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ROZDZIAL 1. WSTEP

Przewlekta choroba nerek (PChN) jest rzadkim schorzeniem — wieku dziecigcego,
charakteryzujacym si¢ postepujaca utratg liczby czynnych nefrondw, powodujacym
progresywne zmniejszenie filtracji kigbuszkowej w stopniu uniemozliwiajagcym utrzymanie
homeostazy ustroju [78, 13].

U podloza przewlektej choroby nerek u dzieci leza zarowno wrodzone 1 genetycznie
uwarunkowane jak tez nabyte schorzenia ukfadu moczowego. Przebieg PChN mozna
podzieli¢ na kolejne etapy wyznaczone wielkoscia filtracji kigbuszkowej, ktdre nieuchronnie
prowadza do rozwoju schytkowej niewydolnosci nerek (SNN) i1 koniecznosci rozpoczecia
leczenia nerkozastepczego.

Przewlekta choroba nerek jest choroba wyniszczajaca rozwijajacy si¢ organizm dziecigcy. Im
mlodszy wiek dziecka w momencie wystgpienia choroby, tym wigksze czyni ona
spustoszenia. W poczatkowych jej stadiach przebieg PChN jest jednak bezobjawowy lub
skapoobjawowy co powoduje, ze cze$¢ pacjentdéw pdzno trafia pod opieke nefrologiczng.
Wykrycie choroby dopiero w fazie SNN powoduje, ze dlugo trwajace zaburzenia
metaboliczne oraz nie leczone nadcisnienie tetnicze prowadza do powiklan w postaci
niskorostosci, zaawansowanej osteodystrofii nerkowej, uszkodzenia serca 1 naczyn oraz
wolniejszego rozwoju psychomotorycznego. Wezesne wykrycie choroby jest istotne w celu
zapobiegania  powstaniu ~ wymienionych  powiklan oraz = rozpoczecia  leczenia
nefroprotekcyjnego, ktére spowalnia postep choroby, a u niektédrych dzieci moze uchronié
przed rozwojem schytkowej niewydolnosci nerek. Hamowanie progresji PChN jest
szczegbdlnie wazne w wieku rozwojowym, kiedy kazde opdznienie rozwoju SNN umozliwia

dzieciom lepszy rozwoj psychofizyczny. Zaproponowany w 2002 roku podzial PChN na
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poszczegbdlne stadia utatwia klasyfikacj¢ pacjentdw z rozpoznanym po raz pierwszy
uszkodzeniem nerek 1 umozliwia monitorowanie skutecznosci ich leczenia.

1.1 Definicja i klasyfikacja przewleklej choroby nerek

Aktualna, powszechnie akceptowana definicja PChN zostata zaproponowana przez National
Kidney Foundation’s Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (NKF-K/DOQI) w 2002r
opiera si¢ na nastepujacych kryteriach:

1. Uszkodzenie nerek utrzymujace si¢ > 3 miesigcy definiowane jako obecnosc
strukturalnych lub czynnosciowych nieprawidlowosci nerek z prawidlowa lub zmniejszona
wielkoscig filtracji  kigbuszkowej (GFR), co objawia si¢ nieprawidlowosciami
morfologicznymi lub wskaznikami uszkodzenia nerek.

2. GFR < 60 ml/min/1,73m’ przez > 3 miesiace z uszkodzeniem lub bez uszkodzenia
nerek.

Wskazniki uszkodzenia nerek definiowane sg jako nieprawidtowosci sktadu krwi i moczu lub
nieprawidlowe wyniki badan obrazowych [57, 45]. Stadia zaawansowania  PChN
zaproponowane przez NFK-K/DOQI przedstawiono w tabeli 1.

Tabela 1. Stadia PChN w oparciu o kryteria NFK-K/DOQI

stadia Opis GFR (ml/min/1,73m")
1 Uszkodzenie nerek z prawidlowym lub >90
zwigkszonym GFR
2 Uszkodzenie nerek z niewielkim obnizeniem GFR 60-89
3 Umiarkowane zmniejszenie GFR 30-59
4 Znaczne zmniejszenie GFR 15-29
5 Niewydolnos¢ nerek <15 lub dializoterapia

GFR (glomerular filtration rate) — filtracja klebuszkowa

Przedstawione stadia zaawansowania PChN dotycza populacji chorych dorostych oraz dzieci

w wieku powyzej 2 lat. W przypadku miodszych dzieci, klasyfikacja stopnia uszkodzenia
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nerek wedlug wymienionych kryteriow jest utrudniona z powodu wystgpowania w tym
wieku fizjologicznie nizszej filtracji kiebuszkowej (Tabela 2). Wielkos¢ GFR jest najnizsza w
chwili urodzenia 1 zwigksza si¢ stopniowo do wartosci zblizonych u 0séb dorostych ok. 2-go
roku zycia [78]. W praktyce pediatrycznej wielkos¢ filtracji kiebuszkowej jest szacowana na
podstawie wzoru Schwartza [79, 801]:
Formuta Schwartza:
eGFR (ml/min/1,73m?) = K x wzrost (cm) : [kreatynina] dla kreatyniny oznaczonej metoda
kolorymetryczna
K= 0,45 dla dzieci <2 lat

= 0,55 dla dzieci w wieku 2 — 12 lat i dziewczynek w wieku 13 — 20 lat

= 0,7 dla chtopcow w wieku 13 — 20 lat
Prawidlowe wartosci GFR w wieku dziecigcym zawarte sg w tabeli 2 (K/DOQI).

Tabela2. Wartosci prawidlowej filtracji kiebuszkowej u dzieci i mlodziezy.

Wiek Sredni GFR£SD (ml/min/1,73m")
1 tydzien 41+15
2-8 tygodni 66125
>8 tygodni 96422
2-12 lat 1334+27
13-21 lat (chtopcy) 140+30
13-21 lat (dziewczynki) 12622

W 2009r. roku przyjeto nowa formule Schwartza:

eGFR=0.413 x wzrost (cm): [kreatynina] dla kreatyniny oznaczonej metoda enzymatyczng
Wiele istniejacych rejestrow przewlektej choroby nerek, nazywanej dawniej przewlekia
niewydolno$cia nerek (PNN) definiuje ja jako zmniejszenie GFR <75ml/min/1,73m’, czego

odpowiednikiem jest 2-4 stadium PChN wedlug NFK-K/DOQI .
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Schytkowa niewydolnos¢ nerek jest w tych rejestrach definiowana jako zmniejszenie GFR <

15ml/min/1,73m’, czemu odpowiada stadium 5 PChN (Tabela 3).

Tabela 3. Tradycyjne fazy przewleklej niewydolnos$ci nerek oraz stadia wg. NFK-K/DOQI.

Stadia wg NFK- | Faza niewydolnosci GFR Objawy
K/DOQI nerek (ml/min/1,73m’
)
Stadium 1 Okres  wydolnos$ci >90 Brak
nerek
Stadium 2 Utajona 89-60 Objawy biochemiczne
niewydolnos¢ ujawniajace si¢ w sytuacjach
stresu metabolicznego.
Stadium 3 Wyrdwnana 59-30 Obnizony GFR, prawidlowe
niewydolnos¢ stezenie mocznika; niewielka
niedokrwisto$¢ i kwasica
metaboliczna.
Stadium 4 Niewyréwnana 29-15 Podwyzszone stez. mocznika i
niewydolnos¢ kreatyniny, niedokrwistosc,
kwasica metaboliczna, zaburzenia
gospodarki wapniowo-
fosforanowej, zazwyczaj
nadci$nienie tetnicze,
spowolnienie rozwoju fizycznego;
zaburzenia poddaja si¢ leczeniu
zachowawczemu.
Stadium 5 Schytkowa <15 Zaburzenia metaboliczne j.w. nie
niewydolnos¢ nerek poddajace si¢ leczeniu
zachowawczemu.

1.2 Epidemiologia przewleklej choroby nerek

Dane epidemiologiczne przewlektej choroby nerek dotycza zazwyczaj populacji dorostych i

zwykle ograniczaja si¢ do ostatniego etapu choroby, tj. schytkowej niewydolnosci nerek.

Wedlug wielu badaczy, liczba pacjentdéw rozpoczynajacych leczenie nerkozastgpcze jest

jedynie ,,wierzchotkiem gory lodowej” 1 populacja wszystkich chorych na PChN moze

stanowic¢ liczbg 50 — krotnie wieksza [9].

Wyraznie zarysowujaca si¢ w ostatnich latach tendencja do narastania liczby pacjentow z

rozpoznaniem PChN stanowi wyzwanie dla systeméw ochrony zdrowia na nastepne lata i

wymaga dalszych dokladnych badan epidemiologicznych.

Szacuje si¢, ze w Ameryce

Pdtnocnej nawet 11% populacji moze chorowaé na PChN (badanie NHANES III- National

9
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Health and Nutrition Examination Survey) [9]. Opublikowane prace z Europy, Australii i
Japonii oceniajg t¢ liczbe na 6-16% populacji [32, 16, 52, 34]. W Polsce, w pilotazowym
badaniu POLNEF, przeprowadzonym na probie 2,5 tys. dorostych osob w 2004r, cechy
uszkodzenia nerek, definiowane jako albuminuria 1/lub podwyzszone stezenie kreatyniny w
surowicy, stwierdzono az u 16% badanych [41, 66].
Uwaza sig, ze u podloza tego zjawiska w populacji dorostych lezy narastajaca w postepie
geometrycznym liczba chorych na cukrzyce typu II, z jej nastepstwem pod postacig
nefropatii cukrzycowej, oraz postepujace ,,starzenie si¢” spoteczenstwa [67, 71, 74, 75, 101].
W pordéwnaniu do dorostych, dzieci chorujace na PChN stanowia niewielki odsetek tej
populacji. Ocenia si¢, ze w Ameryce Polocnej chorzy z rozpoznaniem schytkowej
niewydolnosci nerek w wieku ponizej 20 roku zycia stanowig mniej niz 2% wszystkich
pacjentow z tg chorobg [102]. Wedtug tych samych danych zapadalnos¢ na SNN u dzieci od
1990r wzrosta o 32%, co pozostaje w kontrascie do 126% wzrostu wsrdd dorostych [102].
W publikacjach z ostatnich lat czestos¢ wystgpowania PChN u dorostych na §wiecie szacuje
si¢ na 70-180/milion populacji (m.p.) [4, 16, 19, 50, 89]. W Europie najwigkszg ilos¢ nowych
przypadkow SNN w 2007r odnotowano w Portugalii (227/m.p.), Grecji 1 Belgii — 186/m.p.,
najmniejszg zas w Rumunii 1 Finlandii — 85-90/m.p. [18, 19, 85, 86]. W Polsce zapadalnos¢
na SNN w 2007r. wynosita 127/m.p. [73, 68, 86].
Zjawisko to jest spowodowane zwigkszajaca sie liczbg chorych z nefropatig cukrzycowsq i
nadci$nieniowa. Prawdopodobnie wplyw na wzrost zapadalnosci ma réwniez lepsza
akceptacja leczenia nerkozastgpczego, zwlaszcza w starszym wieku, oraz zmniejszenie si¢
ryzyka zgonu z powodu pozostatych chorob, co umozliwia ujawnienie si¢ niewydolnosci
nerek [16, 68, 70, 37, 38, 90, 104]. Najwickszy wzrost zapadalnosci obserwowany jest w
grupie najstarszych pacjentéw, po 65 roku zycia, 1 jest on kilkakrotnie wyzszy niz w populacji

ogolnej. Za rosnaca chorobowos¢ SNN odpowiada wieksza co roku zapadalnos¢, ale

10
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rowniez lepsze przezycie juz leczonych chorych, dotyczy to zwlaszcza pacjentow po
transplantacji nerki.

Badania epidemiologiczne dotyczace populacji dziecigcej dotychczas ogniskowaty sie
gldwnie na ocenie wystepowania choroby w fazie schytkowej niewydolnosci nerek.
Oszacowanie czg¢stosci wystepowania wcezesniejszych stadiow przewleklej choroby nerek ze
wzgledu na jej poczatkowo bezobjawowy lub skapoobjawowy przebieg napotyka na duze
trudnosci. Nie bez znaczenia pozostaje tez fakt duzego rozproszenia terytorialnego 1
stosunkowo niewielkiej ilosci dziecigcych osrodkéw nefrologicznych, do ktérych dostep
pacjenta, szczegdlnie w poczatkowym stadium choroby, moze by¢ utrudniony.
Niejednoznaczne zdefiniowanie badanej populacji, przyjete rézne kryteria wielkosci filtracji
kiebuszkowej w publikowanych pracach oraz uwzglednianie réznych przedzialoéw wiekowych
pacjentow réwniez utrudniajg oszacowanie rzeczywistej czestosci PChN u dzieci [42].
Wedlug rejestru ItalKid Project z Wiloch, do ktorego wlaczono pacjentéw w wieku 0-19 lat z
klirensem kreatyniny mniejszym niz  75ml/min/1,73m’> powierzchni ciata (wg formuty
Schwartza) w latach 1995-2003, srednia roczna zapadalnos$¢ dla przewlektej choroby nerek
wyniosta w tym badaniu 12,1 przypadkow/milion populacji dzieciecej (m.p.d.), za$
chorobowos$¢ wyliczono na 74,7/m.p.d. [1].

Weczesniejsze prace dotyczace PChN u dzieci ze wzglgdu na rdéznice przyjetych kryteriow
oraz inne lata obserwacji trudno porownywac z rejestrem ItalKid.

W populacji dzieci z Lorreine we Francji zapadalnos¢ na PChN w wieku ponizej 16 lat
oceniono na 12,7 /m.p.d. w latach 1975-1980 oraz 7,5/m.p.d. w latach 1985-1990 [14].

W raporcie ze Szwecji w latach 1986-1994 zanotowana zapadalnos$¢ na przewlekla chorobg
nerek wyniosta 7,7/m.p.d., natomiast leczenia nerkozastepczego wymagato 6,4 dzieci /m.p.d.

[20]. W obydwu przytoczonych pracach za kryterium przewlektej niewydolnosci nerek
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przyjeto klirens kreatyniny ponizej 30 ml/min/1,73 m’, za$ wiek badanej grupy pacjentow
ponizej 16 roku zycia. Liczebno$¢ badanych grup wynosita odpowiednio 127 1207 dzieci.
Wedlug rejestru prowadzonego w Holandii, w ciggu 20 lat obserwacji liczba dzieci <15r.z
rozpoczynajacych leczenie nerkozastgpcze byla wzglednie stata 1 wynosita 6/m.p.d. w latach
1979 — 1986 a 5,8/m.p.d. w latach 1987 — 2001. Wydaje si¢ ona odzwierciedla¢ rzeczywiste
zapotrzebowanie na terapi¢ nerkozastepcza w tej grupie pacjentow, gdyz Holandia byta
jednym z pierwszych panstw zapewniajacych wszystkim potrzebujacym dzieciom dostep do
takiego leczenia [53].

Tabela 4. Poréwnanie zapadalnosci na PChN u dzieci w wybranych krajach.

kraj Francja Szwecja Chile Wtochy
lata 1975-1990 1986-1994 1996 1990-2000
wiek (lata) <16 <16 <18 <20
ilos¢ przypadkow 127 207 227 1197
zapadalno$¢ (/m.p.d.) 7,5% 7,7* 5,7* 12,1%%*
chorobowos¢ (/m.p.d.) 29,4 - 54 21 42,5 74,7

m.p.d — milion populacji dziecigce;j
* _ dla klirensu kreatyniny <30ml/min/1,73m’

** _ dla klirensu kreatyniny <75ml/min/1,73m’

Srednia zapadalno$¢ na SNN u dzieci w krajach europejskich w ostatnich latach waha si¢ od 5
do 10/ m.p.d. [96, 102].

Wedlug raportu European Renal Association -European Dialysis and Transplant Association
(ERA-EDTA), opublikowanego w 2004, zawierajacego analiz¢ epidemiologii SNN u
pacjentow w wieku <20 lat na podstawie rejestrow z 12 panstw Europy (Austrii, Belgii,
Hiszpanii, Danii, Holandii, Finlandii, Grecji, Islandii, Norwegii, Szkocji 1 Szwecji), czestos¢

rozpoznawania nowych przypadkow choroby w wieku dziecigcym oceniono na 7,1/m.p.d.

12
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w latach 1980-1984 1 9,9 /m.p.d.w latach 1984-1989 1 pdzniejszych. Chorobowos¢ SNN
wzrosta natomiast z 22,9/m.p.d. w 1980r do 62,1/m.p.d. w roku 2000 [94].

W ogloszonym w 2009r. rocznym raporcie ESPN/ERA-EDTA (European Society for
Pediatric Nephrology/ European Renal Association -European Dialysis and Transplant
Association), obejmujacym 29 krajéw europejskich, w grupie miodszych dzieci (0-14 lat)
stwierdzano $rednig zapadalnos¢ 6,5/m.p.d., zas srednig chorobowos¢ 33,6/m.p.d. [19].

W corocznie publikowanym raporcie ANZDATA ( Australia and New Zealand Dialysis and
Transplant Registry) z 2005 zapadalnos¢ na SNN u dzieci (<20r.z.) wynosita 8-10/m.p.d. i nie
ulegta zmianie w ostatnich dwudziestu latach; odnotowano natomiast wzrost chorobowosci z
25 do 50 pacjentow/m.p.d. [63, 2].

W najwigkszej, dotad opublikowanej bazie danych NAPRTCS (North American Pediatric
Renal Transplant Cooperative Study), obejmujacej Stany Zjednoczone, Kanadg¢, Meksyk 1
Kostaryke, zawierajacej dane 6.274 pacjentdw dializowanych w latach 1992-2006 nie
odnotowano niestety informacji o zapadalnosci i chorobowosci SNN. W konkurencyjnym do
w/w rejestru ze Standw Zjednoczonych USRDS (United States Renal Data System) dla
pacjentow pediatrycznych, w wieku <20 roku zycia, wyliczona zapadalno$¢ wynosita
13/m.p.d. w 1988r i 15/m.p.d. w 2003 [93].

Z ogloszonego w 2005r. podsumowaniu leczenia SNN u dzieci z 37 krajow wynika, ze
najwigkszg czestos¢ SNN odnotowano w Stanach Zjednoczonych, Nowej Zelandii i Austrii —
odpowiednio 14,8, 13,6 1 12,4 / m.p.d.. Najwyzsza chorobowos¢ natomiast raportowano dla
Wioch (258/m.p.), Finlandii (103/m.p.), Stanéw Zjednoczonych (82m.p.) 1 Wegier (81/m.p.)
[8]. Dysproporcja migdzy wartoscig dla Wioch i innych krajéw moze czesciowo wynikaé z
rozszerzenia grupy pacjentow o przedzial wiekowy 20-24 lata w badaniu wioskim.

W raporcie z 2005r z Wielkiej Brytanii, obejmujacym populacje leczonych dzieci < 15 roku

zycia, zapadalnos¢ 1 chorobowo$¢ wyniosta odpowiednio 8,0 147,7/m.p.d. [46].
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Wiele czynnikéw wptywa na roznice w wystgpowaniu schytkowej niewydolnosci nerek u
dzieci. Olbrzymig role odgrywa rasa — zapadalnos¢ dla dzieci rasy czarnej w Ameryce jest 2-3
krotnie wigksza niz dla rasy biatej, za§ w Australii 1 Nowej Zelandii - wigksza dla
Aborygenow i Maoryséw. Duzy wplyw ma réwniez rodzaj pierwotnej choroby nerek, czym
np. mozna tlumaczy¢ wyraznie wiekszg zapadalnos¢, a przede wszystkim chorobowos¢ w
Finlandii, gdzie przyczyna SNN jest czesto wrodzony zespot nerczycowy. Nie bez znaczenia
jest réwniez jakos¢ opieki medycznej, szczegdlnie dla pacjentow z wcezesniejszymi stadiami
niewydolnosci nerek, u ktdrych mozliwe jest spowolnienie progresji choroby.

W krajach rozwinigtych, w latach 80-tych, wraz z rozwojem metod leczenia
nerkozastepczego, liczba leczonych dzieci stale zwigkszata si¢ do uzyskania stanu nasycenia
pod koniec lat 90 — tych. Publikowane dane z krajow rozwijajacych sie, czesto majace lokalny
charakter, zwykle podaja nizsze wartosci zapadalnosci 1 chorobowosci. Roznice te moga by¢
odbiciem gorszej dostepnosci leczenia nerkozastgpczego i opieki medyczne;.

Tabela 5. Poréwnanie zapadalnosci 1 chorobowosci SNN w wybranych krajach.

