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Nowosci terapii nerkozastepczej — zalecenia i wytyczne

What’s new in renal replacement therapy — recommendations and guidelines

Michat Mysliwiec, Alicja Rydzewska-Rosotowska

Streszczenie

Wozrastajaca liczba pacjentéw ze schytkowa niewydolno$cig nerek zaréwno w Polsce, jak i na $wiecie,

zmusza lekarzy wielu specjalnosci do rozpoznawania i leczenia przewleklej choroby nerek W niniejszej

pracy przedstawiono najnowsze definicje, zalecenia i wytyczne dotyczace przewleklej choroby nerek,

ostrej niewydolnosci nerek 1 leczenia nerkozastepczego w obu przypadkach.

Stowa kluczowe: przewlekta choroba nerek, ostra niewydolnos¢ nerek, leczenie nerkozastepceze.

Abstract

The increasing number of patients with end-stage renal disease both in Poland and worldwide is forcing

many physicians to diagnose and treat chronic kidney disease. This review summarizes the newest de-

finitions, recommendations and guidelines both in chronic kidney disease and acute renal failure and

most of all renal replacement therapy.

Key words: chronic kidney disease, acute renal failure, renal replacement therapy.

Wprowadzenie

Ciagle wzrasta liczba pacjentéw z przewlekly
chorobg nerek (PChN), w tym leczonych nerko-
zastepczo (dializy 1 transplantacja nerki). Jest to
spowodowane m.in. epidemig nadci$nienia tetni-
czego i cukrzycy, a takze starzeniem si¢ spoleczen-
stwa. Rosngce koszty dializoterapii stanowig istot-
ne obciazenie budzetu. Jednoczes$nie wiadomo, ze
wezesne wykrycie PChN 1 wlasciwe leczenie moga
zapobiegaé rozwojowi schytkowej niewydolnosci
nerek (SNN). Dializoterapia wigze si¢ z wysoka
$miertelno$cia 1 chorobowoscig oraz niskg jakoscia
zycia pacjentéw. Wedtug danych z § krajow euro-
pejskich, ktére obejmujg blisko 60 tys. chorych
dializowanych w latach 1980-1999, 2-letnie prze-
zycie wynosi 67%, S-letnie 35%, a 10-letnie 11%
[1]. Liczby te wskazuja na konieczno$¢ optyma-
lizacji opieki nad pacjentem leczonym nerkoza-
stepczo, poczawszy od lekarza rodzinnego, na kté-
rym spoczywa odpowiedzialno$é za wykrywanie
przewlektej choroby nerek, a skonczywszy na opie-
ce specjalistycznej. W zwiazku z rosngca liczba
prywatnych stacji dializ w Polsce (obecnie dializu-
je sie w nich ok. 30% chorych) powinna wzrasta¢
rola lekarza rodzinnego w podstawowej opiece am-
bulatoryjnej nad chorym dializowanym.

Przewlekta choroba nerek

Zgodnie z definicja obowigzujaca od 2002 r.,
przewlekta choroba nerek to obecno$¢ przez po-
nad 3 mies. wyktadnikéw uszkodzenia nerek
(z lub bez obnizenia filtracji ktebuszkowej, glome-
rular filtration rate — GFR) zaréwno w badaniach
laboratoryjnych (np. niewielka ilo§¢ albumin
w moczu, tzw. mikroalbuminuria, czy nieprawi-
dtowy osad moczu), jak i w badaniach obrazo-
wych, lub tez stwierdzenie utrzymujacej sie przez
<60
ml/min/1,73 m? z lub bez obserwowania wyktad-

ponad 3 mies. filtracji klebuszkowe;j

nikéw uszkodzenia nerek opisywanych powyze;.
Definicja ta zostata opracowana przez National
Kidney Foundation — Kidney Disease Outcomes
Quality Initiative (NKF-K/DOQI) [2] i zaakcep-
towana na caltym $wiecie [3]. Pozwala ona wyrdz-
ni¢ § stadiéw PChN (tab. 1.). W przeprowadzo-
nym w 2004 r. w wojewddztwie pomorskim bada-
niu PolNef, 16% sposréd blisko 2500 oséb
wykazywalo cechy uszkodzenia nerek [4].

