Porownanie efektow leczenia pacjentow leczonych nerkozastepczo metodg dializy
otrzewnowej i hemodializy

Przewlekta choroba nerek (PChN) rozwija si¢ w przebiegu réznorakich nefropatii,
m.in. cukrzycowej choroby nerek, nadcis$nienia, ki¢buszkowych zapalen nerek, zmian
miazdzycowo-niedokrwiennych i wielu innych.

W trakcie przebiegu PChN dochodzi do powstania wielu powiktan w obrgbie innych
uktadow. Najpowazniejsze z nich to powiklania ze strony uktadu sercowo-naczyniowego,
gospodarki mineralno — kostnej, niedokrwisto$¢, zaburzenia endokrynologiczne,
niedozywienie. Powiklania te wielokrotniec zwiekszajg ryzyko przedwczesnej $mierci U
pacjentow z PChN.

W schytkowym stadium przewlektej choroby nerek, jedyna opcja zapewniajaca
przezycie jest leczenie nerkozastepcze. Pod pojeciem leczenia nerkozastgpczego kryja sig:
dializa otrzewnowa(DO), hemodializa (HD) i przeszczepienie nerki. Pierwsze dwie metody
zastepuja tylko niektore funkcje zdrowych nerek. Nerka przeszczepiona odtwarza natomiast
calg homeostaze. Dlatego wszyscy pacjenci w schytkowej PChN powinni by¢ rozwazani pod
kontem ewentualnego przeszczepienia nerki.

Dializa otrzewnowa wykorzystuje btong otrzewnows jako btony dializacyjng. Do jej
zalet nalezy mozliwo$¢ wykonywania zabiegéw w domu, stabilnos¢ hemodynamiczna, dtuzej
zachowana diureza resztkowa, brak koniecznosci wytwarzania dostepéw naczyniowych, 1 co
za tym idzie - mniejsze ryzyko infekcji krwiopochodnych, oraz bardziej liberalna dieta.

Warunkiem niezb¢dnym do wdrozenia tej metody dializy jest jednak zdolno$¢
pacjenta lub jego opiekunéw do wykonywania =zabiegobw w domu. Waznym
przeciwwskazaniem do DO sg takze przebyte w przesztosci rozlegle zabiegi operacyjne na
jamie brzusznej.

Hemodializa jest najszerzej rozpowszechniong metoda leczenia nerkozastepczego. W
przeciwienstwie do DO, HD jest zabiegiem pozaustrojowego oczyszczania krwi z produktow
przemiany materii oraz usuwajacy nadmiar wody poprzez blong polprzepuszczalng za
pomoca aparatu do hemodializy, tzw. ,sztucznej nerki”. HD zwykle, a naszym kraju
wylacznie, wykonywane sa w osrodku — stacji dializ.

Z zalozenia obie metody dializoterapii sa na tyle odmienne, a wybor jednej z nich jest
uwarunkowany tak wieloma czynnikami natury medycznej 1 pozamedycznej, ze jest metoda

leczenia niepoddajaca si¢ przydziatowi losowemu (randomizacji).



Material i metody

Celem pracy byta proba porownania wynikow leczenia pacjentéw dializowanych DO i
HD, wykorzystujac narzg¢dzie statystyczne: badanie kliniczno-kontrolne. Do kazdego pacjenta
DO, ktory dializowat si¢ dtuzej niz kwartat dobrano odpowiedniego pacjenta z duzej grupy
HD. Kryteriami doboru byly: wiek, pte¢, cechy antropometryczne, demograficzne, etiologia
PChN, wspolchorobowosci oraz czasu leczenia nerkozastepczego. Badang grupe stanowili
pacjenci Stacji Dializ Diaverum we Witoctawku. Obserwacje prowadzono od marca 2014 do
marca 2017 roku. Rozpatrywano retrospektywnie dane pacjentow wigczonych do badania w
momencie rozpoczecia badania, a nastgpnie zbierano dane prospektywnie. W badaniu
uczestniczyto 84 pacjentow, po 42 w kazdej z grup.

Przeanalizowano dane medyczne dotyczace cech antropometrycznych, chorobowosci
towarzyszacej, parametrow laboratoryjnych 1 klinicznych w momencie rozpoczecia
dializoterapii; parametrow laboratoryjnych i stopnia utrzymania ich wartosci w docelowych
zakresach, zalecanych jako standard monitorowania jakosci dializ; wystepowania powiktan
zaleznych 1 niezaleznych od dializoterapii wymagajacych hospitalizacji; oceny stopnia
zglaszalnosci do listy oczekujacych na przeszczepienie nerki. Z analizy wylaczono
hospitalizacje zwigzane z wytworzeniem pierwszego stalego dostgpu naczyniowego,
wykonaniem badan kwalifikacyjnych do przeszczepienia nerki oraz programami
terapeutycznymi  leczenia  hiperfosfatemii 1  wtornej nadczynnos$ci  przytarczyc.
Przeprowadzono takze analize czasu leczenia (w tym transfery pomiedzy metodami) i
przyczyn zakonczenia leczenia nerkozastgpczego.

