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Stowa kluczowe:

Streszczenie

Przewleklej niewydolnosci nerek towarzyszy wiele powiktari neurologicznych. Wskutek aku-
mulacji toksyn mocznicowych dochodzi do uszkodzenia aksonéw z ich wtérna demielinizacja,
co powoduje rozwdj polineuropatii u 60-100% chorych. Jedna z najbardziej dotkliwych polineu-
ropatii jest neuropatia nerwu wzrokowego, ktéra niejednokrotnie wiaze sie z pogorszeniem
ostro$ci wzroku i obnizeniem jako$ci zycia. Objawy moga wystapié zaréwno przed, jak i po roz-
poczeciu dializoterapii. Nierzadko ulegaja one zaostrzeniu po przeszczepieniu nerki, najpewniej
pod wplywem niektérych lekéw immunosupresyjnych. Wezesna diagnostyka neuropatii nerwu
wzrokowego stala sie mozliwa dzieki zastosowaniu wzrokowych potencjaléw wywotanych.
Ten obiektywny, czuly i nieinwazyjny test elektrofizjologiczny pozwala na wykrycie klinicznie
niemych uszkodzeti drogi wzrokowej. U 0séb poddawanych dializoterapii lub immunosupresji
po przeszczepieniu nerki stwierdza sie nieprawidtowe parametry wzrokowych potencjatéw
wywolanych (przede wszystkim wydluzenie latencji fali P100, w mniejszym stopniu wahania
jej amplitudy), nawet jesli badania neurologiczne lub okulistyczne nie wykazuja odchyleri od
normy. W artykule przedstawiono obecny stan wiedzy dotyczacy zastosowania wzrokowych
potencjatéw wywotanych w monitorowaniu oséb z chorobami nerek.

Potencjaty wywotane wzrokowe - przewlekta niewydolnos¢ nerek - neuropatia nerwu wzrokowego

Summary

Chronic renal failure is associated with many neurological complications. Due to accumulation
of uremic neurotoxins axonal degeneration with its secondary demyelination occurs, which
results in development of polineuropathy in 60-100% of patients with chronic renal failure.
One of the most severe peripheral neuropathy is optic neuropathy. It is associated with visual
deterioration and reduction in quality of life. Symptoms of the optic neuropathy may appear
either before or after dialysis therapy. They often worsen after renal transplant, probably due
to immunosuppressive regimen. Early diagnostics of the optic neuropathy became possible
by using visual evoked potentials (VEP). This reliable, sensitive and noninvasive technique
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chronic renal failure.

provides a direct measure of subclinical impairment of visual pathways. Among hemodial-
ysed or immunosupressed patients one can observe abnormal VEP parameters - especially
prolonged latency of the P100 component, less often fluctuation of its amplitude. These al-
terations are pronounced even if clinical examination reveals no abnormalities. This review
presents a summary of current use of visual evoked potentials in monitoring of patients with
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Wsrtep

Przewlekla choroba nerek (PChN) jest zaliczana do chordb
cywilizacyjnych i stanowi wyzwanie dla opieki medycznej
na catym $wiecie. Szacuje sie, ze na PChN cierpi ponad 4
miliony dorostych Polakéw [51]. Poczatkowo choroba prze-
biega najcze$ciej w sposdb utajony, a nieleczona prowadzi
do schytkowej niewydolnosci nerek (mocznicy). Schytkowa
niewydolno$¢ nerek, definiowana jako wielko$¢ przesa-
czania kiebuszkowego (eGFR - glomerular filtration rate)
ponizej 15 ml/min/1,73 m2 lub konieczno$é leczenia ner-
kozastepczego, wiaze sie z utratg homeostazy organizmu,
czego skutkiem jest akumulacja toksyn mocznicowych,
zaburzenie gospodarki elektrolitowej i hormonalnej, nie-
dokrwisto$¢ oraz stopniowo narastajaca kwasica nieod-
dechowa. Mocznica wiaze sie réwniez z wystepowaniem
zaburzen uktadu nerwowego. Neurologiczne objawy prze-
wleklej choroby nerek obejmuja m.in. encefalopatie mocz-
nicowg i nadci$nieniowa, demencje, udar krwotoczny lub
niedokrwienny, krwotok podtwardéwkowy, drgawki, nad-
ci$nienie $rédczaszkowe, centralng mielinolize mostu,
infekcje oportunistyczne o$rodkowego uktadu nerwo-
wego (OUN), obecno$é dodatnich objawéw oponowych,
polineuropatie obwodowg, apatie, bezsennos¢, zaburzenia
$wiadomosci, ze $piaczka wigcznie [13,34,54,73]. Wystepo-
wanie i nasilenie powiktan neurologicznych sciéle kore-
luje ze stezeniem toksyn mocznicowych we krwi i plynie
mébzgowo-rdzeniowym [4,41,60,79]. Wprowadzenie terapii
nerkozastepczej (renal replacement therapy - RRT) zmniej-
sza zakres powiktan neurologicznych i spowalnia ich pro-
gresje, niestety bez catkowitej ich eliminacji. Co wiecej,
RRT moze dodatkowo nasilié¢ lub wywota¢ niektére objawy
ze strony uktadu nerwowego, np. neuropatie zwiazang z
samym zabiegiem hemodializy - DDS (dialysis disequili-
brium syndrome) [54].

