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Czy czas na zmiane rodzaju terapii
nerkozastepczej u chorych
1 08tra niewydolnoscia nerek?

STRESZCZENIE

Ostra niewydolnos¢ nerek (ONN) albo ostre uszko-
dzenie nerek (AKI, acute kidney injury) jest chorobg
wystepujacq u znacznego odsetka pacjentow hospi-
talizowanych, a zwfaszcza u chorych leczonych na
oddziatach intensywnej terapii. Wystapienie tego po-
wikfania w bardzo istotny sposob obcigza rokowa-
nie, zwiekszajac SmiertelnoS¢ szpitalng i poszpi-
talng, oraz — u czesci chorych, ktorzy przezyli ONN/
/AKI — powodujac trwate uszkodzenie nerek wyma-
gajace terapii nerkozastepczej. Leczenie ostrego
uszkodzenia nerek, zwtaszcza w warunkach oddzia-
tow intensywnej terapii stanowi bardzo powazne wyz-
wanie; jednym z jego istotnych elementow jest tera-
pia nerkozastepcza. W chwili obecnej — pomimo

WSTEP

W ostatnich latach doszto do istotnego
postepu dotyczacego naszej wiedzy na temat
etiologii, epidemiologii, sposobéw leczenia
oraz rokowania w ostrej niewydolnosci ne-
rek. Stato si¢ tak dzigki wysitkom ekspertéw
zgrupowanych w grupie roboczej Acute Dia-
lysis Quality Initiative (ADQI), ktére pozwo-
lity na wystandaryzowanie i ujednolicenie
kryteriéw rozpoznawania ostrej niewydolno-
Sci (czy Scislej — ostrego uszkodzenia) nerek.
Ostre uszkodzenie nerek podzielono wedtug
tzw. skali RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss
oraz End-stage renal disease) na pi¢é etapow,
z ktorych pierwsze trzy odnosza si¢ bezpo-
Srednio do kolejnych stopni cigzkosci choro-
by, a dwa pozostale méwia o jej odleglym

szybko rosnacej liczby badan poswieconych temu
zagadnieniu — nie wypracowano jednoznacznych
standardow dotyczacych wskazan do rozpoczecia
tej terapii, czasu jej rozpoczecia po rozpoznaniu cho-
roby, ,dawki” leczenia nerkozastepczego oraz wy-
boru metody leczenia. Analizy przezycia pacjentow
oraz czestosci i czasu powrotu czynnosci nerek po
przebyciu epizodu ich ostrego uszkodzenia nie po-
zwalajg na rozstrzygniecie, ktora z metod (terapie
ciggte lub przerywana hemodializa) stanowi lepszy
wybor w leczeniu tej grupy pacjentow.
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Stowa kluczowe: ostra niewydolnosé nerek, ostre
uszkodzenie nerek, hemodializa, hemofiltracja,
hemodiafiltracja, powolna niskoprzeptywowa
hemodializa codzienna

rokowaniu i ewentualnej nieodwracalnosci
(skale RIFLE omdwiono szczegdétowo m.in.
w opublikowanych ostatnio podrecznikach
nefrologii) [1]. Dziatalno$¢ ADQI jest stusz-
nie poréwnywana z pracami The National
Kidney Foundation Kidney Disease Outcomes
Quality Initiative (K/DOQI), a wypracowane
przez nig dokumenty (w tym m.in. klasyfika-
cja RIFLE) odpowiadaja w przyblizeniu za-
leceniom K/DOQI w odniesieniu do ostrej
niewydolnoSci nerek.

Celem niniejszego pogladowego artyku-
lu jest omowienie aktualnego stanu wiedzy
dotyczacej zastosowania réznych metod tera-
pii nerkozastepczej u chorych z ostra niewy-
dolnoscia (uszkodzeniem) nerek; tam, gdzie
byto to mozliwe, zagadnienia te oméwiono
w odniesieniu do skali RIFLE.



Pojecia ,,ostra niewydolno$¢ nerek” (ONN)
i ,ostre uszkodzenie nerek” (AKI, acute kid-
ney injury) sa w tym artykule umownie trakto-
wane jako tozsame. W tekScie pomini¢to
szczegdtowe opisy aspektéw technicznych
i metodycznych poszczegdlnych rodzajéw ze-
wnatrzustrojowego oczyszczania krwi stoso-
wanych w AKI, poniewaz szczeg6towe infor-
macje na ten temat mozna odnalez¢é w niedaw-
no opublikowanych polskich podrecznikach
z tej dziedziny [1, 2].