Kraj Stany EDTA ANZDATA Wielka Japonia
Zjednoczone Brytania

lata obserwacji 1988-2003 1980-2000  1963-2002 2005 1998

wiek (lata) <20 <20 <20 <15 0-19

ilo$¢ przypadkdw 3.184 1.634 768 687

zapadalno$¢(/m.p.d.) 13-15 7,1-99 8-10 8 4

chorobowos¢(/m.p.d.) 82% 22,9 -62,1 25-50 47,7 22

*chorobowos$¢ w latach 2002 - 2003

W Polsce, dotad opublikowano niewiele prac dotyczacych epidemiologii przewleklej
niewydolnosci nerek u dzieci. Wedtug raportu EDTA z 1995t liczba zgloszonych nowych
przypadkow SNN w Polsce, w tej populacji wynosita 4,6/m.p.d., natomiast wedlug Raportu o
Stanie Leczenia Nerkozastepczego w Polsce [64] w 1999r. dializoterapi¢ w osrodkach

pediatrycznych rozpoczeto 81 chorych w wieku ponizej 19 lat (7,2/m.p.d.).
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Szacunkowa zapadalno$¢ na SNN w Polsce, oceniana na podstawie liczby dzieci
zgloszonych do przeszczepienia nerki wynosita ok. 3/milion populacji ogdlnej [49].
Czesciowe dane dotyczace nowych zachorowan w populacji dzieciecej w Polsce, bez
podawania wspdtczynnika zapadalnosci, publikowane byty w corocznych ,,Raportach o stanie

leczenia nerkozastepczego™ [65, 67, 68].

1.3 Przyczyny przewleklej choroby nerek u dzieci

Etiologia przewleklej choroby nerek u dzieci znaczaco rdézni si¢ od populacji dorostych, w
ktorej obecnie nefropatia cukrzycowa i nadci$nieniowa sg odpowiedzialne za wiekszos¢
przypadkdw choroby.

W krajach rozwinietych, gdzie niewydolnosci nerek u dzieci diagnozuje si¢ we wczesnych
etapach choroby, za najczestszg jej przyczyne uwaza si¢ grupg chordb wrodzonych. Pozostaje
to w kontrascie do krajow rozwijajacych sie, w ktédrych pacjent zglasza si¢ pdzniej do
osrodkow nefrologicznych, gdzie najczesciej notowang etiologia choroby sa przyczyny
infekcyjne lub nabyte.

Z danych NAPRTCS (North American Pediatric Renal Transplant Cooperative Study)
wynika, ze wady uktadu moczowego, do ktorych zalicza si¢ nefropati¢ zaporowa (12,9%
przypadkow), hipo/dysplazj¢ nerek (14%) oraz nefropatie¢ refluksowa (3,5%) stanowia
najwiekszg grupe rozpoznan. Nieprawidlowosci strukturalne uktadu moczowego dominujg w
grupie najmiodszych dzieci (0-5 lat), zas glomerulopatie, stanowigce w catej badanej
populacji ok. 24%, przewazaja w grupie wiekowej >12 lat [25, 60, 61]. Podobny rozklad
przyczyn SNN zanotowano w raporcie z 2005r w Wielkiej Brytanii. Najczesciej
wystepujacym rozpoznaniem byta dysplazja nerek (24,2%), nastgpnie kiebuszkowe zapalenie
nerek (KZN) (22,5%) oraz nefropatia zaporowa (14,9%). Podobnie jak w Ameryce, wady

uktadu moczowego stanowity blisko polowe wszystkich rozpoznan w tej populacji (46,7%)
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[46]. W raporcie EDTA z 12 krajow europejskich, wrodzone choroby uktadu moczowego
byly najczestsza przyczyna schylkowej niewydolnosci nerek u najmiodszych, w grupie
wiekowej 0-4 lata, podczas gdy w kolejnych przedzialach wiekowych zwickszat sie
procentowy udziat kilgbuszkowego oraz odmiedniczkowego zapalenia nerek. Wyjatek
stanowila Finlandia, gdzie najczestszg przyczyna SNN u dzieci do 15 roku zycia byt typ finski
wrodzonego zespotu nerczycowego [94]. W badaniu ItalKid Project udzial wad uktadu
moczowego byl jeszcze wigkszy niz w w/w pracach 1 wynosit 61,2%, ale badana grupa
pacjentow poszerzona byla o dzieci z przewlekla choroba nerek z klirensem kreatyniny
ponizej 75ml/min/1,73m’. Po ograniczeniu grupy pacjentéw do tych, ktérzy osiagneli stadium
SNN zaobserwowano wzrost procentowego udziatu glomerulopatii z 6,8% (w catej grupie)
do 15,2%, natomiast spadek udziatu hipo/dysplazji z 57,6% do 39,5% [1].

Nalezy rowniez zwroci¢ uwage na schorzenia prowadzace do SNN, ktérych przebieg mozna
zmieniaC, zapobiegajac lub opdzniajac w ten sposdb rozwodj niewydolnosci nerek, co jest
szczegbdlnie wazne w wieku rozwojowym. Znaczenie nefropatii refluksowej, bedacej jeszcze
do niedawna jedng z gtdwnym przyczyn SNN u dzieci, w krajach rozwini¢tych, w ostatnich
latach wyraznie zmniejszylo si¢. Rozpoznanie to stanowilo 16,7% w populacji dzieci z
przewlekta niewydolnoscia nerek w Chile (1996r), 8% w Stanach Zjednoczonych (2005r) i
0% w Szwecji (1986-1992) [42, 93, 20, 24 58]. Rdéznice te mozna tlhumaczy¢ wczesnym
wykrywaniem wad uktadu moczowego oraz dobrg opieka nefrologiczng w krajach o niskiej
zapadalnosci tej choroby, ale by¢ moze roéwniez stosowang rozng klasyfikacja chorob.
Tendencj¢ spadkowa w czgstosci tego schorzenia mozna réwniez przesledzi¢ na przykladzie
Wielkiej Brytanii, gdzie w latach 1996-1999 stanowilo ono 9,4%, zas w latach 2002-2005
tylko 5,7% [46, 47]. W Polsce, wedlug danych z Centrum Zdrowia Dziecka, odplywy
pecherzowo-moczowodowe nadal stanowiag istotny problem nefrologiczny prowadzacy do

schylkowej niewydolnosci nerek az u 15,6% pacjentow [49].
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Kolejnos¢ wystepowania gtéwnych grup schorzen prowadzacych do SNN wyraznie r6zni si¢
w Japonii, Australii i Nowej Zelandii. Wedlug raportu rejestru japonskiego najczestsza
przyczyng SNN u dzieci byla, co prawda, hipo/dysplazja nerek (28,9%), ale odsetek
kiebuszkowych zapalen nerek (27,1%) byt wyraznie wyzszy niz w Europie 1 Ameryce. Na
uwage zastuguje rowniez fakt wyraznie wigkszego odsetka rozpoznan ogniskowego
segmentalnego  szkliwienia  kigbuszkéw nerkowych (FSGS), stanowigcego 70%
glomerulopatii. Tendencja ta jest jeszcze wyrazniej zarysowana w grupie pacjentéw
noworozpoczynajacych leczenie nerkozastepcze, gdzie najczestszym rozpoznaniem jest KZN
(34,3%), zas hipo/dysplazja stanowi 23,8% [34]. Podobne dane zawarte s3 w rejestrze z
Australii 1 Nowej Zelandii z 2006r, gdzie glomerulopatie byly glowng przyczyng SNN u
dzieci (30%) [63]. Porownanie przyczyn SNN u dzieci w wybranych krajach przedstawiono w

Tabeli 6.
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Tabela 6. Przyczyny SNN u dzieci w wybranych krajach

Rozpoznanie EDTA NAPRTCS Wielka  Japonia  Polska™
(%) (1980- (2008) Brytania  (1998) (2001)
2000) (2005)
Wady ukladu 32 32,4 46,7 35,8 42,8
moczowego
-Hipoplazja/dysplazja 11 14 24,2 28,9 15
-Nefropatia zaporowa** b.d. 12,9 15 1,7 5.9
-Nefropatia refluksowa b.d. 3.5 7.6 5,2 15,6
Choroby genetycznie 17,6 12,3 20,8 17,5 13,1
uwarunkowane
-wrodz. zesp. nerczycowy b.d. 2,6 5 5,8 1,4
-nefronoftyza b.d. 2,1 6.5 4 b.d.
-wielotorbielowatos¢ 7.7 2,9 3 2,5 6.5
Kle¢buszkowe zap. nerek 23 23,7 22,5 27,1 30,5
- FSGS b.d. 14,4 9,5 19,2 13,6
-MPGN b.d. 2,7 1,6 0,7 4,5
-RPGN b.d. 1,9 1,2 1,5 5,8
Choroby ukladowe b.d. 8,6 5.4 5 7,8
-HUS 3,2 3 3,3 2,2 3,3
-SLE b.d. 3.3 0,6 1,1 0
-z. Schoenleina-Henocha b.d. 1 1,5 1.4 0,6
Choroby nowotworowe b.d. 0,8 1,1 2,6 b.d.
Nieznane 11 7,5 3,2 5,8 11

FSGS- ogniskowe segmentalne szkliwienie klgbuszkow nerkowych, MPGN- bloniasto-rozplemowe
klebuszkowe zapalenie nerek, RPGN- gwalttownie postgpujace kiebuszkowe zapalenie nerek, HUS-
zespot hemolityczno-mocznicowy, SLE- uktadowy toczen rumieniowaty, b.d.- brak danych

*- dane na podst. rejestru Centrum Zdrowia Dziecka w Warszawie dzieci oczekujacych na przeszczep
nerki

**_ nefropatia zaporowa = zastawka cewki tylnej, pecherz neurogenny, inne zaporowe wady uktadu

moczowego

18



WSTEP

W kazdej z wymienionych powyzej populacji przewazali chlopcy (55 — 60%), przy czym
stosunek ptci meskiej/zenskiej byt najwyzszy w grupie rozpoznan wad ukladu moczowego 1
w miodszych grupach wiekowych dzieci. Na uwage zastuguje jednak fakt, ze w rejestrze
ItalKid, nawet po wyeliminowaniu pacjentdw z rozpoznaniem zastawki cewki tylnej,
najczestsze] wady uktadu moczowego u chlopcdw, nadal widoczna byta wyrazna dominacja
plci meskiej [1]. Wedlug danych NAPRTCS u dzieci, a szczegdlnie miodziezy rasy czarnej,
istotnie czg¢$ciej niz u rasy biatej stwierdzano rozpoznanie FSGS ( 18% vs. 6%) [61].
Pojedyncze doniesienia z krajow rozwijajacych si¢ wskazujg na wystepowanie duzych rdznic
geograficznych w etiologii SNN u dzieci. Jedng z czgstszych przyczyn SNN pozostaje tam
klebuszkowe zapalenie nerek wtérne do, rzadko spotykanych w krajach rozwinigtych, chorob
infekcyjnych jak malaria, schistosomatoza, wirusowe zapalenie watroby typu C, gruzlica i
HIV. Rzadko odnotowywanym schorzeniem w Europie 1 Ameryce pozostaje tez rodzinna
goragczka $rodziemnomorska prowadzaca do uogdlnionej amyloidozy, ktére to rozpoznanie
stanowi az 10% wsrod dializowanych w Turcji dzieci [102].

Dotychczas opublikowane prace oceniajace przyczyny niewydolnosci nerek w
populacji dzieci polskich dotyczyly pojedynczych osrodkéw [48, 49]. Wedhug zestawienia
danych z Centrum Zdrowia Dziecka, gdzie analizowano przyczyny SNN u dzieci
oczekujacych na przeszczepienie nerki, wady uktadu moczowego stanowily w tej grupie
prawie 43% rozpoznan. Kolejnym co do czgstosci rozpoznaniem byly kiebuszkowe zapalenia

nerek (30,5%) [49].

1.4 Metody leczenia nerkozastepczego dzieci
Leczenie schylkowej niewydolnosci nerek jest, miedzy innymi, przykladem niesamowitego
postepu nauki jaki mial miejsce w medycynie w ostatnich 40 latach. Jeszcze w poczatkach lat

70-tych XX wieku dzieci z rozpoznaniem SNN umieraty. Brak mozliwosci technicznych
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leczenia nerkozastepczego najmniejszych pacjentow- noworodkdw i niemowlat, jeszcze 20 lat
temu skazywat wysitki ratowania tych dzieci na niepowodzenie. Obecnie wszystkie dzieci z
rozpoznang SNN maja zapewniong mozliwos$¢ rozpoczecia leczenia nerkozastepczego —
hemodializy (HD), dializy otrzewnowej (DO) lub transplantacji nerki (Tx).

Wybor metody leczenia zalezy od wielu czynnikow, migdzy innymi medycznych, socjalnych,
finansowych, organizacyjnych, ale réwniez od preferencji samego pacjenta i jego rodziny.

Z kazda z metod wigza si¢ okreslone ograniczenia i potencjalne powiktania, zatem wybodr
rodzaju leczenia nerkozastepczego musi uwzglednia¢ stworzenie dziecku jak
najdogodniejszych warunkéw do rozwoju psychofizycznego i1 emocjonalnego. Obecnie
decyzje o wyborze metody podejmuje zespot medyczny wspdlnie z dzieckiem i jego rodzing.
Historia rozwoju dializoterapii siega czaséw II Wojny Swiatowej, kiedy to Holender Willem
Kollfs, przeprowadzit pierwszy zabieg hemodializy. I chociaz tylko jeden pacjent przezyt
leczenie, to te pierwsze sesje staly si¢ podstawa rozwoju nowoczesnej hemodializoterapii
[64]. Juz w latach 60 — tych XXw ta metoda leczenia stanowila rutynowe postgpowanie
medyczne, dostep do ktorego ograniczaty jedynie mozliwosci finansowe poszczegdlnych
panstw. Poczatkowo byla ona przeznaczona tylko dla waskiej, wybranej grupy pacjentéw, ale
wraz z rozwojem techniki stala si¢ dost¢pna rdwniez dla dzieci ze schylkowa niewydolnos$cia
nerek. Jeszcze w polowie lat 80-tych leczenie nerkozastgpcze dzieci niektorzy autorzy
uwazali za kontrowersyjne, a dializoterapia pacjentow ponizej 5 roku zycia nie byta przez
nich rekomendowana [31]. Poprawa technik dializacyjnych, m.in. wprowadzenie plynow
dwuweglanowych zamiast octandw w HD, zastosowanie nowych technik poprawiajacych
odzywienie dzieci 1, w koncu, poczatki dializoterapii otrzewnowej daty pacjentom szanse na
dlugotrwatle przezycie.

Wspodiczesnie, w wigkszosci krajow, hemodializa wykonywana jest w osrodku szpitalnym

zazwyczaj 3 razy w tygodniu przez kilka godzin. Tylko w grupie najmniejszych dzieci,
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w wieku 0-5 lat, HD u wielu pacjentow odbywa si¢ czesciej [22, 44, 61]. Hemodializa
domowa dzieci, mniej popularna niz dorostych, stosowana jest w niewielkim odsetku u
pacjentow w Szwecji 1 Szkocji oraz w Australii 1 Nowej Zelandii [102]. W przypadku dzieci,
czegstszym dostgpem naczyniowym do HD jest cewnik zalozony do zyly szyjnej lub
podobojczykowej, rzadziej przetoka tetniczo — zylna. Hemodializa, w wielu krajach, przez
lata byla dostgpniejsza metoda leczenia nerkozastepczego. W raporcie ERA-EDTA
obejmujacym dane z 12 panstw Europy w latach 1980-1984 te metode jako pierwszy wybor
leczenia stosowano u blisko 80% wszystkich pacjentow w wieku dziecigcym, za$ w latach
1995-2000 u 58% [94]. Dalsze lata przyniosty zmiang¢ proporcji stosowanych metod terapii u
dzieci w wigkszosci krajow.

Pierwszym w Polsce osrodkiem hemodializy dla dzieci byt osrodek warszawski, kierowany
przez prof. Sieniawska [64].

Upowszechnienie dializy otrzewnowej, jako metody leczenia ostrej niewydolnosci nerek
(ONN), poczatkowo u dorostych, potem réwniez u dzieci miato miejsce w Ameryce 1 Europie
w latach 60 — tych XXw. W polskich pediatrycznych osrodkach nefrologicznych réwniez
wprowadzono t¢ metode leczenia ONN juz od 1966r (osrodek warszawski — prof. Wyszynska
1 gdanski — prof. Uszycka-Karcz) [106, 64]. Zastosowanie dializy otrzewnowej do
prowadzenia przewleklego leczenia nerkozast¢pczego zapoczatkowano dopiero w I potowie
lat 70 — tych wraz z wprowadzeniem w 1976r metody ciaglej ambulatoryjnej dializy
otrzewnowej (CADO). Metoda ta wydawala si¢ dobrze dostosowana do potrzeb dzieci —
unikano zespotu niewyrownania podializacyjnego oraz bolesnych powtarzajacych si¢ wkiué
dozylnych, zmniejszata ograniczenia ptynowe 1 dietetyczne. Dializa odbywata si¢ w domu
umozliwiajac dzieciom powrot do normalnego zycia, uczeszczanie do szkoty lub przedszkola.
Zautomatyzowanie metody poprzez wprowadzenie cykleréw wykonujacych wymiany ptynu

dializacyjnego zrewolucjonizowato DO, powodujac jej szybki rozwdj w latach 90 — tych.
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Umozliwito jednoczesnie zindywidualizowanie leczenia poprzez wprowadzenie nowych
sposobdw dializy: ciaglej cyklicznej dializy otrzewnowej (CCDO), nocnej przerywanej
dializy otrzewnowej (NPDO), dializy typu tidal (TDO), lacznie nazywanych automatyczng
DO.

W wielu osrodkach metoda ta zaczeta wypiera¢ hemodialize¢ w leczeniu SNN. W Stanach
Zjednoczonych w latach 1992-97 az u 70% dzieci przewlekle leczonych nerkozastgpczo
stosowano DO [44]. W Europie poczatek dializoterapii dzieci metoda CADO przypadt na
lata 1979-1981. Pierwszymi krajami, w ktorych tak leczono pacjentow byly Niemcy, Wielka
Brytania, Szwajcaria 1 Holandia; w nast¢pnych latach dolaczaly kolejne panstwa. Proporcje
stosowanych metod dializoterapii w Europie ustabilizowaty si¢ pod koniec lat 80 —tych:

ok. 65% dzieci leczono DO, za$ pozostate 35% HD (Tabela 7). Nalezy jeszcze doda¢, ze
pomimo znacznego postepu technicznego 1 nowych mozliwosci nowoczesnych urzadzen do
hemodializy, w grupie wiekowej < 5 roku zycia prawie wylacznie stosuje si¢ dialize
otrzewnowy [44, 1, 7, 98]. Hemodializa przewaza natomiast w grupie nastolatkow.

Tabela 7. Podziat stosowanych metod dializoterapii dzieci w wybranych krajach europejskich.

kraj Dializa otrzewnowa Hemodializa

Wiochy (1989-2000) 64% 36%

Dania (1987-2001) 62,4% 37,6%

Wielka Brytania (2005) 62,5% 37,5%

Finlandia (2003) 73% 27%
Zrédto:

A multicenter experience on patient and technique survival in children on chronic dialysis. Verrina E.
et al. Pediatr Nephrol ( 2004); 19:82-90

Etiology and epidemiology of end-stage renal disease in Dutch children 1987-2001. Miklovicova D. et
al. Pediatr Nephrol (2005) 20:1136-1142

UK Renal Registry Report 2005, Ansell O. et al., Chapter 18. UK Renal Registry, Bristol, UK
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W Polsce stosowanie tej metody leczenia w pediatrycznych osrodkach nefrologicznych
rozpoczeto w 1983r. w Klinice Nefrologii 1 Pediatriit Akademii Medycznej] w Warszawie a
1984r. w Centrum Zdrowia Dziecka w Warszawie. W 1992r. umozliwiono wprowadzenie
metody CADO w pozostatych dziecigcych osrodkach nefrologicznych [106].

Pierwszym osrodkiem w Polsce stosujagcym automatyczng dializ¢ u dzieci byl osrodek
gdanski (1996r), a po 2000r., dzicki zakupowi cyklerow przez Wielka Orkiestre Swiatecznej
Pomocy, wszystkie inne dziecigce stacje dializ.

Obok hemodializy i dializy otrzewnowej, trzecia metoda leczenia nerkozastepczego jest
przeszczepienie nerki.

Pierwsza udang transplantacje¢ nerki przeprowadzono w 1954r. (E. Murray, Boston, USA), ale
prawdziwy rozwoj tego sposobu leczenia pacjentow z SNN nastgpil po wprowadzeniu
pierwszego leku immunosupresyjnego, azathiopryny, wl1962r. Kolejne lata przyniosty
udoskonalanie technik chirurgicznych przy przeszczepianiu narzadéw oraz szybki postep w
zakresie leczenia immunosupresyjnego. Przeszczepienie nerki jest uznawane za metode z
wyboru w leczeniu schytkowej niewydolnosci nerek, poprawiajaca nie tylko jakos$¢ zycia
pacjentow, ale rowniez przezycie chorych. W sposob szczegdlny dotyczy to dzieci i mlodziez
leczone nerkozastgpczo [59]. Ich kwalifikacja do Tx nerki, po wykluczeniu przeciwwskazan,
powinna odbywac si¢ wczesnie, co minimalizuje ryzyko wystapienia powiklan dializoterapii.
Najlepszym rozwiazaniem dla dziecka z SNN pozostaje transplantacja wyprzedzajaca (ang.
pre-emptive transplantation) wykonywana w tym samym okresie niewydolnosci nerek
zamiast rozpoczynania dializ. Postepowanie takie poprawia zarowno jakos$¢ zycia dziecka, jak
tez odlegte rokowania. Sposrod krajow europejskich wyprzedzajace przeszczepienie nerki
najczesciej stosowano w Norwegii, gdzie stanowilo ono 25% , 22% w Belgii, zas w
pozostalych panstwach - ok. 18% wszystkich dzieci rozpoczynalo leczenie nerkozastepcze ta

metoda [56]. Podobne dane zawierajg raporty ze Standw Zjednoczonych (USRDS 2005) oraz
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Australii 1 Nowej Zelandii (ANZDATA 2006), gdzie przeszczepy pre-emptive wykonano u
blisko 20% pacjentow w wieku rozwojowym [8, 63, 81].

