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Achtergrondinformatie - Acuut nierfalen

Acuut nierfalen (ANF) is een klinisch syndroom gekarakteriseerd door een plotseling falen van hemodynamische, filtratie en excretiefunctie van de nieren. Dit leidt tot accumulatie van metabole toxinen (uremie) en dysregulatie van vloeistof, electrolyten en zuurbase balans. ANF moet onderscheiden worden van andere presentaties van acute uremie, (zoals prerenale azotemie, postrenale azotemie) en chronische nierfalen. Het ontstaat snel (uren tot dagen) en leidt tot een progressieve stijging van ureum, creatinine, fosfaat en mogelijk hyperkalemie en metabole acidose. In contrast tot chronisch nierfalen (CNF) is ANF potentieel reversibel indien het vroeg gediagnosticeerd wordt en het dier behandeld wordt. Vertraging in behandeling kan leiden tot irreversibele nierschade. De prognose is dus beter dan voor chronisch nierfalen. Van ANF kan een dier volledig herstellen, maar de prognose is erg onzeker. 

Oorzaken van acuut nierfalen
De etiologie wordt geclassificeerd als prerenaal, renaal en post renaal. 

-Prerenale ANF

Prerenale oorzaken zijn alle condities die leiden tot verminderde renale perfusie zoals

-shock, dehydratie, hartfalen, anaesthesie. 
Renale ANF

Voor renale oorzaken van ANF, zie bijlage. 

Met name de nier is erg gevoelig voor toxinen aangezien deze goed doorbloed wordt (20% van de cardiac output stroomt door de nieren), en omdat het bloed in de peritubulaire capillairen en vasa recta erg langzaam stroomt. 

-Postrenale ANF

Postrenale oorzaken zijn obstructies of scheuren in de urinewegen.

Pathofysiologie

ANF  heeft 3 fasen: inductie, onderhoud en recovery. 

De inductiefase is de periode dat de nier is blootgesteld aan schade en er celdood plaats vindt. Afwijkende doorbloeding en celschade leidt tot verminderde GFR, minder geconcentreerde urine en verminderde excretie van ureum en creatinine. Deze fase kan uren tot dagen duren, maar leidt nog niet tot klinische verschijnselen.  

Deze fase gaat over in de onderhoudsfase als een kritieke hoeveelheid epitheliale schade heeft plaats gevonden. GFR en RBF verminderen, vaak vermindert urine output en sg, maar deze kunnen ook normaal zijn en urineproductie kan zelfs verhoogd zijn. In dit stadium verandert eliminatie van de oorzaak niet de toegedane schade maar kan er nog wel herstel plaats vinden.

In de herstelfase vind er reparatie en regeneratie plaats en wordt de nierfunctie hersteld. Dit gaat samen met polyurie om het lichaam te ontdoen van opgehoopt vocht, zout en osmotisch actieve oplossingen. Bij milde schade kan herstel hebben plaats gevonden in 3-5 dagen. In ernstiger gevallen kan genezing weken duren.  

Klinische consequentie van ANF

-Afwijkende vloeistofbalans


-Dehydratie door koorts, verminderde opname, braken, diarree, Pu/Pd, bloeding. 

-Overhydratie door infuusbeleid met als gevolg systemische hypertensie, hartfalen, oedeem, pleurale effusie

-Inadequate urineproductie

Het is belangrijk om te onderscheiden of de oligurie het gevolg is van pre- of postrenale afwijkingen is of dat het een renaal probleem is. Nadat de bloeddruk en extracellulair volume zijn hersteld moet de blaasgrootte en urineproductie gemonitord worden. Indien de oligurie en anurie niet reageren op de therapie, ontstaan er natriumretentie, overhydratie, hyperkalemie en metabole acidose en dit is levensbedreigend. De overgang van oligurie naar non-oligurie maakt de behandeling makkelijker, maar betekent geen verbetering van GFR of prognose. 

-Verhoogde bloeddruk 

-Door verminderde glomerulaire filtratie en verhoogde renale weerstand wordt het bloedvolume groter en dit leidt tot verhoogde bloeddruk. 

-Cardiovasculaire complicaties


-Dit ontstaat door de onderliggende oorzaak van ANF, door de uremie of door de vloeistoftherapie. Het kan leiden tot arithmieen, hartfalen, hypertensie, pericarditis, 

pericardiale effusie. 

Afwijkingen aan het hart worden verergerd door hypervolemie, acidose, hyperkalemie en uremische toxinen. De exacte oorzaak is vaak niet meer te achterhalen. 

-Pulmonaire complicaties



-Uremie kan leiden tot pulmonair oedeem, pneumonie, pleurale effusie en embolie. Ook is er een verhoogd risico op infecties en verslikpneumonie (braken). De meest voorkomende complicatie is oedeem ten gevolge van excessief vloeistofbeleid. Andere complicatie is aspiratiepneumonie tgv braken of bloeding tgv verhoogde bloedingsneiging. 

