderar alder och
komorbiditeter som tidigare njur- eller leverpaver-
kan, hjartsvikt och diabetes. Delvis modifierbara fak-
torer inkluderar hypovolemi, hypotension, sepsis och

TABELL 2. Klassificering, klinisk bild, labbfynd och féreslagna atgéarder vid

akut njurskada
Prerenal Intrarenal Postrenal

@ Anamnes/ | Vatskeforluster Hud- och ledsymtom Miktionssvarigheter

forlopp Pagdende infektion Feber och allmanpaverkan Makroskopisk hemat-
(Overdosering av Epistaxis/hemoptys uri
vatskedrivande Lakemedel (NSAID, amino- Malignitet

glykosider)

Ischemiskada (kirurgi/chock)
Muskelskada (fallolycka/kross-
skada)

o Status Lagt blodtryck Hogt blodtryck Buksmarta
Dekompenserad Hudutslag Palpabel blasa
hjartsvikt Petekier/purpura Flanksmérta
Koncentrerad urin Generaliserade 6dem Prostatahyperplasi

Mérkférgad urin (rabdomyolys)

e labbt Hemokoncentration Nefros? (S-Alb <20 och U-AKK
(B-Hb1,S-Alb 1) >300)

Avsaknad av proteinuri | Proteinuri? (U-AKK >>100 mg/
(albumin/kreatininkvot | mmol talar for glomerulart

<3 mg/mmol) lackage)

Avsaknad avhematuri | Nefrit? (mikroskopisk hematuri
(blank sticka) och proteinuri)

o Atgird/ Korrigera vétske- Urinsediment Bladderscan

ytterligare | forluster Kontakt med nefrolog Ultraljud njurar

utredning Satt ut lakemedel Kontakt med urolog
Optimera hjartsvikt

+ Basal laboratorieutredning: CRP, serumalbumin, elektrolyter, syra-basmarkér, blodstatus, urin-albumin-

kreatininkvot och urinsticka.

exponering for nefrotoxiska likemedel (exempelvis
aminoglykosider, amfotericin, immunhdmmande
lakemedel, NSAID och ACE-hdmmare) samt det essen-
tiella: att sdkerstilla att inte postrenalt utflodeshin-
der foreligger.

Det anses att optimering av hemodynamik och kor-
rigering av eventuell volymbrist har en gynnsam ef-
fekt pa njurfunktionen, hjilper till att minimera yt-
terligare forsamring av njurskadan och potentiellt
underlittar aterhdmtning fran akut njurskada med
minimering av eventuell kvarvarande funktionsned-
sdttning [26]. Konservativ vitskeadministrering (posi-
tiv vatskebalans under 7 dagar med i genomsnitt en-
dast 136 ml) jamfort med liberal metod (positiv véts-
kebalans under 7 dagar med 6992 ml) mdjliggjorde
dock snabbare avvanjning fran mekanisk ventilation
med en minskning av antalet intensivvardsdygn och
ingen pavisad negativ effekt pa njurfunktionen [27].

Till skillnad fran ARDS-nétverkets Iva-studier fann
Relief-studien, som jamférde 1490 bukkirurgipatien-
ter med restriktiv vitskebehandling (3,7 liter) och
1493 med liberal viatskebehandling (6,1 liter), att res-
triktiv behandling inte var gynnsam. Ingen skillnad i
overlevnad noterades, men akut njurskada var signi-
fikant vanligare vid restriktiv vitskebehandling (8,6
procent) dn vid liberal vatskebehandling (5,0 procent)
[28]. Dock maste konstateras att liberal vatskebehand-
ling inte &r ett absolut begrepp utan kan variera fran
patient till patient.

