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1. WSTEP

Rosngca liczba pacjentow z uszkodzeniem nerek, zwlaszcza z nefropatiami
wtornymi  sktania do poszukiwania metod diagnostycznych umozliwiajacych
wczesne rozpoznanie i €O za tym idzie wdrozenie odpowiedniego leczenia
zapobiegajacego progresji choroby do schylkowej niewydolnosci nerek. Ocena
funkcji nerek jest szczegolnie istotna u pacjentow hospitalizowanych. Informacja ta
jest wazna nie tylko w procesie leczenia szpitalnego, ale takze dla sprawowania
dalszej opieki ambulatoryjnej, w celu spowolnienia postepu choroby nerek,

odroczenia dializoterapii oraz zmniejszenia czgstosci powiktan [1-4].

1.1. Budowa i funkcja nerek

Nerki sg parzystym narzadem niezbednym dla prawidlowego przebiegu
procesdOw zyciowych, a ich jednostka czynnos$ciowa jest nefron. Sktada si¢ on z kte-
buszka nerkowego otoczonego torebkg Bowmana oraz z cewki blizszej taczacej si¢
bezposrednio z tg torebka i przechodzacej dalej w petle Henlego, cewki dalszej i ce-
wki zbiorczej. Kiebuszek nerkowy zbudowany jest z sieci kilkunastu petli naczyn
wlosowatych stanowigcych rozgatezienia kilebuszkowej tetniczki doprowadzajace;.
Sciana wlo$niczek klebuszkowych sklada si¢ z warstwy komérek $rodblonka, blony
podstawnej i trzewnych komorek nablonkowych (podocytow), ktore przechodzg w
nablonkowe komorki $cienne wyscietajace torebke Bowmana. Miedzy petlami
naczyniowymi znajduja si¢ komorki mezangialne otoczone pozakomorkowa macie-
rzg mezangialng. W klebuszku nerkowym zachodzi proces ultrafiltracji osocza do
przestrzeni moczowej przez scian¢ wilosniczek kigbuszkowych, ktora stanowi bariere
filtracyjng. Bariera ta zbudowana jest z trzech zasadniczych warstw: komoérek $rod-
blonka, blony podstawnej i blony szczelinowatej rozpigtej miedzy wypustkami

stopowatymi podocytow [5-6].



Ultrafiltrat osocza, niezawierajacy elementéw morfotycznych krwi i biatek,
przechodzi z przestrzeni moczowej kilgbuszka nerkowego do cewki blizszej, a
nastgpnie do ramienia zstepujacego petli Henlego i cewki dalszej. W komorkach
czesci kretej cewki blizszej, pokrytych rabkiem szczoteczkowatym, resorpcji ulega
okoto 2/3 moczu pierwotnego i zawartych w nim substancji drobnoczgsteczkowych,
w tym sodu, wodorowgglanow, glukozy, aminokwasow i niewielkich ilosci aloumin,
ktore dostaly si¢ do moczu pierwotnego. Cewka dalsza nefronu zawiera trzy
morfologicznie rézne odcinki: grube rami¢ wstepujace petli Henlego, plamke gesta,
stanowigcg skladowg aparatu przyklebuszkowego 1 dalsza cze$¢ kreta, ktora
przechodzi w cewke zbiorcza. Komorki grubego wstepujacego ramienia petli
Henlego biorg udziat w aktywnym transporcie chlorku sodu ze $wiatta cewki dalsze;j
do otaczajacej tkanki $rodmigzszowej co ma zasadnicze znaczenie dla procesow
zageszezania 1 rozcienczania moczu. W grubym ramieniu wstepujacym petli Henlego
dochodzi do reabsorpcji wigkszosci jonéw chlorkowych 1 sodowych docierajagcych
do tej czesci nefronu. Plamka gesta znajduje si¢ w bliskim sgsiedztwie kiebuszkowej
tetniczki doprowadzajacej, odprowadzajacej 1 regionu zewnatrzkomoérkowego
mezangium. Aparat przykiebuszkowy, ktérego komorki wytwarzaja 1 wydzielajg
rening, stanowi gldwny komponent ukladu renina-angiotensyna (R-A). Jego rola
polega na regulacji oporu naczyn kigbuszkowych, filtracji kiebuszkowej (GFR) oraz

kontroli syntezy i wydzielania reniny.

Cewka kreta dalsza jest zbudowana z wysokich komorek nabtonkowych
posiadajacych mechanizmy umozliwiajace reabsorbcje chlorku sodu i wapnia oraz
wydzielanie potasu do S$wiatla cewki. W tym odcinku moga zachodzi¢ procesy
wydalania jony wodorowego, a takze sekrecji wodoroweglanu, ale gldéwna funkcja

polega na sekrecji potasu oraz zageszczaniu i rozcienczaniu moczu.

U zdrowego doroslego czlowieka w ciggu minuty przeptywa przez nerki
okoto 1000-1200 ml krwi, czyli 500-600 ml osocza. Filtracja osocza zachodzi przez

bariere filtracyjna, ktora jest nieprzepuszczalna dla morfotycznych elementow krwi,
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biatek o duzej masie czasteczkowej, natomiast przepuszczalna dla wody, elektrolitow
i innych substancji drobnoczasteczkowych. Na tej drodze powstaje ultrafiltrat (mocz
pierwotny) w dobowej objgtosci okoto 140-200 litrow. Objetos¢ moczu pierwotnego
oraz zawarte w nim jony sodu i chloru ulegaja w 60% reabsorpcji w cewce blizszej.
Dalsze 30% zawartosci sodu oraz chlorkéw ulega reabsorpcji w petli Henlego,
gldwnie w jej grubszym ramieniu wstepujacym, a kolejne 7% w dalszej cewce krete;.
Koncowa reabsorpcja 2-3% przefiltrowanego sodu zachodzi w cewce zbiorcze;.
Regulacja wydalania wody 1 sodu przez nerki przebiega sprawnie dzigki procesom
zageszczania | rozcienczania moczu, na co wplyw majg, migdzy innymi, budowa
petli Henlego, zr6znicowana reabsorbcja sodu oraz przepuszczalno$¢ dla wody i ele-
ktrolitbw poszczegdlnych odcinkéw cewek nerkowych. Potas ulega w 60%
reabsorpcji z moczu pierwotnego w cewce blizszej, a na jego wydzielanie w dalszych
odcinkach nefronu wplywa szybkos¢ przepltywu pltynu cewkowego w odcinku

dalszym i zbiorczym [7-8].

1.1.1. Metody oceny funkcji nerek

W codziennej praktyce najbardziej powszechnym i tanim markerem stuzgcym
do oceny funkcji nerek jest stezenie kreatyniny w surowicy krwi (Scr). Kreatynina
stanowi produkt metabolizmu bogatoenergetycznej, wystepujacej w migsniach
fosfokreatyny i wydalana jest przez nerki. Filtrowana w kiebuszkach nerkowych
kreatynina nie ulega reabsorpcji w cewkach nerkowych i u zdrowych ludzi w nie-
wielkim stopniu jest wydzielana do $wiatla cewek nerkowych. Ilo§¢ wydalane;j
kreatyniny jest proporcjonalna do masy mig$niowej oraz stosowanej diety. Wzrost
stezenia kreatyniny w surowicy wskazuje na pogorszenie czynnosci wydalniczej
nerek. Badanie to jednak ma pewne ograniczenia. Po pierwsze: wielko$¢ dobowe;j
syntezy kreatyniny zalezy od masy mig$niowej i jest zwickszona u 0sob z duza masg
migsniowa, u mezczyzn w poroOwnaniu z kobietami oraz sportowcoOw spozywajacych
kreatyne, a zmniejszona u 0soOb szczuplych, wyniszczonych i starych. Po drugie:
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wzrost kreatyninemii nastgpuje dopiero w momencie spadku ilo$ci czynnych

nefronow o ponad potowe [9].

Z danych w pi$miennictwie wynika, ze lepszym od kreatyniny markerem
funkcji nerek jest cystatyna C, odgrywajaca rol¢ wezesnego markera PChN w sta-
dium przedklinicznym oraz w umiarkowanej niewydolnosci nerek [10-11]. Cystatyna
C to polipeptyd, endogenny inhibitor proteinaz cysteinowych, wytwarzany przez
wszystkie komorki jadrowe i uwalniany do krwi. W warunkach fizjologicznych
cystatyna C jest swobodnie przesaczana przez kilebuszki nerkowe, nastepnie
reabsorbowana i katabolizowana przez komorki cewek nerkowych, a jej stezenie w

surowicy krwi nie zalezy od wieku, ptci, rasy ani masy ciata [12].

Inng, endogenng substancjag wykorzystywang w diagnostyce PChN jest
ADMA (asymmetric dimethylarginine), koncowy produkt modyfikacji bialek w cy-
toplazmie komorek, ktora przenika z przestrzeni pozakomodrkowej do krwi. Wzrost
stezenia ADMA w surowicy krwi u chorych z PChN wykazuje ujemna korelacje z
wiclkoscig filtracji kigbuszkowej (GFR) oraz jest niezaleznym markerem ryzyka

progresji do schylkowej choroby nerek i powiktan sercowo-naczyniowych [13].

Kolejna substancja, NGAL (Neutrophil-Gelatinase Associated Lipocalin),
biatko przylaczone kowalencyjnie do zelatynazy ludzkich neutrofilow, moze by¢
uzytecznym wskaznikiem o0znaczanym w surowicy krwi w przebiegu ostrego
uszkodzenia nerek. Wyjasnienia wymaga nadal zalezno$¢ pomigdzy pogorszeniem
funkcji nerek w przebiegu PChN a kumulacja NGAL w surowicy krwi [14].

Znacznie dokladniejszym, w poréwnaniu z wczesniej wymienionymi,
wskaznikiem funkcji nerek jest GFR. Wielko§¢ GFR, odpowiadajaca objetosci
osocza przesgczanego w jednostce czasu przez blone filtracyjng wszystkich
nefronéw, jest najwazniejszym parametrem oceny funkcji nerek. Spadek GFR jest
odzwierciedleniem malejacej liczby prawidlowo funkcjonujacych nefronow.
Najbardziej czule i precyzyjne metody laboratoryjne stosowane do pomiaru tego

wskaznika wymagaja podawania markerow egzogennych. Jednym z nich jest inulina,
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podlegajaca swobodnemu przesaczaniu, nie ulegajaca reabsorbcji, ani wydzielaniu
przez cewki nerkowe. Alternatywnie stosuje si¢ do analizy klirensu substancje
radioaktywne: 51Cr-EDTA, 99Tm-DTPA czy jotalamat (znakowany 1-131 lub I-
125). Ocena zmiany stezenia tych substancji we krwi w czasie przektada si¢ na
wydolnos¢ kigbuszkéw nerkowych. Metody te s3 jednak inwazyjne, drogie,
czasochlonne, a przede wszystkim nie pozbawione dzialan ubocznych w postaci

reakcji anafilaktycznych [15].

Przydatnos$¢ 1 warto$¢ klirensu endogennej substancji, jakg jest kreatynina
ogranicza konieczno$¢ przeprowadzania doktadnej dobowej zbiérki moczu. Ponadto,
w przebiegu PChN, w miar¢ pogarszania si¢ czynno$ci nerek, ro$nie wydzielanie
cewkowe kreatyniny, co zawyza GFR [16]. U pacjentow z prawidlowa funkcjg nerek
24-godzinny klirens kreatyniny (Ccr) przeszacowuje GFR o okoto 10% (z powodu
cewkowej sekrecji), a przy spadku filtracji klirens moze przy zawyzony nawet do
30%. Doktadnos¢ pomiaru klirensu kreatyniny jest takze watpliwa przy
wystepowaniu nerczycowego biatkomoczu. Stopien zawyzania GFR jest wigkszy u
pacjentow z niskim stezeniem albumin w surowicy krwi (< 25,8 g/l) w porownaniu
do pacjentow z normoalbuminemia [17]. W celu uniknigcia btednego pomiaru Ccr,
wynikajacego z niekompletnej 24-godzinnej zbidrki moczu, opracowano wzory

zawierajgce Scr i shuzgce do szacunkowej oceny funkcji nerek.

W codziennej praktyce, jak i w duzych badaniach populacyjnych, GFR
oblicza si¢ za pomocg rownan, ktore zostalty opracowane doswiadczalnie W oparciu o
Scr. Do najczesciej stosowanych nalezg wzory: Cockcroft’a-Gault’a  (CG),
Modification of Diet in Renal Diseases (MDRD, w wersji pelnej i skroconej) oraz
Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) [18-21].

Rownanie CG zostato utworzone w oparciu o 24-godzinny pomiar Ccr u 236
pacjentow (w tym 209 mezczyzn) w wieku 18-92 lata [18]. Wynik rownania zalezny
jest od wielu sktadowych, takich jak Scr, wiek, pte¢ oraz waga ciala badanej osoby 1

niesie prawdopodobienstwo przeszacowania GFR u pacjentow otylych 1
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niedoszacowania przy BMI ponizej 18 kg/m?. Ponadto, otrzymany wynik, wyrazony
w ml/min, nalezy przeliczy¢ na powierzchni¢ ciala (BSA), aby uzyska¢ GFR w
ml/min/1,73m?. BSA wylicza si¢ metodg Du Bois [22]. Pomimo tych ograniczen i
wielu badan zakonczonych powstaniem nowych wzoréw oceniajacych GFR, zaden

nie byl tak szeroko stosowany jak CG.

Badania przeprowadzone przez Levey’a 1 wspdlpracownikow zakonczone
zostaly utworzeniem réwnania MDRD shizacego do oceny GFR [24]. Autorzy
wykazali, ze pomiar Ccr zawyza GFR o 19%, natomiast Ccr otrzymany ze wzoru CG
przeszacowuje GFR o 16%. Wz6r MDRD powstal w oparciu o pomiar klirensu
jotalamatu sodu znakowanego 1-125 u 1628 pacjentow z PChN z zalozeniem
dokfadniejszego szacowania GFR. Wzdr ten zawiera oprocz Scr, wieku 1 pici badanej
osoby takze st¢zenie azotu mocznikowgo w surowicy (SUN) oraz albumin (Salb),
ktoére odnosza si¢ do stanu odzywienia. Wyniki rownania MDRD wyrazone sg w
ml/min/1,73m?. Rok pdzniej Levey opublikowal skrécong wersje rownania MDRD
(MDRDs), ktora uwzglednia Scr, wiek, pte¢ i ras¢ badanej osoby [23]. Rownanie to
znalazto szerokie zastosowanie w codziennej paktyce. W roku 2002, w oparciu o
MDRDs opracowane zostaly wytyczne NKF do klasyfikacji PChN. Giowng zaleta
tego rOwnania byla jego prostota i brak uwzglednienia, w przeciwienstwie do

réwnania CG, pomiaréw antropometrycznych (wagi ciata).

Pozniejsze badania, ktéorych autorem byl roéwniez Levey ze wspot-
pracownikami, wykazaty, ze glownym ograniczeniem rownania MDRD jest
niedoszacowanie dla wyzszych wartosci GFR. Z tego powodu, opierajac si¢ na wyni-
kach 26 badan, w ktorych brali udziat pacjenci z prawidlowym, jak i obnizonym
GFR, opracowano wzor CKD-EPI [26]. Otrzymane rdwnanie okazalo si¢ by¢ réwnie
dokladne jak MDRD dla wartosci GFR < 60 ml/min/1,73m? ale bardziej precyzyjne
przy wyzszych wartosciach GFR. Jego wada, podkreslang w nastgpnych pracach, byt
stosunkowo miody wiek analizowanych pacjentow, a co za tym idzie nieznane

konsekwencje zastosowania rownania dla starszej populacji [23].
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Kolejnym wskaznikiem umozliwiajgcym ocen¢ funkcji nerek jest
bialkomocz. W warunkach prawidlowych wydalane jest < 30mg albumin oraz < 50
mg innych bialek na dobg. Oznacza to, ze badanie ogdlne moczu, ktérego wynik jest
prawidlowy, nie wykazuje obecno$ci bialka. Zwickszone wydalanie albumin w
moczu jest wezesnym wskaznikiem uszkodzenia nerek. Wydalanie > 30-300 mg
albumin/dobg oznacza mikroalbuminuri¢. Do tego celu uzywany jest rowniez iloraz
stezenia albumin do kreatyniny w moczu (ACR), ktory odzwierciedla
mikroalbuminuri¢ przy wartosciach > 30 mg albumin/g kreatyniny. Wydalanie > 300
mg/dobe albumin lub ACR > 300 mg albumin/g kreatyniny okresla si¢ mianem
makroalbuminurii. Z powodu zmiennosci wydalania albumin w moczu badanie to
nalezy wykona¢ co najmniej dwukrotnie w okresie 3 do 6 miesiecy. Biatkomocz
dobowy o wielokosci od 1 do 3 g okreslamy mianem umiarkowanego, natomiast

powyzej 3 g/dobe biatkomoczem nerczycowym [24].

1.2. Definicje

1.2.1. Przewlekta choroba nerek (PChN)

Nalezy podkresli¢, ze wczesne stadia choroby nerek s3 trudne do
zdiagnozowania z powodu bezobjawowego przebiegu [25]. Wielu pacjentow z prze-
wlekla chorobg nerek (PChN) ma postawione rozpoznanie na krotko przed
wystgpieniem objawoéw mocznicy, kiedy mozliwosci przeciwdziatania nieskorzy-
stnym nastgpstwom choroby jest niewiele. Wykrycie choroby nerek we wczesnym
stadium pozwala lepiej ja diagnozowaé i leczy¢. Dlatego tak wazne jest, aby
opracowa¢ skuteczne metody do identyfikacji osob, ktore sg narazone na wystapienie
uszkodzenia nerek. W 2002 r. National Kidney Foundation (NKF) wprowadzila
klasyfikacje i definicj¢ przewlektej choroby nerek. Definicja ta oparta jest na 2
kryteriach: 1) uszkodzeniu nerek trwajacym > 3 miesigce, zdefiniowanym jako

obecno$¢ strukturalnych lub funkcjonalnych zaburzen nerek z prawidlowym lub
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zmniejszonym GFR, ktore przedstawia si¢ jako morfologiczne nieprawidlowosci, lub
jako markery uszkodzenia nerek, wlaczajac nieprawidlowosci w sktadzie krwi lub
moczu, 2) GFR < 60 ml/min/1,73m?> trwajagcy > 3 miesigce z lub bez
morfologicznych wyktadnikow uszkodzenia nerek. W zalezno$ci od zaawansowania
NKF wyréznita 5 stadiow choroby nerek: stadium I, utrwalona albuminuria z eGFR
> 90 ml/min/1,73m?, stadium Il, utrwalona albuminuria z eGFR > 60-89
ml/min/1,73m?; stadium Ill, eGFR > 30-59 ml/min/1,73m?, stadium IV, eGFR > 15-
29 ml/min/1,73m?, stadium V, eGFR < 15 ml/min/1,73m?. Dodatkowo wprowadzono
symbole T oraz D, ktore dodane do stadium PChN dotycza odpowiednio pacjenta po

transplantacji nerek lub koniecznosci leczenia dializacyjnego [26].

1.2.2. Ostra niewydolnosé¢ nerek (ONN)

Ostra niewydolno$¢ nerek (ONN) wystepuje czesto u Krytycznie chorych
pacjentow. Jest sktadowa wielonarzadowych uszkodzen, wystepujacych czesto w
przebiegu sepsy oraz innych chorob, ktore taczg sie z wysokg $Smiertelnoscig. Do
czynnikow ryzyka ONN nalezga: zaawansowany wiek, wysokie ci$nienie tetnicze i
choroby naczyn oraz cukrzyca. Niewielki wzrost Scr u ci¢zko chorych pacjentow

moze skutkowac¢ zwigkszong chorobowoscia, Smiertelnoscia 1 kosztami hospitalizacji

[27].

W 2002 roku Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI) zaproponowata
definicj¢ i klasyfikacj¢ RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss, End - Stage), ktora jest
prostym narzedziem shuzacym do oceny zaawansowania choroby. Ustalenie takiego
standardu bylo konieczne dla okreslenia funkcji nerek u pacjentéw oraz pomocne
przy poréwnywaniu wynikéw badan prowadzonych nad ONN. Kryteria RIFLE
opieraja si¢ na wielkosci wzrostu Scr (od >150% do >300%) lub spadku GFR (od
>25% do >75%) i w zaleznosci od tych wartosci wyroznia si¢ trzy stopnie cigzkosci

ONN: R (risk - ryzyko), I (injury - uszkodzenie) oraz F (failure - niewydolno$¢) [28].
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Opisane kryteria zostaly zmodyfikowane po uzyskaniu dowodow na to, ze juz
wzrost Scr > 0,3mg/dl skutkuje pogorszeniem rokowania u pacjentow z ONN.
Wprowadzone nowe kryteria Acute Kidney Injury Network (AKIN) definiuja nagle
(w ciagu 48 godzin) uszkodzenie nerek, opieraja si¢ na wartosciach Scr i obejmuja
nastepujace stadia: | - wzrost Scr >150%, lub 0 >0,3mg/dl; Il — wzrost Scr >200%;
Il — wzrost Scr >300%, lub > 4mg/dl z gwaltownym wzrostem o >0,5mg/dl [29].

