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Streszczenie

  Zapewnienie dostępu naczyniowego to jeden z najważniejszych problemów hemodializoterapii. 
Uważa się, iż najlepszym dostępem naczyniowym u chorych hemodializowanych jest przetoka 
tętniczo-żylna z naczyń własnych. Niestety nie zawsze jej wytworzenie jest możliwe. Często ko-
nieczne jest stosowanie innych metod zapewniania dostępu naczyniowego w tym cewników na-
czyniowych. Sposób zabezpieczenia cewnika dializacyjnego przez jego wypełnienie środkiem 
przeciwkrzepliwym na okres między zabiegami hemodializ wpływa na częstość występowania 
wielu powikłań związanych z hemodializoterapią. Najczęściej wypełnia się cewniki dializacyjne 
heparyną. Ostatnio wzrasta użycie do tego celu cytrynianu sodu. Dostępne dane wskazują, iż za-
stosowanie do zabezpieczania cewników 4% cytrynianu sodu lub heparyny 1000 IU/ml pozwa-
la na 11,9-krotne zmniejszenie częstości krwawień w porównaniu ze stosowaniem do wypełnia-
nia cewników heparyny 5000 IU/ml. Inne dane wskazują na istotne statystycznie zmniejszenie 
częstości infekcji odcewnikowych przy stosowaniu cytrynianu sodu 30% do wypełniania cewni-
ków w porównaniu z heparyną. Analogiczne dane dotyczące cytrynianu sodu 46,7% nie są jed-
noznaczne. Nie wydaje się, aby cytrynian sodu 4% w istotny sposób zmniejszał częstość infek-
cji w porównaniu z heparyną 5000 IU/ml. Liczne prace wskazują na korzystny wpływ cytrynianu 
sodu w różnych stężeniach na funkcje cewników. Nie wszystkie dane są jednak jednoznaczne. 
Przeciek cytrynianu sodu z cewnika do krążenia ogólnego wiąże się z możliwością wystąpie-
nia działań niepożądanych, które w przypadku cytrynianu sodu 46,7% mogą być niebezpiecz-
ne. Właściwe wypełnianie cewnika powinno jednak temu zapobiec. Dostępne dane wskazują, iż 
wypełnianie cewników cytrynianem sodu w stężeniu do 30% wydaje się bezpieczne. Wyniki ba-
dań dotyczących 46,7% cytrynianu sodu nie są jednoznaczne – wskazują na konieczność zacho-
wania ostrożności przy stosowaniu tego środka.
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PROBLEMY ZWIĄZANE Z DOSTĘPEM NACZYNIOWYM 
W HEMODIALIZOTERAPII

Zapewnienie odpowiedniego dostępu naczyniowego to 
jeden z najistotniejszych, a zarazem najtrudniejszych do 
rozwiązania problemów związanych z hemodializotera-
pią. Wytworzenie przetoki tętniczo-żylnej z naczyń wła-
snych nie zawsze jest możliwe. Pozostają wtedy inne spo-
soby zapewnienia dostępu naczyniowego – jednym z nich 
jest założenie cewnika do żyły centralnej. Nie ulega wąt-
pliwości, że przetoka tętniczo-żylna z naczyń własnych 
stanowi najbardziej trwały znany sposób wytworzenia do-
stępu naczyniowego [14]. W badaniach przeprowadzonych 
w grupie osób starszych wykazano, że zespolenia tętniczo-
żylne z naczyń własnych również mogą być znacznie dłu-
żej użytkowane zanim nastąpi utrata ich funkcjonalności 
w porównaniu z cewnikami naczyniowymi. Infekcje przy-

czyniają się do znacznie częstszej utraty dostępu naczy-
niowego u pacjentów dializowanych z użyciem cewników 
założonych do naczyń centralnych, niż u osób, u których 
wytworzono przetokę tętniczo-żylną [12]. Ogólnie wśród 
pacjentów dializowanych z użyciem cewników naczynio-
wych śmiertelność jest 1,32 razy większa niż u osób, u któ-
rych dostęp naczyniowy stanowi zespolenie tętniczo-żyl-
ne z naczyń własnych [23]. Odsetki osób dializowanych 
za pomocą innych dostępów niż przetoka tętniczo-żylna są 
szczególnie duże w grupach chorych starszych, z cukrzy-
cą, otyłych, z chorobą naczyń obwodowych, zapaleniem 
tkanki podskórnej, zgorzelą. W ostatnich latach w wielu 
krajach rośnie liczba osób dializowanych z użyciem cewni-
ków założonych do naczyń centralnych w różnych grupach 
pacjentów, nawet u osób młodych bez cukrzycy [13] (ba-
danie randomizowane). Ponad 25% pacjentów w USA jest 
dializowanych za pomocą cewników naczyniowych [15].