Betriffande vatskeval bor starkelsebaserade synte-
tiska kolloida losningar (hydroxietylstarkelse, HES)
undvikas. I en Cochrane-analys av >11000 patien-
ter fann man att HES 6kar risken fér akut njurskada
och behovet av njurersittningsterapi [29]. I en meta-
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analys sigs inga vinster med att ge albumin jamfort
med kristalloider med avseende pa renalt utfall (det-
ta giller inte patienter med hypoalbuminemi) [30].
Nér det giller kristalloider har flera randomiserade
studier jamfort balanserade 16sningar med natrium-
klorid, och resultaten varierar. I Split-studien rando-
miserades 2278 patienter till Plasmalyte (en buffrad
16sning) eller natriumklorid ,och man sag inga skill-
nader i risk fér akut njurskada [31]. I Smart-studien
randomiserades 15802 Iva-patienter till natriumklo-
rid eller buffrad 16sning, och dar rapporterades signi-
fikant sankt risk for allvarliga njurhandelser (major
adverse kidney events, MAKE) - behov av njurersatt-
ningsterapi, persisterande kreatininviarde >=200 pro-
cent av patientens baslinje och/eller dod - hos dem
som fick buffrad kristalloid vatska [32]. En studie av
patienter pa en akutmottagning, Salt-ED, randomi-
serade 13 347 patienter till natriumklorid eller buffrad
16sning; aven dar var risken for allvarlig njurhdndelse
lagre hos dem som fick buffrad vitska [33]. Sammanta-
get tyder data pd att buffrade 16sningar ar att féredra
hos patienter som loper risk for akut njurskada,savida
de inte har hypovolemi och samtidig hypokloremi (till
exempel efter langvariga krakningar).

Betriffande rontgenkontrast bér man kdnna till de
bagge forkortningarna CIN (kontrastinducerad nefro-
pati) och CA-AKI (kontrastassocierad akut njurskada),
som tyvarr ofta blandas ihop. An viktigare att kén-
na till ar att den storsta metaanalysen av fenomenet
- med 25950 patienter - inte kunde pavisa 6kad risk
for akut njurskada hos dem som fatt kontrast jamfort
med dem som inte hade fatt kontrast [34]. Enligt en ar-
tikel i American Journal of Roentgenology rader enig-
het bland radiologer och nefrologer om att moderna
intravendsa kontrastmedel &r sidkra och inte medfor
o6kad risk for akut njurskada eller relaterade negativa
utfall hos de flesta patienter med normal till mattligt
nedsatt njurfunktion (eGFR >30 ml/min/1,73 m?) [35].
Overgripande kan det konstateras att akut njurskada
ibland kan férhindras genom att behalla normal véts-
kebalans, blodvolym och blodtryck hos patienter med
trauma, brannskador eller massiv blédning och pa-
tienter som genomgar omfattande kirurgi [36-38].

Nar ska kontinuerlig dialys startas?

Det har funnits en lang debatt om nér dialysbehand-
ling ska paborjas hos en patient med akut njurskada.
Hyperkalemi eller diuretikaresistent lungédem &r ab-
soluta indikationer, medan baséverskott ligre dn -10
mmol/l ar en relativ indikation. Kombinerade svara
elektrolyt- och syra-basrubbningar kan vara svara att
behandla isolerat och kan utgéra en relativ dialysin-
dikation.

Att anvanda loopdiuretika innan njurerséttnings-
terapi pabdrjas ar vanligt, och ett sa kallat furose-
mid-stresstest ar ett standardiserat sétt att préva om
den kritiskt sjuka patienten verkligen ar diuretika-
resistent [39]. Testet innebar ofta att doser fran 0,8
upp till 1,5 mg/kg ges intravenost beroende pa om pa-
tienterna tidigare ordinerats diuretika eller inte [39].