1.3. Epidemilogia choréb nerek
1.3.1. Ocena wystgpowania PChN w badaniach populacyjnych

Wspoiczesne wyniki badan wskazuja, ze liczba pacjentow z chorobami nerek
rosnie w szybkim tempie. W latach 1990-1998 czestos¢ wystepowania przewleklej
choroby nerek (PChN) w stadium schylkowym wzrosta w Europie o 4,8% [30].
Natomiast w Stanach Zjednoczonych rozpowszechnienie PChN dotyczylo 10%
populacji w latach 1988-1994 i zwigkszyto si¢ do 13% w latach 1999-2004 [31].
Wozrasta rowniez czesto$¢ wystepowania cukrzycy (C) i nadciSnienia tg¢tniczego
(NT), uwazanych za glowne przyczyny uszkodzenia nerek. Swiatowa Organizacja
Zdrowia (WHO) przewiduje, ze liczba 0s6b chorych na C na $wiecie wzro$nie z
2,8% (n=195min; 2000r) do 4,4% (n=360min; 2030r). Analogiczne badania
przeprowadzone w Polsce szacuja, ze populacja pacjentow z C powiekszy sie do 2,2-
2,5mIn w roku 2030. Wptyw na to maja wzrost liczebnosci i starzenie si¢ populaciji,

urbanizacja oraz otylo$¢ i zmniejszenie aktywnosci fizycznej [32].

Epidemiologiczna analiza wystgpowania C i stanu przedcukrzycowego
przeprowadzona w latach 2003-2005 w ramach Wieloosrodkowego Ogolnopolskiego
Badania Stanu Zdrowia Ludniosci — WOBASZ na populacji liczacej 14769 osob

wykazata wystepowanie C u 6,8%, a stanu przedcukrzycowego u 9,5% [33].
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Rozpoznanie upo$ledzenia funkcji nerek we wczesnym stadium moze
umozliwi¢ skuteczniejsza prewencjg, spowalniajacg postep choroby oraz odraczajaca
dializoterapi¢, a takze zmniejszy¢ czgsto$¢ powiktan ze strony uktadu sercowo-

naczyniowego a nawet zgonu.

Pierwszym programem, realizujgcym ten cel i odnoszacym si¢ do epidemio-
logii chorob nerek wsrdd dorostej populacji Stanow Zjednoczonych bylo badanie
NHANES IIl, przeprowadzone w latach 1988-1994 na osobach > 20 roku zycia
(n=15625) [3]. Do analizy wykorzystano: GFR szacowany przy pomocy wzorow
MDRDs oraz CG (w przeliczeniu na standardowa powierzchni¢ ciala wedtug
DuBois) i oznaczenie albuminurii (z uwzglednieniem jej utrzymywania si¢ w
powtornym badaniu po okresie okolo 2 miesiecy). Wartosci eGFR < 60
m/min/1,73m?, odpowiadajace stadium od 3 do 5, stwierdzono u 4,7% badanych, a u
6,3% przetrwalg albuminuri¢ z eGFR > 60 m/min/1,73m?, korespondujace z 1 lub 2
stadium PChN wedtug wytycznych NKF.

W latach 1990-2005 przeprowadzono duze badanie w Europie srodkowej, na
populacji ,,zdrowych” ochotnikow w liczbie 17375 osob [34]. PChN, definiowana
jako eGFR < 60 m/min/1,73m? w czasie 7 letniego okresu obserwacji oceniana byta
za pomocg wzoru MDRDs, a bialkomocz wykrywano testem paskowym. Na
poczatku badania u 91,4% nie stwierdzono uposledzonej funkcji nerek, 8,6%
badanych zakwalifikowano do stadium 1 i 3,8% do stadium 2 PChN. Z badania
wykluczono 329 os6b z powodu eGFR < 60 m/min/1,73m? (309 0s6b nalezalo do
stadium 3, 6 do stadium 4 i 14 do 5 stadium PChN). Na koncu obserwacj PChN
rozpoznano ogotem u 23,33% osdb, w tym eGFR < 60 m/min/1,73m? stwierdzono u

11,73% badanych.

Ocena funkcji nerek i rozpowszechnienia PChN Polsce byta przedmiotem
badania PolINef, przeprowadzonego w Starogardzie Gdanskim (2004 rok) na grupie
2471 respondentéw sposrod 9700 o0sob zaproszonych do badania [2]. Badanie

wstepne obejmowalo 0znaczenie mikroalbuminurii za pomoca testu paskowego oraz
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pomiar ci$nienia t¢tniczego 1 wypehienie ankiety. W dalszej diagnostyce oceniano
eGFR wedlug wzorow CG 1 MDRDs, wykonywano laboratoryjny pomiar
albuminurii i badanie ogdlne moczu oraz USG nerek. W tescie paskowym
albuminuri¢ stwierdzono u 15,6% badanych i1 potwierdzono u 11,9% badaniem
laboratoryjnym. PChN rozpoznano ogétem u 18,4% (n=456) respondentéw, w tym u
68,4% z towarzyszaca albuminurig, u 68 % z NT 1 14,7% z C. Osoby, u ktérych
wykryto uszkodzenie funkcji nerek, zostaly skierowane do specjalistycznej opieki

nefrologiczne;.

1.3.2. Ocena wystgpowania ONN oraz PChN u pacjentow hospitalizowanych

Rozpoznanie uposledzenia funkcji nerek niesie za sobg wazng informacje,
zwlaszcza dla pacjentow hospitalizowanych. Zaréwno ONN, jak i PChN sg
powigzane ze zwigkszong chorobowos$cig, $miertelno$cig oraz narazeniem na

toksyczne dziatanie lekow.

Kazdego roku ONN jest odpowiedzialna za utrat¢ zycia tysiecy pacjentow.
Wedhug aktualnych badan do 25% chorych w oddziatach Intensywnej Opieki

Medycznej rozwija ONN, wystapienie ktorej dramatycznie pogarsza przezycie [35].

W Hiszpanii oceniono czgstos¢ wystepowania ONN  wsrod 200
hospitalizowanych pacjentéw [36]. Stosujac do tej analizy kryteria RIFLE, stadium

R stwierdzono u 31,5%, stadium I u 12,3% oraz F u 2,7% pacjentow.

Czestos¢ wystepowania ONN byla rowniez oceniona w Australii, wsrod
duzej populacji (n=120123) pacjentow oddzialow intensywnej terapii medycznej,
przy uwzglednieniu klasyfikacji RIFLE i AKIN [37]. Stwierdzono odpowiednio:
stadium R u 16,2% badanych (odpowiadajace stadium I -18,1%), stadium | u 13,6%
(odpowiadajace stadium II -10,1%) oraz stadium F u 6,3% (odpowiadajace stadium
11 -8,9%); jednoczesnie do zadnej kategorii nie zakwalifikowano 36,1% pacjentow

wedhlug RIFLE 137,1% chorych wedlug AKIN.
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W praktyce klinicznej potrzebna jest rowniez ocena funkcji nerek za pomoca
eGFR w celu okreslenia stadium PChN. Powodow takiego postepowanie jest kilka:
1) ustalenie prawidlowej dawki leku, zwlaszcza wydalanego przez nereki, 2)
oszacowanie funkcji nerek, jako czynnika wplywajacego na ryzyko operacyjne, 3)
kwalifikacja do badan kontrastowych i okreslenie ryzyka ich wykonania, 4)
dopasowanie diety do stopnia uposledzenia funkcji nerek, 5) rozpoznanie

zwiekszonego ryzyka SmiertelnoSci powigzanej ze stopniem PChN [38].

We wspomnianym powyze] badaniu hiszpanskim oceniono czestos¢ PChN
przy przyjeciu i wypisie ze szpitala [36]. Do tej analizy zastosowano eGFR obliczany
wedlug wzoru MDRDs, przy uwzglednieniu wytycznych NKF z 2002 roku. PChN
stwierdzono az u 64,9% badanych na poczatku i u 62,8% na koncu hospitalizacji.

W Nowym Yorku oceniono duzg populacje (n=1535) osob w wieku
podesztym, hospitalizowanych w trybie naglym z powodu choréb niepowigzanych
bezposrednio z patologia nerek [39]. Wartosci eGFR < 60 ml/min/1,73m?
stwierdzono u 65,2%, 39,08% i 48,04% badanych, odpowiednio, przy zastosowaniu

rownania CG, MDRDs 1 CKD-EPI.

1.4. Wplyw przewleklych schorzen oraz procesu starzenia na nerki
1.4.1. Wplyw nadcisnienia tetniczego na nerki

NT jest jednym z najwazniejszych czynnikow wptywajacych niekorzystnie na
nerki. Unikalny zwiazek pomiedzy nerkami a ci$nieniem te¢tniczym polega na tym,
ze z jednej strony dysfunkcja nerek przyczynia si¢ do podwyzszonych warto$ci
cisnienia, a z drugiej, przy wysokim ci$nieniu dochodzi do progresji chordb nerek.
Juz w roku 1923 Franz Volhard postulowal: ”Bardzo watpi¢, ze nadci$nienie ma
jakikolwiek pozytywny cel. Mamy do czynienia z blgdnym kolem, ktore jest

odpowiedzialne za progresj¢ nadcisnieniowej choroby nerek skutkujacej
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ostatecznie niewydolnoscia nerek” [40]. Postulat ten zostat potwierdzony wynikami
pézniejszych badan Byroma dotyczacymi pacjentow z nadci$nieniem zlo§liwym
[41]. Wynika z nich, ze NT moze spowodowa¢ niewydolnos¢ nerek nawet przy
braku podstawowej choroby nerek. Do dysfunkcji nerek moze rowniez dochodzié

przy jego przewlektym przebiegu i braku fazy akceleracji nadci$nienia [42].

Dhugotrwate nadci$nienie prowadzi do zmian strukturalnych okreslanych jako
fagodne stwardnienie nerek. Charakteryzuje si¢ ono zmianami dotyczacymi
kigbuszkow oraz $§rodmigzszu. Stwardnienie moze obejmowal caty kiebuszek
(catkowite) lub jego czes$¢ (segmentalne). W tym drugim przypadku stwardnienie
faczy si¢ zazwyczaj z przerostem klebuszkéw, ktory kompensuje utrate
prawidlowych nefronow. Wspotistniejace zmiany w $rodmigzszu obejmuja

zazwyczaj zanik cewek nerkowych [43].

Do klinicznych kryteridw rozpoznania nefropatii nadci$nieniowej nalezg:
wywiad rodzinny w kierunku NT, diugotrwate (>5 lat) pierwotne NT wyprzedzajace
pojawienie si¢ biatkomoczu, przerost lewej komory migsnia sercowego, lub
retinopatia nadciSnieniowa, przy braku ekspozycji na czynniki nefrotoksyczne,
objawow sugerujacych wrodzong lub nabytg pierwotna chorobe nerek, objawow
sugerujgcych chorobe uktadowg z zajeciem nerek, zmian w osadzie moczu i

zazwyczaj prawidlowym obrazie ultrasonograficznym nerek [44].

Badanie WOBASZ wykazato, ze w Polsce NT wystepuje u 42% mezczyzn
i 33% kobiet w wieku 20-74 lat [45]. W badaniu PolNef wartosci te wynosity,
odpowiednio, 38% i 31%. Podkresli¢ tutaj nalezy, ze stwierdzono dwukrotnie

wigkszg liczbe pacjentow z NT w przebiegu przewlektej choroby nerek: wsrod

mezczyzn U 70,6%, wsrod kobiet u 66,5% [2].

Nefropatia nadci$nieniowa, rozumiana jako nieodwracalne uszkodzenie
nerek, stanowi obok nefropatii cukrzycowej najczgstsza przyczyne schytkowej

niewydolnosci nerek wymagajacej leczenia nerkozastepczego [46].
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1.4.2. Wplyw cukrzycy na nerki.

C, zarowno typu 1 jak i 2, jako choroba metaboliczna o przewlektym
przebiegu, prowadzi do wielu powiklan. Jednym z nich jest mikroangiopatia
polegajaca na zmianach w naczyniach wlosowatych r6znych narzadow, w tym nerek.
Hiperglikemia, wystgpujaca czesto u chorych na cukrzyce, aktywuje szereg
patomechanizméw prowadzacych do zmian morfologicznych 1 czynnosciowych.
Poczatko obserwuje si¢ pogrubienie blony podstawnej naczyn klebuszka, a nastgpnie
przyrost macierzy mezangium, co skutkuje przerostem kigbuszkow. Hiperfiltracja
ktebuszkowa jest wynikiem rozszerzenia kapilar za sprawa hiperglikemii, kalikreiny,
tlenku azotu i prostacykliny oraz zmniejszonego oporu wewngtrznaczyniowego
I wzrostu przeptywu krwi. P6Zniejszym etapem zmian strukturalnych jest rozlane lub

ogniskowe stwardnienie ktebuszkow [47].

Nefropatia cukrzycowa, okreslana aktualnie terminem cukrzycowej choroby
nerek (CChN), rozwija si¢ u ok. 30-35% chorych na C. Jej rozwdj jest uwarunko-
wany genetycznie oraz podlega wplywom czynnikéw srodowiskowych. Chorzy ci sg
szczegblnie podatni na rozwoj powiktan, w tym schytkowej niewydolnosci nerek.
Szacuje si¢, ze C jako wiodgca przyczyna PChN stanowi az 30-40%, natomiast w
grupie ESRD (End-Stage Renal Disease - schytkowa niewydolnos$¢ nerek) nawet do

45% przypadkow.

Grupa robocza National Kidney Foundation — Kidney Disease Outcomes
Quality Initiative (NKF-K/DOQI) ustalita wytyczne dla CChN, definiujac ja jako
utrzymujace si¢ ponad 3 miesigce wywolane przez C uszkodzenie nerek z obecnoscia
strukturalnych lub czynnos$ciowych nieprawidlowosci z prawidlowa lub zmniejszong
filtracja  kigbuszkowa. Choroba objawia si¢: 1) nieprawidlowosciami
morfologicznymi lub wskaznikami uszkodzenia nerek, w tym zaburzeniami w
sktadzie moczu (albuminuria, biatkomocz) lub nieprawidlowymi wynikami badan
obrazowych, 2) GFR < 60 ml/min/1,73m? przez ponad 3 miesigce z obecnos$cig lub

bez cech uszkodzenia nerek. CChN powinna by¢ rozpoznana w przypadku
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stwierdzenia makroalbuminurii lub mikroalbuminurii z wspoélistniejagca retinopatia
cukrzycowg dla obu typow C, lub w przypadku C typu 1, jezeli choroba trwa wigcej
niz 10 lat. Wspomniana mikroalbuminuria nalezy do wczesnych wskaznikow
uszkodzenia nerek. Ze wzglgdu na zmienno$¢ wydalania albumin z moczem nalezy
wykona¢ co najmniej dwa oznaczenia w odstgpie 3 - 6 miesigcy celem jej
potwierdzenia. Po ustaleniu rozpoznania CChN nalezy okres§li¢ stadium
zaawansowania choroby, wykorzystujac zakresy filtracji klebuszkowej podane
uprzednio dla PChN [48].

Badania przesiewowe u chorych z C, zwlaszcza typu 2, ktorzy stanowig
ponad 90% wszystkich pacjentow z ta chorobg, uwzglednia¢ powinny albuminuri¢
oraz oznaczenie kreatyniny z wyliczeniem eGFR. Wykazano bowiem, ze
albuminuria 1 uposledzona filtracja kigbuszkowa nie sg ze sobg $cisle powigzane. W
trakcie 15 letniej obserwacji, u znacznej czgsci badanych (40%), stwierdzono tylko

albuminurie, lub tylko uszkodzenie nerek ocenione spadkiem GFR o 30% [49-50].

Dhugoletni bezobjawowy przebieg CChN obliguje do przeprowadzania
kontrolnych, corocznych badan u pacjentéw z takim rozpoznaniem w okresie 5 lat od
stwierdzenia C typu 1 oraz zaraz po rozpoznaniu C typu 2. Badania powinny

zawiera¢ oznaczenie wskaznika ACR w moczu oraz Scr z wyliczeniem eGFR przy

uzyciu wzoréw CG i MDRD [51].

Zapobieganie rozwojowi CChN, wczesne jej rozpoznanie 1 wigczenie
odpowiedniego leczenia umozliwiaja zahamowanie lub przynajmniej spowolnienie
progresji uszkodzenia nerek do ESRD 1 konieczno$ci dializoterapii. Ponadto,
wskazniki uszkodzenia nerek, takie jak: mikroalbuminuria, bialkomocz oraz
zmniejszona wielko$¢ GFR, stanowia jednocze$nie czynnniki ryzyka chorob uktadu
sercowo-naczyniowego. Zahamowanie post¢pu uszkodzenia nerek zmniejsza zatem
ryzyko zdarzen sercowo-naczyniowych i ryzyko zgonu, przyczyniajac si¢ do popra-

wy rokowania u chorych na C [47-48].
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1.4.3. Nerki w niewydolnosci serca

Uktad krazenia i nerki sa ze sobg czynno$ciowo powigzane. Kazda zmiana
czynno$ci serca wplywa na funkcjonowanie nerek a zmiany czynnos$ci nerek maja
wplyw na uklad krazenia. Grupa Acute Kidney Injury Network zaproponowata
szczegblowe okreslenie zespotu sercowo-nerkowego. Wyrdzniono: ostry i przewle-
kty zespdl sercowo-nerkowy, ostry i1 przewlekly zespdt nerkowo-sercowy oraz
wtorny zespot sercowo-nerkowy. Podzial ten uwzglednia kolejnos¢ pojawiania si¢
nieprawidlowosci, czy patologia serca wystepuje jako wyjsciowa czy wyprzedza ja
uszkodzenie nerek. Przy niewydolnosci serca (NS), jako pierwotnej przyczynie
dalszych powiktan, zmniejszenie objetosci wyrzutowej serca skutkuje ograniczeniem
perfuzji nerek. We wczesnych stadiach NS niski rzut serca prowadzi do zmniejszenia
przeptywu krwi przez nerki, ale GFR nie zmienia si¢ dzigki mechanizmom
adaptacyjnym krazenia klebuszkowego: poszerzeniu tetniczki doprowadzajacej i
skurczowi tetniczki odprowadzajacej. Procesy te zawodza, gdy $rednie ci$nienie
systemowe obnizy si¢ ponizej 80 mmHg. Ponadto w zaawansowa-nej NS
mechanizmy kompensacyjne ulegaja ograniczeniu, nasila si¢ obwodowa

wazodylatacja, ktora skutkuje pogorszeniem funkcji nerek [52].

Nasilenie objawow uogdlnionej miazdzycy naczyn w NS wykazuje Scisty
zwigzek ze stopniem uszkodzenia nerek. W oparciu o badania pacjentow
dializowanych stwierdzono réwniez, ze PChN bezposrednio wptywa na rozwdj
miazdzycy [53]. W badaniu HOPE wykazano ponadto, ze $miertelno$¢ z przyczyn
sercowo-naczyniowych u pacjentdw z tagodna i umiarkowana choroba nerek jest

blisko dwukrotnie wigksza w stosunku do tych z prawidlowg ich czynnoscia [54].

W NS, ale rowniez w PChN, wspotistnieje czgsto niedokrwisto§é. W oparciu
o przeprowadzone badania, dowiedziono, ze niedokrwisto§¢ wptywa na progresje

uszkodzenia nerek zwlaszcza u pacjentow z NS [55].
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1.4.4. Nerki u osob wieku podeszlym

Proces starzenia si¢ cztowieka jest uwarunkowany genetycznie, a takze
zalezy od czynnikoéw Srodowiskowych 1 wspdtistniejacych chorob. Badania
oceniajace funkcje nerek w zaleznosci od wieku wykazaty, ze, rozpoczynajac od
trzeciej dekady zycia, GFR obniza si¢ 0 0,75 ml/min/1,73m? rocznie [56-57].
Wynika to z uogodlnionych zmian miazdzycowych w naczyniach, ktore w odniesieniu
do nerek skutkujg stwardnieniem kiebuszkow nerkowych, zwlaszcza tych
umiejscowionych w zewnetrznej warstwie korowej, miejscowym zanikiem cewek
I wloknieniem $rodmigzszu. Nastepstwem tego procesu jest kompensacyjny przerost
ktebuszkoéw rdzeniowych z pdzniejszym ich stwardnieniem segmentalnym, a w dal-

szej kolejnosci globalnym [58].

Zmiany wsteczne w wieku podesztym dotycza wszystkich struktur nerki.
Ubytek jej czynnosci moze by¢ potegowany przez towarzyszace choroby (NT, C)

i stosowane leki [59].

Wieloletnie NT, czesto nieefektywnie leczone, skutkuje w podesztym wieku
fagodnym stwardnieniem naczyniowym dotyczacym matych naczyn. Ryzyko
rozwoju nefropatii nadci$nieniowej zwigkszaja: starszy wiek, miazdzyca, zaburzenia
metaboliczne, palenie tytoniu i predyspozycje genetyczne. Czynnikiem

pogarszajacym funkcje nerek jest tez izolowane nadci$nienie skurczowe [44].

