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Ultrafiltracja pozaustrojowa w leczeniu zaostrzen
przewleklej niewydolnosci serca
— punkt widzenia nefrologa

Extracorporeal ultrafiltration in the management of congestive heart failure
— the nephrologist’s point of view

Norbert Kwella, Anna Pawtowska, Tomasz Stompor

Klinika Nefrologii, Hipertensjologii i Chorob Wewnetrznych Uniwersytetu Warminsko-Mazurskiego w Olsztynie

STRESZCZENIE tracji na Smiertelno$¢ w grupie chorych z zaawan-

. » . sowang niewydolnoscig serca.
Przewlekta zaostrzona niewydolnosé¢ serca jest a y a

istotnym problemem klinicznym. Postepujace zabu- Choroby Serca i Naczyn 2012, 9 (2), 97-105

rzenia ogolnoustrojowe, migdzy innymi niedokrwi- Stowa kluczowe: ultrafiltracja, akwafereza
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stos¢ i uposledzenie czynnosci nerek, wymagaja diuretyki, zespot sercowo-nerkowy, niewydolnoscé

intensywnego leczenia. Eskalacja dawek diuretykéw L
serca, przewodnienie

petlowych nasila zaburzenia neurohormonaine to-

warzyszgce temu schorzeniu. Pojawia si¢ oporne

. .. . ABSTRACT
na farmakoterapie przewodnienie, ktére wymaga

wielokrotnych hospitalizacji. Coraz powszechniej-
sze staje sie zastosowanie zabiegu ultrafiltracji
pozaustrojowej w celu lepszego i skuteczniejsze-
go odwodniania leczonych chorych. Te opcje tera-
peutyczng mozna zastosowaé w kilku wariantach,
miedzy innymi jako powolng ciagta ultrafiltracje lub
akwafereze. W niewydolnosci serca stosuje sie takze
dialize otrzewnowga. W badaniach klinicznych, mie-
dzy innymi UNLOAD i RAPID HF, wykazano, ze nowa
metoda ultrafiltracji (akwafereza) jest bezpieczna
i nie wigze sie z powiktaniami charakterystycznymi
dla zabiegu klasycznej hemodializy. Leczenie za-
biegami ultrafiltracji przestaje by¢ ostatecznoscia
i ,ztem koniecznym”. Obecnie potrzebne jest prze-

prowadzenie wiekszej liczby badan klinicznych,

zwtaszcza oceniajgcych wptyw zabiegéw ultrafil-

Chronic exacerbated heart failure remains an im-
portant clinical problem. Progressive deterioration
of renal function and developing anemia need to be
intensively treated. Diuretics in escalated doses
additionally worsen neuro-hormonal abnormali-
ties that led upon pathophysiology of his clinical
entity. Fluid overload accompanying heart failure
frequently becomes resistant to diuretic therapy
and leads to frequent and recurrent hospital admis-
sions. Techniques of extracorporeal ultrafiltration
become more and more popular in this group of
patients since they allow to eliminate an excess
body water more efficiently. This therapeutic op-
tion can be used in a number of variants — the
most important are: slow continuous ultrafiltration
and aquapheresis, and sometimes — peritoneal

Adres do korespondenciji:

lek. Norbert Kwella

Klinika Nefrologii, Hipertensjologii i Choréb Wewnetrznych
Uniwersytet Warminsko-Mazurski

ul. Zotnierska 18, 10-561 Olsztyn

tel./faks: 89 538 63 73

e-mail: nkwella@poczta.onet.pl

Copyright © 2012 Via Medica, ISSN 1733-2346

EEEEEEEE EEEEEEE EE EEEEEEE EEE———————=
www.chsin.viamedica.pl



https://core.ac.uk/display/268444402?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1

Choroby Serca i Naczyn 2012, tom 9, nr 2

dialysis. In some studies performed in this field
(the most important ones are UNLOAD and RAPID
HF) the usefulness and safety of the new method
— aquapheresis — has been demonstrated. This
technique is not associated with “typical” adverse
effects of standard hemodialysis. It seems that
extracorporeal ultrafiltration in decompensated
heart failure is no longer the ‘least choice’ thera-

py. Further clinical studies are urgently needed to
asses the impact of extracorporeal ultrafiltration
on poutcome of patients with heart failure.
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Key words: ultrafiltration, aquapheresis, diuretics,
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fluid overload

rzewlekla niewydolnos¢ serca jest czestym pro-

blemem klinicznym. W Stanach Zjednoczonych

te chorobe stwierdza sie u okolo 2% populacji
(ok. 5 mIn 0sdb), a do szpitali trafia z tego powodu oko-
to 1 milion 0s6b w ciggu roku, co wiaze sie z kosztem
rzedu 30 miliardéw dolaréw. Zaostrzenie przewlekle;
niewydolnosci serca, jako przyczyna hospitalizacji, jest
szczegoblnie czeste u 0s6b powyzej 65. roku zycia [1, 2].
W pierwszych dniach pobytu chorzy czesto wymagaja
intensywnej opieki, ktora angazuje duza grupe wyspe-
cjalizowanego personeluisprzetu, coistotnie wplywana
koszt leczenia. W 2001 roku towarzystwa American Heart
Association (AHA) i American College of Cardiology (ACC)
wprowadzity 4-stopniowa skale oceny zaawansowania
przewlektej niewydolnoéci serca (tab. 1) [3]. W odréznie-
niu od powszechnie stosowanej klasyfikacji funkcjonalnej
wedlug Nowojorskiego Towarzystwa Kardiologicznego
(NYHA, New York Heart Association), stopief zaawanso-
wania przewlektej niewydolnosci serca nie ulega obnize-
niu mimo poprawy tolerancji wysitku po zastosowane;
terapii. Wobec trudnoéci w leczeniu niewydolnosci serca
powstaja rézne grupy badawcze i programy opiekinad ta
grupa chorych, na przyktad OPTIMIZE-HE The Get with
the Guidelines — HF lub EuroHeart Failure [1, 4-6].