Od 3. stadium kazdy pacjent powinien pozo-
stawaé pod kontrolg nefrologa, w zwigzku z po-
wyzszym wymaga skierowania do poradni nefrolo-

giczne;j.
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Tab. 1. Stadia przewleklej choroby nerek (PChN) i czesto$¢ ich wystepowania w Polsce [ 5]

Stadium  Charakterystyka GFR Liczba chorych
PChN (ml/min/1,73 m?) w Polsce (min)
1. uszkodzenie nerek z prawidtowym lub TGFR
(uszkodzenie nerek — albuminuria, biatkomocz, krwinkomocz)* >90 1,27
2. uszkodzenie nerek z niewielkim {GFR (utajona NN**) 60-89 1,16
3. umiarkowany YGFR (wyréwnana NN) 30-59 1,66
4. znaczny {GFR (niewyrownana NN) 5229 0,077
8, schytkowa niewydolnos¢ nerek (mocznica) <15 lub dializy 0,058

* w nawiasie podano okreslenia utrwalone w jezyku polskim
** niewydolnosc¢ nerek

Aby okresli¢ stadium PChN; nalezy oszacowac
stopien filtracji klebuszkowej, korzystajac z dostep-
nych wzoréw (Cockcrofta-Gaulta lub skrécone;j
wersji wzoru MDRD — skrét od akronimu bada-
nia Modification of Diet in Renal Diseases). Polskie
Towarzystwo Nefrologiczne zaleca skrécong wersje
MDRD, z uwagi na prostote tego wzoru i mozli-
wo$¢ wyliczenia w oparciu o dane zawarte w
PESEL-u. W praktyce lekarza rodzinnego przydat-
ne sg kalkulatory wyliczajace GFR z obu wzordw;
mozna w tym celu korzysta¢ réwniez z medycznych
kalkulatoréw dostepnych bezptatnie w Internecie
(np. http://www.nephron.com/mdrd/default.html).
Aby oszacowaé GFR, wystarczy znad jedynie steze-
nie kreatyniny w surowicy, pte¢ i wiek pacjenta,
aw przypadku wzoru Cockcrofta-Gaulta takze jego
masg ciala (w przypadku pacjentéw otylych nalezy
okresli¢ tzw. beztluszczowg mase ciata).

(140-wiek) x masa ciata (kg)
[crea (mg/dl) x 72]
x 0,85 (w przypadku kobiet)

Wzér Cockcrofta-Gaulta:

wz6r MDRD: 186,3 x ((crea) exp [-1,154]) x (wiek exp [-0,203])
x 0,742 (w przypadku kobiet)

Kwalifikacja do leczenia nerkozastepczego
w PChN

Nie kazdy pacjent z PChN wymaga dializ (wigk-
sz0$¢ pacjentéw umiera we wezesniejszych stadiach
choroby), u czesci jednak prawidtowe leczenie mo-
ze zahamowac postep choroby. Istniejg tzw. bez-
wzgledne wskazania kliniczne do rozpoczecia lecze-
nia nerkozastepczego w przebiegu PChN. Naleza
do nich:

* mocznicowe zapalenie osierdzia,
* przewodnienie lub obrzek ptuc oporne na leczenie
farmakologiczne,
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* nadci$nienie tetnicze w przebiegu PChN oporne
na leczenie farmakologiczne,

» encefalopatia lub neuropatia mocznicowa,

» mocznicowa skaza krwotoczna,

* uporczywe wymioty.

