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STRESZCZENIE

Na podstawie wtasnych doSwiadczen przedsta-
wiono 3 przypadki pacjentow dializowanych me-
todg hemodiafiltracji on-/line i oméwiono korzy-
§ci, jakie ci chorzy odnie$li ze stosowania po-

WSTEP

Oparta na jednoczesnej dyfuzji i kon-
wekcji hemodiafiltracja (HDE, haemodiafil-
tration) jest uwazana za jedna z najbardziej
wydajnych sposréd stosowanych obecnie
technik dializacyjnych. Zalety HDF spowo-
dowaly, ze jest to metoda dializowania zale-
cana w ostatniej aktualizacji European Best
Practice Guidelines (Guideline 2.2) [1]. Wy-
korzystywane w tej metodzie dializacyjnej wy-
soce biozgodne dializatory, ultraczysty ptyn
dializacyjny oraz wysokie klirensy substancji
nisko- i Srednioczasteczkowych skutkuja god-
nymi uwagi rezultatami klinicznymi. Dzieki
zwigkszeniu spektrum usuwanych czasteczek,
a szczegOlnie toksyn czasteczek o wyzszej ma-
sie czasteczkowej, HDF istotnie poprawia
skuteczno$¢ dializowania [2]. Obserwuje si¢
mniej ubocznych efektéw i komplikacji przy
diugotrwatym dializowaniu [3].

W centrum Dializ Fresenius Nephroca-
re II w Krakowie (poprzednio: Stacja Dia-
liz Wojewodzkiego Szpitala Specjalistyczne-
go im. L. Rydygiera) HDF jest stosowana
w ograniczonym zakresie (wzgledy ekono-
miczne) od okoto 10 lat. Zamieszczone w ni-
niejszym artykule opisy 3 przypadkoéw ilu-
struja niektore korzysci wynikajace ze sto-
sowania HDF.

wyzszej metody dializacyjnej. Opisano zasady
hemodiafiltracji on-line — zalety i wady tej me-
tody dializowania.
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Stowa kluczowe: hemodiafiltracja on-line,
konwekcja, ptyn substytucyjny

OPIS PRZYPADKOW

Przypadek 1. Pacjent B.Z., 47 lat, dializo-
wany z powodu terminalnej niewydolnosci ne-
rek w przebiegu przewleklego ktebuszkowego
zapalenia nerek. Od grudnia 2003 roku objety
hemodializoterapia, poczatkowo w trybie low-
-flux, a nastepnie — od sierpnia 2004 roku —
high-flux (dializatory heliksonowe FX60
o powierzchni 1,4 m® czas dializy — 13,5 godz.
tygodniowo, rzeczywisty przeptyw krwi ok. 350
ml/min, przeptyw ptynu dializacyjnego
500 ml/min). W tym okresie st¢zenie hemoglo-
biny (Hb) wynosito okoto 10,3 g/dl, fosforanéw
— 2,3 mmol/l, a spKt/V siggato 1,43.
Sposrdéd innych schorzen stwierdzano nadcis-
nienie tetnicze. Gléwna dolegliwos¢ zgtaszana
przez pacjenta w tym okresie to znacznie nasi-
lony objaw niespokojnych nég.

Od lutego 2007 roku, w ramach progra-
mu badawczego, zmieniono metode dializo-
wania na HDF on-line, opierajac si¢ na syste-
mie Fresenius 5008 w opcji postdilucji i ze
wspoOtczynnikiem ultrafiltracji 70 ml/min. Sto-
sowano — podobnie jak w dializie high-flux
— dializatory FX60. Pozostate parametry dia-
liz byly identyczne: tygodniowy czas dializ, rze-
czywisty przeptyw krwi i przeptyw ptynu diali-
zacyjnego. Skuteczno$¢ dializowania wzrosta
— osiggano spKt/V rzedu 1,75, stezenie Hb
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wzrosto do okoto 11,9 g/dl, a fosforanéw ob-
nizylo si¢ do okoto 1,7 mmol/l. Wkrétce po
rozpoczeciu HDF calkowicie ustapil uciazliwy
dla pacjenta objaw niespokojnych nég, znacza-
co poprawilo si¢ jego samopoczucie.

