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РЕЗЮМЕ
Въпреки отбелязания напредък незадоволителните резултати в нарастващата популация от диализни па-

циенти показват, че подобрената грижа за пациента все още не е достатъчна за повишаване на преживяемост-
та и постигнатото качество на живот. Продължава да е актуален въпросът за необходимостта от подобря-
ване на хемодиализните терапии, който е обект на изследване и дискусии от дълги години. Диализната адек-
ватност и необходимостта от нейното количествено измерване е обект на дискусии още от зората на хемо-
диализното лечение. Трябва да се има предвид, че нейното най-често мониториране се осъществява веднъж ме-
сечно, а по стандартите в някои страни на всеки три месеца и въз основа на получената стойност за съответ-
ната диализна сесия се приема, че резултатът е представителен за урейния клирънс на цялото диализно пред-
писание. Измерването на диализната адекватност вече е постижимо за всяка диализна сесия, без необходимост 
от допълнителни кръвни изследвания, като резултатите са достъпни в реално време чрез използването на ме-
тодиката йонна диализа, която регистрира разликата в натриевата йонна проводимост на входа и изхода на 
диализатора, съответстваща на доставената диализна доза. В Клиниката по нефрология и диализа към УМБАЛ 
„Света Марина“ - Варна, при 32-ма пациенти на хрониодиализа за период от една година бяха осъществени общо 
128 измервания на доставената диализна доза чрез йонна диализа и класическо урейно-кинетично моделиране с 
цел оценка на надеждността и сравнимостта на двете методики, както и разработване на нови терапевтич-
ни стратегии с оглед подобрен резултат.

Ключови думи: адекватност, доза, йонна диализа, урейно-кинетично моделиране, натриева 
концентрация 

ABSTRACT
Despite the progress made, the unsatisfactory results in the growing population of dialysis patients show that improved pa-

tient care is still not enough to increase survival and quality of life. The question of the need to improve hemodialysis therapies, 
which has been the subject of research and discussion for many years, remains relevant. Dialysis adequacy and the need for its 
quantitative measurement have been the subject of discussions since the dawn of hemodialysis treatment. It should be borne 
in mind that it is most often monitored once a month and by standards in some countries—every three months, and, based on 
the value obtained for the dialysis session, it is assumed that the result is representative of urea clearance of the entire dialy-
sis. Measurement of dialysis adequacy is now achievable for each dialysis session without the need for additional blood tests 
and the results are available in real time using the ionic dialysis method, which registers the difference in sodium ionic conduc-
tivity at the inlet and outlet of the dialyzer of the dialysis dose delivered. A total of 128 measurements of the delivered dialysis 
dose by ionic dialysis and classical urea-kinetic modeling were performed at 32 chroniodialysis patients at the Clinic of Nephrol-
ogy and Dialysis at the St. Marina University Hospital in Varna for a period of one year to assess the reliability and compara-
bility of both methodologies, as well as the development of new therapeutic strategies with a view to improving the outcome.
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на в търговската мрежа технология използва 
електрическата проводимост на изходящия 
диализен разтвор. Тези устройства използват 
обстоятелството, че натриевите потоци през 
мембраната на диализатора са отличен аналог 
на очистването на урея и могат да бъдат изме-
рени чрез промени в проводимостта на диа-
лизния разтвор (1,3,24). Това дава възможност 
за евтина и леснодостъпна онлайн оценка на 
диализната адекватност и очистването на на-
трий, която може да бъде измерена по време 
на всяка диализна сесия. Йонната диализа се 
базира на измерване проводимостта на диа-
лизния разтвор (еквивалентна на концентра-
цията на натрий в диализат) във входящия от-
вор и регистриране промяната в проводимост-
та на изхода. Оценката на урейния клирънс по 
тази методика се счита за оптимална пора-
ди сходната кинетика на урея и натрий, кои-
то имат сравними молекулни тегла и обеми на 
разпределение. Счита се, че регистрираните 
преходни промени в диализатната проводи-
мост в хода на сесията не повлияват резулта-
та именно благодарение на големия обем на 
разпределение на натрия (3,6,8,13,18). Мето-
дът използва преходното увеличение на диа-
лизатната проводимост до 15.5 mS/cm, рес-
пективно на натриевата концентрация в диа-
лизата от приблизително 155 mEq/L. В резул-
тат на натриевата дифузия към кръвта поради 
този висок концентрационен градиент меж-
ду двете пространства – диализатно и кръвно, 
диализатната проводимост на изхода спада. 
Регистрираната промяна в проводимостта в 
сравнение с базовата се използва за оценка на 
ефективния йонен диализанс, съответстващ 
на доставената диализна доза (3).

