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Diuretika pa BIVA

Forandringar sedan féregaende version
Ny rutin.

Sammanfattning

Rutinen innehaller doseringsrekommendationer for diuretika som anvands pa BIVA,
kortfattat beskrivning av deras verkningsmekanism och hur de bér kombineras for att
uppna optimal behandling. Furosemid ar alltid forsta hands diuretika, men
tillaggsbehandling med andra typer av diuretika kan anvandas for att forstarka effekten
av furosemid, minska risken for allvarliga biverkningar pga. hdga doser furosemid och
minska utveckling av furosemid-resistens.

Bakgrund och syfte

Syftet ar att ge kort farmakologisk dversikt 6ver diuretika som anvands pd BIVA och
6ka kunskapen om hur olika diuretika kan anvéndas ihop for optimerad
diuretikabehandling. Hoga doser furosemid leder till resistens for lakemedlet, samt
allvarliga biverkningar (urkalkning i skelettet, nefrokalcinos och horselnedsattning).
Barn med akut njurskada i behov av diuretikabehandling som vardas pa BIVA é&r
malgruppen i denna rutin, medan barn som har kronisk njursvikt behéver utredas och
behandlas i samrad med barnnefrolog.
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Utforande

Akut njurskada och diuretika

Akut njurskada (AKI) definieras som minst 50% ¢kning av serum

kreatinin fran ursprungsvardet. Om ursprungsvarde saknas anvands

medelvarde for kreatinin utifran patientens alder.

Det finns ingen tydlig evidens att furosemid vare sig forbéttrar eller

forsamrar njurfunktionen vid AKI, men en forbéttrad diures kan “’skdlja

ut” rester frén skadade/doda njurceller som annars tépper till nefronens

tubuli. Dessutom minskar furosemid Oz-konsumptionen i tubuli.

Incidensen av AKI &r hog hos kritiskt sjuka barn som hamnar pa BIVA

och dven hos nyfodda och spadbarn som genomgar éppen hjartkirurgi.

Diuretika-behandling pa intensivvardspatienter anvands i praktiken

utifran patientens kliniska symptom pa nedsatt njurfunktion, dvs.

vatskeretention och dalig diures, snarare an kreatininvardet. Det ar dock

viktigt att monitorera och folja upp patientens kreatininvérde och tanka

njurprotektivt for patienten.

Njurprotektion till patienter med AKI innebar:

e undvika nefrotoxiska lakemedel om det & mgjligt, alternativt sanka
dosen eller glesa doseringsintervallen.

e Bra perfusionstryck till njurarna (optimering av cardiac output och
blodtryck).

e Undvika overvatskning om mojligt.

e Uppratthalla normalt serum natriumvérde.

Vatskedverskott som ar 15-20% eller mer (”fluid overload) &r associerad

med Okad dodlighet hos kritiskt sjuka barn. Formler for att rakna

vatskeoverskott utifran barnets vikt och vétskebalans finns pa sidan 7.

Viktigt att tanka pa vid oliguri och diuretikabehandling:
Patienter med lagt blodtryck svarar inte pa diuretikabehandling, det ar
battre att vdnta med att ge diuretika tills barnet har stabiliserats och
uppnatt 6nskade MAP-nivaer.

Barn som precis genomgatt stor kirurgi (sarskilt hjartkirurgi med hjart-
lungmaskin) far ofta kraftigt paslag av antidiuretiskt hormon, alternativt
kan de ha fatt octostim (desmopressin) peroperativt for blodningskontroll
men preparatet har dven antidiuretisk effekt. Patienterna kan ha dalig
diures under flera timmar utan att nédvandigtvis ha nedsatt njurfunktion.
Sa lange patienten inte har hyperkalemi eller dalig lungfunktion pga.
vatskeretention kan det vara mer skonsamt att vara aterhallsam med
diuretika och tillata oliguri under nagra timmar.
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Diuretika som anvands pa BIVA

e Furosemid tillhor gruppen loop diuretika. Lakemedlet okar mangden Na, CI
och K i urinen genom att blockera aterupptag av elektrolyterna till blodet i den
delen av njurtubuli som heter “thick ascending loop of Henle ”(TAL) (figur 1).
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Figur 1. Nefronens olika delar och var lakemedlen har effekt.

