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Milloin myyrakuumepotilas
tarvitsee sairaalahoitoa?

» Myyrakuumetta kannattaa epailla, jos dkilliseen kuumetautiin sairastuneella potilaalla todetaan
trombosytopenia, hematuria ja proteinuria sekd suurentunut CRP-pitoisuus.
* Kreatiniinipitoisuuden lisaantyminen on yleinen 16yddés, mutta arvo ei ole valttamatta vield kasvanut potilaan

hakeutuessa laakariin.

* Taudinkuva vaihtelee. Suurin osa tartunnan saaneista sairastaa niin lievan taudin, ettei edes hakeudu laakariin,

mutta kuolemantapauksiakin ilmenee.

* Tupakointi kasvattaa sairastumisen riskid, ja tautiin liittyva akuutti munuaisvaurio on tupakoitsijoilla vaikeampi

kuin tupakoimattomilla.

* Ennuste on hyvd, vaikka jopa kolmasosalla sairaalahoitoon joutuneista todetaan vaikea akuutti munuaisvaurio.

» Sairastettu myyrakuume antaa elinikdisen immuniteetin.

Myyrikuume (nephropathia epidemica) on
Suomessa yleinen ja vieston hyvin tuntema vi-
rustauti. Sen aiheuttaa metsimyyrien (Myodes
glareolus) eritteistd ilmeisesti hengitysteiden
kautta tarttuva Puumala-hantavirus (1).
Myyrikuume kuuluu munuaisoireisiin ve-
renvuotokuumeisiin, joita aiheuttaa Euroopas-
sa myds Dobrava-virus, Aasiassa Hantaan-virus
ja kaikkialla maailmassa Seoul-virus (1). Eteli-
ja Pohjois-Amerikassa tavataan myos sydin-

Varmistetuista infektioista noin puolet
hoidetaan vuodeosastolla.
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keuhko-oireyhtymii, jonka tavallisimmat
aiheuttajat ovat Sin Nombre- ja Andes-hant-
virukset. Hantavirusinfektiot jattivit elinikii-
sen immuniteetin (1).

Kukin niistd viruksista eldd luonnossa pii-
sddntoisesti omassa isdntdjyrsijissddn. Puuma-
la-virus on ainoa Suomessa esiintyvi hantavirus
ja metsdmyyri ainoa jyrsijé, jonka Suomessa
tiedetdin kantavan siti. Myyrikuumeen ei ole
todettu tarttuvan ihmisesti toiseen.

Metsiamyyrikannat noudattavat Pohjois-
Euroopassa yleensi kolmen vuoden syklid (2).
Eniten virusta kantavia myyrii on alkutalvella
(2), mikd selittdd tautiesiintymien runsautta
loppusyksylld ja alkutalvella. Myyri kantaa vi-
rusta oireettomana kroonisesti ja levittdd sitd
eritteissddn usean kuukauden ajan (3). Virus

sdilyy tartuntakykyisenid huoneenlimmossi
kaksi viikkoa ja kylmissi vield pidempéin (4).

Tupakointi lisda sairastumisriskia

Suomessa todetaan vuosittain noin 1 000-3 000
serologisesti varmistettua Puumala-virusinfek-
tiota. Sairastuneista kaksi kolmasosaa on mie-
hii ja suurin osa ty6ikiisia (5). Riskiammateis-
sa ovat eldintutkijat, metsurit ja maanviljelijit.
Lapsilla ja nuorilla tauti on harvinainen, esim.
vuonna 2015 vain 2,1 % sairastuneista oli alle
20-vuotiaita (www.thl.fi).

Seroprevalenssi viestdssi on noin 5 % ja vuo-
tuinen ilmaantuvuus 31/100 000 asukasta (5,6).
Serologisesti diagnosoitujen tapausten maarai
ja seroprevalenssilukuja vertailemalla on arvioi-
tu, ettd vain noin 30 % Puumala-viruksen infek-
toimista henkil6istd kokee niin merkittivid oi-
reita, ettd hakeutuu lddkiarin vastaanotolle.

Myyrikuume voi kuitenkin olla my6s vakava,
yleisoireinen infektiotauti. Serologisesti varmis-
tetuista infektioista noin puolet hoidetaan vuo-
deosastolla (5).