ЦЕЛ 

Целта на проведеното изследване е да оце-
ни сравнимостта и надеждността на методи-
ката йонен диализанс за оценка на получена-
та диализна доза с класическите индекси на 
УКМ чрез резултатите от онлайн мониторира-
не и кръвен уреен клирънс с оглед разработва-
не на нови терапевтични стратегии.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДИ

В Клиниката по нефрология и диализа при 
УМБАЛ „Св. Марина“ - Варна, за период от 

ВЪВЕДЕНИЕ

Диализната адекватност и необходимост-
та от нейното количествено измерване е обект 
на дискусии още от зората на хемодиализно-
то лечение. До въвеждането на принципите на 
урейно-кинетично моделиране (УКМ) е липс-
вал ясен критерий за оценка на диализната 
доза. До този момент качеството на провеж-
даната хемодиализа се е оценявало субектив-
но по самочувствието на болните и липсата 
на уремичен перикардит (21). Хемодиализата 
обаче е предписано клинично действие, кое-
то означава, че е от съществено значение из-
ползването на индекси за контрол на диализ-
ната адекватност и точна оценка на планира-
ния и получения резултат. Терминът „адек-
ватност на диализата“ най-често се свързва с 
постигане на минимално приемлив показател 
Kt/V и до голяма степен не отчита останалите 
клинични показатели при пациентите с краен 
стадий на бъбречно заболяване (ESRD). Пре-
поръчаната минимална диализна доза съглас-
но съвременните стандарти на Kidney Disease 
Quality Outcome Initiative е spKt/V ≥1.2 при при-
целна от 1.4 (KDOQI Guidelines 2015). Трябва да 
се има предвид, че нейното най-често измер-
ване се осъществява веднъж месечно, а по 
стандартите в някой страни на всеки три ме-
сеца и въз основа на получената стойност за 
съответната диализна сесия се приема, че ре-
зултатът е представителен за урейния клирънс 
на цялото диализно предписание. Теоретич-
но това е така, но трябва да се има предвид, 
че диализната адекватност зависи от твърде 
много фактори като диализно време, скорост 
на кръвен дебит и диализатен поток, площ и 
пропускливост на диализатора и докато някои 
от тях са константна величина, повечето нала-
гат модификация в хода на диализната проце-
дура съгласно индивидуалните особености на 
пациента. Следователно твърдението, че ед-
но-единствено измерване на диализната доза 
е показателно за всички сесии, е невярно. Да-
нните от проучване HEMO (1) показват, че 21% 
от пациентите с предписан целеви spKt/V =1.3 
на практика са имали spKt/V<1.2 в даден мо-
мент (2,16).

Възможността за мониториране на диализ-
ната доза в реално време е обещаващо за оп-
тимален клиничен резултат. Първата налич-
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една година (януари-декември 2020-а) са из-
следвани общо 32-ма пациенти на хемодиа-
лиза (ХД) със средна възраст -51±8.2 години, 
като 43% са били жени (n=13), а 57% - мъже 
(n=19). При всеки от пациентите са извършени 
по 4 измервания на класическите показатели 
за диализна адекватност - spKt/V и URR%, из-
числени чрез УКМ на базата на рутинни кръв-
ни изследвания в Клиниката и тези на onKt/V, 
регистрирани при онлайн-мониториране чрез 
йонна диализа за същите сесии. За целта са из-
ползвани апарати на Fresenius Medical Care се-
рия 5008, определящи получената диализна 
доза на базата на йонна диализа посредством 
ОСМ (Online Clearance Monitor), като за оценка 
на урейния обем на разпределение e използ-
вана формулата на Watson за Total Body Water 
(TBW). ХД е провеждана по конвенционална 
схема трикратно седмично с полисулфонови 
диализатори Diadema с нисък поток и повърх-
ност, съобразена с телесния размер на паци-
ента. Процедурите са провеждани с продъл-
жителност 4h при кръвен дебит Qb= 280ml/min 
и диализатен поток Qd=500ml/min със зададе-
на температура 37°C и без профилиране на на-
трий в диализния разтвор с оглед изключва-
не интерференция на резултата. От извадката 
са изключени пациентите с проблемен съдов 
достъп (с влошен дебит и/или рециркулация) 

и данни за хиперхидратация за пълна досто-
верност на резултата.

