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Gzy i jak dializowac otrzewnowo
chorego z hipoalbuminemia?

If and how to treat hypoalbuminemic patients

with peritoneal dialysis

ABSTRACT

Low plasma albumin is well recognized predictor
of poor prognosis of patients on renal replacement
therapy, both treated peritoneal dialysis (PD) and he-
modialysis (HD). Hypoalbuminemia may result form
diverse pathological processes. The most important
include: poor nutrition, increased catabolism, im-
paired synthesis, increased losses (including loss
into dialysate while on PD), overhydration. All these
abnormalities usually coexist and negative impact
of hypoalbuminemia on prognosis most probably

ALBUMINA — WYBRANE ASPEKTY
FIZJOLOGIGZNE | PATOFIZJOLOGIGZNE

Bengt Rippe, jeden z najwybitniejszych
teoretykow dializy otrzewnowej, ktory w wyjat-
kowy sposéb potrafit faczy¢ perspektywe bio-
fizyczna, patofizjologiczna i kliniczna w spoj-
rzeniu na t¢ metod¢ leczenia, podsumowat
przemiany, jakim podlega albumina w fizjo-
logii, w przewlektej chorobie nerek (PChN)
oraz w mocznicy. Autor wskazat, ze calkowita
pula albuminy w ustroju to okoto 270 g, z kt6-
rych okoto 50% znajduje si¢ poza ukladem
naczyniowym. Znakowanie albuminy pozwala
wykazac, ze 5-8% tego biatka w kazdej godzi-
nie przemieszcza si¢ z mikrokrazenia do §rod-
miazszu — jest to tzw. wspotczynnik ucieczki
przezwlosniczkowej (TER, transcapillary esca-
pe rate). U os6b zdrowych wigkszos¢ tej ilosci
podlega recyrkulacji, wracajac do §wiatla ka-

results from their contribution (in different propor-
tions). According to the available data, low plasma
albumin cannot be considered as contraindication to
commence PD. Nevertheless, this parameter should
be strictly monitored and any decline in plasma al-
bumin level — regardless the type of dialysis — should
prompt the careful search of an underlying causes
and start of the adequate therapy.
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pilar. U pacjentéw z mocznicg warto§¢ TER
wzrasta do okoto 15% ($rednio), co moze byé
wyktadnikiem wuszkodzenia i nadprzepusz-
czalnosci §rédbtonka w tej chorobie — jedna
z cech opisujacych mocznicg jest zjawisko opi-
sywane jako leaky endothelium, implikowane
takze jako mechanizm szybkiego transportu
przezbtonowego w dializie otrzewnowej (DO).
Watroba syntetyzuje okoto 12-15 g albuminy
w ciggu doby i mniej wigcej taka sama ilo§¢
podlega katabolizmowi lub utracie (miejscami
katabolizmu sg m.in. §rodbtonek, nerki i sama
watroba, gtéwnym Zroédtem strat — ,wyciek”
do $wiatta przewodu pokarmowego). Dla kom-
pleksowego zrozumienia znaczenia i przyczyn
hipoalbuminemii u chorych dializowanych
otrzewnowo nalezy sobie uswiadomié, ze na
spadek wartosci tego parametru w osoczu krwi
w sposOb zasadniczy wplywaja nastepujace
cztery mechanizmy:
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»»Wbrew dos¢
rozpowszechnionemu
przekonaniu stezenie
albuminy NIE JEST
dobrym i czutym
wskaznikiem stanu
odzywienia. MySlenie
0 hipoalbuminemii

w DO jako
konsekwenciji jej
utraty do dializatu jest
zbyt daleko idgcym
uproszczeniem44

178

— uposledzona synteza,

— wzmozony rozpad,

— wzmozona utrata,

— wzrost przestrzeni dystrybucji dla albuminy
(,,rozcienczenie”).

Warto zauwazy¢, ze w zestawieniu tym
nie uwzgledniono podazy biatka w diecie.
Doswiadczenie wskazuje bowiem, ze dopiero
dlugotrwate, ekstremalnie wyrazone glodzenie
moze wplynaé na stezenie albuminy w osoczu
i jej niedobdr. Sytuacje taka trudno sobie wy-
obrazi¢ w warunkach klinicznych w oderwaniu
od ciezkich choréb towarzyszacych, na przy-
ktad zaawansowanych nowotworéw, stanéw po
resekcji duzych odcinkéw przewodu pokarmo-
wego i innych. Mamy z nia niestety do czynienia
w obszarach, w ktorych cate populacje cierpia
gtéd. Przyktadem z obszaru medycyny klinicz-
nej, bedacym swojego rodzaju ,,modelem”
izolowanego gtodowania ludzi mtodych, bez
towarzyszacych choréb somatycznych moze
by¢ jadlowstret psychiczny (anorexia nervosa)
— osoby chore maja prawidlowe lub bliskie
prawidlowemu st¢zenie albuminy w osoczu, az
do skrajnie zaawansowanych stadiéw choroby.
Restrykcyjne, niskobiatkowe diety przepisywa-
ne pacjentom z zaawansowang PChN takze nie
doprowadzaja do hipoalbuminemii. Dlatego
wbrew do$¢ rozpowszechnionemu przekona-
niu stezenie albuminy NIE JEST dobrym i czu-
lym wskaznikiem stanu odzywienia. MySlenie
o hipoalbuminemii w DO jako konsekwencji
jej utraty do dializatu jest zbyt daleko idacym
uproszczeniem [1-3].