Kolejnym typem nefropatii wystepujacym w podesztym wieku jest nefropatia
niedokrwienna, wynikajaca z uposledzenia przeptywu krwi w tetnicach nerkowych.
Towarzyszace niewydolnosci nerek wtérne NT, okreslane jako naczyniowo-nerkowe

spowodowane jest przez miazdzycowe zwezenie tetnicy nerkowej [60].

W odniesieniu do CChN w wieku podesztym podkresla sig, ze czgéciej niz w
mlodszych grupach wiekowych, wspotistnieje ona z NT oraz zakazeniami uktadu
moczowego [61]. Jak wczesniej wspomniano, uposledzenie funkcji nerek i NT moga
by¢ zwigzane z miazdzycowym zwg¢zeniem tetnicy nerkowej.
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W badaniu NHANES III wartosci GFR < 60 ml/min/1,73m? stwierdzono u
27% o0s6b > 70 roku zycia. Podkresli¢ przy tym nalezy, ze az 16% badanych w tej
grupie nie miato innych obcigzen poza podesztym wiekiem [3]. Wyniki te §wiadcza
0 uposledzeniu funkcji nerek w wieku podesztym, zwlaszcza u o0s6b z wspot-

istniejgcym NT i/lub C, co dotyczy znacznej czesci populaciji.
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2. CEL PRACY

1. Ocena funkcji nerek u pacjentow hospitalizowanych w trybie nagtym i proba

okreslenia czgstosci wystgpowania uszkodzenia nerek w tej populaciji.

2. Ocena funkcji nerek w badanej grupie w zaleznos$ci od wieku, pici oraz

wystepowania nadci$nienia t¢tniczego 1 cukrzycy.
3. Ocena wplywu stanu zapalnego na funkcje nerek.

4. Analiza pordéwnawcza funkcji nerek przy przyjeciu i wypisie ze szpitala
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3. MATERIAL I METODY
3.1. Chorzy

Badaniem objgto 469 0sob, hospitalizowanych w trybie nagtym, w tym 228
(48,6%) kobiet (K) i 241 (51,4%) mezczyzn (M). Sredni wiek badanych wynosit
64,9 £ 14,3 (21-96 lat). Byli to kolejno zglaszajacy si¢ chorzy do Szpitalnego
Oddzialu Ratunkowego (SOR) Centrum Medycznego HCP w Poznaniu, w okresie
15. 05. 2008 - 15. 08. 2008 roku, zakwalifikowani nast¢pnie do hospitalizacji w
Oddziale Chorob Wewngtrznych z Pododdzialem Intensywnej Terapii Internisty-
cznej. Centrum Medyczne HCP jest placowka lecznicza odpowiedzialng za
zabezpieczenie opieki medycznej dla okoto 120 tysigcy mieszkancow Poznania |

okolic.

Wiérod hospitalizowanych, pacjenci < 65 roku zycia stanowili 44,6% (n=209),
natomiast > 65 roku zycia 55,4% (n=260). Wsroéd chorych < 65 roku zycia

przewazali M stanowili, zas > 65 roku zycia K. Dane te przedstawiono graficznie na

rycinie 1.
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Rycina 1. Charakterystyka demograficzna badanej populaciji.
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Ocena stanu zdrowia uczestnikow badania zostala oparta na wywiadzie

chorobowym, badaniu przedmiotowym oraz wynikach badan laboratoryjnych.

Gloéwne przyczyny przyjecia do szpitala stanowily: ostry zespdl wiencowy
(OZW) (n=135, 28,8%), zaostrzenie NS (n=83, 17,7%) i zapalenie ptuc (ZP) (n=53,
11,3%). Wyzej wymienione oraz pozostale, rzadziej wystgpujace powody

hospitalizacji przedstawia rycina 2.

0 50 100 150

ozZW 135
NS
zp
BB

ZR

Jednostki chorohowe

M Liczha osoh

Rycina 2. Przyczyny hospitalizacji: ostry zesp6t wiencowy (OZW), niewydolno$é
serca (NS) (zaostrzenie), zapalenie ptuc (ZP), bole brzucha (BB), zaburzenia rytmu
(ZR), anemia (A), zdekompensowana cukrzyca (ZC), nowotwor (N), goraczka (G),

niewydolnos¢ nerek (NN) (zaostrzenie), przetom nadci$nieniowy (PN), inne (I).

Najczesciej wystepujacymi przewlektymi schorzeniami, w przebiegu ktorych doszto

do pogorszenia stanu zdrowia byty NT oraz C.
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NT, zdefiniowane jako ci$nienie skurczowe > 140 mmHg lub rozkurczowe > 90
mmHg, lub stosowanie lekow obnizajacych cisnienie tetnicze stwierdzono u 326

(69,5%) 0sob, w tym 73,3% (n=167) stanowity K, a 66% (n=159) M.

Natomiast C, u czes$ci pacjentow zdiagnozowana i leczona wcze$niej, u innych
rozpoznana w trakcie aktualnej hospitalizacji (po wykonaniu testu tolerancji
glukozy), wystegpowata u 208 (44,3%) pacjentéow, w tym u 101 K i 107 M. Liczba M
z NT lub C <65 roku zycia byla dwa razy wyzsza niz liczba K (M/K= 80/38 i 51/26,
odpowiednio w odniesieniu do NT i C. Wystepowanie NT wsréd wszystkich
badanych oraz u K i M przedstawiono graficznie na rycinie 3, 3A i 3B.

m = 65 roku zycia

> 65 roku zycia

44,3% = Bez NT

Rycina 3. Wystepowanie nadci$nienia tetniczego w badanej grupie.

W Ponizej 65 lat
O Powyzej 65 lat

M Bez nadcisnienia

Rycina 3A. Wystepowanie nadci$nienia tetniczego wérod kobiet.
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M Ponizej 65 lat
OPowyzej 65 lat

O Bez nadci$nienia

Rycina 3B. Wystepowanie nadci$nienia tetniczego wsrod mezczyzn.

Wystepowanie cukrzycy w catej badanej grupie oraz wsérod K i M przedstawiaja,
odpowiednio, rycina 4, 4A i 4B.

M = 65 roku zycia
M > 65 roku zycia

W Bez C

Rycina 4. Wystepowanie cukrzycy w badanej grupie.
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W Ponizej 65 lat
O Powyzej65 lat

OBez cukrzycy

Rycina 4A. Wystepowanie cukrzycy wsrdd kobiet.

M Ponizej 65 lat
Powyzej 65 lat

O Bez cukrzycy

Rycina 4B. Wystepowanie cukrzycy wsrod mgzczyzn.

Wsrod badanych 469 pacjentdéw wyodrebniono podgrupy, ktore poddano

oddzielnej analizie dotyczacej uszkodzenia funkcji nerek:



| - ze zdiagnozowanym ostrym stanem zapalnym CRP(+): 70 chorych (35 K,
35 M),

Il - bez podwyzszonych wyktadnikoéw ostrego stanu zapalnego CRP(-): 399
chorych (193 K, 206 M).

W I podgrupie, wsrod K znalazly si¢ osoby z: ostrymi chorobami brzusznymi
(n=4), zapaleniem dolnych drég oddechowych (zapalenie oskrzeli i/lub ptuc; n=14),
ostrymi infekcjami dréog moczowych (n=4), stanami gorgczkowymi do diagnostyki
(n=8) i innymi (n=5); natomiast wsréd M osoby z: ostrymi chorobami brzusznymi
(n=3), zapaleniem dolnych drog oddechowych (n=13), ostrymi infekcjami drog
moczowych (n=7), stanami goragczkowymi do diagnostyki (n=4) i innymi (n=8).

3.2. Badania laboratoryjne

Sposréd badan biochemicznych analizowano glikemi¢ na czczo oraz stezenia
mocznika, CRP, albumin (Salb) i Scr w surowicy. Wykonano tez badanie ogdlne
moczu. Oznaczenia zostaly przeprowadzone na analizatorze biochemicznym
Konelab 60 PRIME (bioMerieux, Paryz, Francja).

Wartoséci referencyjne dla wykonanych oznaczen wynosza odpowiednio:
glikemia na czczo - < 100 mg/dl, Scr - 0,6-1,0 mg/dl dla K i 0,8-1,3 mg/dl dla M,
stezenie mocznika w surowicy - 15-38 mg/dl, stezenie CRP - 0-9 mg/l i Salb - 3,8-
4,4 g/dl.

Ocena uszkodzenia funkcji nerek u poszczegdInych pacjentéw byta dokonana
w oparciu 0 Scr, szacowang filtracje kiebuszkowa (eGFR) oraz oznaczenie stezenia

biatka w pojedynczej probce w moczu (Uprot).

3.2.1.8Szacowanie filtracji klebuszkowej w oparciu o wzory matematyczne
Wykorzystujac wyniki badan laboratoryjnych (Scr, stezenia mocznika i Salb)
oraz dane dotyczace wieku, masy ciala, pici i rasy chorego obliczono eGFR wedlug

nastepujacych rownan: Cockcroft’a-Gault’a (CG), Modification of Diet in Renal
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Diseases: pelnego (MDRD) i skréconego (MDRDs) oraz Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) [10-12, 22].

Roéwnanie CG stuzy do szacowania klirensu kreatyniny (Ce):
Ce = (140-wiek) x masa ciata / (72 x Scr) [x 0.85 dla K]

Wyniki wyrazone w ml/min przeliczono na standardowa powierzchnig ciata (BSA),

aby uzyska¢ eGFR w ml/min/1,73m?; BSA obliczono metodg Du Bois:
BSA= waga (kg)>*** x wzrost (m)*'% x 0,20247

Wyniki pozostaltych wzorow padaja wartosci znormalizowane na standardowg

powierzchni¢ ciala 1 wyrazone s3 w ml/min/1,73m?:

MDRD = 170 x Scr ~%%° x wiek ~"® [x 0,762 dla K] x SUN 0 x alp %38
MDRDs = 186 x Scr ~**** x wiek ~ 2% [x 0,762 dla K]

CKD-EPI = a x (Scr/b) ¢ x (0,993)% | gdzie

a przyjmuje, zaleznie od rasy i pici, nast¢pujgce wartosci:

- w przypadku rasy czarnej: dla K 166, dla M 163

- w przypadku rasy bialej i innej: dla K 144, dla M 141

b przyjmuje, zaleznie od pici, wartosci: dla K 0,7, dla M 0,9

oraz c, zaleznie od pflci i Scr, ma nastepujace wartosci:

- dla K z Scr < 0,7 mg/dl wynosi -0,329, dla K z Scr > 0,7 mg/dl = -1,209

- dlaM z Scr < 0,9 mg/dl wynosi -0,411, dla M z Scr > 0,9 mg/dl = -1,209
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3.3. Poréwnanie funkcji nerek przy przyjeciu i na koncu hospitalizacji

Dla grupy 270 oséb, w tym 149 K i 121 M, wykonano ponowne badanie Scr
(Scr 11) przy wypisie ze szpitala; badanie przy przyjeciu oznaczono jako Scr I. Sredni
wiek badanych wynosit 69,9+13,3 (21-96) lat. Wsrdéd hospitalizowanych, pacjenci <
65 roku zycia stanowili 38,5% (n=104), natomiast > 65 roku zycia 61,5% (n=166).
Wisréd pacjentéw < 65 roku zycia K stanowity 15,9% (n=43), M 22,6% (n=60); > 65
roku zycia, odpowiednio, 39,3% (n=106) K i 22,2% (n=60) M (Rycina 5).

120 p<0,0005
100
80
o p<0,0005
2 S
[=]
_§ 60 - ——  HKobiety
5 Mezczyzni
40 - ——
20 —
22,6% 22,2%
0 A T
<65 lat >65 lat

Rycina 5. Struktura wieku wsrod badanych ocenianych na poczatku i koncu

hospitalizacji.

Glowne przyczyny przyjecia do szpitala w tej grupie stanowity: OZW (n=73,
27,0%), zaostrzenie NS (n=50, 18,5%) i ZP (n=32, 11,9%). Wyzej wymienione oraz

pozostale, rzadziej wystepujace powody hospitalizacji przedstawia rycina 6.
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ozZw

M Liczba osob

Jednostki chorobowe

Rycina 6. Przyczyny hospitalizacji w grupie ocenianej na poczatku i koncu
hospitalizacji: ostry zespot wiencowy (OZW), niewydolnos¢ serca (NS)
(zaostrzenie), zapalenie pluc (ZP), bdle brzucha (BB), zaburzenia rytmu (ZR),
anemia (A), zdekompensowana cukrzyca (ZC), nowotwor (N), goraczka (G),

niewydolnos¢ nerek (NN) (zaostrzenie), przetom nadcisnieniowy (PN), inne (1).

NT stwierdzono u 326 (69,5%) badanych, w tym 167 K i 159 M, natomiast C
u 208 (44,3%), w tym 101 K i 107 M. Wystepowanie tych schorzen w dwukrotnie

ocenianej grupie przedstawiajg ryciny 7 - 8.

MW = 65 roku zycia
> 65 roku zycia

W Bez NT

Rycina 7. Wytepowanie NT w grupie ocenianej na poczatku i koncu hospitalizacji.
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W =65 roku zycia
> 65 roku zycia

B Bez NT

Rycina 7A. Wytepowanie NT wsrod kobiet ocenianych na poczatku i koncu
hospitalizacji.

W =65 roku zycia
M > 65 roku zycia

B Bez NT

Rycina 7B. Wytepowanie NT wsrod mezczyzn ocenianych na poczatku i koncu

hospitalizacji.

37



M < 65 roku zycia
> 65 roku zycia

W Bez C

Rycina 8. Wytepowanie C w grupie ocenianej na poczatku i koncu hospitalizacji.

H Ponizej 65 lat
= Powyzej 65 lat

W Bez cukrzycy

Rycina. 8A. Wytepowanie C wérdd kobiet ocenianych na poczatku i koncu

hospitalizacji.
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m Ponizej 65 lat
Powyzej65 lat

W Bez cukrzycy

Rycina 8B. Wytgpowanie C wsrdd mezczyzn ocenianych na poczatku i koncu
hospitalizacji.

Przy uwzglednieniu gidéwnych przyczyn przyjecia do szpitala, sredni czas
hospitalizacji wynosit: w OZW - 8,8 dnia dla K i 8,2 dnia dla M, w NS - 12,3 dnia
dla K i 10,2 dnia dla M oraz w przypadku ZP - 10,4 dnia dla K i 9,1 dnia dla M.

3.4. Metody statystyczne

Wyniki przedstawiono jako wartosci Srednie + SD, mediang z zakresem
wartos$ci lub liczbe danych w poszczegdlnych grupach. Do porownania warto$ci
uzyskanych w poszczegodlnych grupach, w zaleznosci od rozkladu danych 1 liczby
porownywanych grup, zastosowano testy: Manna-Whitney’a, ANOVA oraz Fisher’a.
Dla grupy, w ktorej mozliwe bylo wykonanie ponownych oznaczen przy wypisie ze
szpitala, wykorzystano test parametryczny t-Studenta. Aby oceni¢ wzajemne
zalezno$ci pomiedzy badanymi czynnikami, z uwagi na brak rozkladu normalnego w
niektorych grupach badanych, zastosowano test korelacji Spearman’a. Za istotne

statystycznie przyjmowano warto$ci p<0,05.
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4. WYNIKI
4.1. Ocena wystepowania podwyzszonego Scr w badanej populacji

W catej opulacji podwyzszone Scr stwierdzono u 179 (38,2%) badanych, w
tym u 106 K i 73 M (p<0,0005). Dla K (n=122) z prawidlowym Scr $rednia warto$¢
wyniosita 0,8 £ 0,1 mg/dl, natomiast u K z podwyzszonym Scr 1,9 + 1,7mg/dl
(p<0,0001); dla M (n=168) z prawidlowym Scr $rednie stezenie wynosito 1,1 + 0,2
mg/dl, natomiast w grupie z podwyzszonym Scr 2,5 + 1,7 mg/dl (p<0,0001).

Analiza wieku o0s0b z uszkodzeniem nerek, ocenionym w oparciu o
podwyzszone Scr wykazata, ze 136 (87 K 149 M) z nich nalezato do grupy > 65 roku
zycia, a pozostate 43 osoby (19 K i 24 M) byly w grupie < 65 roku zycia. Nalezy
jednoczesnie podkreslic, ze w mlodszej grupie badanych z podwyzszonymi
wartosciami Scr, 9 0os6b (2 K 1 7 M) miato stadium Vd i znajdowalo si¢ w programie

przewlektych hemodializ (Rycina 9).
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Wiek = 65 roku zycia Wiek > 65 roku zycia

Rycina 9. Ocena czestosci wystepowania podwyzszonego Scr w zaleznosci od wieku

badanych.
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4.2. Ocena wartos$ci Scr w badanej populacji

Mediana Scr w catej populacji wynosita 1,1 mg/dl (min 0,4 — max 13,4), w
tym dla pacjentéw < 65 roku zycia 1,0 mg/dl (min 0,4 — max 13,4), a dla badanych >
65 roku zycia 1,2 mg/dl (min 0,6 — max 8,1). Ro6znica wartosci Scr miedzy grupami,

w zaleznosci od wieku, byta wysoce istotna statystycznie (p<0,0001).

Wykazano wyzsze wartosci Scr u M (mediana 1,2mg/dl; min 0,6 — max 9,4)
w porownaniu do K (mediana 1,0mg/dl; min 0,4 — max 13,4), a réznica migdzy nimi

byta wysoce istotna statystycznie (p<0,0001).

Analiza wptywu wieku i plci na wartosci Scr, wykazata: w mlodszej grupie
wiekowej wyzsze wartosci u M (mediana 1,1mg/dl; min 0,6 — max 9,4) w poréw-
naniu z K (mediana 0,8mg/dl; min 0,4 — max 13,4). Podobnie w grupie > 65 roku
zycia stwierdzono wyzsze wartosci u M (mediana 1,3mg/dl; min 0,7 — max 8,1 w po-

réwnaniu z K (mediana 1,1mg/dl; min 0,6 — max 5,2).

4.3. Ocena czesto$ci wystepowania wartosci eGFR < 60 ml/min/1,73m?

Wartosci eGFR < 60 ml/min/1,73m?, uzyskane przy pomocy rdéwnan
matematycznych dotyczyly odpowiednio: 247 (52,7%) pacjentdow w odniesieniu do
wzoru CG, 213 (45,4%) chorych do MDRD, 217 (46,3%) do wzoru MDRDs i 230
(49,0%) w odniesieniu do rownania CKD-EPI.

W oparciu o réwnanie CG, wsrdd 247 pacjentow z eGFR < 60
ml/min/1,73m?, 194 (41,4%) z nich miato GFR od 30-59 ml/min/1,73m?, u 41 (8,7%)
warto$ci te wynosily 15-29 ml/min/1,73m*> 1 u 12 (2,6%) byly one < 15
ml/min/1,73m?. Przy uzyciu rownania MDRDs, eGFR < 60 ml/min/1,73m?
wykazano u 217 pacjentow, w tym u 164 (35,0%) eGFR miescito si¢ w granicach
30-59 ml/min/1,73m?, u 34 (7,2%) 15-29 ml/min/1,73m*> i u 19 (4,1%) > 15

ml/min/1,73m?. W odniesieniu do wzoru MDRD, uszkodzenie nerek stwierdzono w
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213 przypadkach, a poszczegdlne wartosci przedstawialy si¢ nastepujaco: u 160
(34,1%) pacjentow GFR wynosito 30-59 ml/min/1,73m? u 35 (7,5%) 15-29
ml/min/1,73m? i u 18 (3,8%) > 15 ml/min/1,73m?2. Przy uzyciu CKD-EPI, chorych z
uszkodzeniem nerek bylo 230, w tym u 172 (36,7%) wartosci te wynosily 30-59
ml/min/1,73m?, u 37 (7,9%) 15-29 ml/min/1,73m? i u 21 (4,5%) > 15 ml/min/1,73m?.
Otrzymane wyniki przedstawia rycina 10.
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Rycina 10. Rozklad filtracji klebuszkowej w badanej grupie.

Porownujac czestoSci wystgpowania eGFR uzyskanych przy zastosowaniu
wszystkich wzorow stwierdzono, ze rownanie CG identyfikuje najmniej pacjentow
z eGFR > 60 ml/min/1,73m? i najwigcej z eGFR < 60-15 ml/min/1,73m?. Liczebnos¢
chorych w grupie z eGFR < 15 ml/min/1,73m? byta podobna, niezaleznie od wzoru

zastosowanego do oceny filtracji.
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4.3.1. Ocena wystgpowania eGFR < 60 ml/min/1,73m? w zaleznosci od wieku

W grupie badanych < 65 roku zycia czesto$¢ obnizenia eGFR < 60
ml/min/1,73m? byla najnizsza przy zastosowaniu wzoru CG (20,1%, n=42) i
poréwnywalna przy uzyciu réwnan MDRDs (23,4%, n=49) oraz MDRD (22,0 %,
n=46) i CKD-EPI (23,4%, n=49). Stwierdzone rdznice nie byly istotne statystycznie.

Natomiast w grupie chorych > 65 roku zycia eGFR < 60 ml/min/1,73m?
wykazano, odpowiednio: u 78,8% (CG; n=205), 64,6% (MDRDs; n=168), 64,2%
(MDRD; n=167) i 69,6% (CKD-EPI; n=181). Najczesciej obnizenie eGFR
stwierdzono przy zastosowaniu wzoru CG, a r6znica, w odniesieniu do pozostatych

roéwnan (MDRDs, MDRD, CKD-EPI) bytfa istotna statystycznie (p<0,05).