Summary

  Vascular access is one of the most important problems of hemodialysis therapy. It is known that 
an arteriovenous fi sutla provides the best vascular access, but its creation is not always possible. 
Other solutions, such as the insertion of a central venous catheter, are then required. Adequate 
protection of such catheters by interdialytic fi ll with locking solution affects the frequency of 
hemodialysis-related complications. The most widespread catheter locking solution is heparin. 
Sodium citrate is being used more frequent recently. Available data indicate that hemorrhage is 
11.9 times more frequent if the catheter locking solution is 5000 IU/ml heparin than if 4% so-
dium citrate or 1000 IU/ml heparin is used. Other data indicate that the frequency of infection is 
statistically decreased when 30% sodium citrate is used to fi ll the catheter instead of 5000 IU/ml 
heparin. Analogous data on 46.7% sodium citrate are not consistent. It seems that the use of 
4% sodium citrate instead of 5000 IU/ml heparin does not decrease the frequency of infections. 
Numerous studies indicate that sodium citrate at various concentrations exerts a positive infl uen-
ce on catheter function. However, not all data are in accord. The spill of sodium citrate from the 
catheter to the systemic circulation is connected with a risk of adverse events. It may be dange-
rous if the citrate concentration is 46.7%. However, adequate fi lling of the catheter should pre-
vent such events. Available data indicate that fi lling of the catheter with a solution of citrate of 
a concentration of no more than 30% should be safe. Data on 46.7% citrate are not conclusive, 
so precautions should be taken.
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Zasadniczym problemem związanym z używaniem cewni-
ków dializacyjnych jest ograniczenie powikłań krwotocz-
nych i infekcyjnych oraz uzyskanie jak najdłuższego ich 
użytkowania. Krótszy czas przydatności cewnika naczy-
niowego i konieczność jego wymiany wiąże się ze zwięk-
szeniem śmiertelności wśród dializowanych pacjentów [7] 
(badanie retrospektywne z randomizowaną próbą).

ZABEZPIECZANIE CEWNIKÓW NA OKRES MIĘDZYDIALIZACYJNY

Dobre zabezpieczanie cewnika na okres między zabiega-
mi hemodializ zapobiega zakrzepicy cewnika, pozwala za-
chować odpowiedni przepływ, ogranicza częstość wymiany 
cewnika, zmniejsza częstość stosowania leków tromboli-
tycznych celem udrażniania cewnika, zmniejsza częstość 
hospitalizacji związanych z uzyskiwaniem dostępu naczy-
niowego do celów hemodializy.

Do najczęstszych powikłań związanych ze stosowaniem 
cewników dializacyjnych należy zaliczyć tworzenie się 
zakrzepów w obrębie cewnika, bakteriemię, posoczni-
cę, krwotoki, zwężenia naczyń. Na pierwsze cztery z wy-
mienionych powikłań możemy mieć wpływ przez wybór 
środka zabezpieczającego cewnik na okres między zabie-
gami hemodializy.

Do zabezpieczenia cewników na ten okres mogą służyć: 
heparyna (1000–10000 IU/ml), cytrynian sodu (4–46,7%), 
4% cytrynian sodu z 30% etanolem [5], 4% cytrynian sodu 
z taurolidyną 1,35% [31], 3,13% cytrynian sodu z gentamy-
cyną 40 mg/ml 1:2 [10,11], 3,5% polygeline [9], minocy-
klina z EDTA [6], wankomycyna z 4% cytrynianem sodu 
[3], 7% cytrynian sodu z błękitem metylenowym i para-
bensem [33].

W 1914 roku po raz pierwszy wykorzystano antykoagu-
lacyjne właściwości cytrynianu do konserwowania krwi 
(cyt. za [19]). W późniejszych latach, po zastosowaniu 
cewników dializacyjnych wprowadzanych do żył central-
nych próbowano je w niektórych ośrodkach zabezpieczać 
na okres między dializami roztworami 4–46,7%. cytrynia-
nu. Jednak w większości ośrodków cewniki były zabez-
pieczane na okres między zabiegami hemodializy za po-
mocą heparyny (1000–10000 IU/ml).

CEL PRACY

Celem pracy jest analiza dostępnego piśmiennictwa dotyczą-
cego porównania klasycznego postępowania – wypełniania 
cewnika dializacyjnego heparyną oraz wypełniania cewni-
ków naczyniowych używanych do celów hemodializy alter-
natywnym środkiem, jakim jest roztwór cytrynianu sodu.

POWIKŁANIA KRWOTOCZNE

Opisane objętości świateł kanałów cewnika, które wypeł-
nia się roztworem substancji przeciwkrzepliwej są zwy-
kle zawyżone. Nawet przy wypełnieniu światła cewnika 
roztworem antykoagulantu w 80% istnieje 15% prawdo-
podobieństwo przecieku tego roztworu do krążenia ogól-
nego [25]. Może to skutkować występowaniem powikłań 
krwotocznych. W jednej z prac porównywano częstość po-
wikłań krwotocznych związanych z używaniem cewników 
naczyniowych zależnie od tego, jaki środek był używany 

do zabezpieczenia cewnika na okres międzydializacyjny. 
Obserwacje dotyczyły cewników, które były wypełnia-
ne heparyną 5000 IU/ml w porównaniu z cewnikami wy-
pełnianymi 4% cytrynianem lub heparyną 1000 IU/ml. 
Obserwacja dotyczyła 24–48 godzin po założeniu cewnika 
permanentnego. Częstość krwawień była 11,9 razy większa 
(uwzględniając wszystkie krwawienia – mniejsze i więk-
sze) w grupie, w której użyto heparyny 5000 IU/ml do 
zabezpieczenia cewnika. Różnica dotyczyła głównie czę-
stości dużych krwawień (wymagające przetoczenia krwi, 
przyjęcia na oddział szpitalny lub odesłania pacjenta na 
oddział intensywnej terapii). Nie było istotnej statystycz-
nie różnicy w zakresie małych krwawień – niewymagają-
cych procedur wyżej wymienionych.