LEGZENIE NERKOZASTEPGZE
W OSTREJ NIEWYDOLNOSCI NEREK
— ZAGADNIENIA EPIDEMIOLOGICZNE

Epidemiologia niewydolnoSci nerek jest
jednym z najbardziej kontrowersyjnych zagad-
niefi wspolczesnej nefrologii. Doliczono si¢
bowiem ponad 30 r6znych definicji tej choro-
by, co calkowicie wyklucza jednorodny opis jej
epidemiologii. Najlepiej ilustruje to praca
Chertowa i wsp., ktérzy w grupie 9210 pacjen-
téw, u ktérych w trakcie hospitalizacji z r6z-
nych przyczyn wykonano co najmniej dwa
oznaczenia kreatyniny w surowicy. W odnie-
sieniu do tej grupy pacjentéw zastosowano
9 réznych definicji rozpoznania AKI: czgstosé
rozpoznawania choroby wynosita 1-44%,
a ryzyko zgonu zwiazane z rozpoznaniem bylo
od 2-16 razy wyzsze w poréwnaniu z chorymi
bez AKI, w zaleznoSci od przyjetej definicji [3].
Analiza prac, w ktorych epidemiologie AKI
u pacjentéw leczonych na oddziatach inten-
sywnej terapii (IT) opisywano z uwzglednie-
niem skali RIFLE wskazuje, ze AKI wystgpuje
w tej grupie pacjentéw z czestoscia 10,8-
—67% [4]. Czgstos¢ wystepowania niewydolnosci
nerek wymagajacej leczenia nerkozastepcze-
go jest takze bardzo zmienna. Wsréd ogétu
pacjentéw hospitalizowanych moze dotyczy¢
0,3-1,4%, ale jezeli sa to pacjenci oddziatéw
kardiochirurgicznych lub hospitalizowanych
na oddziale IT, odsetek ten wzrasta nawet do
5% (oczywiScie samo pojecie ,,wymagajacy
terapii nerkozast¢pczej” jest malo precyzyjne
— jak wspomniano ponizej, pomimo istnie-
nia pewnych standardéw w tym zakresie, osta-
teczna decyzja po podjeciu leczenia zabiego-
wego, a tym bardziej wyboru metody — jest
nadal obcigzona znacznym subiektywizmem).
Ponad wszelka watpliwos¢ wsrdd chorych ho-
spitalizowanych zwigksza si¢ czgsto$¢ wyste-
powania ostrej niewydolnoSci nerek i wzrost
ten ocenia si¢ na okoto 11% w ciagu roku (jest
on réwnolegly do wzrostu czgstoSci wystepo-

wania sepsy i innych powiktan sepsy, np. ze-
spotu ostrych zaburzen oddechowych [ARDS,
adult respiratory distress syndrom])) [4, 5].

WSKAZANIA DO ROZPOGZECIA
LECZENIA NERKOZASTEPCZEGO

W OSTRYM USZKODZENIU NEREK

| WYBOR CZASU ROZPOCZECIA TERAPII

W kazdym ,klasycznym” podreczniku
nefrologii znaleZ¢ mozna szczeg6towe zalece-
nia dotyczace podjecia terapii nerkozastep-
czej w ostrej niewydolnoSci nerek. Sa to bez
wyjatku objawy kliniczne badz wartosci badan
laboratoryjnych oznaczajace bardzo zaawan-
sowana, objawowa faze choroby. Przez ana-
logi¢ warto przypomnie¢, ze takie wskazania
bardzo dlugo obowiazywaly w przewlektej
chorobie nerek i dopiero wyniki kolejnych
obserwacji klinicznych, jak i prace zespotow
ekspertow, takich jak K/DOQI, Caring for
Australasians with Renal Impairment (CARI)
czy Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego
(PTN) wprowadzily nowe zasady rozpoczyna-
nia dializoterapii na podstawie wyliczenia
wskaznika przesaczania kltgbuszkowego czy
stanu odzywienia, co w konsekwencji dopro-
wadzito do catkowitej zmiany podejscia do
planowania terapii nerkozastepczej. Nasuwa
si¢ tu jeszcze jedna analogia — zaréwno wia-
czenie leczenia nerkozastepczego w przewle-
kilej, jak i w ostrej niewydolnoSci nerek z tru-
dem poddaje si¢ weryfikacji za pomoca me-
tody referencyjnej oceny procedur medycznych,
a mianowicie randomizacji. Stopiefi skompli-
kowania obu choréb czyni niemal niemozli-
wym takie podejScie badawcze, cho¢ oczywi-
Scie podejmowane sa w tym wzgledzie pewne
proby (w odniesieniu do przewlektej choroby
nerek, np. badanie IDEAL [Initiating Dialy-
sis Early and Late], w ONN — oméwione po-
nizej badanie Boumana i wsp. [7]).