Poréwnanie wynikow uzyskanych w miodszej i starszej grupie badanych
wykazato wigkszg liczbe pacjentdéw z uszkodzong funkcjg nerek w starszej grupie
wiekowej. Roznice w czgstosci wystgpowania obnizonych wartosci eGFR u chorych

<65 1> 65 roku zycia byly wysoce istotne statystycznie (Rycina 11).
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Rycina 11. Wystepowanie obnizonych wartosci eGFR w zaleznosci od wieku

badanych.
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Ponadto, ocena eGFR przeprowadzona w przedziatach wiekowych (< 45, >
45-65 oraz > 65 roku zycia) wykazala narastanie wystepowania eGFR < 60
ml/min/1,73m? wraz ze wiekiem chorych i byla ona najwyzsza w najstarszej grupie.

Uzyskane wyniki przedstawiaja graficznie ryciny 12-15.
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Rycina 12. Ocena czesto$ci eGFR < 60 ml/min/1,73m? przy uzyciu wzoru CG

w zaleznoS$ci od wieku badanych.
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Rycina 13. Ocena cz¢stosci eGFR < 60 ml/min/1,73m? przy uzyciu wzoru MDRDs
w zaleznosci od wieku badanych
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Rycina 14. Ocena czesto$ci eGFR < 60 ml/min/1,73m? przy uzyciu wzoru MDRD

w zaleznos$ci od wieku badanych.
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Rycina 15. Ocena czgstosci eGFR < 60 ml/min/1,73m? przy uzyciu wzoru CKD-EPI

w zaleznos$ci od wieku badanych.
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4.3.2. Ocena wystgpowania obniionych wartosci eGFR w zaleinosci od plci

Wstepna ocena zalezno$ci pomigdzy wstepowaniem eGFR < 60
ml/min/1,73m? a plcig chorych wykazala, ze uszkodzenie funkcji nerek ocenione tym

parametrem byto czestsze wérod K niz M. Wyniki te przedstawia na rycina 16.
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Rycina 16. Ocena czestos$ci wystepowania eGFR < 60 ml/min/1,73m? w zaleznosci

od pfci.

4.3.3. Ocena wystepowania obniZonych wartosci eGFR w zaleinosci od wieku i plci

badanych

Jednoczesne uwzglednienie pici i wieku badanych wykazato, ze na uzyskane
poczatkowo wyniki bardziej od pici wptywa wiek. Wsrod pacjentow z eGFR < 60
ml/min/1,73m? przewazaly K > 65 roku zycia (Ryciny 17-18)
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Rycina 17. Wystepowanie eGFR < 60 ml/min/1,73m? u kobiet w zaleznosci
od wieku.
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Rycina 18. Wystgpowanie eGFR < 60 ml/min/1,73m? u mezczyzn w zaleznosci
od wieku.
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4.4, Ocena srednich wartosci eGFR w badanej populacji

Wyniki §rednich warto$ci eGFR w populacji ogdlnej, obliczone wzorami CG,
MDRDs, MDRD i CKD-EPI, byty zblizone do siebie, niezaleznie od zastosowanego
réwnania. Wynosity one: dla CG - 61,3+27,4 ml/min/1,73m?, przy uzyciu MDRDs -
62,1£26,1 ml/min/1,73m?>, MDRD - 62,8426,9 ml/min/1,73m? dla CKD-EPI -

60,7£25,9ml/min/1,73m? i nie wykazano mi¢dzy nimi statystycznie istotnych réznic.

4.4.1. Ocena srednich wartosci eGFR w zaleinosci od wieku

Wykazano, ze $rednie wartosci eGFR, w calej populacji poddanej badaniu,
byly wyzsze u mlodszych pacjentow w porOwnaniu ze starszymi, a stwierdzone

rdznice byly wysoce istotne statystycznie (Rycina 19).
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Rycina 19. Ocena $rednich warto$ci eGFR w zaleznosci od wieku badanych.

Ponadto, porownanie $rednich wartosci eGFR w grupie 0s6b < 65 roku Zycia,
przy uzyciu wszystkich wzoréow (CG, MDRDs, MDRD, CKD-EPI) nie wykazato

statystycznych réznic migdzy nimi (p=ns). Inaczej niz u pacjentdw > 65 roku zycia,
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u ktérych stwierdzono najwyzsze $rednie eGFR szacowane przy pomocy wzoru CG,
a roznica w poréwnaniu do pozostatych byla istotna statystycznie (p<0,005). Srednie
warto$ci eGFR, szacowane przy pomocy wzoru CG byly, w poréwnaniu do wynikow
uzyskanych przy pomocy innych wzordéw, najwyzsze u osoéb < 65 roku zycia i

jednoczes$nie najnizsze dla oséb > 65 roku zycia.

4.4.2. Ocena srednich wartosci eGFR w zaleznosci od plci

Analiza $rednich wartosci eGFR w zaleznosci od ptci wykazata, ze byly one
wyzsze u M w poréwnaniu z K, a otrzymane rdznice byly wysoce istotne

statystycznie (Rycina 20).
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Rycina 20. Ocena $rednich wartosci eGFR w zaleznosci od pici.

4.4.3. Ocena sSrednich wartosci eGFR w zaleznosci od Wieku i pici badanych

Przeprowadzono réwniez analiz¢ $rednich wartosci eGFR w zaleznosci od

plci 1 wieku badanych. Wykazano statystycznie istotne réznice zardwno migdzy
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milodszymi i starszymi K, jak i porownujac grupy miodszych i starszych M (Rycina
21Ai21B).
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Rycina 21A. Ocena $rednich warto$ci eGFR u kobiet w zalezno$ci od wieku.
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Rycina 21B. Ocena $rednich wartosci eGFR u m¢zczyzn w zalezno$ci od wieku.

Poréwnanie $rednich wartosci eGFR wsrod pacjentow < 65 roku zycia nie
wykazalo statystycznie istotnych réznic w zaleznosci od plci. Inaczej przedstawiaty
si¢ wyniki w grupie > 65 roku zycia, w ktorej $rednie wartosci eGFR wyliczone
wzorami MDRD i CKD-EPI byly wyzsze dla M i wykazaly istotne statystycznie

réznice w poréwnaniu z wynikami uzyskanymi dla K (Tabela 1).
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Tabela 1. Ocena srednich wartosci eGFR w zaleznosci od pici i wieku badanych.

Srednie wartosci eGFR ~ Pacjenci < 65 lat Pacjenci > 65 lat
+ SD (ml/min/1,73m?) n=209 n=260
K M K M P

n=78 n=131 "  n=150  n=110
CG 80,7£30,8 76,8£26,8 ns  46,3+16,6 49,5+17,3 ns
MDRDs 73,8+29,6 72,3£26,3 ns  50,7£20,6 57,2421,6 p=0,05
MDRD 77,2+£29,8 73,7£26,8 ns  50,7£21,1 56,2422,0 p<0,05
CKD-EPI 75,9+28,1 72,74£25,7 ns  47,8£19,3 53,2420,0 p<0,05

4.5. Korelacje pomiedzy funkcjg nerek szacowang za pomocq wzorow

Miedzy wartosciami eGFR uzyskanymi z rownan CG 1 MDRDs, jak rowniez
pomigdzy: MDRD i CG, CKD-EPI i CG, MDRD i MDRDs CKD-EPI i MDRDs
oraz MDRD i CKD-EPI wykazano silne dodatnie korelacje, ktore byly wysoce
istotne statystycznie (Ryciny 22-27).
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Rycina 22. Korelacja pomiedzy funkcja nerek szacowang wedtug wzoréw CG

i MDRDs.
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Rycina 23. Korelacja pomiedzy funkcja nerek szacowang wedtug wzorow MDRD
i CG.
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Rycina 24. Korelacja pomiedzy funkcja nerek szacowang wedtug wzorow CKD-EPI
i CG.
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Rycina 25. Korelacja pomiedzy funkcjg nerek szacowang wedtug wzoro6w MDRDs
i MDRD.
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Rycina 26. Korelacja pomiedzy funkcja nerek szacowang wedtug wzoréw CKD-EPI
i MDRD:s.
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Rycina 27. Korelacja pomiedzy funkcja nerek szacowang wedtug wzorow MDRD
i CKD-EPI.

4.6. Bialkomocz

Bialkomocz stwierdzono tacznie u 174 (37,1%) wszystkich badanych, w tym
u 85 K i89 M. U oséb z eGFR > 60 ml/min/1,73m? bialkomocz wystgpowat u 14,9%
(CG) do 16,9% (MDRD). Czestos¢ ta wzrastata, wraz z postgpujacym uszkodzeniem
funkcji nerek. Laczna ocena tego wskaznika uszkodzenia nerek wraz z obnizeniem
eGFR < 60 ml/min/1,73m? wykazala, ze (w zaleznosci od wzoru zastosowanego do
szacowania eGFR), obydwa wskazniki stwierdzono u 20,3% (MDRDs i MDRD) do
22,2% (CG) chorych (Tabele 2-5).
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Tabela 2. Czgstos¢ wystgpowania biatkomoczu w zaleznosci od eGFR wedhug

wzoru CG.
Uprot (+)
eGFR - CG Wartosci Uprot w prébce moczu (mg/dl)
n (%)
ml/min/1,73m? Uprot (-) >15-30 >30-100 >100-500
n (%) n (%) n (%) n (%)
>90 17 (3,6) 54 (76,1) 14(19,7) 3(4,2) 0 (0)

89-60 53(11,3)  98(64,9) 47(31,1) 5(33) 1(0,7)
59-30 71(151)  123(63,4) 48(24,7) 22(11,3) 1(05)
29-15 22 (4,8) 19(46,3)  9(22,0) 12(29,3) 1(24)
<15 11 (2,3) 1(8,3) 4(33,3) 4(333) 3(250)

Ogolem 174 (37,1)  295(62,9) 122(26,0) 46(9,8) 6 (1,3)

Tabela 3. Czgstos¢ wystgpowania biatkomoczu w zalezno$ci od eGFR wediug
wzoru MDRDs.

eGFR -
MDRDs Wartosci Uprot w probce moczu (mg/dl)
ml/min/1,73m? Uprot (+)

Uprot (-) >15-30 >30-100 >100-500

n (%

) n (%) n (%) n (%) n (%)

>90 14 (3,0) 52 (78,8) 11(16,7) 3(4,5 0 (0)
89-60 65 (13,9) 121 (65,1) 56(30,1) 7(3,8) 2(11)

59-30 60 (12,8) 104 (63,4) 41(25,0) 19(11,6) 0(0)
29-15 20 (4,3) 14 (42,1) 8(23,5) 11(32,4) 1(2)9)
<15 15 (3,2) 4(21,1) 6(316) 6(31,6) 3(15,8)
Ogobtem 174 (37,1) 295 (62,9) 122 (26,0) 46 (9,8) 6(1,3)
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Tabela 4. Czgstos¢ wystgpowania biatkomoczu w zaleznosci od eGFR wedhug
wzoru MDRD.

eGFR ~ MDRD Uprot (+) Wartosci Uprot w prébce moczu (mg/dl)
ml/min/1,73m?
n (%) Uprot ()  >15-30 >30-100 >100-500

n (%) n (%) n (%) n (%)

>90 16 (3,4) 64 (80,0) 13(16,3) 3(3,8) 0 (0)
89-60 63 (13,4) 113 (64,2) 55(31,3) 6(3,4) 2(1,1)

59-30 61 (13,0) 99 (61,9) 41 (25,6) 20(12,5 0(0)
29-15 20 (4,3) 15(42,9) 8(22,9) 11(314) 1(2,9
<15 14 (3,0) 4(22,2) 5(27,8) 6(33,3) 3(16,7)
Ogotem 174 (37,1) 295 (62,9) 122 (26,0) 46 (9,8) 6(1,3)

Tabela 5. Czgstos¢ wystgpowania biatkomoczu w zalezno$ci od eGFR wediug
wzoru CKD-EPI.

eGFR - CKD-
EPI Uprot (+) Wartosci Uprot w probce moczu (mg/dl)
mlmin/1.73m P Uprot ()  >15-30 >30-100 >100-500
n (%)
n (%) n (%) n (%) n (%)
>90 17 (3,6) 59 (77,6) 14(18,4) 3(3,9 0 (0)
89-60 58 (12,4) 105 (64,4) 50(30,7) 6(3,7) 2(1,2)
59-30 62 (13,2) 110 (64,0) 44 (25,6) 18(10,5) 0(0)
29-15 21 (4,5) 16 (43,2) 8(21,6) 12(32,4) 1(2,7)
<15 16 (3,4) 5(238) 6(28,6) 7(33,3) 3(14,3
Ogotem 174 (37,1) 295 (62,9) 122 (26,0) 46 (9,8) 6(1,3)
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4.7. Porownanie czestosci uszkodzenia funkcji nerek w zaleznosci

od wskaznikow zastosowanych do jej oceny
4.7.1. Ocena funkcji nerek przy jednoczesnym uwzglednieniu Scr i eGFR

U znacznego odsetka badanych, przy eGFR < 60 ml/min/1,73m? Scr byto
prawidtowe. Takie wyniki (w zalezno$ci od wzoru, przy pomocy ktérego szacowano
GFR) otrzymano, odpowiednio, u 30,4% (CG), 17,5% (MDRDs), 17,4% (MDRD)
oraz 22,2% (CKD-EPI) badanych. Zalezno$ci powyzsze analizowano réwniez przy
uwzglednieniu pici. Rycina 28 przedstawia ocen¢ funkcji nerek u K przy
uwzglednieniu Scr oraz wartosci eGFR obliczonej wedlug wzoréow: A — CG; B -
MDRDs; C - MDRD; D - CKD-EPI
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Rycina 28A. Ocena funkcji nerek przy uwzglednieniu Scr oraz wzoru CG.
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Rycina 28B. Ocena funkcji nerek przy uwzglednieniu Scr oraz wzoru MDRDs.
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Rycina 28C. Ocena funkcji nerek przy uwzglgdnieniu Scr oraz wzoru MDRD.
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Rycina 28D. Ocena funkcji nerek przy uwzglednieniu Scr oraz wzoru CKD-EPI.

Rycina 29 przedstawia ocene funkcji nerek u M przy uwzglednieniu Scr oraz
wartosci eGFR obliczonej wedlug wzorow: A — CG; B - MDRDs; C - MDRD; D -
CKD-EPI
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Rycina 29A. Ocena funkcji nerek przy uwzglednieniu Scr oraz wzoru CG.
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Rycina 29B. Ocena funkcji nerek przy uwzglednieniu Scr oraz wzoru MDRDs.
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Rycina 29C. Ocena funkcji nerek przy uwzglgdnieniu Scr oraz wzoru MDRD.
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Rycina 29D. Ocena funkcji nerek przy uwzglednieniu Scr oraz wzoru CKD-EPI.

W zaleznosci od zastosowanego rownania (odpowiednio CG, MDRDs,
MDRD, CKD-EPI), eGFR < 60 ml/min/1,73m? i1 jednoczes$nie podwyzszone
warto$ci Scr, wskazujace na uposledzenie funkcji nerek stwierdzono tacznie u 172
(36,7%), 179 (38,2%), 176 (37,5%) i 180 (38,4%) badanych. Wérod K odsetek ten
wynosit odpowiednio: 21,3% (n=100), 22,6% (n=106), 22,2% (n=104) i 22,6%
(n=106). W grupie M wykazano upo$ledznie funkcji nerek u 15,4% (n=72), 15,6%
(n=73), 17,1% (n=72) lub 15,8% (n=74) w zaleznosci od rownania uzytego do oceny
eGFR: CG, MDRDs, MDRD lub CKD-EPI.

4.7.2. Ocena funkcji nerek przy jednoczesnym uwzglednieniu Uprot i Scr

Uprot tacznie z podwyzszonym Scr stwierdzono facznie u 16,7% badanych,
wtym 9% K i 7,7% M.
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4.8. Analiza poréwnawcza eGFR u chorych z NT i bez NT

4.8.1. Ocena czestosci wystepowania eGFR < 60 ml/min/1,73m? wsréd badanych

bez NT iz NT

Ocena funkcji nerek u pacjentéw bez towarzyszacego NT wykazata (w zale-

znosci od zastosowanego wzoru) obnizony eGFR od 21,7% do 32,2% badanych.

Wystepowaniu NT towarzyszylo czesciej uszkodzenie nerek. W tej grupie
chorych, warto$ci eGFR < 60 ml/min/1,73m? stwierdzono u 57,1% do 61,6%

pacjentow. Otrzymane wyniki przedstawiono na rycinie 30.
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Rycina 30. Ocena cze¢stos$ci wystgpowania obnizonego eGFR wsrod badanych

bez NT iz NT.
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4.8.2.0cena srednich wartosci eGFR u chorych bez NT i z NT

Porownanie $rednich wartosci eGFR (obliczonych wedlug wzorow CG,
MDRDs, MDRD i CKD-EPI) u chorych bez NT iz NT przedstawia rycina 31.
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Rycina 31. Srednie warto$ci eGFR w grupach pacjentéw bez NT iz NT.

Rycina ta wskazuje, ze wystegpowaniu NT towarzyszylo istotne statystycznie

obnizenie eGFR.

4.8.2.1.0cena srednich wartosci eGFR u chorych bez NT i z NT w zaleznosci

od wieku

Wiek miat istotny statystycznie wptyw na wielko$¢ eGFR u badanych z NT.
Podobnie do $rednich eGFR uzyskanych dla catej badanej grupy, takze u pacjentow z
NT, te wyliczone wg wzoru CG byly u os6b < 65 roku zycia najwyzsze, w stosunku
do wynikow uzyskanych przy pomocy innych wzoréw i jednocze$nie najnizsze dla

0s0b > 65 roku zycia (Tabela 6).
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Tabela 6. Ocena $rednich wartos$ci eGFR u pacjentow z NT w zaleznosci od wieku

badanych.

Srednie wartosci eGFR

Pacjenci < 65 lat

Pacjenci > 65 lat

+ SD (mU/min/1,73m?) n=118 n=208 P

cG 72,0429,5 46,8+17,1 p<0,0001
MDRDs 65,3+27,0 51,44+20,5 p<0,0001
MDRD 67,1£28,1 51,1+£20,6 p<0,0001
CKD-EPI 66,0+27,1 48,2+19,1 p<0,0001

Analiza $rednich warto$ci eGFR wsrdd chorych bez NT w zaleznosci od
wieku réwniez wykazata, ze byly one wyzsze u mtodszych pacjentow w poréwnaniu

ze starszymi, a stwierdzone roznice byly wysoce istotne statystycznie (Tabela 7).

Tabela 7. Ocena $rednich warto$ci eGFR u pacjentow bez NT w zaleznoS$ci

od wieku badanych.

Srednie wartoéci eGFR Pacjenci < 65 lat Pacjenci > 65 lat

+ SD (mU/min/1,737) n=91 n=52 P

CG 86,4+24,8 51,4+16,0 p<0,0001
MDRDs 82,7+25,1 61,5+22.,4 p<0,0001
MDRD 85,2424.4 60,8+23,7 p<0,0001
CKD-EPI 84,2+22.2 57,6+20,6 p<0,0001

Wystepowanie NT mialo istotny wptyw na wielko§¢ eGFR zaréwno u
pacjentow < 65, jak i > 65 roku zycia. Porownanie $rednich wartos$ci eGFR wykazato
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istotnie statystycznie wyzsze warto$ci w grupie bez NT niz u oséb z NT w obydwu

przedziatach wiekowych. Otrzymane wyniki przedstawiono w tabeli 8A i 8B.

Tabela 8A. Ocena $rednich wartosci eGFR u pacjentow < 65 roku zycia z NT
i bez NT.

Srednie warto$ci eGFR Pacjenci z NT  Pacjenci bez NT

+ SD (ml/min/1,73m?) n=118 n=91

CG 72,0£29,5 86,4+24.,8 p<0,001
MDRDs 65,3+£27,0 82,7+£25,1 p<0,0001
MDRD 67,1£28,1 85,2+24.,4 p<0,0001
CKD-EPI 66,0+27,1 84,2+22.2 p<0,0001

Tabela 8B. Ocena $rednich warto$ci eGFR u pacjentow > 65 roku zycia z NT
i bez NT.

Srednie wartosci eGFR Pacjenci z NT Pacjenci bez NT

& SD (ml/min/1,73m?) n=208 n=52 P

CcG 46,8+17,1 514160  p<0,05
MDRDs 51,4420,5 6150224  p<0,001
MDRD 51,1420,6 6084237  p<0,005

CKD-EPI 48,2+19,1 57,6£20,6 p<0,005

4.8.2.2.0cena srednich wartosci eGFR u chorych bez NT i z NT w zaleznosci od pici

Badanie dotyczace pordwnania $rednich wartosci eGFR u pacjentow z NT w

zalezno$ci od plci wykazato, ze byly one wyzsze u M w porownaniu z K, a

zaobserwowane roznice byly wysoce istotne statystycznie (Tabela 9).
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Tabela 9. Poréwnanie $rednich wartos$ci eGFR u pacjentow z NT w zaleznoS$ci

od plci.