Poza powaznymi powiktaniami neurologicznymi,
w przebiegu PChN wystepujg réwniez takie, ktdére
bezpo$rednio nie zagrazajg zyciu, ale wptywajg nega-
tywnie na jego jako$¢. Przyktadem jest polineuro-
patia, ktdrej czesto$¢ wystepowania w tej grupie
chorych szacuje sie na 60-100% [25,32,92], szczegdlnie
u chorych z zaawansowang mocznica [49]. Mechanizm
neuropatii w przebiegu PChN nie jest wyjasniony.
Podejrzewa sie, ze przyczyna moze by¢ utrata akso-
néw, dysfunkcja wydzielania neuroprzekaznikéw,
wtérna demielinizacja oraz rozpad ciat komérkowych
wskutek akumulacji toksyn mocznicowych, m.in.
mocznika, kwasu moczowego, zwiazkéw guanidyny,
mioinozytolu, fosforandw, acetonu, tzw. $rednich
czastek oraz jonédw wapnia [6,40,59,79,92]. Neuropa-
tia najcze$ciej dotyczy koriczyn (dolnych czesciej niz
gbrnych), ale moze réwniez obejmowal nerwy czasz-
kowe (nerw tréjdzielny, wzrokowy) [2,63,99]. Progre-
sja neuropatii moze zosta¢ zahamowana prawidtowo
prowadzong, regularng dializoterapig [53,65]. Nie-
stety, uszkodzenie nerwéw obwodowych wydaje sie
nieuniknione, szczegdlnie u oséb starszych ze wspét-
istniejacag cukrzyca i dializowanych powyzej 5 lat
[13,27]. Objawy neuropatii, trudne do ,,zmierzenia”
w badaniu fizykalnym, sg czesto bagatelizowane przez
lekarzy i pacjentéw, jednak wczesne wykrycie powi-
ktan neurologicznych stato sie mozliwe dzieki narze-
dziom diagnostycznym. Juz w latach 40 ub.w. Romano
i Engel, a potem inni badacze [2,16,76,84] zauwazyli
uogdlnione spowolnienie zapisu EEG u pacjentéw
z mocznicg. Dekade wczedniej z encefalogramu wyizo-
lowano niskowoltazowe zapisy, uzyskane w odpowie-
dzi na konkretne bodZce - wzrokowe lub dZwiekowe.
Nazwano je potencjalami wywotanymi (EP, evoked
potentials).

