Hypokalaemia a klinikai
gyakorlatban

Gorombey Zoltan

PECH 2018



Kalium fiziologias szerepe

K* a fo intracellularis kation

Szinte valamennyi sejt tartalmaz Na-K-ATP-az pumpat
— Megfeleld intracellularis K* gradiens fenntartasa K., > K,
* Intracellularis koncentracido = 160mmol/I
* Extracellularis koncentracio: 3,6-5,2mmol/I

— A sejtmembran potencialktilonbségének fenntartasa
(ingeruleti folyamatok: izomsejtek, idegsejtek)

— A sejt belsejenek elektroneutralitasa, osmolalitasa
Enzimaktivacio (szénhidrat- és fehérjeanyagcsere)
Sejtosztodas és novekedés
Sav-bazis szabalyozas



 Potassium Homeostasis |
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Kalium haztartas szabalyozasa

A Kalium-haztartas f6 szabalyozdja a vese
Filtralt K* naponta = 720mmol

Passziv K reabszorpcio a proximalis nephronban
— Proximalis tubulus 80%

— Henle kacs 10%

Szabalyozott K* reabszorpcio

— Gyljt6csatorna koztes-sejtek: H-K-ATPaz pumpa
Szabalyozott K* szekrécio a distalis nephronban

— Mineralocorticoid medialt K* szekrécio
— Aramlasfiiggd K* szekrécio



Mineralocorticoid medialt K* szekrécio

» Distalis tubulus - gy(jt6csatornak sejtjeiben: MR aktivalas
— Na-K-ATPaz stimuldcié - intracell. K** (koncentracioé gradiens 1)
— ENaC aktivalds - lumen elektronegativitasa 1 (elektrokémiai gradiens 1)
— Luminalis membran K* permeabilitasa > = K* szekrécié N (ROMK, Maxi-K)
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Aramlasfiiggs K* szekréci

e Corticalis gy(jtbcsatorna

— Na-hozam

* Na-reabsorptioT

(lumen elektronegativitdsT")
— Folyadékaramlas sebességT

* Lumen K koncentracié |

* Maxi-K csatorna aktivalasa
— K* szekrécio
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Hypokalaemia: K<3,5mmol/!

* A szervezet kaliumtartalma tobbnyire csékken
— Csokkent bevitel (éhezés, anorexia, alkoholizmus)
— Gastrointestinalis vesztés
— Renalis vesztés

e Extracellularis = intracellularis K* eltolddas



Gastrointestinalis K™ vesztés

Kronikus hasmenés

Kronikus hashajté hasznalat

Bél obstrukcio, sipolyok ill. gyulladasok
VIPoma (Werner-Morrison syndr.)

Hanyas vagy gyomorleszivas

Agyagot tartalmazo szerek fogyasztasa

Colon villosus adenoma (fokozott K* szekrécio)



Renalis K* vesztés

Vesebetegségek
— Chr. interstitialis nephritis
— Akut veseelégtelenség polyurias fazisa
— Renalis tubularis acidosis
— Bartter syndroma
— Gitelman syndroma
— Fanconi syndroma

Primer hyperaldosteronismus

Secunder hyperaldosteronismus (vesearteria szikulet, oedemas allapotok)
Cushing syndroma

Glucocorticoid vagy mineralocorticoid kezelés

Renin szekretalé tumorok

CAH

Edesgyokér fogyasztas okozta pseudohyperaldosteronismus

Liddle syndroma

Hypomagnesaemia

Diuretikumok (thiazidok, kacsdiuretikumok, osmotikus diuretikumok)
Amphotericin B kezelés

Penicillin nagy dozisban vagy carbenicillin

Theophyllin



Eltolodasos hypokalaemia

Total parenteralis taplalas, enteralis tultaplalas
(fokozott inzulinelvalasztas)

nzulinadas (DM ketoacidosis inzulinterapiaja)
~amiliaris parox. paralisis (szénhidratfogyasztas)

32-adrenerg agonistak (albuterol, terbutalin)
Thyreotoxicus periodikus paralysis (B-adrenerg
stimulacio)