Klirens dializacyjny (otrzewnowy) albu-
miny wynosi okoto 0,1-0,15 ml/min, co ozna-
cza, ze w kazdej godzinie jest tg droga tracone
okoto 0,2% albuminy osocza. W tréjporowym
modelu transportu otrzewnowego za utrate
albuminy odpowiadaja naturalnie duze pory
(large pores). Charakterystyka transportu
otrzewnowego, (na przyklad mierzona w tes-
cie PET), powierzchnia blony otrzewnej po-
zostajagca w kontakcie z dializatem, lokalne
zapalenie w obrebie blony, w tym zwlaszcza
dializacyjne zapalenia otrzewnej, oraz zjawi-
sko neowaskularyzacji, wynikajace z nadmiaru
czynnika wzrostu §rodbtonka naczyn (VEGF,
vascular endothelial growth factor), to wybrane
czynniki majace wplyw na ilo$¢ albuminy tra-
conej do dializatu. Niewielka cze§¢ albuminy
podlega resorpcji z jamy otrzewnej, jest ona
takze odzyskiwana na drodze drenazu limfa-
tycznego. Wypadkowa tych proceséw jest utra-
ta netto oceniana $rednio na 5 g w ciaggu doby
(moze jednak siggac¢ 15 g/d). Jest to zatem
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okoto 40-45% dziennej (fizjologicznej) synte-
zy tego biatka przez watrobe. I1os¢ ta jest z po-
wodzeniem kompensowana przez ,,zdrowego”
pacjenta DO, to jest chorego bez nasilonych
wspotchorobowosci, katabolizmu, upoSledzo-
nej czynnoSci watroby, tracacego biatko inny-
mi drogami lub znacznie przewodnionego. Sa
publikacje wskazujace na brak zaleznoSci po-
miedzy przeotrzewnowym klirensem albuminy
i rozwojem hipoalbuminemii, ktére tym sa-
mym dobitnie wskazuja na konieczno$¢ zadzia-
fania innych czynnikéw niz sam fakt podjecia
leczenia DO — cho¢ oczywiScie w wiekszoSci
obserwacji ,,zdrowi” pacjenci dializowani DO
charakteryzujg si¢ nizszym (nieznacznie, lecz
zazwyczaj statystycznie znamiennie) stezeniem
albuminy w poréwnaniu do pacjentéw hemo-
dializowanych. Teza o braku wplywu dializy
otrzewnowej na albuminemie¢ bylaby zapewne
zbyt §miata, ale z cata pewnoScia mozna stwier-
dzi¢, ze dopiero wystapienie jednego lub kilku
z wymienionych powyzej czynnikéw naraza na
klinicznie istotng hipoalbuminemi¢. Nalezy
przy tym podkresli¢, ze zapalenie (katabo-
lizm), przewodnienie i dysfunkcja/nadprze-
puszczalno$¢ $rédblonka, z mozliwymi nad-
miernymi stratami albuminy, sa ze soba Scisle
powiazane [1, 2].

ZNACZENIE STEZENIA ALBUMINY
W 0S0CZU DLA ROKOWANIA
PACJENTOW DIALIZOWANYCH

Literatura opisujaca zwigzki pomiedzy
stezeniem albuminy w osoczu i rokowaniem
pacjentéw DO jest bardzo bogata. ZaleznoSci
te opisano u wielu grup pacjentéw, w tym na
przyktad chorych w wieku podesztym. W jedne;j
z analiz wykazano, ze w grupie ponad 800 pa-
cjentéw dializowanych w chifiskich osrodkach
czynnikami przepowiadajacymi zgon chorych
poddawanych CADO sa w analizie wieloczyn-
nikowej — dla ogétu chorych: wiek, obecno$é
cukrzycy, obecnos¢ wspotchorobowosci serco-
wo-naczyniowej, obnizajace si¢ stezenie hemo-
globiny i albuminy. Osobna analiza grupy pa-
cjentow, ktorzy ukonczyli 65 rok zycia (Srednia
wieku 71,3 + 4,3 lat) wykazala, ze jedynie wiek,
obecnos$¢ cukrzycy i spadek stezenia albuminy
w osoczu pozostawaly niezaleznymi czynnika-
mi prognostycznymi [4]. W najmtodszych gru-
pach wiekowych albumina w osoczu réwniez
ma kluczowe znaczenie prognostyczne. Ame-
rykanscy naukowcy wykazali w grupie 135 dzie-
ci, w wieku Srednio 10,1 = 5,6 lat, leczonych
CADO lub automatyczng dializa otrzewno-
wa (ADO), ze niskie st¢zenie albuminy jest



najwazniejszym czynnikiem prognostycznym
przezycia techniki, to jest utraty mozliwosci
kontynuowania leczenia DO [5].

