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Orémmel adjuk kozre a Magyar Nephrologiai Tdrsasdg (MANET) Gsszefoglaldsdt a metformin besziikiilt vesemiikdés esetén
torténd alkalmazdsdrol. Hangsilyozottan dsszefoglaldst és nem dlldsfoglaldst tesziink kdzzé. E kérdés jelenleg intenziv
irodalmi vita tdrgya, az alkalmazds rugalmasabbad tételével kapcsolatos tamogato és ellenzd vélemények egyardnt napvildgot
ldttak, egységes dlldspontrdl azonban még kordntsem beszélhetiink. Fel kell hivnunk a figyelmet arra, hogy valamely
gydgyszer gyakorlati alkalmazdsdnak mindenkor a hatdlyos tirzskonyvi eldirdsok figyelembevételével kell tdrténnie, s ezt kell
szem eldtt tartanunk a metformin esetében is. — a szerkesztdség
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Roviditések

ACEI: angiotenzin-konvertal6 enzim inhibitor; ARB: angiotenzinreceptor-blokkol6; CKD: idiilt vesebetegség; CKD-EPI:
Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration; eGFR: szamitott glomerulus filtraciés rata; GFR: glomerulus filt-
raciés rata; MANET: Magyar Nephrologiai Tarsasag; MDRD: modification of diet in renal disease; NSAID: nem-szteroid

gyulladasgatlé szer; T2DM: 2-es tipusu diabetes mellitus

ar tobb mint 10 éve erds bizonyiték van
Ma keziinkben arra, hogy a metformin je-
lentésen csokkenti a 2 tipust diabe-
tesszel (T2DM) kapcsolatos szovédményeket és
halalozast, a cardiovascularis mortalitast és mor-
biditast.! Elény6sen befolyésolja a vérnyomast, a
lipid- és CRP-szintet, a fibrinolysist, az endothel-
funkciét, nem néveli a testsilyt.>® A metformin
valamennyi oralis antidiabeticummal és inzulinnal
kombinalhaté, ezaltal azok adagja csokkenthetd.*
Olcso szer, amely dnmagaban nem okoz hypogly-
kaemiat. Mindezen adatok miatt a nemzetkozi és
hazai, diabetes kezelésével kapcsolatos ajanlasok
a metformint a T2DM els6ként vélasztandd sze-
rének javasoljak.>*’
Alkalmazasat a dozistitralassal kivédhetd gast-
rointestinalis mellékhatasokon tal néhany ellen-

javallat korlatozza, amelyek koziil kiemelendd a
besztkilt vesefunkci6. A gydgyszer alkalmazasi
elSirata szerint adasa ellenjavallt 60 ml/perc alat-
ti creatinin clearence, illetve emelkedett szérumk-
reatinin-szint (USA-ban férfiakban >133 umol/l,
nékben >124 umol/l) esetén, a hazai eldiratokban
legtobbszor csak a creatinin clearence szerepel.*’
Tobb nemzetkdzi ajanlds mar megengedhetének
tartja csokkentett adagu alkalmazasat mérsékelten
besziikiilt,' stabil vesefunkcié esetén,*!! ezt azon-
ban az érvényes hazai ajanlas és a gydgyszerelSirat
még nem teszi lehetdvé.”

A szamitott glomerulusfiltracios rata (eGFR)
automatikus laboratériumi kozlésének bevezeté-
sével az elmult években hazankban is kdnnyen fel-
ismerhetévé valt az addig észre nem vett mérsé-
kelt veseelégtelenség.'
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Az Osszefoglalé célja

Osszefoglalonk célja a kiilfoldi terépias gyakorlat-
tal kapcsolatos 4j ismeretek Osszegzése a beszi-
kiilt vesefunkcidja, 2-es tipusi cukorbetegek met-
forminkezelésével kapcsolatban.

Az 6sszefoglalo kapcsolata a hazai és a
nemzetkézi ajanldsokkal

Az 0sszefoglalds érinti a Magyar Diabetes Tarsa-
sag 2011-ben elfogadott ajanlasat. A Magyar Di-
abetes Tarsasag iranyelvében a 60 ml/perc/1,73m?
alatti GFR-érték, ill. szérumkreatinin vonatkoza-
saban a 130 wmol/l (férfi) és 110 wmol/l (nd) felet-
ti szerepel.” A vesefunkci6 vizsgalatira a MANET
és a Magyar Laboratoriumi Diagnosztikai Tarsa-
sag ajanldsa szerint a GFR szdmitdsa javasolt."
Az ajanlas tervezett megujitasa az MDRD egyen-
let helyett a CKD-EPI képlettel torténé GFR-sza-
mitést javasolja, amely a 60 ml/perc/1,73m? koriili
és feletti tartomanyban pontosabb becslését adja
a GFR-nek."