Transplantacja nerki wykonywana jest najczesciej od dawcy zmartego lub rzadziej zywego.
W tym drugim przypadku jest to zazwyczaj dawca rodzinny, rzadziej mamy do czynienia z
tzw. ,,pokrewienstwem emocjonalnym”. Przeszczepienie nerki od dawcy rodzinnego znacznie
poprawia rokowania pacjenta. Zwigzane jest to z lepszym doborem immunologicznym nerki,
wybraniem najlepszego dla pacjenta momentu transplantacji, jak tez krdtszym czasem tzw.
»zimnego niedokrwienia” przeszczepianego narzadu. W wielu krajach transplantacja od
dawcy zywego jest bardzo szeroko rozpowszechniona i stanowi nawet potowe wszystkich
przeszczepien. W raporcie NAPRTCS (2007r) przeszczepy od dawcy zywego stanowity 52%
a w Australii 1 Nowej Zelandii (ANZDATA 1993-2002) — 64%, natomiast w raporcie z
Wielkiej Brytanii (2007) ok. 35% [46]. Krajem, w ktérym z powodoéw religijnych nie
wykonuje si¢ prawie przeszczepdw ze zwlok jest Japonia; Tx nerki od dawcéw zywych jest
tam dominujaca metoda (96%) [34].

W Polsce przeszczepy od dawcy zywego, a w przypadku dzieci prawie wytacznie od dawcy
rodzinnego, stanowig zaledwie okoto 2% wszystkich transplantacji. Odsetek przeszczepien
wyprzedzajacych jest rowniez niezadowalajacy 1 wynosi okoto 3% [68].

Czas oczekiwania na transplantacj¢ nerki znacznie rozni si¢ w roznych krajach. Zalezy on od
czynnikdw socjoekonomicznych i organizacyjnych danego kraju, dostgpnosci dawcodw ale
rowniez od wieku dziecka i1 rozpoznania choroby podstawowej. Najmniejsze dzieci potrzebuja
zazwyczaj kilku miesigcy intensywnego leczenia zywieniowego na osiggniecie masy ciafa,
pozwalajacej na transplantacje. Cze$¢ pacjentdéw wymaga rowniez wezesniejszych zabiegdow
korekcyjnych drég moczowych, a czasem nefrektomii, co przesuwa termin kwalifikacji do
przeszczepu. Z kolei pacjenci z aktywng pierwotng glomerulopatia juz po rozpoczeciu

dializoterapii, rdéwniez wymagaja odroczenia transplantacji, gdyz zbyt wczesne
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przeszczepienie nerki istotnie zwieksza ryzyko nawrotu choroby o niepomyslnym rokowaniu.
Podobnie postepuje si¢ w przypadku dzieci z atypowym zespolem hemolityczno —
mocznicowym i tych, u ktérych do rozwoju SNN doszlo z powodu guza Wilmsa [28]. Sredni
czas oczekiwania dziecka na transplantacj¢ nerki w Europie wynosi ok. 18 -20 miesigcy
liczac od momentu rozpoczecia dializoterapii [99]. W Ameryce, wedtug NAPRTCS, czas
oczekiwania wynosi srednio 16 miesiecy, a ¥4 pacjentow otrzymuje graft w ciggu pierwszych
3 lat leczenia nerkozastgpczego [44]. W Australii i Nowej Zelandii (ANZDATA) $redni czas
oczekiwania na Tx nerki wynosit 296dni, przy czym od dawcy rodzinnego - 137 dni, podczas
gdy dla przeszczepow ze zwlok az trzykrotnie dluzej — 402 dni [52].

Polska jest duzym krajem nalezacym do Unii Europejskiej, ktéra wprowadza standardy
leczenia 1 opieki nad dzie¢mi zgodne z wytycznymi unijnymi. W tym celu konieczna jest
szczegdtowa znajomos¢ danych epidemiologicznych dotyczacych schytkowej niewydolnosci
nerek u dzieci, analogicznych do przedstawionych z innych krajow rozwinigtych. Dotychczas
dysponowalismy jedynie danymi opartymi o zbiorcze zestawienia z poszczegdlnych
osrodkow. Informacje takie  powinny by¢ szczegdlowymi, indywidualnymi danymi
pacjentow, umozliwiajagcymi $ledzenie zapadalnosci oraz chorobowosci z powodu SNN,
analiz¢ trendow, przyczyn powstania SNN, stosowanych metod jej leczenia, jak 1 dostepnosci
istniejagcych metod dializacyjnych 1 transplantacji nerki. Dane te sg konieczne nie tylko do
wiasciwego prowadzenia tego wysoce specjalistycznego leczenia u cigzko chorych dzieci, ale

rowniez w celu racjonalnego wydatkowania przeznaczonych na ten cel srodkéw publicznych.
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ROZDZIAL 1I. CEL PRACY
Celem niniejszej pracy byla ocena epidemiologii schylkowej niewydolnosci nerek w
populacji dzieci polskich ze szczegélnym uwzglednieniem:
1. zapadalnosci i chorobowosci SNN
2. rozpoznania pierwotnej choroby nerek
3. wybieranej pierwszej metody leczenia nerkozastepczego dla pacjentéw rozpoczynajacych
terapie

4. dostepnosci transplantacji nerki oraz czasu oczekiwania na przeszczepienie
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ROZDZIAL 1I1. MATERIAL I METODY

3.1 Charakterystyka grupy badanej

Grupe badana stanowily dzieci i mlodziez poddawani terapii nerkozastgpczej w Polsce
w latach 2000 — 2007, zgloszeni do Polskiego Rejestru Dzieci Leczonych Nerkozastgpczo.
Polski Rejestr Dzieci Leczonych Nerkozastepczo powstat z inicjatywy dr hab. Aleksandry
Zurowskiej z Kliniki Nefrologii Dzieciecej AM w Gdansku podczas 1 Gdanskich Warsztatow
Nefrologicznych w 2000r, przy udziale przedstawicieli wszystkich pediatrycznych stacji
dializ oraz przy poparciu Polskiego Towarzystwa Nefrologii Dziecigcej. Koordynatorem
zbierania 1 opracowywania danych, jak 1 ich przekazywaniem do Centralnego Rejestru ESPN/
ERA/EDTA (European Society for Pediatric Nephrology/ European Renal Association -
European Dialysis and Transplant Association) w Amsterdamie zostata dr Ilona Zagozdzon.
Polski Rejestr Dzieci Leczonych Nerkozastepczo od 31.12.2000r. zbiera dane personalne
pacjentow w wieku rozwojowym poddawanych leczeniu nerkozastepczemu we wszystkich 14
pediatrycznych osrodkach dializ, ktérych lista wymieniona jest w Tabeli 8.
Przekazywane elektronicznie informacje zawieraly zaszyfrowane dane osobowe, spehniajace

wymogi Ustawy z dn. 29 sierpnia 1997r. o ochronie danych osobowych.
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Tabela 8. Dziecigce stacje dializ w Polsce.

Osrodek

Klinika Pediatrii 1 Nefrologii, Pododdziat Dializ, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku
Klinika Chordéb Nerek i Nadci$nienia Tetniczego Dzieci 1 Mlodziezy, Gdanski Uniwersytet
Medyczny

Oddziat Dializ Uniwersyteckiego Szpitala Dziecigcego w Krakowie

Klinika Pediatrii 1 Nefrologii Akademii Medycznej w Lublinie

Klinika Nefrologii 1 Dializoterapii Instytutu Centrum Zdrowia Matki Polki w £odzi
Klinika Chordb Dzieci Akademii Medycznej w Poznaniu, Pracownia Dializ

Osrodek Dializoterapii Szpitala Wojewodzkiego Nr 2 w Rzeszowie

Oddziat Pediatrii, Nefrologii z ze Stacja Dializ 1 Toksykologii

Specjalistyczny ZOZ nad Dzieckiem i Mlodzieza w Szczecinie

Oddzial Nefrologii Dziecigcej Szpital ZOZ w Sandomierzu

Osrodek Chordb Nerek 1 Dializoterapii Wojewodzkiego Szpitala Dziecigcego w Toruniu
Katedra 1 Klinika Pediatrii 1 Nefrologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

Klinika Nefrologii, Transplantacji Nerek 1 Nadcisnienia Tetniczego Centrum Zdrowia
Dziecka w Warszawie

Katedra 1 Klinika Nefrologii Pediatrycznej Akademii Medycznej we Wroctawiu

Katedra 1 Klinika Pediatrii  Zabrzu, Oddziat Dializoterapii Dzieci, Slqski Uniwersytet

Medyczny

W latach 2000 — 2007 do Polskiego Rejestru Dzieci Leczonych Nerkozastepczo zgloszono
802 pacjentow leczonych w dzieciecych osrodkach dializ i transplantacji.

Raportowane do Rejestru informacje, co roku aktualizowane na dzien 31 grudnia, zawieraly
nastepujace dane: inicjaly pacjenta, pte¢, date urodzenia, nazwe osrodka leczacego, miejsce
zamieszkania, rozpoznanie choroby nerek, date rozpoczecia leczenia nerkozastepczego oraz
jego rodzaj, a takze rodzaj i czas stosowania kolejnych metod RRT. Odnotowywane byty
rowniez daty i przyczyny zgondw pacjentow, a takze daty przeniesienia do- lub z- innego

rejestru. Za dat¢ koncowa obserwacji przyjeto 31.12.2007 lub daty wczesniejsze - date zgonu,
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w przypadku obserwacji pelnych, date ostatniej wizyty w osrodku lub date przekazania
pacjenta do innego rejestru (osrodka dla dorostych) dla obserwacji ,,ucigtych”.
Do niniejszej analizy wiaczono 780 pacjentow w wieku 0-18 lat (przed ukonczeniem 19 roku
zycia) w momencie rozpoczecia leczenia nerkozastepczego, definiowanym jako pierwszy
dzien dializy lub wyprzedzajacej transplantacji nerki (pre - emptive).
Z badania wylaczono 20 pacjentow w wieku powyzej 19 lat w chwili rozpoczynania RRT
oraz 2 dzieci, u ktdrych wykonano transplantacj¢ nerki w Polsce, ale miejsce ich stalego
pobytu pozostawalo za granica. W jednym przypadku nie ustalono daty rozpoczecia leczenia
nerkozastepczego 1 w jednym - rozpoznania pierwotnej choroby nerek. Pacjenci ci zostali
wylaczeni z odpowiednich analiz.
3.2 Podzial wiekowy grupy badanej
Pacjenci zgloszeni do Rejestru w latach 2000 - 2007 zostali podzieleni na nastgpujace

grupy wiekowe: 0 - 4 lat, 5 — 9 lat, 10 — 14 lat oraz 15 — 18 lat. Klasyfikacja dzieci do
poszczegdlnych grup zostala przeprowadzona na podstawie wieku w dniu rozpoczecia
leczenia nerkozastepczego.
Wybrane grupy wiekowe koresponduja z okresami rozwojowymi dzieci, co umozliwia oceng
wystepowania SNN w aspekcie wzrostu 1 rozwoju dojrzewajacego organizmu. Granica
wiekowa 18 lat w momencie rozpoczecia RRT pokrywa si¢ z przyjeta w Polsce granicg opieki
pediatrycznej 1 minimalizuje mozliwo$¢ pomini¢cia miodziezy rozpoczynajacej leczenie w
osrodkach dla dorostych.
W oparciu o podziat na wymienione grupy wiekowe przeprowadzono analize:

e ctiologii SNN,

e wyboru metody leczenia nerkozastepczego,

e zapadalnosci,

e chorobowosci,

29



MATERIALY | METODY

e krzywe czasu do transplantacji nerki.
3.3 Przyczyny schytkowej niewydolnosci nerek u dzieci

Etiologie przewleklej niewydolnosci nerek klasyfikowano wedlig kodow EDTA
(European Dialysis and Transplantation Association), co umozliwito pordwnanie wynikéw z
danymi w Europejskim Rejestrze w Amsterdamie (Tabela 9). Poszczegolne rozpoznania
pierwotnej choroby nerek pogrupowano do nastepujacych grup:

e pierwotne glomerulopatie: ogniskowe segmentalne zapalenie kigbuszkdéw
nerkowych z zespotem nerczycowym (kod EDTA 11), nefropatia IgA (12), bloniasto-
rozplemowe kilebuszkowe zapalenie nerek (13, 15), bloniaste (14), gwaltownie
postepujace (16) oraz inne histologicznie KZN(10, 19)

e wrodzone nieprawidlowosci nerki i dréog moczowych (ang. congenital
abnormality of the kidney and urinary tract - CAKUT):

-odmiedniczkowe zapalenie nerek w przebiegu wrodzonych choréb uktadu
moczowego: nefropatii zaporowej (kod EDTA: 22), nefropatii refluksowej (24),
pecherza neurogennego (21) 1 zespotu suszonej §liwki (66)

-hipoplazja/dysplazja nerek ( kody EDTA: 60, 61, 63)

e rodzinne lub genetycznie uwarunkowane choroby nerek, m.in.: torbielowatos¢
nerek (kody EDTA: 40, 41, 42, 49) nefronoftyza (43), zespdt Alporta (51), cystynoza
(52), oksaloza (53), wrodzony zespdt nerczycowy 1 inne wrodzone lub rodzinne KZN
(59, 50)

e choroby ukladowe jak: amyloidoza (kod EDTA 83), uktadowy toczen rumieniowaty
(84), zespot Schonleina-Henocha (85), =ziarniniak Wegenera (74), zespot
Goodpasture’a (86), zespot hemolityczno-mocznicowy (88) 1 inne uktadowe (87, 89)

e inne choroby ukladu moczowego m.in.: $§rédmigzszowe zapalenie nerek (kody

EDTA 30, 32, 33, 39, 93), choroby naczyn nerkowych (71, 72), choroby
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nowotworowe uktadu moczowego (95), odmiedniczkowe zapalenie nerek w przebiegu

nabytych 1 nieokreslonych choréb uktadu moczowego (20, 23, 25, 29) 1 inne: (90, 99)

e przyczyna nieznana (kod EDTA: 00)

Zastosowana klasyfikacja do grup rozpoznan pokrywa si¢ czgSciowo z grupami wedlug

kodyfikacji ERA-EDTA, ale unowoczes$niono nazewnictwo i podziat grup wedtug obecnie

uzywanej terminologii. W grupie badanej nie stwierdzono wystepowania chordb nie

wymienionych w powyzszym podziale rozpoznan w stosunku do podziatu wg. ERA-EDTA.

Tabela 9. Rozpoznanie pierwotnej choroby nerek wedlug kodéw ERA-EDTA 1995r.

Rozpoznanie kod
Pierwotne kl¢buszkowe zapalenie nerek
Ki¢buszkowe zapalenie nerek, nie zbadane histologicznie 10
Ogniskowe segmentalne szkliwienie ktgbuszkow nerkowych z zespotem 11
nerczycowym u dzieci
Ogniskowe segmentalne szkliwienie ktgbuszkow nerkowych z zespotem 17
nerczycowym u dorostych
Nefropatia IgA (w badaniu immunofluorescencyjnym inna niz dla kodu 76 1 12
85)
Bloniastorozplemowe KZN typ I (inne niz dla kodu 84 1 89) 15
Bloniastorozplemowe KZN typ II 13
Nefropatia bloniasta 14
Gwaltownie postepujace KZN (zewnatrzwlosniczkowe), typ I, 11, III 16
Kigbuszkowe zapalenie nerek, zbadane histologicznie, nie wymienione 19
powyzej
Odmiedniczkowe zapalenie nerek
Odmiedniczkowe zapalenie nerek w przebiegu pecherza neurogennego 21
Odmiedniczkowe zapalenie nerek w przebiegu wrodzonej uropatii zaporowej | 22
z/bez odptywu pecherzowo-moczowodowego
Odmiedniczkowe zapalenie nerek w przebiegu odptywu pecherzowo- 24
moczowodowego bez utrudnienia odptywu
Odmiedniczkowe zapalenie nerek w przebiegu nabytej uropatii zaporowej 23
Odmiedniczkowe zapalenie nerek w przebiegu kamicy uktadu moczowego 25
Odmiedniczkowe zapalenie nerek z powodu innych przyczyn 29
Odmiedniczkowe zapalenie nerek, nie okreslone 20
Sr()dmiaiszowe zapalenie nerek
Nefropatia analgetyczna 31
Nefropatia w przebiegu leczenia cis-platyna 32
Nefropatia w przebiegu leczenia cyklosporyng A 33
Nefropatia wywolana lekami nie wymienionymi powyzej 39
Nefropatia olowicza 34
Nefropatia moczanowa 92

31



MATERIALY | METODY

Rodz

Chor

Chor

Nefrokalcynoza 1 nefropatia hiperkalcemiczna

Srédmiazszowe zapalenie nerek inne niz wymienione lub nieokreslone
inne i genetycznie uwarunkowane choroby nerek

Torbielowatos¢ nerek, typu dorostych(dominujaca)

Torbielowatos¢ nerek, typu dziecigcego (recesywna)

Torbielowatos¢ rdzenia nerek, z wlgczeniem nefronoftyzy
Torbielowatos¢ nerek, inna niz wymienione

Torbielowatos¢ nerek, nieokreslona

Nefropatia rodzinna/genetycznie uwarunkowana, typ nieokreslony
Wrodzona nefropatia z niedostuchem ( zesp. Alporta)

Cystynoza

Pierwotna oksaloza

Choroba Fabry’ego

Nefropatia wrodzona, inny okreslony typ

oby wrodzone

Hipoplazja nerek (wrodzona), typ nieokreslony

Oligomeganefronia

Wrodzona dysplazja nerek z/bez- nieprawidlowosci drog moczowych
Zespdt suszonej sliwki

oby naczyniowe

Choroby naczyn nerkowych w przebiegu zlosliwego nadcisnienia tetniczego
Choroby naczyn nerkowych w przebiegu nadci$nienia tetniczego
Choroby naczyn nerkowych w przebiegu zapalenia tetnic

Choroby naczyn nerkowych z innych przyczyn niz wymienione powyzej
(inne niz dla kodow 84-88)

Choroby naczyn nerkowych, typ nieokreslony

Wtorne choroby klebuszkow nerkowych/choroby ukladowe

Ro6zn

Krioglobulinemia

Nefropatia cukrzycowa

Szpiczak/ choroba depozytowa tancuchow lekkich
Amyloidoza

Toczen rumieniowaty

Plamica Schonleina-Henocha

Zespot watrobowo-nerkowy

Ziarniniak Wegenera

Zespot Goodpasture’a

Twardzina uktadowa (sklerodermia)

Zesp6t hemolityczno-mocznicowy (z wilaczeniem zespolu Moschcowitza)
Choroba wielouktadowa, nie wymieniona powyzej

Martwica cewek (nieodwracalna) lub martwica kory nerek (inna niz dla kodu
88)

Gruzlica

Nefropatia batkanska

Guz nerki

Pourazowa lub pooperacyjna strata nerki

Inne okreslone choroby nerek

Przewlekla niewydolnos¢ nerek, etiologia nieznana

93
30

41
42
43
49
40
50
51
52
53
54
59

60
61
63
66

71
72
73
79

70

78
80
82
83
84
85
76
74
86
87
88
89

90

91
94
95
96
99
00
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3.4 Metody leczenia nerkozastepczego
Stosowane leczenie nerkozast¢gpcze obejmowato nastepujace metody:
e dialize otrzewnowa (DO) w postaci cigglej ambulatoryjnej dializy otrzewnowe;
(CADO) lub automatycznej dializy otrzewnowej (ADO) z podtypami — ciagla
cykliczng DO (CCDO) 1 nocng przerywang DO (NPDO).
e hemodialize
e transplantacj¢ nerki z uwzglednieniem czasu przeszczepienia — w tym tzw.
transplantacja wyprzedzajaca, przed rozpoczgciem dializoterapii (Tx pre-emptive).
Oceniano wybor pierwsze] metody leczenia nerkozastepczego w poszczegdlnych grupach
wiekowych oraz zmienno$¢ metod w poszczegdlnych latach leczenia.
Analizowano rowniez czas pozostawania na dializach do uzyskania transplantacji nerki z
uwzglednieniem grup wiekowych oraz grup rozpoznan choroby nerek.
3.5 Zapadalno$¢ i chorobowosé

W analizie zapadalnosci 1 chorobowosci jako populacje narazong uwzgledniono
populacje 0ogdlng dzieci w Polsce. Przy ocenie zréznicowania zapadalnosci w poszczegdlnych
wojewodztwach populacje narazong stanowita populacja ogoélna dzieci wiasciwa dla danego

wojewodztwa.