Srednie wartosci eGFR K M 0

+ SD (ml/min/1,73m?) n=167 n=159

CG 51,9+23,7 60,1+£26,6 p<0,005
MDRDs 52,5220 60,7+£25,3 p<0,001
MDRD 53,2+23,0 60,8+26,1 p<0,005
CKD-EPI 50,85+22,2 58,7+24.9 p<0,005

Zestawienie wynikow Srednich wartosci eGFR, wyliczone] wedlug wzorow

CG, MDRD, MDRDs oraz CKD-EPI, u K i M bez NT nie wykazalo istotnych

statystycznie roznic (Tabela 10).

Tabela 10. Ocena $rednich wartosci eGFR u pacjentow bez NT w zaleznosci od plei.

Srednie warto$ci eGFR K M D
+ SD (ml/min/1,73 m?) n=61 n=82

CG 75,1+£31,1 60,1+26,6 ns
MDRDs 75,5+30,0 74,6+23,1 ns
MDRD 77,8+34,0 75,2+23,8 ns
CKD-EPI 75,6+28,1 73,7+£22.8 ns

4.8.2.3. Ocena Srednich wartosci eGFR u chorych z NT i bez NT w zaleznosci

od wieku i pfci

Dalsza ocena $rednich wartosci eGFR wérdd pacjentéw z NT, uwzgledniajagca

wiek 1 ple¢ badanych, wykazala wyzsze wartosci u 0s6b mtodszych w poréwnaniu ze
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starszymi. Stwierdzone roznice byly wysoce istotne statystycznie tak u K, jak i M
(Rycina 32A, 32B).
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Rycina 32A. Ocena $rednich warto$ci eGFR u kobiet z NT w zaleznosci od wieku.

120
- p<0,0001 0=0,0001 p<0,0001 p<0,0001
g 100 — r v v J
R I I
- 80 _|_ _|_
A
=
£ _ T |
E a0 - —— o
o B M = 65 roku zycia
? 201 M > 65 roku zycia
0 I T T T 1
cG MDRDs MDRD CKD-EPI

Rycina 32B. Ocena $rednich wartosci eGFR u m¢zczyzn z NT w zaleznos$ci

od wieku.

Podobne wyniki otrzymano poréownujac srednie wartosci eGFR wsrod
pacjentow bez NT. Stwierdzono, ze zaréwno u K jak i M wystepuja wysoko
statystycznie istotne roznice w wielkosci eGFR zalezne od wieku badanych (Rycina
33A, 33B).
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Rycina 33A. Ocena $rednich warto$ci eGFR u K bez NT w zalezno$ci od wieku.
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Rycina 33B. Ocena s$rednich wartosci eGFR u M bez NT w zaleznosci od wieku.

4.8.3. Wystepowanie biatkomoczu u chorych z NT i bez NT

Biatkomocz stwierdzono u 131 badanych z NT, w tym u 89 rzedu > 15-30

mg/dl, u 37 w granicach 30-100 mg/dl i u 5 oséb rzedu 100-500 mg/dl. Dla
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porownania biatkomocz wykryto u 43 badanych bez NT, odpowiednio u 33 rzedu
15-30 mg/dl, u 9 w granicach 30-100 mg/dl i u 1 osoby rzgdu 100-500 mg/dl.
(Rycina 34).
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Rycina 34. Wystepowanie biatkomoczu u chorych z NT i bez NT.

4.9. Analiza poréwnawcza eGFR u chorych zCibez C

4.9.1. Ocena czestosci wystgpowania wartosci eGFR < 60 ml/min/1,73m? wsrod
badanych bezCizC

Podobnie jak w grupie z NT, rowniez u chorych z C wykazano wysoka
czegstos¢ uszkodzenia nerek. Wsrod pacjentow z C  wartosci eGFR < 60
ml/min/1,73m? stwierdzono u 56,3% badanych, przy uzyciu wzoru MDRD, do
60,6% chorych, przy uzyciu wzoru CG.

W odniesieniu do chorych bez C, eGFR < 60 ml/min/1,73m? stwierdzono u

36,8% pacjentow przy zastosowaniu wzoru CG do 41,8% przy uzyciu rownania

CKD- EPI. (Rycina 35).
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Rycina 35. Ocena czesto$ci wystepowania eGFR < 60ml/min/1,73m? wsrod
badanych z C i bez C.

4.9.2. Ocena srednich wartosci eGFR u chorych bez Ciz C

Srednie wartoéci eGFR w grupie chorych bez C (obliczone wedlug wzorow
CG, MDRDs, MDRD i CKD-EPI) byly istotnie statystycznie wyzsze w poréwnaniu
do tych w grupie chorych z C. Pordwnanie $rednich wartosci eGFR w grupie

badanych bez C i z C, przedstawia rycina 36.

70



100 * - * -
20 [
80

70

50 A — mC(+)
40 — C(-)
30 ¥ p=<0,0001
20 —

eGFR (ml/min/1,73m?)

10 —

GFR-CG GFR- MDRDs GFR-MDRD GFR-CKD-EPI

Rycina 36. Srednie wartoéci eGFR w grupach pacjentéw bez i z C.

4.9.2.1. Ocena srednich wartosci eGFR u chorych bez C i z C w zaleznosci
od wieku

Ocena $rednich wartosci eGFR wsrod chorych z C w zaleznosci od wieku
wykazata, ze sg one wyzsze u mlodszych pacjentow w pordwnaniu ze starszymi, a
stwierdzone roznice sg wysoce istotne statystycznie. Podobnie do $rednich eGFR
uzyskanych dla catej badanej grupy, rOwniez u pacjentow z C, wyniki uzyskane przy
uzyciu wzoru CG byly najwyzsze u osob < 65 roku zycia (w stosunku do wyliczen

innymi wzorami) i jednoczes$nie najnizsze dla 0sob > 65 roku zycia (Tabela 11).

Tabela 11. Ocena $rednich wartosci eGFR u pacjentow z C w zaleznos$ci od wieku.

Srednic wartoéci eGFR Pacjenci < 65 lat Pacjenci > 65 lat

+ SD (ml/min/1,73n7) n=77 n=131 P

cG 69,6+26,9 46,9+17,8 p<0,0001
MDRDs 64,8+26,5 50,8+21,7 p<0,0001
MDRD 66,3+27.4 50,24+22,0 p<0,0001
CKD-EPI 65,2+26,6 47,4+19,9 p<0,0001
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Srednie wartosci eGFR byty istotnie statystycznie nizsze u 0séb bez C, ktore

przekroczyly 65 rok zycia w pordwnaniu do pacjentéw miodszych (Tabela 12).

Tabela 12. Ocena $rednich warto$ci eGFR u pacjentow bez C w zaleznos$ci od wieku

badanych.

Srednic wartosci eGFR Pacjenci < 65 lat Pacjenci > 65 lat

+ SD (ml/min/1,73m?) n=132 n=129 P

cG 83,3+28,1 48,5+16,1 p<0,0001
MDRDs 77,6+£27,2 56,1+20,4 p<0,0001
MDRD 80,1+£27,1 55,9+£20,9 p<0,0001
CKD-EPI 79,0+£25.4 52,8+19,3 p<0,0001

Wystepowanie C miato istotny wptyw na wielkos¢ eGFR u pacjentow < 65
I W mniejszym stopniu > 65 roku zycia. Porownanie $rednich wartosci eGFR
wykazalo statystycznie istotnie wyzsze Srednie wartosci w mlodszej grupie bez C niz
z C. W starszej grupie pacjentow wykazano takie zaleznosci w odniesieniu do
wzorow MDRDs i CKD-EPI 1 na granicy istotnosci statystycznej dla MDRD.
Otrzymane wyniki przedstawiono w tabeli 13A i 13B.

Tabela 13A. Ocena $rednich warto$ci eGFR u pacjentow < 65 roku zycia z i bez C.

Srednie wartosci eGFR Pacjenci z C Pacjenci bez C

+ SD (ml/min/1,73m?) n=77 n=132

CG 69,6+29,6 83,3+28,1 p<0,001
MDRDs 64,8+26,5 77,6+£27,2 p<0,005
MDRD 66,3+27,4 80,1+27,1 p<0,001
CKD-EPI 65,2426,6 79,0+25,4 p<0,0005
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Tabela 13B. Ocena $rednich wartosci eGFR u pacjentow > 65 roku zycia z i bez C.

Srednie wartosci eGFR Pacjenciz C Pacjenci bez C

+ SD (ml/min/1,73m?) n=131 n=129

CG 46,9+17,8 48,5+16,1 ns
MDRDs 50,8+21,7 56,1+20,4 p<0,01
MDRD 50,24+22.,0 55,9+20,9 p=0,05
CKD-EPI 47,4199 52,8+19,3 p<0,01

4.9.2.2. Ocena Srednich wartosci eGFR u chorych bez C i z C w zaleznosci od plci

Porownanie wynikow $rednich wartosci eGFR w zaleznosci od plci u
pacjentow z cukrzyca Wykazato, ze byly one istotnie statystycznie wyzsze u M w

poréwnaniu z K, niezaleznie od wzoru zastosowanego do oceny filtracji (Tabela 14).

Tabela 14. Ocena srednich wartosci eGFR u pacjentow z C w zaleznosci od pici.

Srednie wartosci eGFR K M

+ SD (ml/min/1,73m?) n=101 n=107 P
cG 52,2425.4 58,21422,7 p<0,005
MDRDS 52,1252 59,6233 p=0,001
MDRD 52,4+26,1 59,7+24,1 p<0,005
CKD-EPI 50,3+25,09 57,6+22.9 p<0,005

Ocena $rednich wartosci eGFR u pacjentow bez C, wyliczonych wedlug
réwnan CG, MDRDs oraz CKD-EPI, wykazata istotnie statystycznie wyzsze wyniki
u M w porownaniu do K (Tabela 15).
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Tabela 15. Ocena $rednich warto$ci eGFR u pacjentow bez C w zaleznosci od plci.

K M

Srednie warto$ci eGFR P

+ SD (ml/min/1,73m?) n=127 n=134

cG 62,8+28,7 69,3428,6 p<0,05
MDRDs 63,8+26,2 70,04+26,1 p<0,05
MDRD 65,7£26,2 70,5+26,8 ns
CKD-EPI 63,126 68,84+25.9 p<0,05

4.9.2.3. Ocena srednich wartosci eGFR u chorych z C i bez C w zaleznosci od pici

i wieku

W grupie z C stwierdzono istotnie statystycznie wyzsze $rednie wartosci
e¢GFR u K, jak i M < 65 roku zycia, w poréwnaniu z tymi > 65 roku zycia (Rycina
37A, 37B).
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Rycina 37A. Ocena $rednich wartosci eGFR u kobiet z C w zaleznos$ci od wieku.
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Rycina 37B. Ocena $rednich wartosci eGFR u m¢zczyzn z C w zaleznoS$ci od wieku.

Dalsza ocena $rednich wartosci eGFR u pacjentow bez C, uwzgledniajaca
wiek 1 pte¢ badanych, wykazata wyzsze wartosci u chorych < 65 roku zycia, w
poréwnaniu ze starszymi. Stwierdzone réznice byly wysoce istotne statystycznie,

niezaleznie od pici (Rycina 38A, 38B).
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Rycina 38A. Ocena $rednich wartosci eGFR u kobiet bez C w zaleznos$ci od wieku.
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Rycina. 38B. Ocena $rednich warto$ci eGFR u mezczyzn bez C w zaleznosci

od wieku.

4.9.3. Wystepowanie biatkomoczu u chorych bezCizC

Bialkomocz wykryto u 85 sposrod 261 chorych bez C, w tym u 66 > 15-30
mg/dl, u 17 rzedu 30-100 mg/dl i u 2 oséb rzedu 100-500 mg/dl. Natomiast u

pacjentéw z C bialkomocz stwierdzono u 89 sposrdd 208 osob: u 56 > 15-30 mg/dl,
u 29 rzedu 30-100 mg/dl i u 4 0s6b rzedu 100-500 mg/dl (Rycina 39).
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Rycina 39. Wystepowanie biatkomoczu u chorych bez Ciz C.
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4.10. Analiza porownawcza eGFR u chorych z NT i C orazbez NT i C

4.10.1. Ocena czestosci wystegpowania eGFR < 60 ml/min/1,73m? u chorych bez NT
iCorazzNTiC

Wsréd pacjentow z wystepujacym rownoczesnie NT i C (n=172), eGFR < 60
ml/min/1,73 m? stwierdzono u 114 (66,3%) przy uzyciu wzoru CG, u 107 (62,2%)
przy zastosowaniu réwnania MDRDs, u 106 (61,6%) przy uzyciu réwnania MDRD
66,3% i u 110 (64%) przy zastosowaniu wzoru CKD-EPI. Wykazano mniejszg
czestos¢ uszkodzenia nerek w grupie < 65 roku zycia: 31,5%, 35,2%, 33,4%, 35,2%
(CG, MDRDs, MDRD, EPI). Wartosci te byly wyzsze w grupie > 65 roku zycia i
przedstawiaty si¢ nastepujaco: 80,5%, 74,6%, 74,6%, 77,1%.

Analiza uszkodzenia nerek wsrdod chorych nieobeigzonych NT i C wykazata
natomiast niewielki procentowy udzial badanych z eGFR < 60 ml/min/1,73m?2. Dla
populacji < 65 roku zycia wystepowanie zmniejszonej filtracji dotyczylo 8,8%,
11,8%, 10,3%, 11,7% (CG, MDRDs, MDRD, EPI), natomiast w grupie > 65 roku
zycia, wartosci te wynosity, odpowiednio: 71,8%, 30,8%, 33,4% i 41,0%.

4.10.2. Ocena srednich wartosci eGFR u chorych bez NT i bez CorazzNT i C

Poréwnanie $rednich wartosci eGFR u K obcigzonych jednoczesnie NT 1 C
wykazato, niezaleznie od wzoru zastosowanego do jej szacowania, statystycznie
wyzsze warto$ci filtracji w milodszej grupie w poroOwnaniu ze starszg. Takie
zaleznosci stwierdzono u M z NT i C tylko w odniesieniu do wzoru CG i na granicy
istotnosci statystycznej dla rownanie CKD-EPI. Catkowita liczba K1 M z NT 1 C
byla porownywalna (K:M = 87:85), ale przy uwzglednieniu przedzialow wiekowych
(< 65 oraz > 65), okazalo sie, ze wsrod osob < 65 roku zycia z NT i C dominowali

M, a w starszej grupie K. Wykazane roznice byly istotne statystycznie (Tabela 16).
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Tabela 16. Ocena srednich warto$ci eGFR u pacjentow z NT i C w zalezno$ci

od plei i wieku.

Srednie warto$ci eGFR K M
+ SD (ml/min/1,73 m?) n=87 n=85

Wiek<65 Wiek>65 Wiek<65 Wiek>65 p

n=17 n=70 n=37 n=48

CG 77,4432,9 45,5£17,5 p<0,001 63,0+£25,1 49,9+17,6 p<0,005
MDRDs 65,94+29,8 47,6+20,1 p<0,005 59,2+25,0 56,1+21,9 ns
MDRD 69,0+30,7 47,2+20,2 p=0,001 60,1+26,0 54,8+22,3 ns
CKD-EPI 67,1£29,8 44,8+18,7 p=0,001 59,1+£25,1 51,8+19.4 p=0,05

Analiza $rednich wartosci eGFR u os6b bez NT 1 bez C wykazata
statystycznie wyzsze warto$ci filtracji w grupie < 65 roku zycia w poréwnaniu ze

starszg grupag, niezaleznie od plci (Tabela 17).

Tabela 17. Ocena $rednich wartosci eGFR u pacjentow bez NT i bez C w zalezno$ci

od pftci 1 wieku.

Srednie warto$ci eGFR K M
+ SD (ml/min/1,73 m?) n=47 n=60
Wiek<65 Wiek>65 D Wiek<65 Wiek>65 p
n=31 n=16 n=37 n=23
CG 94,4+25,5 54,8+13,4 p<0,0001 87,1+22,8 53,6+14,3 p<0,0001
MDRDs 88,3+25,1 66,2+23,0 p<0,01 84,2424,0 65,5t16,2 p=0,001
MDRD 92,1+22,5 66,9+24,8 p<0,005 86,1+23,2 63,6181 p<0,0001
CKD-EPI 91,1+18,1 61,5+19,6 p<0,0001 85,0+21,6 61,6+15,6 p<0,0001
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4.11. Analiza filtracji klebuszkowej u wszystkich badanych z uwzglednieniem

wieku, plci i choréb towarzyszacych

Na podstawie uzyskanych wynikow stwierdzono, ze obnizona filtracja
kigbuszkowa czesciej wystepuje wsrdd pacjentdw >65 rou zycia, K oraz obcigzonych
NT i C. Dotyczy to wartosci eGFR uzyskanej niezaleznie od zastosowanego Wzoru,

co przedstawiaja tabele 18A-18D.

Tabela 18A. Ocena eGFR w badanej populacji wedhug wzoru CG.

eGFR - CG (ml/min/1,73m?)

Liczba >90 89 - 60 59-30 29-15 <15
pacjentow n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
(%)

Ogotem 469 (100) 71(15,1) 151(32,2) 194 (41,1) 41(8,7) 12(2,6)
Ple¢

M 241 (51,4) 42 (17,4) 90 (37,3) 84(34,9) 19(7,9) 6(2,5)
K 228 (48,6) 29(12,7) 61(26,8) 110(48,2) 22(9,6) 6 (2,6)
Wiek

<65 209 (44,6) 69 (33,0) 98(46,9) 25(12,0) 9(43) 8(38)
>65 260 (554) 2(08) 53(20,4) 169 (650) 32(12,3) 4(L5)

Nie  261(557) 54(20,7) 86(33,00 99(37,9) 15(57) 7(2,7)
Tak  208(44,3) 17(8,2) 65(31,3) 95(457) 26(125) 5(2,4)
NT

Nie  143(30,5) 38(26,6) 59(041,3) 39(27,3) 5(35) 2(1,4)
Tak  326(69,5) 33(10,1) 92(28,2) 155(47,5) 36 (11,0) 10 (3,1)

79



Tabela 18B. Ocena eGFR w badanej populacji wedtug wzoru MDRDs.

eGFR - MDRDs (ml/min/1,73m?)

Liczba >90 89 - 60 59-30 29-15 <15
pacjentow n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
(%)

Ogoétem 469 (100) 66 (14,1) 186 (39,7) 164 (35,0) 34(7,2) 19(4,1)
Ple¢

M 241 (51,4) 37 (154) 115(47,7) 64(26,6) 17(7.1) 8(3,3)
K 228 (48,6) 29 (12,7) 71(31,1) 100(43,9) 17 (7,5 11(4,8)
Wiek

<65 209 (44,6) 54(258) 106(50,7) 31(14,8) 7(3,3) 11(53)
>65  260(554) 12(4,6) 80(30,8) 133 (51,2) 27 (10,4) 8(3,1)

Nie  261(55,7) 47(18,0) 115(44,1) 79(30,3) 10(3,8) 10 (3,8)
Tak 208 (44,3) 19(9,1) 71(34,1) 85(40,9) 24(11,5) 9 (4:3)
NT

Nie  143(30,5) 37(259) 75(524) 23(16,1) 5(35) 3(2.1)
Tak  326(69,5) 29(89) 111(34,0) 141(43,3) 29(8,9) 16 (4,92)

Tabela 18C. Ocena eGFR w badanej populacji wedtug wzoru MDRD.

eGFR - MDRD (ml/min/1,73m?)

Liczba >90 89 - 60 59-30 29-15 <15
pacjentow n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
(%)

Ogotem 469 (100) 80 (17,1) 176 (37,5) 160 (34,1) 35(7,5) 18(3,8)
Ple¢

M 241 (51,4)  45(18,7) 106 (43,9) 65(26,9) 18(7,5) 7(2,9)
K 228 (48,6) 35(153) 70(30,7) 95(41,7) 17(75) 11(4,8)
Wiek

<65 209 (44,6) 66(31,6) 97(46,4) 27(12,9) 8(3,8) 11(53)
>65  260(554) 14 (54) 79(30,4) 133(51,1) 27 (10,4) 7(2,7)

Nie  261(557) 59(22,6) 106(40,6) 76(29,1) 11(42) 9(3,4)
Tak  208(44,3) 21(10,1) 70(33,7) 84(40,4) 24 (115) 9(4,3)
NT

Nie  143(30,5) 47(32,9) 65(454) 24(168) 4(2,8) 3(21)
Tak  326(69,5) 33(10,1) 111 (34,0) 136(41,7) 31(9,5) 15 (4,6)
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Tabela 18D. Ocena eGFR w badanej populacji wedlug wzoru CKD-EPI.

eGFR — CKD-EPI (ml/min/1,73m?)