Osszefoglalonk kidolgozasakor szisztematikusan
attekintettiik a kapcsol6d6 irodalmat, és megfo-
galmazédsaban az angol NICE 87.° valamint a Ka-
nadai Nephrologiai Tarsasdg ajanldsara" tdmasz-
kodtunk. A MANET mar kordbbi ajanlasiban
javasolta a metformin kihagyasat a kontrasztanya-
gos vizsgalatok el6tt, amelyet tovabbra is érvényes-
nek tartunk."

Osszefoglalds a figyelembe vett két ajdnlds
alapjdn

Metforminkezelés elkezdése eldtt, valamint alat-
ta a vesefunkcid rendszeres ellenérzése sziiksé-
ges a szdmitott GFR (eGFR) vizsgalataval. (A
szintd)

Metformin javasolhat6 2-es tipusu cukorbe-
tegségben egyideji idiillt vesebetegség esetén is,
amennyiben a vesefunkcié nem stlyosan beszi-
kiilt (¢GFR >30 ml/perc/1,73 m?) és stabil (az el-
mult 3 hénapban nem romlott). (B szinti)

Besziikiilt vesefunkcié (eGFR < 90 ml/perc/1,73
m?®) esetén a metformin adagjat az eGFR-nek meg-
feleléen csokkenteni kell. Amennyiben a GFR 30

ml/perc/1,73m?* ald csokken, a kezelés abbahagya-
sa javasolt. (B szintd)

Metformin kihagyasa sziikséges a vesefunkcid
gyors romldsakor, ill. arra hajlamosité allapotok-
ban (pl. laz, hanyés, hasmenés) és az akut vese-
elégtelenség veszélyével jaré beavatkozasok eldtt
(kontrasztanyag addsa, miitétek). Fokozott figye-
lem sziikséges er6teljes diuretikus kezelés, ACEI/
ARB, ill. NSAID alkalmazésakor. (C szintt)

A csokkent vesefunkcié mellett torténd metfor-
min alkalmazasakor a beteg figyelmét nyomatéko-
san fel kell hivni, hogy a fenti koriilmények ko-
zOtt a kezelés sziineteltetése sziikséges. (C szinti)

Sulyos hypoxids allapotokban (sziv- vagy 1égzé-
si elégtelenség, septicus/vérzéses shock, majelég-
telenség) a laktat-acidosis kialakuldsanak veszélye
Onmagaban is nagy, ilyenkor a metformin azon-
nali kihagyéasa vesefunkciotol fiiggetlentil indokolt.
(C szintt)

Indoklds

A metformin veseelégtelenségben vald ellenjaval-
latat elsdsorban a jelentés haldlozéssal jard lak-
tat-acidosistol valé félelem indokolta. Mivel a
készitmény teljes mértékben a vesén at iril (glo-
merularis filtracioval, ill. részben tubularis szekré-
cidval), veseelégtelenségben kumulalodhat. Emi-
att megnGhet a mellékhatasok, igy a laktat-acidosis
veszélye is.

A kordbban alkalmazott phenforminnal szem-
ben az Gjabb bigunaidszdrmazék metformin ese-
tében azonban a szer bevezetését kovetGen nem
talaltak direkt Osszefiiggést a plazmametfor-
min-koncentracid és a laktat-acidosis kialakulasa,
ill. a laktatszint kozott."”” A metforminszedés mel-
lett jelentkezd laktat-acidosisal kapcsolatos eset-
ismertetések attekintése alapjan mar 10 éve fel-
vetették, hogy a sulyos mellékhatas kivaltasaért
legfeljebb részben okolhaté a metformin, hiszen
azok legtobbszor sulyos tarsbetegség egyideji fel-
léptekor jelentkeztek." A Cochrane adatbézis
2006-o0s (246 tanulmény), majd 2010-es (347 ta-
nulmany) analizise egyértelmiien igazolta, hogy a
metforminszedés 6nmagaban nem noévelte a lak-
tat-acidosis esélyét, az kizardlag csak egyidejli akut
vese- vagy majelégtelenség, hypoxaemia, hypoten-
sio esetén fordult el8.”” A UK General Practice
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