Dane populacyjne stuzace do wyliczenia zapadalnosci i chorobowosci SNN w analizowanych
grupach uzyskano z zasobéw Banku Danych Regionalnych Gtéwnego Urzedu Statystycznego

(http://www.stat.gov.pl) oraz Rocznikéw Demograficznych. Wykorzystano informacje

dotyczace liczebnosci populacji dziecigcej w Polsce w latach 2000-2007 z uwzglednieniem
wymienionych grup wiekowych oraz jej rozproszenia terytorialnego w oparciu o podziat na

wojewodztwa.
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3.6 Metody statystyczne

W opracowaniu statystycznym dla pordwnywania zmiennych cigglych o rozktadzie
normalnym postugiwano si¢ testem t Studenta lub, w przypadku poréwnywania wigcej niz
dwoéch grup, stosowano metode jednoczynnikowe] analizy wariancji. Zmienne nie
posiadajace rozktadu normalnego oceniane byly przy pomocy testu Mann-Whitney’a.
Zmienne jakosciowe oraz wskazniki struktury porownywano przy pomocy testu Chi
kwadrat. Zmienne o rozkladzie normalnym opisywano przy pomocy wartosci Sredniej 1
odchylenia standardowego. Zmienne nie spetniajace zalozen o rozkladzie normalnym

opisywano przedstawiajac mediang oraz 25 1 75 percentyl.

W analizie czasu do przeszczepienia zastosowano metode Kaplana-Meyera oraz metode
proporcjonalnego hazardu Coxa [11, 83, 84]. Obliczono wskazniki hazardu w stosunku do

zmiennych wigczanych do modelu wieloczynnikowego oraz ich 95% przedziaty ufnosci.

W obliczeniach stosowano program statystyczny STATA 11.0 (StataCorp 2009).
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ROZDZIAL 1IV. WYNIKI

4.1 Wiek i pteé¢

Sposrdd 779 dzieci leczonych nerkozastepczo w Polsce w latach 2000-2007, 55% stanowili
chlopcy, a 45% dziewczynki (Tabela 10).

Najliczniejsza grupe wiekowa w momencie rozpoczynania leczenia nerkozastepczego
stanowily dzieci w wieku 10-14 lat (35%), nastgpnie grupa wiekowa 5-9 lat (23%) oraz 15-18

10-4 lata, odpowiednio 22 1 20% (Wykres 1).

Tabela 10. Charakterystyka grupy badane;

Liczba (%)
Ple¢ chlopcy 428 (55)
dziewczynki 351 (45)
Wiek (lata) 0-4 156 (20)
5-9 181 (23)
10-14 268 (35)
15-18 174 (22)

Ogodtem 779 (100)
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Podziat na grupy wiekowe przy rozpoczeciu RRT

300

250
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liczba 150 O dziewczynki
B chiopcy

100

50

0-4 5-9 10- 14 15-18
wiek (lata)

Wykres 1. Podzial na grupy wiekowe i ple¢ w momencie rozpoczynania leczenia

nerkozastepczego.

Sredni wiek w momencie rozpoczynania leczenia nerkozastepczego dla catej grupy wynosit
10,3+ 5,3 lat i rdznit si¢ w zaleznosci od pici (Tabela 11, Wykres 2). Chlopcy zaczynali
leczenie sSrednio o 1,4 roku wczesniej niz dziewczynki; réznica ta wykazywata istotnos¢

statystyczng (p=0,0001).

Tabela 10. Rozktad wieku wedtug ptci w momencie rozpoczecia leczenia nerkozastgpczego.

grupy wiekowe Cata Grupa Chiopcy Dziewczynki P
(lata) (n=779) (n=428) (n=351)

0-4 156 101 53

5-9 181 106 75

10-14 268 136 132

15-18 174 83 91

wiek £SD (lata) 10,3+5,3 9,6 +5,4 11+4,9 =0,0001
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Wykres 2 .Wiek w momencie rozpoczgcia leczenia nerkozastepczego w zaleznosci od plei

W kazdej grupie wiekowej z wyjatkiem 15-18-latkow przewazali chtopcy. Stanowili oni 66%,
59%, 51% 1 48% dzieci odpowiednio w grupach wiekowych 0-4, 5-9, 10-14 i1 15-18 lat

(Wykres 3).
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Wykres 3. Udzial procentowy chlopcéw w poszczegolnych grupach wiekowych

4.2 Przyczyny schylkowej niewydolnosci nerek w populacji dzieci polskich

Najczestszg przyczyng schytkowej niewydolnosci nerek w grupie badanej byla nefropatia
zaporowa, stwierdzana u 107 pacjentow (13,7%) oraz hipoplazja/dysplazja nerek - réwniez u
107 dzieci (13,7%). Kolejnymi co do czgstosci stawianymi rozpoznaniami byty: ogniskowe
segmentalne szkliwienie ktebuszkow nerkowych - 73 dzieci (9,4%), torbielowatos¢ nerek - 65
dzieci (8,4%) oraz nefropatia refluksowa u 55 pacjentow (7,1%). W 42 przypadkach, tj. u
5,4% dzieci nie udalo si¢ ustali¢ pierwotnej przyczyny schylkowej niewydolnosci nerek
(Tabela 11). W wigkszosci grup rozpoznan przewazata pte¢ meska. Wyjatki stanowity
rozpoznania nefropatii refluksowej, pecherza neurogennego, nefronoftyzy, niektérych
nefropatii wrodzonych oraz tocznia 1 amyloidozy, w ktérych zdecydowanie przewazaty

dziewczynki.
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Tabela 11. Przyczyny schytkowej niewydolnosci nerek u dzieci 1 mlodziezy w Polsce wedtug

klasyfikacji ERA-EDTA w modyfikacji wtasne;j

Rozpoznanie Liczba (%)  pleé meska
dzieci %
n=778

Wrodzone nieprawidlowosci nerki i drog moczowych (wady ukl.moczowego)

Nefropatia zaporowa 107 13,7 86
Nefropatia refluksowa 55 7,1 38
Pecherz neurogenny 32 4,1 22
Zespdt suszonej sliwki 3 0,4 100
Hipoplazja/dysplazja nerek 107 13,7 60
Rodzinne i genetycznie uwarunkowane choroby nerek
Torbielowatos¢ nerek 65 8,4 49
Nefronoftyza 19 2,4 31
Wrodzony zespdt nerczycowy 21 2,7 41
Inne nefropatie wrodzone i rodzinne 21 2,7 33
Zespdt Alporta 11 1,4 100
Cystynoza 10 1,3 50
Oksaloza 2 0,3 100
Kle¢buszkowe zapalenie nerek
Ogniskowe  segmentalne  zapalenie  klebuszkow 73 9,4 55
nerkowych
Bloniasto-rozplemowe KZN 14 1,8 57
Gwaltownie postgpujace KZN 28 3,6 54
Bloniaste KZN 2 0,3 0
Nefropatia IgA 4 0,5 25
Inne KZN 54 6,9 54
Choroby ukladowe
Amyloidoza 7 0,9 14
Ukladowy toczen rumieniowaty 9 1,1 22
Zespo6t hemolityczno-mocznicowy 34 4,4 71
Zespo6t Schonleina-Henocha 7 0,9 57
Ziarniniak Wegenera 5 0,6 80
Zespot Goodpasture’a 2 0,3 50
Inne ukladowe 3 0.4 33
Inne
Srédmiazszowe zapalenie nerek 14 1,8 43
Choroby naczyn nerkowych 2 0,3 50
Choroby nowotworowe uktadu moczowego 5 0,6 40
Odmiedniczkowe zapalenie nerek w przebiegu chordéb 13 1,7 31
nabytych uktadu moczowego lub nieokreslone
Rézne 7 0,9 57
Przyczyna nieznana 42 5,4 48
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Po uwzglednieniu podzialu etiologii SNN na grupy rozpoznan stwierdzono, ze najczgstsza
przyczyng niewydolnosci nerek u dzieci byly wrodzone nieprawidlowosci nerek i1 drog
moczowych (39% pacjentow), nastgpnie kiebuszkowe zapalenie nerek (23%), genetycznie
uwarunkowane choroby nerek (19%) oraz choroby uktadowe (9%). Nieznane przyczyny
SNN u dzieci stanowity zaledwie 5%.

Etiologia SNN u dzieci znacznie r6zni si¢ od przyczyn tej choroby w populacji dorostych,
gdzie najczgstszym rozpoznaniem jest nefropatia cukrzycowa (23,15%), nadcisnienie
tetnicze/choroby naczyn nerkowych (18,9%) oraz kigbuszkowe zapalenie nerek (13,4%).
Trzykrotnie czegsciej niz u dzieci stawiane jest rozpoznanie nieznanej etiologii SNN (16,3%)
(dane na podstawie “2007 annual report of the ERA/EDTA”). Porownanie przyczyn SNN w

populacji dziecigcej i populacji dorostych przedstawia Wykres 4.
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Przyczyny SNN u dzieci w podziale na grupy rozpoznan

ch. ukladowe 5% 9%

9% wady ukt. moczowego
39%
ktebuszkowe zap. nerek
23%
ch. genetycznie uwar.
19%
Przyczyny SNN w populacji dorostych*
nieznane 16,3% KZN 13,4%
OZN 6,5%
torbielowato$¢ nerek

inne 15,4% ,35%

nefropatia cukrzycowa

23,15%

nadcisnienie/ch. naczyn
nerkowych 18,9%

* na podstawie “2007 Annual Report of the ERA/EDTA”

Wykres 4. Porownanie przyczyn SNN w populacji dziecigcej i populacji dorostych w podziale
procentowym na grupy rozpoznan.
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Wykres 5. Przyczyny SNN u dzieci w podziale na grupy rozpoznan i pleé¢

W grupie rozpoznan wad uktadu moczowego wiekszos¢ pacjentow stanowili chlopey (62%
vs. 38%). Przewaga liczebna pici meskiej dotyczyta rowniez grupy klebuszkowych zapalen
nerek (53% vs. 47%) oraz chordob ukladowych (55% vs 45%). Wsrdd rozpoznan chordb
rodzinnych 1 genetycznie uwarunkowanych oraz w grupie o nieznanej etiologii SNN
nieznacznie dominowaty dziewczynki (odpowiednio 51% vs 49% 1 52% vs 48%). W
niejednorodnej grupie rozpoznan okreslanej jako ,,inne”, do ktdérej zaliczano m.in.
srodmigzszowe zapalenie nerek oraz odmiedniczkowe zapalenie nerek w przebiegu choréb
nabytych, wiekszos¢ stanowita pte¢ zeniska (59% vs 41%). Przyczyny SNN u dzieci w

podziale na pte¢ przedstawiono na Wykresie 5 1 w Tabeli 12.
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Tabela 12. Przyczyny SNN u dzieci w podziale na grupy rozpoznan i ptec

Rozpoznanie Dziewczynki (%) Chiopcy (%) ogotem
Wady uktadu moczowego 117 (38) 187 (62) 304
Choroby rodzinne 1 76 (51) 73 (49) 149
genetycznie uwarunkowane

KZN 82 (47) 93 (53) 175
Choroby uktadowe 30 (45) 37 (55) 67
inne 24 (59) 17 (41) 41
nieznane 22 (52) 20 (48) 42

Analizujac etiologie SNN w poszczegdlnych grupach wiekowych 0-4, 5-9, 10-14 1 15-18 lat
stwierdzono, ze bez wzgledu na wiek, w momencie rozpoczynania leczenia nerkozastepczego
najczestszym rozpoznaniem pierwotnej choroby nerek sa wady ukladu moczowego,
stanowigce w kolejnych grupach wiekowych odpowiednio 44, 32, 45 i 34% wszystkich
rozpoznan. Ktebuszkowe zapalenie nerek pozostaje drugg co do czgstosci przyczyna SNN we
wszystkich grupach wiekowych z wyjatkiem najmlodszych dzieci w wieku 0-4 lata. W tej
grupie drugim pod wzgledem czestosci rozpoznaniem byty choroby rodzinne i genetycznie
uwarunkowane (28%), a dopiero kolejnym klebuszkowe zapalenie nerek (13%). Odsetek
KZN w pozostalych grupach wiekowych byt zblizony i wynosit odpowiednio 28% dla 5-9-
latkdw, 22% w grupie 10-14 lat oraz 27% wsrdd 15-18-latkow. Udzial procentowy chordb
uktadowych nie zmienia si¢ znaczaco w grupach wiekowych 0-4, 5-9 1 10-14 lat
(odpowiednio 7%, 8%, 7%), natomiast jest najwyzszy wsrod najstarszych dzieci w wieku 15-
18 lat (12%). Nieznang etiologie SNN stwierdzano u 4% dzieci w grupach 0-4 1 10-14 lat, 7%

w grupie 5-9 lat oraz 6% w wieku 15-18 lat (Wykres 6).
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Wykres 6. Etiologia SNN u dzieci w zaleznosci od wieku.

Sredni wiek w momencie rozpoczynania leczenia nerkozastepczego, przedstawiony w Tabeli
13 1 na Wykresie 7, byl najnizszy w grupie dzieci o etiologii rodzinnych 1 genetycznie
uwarunkowanych choréb nerek (9,1+£5,6lat), a najwyzszy w grupie chordb ukladowych

(11,245,3), ale roznice nie byly istotne statystycznie (p=0,061).

Tabelal3. Sredni wiek w momencie rozpoczgcia leczenia nerkozastepczego w zaleznosci od

rozpoznania.
Rozpoznanie | Wady uki.  Ch. rodzinne i KZN Ch. Inne  Nieznane p
moczowego  genetycznie (n=175) ukladowe (n=41) (n=42)
(n=304)  uwarunkowane (n=67)
(n=149)
wiek 10,1+5.4 9,1+5,6 11,064,5 11,245,3 10,5+5,2 10,8+4,6 =0,061
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Wykres 7. Wiek w momencie rozpoczecia leczenia nerkozastepczego w zaleznosci od
rozpoznania.

4. 3 Metody leczenia nerkozastepczego u dzieci w populacji dzieci polskich

Sposrédd 455 pacjentow, ktorzy rozpoczeli leczenie nerkozastepcze w latach 2000-
2007 dla zdecydowanej wigkszosci (61,5%) pierwszg wybierang metoda leczenia byta dializa
otrzewnowa. 32,3% dzieci rozpoczynato terapi¢ od hemodializy, a tylko dla 6,2% pierwsza
metodg byta wyprzedzajaca transplantacja nerki (Wykres 8).
Rodza; pierwsze] stosowanej metody leczenia nerkozastgpczego dla pacjentéw
rozpoczynajacych terapi¢ réznit si¢ w zaleznosci od wieku dziecka (Tabela 14). Pierwsza
metodg leczenia w grupach wiekowych 0-4, 5-9 i 10-14 lat byla dializa otrzewnowa
stanowigca odpowiednio 97, 67,5 1 51,5% dzieci w grupie. Tylko wsrdd najstarszych dzieci,
15-18-letnich, metoda pierwszego wyboru byta hemodializa (49%), nastepnie dializa
otrzewnowa (44%). Wyprzedzajaca transplantacja nerki (tzw. transplantacja pre-emptive),

wykonywana przed okresem dializ, stosowana byta tylko u niewielkiego odsetka dzieci.
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Tabela 14. Rodzaj pierwszej stosowane] metody leczenia nerkozastepczego u dzieci

rozpoczynajacych leczenie w latach 2000 - 2007 wedtug grup wiekowych.

Wiek Liczba dzieci Dializa Hemodializa Transplantacja
(%) otrzewnowa (%) pre-emptive

(7o) (7o)
0-4 105 (100) 97 (92) 6 (6) 2(2)
5-9 80 (100) 54 (67,5) 18 (22,5) 8 (10)
10-14 142 (100) 73 (51,5) 60 (42) 9 (6,5)
15-18 128 (100) 56 (44) 63 (49) 9(7)
ogblem 455 (100) 280 (61,5) 147 (32,3) 28 (6,2)

|
6,2%

abo
EHD
OTx pre-emptive

Wykres 8. Wybor pierwszej metody leczenia dzieci rozpoczynajacych terapie nerkozastepcza
w latach 2000-2007.
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4.31 Zmiennos$¢ stosowanych metod leczenia nerkozastepczego.

W grupie 455 dzieci, ktore rozpoczely leczenie w latach 2000-2007, w trakcie 8-letniej
obserwacji wigkszos¢ - 246 dzieci (54%) dializowana byla wylacznie metoda dializy
otrzewnowej, a 159 z nich poddano transplantacji nerki (61,4%). Hemodialize¢, jako jedyna
metode dializoterapii, stosowano u 129 dzieci (28,4%), a 71 z nich (52,5%) otrzymalo w
badanym okresie przeszczep nerki. Obie metody dializoterapii zamiennie stosowane byty u

6,2% pacjentdw, zas wszystkie trzy metody leczenia nerkozastgpczego u 5,2% dzieci (Tabela

15).

Tabela 15. Rodzaje 1 zmienno$¢ stosowanych metod leczenia dzieci rozpoczynajacych terapie

nerkozastgpcza w latach 2000-2007.

Liczba dzieci %
(n=455)
Wylacznie DO 87 19,1
DO 1 Tx nerki 159 34,9
Wylacznie HD 58 12,7
HD 1 Tx nerki 71 15,6
Wytacznie Tx nerki 28 6,2
DO 1HD 28 5,9
DO 1 HD i Tx nerki 24 5,2

Wiek pacjentdw rozpoczynajacych leczenie nerkozastgpcze w latach 2000-2007 réznit sig
istotnie statystycznie (p<0,00001) w zaleznosci od wybranej metody 1 byt najnizszy w grupie
dzieci dializowanych otrzewnowo, a najwyzszy w grupie hemodializowanych (Tabela 16,
Wykres 9). Wszystkie niemowleta rozpoczynajace terapi¢ nerkozastgpcza dializowane byty

otrzewnowo.
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Tabelal6. Wiek w momencie rozpoczecia leczenia nerkozastepczego w zaleznosci od rodzaju

metody (dla dzieci rozpoczynajacych terapi¢ w latach 2000-2007).

Dializa Hemodializa Transplantacja P
otrzewnowa (n=147) pre-emptive
(n=280) (n=28)
wiek (£SD) 8,7+6,0 13,443,7 12,0+4,8 <0,00001
20
: i
wiek 10
(lata)
5
o
0 4
DO HD X
rodzaj terapii
p<0,00001

Wykres 9. Wiek w momencie rozpoczecia leczenia nerkozastgpczego w zaleznosci od rodzaju

stosowanej metody.

W kolejnych grupach wiekowych zwigkszat si¢ odsetek dzieci rozpoczynajacych terapi¢ od

hemodializy, a zmniejszat si¢ odsetek dzieci dializowanych otrzewnowo (Wykres 10).
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Liczba wykonanych transplantacji pre-emptive byla najmniejsza w grupie najmiodszych

dzieci (2%), a najwicksza w grupie 5-9-latkow (10%).

Pacjenci rozpoczynajacy leczenie w zaleznosci od metody w podziale na grupy wiekowe

@EDO
BOHD
OTx pre-emptive

liczba

0-4 5-9 10- 14 15-18
wiek w latach

Wykres 10. Pacjenci rozpoczynajacy leczenie nerkozastepcze w zaleznosci od stosowane;]

metody w podziale na grupy wiekowe.

W latach 2000-2007 dializa otrzewnowa niezmiennie pozostawala pierwsza wybierang
metodg leczenia dla wigkszosci pacjentow rozpoczynajacych terapie nerkozastepcza w
poszczegdlnych latach. W czasie obserwacji dwukrotnie czesciej wybierano t¢ metode
leczenia jako pierwsza, z wyjatkiem lat 2001, 2003 1 2004, kiedy to DO nadal pozostawata
dominujacg metoda, ale stosunek dzieci dializowanych otrzewnowo/hemodializowanych byt
nieco nizszy, stanowigc odpowiednio 1,75, 1,6 i1 1,4. Zaobserwowano rowniez trend
zwigkszania si¢ liczby pacjentdéw rozpoczynajacych leczenie metoda transplantacji

wyprzedzajace;.
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Pacjenci rozpoczynajacy leczenie w latach 2000-2007 w zaleznosci od metody
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Wykres 11. Pacjenci rozpoczynajacy leczenie nerkozastepcze w zaleznosci od stosowanej

metody w poszczegdlnych latach.

4.4 Zapadalno$¢ i chorobowos¢ schylkowej niewydolnosci nerek w populacji dzieci

polskich w latach 2000-2007

4.4.1 Zapadalnosé¢

W 8-letnim okresie obserwacji w latach 2000-2007 badano zmienno$¢ zapadalnosci SNN z
uwzglednieniem poszczegdlnych grup wiekowych (Tabela 15).

Wspodtczynnik zapadalnosci SNN w badanej populacji byt najnizszy w 2002r. (5,27/m.p.d.) a
najwyzszy w 2004 1 2006r. (7,38/m.p.d.). W okresie badania obserwowano trend

nieznacznego zwigkszania si¢ wspdtczynnika zapadalnosci dla catej grupy dzieci.
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Tabela 15. Zmienno$¢ wspotczynnika zapadalnosci SNN w poszczegdlnych latach w podziale

na grupy wiekowe (liczba/milion populacji dziecigcej).