Liczba >90 89 - 60 59-30 29-15 <15
pacjentow n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
(%)

Ogoétem 469 (100) 76 (16,2) 163 (34,8) 172 (36,7) 37(7,9) 21(4,5)
Ple¢

M 241 (51,4) 43(17,8) 101 (41,9) 71(29,5) 18(75) 8(3,3)
K 228 (48,6) 33(14,5) 62(27,2) 101 (44,3) 19(8,3) 13(5,7)
Wiek

<65 209 (44,6) 67(32,1) 93(445) 31(148) 7(3,3) 11(53)
>65  260(554) 9(35) 70(269) 141(54,2) 30(11,5) 10 (3,8)

Nie  261(557) 57(21,8) 95(364) 87(33,3) 11(42) 11(4.2)
Tak 208 (44,3) 19(9,1) 68(327) 85(40,9) 26(12,5) 10 (4,8)
NT

Nie  143(30,5) 48(33,6) 60(42,0) 27(189) 4(28) 4(28)
Tak 326 (69,5) 28(8,6) 103 (31,6) 145(44,5) 33(10,1) 17 (5.2)

4.12. Poréwnanie Srednich wartosci eGFR pomiedzy grupami pacjentéow
CRP(+) i CRP(-)

4.12.1. Poréwnanie srednich wartosci eGFR pomiedzy grupami pacjentow CRP(+)
i CRP(-) w zaleznosci od pici

Porownanie $rednich wartosci eGFR pomiedzy grupg K CRP(-) i K CRP(+)
wykazalo, ze wyzsze eGFR wystepowaly u K CRP(-), a wykazane réznice byty
istotne statystycznie, niezaleznie od wzoru zastosowanego do oceny eGFR (Rycina
40A, 40B).
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Rycina 40A. Porownanie $rednich wartosci eGFR w zaleznosci od CRP u kobiet.

Natomiast nie wykazano istotnych statystycznie roznic miedzy M CRP(-) i M
CRP(+), niezaleznie od wzoru zastosowanego do oceny eGFR (Rycina 40B).
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Rycina 40B. Porownanie $rednich wartosci eGFR w zalezno$ci od CRP u mezczyzn.
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4.12.2. Poréownanie srednich wartosci eGFR pomiedzy grupg pacjentow CRP(-)
I CRP(+) w zaleinosci od wieku i plci badanych

Porownanie $rednich wartosci eGFR pomiedzy grupami K CRP(-) i K CRP+
nie wykazalo istotnych statystycznie réznic wsréd oséb < 65 roku zycia, za
wyjatkiem eGFR wyliczonego wedlig wzoru CG 1 na granicy statystycznej
istotnos$ci dla rownania MDRD. Natomiast w starszej grupie K, statystycznie istotne
wyzsze wartosci eGFR stwierdzono u K bez ostrych stanow zapalnych dla rownan
CG, MDRD, MDRDs 1 na granicy statystycznej istotnosci dla rownania CKD-EPI
(Tabela 19).

Tabela 19. Por6wnanie $rednich wartosci eGFR u K CRP(-) i CRP(+) w zaleznosci

od wieku.
Srednie warto$ci eGFR Wiek < 65 lat Wiek > 65 lat
+ SD (ml/min/1,73m?)
K K K K

CRP(-) CRP(+) p CRP(-) CRP(+) P

n=65 n=13 n=128 n=22
CG 85,3+£28,0 57,7+35,1 p=0,01 47,6+15,9 39,1£19,0 p<0,05
MDRDs 76,9+27,4 58,6+36,3 ns  52,6+20,3 42,2+23,5 p<0,05
MDRD 81,0+£26,8 58,4+37,.4 p=0,05 52,8+20,6 41,6+25,6 p<0,05
CKD-EPI 79,0£25,0 60,5+£37,7 ns  49,3+18,5 39,6+21,8 p=0,05

Rowniez ocena s$rednich wartosci eGFR pomiedzy grupami M CRP(-) i M

CRP(+) nie wykazata istotnych statystycznie réznic wsrdéd osob < 65 roku zycia, za
wyjatkiem wartosci otrzymanych przy zastosowaniu CG. Natomiast w starszej
grupie M wyzsze wartosci eGFR wystepowaly u osob CRP(-) w pordwnaniu do
CRP(+), ale nie byly to roznice istotne statystycznie (Tabela 20).
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Tabela 20. Porownanie $rednich wartosci eGFR u M CRP(-) i CRP(+) w zalezno$ci

od wieku.
Srednie wartosci eGFR Wiek < 65 lat Wiek > 65 lat
+ SD (ml/min/1,73 m?)
M M M M

CRP(-) CRP(+) p CRP(-) CRP(+) p

n=108 n=24 n=98 n=11
CG 79,3£26,5 65,8425,6 p<0,05 50,4+25,4 41,2+11,5 ns
MDRD 75,4426,0 66,0+28,9 ns  57,2422,2 46,3+18,7 ns
MDRDs 74,2425,9 64,2+26,7 ns  57,9421,8 50,4+20,6 ns
CKD-EPI 74,7425,0 64,3£27,2 ns  53,9+20,1 46,7+20,0 ns

4.13. Porownanie wykladnikow uszkodzenia funkcji nerek na poczatku i koncu

hospitalizacji

U 270 oséb, w tym 149 K i 121 M, mozliwy byt powtdrny pomiar stezenia
kreatyniny (Scr 1), przy wypisie ze szpitala. W oparciu o ten pomiar wykonano
ponowne obliczenia eGFR (eGFR 11) przy zastosowaniu réwnan CG, MDRDS,
MDRD i CKD-EPI.

4.13.1. Analiza poréownawcza czestosci wystgpowania podwyziszonego Scr | oraz
Scr I

Podwyzszone Scr | stwierdzono u 155 (57,4%) badanych, w tym 91 K i 64
M. Powtorny pomiar Scr II wykazal, Ze podwyzszone wartosci dotyczyly 133
(49,3%) badanych, w tym 72 K i 61 M. Réznica pomi¢dzy pomiarem Scr I i II byta
istotna statystycznie dla K (p<0,05), ale nieistotna dla M (Rycina 41).
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Rycina 41. Analiza porownawcza czestosci wystgpowania podwyzszonego Scr |

oraz Scr 1l.

4.13.2. Analiza porownawcza srednich wartosci Scr I oraz Scr I1

W poréwnaniu do $rednich wartos$ci Scr przy przyjeciu (Scr I 1,7+1,4 mg/dl)
odnotowano spadek tej wartosci (Scrll 1,4+1,1 mg/dl), a réznica ta byla wysoce

istotna statystycznie (p<0,0001).

4.13.2.1. Analiza porownawcza Srednich wartosci Scr I oraz Scr Il w zaleznosci

od pflci

Srednie wartosci Scr w grupie K wyniosty odpowiednio: 1,5+1,4 mg/dl (Scr
I) oraz 1,1+£0,6 mg/dl (Scr II), a uzyskana roéznica pomi¢dzy pomiarami byla wysoce
istotna statystycznie (p<0,001). Natomiast w grupie M uzyskana r6znica pomig¢dzy
pomiarami: 1,9+1,4 mg/dl (Scr I) oraz 1,7+1,4 mg/dl (Scr II), nie byla istotna
statystycznie (Rycina 42).
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Rycina 42. Porownanie $rednich wartosci Scr I i Scr I w zaleznoisci od plci.

4.13.2.2. Analiza porownawcza Srednich wartosci Scr I oraz Scr I w zaleznosci

od plci i wieku

Analiza $rednich wartosci Scr z uwzglednieniem wieku oraz pici badanych
wykazata, ze obnizenie §rednich wartosci Scr byto istotne statystycznie tylko dla K:
w grupie < 65 roku zycia z 1,6+2,4 mg/dl (Scr I) do 1,0+0,6 mg/dl (Scr II), p<0,05;
w grupie > 65 roku zycia z 1,4+0,7 mg/dl (Scr I) do 1,2+0,5 mg/dl (Scr II),
p<0,0001. Nie stwierdzono natomiast istotnych statystycznie rdéznic wsrod M,

zarowno w milodszej, jak i starszej grupie wiekowej.

4.13.3. Analiza porownawcza wystgpowania obniionego eGFR I i eGFR 11

Wartosci eGFR | < 60 ml/min/1,73m?, uzyskane przy pomocy réwnan
matematycznych dotyczyly odpowiednio: 178 (65,9%) pacjentdéw w odniesieniu do
wzoru CG, 177 (65,5%) do wzoru MDRDs, 174 (64,4%) chorych do MDRD i 178
(64,4%) w odniesieniu do réwnania CKD-EPI. Natomiast obnizone eGFR II
stwierdzono u 160 (59,3%) pacjentéw przy zastosowaniu wzoru CG, 149 (55,2%)
dla wzoru MDRDs, 150 (55,6%) chorych w odniesieniu do MDRD i 154 (57,0%) w
odniesieniu do rownania CKD-EPI. Stwierdzono statystycznie istotne zmniejszenie
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liczby pacjentdow z obnizonym eGFR oszacowanym na koncu hospitalizacji w

odniesieniu do wzoro6w MDRDs,

poprawy dla wzoru CG (Rycina 43).

MDRD oraz CKD-EPI. Nie wykazano takiej
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Rycina 43. Analiza porownawcza czesto$ci wystgpowania obnizonego eGFR 1

i eGFR 11

4.13.4. Analiza porownawcza srednich wartosci eGFR I1i eGFR 11

Niezaleznie od zastosowanego rownania, uzyskano wyzsze wartosci eGFR II

w porownaniu z eGFR I, a wykazane réznice byly wysoce istotne statystycznie
(Rycina 44).
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Rycina 44.

Poréwnanie $rednich wartosci eGFR 11 II w calej grupie.
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4.13.4.1. Analiza porownawcza Srednich wartosci eGFR [ i eGFR II w zaleznosci
od plci

Poroéwnanie $rednich wartosci eGFR 1 i II przeprowadzono roéwniez w
zaleznos$ci od plci. Stwierdzono, ze zarowno w grupie K, jak i M $rednie wartosci
eGFR II byly wyzsze w poréwnaniu do eGFR I. Ocenione réznice byty wysoce
istotne statystycznie (Rycina 45A, 45B).
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Rycina 45A. Porownanie $rednich wartosci eGFR 11 II u kobiet.
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Rycina 45B. Porownanie $rednich wartosci eGFR 11 Il u megzczyzn.
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4.13.4.2. Ocena porownawcza srednich wartosci eGFR I i II w zaleznosci od pici

i wieku badanych

Analiza $érednich wartosci eGFR w zaleznoséci od plci i wieku badanych
wykazala statystycznie istotnie wyzsze warto$ci eGFR II w poréwnaniu do eGFR 1
(Rycina 46A 1 46B).
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Rycina 46A. Porownanie $rednich wartosci eGFR 11 II u kobiet < 65 lat.
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Rycina 46B. Porownanie $rednich wartosci eGFR 11 Il u mezczyzn < 65 lat.
89



Porownanie $rednich warto§ci eGFR w starszej grupie wiekowej z
uwzglednieniem plci wykazato, ze eGFR II byl statystycznie wyzszy tylko u K.
Wsrod M > 65 roku zycia réznice pomiedzy eGFR 111l nie byly istotne statystycznie
(Ryc. 47A 147B).
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Rycina. 47B. Porownanie $rednich warto$ci eGFR I i Il u mg¢zczyzn > 65 lat.
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4.13.5. Analiza poréwnawcza wystegpowania eGFR < 60 ml/min/1,73m?

u pacjentow bez biatkomoczu przy przyjeciu i wypisie ze szpitala

Ocena wystepownia eGFR | < 60 ml/min/1,73m? u pacjentéw bez
biatkomoczu (w pojedynczej probce moczu), wykazala takie obnizenie u 36,7%
(n=99, CG), 35,6% (n=96, MDRDs), 33,7% (n=91, MDRD) i 36,3% (n=98, CKD-
EPI) badanych na poczatku hospitalizacji. Wartosci eGFR Il < 60 ml/min/1,73m?
stwierdzono u 32,6% (n=88) chorych wedlug wzoru CG, u 29,3% (n=79) przy
uzyciu rownania MDRDS, u 28,1% (n=76) wykorzystujac wzoér MDRD oraz u 30,7%
(n=83) badanych dla réwnania CKD-EPI. Stwierdzong poprawe filtracji
kiebuszkowej w tej grupie, dotyczaca (w zaleznosci od wzoru zastosowanego do

oceny eGFR 7 do 12 K oraz 4 do 7 me¢zczyzn, zobrazowano na rycinach 48A i 48B.
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Rycina 48A. Analiza poréwnawcza czestosci  wystepowania  eGFR

< 60 ml/min/1,73m* u kobiet bez biatkomoczu przy przyjeciu i wypisie ze szpitala.
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Ryc. 48B. Analiza pordwnawcza czestoéci wystepowania eGFR < 60 ml/min/1,73m?

u mezczyzn bez biatkomoczu przy przyjeciu 1 wypisie ze szpitala.

Sposrod 270 pacjentow ocenianych ponownie na koncu hospitalizaji,
popraw¢ eGFR odpowiadajacg stadium R wedlug kryterium RIFLE stwierdzono
odpowiednio u 4 (CG), 7 (MDRDs) i 5 (MDRD i CKD-EPI) w zaleznosci od wzoru
zastosowanego do szacowana GFR. Stadium | rozpoznano u 1 (CG), 4 (MDRDs i
CKD-EPI) lub 2 (MDRD) badanych. Natomiast zmiany eGFR mieszczace si¢ w
stadium F wykazano u 2 (CG), 4 (MDRDs) lub 3 (MDRD i CKD-EPI) pacjentow.
Ocena pacjentow, u ktorych w trakcie hospitalizacji doszto do spadku eGFR
wykazata taka nieprawidlowos¢ u 1 osoby (w oparciu o kryreia RIFLE) i

zakwalifikowano ja do stadium I.

4.13.6. Analiza poréwnawcza czestosci wystepowania eGFR < 60 ml/min/1,73m?

u pacjentow z biatkomoczem przy priyjeciu i wypisie ze szpitala

W zaleznosci od zastosowanego wzoru do oceny eGFR (odpowiednio CG, MDRDs,
MDRD, CKD-EPI), eGFR | < 60 ml/min/1,73m? i biatkomocz (>30mg/dl w probce
moczu) stwierdzono u 29,4% (n=79), 30% (n=81), 31,1% (n=84), 29,6% (n=80)
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badanych na poczatku hospitalizacji. Ocena eGFR II wykazala takie
nieprawidlowosci u 23,7% (n=64) chorych wediug wzoru CG i MDRDs, 25,2%
(n=68) pacjentéw przy uzyciu rownania MDRD oraz 23,3% (n=63) badanych dla
wzoru CKD-EPI. Stwierdzong poprawe filtracji kigbuszkowej w tej grupie,
dotyczacg (w zalezno$ci od wzoru zastosowanego do oceny eGFR) 7 do 9 K oraz 6

do 8 mgzczyzn, zobrazowano na rycinach 49A i 49B.
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Rycina 49A. Analiza porownawcza czestosci wystgpowania eGFR < 60

ml/min/1,73m? u kobiet z bialkomoczem przy przyjeciu i wypisie ze szpitala.
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Rycina 49B. Analiza porownawcza czgstosci wystgpowania eGFR < 60

ml/min/1,73m® u mezczyzn z biatkomoczem przy przyjeciu i wypisie ze szpitala.
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4.13.7. Analiza poréwnawcza srednich wartosci Scr I oraz Scr Il u osob bez oraz

ZNTiC

Poréwnanie Scr I oraz Scr II dokonane wsérdéd oséb obcigzonych NT 1 C,
wykazalo statystycznie istotnie nizsze wartosci Scr II w poréwnaniu do Scr I u K,
zaréwno w odniesieniu do NT (p<0,05), jak i C (p=0,01). W grupie M z NT oraz C

nie stwierdzono takich zalezno$ci (Tabela 21A, 21B).

Tabela 21A. Porownanie Scr I oraz Scr II wsrdd oséb z NT.

Srednie wartosci = SD Kz NT Mz NT
(mg/dl) n=116 n=87
| Il p I I p
Scr 1,6+1,5 1,2+0,6 p<0,05 2,1+1,6 2,0+1,6 ns

Tabela 21B. Poréwnanie Scr I oraz Scr IT wsrdd osob z C.

Srednie wartosci = SD KzC MzC
(mg/dl) n=76 n=60

I | p | I p

Scr 1,6£1,2 1,2+0,5 p=0,01 1,8£1,0 1,8£1,4 ns

Analizujac wartosci Scr I 1 II wsrdéd oséb bez NT 1 bez C wykazano
statystycznie nizsze wartos$ci Scr II u M bez NT (p<0,005) 1 brak takich réznic wsrod
K bez NT. W grupie bez C stwierdzono statystycznie nizsze wartosci Scr II u K
(p=0,01) oraz brak takich zaleznosci dla M (Tabela 22A i 22B).

Tabela 22A. Porownanie Scr I oraz Scr II wérod osob bez NT.

Srednie wartosci = SD K bez NT M bez NT
(mg/dl) n=33 n=34
I Il p I I p
Scr 1,3+1,2 0,940,4 ns  1,3+0,4 12404 p<0,05
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Tabela 22B. Por6wnanie Scr I oraz Scr IT wsrdd osdb bez C.

Srednie wartosci = SD Kbez C M bez C
(mg/dl) n=73 n=61
| I D | I P
Scr 1,4+1,6 1,1£0,7 p=0,01 1,9+1,7 1,7+1,4 ns

4.13.8. Srednie wartosci eGFR I i IT w grupie pacjentéw bez NT i z NT

Poréwnanie $rednich wartosci eGFR u pacjentéw z NT w zaleznosci od pici
wykazato, ze wartosci eGFR II byly istotnie statystycznie wyzsze w porOwnaniu z
eGFR I, tak u M jak i K. Otrzymane wyniki dotyczyly wszystkich wzoréw przy
pomocy ktorych szacowano eGFR (Tabela 23).

Tabela 23. Porownanie eGFR | oraz eGFR Il wsrdod osob z NT.

Srednie wartosci K M

eGFR £+ SD n=116 n=87

3 2

(mVmin/L73m5) - ooep ) eGRR I D eGFRI  eGFR I P
CG 48,3422,7 553+23,7 p<0,0001 49,4+26,2 55,0£29,2 p<0,05
MDRDs 48,0420,7 55,3+21,2 p<0,0001 48,4+24,4 55,1£29,0 p<0,05
MDRD 48,9422,1 54,9422,5 p<0,0001 47,9+24,6 52,9+26,5 p<0,05
CKD-EPI 47,1422,0 53,7421,6 p<0,0001 46,4+23,6 52,6+27,5 p=0,01

Ocena $rednich wartosci eGFR u pacjentow bez NT w zalezno$ci od pici
wykazalo, Ze niezaleznie od plci wartosci eGFR II byly rowniez istotnie

statystycznie wyzsze w porownaniu z eGFR I (Tabela 24).
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Tabela 24. Por6wnanie eGFR | oraz eGFR Il wsrdod osob bez NT.

Srednie warto$ci K M

eGFR = SD n=33 n=34

3 2

(mVmin/L73m5) — orp | eGFR I p eGFR1  eGFRII p
CG 71,6£38,3 79,8+33,6 p<0,05 64,9+22.4 7134256 p=0,001
MDRDs 69,2436,0 79,6+30,0 p<0,05 68,5422,6 76,3+25,9 p=0,001
MDRD 70,5435,9 79,2+30,1 p<0,05 69,2425.6 76,3+30,0 p=0,001
CKD-EPI 68,8£33,0 78,94273 p<0,01 66,9+23,0 73,5424,4 p=0,001

4.13.9. Srednie wartosci eGFR I i IT w grupie pacjentéw bez Ciz C

Analiza poréwnawcza $rednich wartosci eGFR u pacjentéw z C w zaleznosci
od pifci wykazata, ze wartosci eGFR II byty istotnie statystycznie wyzsze w
poréwnaniu z eGFR 1. Wyniki takie otrzymano tak dla K, jak 1 M niezaleznie od

réwnania uzytego do obliczenia eGFR (Tabela 25).

Tabela 25. Pordwnanie eGFR | oraz eGFR Il w$rdd osob z C.

Srednie warto$ci K M

eGFR + SD n=76 n=60

] 2
(ml/min/1,73m) eGFR1  eGFR Il P eGFR1  eGFRII P
CG 49,3+24.4 5744263 p<0,0001 50,2420,5 56,6+28,6 p<0,05
MDRDs 47,6£22,7 5584244 p<0,0001 50,6421,7 58,4+30,7 p<0,05
MDRD 48,0423,9 5464254 p<0,0001 50,0422,1 55,9+428,0 p<0,05
CKD-EPI 46,4423,6 5424246 p<0,0001 48,5421,6 54,8+27.6 p<0,05
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Badanie $rednich wartosci eGFR u pacjentoéw bez C wykazalo, ze niezaleznie
od pici wartosci eGFR II byly istotnie statystycznie wyzsze w porownaniu z eGFR 1
tak u K, jak i M, za wyjatkiem eGFR szacowanego przy pomocy wzoru CKD-EPI u
kobiet (Tabela 26).

Tabela 26. Porownanie eGFR I oraz eGFR II w$rod osob bez C.