Cisnienie tetnicze oraz parametry badan laboratoryjnych analizowano kwartalnie. W
przypadku wigkszej ilosci pomiarow w kwartale oceniano $rednig z tych badan. Pomiary
ci$nienia wykonywane byty w pozycji siedzacej po minimum 15 — minutowym odpoczynku.
Badania laboratoryjne wykonywano w Zaktadzie Diagnostyki Laboratoryjnej Wojewodzkiego
Szpitala Specjalistycznego we Wioctawku z uzyciem analizatora firmy Roche Diagnostics.

Wyniki zaprezentowano w formie tabel, zawierajacych liczebno$ci i odsetki badanych
parametrow, $rednie i odchylenia standardowe. Graficzng interpretacj¢ tych danych zawarto
w postaci wykresow shupkowych pionowych i (lub) skategoryzowanych wykresow ramka-
wasy. Do oceny statystycznej roznic parametrycznych i nieparametrycznych zastosowano
odpowiednio test t-Studenta i test U Manna-Whitneya. W obliczeniach krzywej przezycia
wykorzystano statystyke chi-kwadrat i testy log-rank



Wyniki

W kazdej z grup uczestniczylo po 12 kobiet i po 30 m¢zczyzn, ze $rednim wiekiem
52,1 lat (nieznacznie mtodsi byli pacjenci DO - 51,2 lata). Wigkszo$¢ pacjentow odznaczato
si¢ nadwagg/otyloscig, ze $rednim BMI 26,9 kg/mz. Sredni wskaznik chorobowosci
towarzyszacej Charlson (CCI) wynosit w catej grupie 4,63 (byl nieco mniejszy w grupie
DO -4,31). Oceniane parametry badan laboratoryjnych (kreatynina, GFR, hemoglobina,
ferrytyna, wapn, fosforany, PTH, bialko catkowite, albuminy, profil lipidowy oraz wielkos$¢
biatkomoczu), z ktérymi pacjenci rozpoczynali leczenie byly porownywalny w obu grupach.
Jedynym parametrem, w ktorym stwierdzono znamienng réznice na korzys¢ pacjentow DO vs
HD bylo wysycenie transferryny (32,4% vs 26,2%; p = 0,005). To poréwnanie sugeruje, ze
proces doboru zostat przeprowadzony z sukcesem.

Obie grupy bylty rowniez porownywalne pod wzgledem etiologii PChN.
Najczestszymi jej przyczynami w obu grupach byly cukrzycowa choroba nerek, nefropatie
ktebuszkowe i odmiedniczkowe zapalenia nerek. Wsrdd chorob towarzyszacych dominowato
nadci$nienie tetnicze, niewydolno$¢ serca, cukrzyca i choroba niedokrwienna serca. Ich
wystepowanie bylo poréwnywalne w obu grupach.

Sredni czas obserwacji wynosit 3,67 lat (w grupie DO 3,71 lat i w grupie HD 3,63 lat).

Sposrod 84 pacjentow na koniec obserwacji pozostato 50 oséb, z czego 21 byto
poczatkowo w grupie HD a 29 w grupie DO. Siedmioro pacjentow z grupy DO bylo
transferowanych na HD, najczes$ciej spowodowane bylo to zapaleniami otrzewnej. 34
pacjentow zakonczylo leczenie przed koncem obserwacji. Czternascie osoéb zmarto: 6 w
grupie DO i 9 w grupie HD. Dominowaly zgony wywotane przyczynami Sercowo-
naczyniowymi, z powodu posocznicy i krwawienia z przewodu pokarmowego. Nie
odnotowano znamiennosci statystycznej dla poszczegdlnych przyczyn zgonoéw. Jednakze bylo
wigcej zgonow wtornych do niewydolnosci serca w grupie HD w porownaniu do DO (3 vs 0).
Dhugo$¢ przezycia w obu grupach byta podobna, Z tendencja do wigkszego przezycia w
grupie DO w pierwszych latach obserwacji.