Dosering furosemid

- Vanlig startdos furosemid &r 0,1-0,5 mg/kg iv x 3-6 per dygn.

- Injektion furosemid ska inte ges snabbare &n 0,5 mg/kg/min eller 4
mg/min pga. risk for horselskada om lakemedlet ges snabbare.

- Om patienten kraver hogre dosering an ovanndmnd dos kan det vara
béttre att byta 6ver till kontinuerlig infusion (mindre risk for
horselskada samt for utveckling av furosemid-resistens).

- Innan kontinuerlig infusion pabdrjas &r det viktigt att ge en bolusdos
om patienten inte redan har fatt en dos furosemid 1-2 timmar innan
infusionen startas.

- Dosering for furosemid-infusion &r 0,1-0,5 mg/kg/t. Vid dalig respons
bor komplettering med hANP och/eller tiazid-preparat (figur 2)
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ordineras. Hog dos furosemid-infusion (>0,5 mg/kg/t) ska helst
undvikas, men kan i vissa fall behévas under kortare tid.

- Allmaént galler att hog dos furosemid-infusion under langre tid inte
kommer ha béttre effekt &n en infusion med hastigheter 0,5 mg/kg/t
eller lagre. Daremot okar risken for biverkningar (kalciumbelaggning
I njuren, demineralisering av skelettet, horselnedsattning) och for
utveckling av furosemid-resistens.

Aldactone ar svagt diuretika men bor laggas till som komplement till
furosemid i tidigt skede pa BIVA pa grund av lakemedlets kalium och
magnesium sparande effekt (undantaget ar patienter med hégt serum kalium).

Tiazider (klortiazid eller metolazon) anvands som komplettering till
furosemid eftersom de har effekt pa annan del av njurtubuli &n loop-diuretika.
Eftersom furosemid minskar aterupptag av Na, Cl i TAL i njurtubuli stiger
koncentrationen av Na och Cl i urinen i distala njurtubuli. Pa grund av denna
okning stimulerar receptorerna i distala tubuli till 6kad aterupptag av Na, Cl och
K till blodet. Tiazider blockerar dessa receptorer i distala nefronen och dérmed
Okar diuresen.

e Metolazon ar mer potent tiazid an klortiazid (Diuril) och ska enbart
anvéandas under kortare tid och nar det &r starkt behov for att fa i gang
okad diures, medan klortiazid kan anvéandas for att halla nere
furosemiddosen och férebygga furosemid-resistens med anvandning
under langre tid. Bada dessa preparat ges enteralt, se dosering i tabell 1.

e Obs, risken for hypokalemi 6kar med kombinationsbehandling furosemid
och tiazid, darfor rekommenderas att lagga till aldactone/spironolakton
om det inte redan &r insatt.

hANP-infusion kan anvandas som kompletterande diuretika till furosemid pa

patienter med pagaende akut njurskada (ex. forsta dagarna efter hjartkirurgi),

men precis som med furosemid maste patienten ha stabiliserats hemodynamiskt
eftersom det inte har nagon effekt vid lagt blodtryck.

e Studier pa vuxna efter hjartkirurgi har visat att hRANP sannolikt har effekt
genom att 6ka glomeruldr filtration (GFR) och att det &ven Okar renalt
blodfléde (dilatation av preglomeruldra arterioler).

e hANP-infusion har bade snabbt paslag (30 minuter hos vuxna) och kort
halveringstid (ett par minuter). Normaldos ar 50 ng/kg/min. Risken for
hypotension dr lag om man undviker doser éver ovannamnd dos.

¢ Vid anvandning av hANP i mer &n ett dygn bor infusion trappas ut under
12-24 timmar (halveras i tva etapper innan infusionen stangs av).
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Figur 2. Kombinationsbehandlingar av furosemid med andra diuretika.
Klortiazid och metolazon ar tiazider men anvénds pa olika sétt pa BIVA.

o Etakrinsyra ar loop-diuretika med samma funktionsmekanism som
furosemid, darfor anvands de inte tillsammans. Man kan testa att ge en dos
etakrinsyra i stéllet for furosemid for att se om patienten far béattre respons.