Useissa eri aineistoissa on havaittu, etti tupa-
kointi lisdi sairastumisriskii (7-9). Tampereella
tehdyn kyselytutkimuksen perusteella myyri-
kuumeen vuoksi sairaalahoitoon joutuneet poti-
laat tupakoivat huomattavasti useammin kuin
suomalainen viest6 keskimiirin. Potilaista yli
50 % tupakoi, kun miesten tupakointi viheni
tutkimusajanjaksolla 33 %:sta 22 %:iin ja nais-
ten tupakointi vaihteli vililla 14-22 % (10).
Lisiksi myyrakuumeeseen liittyvd akuutti mu-
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nuaisvaurio oli tupakoitsijoilla merkittivisti vai-
keampi kuin tupakoimattomilla henkilsill (10).
Havainto on hiljattain vahvistettu saksalaisessa
aineistossa (11). Lisdtutkimukset ovat tarpeen
patogeneettisten mekanismien selvittimiseksi.

Taudinkuva vaihtelee

Myyrikuumeen itimisaika on 2—6 viikkoa. Tau-
dinkuva on erittiin vaihteleva (1,12-15) ja sii-
hen vaikuttavat mm. perintétekijit (16). Suo-
messa myyrikuumeeseen kuolee keskimiirin
yksi henkil6 vuodessa (5).

Kaikille hantavirustaudeille on ominaista li-
sddntynyt kapillaarien lapdisevyys (1,15). Han-
tavirukset infektoivat mm. verisuonten endo-
teelisoluja ja aiheuttavat muutoksia niiden toi-
mintaan (1,15). Virus ei kuitenkaan aiheuta
solutuhoa, ja oletetaankin, ettd sytotoksisilla T-
soluilla ja sytokiineilla on merkitysti kapillaari-
vuodon synnyssi. [lmeisesti myos bradykinii-
nin (BK) vapautuminen ja komplementtijirjes-
telmin aktivoituminen ovat osallisena patoge-
neesissa (1,15).

Kapillaarisuonten lisddntynyt lipidisevyys se-
littdd monta myyrdkuumeen oiretta ja 16ydostd,
kuten sairauden alkuvaiheessa joskus ilmaantu-
van verenpaineen laskun ja sokin, hemokon-
sentraation, nién sumentumisen, pleuranes-

Kahdella potilaalla ikatibantin arvioitiin
vaikuttaneen suotuisasti taudinkulkuun.
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teen ja keuhkopohon seki vatsan ultraddanitutki-
muksessa havaittavat nestekertymit.
Tavallisimmat oireet ovat dkisti nouseva kor-
kea kuume, painsirky, pahoinvointi, oksentelu,
nikohiiriét, virtsamiirien viheneminen seki
vatsa- ja selkikipu (17). Vatsaoireet voivat olla
niin voimakkaita, etti herittivit epiilyn esim.
umpilisikkeen tulehduksesta.
Keskushermostoperiisii oireita, kuten piin-
sarkyd, huimausta ja visymystd, esiintyy yleises-
ti ja myos sekavuutta voi ilmeti (18). Oulussa
tehdyssa tutkimuksessa noin 50 %:lla sairaala-
hoitoon joutuneista myyrikuumepotilaista ha-
vaittiin selkdydinnesteessd suurentuneita pro-
teiini- ja leukosyyttipitoisuuksia seki IgM-luo-
kan vasta-aineita Puumala-virusta kohtaan (18).
Erityisesti nuoret miehet olivat alttiita keskus-

hermostoperiisille oireille ja 16ydoksille (19).

Ohimenevi ni6n heikkeneminen on myyri-
kuumeelle tunnusomainen oire. Syyni on
yleensi myopia ja myooppinen siirtym4, eli sil-
min taittovoima muuttuu tilapdisesti likitaittei-
suuden suuntaan. Ilmié johtunee 13hinni nes-
teen kertymisestd mykioon. Nakohiirio syntyy
nopeasti kuumevaiheessa ja korjaantuu muuta-
man pdivin aikana. Etenevissi tutkimuksissa
on havaittu silmioireita jopa 70 %:lla potilaista
(20,21). Tavallisin 16yd6s on alentunut silminsi-
sdinen paine (20,21), ja my6s sulkukulmaglau-
koomaa on kuvattu (22,23).

