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ABSTRACT

Peritoneal dialysis is an effective method of renal 
replacement therapy that utilizes the semi-permea-
bility of peritoneal membrane and an osmotic gra-
dient induced by dialysis solutions. Standard peri-
toneal solutions can lead to irreversible changes 
in the structure of peritoneal membrane, and that 
may eventually can lead to the termination of the 
method. The main causes of the adverse influence 
of standard fluids on the peritoneum are glucose 
degradation products (DGP), low pH and a lactate 

buffer contained in the dialysis fluid. The new peri-
toneal solutions seem to be more biocompatible. 
That was achieved by the modification of the the 
production process and storage of dialysis fluids, 
use of neutral pH and an introduction of new buf-
fers. It seems that the use of the biocompatible 
peritoneal dialysis solutions may provide benefits 
to the patients but further research is warranted to 
prove it unequivocally.
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Płyny dializacyjne z zawartością  
wodorowęglanów — przełom  
w dializoterapii otrzewnowej?
Bicarbonate-buffered peritoneal dialysis fluids  
— a breakthrough in therapy?

Dializoterapia otrzewnowa jest jedną 
z trzech podstawowych metod przewlekłego le-
czenia nerkozastępczego prowadzonych u cho-
rych ze schyłkową niewydolnością nerek. Istotą 
dializy otrzewnowej jest wykorzystanie właści-
wości filtracyjnych błony otrzewnowej pozwala-
jących na uzyskanie dyfuzji i ultrafiltracji pro-
wadzących do zmniejszenie zawartości toksyn 
mocznicowych, korygowanie kwasicy oraz usu-
wanie nadmiaru wody z organizmu pacjenta [1].

Podstawową zaletą dializy otrzewno-
wej jest możliwość wykonania jej samo-
dzielnie w domu, poprzez wymiany płynu 
dializacyjnego. Po założeniu dostępu do dializy 
otrzewnowej, najczęściej cewnika Tenckhof-
fa, do jamy otrzewnowej pacjent wprowadza 
specjalny płyn dializacyjny na kilkudziesię-

ciominutowy–kilkugodzinny okres zalegania, 
a następnie wymienia na nowy [samodzielnie 
(CADO) lub z użyciem specjalnego urządze-
nia — cyklera (ADO)]. 

Tradycyjne płyny do dializy otrzewnowej 
cechują się dużą osmolalnością, dzięki czemu 
uzyskuje się różnicę stężenia osmotycznego po-
między płynem dializacyjnym a krwią pacjenta 
dla uzyskania ultrafiltracji i usuwania nadmiaru 
wody z organizmu. Błona otrzewnowa jest bło-
ną półprzepuszczalną, co powoduje, że z krwi 
pacjenta do płynu dializacyjnego przechodzą 
toksyny mocznicowe dzięki zjawisku dyfuzji. 
Płyny te zawierają bufory, które w czasie okresu 
zalegania płynu w jamie otrzewnej przechodzą 
do krwi pacjenta i powodują korygowanie 
kwasicy metabolicznej [1]. 
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Długotrwałe stosowanie dializoterapii 
otrzewnowej może wiązać się ze zmianami 
struktury błony otrzewnowej i zmianami ro-
dzaju transportu i ultrafiltracji, co w głównej 
mierze jest skutkiem stałego kontaktu błony 
otrzewnowej z płynem dializacyjnym [2, 3].

Czynnikiem osmotycznie czynnym wy-
korzystywanym najczęściej w dializoterapii 
otrzewnowej jest glukoza w dużym stężeniu. 
Komercyjnie są dostępne 3 różne stężenia glu-
kozy, a wybór płynu o danym stężeniu zależy 
od planowanej wielkości ultrafiltracji.