Po uplywie 6 miesigcy — zgodnie z wy-
mogiem wspomnianego programu badawcze-
go — powrdcono do hemodializ w trybie low-
-flux. Wkrotce po zmianie sposobu dializowa-
nia objaw niespokojnych nég nawrdcil, a pa-
cjent kategorycznie odméwit dalszego udzia-
tu w programie badawczym, domagajac si¢
powrotu do HDE

Przypadek 2. Pacjent S.S., 84 lata, diali-
zowany z powodu terminalnej niewydolnosci
nerek w przebiegu przewlektego kiebuszko-
wego zapalenia nerek; inne schorzenia: uogél-
niona miazdzyca z nadci$nieniem tetniczym,
chorobg niedokrwienng serca (zawat serca
w 1975 roku) i z utrwalonym migotaniem
przedsionkéw.

Leczenie nerkozastgpcze rozpoczgto
w kwietniu 2004 roku metoda dializ otrzew-
nowych. Z powodu nawracajacych zapalen
otrzewnej od lutego 2006 roku pacjent byt
hemodializowany metoda high-flux (dializato-
ry heliksonowe FX60 o powierzchni 1,4 m’,
czas dializy 13,5 godz. tygodniowo, rzeczywi-
sty przeptyw krwi okoto 300 ml/min, przeplyw
plynu dializacyjnego 500 ml/min; przy opisa-
nych parametrach dializy osiagano Srednie
spKt/V rzedu 1,3).

Od wrzesnia 2007 roku zmieniono spo-
sob leczenia nerkozastepczego na HDF on-
-line, opierajac si¢ na systemie Fresenius 5008
w opcji postdilucji i ze wspotczynnikiem ultra-
filtracji 70 ml/min. Nadal uzywano dializato-
réw heliksonowych FX60 o powierzchni
1,4 m’. Przy niezmienionych pozostatych pa-
rametrach dializ— czyli czasie dializy, rzeczy-
wistym przeptywie krwi i przeptywie ptynu dia-
lizacyjnego — osiagano spKt/V rzedu 1,7.

W trakcie 19-miesi¢cznego leczenia dia-
lizami high-flux Srednie stezenie Hb wynosito
10,2 g/dl przy dawce darbopoetyny Srednio
40 ug/tydz. Przed przejSciem na HDF zapotrze-
bowanie na darbopoetyne¢ niezbedne do utrzy-
mania stezenia Hb na dotychczasowym pozio-
mie wzrosto do 60 ug/tydz. Wykluczono utrate
krwi, niedob6r zelaza (saturacja transferyny
[TSAT, transferrin saturation] 23%, st¢zenie
ferrytyny 264 ng/ml), obecnos¢ stanéw zapal-
nych (stezenie biatka C-reaktywnego [CRP,
C-reactive protein] 3,8 mg/l), chorobe nowo-
tworowg i wptyw lekéw. Stezenie hormonu
przytarczyc (PTH, parathormone) wynosito
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607 pg/ml. Po 7 miesiacach dializowania me-
toda HDF dawka darbopoetyny mogta by¢
trwale zmniejszona do 5 ug/tydz., a stgzenie Hb
utrzymywalo si¢ na statym poziomie okoto
11,2 g/dl przy TSAT rzedu 64%. Stezenie PTH
wzrosto do 699 pg/ml.