Jeśli przyjrzymy się grupie badanych, to 52 pacjentów mia-
ło cewniki wypełniane heparyną 5000 IU/ml, 91 pacjentów 
4% cytrynianem lub heparyną 1000 IU/ml. INR przed za-
łożeniem cewnika w obu grupach wynosiło odpowiednio 
1,21 i 1,29. Różnica była istotna statystycznie (p=0,04), lecz 
jeśli uwzględnić ten fakt, to pacjenci w grupie z cytrynia-
nem powinni być bardziej narażeni na powikłania krwo-
toczne, a było odwrotnie. Nie wykazano istotnych staty-
stycznie różnic w obu grupach pacjentów w odniesieniu 
do: wieku, płci, aPTT, stężenia płytek we krwi obwodowej, 
częstości występowania cukrzycy, częstości wcześniejsze-
go stosowania cewników u danego pacjenta.

U pacjentów, u których zastosowano heparynę, częstsze 
było założenie cewnika dopiero po kilku próbach w kilku 
miejscach (różnica była istotna statystycznie po zastoso-
waniu do analizy statystycznej analizy dwuczynnikowej, 
lecz nie była statystycznie znamienna jeśli badano z wy-
korzystaniem analizy wieloczynnikowej). Mogło to mieć 
pewien wpływ na wyniki całości opracowania, lecz wydaje 
sie, że wielokrotna kaniulacja naczyń centralnych w grupie 
heparynowej nie ma decydującego wpływu na ostateczne 
wyniki obserwacji, ponieważ żaden z pacjentów, u których 
konieczne było wielokrotne zakładanie cewników wypeł-
nianych heparyną w różnych miejscach, nie doświadczył 
krwawienia. Autorzy tej pracy proponują, żeby po założe-
niu i w okresie 24-48 godzin przed i po większych zabie-
gach chirurgicznych unikać wypełniania cewników perma-
nentnych stężonymi roztworami heparyny [37].

POWIKŁANIA INFEKCYJNE

Porównanie właściwości antybakteryjnych heparyny i cy-
trynianu sodu wykazuje, że heparyna stymuluje tworzenie 
w obrębie cewników dializacyjnych biofi lmu przez gron-
kowce. Cytrynian sodu wykazuje podobne działanie, ale 
tylko w stężeniach mniejszych niż 0,5%, natomiast w więk-
szych hamuje tworzenie w obrębie cewników dializacyj-
nych biofi lmu przez gronkowce [30]. Cytrynian sodu w stę-
żeniach niższych niż 2,2% nie wykazuje bezpośredniego 
działania antybakteryjnego, zaś w stężeniach 2,2–15% dzia-
ła antybakteryjnie w stosunku do drobnoustrojów Gram-
dodatnich, takich jak gronkowce. Cytrynian sodu w stę-
żeniach 30 i 46,7% wykazuje działanie antybakteryjne 
zarówno w stosunku do drobnoustrojów Gram-dodatnich 
jak i Gram-ujemnych [11,35].

W dużym randomizowanym badaniu porównywano za-
bezpieczanie cewników na okres międzydializacyjny he-
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paryną 5000 IU/ml w zestawieniu z 30% cytrynianem. 
Zastosowanie 30% roztworu cytrynianu sodu do wypełnia-
nia cewników dializacyjnych doprowadziło do 87 i 64% od-
powiednio w przypadku cewników tunelizowanych i ostrych 
zmniejszenia częstości infekcji w porównaniu z wypełnia-
niem ich heparyną 5000 IU/ml [36].

Inni autorzy wykazali zmniejszenie częstości infekcji 
z 4,32/3000 cewnikodni przy stosowaniu do wypełniania 
cewników heparyny 5000–10000 IU/ml, do 1,68/3000 cew-
nikodni przy zastosowaniu cytrynianu sodu 20% z genta-
mycyną 3 mg/ml i do 0% przy zastosowaniu 47% roztworu 
cytrynianu sodu. Biorąc jednak pod uwagę, że w badaniu 
tym, w poszczególnych okresach obserwacyjnych, wypeł-
niano cewniki kolejno heparyną, cytrynianem sodu z gen-
tamycyną (najpierw odpowiednio 10% i 3 mg/ml, potem 
20% i 3 mg/ml), a dopiero na końcu cytrynianem sodu 47%, 
trudno odróżnić wpływ na częstość infekcji odcewnikowych 
samego cytrynianu sodu 47% od wpływu wcześniejszego 
zastosowania cytrynianu sodu z gentamycyną. Dalsze obser-
wacje prowadzone przez tych badaczy wykazały, że po po-
wrocie do wypełniania heparyną (u tej samej grupy pacjen-
tów w dalszej obserwacji) nastąpił wzrost częstości infekcji 
odcewnikowych do 4,13/3000 cewnikodni i kolejny spadek 
do 1,79/3000 cewnikodni w następnym okresie obserwacyj-
nym, kiedy wypełniano cewniki cytrynianem sodu 23% [2].