Myyrikuumepotilaan tyypillisii laboratorio-
16ydoksid ovat proteinuria, hematuria, trombo-
sytopenia ja leukosytoosi sekd suurentuneet
kreatiniinin ja C-reaktiivisen proteiinin pitoi-
suudet (17). CRP voi olla hyvinkin suuri, mutta
pitoisuuden ei ole osoitettu olevan yhteydessi
myyrikuumeen vaikeuteen (24).

Alkuvaiheessa voidaan havaita my6s suuren-
tunut hematokriitti, mutta taudin edetessd ke-
hittyy usein ohimenevi anemia. Elektrolyytti-
hiiriét ja maksaentsyymien pitoisuuksien kas-
vu ovat niin ikdin tavallisia 16yd6ksia. Plasman
albumiinin pitoisuus pienenee akuutin taudin
yhteydessa.

Sydinfilmissd todetaan 18-57 %:lla potilaista
epdspesifeji ja ohimenevii muutoksia, kuten T-
aallon invertoitumista ja ST-segmentin laskua
(25,26). Jopa 80 %:lla potilaista ilmenee kuu-
meeseen nihden suhteetonta bradykardiaa (25).
Tutkimuksissa sydanfilmiloydokset eivit kui-
tenkaan ole aiheuttaneet potilaille oireita tai
komplikaatioita ja ne ovat my6s korjaantuneet
itsestddn (25,20).

Kolmasosalla sairaalahoidossa olevista aikui-
sista potilaista havaitaan muutoksia keuhkojen
réntgenkuvassa: pleuranestetti, keuhkoparen-
kyymin varjostumia ja joskus harvoin keuhko-
pohod (27). Kaikukuvauksessa voidaan todeta
munuaisten ja pernan koon suureneminen
seki pleuraalisia, perikardiaalisia tai perirenaa-
lisia nestekertymii (28). Kuvausloydos saattaa
herittid myos virheellisen epdilyn sappirakon
tulehduksesta.

Vakavia vuotoja ilmenee harvoin

Trombosytopenia on yleinen ilmié myyrikuu-
meessa (29), mutta sen syy ei ole tdysin selvin-
nyt. Verihiutaleiden tuotannon luuytimessa tie-
detdidn vilkastuvan (30,31). My6s kulutuksen on
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havaittu lisdantyvin, ja plasman D-dimeerin pi-
toisuus voi olla akuutissa taudissa suuri merk-
kini kiihtyneestd fibrinolyysistd (32). Pernan
koon suureneminen on tavallista, mutta 16ydok-
selld ei ole osoitettu olevan yhteyttd trombosyto-
penian vaikeuteen (33).

Pirkanmaalaisessa 546 potilaan aineistossa
trombosytopeniaa havaittiin 90 %:lla potilaista
ja 28 %:lla trombosyyttiluku oli alle 50 (x 10°/1)
(29). Verihiutaleiden miira on pienimmillddn
4-5 pdivdd kuumeen noususta korjaantuen sit-
ten muutamassa piivissid normaaliksi (29,34).
Vaikka trombopenia on yleinen ja usein vaikea-
kin, ovat esimerkiksi piin tai vatsaontelon si-
sdiset verenvuodot harvinaisia. Ohimenevisti
voi esiintyd neniverenvuotoa, verenpurkaumia
silmien sidekalvolla, makroskooppista hematu-
riaa, petekkioita ja vuotoa pistospaikoista (17).

Joskus myyrikuumeeseen voi kuitenkin liit-
tyd vakaviakin vuotoja, ja kuolemaan johtaneis-
sa tapauksissa vuotoja on kuvattu useissa eli-
missd (13,35). Oululaiset kollegat ovat kuvan-
neet kolme myyrikuumepotilasta, joilla ilmeni
tiydellinen, mutta nopeasti ohimennyt ni6n-
menetys aivolisikkeen verenvuodon yhteydessi
(13,18). Aivolisikkeen verenvuodon mahdolli-
suus kannattaakin pitii mielessd, jos potilas
kertoo tilapiisestd nionmenetyksesti.