РЕЗУЛТАТИ 

Резултатите от проведения вариационен 
анализ за извършените 128 измервания на 
класическите показатели за диализна адек-
ватност чрез УКМ (spKt/V; URR) и onKt/V, изме-
рен чрез йонна диализа, показват, че получе-
ната средна стойност на spKt/V е 1.36±0.16 с 
вариация от V=0.025, а средната стойност на 
URR е 70.54±5.58% при вариация от V=31.15. 
Средната стойност за паралелно измерения 
чрез йонна диализа onKt/V е 1.25±0.17 с вари-
ация от V=0.028. Получените резултати от ко-
релационния анализ по Pearson демонстрират 
статистически значима силна положителна 
корелация между onKt/V, измерен чрез йон-
на диализа и показателите на УКМ - spKt/V (r= 
0.9419, p<0.00001, R2=0.89) и URR% (r=0.9114, 
p<0.00001, R2=0.83). Чрез регресионен ана-
лиз се установи права линейна регресия меж-
ду изследваните индекси (фиг. 1 и 2). Това по-
казва, че измерените стойности на onKt/V 
имат силна предиктивна стойност по отноше-
ние на spKt/V и URR%, като последните могат 
да бъдат изчислени на базата на изведените 
регресионни уравнения съответно за spKt/V: 
Y=0.8971*X+0.2427 (CI95% Slope= 0.8412-0.9529) 
и за URR%: Y=30.43*X+32.58 (CI95% Slope= 28.04-

Фиг. 1. Регресионна зависимост между spKt/V (Y) и 
onKt/V (X). Уравнение на линейна регресия: Y=0.8971*X 

+ 0.2427, при статистически значим наклон от 
хоризонталата F=991.5, DFn, DFd =1.126, р<0.0001 

(R2=0.89, Sy.x =0.054).

Фиг. 2. Регресионна зависимост между onKt/v 
(X) и URR% (Y). Уравнение на линейна регресия: 
Y=30.43*X + 32.58, при статистически значим 

наклон от хоризонталaта F=618.0, DFn, 
DFd=1.126, р<0.0001 (R2=0.83, Sy.x 2.306).
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32.83), без да е необходимо провеждане на 
допълнителни кръвни изследвания с оглед ве-
рификацията на резултата. Въпреки високата 
стойност на коефициента на детерминaция – 
83%, изчисляването на URR% на базата на йон-
на диализа има по-малко клинично значение 
поради редица недостатъци на URR% като по-
казател за оценка на диализната адекватност. 
Въпреки високата степен на корелация не 
бива да се пренебрегва фактът, че стойности-
те на onКt/V имат способността да подценя-
ват стойността на spKt/V – измерените стой-
ности на onKt/V са с 8% по-ниски, като Т-тес-
та на Student за зависими променливи показ-
ва статистически значима разлика между два-
та показателя (t=-23.031832, p<0.00001).

ДИСКУСИЯ

Анализът на получените от нас резулта-
ти доказва висока корелация между валиди-
раните показатели за диализна адекватност 
(spKt/V; URR) и регистрираните с онлайн мони-
ториране чрез йонна диализа (onKt/V), като в 
същото време отчита сигнификантна разлика 
в двата метода, основаваща се предимно на 
използваните антропометрични формули за 
оценка на обема. Тази констатация е обекти-
визирана и от други автори в предишни публи-
кации (1,3,5,7,8,10,11,14,15,16,19,22,23). Въпре-
ки високата сила на връзката регистрирани-
те от нас стойности за onKt/V са с 8% по-ниски 
в сравнение с резултатите, използващи УКМ. 
Следователно onKt/V като показател за оцен-
ка има способността да подценява получената 
диализна доза. Различни фактори като възмо-
жен източник на грешка и причина за това са 
докладвани от някой автори. Няколко проуч-
вания съобщават за разлики в размер от 2-5% 
при моментни измервания на проводимост-
та, които асоциират главно с разлики в дифу-
зионните коефициенти на урея и натрий, как-
то и с различни ефекти на заряда на диализ-
ната мембрана или неадекватна корекция на 
ултрафилтрацията (14,21). Според Gotch et al. 
(2004) spKt/V може да бъде подценен пора-
ди ефектите от системно натриево обременя-
ване по време на измерванията, в резултат на 
което дифузионният градиент на проводимост 
през диализатора намалява, особено при уре-
ен клирънс >150 ml/min (12). 