Zagadnienie niezaleznego wplywu sta-
nu odzywienia na st¢zenie albuminy bylo
przedmiotem wielu analiz. Jedna z nich prze-
prowadzila doskonale znana grupa badaczy
holenderskich, kryjaca si¢ za akronimem NE-
COSAD II. Dodatkowo autorzy podjeli temat
wplywu albuminy na rokowanie zaréwno u pa-
cjentéw DO, jak i HD. Calkowita §miertelno$¢é
w okresie dwoch lat wyniosta w badanej grupie
(tacznie DO + HD) 21% i w obu metodach
leczenia najwyzsze ryzyko zgonu dotyczyto
pacjentéw, u ktérych stezenie albuminy znaj-
dowalo si¢ w najnizszym kwartylu wartosci.
Stezenie albuminy w obu grupach wykazywato
silna, odwrotna korelacje ze stezeniem biatka
C-reaktywnego (CRP, C-reactive protein),
natomiast nie byto zwiazku pomiedzy albumi-
nemia i takimi parametrami stanu odzywienia,
jak subiektywna ocena stanu odzywienia (SGA,
subjective global assessment) oraz znormalizo-
wany wskaznik generowania azotu bialowego
(nPNA, normalized protein nitrogen appe-
arance). Redukcja stezenia albuminy na po-
czatku obserwacji o kazdy 1 g/dl zwigkszata si¢
ze wzrostem ryzyka zgonu o 47% w przypadku
HD i 0 38% w przypadku DO, co dowodzi, ze
zalezno$¢ pomigdzy rokowaniem i albuming
w osoczu jest zjawiskiem uniwersalnym, niewy-
stepujacym wylacznie u pacjentéw DO. Inte-
resujace jest, ze korekta powyzszej zaleznoSci
poprzez uwzglednienie réznic w wartoSciach
SGA i nPNA w minimalny sposéb wplywata
na ryzyko zwiazane ze spadkiem stezenia al-
buminy w osoczu, podczas gdy korekta do roz-
nic w stezeniu CRP istotnie ostabiala zwiazek
stezenia albuminy z ryzykiem zgonu, czyniac
go statystycznie nieznamiennym. Zastosowa-
ne metody statystyczne pozwolily zatem na
wykazanie, ze za relacja pomiedzy albuming
w osoczu i rokowaniem w znacznie wigkszym
stopniu kryje si¢ zapalenie: (albumina jako
,Lujemne” bialko ostrej fazy, ktérego synte-
za spada, a rozpad ro$nie w warunkach stanu
zapalnego), a nie niedostateczny stan odzy-
wienia, mierzony zaréwno narzedziami antro-
pometrycznymi, jak i kinetyka przemian azotu
mocznika [6].

O roli stanu zapalnego — i systemowego,
i lokalnego, toczacego si¢ w blonie otrzewne;j
— w rozwoju hipoalbuminemii moga $wiad-
czy¢ zaobserwowane ujemne korelacje pomig-
dzy stezeniem albuminy w osoczu a st¢zeniem
interlekiny 6 zaréwno w surowicy krwi, jak

i w plynie dializacyjnym. W cytowanej publi-
kacji czynnikami niezaleznie wplywajacymi
na spadek stezenia albuminy w osoczu byly:
wiek, warto$¢ wskaZnika D/P dla kreatyniny
oraz whasnie stezenie IL6 w surowicy krwi [7].
Wskaznik D/P dla kreatyniny — zwigkszo-
na szybko$¢ transportu przeotrzewnowego
— jest bez watpienia czynnikiem sprzyjaja-
cym utracie albuminy, nie oznacza to jednak,
Ze utrata ta ma znaczenie rokownicze ani tym
bardziej ze utrata albuminy do dializatu thu-
maczy niekorzystny wplyw szybkiego trans-
portu otrzewnowego na rokowanie). Grupa
Raymonda Kredieta dokonata pomiaréw
klirensu otrzewnowego albuminy w grupie
257 pacjentéw rozpoczynajacych DO (Sred-
nio po ok. 3 miesigcach od rozpoczecia DO),
a nastepnie autorzy przeSledzili ich losy na
przestrzeni 60 miesiecy. Czynnikami wplywa-
jacymi na ryzyko zgonu byly: wskaznik choro-
bowosci wedlug Daviesa, wiek, stezenie CRP
oraz st¢zenie albuminy w osoczu. Utrata al-
buminy do dializatu nie wykazywata zadnego
zwigzku z rokowaniem [8].