Wigkszo$¢ naszej wiedzy na temat wply-
Wu czasu rozpoczecia terapii nerkozastepczej
(a wigc i stopnia zaawansowania objawow)
pochodzi z analiz retrospektywnych i badan
obserwacyjnych (w niektdrych przypadkach
z tzw. ,historyczng” grupg kontrolna). W wie-
lu z nich wykazano korzySci wynikajace z wcze-
snego rozpoczynania dializ (zazwyczaj w po-
dejmowaniu decyzji przyjmowano kryteria
oparte na stezeniu mocznika, kreatyniny lub
objetosci wydalanego moczu), przy czym gru-
py czesto nie byly poréwnywalne pod wzgle-
dem ciezkosci stanu ogdlnego, cho¢ zazwyczaj
porownywalna byta etiologia ONN. Za jedno
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z najwazniejszych opublikowanych dotychczas
badan obserwacyjnych nalezy uznaé publika-
cje grupy Program to Improve Care in Acute
Renal Disease (PICARD), w ktérej oceniano
wyniki leczenia 243 pacjentéw z ONN na od-
dziale IT; r6zne odmiany terapii nerkozastegp-
czej rozpoczynano u nich przy wartosci azotu
mocznika (BUN, blood urea nitrogen) ponizej
albo powyzej 76 mg/dl. W grupie pacjentow
wczesniej wlaczanych do dializy obserwowa-
no wigksza liczbe niewydolnoSci innych narza-
déw i uktadéw. Przezycie pacjentow zaczyna-
jacych leczenie pdzniej byto o kilka procent
nizsze w poréwnaniu z wczesnym rozpoczyna-
niem dializy, przy wartosci p = 0,09. Analiza
wynikow terapii po skorygowaniu do wieku,
wspotistniejacej niewydolnoSci watroby, obec-
noSci sepsy, trombocytopenii, wyjSciowego
stezenia kreatyniny, a takze po stratyfikacji
wzgledem miejsca leczenia i rodzaju stosowa-
nej techniki nerkozastepczej wykazala, ze
pdzne rozpoczecie dializ jest zwigzane ze
wzrostem wzglednego ryzyka zgonu o 85% [6].

Wplyw zaréwno dawki, jak i czasu rozpo-
czecia terapii weryfikowano w prospektyw-
nym, randomizowanym badaniu klinicznym,
w ktérym rozpoczynano wysokoobjetoSciowa
hemofiltracje (72-96 1/24 godz.) w ciagu
12 godzin od rozpoznania trwajacej co najmniej
6 godzin oligurii (,,wczesna” wysokoobjeto-
Sciowa hemofiltracja), albo niskoobje¢tosciowa
hemofiltracje (24-36 1/24 godz.) w ciagu
12 godzin od rozpoznania trwajacej co najmnie;j
6 godzin oligurii (,,wczesna” niskoobjgtoscio-
wa hemofiltracja), albo ,,niskoobjetosciowa”
hemofiltracje dopiero przy wystapieniu ,kla-
sycznych” wskazan do leczenia nerkozastgp-
czego, takich jak poziom BUN > 112 mg/dl,
stezenie potasu > 6,5 mmol/l lub rozwdj
obrzegku ptuc (,pézna” niskoobjetosciowa
hemofiltracja). Pomigdzy opisanymi strategia-
mi postegpowania nie zaobserwowano zadnych
réznic w zakresie rokowania, cho¢ Smiertel-
no$¢ 28-dniowa ogétu populacji wyniosta ,,za-
ledwie” 27% (mogtoby to sugerowac relatyw-
nie mniej ci¢zki stan kliniczny leczonych cho-
rych, co niewatpliwie utrudnito wykazanie
korzysci ptynace z zastosowania ktérejs z me-
tod) [7].

W opublikowanej ostatnio pracy pogla-
dowej pos§wigconej omawianym zagadnie-
niom wskazano, ze skala RIFLE moze oka-
zaé si¢ mato pomocna w podejmowaniu de-
cyzji o rozpoczeciu terapii nerkozastgpcze;j.
Autorzy powoluja si¢ tu na wyniki obserwacji
Hoste i wsp., ktérzy stwierdzili, ze w grupie
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5385 pacjentow oddzialow IT z rozpoznaniem
AKI zidentyfikowanych w okresie jednego
roku zaledwie 14% z AKI w stadium F (i tylko
4,1% ogotu chorych — w stadiach R, I'i F) bylo
leczonych nerkozastepczo. Mozna zatem przy-
puszczaé, ze skala RIFLE nie doszacowuje
ciezkos¢ AKI, ktora uzasadniataby podjecie
dializy, i ze nalezy kierowa¢ sie szeregiem in-
nych, nieobjetych ta klasyfikacja kryteriow [8, 9].
Konstatacja ta oznacza, ze — w przeciwien-
stwie do terapii w schytkowej niewydolnosci
nerek — w AKI nie ma obecnie kryteriow ,,wy-
przedzajacego” rozpoczynania terapii nerko-
zastepczej w okresie przed rozwinieciem sie
ciezKkich objawéw i powiklan tej choroby.