Vuotojen lisiksi tapahtuu myés kiihtynyttd
hyytymistd (30,32). ISTH:n (International So-
ciety of Thrombosis and Haemostasis) kriteerit
tiyttivad DIC-oireyhtymii (disseminoitunut
intravaskulaarinen koagulaatio) on havaittu jo-
pa neljisosalla sairaalassa hoidetuista (32,36).
Ruotsalaisessa aineistossa todettiin hiljattain sy-
vi laskimotukos kahdella akuuttia myyrikuu-
metta sairastavalla (30). Suomalaisilla potilailla
laskimotukoksia ei ole toistaiseksi kuvattu.

Virtsan liuskakoe ennustaa akuutin
munuaisvaurion vakavuutta

Suurimmalle osalle sairaalahoitoon joutuneista
myyrikuumepotilaista kehittyy ohimenevi, vai-
keusasteeltaan vaihteleva akuutti munuaisvau-
rio (37). Retrospektiivisessd, Tampereella teh-
dyssd tutkimuksessa akuutti munuaisvaurio
(kreatiniinipitoisuus yli 100 pmol/l) todettiin

83 %:lla sairaalassa hoidetuista ja vaikea se oli
kolmasosalla potilaista (kreatiniinipitoisuus yli
354 pmol/l) (37).

Suurin kreatiniiniarvo mitataan keskimaarin
7.-9. pdivind kuumeen alkamisesta, mink3 jil-
keen pitoisuus alkaa yleensi pienentyi (37). Toi-
pumisvaiheessa virtsaneritys lisdéintyy voimak-
kaasti ja voi olla useita litroja vuorokaudessa.

Tutkimuksiin osallistuneet potilaat ovat tul-
leet sairaalahoitoon keskimiirin 4. pdivini oi-
reiden alusta (29), missi vaiheessa kreatiniini-
arvo voi vield olla normaali tai vain lievisti suu-
rentunut.

Munuaisten sairastumisen merkkini havai-
taan kreatiinipitoisuuden kasvun lisiksi hyvin
yleisesti proteinuriaa ja mikroskooppista hema-
turiaa (17). Kolmasosalla potilaista proteinuria
on nefroositasoista. Hiljattain on havaittu, ettd
albumiinin méiri sairaalaan tulovaiheessa ote-
tussa virtsan liuskakokeessa ennustaa kehitty-
vin akuutin munuaisvaurion vaikeutta (38).
Liuskatestin albumiinituloksen = 2+ perusteella
pystyttiin tunnistamaan 89 % potilaista, joilla
my6hemmin ilmeni vaikea vaurio.

Myyrikuumeen aiheuttama akuutti munu-
aisvaurio on kuitenkin hyviennusteinen. Tam-
pereen aineiston 556 potilaasta kukaan ei me-
nehtynyt sairaalahoidon aikana eiké kolmen
kuukauden kuluessa kotiutumisesta, vaan kaik-
ki toipuivat (37). Ennuste poikkeaa siten suu-
resti muista syistd johtuvan akuutin munuais-
vaurion ennusteesta. Pitkdaikaisseurannassa-
kaan ei ole havaittu munuaisten toiminnan
heikentymistd myyrikuumeen sairastamisen
jalkeen (39).

Myyrikuume on yleisinfektio, ja joskus poti-
laalla voi esiintyi epityypillisii oireita ja 16ydok-
sid. Taudin harvinaisina ilmentymini on kuvat-
tu mm. perimyokardiitti, meningoenkefaliitti,
hepatiitti, akuutti disseminoitunut enkefalo-
myeliitti ja Guillain-Barrén oireyhtymi (1).

Serodiagnostiikka

Myyrikuumeen diagnoosi perustuu tyypilliseen
kliiniseen taudinkuvaan ja serologiaan. Sero-
diagnostiikassa kiytetddn hyviksi immunofluo-
resenssitekniikkaa ja/tai entsyymi-immunolo-
gista tekniikkaa (40). Kdytossd on myos pikates-
ti (immunokromatografinen menetelms).
Useimmilla potilailla todetaan IgM-luokan
vasta-aineita Puumala-virusta kohtaan jo oirei-
den alkaessa. Joillakin potilailla IgM-vaste saat-
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TAULUKKO 1.

Myyrakuumepotilaan sairaalahoidon aiheita.