33



® Postepy Hig Med Dosw (online), 2017; tom 71: 32-39

WZROKOWE POTENCJALY WYWOLANE

Wzrokowe potencjaty wywotane (VEP, visual evoked
potentials) sg testem elektrofizjologicznym, odzwier-
ciedlajacym integralno$¢ catej drogi wzrokowej: od siat-
kéwki centralnej do kory wzrokowej. Weszty do uzytku
jako stosunkowo tanie i czute narzedzie do wykrywa-
nia ,,niemych” klinicznie uszkodzen na réznych pozio-
mach drogi wzrokowej. VEP rejestruje sie za pomoca
elektrod przyklejonych do skéry gtowy w okolicy poty-
licznej, w rzucie bruzdy ostrogowej, co stanowi obszar
najblizszy pierwotnej korze wzrokowej (pole 17 wg Brod-
manna). Wywoluje sie je $ci$le okreslonymi bodZcami:
btyskiem bialego $wiatta (flash VEP, FVEP) lub naprze-
miennym wzorcem czarno-biatej szachownicy o réznej
wielko$ci katowej (pattern VEP, PVEP). Czesto$¢ bodzca
na sekunde pozwala podzieli¢ PVEP na zapis typu tran-
sient (przejéciowy) oraz steady-state (stanu ustalonego).
Kluczowa w analizie zapisu PVEP jest fala P100, tj. mak-
symalne dodatnie wychylenie krzywej, pojawiajace sie
okoto 100 milisekund od poczatku stymulacji. Interpreta-
cji podlega zaréwno latencja fali P100, jak i jej amplituda
- przy czym ta druga wykazuje duza zmienno$¢ osobni-
cza (do 25%) i jest mniej uzyteczna klinicznie [68]. Mor-
fologia krzywej $cisle zalezy od parametréw otoczenia
(o$wietlenie, rozmiar bodZca, rozmieszczenie elektrod)
oraz cech osoby badanej (wiek, ostro§¢ wzroku, stopieri
koncentracji). Badanie cechuje sie wysoka powtarzalno-
$cig i czulosciag - kazde opdZnienie przewodnictwa na
drodze wzrokowej, niezaleznie od etiologii, ujawnia sie
w postaci patologicznego zapisu. Dzieki temu VEP sg nie-
zwykle pomocnym badaniem przy podejrzeniu ostrych
i przewlektych neuropatii nerwu wzrokowego obok
oftalmoskopowej oceny wygladu tarczy nerwu wzroko-
wego i perymetrii. Znalazty réwniez zastosowanie w dia-
gnostyce neuropatii towarzyszgcej chorobom nerek.

NEUROPATIA NERWU WZROKOWEGO TOWARZYSZACA PRZEWLEKLE)
CHOROBIE NEREK

W przebiegu PChN najpierw dochodzi do spowolnienia
przewodnictwa w nerwach obwodowych [101]. Polineu-
ropatia jest powszechna ze wzgledu na brak ochron-
nych mechanizméw w nerwach obwodowych, takich jak
np. bariera krew-mdzg [61,71,93]. Sprzyja to uszkodze-
niu aksonéw z ich odcinkowa demielinizacja, widoczng
w elektromiografii i badaniu bioptycznym nerwu
[50,69,96,98]. Przewlekta depolaryzacja aksonédw powo-
duje powstanie neuropatii, ktéra czesto dotyczy nerwéw
czaszkowych [47,56,86]. Neuropatia nerwu wzrokowego
moze sie rozwingé w kazdym stadium PChN, jej objawy
moga zatem wystapi¢ zaréwno przed, jak i po rozpocze-
ciu dializoterapii. Nierzadko ulegaja dalszemu zaostrze-
niu po przeszczepieniu nerki, najpewniej pod wptywem
ubocznego dziatania niektérych lekéw immunosupresyj-
nych. Pacjenci dotknieci neuropatig nerwu wzrokowego
skarza sie na obnizenie ostro$ci wzroku, mroczki w polu
widzenia, zaburzone widzenie barw, obnizone poczu-
cie kontrastu. Wyj$ciowo niska jako$¢ zycia u chorych
z PChN pogarsza sie jeszcze bardziej wskutek obaw zwig-

zanych z utratg widzenia i ograniczeniem samodziel-
no$ci. VEP umozliwiaja uchwycenie neuropatii nerwu
wzrokowego na jej wczesnym etapie, kiedy pacjent nie
sygnalizuje jeszcze pogorszenia widzenia. Wezesna dia-
gnoza i monitorowanie sg podstawowe, szczegdlnie
u chorych niewspétpracujacych (dzieci, pacjenci demen-
tywni) oraz u 0séb z prawidtowym obrazem dna oka