Ze wzgledu na to, ze w przypadku PChN po-
wyzsze wskazania sg stanami zagrozenia zycia, le-
czenie nerkozastepcze nalezy zazwyczaj rozpoczaé
wczes$niej, majac na uwadze ogélne samopoczucie
pacjenta (brak apetytu, nudnosci, $wiad itp.). We-
dtug zalecen K/DOQI, przy braku wskazan klinicz-
nych, dializy nalezy rozpoczaé przy oszacowanym
GFR <15 ml/min/1,73 m* w przypadku chorych
na cukrzyce i <10 ml/min/1,73 m* u pozostatych
pacjentéw [6]. Zazwyczaj odpowiada to stezeniu
kreatyniny >10 mg/dl i stezeniu mocznika powy-
zej 200 mg/dl. Zalecenia europejskie (Furopean Best
Practice Guidelines — EBPG) zalecaja dializoterapie,
zanim oszacowany GFR osiggnie 5 ml/min/1,73 m’,
do rozwazenia przy GFR 8-10 ml/min/1,73 m’
[7]. Drugim kryterium rozpoczynania terapii ner-
kozastepczej jest stan odzywienia pacjenta, ocenia-
ny na podstawie stezenia albumin i kreatyniny w su-
rowicy krwi. Paradoksalnie, niskie stezenie kreaty-
niny moze $wiadczy¢ o wigkszym zaawansowaniu
choroby nerek i zwigzanym z tym wyniszczeniem
pacjenta. Wraz z postepem PChN pacjenci sponta-
nicznie zmniejszaja spozycie bialka, co takze powo-
duje wyniszczenie [8]. Wezesniejsze rozpoczecie
dializoterapii pozwala choremu na nieco bardziej li-
beralng diete, a przynajmniej zwigkszenie ilosci spo-
zywanego biatka. W 4. stadium PChN pacjent po-
winien zapoznac si¢ z dostepnymi metodami lecze-
nia nerkozastepczego. Jezeli zdecyduje sie
na hemodializy, przy GFR <25 ml/min/1,73 m? lub
przy kreatyninie >4 mg/dl albo w przeciggu roku
od spodziewanego rozpoczecia leczenia dializami
nalezy wytworzy¢ dostep naczyniowy, preferencyj-
nie przetoke tetniczo-zylna z wlasnych naczyn [9].
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Z tego powodu chorzy z PChN powinni unika¢ po-
wtarzalnych wktud i pobierania krwi z konczyny
gobrnej, na ktdrej zostanie wytworzona przetoka (naj-
czeSciej niedominujgca).

Przeszczep wyprzedzajacy

Preferowang metoda leczenia nerkozastepczego jest
zabieg przeszczepienia nerki, najlepiej wyprzedzajacy
(tzw. preemptive transplantation), czyli u chorego jesz-
cze niedializowanego, gdy GFR wynosi ponizej
20 ml/min/1,73 m’. Moze to by¢ zaréwno przeszczep
od osoby spokrewnionej, jak i ze zwlok. Zabieg ten
pozwala chorym na uniknigcie dializoterapii. W ba-
daniach obejmujgcych 40 tys. pacjentéw przeszcze-
pionych, osoby z przeszczepem wyprzedzajacym ce-
chowalo 0 25% mniejsze ryzyko utraty funkcji prze-
szczepu 1 o 16% mniejsze ryzyko zgonu [10].
Strategia ta jest godna polecenia przede wszystkim
w przypadku miodych, aktywnych oséb. Przeszcze-
pienie nerki réwniez z ekonomicznego punktu widze-
nia okazuje si¢ korzystniejsze niz dializoterapia.

Hemodializa domowa/nocna

Obecnie w Polsce nie istnieje refundowany przez
Narodowy Fundusz Zdrowia program obejmujacy he-
modializy domowe. Pacjenci z takimi hemodializami
stanowig rézny odsetek chorych dializowanych
—od 13,7% w Nowej Zelandii do 0,2% w Stanach
Zjednoczonych. Obecnie wiele osrodkéw, gtéwnie
w Ameryce Pélnocnej, rozwija program dializ domo-
wych, gdyz nie zmuszaja one chorych do przyjazdu
do o$rodka dializ 3 razy w tygodniu, co jest uciazliwe,
zwlaszcza dla inwalidéw narzadu ruchu.

Metoda ta ma wiele zalet. Przede wszystkim wia-
ze si¢ ze znacznie wyzsza jakoscig zycia pacjenta dia-
lizowanego. Dodatkowy argument to wigksza ade-
kwatnos¢ dializy (moga to by¢ dializy codzienne, naj-
czesciej catonocne — czego nie bedzie w stanie
zapewniC pacjentowi zadna stacja dializ, gdzie zabie-
gi przeprowadza si¢ zazwyczaj 3 razy w tyg. po
4 godz.), mniejsze zuzycie lekow przeciwnadci$nie-
niowych, kontrola hiperfosfatemii i zmniejszone za-
potrzebowanie na erytropoetyne. To wszystko powo-
duje, iz pacjentéw dializowanych w domu dotyczy
zmniejszone ryzyko zgonu, nawet po skorygowaniu
o wiek i choroby dodatkowe. Dializy domowe sa tez
znacznie tansze z Uwagl na ograniczenie pracy perso-
nelu medycznego 1 liczby obserwowanych powiktan.