Przypadek 3. Pacjent K.G., 20 lat, przyje-
ty na oddzial leczenia oparzen Wojewddzkie-
go Szpitala Specjalistycznego im. L. Rydygie-
raw Krakowie z powodu oparzenia termiczne-
go I do III stopnia, obejmujacego 90%
catkowitej powierzchni ciata, i oparzenia drég
oddechowych. Od momentu przyjgcia chory
byl w stanie ogélnym bardzo ciezkim, wenty-
lowany mechanicznie, bez objawdw niewydol-
nosci nerek. Od pierwszej doby hospitalizacji,
oprécz standardowego leczenia (chirurgiczne
usuwanie tkanek martwiczych, kseno- i auto-
przeszczepy skory, wyréwnywanie zaburzen go-
spodarki wodno-elektrolitowej, zywienie poza-
jelitowe, antybiotykoterapia), jako leczenie
wspomagajace stosowano codzienne zabiegi ni-
skoprzeptywowej dializy metoda hemodiafil-
tracji (SLEDD-{, sustained low-efficiency daily
diafiltration) on-line w opcji postdilucji, opie-
rajac si¢ na systemie Fresenius 5008. Uzywano
dializatoré6w heliksonowych FX60 o po-
wierzchni 1,4 m* czas pojedynczego zabiegu
wynosil 8 godzin, rzeczywisty przeptyw krwi —
200 ml/min, przeplyw plynu dializacyjnego —
200 ml/min, wspotczynnik ultrafiltracji — okoto
40-50 ml/min. Stosowano plyn dializacyjny
dwuweglanowy o stezeniu Na™ — 140 mmol/l,
K" — 3,0 mmol/l, glukozy — 1,0 g/l. Do anty-
koagulacji uzywano heparyny niefrakcjonowa-
nej pod kontrola aktywowanego czasu czgScio-
wej tromboplastyny (APTT, activated partial
thromboplastin time). W czasie dializ suplemen-
towano fosforany oraz okresowo potas. Mimo
ze w czasie hospitalizacji pacjent dtugotrwale
pozostawal w stanie septycznym (2-krotny
wstrzas), z wykrzepianiem wewnatrznaczynio-
wym oraz z objawami niewydolnoSci uktadu
krazenia i oddechowego, nie doszto do zalama-
nia czynnosci nerek — najwyzsze obserwowa-
ne stezenia mocznika wyniosto 12,0 mmol/l,
a kreatyniny — 101 umol/l. Po 129 dniach ho-
spitalizacji, w czasie ktérych wykonano 59 za-
biegéw SLEDD-f, chorego wypisano do domu
w stanie ogélnym dobrym.

OMOWIENIE

Rodowdd techniki dializacyjnej opartej
na jednoczesnej dyfuzji i konwekcji pochodzi
od lat 60. ubiegtego wieku [4, 5]. Termin ,,he-



modiafiltracja” zostal wprowadzony 30 lat
temu przez Lebera [6]. Hemodiafiltracja jest
technika pozaustrojowego oczyszczania krwi
z uzyciem wysoko przepuszczalnych biokom-
patybilnych bton dializacyjnych umozliwiaja-
cych jednoczesne stosowanie dyfuzji i kon-
wekcji. Wysokie wspotczynniki ultrafiltracji
tych dializatoréw powoduja, ze rozmiary ul-
trafiltracji znacznie przekraczaja planowane
ilosci odwodnienia chorego do jego suchej
wagi. W celu wyréwnania bilansu plynowego
i osiagniecia suchej wagi w czasie HDF musi
by¢ podawany ptyn substytucyjny. Dopéki plyn
ten przetaczano z komercyjnych opakowan,
jego wysokie koszty uniemozliwialy populary-
zacje tej metody dializowania. Dopiero wpro-
wadzenie metody produkcji sterylnego i wol-
nego od pirogenéw plynu substytucyjnego
metoda on-line z ptynu dializacyjnego znacza-
co obnizylo koszty HDF i umozliwito jej szer-
sze stosowanie. Metoda on-line narzucata jed-
nak konieczno$¢ doktadnego monitorowania
procesu oczyszczania wody, ktéra powinna
spetnia¢ kryteria wody ,,ultraczystej” [7]. Po-
wszechnie stosowana metoda oczyszczania
plynu dializacyjnego, tak aby mogt on bez-
piecznie peié funkcje ptynu substytucyjne-
go, jest jego filtracja. W tym celu stosuje si¢
uktady 2-3 ultrafiltréw odrzucajacych bakte-
rie i pirogeny. O skutecznosci i bezpieczei-
stwie tej metody §wiadczy fakt, ze wedlug da-
nych Fresenius Medical Europe od 2000 do
2006 roku wykonano okoto 15 milionéw za-
biegdw HDF bez jakiejkolwiek szkody dla dia-
lizowanych chorych [8]. Prawdopodobiefstwo
awarii catego uktadu ultrafiltréow jest niezwy-
kle niskie i na przyktad dla systemu Freseniu-
sa jest oceniane na od 10° do 107 [8].

O przewadze HDF nad konwencjonalna
dializa decyduje udzial konwekcji, ktora jest
proporcjonalna do rozmiaréw ultrafiltracji.
Im wigksza ultrafiltracja (i substytucja), tym
skuteczniejsze usuwanie Srednich drobin. Za-
zwyczaj sigga ona 25-50 | na jedna dialize.