WPLYW RODZAJU TERAPII
NERKOZASTEPCZEJ ORAZ JEJ ,,DAWKI”
NA WYNIKI LECZENIA CHORYCH

Z OSTRYM USZKODZENIEM NEREK

Wybdr sposobu terapii nerkozastepczej
w ONN to jeden z najdtuzszych sporéw ne-
frologii i intensywnej terapii. Istnieje ogrom-
na liczba publikacji poswigconych temu za-
gadnieniu, z ktérych nadal nie moga wylo-
ni¢ si¢ jednoznaczne rekomendacje.
Z badan retrospektywnych znéw warto przy-
wota¢ analize¢ PICARD, w ktérej poréwny-
wano losy 398 pacjentéw w stanie krytycz-
nym z AKI w zaleznosci od rodzaju zastoso-
wanej terapii nerkozastepczej. Z obserwacji
tej wynika, ze Smiertelno$¢ chorych leczo-
nych CRRT (continuous renal replacement
therapy; ciagle techniki leczenia nerkoza-
stgpczego) byta znaczaco wyzsza w poréw-
naniu z pacjentami poddawanymi standar-
dowej (przerywanej) hemodializie (HD),
przy czym CRRT leczono chorych w o wiele
cigzszym stanie (czegsciej w tej grupie wyste-
powaty niewydolno$¢ watroby, krazenia, od-
dechowa, ARDS i konieczno$¢ wentylacji
mechanicznej, uszkodzenie oSrodkowego
uktadu nerwowego, a takze nizsze byly war-
tosci ci$nienia tetniczego). Analiza wynikow
leczenia po skorygowaniu do wieku, wspot-
istniejacej niewydolnosci watroby, obecno-
Sci sepsy, trombocytopenii, wyjSciowego ste-
zenia kreatyniny, a takze po stratyfikacji
wzgledem miejsca pobytu rowniez wskazy-
wata na znaczaco wyzsze ryzyko zgonu
w grupie chorych leczonych metodami cia-
glymi (wzgledne ryzyko zgonu 1,82 w poréw-
naniu z pacjentami poddawanymi HD).
Mimo ,.korygujacych” zabiegdéw statystycz-
nych omawiana tu praca nie pozwala jednak



na wyciaganie jednoznacznych wnioskéw ze
wzgledu na zasadnicze réznice w charakte-
rystyce obu poréwnywanych populacji [10].

Z do$¢ licznych randomizowanych badan
klinicznych po$wigconych poréwnaniu réznych
metod terapii nerkozastgpczej warto przyto-
czy¢ ,klasyczne” badanie Mehty i wsp. z 2001
roku [11] oraz badanie Vinsonneau i wsp.
z 2006 roku [12]. W pierwszym z nich porow-
nywano przerywana HD i ciagta hemodiafiltra-
cje w grupie 166 pacjentéw w stanie krytycz-
nym z ostra niewydolno$cia nerek. U chorych
leczonych CRRT odnotowano wyzsza $miertel-
no$¢ zaréwno w okresie przebywania na od-
dziale IT, jak i podczas catego pobytu w szpita-
lu (odpowiednio 59,5% w poréwnaniu z 41,5%
na HD, p < 0,02 oraz 65,5% w poréwnaniu
z47,6% na HD, p < 0,02). Interesujace, ze po-
mimo randomizacji w grupie leczonych hemo-
dializa przerywana (IHD, intermittent hemodia-
lysis) wystepowato mniej przypadkéw towarzy-
szacej niewydolnoSci watroby, mniejsza byta
liczba niewydolnych narzadéw lub uktadéw
oraz nizsze byly wartosci w skalach oceny ciez-
kosci stanu APACHE 11 (acute physiology and
chronic health evaluation) i APACHEI1I. O ile
leczenie chorych w cigzkim stanie za pomoca
CRRT jest powszechna praktyka oddziatow
IT, o tyle jest to trudne do wytlumaczenia
w badaniu randomizowanym, o czym wspo-
minaja sami autorzy, ktérzy przeanalizowali
doktadnie sam proces randomizacji i nie zna-
lezli wyttumaczenia dla ,,nielosowego” dobo-
ru chorych do obu grup. Analiza danych po
skorygowaniu do istniejacych pomigdzy gru-
pami réznic nadal wskazywata na wyzsze,
cho€ juz nieistotne statystycznie ryzyko zgo-
nu u chorych leczonych CRRT [11]. Vinson-
neau i wsp. leczyli 360 pacjentéow z ONN
w 21 francuskich oSrodkach IT za pomoca IHD
albo ciaglej zylno-zylnej hemodiafiltracji,
(CVVHDF, continuous venovenous haemo-
diafiltration) (takze rodzaj terapii byt wybie-
rany losowo). W obu grupach chorych uzy-
wano dializatoréw lub hemofiltréw zbudo-
wanych z tej samej blony (ANG69) oraz
stosowano bufor wodoroweglanowy. Row-
niez rozktad poszczegdlnych choréb towa-
rzyszacych oraz warto$¢ wskaznika cigzkosci
stanu chorych SAPS byly — w przeciwien-
stwie do badania Mehty — identyczne. Prze-
zycie 28-, 60- i 90-dniowe wynosito w grupie
chorych leczonych hemodializa odpowied-
nio 41,8%, 31,5% i 27,2%, natomiast w gru-
pie chorych leczonych CVVHDF — 38,9%,
32,6% 128,5%, a wigc byly takie same. Iden-