Furosemid-resistens
Furosemid-resistens innebdr att kroppen anpassar sig for att motverka
lakemedlets diuretiska effekt. Nagra av de viktigaste mekanismerna
inkluderar foljande:

e Okad natriumreabsorption i distala tubuli med tubular
hypertrofi/hyperplasi: N&r furosemid blockar Na-K-Cl-transportorer i
TAL i njurtubuli, kan njurarna kompensera genom att 6ka reabsorptionen av
Na och Cl i distala tubuli, vilket minskar diureseffekten. Langvarig
anvandning av furosemid kan leda till forandringar i njurarnas struktur,
vilket gor att tubuli blir mer effektiva pa att reabsorbera Na och Cl igen.
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Aktivering av RAAS (Renin-Angiotensin-Aldosterone System) i njurarna,
vilket leder till 6kad natriumretention och vasokonstriktion som motverkar

lakemedlets effekt.

Diuretika Verkningsmekanism Dosering Annat
Furosemid Blockerar Na, K, CI- Injektion: Okar utsondring av Mg och
10 mg/ml iv transportorer i njurtubuli 0.1-1mg/kg x 2-6(8) | Ca

(thick ascending loop) =>
Okad utsondring av Na, K, Cl
och vatten i urinen.
Minskar O2-konsumption i
nefronens tubuli

Infusion:
0.1-0.5 (1) mg/kg/t

Vid hdga doser:
1. resistens utvecklas
2. urkalkning skelett
3. nefrokalcinos
4. horselskador

Etakrinsyra
(Reomax) 2,5 mg/ml

Loop diuretika som
furosemid

0,5-1 mg/kg x1-2 iv

Se hér ovan for furosemid

Klortiazid (Diuril)

50 mg/ml oral 16sning

Mild till mattlig diuretisk
effekt.

Blockerar Na, ClI-
transportorer i distala delen
av nefronen => 6kad
utsondring av Na, ClI

Minskar utséndring Ca

10-20 mg/kg x2 po

Om otillracklig effekt
och/eller behov av hog
furosemiddos, kan man fa
god effekt av att lagga till
tiazid-diuretika (se
forklaring i text)

Hypokalemi, hyperkalcemi

Kaliumkanrenoat
(aldactone) iv
10 mg/ml

Spironolakton po
10 mg/ml

Svagt diuretika

Blockerar aldosterone
receptorer i distala tubuli =>
Okar utsondring Na, minskar
utséndring K och Mg

1-2 mg/kg x 2 iv/po

K- och Mg-sparande effekt
nar det ges tillsammans
med andra diuretika

hANP
25 eller 100 mg/ml iv

Studier pa vuxna efter
hjértkirurgi: 6kad diures pga.
okad GFR. Okad renalt
blodflode

Infusion
50 ng/kg/min

Risk for hypotension vid
hdgre doser &n 50
ng/kg/min

Hypokalemi

Metolazon
Tablett 5 mg
Kapsel APL 0,5 mg

Tiazid - har en betydligt
kraftigare diuretisk effekt &n
klortiazid

0,1-0,2 mg/kg x 1-2

Obs! Anvénds som
rescue diuretika vid
svar AKI, helst gj

behandling >2 dygn

Fungerar vid svar AKI och
hos patienter med
furosemid-resistens

Hypokalemi, hyperkalcemi

Tabell 1.

Rubrik: Diuretika pa BIVA
Dokument-ID: SU9805-1593997-3567

Version: 2.0

6 (8)



OBS! Utskriven version kan vara ogiltig. Verifiera innehallet.

Sammanfattning - verkningsmekanism och dosering av diuretika pa BIVA

Formler for att rikna fluid overload (FO %)
Nvyopererade patienter: FO % = total dvgnsbalans (L) x100

preoperativ vikt (kg)
Man kan rikna balansen dag for dag och ligga ihop den kumulativa balansen.

Andra BIV A-patienter: FO% = aktuell vikt — patientens normalvikt x100
patientens normalvikt

Figur 3. Tva olika formler for att rdkna ut patientens vatskedverskott
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