Przeszczep nerki, podczas obserwacji, otrzymato 17 pacjentow: 8 z grupy DO 1 9 z
grupy HD. Jednakze 14 pacjentéw z DO i1 9 z HD byto zgloszonych do przeszczepienia
(Sredni czas oczekiwania na przeszczepienie dla catej grupy wynosit 359 dni). Natomiast
sredni czas aktywnosci na liscie wsrod wszystkich pacjentéw zgtoszonych wynosit 382 dni i
byt wiekszy w grupie DO niz w HD (odpowiednio 398 vs 358 dni). Czas od rozpoczecia
leczenia nerkozastgpczego do momentu aktywacji w krajowej liscie biorcow byl krotszy w

grupie DO (609 dni) w stosunku do grupy HD (805 dni). W$rod pacjentow niezgloszonych do



przeszczepienia na przeszczepienie nie wyrazato zgody pacjenci 6 pacjentow HD i 2 DO, i
odpowiednio u 11 i 7 pacjentéw gldwnym przeciwwskazaniem medycznym byla
niewydolnos¢ serca.

Blisko 2/3 pacjentow DO zaczynalo dializy w sposob planowy, natomiast ponad
potowa pacjentow HD rozpoczynata leczenie nerkozastepcze nieplanowo.

Srednia ilo$é hospitalizacji wynosita 1,28 na pacjenta/rok i byta nieznacznie wyzsza w
grupie HD (1,35/p-ta/rok) w poroéwnaniu do DO (1,22/p-ta/rok). Jednakze $redni czas
hospitalizacji byt dtluzszy w grupie DO (11,6 dni/p-ta/rok) niz w grupie HD
(10,8 dni/p-ta/rok); obie te roznice byty statystycznie nieznamienne. Nie stwierdzono roznic
pomiedzy grupami, analizujac liczbe (odsetek) pacjentow, ktorzy nie byli hospitalizowani
podczas catej obserwacji, a takze tymi, ktorzy mieli odpowiednio jedna, dwie, trzy lub wigcej
hospitalizacji.

W czasie obserwacji odnotowano 377 hospitalizacji (185 w grupie DO i 192 w grupie
HD). Najczestsza przyczyng pobytu w szpitalu byly choroby serca i uktadu krazenia (wsrod
nich zaostrzenia niewydolnosci serca), stanowity one 28,1% wszystkich pobytow (25,4% w
grupie DO a 30,7% w grupie HD). Kolejna najczestsza przyczyna hospitalizacji byla
niedokrwisto$¢ (odpowiednio 22,7% i 15,6%). Nie odnotowano tu istotnych réznic pomiedzy
grupami, procz oczekiwanych roéznic w czesto$ci hospitalizacji specyficznych dla danej
metody. W grupie DO hospitalizacje zwigzane z dializacyjnymi zapaleniami otrzewnej
stanowily 18,9% (p <0,001 vs HD; u kilku pacjentow HD réwniez wystapito to powiktanie
podczas krotkiej proby leczenia DO), pacjenci HD byli czgséciej przyjmowani (15,1%
wszystkich przyje¢, p <0,001 vs DO) celem wykonania nowego dostepu naczyniowego.
Pacjenci HD czeSciej byli rowniez hospitalizowani z powodu urazéow (p = 0,042). Poza
powyzszymi nie stwierdzono innych istotnych réznic. Zakazenia krwi, byly liczbowo czestsze
u pacjentow HD (8 przypadkéow), niz u DO (1 przypadek), ale ta réznica nie osiggneta
znamiennosci statystyczne;.

Poréwnujac osiggane wartosci cisnienia tetniczego (RR) oraz to jak czgsto pacjenci
spetniajg zakladane normy stwierdzono, ze w grupie pacjenci DO charakteryzowali si¢
wyzszymi $rednio warto$ciami RR skurczowego (137,9 vs 129,9 mmHg), rozkurczowego
(82,0 vs 76,6 mmHg), jak i Sredniego cis$nienia tgtniczego (MAP; 100,6 vs 94,4 mmHg).
Wartosci RR pacjentéw DO istotnie rzadziej odpowiadaty zaktadanym normom (odpowiednio
<140, <90, <140/90, MAP <105 mmHg).

Wsrdd ocenianych kwartalnie parametréw laboratoryjnych znalazty si¢: hemoglobina

(Hb), ferrytyna, wysycenie transferryny (TSAT), albumina w surowicy, wapn, fosforany,



parathormon (PTH). Co 3 miesigce byl oceniany réwniez Kt/V; z powodu charakteru obu
technik i odmiennego sposobu obliczania wartosci tego wskaznika adekwatnos$ci, nie byt on
porownywany bezposrednio, ale pod katem czgstosci wystepowania tego parametru w
zakresie odpowiednim dla metody.

Srednie wartosci Hb podczas obserwacji, w obu grupach byly poréwnywalne
(10,4 g/dl w DO i 10,5 g/dl w HD). Odsetek wartosci Hb w zakresie zakladanych norm w
czasie obserwacji byt takze podobny.