-Neuromusculaire complicaties

-Uremie leidt tot sloomheid, verminderde mentale status, verward, ander gedrag, tremoren, aanvallen, coma, krampen, verminderde reflexen, zwakte, neuropathie. Pathogenese hiervoor is niet precies bekend (CNS bloeding, bijwerking medicatie, zuur-base en elektrolytstoornissen, hypertensie). 

-Elektrolyten




-Hyperkalemie ontstaat ten gevolge van verminderde excretie door verminderde filtratie, verminderd aanbod van Na in de verzamelbuis en beschadiging van K-secreterende cellen in het nefron. Het kan verergerd worden door cellysis, K-shift ten gevolge van acidose, iatrogeen en medicatie (b-blokkers, ACE-remmers). Een sterke hyperkalemie inactiveert de Na-kanalen, de rust membraanpotentiaal daalt. Symptomen zijn spierzwakte, verminderde cardiac output, aritmieen en neurologische afwijkingen. 

-Hypokaliemie kan optreden ten gevolge van anorexie, diuretica, extra vochtverlies als gevolg van polyurisch  nierfalen en verlies via de darmen.

-Hyponatremie ontstaat vaak iatrogeen door water toediening met weinig Na, door diuretica of door ziektes met veel braken en diarree. 

-Hypernatremie ontstaat bij excessief waterverlies zoals bij diabetis insipidis of door iatrogeen toediening van hypertone oplossingen. 

-Hypercalcemie kan een oorzaak zijn van acuut nierfalen. 

-Hypocalcemie kan soms ontstaan bij acuut nierfalen secundair aan hyperfosfatemie en de vorming van calciumfosfaat complexen. Dit leidt tot verhoogde neuromusculaire exciteerbaarheid, verminderde hart contractiliteit en perifere vasodilatatie. Andere oorzaak is verminderde Vit. D aanmaak waardoor er minder Ca-resorptie is in de darm. Hypocalcemie leidt secundair tot verhoogde PTH productie wat bijdraagt tot algehele malaise. 

-Hyperfosfatemie ontstaat ten gevolge van verminderde excretie door de nieren. Het  nadelige effect van hyperfosfatemie is met name de hypocalcemie en afzetting van calcium-fosfaat comlexen in organen wat een dysfunctie van deze organen kan veroorzaken.

-Zuurbase

-Metabole acidose is een gevolg van acuut nierfalen door verminderde filtratie van zuren,  verminderde reabsorptie van bicarbonaat, verminderde uitscheiding van H+ via de vorming van Nh4 en H2PO4 en door hyperkalemie. De ernst van de acidose kan verergerd worden  door ketoacidose, lactaatacidose (door hypovolemie, sepsis of leverhypoxie) en door ethyleenglycol. Ernstige metabole acidose leidt tot tachypnoe, verminderde cardiac output, perifere vasodilatatie en centraal constrictie wat leidt tot pulmonair oedeem en centrale verschijnselen. Metabole acidose stimuleert ook afbraak van skeleteiwitten wat de azotemie bevordert. 

-Metabole alkalose kan een gevolg zijn van acuut nierfalen door excessief braken, hypokalemie of door HCO3- retentie door volumetekort. Een gemengde zuurbase afwijking van zowel metabole acidose als respiratoire acidose komt voor bij dieren met, naast acuut nierfalen, gelijktijdig respiratiefalen. 

-Orale en gastro-intestinale verstoring


-Dit leidt tot gastrointestinale afwijkingen zoals anorexie, braken, misselijkheid, stomatitis, gastro-intestinale bloedingen, tongnecrose, diarree, ileus tgv uremische vasculitis. Urease producerende bacterien in het maagdarmkanaal kunnen leiden tot uremische lesies in bek, maag en darm door de omzetting van ureum in ammonia. Dit verergert de verschijnselen

Hypergastrinemie ontstaat door verminderde renale clearance van gastrine. Dit verergert de verschijnselen en geeft een verminderde bescherming van de maagbarriere wat eerder leidt tot ulceratie, ontsteking en bloeding. Het leidt tot minder interactie tussen bloedplaatjes en de bloedvatwand wat kan leiden tot uremisch bloeden in het gehele lichaam (epistaxis, occult bloedverlies, petechien etc).

Uremie leidt ook tot hypothermie. Een normale temperatuur bij azotemie doet koorts vermoeden. 

Therapie bij ARF

-Preventie en behandelen indien oorzaak nog aanwezig
Herken de risico’s (bestaand nierfalen, oudere leeftijd, dehydratie, hypovolemie, hypotensie, sepsis, anaesthesie, koorts, elecktroliet- en zuurbase imbalans, systemische ziekte, multiple organ failure, nsaids of nefrotoxische drugs). De oorzaak is vaak niet meer aanwezig, maar indien wel, dan deze elimineren. 

-Herstel vochtbalans

Het doel van de therapie is het normaliseren van de hemodynamiek en  elektrolyten en om uremische toxinen te elimineren totdat de nierschade is gerepareerd. Ernstig bloedverlies moet gecorrigeerd worden door een bloedtransfusie. 

Gebruik CVD-meting om de vloeistoftoediening te monitoren. Een verhoging tot 5-7 cm H2O of een absolute stijging van 10 cm H2O laat een excessieve vloeistoftoediening zien en dan moet dit geminderd worden. 