Heikentynyt yleistila

Sokin oireita tai loydoksia

Nestetasapainon hdirio (hypo- tai hypervolemia)
Voimakkaat kivut

Akuutti munuaisvaurio (suurentunut kreatiniinipitoisuus
tai virtsamadrien selva vaheneminen)

Virtsan liuskatestin albumiinin maara > 2+

Vaikea trombosytopenia (alle 50 x 10%/1)

Epdvarmuus diagnoosista

taa kuitenkin viivastyi. Jos tulos on negatiivi-
nen, mutta taudinkuva viittaa myyrikuumee-
seen ja oireiden alusta on kulunut alle 6 piivis,
niytteenotto tulisi uusia muutamaa pdivii
myShemmin.

Milloin myyrakuumepotilas
tarvitsee sairaalahoitoa?

Potilas kannattaa lihettii sairaalahoitoon, mi-
kili todetaan kuivumistila tai toisaalta neste-
retentio tai mikali yleistila on huono (taulukko
1). Jo virtsamiirien viheneminen ja suurentu-
nut kreatiniinipitoisuus ovat sairaalahoidon ai-
heita, silld akuutissa munuaisvauriossa tarvi-
taan piivittdistd laboratoriokokeiden, potilaan
voinnin ja nestetasapainon seurantaa. Pdadtostd
tehtdessd hyvd apu on halpa ja lihes jokaisessa
piivystyspisteessd kiytossi oleva virtsan liuska-
koe, koska silli mitattu runsas albumiinin mii-
rd néyttid ennustavan melko hyvin vaikean mu-
nuaisvaurion ilmaantumista (38).

Lihettiminen on perusteltua myds, jos diag-
noosi on epavarma. Erotusdiagnostiikassa tulee
huomioida muiden virusten ja bakteerien ai-
heuttamat infektiot (erityisesti sepsis) seki
muut akuuttia munuaisvauriota aiheuttavat tilat.

Myyrikuumeen hoidossa keskeisti on kipu-
jen ja nestetasapainon hoito. Potilas saattaa sai-
raalaan tullessaan olla matalapaineinen ja hypo-
voleeminen oksentelun ja kuumeen aiheutta-
man kuivumisen vuoksi. Kuivuma korjataan
nesteitd antamalla. Oligurian jatkuessa nesteen
antoa tdytyy kuitenkin vahentai, koska kapillaa-
rien lisddntyneen lipiisevyyden vuoksi vaarana
on nopeasti kehittyvi keuhkopshd. Polyuriavai-
heessa tulee huolehtia siit3, etti potilas saa riit-
tévésti nesteiti.

Dialyysihoitoa tarvitsee noin 4 % sairaalahoi-
dossa olevista potilaista (37).

Pahimmillaan taudin patogeneesille tyypilli-
nen lisdintynyt kapillaaripermeabiliteetti voi
johtaa hoidolle reagoimattomaan sokkiin ja po-
tilaan menehtymiseen (15). Vaikea taudinkuva
saattaa kehittyd hyvin nopeasti, jopa tunneissa.
Tila muistuttaa septistd sokkia, ja potilas kuu-
luukin tehohoitoon.

Olemme hiljattain kuvanneet kaksi potilas-
tapausta, joissa bradykiniinireseptorin estdjilld
ikatibantilla arvioitiin olevan suotuisa vaikutus
vaikean myyrikuumeen taudinkulkuun (12,14).
Myyrikuumetta vaikeammissa hantavirustau-
deissa reseptorin estijien kiytosti ei ole tutki-
mustietoa.

Ehkaisy ja ennuste

Puumala-virusta vastaan ei ole vield kehitetty
rokotetta.

Tyoterveyslaitos suosittelee hengityssuojai-
men (FFP3-tasoinen suodattava puolinaamari)
kayttod ulkorakennuksia siivotessa (www.ttl.fi).
Kiyton hyodyllisyydesti ei ole tutkittua tietoa.
Mokkisiivous kannattaa tehdi vasta keviills,
koska silloin myyrikannat (ja viruksen maira)
ovat pienimmillddn. Lisdksi jyrsijoiden jatokset
kannattaa siivota mieluummin kostealla kuin
esim. lakaisemalla p6lyn lennittimisen viltti-
miseksi.

Potilaat toipuvat yleensi tiysin, joskin visy-
mys voi jatkua useita viikkoja. Mikili myyri-
kuumeeseen on liittynyt akuutti munuaisvau-
rio, plasman kreatiniinipitoisuus ja virtsaniyte
tulee kontrolloida 2—4 viikon kuluttua kotiutu-
misesta. Tall6in tulosten tulisi jo olla normaa-
leja. Harvinaisena komplikaationa on kuvattu
glomerulonefriitti pian myyrikuumeen sairas-
tamisen jilkeen (41,42). Potilas onkin syyti 13-
hettid nefrologin arvioon, mikili proteinuria ei
hivii seurannassa odotetusti.