За осигуряване на максимална сравнимост 
на резултата нашето проучване се проведе 
при елиминиране на възможните допълни-
телни фактори, повлияващи получената диа-
лизна доза като пропускливост и повърхност 
на диализатора, скорост на Qb и Qd, пробле-
мен съдов достъп с влошен дебит и/или ре-
циркулация, продължителност на ХД, про-
филиране на натрий (възможни интерферен-
ции с проводимостта), като измерванията се 
осъществяваха в рамките на една и съща се-
сия, т.е. всеки от горепосочените фактори би 
повлиял в еднаква степени двете методики. 
Като основна причина за подценяването на 
получената диализна доза при onKt/V приех-
ме използването на антропометрични форму-
ли за оценка на урейния обем на разпределе-
ние (V) - формула на Watson за общата телес-
на вода. Трябва да се има предвид, че послед-
ната е изведена на базата на антропометрич-
ни данни от здрави индивиди и е възможно 
да надценява общата телесна вода при хро-
ниодиализните пациенти поради изчерпване 
на мускулната маса и влошен хранителен ста-
тус, както и не отчита постдиализния рибаунд 
на урея, становище, потвърдено и от други ав-
тори (2,8,11,15,23,26). Проучвания на McIntyre 
et al. (2003) и Alayoud et al. (2012) приемат, че 
надценяването на V с антропометрични фор-
мули е причина йонният диализанс да показва 
по-добро съгласие с двупространствено моде-
лиране - dpKt/V (2, 17), което е в противоречие 
с резултатите на Di Filippo et al. (2001) (93), кои-
то демонстрират значително по-високи стой-
ности за Kt/V измерен чрез йонен диализанс 
в сравнение с dpKt/V. Тази противоречивост в 
докладваните резултати може да се обясни с 
различия в характеристиката на изследваните 
популации и естеството на използваните мето-
ди на проводимост (3,19). За оценка на урей-
ния обем на разпределение може да се из-
ползва и урейно-кинетично моделиране за 
индиректно изчисление на теоретичен уреен 
клирънс -Vukm, който обаче може да бъде зна-
чително по-нисък от действителния. Причини 
за това най-често са рециркулация на достъ-
па, нисък кръвен дебит, както и неоптимална 
хепаринизация с тромбозиране на капилярни 
влакна в диализатора. Следователно този ме-
тод изисква стриктно проследяване и коре-
кция на грешките при еднопространственото 
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моделиране (2,14,15). Високото съгласие меж-
ду антропометрично изчисления V и Vukm, съ-
общавано от някой автори, може да се обясни 
с използването на теоретичния клирънс – КoА 
на диализатора, който е фабрично зададен, 
а не на ефективния уреен клирънс (25), кое-
то води до надценяване на неговата ефектив-
ност in vivo и създава условия за грешка при 
оценката на V подобно формулата на Watson. 
Според Wuepper et al (2003) Vukm е значител-
но по-висок от действителния обем на раз-
пределение на урея (26), както и този, изме-
рен чрез биоимпеданс –Vimp, докато данни на 
Koubaa et al (2010) съобщават, че Vukm демон-
стрира висока корелация със същите (14). Въ-
преки обнадеждаващите резултати не бива да 
се неглижира, че оценката на Vukm може да се 
повлияе от грешки при вземането на кръвни 
проби, скоростта на урейния рибаунд, както 
и остатъчната бъбречна функция (15). Според 
Alayoud et al. (2012) коригирането на тези фак-
тори прави Vukm много по-близък до Vimp. 
Към момента биоимпедансът показва най-до-
бро съгласие с TBW, респективно с действител-
ния уреен обем на разпределение, въпреки 
това резултатите се различават в зависимост 
от приложената честота на импеданс, а също и 
в зависимост от позицията и контакта на елек-
трода (2,23). 