U wiekszosci chorych z przewlekla niewydolnoscia
serca uposledzona jest tez czynnos¢ nerek (jednak zwykle
ze stezeniem kreatyniny nieprzekraczajacym 3 mg/dl;
tab.213), ana plan pierwszy wysuwa sie przewodnienie.
Pojawia si¢ jednak klopot zjednoznacznym rozumieniem
tego terminu. Od stuleci przewodnienie rozpoznawano
na podstawie takich objaw6w, jak: obrzeki obwodowe,
poszerzenie zyl szyjnych, dusznos¢, zastéj w krazeniu
plucnym, ptyn w jamach optucnowych, hepatomega-
lia, refluks watrobowo-szyjny czy wodobrzusze. Na
oddziatach intensywnej opieki dla potrzeb bardziej za-
awansowanej oceny powszechnie stosowane sa metody
inwazyjne, z wykorzystaniem cewnikowania naczyn,
miedzy innymi: inwazyjny pomiar ci$nienia tetniczego,
pomiary wskaznika sercowego i ci$nienia zaklinowania
w kapilarach plucnych za pomoca cewnika Swana-Ganza.
Ultrasonograficzna ocena $rednicy zyly gléwnej dolnej
oraz jej zmiennosci w cyklu oddechowym jest subiek-
tywna, zalezna od doswiadczenia badajacego, a w przy-
padku stanu zagrozenia zycia, jakim jest dekompensa-
cja przewleklej niewydolnosci serca, jest ona trudna do
wykonania. W pracach naukowych za ,zloty standard”
technik wyznaczania catkowitej objetosci wody ustro-
ju (TBW, total body water) uznaje sie metody z uzyciem

Tabela 1. Stadia zaawansowania niewydolnosci serca wedtug American College of Cardiology i American

Heart Association (zrédto [3])

Klasa Charakterystyka Przyktad

A Wysokie ryzyko rozwoju niewydolno$ci serca: bez obja- Nadcisnienie, cukrzyca, choroba wiencowa, wywiad
wow i zmian strukturalnych serca rodzinny kardiomiopatii, alkoholizm

B Bezobjawowa niewydolnos¢ serca: bez objawéw, obecne Przebyty zawat serca, dysfunkcja lewej komory, cho-
zmiany strukturalne serca roba zastawkowa serca

C Jawna klinicznie niewydolnos¢ serca: obecne objawy Dusznos$¢ zmeczenie, zmniejszona tolerancja wysitku
i zmiany strukturalne serca

D Oporna na terapig, nawracajaca, schytkowa niewydol- Objawy obecne w spoczynku mimo stosowanej mak-

nos$¢ serca

symalnej terapii

98—
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Tabela 2. Czestos$¢ wystepowania podwyzszonej
wartosci kreatyniny wsréd chorych przyjmowanych

do szpitala z powodu niewydolnosci serca na
podstawie Euro Heart Failure Survey (zrédto [6])

Stezenie kreatyniny Odsetek w badanej

[mg/dl] populaciji (%)
>1,4 38
>1,7 16
> 2,26 7

izotop6w tlenu (180) lub tlenku deuteru (*H,0), a do oce-
ny wielkoSci przestrzeni zewnatrzkomérkowej — izoto-
pu 3350,. Inne metody precyzyjnie okreslajace stopien
przewodnienia to: tomografia komputerowa, rezonans
magnetyczny i absorpcjometria wigzek promieniowania
rentgenowskiego o dwoch réznych energiach (DEXA, dual
energy X-ray absorptiometry). Uwzgledniajac narazenie na
promieniowanie rentgenowskie oraz koszty, metody te
nie nadaja sie do rutynowego stosowania u pacjentéow
wielokrotnie hospitalizowanych z powodu dekompen-
sacji przewleklej niewydolnosci serca. Stosunkowo nowa
metoda oparta na pomiarze bioimpedancji jest uwazana
za nieskomplikowana w uzyciu, calkowicie nieobcigza-
jaca dla chorego, a co szczegdlnie istotne — spelnia takze
kryteria ,ztotego standardu” [7]. Metoda ta bywa stoso-
wana przez nefrologéw do oceny stopnia przewodnie-
nia pomiedzy hemodializami i wyznaczana tak zwanej
suchej (naleznej, bez cech przewodnienia) masy ciala po
dializie. Przydatno$¢ pomiaréw stopnia przewodnienia
za pomoca bioimpedancji elektrycznej w diagnostyceile-
czeniu niewydolnosci serca jest przedmiotem badania
BELIC (Study of Electrical Bioimpedance in Heart Failure,
NCT00843245), prowadzonego w Hiszpanii.