Beslutet att paborja njurersittningsterapi bor all-
tid vara baserat pa en sammanfattad bedomning. Ing-
en av de randomiserade multicenterstudierna AKIKI
(n = 620) [40], Ideal-ICU (n = 488) [41] eller STARRT-AKI
(n=3019) [42] kunde visa att tidig start gav mortali-
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Figur 4. Den senaste generationens system for konti-
nuerlig njurersattningsterapi som anvands i Sverige:

a) Prismax (Vantive), b) Omni (Braun), c) Multifiltrate PRO
(Fresenius) och d) Nx-Stage (NxStage). Man kan kora
hemodiafiltration och terapeutisk plasmaferes (TPE) pa
de flesta maskiner. Det finns rén som tyder pé att TPE kan
vara ett alternativ vid sepsis [56, 57]. Aktiv forskning pagar
aven med filter som kan adsorbera endotoxiner och filtre-
ra fragment av eller till och med hela virus och bakterier.
Dessutom kan dessa behandlingar anvandas vid intoxika-
tioner och vid svar leversvikt.

tetsvinst. I samtliga dessa studier jamfordes ett tidigt
tidsfonster (6, 12, 12 timmar) med hur ldnge blodpa-
rametrar holls stabila (kalium, urea, grad av metabol
acidos) samt vitskelast. Noterbart ar att samtliga tre
studier undersékte intermittent hemodialys och kon-
tinuerlig njurersattningsterapi. Den enda randomise-
rade studien, ELAIN (n = 231), som studerade tajmning
enbart med kontinuerlig njurerséttningsterapi, visa-
de 6kad 6verlevnad i gruppen som randomiserades till
tidig start [43]. Den franska AKIKI2-studien (n =278)
[44], dédr patienter randomiserades till sen eller &nnu
senare start, visade signifikant 6kad mortalitet (65
procent okad risk for dod vid 60 dagars uppf6ljning)
i den sistndmnda gruppen. Det ar sdledes riskfyllt att
véanta for lange.

Vilken form av njurersittningsterapi for kritiskt sjuka?
Kontinuerlig dialys (continuous renal replacement
therapy, CRRT) innebar langsammare vatskeborttag,
battre hemodynamisk tolerans och stabilare elek-
trolytkontroll &n intermittent hemodialys (IHD). Hos
kritiskt sjuka instabila patienter dr kontinuerlig di-
alys traditionellt forstahandsalternativet i Sverige. I
den enda randomiserade studien som publicerats, dar
CRRT och IHD jamfordes, sags battre njuraterhamt-
ning hos CRRT-patienter [45]. Forutom denna lyser
randomiserade studier med sin frdnvaro, och samtliga
nedanstaende resultat maste tolkas med forsiktighet,
da det ror sig om observationella studier.

Tva sekundira analyser visar fynd som kontraste-
rar mot varandra: i en mindre fransk studie (n =543)
sags ingen mortalitetsskillnad nér kontinuerlig och
intermittent modalitet jamférdes [46]. Vid analys av
CRRT jamfort med IHD (n =2196) i den internationel-
la STARRT-AKI-studien var CRRT associerat med sig-
nifikant lagre risk for permanent dialysberoende och
dod [47], men skillnaden drevs huvudsakligen av lag-
re risk for permanent dialysberoende vid kontinuer-
lig njurersattningsterapi. I en randomiserad studie av
dialysdos, ATN-studien (se nedan), fann man i sekun-
ddra analyser att de patienter som fatt IHD 6 ganger/
vecka,jamfort med 3 gdnger/vecka,hade hogre risk att
inte aterhdmta njurfunktionen [48]. Liknande fynd
gjordes i en svensk kontext och i en stor systematisk
metaanalys [49,50].

Njurersittningsterapi med hogre dialysdos respek-
tive normaldos har jamforts i tva stora multicenter-
studier, ATN-studien [51] (563 patienter i hogintensi-
tetsgruppen mot 561 i lagintensitetsgruppen; bade
intermittent och kontinuerlig behandling kom i fra-
ga med utfallsmattet 60 dagarsmortalitet) och Renal-
studien [52] (721 patienter med hogdos mot 743 med
lag-/normaldos, dar enbart kontinuerlig behandling
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anvindes med utfallsmattet 90-dagarsmortalitet),
och ingendera kunde pavisa mortalitetsvinst.