Harvinaisina tapahtumina myyrikuume voi
aiheuttaa my®6s aivolisikkeen verenvuodon ja
panhypopituitarismin (13,35,43,44). Keskusher-
mostoinfektioille tyypillisii oireita esiintyy ylei-
sesti, ja on mahdollista, ettd hypotalamus-hypo-
fyysialueen vioittuminen johtaa hormonisaite-
lyn hiiriéihin ajateltua useammin. Aineistos-
samme 30 potilaalla 54:sti oli poikkeavuuksia
veren hormonipitoisuuksissa myyrikuumeen
akuutissa vaiheessa. Viiden vuoden kuluttua
sairastamisesta potilaista 17 %:1la havaittiin
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jokin krooninen hormonipuutos (kuten hypo-
tyreoosi tai hypogonadismi) (45).

Hiljattain Oulussa tehtyyn tutkimukseen
osallistui 47 potilasta, jotka olivat sairastaneet
myyrikuumeen 4-8 vuotta aiemmin (46). Kah-
della potilaalla oli ollut aivolisikkeen verenvuoto
taudin akuutissa vaiheessa. Heistd toisen hypo-
pituitarismi oli parantunut, mutta toinen tarvit-
si edelleen hormoniliikityksii. Sen sijaan myo-
hiissyntyistd hypopituitarismia ei havaittu (46).

Lopuksi

Myyrikuume on yleinen infektiotauti Suomes-
sa. Potilaat tulevat sairaalahoitoon tutkimusten
mukaan keskimairin 4. sairauspdivind, jolloin
tautiin viittaavat trombosytopenia, proteinuria,
hematuria ja suurentunut CRP-pitoisuus ovat
yleensi jo havaittavissa. Kreatiniinipitoisuus
sen sijaan saattaa olla vield normaali ja akuutti
munuaisvaurio vasta kehittymissa. Ensiavussa

tehtdvilld virtsan liuskatestilld voidaan kuiten-
kin melko hyvin ennustaa vaikean munuaisvau-
rion ilmaantumista.

Sairaalahoito on aiheellinen erityisesti, mikali
potilaalla on matala verenpaine, akuutti mu-
nuaisvaurio, kovia kipuja tai mikali hinen yleis-
tilansa on huono. My6s vaikea trombosytopenia
edellyttii sairaalaseurantaa, vaikka vakavat vuo-
dot ovatkin onneksi harvinaisia. ®
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Indications for hospital treatment in
patients with acute Puumala hantavirus
infection

Puumala hantavirus-induced epidemic nephropathy (EN) is a mild type of haemorrhagic fever with renal
syndrome. There is considerable variability in the clinical severity of EN, ranging from asymptomatic to
occasionally fatal disease. After an incubation period of 26 weeks, the disease begins with sudden high fever,
headache, back and abdominal pains, nausea and visual disturbances. The typical features are increased capillary
leakage, renal involvement and thrombocytopenia. Signs of renal involvement include proteinuria, haematuria,
and oliguric acute kidney injury (AKI). The highest creatinine level is usually reached on the seventh to ninth day
after the onset of fever. Severe AKl is a common finding in hospital treated patients with acute EN, but it has,
however, a good prognosis. Around 5 % of the hospitalized patients require transient dialysis therapy. It has been
shown that current smokers suffer from more severe AKI than non-smokers. Serious haemorrhages are rare, but
mild bleeding manifestations, such as conjunctival bleeding, petechiae, or epistaxis, occur in about one-third of
the patients. The lowest platelet count is usually seen on the fourth day after the onset of symptoms.

In Finland, around a half of the patients with serologically confirmed EN are treated in hospital. Indications for
hospital treatment include hypotension, hypovolaemia or fluid retention, AKI, uncertainty about diagnosis, and
severe thrombocytopenia. Referral to hospital is also indicated if the patient suffers from severe pains. Patients
are treated with supportive therapy, as there is no specific treatment. Maintaining fluid balance and kidney
function is of critical importance in EN.
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