Wiele prac, takze cytowanych powyzej,
opiera si¢ na pojedynczych pomiarach ste-
zef szeregu biomarkeréw, w tym albuminy,
na poczatku obserwacji (baseline). Jest to
zasadnicza wada metodyczna, polegajaca na
wyciaganiu wnioskéw dotyczacych odlegtego
rokowania pacjentéw na podstawie jednego
wyniku. O wiele istotniejsze jest §ledzenie
dynamiki trendéw w zachowaniu si¢ parame-
trow o znaczeniu rokowniczym w dluzszych
okresach obserwacji. Jones i wsp. nie znalezli
zaleznoSci pomiedzy Srednim stgzeniem al-
buminy w okresie obserwacji a rokowaniem
pacjentdw ocenionym po 36 miesigcach od
jej rozpoczecia. Co wigcej, rowniez trend
spadkowy tego parametru w ciagu pierwszych
6 miesigcy okazat si¢ nie mie¢ znaczenia ro-
kowniczego. Dopiero zachowanie si¢ albu-
miny w osoczu podczas kolejnych 6 miesigcy
(7.-12. miesiac) okazato si¢ mie¢ kluczowe
znaczenie dla odlegtego rokowania, przy czym
spadek stezenia albuminy w 7.— 12. miesigcu
byl rokowniczo niekorzystny takze u oséb,
u ktérych parametr ten byl stabilny lub wy-
kazywat tendencj¢ wzrostowa w pierwszych
6 miesigcach obserwacji, i na odwrét — oso-
by charakteryzujace si¢ spadkiem st¢zenia
albuminy w pierwszych 6 miesiacach miaty
niskie ryzyko zgonu i utraty techniki DO, je-
zeli trend ten odwracat sic w 7.—12. miesiagcu
— za trend uznawano spadek lub wzrost albu-
minemii o co najmniej 0,1 g/dl) [9].
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Ciekawe podejscie metodyczne do oce-
ny wplywu stezenia albuminy w osoczu na
rokowanie zaproponowata grupa -chinskich
autorow. Monitorowali oni co miesigc steze-
nie albuminy przez kolejne dwa lata, dzielac
nastepnie chorych w zaleznoSci od odsetka
pomiaréw > 3,5 g/dl na nastepujace podgru-
py: 100% pomiaréw na poziomie co najmniej
3,5 g/dl, 75-99%, 50-74% i 1-49% pomiaréw
w tym przedziale, a takze grupe piata: 0%,
czyli wszystkie pomiary ponizej 35 g/dl. Do-
datkowo wyniki przeanalizowano osobno dla
chorych podzielonych na dwie podgrupy: pa-
cjentéw, u ktorych z 75% lub wiecej pomiaréw
przekraczato > 3,5 g/dl, oraz tych, u ktérych
wartosci takich bylo mniej niz 75%. Analizy
przezycia dokonano w kolejnych trzech latach
obserwacji, a wigc badano wplyw usrednionego
stezenia albuminy w osoczu przez dwa lata na
rokowanie w nastepnych trzech latach obser-
wacji. Autorzy opublikowali dwie bliZniacze
prace, z ktérych pierwsza dotyczyla chorych
HD, a druga — chorych DO. W przypadku
pacjentéw HD odsetki chorych pozostajacych
przez dwa lata w zdefiniowanych powyzej prze-
dziatach albuminemii wynosily odpowiednio:
62,4%, 25,9%, 5,89%, 4,9% i 1,02% — ozna-
czatoby to zatem, ze znaczna wigkszo$¢ z nich
cechowata si¢ duza stabilnodcia w zakresie
omawianego parametru; az 88% chorych mia-
lo stezenie albuminy przekraczajace 3,5 g/dl
w 75% dokonanych pomiaréw. Jak mozna bylo
przypuszcza¢ skorygowane ryzyko zgonu nie-
zaleznie od przyczyny oraz z przyczyn serco-
wo-naczyniowych w 3-5 roku obserwacji rosto
wprost proporcjonalnie do uSrednionego ste-
zenia albuminy w pierwszych dwoéch latach.
Przy przyjeciu za grupe referencyjna pacjen-
téw, u ktérych 100% wynikéw wyniosto co
najmniej 3,5 g/dl, skorygowane ryzyko zgonu,
niezaleznie od przyczyny, w kolejnych podgru-
pach wynosito odpowiednio: 1,72 (75-99%),
3,14 (50-74%), 3,66 (1-49%) i 2,54 (wszyst-
kie wyniki < 3,5 g/dl). Identyczny, cho¢ jesz-
cze bardziej dynamiczny, trend wzrostowy
dotyczyt ryzyka zgonu z przyczyn sercowo-na-
czyniowych [10]. Wséréd chorych DO odset-
ki stezen albuminy na poziomie co najmniej
3,5 g/dl w poszczegdlnych przedziatach w ciagu
dwoch lat obserwacji utozyly sie nieco inaczej,
co moze $wiadczy¢ o wigkszej podatnoSci na
wahania tego parametru. Wyniosly one odpo-
wiednio: 38,1%, 29,8%, 11,6%, 13,2% 17,28 %,
a odsetek chorych utrzymujacych stezenie al-
buminy > 3,5 g/dl w co najmniej 75% oznaczen
— 67,9%). Réwniez i w tym przypadku skory-
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gowane ryzyko zgonu rosto wraz z spadkiem
odsetka oznaczefi przekraczajacych 3,5 g/dl,
wynoszac 0,9 (a wigc nie majac wplywu na ro-
kowanie, gdy odsetek wynikéw >3,5 g/dl wyno-
sit 75-99%), 2,56 (gdy odsetek ten wynidst 50—
74%), 2,85 (dla odsetka w przedziale 1-49%)
i az 7,59 (gdy wszystkie wyniki byly nizsze od
3,5 g/dl) [11]. Autorzy za warto$¢ referencyj-
na w obu przytoczonych tu badaniach przyjeli
stezenie albuminy na poziomie 3,5 g/dl, to jest
powszechnie akceptowana dolna granice nor-
my. W obu pracach przeprowadzono jednak
dodatkowe analizy, w ktérych wyodrebniono
pacjentéw ze Srednim stezeniem albuminy
przekraczajacym 4 g/dl. Jezeli jako referencyj-
na przyjeto te wlasnie grupe pacjentéw, oka-
zalo si¢, ze ryzyko zgonu chorych ze §rednim
stezeniem albuminy w przedziale 3,5-4 g/dl
jest wyzsze az 5,81 raza, a dla chorych z albu-
ming < 3,5 g/dl az 15,5 raza (dane dla DO)
oraz odpowiednio: 1,28 raza i 3,24 raza (dane
dla HD) [10, 11].