Srednie warto$ci K M

eGFR = SD n=73 n=61

1 2
(m/min/1,73 m?) eGFRI  eGFRII P eGFRI  eGFR I p
CG 57,8431,8 64,3429.4 p<0,005 57,3%30,4 62,5429,4 p=0,001
MDRDs 58,0428,7 65,8425, p=0,001 57,3428,5 63,6£28,6 p=0,01
MDRD 59,7429 66,2426, p=0,001 57,7430,0 62,9+30,5 p=0,01
CKD-EPI 65,8425,1 64,6424,8  ns 5574279 62,0428,5 p<0,005
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5. OMOWIENIE I DYSKUSJA

W codziennej praktyce szpitalnej do oceny funkcji nerek stosowane sa
najczgsciej oznaczenia Scr, bialkomoczu oraz obliczanie eGFR przy pomocy

aktualnie rekomendowanych wzorow.
5.1. Ocena funkcji nerek za pomocg Scr

Wyniki badan wlasnych wykazaty, ze podwyzszone Scr stwierdzono az u
38,2% chorych przyjetych do szpitala w trybie naglym. Jednak ocena funkcji nerek
oparta jedynie na badaniu Scr nie jest doktadna. Warunkuje ja rézna (0sobniczo
zmienna) produkcja kreatyniny, ktora zalezna jest od masy mig$niowej pacjenta.
Czesto, zwlaszcza u kobiet oraz osob starszych i1 szczuplych, wystepuje zwodniczo
niskie Scr pomimo znacznego obnizenia GFR [10]. Ograniczenia wynikajace z
samodzielnego pomiaru Scr potwierdzity réwniez wyniki badania wlasnego.
Jednoczesna ocena funkcji nerek w oparciu o Scr 1 eGFR wykazala u znacznej liczby
pacjentow prawidlowe wartosci Scr przy eGFR < 60 ml/min/1,73m?. W zalezno$ci
od réwnania zastosowanego do obliczania GFR dotyczylo to 15,4 do 27,5% kobiet

oraz 18,0 do 33,8% me¢zczyzn.

Na malo precyzyjng ocen¢ funkcji nerek w oparciu o laboratoryjne
oznaczenie jedynie Scr zwracali rOwniez uwage inni autorzy. Nag i wsp. stwierdzili,
ze przy eGFR mieszczace] si¢ w zakresie 30-89 ml/min/1,73m? warto$ci Scr sa
prawidlowe [62]. Autorzy powyzszego badania wykazali ponadto, ze ocena funkcji
nerek oparta jedynie o pomiar Scr jest przeszacowana zwlaszcza u 0sob starszych. W
badaniach przeprowadzonych przez Middleton 1 wsp. prawidlowe Scr wykazywalo
az 54,7% pacjentow z rozpoznang PChN [63]. Wyniki badan wlasnych wraz z
powyzszymi danymi wskazuja na celowo$¢ okreslania eGFR dla bardziej

obiektywnej oceny funkcji nerek.
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5.2. Ocena funkcji nerek w oparciu 0 eGFR

Wytyczne NKF do oceny funkcji nerek zalecajg stosowanie dodatkowych
metod oprocz Scr [26]. W praktyce obejmujg one szacowanie GFR przy pomocy
rekomendowanych wzoréw, ktérych sktadowymi, obok wartosci Scr, sg m.in. wiek
ple¢, masa ciata i rasa badanej osoby. Podkresla si¢ przy tym konieczno$¢ dalszej
weryfikacji stosowanych roéwnan, zwlaszcza u pacjentow z prawidlowym i
umiarkowanym obnizeniem eGFR. Ocena taka jest istotna, zwlaszcza dla pacjentow
> 65 roku zycia, ktorzy sa szczego6lnie predysponowani do wystepowania PChN
[64]. Do rekomendowanych, najczesciej stosowanych wzorow nalezg CG [18] oraz
MDRD petny i skrocony MDRD [19-20] oraz CKD-EPI [21]. Uzyskane na ich
podstawie wyniki eGFR s3 uznawane za wazne, chociaz dostepnos¢ roznych rownan
nie rozwigzata klinicznej potrzeby uzyskania doktadnych pomiarow. Liczni autorzy
sugerujg, ze wzor CG zaniza wartosci GFR mierzone klirensem inuliny, czy
jotalamatu, a réwnanie MDRD moze je przeszacowywaé [19, 65-66]. W celu
rozwigzania problemu wystepujacego przy szacowaniu GFR na podstawie wzorow
CG i MDRD stworzono rownanie CKD-EPI [21]. Podkresli¢ jednak nalezy, ze
wszystkie trzy rownania powstaly w oparciu o badanie Sstosunkowo miodych
populacji, mniej lub bardziej obcigzonych wystepowaniem PChN. Wzory te nie

zostaty porownane w grupie starszych pacjentow [67].

Froissart 1 wsp. poréwnali wyniki klirensu 51Cr-EDTA z GFR szacowang w
oparciu o rownania CG i MDRDs w roznych grup wiekowych i z uwzglgdnieniem
plci pacjentow [68]. Wykazali oni duza zgodnos$¢ pomiedzy filtracja kigbuszkowa
mierzong klirensem znakowanego chromem EDTA i szacowang na przy pomocy
wzoréw CG i MDRDs. Srednie wartosci eGFR obliczone z uzyciem wzoru MDRDs
byly tylko o 1,0 ml/min/1,73m? nizsze, a dla rownania CG o 1,9 ml/min/1,73m?
wyzsze od mierzonej GFR. Jednak w przypadku rownania MDRDs mniejsza
zgodnos$¢ wynikow dotyczyta kobiet > 65 roku zycia z GFR < 60 ml/min/1,73m?.

Wykazano tez, ze rownanie CG nie odzwierciedla dokladnie warto$ci mierzonych
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klirensem EDTA u pacjentéw < 65 roku zycia z GFR < 60 ml/min/1,73m?. Bardziej
miarodajne wyniki w tej grupie badanych otrzymano przy pomocy roéwnania
MDRDs. To ostatnie rownanie bylo szeroko stosowane w licznych badaniach
oceniajacych funkcje nerek u pacjentéw z i bez PChN 1 jest aktualnie zalecane jest

przez wytyczne NKF [69].

Przy zastosowaniu roéwnania MDRDs trzeba si¢ jednak liczy¢ z jego
pewnymi ograniczeniami. Rownanie to zaniza wartosci GFR u kobiet 1 miodych
mezczyzn oraz wykazuje malg dokladno$¢ przy wartosciach GFR > 60
ml/min/1,73m2. W tym ostatnim przypadku, jak wykazal Levey i wsp., zastosowanie
wzoru CKD-EPI skutkuje uzyskaniem wyzszych warto$ci eGFR [21, 70-72].

Poréwnania eGFR uzyskanej przy pomocy wzoréw MDRDs 1 CKD-EPI
podjat si¢ van den Brand 1 wsp. Wykazano, ze zastosowanie rownania CKD-EPI
prowadzi do uzyskania wyzszych wartosci eGFR u ludzi mtodych oraz nizszych w
starszej grupie wiekowej, co w rezultacie przeklada si¢ na zmniejszenie liczby

pacjentéw z rozpoznaniem PChN [23].

Wprowadzenie CKD-EPI pozwolito lepiej szacowa¢ GFR w odniesieniu do
szerokiego zakresu filtracji kiebuszkowej, takze dla wartosci < 60 ml/min/1,73m?2.
Nalezy tu jednak jeszcze raz zaznaczyC, ze rOwnanie to powstalo w oparciu o
badanie populacji sktadajacej si¢ gtdwnie z 0oséb < 70 roku zycia, ze srednim GFR
okoto 70 ml/min/1,73m?, co nie pozwala na ocen¢ konsekwencji jego uzycia do

szacowania GFR u os6b starszych [23, 73].

W badaniach wtasnych do obliczen eGFR zastosowano wzory: CG, MDRDs,
MDRD oraz CKD-EPI. W zaleznosci od zastosowanego rownania, warto$ci eGFR <
60 ml/min/1,73m?> uzyskano u 45,4% do 52,7% pacjentow. Wykazano, ze w
poréwnaniu do pozostatych wzoréw, rownanie CG identyfikuje najmniej pacjentow
z eGFR > 60 ml/min/1,73m? i najwigcej z eGFR < 60-15 ml/min/1,73m?. Liczebnos¢

chorych w grupie z eGFR < 15 ml/min/1,73m? byta pordwnywalna, niezaleznie od
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wzoru zastosowanego do tej oceny. Podobne wyniki otrzymali Dharmarajan i wsp.,
ktoérzy poréwnali wartosci eGFR otrzymanej przy pomocy CG, MDRDs oraz CKD-
EPI w grupie 1535 hospitalizowanych pacjentow [39].

Wykonana w badaniu wasnym analiza czestosci wystepowania eGFR < 60
ml/min/1,73m? w zaleznos$ci od wieku pacjentoéw wykazata, ze w grupie badanych <
65 roku zycia byla ona najnizsza przy zastosowaniu wzoru CG i porownywalna z
warto$ciami uzyskanymi przy uzyciu pozostaltych réwnan, bez roznic statystycznych
migdzy nimi. Natomiast w grupie > 65 roku zycia czgsto$¢ wystgpowania eGFR < 60
ml/min/1,73m? obliczona w oparciu o rdwnanie CG byla najwyzsza 1 r6znila si¢ ona
istotnie statystycznie w porownaniu do pozostatych rownan. Do podobnych
wnioskow doszli Coresh ze wsp., na podstawie badania NHANES 111 [31]. Powyzsi
autorzy stwierdzili, ze liczba pacjentéw z eGFR < 60 ml/min/1,73m? byta wigksza
przy uzyciu wzoru CG niz MDRDs (7% w porownaniu do 4,5%). Dodatkowo
wykazano, ze wystepowanie zmniejszonej filtracji szacowanej przy uzyciu rOwnania
CG bylo Scisle zwigzane z wiekiem badanych: nie bylo wsrdd nich pacjentow
miedzy 20-39 roku zycia, natomiast osoby > 70 roku zycia stanowity 46%. Oznacza
to, ze wigkszo$¢ osob z uposledzong funkcjg nerek, oceniong w oparciu o wzor CG,
nalezy do grupy zaawansowanej wiekowo. W badaniach wlasnych réwniez
zaobserwowano, ze liczba pacjentow z uszkodzong funkcjg nerek wzrasta z wiekiem.
Poréwnanie czestosci wystepowania eGFR < 60 ml/min/1,73m? w grupach < 65 1 >
65 roku zycia wykazalo wysoce istotne statystycznie roznice mi¢dzy nimi. Na
zwigzek pomigdzy zaawansowanym wiekiem i rosnaca czgstos$cia wystgpowania
eGFR < 60 ml/min/1,73m* zwrdocono rdwniez uwage w cytowanym juz powyzej

badaniach Coresh'a i wsp.[31] oraz Whaley-Connell'a i wsp. [74].

Powyzsi autorzy wykazali tez czestsze wystepowanie eGFR < 60
ml/min/1,73m? u kobiet niz u me¢zczyzn [31, 74]. Takze wyniki badan wilasnych
wskazuja na istotnie statystycznie czgstsze wystgpowanie obnizonej eGFR u kobiet

w porownaniu z megzczyznami. Jednak dalsza ocena, przeprowadzona przy
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jednoczesnym uwzglednieniu wieku i plci pacjentow wykazala, ze na uzyskane
poczatkowo wyniki bardziej od pici wplywa wiek. Wsroéd badanych z eGFR < 60

ml/min/1,73m? liczebnie dominowaty kobiety > 65 roku zycia.

Uzyskane w badaniach witasnych $rednie wartosci eGFR dla calej badanej
grupy byly najwyzsze przy zastosowaniu wzoru MDRD, ale nie wykazano
statystycznie istotnych roznic w porOwnaniu z wynikami otrzymanymi przy uzyciu
trzech pozostalych rownan. Wyniki te réznig si¢ od uzyskanych przez van den
Branda i wsp., wedtug ktorych eGFR obliczona przy pomocy wzoru CKD-EPI byta
wyzsza od szacowanej rownaniem MDRDs [23]. Na zaistnialg roznice wptyna¢ mogt
wiek badanych populacji. W badaniu wlasnym wynosit on 64,9 + 14,3 (21-96) lat,
podczas gdy populacja badana przez van den Branda byta mlodsza z mediang 58 lat i

zakresem 18-98 lat.

Poréwnanie $rednich wartosci eGFR w zalezno$ci od zastosowanego
réwnania i przy uwzglednieniu wieku pacjentow nie wykazalo statystycznych réznic
w grupie chorych < 65 roku zycia. Natomiast w grupie > 65 roku zycia uzyskano
roznice migdzy srednimi eGFR obliczonymi przy pomocy poszczegdlnych wzorow,
ktore byly istotne statystycznie. W tej ostatniej grupie, srednie wartosci eGFR byly
najnizsze dla réwnania CG. Podobne wyniki uzyskat Dharmarajan i wsp., w oparciu
o badania przeprowadzone na populacji 0séb hospitalizowanych, w zaawansowanym
wieku. Powyzsi autorzy sugeruja, ze rownanie CG ma tendencje do zanizania

warto$ci eGFR w tej grupie pacjentow [39].

Analiza $rednich warto$ci eGFR w zaleznosci od wieku badanych wykazala
istotnie statystycznie nizsze eGFR u starszych pacjentow w pordwnaniu z
miodszymi. Na spadek filtracji kigbuszkowej wraz z wiekiem wskazywali rOwniez
Davis i wsp. oraz Coresh i wsp., ktorzy wykazali nizsze wartosci eGFR wsrod osob
starszych [31, 75]. Ponadto, we wspomnianym badaniu Coresh’a i wsp. filtracja
ki¢buszkowa byla u 0sob miodszych wyzsza przy zastosowaniu réwnania CG w

poréwnaniu z MDRD i jednoczes$nie nizsza dla osob starszych. Na podobne wnioski
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pozwalaja wyniki badan wtasnych, w oparciu o ktore stwierdzono, ze eGFR wedlug
rownania CG byla najwyzsza, w poréwnaniu do wyliczen innymi wzorami (MDRD,
MDRDs, CKD-EPI) u 0séb < 65 roku zycia i jednocze$nie najnizsza dla oséb > 65
roku zycia. Wyniki te potwierdzaja sugestie powyzej cytowanych i innych autorow
wskazujacych na tendencje do zawyzania filtracji klebuszkowej w mlodszej
populacji 1 jej zanizania wsrdd starszych osob przy ocenie eGFR za pomocg wzoru
CG [31, 39, 75].

Dalsza analiza wynikow wlasnych z uwzglednieniem pici badanych
wykazata, ze $rednie wartosci eGFR byly wyzsze u mgzczyzn w pordOwnaniu z
kobietami, a zaobserwowane rdéznice byly wysoce istotne statystycznie. Podobne
wyniki uzyskal Rule i wsp. wsrdd populacji potencjalnych dawcoéw nerek [76].

W catej badanej grupie, a takze przy uwzglednieniu pici, tak u kobiet, jak 1
mezczyzn, Srednie wartosci eGFR byly wyzsze przy zastosowaniu wzoru MDRD lub
MDRDs w poréwnaniu z tymi, uzyskanymi przy pomocy rownan CG i CKD-EPI.
Podobne wyniki otrzymano w grupie > 65 roku zycia. Przeciwnie, w mlodszej grupie

wiekowe], srednie warto$ci eGFR szacowane dla wzoru CG byly najwyzsze.

Wykazano rowniez, ze srednie wartosci eGFR uzyskane z réwnania CKD-
EPI byly wyzsze w porownaniu do MDRDs u pacjentéw < 65 roku zycia oraz nizsze
w grupie chorych > 65 roku zycia. Dotyczyto to zaré6wno kobiet, jak 1 megzczyzn.

Wyniki te sg zgodne z uzyskanymi przez van den Branda i wsp. [23].

W badaniu wlasnym wykazano silne dodatnie korelacje miedzy wartosciami
¢GFR uzyskanymi ze wzorow CG i MDRDs, CG i MDRD, CG i CKD-EPI, MDRDs
i MDRD, MDRDs i CKD-EPI oraz MDRD i CKD-EPI. Podobnie wysoka korelacje
miedzy eGFR obliczonym wedlug réwnan MDRD i1 CKD-EPI dla warto$ci <

60ml/min/1,73m? uzyskat w swoich badaniach Giavarina i wsp. [77].
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5.3. Ocena funkcji nerek w oparciu 0 wystepowanie biatkomoczu

Bialkomocz uwazany jest za marker jawnej nefropatii. Dodatkowo, zaréwno
mikroalbuminuria, jak i biatkomocz, uznawane sg za wazne prognostycznie czynniki
w odniesieniu do $miertelnosci ogdlnej, a szczegdlnie z przyczyn sercowo-
naczyniowych [78-79]. Coresh i wsp. wskazywali na rzadkie wykrywanie
albuminurii u pacjentow z eGFR > 90 ml/min/1,73m?*: 8,7% z nich mialo
mikroalbuminuri¢ 1 0,5% makroalbuminuri¢. Jednoczesnie ocenili oni, ze
albuminuria wystgpuje tym czesciej, im bardziej uposledzona jest funkcja nerek. W
badaniu wlasnym nie oceniano albuminurii, a jedynie biatkomocz w pojedynczej
probce moczu. Wykazano natomiast podobne =zalezno$ci: niskg czgstose
wystepowania Uprot u 0séb z ¢GFR > 90 ml/min/1,73m? oraz jej narastanie wraz z
postepujacym spadkiem eGFR. W przeciwienstwie do wynikow powyzszych badan,
Middleton 1 wsp., ktorzy oceniali czgstos¢ wystgpowania albuminurii u pacjentow z
eGFR < 60ml/min/1,73m?, wykazali ja jedynie u 39,8% badanych, jednocze$nie
stwierdzajac normoalbuminuri¢ az u 48,8% chorych z PChN [63]. Powyzsze dane
pozwalajg na sugesti¢, ze ocena mikroalbuminurii jest bardzo waznym narzedziem w
diagnostyce wczesnych stadiow uszkodzenia nerek, ale nie powinna by¢ ona

stosowana jako badanie samodzielne w diagnostyce PChN [80-81].

5.4. Ocena funkcji nerek przy jednoczesnym uwzglednieniu Scr i eGFR oraz

Uprot

Middleton i wsp. ocenili czuto$¢ 1 specyficznos$¢ nieprawidlowych wartosci
Scr w identyfikacji PChN na odpowiednio 45,3% i 100% [63]. Stwierdzili oni
ponadto, ze jednoczesne oznaczenieé Scr 1 albuminurii zwigkszylo czulo$é
wykrywania PChN do 82,4%. W badaniu wlasnym jednoczesne wystepowanie
podwyzszonego Scr i Uprot stwierdzono u 16,7% wszystkich badanych, w tym 9%
stanowity kobiety i1 7,7% mezczyzni. W tym konteks$cie, na uwage zastuguja wyniki

uzyskane przez Garg’a i wsp. [82]. Powyzsi autorzy wykazali, ze u wiecej niz 1/3
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pacjentow z eGFR < 30ml/min/1,73m? nie stwierdza si¢ albuminurii. Ponadto
wykazano, ze wykrywanie mikroalbuminurii nie zawsze koreluje z uszkodzeniem
funkcji nerek, tzn. nie ma prostego zwigzku migdzy zmianami w kiebuszkach
nerkowych a funkcja nerek [31, 49, 82]. Do pogorszenia funkcji nerek konieczne jest
uszkodzenie zaro6wno kigbuszkéw nerkowych, jak i zmiany cewkowo-
srodmigzszowe [83]. Stwierdzono, ze najlepszym polaczeniem dla wykrycia choroby
nerek w jej wczesnym stadium jest ocena albuminurii i eGFR. Dlatego tez
albuminuria 1 obnizone wartosci eGFR to dwa podstawowe oznaczenia stosowane W
obowiazujacej klasyfikacji PChN, zaproponowanej i modyfikowanej przez NKF [ 26,
69]. W badaniu wlasnym jednoczesne obnizenie eGFR < 60ml/min/1,73m? i
biatkomocz stwierdzono, odpowiednio, u 20,3% (MDRDs, MDRD), 21,1% (CKD-
EPI) 122,2% (CG) pacjentow. Otrzymane wyniki pozwalaja wysung¢ u tych chorych
podejrzenie PChN. Do potwierdzenia rozpoznania brakuje jednak spehienia
kryterium czasowego: utrzymywania si¢ powyzszych nieprawidlowosci przez okres

> 3 miesigcy [26].

5.5. Ocena funkcji nerek w badanej grupie w zaleznosci od wystepowania C
iNT

Cukrzyca, jako wiodgca przyczyna PChN powoduje wzrost powiktan
chorobowych oraz $miertelnosci wsréd chorych z PChN [73]. Coresh 1 wsp.
wykazali, Ze osoby z dodatnim wywiadem chorobowym w kierunku C maja czgsciej
uszkodzong funkcje nerek, niz pacjenci bez tej choroby [31]. Wyniki badan wtasnych
wykazaly wysoka czesto$¢ wystgpowania eGFR < 60 ml/min/1,73m? w tej grupie
pacjentow w poréwnaniu z osobami bez C. Wystepowanie C mialo istotny wptyw na
wielko$¢ eGFR, zwlaszcza u pacjentow < 65 roku zycia i w mniejszym stopniu dla
tych > 65 roku zycia. Statystycznie istotne wyzsze $rednie wartosci eGFR u
pacjentéw bez C w pordéwnaniu z tymi z C w mlodszej grupie wiekowej wskazuja na
uszkodzenie funkcji nerek w tej chorobie. Jednak i w tej grupie chorych, ocena
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srednich warto$ci eGFR w zaleznos$ci wieku oraz plci wykazata istotnie statystycznie
wyzsze wartosci u 0sob mlodszych w poréwnaniu ze starszymi oraz u mezczyzn w

poréwnaniu z kobietami.