Antikoagulans vid kontinuerlig dialys?

Systemisk antikoagulation med ofraktionerat he-
parin eller lagmolekyldra hepariner innebar all-
tid en viss blodningsrisk hos patienten. Ofraktione-
rat heparin kan dosjusteras med aktiverad partiell
tromboplastintid (APTT) 1,5-2 ganger over det norma-
la i postfilter-blodprov fran dialyskretsen, medan lag-
molekylédra hepariner ar svarare att dosera, men anti-
Xa-test kan anvindas. Heparininducerad trombocyto-
peni dr en annan risk med hepariner.

Regional antikoagulation enbart i dialyskretsen
kan uppnas genom att tillfora citrat till blodet i dia-
lyskretsen fore filtret. Detta kelerar joniserat kalcium
till biologiskt inaktiva kalcium-citratkomplex och
sanker joniserat kalcium till 0,25-0,50 mmol/1 i filtret,
vilket upphéaver blodets levringsférmaga. Kalcium-ci-
tratkomplexen dialyseras bort 6ver filtermembranet,
och direfter substitueras matchande méangd kalcium
till blodet innan det gar tillbaka till patienten sa att
systemiskt joniserat kalcium bibehalles pa fysiolo-
gisk niva (0,90-1,20 mmol/l) systemiskt i patienten
[53]. Regional citratantikoagulans ar populért och re-
kommenderas av KDIGO [54].

Nar bor kontinuerlig dialys avslutas?

En ambitids systematisk oOversikt har samman-
stallt data fran 11 studier [55]. Man fann att kronisk
njursjukdom, lang CRRT-duration och lag urinpro-
duktion vid CRRT-avslut var associerade till misslyc-
kad avvinjning, medan storre egen urinproduktion
var sammankopplad med hogre chans for lyckad av-
vanjning fran CRRT.

KONKLUSION

Akut njurskada ar ett heterogent multifaktoriellt syn-
drom. Trots att nya biomarkorer existerar sa anvinds

fortfarande férandringar i kreatinin eller diures - bag-
ge matt pa njurfunktion - for att gradera njurskada.
Njuren har ett flertal 6vriga funktioner, sasom regle-
ring av viatskebalans, elektrolytbalans och hemodyna-
mik. Dessutom ar njuren endokrinologiskt aktiv och
utsondrar bland annat renin och erytropoetin. Alla
funktioner i njuren kan skadas. Akut njurskada ar sig-
nifikant associerad med 6kad morbiditet och morta-
litet.

Akut njurskada uppstar ofta sekundart till andra
sjukdomar eller organsvikter. De flesta fall av akut
njursvikt har pre- och postrenala orsaker som of-
tast kan hirledas fran anamnes och status. Forhojd
urin-albumin/kreatininkvot, sarskilt markant f6rhoj-
da varden >> 100 mg/mmol, talar for intrarenal orsak
och bor handlaggas i samrad med nefrolog.

Svara elektrolytrubbningar, sarskilt hyperkalemi,
allvarlig metabol acidos samt grav 6vervatskning, kra-
ver skyndsam handldaggning och i behandlingsrefrak-
tara eller livshotande fall njurersittande behandling
i form av dialys. Om inget akut livshotande tillstand
kan identifieras bor njursvikten reverseras, och om
detta inte lyckas bér man remittera patienten till en
nefrologmottagning.

Akut njurskada hos kritiskt sjuka patienter ar ofta
kopplad till annan svar multiorgansvikt. Akut njur-
skada bor monitoreras noggrant och njurarna skyd-
das i gorligaste man, och om njurfunktionen forsam-
ras bor njurersattningsterapi paborjas.
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och sitter i redaktionerna for Peritoneal Dialysis International och
Nature Scientific Reports.