Rokowniczy wplyw stezenia albuminy
w osoczu oraz trendéw dotyczacych zmian
tego stezenia jest na tyle uniwersalny, ze
znaczenie dla rokowania maja nie tylko war-
toSci oceniane podczas dializoterapii, ale
nawet przed jej rozpoczgciem. W interesu-
jacej retrospektywnej obserwacji Nokkapun
i wsp. dokonali pomiaru stezenia albuminy
w chwili rozpoczynania terapii DO, zalicza-
jac pacjentéw do jednej z trzech kategorii
(< 2,5 g/dl, 2,5-3,5 g/dl, > 3,5 g/dl) i dodat-
kowo przesledzili trendy dotyczace tego para-
metru w okresie 6 miesiccy POPRZEDZAJA-
CYCH rozpoczgcie DO. Obserwacja objela
az 1169 pacjentéw rozpoczynajacych leczenie
ta metoda w Tajlandii. Badanie wykazato, ze
w okresie 3 i 6 miesigcy przed rozpoczgciem
DO stezenie albuminy pozostawato stabilne
odpowiednio u 36,5% i 26,1% pacjentéw. Spa-
dek stezenia albuminy o > 0,1 g/dl odnotowa-
no w okresie 3 i 6 miesigcy u 35,6% i28,9% pa-
cjentéw, natomiast wzrost o > 0,1 g/d1u 27,9%
i 45%. Czynnikami wplywajacymi na trend
spadkowy byly: niska warto§¢ wskaZnika masy
ciata (BMI, body mass index) (< 18,5 kg/m?),
wysoka warto$¢ wspotczynnika wspdichorobo-
wosci wedlug Charlson oraz pézny start DO
(eGFR < 5 ml/min/1,73 m*> w chwili jej roz-
poczynania). Przyjmujac za grupe referencyj-
na chorych ze stabilnym st¢zeniem albuminy
w okresie 3 i 6 miesigcy poprzedzajacych DO
stwierdzono, ze trend spadkowy w stezeniu
tego parametru dwukrotnie zwigksza ryzyko
rozwoju dializacyjnego zapalenia otrzewnej juz