tyczna byla rowniez liczba dni leczenia ner-
kozastepczego, czasu pobytu na oddziale IT
i w szpitalu [12].

Metaanalizy poSwigcone poréwnaniu
metod ciaglych i przerywanych daja sprzecz-
ne rezultaty i wskazujac badz na przewage
CRRT nad IHD albo na brak réznic pomig-
dzy metodami [13, 14]. Przewag terapii cia-
glych w odniesieniu do przezycia pacjentéw
nie udaje si¢ wykaza¢ w randomizowanych
badaniach klinicznych, pomimo ze bywaja one
lepsze w wybranych aspektach klinicznych
w poréwnaniu z IHD. Na przyktad w prospek-
tywnym randomizowanym badaniu poréwnu-
jacym CVVHD i HD u 80 chorych z ONN na
oddziale IT Augustine i wsp. stwierdzili sta-
bilizacje¢ wartoSci ci$nienia tetniczego u cho-
rych CVVHD i znaczng niestabilno$¢ hemo-
dynamiczng podczas terapii przerywana HD;
nie przelozylo si¢ to jednak w zaden sposdb
na wyniki leczenia [15]. Wigksza stabilno$¢
hemodynamiczng w terapiach ciaglych stwier-
dzano takze w innych badaniach, cho¢ nie brak
rowniez obserwacji, w ktérych parametry cis-
nienia tetniczego i wskaznika sercwego byly
identyczne w obu metodach leczenia [16, 17].

W odniesieniu do dostarczonej dawki
terapii nerkozastepczej nadal publikacja re-
ferencyjna jest pochodzaca z 2000 roku pra-
ca Ronco i wsp., w ktorej wykazano, ze wyni-
ki leczenia ONN u pacjentéw w stanie ci¢z-
kim zaleza od ,dawki” CRRT wyrazonej
objetoscia uzyskanej ultrafiltracji (UF).
W pracy tej stwierdzono, ze UF na poziomie
35 lub 45 ml/godz./kg wiaze si¢ z lepszym prze-
zyciem chorych niz wowczas, gdy objetosé UF
wynosi 20 ml/godz./kg (przy czym zwigkszanie
dawki z 35 do 45 ml nie daje juz dodatkowych
korzysci) [18]. Z nowszych badan warto przy-
toczy¢ publikacje Saudana i wsp., poréwnu-
jaca ciaglta zylno-zylna hemofiltracje
(CVVHE continous venovenous haemofiltra-
tion) z podawaniem 1-2,5 litra plynu substy-
tucyjnego na godzing oraz CVVHDE, w kt6-
rej przy identycznej objetosci ptynu substytu-
cyjnego dotaczono plyn dializacyjny
z przeptywem 1-1,5 l/godz. (CVVHDF) [19].
Przezycie 28-dniowe wyniosto w grupie
CVVHF 39%, natomiast w grupie CVVHDF
59% (p = 0,03), a 3-miesi¢czne — odpowied-
nio 34 1 59% (p = 0,0005). Zastosowanie
CVVHDF bylo w analizie wieloczynnikowej
istotnym czynnikiem zmniejszajacym ryzyko
zgonu w okresie 3 miesigcy od wystapienia
ONN. Praca ta jest dobrym przyktadem sumo-
wania si¢ korzySci wynikajacych z zastosowa-
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nia obu technik zewnatrzustrojowego oczysz-
czania krwi: opartej na konwekcji, skutecznie
usuwajacej substancje o duzym cigzarze cza-
steczkowym hemofiltracji, oraz bazujacej na
dyfuzji, pozwalajacej na sprawne usuwanie
substancji drobnoczasteczkowych hemodiali-
zy [19]. Wydaje si¢, ze prawdziwa przysztosScia
dla leczenia nerkozastepczego jest stosowanie
terapii hybrydowych (a wiec stosowanie tech-
niki opartej zaréwno na konwekgcji, jak i na
dyfuzji, a takze — w bardziej zaawansowanych
technikach — adsorpcji) lub sekwencyjnych
(stosowanie naprzemiennie albo w zaleznosci
do zmieniajacych si¢ potrzeb metabolicznych
chorego dializy i hemofiltracji).