Przebywanie takich płynów dializacyj-
nych w jamie otrzewnej nie jest zjawiskiem 
fizjologicznym i może wywoływać niekorzyst-
ne następstwa miejscowe i ogólnoustrojowe. 
Glukoza z płynu dializacyjnego podlega de-
gradacji i w jamie otrzewnowej powstają z niej, 
jako objaw niepożądany, produkty degradacji 
glukozy (GDP, glucose degradation products). 
Przebywanie płynu o dużym stężeniu glukozy 
w jamie otrzewnej, a właściwie wpływ hipero-
smolalności per se oraz obecność GDP powo-
dują zmianę struktury i funkcji otrzewnej. Po 
długotrwałym stosowaniu tradycyjnych płynów 
do dializy otrzewnowej stwierdza się zmniej-
szenie gęstości i żywotności komórek mezote-
lium oraz zmniejszenie zdolności regeneracji, 
co prowadzi do ich uszkodzenia, pogrubienia 
mezotelium i włóknienia otrzewnej oraz no-
wotworzenia naczyń. Zjawiska te prowadzą do 
wzrostu przepuszczalności otrzewnej dla sub-
stancji niskocząsteczkowych prowadzących do 
zmniejszenia ultrafiltracji i efektywności błony 
otrzewnowej, jako błony półprzepuszczalnej. 
Doprowadza to do zmniejszenia możliwości 
dalszego prowadzenia dializoterapii tą me-
todą. Dodatkowo glukoza zawarta w płynie 
dializacyjnym wchłania się częściowo do krwi 
pacjenta i może wywoływać niekorzystne zmia-
ny metaboliczne, między innymi pogorsze-
nie profilu lipidowego, przybytek masy ciała, 
które mogą zwiększać ryzyko sercowo-naczy-
niowe i wpływać niekorzystnie na rokowanie  
pacjenta [2–5].

Dodatkowo ze względów technologicz-
nych płyny te mają zmniejszone pH (5,2–5,5), 
ponieważ przebywanie glukozy w zmniejszo-
nym pH w trakcie sterylizacji zapobiega kar-
melizacji glukozy i zmniejsza powstawanie 
produktów degradacji glukozy [4, 6].

Pierwsze próby użycia buforu „odkwa-
szającego” wiązały się z użyciem wodorowę-
glanów, ale w tradycyjnym procesie produk-
cyjnym, gdzie taki bufor przebywał w jednym 
worku razem z płynem glukozowym i w ma-

łym pH, w procesie sterylizacji oraz w trakcie 
przechowywania dochodziło do wytrącania się 
związków wapnia i płyny takie nie nadawały 
się do użycia [6]. Kolejne doświadczenia obej-
mowały użycie octanów i mleczanów. Ich wy-
korzystanie wiązało się z korzystnym efektem 
klinicznym związanym ze skuteczną korektą 
kwasicy, ale przy użyciu octanów zauważo-
no szybki spadek ultrafiltracji oraz zmiany 
w strukturze błony otrzewnej uniemożliwiające 
kontynuowanie tej metody [6].

Obecnie bufory zawarte w płynie dializa-
cyjnym stanowią głównie mleczany, które mu-
szą jednak być przekształcone w wątrobie do 
wodorowęglanów. W przypadku uszkodzenia 
wątroby może dochodzić do kumulacji 
mleczanów i pojawia się ryzyko wystąpienia 
zasadowicy nieoddechowej [7–10].

Uważa się, że zawartość mleczanów 
w płynie dializacyjnym oraz małe pH są 
odpowiedzialne za uczucie bólu w trakcie wpu-
stu [8–10]. 

Z tego powodu cały czas trwają poszu-
kiwania tak zwanego „idealnego płynu”, bio-
zgodnego, który nie wywoływałby wspomnia-
nych niekorzystnych zjawisk z jednej strony, 
a z drugiej nadal umożliwiał usuwanie toksyn 
mocznicowych, nadmiaru wody oraz wyrów-
nywał kwasicę (ryc. 1). Wydaje się, że wymogi 
te mogą spełniać płyny do dializy otrzewno-
wej, zawierające zmniejszoną zawartość GDP, 
o obojętnym pH. Obecnie wciąż trwają też 
badania nad wykorzystaniem innych niż gluko-
za czynników osmotycznych. [5]. Obecnie ko-
mercyjnie są dostępne płyny zawierające, jako 
czynnik osmotycznie czynny polimer glukozy 
— ikodekstrynę (Extraneal) lub aminokwasy 
(Nutrineal).

Kolejny kierunek badań to stosowanie pły-
nów o zwiększonym–obojętnym pH [11] oraz 
wykorzystanie wodorowęglanów jako buforu. 

Jednym z rozwiązań umożliwiającym 
zastosowanie obojętnego pH jest zaprojekto-
wanie dwuprzedziałowych worków; w którym 
jeden kompartyment zawiera glukozę, a drugi 
bufor. W czasie procesu sterylizacji i przecho-
wywania nie ma kontaktu między oboma prze-
działami, a połączenie ich następuje tuż przed 
podłączeniem, co powoduje zmniejszenie nie-
pożądanych reakcji chemicznych. Płyny takie 
uważa się za bardziej biozgodne, jednak są one 
trudne do wytworzenia, co w istotny sposób 
zwiększa koszty produkcji. Przykładem takiego 
płynu jest płyn Stay Safe Balance firmy Frese-
nius, który charakteryzuje się obojętnym pH 
— 7,4 i jest dwuprzedziałowy, gdyż w jednej 
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części jest glukoza oraz elektrolity, a w drugiej 
bufor mleczanowy.