w trakcie trwania terapii DO (mediana obser-
wacji wyniosta az 6,1 roku), podczas gdy trend
wzrostowy znamiennie obniza to ryzyko (o bli-
sko 50%) [12]. Publikacja ta wskazuje, ze na
warto$¢ dyskutowanego tu parametru wplywa
szereg zdarzen zachodzacych w dlugim okre-
sie poprzedzajacym rozpoczecie dializoterapii,
a na interpretacje wartosci albuminy w osoczu
(czy jakiegokolwiek innego wskaznika pro-
gnostycznego) wplywa caly szereg czynnikéw
oddziatujacych wczesniej, ktorych nasilenie
i sita oddzialywania na stan zdrowia pacjentéw
pogltebiaja si¢ wraz ze zblizaniem si¢ momentu
rozpoczecia DO. Jest to tym bardziej wazne,
ze — jak wiadomo — nie istnieja wytyczne
dotyczace Scistych i precyzyjnych wskazan do
rozpoczecia dializy. Préby ich ustanowienia
zakonczyly si¢ niepowodzeniem i zaleceniem
kierowania si¢ przestankami klinicznymi, kt6-
re z zalozenia s3 mocno subiektywne. Tej do$¢
prostej w swoich zatozeniach pracy autorzy
niniejszego opracowania poswigcaja sporo
uwagi, poniewaz dobitnie pokazuje ona, jak
wielkim btgdem jest interpretowanie znacze-
nia jakiegokolwiek biomarkera na podstawie
opisu klinicznego ,tu i teraz”, bez wzigcia
pod uwage drogi, jaka przeszed!l pacjent do
momentu, w ktérym rozpoczgto obserwacje.
Doskonatg ilustracja tego zjawiska jest znany
z diabetologii legacy effect, czyli wplyw wyréw-
nania cukrzycy w przeszito§ci na przyszte losy
chorego, niezalezny od wyréwnania metabo-
licznego tej choroby od momentu rozpoczgcia
obserwacji prospektywne;j.

Dla podkre§lenia zwiazkéw pomigdzy
zapaleniem a hipoalbuminemia autorzy zapro-
ponowali postugiwanie si¢ wskaznikiem CAR
(CRP-to-albumin ratio; CRP w mg/l, albumina
w g/l, CAR w mg CRP na 1 g albuminy). W ten
sposéb uwzglednia si¢ kluczowy wpltyw CRP,
a &ciSlej proceséw zapalnych, jakie ten wskaz-
nik reprezentuje, na stezenie albuminy w oso-
czu. W jednej z publikacji analizujacych wptyw
CAR na rokowanie warto$¢ tego parametru
zawierata si¢ w przedziale 0,007-9,967 mg/g,
przy Sredniej wartosci 0,42 mg/g. Jak mozna by-
loby oczekiwad, znajac uwarunkowania ksztal-
tujace kazda ze sktadowych z osobna, warto$¢
CAR rosta wraz ze wzrostem stopnia obciaze-
nia wspolchorobowoscia sercowo-naczyniowa,
wiekiem, BMI, stezeniem ferrytyny i stosun-
ku neutrofiléw do limfocytéw oraz spadkiem
stezenia hemoglobiny. W analizie wielo-
czynnikowej wartoSci CAR w trzecim tercylu
(> 0,227 mg/g) wiazaly si¢ z podwojeniem ryzy-
ka zgonu niezaleznie od przyczyny w stosunku

do pierwszego tercyla (wartosci < 0,082 mg/g)
w grupie 1011 pacjentéw rozpoczynajacych
DO w Chinach. Niezalezna warto$¢ rokowni-
cza byta tym istotniejsza, ze dotyczyta populacji
nieporéwnanie mtodszej niz te, ktore leczymy
DO w Europie lub Ameryce Pétnocnej (Sredni
wiek 49,1 = 14,2 lat) [13].

CZY | JAK DIALIZOWAC OTRZEWNOWO
CHOREGO Z HIPOALBUMINEMIA?

W bogatej literaturze tematu mozna zna-
lez¢ publikacje, ktére wprost odpowiadaja na
pierwsza cze$¢ pytania zadanego w tytule ni-
niejszego artykutlu. Autorzy pracy z Peritoneal
Dialysis International z roku 2019 postawili
sobie za cel poréwnanie loséw chorych leczo-
nych DO lub HD, u ktérych stezenie albuminy
w osoczu na poczatku dializoterapii wynosi-
lo mniej niz 2,5 g/dl. Analiza objeto chorych
rozpoczynajacych DO lub HD w okresie
6 lat (2010-2015), zidentyfikowanych w bazie
USRDS. Pierwsza ciekawa informacja to ska-
la zjawiska: ot6z wsréd 395 656 chorych roz-
poczynajacych dializy w tym okresie az 19,9%
mialo stezenie albuminy ponizej 2,5 g/dl. Infor-
macja ta jest — w poczuciu autora niniejszego
opracowania — bardzo doniosta. Jezeli, jak
zgodzono si¢ powyzej, niskie stezenie albumi-
ny jest uznanym czynnikiem ryzyka niepomysl-
nego rokowania i zgonu, to fakt, ze co piaty pa-
cjent rozpoczynajacy terapie nerkozastepcza
cechuje si¢ gleboka hipoalbuminemia, musi
napawaé pesymizmem. Nawet zaktadajac, ze
pomiedzy krajami i regionami zachodza znacz-
ne réznice w nasileniu czynnikéw ryzyka, moz-
na przyjaé, ze problem w podobnej skali moze
dotyczy¢ takze pacjentéw rozpoczynajacych
leczenie nerkozastepcze w Polsce.