Citera som: Lékartidningen. 2025;122:23182

Lakartidningen
Volym 122




=

OVERSIKT

ERENSER

Kellum JA, Romagnani
P,Ashuntantang G, et
al. Acute kidney injury.
Nat Rev Dis Primers.
2021;7(1):52.

. Ostermann M, Wu

V,Sokolov D, et al.

Definitions of acute

renal dysfunction: an

evolving clinical and
biomarker paradigm.

Curr Opin Crit Care.

2021;27(6):553-9.

. Mehta RL, Burdmann

EA,Cerdéa J,etal.

Recognition and

management of acute

kidney injury in the

International Society

of Nephrology 0by25

global snapshot: a

multinational cross-

sectional study. Lancet.
2016;387(10032):2017-25.

. Haines RW, Powell-

Tuck J, Leonard H, et

al. Long-term kidney

function of patients
discharged from hospi-
tal after an intensive
care admission: obser-
vational cohort study.

Sci Rep.2021;11(1):9928.

. Rimes-Stigare C,

Frumento P, Bottai M,

et al. Long-term mor-

tality and risk factors
for development of
end-stage renal disease
in critically ill patients
with and without
chronic kidney disease.

Crit Care.2015;19:383.

. Rimes-Stigare C,

Frumento P, Bottai

M, et al. Evolution of

chronic renal impair-

ment and long-term
mortality after de novo
acute kidney injury

in the critically ill; a

Swedish multi-centre

cohort study. Crit Care.

2015;19(1):221.

Su CC, Chen JY,Chen

SY, et al. Outcomes

associated with

acute kidney disease:

a systematic review

and meta-analysis.

EClinicalMedicine.

2023;55:101760.

. Pickkers P, Darmon

M, Hoste E, et al.

Acute kidney injury

in the critically ill:

an updated review

on pathophysiology

and management.

Intensive Care Med.

2021;47(8):835-50.

. Ostermann M, Liu K.
Pathophysiology of
AKI. Best Pract Res
Clin Anaesthesiol.
2017;31(3):305-14.

. Kellum JA, Sileanu

FE,Murugan R, et al.

Classifying AKI by

urine output versus

serum creatinine level.

J Am Soc Nephrol.

2015;26(9):2231-8.

Grubb AO. Cystatin

C - properties and

use as diagnostic

marker.Adv Clin Chem.

2000;35:63-99.

. Bellomo R, Ronco
C,Kellum JA, et al;
Acute Dialysis Quality
Initiative workgroup.
Acute renal failure -

w

&

>

®

©

o

1N

definition, outcome
measures, animal
models, fluid therapy
and information
technology needs: the
second international
consensus conference
of the Acute Dialysis
Quality Initiative
(ADQI) group. Crit Care.
2004;8(4):R204-12.

. Mehta RL, Kellum

JA,Shah sv,et al.
Acute Kidney Injury
Network: report of an
initiative to improve
outcomes in acute

kidney injury. Crit Care.

2007;11(2):R31.

. Kidney disease:

improving global out-
comes (KDIGO) Acute
kidney injury work
group. KDIGO clinical
practice guideline for
acute kidney injury.
Kidney Int Suppl.
2012;2(Suppl 1):1-138.
Ravn B, Prowle JR,
Martensson J, et al.
Superiority of serum
cystatin C over creati-
nine in prediction of
long-term prognosis
at discharge from
ICU. Crit Care Med.
2017;45(9):2932-40.

. Kellum JA, Lameire N;

KDIGO AKI Guideline
Work Group. Diagnosis,
evaluation,and
management of acute
kidney injury: a KDIGO
summary (Part 1). Crit
Care.2013;17(1):204.

. Kellum JA, Bellomo R,

Ronco C. Does this pa-
tient have acute kidney
injury? An AKI check-
list. Intensive Care
Med. 2016;42(1):96-9.