Inne badanie porównujące funkcje cewników, częstości 
występowania zakażeń odcewnikowych między trzymie-
sięcznym okresem wypełniania światła cewników hepary-
ną 5000 IU/ml, a trzymiesięcznym okresem, w którym do 
wypełniania cewników stosowano 46,7% cytrynian sodu 
przeprowadzono w Polsce. Wykazano, że użycie 46,7% 
cytrynianu sodu pozwoliło na 50% redukcję ryzyka zaka-
żenia odcewnikowego. Z badania tego wynika, że korzyst-
ne jest stosowanie 46,7% cytrynianu sodu, należy jednak 
zwrócić uwagę, iż badanie było przeprowadzone na bar-
dzo małej liczbie pacjentów (8) [20].

Korzyści ze stosowania 46,7% cytrynianu sodu umniej-
szają jednak w znacznym stopniu wyniki badania, któ-
re ukazały się w ostatnim czasie. Była to randomizowa-
na jednoośrodkowa próba, w której porównano cewniki 
wypełnione 46,7% cytrynianem sodu z zabezpieczonymi 
roztworem 5% heparyny. Wykazano, iż częstość infekcji 
w obu grupach nie różniła się w sposób istotny statystycz-
nie. Wnioski z tego badania podważa nieco to, iż częstość 
występowania infekcji odcewnikowych przy wypełnianiu 
cewników heparyną wśród badanych 0,7/1000 cewnikod-
ni [27] była bardzo niska w porównaniu z analogicznymi 
danymi pochodzącymi z innych prac. Według innych au-
torów częstości te wynosiły 4,1/1000 cewnikodni (hepa-
ryna 5000 IU/ml) [36], 4,2/1000 cewnikodni (heparyna 
5000 IU/ml) [11].

Nie wykazano istotnej statystycznie różnicy w zakresie czę-
stości bakteriemii w szerzej komentowanym niżej badaniu 
dotyczącym porównania okresu wypełniania cewników he-
paryną 10000 IU/ml, z okresem stosowania do wypełnie-
nia światła cewnika 4%cytrynianu sodu [16].

W innej pracy (opisanej szerzej w rozdziale o funkcji cew-
nika), w której również porównywano 2 okresy wypełnia-
nia cewników – najpierw wypełniano cewniki heparyną 

5000 IU/światło cewnika, a potem 4% cytrynianem sodu 
wykazano, że wśród pacjentów, którzy mieli cewniki wy-
pełniane heparyną częstsze były bakteriemie. Różnica była 
istotna statystycznie, ale w trakcie badania zaczęto stoso-
wać antybiotyki w postaci maści na okolicę ujścia cewni-
ka, co utrudnia interpretację wyników tego badania [19].

Istotne statystycznie zmniejszenie częstości występowa-
nia infekcji odcewnikowych uzyskano przez stosowanie 
do zabezpieczania cewników na okres międzydializacyj-
ny 3,13% cytrynianu sodu z gentamycyną 40 mg/ml 1: 2 
(do 0,03 infekcji/100 cewnikodni) w porównaniu z hepa-
ryną 5000 IU/ml (0,42 infekcji/100 cewnikodni) (badanie 
randomizowane) [11].

Istotny spadek prawdopodobieństwa zakażenia związanego 
z cewnikiem wykazano także po zastosowaniu minocykli-
ny z EDTA (badanie randomizowane) [6]. Wykazano rów-
nież stabilność wankomycyny w roztworze 4% cytrynianu 
sodu, jednak zastosowanie tak przygotowanego preparatu 
w praktyce klinicznej wymaga dalszych badań [3]. Mimo 
wielu zalet stosowanie antybiotyków do wypełniania świa-
tła cewników dializacyjnych wiąże się z potencjalną moż-
liwością wystąpienia kumulacji tych leków, pojawienia się 
działań niepożądanych oraz narastania oporności na anty-
biotyki. Korzystne wyniki dotyczące częstości występowa-
nia infekcji odcewnikowych uzyskano również po zasto-
sowaniu 1,35% taurolidyny z 4% cytrynianem sodu [31].

W przypadku taurolidyny jej stosowanie jest jednak ogra-
niczone przez wysoki koszt i brak dużych randomizowa-
nych badań potwierdzających jednoznacznie korzyści z jej 
stosowania [8].

Od niedawna próbuje się również stosować do wypełniania 
cewników dializacyjnych roztwór 7% cytrynianu sodu z błę-
kitem metylenowym i z parabensem. Wymienione skład-
niki wykazują działanie przeciwko wielu drobnoustrojom 
(Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pseudomonas 
aeruginosa). Łączny wpływ wymienionych substancji na 
zahamowanie rozwoju bakterii jest znacznie silniejszy, niż 
by to wynikało z prostego zsumowania siły działania po-
szczególnych składników [33].

