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Kontrastni nefropatie (CIN)

CIN — ,,contrast induced nephropathy” nebo CA-AKI ,,contrast associated acute kidney
injury” je definovana jako zména rendlnich funkci (elevace kreatininu o 44 umol/L nebo
vzestup kreatininu alespon o 25% ve srovnani se vstupni hodnotou) po i.v. expozici
kontrastni latkou

Zvysené riziko vzniku CIN je po angiografii pro ACS, u starSich nemocnych (> 75 let),
pacientd s diabetes mellitus, srde¢nim selhanim a chronickym onemocnénim ledvin

Signifikantni klinické konsekvence asociované s CIN: delsi hospitalizace, zvysené riziko RRT,
opakovana revaskularizace a zvysena mortalita
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Kontrastni nefropatie - patofyziologie
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NITRATE - CIN
Uvod

J, Oxid Dusnaty

(NO) Anorganicky nitrat

Substituce NO (NO5)




NITRATE - CIN
Design studie

* Prospektivni randomizovana, dvojité zaslepena, placebem kontrolovana studie

* Hodnotila ucinnost anorganického nitratu v prevenci CIN u pacientl podstupujicich

koronarografii (SKG) pro NSTE-AKS

Potassium Nitrate

(12mmol/744 mg nitrate) 1:1
5 dni

Potassium Chloride
5 dni




NITRATE - CIN

Zarazovaci kritéria:
Pacient podstupujici SKG
NSTE-AKS

Vek >18

V riziku CIN - eGFR<60mIl/min/m?
nebo
e 2 z nasledujicich kritérii:

Diabetes mellitus
Onemocneéni jater (cirhoza)

Veék >70let

Aplikace kontrastu v poslednich 7
dnech

Srdecni selhani (nebo EF<40%)
Podavani nefrotoxickych [éku

Vyrazovaci kritéria:
e STEMI
 Hemodynamicka nebo klinicka nestabilita
e Pacienti s eGFR <20ml/min/m?nebo
na hemodialyze (RRT)
Zavazné zivot ohrozujici onemocnéni jiné
nez AKS
Tézka akutni infekce
Téhotenstvi




NITRATE - CIN
Primarni cilovy ukazatel

Incidence CIN podle definice Kidney Disease Improving Global Outcomes
(KDIGO) splnuijici kritéria pro akutni poskozeni ledvin

Stadium Hladina sérového kreatininu Diuréza

1. Mkrea 1.5-1.9 ndsobek vychozich hodnot J diurézy pod 0.5ml/kg/h
nebo po dobu 6-12 hod
M krea o 26.5umol/l

2. T krea 2-2.9 nasobek vychozich hodnot J diurézy pod 0.5ml/kg/h

po dobu 12 hod a vice

3. M krea 3 nasobek vychozich hodnot J-diurézy pod 0.3 ml/kg/h
nebo po dobu 24h a vice
Mkrea na 354 umol/I a vice nebo
nebo Anurie trvajici déle nez 12h

Nutnost RRT




NITRATE - CIN
Sekundarni cilové ukazatele

Zmeény renalnich funkci za 3 mésice

Vyskyt proceduralniho IM

Kombinovany KV endpoint (MACE) zahrnuijici: celkovou mortalitu,
nefatalni IM a neplanovanou revaskularizaci

Kombinovany renalni endpoint (MAKE) zahrnujici: celkovou mortalitu, RRT
a pretrvavajici poruchu funkce ledvin




NITRATE - CIN
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NITRATE - CIN
Charakteristika souboru

| Age (years), mean X 5D

Placebo (N=321)

| 7izins

80 (24.9)

241 (75.1)

44 (13.7)

242 (75.4)

2B6+58

248 (77.3)

190 (59.0)

105 (32.7)

Female
Sex, n (%) Male
Asian
Ethnicity, m {9%) Black
White
BMI (kg/m?), mean X SD
Hypertension, n (%)
Hypercholesterolaemia, n (%)
Previous PCI, n [%%)
Previous MI, n {%3)
Diabetes, n (%)
Type |