Jak w wigkszosci tego typu pordwnan
pochodzacych z USA, pacjenci DO, takze
z gleboka hipoalbuminemia, byli ,,uprzywile-
jowani” w stosunku do chorych HD: czesciej
nalezeli do rasy kaukaskiej, byli mtodsi, lepiej
wyksztalceni, czgdciej posiadali zatrudnienie
i w mniejszym stopniu byli obciazeni choro-
bami towarzyszacymi. Smiertelnosé chorych
DO wyniosta 12/100 pacjentéw w ciagu roku
w grupie DO i17,3/100 pacjentéw w ciagu roku
w grupie HD (p < 0,001), co nie dziwi, biorac
pod uwage powyzsze rdznice (ryzyko zgonu
nizsze az o 18%). Przeprowadzenie analizy po
petnej korekcie do réznic w wyjSciowej charak-
terystyce obu populacji wskazato, ze korzy$¢
wynikajaca z wyboru DO zostata zachowa-
na — ryzyko zgonu niezaleznie od przyczyny
w DO vs HD bylo 0 11% nizsze, a w przypadku
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zgondw sercowo-naczyniowych o 28% nizsze
(bez réznic w zgonach z przyczyn infekcyj-
nych i nowotworowych) [14]. Publikacja ta
odtwarza wyniki wcze$niejszej pracy, takze
pochodzacej z USA, w ktdrej stwierdzono, ze
pacjenci z albuminemia < 4,0 g/dl wybierajacy
DO maja lepsze rokowanie, niz gdyby wybrali
HD. W poprzedniej analizie, przeprowadzonej
w latach 2000-2006, najnizsze wartosci albumi-
ny definiowano jako < 3,5 g/dl, nie wyrdznia-
jac chorych z albuminemia < 2,5 g/dl [15].

O ile odpowiedz na pytanie ,,czy?” nie wy-
daje si¢ trudna w kontekscie przedstawionych
powyzej danych z literatury, o tyle na pytanie
,»,jak?” nie mozna chyba odpowiedzie¢ w spo-
s6b, ktéry bylby czyms wigcej niz spekulacja.
Wydaje sie, ze pacjenci z hipoalbuminemia po-
winni by¢ dializowani standardowo, z bardzo
uwaznym monitorowaniem w kierunku prze-
dyskutowanych powyzej przyczyn niskiego ste-
zenia albuminy w osoczu, a zwlaszcza trendéw
spadkowych tego parametru. Identyfikacja
mozliwych przyczyn tego stanu powinna by¢
przedmiotem interwencji zarowno zwiagzanych
z przepisem samej dializy, jak i wielospecjali-
stycznego leczenia przyczynowego.

ALBUMINA W DO: CZY TYLKO BIOMARKER,
CZY TAKZE EFEKTOR USZKODZENIA?

Postawione powyzej pytanie jest niezwykle
interesujace w odniesieniu do wielu analizowa-
nych wspotcze$nie biomarkerow. WiekszoSci
substancji okreslanych jako biochemiczne pre-
dyktory rokowania mozna bowiem przypisac
caly szereg konkretnych efektéw — korzyst-
nych, czyli ochronnych, albo niekorzystnych,
czyli uszkadzajacych lub toksycznych — na kon-
kretne komorki, tkanki i narzady. Zalezno$¢
taka dotyczy, w przypadku pacjentéw dializowa-
nych, na przyktad cytokin prozapalnych, toksyn
mocznicowych, z siarczanem indoksylu na czele,
fosfatoniny FGF23, niedoboru klotho i wielu in-
nych. Albuminuria w cukrzycy, nadci$nieniu tet-
niczym lub preeklampsji jest przede wszystkim
wskaznikiem systemowego uszkodzenia $rdd-
blonka oraz nieprawidlowej struktury i funkcji
kigbuszka nerkowego. Mozna jej jednak przypi-
sa¢ pewne role ,,efektorowe”: nadmiar albumi-
ny docierajacej do cewek nerkowych uszkadza
je, sprzyjajac rozwojowi PChN. Czy albuminie
w DO, a &ciflej jej niedoborowi, mozna przypi-
sac taki wlasnie sprawczy wplyw na uszkodzenie
tkanek i narzadéw?

