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1. Wstep

Przewlekla choroba nerek dotyka nawet 5 milionow Polakow, z czego okoto 20
tysiecy jest poddawane leczeniu nerkozastepczemu w postaci hemodializy w schytkowym
stadium choroby. U pacjentow przewlekle hemodializowanych jedng z najcze$ciej
obserwowanych nieprawidtowosci jest niedokrwisto$¢, nierzadko wymagajaca leczenia
preparatami rekombinowanej erytropoetyny. Uwaza si¢, ze anemia w tej grupie pacjentow
wynika gléwnie z niedostatecznej produkcji endogennej erytropoetyny, jednak nie sposoéb
poming¢ innych czynnikow, takich jak: niedobory zywieniowe wynikajace z restrykcyjnej
diety zalecanej pacjentom z ESRD (schylkowa choroba nerek, ang. end-stage kidney
disease), przewlekty proces zapalny i zwigzany z nim stan kataboliczny prowadzacy m.in.
do niedozywienia biatkowo-kalorycznego (PEW — protein-energy wasting) i
nieprawidlowej hematopoezy, a takze zmienne zwigzane z samg technikg dializy. Pewien
odsetek pacjentow dializowanych, mimo leczenia niedokrwistosci adekwatnymi dawkami
erytropoetyny oraz zelaza, nie osiaga docelowych warto$ci hemoglobiny i wymaga
powtarzalnego przetaczania preparatow krwi. Mozna woéwczas moéwic o pojeciu opornosci
na erytropoetyne, a w literaturze proponuje si¢ wskaznik ERI (ang. erythropoietin
resistance index) jako miernik nasilenia tego zjawiska. Niniejsze badanie mialo na celu
znalezienie czynnikdw zwigzanych ze wzrostem opornosci na EPO u chorych
dializowanych. Pod uwagg brano zmierzone za pomocg bioimpedancji parametry sktadu
ciata, wynik w skali MIS (malnutrition-inflammation score), wybrane parametry
laboratoryjne (w tym IL-6, IL-18, IL-1a, TNF-a, hepcydyna oraz leptyna) oraz dtugos¢ i

czestotliwos¢ leczenia nerkozastepczego.

2. Material i metodyka

Projekt badania zostal zaakceptowany przez Komisj¢ Bioetyczng Pomorskiego
Uniwersytetu Medycznego (KB-0012/88/03/19). Do badania, po uzyskaniu ich
wczesniejsze] zgody, wiaczono 78 pacjentow hemodializowanych przez co najmniej 6
miesiecy w Stacji Dializ przy Klinice Nefrologii, Transplantologii 1 Chor6b
Wewngetrznych Samodzielnego Publicznego Szpitala Klinicznego nr 2 w Szczecinie.

Kazda z osob po zakonczonej dializie zostata poddana pomiarowi sktadu ciata za pomoca



profesjonalnego medycznego analizatora SECA mBCA. Kwestionariusz MIS zostat
wypehiony dla kazdego pacjenta indywidualnie zgodnie z kalkulatorem dostepnym na

stronie http://www.touchcalc.com/calculators/mis. Probki krwi do badan laboratoryjnych

zostaly pobrane w czasie rutynowych badan miesiecznych w Stacji Dializ, a poza
standardowymi comiesigcznymi oznaczeniami morfologii 1 parametrow gospodarki
zelazowej, na potrzeby pracy rozszerzono panel badan o stezenia leptyny, hepcydyny, IL-
6, IL-18, IL-la oraz TNF-a. Stworzong baz¢ danych poddano dalszej analizie
statystycznej.

Pacjenci bioragcy udzial w badaniu byli traktowani zgodnie z Deklaracja Helsinska i

Deklaracjg Stambulska.

3. Wyniki

Niskie BMI, niska masa tluszczowa, mata obj¢tos¢ tluszczu trzewnego, wysoka
zawarto$¢ wody w organizmie (TBW - total body water [%]), niska masa beztluszczowa i
niski kat fazowy byly czynnikami zwigzanymi ze zwickszeniem opornosci na EPO.
Procentowa zawarto$¢ tkanki mie$niowej nie miata zwigzku z ERI w tej grupie
badawczej. Catkowity wynik w skali MIS korelowatl pozytywnie z wartoscig ERI. Ocena
sktadu ciata za pomoca analizy bioimpedancji lepiej nadawata si¢ do przewidywania
warto$ci ERI niz sam wskaznik BMI. Stezenie IL-6 korelowalo pozytywnie z wartoscia
ERI i bylo jej niezalezng determinantg w analizie wieloczynnikowej. Wykazano dodatni
zwiagzek stezenia IL-6 z dlugoscig dializoterapii w miesigcach oraz ilo$cig sesji HD w
tygodniu. Wyzsze stezenia IL-6 wigzaly si¢ z nizszg warto$cig kata fazowego, bedacego
wyktadnikiem stabilnosci blon komoérkowych. W badanej grupie stezenie IL-6 nie
korelowato z wynikiem w skali MIS. Leptyna wykazala ujemna korelacj¢ z wartoscig ERI
oraz wynikiem w skali MIS, byla tez istotnie dodatnio skorelowana z iloscig tkanki
thuszczowej, zarowno catkowitej, jak 1 trzewnej. Nie wykazano korelacji stgzenia TNF-a z
warto$cig ERI lub wynikiem w skali MIS, jednak stezenie tej cytokiny bylo dodatnio
skorelowane m.in. z wiekiem i masg thuszczowg. IL-18 oraz IL-1a nie mialy zwigzku z
wartoscig ERI ani ze stopniem niedozywienia-zapalenia ocenianego na podstawie skali
MIS.

4. Wnioski
Stopien opornosci na erytropoetyne wyrazony za pomocg ERI jest silnie zwigzany ze

stopniem odzywienia u pacjentdéw hemodializowanych. Szczegélnie tkanka tluszczowa, a


http://www.touchcalc.com/calculators/mis

wraz z nig leptyna, zdaje si¢ mie¢ ochronny wptyw na rozwoj opornosci na erytropoetyne.
Pacjenci dializowani z wysokim wynikiem w skali MIS, czyli z nasilonym
niedozywieniem i w stanie prozapalnym, mieli wysoki wskaznik ERI. Wysokie st¢zenia

krazacej IL-6 wiaza si¢ z gorszg odpowiedzig na EPO.

Kluczowe wydaje si¢ zapobieganie utracie tkanki tluszczowej i hamowanie stanu
zapalnego jako element holistycznego podejécia do leczenia anemii u pacjentow
dializowanych. Poza interwencjami zywieniowymi, modulacja odpowiedzi zapalnej
zwigzanej z leptyng i IL-6 moze by¢ obiecujacym celem dalszych badan nad leczeniem
zespotu niedozywienie-zapalenie (malnutrition-inflammation syndrome) w chorobie
nerek, a tym samym uzyskiwania lepszych efektow leczenia niedokrwisto$ci i poprawy

rokowania chorych.

5. Slowa kluczowe
niedokrwistos¢, cytokiny, zapalenie, niedozywienie, sktad ciata, tkanka thuszczowa,

erytropoetyna, hemodializa