Jak wynika z powyzszych rozwazan, odpowiedz na
proste z pozoru pytanie o stopief przewodnienia pacjen-
ta nie jest tak oczywista (jak wspomniano powyzej, jest

to takze jeden z kluczowych probleméw dializoterapii).
W pracy Androneiwsp. [8] na podstawie oceny 43 pacjen-
téw z niewydolnoscia serca, ale bez obecnosci obrzekéw
obwodowych, stwierdzono wzrost objetoéci krwi krazacej
za pomocg albuminy znakowanej izotopem promienio-
twoérczym u 65% badanych. Obecnos¢ ,utajonego” prze-
wodnienia korelowala z wyzszymi warto$ciami ci$nienia
zaklinowania wlosniczek ptucnych (PCWE, pulmonary ca-
pillary wedge pressure) i zwigkszeniem $miertelnoéci oraz
koniecznoécia pilnego przeszczepienia serca w ciagu
roku obserwacji (39% v.0%; p < 0,01). Przewodnienie jest
stwierdzane u okolo 40% populacji chorych z przewlekla
niewydolnoscig serca wypisywanych ze szpitala w Sta-
nach Zjednoczonych. Srednia wartos¢ redukji stopnia
przewodnienia podczas hospitalizacji takich pacjentéw
wynosi przecietnie 24 kilogramoéw, co wydaje sie dale-
ce niewystarczajace. Fakt ten odpowiedzialny jest praw-
dopodobnie za powtarzajace sie ich pobyty w szpitalu.
Leczenie ,klasyczne” jest wigc malo skuteczne. Smiertel-
nos$¢ wewnatrzszpitalna wynosi 2-4%, ale w przypadku
wspolistnienia hipotonii lub uszkodzenia nerek wzrasta
do ponad 20%. Wéréd bezposrednich przyczyn zgonu
w przebiegu przewleklej niewydolnosci serca wymienia
sie postepujace przewodnienie oporne naleczenieinagla
Smier¢ sercowa.

W celu monitorowania stopnia przewodnienia wyko-
rzystuje sie tez wskazniki biochemiczne. Wraz z narastaja-
cymrozciggnieciem $cian prawego przedsionka wzrasta
stezenie peptydéw natriuretycznych, czyli N-koficowego
fragmentu moézgowego propeptydu natriuretycznego
(NTproBNP) lub samego BNP. Wspélistniejace uposle-
dzenie czynnosci nerek moze wplywac na interpretacje
otrzymanych wynikéw, stezenie NTproBNP wzrasta bo-
wiem wraz z postepem uszkodzenia nerek.

Wzajemne relacje ukladu sercowo-naczyniowego
inerek sg wielokierunkowe i niezwykle zlozone. Docze-
kaly sie one systematycznego opisu i klasyfikacji jako

Tabela 3. Czestosé wystepowania przewlekiej choroby nerek wsréd 15 560 pacjentéw przyjmowanych do

szpitala z powodu niewydolnosci serca w rejestrze programu The Get With the Guidelines — HF (zrédto [5])

Klirens kreatyniny [ml/min]

> 90 1
60-90 2
30-60 3
15-30 4

<15 5

Stadium przewlekiej choroby nerek

Odsetek w populacji badanej (%)
8,5
26,8
43,9
14,2

6,6
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Tabela 4. Klasyfikacja poszczegdlnych postaci

zespotu sercowo-nerkowego (CRS, cardio-renal
syndrome) (wg [10])

Podtyp Charakterystyka
CRS

CRS 1 Ostra niewydolno$¢ serca powoduje ostre
uszkodzenie nerek

CRS 2 Przewlekta niewydolno$¢ serca powoduje
przewlektg chorobeg nerek

CRS 3 Ostre uszkodzenie nerek powoduje ostrg
niewydolnosé serca

CRS 4 Przewlekta choroba nerek powoduje ostre
uszkodzenie serca — epizody wiencowe

CRS 5 Choroba uktadowa powoduje jednocza-

sowe uszkodzenie serca i nerek

przebiegajacy w pieciu podstawowych wariantach zespét
sercowo-nerkowy (tab. 4) [9, 10].

Niewydolno$¢ serca bardzo czesto wigze sie takze
zwystepowaniem niedokrwistoéci (zaleznosci te na pod-
stawie jednego z badan epidemiologicznych — tab. 5)
[11, 12]. Dlatego niektérzy autorzy uzywaja terminu
,2espol sercowo-nerkowy z niedokrwistoscig”. Stopien
niedokrwistosciiwzgledny czy tezbezwzgledny erytro-
poetyny niedobér sa w tym zespole bardziej nasilone niz
wynikaloby to z samego tylko stopnia uszkodzenia ne-
rek. Erytropoetyna zmniejsza stopien nasilenia apoptozy,
zapalenia i wi6knienia w zakresie myocardium, co stwa-
rza teoretyczne przestanki do jej zastosowania w terapii
chorych z niewydolnoscia serca. Leczenie preparatami
czynnikow stymulujacych erytropoeze przynosi poprawe
czynnosci serca, redukcje wymiaru lewej komory i ob-
nizenie BNP. Jednak do tej pory nie udato sie wykaza¢
jednoznacznych, odlegtych korzyéci klinicznych w pro-
spektywnych badaniach z randomizacja [13].

Tabela 5. Czestos¢é wystepowania niedokrwistosci

u 0s6b z niewydolnoscia serca (zrédto [12])

Klasa NYHA Odsetek chorych z CHF
i niedokrwistoscia
NYHA | 9,1%
NYHA I 19,2%
NYHA Il 52,6%
NYHA IV 79,1%