Grupy Zapadalnos¢

wiekowe | 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007
0-4 5,04 8,85 5,9 6,04 9,47 6,17 7,82 7,67
5-9 4,94 5,6 2,7 3,75 5,37 4,54 5,74 5,37
10-14 4,16 7,5 7,36 7,6 8,67 5,36 6,9 8,12
15-18 7,39 6,79 5,12 7,82 6,03 7,09 9,06 3,74*
ogblem 5,38 7,18 5,27 6,3 7,38 5,79 7,38 6,22

* dane niepetne

Srednia warto$¢ wspolczynnika zapadalno$ci na schylkowa niewydolnoéé nerek w latach
2000-2007 w populacji dzieci polskich w wieku 0-18 lat, wynoszaca 6,4/m.p.d., jest
poréwnywalna do zapadalnosci w innych krajach Europy Zachodniej, w ktorych wynosi ona

srednio 6,4-8,5/m.p.d. (Wykres 12).
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liczba/m.p.d.

Grecja Francja Norwegia Polska WIk. Brytania Wiochy

Wykres 12. Pordwnanie zapadalnosci SNN u dzieci w wieku 0-18 lat w Polsce 1 w wybranych

krajach europejskich (wedlug 2008 ESPN/ERA-EDTA Registry report).

Na podstawie analizy standaryzowanego wspofczynnika zapadalnosci SNN w podziale na
grupy wiekowe stwierdzono, ze grupa o najwyzszym wspdtczynniku sg najmtodsze dzieci
(0-4 lata), dla ktorych wynosi on 7,1/m.p.d., nastgpnie grupa 10-14-latkow (6,91/m.p.d.) oraz
15-18-latkow (6,59/m.p.d.). Najnizszy wspdtczynnik odnotowano w grupie wiekowej 5-9 lat
(4,73/m.p.d.).

Po podziale na grupy rozpoznan stwierdzono, ze we wszystkich grupach wiekowych
odnotowano najwyzszg zapadalnos$¢ dla wad uktadu moczowego. Dla chorob rodzinnych 1
genetycznie uwarunkowanych wspdtczynnik zapadalnosci byt najwyzszy w grupie
najmtodszych dzieci (1,96/m.p.d.), zas w pozostatych grupach wiekowych 5-9 lat, 10-14 lat

oraz 15-18 lat byt nizszy 1 wynosit odpowiednio 1,18/m.p.d., 1,16/m.p.d. 1 1,19/m.p.d..
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Wspodtczynnik zapadalnosci dla kiebuszkowego zapalenia nerek byt najnizszy w grupie
najmtodszych pacjentow (0,74/m.p.d.) 1 zwickszal si¢ w kolejnych grupach wiekowych
osiagajac wartos¢ 1,76/m.p.d. w grupie najstarszych dzieci.

Wspodlczynnik zapadalnosci dla chorob ukfadowych réwniez byl najwyzszy w grupie 15-18-
latkow (0,88/m.p.d.), zas najnizszy w grupie 5-9-latkéw (0,23/m.p.d.). Nieznana przyczyna
schytkowej niewydolnosci nerek przedstawiona jako wspdtczynnik zapadalnosci najczescie]
odnotowywana byla w najstarszej grupie wiekowej. Standaryzowany wspdiczynnik

zapadalnos$ci wedlug grup wiekowych i grup rozpoznan przedstawiono w Tabeli 16.

Tabela 16. Standaryzowany wspdtczynnik zapadalnosci SNN w populacji dziecigcej wedhug

podzialu na grupy wiekowe 1 grupy rozpoznan (liczba/milion populacji dziecigcej).

Rozpoznanie Zapadalnos¢
ogolem grupy wiekowe (lata)

0-4 59 10-14 15-18
Wady uktadu moczowego 2,54 3,388 1,65 3,06 2,12
Choroby rodzinne i1 gen. uwarunkowane 1,34 1,96 1,18 1,16 1,19
Kiebuszkowe zapalenie nerek 1,28 0,74 1,06 1,41 1,76
Choroby uktadowe 0,54 0,47 0,23 0,53 0,88
Inne 0,4 0,33 0,41 0,58 0,25
Nieznane 0,23 0,2 0,17 0,14 0,36
Ogotem 6,4 7,1 4,73 691 6,59
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Zapadalnos¢ na SNN wedtug grup rozpoznan i wieku
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Wykres12. Wspolczynnik zapadalnosci SNN  w podziale na grupy wiekowe 1 grupy

rozpoznan.

Dla oceny czestosci wystepowania schytkowej niewydolno$ci nerek w populacji dzieci
polskich wyliczono standaryzowany dla wieku wspotczynnik zapadalnosci, ktoéry wynosi
6,4/mln populacji dziecigcej dla obu pici, 5,6/m.p.d. dla dziewczynek 1 7,0/m.p.d. dla
chlopcow.

Analizie poddano rowniez rozklad wspdlczynnika zapadalnosci SNN w poszczegdlnych
wojewoddztwach stwierdzajac jego duze zrdznicowanie terytorialne (Tabela 17). Do
wojewodztw o najwyzszym wspdtczynniku zapadalnosci na SNN u dzieci naleza: podlaskie,
zachodniopomorskie, pomorskie 1 kujawsko-pomorskie, w ktérych wynosi on odpowiednio
9,7m.p.d., 9,2/m.p.d., 9,1/m.p.d. oraz 8,2/m.p.d.. Najwyzszy wspoiczynnik zapadalnosci w
grupie chtopcow odnotowano w wojewodztwie podlaskim (11,2/m.p.d.), a dla dziewczynek w

wojewodztwie zachodnio-pomorskim  (10,2/m.p.d.). Wojewddztwami o0 najnizsze]

54



WYNIKI

zapadalnosci sa podkarpackie, swietokrzyskie 1 warminsko-mazurskie, w ktérych wynosi ona

odpowiednio 3,3/m.p.d., 3,9/m.p.d. 14,1/m.p.d..

Tabela 17. Standaryzowany dla wieku wspotczynnik zapadalnosci SNN w podziale na pte¢ w

poszczegdlnych wojewddztwach.

Standaryzowany wspotczynnik zapadalnosci
Wojewodztwo i 95% przedzial ufnosci (liczba/mln populacji dzieciecej)
chiopcy dziewczynki ogolem

Dolnoslaskie 5,5 (4,6-6,4) 5,4 (4,5-6,4) 5,5 (4,8-6,1)
Kujawsko-Pomorskie 10,2 (8,8-11,6) 6,1 (5,1-7,2) 8,2 (7,3-9,3)
Lubelskie 6,7 (5,5-7,8) 5,6 (4,6-6,5) 6,1 (5,4-6,9)
Lubuskie 5,5 (4,0-7,0) 6,8 (5,2-8,4) 6,1 (5,0-7,3)
Lodzkie 9,0 (7,8-10,3) 3,5(2,7-4,2) 6,3 (5,6-7,1)
Matopolskie 6,4 (5,5-7,2) 6,7 (5,8-7,7) 6,5 (5,9-7,2)
Mazowieckie 7,5 (6,7-8,3) 4,8 (4,2-5,4) 6,2 (5,7-6,7)
Opolskie 6,7 (5,0-8,5) 6,0 (4,5-7,6) 6,4 (5,2-7,6)
Podkarpackie 4,0 (3,1-4,8) 2,6 (2,0-3,3) 3,3 (2,8-3,9)
Podlaskie 11,2 (9,3-13,1) 8,2 (6,6-9.,9) 9,7 (8,5-11,0)
Pomorskie 10,9 (9,5-12,3) 7,1 (6,0-8,3) 9,1(8,2-10,0)
Slaskie 4,0 (3,4-4,6) 7,2 (6,4-8,0) 5,6 (5,0-6,1)
Swictokrzyskie 1,9 (1,1-2,7) 6,0 (4,6-7,4) 3,9 (3,1-4,7)
Warminsko-Mazurskie 4,8 (3,7-6,4) 3,8 (2,4-4,2) 4,1 (3,3-4,8)
Wielkopolskie 9,5 (8,5-10,6) 3,5(2,9-4,2) 6,6 (6,0-7,2)
Zachodniopomorskie 8,3 (6,9-9,7) 10,2 (8,6-11,8) 9,2 (8,2-10,3)
Polska ogotem 7,0 (6,7-7,3) 5,6 (5,4-5,9) 6,4 (6,2-6,5)
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Zapadalno$¢ na SNN u dzieci wedtug wojewodztw

PODLASKIE
ZACHODNIOPOMORSKIE
POMORSKIE

KUJAW SKO-POMORSKIE
WIELKOPOLSKIE
MALOPOLSKIE

tODZKIE

POLSKA

LUBELSKIE

OPOLSKIE

LUBUSKIE
MAZOWIECKIE

SLASKIE
DOLNOSLASKIE
SWIETOKRZYSKIE
WARMINSKO-MAZURSKIE

PODKARPACKIE

6 8 10
liczba/milion populacji dziecigecej

o
I
ES

Wykres 13. Zapadalnos¢ na SNN w poszczegdlnych wojewddztwach

zmiennos$¢ wspotczynnika zapadalnosci

A\

A A\
YA A o W
7 NS M

liczba/mpd
N

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007

lata

Wykres 14. Zmienno$¢ wspotczynnika zapadalnosci SNN w latach 2000-2007
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Analizujac zmiennos¢ zapadalnosci w zaleznosci od wieku stwierdzono trend narastajace;j

zapadalnosci dla wszystkich grup wiekowych (Wykres 14, 15).

zapadalno$é w grupach wiekowych - trend
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Wykres15. Zapadalno$s¢ na SNN w poszczegdlnych latach w podziale na grupy wiekowe —

trend.

Badajac standaryzowany wspotczynnik zapadalnosci dla poszczegdlnych grup rozpoznan w
podziale na wojewodztwa zaobserwowano zmiennos¢ terytorialng wartosci wspotczynnika.
Wojewddztwami o najwyzszej zapadalnosci dla wad uktadu moczowego jako przyczyny SNN
bylo wojewddztwo podlaskie 1 zachodniopomorskie, natomiast najnizsza zapadalnos¢
odnotowano w wojewodztwie swigtokrzyskim, podkarpackim i matopolskim.

Choroby rodzinne 1 genetycznie uwarunkowane, bedace przyczyna schytkowej niewydolnosci
nerek u dzieci najczesciej wystgpowaly na Podlasiu i w Pomorskiem, natomiast w
Lubuskiem, nie odnotowano ani jednego przypadku w tej grupie rozpoznan.
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Wojewddztwa: opolskie, warminsko-mazurskie, podkarpackie 1 lubelskie rowniez
charakteryzuja si¢ niskg zapadalnoscig rozpoznan z tej grupy.

Wojewddztwami o najwyzsze] zapadalnosci dla klebuszkowego zapalenia nerek byty
wielkopolskie, pomorskie i lubuskie. Zadnego przypadku z tej grupy rozpoznan nie
odnotowano w wojewddztwie warminsko-mazurskim, zas niski wspotczynnik zapadalnosci
na Podlasiu, w Opolskiem, Lodzkiem 1 Lubelskiem.

Choroby uktadowe oraz choroby zaklasyfikowane jako ,,inne” lub ,,nieznane” wystepowaly w
kazdym z wojewddztw z niewielka, trudng do porownywania czestoscia.

Wymienione réznice w zapadalnosci miedzy wojewddztwami nie wykazywaty jednak

istotnosci statystyczne;j.
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Tabela 18. Standaryzowany wspdtczynnik zapadalnosci dla poszczegdlnych grup rozpoznan

w podziale na wojewodztwa (liczba/milion populacji dziecigce;j).

Wojewodztwo Wady ukt. Ch. gen. KZN Ch. Inne Nieznane QOgotem
moczowego uwar. uktadowe

Dolnoslaskie 2,18 1,39 0,79 0,59 0,19 0,19 5,5
Kujawsko- 3,74 1,99 1,49 0,49 0,49 0 8,2
Pomorskie

Lubelskie 3,26 0,69 0,69 0,69 0,69 0,23 6,1
Lubuskie 3,08 0 2,05 0 1,02 0 6,1
Lodzkie 3,61 0,90 0,67 0,45 0,67 0,22 6,3
Matopolskie 1,72 1,87 1,56 0,46 0,31 0,62 6,5
Mazowieckie 2,08 1,31 1,09 0,54 0,65 0,32 6,2
Opolskie 2,62 0,52 0,52 1,04 1,57 0 6,4
Podkarpackie 0,90 0,68 1,36 0,22 0,22 0 3,3
Podlaskie 5,04 3,78 0,42 0,84 0 0 9,7
Pomorskie 2,78 2,32 2,32 0,69 0 0,69 9,1
Slaskie 2,32 0,85 1,22 0,73 0,36 0,12 5,6
Swietokrzyskie 0,41 1,24 1,65 0 0 0,82 3.9
Warminsko- 2,72 0,68 0 0 0,68 0 4,1
Mazurskie

Wielkopolskie 2,12 1,36 2,43 0,60 0,15 0 6,6
Zachodniopomorskie 4,74 1,89 1,26 0,94 0 0,31 9,2
Ogolem Polska 2,54 1,34 1,28 0,54 0,40 0,23 6,4

Ch. gen uwar. — choroby rodzinne i genetycznie uwarunkowane, KZN — kilebuszkowe
zapalenie nerek

Uwzgledniajagc wartos¢ wspodlczynnika zapadalnosci w poszczegdlnych wojewodztwach
podzielono je na wojewddztwa o najwyzsze] zapadalnosci: podlaskie, zachodniopomorskie,
pomorskie 1 kujawsko-pomorskie (zapadalnos¢ 9,7-8,2/m.p.d.), wojewddztwa o najnizszej
zapadalnosci: podkarpackie, Swietokrzyskie, warminsko-mazurskie (3,3-4,1/m.p.d). Pozostate

wojewodztwa zostaty zaklasyfikowane do grupy posredniej zapadalnosci (5,5-6,6/m.p.d.)

(Wykres 15).
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Réznice wartosci wspolczynnika zapadalnosci miedzy grupami wojewodztw o najwyzszej,

posredniej i najnizszej zapadalnosci wykazywaly istotnosci statystyczne.

Wykres 15. Zapadalnos¢ na SNN w poszczegdlnych wojewddztwach
4.4.2 Chorobowos¢

Chorobowos¢ z powodu schylkowej niewydolnosci nerek w calej populacji dzieci
leczonych nerkozastepczo w latach 2000-2007 narastata od wartosci 27,71/m.p.d. w 2000r. do
42, 7/m.p.d. w 2007r. Analizujac zmiennos¢ wspdiczynnika chorobowosci w podziale na
grupy wiekowe stwierdzono tendencj¢ narastajacej chorobowosci w kazdej z grup (Tabela
19). Najsilniej byta ona wyrazona w grupie najstarszych dzieci, w ktérej chorobowos¢ w
2000r. wynosita 48,41/m.p.d., zas§ w 2007r — 68,2 /m.p.d.. Grupa wiekowa o najmniejszej
zmiennos$ci wspotczynnika chorobowosci byta grupa najmtodszych 0-4-lata, w ktérej wynosit

on odpowiednio 8,56/m.p.d. 1 18,64 /m.p.d. w 2000r. 1 2007r.
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Tabela 19. Chorobowos¢ z powodu SNN u dzieci w poszczegdlnych latach w podziale na

grupy wiekowe (liczba/milion populacji dziecigcej).

Grupy chorobowos¢

wiekowe | 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007
0-4 8,56 12,5 16,63 18,67 21,73 19,09 20,11 18,64
5-9 20,58 24,57 22,5 22,07 23,95 26,73 31,82 37,08
10-14 33,32 36,08 38,62 44,49 48,87 50,7 46,63 46,91
15-18 48,41 53,93 53,97 55,6 52,08 58,92 64,79 68,2
ogblem 27,71 31,77 32,93 35,2 36,65 38,86 40,83 42,7

Chorobowos$¢ SNN wyliczona na koniec 2007r, wynoszaca 42,7/m.p.d. dla populacji dzieci

polskich w wieku 0-18 lat jest nieznacznie nizsza w porownaniu do wspotczynnikéw

chorobowosci w innych krajach europejskich (Wykres 16).

liczba/m.p.d.

Chorobowosé¢ SNN w Europie

Grecja

Francja

Norwegia

*dane dla populacji w wieku 0-14 lat

Wykres 16. Porownanie chorobowosci SNN u dzieci w wieku 0-18 lat w Polsce 1w

Polska

WIk. Brytania

Wiochy

wybranych krajach europejskich (wedlug 2008 annual ESPN/ERA-EDTA Registry report).
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Srednia chorobowos$¢ z powodu SNN w populacji dzieci polskich w latach 2000-2007
wyniosta 37,11/m.p.d. 1 byta wyzsza w dla ptci meskiej (41,79/m.p.d.) niz dla plci zenskiej
(32,76/m.p.d.).

Analizujgc chorobowos$¢ srednig w poszczegolnych grupach wiekowych w podziale na pteé
stwierdzono, ze byla ona najwyzsza dla chlopcéw w wieku 15-18 lat (58,6/m.p.d.), a
najnizsza w grupie 0-4-lata (23,06/m.p.d.). Wsrod dziewczynek najwyzsza chorobowos¢
rowniez odnotowano w najstarszej grupie wiekowej 15-18lat (53,15/m.p.d.), za$ najnizszg w

grupie najmlodszych dzieci (12,65/m.p.d.) (Tabela 20).

Tabela 20. Chorobowos$¢ s$rednia w latach 2000-2007 z powodu SNN u dzieci wedlug

podzialu na grupy wiekowe 1 pte¢ (liczba/milion populacji dzieciecej).

Grupy wiekowe Chorobowos¢

liczba dzieci ogolem chiopcy dziewczynki
0-4 156 16,85 23,06 12,65
5-9 181 25,79 32,34 19,63
10-14 268 42,78 45,9 41,9
15-18 174 56,56 58,6 53,15
ogblem 779 37,11 41,79 32,76

W kazdej grupie wiekowe] wspofczynnik chorobowosci SNN jest wyraznie wyzszy u
chlopcoéw w poréwnaniu do dziewczynek. W przypadku pici meskiej obserwujemy rowniez
state narastanie chorobowosci w poszczegdlnych latach. W populacji dziewczynek natomiast,
wspolczynnik ten narastal do 2004r, a w nastepnych latach jego warto$¢ nie zmieniala si¢

istotnie (35,1 — 35,9/m.p.d.) (Wykres18).
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chorobowos¢ w grupach wiekowych
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Wykres 17. Zmienno$¢ wspotczynnika chorobowosci SNN w grupach wiekowych w latach
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Wykres 18. Zmienno$¢ wspotczynnika chorobowosci SNN wedtug pici w latach 2000-2007.

63



WYNIKI

Zmienno$¢ chorobowosci analizowano réwniez w podziale na grupy wiekowe oddzielnie dla
obu ptci. W populacji chtopcdw stwierdzono tendencje¢ narastania chorobowosci w kazdej z
grup, ale najsilniej byla ona wyrazona w grupie starszych nastolatkow (15-18 lat) oraz w
grupie 5-9-latkow. Warto$¢ wspdiczynnika chorobowosci wynosita odpowiednio w 2000 oraz
w 2007r. w grupie 15-18 lat — 52,8 1 74,9/m.p.d., a w grupie 5-9 lat — 24,2 1 54,3/m.p.d.
(Wykres 19).

U plci zenskiej wspdlczynnik chorobowosci narastal wraz z wiekiem 1 byt najnizszy w grupie
dzieci najmtodszych (0-4 lata), a najwyzszy w grupie najstarszych (15-18 lat). Wsrdod
najstarszych dziewczynek zaobserwowano rowniez najwigksza zmiennos¢ wspotczynnika,
ktory wynosit odpowiednio w 2000 1 2007r — 43,84 1 61,2/m.p.d.. W grupach najmtodszych
dziewczynek chorobowos¢ byta wzglednie stala 1 wynosita odpowiednio w 2000 oraz w
2007r. w grupie 0-4 lata — 6,21 1 12,4/m.p.d., a w grupie 5-9 lat - 16,8 1 18,7/m.p.d. (Wykres

20).
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80

70

60

—+—0-4
+5_9

/ —=10-14
// /./ 15-18
) — o

liczba/mpd
S n
o o

20

|
;

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007
lata

Wykres 19. Zmienno$¢ chorobowosci SNN w grupach wiekowych w latach 2000-2007 dla
chlopcow.
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zmienno$¢ chorobowosci dla ptci zenskiej
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Wykres 20. Zmienno$¢ chorobowosci SNN w grupach wiekowych w latach 2000-2007 dla

dziewczynek.