Alkalosis



Hypokalaemia tunetei

* AtlUnetek a hypokalaemia mértékéevel és
kialakulasanak gyorsasagaval korrelalnak

* Enyhe, kronikus hiany tinetmentes (K:3,0-
3,5mmol/I)

— Faradtsag

— lzomgyengeség, paralysis, légzési elégtelenség
— Obstipatio, ileus, holyagatonia

— lzomgorcsok, tetania, rhabdomyolysis

— Gyengilt, hianyzo reflexek

— Polyurias tubulopathia (nephrogen DlI), interstitialis
nephritis

— Jellegzetes EKG eltérések



EKG

Al N
2.8 2.5 2.0 1.7
Hypokalemia

* lapos T, ST depresszio, U-hullam, U>T, TU o6sszeolvadas
o extrasystolék, pivari/kamrai aritmiak, AV blokk
* Digitalis th.!



Diagnozis

Anamnezis — betegvizsgalat
Szérum kaliumszint

24 6ras vizelet kaliumurités (15mmol/die)

— Alternativa lehet egy vizeletminta K/kreatinin
hanyadosa (1,5)

Sav-bazis status
Rutinlabor, vizelet elektrolitokkal

Hormonvizsgalatok
Gyogyszerszintek



24h-urinary potassium excretion

e SSea

< 15 mmol/d (Ug:Ug, <1.5) = 15 mmol/d (Ug:Ug, =1.5)

Y

» (Gastrointestinal loss:

vomiting, diarrhea 1 blood pressure | or += blood pressure
* Hypokalaemic periodic
paralysis
L J
1 aldosterone to renin ratio (ARR), ) aldosterone, | renil Plasma hicarblonatc
1 aldosterone : ? concentration
If |: If 1:
Primary hyperaldosteronism renal tubular acidosis * gastric loss
¢ adrenal adenoma or hyperplasia . dlurcnclusc
¢ bilateral adrenal hyperplasia * magnesium
e adrenal carcinoma v gﬁlﬂﬂcifd
¢ familial hyperaldosteronism } * L BynAnome
5 o [1-beta hydroxylase deficiency e Gitelman
s [ 7-alpha hydroxylase deficiency syndrome
e apparent mineralocorticoid
excess

Liddle’s syndrome
Geller’s syndrome
Cushing’s syndrome
Glucocorticoid resistance
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Primer aldosteronismus

Autonom fokozott aldosteron termelés (ACTH-dependencia
esetenként megmarad)

Vese MR aktivacié
Na* reabszorpcio T
Folyadékretencio
Hypertonia

K* Grités T

Aldosterone
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Luminal membrane

Basolateral membrane

AI d O Ste ro n /l\ Uhlqumn Il
1 Proteasomal degradation of ENaC

Renin { s

Alkalosis

M{itét

Spironolacton/eplerenon
Dexametason (1. tip. fam. hyperald.)



Dezoxicorticosteron (DOC) termel6 tumor

Tobbnyire nagyobb méretld mellékvese tumor
Gyakran malignus

DOC

Vizelet tetrahidro-DOC T

Renin {¢,

Aldosteron |

Hypertonia, Hypokalaemia

Androgének Osztrogének

— NGk = virilizacio

— Férfiak - feminizacié



11B-hidroxilaz defektus

CYP11B1 gén mutacié (AR) - 11B-hidroxilaz defektus

Cortisold,

ACTHD
11-dezoxicorticosteron
11-dezoxicortisol
Renin, aldosterond,
17-OH progeszteron
DHEA
Androstendion
Tesztoszteron T

Hypertonia-Hypokalaemia

Hyperandrogenismus

Kezelés: Glukokorticoid
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17a-hidroxilaz/17,20-lidz defektus

CYP17 gén mutdcié (AR)—> 17a-hidroxilaz/17,20-lidz defektus

Cortisoll,
11-dezoxicortisol,
17-OH progeszteron,
DHEA, androsztendion,
tesztoszteron |

ACTH
11-dezoxicorticosteron

Corticosteron
Renind, Aldosterond,

Hypertonia, Hypokalaemia

Nemi fejl6dés zavar

Glucocorticoid potlas
Nemi hormonpotlas
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Glucocorticoid rezisztencia

Glucocorticoid receptor (GR) gén (NR3C1) mutacioi
GR m(ikodészavar

ACTH - DOCT cortisol androgének
Renind, aldosteron,

Hypertonia

Hypokalaemia

Alkalosis
Nincs Cushing syndroma!