NYHA (New York Heart Association) — Nowojorskie Towarzystwo Kardio-
logiczne

Zalezno$¢ miedzy dekompensacjg czynnosci sercaine-
rek jest odzwierciedleniem wielu ogélnoustrojowych me-
chanizméw patofizjologicznych. Wsr6d tych mechanizméw
wyrézni¢ nalezy zaburzenia hemodynamiczne w ukladzie
tetniczym (forward heart failure) i zylnym (backward heart fa-
ilure), neurohormonalne (aktywacja ukladu nerwowego
wspdlczulnego, osi renina-angiotensyna-aldosteron, nie-
adekwatne wydzielanie hormonu antydiuretycznego) oraz
zaburzenie réwnowagi miedzy czynnikami presyjnymi (endo-
telina, angiotensyna, epinefryna)idziatajacymirozkurczajaco
na naczynia (tlenek azotu, peptydy natriuretyczne). Efekty
dzialania tych patomechanizméw moga by¢ czasem wzmoc-
nione przez dzialaniejatrogenne. Zbyt duze dawki diuretykéw
powoduja miedzy innymi nadmierne odwodnienie, hipotonie,
odruchowg tachykardie oraz wtérna oligurie. Hipotonie wy-
wolujg tez stosowane w niewydolnoéci serca beta-adrenolityki
iinhibitory konwertazy angiotensyny (ACE, angiotensin-conver-
ting enzyme). W kontekécie przewodnienia i nasilenia wtdrnej
niewydolnosci prawokomorowej zastosowanie znalez¢ moga
takze azotany. Stanowia one dobry, sprawdzony $rodek po-
mocy doraznej w walce z dusznoscig, jednak nie wplywaja na
poprawe rokowania. Stosowane diuzej, podlegaja zjawisku
tachyfilaksjiizaburzaja czynno$¢ srédblonka [14]. Oprécztych
dwdéch niekorzystnych elementéw powiekszenie objetoscito-
zyska zylnego sprzyja ogélnoustrojowej retencji wody isodu.

LECZENIE PRZEWLEKLEJ ZAOSTRZONEJ
NIEWYDOLNOSCI SERCA

Od kilku lat autorzy kolejnych wytycznych leczenia
przewleklej zaostrzonej niewydolnoéci serca kfadg nacisk
na zmniejszenie stopnia przewodnienia. Zatem obok re-
strykcji podazy plynéwisodu w diecie zaleca sie stosowanie
diuretykéw petlowych (furosemid, torasemid), w narasta-
jacych dawkach lub we wlewie cigglym, czasem w polacze-
niu z diuretykami o innym punkcie uchwytu (antagonista
aldosteronu, tiazydy). Wdrozenie terapii pozaustrojowej
obecnie jest uznawane za ostateczny $rodek leczniczy, po
wystapieniu opornosci na diuretyki. Decyzja o leczeniu
pozaustrojowym zwykle jest podejmowana w konsultacji
z lekarzem specjalistg dializoterapii (nowa rekomendacja
stopnia Ila, poziom wiarygodnosci B wg American College of
Cardiology Foundation/American Heart Association) [15].

DIURETYKI PETLOWE W NIEWYDOLNOSCI SERCA
Diuretyki petlowe, zwlaszcza furosemid, stosowane

sa u wszystkich pacjentéw przewodnionych w prze-

biegu dekompensacji przewleklej niewydolnoéci serca.

www.chsin.viamedica.pl
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Hamuja one dzialanie kanaléw chlorkowych w ramie-
niu wstepujacym petli Henlego, co wtérnie powoduje
zahamowanie reabsorpcji sodu i wody w tym miejscu.
Tak hamowany jest proces izoosmotycznej redukcji obje-
toéci moczu. Wsrdd efektéw ubocznychiniepozadanych
przy stosowaniu diuretykéw petlowych nalezy wymie-
ni¢: hipotonie, hipokaliemie, zasadowice metaboliczng,
hiperlipidemie, hiperglikemie i hiperurykemie. Leki te
wzmagaja pobudzenie osi neurohormonalnych (uktadu
RAA, wspélczulnego uktadu nerwowego, ADH), ktore
sg istotnymi elementami patomechanizmu przewlektej
zaostrzonej niewydolnosci serca. Jednak w miare uptywu
czasu leczenia efektywno$¢ natriuretyczna diuretykow
petlowych spada i pojawia sie opornosé na te preparaty.
Czynniki sprzyjajace rozwojowi opornosci na diuretyki
petlowe to:

¢ wspdlistniejace uszkodzenie nerek (np. nefropatia

cukrzycowa);
* nadmierna podaz sodu;
* niskie stezenie sodu w osoczu i maty fadunek sodu
przesaczonego w moczu pierwotnym;

e wzmozony wychwyt zwrotny sodu w kanaliku dal-

szym [16].

Akwaretyki to kolejna grupa lekéw o dziataniu diure-
tycznym. Naleza do niej antagonisci receptoréw wazopre-
syny — tak zwane waptany. Powodujg one zahamowanie
dziatania wazopresyny poprzez blokowanie receptoréw
dla tego hormonu, obecnych w cewkach zbiorczych ne-
fronéw. Prowadzi to do wzrostu utraty wolnej wody
i zwiekszenie objetosci oddawanego moczu. Tolwaptan
(antagonista receptora V2), jeden z przedstawicieli tej
grupy terapeutycznej, nie spelnit niestety nadziei, ja-
kie z nim wigzano w terapii zastoinowej niewydolno-
§ci serca. W badaniu Efficacy of Vasopressin Antagonism in
hEart failuRE Outcome Study With Tolvaptan (EVEREST)
tolwaptan redukowal istotnie stopiefi przewodnienia,
istotnie zwiekszajac wydalanie wolnej wody. Lek ten nie
zmniejszyl jednak liczby hospitalizacji ani $miertelnosci
w badanej grupie pacjentéw [17].