WZROKOWE POTENCJALY WYWOLANE U PACJENTOW Z ZAAWANSOWANA
PRZEWLEKLA CHOROBA NEREK

Ze wszystkich badan odzwierciedlajacych integralno$¢
uktadu nerwowego (EEG, VEP, somatosensory EP, long
latency-even related potentials), PVEP najczesciej i naj-
wczesniej zmieniajg sie w przebiegu mocznicy [18,24,77].
U chorych z niewydolnoscia nerek nalezy sie spodziewacd
istotnego, najczesciej trwatego wydtuzenia latencji fal
VEP w poréwnaniu z dobrana pod wzgledem pici i wieku
grupg kontrolng. W 1976 r. Hamel i wsp. [38] odkryli, ze
u 0séb z PChN latencja wydtuza sie wraz z narastajaca
azotemig i skraca jednoczes$nie z poprawg stanu klinicz-
nego. Od lat 70 ub.w. po wspétczesno$é wielu autordw
analizowato wptyw dializoterapii na morfologie krzy-
wej VEP. Ejma i wsp. [26] opisali u 46% dializowanych
pacjentéw nieprawidtowe (nawet do 130 ms) wydtuze-
nie latencji P100, najczesciej obuoczne. Co wazne, mie-
dzyoczne réznice latencji wystapily u 5 z 22 badanych
i osiggnety warto$ci rzedu 10-32 ms. Nie stwierdzono
istotnych réznic w wartos$ciach amplitud miedzy grupa
chorych z PChN a grupa kontrolng. Yu i wsp. [101] zba-
dali 36 chorych z terminalng niewydolno$cia nerek,
wykazujgc obnizenie amplitudy az o 35,7 % w poréwna-
niu z grupg kontrolng i wydtuzenie latencji o 4,8%. Rizzo
i wsp. [75] zauwazyli, ze u potowy chorych z mocznica
badanie PVEP ujawnito wydtuzone latencje, mimo braku
odchylett w badaniu neurologicznym. Talebi i wsp. [82]
zaobserwowali nieprawidtowos$ci PVEP u 40%, natomiast
Mutlu i wsp [64] u 23,5% chorych ze schytkowa niewy-
dolnoscia nerek. Rossini i wsp. [77] zbadali wzrokowe
potencjaty wywotane u 43 pacjentédw z przewlektg nie-
wydolnoscig nerek, z ktérych 11 byto dializowanych.
W badaniu FVEP op4Znienie latencji wystgpito u 53,6%
chorych, natomiast w PVEP typu steady-state - u 58%.
Nie we wszystkich pracach podawany odsetek nieprawi-
dlowych zapiséw jest tak wysoki. Lee i wsp. [57] wykryli
je np. tylko u 5% chorych oczekujacych na przeszczepie-
nie nerki. Pagani i wsp. [67] wykonali PVEP u 86 pacjen-
téw, podzielonych na trzy grupy na podstawie czasu
trwania dializoterapii (ponizej 5 lat, 5-10 lat i ponad 10
lat). U 41,7% chorych wynik byt nieprawidtowy, jednak
nie uwidoczniono istotnych réznic pomiedzy badanymi
grupami. Wyniki te sa sprzeczne z powszechnym prze-
konaniem (przytaczanym we wstepie), ze im dtuzszy
czas dializoterapii, tym czestsze powiktania ze strony
uktadu nerwowego.

Derici i wsp. [23] opisali grupe 24 dializowanych pacjen-
téw, ktérym wykonywano PVEP tuz przed hemodializg
(HD) oraz 24 h po niej. U o§miu pacjentdw, niezglaszaja-
cych dotychczas pogorszenia widzenia, zaobserwowano
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wydtuzone latencje P100 w badaniu poprzedzajacym
HD. Po przeprowadzeniu dializy latencje wrécily do
normy u 75%. Podobne badania w grupie 20 dializo-
wanych dzieci przeprowadzili Ducati i wsp. [24]. Tuz
przed hemodializa latencje PVEP byty wydtuzone u 66%
dzieci, a po 3 h od zakoriczenia hemodializy nieprawi-
dtowe zapisy stanowity juz tylko 22%. Lewis i wsp. [58]
réwniez zauwazyli, ze latencje tuz przed dializa byty
znaczaco diuzsze niz te zarejestrowane godzine po
niej. Niestety poprawa byta czasowa - w ciggu pierw-
szej doby latencje systematycznie sie wydtuzaty. Co
ciekawe, w badaniu Lewisa amplitudy VEP byly zna-
miennie wyzsze u osdb dializowanych niz u zdro-
wych z grupy kontrolnej. Réwniez Hyman i Kooi [43]
oraz Ejma i wsp. [26] zauwazyli, ze wydtuzonym laten-
cjom VEP towarzyszyly podwyzszone amplitudy, choé
réznice te nie osiagnety znamienno$ci statystycznej.
Niektérzy thtumacza to zjawisko zablokowaniem podko-
rowych o$rodkéw hamujacych oraz redukcjg ttumienia
drogi aferentnej, co prawidtowo odbywa sie za posred-
nictwem wzgdérzowego uktadu siatkowego i jader pod-
stawnych [11,17,80]. Powyzsze zjawiska maja ztozony
mechanizm i sg prawdopodobnie rezultatem uszko-
dzenia tych struktur w przebiegu mocznicy, spadku
przeptywu krwi w mézgu podczas zabiegu hemodia-
lizy lub czestych zmian stezenia toksyn mocznicowych
we krwi [58]. Inni autorzy, m.in. Yu, Kuba, Walser lub
Rossini [52,77,94,101] wskazuja na obnizenie ampli-
tudy VEP u chorych z niewydolnoscia nerek. Ttuma-
czy sie to uszkodzeniem drogi wzrokowej na réznych
jej poziomach [20,35,48]. Do takich uszkodzeri docho-
dzi w przebiegu niedotlenienia (na tle miazdzycy oraz
niedokrwisto$ci) lub encefalopatii zwiazanej z akumu-
lacja neurotoksyn czy naczyniopochodnym obrzekiem
mdzgu [1,46,70].