Type lI: Diet controlled,
Type II: Drug therapy,
Type Il Insulin

48 (46.1

20 (6.2)
8O (27.7)

36 (11.2)

Presentation, n (%)

Unstable angina
NSTEMI

A7 (14.6)
274 (85.4)

Peripheral Vascular Disease, n (3%)

g (2_8)

Stroke, n (2:)

21 (6.5

CKD (eGFR=60ml/min). n {%a)

Inorganic Nitrate (N=319)

JOBX 118

228 (71.5)

58 (18.2)
2(69) |
239 (74.9
2B1*+56
237 (74.3)

196 (61-0)

107 (33.5)

106 (33.2

146 [45.8

28 (B.8)
50 (15.7)
260 (84.3)

17 (5.3)

17 (5.3

167 (52.1) 191 [559.8

Vi T

118 (37.0)

128 (40.0)




NITRATE - CIN
Proceduralni charakteristiky

Placebo (N=321) Inorganic Nitrate (N=319)
Femoral 45 (14) 22 (6.9)
Access route, n (%) n
Radial 276 (86 97 (93
Contrast (mL), mean £ 5D
Radiation (mGy), mean £ 5D 390 £+ 400 315+ 323
Radiation (mGy~2), mean £ 5D 2,176 +3,741 1,732 + 2,077
Syntax Score, mean £ 5D 15+ 9 14 + 10
Medical < 12s(39s) 0 137(423) =
Outcome, n (%) PCI 160 (49.8) 147 (46.1)
surgery 33 (10.3) 35 (10.9)
LMS 5 (1.6) 7 (2.2)
Vessel Treated, n (%) -AD cad £ 66(21)
LCx 48 (15) 39 (12)
RCA 52 (16} 51 (16)
Intravascular Imaging, n (%) LS 28 (18) 49 (15)
OCT 22 (6.9) 9 (2.8)

Rotational Atherectomy 11 (6.8) 9 (6.1)

Adjunctive Techni . (26
junctive Techniques, n (%) VL 3 (2.0) 0 (0)




NITRATE - CIN
Primarni endpoint - incidence CIN

9.1% vs 30.5%, p<0.0001

Inorganic Mitrate

Mehran Model

7.3% vs 21.8%,
pP<0.0001

Placebo
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NITRATE - CIN

Hladiny nitratd/nitritd
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NITRATE - CIN

Zmeény renalnich parametrt za 3 mésice

Change in Creatinine (pmol/)
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NITRATE - CIN

Vyskyt proceduralniho IM

SCAI definition

Procedural MI (Proportion)

0.20+

0.154

0.104

0.054

0.00-

4.1% vs 12.5%,
p=0.003

i
Placebo

T
Inorganic Nitrate



NITRATE — CIN
MACE

—{ All-cause mortality

Unscheduled
Revascularisation

30+

= Placabic — Inarganic Nitrate

9.1% vs 18.1%; P < 0.0001 -

Cumulative incidence Of MACE
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NITRATE - CIN
MAKE

504

— Placebo — Inorganic Nitrate

40

10.7% vs 28.4%; P < 0.0001

All-cause mortality

Renal Replacement
Therapy (RRT)

Persistent Renal
Dysfunction

=>50% increase in
baseline serum

Cumulative incidence of MAKE (%)
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NITRATE - CIN
Zaver

P.o. podany anorganicky nitrat redukuje vznik CIN ve srovnani s placebem u
pacientl, kteri podstupuji SKG pro NSTE-AKS a maiji riziko vzniku poruchy
funkce ledvin

U téchto nemocnych p.o. podany anorganicky nitrat zlepsuje renalni
parametry za 3 meésice, snizuje vyskyt MACE a MAKE

Uvedené zjisténi by mohli mit vyznamny klinicky dopad na snizeni vzniku CIN

Dalsi studie jsou nutné k ovéreni téchto klinickych vysledku




