
142

E S E T I S M E R T E T É S

Metforminasszociált laktátacidózis krónikus vesebetegnél
BÉRES Kornélia, LADÁNYI Erzsébet
TritonLife Nefrológiai Központ, Miskolc

ÖSSZEFOGLALÁS – A laktátacidózis a metabolikus acidózis egyik ritka típusa, 
amely során a szervezetben kóros mennyiségben szaporodik fel a laktát, vagyis 
a tejsav. Csökkent folyadékbevitel, akut hasmenés, hányás, láz esetén dehidráció 
alakulhat ki, amely a metformint szedő betegeknél fokozza a tejsavacidózis kiala-
kulásának veszélyét. Laktátacidózis fokozott kockázatával kell számolni emellett 
a veseműködés heveny romlásakor, szív-, máj- és légzőszervi megbetegedés ese-
tén vagy szepszis kialakulásánál. Az általunk bemutatott beteg esete is rámutat 
a metforminnal történő kezelés potenciális kockázatára, és a megfelelő körülte-
kintéssel való alkalmazásának fontosságára.
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Metformin-associated lactic acidosis in our patient  
with chronic kidney disease

Béres K, Ladányi E.

Summary – Lactic acidosis is a rare type of metabolic acidosis, in which the body 
accumulates abnormal amounts of lactate, or lactic acid. Dehydration may develop 
in patients with reduced fluid intake, acute diarrhoea, vomiting and fever, which 
increases the risk of developing lactic acidosis in patients taking metformin. In addi-
tion, there is an increased risk of lactic acidosis in cases of acute renal impairment, 
cardiac, hepatic and respiratory disease or sepsis. The case of the patient presented 
by us also highlights the risk of treatment with metformin, with appropriate caution.
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Bevezetés

A 2-es típusú diabetesben szenvedő betegeknél az egyik leg-
gyakrabban alkalmazott orális antidiabetikum a metformin, 
amelynek adása során ritka, de az egyik legsúlyosabb szö-
vődmény lehet a laktátacidózis. Metformin adása mellett a 
laktátacidózis kialakulására hajlamosító tényezők az időskor, a 
krónikus vesebetegség, hypoxaemia kapcsán kialakuló heveny 
veseelégtelenség, mint például különböző sokkos állapotok, 
septicaemia, pangásos szívelégtelenség. A metformin felírása-
kor a potenciális veszélyforrások megfelelő mérlegelése alap-
vető fontosságú. Amennyiben laktátacidózis alakul ki, úgy a 
súlyos kórkép időben történő felismerése és sürgős, adekvát 
kezelése életmentő lehet. 

Esetbemutatás

A 78 éves férfi beteg kórelőzményében hypertonia, 2-es típusú 
diabetes mellitus, hyperurikaemia, lezajlott cerebrovascularis 
laesio (CVL), jobb-Tawara-szár-blokk (JTSZB) szerepelt. Ezek 
mellett III/A krónikus vesebetegségben (CKD) szenvedett 
(eGFR 51 ml/min/1,73 m2). Cukorbetegség miatt 2×850 mg 
metformint szedett. Aktuálisan a beteget sürgősségi osztályon 
vizsgálták egy hete tartó gyengeség, étvágytalanság, szédülés, 

hányás, egy alkalommal jelentkező vizes hasmenés, bizonyta-
lan hasi panaszok, pár napja tartó megkevesbedett vizeletürí-
tés miatt. Laboratóriumi leleteiben: 3 ml/min/1,73 m2 eGFR, 
27,6 mmol/l szérum-karbamid-nitrogén, 1333 μmol/l szérum-
kreatinin-szint, hyperkalaemia (K 6,4 mmol/l), mérsékelten 
emelkedett májfunkciós értékek (83 U/l GOT, 251 U/l GPT, 681 
U/l GGT, 865 U/l ALP), 45,01 mg/l CRP, 12 g/dl hemoglobin, 
125 G/l thrombocyta. A metformin szérumszintjének mérésé-
re nem volt lehetőség.

Vérgázértékekben súlyos laktátacidózis mutatkozott (pH 
7,01, laktát 9,5 mmol/l, bikarbonát nem volt mérhető).