Interesujaca alternatywe dla stosowa-
nych dotychczas metod zewnatrzustrojowego
oczyszczania krwi stanowi powolna niskoprze-
plywowa hemodializa codzienna (SLED, su-
stained low efficacy dialysis). Skuteczno§¢
oczyszczania krwi w tej metodzie nie podlega
dyskusji, a wyjatkowa prostota aparatu (np.
w wariancie Genius) jest dodatkowym argu-
mentem na rzecz jej uzycia. W chwili obecnej
brakuje jednak publikacji opisujacych dtugo-
falowy wplyw stosowania SLED na rokowa-
nie pacjentow w stanie krytycznym z ONN
oraz porOwnania tej techniki z tradycyjnymi
postaciami HD lub CRRT w znaczacych li-
czebnie grupach chorych [20].

Ze wzgledu na réznorodno$é stosowanych
metod, ztozony charakter zespotu chorobowe-
go, jakim jest ONN, oraz brak dostatecznych
badan w tym zakresie trudno jest w chwili obec-
nej jednoznacznie rekomendowac ,,dawke”
terapii nerkozastgpczej, zwlaszcza u pacjentéw
w stanie krytycznym, u ktorych rodzaj i ilos¢
stosowanej terapii moze zaleze¢ dodatkowo od
wielu innych zmiennych o charakterze poza-
nerkowym. Konsensus grupy ekspertéw zale-
ca w terapiach ciaglych uzyskiwanie nie mniej
niz 35 ml ultrafiltratu w ciagu godziny w prze-
liczeniu na 1 kg masy ciata pacjenta w CRRT],
natomiast w hemodializie — uzyskanie Kt/V
dla mocznika co najmniej 1,2 przy zabiegach
wykonywanych codziennie. Riccii Ronco wska-
zuja przy tym na ciekawe zjawisko zaleznosci
pomiedzy rokowaniem a dawka dializy: jest
ona liniowa w niskich przedziatach dawki, na-
tomiast pozniej osiaga plateau, a wigc dalsze
zwickszanie skutecznosci dializy (rozumianej
w kategoriach biofizycznych) nie przektada si¢
albo przektada si¢ w niewielkim stopniu na
skuteczno$¢ kliniczna. To wtasnie ten obszar
plateau moze by¢ przedmiotem dalszych mo-
dyfikacji, takich jak poprawa biozgodnoSci
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i czystosci ptynéw dializacyjnych i substytucyj-
nych, profil usuwania toksyn w czasie, rodzaj
uzywanych bton itd. Cytowani autorzy zjawisko
to okreslaja jako dose independent albo practi-
ce dependent, co czgsto oznacza indywidualne
doswiadczenie i umiejetnosci leczacego zespo-
tu, ,,solidnos$¢” w przestrzeganiu przepisanego
czasu dializy itp. [21]. Z badaf ankietowych
(survey studies) jednoznacznie wynika, ze jed-
nym z czgstych probleméw terapii nerkozastep-
czejw AKI jest realizowanie mniejszej niz prze-
pisana dawki CRRT/HD [22]. By¢ moze wig-
cej wiedzy na ten temat dostarczy duze,
wielooSrodkowe badanie obserwacyjne anali-
zujace wplyw indywidualnych praktyk poszcze-
g6lnych oSrodkéw na wyniki leczenia chorych
w stanie krytycznym z ONN (badanie DO-RE-M],
Dose Response Multicenter International Colla-
borative Initiative) [21].

Nie tak dawno (20 maja 2008 roku) po-
jawilo si¢ — na razie tylko w wersji on-line
czasopisma New England Journal of Medicine
— badanie, ktore najprawdopodobniej wysta-
wi na probe wszystkie dotychczas obowiazu-
jace standardy terapii nerkozastepczej w AKI.
Jest to obejmujaca 1124 chorych hospitalizo-
wanych publikacja sygnowana przez Veterans
Affairs i National Institute of Health (VA/NIH)
Acute Renal Failure Trial Network. Liczba wia-
czonych pacjentow i staranno$¢ metodyczna
tego badania sprawiaja, ze by¢ moze zdomi-
nuje ono na dtuzszy czas nasze poglady na
temat leczenia ONN. W obserwacji tej wymie-
niong wyzej liczbe pacjentéw w stanie krytycz-
nym z AKI randomizowano do 2 grup: leczo-
nej konwencjonalnie lub intensywnie, przy
czym w obrgbie kazdej z grup stosowano IHD
lub SLED (u chorych stabilnych hemodyna-
micznie) albo CVVHDF (u chorych niestabil-
nych hemodynamicznie; stabilno$¢ oceniano
w skali SOFA [sequential organ failure asses-
sment] cardiovascular score). Wéréd chorych
leczonych intensywnie stosowano HD lub
SLED 6 razy w tygodniu, a Kt/V pojedyncze-
go zabiegu wynosito co najmniej 1,2 albo (przy
niestabilno$ci hemodynamicznej) CVVHDF
z ultrafiltracja 35 ml/godz./kg. W grupie pa-
cjentow leczonych konwencjonalnie stosowa-
no HD lub SLED 3 razy w tygodniu (z iden-
tycznym Kt/V) albo (przy niestabilno$ci hemo-
dynamicznej) — CVVHDF z ultrafiltracja
20 ml/godz./kg. W obu grupach badanych zre-
alizowano przepisane dawki terapii, przy czym
przecietny czas leczenia CVVHDF wynosit
21 godzin w ciagu doby. Badanie przyniosto bar-
dzo zaskakujace wyniki: Smiertelno$¢ 60-dniowa