ULTRAFILTRACJA

Ultrafiltracja to proces usuwania wody osocza z krwi
pacjenta za pomoca odpowiedniego filtra (hemofiltr,
dializator) w krazeniu pozaustrojowym. Odpowiednig
podaz krwiumozliwia dwukanalowy cewnik naczyniowy
implantowany do duzych naczyn zylnych. Jego popraw-
na implantacja jest jednym z podstawowych warunkéw

przeprowadzenia udanego zabiegu ultrafiltracji. Wsr6d
powiklan tego zabiegu wymienia sie miedzy innymi
krwiaka, odme oplucnowa czy zakazenie. Implantacja
cewnika naczyniowego moze by¢ czasem bardzo trudna,
awreczniemozliwa z powodu istotnych zaburzen krzep-
niecia (polekowych lub na tle kardiogennej hepatopatii),
zaburzen $wiadomoéci, nasilonej dusznosci zmuszajacej
do pionizacji. Proces odwadniania w czasie zaostrzenia
niewydolnosci serca powinien by¢ kontrolowany, aby
utrzyma¢ niezbedng réwnowage miedzy obnizeniem
ci$nienia napelniania lewej komory a zachowaniem
odpowiedniej wartosci rzutu serca, z uwzglednieniem
mechanizméw neurohormonalnych i bez niekorzystnego
wzrostu czestosci pracy serca. Wewnatrznaczyniowa obje-
tos¢ krwi, zapewniajaca adekwatna perfuzje narzadowa,
jest utrzymywana jest na staltym poziomie dzieki dostoso-
waniu tempa ultrafiltracji do mozliwoéci naptywu wody
osocza z tkanek okolonaczyniowych (tzw. refilling). Dlate-
go objeto$¢ plynu, ktéra nalezatoby usuwac w ciggu doby,
mozna usunaé w krétszym czasie (zabieg trwaé¢ moze od
kilku do kilkunastu godzin). Wydluzenie czasu ultrafiltra-
¢ji i zmniejszenie jej tempa stuzy ograniczeniu spadkéw
ci$nienia tetniczego. Powolna ciagta ultrafiltracja (SCUE slow
continuous ultrafiltration) moze by¢ prowadzona nieprze-
rwanie przez kilkadziesiat godzin (dluzej niz jedng dobe),
podczas gdy powolna codzienna ultrafiltracja (SDUE, slow
daily ultradfiltration) trwa kilka do kilkunastu godzinimoze
by¢ powtarzana w kolejnych dniach.

Epizody hipotonii §réddializacyjnej, uposledzajace
miedzy innymi przeplyw wiehcowy i mézgowy, sa po-
wszechnym i groZznym powiklaniem pozaustrojowego
usuwania nadmiaru wody i ,chlebem powszednim”
stosowanych u pacjentéw ze schylkowa niewydolnoscia
nerek hemodializ [18]. Wieloletnie doswiadczenia w dzie-
dzinie klasycznej hemodializoterapii moga by¢ pomocne
w ograniczeniu niestabilnoéci hemodynamicznej, takze
podczas zabiegéw ultrafiltracji u chorych znacznie prze-
wodnionych z zastoinowg niewydolnoscig serca. Niekto-
re spoérdd tych technik wymieniono w tabeli 6.

Metoda, dzieki ktérej mozna uniknaé cewnikowania
duzych naczyn zylnych, jest akwafereza. Zabieg ten wy-
konywany jest przy uzyciu aparatu Aquadex FlexFlow™
z zastosowaniem dostepu zylno-zylnego, zaréwno cen-
tralnego i obwodowego. Niewielka objetos¢ krwi (ok.
33 ml), ktéra krazy pozaustrojowo w aparacie, nie powo-
duje hipowolemii wewnatrznaczyniowej. Mimo niskich
objetosci tempo ultrafiltracji moze osigga¢ 100-500 ml/h.
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Tabela 6. Wybrane metody stabilizacji krgzenia

podczas zabiegéw hemodializy

Adekwatne tempo ultrafiltracji (doswiadczenie lekarza)

Wydtuzanie czaséw zabiegu (techniki hybrydowe,
np. SLEDD)

Obnizenie temperatury dializatu (36-35,5 °C)
Podwyzszenie stezenia wapnia w dializacie Ca2* 1,75 mmol/|
,Profilowanie” sodu

Podwyzszenie stezenia potasu w dializacie K (> 3 mmol/l)

Wtasciwie prowadzone techniki SCUE, SDUF oraz
akwafereza nie powoduja klinicznie istotnego pogor-
szenia funkcji nerek, przyspieszenia czynnosci serca,
spadku ci$nienia tetniczego czy istotnych wahan ste-
zen elektrolitéw w osoczu. Nalezy jednak podkresli¢,
ze retencja metabolitéw przemiany azotowej, kwasica
metaboliczna czy hiperkaliemia moga stanowi¢ powé6d
dosiegniecia po bardziej zaawansowane i ,kompletne”
metody leczenia nerkozastepczego (hemodializa, he-
modiafiltracja), w ktorych dzieki wprowadzeniu plynu
dializacyjnego mozna istotnie zwigkszy¢ efektywnos¢
eliminacji toksyn [19].

DIALIZA OTRZEWNOWA

Dializa otrzewnowa w terapii niewydolnosci serca
byla zastosowana juz w 1949 roku. Przed jej zastoso-
waniem wymagana jest implantacja cewnika do jamy
otrzewnej, co moze by¢ utrudnione z powodu czesto
stosowanej w leczeniu niewydolnoéci serca antykoagu-
lacji lub leczenia przeciwptytkowego. Wéréd ptynéw
dializacyjnych plyn zawierajacy ikodekstryne wydaje
sie by¢ najodpowiedniejszy. Metoda moze by¢ bardziej
przydatna w dugotrwatym leczeniu; mozliwe jest tez, ze
usuwa niekorzystnie dzialajace w niewydolnoéci serca
cytokiny. Sposréd powiklan wymienia sie krwawienie
i krwiaki po implantacji cewnika otrzewnowego, zaciek
plynu otrzewnowego, infekcje jamy otrzewnej. Proble-
mem moze tez by¢ dostepnos¢ sprzetu i wyszkolonego
personelu — mniejsza niz w przypadku hemodializ.
Dyskusyjna pozostaje rola podwyzszonego ci$nienia
§réodbrzusznego, ktéra moze wplywac na efektywno$sé
metody oraz — poprzez ucisk plynu dializacyjnego na
przepone — przyczyniac si¢ do pogtebienia odczuwane;
przez pacjentéw dusznodci [18, 20, 21].