TSAT bylo nieco nizszy, jednak nieznamiennie, w grupie DO (32,1 + 7,9%) vs HD
(36,4 + 11,98%). Natomiast stezenie ferrytyny w grupie DO bylo znamiennie nizsze (362,9 +
351,5 pg/l) niz w grupie HD (556,7 £ 433,2 ug/l; p =0,01). Analizujac te parametry pod
katem czgstosci wystgpowania w pozadanym zakresie, oba, TSAT i ferrytyna (zdefiniowana
w zakresie od 200 do 500 pg/l jak réwniez od 200 do 800 pg/l). Stezenie ferrytyny, u wielu
pacjentow HD, znacznie przekraczato goérne oczekiwane zakresy, co moze sugerowac
zarowno przetadowanie zelazem jak tez stan zapalny.

Stezenie albuminy byto istotnie nizsze w grupie DO (3,7 g/dl) w poréwnaniu do grupy
HD (3,9 g/dl p = 0,002). Albumina w grupie DO rzadziej wystepowata powyzej wymaganego
stezenia 3,5 g/dl (odpowiednio 75,3% vs 90,6%; p = 0,005).

Stezenie wapnia, podczas catej obserwacji byto wyzsze u pacjentéw DO niz HD.
($rednio odpowiednio 9,0 + 0,52 mg/dl vs 8,5 + 0,63 mg/dl; p <0,0001), podczas gdy stezenia
fosforanbw w obu grupach byly poréwnywalne, (Srednio 5,5 mg/dl). Czesto$¢ spetniania
pozadanych wartos$ci dla wapnia i fosforandw byly podobne. Jednakze u pacjentow HD,
czesciej obserwowano tendencje do niskich st¢zen fosforanow. Czego odpowiadat nieco
wyzszy iloczyn Ca X Pi u pacjentow DO (51,3 vs 46,3 mg?/dI* w poréwnaniu do grupy HD);
iloczyn CaxPi w grupie DO, podczas obserwacji, znamiennie rzadziej byt ponizej
55 mg?/dI?. Catkowity PTH, by} poréwnywalny w obu grupach, a jego stezenia nieco rzadziej
spetniaty zaktadane normy w grupie DO.

Jak wspomniano powyzej, nie mona poroOwnanie bezposrednio wartosci Kt/V.
Czestos¢ wystepowania Kt/V w zakresie zdefiniowanych zakresow byla wyzsza u pacjentow
DO (77,5%) w poréwnaniu do pacjentow HD (54,6%; p <0,001).

Whioski

Przeprowadzone badania pozwalajg na wyciaggnigcie nastepujacych wnioskow:

1. Pacjenci rozpoczynajacy leczenie DO i HD nie roznig si¢ istotnie charakterystyka
kliniczna, po uwzglednieniu kryteriow doboru zagniezdzonego badania kliniczno-

kontrolnego.



Przezycie pacjentow DO i HD nie rdzni si¢. Byl obserwowany trend na korzys¢
lepszej przezywalno$ci na DO w okresie szesciu lat obserwacji

. Niezaleznie od zastosowanej metody dializoterapii, w trakcie leczenia dochodzi do
pogorszenia si¢ stanu klinicznego pacjentow (czego wyrazem jest wzrost wartosci
wskaznika wspotchorobowosci Charlson).

Pacjenci DO i HD nie r6znig si¢ pomiedzy sobg czgsto$cig powiktan zaleznych od
dializy oraz tych niezwigzanych z metoda dializoterapii (po uwzglgdnieniu réznic w
specyfice obu metod leczenia).

Pacjenci HD charakteryzujg si¢ lepszym dlugofalowym wyréwnaniem ci$nienia
tetniczego, a takze wybranych parametrow biochemicznych, mogacych mie¢
potencjalne znaczenie rokownicze (stezenie albuminy w osoczu, iloczyn wapn —
fosfor) w poréwnaniu do DO. Diugotrwate lepsze spelienie norm dla tych
wskaznikow nie przektada si¢ na lepsze rokowanie (lub ewentualnie potencjalna
korzys$¢ przejawia si¢ dopiero po uplywie szeSciu lat leczenia).

Pacjenci DO i HD nie réznig si¢ pomiedzy soba zglaszalnoscig do przeszczepienia
nerki i czasem ,,aktywnego” oczekiwania na liScie biorcow.

Przeprowadzona analiza nie upowaznia do wskazania Zadnej z metod jako
preferowanej w leczeniu nerkozastgpczym, przy porodwnywalnej charakterystyce

klinicznej pacjentow kwalifikowanej do kazdej z nich.