Zmienno$¢ wspodtczynnika chorobowosci w poszczegolnych grupach wiekowych oceniano
rowniez po uwzglednieniu rozpoznania choroby podstawowej nerek. Bez wzgledu na wiek,
najwyzszg wartos¢ wspofczynnika odnotowano dla grupy choréb sklasyfikowanych jako
wady wrodzone uktadu moczowego. W tej grupie rozpoznan obserwowano tez najwigkszy
wzrost chorobowosci w latach 2000-2007 w kazdym z analizowanych przedzialow
wiekowych. W grupie dzieci 0-4 oraz 5-9 — letnich drugga co do wartosci wspoiczynnika
chorobowosci byta grupa chordéb rodzinnych 1 genetycznie uwarunkowanych. Wsrdod
starszych dzieci, 10-14 1 15-18 — letnich druga po wadach wrodzonych pod wzgledem
wartosci wspofczynnika byta grupa kigbuszkowych zapalen nerek. Chorobowos¢ dla
pozostatych kategorii rozpoznan byla nizsza 1 nie wykazywala istotnej zmiennosci w trakcie
obserwacji. Zmiennos¢ zapadalnosci w grupach wiekowych w podziale na pte¢ przedstawiono

na wykresach: 21 ,22, 23, 24.
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chorobowos¢ dla wieku 0-4 lata wedtug rozpoznan
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Wykres 21. Zmiennos¢ wspotczynnika chorobowosci z powodu SNN u dzieci w grupie

wiekowej 0-4 lata w podziale na grupy rozpoznan w latach 2000-2007.

chorobowos¢ dla grupy wiekowej 5-9 wedtug rozpoznan
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Wykres 22. Zmiennos$¢ wspotczynnika chorobowosci z powodu SNN u dzieci w grupie

wiekowej 5-9 lat w podziale na grupy rozpoznan w latach 2000-2007.
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chorobowos¢ dla wieku 10-14 wedtug rozpoznan
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Wykres 23. Zmiennos$¢ wspotczynnika chorobowosci z powodu SNN u dzieci w grupie

wiekowej 10-14 lat w podziale na grupy rozpoznan w latach 2000-2007.

chorobowos¢ dla wieku 15-18 wedtug rozpoznan
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Wykres 24. Zmiennos$¢ wspotczynnika chorobowosci z powodu SNN u dzieci w grupie

wiekowej 15-18 lat w podziale na grupy rozpoznan w latach 2000-2007.
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Wspodtczynnik chorobowosci analizowany w catej grupie dzieci w dniu 31.12.2007, po
uwzglednieniu rozpoznan choroby nerek byt najwyzszy dla wad wrodzonych uktadu
moczowego 1 wynosit 18,77/m.p.d., nast¢gpnie dla choréb rodzinnych i genetycznie
uwarunkowanych oraz kigbuszkowego zapalenia nerek, wynoszac odpowiednio -

10,32/m.p.d. oraz 8,7/m.p.d. (Tabela 21).

Tabela 21. Chorobowos¢ z powodu SNN u dzieci wedtug podziatu na grupy rozpoznan i

grupy wiekowe (liczba/milion populacji dzieciecej) w dniu 31.12.2007.

Rozpoznanie Chorobowos¢
ogolem grupy wiekowe (lata)

0-4  5-9 10-14 15-18
Wady uktadu moczowego 18,77 9,87 14,51 18,94 29.9
Choroby rodzinne i1 gen. uwarunkowane 10,32 7,13 11,28 9.47 13,08
Kiebuszkowe zapalenie nerek 8,7 0,55 4,83 11,28 16,35
Choroby uktadowe 2,11 0,55 2,15 3,6 1,86
Inne 1,86 0,55 2,68 1,8 2,33
Nieznane 1,99 0 1,07 1,8 4,67

Sposrdéd dzieci pozostajacych pod opieka nefrologiczng z powodu schytkowej niewydolnosci
nerek w dniu 31.12.2007r. zdecydowana wigkszos¢ stanowili pacjenci z rozpoznaniem wad
wrodzonych uktadu moczowego. Chorobowos$¢ z powodu tego rozpoznania jest 3-krotnie
wieksza w najstarszej grupie wiekowej (15-18 lat) w poréwnaniu do najmtodszych dzieci (0-4
lata), ale niezaleznie od wieku jest glowng przyczyng pozostawania na leczeniu

nerkozastgpczym (Wykres 25).
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Wspotczynnik chorobowosci w podziale na grupy wiekowe i rozpoznania 31.12.2007
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Wykres 25. Chorobowos¢ z powodu SNN u dzieci wedlug podziatu na grupy rozpoznan i

grupy wiekowe w dniu 31.12.2007.

Poréwnujac zmiennos$¢ wartosci wspotczynnika zapadalnosci i chorobowosci w 8-letnim
okresie obserwacji mozna zauwazy¢ wyraznie szybciej narastajace wartosci chorobowosci,
przy tendencji do tylko niewielkiego wzrostu zapadalnosci (Wykres 26). Swiadczy to o
wiekszej liczbie pacjentow ze schylkowa niewydolno$cig nerek pozostajacych w kazdym

roku pod opiekg nefrologiczng.
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zapadalnos$é i chorobowos¢ w latach 2000-2007
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Wykres 26. Wspdtczynnik zapadalnosci i chorobowosci SNN w latach 2000-2007.

Prognozujac podobne tempo wzrostu wspotczynnika chorobowosci w najblizszych latach

nalezy uzna¢, ze okoto 2013 roku osiggnie on warto$¢ ok. 55/m.p.d. (Wykres 27).
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Wykres 27. Prognozowany wspotczynnik zapadalnosci i chorobowosci SNN u dzieci.
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4.5 Zdarzenia zdrowotne w obserwacji dzieci leczonych nerkozastepczo w Polsce w
latach 2000-2007.

W latach 2000-2007 w Polsce leczono nerkozastgpczo 779 dzieci. W trakcie 8-letniej
obserwacji wigkszos$¢ dzieci zmienita metod¢ leczenia, najczgsciej z powodu transplantacii.
73,5% pacjentdw w czasie obserwacji otrzymato przeszczep nerki. Metody stosowanej
dializoterapii roéwniez zmieniaty sie, ale tacznie u 54,3% dzieci stosowano dializoterapi¢
otrzewnow3, a u 44% hemodialize. Z calej populacji dzieci leczonych nerkozastgpczo 7,7%

zmarlo w trakcie obserwacji (Wykres 28).

Transplantacja
73,5%

Hemodializa
44%

Dializa otrzewnowa

54.3% Zgon
7.7%

Wykres 28. Zdarzenia zdrowotne w obserwacji dzieci leczonych nerkozastepczo w latach

2000-2007.

Sposréd 779 dzieci, w dniu 31.12.2007r, w momencie zakonczenia obserwacji, zdecydowana
wigkszos¢ (65,8%) leczona byla metoda transplantacji nerki. Niezaleznie od wieku
rozpoczecia leczenia nerkozastepczego, w kazdej z grup wiekowych, wiekszos¢ pacjentow w

trakcie obserwacji otrzymata przeszczep nerki. Najwickszy odsetek dzieci po przeszczepieniu
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nerki stwierdzono w grupie 10-14-latkéw, stanowiacy 72,4% pacjentow, najnizszy w grupie
dzieci 0-4-letnich — 54,5%.

W dniu 31.12.2007r 19% obserwowanych pacjentow nadal pozostawalo pod opieka
pediatrycznych stacji dializ. Wsrdd nich z porownywalng czgstoscig stosowano obie metody
dializoterapii; 75 dzieci (9,6%) dializowano otrzewnowo, 72 (9,2%) hemodializowano.
Najliczniejsza grupg pacjentdéw pozostajacych na dializie otrzewnowej stanowity najmtodsze
dzieci, rozpoczynajace lecenie w wieku 0-4-lata (20,5%), natomiast najwigkszy odsetek
hemodializowanych, odnotowano w grupie 15-18-latkéw (12,1%). Dodatkowo 5,5%
pacjentow z obserwowanej populacji w dniu 31.12.2007r dializowano w stacjach dializ dla
dorostych, gdzie zostali przekazani celem kontynuacji dializoterapii po uzyskaniu
peloletnosci lub po utracie graftu nerki.

W czasie 8-letniej obserwacji 60 dzieci zmarlo (7,7%). Najwigksza liczbe zgonow (23)
odnotowano w grupie najmtodszych dzieci, co stanowilo 14,8% pacjentéw. W pozostatych

grupach wiekowych odsetek zgonoéw wynosit od 4,9 do 6,9% pacjentéw (Tabela 22).

Tabela 22. Losy dzieci leczonych nerkozast¢pczo w Polsce w latach 2000-2007 w podziale na

grupy wiekowe - stan w dniu 31.12.2007.

Grupa Liczba Tx Nadal Zgony  Inne*  Przekazani do

wiekowa | pacjentow  liczba dializoterapia liczba stacji dializ dla

(lata) (%) DO (%) HD (%) (%) dorostych
(%) **

0-4 156 85(54,5) 32(20,5) 13(8,3) 23(14,8) 3(1,9) 0

5-9 181 129(71,3) 17(9,4) 14 (7,7) 12(6,6) 2(1,1) 7 (3,9)

10-14 268 194(72,4) 15(5,6) 24(8,9) 13(4,9) 5(1,9) 17 (6,3)

15-18 174 105(60,3) 11(6,3) 21(12,1) 12(6,9) 6(3,5) 19(10,9)

facznie 779 513(65,8) 75(9,7) 72(9,3) 60(7,7) 16(2) 43 (5,5)

*inne: poprawa funkcji nerek, brak danych
** kontynuacja dializoterapii po ukonczeniu peloletniosci lub po utracie graftu nerki
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losy dzieci leczonych nerkozastepczo - 31.12.2007
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Wykres 29. Losy pacjentow leczonych nerkozastgpczo w latach 2000-2007 w podziale na
grupy wiekowe. Stan na 31.12.2007.

W grupie 575 dzieci, ktore poddane byly przeszczepieniu nerki, analizowano czas
pozostawania na dializach do momentu transplantacji. Po 5 latach obserwacji ponad 75%
pacjentow otrzymalo przeszczep nerki, natomiast po 10 latach leczenia nerkozastepczego
zaledwie 7% dzieci nie byto poddanych transplantacji nerki (Wykres 30).

Mediana czasu od rozpoczecia leczenia nerkozastepczego do przeszczepienia wynosita 2,2

lat.
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Wykres 30. Analiza czasu oczekiwania na transplantacj¢ nerki

W pracy przeprowadzono jedno- i1 wieloczynnikowa analize¢ czasu do transplantacji z
uwzglednieniem wieku, pici, rozpoznania (Tabela 23).

Analiza jednoczynnikowa z uwzglednieniem pici wykazata mniejsza szans¢ na otrzymanie
przeszczepu dla pici meskiej, ale w analizie wieloczynnikowej po uwzglednieniu wieku 1
rozpoznania nie wykazano rdznic statystycznych miedzy ptciami.

W ocenie wieloczynnikowej najwieksza szanse na transplantacje, 2 — krotnie wigksza niz dla
grupy rozpoznan wad uktadu moczowego, stwierdzono w grupie o nieznanej etiologii SNN.
W grupie chorob genetycznie uwarunkowanych prawdopodobienstwo przeszczepu bylo
wyzsze o prawie 50% w stosunku do grupy wad uktadu moczowego, a w grupie chorob
uktadowych wyzsze o 40%. Zaleznos$ci te byly istotne statystycznie Prawdopodobienstwo
transplantacji istotnie statystycznie zwigkszato si¢ z wiekiem dziecka.

Grupa pacjentdéw najkrécej dializowanych przed otrzymaniem przeszczepu nerki byty dzieci z

nieznang pierwotng chorobg nerek, a nastepnie pacjenci z chorobami rodzinnymi
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1 genetycznie uwarunkowanymi. Najdluzszy czas od momentu rozpoczgcia leczenia
nerkozastgpczego do transplantacji nerki obserwowano w grupie  dzieci z wadami
wrodzonymi uktadu moczowego, a nastepnie z rozpoznaniem klebuszkowych zapalen nerek.

Tabela 23. Wartosci wskaznikow hazardu dla czasu do transplantacji z uwzglednieniem

wybranych parametréw wedhug modelu proporcjonalnego hazardu Coxa.

HR (95%Cl) p HR* (95%Cl) p

Wiek 1,03 (1,01-1,04) 0,001 1,03 (1,01-1,05) <0,0001
Ple¢ meska 0,86 (0,72-1,02) 0,08 0,94 (0,79-1,12) 0,55
Rozpoznanie

Wady ukt.mocz. 1,0 1,0

Ch. gen uwar. 1,43 (1,12-1,81) 0,003 1,49 (1,17-1,9) 0,001

KZN 1,02 (0,65-1,5) 0,91 0,99 (0,63-1,56) 0,97

Ch. uktadowe 1,4 (1,13-1,75) 0,002 1,39 (1,11-1,73) 0,003

inne 1,09 (0,78-1,52) 0,6 1,08 (0,77-1,51) 0,63

nieznane 2,02 (1,43-2,87) <0,0001 | 2,02 (1,42-2,87) <0,0001

*analiza wieloczynnikowa

T
0 0 15 20
Czas (lata)
— wady gen. uwar.
— inne KZN
— ch.ukladowe nieznane

Wykres 31. Analiza czasu oczekiwania na transplantacj¢ w zaleznosci od rozpoznania.
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ROZDZIAL V. PODSUMOWANIE WYNIKOW

Sposrdd 779 dzieci leczonych nerkozastgpczo w Polsce w latach 2000-2007 wigekszos¢
(55%) stanowili chiopcy, ktorzy statystycznie istotnie wczesniej niz dziewczynki
rozpoczynali terapi¢ (p= 0,0001).

. Najczestsza przyczyne schylkowej niewydolnosci nerek u dzieci w kazdej z grup
wiekowych stanowily wrodzone nieprawidlowosci nerek i drog moczowych (39%), a
wsrdd nich najczesciej rozpoznawang byla nefropatia zaporowa (13,7%) oraz
hipoplazja/dysplazja nerek (13,7%).

. Wigkszos$¢ dzieci rozpoczynata leczenie nerkozastgpcze metoda dializy otrzewnowej
(61,5%), chociaz procentowy udzial tej metody zmniejszal si¢ wraz z wiekiem
pacjentow. 6,2% dzieci rozpoczynato terapie¢ wyprzedzajacym przeszczepem nerki.

. Wiek dzieci rozpoczynajacych leczenie dializa otrzewnowa byl istotnie statystycznie
nizszy niz pacjentdéw hemodializowanych i po transplantacji wyprzedzajacej (p= 0,00001).
Standaryzowany wspoiczynnik zapadalnosci SNN w populacji dzieci polskich wynosit
6,4/mln populacji dziecigcej 1 byl wyzszy dla ptci meskiej (7,0/m.p.d.) w pordwnaniu do
plci zenskiej (5,6/m.p.d.). W okresie badania obserwowano trend zwigkszania si¢
wspodlczynnika zapadalnosci w kazdej z grup wiekowych dzieci.

. Istnieje duze zréznicowanie terytorialne zapadalnosci SNN u dzieci. Trzykrotnie wyzsza
zapadalno$¢ SNN odnotowano w wojewodztwach podlaskim, zachodniopomorskim,
pomorskim 1 kujawsko-pomorskim w porownaniu do podkarpackiego, swigtokrzyskiego

1 warminsko-mazurskiego.
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Srednia chorobowos$é z powodu SNN w populacji dzieci polskich wyniosta 37,11/m.p.d.
1 byta wyzsza dla pici meskiej (41,79/m.p.d.) niz dla pici zenskiej (32,76/m.p.d.).

W latach 2000-2007 obserwowano narastanie wspotczynnika chorobowosci SNN od
27,7 do 42,7/m.p.d.

Sposrdéd 779 dzieci zgloszonych do Rejestru w latach 2000-2007, dla wiekszosci
(65,8%) metoda leczenia stosowana w dniu 31.12.2007r byla transplantacja nerki, 9,6%
dzieci leczono metoda dializy otrzewnowej, a 9,2% metoda hemodializy. W trakcie
obserwacji 60 pacjentéw (7,7%) zmarto.

Mediana czasu do transplantacji od chwili rozpoczecia leczenia nerkozastgpczego
wynosita 2,2 lat, a wigkszos¢ dzieci (75%) otrzymalo przeszczep nerki po 5 latach
dializoterapii.

Najkrotszy czas dializoterapii przed otrzymaniem przeszczepu nerki stwierdzono w
grupie pacjentow z nieznang pierwotng chorobg nerek oraz z chorobami rodzinnymi 1
genetycznie uwarunkowanymi, natomiast najdluzszy czas - w grupie dzieci z wadami

wrodzonymi uktadu moczowego.
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ROZDZIAL VI. DYSKUSJA

Przewlekta choroba nerek jest rzadkim schorzeniem wystgpujacym w wieku
rozwojowym powodujagcym nieodwracalne zmiany w rozwijajacym si¢ organizmie [102, 33].
Im miodszy jest wiek dziecka, w ktérym dochodzi do rozwoju choroby, tym wieksze jest
ryzyko utrwalenia zaburzen metabolicznych, niedozywienia, = powiklan nadci$nienia
tetniczego 1, co za tym idzie, opdznienia rozwoju psychomotorycznego dziecka, niskorostosci
czy osteodystrofii nerkowej [26]. Skapoobjawowy czesto przebieg choroby w pierwszych
stadiach PChN powoduje, ze u czesci pacjentOw rozpoznanie zostaje postawione w
zaawansowanych  juz etapach choroby, kiedy doszilo do rozwoju wielonarzadowych
powiktan. Istota opieki nefrologicznej, w szczegolnosci u dzieci z PChN, powinno by¢ jak
najwczesniejsze rozpoznanie choroby i wdrozenie postgpowania nefroprotekcyjnego oraz
zapobieganie powiktaniom. Dziatania takie moga by¢ prowadzone jednak tylko u czesci
pacjentow, gdyz wiele dzieci z PChN, u podloza ktorej leza wrodzone nieprawidtowosci
uktadu moczowego, juz od urodzenia lub wieku wczesnodziecigcego wymaga leczenia
nerkozastepczego.

Ocena rzeczywistej liczby chorych z przewlekla choroba nerek w populacji jest niezwykle
trudna [51, 102]. Pacjenci trafiaja pod opieke nefrologa w roznych stadiach choroby z
powodu jej skrytego czesto przebiegu, stad tez ocena czegstosci wystepowania ograniczona
jest do chorych w V stadium PChN, wymagajacych leczenia nerkozastepczego.

Badania epidemiologiczne oceniajace cate populacje danego kraju pozwalaja na doktadng
analiz¢ zachodzacych zmian w strukturze zachorowan oraz na zaplanowanie dzialan
zabezpieczajacych odpowiednie srodki i dostep pacjentow do zalecanych sposobdw leczenia
[70]. Zbieranie doktadnych danych epidemiologicznych, przynoszacych wiarygodne
informacje dotyczace zapadalnosci 1 chorobowosci w populacji mozliwe jest dzigki

funkcjonowaniu rejestréw nefrologicznych [70, 75, 92, 96].
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Liczba pacjentow ze schylkowa niewydolnosciag nerek w populacji dorostych, stanowiaca
wedhug wielu autoréw zaledwie ,,wierzchotek géry lodowej” wszystkich chorych z PChN,
lawinowo narastata w ostatnich latach, stanowiagc wyzwanie dla systeméw ochrony zdrowia
[71, 74, 91, 105]. Wedtug raportu EDTA (European Dialysis and Transplant Association) we
wspodlpracy z rejestrami z 6 panstw europejskich, zapadalno$¢ na SNN w latach 1980 - 1999
wzrosta ponad trzykrotnie [95]. W Wielkiej Brytanii w ciggu 2 dekad liczba pacjentow
rozpoczynajacych leczenie wzrosta pieciokrotnie - z 20/milion populacji (m.p.) w 1982r. do
102/m.p. 2002 [21]. Oczekuje si¢, ze w krajach rozwinigtych roczny wzrost zapadalnosci na
SNN bedzie wynosit ok. 5 — 8% [16]. Powodem tego zjawiska jest glownie wzrost liczby
chorych z rozpoznaniem nefropatii cukrzycowej, nadci$nieniowej i choréb naczyniowo-
nerkowych, a takze systematyczne zwiekszanie si¢ liczby pacjentdéw rozpoczynajacych
terapi¢ nerkozastepcza w wieku starszym, po 65 roku zycia [36, 68, 35]. W USA roczna
zapadalnos$¢ dla pacjentow starszych niz 65 lat wyniosta ponad 1200/milion populacji [93].

Od 2006r w krajach Europy Zachodniej obserwujemy nieco wolniejszg niz w latach
poprzednich dynamike narastania wspdtczynnika zapadalnosci, ktory w 2008r wynosit
srednio 122/m.p [40]. Nadal krajem o najwyzszym wspotczynniku zapadalnosci SNN u
dorostych pozostaja Stany Zjednoczone Ameryki Potnocnej, gdzie wynosi on 350,7/m.p., a w
grupie najstarszych pacjentéw, po 75 roku zycia az 1505/m.p. [93]. Prawie u polowy
pacjentow rozpoczynajacych w USA leczenie nerkozastepcze przyczyng choroby jest
nefropatia cukrzycowa, a dla ponad " nefropatia nadci$nieniowa. Dysproporcja migdzy
danymi o =zapadalnosci w Europie i USA  najprawdopodobniej wynika z rdznic
demograficznych 1 wigkszego odsetka w populacji amerykanskiej Afroamerykanow, bardziej
narazonych na wystgpienie nadci$nienia tetniczego oraz otylosci i ich nefrologicznych

konsekwencji.
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Podczas gdy w populacji dorostych obserwujemy zwickszajaca si¢ co roku liczbg pacjentéw
rozpoczynajacych terapi¢ nerkozastgpcza, w populacji dziecigcej w Europie Zachodniej,
Ameryce Pohocnej 1 Australii liczba rozpoznawanych nowych przypadkow schytkowej
niewydolnosci nerek w ostatnich 20 latach jest wzglednie stata. W latach 80-tych 1 90-tych
XX wieku odnotowywano wzrost zapadalnosci SNN u dzieci, co zwigzane bylo gldwnie z
szersza dostepnosciag metod dializoterapii dla najmlodszych dzieci [93, 63, 10]. Obecnie
wspodtczynnik zapadalnosci SNN u dzieci w tych krajach, wyliczony na podstawie danych
rejestrow nefrologicznych (ESPN/ERA-EDTA registry, USRDS, ANZDATA) wynosi 6-10
przypadkow/m.p.d. w Europie oraz Australii, a 14,8/m.p.d. w USA dla populacji w wieku 0-
19 lat [96, 93, 63]. Wysoki wspdtczynnik zapadalnosci w populacji dzieci amerykanskich
zwigzany jest gldwnie z wigksza czestoscia SNN u nastolatkow.