DOSWIADCZENIE KLINICZNE Z ZASTOSOWANIEM
IZOLOWANEJ ULTRAFILTRACJI U PACJENTOW Z ZA-
OSTRZENIEM PRZEWLEKLEJ NIEWYDOLNOSCI SERCA

W 1993 roku opublikowano prace Agostoni wsp.,
w ktorej badano bezpieczenstwo pojedynczej sesji izo-
lowanej ultrafiltracji ($r. objeto$¢ usuwanego pozaustro-
jowo ptynu — 1880 = 174 ml). Okres obserwacji wynosil
6 miesiecy. Badano 36 pacjentéw z niewydolnoscig serca
w klasie II'i IIl wedtug NYHA; badanie nie obejmowato
pacjentéw w klasie IV. Wykazano bezpieczefistwo terapii
i poprawe tolerancji wysitku u chorych leczonych ultra-
filtracja [22]. Kolejne badanie, Marenzi i wsp., opubliko-
wane w 2001roku na podstawie szczeg6élowej obserwa-
cji 24 chorych, dotyczylo tym razem chorych z ciezsza
niewydolnoscia serca (IV klasa wg NYHA), a wiec tych,
uktérych terapia stanowi najwieksze wyzwanie. Badanie
to wykazalo, ze trwajacy 9 + 3 godziny zabieg ultrafil-
tracji, w czasie ktérego usuwano $rednio 4880 + 896 ml
plynu, byt dobrze tolerowany. Po kazdych 1000 ml usu-
nietej objetoéci wykonywano szczegblowe pomiary he-
modynamiczne, gazometryczne oraz mierzono stezenie
hematokrytu. Maksymalny dozwolony wzrost poziomu
hematokrytu w czasie calego zabiegu, odzwierciedlaja-
cy posrednio stopienr odwodnienia, wynosit 10%. Takie
postepowanie pozwalato dostosowac tempo ultrafiltracji
do tempa wypelniania tozyska naczyniowego plynem
z przestrzeni pozanaczyniowej (plasma refilling rate). Nie
obserwowano hipotonii w czasie zabiegu ani w okresie
kolejnych 24 godzin [23].

Wyniki kolejnych badan przeprowadzonych w ob-
szarze leczenia niewyréwnanej niewydolnosci serca me-
toda pozaustrojowej ultrafiltracji (The Relief for Acutely
Fluid-Ouverloaded Patients With Decompensated Congestive
Heart Failure; RAPID-CHF Trial oraz UltrafiltratioN versus
1V Diuretics for Patients HospitaLize for Acute Decompensated
Congestive Heart Failure [UNLOAD]) wykazuja réwniez,
ze ultrafiltracja bezpiecznie i efektywnie redukuje prze-
wodnienie w tej grupie pacjentéw [24-26]. Uzyskana re-
dukcja masy ciata poprzez odwodnienie pozaustrojowe
nie pogorszyla czynnosci nerek, byla bezpieczna i do-
brze tolerowana, a jednocze$nie zmniejszata czas poby-
tu w szpitalu i czesto$¢ ponownej hospitalizacji. W obu
wymienionych prébach klinicznych nie wykazano jednak
spadku $miertelnosci.

W badaniu RAPID-CHF obserwowano Igcznie 40
pacjentéw ze zdekompensowang przewlekla niewydol-
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noscia serca. Pierwsza grupe stanowili chorzy leczeni
konwencjonalnie, u ktérych dodatkowo zastosowano ul-
trafiltracje pozaustrojowa, druga — pacjencileczeni tylko
zachowawczo. Pierwszorzedowym punktem koficowym
badania byla wielko$¢ utraty masy ciata po 24 godzinach
od randomizacji. Jednorazowy zabieg ultrafiltracji —
akwaferezy, trwajacy lacznie 8 godzin, przeprowadzano
w pierwszej dobie pobytu pacjenta w szpitalu z uzyciem
dostepu zylnego w dole Iokciowym. W ocenie pierwszo-
rzedowego punktu konicowego badania nie osiggnieto
znamienno$ci statystycznej. Utrata masy ciala w grupie
z UF wynosila 2,5 kg, a w grupie leczonej konwencjonal-
nie—1,86 kg (p = 0,24). Utrata calkowita plynéw w grupie
UF wynosita 4650 ml (ultrafiltracja + diureza), a media-
na objetoéci wody usuwanej pozaustrojowo — 3213 ml;
wérdd pacjentéw leczonych tradycyjnie natomiast utrata
plynéw wynosita 2838 ml (p = 0,001 w stosunku do pa-
cjentéw poddawanych UF) [24].