-Herstel urineproductie

-Indien er geen urineproductie aanwezig is en er na rehydratie ook geen diuresis optreedt, dan moet de vloeistoftoestand nogmaals geevalueerd worden om er zeker van te zijn dat de tekorten zijn aangevuld.

-Monitor urineproductie door steriel een urinecatheter te plaatsen. Doe dit aseptisch en sluit een gesloten systeem aan gezien de verminderde immuniteit van dieren met ARF. Indien catheterisatie niet mogelijk is, weeg het dier dan regelmatig. 

Bij oligurie is furosemide geindiceerd. Dit werkt alleen diuretisch als er nog een zekere GFR aanwezig is. Hierbij wordt er alleen minder water teruggeresorbeerd (en dus niet exta water uitgescheiden) doordat er minder natrium wordt teruggeresorbeerd. Hierdoor is er dus geen verhoogde  kreatinine uitscheiding.

-Hypertonisch mannitol vermindert renale vasculaire weerstand, verhoogt renale bloedflow, vermindert cellulaire zwelling, verhoogt zoutexcretie en osmotische tubulaire flow en vangt vrije radicalen weg. Contra-indicatie is overhydratie en anurie.

-Management van elektrolytenbalans

-Hyperkalemie komt het meest voor. Zie protocol hyperkalemie. 

-Hypokalemie kan ontstaan tijdens de diuretische fase van ARF indien het K-verlies niet aangevuld kan worden met K-input. Het gebruik van diuretica, onvoldoende K-opname, braken en diarree kunnen bijdragen tot de hypokalemie. Verschijnselen zijn spierzwakte, vermoeidheid, braken, anorexie, ileus, ventroflexie en aritmieen. Orale supplementatie is mogelijk bij dieren die kunnen eten.2,5-4 mEq per 4,5 kg 2-3xdaags om te starten en als onderhoud kan het gereduceerd worden tot 1-2 mEq 2dd.  1 Afgestreken maatschepje Tumil K komt overeen met 2 mEq. Verder is dit toe te dienen IV of SC. 

Hypokalemie ontstaat wanneer de urineflow verhoogd is door de nog functionerende nefronen. Hierdoor wordt er meer kalium uitgescheiden. De renale functie verbetert na kaliumcorrectie. Hypokalemie kan een reversibele daling van de GFR geven. 

-In enkele gevallen van ARF kan hypocalcemie ontwikkelen. Hypocalcemie versterkt het nadelige effect van hyperkalemie op membraanexciteerbaarheid. De hevige acidose die echter meestal gelijktijdig aanwezig is, vermindert de effecten van hypocalcemie en daarom hebben veel dieren met hypocalcemie toch geen tetanie. Sodiumbicarbonaat neemt dit beschermende effect weg en kan het calcium zelfs verder doen dalen door verhoogde binding aan albumine. 

Therapie is Calcium gluconaat (10%  opl) 0,5-1,0 mL/kg langzaam als IV bolus toedienen over 10-15 minuten onder geleide van bloeddrukmeting en ECG meting. 

-Hyperfosfatemie kan behandeld worden door het bevorderen van diurese IV en zodra het dier eet te starten met fosfaatbinders. 

-Zuur-base imbalans:

Milde metabole acidose verdwijnt meestal na herstel van vochtbalans en de start van diurese. 

-Monitor bloeddruk:

Hypertensie bestaat door een imbalans tussen cardiac output en vasculaire weerstand. Normaal spelen de  nieren hier een dominante rol. Bij verhoogde bloeddruk reageert de nier met natriurese. Dit werkt niet bij nierfalen door verhoogde renale weerstand en verminderde glomerulaire filtratie. Hypertensie leidt tot vaatbeschadiging en zo tot orgaanbeschadiging. De organen die het eerst worden aangetast zijn nieren, ogen, hart en hersenen. Indien nodig de bloeddruk verlagen met medicatie. 

-Uremische intoxicaties:

Uremische toxinen moeten verwijderd worden door restoratie van de excretoire functie, intensieve vocht diurese of dialyse. Direct herstel van de excretoire functie is nauwelijks  mogelijk en symptomatische therapie moet alvast worden gestart:

-Nutritionele management:

Proteine en calorie tekort leidt tot verminderde immuniteit, vertraagde wondgenezing en zwakte. Het verhoogde katabolisme verhoogd de hyperkalemie, hyperfosfatemie, acidose en azotemie. Zorg dus voor voldoende voeding. 

Hemodialyse:

Het dialyseproces vindt plaats buiten het dier. Oplossingen en water gaan door een artificiele membraan door diffusie en hydrostatische druk. Afvalstoffen en excessieve hoeveelheden water worden verwijderd uit het dier op een manier die vergelijkbaar is met excretie door gezonde nieren. 

Deze protocollen zijn opgesteld door en voor de Spoedkliniek voor Dieren Amsterdam BV, en gebaseerd op de daar aanwezige faciliteiten en kennis en ervaring van de medewerkers. Gebruik van dit protocol door praktijken die deze protocollen hebben aangeschaft dan wel gekregen is toegestaan, doch voor eigen risico.
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