. Kashani K, Al-Khafaji

A,Ardiles T, et al. Dis-
covery and validation
of cell cycle arrest
biomarkers in human
acute kidney injury.
Crit Care.2013;17(1):R25.

. Haase M, Kellum JA,

Ronco C.Subclinical
AKI - an emerging syn-
drome with important
consequences. Nat Rev
Nephrol. 2012;8(12):735-
9.

. De Loor J,Herck

1, Frangois K, et al.
Diagnosis of cardiac
surgery-associated
acute kidney injury:
differential roles of
creatinine, chitinase
3-like protein 1 and
neutrophil gelatinase-
associated lipocalin:
a prospective cohort
study.Ann Intensive
Care.2017;7(1):24.

. Hoste E,Bihorac A,

Al-Khafaji A, et al;
RUBY Investigators.
Identification and vali-
dation of biomarkers of
persistent acute kidney
injury: the RUBY study.
Intensive Care Med.
2020;46(5):943-53.

. Le Dorze M, Bouglé A,

Deruddre S, et al. Renal
Doppler ultrasound:
anew tool to assess
renal perfusion in
critical illness. Shock.
2012;37(4):360-5.

23. Schnell D, Darmon

a

N

©

=}

M. Bedside Doppler
ultrasound for the
assessment of renal
perfusion in the ICU:
advantages and limi-
tations of the available
techniques. Crit Ultra-
sound J.2015;7(1):24.

. Renberg M, Kilhamn

N, Lund K, et al. Feasi-
bility of renal resistive
index measurements
performed by an
intermediate and
novice sonographer
in a volunteer popu-
lation. Ultrasound J.
2020;12(1):28.

. Lameire N, Van Biesen

W, Hoste E, et al. The
prevention of acute
kidney injury: an in-
depth narrative review
Part 1: volume resusci-
tation and avoidance of
drug- and nephrotox-
in-induced AKI.NDT
Plus. 2008;1(6):392-402.

. Himmelfarb J,Joan-

nidis M, Molitoris B,
et al. Evaluation and
initial management
of acute kidney injury.
Clin J Am Soc Nephrol.
2008;3(4):962-7.

. National Heart, Lung,

and Blood Institute
Acute Respiratory
Distress Syndrome
(ARDS) Clinical Trials
Network; Wiedemann
HP,Wheeler AP,
Bernard GR, et al.
Comparison of two
fluid-management
strategies in acute lung
injury. N Engl J Med.
2006;354(24):2564-75.

. Myles PS, Bellomo

R,Corcoran T, et al;
Australian and New
Zealand College of
Anaesthetists Clinical
Trials Network and the
Australian and New
Zealand Intensive Care
Society Clinical Trials
Group. Restrictive ver-
sus liberal fluid thera-
py for major abdominal
surgery. N Engl J Med.
2018;378(24):2263-74.

. Mutter TC, Ruth CA,

Dart AB. Hydroxyethyl
starch (HES) versus
other fluid therapies:
effects on kidney
function. Cochrane
Database Syst Rev.
2013;(7):CD007594.

. Rochwerg B, Alhazzani

W, Gibson A, et al;
FISSH Group (Fluids
in Sepsis and Septic
Shock). Fluid type
and the use of renal
replacement therapy
in sepsis: a systematic
review and network
meta-analysis.
Intensive Care Med.
2015;41(9):1561-71.

. Young P, Bailey M,

Beasley R, et al;

SPLIT Investigators;
ANZICS CTG. Effect of
a buffered crystalloid
solution vs saline on
acute kidney injury
among patients in the
intensive care unit:
the SPLIT randomized
clinical trial. JAMA.
2015;314(16):1701-10.

32. Semler MW, Self WH,

b

[

©

=

Wanderer JP, et al.
Balanced crystalloids
versus saline in criti-
cally ill adults. N Engl J
Med. 2018;378:829-39.