Na podstawie cytowanych wyzej doniesien mozna
wnioskowad, ze zapis VEP w przebiegu mocznicy zawsze
cechuje sie wydtuzeniem latencji, a przeprowadzenie
dializy jedynie czasowo zmniejsza to zjawisko. Co zasta-
nawiajace, w cze$ci dotychczas opublikowanych prac
przedstawiono inne wyniki. Lowitzsch [59] wykonat
PVEP u pacjentéw dializowanych z powodu przewlektej
niewydolnosci nerek. Badania trzykrotnie powtérzano
w odstepie tygodnia. W trakcie kazdej préby laten-
cje, amplitudy i ksztatt krzywej pozostaty prawidtowe
u dwéch pacjentéw, zaréwno godzine przed, jak 2 h
po dializie. Podobne spostrzezenia potwierdzil Brown
[14], podkreslajac brak réznic w latencjach u pacjen-
téw przed i po hemodializie. Uzyskany wynik ttumaczyt
wykonaniem PVEP po zbyt diugim czasie (>24 h) od
zakoficzenia dializy. Natomiast Demirbilek [22] zbadat
19 zdrowych neurologicznie dzieci, poddawanych dia-
lizie otrzewnowej lub hemodializie. Latencje i ampli-
tudy P100 u dializowanych dzieci nie wykazywaty
istotnych odchylen od normy w poréwnaniu ze zdrowa
grupa kontrolna. Rozeman [78] przeprowadzit badanie,
dzielgc 121 badanych na trzy grupy: chorych bedacych
w okresie przeddializacyjnym, chorych hemodializowa-
nych i tych poddawanych ciggtej ambulatoryjnej dia-

lizie otrzewnowej (CADO). Analiza PVEP wykazala, ze
we wszystkich trzech grupach latencje byly znaczaco
wydtuzone w poréwnaniu z grupg kontrolng, ale mie-
dzy grupami nie znaleziono istotnych statystycznie
réznic w dtugosci latencji. Analogiczne spostrzezenia
zaprezentowat Seymen i wsp. [79], badajac 59 chorych
podzielonych wedtug podobnych kryteriéw. Wydtu-
zone latencje P2 i N2 w stosunku do grupy kontrolnej
zestawit z brakiem réznic parametréw FVEP miedzy
grupami CADO i HD. Nalezy tutaj podkresli¢, ze donie-
sienia kilku autoréw méwig o przewadze CADO nad HD
- pacjenci poddawani dializie otrzewnowej rzadziej
cierpia na neuropatie, maja mniej zaburzen poznaw-
czych, a ich wyniki potencjatéw wywotanych (VEP, ale
tez ERP-P300, event-related potential; ABR, auditory
brainstem response) sg blizsze normie, niz u pacjentéw
hemodializowanych [15,87]. Jeszcze inni badacze, réw-
niez opierajac sie na badaniach elektrofizjologicznych,
nie wykryli réznic miedzy tymi rodzajami leczenia ner-
kozastepczego [21,42].