A sürgősségi osztályon parenteralis folyadékpótlást kezd-
tek, ekkor még kielégítő vérnyomásértékek mellett. A hasi 
ultrahangvizsgálat során normális méretű veséket írtak le, 
mindkét vesében degeneratív cisztákkal, veseüregrendszeri 
tágulat, epehólyag-kövesség, epeúti tágulat nélkül. Inten-
zív osztály abszolút helyhiány miatt a beteget nem tudta fo-
gadni, nefrológiai osztályunkra vettük át. Átvételkor a beteg 
hypotoniás volt (60/40 Hgmm), tudata beszűkült, érdemi kon-
taktusba nem volt vonható. Astrup-értékek: pH 6,85, BE –28,3 
mmol/l, szérumkálium 5,68 mmol/l, nátrium 133 mmol/l. 
Parenteralisan káliummentes krisztalloid folyadékpótlást, ke-
ringéstámogatást indítottunk, nátrium-bikarbonát infúziót és 
empirikusan ceftriaxont kezdtünk. A megkezdett terápia mel-
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lett a beteg tudata hozzáférhetővé vált és vérnyomása egy 
órán belül javult, hasi panasza nem volt, de anuriás maradt. 
Akut centrális nagyvénakanül-implantációt követően sürgős 
hemodialízis- (HD-) kezelést végeztünk, amelynek során zéró 
ultrafiltráció mellett további folyadékot pótoltunk. HD-kezelést 
követő vérgázeredmények: pH 7,2, BE –18,5 mmol/l, kálium 
4,52 mmol/l, laktát 4 mmol/l. A beteg ekkor még további ke-
ringéstámogatást és folyadékpótlást igényelt, illetve továbbra 
is fennálló anuria miatt a vesepótló kezelését is folytattuk. A 
hospitalizáció második napjától keringéstámogatásra már a 
beteg nem szorult, negyedik napján a szérumlaktátszint nor-
malizálódott (1. ábra), parenteralis folyadékpótlás felfüggeszt-
hető volt, önállóan, per os jól fogyasztott. 

Bennfekvése 12. napján diuresise megindult, azotaemiája 
csökkent, 15. napon HD-kezelését felfüggesztettük, cent-
rális vénakanüljét eltávolítottuk. Bennfekvése alatt álla-
potát átmeneti vérvizelés, illetve húgyúti infekció, obst-
rukciós légúti tünetek komplikálták, amelyek gyógyszeres 
terápia mellett rendeződtek. A mélyülő thrombocytopenia 
(45 G/l) átmeneti szteroidkezelésre normalizálódott (throm
bocyta 190 G/l). Anaemia (Hgb 7,0 g/dl) miatt 1 E válasz-
tott wt.-koncetrátummal transzfúziót adtunk, anaemia 
háttte rében okkult gastrointestinalis vérzés nem volt iga-
zolható. Anaemizálódás, thrombocytopenia, kis fokban 
emelkedett LDH (820 U/l), macroproteinuria (p/k 263 mg/
mmol), haematuria miatt egyéb okok kizárására végzett 
fragmentocyta-, myeloperoxidáz- és proteináz-3-antitest-
meghatározás negatív eredménnyel járt. Osztályunkon a be-
teg cukorbetegsége diétával egyensúlyban volt, antidiabetikus 
gyógyszeres terápiát aktuálisan nem igényelt. Hazabocsátás-
kor laboratóriumi leletekben 361 μmol/l szérumkreatinin, 10,3 
mmol/l szérumkarbamid, 13 ml/min/1,73 m2 eGFR-értékek, 
májfunkciós paraméterek közel normálisak voltak. Nefrológiai 
ambulanciánkon a beteget gondozásba vettük, három hó-
nap múlva a laboratóriumi kontroll során azotaemia további 
javulást mutatott, 165 μmol/l szérumkreatinin, 7,1 mmol/l 
szérumkarbamid, 34 ml/min/1,73 m2 eGFR, 12,0 g/dl hemog-

lobin, 178 G/l thrombocyta, 6,0 mmol/l vércukor, vizeletüledé-
kében látóterenként 4-6 fehérvérsejt, vizelet protein/kreatinin 
39,9 mg/mmol volt. A parenteralis eredetű heveny anuriás 
veseelégtelenség hátterében bakteriális infekció, intravasalis 
folyadékhiány állt, amelynek következtében a metforminszedő 
betegnél laktátacidózis alakult ki.

A betegnél történt egyes laboratóriumi vizsgálatok eredmé-
nyei az 1. táblázatban láthatók.