. Self WH, Semler MW,

Wanderer JP, et al;
SMART Investigators
and the Pragmatic
Critical Care Research
Group. Balanced
crystalloids versus
saline in noncritically
ill adults. N Engl J Med.
2018;378(9):819-28.

. McDonald JS, Mc-

Donald RJ,Comin J,

et al. Frequency of
acute kidney injury
following intravenous
contrast medium
administration: a
systematic review and
meta-analysis. Radiolo-
£Y.2013;267(1):119-28.

. McDonald JS, Mc-

Donald RJ. Risk of
acute kidney injury
following IV iodinated
contrast media expo-
sure: 2023 update, from
the AJR special series
on contrast media. AJR
Am J Roentgenol. 2024
Jul;223(1):€2330037.

. Kellum JA, Leblanc

M, Gibney RT, et al.
Primary prevention
of acute renal failure
in the critically ill.
Curr Opin Crit Care.
2005;11(6):537-41.

. Park KM, Kramers C,

Vayssier-Taussat M, et
al. Prevention of kidney
ischemia/reperfusion-
induced functional
injury, MAPK and
MAPK kinase activa-
tion,and inflammation
by remote transient
ureteral obstruc-
tion.J Biol Chem.
2002;277(3):2040-9.

. Harty J. Prevention and

management of acute
kidney injury. Ulster
Med J.2014;83(3):149-57.

. McMahon BA, Chawla

1S.The furosemide
stress test: current use
and future potential.
Ren Fail.2021;43(1):830-
9

.Gaudry S, Hajage D,

Schortgen F,et al;
AKIKI Study Group.
Initiation strategies
for renal-replacement
therapy in the inten-
sive care unit. N EnglJ
Med.2016;375(2):122-33.

. Barbar SD, Clere-Jehl

R,Bourredjem A, et

al; IDEAL-ICU Trial
Investigators and the
CRICS TRIGGERSEP
Network. Timing of re-
nal-replacement ther-
apy in patients with
acute kidney injury
and sepsis. N EnglJ
Med. 2018;379(15):1431-
42.

. STARRT-AKI Investiga-

tors; Canadian Critical
Care Trials Group;
Australian and New
Zealand Intensive
Care Society Clinical
Trials Group; United
Kingdom Critical Care
Research Group; Cana-
dian Nephrology Trials
Network; Irish Critical

)

=]

Care Trials Group;
Bagshaw SM, Wald R,
Adhikari NKJ, et al.
Timing of initiation of
renal-replacement the-
rapy in acute kidney
injury.N Engl J Med.
2020;383(3):240-51.

. Zarbock A, Kellum JA,

Schmidt C, et al. Effect
of early vs delayed
initiation of renal re-
placement therapy on
mortality in critically
ill patients with acute
kidney injury: the
ELAIN randomized
clinical trial. JAMA.
2016;315(20):2190-9.

. Gaudry S, Hajage D,

Martin-Lefevre L, et
al. Comparison of two
delayed strategies for
renal replacement
therapy initiation for
severe acute kidney
injury (AKIKI 2): a
multicentre, open-la-
bel, randomised,
controlled trial. Lancet.
2021;397(10281):1293-
300.

. Mehta RL, McDonald

B, Gabbai FB, et al;
Collaborative Group for
Treatment of ARF in
the ICU.A randomized
clinical trial of contin-
uous versus intermit-
tent dialysis for acute
renal failure. Kidney
Int.2001;60(3):1154-63.

. Gaudry S, Grolleau

F,Barbar S, et al.
Continuous renal
replacement therapy
versus intermittent
hemodialysis as first
modality for renal
replacement therapy
in severe acute kidney
injury: a secondary
analysis of AKIKI and
IDEAL-ICU studies. Crit
Care.2022;26(1):93.

. Wald R, Gaudry S,

da Costa BR, et al;
STARRT-AKI Investi-
gators. Initiation of
continuous renal
replacement therapy
versus intermittent he-
modialysis in critically
ill patients with severe
acute kidney injury:

a secondary analysis
of STARRT-AKI trial.
Intensive Care Med.
2023;49(11):1305-16.