Waznym zagadnieniem klinicznym jest poszukiwanie
wiarygodnych czynnikéw prognostycznych, pozwala-
jacych szybko i rzetelnie ocenié skuteczno$é leczenia
nerkozastepczego. Zainteresowania klinicystéw skupity
sie na markerach wydolnosci nerek, takich jak eGFR,
mikroalbuminuria, stezenie kreatyniny, azotu mocz-
nika i fosforanéw w surowicy krwi. Okazato sie, ze ich
monitorowanie nie wystarczy do wychwycenia wszyst-
kich powiktani metabolicznych, np. bezobjawowej neuro-
patii. Dalsza konsekwencja dociekati byto sprawdzenie,
czy wyniki oznaczert markeréw biochemicznych kore-
luja z wynikami badan o wysokiej czuto$ci, m.in. VEP.
Wysunieto hipoteze, iz parametry VEP bedg tym bar-
dziej oddalone od normy, im wiekszy bedzie stopieri
zaburzen biochemicznych wtérnych do zaawansowa-
nej mocznicy. W literaturze po$wieconej temu zagad-
nieniu nie udowodniono jednoznacznie powyzszej tezy.
Liczni autorzy [18,20,23,24,52,58,101] nie potwierdzili
istnienia korelacji miedzy wydtuzeniem latencji P100,
a stezeniem azotu mocznika, PTH (parathormonu) lub
kreatyniny w surowicy. Kilku badaczy [39,77,85] dowo-
dzito istnienia zwigzku miedzy odchyleniami w badaniu
VEP a podwyzszonym stezeniem wybranych markeréw
biochemicznych. Jeszcze inni autorzy otrzymali niejed-
noznaczne wyniki. I tak, Demirbilek i wsp. [22] zauwa-
zyli, ze amplituda fali P100 byta wyzsza u pacjentéw
z nizszym poziomem kreatyniny, w poréwnaniu z grupa
kontrolng i grupa z wysokim stezeniem kreatyniny. Nie
odnotowali natomiast zadnych korelacji miedzy PVEP
a poziomem PTH w surowicy. Inne parametry, m.in. ste-
zenie glukozy we krwi, réwniez istotnie modyfikowaty
parametry VEP. Talebi i wsp. [82] odnotowali, ze ampli-
tuda wzrasta, a latencja wydtuza sie wraz ze wzrostem
glikemii. Brown i wsp. [14] réwniez zaobserwowali wiek-
sza amplitude VEP u chorych z mocznica na tle cukrzycy
w poréwnaniu do chorych bez cukrzycy. Przed prze-
szczepieniem nerki amplitudy P100 byly u cukrzykdéw
nizsze, a po przeszczepieniu wyzsze - odwrotnie niz
u chorych bez cukrzycy.
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W2ZROKOWE POTENCJALY WYWOLANE U PACJENTOW PO
PRZESZCZEPIENIU NERKI