Objetos¢ ptyndw usuwanych w czasie ul-
trafiltracji musi by¢ wyréwnywana przez po-
dawanie plynu substytucyjnego. Zaleznie od
miejsca podtaczania wlewu tego ptynu wzgle-
dem dializatora, wyrdznia si¢ predilucjeg, post-
dilucje (najczesciej stosowana) lub — przy
jednoczesnym podawaniu ptynu przed diali-
zatorem i za nim — middilucje.

Uzywane obecnie dializatory przeznaczo-
ne do HDF maja btony podobne do stosowa-
nych w dializach high-flux, przepuszczajace
czasteczki o masie przekraczajacej 1500 Da az

do 11 000 Da (np. B,-mikroglobuling) i wigk-

szej. Ich powierzchnia jest rzedu 1,7-2,2 m’,

wspotczynnik ultrafiltracji wynosi ponad 60 ml/

/godz./mm Hg, klirens mocznika sigga 250-

—280 ml/min przy przeptywie krwi 300 ml/min,

wspotczynniki odsiewania dla ,-mikroglobu-

liny sa rzedu 0,6-0,85, a dla albumin — od

mniej niz 0,01 do 0,001.

Zaréwno dyfuzja, jak i konwekcja sg uza-
leznione od przeptywu krwi. Wraz ze wzro-
stem przeplywu krwi zwigksza si¢ dyfuzyjny
klirens mocznika. Nieco inaczej zachowuje si¢
pBr-mikroglobulina — marker transportu kon-
wekcyjnego. Jest ona usuwana w stalej pro-
porcji (ok. 20%) z krwi przeplywajacej przez
dializator. Zatem im wigkszy przeplyw krwi,
tym HDF jest bardziej skuteczna. Nie sa uza-
sadnione obawy przed wysokimi przeptywami
krwi w czasie HDF. Wykazano, ze przeplyw
krwi nie wplywa na hemodynamike, rytm ser-
ca, ciSnienie tetnicze ani jego spadki w czasie
dializy; nie powoduje hemolizy ani hiperkalie-
mii [9]. Uwaza sig, ze przeplyw krwi warunku-
jacy skuteczna HDF to co najmniej 350 ml/min.

Zaleca si¢ zachowanie proporcji miedzy
szybkoScia podawania ptynu substytucyjnego
a przeplywem krwi, tak aby frakcja filtracyj-
na wynosita maksymalnie 20-30%. Proporcja
ta dla predilucji powinna wynosi¢ 1/2 przepty-
wu krwi, dla postdilucji za§ — 1/3 przeptywu
krwi.

Monitorowanie skutecznoSci dializowa-
nia metoda HDF nie rézni si¢ od zalecanego
dla chorych leczonych konwencjonalna dializa
typu low-flux lub high-flux. W praktyce klinicz-
nej wykorzystuje si¢ klasyczna metode oceny
Kt/V dla mocznika, podobnie jak przy diali-
zach low-flux lub high-flux. Do oceny skutecz-
nosci pojedynczych dializ HDF nie stosuje si¢
rutynowo wskaZnikéw obliczanych dla Sred-
nich czasteczek, na przyktad dla §,-mikroglo-
buliny. Natomiast w dtuzszym czasie obserwu-
je si¢ obnizenie przeddializacyjnego stezenia
B,-mikroglobuliny.

W poréwnaniu z konwencjonalna dializa
low-flux w czasie HDF obserwuje si¢:

— lepsze usuwanie Srednich drobin, na przy-
ktad §,-mikroglobuliny [10]. Z poprawa
usuwania §rednich drobin mozna wiazaé
ustepowanie przynajmniej czesci objawow
mocznicowych, w tym miedzy innymi ob-
jawow polineuropatii i poprawe ogélnego
samopoczucia [11]. Pierwszy z opisanych
wyzej przypadkéw ilustruje czesta sytuacje
obserwowana u chorych, ktérzy po okre-
sie dializowania metodami standardowy-
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mi byli witaczani do HDF. W rutynowo
wykonywanych badaniach monitorujacych
dializowanie stwierdzane zazwyczaj zwigk-
szenie skutecznosci dializowania, tenden-
cja do obnizenia fosfatemii i poprawy ane-
mii sg niewspdtmierne do poprawy samo-
poczucia pacjentow. Poprawa ta jest tak
znaczna, ze chorzy bardzo stanowczo i nie-
raz agresywnie domagaja si¢ trwatego dia-
lizowania metoda HDF;