Mając na uwadze pierwsze doświadcze-
nia z użyciem wodorowęglanów i to, że są one 
fizjologicznym buforem do badań nad nim, 
powrócono przy płynach z użyciem systemów 
dwuprzedziałowych. Obecnie dostępne są na 
rynku już takie płyny, jak Physioneal firmy 
Baxter (pH 7,4), który zawiera mieszaninę 
wodorowęglanów i mleczanów (na 40 mmol/l 
buforu przypada odpowiednio: 25 mmol/l wo-
dorowęglanu (HCO3) + 15 mmol/l mleczanu 
(C3H5O3)) lub płyny zawierające wyłącznie 
wodorowęglany Bicavera firmy Fresenius (pH 
7,34 mmol/l HCO3).

Opublikowano wiele wyników badań 
pokazujących przewagę tych biozgodnych 
płynów, polegającą na dłuższym utrzymaniu 
resztkowej czynności nerek (RRF, residual 
renal runction) i przedłużeniu funkcji błony 
otrzewnowej [2, 5, 12–16]. 

W badaniu Euro-Balance porówna-
no wpływ płynu dializacyjnego o obojętnym 
pH, zawierającym niskie stężenia DGP (Ba-
lance), ze standardowym płynem do dializy 
otrzewnowej o porównywalnym stężeniu glu-
kozy w trakcie 12+tygodniowej obserwacji. 
Nie zaobserwowano różnic w rodzaju trans-
portu otrzewnowego, KT/V, ale objętość od-
dawanego moczu była większa u chorych le-
czonych przy użyciu płynu Balance, chociaż 
w tej grupie obserwowano też zmniejszenie 
ultrafiltracji [17]. Uważa się, że zwiększenie 
diurezy u pacjentów dializowanych przy użyciu 
płynów o obojętnym pH jest skutkiem zmniej-
szenia ultrafiltracji i wiąże się ze zwiększeniem 

klirensu nerkowego dla mocznika i kreatyniny 
[2, 5, 17]. Podobnie korzystny wpływ płynu za-
wierający bufor wodorowęglanowy o nazwie 
handlowej Bicavera wykazano w badaniu Nau 
i wsp. [18]. Wyniki innych badań nie były już 
tak jednoznaczne korzystne i nie pokazały 
różnic w ultrafiltracji, diurezie, KT/V, rodzaju 
transportu otrzewnowego czy przeżyciu meto-
dy [5, 8, 14, 17, 19]. Badania analizujące zasto-
sowanie konkretnego płynu, jak Euro-Balance, 
balANZ czy Balance, nie dostarczyły też do-
wodów na nerkoochronny efekt działania tych 
płynów wobec nerek własnych chorego [5].

Wykazano, że zamiana płynu tradycyjnego 
na płyn biozgodny może wiązać się z poprawą 
funkcjonowania otrzewnej. W badaniu Euro-
-Balance, w grupie osób leczonych płynem bio-
zgodnym (o neutralnym pH, zawierającym bu-
for mleczanowy) zaobserwowano zwiększenie 
stężenia Ca-125 w dializacie, które korespon-
dowało z masą komórek mezotelium. Ponad-
to, przy stosowaniu tych płynów stwierdzono 
zmniejszenie stężenia kwasu hialuronowego 
w dializacie — wskaźnika zapalenia w obrębie 
błonie otrzewnowej [17]. Podobnie korzystny 
wpływ na otrzewną w porównaniu z płynami 
tradycyjnymi zauważono przy zastosowaniu pły-
nów zawierających mieszaninę mleczanów i wo-
dorowęglanów o obojętnym pH [12] oraz po 
zastosowaniu płynów zawierających wyłącznie 
bufor wodorowęglanowy [3, 5, 17, 20–22]. 

Niemniej jednak, wyniki niektórych ba-
dań porównujących wpływ płynów dializacyj-
nych zawierających różne bufory i pH (bufor 
mleczanowy, pH 5,5; bufor mleczanowy, pH 
7,0 i bufor wodorowęglanowy, pH 7,4) sugero-

Rycina 1. Kierunki rozwoju badań nad biozgodnymi płynami w dializoterapii otrzewnowej
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wały, że korzystny wpływ na błonę otrzewnej 
ma raczej obojętne pH niż rodzaj użytego bu-
foru [23].