chorych w obu grupach (intensywnej i kon-
wencjonalnej) byta identyczna i wyniosta od-
powiednio 53,6% oraz 51,5%; catkowity po-
wrét czynnosci nerek — 15,4% i 18,4%, czg-
Sciowy powrdt czynnosci nerek — 8,9%
19,0%. Odsetek chorych wypisanych do domu
bez koniecznoSci leczenia dializami wynosit
15,7% i 16,4%, odpowiednio w grupie leczo-
nej intensywnie i konwencjonalnie. Podsumo-
wujac, w badaniu VA/NIH — pomimo tak
znacznej réznicy w dawkach stosowanej tera-
pii nerkozastepczej (zaréwno ,,przepisanej”,
jak i ,,dostarczonej”) — nie stwierdzono naj-
mniejszego wplywu podwéjnej niemal dawki
RRT na jakikolwiek z badanych parametrow.
Pierwsza publikacja nie zawiera poréwnania
pomiedzy HD/SLED a CVVHDF w obrebie
badanych grup; nalezy jednak przypuszczac,
ze gdyby réznice takie wykazano, autorzy na-
tychmiast podzieliliby si¢ taka rewelacjg ze
spotecznodcia nefrologiczna. Jako$¢ badania,
jego sita statystyczna, miejsce publikacji i na-
zwiska gléwnych autoréw (Palevsky, Pagani-
ni, Chertow i wsp.) sprawia zapewne, ze wy-
wrze ono bardzo istotny wptyw na codzienna
praktyke terapii chorych z AKI w stanie kry-
tycznym [23]. W dyskusji tej pracy autorzy na-
wiazuja posSrednio do zamieszczonych powy-
zej rozwazan na temat zaleznoSci pomiedzy
dawka dializy a rokowaniem chorych. Uwa-
Zaja oni bowiem, ze konsekwentne i solidne
stosowanie HD lub SLED z Kt/V 1,2 trzy razy
w tygodniu albo CVVHDF nie mniej niz
21 godzin codziennie nawet przy UF 20 ml/
/godz./kg to i tak wigcej, niz przecigtnie do-
starcza si¢ chorym z ONN (przekonanie o tym
opieraja na ankiecie dotyczacej praktyki te-
rapii chorych z AKI w Stanach Zjednoczo-
nych) [22, 23]. By¢ moze dawki dializy/CRRT
zidentyfikowane w badaniu VA/NIH to wta-
Snie wartoS§ci progowe zapewniajace skutecz-
nos¢ terapii nerkozastepczej w AKI.

WPLYW SPOSOBU LECZENIA
NERKOZASTEPCZEGO NA GZESTOSC
| CZAS POWROTU CZYNNOSCI NEREK

Jak wspomniano powyzej, w chwili obec-
nej nie mozna autorytatywnie przesadzic
o przewadze ktérejS z technik terapii nerkoza-
stepczej w leczeniu ONN. Z danych epidemio-
logicznych wynika, ze sposréd pacjentéw, kto-
rzy przezyli ONN od 3 do nawet 40% ma trwa-
e uszkodzenie ich miazszu w takim stopniu,
ktory uzasadnia stosowanie przewlektej diali-
zoterapii (rozbiezno$¢ ta wynika z problemow