Megbeszélés

A metformin a biguanidok csoportjába tartozik, amelyet a 2-es 
típusú cukorbetegség első vonalbeli terápiájaként alkalma-
zunk. A metforminkészítmények biohasznosulása 50-60% kö-
rül van, körülbelül két órával a bevétele után éri el a maximális 
plazmakoncentrációját, felezési ideje 2,5–4,9 óra körül van (1). 
Hepaticusan nem metabolizálódik és a biológiailag hozzáférhe-
tő része szinte teljes egészében a vizelettel eliminálódik, eltávo-
lítása a glomerularis filtráció mértékétől függ. A metforminadás 
ellenjavallatai közé tartozik a súlyos veseelégtelenség (eGFR 
<30 ml/min), dehidráció, súlyos infekció, májbetegség, akut 
szívelégtelenség, szöveti hypoxiával járó állapotok, intravénás 
kontrasztanyagok 48 órán belüli alkalmazása. A metformin�-
toxicitásnak a jelei lehetnek a gastrointestinalis diszfunk-
ció, a tudatállapot megváltozása, hypotensio, hypothermia, 
tachypnoe (2, 3). A tejsavacidózis a metformintoxicitás egy 
ritka, de jól ismert következménye, amely magas mortalitás-
sal járhat (2, 4). Emelkedett laktátszint (>5 mmol/l) okozta 
magas anionréssel járó metabolikus acidózis (pH ≤7,35) ese-
tén beszélünk laktátacidózisról (5). A metforminkezelés nem 
feltétlenül indukál metforminfelhalmozódást, mint ahogy 
a metforminfelhalmozódás sem feltétlenül indukál magas 
szérumlaktátszintet (6). A metforminasszociált laktátacidózis 
becsült előfordulási gyakorisága 6 eset/100 000 betegév (7). 
A metformin plazmakoncentrációja és a kreatinin-, pH- és 
laktátszintek közötti összefüggés úgy tűnik, hogy a metformin 
hatásmechanizmusához (a mitokondriális légzési lánc I. 
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1. ábra.   A laktátszint alakulása
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komplexének gátlása) és a gyógyszer kinetikai tulajdonságai-
hoz (nagy eloszlási térfogat és alacsony fehérjekötődés) kap-
csolódik (8). A tejsavszint-növekedés a laktáttúltermelésnek 
vagy a máj alulhasznosításának következménye (9). A tej-
savacidózis elégtelen oxigénszállítással összefüggő okokra 
(A típusú tejsavacidózis) és egyéb, az oxigénszállítással nem 
összefüggő túlzott laktátképződéssel, az oxigénfelhasználás 
és a laktátmetabolizmus károsodásával összefüggő okokra 
(B típusú tejsavacidózis) oszthatók (10). A metformin okozta 
laktátacidózis leggyakrabban B típusú. Ahogyan a betegünk-
nél is észleltük, a csökkent renalis clearence-hez vezető he-
veny kórállapotok leggyakrabban többtényezősök, amelyek a 
metformin felhalmozódásához vezethetnek és tejsavacidózist 
okozhatnak. Leggyakrabban az alapbetegség folyamatának 
súlyossága határozza meg a betegség prognózisát. A korai ha-
lálozás nem korrelál a metformin- vagy a laktátszinttel, de az 
egyidejűleg fennálló alapbetegségek súlyosságával igen (8). 
Az intermittáló hemodialízis és a folyamatos venovenosus 
hemodialízis-kezelés hatékony módszer a metformintoxicitás 
kezelésére és a metabolikus rendellenességek korrigálására 
(4, 11). A gyógyszer dializálható, de lipofil tulajdonsága, illet-
ve fokozott szöveti kötődése, nagy eloszlási térfogata miatt 
„rebound” hatással kell számolni (12). Metforminintoxikáció 
gyanúja esetén a gyógyszer adását azonnal fel kell függeszte-
ni és a beteget megfelelő szintű egészségügyi ellátóhelyre kell 
irányítani. 

Összefoglalás

Esetünk bemutatásával szeretnénk felhívni a figyelmet arra, 
hogy fennálló veseelégtelenségben a metformin adása 
interkurrens betegségek esetén a megszokottnál jóval na-
gyobb körültekintést igényel. A metformin szedése bizonyos 
klinikai helyzetekben fokozott óvatosságot igényel, mivel fo-
lyadékhiányos állapotok, gyulladásos folyamatok esetén ritkán 
laktátacidózis kialakulásához vezethet, főleg idősebb korban, 
amely életveszélyes állapotot eredményezhet, gyakran fatális 
kimenettel. A kezelés leggyakrabban intenzív osztályon zajlik. 
A mi esetünknél átmeneti vesepótló kezeléssel, nefrológiai 

osztályon sikerült a beteg állapotát rendezni és a beteg azóta 
is gondozásunkban szerepel.
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Laboratóriumi értékek
Kezelési napok Ambuláns  

kontrollvizsgálat

1. 2. 3. 8. 12. 22. 81. nap

pH 6,81 7,27 7,37 7,35

Szérumlaktátszint (mmol/l) 9,5 4,0 2,3 <1,0

BE (mmol/l) -28,3 -15,9 -3,6 0,5

Hgb (g/dl) 12,0 10,2 9,4 7,6 7,8 7,4 12,0

Thrombocyta (G/l) 125 91 78 51 80 275 178

Kreatinin (μmol/l) 1333 816 595 576 603 361 165

KN (mmol/l) 27,6 22 18,7 14,7 17,6 10,3 7,1

eGFR (ml/min/1,73 m2) 3 5 7 7 7 13 34

K (mmol/l) 6,4 5,1 4,6 3,5 3,5 4,0 4,9

LDH (U/l) 652 820 740 614

CRP (mg/l) 45,01 117,1 115,6 198 90,5 87 3,4

1. táblázat. Laboratóriumi értékek változásai
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