Préb odpowiedzi na to pytanie mozna
szuka¢ miedzy innymi w publikacjach Hasa-
na i wsp., ktorzy za pomoca zaawansowanych
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technik laboratoryjnych wykazali, ze przynaj-
mniej czeSciowo hipoalbuminemia stwierdza-
na u pacjentéw DO ma charakter ,,rzekomy”
— standardowe metody oznaczania albuminy
w osoczu nie wykrywaja bowiem albuminy
zmodyfikowanej, w tym zwlaszcza poddanej
procesom oksydacji i glikacji. Ta frakcja albu-
miny niewidocznej dla rutynowych technik la-
boratoryjnych moze nie spetnia¢ swoich funk-
cji fizjologicznych, a w zamian wywiera¢ efekty
toksyczne na komorki i tkanki [16, 17]. Ta nie-
zwykle efektowna koncepcja wymaga znacznie
lepszego udokumentowania u pacjentéw DO,
ale literatura z obszaru medycyny eksperymen-
talnej dostarcza wielu dowodéw na toksyczne,
gtéwnie prozapalne, uszkadzajace Srédbtonek
1 proaterogenne, dziatanie zmodyfikowanych
czasteczek albuminy. Biorac pod uwage do-
skonale poznane efekty nefrotoksyczne zmo-
dyfikowanych biatek, by¢ moze w ten wlasnie
sposdb mozna wythumaczy¢ zalezno$¢ pomig-
dzy hipoalbuminemia i tempem utraty reszt-
kowej czynnosci nerek u pacjentéw DO. Jak
wykazali japonscy autorzy, redukcja stezenia
albuminy w osoczu na poczatku obserwacji
o 1 g/dl zwigksza ryzyko utraty diurezy resztko-
wej ponad trzykrotnie, takze po skorygowaniu
do takich ,klasycznych” czynnikéw ryzyka tej
utraty, jak: stosowanie ikodekstryny, stezenie
CRP, wielko$¢ biatkomoczu czy typ transportu
przeotrzewnowego. Autorzy wskazuja na role
albuminy w ochronie przed stresem oksyda-
cyjnym oraz w zmniejszeniu nefrotoksyczno-
Sci fosforanéw jako mozliwych mechanizméw
thumaczacych zwiazek hipoalbuminemii z tem-
pem utraty diurezy resztkowej w DO [18].

PODSUMOWANIE

Pomiar stezenia albuminy w osoczu to
prosty i dostepny wskaznik pozwalajacy na
oceng... No wlasnie czego? Jest na pewno
dobrym wskaznikiem rokowniczym, zwlasz-
cza jezeli obserwuje si¢ trendy w jej stezeniu.
Wartos$¢ predykcyjna dotyczy zaréwno ryzyka
powiktan infekcyjnych, jak i sercowo-naczynio-
wych, a takze zgonu wywotanego chorobami
serca i naczyn oraz niezaleznie od przyczyny.
Trendy spadkowe w stezeniu albuminy prze-
powiadaja takze skrdcenie czasu korzystania
z dializy otrzewnowej jako metody leczenia
nerkozastgpczego, (tak zwane przezycie tech-
niki). Nie jest jednak latwo zinterpretowac
podioze zmian w stezeniu tego parametru bez
szerokiego kontekstu klinicznego i szeregu
dodatkowych badafi laboratoryjnych. Jeden



z autoréw uzyt w odniesieniu do stgzenia al-
buminy ciekawego terminu znanego z obszaru
medycyny ratunkowej, a mianowicie triage
[2]. Wysoka, stabilna lub rosnaca albumina
zapewnia nas o dobrym stanie klinicznym pa-
cjenta i braku doraznych zagrozen dla jego
stanu zdrowia, przez analogie do dziatah na
Szpitalnym Oddziale Ratunkowym (SOR)
— pacjent nie wymaga doraZnych dzialan, jest

STRESZCZENIE

Niskie stezenie albuminy w osoczu jest uniwersalnym
predyktorem ztego rokowania podczas leczenia nerko-
zastepczego — zarowno w dializie otrzewnowej (DO),
jak i hemodializie (HD). Hipoalbuminemia moze wyni-
kac z wielu procesow patologicznych, na ktore narazeni
s pacjenci dializowani. Najwazniejsze to uposledzony
stan odzywienia, nasilony katabolizm, uposledzona
synteza, wzmozona utrata — w tym takze do dializatu
w DO — oraz przewodnienie. Procesy te wspafistniejq
ze sobg i negatywny wptyw hipoalbuminemii na roko-

stabilny; niska, a zwlaszcza spadajaca, prze-
nosi go do grupy ryzyka i sktania do podje-
cia dziatan diagnostycznych i w konsekwencji
terapeutycznych, ktérych celem nie jest oczy-
wiscie wzrost stezenia albuminy, ale wyelimi-
nowanie przyczyn, dla ktérych obserwuje sie
jego spadek — przez analogi¢ do medycyny
ratunkowej pacjent jest zagrozony i wymaga
wzmozonej uwagi.

wanie najpewniej wynika z ich wspadtistnienia, w roz-
nych proporcjach. Aktualny stan wiedzy nie pozwala
uznac hipoalbuminemii za przeciwwskazanie do lecze-
nia DO. Parametr ten powinien by¢ jednak monitorowa-
ny, a trend spadkowy w stezeniu albuminy w 0soczu
winien — niezaleznie od metody dializy — sktaniac do
identyfikacji przyczyny tego zjawiska oraz odpowied-
nich interwenciji terapeutycznych.
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