. Vijayan A, Delos Santos

RB, LiT, et al. Effect of
frequent dialysis on
renal recovery: results
from the Acute Renal
Failure Trial Network
study. Kidney Int Rep.
2018;3(2):456-63.

. Bell M, Swing, Granath

F et al; SWING.
Continuous renal
replacement therapy
is associated with less
chronic renal failure
than intermittent
haemodialysis after
acute renal failure.
Intensive Care Med.
2007;33(5):773-80.

. Schneider AG, Bellomo

R, Bagshaw SM, et

al. Choice of renal
replacement therapy
modality and dialysis
dependence after
acute kidney injury:

=

=

a

a systematic review
and meta-analysis.
Intensive Care Med.
2013;39(6):987-97.

. VA/NIH Acute Renal

Failure Trial Network;
Palevsky PM, Zhang
JH, O Connor TZ, et

al. Intensity of renal
support in critically
ill patients with acute
kidney injury. N Engl J
Med. 2008;359(1):7-20.

. RENAL Replacement

Therapy Study In-
vestigators; Bellomo R,
Cass A,Cole L, et al. In-
tensity of continuous
renal-replacement
therapy in critically ill
patients. N Engl J Med.
2009;361(17):1627-38.

. Zhou Z,Liu C,Yang VY,

et al. Anticoagulation
options for continuous
renal replacement
therapy in critically ill
patients: a systematic
review and network
meta-analysis of
randomized controlled
trials. Crit Care.
2023;27(1):222.

. Boussekey N, Chiche

A, Faure K. Section 5:
Dialysis interventions
for treatment of AKI.
Kidney Int Suppl (2011).
2012;2(1):89-115.

. LiY,Deng X, Feng J,

et al. Predictors for
short-term successful
weaning from
continuous renal
replacement therapy: a
systematic review and
meta-analysis. Ren Fail.
2023;45(1):2176170.

. Kuklin V, Sovershaev

M, Bjerner J, et al. In-
fluence of therapeutic
plasma exchange treat-
ment on short-term
mortality of critically
ill adult patients with
sepsis-induced

organ dysfunction: a
systematic review and
meta-analysis. Crit
Care.2024;28(1):12.

. Yan D, Yao R, Xie X,

et al.The therapeutic
efficacy of plasma-
pheresis for sepsis
with multiple organ
failure: a propensity
score-matched analy-
sis based on the Mim-
ic-IV database. Shock.
2024;61(5):685-94.

Lakartidningen
#X 2025




OVERSIKT

SUMMARY

Acute kidney injury - prevention and treatment.

Acute kidney injury is a heterogeneous multifactorial
syndrome. Despite the existence of new biomarkers,
changes in creatinine level or diuresis - both

measures of kidney function - are still used to rate
kidney injury. The kidney has several other functions,
such as regulation of fluid balance, electrolyte

balance, and hemodynamics. In addition, the kidney

is endocrinologically active and secretes, among

other things, renin and erythropoietin. All functions

of the kidney can be impaired. Acute kidney injury is
significantly associated with increased morbidity and
mortality. Acute kidney injury often occurs secondarily
to other diseases or organ failures. When encountering
a patient with acute kidney injury in outpatient care, one
must first assess whether life-threatening conditions
such as hyperkalemia, severe metabolic acidosis, and
fluid accumulation exist and, if so, promptly refer the
patient to the emergency department. If there are no
immediately life-threatening conditions, factors that
can reverse kidney failure should be identified. If this

is not successful, the patient should be referred to a
nephrologist. Acute kidney injury in critically ill patients
is often linked to other severe multi-organ failures. AKI
should be carefully monitored and the kidneys should
be protected as much as possible, and if kidney function
deteriorates, renal replacement therapy should be
initiated.
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