Płyny takie, dzięki mniejszej zawartości 
DGP mogą też wpływać korzystnie na profil 
lipidowy [24].

Wyniki pojedynczych badań sugerują, 
że płyny o obojętnym pH powodują mniejszy 
ból przy wpuście [6, 10, 25], ale niestety inne 
badania nie pokazały jednak takiej zależności 
[14, 17, 21]. W metaanalizie przeprowadzonej 
przez Cho i wsp. [5] nie wykazano różnic staty-
stycznych w częstości występowania tego powi-
kłania w porównaniu z płynami tradycyjnymi. 

Podobne rozbieżności dotyczą często-
ści dializacyjnych zapaleń otrzewnej. Uważa 
się, że tradycyjne płyny dializacyjne, zmienia-
jąc strukturę błony otrzewnowej, upośledzają 
miejscową odporność, co może skutkować 
większą częstością dializacyjnych zapaleń 
otrzewnej [16]. Zastosowanie buforu wodoro-
węglanowego może zmniejszać częstość diali-
zacyjnych zapaleń otrzewnej poprzez poprawę 
struktury otrzewnej, dodatkowo w tej grupie 
w trakcie 3-letniej obserwacji stwierdzono niż-
sze stężenia białka C-reaktywnego (CRP, C-
-reactive protein) oraz mniejszą liczbę zgonów, 
wadą jednak tego badania był brak randomiza-
cji chorych [16]. 

W części z nich nie wykazano różnic po-
między płynami tradycyjnymi a tymi tak zwa-
nymi biozgodnymi [5, 14, 17]. 

Analiza wyników badania ANZDATA, 
obejmującego ponad 2 tysiące pacjentów 
w Australii wykazała wręcz odwrotnie, że 
u pacjentów leczonych płynami biozgodnymi 
o obojętnym pH częściej dochodzi do diali-
zacyjnych zapaleń otrzewnej oraz krótszego 
czasu do wystąpienia pierwszego epizodu dia-
lizacyjnego zapalenia otrzewnej, ale nie było 
to, niestety, badanie z randomizacją tylko 
obserwacyjne. Co więcej dializacyjne zapaleń 
otrzewnej częściej były powodowane przez 
Enterokoki, a nie bakterie Gram (+) czy  
Pseudomonas [26].

Kolejne pytanie to, czy płyny zawierające 
tylko wodorowęglany mają przewagę nad tymi, 
które zawierają mieszaninę mleczanów i wodo-
rowęglanów?

Wiele badań pokazało, że przy stosowa-
niu płynów zawierających bufor mleczanowy 
korekta kwasicy nieoddechowej była niewy-
starczająca, co może wpływa niekorzystnie na 
gospodarkę mineralno-kostną, zwiększać ryzy-
ko zgonu w tej grupie pacjentów i pogarszać 
ogólne rokowanie [27, 28].

Zastosowanie buforu wodorowęglanowego 
niewątpliwie jednak poprawia wyrównanie kwa-
sicy w porównaniu z płynami tradycyjnymi [13, 
29]. Feriani i wsp. porównali płyny dializacyjne 
zawierające większe (39 mmol/l) i mniejsze 
(34 mmol/l) stężenie wodorowęglanów i wyka-
zał, że najlepsze wyniki uzyskano przy indywidu-
alnym doborze takich płynów [28].

I w tym wypadku istnieją badania, które 
nie potwierdzają tej obserwacji — korekta kwa-
sicy nie zależy od zastosowanego buforu [23].

Niektóre badania ex vivo i in vitro sugeru-
ją, że płyny zawierające mieszaninę mleczanów 
i wodorowęglanów mogą być mniej toksyczne 
dla komórek otrzewnej niż bufory czysto wo-
dorowęglanowe [8, 10] i powodować mniejszy 
ból przy wpuście [6, 10].

Mactier i wsp. porównali uczucie bólu 
pomiędzy tradycyjnym płynem, płynem o mie-
szanym buforze i buforze wodorowęglanowym. 
Płyny o obojętnym pH powodowały istotnie 
mniejszy ból przy wpuście. Natomiast przy 
porównaniu obu, mniejszy ból występował po 
zastosowaniu płynu o mieszanym buforze [10].