natury epidemiologicznej, o ktérych wspo-
mniano na wstepie niniejszego artykutu). Dla-
tego w rzeczywistej ocenie skutecznosci tera-
pii nerkozastepczej powinno si¢ uwzgledniac
nie tylko efekty krotkoterminowe (a wigc prze-
zycie pacjentow i powrdt czynnoSci nerek
w okresie 14, 28 czy 60 dni), ale takze odlegly
wplyw na czynno$¢ nerek u pacjentéw, ktdrzy
przezyli ostry stan. Jest to tym wazniejsze, ze
kazdy ubytek wspotczynnika przesaczania kie-
buszkowego (zwtaszcza < 40-60 ml/min) prze-
ktada si¢ na gwattowny wzrost ryzyka zgonu
w réznym mechanizmie, w tym przede wszystkim
z przyczyn sercowo-naczyniowych. Dlatego po-
réwnujac obie metody RRT warto przyjrzec si¢
im réwniez w aspekcie skutecznoSci przywra-
cania prawidlowej czynnoSci nerek. W wielu
cytowanych powyzej pracach retrospektywnych
i prospektywnych analizujacych odlegte wyni-
ki leczenia chorych z ONN, ktorzy przezyli
,0stry” okres choroby i zostali wypisani do
domu, stwierdzono wyzsza czesto$¢ powrotu
czynnoSci nerek wowczas, gdy byli oni leczeni
terapiami ciaglymi, przy czym zazwyczaj rézni-
ce na korzy§¢ CRRT nie osiagaly poziomu istot-
nosci statystycznej [11, 12, 15, 17]. W opubli-
kowanej ostatnio duzej obserwacji obejmuja-
cej 54 osrodki I'T z 23 krajow i podsumowujacej
wyniki leczenia ONN u 1218 pacjentéw w sta-
nie ciezkim stwierdzono, ze nieskorygowana
czestos¢ powrotu czynnosci nerek (niezalez-
nos¢ od leczenia dializami) byla o wiele wyzsza
u pacjentéw leczonych CRRT w poréwnaniu
zHD (85,5% w poréwnaniu z 66,2%; p < 0,0001),
awyb6r CRRT jako metody leczenia nerkoza-
stepczego zwigkszat ponad trzykrotnie szanse
na powr6t czynnoSci nerek. Zastosowanie
CRRT nie byto natomiast czynnikiem istotnie
wplywajacym na przezycie chorych [24]. W in-
nym duzym badaniu obserwacyjnym (2202 cho-
rych w 32 osrodkach IT w Szwecji) takze wy-
kazano, ze przy braku wptywu na Smiertelnos§¢
zastosowanie CRRT w analizie wieloczynniko-
wej zwigksza szans¢ na powrdt czynnosci ne-
rek ponad 2,5-krotnie [25].

PODSUMOWANIE

Z przedstawionego powyzej krotkiego
przegladu piSmiennictwa opisujacego aktual-
ny stan wiedzy na temat réznych wariantéw
terapii nerkozastepczej w ONN wylania si¢
nadal obraz bardzo niejednoznaczny. Pomimo
coraz wiekszej liczby publikacji ich konkluzje
wraz z uplywem lat pozostaja niezmienione
i sprowadzaja si¢ do stwierdzenia: brak dowo-
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dow na jednoznaczng przewage jednej z me-
tod leczenia nerkozastepczego. Teoretyczne
zalety ciaglych metod zewnatrzustrojowego
oczyszczania krwi powoduja, ze wigkszos¢
badan jest ukierunkowana na pokazanie, Ze
to wlasnie one daja chorym szczegdlne ko-
rzySci. Mimo to do tej pory nie udalo si¢ jed-
nak tego wykazaé¢ w sposdb niebudzacy
watpliwoséci. Nasuwa sie pytanie, czy pro-
spektywne randomizowane badanie klinicz-
ne (najbardziej obiektywne narzedzie badaw-
cze wspélczesnej medycyny) jest rzeczywiscie
najbardziej optymalnym sposobem oceny
skutecznosci terapii w tej konkretnej jedno-
stce chorobowej, jaka jest ONN u chorego na
oddziale IT. By¢ moze tego rodzaju badania
(sita rzeczy przeprowadzane w matych
i,,sztucznie” dobieranych grupach pacjentéw)
w mniejszym stopniu odzwierciedlajg ,,praw-
dziwe zycie”, niz duze, obejmujace wiele kra-
jow, osrodkow oraz tysiace pacjentow bada-

nia obserwacyjne i rejestry, ktore obejmuja
bardzo szerokie spektrum przypadkow ONN?
Drugi nasuwajacy si¢ wniosek to pewna
»sztuczno$¢” sytuacji, w ktorej poréwnuje si¢
ze sobg okre§long metod¢ CRRT z IHD. Od-
wolujac si¢ ponownie do cytowanej powyzej
pracy Saudana i wsp. [19] wydaje sig, ze cho-
rego nalezy leczy¢ tak, jak tego wymaga w da-
nym momencie — by¢ moze w okresie kilku-
nastu dni pobytu na oddziale IT powinien by¢
przez kilka dni leczony tylko hemofiltracja,
w razie potrzeby uzupelniong o dodatkowe
usuwanie toksyn na drodze dyfuzji (hemodia-
filtracji), a co pewien czas albo w miarg stabi-
lizacji stanu ogdélnego — HD. Tego rodzaju
zmiany sposobu leczenia ,,na zadanie” nie
poddaja si¢ randomizacji i stratyfikacji i dla-
tego kwestia wyzszoSci CRRT nad przerywana
HD pozostanie zapewne jeszcze dtugo nieroz-
strzygnieta, a postawione w tytule niniejszej
publikacji pytanie — bez odpowiedzi.
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