FUNKCJA CEWNIKA

Porównywano także wpływ środka użytego do wypełnienia 
światła cewników, a dokładniej heparyny 10000 IU/ml oraz 
4% cytrynianu sodu na różne parametry dotyczące cewni-
ków. Obserwacja dotyczyła dwóch okresów: wypełniania 
heparyną 10000 IU/ml (146 pacjentów) i wypełniania 4% 
cytrynianem (161 pacjentów). Po okresie wypełniania he-
paryną, wszystkim pacjentom obligatoryjnie zaczęto wy-
pełniać cewniki cytrynianem. Brano również pod uwagę 
pacjentów z cewnikami, których użycie nakładało się na 
oba okresy. W badaniu brali udział pacjenci z cewnikami 
dializacyjnymi, niezależnie od tego czy były one perma-
nentne, czy też ostre. Nie wykazano istotnej statystycznie 
różnicy w zakresie częstości wymiany cewników spowo-
dowanych słabym przepływem, czy też częstości użycia 
rt-PA celem udrożnienia cewnika.

Obie grupy badane nie różniły się istotnie statystycznie 
pod względem różnic następujących parametrów: liczby 

Postepy Hig Med Dosw (online), 2009; tom 63: 457-464

460



cewników, średniego wieku pacjentów, czasu od założenia 
cewnika, odsetka chorujących na cukrzycę, hemodializo-
wanych czasowo, hemodializozależnych, pacjentów, któ-
rzy uprzednio byli leczeni dializą otrzewnową, pacjentów, 
którzy opuścili program hemodializ – w tym osób, które 
miały przeszczepioną nerkę, były przeniesione do innych 
programów leczenia nerkozastępczego, a także pod wzglę-
dem odsetka tych, u których nastąpił powrót funkcji nerki. 
Grupy badane nie różniły się również istotnie statystycz-
nie w zakresie odsetka pacjentów, którzy zmarli, w tym 
zgonów związanych z chorobą serca, posocznicą, nowo-
tworami złośliwymi, innych o nieznanej przyczynie. Obie 
grupy badane nie różniły się również w sposób istotny sta-
tystycznie pod względem różnic w używaniu przez pacjen-
tów leków, w tym warfaryny, klopidogrelu, kwasu acetylo-
salicylowego. Parametry krzepnięcia były wyższe podczas 
okresu leczenia heparyną. Różnica była istotna statystycz-
nie, dotyczyło to: INR, aPTT. Leczenie cytrynianem było 
znacznie tańsze niż heparyną (w USA), ale ceny i dostęp-
ność cytrynianu w różnych krajach bardzo się różnią [16].

W innej pracy opisano wpływ na funkcję cewnika hepa-
ryny 5000 IU/światło cewnika w porównaniu z 4% cytry-
nianem sodu. Zestawiano ze sobą parametry dotyczące 
również funkcji cewników w dwóch okresach: wypełnia-
nia heparyną 5000 IU/światło cewnika (176 cewników, 
121 pacjentów) i wypełniania 4% cytrynianem (177 cew-
ników, 129 pacjentów).

Po okresie używania cewników wypełnionych heparyną 
wszystkim pacjentom obligatoryjnie zaczęto wypełniać 
cewniki cytrynianem. Nie uwzględniano pacjentów, któ-
rzy byli dializowani czasowo, a okres dializ nakładał się 
na oba okresy obserwacyjne. Brano pod uwagę tylko pa-
cjentów z cewnikami permanentnymi rozpoczynających 
dializy. W grupie, która miała cewniki wypełniane hepa-
ryną w porównaniu z grupą, która miała cewniki wypeł-
niane cytrynianem: odsetek pacjentów, u których trzeba 
było wymieniać cewniki był większy, czas od założenia 
cewnika do chwili, w której zaszła konieczność jego wy-
miany był krótszy, częściej stosowano t-PA celem udroż-
nienia cewnika, dłuższe były hospitalizacje. Wszystkie 
powyższe różnice były istotne statystycznie. Częstość ho-
spitalizacji nie różniła się w sposób istotny statystycznie 
między obiema grupami. Całkowity czas ’przydatności’ 
cewnika był krótszy w grupie osób z cewnikami wypeł-
nianymi heparyną. Ta różnica również była istotna staty-
stycznie z tym, że uwzględniono tylko cewniki, które nie 
dotrwały do końca danego okresu obserwacyjnego. W ba-
daniu tym obserwowane grupy pacjentów nie różniły się 
istotnie statystycznie pod względem sumarycznej liczby 
cewników, liczby cewnikodni (iloczyn liczby obserwowa-
nych cewników i dni obserwacji), wieku, płci, odsetka osób 
należących do poszczególnych ras (kaukaskiej i czarnej), 
częstości występowania cukrzycy, nadciśnienia, choroby 
wieńcowej, udaru mózgu lub przejściowych ataków niedo-
krwiennych łącznie, choroby naczyń obwodowych, hiperli-
pidemii oraz odsetka występowania poszczególnych scho-
rzeń jako etiologii niewydolności nerek w tym cukrzycy, 
nadciśnienia, kłębuszkowego zapalenia nerek, nefropatii 
śródmiąższowej, innych przyczyn łącznie, nieznanych przy-
czyn łącznie. W trakcie badania zmieniono typ używanych 
cewników, lecz nie znaleziono żadnej istotnej statystycznie 
zmiany wyników związanej ze zmianą typu cewnika [19].