W celu przygotowania pacjenta przeprowadza si¢
ok. 3-miesieczne szkolenie. Pacjenci wkiuwaja sie
do przetoki samodzielnie w wyznaczonych miej-
scach. Aparaty uzywane w domu oczyszczajg wode

metodg odwrdconej osmozy i sa coraz mniejsze — nie
jest wiec wymagane specjalne uj$cie wody lub wa-
runki lokalowe. Parametry kazdego zabiegu monito-
ruje sie w o$rodku macierzystym, gdzie dodatkowo
istnieje catodobowa infolinia, do ktdrej pacjent lub
kto$ z rodziny moze zadzwonié w razie wystapienia
probleméw [11, 12].

Ostra niewydolno$¢ nerek (ONN)

Akceptowang obecnie definicja ONN jest nagle
uposledzenie czynnosci nerek, przede wszystkim fil-
tracji kfebuszkowej, ze wzrostem stezenia kreatyni-
ny w osoczu krwi o 25—-50% wartosci wyjsciowej lub
o >0,5 mg/dl (przy warto$ci wyjSciowe]j ponizej
2,5 mg/dl), ktéremu moze towarzyszy¢ zmniejsze-
nie objeto$ci wydalanego moczu [13]. Grupa AD-
QI (Acute Dialysis Quality Initative) przyjeta w 2004
r. tzw. kryteria RIFLE [14], oceniajace i klasyfiku-
jace stopien nasilenia ONN, obecnie wprowadzane
na calym $wiecie. Majg one utatwi¢ diagnostyke, le-
czenie i prognozowanie w przebiegu ONN. Oce-
niaja, w sposéb mnemotechniczny, R — ryzyko
(risk), I — uszkodzenie (injury), F — niewydolnos¢
(failure), L — utrate (loss), 1 E — schytkowa niewy-
dolno$¢ nerek (end-stage renal disease) na podstawie
filtracji klebuszkowej oraz/lub diurezy godzinowe;.

Wskazania do leczenia nerkozastepczego w ONN

Nie istniejg Sciste kryteria dotyczace rozpoczecia
leczenia nerkozastepczego w przebiegu ONN.
W kilku badaniach udowodniono zwigkszone prze-
zycie pacjentdw, u ktorych stezenie mocznika utrzy-
mywano ponizej 200 mg/dl [15, 16]. Pozostale
wskazania do dializoterapii, to przewodnienie opor-
ne na leczenie farmakologiczne, hiperkaliemia
(>6,5 mmol/l), kwasica metaboliczna (pH <7,1),
objawy mocznicy, jak zapalenie osierdzia, neuropatia
lub zaburzenia psychiczne, cigzkie dysnatremie
(Na >155 mmol/l lub <120 mmol/l), hipertermia
1 zatrucie substancja usuwang w procesie dializy.

Nie ma réwniez jednolitych wytycznych co
do dawki dializy w przebiegu ONN. Do niedawna
uwazano, iz techniki ciagle sg korzystniejsze niz
przerywana hemodializa. Kilka badan przeprowa-
dzonych w ostatnich latach [17, 18] oraz ich meta-
analiza [19] nie wykazaly jednak przewagi zadnej
z tych metod. Przyjmuje sig, iz techniki ciggle sa
wskazane w przypadku obrzeku mézgu, rozlegtych
oparzen lub niewydolno$ci watroby, natomiast dia-
lizy przerywane preferuje si¢ w przypadku zwiek-
szonego ryzyka krwawienia.
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Tab. 2. Kryteria RIFLE w przebiegu ONN

GFR

R - ryzyko 1,5-krotny wzrost stezenia kreatyniny

| — uszkodzenie 2-krotny wzrost stezenia kreatyniny

F — niewydolnos¢

L — utrata

E - schytkowa
niewydolno$¢ nerek

7 uwagi na powyzsze kwestie, obecnie rozwijajg
si¢ tzw. techniki hybrydowe, do ktérych nalezy tzw.
wolna, nisko efektywna codzienna hemodializa
— slow low-efficiency (daily) dialysis, SLE (D) D.
Techniki te faczg zalety obu powyzszych metod, eli-
minujac wickszo$¢ ich wad. Od klasycznej hemo-
dializy odréznia je wydtuzenie czasu zabiegu do
8—24 godz./dobe oraz zmniejszenie przeplywu ply-
nu dializacyjnego i krwi. Mozliwe jest prowadzenie
takiego zabiegu przy uzyciu zmniejszonej dawki he-
paryny oraz zwyktych aparatéw do hemodializy.