— lepsze usuwanie fosforanéw, ktérych pod-
wyzszone stezenie oznacza zwigkszone ry-
zyko $miertelnosci ogdlnej i sercowo-na-
czyniowej [12];

— lepsza korekte anemii [13-16]; udziat
w tym ma prawdopodobnie stosowana
w HDF ultraczysta woda, co skutkuje zmniej-
szeniem aktywacji reakcji zapalnych [17].
Opisany przypadek 2. (chory S.S.) ilustru-
je korzystne oddziatywanie HDF na lecze-
nie niedokrwistosci. Poprawe stezenia Hb
iwydatne zmniejszenie dawki darbopoety-
ny obserwowano mimo trendu narastania
stezenia PTH,;

— lepsza stabilno$¢ hemodynamiczna [18],
mniej epizodéw hipotensyjnych i lepsza
kontrole ci$nienia tetniczego;

— dluzsze zachowanie resztkowej funkcji
nerek poréwnywalne z obserwowana u cho-
rych dializowanych otrzewnowo [19];

— poprawe stanu odzywienia, popraw¢ pro-
filu lipidowego;

— obnizenie stezefi markerdéw zapalnych
oraz stresu oksydacyjnego;

— poprawe przezywalnosci chorych. W bada-
niu retrospektywnym, opartym na bazie
danych Euclid (67 osrodkéw, 3828 pacjen-
téow), wykazano 37-procentowy spadek
SmiertelnoSci chorych dializowanych me-
toda HDF [20]. Wyniki randomizowanych,
prospektywnych badaf z udziatem duzej
liczby pacjentéw takze wskazuja na
zmniejszenie ryzyka Smiertelnosci chorych
dializowanych metoda HDF. Przemawiaja
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za tym zaréwno niektdre rezultaty He-
modialysis Study (HEMO), takie jak
zmniejszenie SmiertelnoSci sercowo-po-
chodnej [21], rezultaty analizy europejskiej
czesci Dialysis Outcomes and Practice Pat-
terns Study (DOPPS) wykazujace 35-pro-
centowe zmniejszenie ryzyka zgonu [22],
jak i wstepne wyniki Membrane Permeabi-
lity Outcome Study (MPO Study) [23].

Ostatni z prezentowanych przypadkéw
to przyktad zastosowania zmodyfikowanej
HDF w postaci SLEDD-f jako leczenia wspo-
magajacego (usuwanie nadmiaru cytokin
prozapalnych [24-26]) w przebiegu cigzkiej
sepsy przebiegajacej bez niewydolnosci ne-
rek. Na podkreslenie zasluguje fakt, ze mimo
dhugotrwatego stanu septycznego, niewydol-
noSci wielonarzagdowej oraz zaburzefn hemo-
dynamicznych i koagulogicznych nie doszlo
do zatamania funkcji nerek.

Wymienione wyzej zalety HDF okreslaja
wskazania do zastosowania tej metody diali-
zowania. Sa to mi¢dzy innymi:

1) niestabilni krazeniowo chorzy zagrozeni
wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym,
z przewlekla hipotensja;

2) chorzy na cukrzycg;

3) chorzy w podesztym wieku;

4) chorzy z duzymi mig¢dzydializacyjnymi
przyrostami masy ciala;

5) pacjenci z przeciwwskazaniami do prze-
szczepienia nerki.

Wymienione zalety HDF w poréwnaniu
z konwencjonalna dializg low-flux przema-
wiaja za znacznie szerszym jej stosowaniem.
Wedtug ,,Raportu o stanie leczenia nerkoza-
stgpczego w Polsce w 2005 roku” HDF sta-
nowita zaledwie 0,27% wszystkich wykona-
nych zabiegéw dializacyjnych [27]. Na prze-
szkodzie stoja praktykowane dotychczas
zasady refundowania dializ. Nie gwarantuja
one nawet pokrycia rzeczywistych kosztow
dializ low-flux, podczas gdy koszt HDF jest
od nich jeszcze wyzszy.
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