Нашите резултати демонстрират много до-
бро съгласие на onKt/V с валидирания от пре-
поръките на KDOQI (20) показател за получена 
диализна доза – spKt/V, и въпреки регистри-
раната статистически значима разлика меж-
ду двата показателя силата на корелация меж-
ду тях е много висока (r=0.91, р<0.001) – данни, 
съобщени в скорошни проучвания на Rodrigez 
et al. (2021), Churchill et al. (2021), Raiman et al. 
(2020), Mohamed et al. (2018), Creput et al. (2013) 
и Locatelli et al. (2013) (4,5,16,18,22,23). Наше-
то проучване потвърди констатациите на дру-
ги автори, че ОСМ има способността да под-
ценява получената диализна доза - резултати-
те за onKt/V са с 8% по-ниски в сравнение със 
spKt/V. Теоретично е възможно тази разлика 
да се дължи на конвективен транспорт на на-
трий по време на диализната процедура, кой-
то също би довел до промяна в отчетената 
проводимост и интерференция на резултата. 
Това се дължи на факта, че ОСМ методиката не 
отчита конвекцията, за разлика от УКМ (12,19). 

Независимо от някой недостатъци на ме-
тода високата му степен на корелация с по-
лучената диализна доза е обещаваща за нови 
перспективи в концепцията за диализна адек-
ватност и оптимален клиничен резултат. Дори 
и подценявайки в известна степен получената 
диализна доза, онлайн-мониторирането дава 
възможност за оценка на диализната адекват-
ност в реално време, при това без необходи-
мост от провеждането на кръвни изследвания 
преди и след диализната сесия. Това демон-
стрира преимуществото на метода в сравне-
ние с класическото УКМ - от една страна, в чис-
то финансов аспект, а от друга, която безспор-
но има много по-голямо значение, е стриктни-
ят качествен контрол на диализната доза. Про-
следяването ѝ на по-дълги интервали от вре-
ме в рутинната практика създава предпостав-
ка за пропускане на важни събития, водещи до 
неадекватна диализа и влошаващи резултата.

Ефективната йонна диализа осигурява на-
деждно, в реално време, неинвазивно и евти-
но измерване на диализната доза по време на 
текущата диализна сесия. Тя позволява на кли-
нициста да предприеме необходимите интер-
венции, както и да оцени непосредствено тях-
ното въздействие (3). Така например при дан-
ни за получена много по-висока от предписа-
ната диализна доза, респ. ранно достигане на 
последната за 1-2 часа при пациенти без съ-
пътстваща малнутриция (намаление на обе-
ма V) с нормален или дори висок индекс на те-
лесната маса, трябва да се мисли за рецирку-
лация на достъпа, дори и при липса на клинич-
ни данни за това. Причината за този феномен 
е, че колкото по-голяма е рециркулацията на 
екстракорпоралната верига, толкова по-бър-
зо се намалява концентрацията на уремични-
те токсини, съответно и тази на натрия, необ-
ходим за ОСМ (3,24). В други случаи ОСМ ре-
гистрира трайно ниски резултати за диализ-
ното очистване, които са белег за неадекват-
ни предписания, за проблемен достъп или за 
неадекватна антикоагулация с риск от съсир-
ване на естракорпоралната система - фактори, 
които могат да се разпознаят рано и при всяка 
процедура. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Нашето проучване потвърждава, че OCM е 
практичен неинвазивен инструмент за всеки-
дневна употреба, който допълва класически-
те показатели на УКМ, като помага да се дос-
тави адекватна диализна доза при повишена 
полза за пациента и минимален разход на фи-
нансов ресурс. Отчетената от нас разлика от 
8% е пренебрежимо ниска в клинично отно-
шение, особено като се има предвид възмож-
ността за проследяване на диализната доза 
при всяка сесия без необходимост от кръвни 
изследвания. Нашето мнение е, че с бъдещи-
те изследвания, развитието и внедряването 
на ОСМ в рутинната клинична практика се съз-
дава възможност за стриктен контрол на диа-
лизната адекватност, своевременно разпоз-
наване на причините за неадекватна диализа 
и терапевтична намеса върху факторите, обу-
славящи влошения резултат. Трябва обаче да 
се подчертае, че клиничната картина на паци-
ента е над всяка формула и методика и тряб-
ва да е водеща в предписанието за диализна 
адекватност.
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