Techniki ciggte

Metody cigglej terapii nerkozastepczej (conti-
nuous renal replacement therapy — CRRT) z zatozenia
sa bardziej fizjologiczne. Zostaly wprowadzone w la-
tach 70. XX w. w celu leczenia chorych z ONN ho-
spitalizowanych w oddziatach intensywnej terapii.
Naleza do nich powolna ciagla zylno-zylna i tetni-
czo-zylna ultrafiltracja, ciagla tetniczo-zylna i zyl-
no-zylna hemofiltracja oraz ciggta tetniczo-zylna
1 zylno-zylna hemodializa i hemodiafiltracja. Maja
one zapewnia¢ optymalne warunki hemodynamicz-
ne, wywolywac mniej zaburzen rytmu serca, pozwa-
la¢ na lepszg kontrole wolemii pacjenta oraz usuwaé
mediatory reakcji zapalnej. Ich gléwne wady, to ko-
nieczno$C cigglej antykoagulacji, wigkszy koszt
1 zwigkszony nakfad pracy personelu medycznego.
Metody te sa oczywiscie ciagle jedynie z zatozenia
— w rzeczywistosci czas zabiegu wynosi 16-22
godz./dobe, co spowodowane jest przerwami w pra-
cy urzadzenia, wymiang filtréw i pojemnikéw z ply-
nem itp. Ich wada to takze dlugotrwale unierucho-
mienie chorego.

PrzysztoS¢ leczenia nerkozastepczego

Rozwdj hemodializy 1 hemofiltracji pozwolit
na uratowanie zycia wielu pacjentéw z PChN lub
ONN. Niestety, techniki te — w poréwnaniu z ludz-
ka nerka — sa ciggle niedoskonale. Przede wszyst-
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3-krotny wzrost stezenia kreatyniny lub kreatynina wynoszaca
4 mg/dl, gdy wzrost o co najmniej 0,5 mg/d|

Diureza
<0,5 ml/kg/godz. przez 6 godz.
<0,5 ml/kg/godz. przez 12 godz.

<0,3 ml/kg/godz. przez 24 godz.
lub anuria przez 12 godz.

niewydolnos¢ nerek utrzymujaca sig przez co najmniej 4 tyg.

schytkowa niewydolno$¢ nerek od co najmniej 3 mies.

kim nie zastepujg funkcji cewek nerkowych. Z tego
powodu trwaja badania nad biosztuczng nerkg, ktéra
opiera si¢ na technice ciaglej hemofiltracji oraz ma
sztuczne cewki nerkowe, wytwarzane z komdrek na-
btonkowych cewek hodowanych na btonach dializa-
tora. W 2004 r. opublikowano rezultaty badan fazy
I/I1 wéréd 10 pacjentéw z ONN hospitalizowanych
na oddziatach intensywnej terapii. Wyniki byly obie-
cujace — funkcje zyciowe 9 pacjentéw ulegly popra-
wie, a urzgdzenie wykazywato dodatkowe dziatania,
np. degradacje glutationu lub konwersje 25-OH-
-D, do 1,25-(OH) 2-D3 [20].

Prowadzone sa réwniez badania na zwierzetach
nad organogenezg — wyrwarzaniem nerki w organi-
zmie chorego z komérek macierzystych [21, 22],
ktére moglyby by¢ uzyskiwane podczas terapeutycz-
nego klonowania (komérki pacjenta sg stymulowa-
ne do réznicowania si¢ w kierunku tkanki nerki)
[23]. Postepowanie polega na uzyskaniu komdérek
macierzystych, stymulacji ich réznicowania sie
w kierunku tkanki nerki, a nastepnie implantacji tak
uzyskanych komérek nefrogennych do organizmu
pacjenta, gdzie nastapitoby unaczynienie i rozwo;
nerki [24]. Jest to oczywiscie kwestia przyszlosci,
ale biorgc pod uwage, iz pierwsza skuteczna hemo-
dializa zostata przeprowadzona w 1946 r., przy-
sztosci wielce prawdopodobne;.
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