Przeszczepienie nerki jest uwazane za optymalna
metode leczenia schytkowej niewydolnosci nerek. W tej
sytuacji nalezatoby oczekiwaé, ze przy efektywnym usu-
waniu toksyn mocznicowych powiktania metaboliczne
wycofaja sie, a parametry VEP ulegng normalizacji.
Brown i wsp. [14] zbadali wzrokowe potencjaty wywo-
tane z uzyciem wysokich, srednich i niskich czestotliwo-
$ci przestrzennych bezposrednio przed zabiegiem oraz
po przeszczepieniu nerki. Na 24-48 h przed transplanta-
cja $rednia latencja fali P100 wynosita 107 ms. Dziesie¢
tygodni po zabiegu latencja P100 skrécita sie znacznie
u pacjentéw bez cukrzycy, podczas gdy latencja skta-
dowej N75 nie ulegta zmianie. U pacjentédw z cukrzyca
powtarzalno$¢ morfologii zatamka P100 poprawita sie
z 62% wszystkich VEP wykonanych przed przeszcze-
pieniem, do 85% po zabiegu. Obserwacje Browna i wsp.
dotyczgce skrécenia latencji po przeszczepieniu nerki
zostaly potwierdzone przez innych autoréw [38,58,85].
Teschan i wsp. [85] zauwazyli, ze po obnizeniu stezenia
kreatyniny ponizej warto$ci 2 mg/dl, latencja gtéwnego
negatywnego zalamka VEP poprawila sie, a jego mor-
fologia stata sie bardziej czytelna. Zespdt ze Szpitala
Uniwersyteckiego w Montrealu [30] przedstawit opis
przypadku dwdjki dzieci z przewlektg niewydolnos$cia
nerek, u ktérych wykonano PVEP w trakcie dializotera-
pii oraz po przeszczepieniu nerki. U pacjentéw oczeku-
jacych na przeszczepienie latencja P100 byta op6zniona
w pordwnaniu z grupg kontrolna, natomiast warto$¢é
amplitudy - obnizona. Po przeszczepieniu warto$ci obu
parametréw powrdcity do normy, mimo wieloletniego
wplywu gromadzacych sie toksyn mocznicowych na
struktury mézgowia. Warto$ci amplitud u pacjentéw
przed zabiegiem wynosity $rednio 2,7 mV i 5,9 mV, nato-
miast po przeszczepieniu nastgpito istotne zwiekszenie
ich warto$ci, odpowiednio do 14,4 oraz 11,5 mV. Réwniez
Lewis, Kuba i Seymen [52,58,79] opisywali normalizacje
warto$ci amplitud po transplantacji nerki. Cytowane
badania dowodza, ze dysfunkcja drogi wzrokowej jest
odwracalna i ustepuje po podjeciu przez przeszczepiong
nerke prawidlowej czynno$ci wydalniczej. Jednak nie
wszyscy autorzy potwierdzili te optymistyczne obser-
wacje. Talebi i wsp. [82] porédwnali parametry PVEP
u 40 pacjentéw przed i trzy miesiace po przeszczepie-
niu nerki. Odnotowali niewielka poprawe parametréw
VEP po zabiegu, ale nie byla istotna statystycznie. Przy-
puszczalnie byto to spowodowane nieodwracalnym
uszkodzeniem OUN wskutek dlugotrwatej mocznicy
u wiekszo$ci biorcédw. Autorzy zbadali réwniez zwia-
zek miedzy parametrami VEP a hiperglikemia i zwrdcili
uwage, ze uszkodzenia nerwu wzrokowego wywotane
cukrzyca i PNN sumuja sie.

NEUROTOKSYCZNOSC LEKOW IMMUNOSUPRESYINYCH

Mimo dobrze funkcjonujacego przeszczepu, wielu bior-
céw nerki nadal cierpi z powodu powiktari neurolo-
gicznych. Do najczestszych komplikacji zalicza sie: udar