Badaniem UltrafiltratioN versus IV Diuretics for Patients
HospitaLized for Acute Decompensated Congestive Heart Fa-
ilure (UNLOAD) objeto 200 pacjentéw z niewydolnoscia
serca w stadiach III 1 IV wedltug NYHA, u ktdérych obser-
wowano cechy przewodnienia (m.in. obrzeki obwodo-
we, nadmierne wypetnienie zyt szyjnych, wodobrzusze,
obrzek pluc), ale stezenie kreatyniny nie przekraczalo
3,0 mg/dl (wynoszac $rednio 1,5 mg/dl + 0,5 mg/dl). Ob-
serwacje prowadzono w 28 osrodkach przez okres 90
dni. Po uptywie pierwszych 48 godzin od randomizacji
poréwnano wyniki uzyskane w grupie 100 pacjentéow
leczonych pozaustrojowa ultrafiltracja bez uzycia lekéw
moczopednych (grupa UF) z wynikami 100 chorych
leczonych konwencjonalnie — z uzyciem diuretykéw
w pulsach dozylnych (n = 68) lub we wlewie ciggltym
(n = 32). Pierwszorzedowymi punktami koricowymi ba-
dania byty: redukcja masy ciala oraz stopnia nasilenia
dusznoéci. W badaniu tym czas obserwacji (90 dni od
wypisu) nie pozwala na analize wskaznikéw odleglego
przezycia. W grupie UF odnotowano 9,6% (9/94) zgonéw,
w grupie leczonej diuretykami w pulsach i we wlewie
cigglym odpowiednio — 7,8% (5/64) oraz 19,4% (6/31).
Ultrafiltracje prowadzono z zastosowaniem techniki
akwaferezy, z przecietnym wspoélczynnikiem ultrafiltra-
¢ji 240 ml/godz. przez okres 12,3 = 12 godzin. Dawka
dobowa diuretyku podawanego w pulsach wynosita 316
* 213 mg, a podawanego we wlewie cigglym — 335 +
* 325 mg w przeliczeniu na furosemid (w badaniu w za-
leznosci od preferencji badacza stosowano bumetamid,

torasemid lub furosemid, przyjmujac, ze 1 mg bumeta-
midu = 10 mg torasemidu = 20 mg furosemidu). Wieksza
redukcje masy ciala osiggnieto w grupie leczonej samg
ultrafiltracjg (5,0 = 3,1 kg), w poréwnaniu z grupg sto-
sujaca diuretyki w bolusach (2,9 + 3,1 kg; p = 0,001).
Réznica w redukcji masy ciala miedzy grupa UF (5,0 =
* 3,1kg) orazleczona diuretykami we wlewie ciaggltym (3,6
* 3,5kg) nie byta statystycznieistotna (p > 0,05). Odwad-
nianie pozaustrojowe nie wigzato sie ze zwiekszonym
ryzykiem hipokaliemii i hipotonii — powiktaniami, ktére
intuicyjnie przypisuje sie terapii nerkozastepczej. Prze-
ciwnie, hipokaliemia wystepowala czesciej wsrdd leczo-
nych diuretykami we wlewie ciaglym (22%) niz w grupie
UF (1%) (p = 0,003). Odsetek pacjentéw wymagajacych
zastosowania lekoéw o dzialaniu presyjnym po 48 godzi-
nach od randomizacji w grupie leczonej ultrafiltracja byt
nizszy, w poréwnaniu z grupa pacjentéw otrzymujacych
diuretyki w pulsach (3% v. 15%; p = 0,007).

Procentowy udzial pacjentéw, u ktérych stwierdzono
wzrost stezenia kreatyniny o ponad 0,3 mg/dl w stosunku
do wartosci wyjsciowych, bylidentyczny we wszystkich
trzech poréwnywanych grupach (27% wsréd leczonych
UF; 22% w grupie otrzymujacej pulsy i 17% otrzymuja-
cych ciagly wlew diuretykow). Ponowne hospitalizacje
w okresie do 90. dnia od wypisu byly rzadsze i krétsze
w grupie UF (0,65 * 1,36 w poréwnaniu do 2,29 + 3,23
w grupie leczonej diuretykami we wlewie cigglym [p =
= 0,016] lub otrzymujacych te leki postaci pulséw — 1,31
+ 1,87 [p = 0,05]). Ultrafiltracja okazata si¢ dobrym i le-
czeniem objawowym. Ograniczenie zuzycia lekéw pre-
syjnychiczestoéci ponownych hospitalizacji nie wigzalo
sie jednak z takg poprawa funkcji serca, ktéra byltaby za-
uwazalna jako zmniejszenie stopnia jego niewydolnosci
w klasyfikacji NYHA, spadek stezenia BNP czy poprawa
wyniku préby 6-minutowego marszu [25, 26]. Badania te
przecza powszechnemu przekonaniu, ze usuniecie nad-
miaru plynu metodami pozaustrojowymi nieuchronnie
wiaze sie z hipotonig i spadkiem filtracji kiebuszkowej.

W przedstawionych badaniach okres obserwacji
obejmowat maksimum 90 dni po wykonaniu doraZznej
interwencji, jaka byla ultrafiltracja, co, jak wspomniano,
uniemozliwia analize wskaznikéw rokowania odleglego.

Wczesdniejsze badanie Sheparda i wsp., mimo ze nie
bylto préba randomizowang oraz zawierato malo liczng
grupe badanych, wydaje sie bardzo zwigzane z codzienna
praktyka kliniczng. Analizowano dane 19 kolejnych pa-
cjentéw z ciezka niewydolnoscig serca (NYHA IV, frakcja
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wyrzutowa 30,2 £ 19%), u ktérych w latach 1998-2002
stosowano ambulatoryjnie ultrafiltracje przez okres nie
krétszy niz 1 rok jednoczeénie z optymalna terapig kon-
wencjonalng. Otrzymane wyniki poréwnywano z okre-
sem 12 miesiecy poprzedzajacych wigczenie nowej meto-
dy leczenia. Metoda ultrafiltracji nie byla tu akwafereza,
lecz standardowa ultrafiltracja z uzyciem cewnikéw im-
plantowanych do duzych naczyn zylnych (n = 14) lub
odwadnianie za pomocg dializy otrzewnowej (n = 5).
W ciggu roku od rozpoczecia leczenia ultrafiltracjq zmarto
7 pacjentéw (36,8%). Dwa przypadki zgonéw autorzy
wiaza z powiklaniami ultrafiltracji. Po 12 miesigcach od
rozpoczecia leczenia w grupie pozostatych 12 chorych od-
notowano znamienne zmniejszenie sie ilosci ponownych
hospitalizacji (0,3 v. 2,6 w ciggu roku; p < 0,005)idnispe-
dzonych w szpitalu (2,4 + 5,1v.41,8 + 18,6 dni; p < 0,005),
a takze poprawe statusu w skali wedlug NYHA (3,1 v. 4;
p < 0,005). Skumulowany wskaznik przezycia w okresie
1 roku wyni6st wérdd tych pacjentow 63,2% [27].