Przy porównaniu cewników wypełnionych heparyną 
5000 IU/ml albo 5% cytrynianem (badanie randomizo-
wane) wykazano większą liczbę zakrzepów w dializato-
rze i w cewnikach w grupie cytrynianowej. Różnica ta 
była istotna statystycznie, ale mała liczebność obu grup 
pacjentów (9 i 10) nie pozwala na wysnuwanie z tego wy-
niku jednoznacznych wniosków [17].

W wyżej komentowanym badaniu, w którym cewniki wy-
pełniano kolejno heparyną, cytrynianem sodu z gentamy-
cyną, 47% cytrynianem sodu, heparyną i 23% cytrynia-
nem sodu wykazano, iż częstość używania urokinazy celem 
udrażniania cewnika była istotnie statystycznie mniejsza 
w okresach wypełniania cewnika cytrynianem sodu w po-
równaniu z okresami wypełniania cewników heparyną [2].

W innym opracowaniu do wypełniania cewników dializa-
cyjnych stosowano heparynę 5000 IU/ml albo 4% cytry-
nian, albo 3,5% polygeline (badanie randomizowane). Nie 
wykazano istotnych statystycznie różnic między grupami 
w zakresie częstości tworzenia zakrzepów oraz częstości 
wymiany cewnika. Małe liczebnie grupy pacjentów (10, 10, 
10) oraz to, że okres obserwacji u pacjentów z cewnikami 
zabezpieczanymi cytrynianem był dłuższy, a także mała 
liczba zdarzeń po 1 zakrzepie na grupę nie pozwalają na 
jednoznaczną interpretację tych danych [9]. Nie wykaza-
no również istotnych statystycznie różnic w zakresie czę-
stości użycia t-PA wśród 44 pacjentów, u których wypeł-
niano cewniki heparyną 5000 IU/ml albo 4% cytrynianem 
(badanie randomizowane) [24]. Podobnie przy wypełnia-
niu cewników dializacyjnych 5% cytrynianem w porów-
naniu z 10% cytrynianem (badanie randomizowane) nie 
wykazano istotnych statystycznie różnic, między różny-
mi parametrami funkcji cewników i między grupami [21].

W dużym randomizowanym badaniu porównywano rów-
nież zabezpieczanie cewników na okres międzydializacyj-
ny heparyną 5000 IU/ml w zestawieniu z 30% cytrynia-
nem. Nie wykazano istotnej statystycznie różnicy między 
grupami w zakresie częstości wymian cewnika z powodu 
problemów z przepływem. Całkowity czas ‘przydatności’ 
cewnika był dłuższy w przypadku cewników zabezpie-
czanych cytrynianem - różnica ta była istotna statystycz-
nie. Rezultaty tego badania, a dotyczące częstości infek-
cji omówiono wyżej [36].

We wspomnianej już pracy [20], w której porównywano 
trzymiesięczny okres wypełniania światła cewników he-
paryną 5000 IU/ml z trzymiesięcznym okresem, w któ-
rym do wypełniania cewników stosowano 46,7% cytry-
nian sodu wykazano 67% zmniejszenie częstotliwości 
używania urokinazy w związku z problemami związany-
mi z przepływem krwi.

Korzyści ze stosowania 46,7% cytrynianu sodu zmniej-
szają jednak w znacznym stopniu wyniki badania, któ-
re ukazały się w ostatnim czasie. Była to randomizowana 
jednoośrodkowa próba, w której porównano cewniki wy-
pełnione 46,7% cytrynianem sodu z zabezpieczonymi roz-
tworem 5% heparyny. Częstość zakrzepicy była zaś większa 
w grupie, w której wypełniano cewniki 46,7% cytrynia-
nem sodu. W grupie „cytrynianowej” częściej występowa-
ły działania niepożądane, co spowodowało, że czas obser-
wacji w tej grupie był krótszy [27].
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Próbowano również wypełniać cewniki dializacyjne na 
okres międzydializacyjny 4% cytrynianem sodu z 30% eta-
nolem. Najbardziej stężony roztwór etanolu, który możemy 
dodać do 4% roztworu cytrynianu sodu bez wytworzenia 
strątów krystalicznych, to 30% roztwór. Po 9-tygodniowej 
inkubacji 30% roztworu etanolu z 4% roztworem cytrynia-
nu w cewniku dializacyjnym obserwowano istotny staty-
stycznie wzrost stężenia cytrynianu sodu w obrębie światła 
cewnika. Sugeruje się, iż wzrost stężenia cytrynianu sodu 
w obrębie światła cewnika może być związany z absorp-
cją etanolu przez polimer, z którego wykonany jest cew-
nik (w tym przypadku karbotan) [4]. Możliwą interakcję 
między 30% etanolem a materiałem ściany cewnika po-
twierdzają późniejsze badania wykazujące, że wytrzyma-
łość mechaniczna cewników na rozciąganie jest podobna po 
wypełnieniu ich na okres 9 tygodni heparyną 5000 IU/ml, 
bądź 4% cytrynianem sodu, mniejsza przy wypełnieniu 
ich 4% cytrynianem sodu z 30% roztworem etanolu [5].

Po zastosowaniu minocykliny z EDTA do wypełniania cew-
nika (badanie randomizowane) uzyskano przedłużenie cza-
su użycia cewników w porównaniu z heparyną. Niestety 
rosnący problem antybiotykooporności ogranicza przydat-
ność kliniczną wyników tego badania [6].