W ostatnich latach nie obserwujemy istotnego narastania wspoiczynnika zapadalnosci u
dzieci w krajach rozwinietych.

Przedstawiony w niniejszej pracy doktorskiej wspotczynnik zapadalnosci SNN u dzieci w
Polsce, wyliczony na podstawie danych Polskiego Rejestru Dzieci Leczonych
Nerkozastepczo, wynosi 6,4/m.p.d. 1 nie rozni si¢ od zapadalnosci w innych
wysokorozwinigtych krajach europejskich. Wedhug raportu ESPN/ERA-EDTA z 2008r. z 11
krajow europejskich srednia zapadalnos¢ u dzieci wyniosta 9,5/m.p.d. 1 wahata si¢ migdzy
4/m.p.d w Rosji, 6,5/m.p.d. we Francji do 10,2/m.p.d. w Szwecji. Liczba nowych przypadkow
SNN u dzieci jest ponad dziesigciokrotnie mniejsza w porownaniu do populacji dorostych w
tych krajach [33]. W poréwnaniu do danych europejskich i amerykanskich w opublikowanym
przez Japanese National Registry raporcie, liczba dzieci (0-19 lat) rocznie rozpoczynajacych
leczenie nerkozastgpcze jest zdecydowanie nizsza 1 wynosi 4/m.p.d., za§ dzieci

utrzymywanych przy zyciu za pomocg dializ lub przeszczepu nerki w 1998r w Japonii bylo
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22/m.p.d. [34]. Przyczyna, dla ktorej czestos¢ SNN u dzieci w Japonii jest jedng z najnizszych
w $wiecie, chociaz w populacji dorostych jest jedng z najwyzszych, pozostaje nieznana.

W Polsce, w latach 2000-2007, obserwowano trend nieznacznego narastania wspotczynnika
wsrdd dzieci we wszystkich grupach wiekowych, a jego warto§¢ wahala sie w
poszczegdlnych latach od 5,38/m.p.d. do 7,38/m.p.d..

W analizowanej populacji polskiej dzieci rozpoczynajace leczenie nerkozastepcze w wieku
ponizej 5 lat stanowily 20% catej grupy badane;.

Zblizony odsetek najmtodszych dzieci ze schytkowa niewydolnoscia nerek rozpoczynajacych
terapi¢ odnotowano w innych rejestrach. Wedlug pomocnoamerykanskiego — rejestru
NAPRTCS dzieci w wieku 0-5 Ilat stanowity ok. 26% wszystkich pacjentéw
rozpoczynajacych dializy w wieku dziecigcym [44]. Wedhlug raportu z rejestru ERA-EDTA
identyczny odsetek stanowily dzieci w wieku 0-5 lat rozpoczynajace dializoterapie w Europie
Zachodniej w latach 1985-2000 [94]. W Holandii w latach 1987-2001, sposréd 351 dzieci
rozpoczynajacych leczenie nerkozastepcze prawie 30% stanowily najmlodsze z nich, w wieku
0-5 lat [53]. W doniesieniach z wczesniejszych lat, kiedy mozliwosci techniczne stosowania
dializoterapii u najmniejszych dzieci byly ograniczone, odsetek najmiodszych dzieci
leczonych nerkozastgpczo byl znaczaco nizszy [10, 43, 6]. Wraz z rozwojem technik
dializacyjnych, zaréwno dializy otrzewnowej jak i1 hemodializy, w krajach rozwinietych
procentowy udziat najmiodszych pacjentow w leczeniu dializacyjnym systematycznie
wzrastal osiggajac plateau pod koniec lat 80-tych XX wieku [31]. Raportowana przez ERA-
EDTA zapadalnos¢ SNN dla najmfodszej grupy pacjentow wzrosta ponad trzykrotnie
poréwnujac lata 1980-1985 1 1985-1989 do wartosci 6,2/m.p.d 1 ustabilizowata si¢ w
nastepnych latach [94]. Stala liczba dzieci rozpoczynajacych terapie¢ w tym wieku swiadczy o
pelnej dostgpnosci leczenia nerkozastepczego rowniez dla najmlodszej grupy pacjentow.

Sposrdd krajow europejskich jedynie w Finlandii wspotczynnik zapadalnosci SNN dla dzieci
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w wieku 0-4 lata jest znaczaco wyzszy z powodu duzej liczby rozpoznawanych w tym kraju
przypadkow wrodzonego zespotu nerczycowego 1 wynosi 15,5/m.p.d. [94].

W Polsce zapadalnos¢ SNN dla tej grupy wiekowej zmieniala si¢ podczas obserwacji od
wartosci 5,04/m.p.d. w 2000r poprzez 9,47/m.p.d. w 2004r do 7,67/m.p.d. w 2007r. Sredni
wspotczynnik zapadalnosci dla dzieci w wieku 0-4 lata wynosit 7,1/m.p.d 1 byt identyczny z
raportowanym wspofczynnikiem w innych krajach Europy Zachodniej [86, 87].

Poréwnujac zapadalno$¢ w Polsce 1 Europie w innych grupach wiekowych dzieci stwierdzono
bardzo zblizone wartosci réwniez dla dzieci 5-9 letnich wynoszace odpowiednio 4,73 i
5/m.p.d. oraz dla dzieci 10-14 letnich — odpowiednio 6,91 i 8/m.p.d. [86]. Swiadczy to o
pelnej dostepnosci leczenia nerkozastepczego w Polsce dla dzieci we wszystkich grupach
wiekowych, rowniez najmiodsze;].

Pomimo zblizonej wartosci zapadalnosci dla calej grupy dzieci polskich do zapadalnosci w
innych krajach europejskich nalezy stwierdzi¢, ze we wszystkich rejestrach w grupie
nastolatkow odnotowano wyzszy wspdtczynnik zapadalnosci w poréwnaniu do populacji
polskiej. Wedhug rejestru ESPN/ERA-EDTA z 2008r w grupie mtodziezy w wieku 15-19 lat
wspotczynnik ten wynosit 15,3m.p.d.w Europie, natomiast dwukrotnie wiecej (30,6/m.p.d.) w
Stanach Zjednoczonych dla grupy 15-20 lat [33, 23]. Zapadalnos¢ na SNN w grupie
nastolatkdw amerykanskich 15 — 19 letnich (28/m.p.d.) byta dwukrotnie wyzsza niz w grupie
dzieci 10 — 14 letnich (14/m.p.d.) i trzykrotnie wyzsza niz w wieku 0-4 lata (9/m.p.d.) [102].
Wysoki wspotczynnik zapadalnosci w populacji amerykanskich nastolatkéw jest zwigzany z
czgsciej wystepujacym w tym wieku, gtdéwnie u Afroamerykanow, rozpoznaniem FSGS oraz
nieco wczesniejszym niz w Europie rozpoczynaniem terapii nerkozastepczej [61, 33].

W grupie dzieci polskich w wieku 15-18 lat warto§¢ wspodtczynnika byta nizsza 1 wynosita
6,59/m.p.d.. Wytlumaczeniem tego moze by¢ prowadzenie dializoterapii u czesci najstarszych

w tej grupie nastolatkow, 16-17- letnich, w stacjach dializ dla dorostych. Brak opieki
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pediatrycznej nad tymi pacjentami skutkuje, mi¢dzy innymi, brakiem przesytania danych
pacjentow do Polskiego Rejestru Dzieci Leczonych Nerkozast¢pczo. Inng tego przyczyna
moze by¢, niewidoczny jeszcze w Polsce, efekt leczenia nefroprotekcyjnego, stosowanego w
krajach Europy Zachodniej, ktore opdznia progresje PChN powodujac, ze czes¢ pacjentdw
rozpoczyna terapi¢ nerkozastgpcza dopiero w wieku nastoletnim [102]. Kolejnym czynnikiem
jest pdzniejsze w Polsce rozpoczecie intensywnego leczenia najmiodszych dzieci z PChN,
ktore teraz dopiero zaczng zasila¢ grupe nastolatkow. Prawdopodobnie efekt stosowania
nefroprotekcji w populacji dziecigcej bedzie widoczny w najblizszych latach.

W pracy doktorskiej analizie poddano rowniez zmiennos¢ terytorialng wspdlczynnika
zapadalno$ci SNN, stwierdzajac jego duze zrdznicowanie. Wojewddztwami o najwyzszym
wspolczynniku zapadalnosci u dzieci s3: podlaskie, zachodniopomorskie, pomorskie i
kujawsko-pomorskie, natomiast wojewddztwami o najnizszej zapadalnosci -podkarpackie,
swigtokrzyskie 1 warminsko-mazurskie. Rdznice w zapadalnosci miedzy grupami
wojewodztw wykazywaly istotnos$¢ statystyczng, ale nie znaleziono istotnych roznic po
uwzglednieniu grup rozpoznan. Mozliwe przyczyny takiego zroznicowania zapadalnosci to
czynniki socjoekonomiczne 1 dostepnos¢ opieki medycznej w poszczegolnych
wojewddztwach oraz rézne mozliwosci diagnostyczne. Dokladna ocena podloza czestszego
wystepowania SNN u dzieci w niektorych wojewodztwach wymaga dalszych
wieloczynnikowych analiz.

Obok zapadalnosci, waznym wskaznikiem opisujacym epidemiologic SNN w populacji
dziecigcej jest chorobowos¢. W przeciwienstwie do wiekszosci panstw Europy Zachodniej, w
Polsce obserwujemy wyrazne narastanie wspotczynnika chorobowosci w tej populacji od
wartosci 27,71/m.p.d. w 2000r do 42,7/m.p.d. w 2007r. Srednia chorobowos¢ u dzieci wedhug
raportu ESPN/ERA-EDTA wynosi 56/m.p.d. 1 nie zmienila si¢ istotnie w ostatnich 20 latach

[94, 96, 87]. Podobnie w USA od konca lat 80-tych XX wieku nie obserwuje si¢ istotnej
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zmiany w chorobowosci, ktéra wynosi 85/m.p.d. [93]. W Europie krajem o najwyzszej
chorobowosci SNN u dzieci, wynoszacej 92,4/m.p.d. jest Finlandia z powodu wigkszej
czgstoscl wystepowania wrodzonego zespotu nerczycowego w tej populacji [19]. Wzrost
chorobowosci u dzieci w Polsce przy niezmiennej zapadalnosci swiadczy o lepszych
perspektywach dhugoletniego przezycia pacjentow, a tym samym o poprawie opieki
medycznej. Analizujac wspolczynnik chorobowosci w poszczegdlnych grupach wiekowych
nalezy stwierdzi¢, ze niezaleznie od pici, jest on najwyzszy w grupie nastolatkdw. Narastanie
chorobowosci w kolejnych latach jest najbardziej dynamiczne rowniez w tej grupie wiekowe;j
dzieci. Potwierdza to dobre perspektywy przezycia dzieci z SNN w Polsce, ktorych
wiekszos¢, niezaleznie od wieku rozpoznania choroby, pozostaje pod opieka nefrologdw
dzieciegcych do okresu petnoletnosci. Na podstawie analizy narastania wspotczynnika
chorobowosci SNN u dzieci w Polsce w ostatnich latach mozna prognozowac, ze osiggnie on
srednig warto$¢ w innych krajach Europy Zachodniej, wynoszaca ok. 55/m.p.d., okoto 2013r.
Po uwzglednieniu grup rozpoznan prowadzacych do SNN u dzieci nalezy stwierdzi¢, ze
najszybsze narastanie liczby dzieci pozostajacych na leczeniu nerkozastepczym odnotowano
w grupie wad ukfadu moczowego. Zatem, bez wzgledu na wiek pacjentow w chwili
rozpoczynania leczenia, dzieci z rozpoznaniami z tej grupy najdluzej pozostaja pod opieka
nefrologiczng, co posrednio §wiadczy o ich dtugoletnim przezyciu.

Etiologia przewleklej choroby nerek u dzieci znaczaco rdzni si¢ od populacji dorostych. W
Polsce, podobnie jak w innych krajach europejskich, gldwnym rozpoznaniem prowadzacym
do rozwoju SNN u dorostych jest cukrzyca oraz nadcisnienie t¢tnicze 1 choroby naczyniowo-
nerkowe [39, 19, 72, 12]. W populacji dziecigcej gtdwng przyczynag SNN sa wady wrodzone
uktadu moczowego, ktore stanowig okoto 40% wszystkich rozpoznan [19, 61, 2]. U podioza
powstawania wad uktadu moczowego leza zaburzenia embriogenezy lub, rzadziej, mutacje

genetyczne, ktore prowadza do nieprawidtowego rozwoju nerek i drég moczowych (ang.

84



DYSKUSJA

CAKUT - congenital anomalies of the kidney and urinary tract) [77, 100]. Najczesciej
wystepujacymi wadami uktadu moczowego, prowadzacymi do SNN sa hipoplazja/dysplazja
nerek, nefropatia zaporowa oraz nefropatia refluksowa. Rozpoznanie CAKUT stanowito 48%
przyczyn SNN u dzieci wedlug raportu NAPRTCS, 45,6% w populacji dzieci w Wielkiej
Brytanii, 36% w Europie Zachodniej 1 34,5% w Australii i Nowej Zelandii [61, 47, 19, 63].
Podobnie w polskiej populacji dziecigcej wady uktadu moczowego byly gldéwna przyczyna
SNN, stanowily 39% rozpoznan i czgsciej wystepowaty u ptci meskiej. Hipoplazja 1 dysplazja
nerek wystepowala z rownag czgstoscig jak nefropatia zaporowa - po 13,7% wszystkich
rozpoznan. Nefropatia refluksowa byla przyczyng SNN u 7,1% dzieci w Polsce. Poréwnujac
te dane do innych rejestrow nalezy zauwazy¢, ze w wigkszosci z nich nefropatia refluksowa
stanowi nieco nizszy odsetek wszystkich rozpoznan (3,5-5,7%), ale trend zmniejszania si¢
liczby dzieci leczonych nerkozastepczo z tego powodu obserwuje si¢ w wielu krajach od ok.
20 lat [44, 62]. Wsrod dzieci polskich nefropatia refluksowa, bedaca przyczyng SNN dzieci
oczekujacych na przeszczep nerki na centralnej liScie oczekujacych Centrum Zdrowia
Dziecka stanowita az 15,6% [49]. Wytlumaczeniem tego zjawiska moze by¢ zmiana
stosowane] klasyfikacji pierwotnej choroby nerek, 1 czgstsze obecnie rozpoznawanie
hipoplazji/dysplazji nerek z odptywem pecherzowo-moczowodowym, gdyz sumaryczny
odsetek rozpoznan hipoplazji/dysplazji nerek i1 nefropatii refluksowej pozostal niezmienny
[33]. Innym tego powodem moze by¢ poprawa opieki medycznej nad ta grupa pacjentow
skutkujgca spowolnieniem lub zapobiezeniem progresji PChN.

Grupa rodzinnych 1 genetycznie uwarunkowanych chordb nerek u dzieci stanowita 19%
wszystkich rozpoznan. Torbielowatos¢ nerek byta najczeséciej rozpoznawang jednostka
chorobowa w tej grupie (8,4%).

Lacznie wrodzone oraz rodzinne i genetycznie uwarunkowane choroby nerek stanowily

blisko 2/3 przyczyn SNN u dzieci w Polsce. Podobne dane opublikowane byty dla populacji
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dziecigcych innych wysokorozwinietych krajow [61, 19, 63]. Jedynie w krajach rozwijajacych
si¢ najwigksza grupa chordb prowadzacych do SNN sa glomerulopatie, wystepujace wtdrnie
do rozpowszechnionych w tych krajach chordb infekcyjnych [33].

W Polsce kigbuszkowe zapalenie nerek stanowito 23% przyczyn SNN u dzieci. Najczestszym
rozpoznaniem histopatologicznym w tej grupie bylo ogniskowe segmentalne szkliwienie
ktebuszkow nerkowych. W polskiej populacji dziecigcej glomerulopatie stanowily nieco
wyzszy odsetek rozpoznan w pordwnaniu do $redniej w innych krajach europejskich.
Wedlug raportu ESPN/ERA-EDTA w ok. 15% sa one przyczyna SNN w Europie, ale w
rejestrach z Belgii 1 Wielkiej Brytanii czestos¢ klebuszkowych zapalen nerek wynosita 21,1%
wszystkich rozpoznan [19, 53, 47]. Wyzszy odsetek glomerulopatii odnotowano w Japonii
oraz Australii, gdzie stanowig odpowiednio 22% 129% [34, 63, 2, 52].

Analizujac etiologie¢ SNN w grupach wiekowych nalezy zauwazy¢, ze wsrdd polskich dzieci
w kazdej z grup, gldwna przyczyng byly wady uktadu moczowego. Choroby kiebuszkow
nerkowych najrzadziej rozpoznawano w najmiodszej grupie dzieci, w pozostatych grupach
wiekowych stanowity one podobny odsetek rozpoznan. W wigkszosci publikacji odnotowano
podobny podziat przyczyn SNN w zaleznosci od wieku [94, 61]. W krajach europejskich
odsetek glomerulopatii zwigkszatl si¢ wraz z wiekiem pacjentow; stanowily one gtowna
przyczyn¢ choroby u nastolatkow [33]. W Polsce, podobnie do rejestrow u dzieci w innych
wysokorozwinigtych krajach, nieznang przyczyng SNN stwierdzano trzykrotnie rzadziej niz u
pacjentdw dorostych - stanowila ona 5,4%. Odrdéznia to populacje dziecigca od populacji
dorostych, w ktdrej nie udaje si¢ ustali¢ przyczyny niewydolnosci nerek u okoto 16%
pacjentow [19]. Pozostate grupy chordb prowadzacych do SNN u dzieci w Polsce, jak 1 w
innych krajach, stanowig nieznaczny odsetek rozpoznan.

Sredni wiek dzieci rozpoczynajacych leczenie nerkozastepcze w Polsce wynosit 10,3 +5,3 lat

1 byl istotnie statystycznie wyzszy u dziewczynek w stosunku do chlopcéw (9,6+5,4 versus
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11+4,9 lat). Wytlumaczeniem tego jest wieksza czestos¢ wystepowania u pici meskiej wad
wrodzonych uktadu moczowego, bedacych gtowng przyczyna SNN u najmtodszych dzieci.

W Polsce, podobnie jak w innych krajach, w grupie wiekowej 0-4 lata chiopcy stanowili
blisko 70% pacjentow [47]. Analizujac sredni wiek w momencie rozpoczynania leczenia
nerkozastgpczego stwierdzono, ze w grupie choréb rodzinnych 1 genetycznie
uwarunkowanych oraz wad uktadu moczowego byt on nizszy niz w pozostatych grupach, ale
roznica ta nie wykazywala istotnosci statystycznej. Najczgstszymi rozpoznaniami
prowadzacymi do SNN wsrod najmlodszych dzieci zaklasyfikowanymi do wymienionych
grup sa torbielowatos¢ nerek typu recesywnego, wrodzony zespdl nerczycowy oraz
hipoplazja/dysplazja nerek.

W populacji dziecigcej, w odrdznieniu do dorostych, najczesciej wybierang pierwsza metoda
leczenia nerkozastepczego jest dializa otrzewnowa. Sposrdd krajoéw wysokorozwinietych
najczesciej wybierano ja3 w Finlandii (73%) 1 Japonii (69%), najrzadziej w Kanadzie (30%)
[94, 33, 34]. W krajach Europy Zachodniej t¢ metod¢ leczenia stosowano prawie u potowy
dzieci (49%), a w Stanach Zjednoczonych od 47 do 70% [47, 19, 44, 60, 61]. W Australii 1
Nowej Zelandii niezmiennie od lat 80-tych XX wieku wigkszos¢ dzieci rozpoczyna leczenie
dializoterapig otrzewnowag, a ich odsetek wynosi 48-60% [63].

W Polsce, w grupie 455 pacjentéow, ktdrzy rozpoczynali dializoterapi¢ po 1999r., dialize
otrzewnow3 stosowano u 61,5%. Wybor tego rodzaju leczenia zalezat od wieku dziecka.