Zastosowanie akwaferezy w trybie ambulatoryjnym,
przez dluzszy czas w prospektywnej prébie klinicznej
z randomizacj, mogtoby by¢ ciekawym zrédlem infor-
macji na temat rokowania odleglego u pacjentéw z za-
awansowang niewydolnoécig serca i znacznie bardziej
odzwierciedlaloby codzienng praktyke kliniczna. Trwa-
jace obecnie badanie Cardiorenal Rescue Study in Acute
Decompensated Heart Failure (CARRESS, NCT00608491),
prowadzone pod auspicjami National Heart, Lung and
Blood Institute, ktérego zakonczenie jest planowane na
grudzien 2011 roku, powtarza zalozeniabadan UNLOAD.
Ma nim by¢ objetych 200 pacjentéw. Przedmiotem analizy
ma by¢ poréwnanie skutecznosci akwaferezy bez uzycia
diuretykéw i leczenia konwencjonalnego w niewyréw-
nanej niewydolnosci serca. Okres obserwacji wynosi¢ ma
60 dni od chwili zakoniczenia leczenia. Pierwszorzedo-
wymi punktami koicowymi maja by¢ zmiany stezenia
kreatyniny oraz zachowanie sie masy ciata. Akwafereza
nie bedzie wiec stosowana dlugotrwale, w trybie ambula-
toryjnym, zatem po zakoficzeniu tej obserwacji nadal nie
bedzie znany wplyw takiego postepowania na rokowanie
odlegle w tej grupie chorych.

Wynikibadan przytoczone w niniejszej pracy nadal po-
zostawiaja bez odpowiedzi liczne pytania zwigzane z oce-
na rzeczywistej roli i przydatnosci klinicznej ultrafiltracji
pozaustrojowej w leczeniu przewleklej zaawansowane;
niewydolnosci serca. Ultrafiltracja wydaje sie bezpieczna

metoda, ktéra doraznie — réwnie efektywnie jak leki mo-
czopedne — zmniejsza mase ciala. By¢ moze wkrotce nie
bedzie mozna jej traktowac jako ,zta koniecznego” i terapii
»ostatniego wyboru”. Czy wobec wynikéw wspomnianych
badan oraz wiekszej dostepnoéci aparatow do ultrafiltracji
w duzych, wieloprofilowych szpitalach i uproszczenia ich
obstugi nalezaloby rozpowszechni¢ praktyke ich zastoso-
wania? Powiklania towarzyszace temu zabiegowi sg czesto
mniejszym zagrozeniem dla chorego niz dziatania niepoza-
dane lekéw moczopednych stosowanych w wysokich daw-
kach. Ponadto powiklania te nie sa tozsame z powiklaniami
leczenia hemodializami, zwlaszcza obecnie, gdy pojawila
sie nowa metoda ultrafiltracji, jaka jest akwafereza. Na
dzien dzisiejszy nie jest jasne, kto powinien decydowa¢
o wdrozeniu takiej terapii, kto powinien jg prowadzi¢
inadzorowac? Terapie nerkozastepcze na oddziale inten-
sywnej terapii u pacjentéw chorych krytycznie, poczat-
kowo prowadzone lub nadzorowane przez nefrologéw,
staly sie niemal wylaczng domeng intensywistow. By¢
moze z czasem obok stacji dializ prowadzonych przez
nefrologow dla pacjentéw ze schytkowg niewydolnoscia
nerek pojawia sie ,stacje ultrafiltracji”, firmowane przez
specjalistéw kardiologii.

PODSUMOWANIE

Przewodnienie i oporno$¢ na leczenie diuretykami
stanowig istotny problem kliniczny. W leczeniu tej grupy
chorych konieczna jest wspotpraca lekarzy kardiologéw
inefrologéw. Obawy zwigzane z powiklaniami leczenia
metodami nerkozastepczymi os6b z hipotonia i niskim
rzutem serca wynikaja z wieloletnich obserwacji doty-
czacych klasycznej hemodializoterapii i cho¢ powinny
by¢ brane pod uwage, nie moga stanowi¢ argumentu
dla opéznienia lub wrecz odstapienia od nowych me-
tod leczenia. Podsumowujac, mozna wiec stwierdzié, ze
w terapii zaawansowanej niewydolnosci serca redukcja
przewodnienia z uzyciem ultrafiltracji pozaustrojowej
(SCUE SDUE akwafereza) jest nieodzownym uzupetnie-
niem klasycznej terapii opartej na stosowaniu diurety-
kéw. Nowe metody, zwlaszcza akwafereza, wydaja sie by¢
bezpiecznie i efektywne. Skrécenie czasu hospitalizacji
i zmniejszenie ryzyka ponownego przyjecia do szpitala
w krétkim czasie po wypisaniu poprawia komfort zycia
chorychipozwala lepiej wykorzystywac srodki finanso-
we. Jednak ocena wplywu leczenia tymi metodami na
przezycie chorych wymaga dalszych badan.
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