DZIAŁANIA NIEPOŻĄDANE

Stosując cytrynian sodu do wypełniania cewników na okres 
międzydializacyjny należy pamiętać o możliwości przecie-
ku roztworu wypełniającego cewnik do krążenia ogólnego. 
Aby przewidzieć skutki takiego zdarzenia nie należy zapo-
minać o właściwościach metabolicznych cytrynianu sodu. 
Czas półtrwania tego związku chemicznego w ludzkiej krwi 
obwodowej wynosi około 35 min. Jest on zatem krótszy niż 
czas półtrwania heparyny niefrakcjonowanej (60–90 min) 
[19]. Cytrynian sodu jest w całości metabolizowany w wą-
trobie do bikarbonatu. Cytrynian nie kumuluje się u osób 
dializowanych z wyjątkiem pacjentów ze zdekompensowaną 
marskością wątroby, pacjentów ze stabilną marskością wą-
troby w bardzo ciężkim stanie ogólnym i pacjentów ze sta-
bilną marskością wątroby, u których zabiegi hemodializ są 
słabo efektywne. [18]. Jeśli cytrynian sodu dostanie się do 
krążenia ogólnego może wywołać hipokalcemię. Podanie 
takiej ilości 4% cytrynianu sodu, jaka wypełnia cewnik do 
krążenia ogólnego w bolusie powoduje zneutralizowanie 
puli około 10% zjonizowanego wapnia obecnego w danej 
chwili w surowicy krwi – nie uwzględniając napływu wap-
nia z innych pul. Podanie takiej samej ilości 46,7% cytrynia-
nu w bolusie u osoby ważącej 70 kg wedle eksperymental-
nych badań na zwierzętach powinno spowodować głęboki 
spadek ciśnienia [26]. Opisano przynajmniej dwa przypad-
ki zgonów mogących mieć związek z podaniem 46,7% cy-
trynianu sodu w bolusie [28,34]. Należy jednak zauważyć, 
iż w jednym z tych przypadków, zgon nastąpił 24 godziny 
po podaniu 46,7% roztworu cytrynianu sodu, więc zwią-
zek między podaniem leku, a zgonem pacjenta jest w tym 
przypadku niepewny [28]. W obu przypadkach bezpośred-
nią przyczyną zgonu pacjenta było nagłe zatrzymanie akcji 
serca [28,34]. W jednej z prac szacowano prawdopodobień-
stwo wystąpienia niebezpiecznego zdarzenia związanego 
z wypełnieniem cewnika roztworem 47% cytrynianu sodu. 
Oceniono, iż pacjenci wysokiego ryzyka stanowią 10% po-
pulacji dializowanych, a prawdopodobieństwo popełnie-
nia błędu przez osobę obsługującą dializator oceniono na 

1/100–1/10000. Ryzyko wystąpienia niebezpiecznego zda-
rzenia związanego z wypełnianiem cewnika roztworem 47% 
cytrynianu sodu wynosi zatem 1/1000–1/100000 [26]. Nie 
obserwowano przypadków zgonów pacjentów przy stoso-
waniu do wypełniania cewników dializacyjnych roztwo-
rów cytrynianu sodu o stężeniach mniejszych niż 46,7%. 
W dużym randomizowanym badaniu wykazano bezpie-
czeństwo stosowania 30% cytrynianu sodu [36].Wśród in-
nych działań niepożądanych cytrynianu mogących się poja-
wić po jego przedostaniu się do krążenia ogólnego można 
wymienić metaliczny smak w ustach, uogólnione mrowie-
nia i drętwienia, hipomagnezemię, rzekomą hipernatremię 
[32], zaburzenia rytmu serca (przedłużenie QT, torsade de 
pointes), krwawienia, spadek ciśnienia.

Aby uniknąć działań niepożądanych należy powoli wprowa-
dzać roztwór do cewnika, przynajmniej przez 10 s i wstrzy-
mać podawanie w przypadku pojawienia się metalicznego 
smaku w ustach oraz mrowień lub drętwień. Podczas następ-
nego wypełniania do światła cewnika należy wprowadzić 
o 0,1 ml roztworu mniej. Takie postępowanie jest rekomen-
dowane przy stosowaniu 30 i 46,7% cytrynianu sodu. Jeżeli 
jest niemożliwe odciągnięcie zawartości cewnika przed dia-
lizą możliwe jest jednorazowe przepłukanie cewnika solą fi -
zjologiczną w kierunku pacjenta, lecz należy tę czynność 
wykonywać bardzo powoli (przez 20–30 s). Jeżeli nie ma 
efektu przed wykonaniem kolejnego płukania należy od-
czekać kilka minut (nie jest określone dokładnie jak długo) 
[1]. Należy też systematycznie kontrolować stężenia wapnia, 
bikarbonatu i cytrynianów u osób w bardzo ciężkim stanie 
ogólnym oraz u osób ze zdekompensowaną marskością wą-
troby, bądź nawet stabilną marskością wątroby, jeśli zabiegi 
hemodializ są mało efektywne, np. z powodu słabej podaży 
krwi z cewnika do układu dializacyjnego [18]. W przypadku 
prowadzenia 8-godzinnych zabiegów hemodializ wskazana 
jest kontrola poziomu wapnia przynajmniej przed każdym 
zabiegiem i po każdym zabiegu hemodializy [10].