Dexamethason 1-3mg
Spironolacton/Eplerenon



Geller syndroma
Geller et al, Science 2000;289:119-123

MR aktivalé mutacidja (AD): S810L

MR ligand specifikussaga is megaltozik

* MR antagonistak - agonista hatas

Hypertonia terhességben sulyosbodik

— Progeszteron MR agonista hatasa feler6sodik
Hypertonia

Hypokalaemia

Renin,

Aldosteron,

Spironolacton kontraindikalt!



Latszolagos mineralocorticoid tulsuly -
(11B-hidroxisteroid dehidrogenaz 2. defektus)

HSD11B2 gén mutacidi (AR) - 11B-HSD2 defektus
Edesgyokér ill. carbenoxolon = 11B-HSD2 defektus
Vese: cortisol - | | cortison

. 7 L4 O
HO
MR aktivacio o 2 OH NADY NADH
Hypertonia HSD11|32/’
va.okalaemla
Renin ¢ o NADP* _=="— JNADPH 0O

Aldosteron
Cortisol norm.
Tetrahydrocortisol+allo-tetrahidrocortisol/tetrahidrocortison : 8-33 (norm: 1)

cortisol cortisone

Dexamethason
Spironolacton

Glucocorticoid kezelés
ACTH-termel6 tumor



Liddle syndroma
(,,Pseudoaldosteronismus”)

Autosomalis dominans ill. sporadikus

GyUjtd csatorna amilorid-érzékeny epitelialis Na-csatorna (ENaC) B-
és y-alegység aktivaldo mutaciodja

Fokozott Na* reabszorpcio, volumen expanzio, K* kiaramlas

— Hypertonia

— Hypokalaemia Liddle syndrome
— Alkalosis e

— Renin { F &5 Gj
— Aldosteron | : 'ﬂ"' ONH'C:'--_.'.T-M-

Na-csatorna blokkolo th.

— Amilorid (10-20mg)

— Triamteren (100mg)

— Spironolacton nem hatasos!!!
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Kezelés

* F6 cél a fennalld alapbetegség kezelése ill. az okozati
faktorok kiiktatasa

 Megfelel6 hatékony kaliumpotlas

e Kaliumpotlas soran a hiany mértéekét fontos szem
elott tartani
— Immol/I K cs6kkenés: kb. 200-400mmol (= 8-16g) hidny
— K:3,0-3,5mmol/l kb. 150-300mmol (= 6-12g) hidny
— K:2,5-3,0mmol/l kb. 300-500mmol (= 12-20g) hiany




Kezelés
‘Hypokalaemia  Kalumpotlé kezelés  Megjegyzés

Enyhe (3,0-3,4mmol/I) Per os 3g/nap *Altaldban tiinetmentes
Infuzidban 3g/nap eKaliumkontroll naponta
elv. kaliumpdtlas, ha a beteg nem
toleralja a per os kezelést

Kozepes (2,5-2,9mmol/l) Per os 4g/nap *Tunetmentes vagy enyhe tiinetek
Infuzidban 4g/nap eKaliumkontroll naponta
*lv. kaliumpdtlas, ha a beteg nem
toleralja a per os kezelést

Sulyos (<2,5mmol/I) Infuziéban 40mmol (=1,5g) *Atlagos inf. sebesség 10mmol/h

KCI 1 liter 0,9% NaCl-ban *Max. inf. Sebesség 20mmol/h

(5% glukoz inf is hasznalhaté) *Naponta tobbszor K kontroll
*EKG monitorozas
*Magnéziumszint ellenérzés
(automatikus ha K<2,8mmol/l)
*Hypomagnaesia esetén eldszor
Mg potlas: 4ml MgSO, 50% NaCl
0,9%-ban higitva 20 perc alatt
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