W grupie najmlodszych pacjentow dializoterapia otrzewnowa stosowana byla jako pierwsza
w 97% przypadkdéw, podczas gdy hemodializa 1 transplantacja wyprzedzajaca stanowity
zaledwie odpowiednio 6 1 2%. W tej grupie wiekowej dializa otrzewnowa uznana jest za
metode z wyboru, natomiast stosowanie pozostatych sposobdw leczenia nerkozastepczego

ograniczone jest wzgledami technicznymi oraz niewielkg masg ciata dziecka. W kolejnych
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grupach wiekowych pacjentow (5-9, 10-14 1 15-18 lat) dializa otrzewnowa, bedaca pierwsza
metoda leczenia stanowila odpowiednio 67,5%, 51,5% oraz 44%.

Dializa otrzewnowa jako metoda prowadzona w domu pacjenta umozliwia dzieciom
uczgszezanie do szkoly lub przedszkola, utatwia rozwoj psychomotoryczny 1 spoteczny. Przy
tym sposobie leczenia unikamy rdwniez wielogodzinnych, czgstych pobytow dziecka w stacji
dializ 1 wykonywania zabiegéw medycznych postrzeganych jako nieprzyjemne. Wybor
metody dializy otrzewnowej u dzieci, w czgsci przypadkdw, podyktowany jest tez odlegloscia
od pediatrycznej stacji dializ, czegsto przekraczajagca 100km, tym samym utrudniajaca
akceptacje przez pacjenta i opiekuna czestych przyjazdow do stacji dializ.

Wybdér hemodializy u dzieci podyktowany jest czesciej wzgledami medycznymi lub
socjalnymi niz wylacznie wolg pacjenta 1 rodziny [44]. W wigkszosci krajow
wysokorozwinigtych, w populacji dzieciecej HD byla wybierana rzadziej jako pierwsza
metoda leczenia, stanowigc od 10 do 52% stosowanych sposobdéw RRT [33, 47]. Najwigkszy
odsetek hemodializowanych dzieci odnotowano w Kanadzie (52%) [76].

W populacji dziecigcej w Polsce hemodializa na poczatku leczenia wybierana byta w 32%
przypadkow. We wszystkich grupach wiekowych, z wyjatkiem najstarszych nastolatkow,
stanowila metode rzadziej wybierang. Tylko wsrdd najstarszych dzieci, w wieku 15-18-lat,
stosowana byla jako pierwsza, czesciej niz dializa otrzewnowa, u 49% pacjentow. Podobny
trend zaobserwowano w innych krajach [63, 47]. Wybor HD w grupie nastolatkdéw, w okresie
usamodzielniania si¢ dziecka, wymaga mniejszego nadzoru opiekuna 1 mniejszego
zaangazowania si¢ w leczenie samego pacjenta. Waznym argumentem przemawiajagcym za
wyborem hemodializy, w oczach nastolatkow, jest nieche¢ dziecka do niekorzystnej zmiany
wilasnego wygladu podczas stosowania dializy otrzewnowej (cewnik Tenckhoffa). Czgs¢

pacjentow w tej grupie wiekowej rozpoczyna leczenie w stacjach dializ dla dorostych, gdzie
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preferowanym, 1 tym samym czg¢$ciej proponowanym pacjentom sposobem terapii jest
hemodializa.

Trzecig wybierang metoda leczenia nerkozast¢gpczego u dzieci pozostaje wyprzedzajace
przeszczepienie nerki. Transplantacja nerki uznana jest za zloty standard terapii
nerkozastgpczej [59].Wiele publikowanych prac wykazalo korzysci ptynace z wczesnej
transplantacji nerki u dzieci z SNN, wynikajgce ze zmniejszonej umieralnosci catkowitej oraz
lepszego rozwoju psychomotorycznego i psychospotecznego pacjentéw [31, 17, 27, 30, 55].
W wigkszosci krajéw wysokorozwinigtych odsetek dzieci rozpoczynajacych RRT ta metoda
wynosi ok. 20%. Wyjatkiem jest Japonia, gdzie nie wykonuje si¢ transplantacji narzadow ze
zwlok 1 przeszczepienie wyprzedzajace dotyczy zaledwie 1% pacjentow [34]. W Europie,
wedhug raportu ESPN/ERA-EDTA, sredni odsetek dzieci leczonych ta metoda wynosit 15%,
ale wykazywat duze zréznicowanie terytorialne [19]. W Wielkiej Brytanii co roku ok. 40%
dzieci otrzymuje przeszczep wyprzedzajacy, w Szwecji odsetek ten wynosi - ok. 25%, w
Belgii -22%, a nizszy w pozostatych krajach europejskich [47, 94, 56]. W Stanach
Zjednoczonych, Australii 1 Kanadzie ilos¢ dzieci leczonych ta metoda jest od lat wzglednie
stata 1 wynosi ok. 15-27% [93,76, 63]. Kwalifikacja pacjentow do tego typu leczenia zalezy
od wieku dziecka 1 jest warunkowana pozostawaniem pacjenta pod wczesniejsza opieka
nefrologiczng [5]. Najnizsze prawdopodobienstwo prowadzenia terapii nerkozastepczej
metoda Tx pre-emptive maja najmlodsze dzieci [44]. Jest to zazwycza] zwigzane z
ograniczeniami technicznymi transplantacji u najmniejszych dzieci lub koniecznosciag
wykonania zabiegdw korekcyjnych drég moczowych przed przeszczepieniem nerki [28]. W
krajach, w ktorych odsetek przeszczepien wyprzedzajacych jest wysoki, duza czesé
przeszczepianych narzadow pochodzi od dawcéw zywych. W Wielkiej Brytanii od kilku lat
obserwowany jest wyrazny trend zwigkszania si¢ transplantacji od dawcow zywych. W 2008r

ok. 35% nerek przeszczepionych dzieciom pochodzita od dawcy zywego, zazwyczaj
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spokrewnionego. Szczegolnie duzo takich zabiegéw wykonuje si¢, w ostatnich latach, w
grupie najmiodszych biorcow, ponizej 4 roku zycia [47]. Jeszcze wigkszy odsetek
przeszczepien nerek pochodzacych od zywych dawcow, dochodzacy do 50%, opisywano w
USA oraz panstwach skandynawskich [3, 59, 97]. Ten rodzaj transplantacji jest szczegdlnie
korzystny u dzieci, gdyz oprocz, migdzy innymi, dobrego doboru immunologicznego, mozna
wowczas wybrac roéwniez najlepszy moment na wykonanie zabiegu przeszczepienia nerki.
W Polsce, transplantacje wyprzedzajace nadal stanowia znikomy odsetek w grupie pacjentéw
rozpoczynajacych leczenie nerkozastgpcze. Nalezy jednak podkresli¢, ze w porownaniu do
polskiej populacji dorostych procentowy udziat tej metody leczenia u dzieci jest wyraznie
wyzszy (3% vs. 6,2%) [68]. W zaleznosci od grupy wiekowej dzieci, odsetek ten wynosi od 2
do 10%; najnizszy odnotowano w najmtodszej grupie wiekowej, zas najwyzszy w grupie 10-
14- latkow.
Majac na uwadze korzysci, jakie wigza si¢ z wczesng transplantacjg nerki i skréceniem czasu
dializoterapii, m.in. z mniejszg umieralnoscia, lepszym rozwojem psychomotorycznym dzieci
oraz lepsza jakoscig zycia, wydaje si¢ wskazane rozpowszechnienie tego typu leczenia w
Polsce. Dalszej popularyzacji wymaga rowniez dawstwo rodzinne narzadow. Przeszczepienia
nerek od zywych dawcow stanowig w Polsce zaledwie 2% wszystkich transplantacji [68].
Niewielkie zainteresowanie dawstwem nerek w rodzinach dzieci dializowanych w Polsce
pozwala przypuszczac, ze stosowane metody dializy sg dobrze akceptowane przez opiekundéw
dziecka, a sama choroba dziecka nie jest postrzegana przez nich jako ,,0statecznos$c¢”
wymagajaca szybkiej zmiany metody leczenia.

Sposrdd dzieci rozpoczynajacych leczenie nerkozastepcze w latach 2000-2007 ponad
potowa (54,3%) w trakcie obserwacji byla leczona metoda dializy otrzewnowej, 44%
hemodializa a 7,7% dzieci zmarlo. Znaczaca wigckszos¢ pacjentdw (73,5%) w trakcie

obserwacji otrzymata przeszczep nerki.
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Sredni wiek w momencie rozpoczynania leczenia nerkozastepczego byt istotnie statystycznie
nizszy dla grupy dzieci dializowanych otrzewnowo w stosunku do hemodializowanych 1
przeszczepionych pre-emptive. Swiadczy to o wyborze dializy otrzewnowej jako metody
znacznie czesciej stosowanej u najmtodszych dzieci.

Analizujac wybierane pierwsze metody leczenia RRT w poszczegolnych latach nie
zauwazono zachodzacych w czasie istotnych zmian. We wszystkich ocenianych rocznych
okresach pacjenci dializowani otrzewnowo stanowili wigkszos¢, a w poszczegdlnych latach
nawet dwukrotnos¢ w stosunku do dzieci hemodializowanych. Nieznaczne zwigkszanie si¢
ilosci przeszczepien nerki pre-emptive u dzieci w czasie 8 — letniej obserwacji nie moze by¢
uznane za zadowalajace.

Odsetek wykonanych podczas okresu obserwacji transplantacji nerek réznit si¢ w
poszczegdlnych grupach wiekowych. W grupie najmtodszych dzieci pod koniec obserwacji
byt on najnizszy — 54,5%, w starszych grupach wiekowych wynosit 60,3 — 72%. Swiadczy to
o duzej aktywnosci transplantacyjnej 1 dobrej zglaszalnosci do transplantacji w tej populacii,
gdyz zdecydowana wigkszo$¢ pacjentow otrzymala w trakcie obserwacji nerke
przeszczepiong. Dane te znaczaco roznig si¢ od populacji dorostych, w ktorej do
transplantacji nerki kwalifikowanych jest rocznie tylko ok. 9% pacjentow [15, 88].

W ostatnim dniu obserwacji badanej populacji dzieciecej, tj. 31.12.2007r., dializowano w
Polsce 75 dzieci metoda dializy otrzewnowej oraz 72 metoda hemodializy. Sposrod
dializowanych otrzewnowo najwickszg grupe¢ stanowily dzieci rozpoczynajace leczenie w
wieku 0 - 4- lata, a w grupie hemodializowanych — nastolatki.

W badanym okresie w populacji dzieci z SNN odnotowano 60 zgonow. Najwigkszy odsetek
zgondw zaobserwowano w grupie najmiodszych dzieci (14,8%). Podobne dane, mowiace o
najwiekszym ryzyku zgonu w tej grupie wiekowej, opublikowano dla innych rejestréw SNN u

dzieci [52, 29]. Wzrost $miertelnosci w tej grupie wynika gldwnie z wigksze] czestosci

91



DYSKUSJA

powiktan infekcyjnych oraz wigksze] czgstosci wystepowania powaznych chorob
towarzyszacych o lokalizacji pozanerkowej [103, 82].

W pozostatych grupach wiekowych dzieci polskich odsetek zgondw byt nizszy, wynosit od
4,9 do 6,9% 1 byl bardzo zblizony do danych z pismiennictwa [61].

Dobre perspektywy przezycia dzieci leczonych nerkozastepczo wynikaja glownie z
dostgpnosci transplantacji, gdyz po 5 latach obserwacji ponad 75% pacjentéw otrzymato
przeszczep nerki. Mediana czasu oczekiwania na transplantacje od rozpoczecia leczenia
nerkozastepczego wynosita 2,2 lata. O duzej aktywnosci transplantacyjnej w tej grupie
pacjentow swiadczy rowniez fakt, ze zaledwie 7% dzieci nie bylo poddanych przeszczepowi
nerki po 10 latach leczenia nerkozastgpczego. Czas do transplantacji nerki w rejestrze
potocnoamerykanskim (NAPRTCS) wynosit 2,1 lat dla dzieci w wieku ponizej 2 lat oraz 1,4
roku dla dzieci starszych [44]. W krajach europejskich sredni czas oczekiwania na przeszczep
wynosi 1 — 2 lata [56, 53, 59]. Obserwujac rozwoj polskiej transplantologii dziecigcej w
ostatnich latach nalezy sadzi¢, ze w najblizszym czasie okres oczekiwania na przeszczep dla
dzieci w Polsce ulegnie skroceniu.

W badanej populacji czas do transplantacji r6znit si¢ w zaleznosci od rozpoznania pierwotnej
choroby nerek. Grupa pacjentow najkrocej dializowanych przed otrzymaniem przeszczepu
nerki byly dzieci z SNN o nieznanej etiologii, a nastgpnie z chorobami rodzinnymi i
genetycznie uwarunkowanymi. Najdluzszy czas dializoterapii do momentu transplantacji
nerki obserwowano w grupie dzieci z wadami wrodzonymi ukladu moczowego,
klebuszkowym zapaleniem nerek, a nast¢pnie z chorobami uktadowymi.

U wigkszosci dzieci z wrodzonymi nieprawidtowosciami uktadu moczowego konieczne jest
wykonanie zabiegéw korekcyjnych drég moczowych przygotowujacych pacjenta do
transplantacji, co wydluza czas do przeszczepienia. W przypadku pacjentéw z chorobami

uktadowymi 1 klebuszkowym zapaleniem nerek, aktywnos$¢ choroby podstawowe;j jest czgsto
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przeciwwskazaniem lub powodem odroczenia kwalifikacji do transplantacji. 35% dzieci z
rozpoznaniami z grupy chorob ukladowych  po 7 latach od poczatku leczenia
nerkozastepczego nadal poddawana jest dializoterapii.

W celu poprawienia dtugosci 1 jakosci zycia pacjentdw rozpoczynajacych leczenie w
wieku dziecigcym, wydaje si¢ wskazane potozenie nacisku na skrdcenie czasu oczekiwania na
przeszczep nerki. Nalezy pamigta¢ o mozliwosci wykonania u czgSci pacjentow
rozpoczynajacych terapie nerkozastgpcza przeszczepienia wyprzedzajacego oraz o
poszukiwaniu potencjalnych dawcow rodzinnych. Pozwala to na uniknigcie powiktan leczenia
dializami, 1 co za tym idzie, zmniejszenia ryzyko zgonu, gtdwnie z powoddéw sercowo-

naczyniowych u miodych dorostych.
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ROZDZIAL VII. WNIOSKI

. Zapadalno$¢ na schytkowa niewydolnos¢ nerek w populacji dzieci polskich ( 6,4/
milion populacji dziecigcej) nie rozni si¢ od wspdlczynnika zapadalnosci w innych
krajach europejskich, co swiadczy o petlnej dostepnosci leczenia nerkozastgpczego dla
dzieci w Polsce.

. Wspdlczynnik chorobowosci schytkowej niewydolnosci nerek u dzieci w Polsce,
narastajacy w latach 2000-2007 od 27,7 do 42,7/ milion populacji dziecigcej, osiggnie
wartos¢ zblizong do $redniej w innych krajach europejskich okoto 2013 roku.

. Etiologia schylkowej niewydolnosci nerek w wieku rozwojowym znacznie rézni si¢
od populacji dorostych. Gtoéwna przyczyng SNN u dzieci w Polsce w kazdej grupie
wiekowe] sa wady wrodzone uktadu moczowego.

. W populacji dzieci rozpoczynajacych leczenie nerkozastgpcze w Polsce dializoterapia
otrzewnowa jest wybierana prawie dwukrotnie czesciej niz hemodializa.
Transplantacja wyprzedzajaca, uwazana za metod¢ z wyboru u dzieci, wymaga w
Polsce dalszej popularyzacji.

Czas oczekiwania na transplantacje nerki od momentu rozpoczgcia leczenia
nerkozastgpczego u dzieci w Polsce jest stosunkowo krétki (mediana 2,2 lat ) i tylko
nieznacznie rdzni si¢ od danych europejskich, a przewazajacy odsetek pacjentéw

otrzymuje przeszczep ( 75% po 5 latach od rozpoczecia dializoterapii).
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ROZDZIAL VIII. STRESZCZENIE

Przewlekta choroba nerek (PChN) jest rzadkim schorzeniem wieku dziecigcego, u
podloza ktorego leza zaréwno wrodzone 1 genetycznie uwarunkowane, jak tez nabyte
schorzenia uktadu moczowego. W poczatkowych jej stadiach przebieg PChN jest
bezobjawowy lub skapoobjawowy co powoduje, ze cze$¢ pacjentow trafia pod opieke
nefrologiczng w fazie schytkowej niewydolnosci nerek (SNN). Ocenia si¢, ze dzieci z
rozpoznaniem SNN stanowig mniej niz 2% wszystkich pacjentow z ta choroba. Szczegdlowa
znajomo$¢ danych epidemiologicznych dotyczacych schytkowej niewydolnosci nerek w
populacji dziecigcej jest niezbedna do wiasciwego prowadzenia leczenia, ale rdwniez w celu
racjonalnego wydatkowania przeznaczonych na ten cel srodkéw publicznych.

Celem niniejszej pracy byla ocena epidemiologii schylkowej niewydolnosci nerek w
populacji dzieci polskich ze szczegdlnym uwzglednieniem zapadalnosci i chorobowosci SNN,
rozpoznania pierwotnej choroby nerek, wybieranych metod leczenia nerkozastepczego oraz
dostgpnosci transplantacji nerki i czasu oczekiwania na przeszczepienie.

Grupe badang stanowito 780 pacjentow w wieku 0-18 lat, poddawanych terapii
nerkozastepczej w Polsce w latach 2000 — 2007, zgloszonych do Polskiego Rejestru Dzieci
Leczonych Nerkozastepczo. Epidemiologic SNN w populacji badanej analizowano po
uwzglednieniu podziatu na grupy wiekowe. Dane populacyjne stuzace do wyliczenia
zapadalno$ci 1 chorobowosci SNN uzyskano z zasobéw Banku Danych Regionalnych
Glownego Urzegdu Statystycznego oraz Rocznikéw Demograficznych.

W populacji badanej wiekszos¢ (55%) stanowili chlopcy, ktorzy statystycznie istotnie
wczesniej niz dziewczynki rozpoczynali terapi¢ nerkozastepcza (p=0,0001). Najczgstsza
przyczyne schytkowej niewydolnosci nerek u dzieci w kazdej z grup wiekowych stanowity
wrodzone nieprawidtowosci nerek 1 drog moczowych (39%), a wsrod nich najczgsciej
rozpoznawang byla nefropatia zaporowa oraz hipoplazja/dysplazja nerek . Wigkszos¢ dzieci

rozpoczynala leczenie nerkozastgpcze metoda dializy otrzewnowej, ktora byla wybierana
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prawie dwukrotnie czesciej niz hemodializa. Tylko 6,2% dzieci rozpoczynalo terapie
wyprzedzajacym przeszczepem nerki, pomimo tego, ze jest ona uwazana za metod¢ z wyboru
u pacjentdow w wieku rozwojowym. Standaryzowany wspdtczynnik zapadalnosci SNN w
populacji dzieci polskich wynosit 6,4/mIn populacji dziecigcej 1 nie rdézni si¢ od
wspodlczynnika zapadalnosci w innych krajach europejskich, co swiadczy o pelnej dostgpnosci
leczenia nerkozastepczego dla dzieci w Polsce. Srednia chorobowos¢ z powodu SNN w
badanej populacji bylta nizsza niz w wysokorozwinietych krajach europejskich (37,11/m.p.d.),
ale w trakcie obserwacji narastata od 27,7 do 42,7/m.p.d., co pozwala prognozowaé, ze
osiggnie ona warto$¢ zblizong do $redniej w innych krajach okoto 2013 roku.

Istnieje duze zrdznicowanie terytorialne zapadalnosci SNN u dzieci. Trzykrotnie wyzsza
zapadalnos¢ SNN odnotowano w wojewodztwach podlaskim, zachodniopomorskim,
pomorskim 1 kujawsko-pomorskim w poréwnaniu do podkarpackiego, swigtokrzyskiego i
warminsko-mazurskiego, chociaz wyjasnienie przyczyn tego wymaga dalszych analiz.
Sposréd 779 dzieci zgloszonych do Rejestru w latach 2000-2007, dla wiekszosci (65,8%)
metodg leczenia stosowang w dniu 31.12.2007r byfa transplantacja nerki, 9,6% dzieci
leczono metoda dializy otrzewnowej, a 9,2% metoda hemodializy. W trakcie obserwacji 60
pacjentow (7,7%) zmarto. Czas oczekiwania na transplantacj¢ nerki od momentu rozpoczecia
leczenia nerkozastepczego u dzieci w Polsce jest stosunkowo krotki (mediana 2,2 lat ) 1 tylko
nieznacznie rézni si¢ od danych europejskich, a przewazajacy odsetek pacjentdéw otrzymuje
przeszczep ( 75% po 5 latach od rozpoczecia dializoterapii).

Wyniki przedstawionej pracy doktorskiej potwierdzaja, ze wszystkie dzieci wymagajace
leczenia nerkozastepczego w Polsce maja pelna dostepnos¢ do stosowanych metod leczenia,
chociaz transplantacja wyprzedzajaca, uwazana za metod¢ z wyboru u dzieci, wymaga w

Polsce dalszej popularyzaciji.
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