Należy również wspomnieć o możliwości zafałszowania 
parametrów krzepnięcia przez pobranie krwi z cewnika 
dializacyjnego wypełnionego środkiem przeciwkrzepli-
wym. W jednej z prac przeanalizowano to zagadnienie. 
Gdy cewnik był wypełniony heparyną INR był podwyż-
szony u wszystkich pacjentów średnio o 56%, a gdy w cew-
niku znajdował się roztwór cytrynianu sodu, nie wpływało 
to na wynik INR w porównaniu z krwią pobraną z wkłu-
cia obwodowego [29].

PODSUMOWANIE

Wiele dostępnych danych pochodzących z prac wielu róż-
nych autorów wskazuje, że cytrynian sodu używany jako 
środek do zabezpieczania cewników dializacyjnych na 
okres między zabiegami hemodializ jest w porównaniu 
z heparyną lepszy. Niestety w warunkach polskich jest on 
obecnie znacznie droższy niż heparyna. Jednak biorąc pod 
uwagę ile można zaoszczędzić przez zmniejszenie ilości 
przetaczanej pacjentom krwi, zmniejszenie częstości sto-
sowania antybiotyków oraz spadek częstości hospitalizacji 
związanych z powikłaniami krwotocznymi, infekcyjnymi 
oraz z uzyskiwaniem dostępu naczyniowego do hemodia-
lizy stosowanie cytrynianu sodu jako środka zabezpiecza-
jącego cewniki dializacyjne powinno być również opłacal-
ne pod względem farmakoekonomicznym.
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Stosowanie 46,7% cytrynianu sodu może się wciąż wy-
dawać kontrowersyjne ze względu na niejednoznaczność 
uzyskiwanych wyników dotyczących wypełniania cewni-
ków tym roztworem oraz potencjalnie większe ryzyko wy-
stąpienia działań niepożądanych. Bardziej korzystne dane 
dotyczą 30 i 4% cytrynianu sodu.

Stosowanie 4% cytrynianu sodu lub heparyny 1000 IU/ml 
do zabezpieczania cewników dializacyjnych na okres mię-

dzy zabiegami hemodializ jest zalecane według najnow-
szych wytycznych ASDIN. U pacjentów, u których przy 
stosowaniu heparyny 1000 IU/ml powstały zakrzepy w świe-
tle cewnika, można zastosować heparynę 5000 lub 10000 
IU/ml [22]. Należy jednak pamiętać o odpowiednim prze-
szkoleniu personelu wypełniającego cewniki naczyniowe 
na okres między zabiegami hemodializ tak, aby nie były 
popełniane błędy w technice wypełniania cewnika, a to po-
winno zapewnić bezpieczeństwo pacjentów.
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Właściwości Cytrynian sodu Heparyna

Wpływ na rozwój bakterii <0,5% sprzyja tworzeniu biofi lmu
0,5–2,2% hamuje tworzenie biofi lmu
2,2–15% hamuje rozwój bakterii Gram-
dodatnich
>15% hamuje rozwój bakterii Gram-
dodatnich i Gram-ujemnych [11,30,35]

sprzyja tworzeniu biofi lmu [30]

Częstość infekcji – brak różnicy istotnej statystycznie [16] 4% cytrynian sodu heparyna 10000 IU/ml

Częstość infekcji – cytrynian sodu lepszy [19] 4% cytrynian sodu heparyna 5000 IU/ml

Częstość infekcji – cytrynian sodu lepszy [36] 30% cytrynian sodu heparyna 5000 IU/ml

Częstość infekcji – cytrynian sodu lepszy [20] 46,7% cytrynian sodu heparyna 5000 IU/ml

Funkcja cewnika – różnica nieistotna statystycznie [16] 4% cytrynian sodu heparyna 10000 IU/ml

Funkcja cewnika – cytrynian sodu lepszy [19] 4% cytrynian sodu heparyna 5000 IU/światło 
cewnika

Funkcja cewnika – heparyna lepsza [17] (badanie 
randomizowane)

5% cytrynian sodu heparyna 5000 IU/ml

Funkcja cewnika – różnica nieistotna statystycznie [9, 24] 
(badania randomizowane)

4% cytrynian sodu heparyna 5000 IU/ml

Funkcja cewnika – cytrynian sodu lepszy [36] (duże badanie 
randomizowane – 291 pacjentów)

30% cytrynian sodu heparyna 5000 IU/ml

Funkcja cewnika – cytrynian sodu lepszy [20] 46,7% cytrynian sodu heparyna 5000 IU/ml

Krwawienia – cytrynian sodu 4% lub heparyna 1000 IU/ml 
lepsze [37]

4% cytrynian sodu lub heparyna 1000 IU/ml heparyna 5000 IU/ml

Infekcje – różnica nieistotna statystycznie, częstość tworzenia 
się zakrzepów i działań niepożądanych-większa w grupie 
„cytrynianowej” [27] (duże badanie randomizowane – 232 
pacjentów)

46,7% cytrynian sodu 5% heparyna
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