Istnieje problem z rzetelną oceną wyników 
tych badań, co wiąże się z tym, że większość 
z nich obejmowała małe grupy chorych i róż-
niły się też metodami badawczymi i punktami 
końcowymi [30]. Pokazują to metaanalizy. Cho 
i wsp. przeanalizowali 36 badań obejmujących 
ponad 2 tysiące pacjentów, z czego 24 badania 
dotyczyły stosowania płynów dializacyjnych 
o obojętnym pH [5]. Autorzy podkreśli, że tylko 
27,8% z tych badań było właściwie zaprojekto-
wanych pod względem metodycznym i podają-
cych kompletne wyniki, a odsetek pacjentów, 
którzy nie ukończyli obserwacji bardzo różnił 
się w poszczególnych badaniach i wynosił od 
0 do ponad 80%. Niemniej jednak ostatecznie 
wykazano, że stosowanie płynów o obojętnym 
pH i zmniejszonej zawartości GDP było zwią-
zane z dłuższym utrzymaniem diurezy reszt-
kowej oraz większą jej objętością (7 badań, 
520 pacjentów, okres obserwacji do 3 lat). Po-
prawę resztkowej czynności nerek wykazano 
w czasie 12 miesięcy obserwacji w 6 badaniach 
u łącznie 360 pacjentów. Nie stwierdzono różnic 
w częstości wystąpienia dializacyjnych zapaleń 
otrzewnej czy innych działań niepożądanych 
przy stosowaniu tych płynów.

Wydaje się, że dotychczasowe wyniki 
badań pokazały, że płyny wodorowęglanowe, 
nie tylko nie wywołują niekorzystnych zmian 
w strukturze błony otrzewnowej, ale mogą po-
prawiać jej stan po zmianie z tradycyjnych pły-
nów dializacyjnych, niemniej jednak nie moż-
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na jednoznacznie potwierdzić ich korzystnego 
wpływu na tak istotne parametry, jak wielkość 
ultrafiltracji czy diurezę resztkową, odczuwa-
nie bólu przy wpuście, czy częstość zapaleń 
otrzewnej. Ich wpływ na strukturę otrzewnej 
wydaje się jednak wysoce prawdopodobny, 
co może zapewnić dłuższe przeżycie metody 
i poprzez to przynieść wymierną korzyść dla 
pacjenta, który nie chce lub nie może być le-
czony hemodializą.

Te dane pokazują, że na tym etapie wie-
dzy i doświadczenia nie mamy jeszcze jed-

noznacznych dowodów na przewagę płynów 
wodorowęglanowych, jeśli chodzi o koszto-
efektywność, ale wydaje się jednak, że mogą 
one mieć przewagę pod względem klinicznym. 
Można mieć nadzieję, że znajdą się środki 
i chęci na prowadzenie dalszych badań wo-
bec ograniczonej liczby pacjentów, która, jak 
dotychczas, skorzystała z tej metody leczenia. 
Badania, szczególnie te prospektywne, porów-
nawcze i z randomizacją mogłyby jednoznacz-
nie wykazać, że warto wybierać nowe, biozgod-
ne płyny do dializ otrzewnowych.

vvTe dane 
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mieć przewagę 
pod względem 
klinicznymccSTRESZCZENIE

Dializa otrzewnowa jest skuteczną metodą lecze-
nia nerkozastępczego, w której wykorzystuje się 
właściwości półprzepuszczalne błony otrzewnowej 
oraz gradient osmotyczny wywoływany przez pły-
ny dializacyjne. Tradycyjne płyny dializacyjne mogą 
powodować nieodwracalne zmiany w strukturze 
błony otrzewnowej, co prowadzi do konieczności 
zakończenia tej metody. Za głównych winowajców 
odpowiedzialnych za niekorzystny wpływ tych pły-
nów na otrzewną uważa się produkty degradacji 
glukozy (DGP), niskie pH oraz bufor mleczanowy 

obecne w płynie dializacyjnym. Nowe płyny do 
dializy otrzewnowej cechują się większą biozgod-
nością. Uzyskano to poprzez zmiany w procesie 
wytwarzania i przechowywania płynów, wprowa-
dzenie płynów o obojętnym pH oraz zastosowanie 
nowych buforów. Wydaje się, że wykorzystanie 
tych biozgodnych płynów do dializy otrzewnowej 
może przynieść korzyści pacjentom, niemniej 
jednak potrzebne są dalsze badania, aby to jedno-
znacznie udowodnić.
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Słowa kluczowe: dializa otrzewnowa, błona 
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