mdézgu, infekcje oportunistyczne OUN, polineuropa-
tie i nowotwory [72]. Niektdre z nich moga sie ujawnié¢
lub zaostrzy¢ pod wpltywem niezbednego po zabiegu
leczenia immunosupresyjnego. Istotnym dziataniem
niepozadanym lekéw immunosupresyjnych jest ich neu-
rotoksyczno$é [93,97]. Wsréd lekéw stosowanych po
przeszczepieniu nerki, inhibitory kalcyneuryny (calci-
neurin inhibitors, CNI) sg szczegélnie zwigzane z pole-
kowym uszkodzeniem uktadu nerwowego [5,83,97]. CNI
i ich metabolity sg lipofilnymi zwigzkami, przenika-
jacymi bariere krew-mdzg poprzez uszkodzone kapi-
lary i kumulujgcymi sie w tkance mézgowej oraz ptynie
mdézgowo-rdzeniowym [12,55]. Mechanizm neurotok-
sycznosci nie jest jeszcze wyjasniony - prawdopodobnie
dochodzi do uszkodzenia oligodendrocytdéw, gleju i $réd-
btonka naczyn [9,62,83]. Wiele czynnikéw, takich jak
nadci$nienie tetnicze, hiperlipidemia, hipomagnezemia,
wzrost stezenia CNI we krwi, stosowanie duzych dawek
metyloprednizolonu i dtugotrwate leczenie preparatami
zawierajacymi aluminium moze zainicjowa wystgpienie
neurotoksyczno$ci [5,36]. 10-28% pacjentéw zazywajacych
cyklosporyne (CsA) lub takrolimus (FK-506) do§wiadcza
powiklari ze strony uktadu nerwowego [8,29]. Ich zakres
jest zréznicowany, od subtelnych drzen (najczestszy
skutek stosowania CNI) do ciezkiej postaci encefalopatii
[37,83,93]. Uszkodzenie drogi wzrokowej podczas stoso-
wania CNI moze wystapi¢ na wszystkich jej poziomach:
od retinopatii niedokrwiennej [66], przez obrzek tarczy
[7] i neuropatie nerwu wzrokowego [10,95], az do §lepoty
korowej wlacznie. Ostatnie schorzenie, choé niezwykle
rzadkie, zostato dobrze opisane w literaturze [29,31,33,89].
Slepota korowa jest naglg, bezbolesna utrata widzenia,
ktéra wiaze sie z uszkodzeniem istoty biatej w tylnej cze-
$ci ptatéw potylicznych [19,31]. Diagnoze stawia sie przez
wykluczenie innych przyczyn naglego zaniewidzenia
i potwierdzenie tylnej leukoencefalopatii w badaniach
obrazowych (T2-MRI). U ponad potowy chorych stwier-
dza sie wspélistnienie nadci$nienia, hipomagnezemii,
hipocholesterolemii i przekroczenie terapeutycznego
stezenia CNI we krwi [36]. Stan niektdrych pacjentdw jest
ciezki, czesto wystepuja drgawki, obrzek mézgu i $piaczka
[28,62,81]. Po obnizeniu stezenia CNI we krwi u wiekszosci
pacjentéw dochodzi do wycofania uszkodzeni i poprawy
ostro$ci wzroku, stad nazwa schorzenia: odwracalna tylna
leukoencefalopatia (PRES, posterior reversible encepha-
lopathy syndrome) [88,100]. Nasilenie objawéw PRES
wydaje sie korelowald ze stezeniem CNI we krwi, cho¢
neurotoksyczno$¢ ujawnia sie réwniez u chorych zazy-
wajacych niewielkie dawki tych lekéw, a nawet po jedno-
razowym ich podaniu. Esterl i wsp. [29] opisali pacjenta
po jednoczasowym przeszczepieniu trzustki i nerki, u
ktérego rozwinela sie nagta, nieodwracalna $lepota w 36
h po dozylnym podaniu CsA. Donoszono takze o innych
przypadkach trwatej utraty widzenia, mimo normalizacji
ci$nienia tetniczego i stezenia CNI w osoczu [62,91]. Warto
nadmienié, ze do nieodwracalnej $lepoty u pacjentéw po
transplantacji nerki moze dochodzi¢ réwniez z powodu
innego mechanizmu (zamkniecie gtéwnych naczyn
siatkéwki, AION - anterior ischemic optic neuropathy,
wtérna jaskra), przy prawidtowym stezeniu CNI we krwi
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[44,45,91]. U 0séb przyjmujacych leki immunosupresyjne
udokumentowano ponadto liczne przypadki zamazanego
widzenia, ubytkédw w polu widzenia, zaburzenia ruchomo-
$ci gatek ocznych oraz halucynacji wzrokowych [3,28,90].

Podsumowujgc, VEP wydajg sie warto§ciowym narze-
dziem do wykrywania i monitorowania zaburzen drogi
wzrokowej u pacjentéw poddawanych immunosupresji
i dializoterapii. Niestety, klinicysci rzadko wykorzystuja
badania elektrofizjologiczne w tym celu. W $wiatowej
literaturze brak publikacji poréwnujacych neurotok-
syczno$é réznych schematéw immunosupresji z uzyciem
VEP. Wzrokowe potencjaly wywolane powinny zna-

PismienNICTWO

lez¢ miejsce w diagnostyce i monitorowaniu pacjentéw
przed i po przeszczepieniu nerki. Badanie jest obiek-
tywne, powtarzalne i precyzyjne. Nie stanowi obcigze-
nia dla badanego i moze by¢ wielokrotnie powtarzane,
nawet u dzieci i niemowlat. VEP znajduje zastosowanie
w wykrywaniu zaréwno ostrej, jak i przewlektej dys-
funkcji drogi wzrokowej - z powodzeniem uzupetniajac
inne badania, takie jak rezonans magnetyczny lub pery-
metrie. Nierzadko rozstrzyga o rozpoznaniu neuropa-
tii, mimo iz chory nie odczuwa pogorszenia widzenia,
a wyniki badan laboratoryjnych i oftalmoskopowych sa
prawidlowe.
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