Biatkomocz wykryto u 42,8% badanych z rozpoznang C. Nie oceniano jednak
wystepowania bardziej czutej mikroalbuminurii. Przeprowadzone w ostatnich latach
badania wskazuja, ze mikroalbuminuria stanowi marker uszkodzenia $rdédbtonka i
prekursor progresji PChN [84]. Wystepuje ona u 20 do 30% pacjentow z C i pojawia
si¢ rOwnoczesnie z nasileniem przepuszczalno$ci naczyn wilosowatych, ktora jest
skutkiem uszkodzenia komorek $rodblonka [85]. Jednak u 1/3 (34%) pacjentow z
cukrzycg nie stwierdza si¢ albuminurii 1 u takiej samej czg¢sci chorych (34,2%) z ta

chorobg jest ona wykrywana, co wykazal Garg i wsp. [82].

Nadcis$nienie tetnicze, dotyczace (podobnie jak cukrzyca) rosngcej liczby
pacjentow, nalezy do gtéwnych czynnikéw ryzyka uszkodzenia funkcji nerek i taczy
si¢ $cisle z wystgpowaniem PChN. W Stanach Zjednoczonych wystepuje ono u 72
milionéw chorych, a dodatkowo szacuje si¢, ze okolo 30% pacjentow pozostaje
niezdiagnozowanych [86-87]. Coresh i wsp. wykazali, ze osoby z dodatnim
wywiadem chorobowym w kierunku NT czes$ciej] maja uszkodzong funkcje nerek
[31]. W badaniu wlasnym czgstos¢ eGFR < 60 ml/min/1,73m? u pacjentow z NT
osiggneta 61,6% 1 byta istotnie statystycznie wyzsza w pordwnaniu z osobami bez
NT. Wystgpowanie NT miato istotny wptyw na wielkos¢ eGFR zarowno u
pacjentow < 65, jak 1 > 65 roku zycia. Ponadto, nizsze $rednie wartosci eGFR
otrzymane u tych pacjentow w pordwnaniu z osobami bez NT wskazuja na wplyw
NT na pogorszenie funkcji nerek. Podobnie do wynikow uzyskanych dla chorych z
C, rowniez w grupie z NT, ocena $rednich warto$ci eGFR w zalezno$ci od wieku
oraz plci badanych wykazala istotnie statystycznie wyzsze warto$ci u 0sob
mlodszych w poroéwnaniu ze starszymi oraz u mg¢zczyzn w poroOwnaniu z kobietami.
U pacjentow z NT biatkomocz wykazano u 40,2% chorych. Zauwazy¢ tutaj nalezy,

ze w badaniach Garg’a i1 wsp. albuminuria wystgpowata u 14,5% badanych
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pacjentow z NT i eGFR < 30 ml/min/1,73m? a nie wykazano jej u 2/3 (63%)
chorych tej grupy [83]. W badaniach wilasnych u chorych z NT i eGFR < 30
ml/min/1,73m? Uprot stwierdzono u 9,2% przy uzyciu wzoru CG, u 9,5% przy
zastosowaniu réwnania MDRD, u 9,8% przy wykorzystaniu wzoru MDRDs i u
10,4% przy zastosowaniu rownania CKD-EPIl. Wyniki te, mimo zastosowania
znacznie mniej czule] metody wykrywania biatkomoczu, mozna zatem podsumowac

jako zblizone do otrzymanych przez Garg’a i wsp. [82].

U pacjentow z NT 1/lub cukrzyca srednie wartosci eGFR uzyskane przy
pomocy rownania MDRD 1 MDRDs byly wyzsze w poréwnaniu do otrzymanych
przy uzyciu rownan CKD-EPI oraz CG, tak w catej grupie, jak i przy uwzglednieniu
plci badanych. Ocena $rednich wartosci eGFR w zaleznosci od wieku chorych w
grupie z NT i C data podobne wyniki w grupie pacjentow > 65 roku zycia. Natomiast
w grupie badanych < 65 roku zycia z NT 1/lub C $rednie warto$ci eGFR otrzymane z
réwnania CG byly wyzsze od uzyskanych wzorami MDRD, MDRDs oraz CKD-EPI.
W odrdéznieniu od tych wynikow, w badaniu Gomeza Marcosa i wsp., eGFR
pacjentow z NT szacowana przy pomocy CKD-EPI byta wyzsza od obliczonej przy
pomocy MDRD [88]. Oceniana populacja 478 chorych z NT byla jednak znacznie
milodsza od analizowanej w badaniach wlasnych i jej sredni wiek wynosit 57,6 lat, co
moglo wplyna¢ na uzyskane wyniki. Wyniki badan wtasnych sa natomiast zgodne z
publikowanymi wczes$niej przez Sweileh’a 1 wsp. [89]. Wskazuja one, ze spadek
eGFR < 60 ml/min/1,73m? wystepuje czesciej u pacjentdow ze wspolistniejaca
cukrzycg 1/lub NT, niz u badanych bez tych obcigzen oraz u osob starszych w

porownaniu z mlodszymi.

Coresh i wsp. doszli do wniosku, ze u 0s6b bez NT i C uszkodzenie nerek
czesciej wystepowato w starszej grupie wiekowej, tzn. po 70 roku zycia (16%), a
rzadko dotyczylo pacjentow < 60 roku zycia (1,3%) [31]. Na podobne wnioski
pozwalaja wyniki badan wtasnych. U pacjentow nieobcigzonych NT i C obnizenie

eGFR < 60ml/min/1,73m? wystepowalo cz¢sciej u badanych > 65 roku zycia, niz w
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grupie < 65 roku zycia. Warto w tym miejscu zwroci¢ uwage na zalezno$¢ miedzy
wiekiem badanych i ubytkiem funkcji nerek, zwlaszcza w odniesieniu do oceny
eGFR przy uzyciu wzoru CG. Przewaga czgstosci uposledzonej filtracji otrzymane;j
ze wzoru CG w pordwnaniu z innymi réwnaniami wystepowata zwlaszcza w grupie
pacjentow > 65 roku zycia. Wyniki te s3 zgodne z uzyskanymi przez Whaley-
Connell'a [74]. Wskazujg one na wykazang wczesniej odwrotng zalezno$¢ pomigdzy
wiekiem a spadkiem eGFR, co zdaniem innych autoréow jest skutkiem
,»fizjologicznego™ starzenia si¢ populacji [52- 53, 90]. Laczy si¢ z tym nie tylko
wlasciwe dawkowanie lekow wydalanych przez nerki, ale rowniez wigksze ryzyko
powiktan w przebiegu PChN: niedokrwistosci, zmian kostnych, niedozywienia. Jak
wykazano, zmniejszenie eGFR < 70ml/min/1,73m? jest niezaleznym czynnikiem

ryzyka chorob serca i naczyn oraz ogdlnej $miertelnosci [67, 90].

5.6. Ocena wplywu stanu zapalnego na funkcje¢ nerek

Niekorzystny wplyw stanu zapalnego (mierzonego st¢zeniem CRP oraz
biomarkeréw stresu oksydacyjnego) na funkcje nerek wykazano zwlaszcza u
pacjentow ze znacznie upo$ledzong filtracja kigbuszkowa [91]. Tsuchikura i wsp.
probowali natomiast wykaza¢ zalezno$¢ pomigdzy warto$ciami CRP i eGFR [92].
Wykazali oni statystycznie wyzsze wartosci CRP u pacjentéw z umiarkowanie
uszkodzong funkcjg nerek (eGFR 60-89ml/min/1,73m?) w pordéwnaniu do tych z
eGFR > 90ml/min/1,73m?>. W badaniach wilasnych stwierdzono nizsze $rednie
wartosci eGFR u pacjentéw CRP(+) w pordwnaniu do tych, u ktorych wartosci te
byly ujemne. Statystycznie istotna byta jednak tylko réznica wsrod analizowanych
kobiet (niezaleznie od wzoru uzytego do oceny eGFR). Dalsza analiza zaleznos$ci
$rednich wartos$ci eGFR i CRP z uwzglednieniem wieku i pici badanych wykazata
statystycznie istotne roznice, zwlaszcza wsrdd kobiet > 65 roku zycia. Wsrod
mezczyzn stwierdzono wyzsze $rednie wartosci eGFR w grupie CRP(-), ale byly one

istotne statystycznie tylko dla wzoru CG. Obserwowany w badaniach wlasnych
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wigkszy wplyw stanu zapalnego na funkcje nerek u kobiet moze wynikaé z ich
wigkszej liczebnosci w grupie starszej wiekowo i1 tym samym bardziej narazonej na

dalszy ubytek czynnych nefrondw wobec pojawienia si¢ niekorzystnego czynnika.

5.7. Analiza porownawcza funkcji nerek na poczatku i koncu hospitalizacji

U pacjentow hospitalizowanych wystepowanie PChN, jak 1 ostrego
uszkodzenia nerek laczy si¢ z wyzsza chorobowoscig, $miertelnoscig oraz
narazeniem na toksyczne dziatanie lekow [36]. Z tego wzgledu konieczna jest ocena
funkcji nerek przy przyjeciu do szpitala, jej monitorowanie w trakcie zabiegow
diagnostycznych i leczenia oraz kontrola przy zakonczeniu hospitalizacji. Z badan
Campos Gutierrez’a i wsp. wynika, ze ostre uszkodzenie nerek wykryto u 46,5%
hospitalizowanych chorych. Jednocze$nie autorzy odnotowali, ze u 27% pacjentéw
funkcja nerek nie byla oceniana w ogole [36]. W badaniu wlasnym ponowna ocena
funkcji nerek mozliwa byta u 270 chorych, wsréd ktorych 203 osoby obcigzone byty
NT, a u 136 wystepowata C. W przeciwienstwie do wynikow obserwacji Campos
Gutierrez’a, w badaniu wlasnym stwierdzono poprawe funkcji nerek u 8,1%
badanych. Poréwnanie $rednich warto$ci Scr I i IT w calej grupie wykazalo istotnie
statystycznie nizsze wartosci Scr Il, ale bylo to wynikiem uzyskania znacznego
spadku Scr u hospitalizowanych kobiet i nie dotyczyto mezczyzn. Analiza srednich

Scr 11 II przeprowadzona wsrod oséb z NT i C wykazata podobne zalezno$ci.

W przeprowadzonym badaniu szacowane S$rednie wartosci eGFR II byly
istotnie statystycznie wyzsze, tak w calej grupie, jak 1 wérdéd K oraz M. Natomiast
szczegblowa analiza porownawcza eGFR 1 i II z uwzglednieniem wieku i pici
badanych wykazata istotnie statystycznie wyzsze wartosci eGFR II w grupie K
(niezaleznie od wieku) oraz w grupie M < 65 roku zycia. Uzyskane wyniki sg
odmienne od otrzymanych przez Campos Gutierrez'a, ktory odnotowat spadek eGFR
w trakcie hospitalizacji (oceniony rownaniem MDRD). R6znice pomigdzy badaniem
wlasnym a cytowanym mozna tlumaczy¢ znacznym udzialem chorych poddawanych

zabiegom operacyjnym (37%) oraz 9% hospitalizacji zakonczonych zgonem w
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badaniu Campos Gutierrez'a [36]. W badaniu wlasnym chorzy byli leczeni

zachowawczo i nie odnotowano zgonu pacjenta w analizowanej grupie.

W badaniu wlasnym oceniono réwniez srednie wartosci eGFR II wsrod
pacjentow z NT i C. Uzyskane wyniki wykazaly istotng statystycznie popraweg
filtracji klebuszkowej u tych chorych, niezaleznie od wzoru zastosowanego do jej

szacowania, pici badanych oraz obcigzenia NT i/lub C.

W omawianej grupie 270 pacjentow przeprowadzono takze analize
porownawczg czgstosci wystepowania eGFR < 60ml/min/1,73m? przy przyjgciu oraz
wypisie ze szpitala. Do podgrupy z obnizong filtracja bez obecnosci biatkomoczu
zakwalifikowano poczatkowo od 33,7% (MDRD) do 36,7% (CG) badanych. Po
wykonaniu pomiaru Scr 11 i obliczeniu eGFR Il (po kilku dniach hospitalizacji),
stwierdzono zmniejszenie liczebnosci tej populacji o 4,1% (CG) do 6,3% (MDRDs).
W oparciu o wykazang poprawe eGFR w trakcie stosunkowo krotkiej hospitalizacji
wysuni¢to podejrzenie ONN. Stosujac kryteria RIFLE stadium R rozpoznano u 4 do
7 0sob, stadium [ u 1 do 4, natomiast stadium F u 2 do 4 pacjentow. U pozostalych
chorych, u ktorych nie uzyskano poprawy, wysuni¢to podejrzenie PChN, ktore

nalezaloby zweryfikowa¢ badaniem kontrolnym po uptywie 3 miesiecy [26].

Do podgrupy z obnizong filtracjg i wykrywanym bialkomoczem zaliczono na
poczatku hospitalizacji od 29,4% (CG) do 31,1% (MDRD) pacjentéw. Wykazane
odchylenia pozwolity wysuna¢ u tych chorych podejrzenie PChN. Do potwierdzenia
rozpoznania brakuje speilnienia kryterium czasowego: utrzymywania = si¢
nieprawidlowosci przez okres > 3 miesieCy [26]. Ocena eGFR II u tych pacjentow
wykazata poprawe filtracji u 5,7% (CG) do 5,9% (MDRD), co pozwolilo

przypuszczac u tych osob PChN z przebytym zaostrzeniem.

Liczba pacjentoéw, u ktérych wysunig¢to podejrzenie PChN byta najwyzsza w
odniesieniu do rownania CG (62%). Podobne Wyniki otrzymali Dharmarajan i wsp.
porownujac czestosci eGFR odpowiadajace stadium | - V wedlug klasyfikacji NKF.

We wspomnianej pracy stwierdzono réwniez najwieksza liczbe pacjentow z eGFR <
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60ml/min/1,73m? w oparciu o wzor CG [39]. Podkresli¢ tutaj nalezy, ze w badaniu
wlasnym zastosowanie rownania CG dla calej populacji (n=469) wykazalo takze
najwicksza czestos¢ eGFR < 60ml/min/1,73m? Najmniejsza czgsto$¢ wystgpowania
obnizonego eGFR dotyczyla natomiast wzoru MDRDs lub MDRD, co
zaobserwowano zaréwno w catej populacji, jak i podgrupie badanej powtornie przy
wypisie ze szpitala. Potwierdzaja to badania przeprowadzone wczesniej przez
Wieczorowska-Tobis i wsp. oraz Bermana i wsp., ktore sugeruja zawyzanie eGFR
obliczanego wzorami MDRD i MDRDs [66, 93]. Sugeruje to, ze eGFR pacjentow,
zwlaszcza tych > 65 roku zycia, szacowana z wykorzystaniem réwnan MDRD
(MDRDs) lub CKD-EPI moze by¢ wyzsza od rzeczywistej. Moze to skutkowaé
stosowaniem wyzszych dawek lekow, wykonywaniem badan kontrastowych, do
ktorych pacjenci ci nie powinni by¢ zakwalifikowani oraz opdznieniem opieki
medycznej z powodu nierozpoznania uposledzonej funkcji nerek. Z tych powodow,
mimo wspominanych powyzej uwag krytycznych, rownanie CG uwazane jest przez

niektorych za bezpieczniejsze, gldwnie wsrod starszych pacjentow [39, 94-95].

Wykonane badania witasne miaty kilka ograniczen. Po pierwsze: badania
biochemiczne wykonane zostalty w oparciu o pojedyncza probke krwi, a po drugie:
badano tylko jedng probke moczu, co uniemozliwilo potwierdzenie biatkomoczu.
Otrzymane w ten sposob wyniki badan laboratoryjnych mogly dotyczy¢ zarowno
ostrego uszkodzenia funkcji nerek, zaostrzenia w przebiegu choroby podstawowej

bedacej przyczyna hospitalizacji, jak 1 zmian przewlektych.

Do obliczania eGFR zastosowano Scr, ktore jak wiadomo zalezne sa od
zmiennej produkcji kreatyniny, podlegajacej wptywowi wielu czynnikéw, m.in.
takich, jak dieta, pte¢ i wiek. Doktadno$¢ wynikow starano si¢ poprawi¢ poprzez

roOwnoczesne zastosowanie do obliczen eGFR kilku zalecanych wzoréow: CG,
MDRD, MDRDs oraz CKD-EPI.
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W badanej populacji wystgpowanie eGFR < 60ml/min/1,73m? bylo znacznie
czestsze w poroOwnaniu z populacja ogdlng, np. w badaniu PolNef. Mozna to
thimaczy¢ stanem zdrowia pacjentow. Badaniem objeto grupe chorych przyjetych do
szpitala w trybie naglym, z powodu zagrozenia zycia. Takich obcigzen nie ma w

badaniach populacyjnych.

5.8. Nowe perspektywy oceny funkcji nerek

W ostatnich kilku latach prowadzone sg badania nad rolg czynnika wzrostu
fibroblastow (fibroblast growth factor-23; FGF-23) i jego znaczeniem w PChN.
FGF-23 zostat odkryty jako hormon regulujacy gospodarka wapniowo-fosforanows.
Okazalo si¢ jednak, ze wzrost stezenia FGF-23 jest odwrotnie proporcjonalny do
ubytku funkcji nerek i ze narastanie jego stezenia jest zwigzane z zaawansowaniem
PChN [96-97]. U pacjentdow z niewielkim uposledzeniem filtracji klebuszkowej
(eGFR > 60ml/min/1,73m?), w przedziale niewidocznym dla kreatyniny, FGF-23
zachowuje si¢ podobnie do cystatyny C. Natomiast przy wartosciach eGFR <
60ml/min/1,73m? warto$ci FGF-23 wzrastajg podobnie do Scr [98]. Poza tym,
wydaje si¢ on by¢ powigzany zarowno z progresja PChN, jak i $miertelnoscig u
pacjentow dializowanych [99]. Wdrozenie oznaczenia FGF-23 do codziennej
praktyki nalezy jeszcze do przyszitosci i wymaga dalszych badan. Wydaje si¢ jednak,
ze wprowadzenie oznaczania tego biomarkera do rutynowej diagnostyki klinicznej

moze odpowiedzie¢ na istniejace dzi$ niejasno$ci W ocenie zaawansowania PChN.
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PODSUMOWANIE

1. Wsrod hospitalizowanych w trybie naglym przewazali me¢zczyzni < 65 roku
zycia, tak w calej badanej populacji, jak i wsréd chorych z cukrzyca i

nadci$nieniem tg¢tniczym.

2. Podwyzszone stezenie kreatyniny w surowicy krwi stwierdzono tacznie u 179

pacjentow (38,2%), w tym 106 kobiet 1 73 mezczyzn.

3. Biatkomocz wystgpowat tacznie u 174 os6b (37,1%), w tym 85 kobiet i 89

mezezyzn.

4. Wartosci eGFR < 60 ml/min/1,73m? stwierdzono najczesciej w odniesieniu
do wzoru CG (n=247, 52,7%), nastgpnie przy uzyciu rOwnania CKD-EPI
(n=230, 49%) 1 pordwnywalnie czesto przy zastosowaniu wzoréw MDRDs
(n=217, 46,3%) oraz MDRD (n=213, 45,4%).

5. Wykazano silnie dodatnie korelacje migdzy wartoSciami eGFR obliczonymi
przy pomocy réwnan: CG i MDRDs, CG i MDRD, CG i CKD-EPI, MDRDs
i MDRD, MDRDs i CKD-EPI oraz MDRD i CKD-EPI.

6. Az u 15,4-27,5% K i 18,0-33,9% M wartosci Scr byly prawidlowe mimo
eGFR < 60 ml/min/1,73m? (w zaleznos$ci od wzoru uzytego do szacowania
GFR).

7. Biatkomocz 1gcznie z eGFR < 60 ml/min/1,73m? stwierdzono u 20,3%
(MDRDs, MDRD), 21,1% (CKD-EPI) i 22,2% (CG) pacjentow, co pozwolito
wysuna¢ u nich podejrzenie PChN.

8. Czestos¢ wystgpowania eGFR < 60 ml/min/1,73m? byla statystycznie istotnie
mniejsza w grupie < 65 roku zycia w porOéwnaniu do stwierdzanej u
pacjentow > 65 roku zycia. Roéwniez wartoSci eGFR byly istotnie

statystycznie wyzsze u pacjentow < 65 roku zycia.
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9. W oparciu o analiz¢ podgrupy ocenianej powtornie przed wypisem ze
szpitala podejrzenie ONN wysunigto u 4,1% do 6,3% chorych, natomiast w
odniesieniu do podejrzenia PChN wartosci te dotyczyly od 59,2% do 62,0%
badanych.
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7. WNIOSKI

1. Sposrod trzech ocenianych wskaznikdw uszkodzenia funkcji nerek: stezenia
Kreatyniny w surowicy, szacowanej filtracji klebuszkowej 1 biatkomoczu,
wskaznikiem, ktory wykazuje najwyzsza czesto$¢ uszkodzenia funkcji nerek u
chorych hospitalizowanych jest eGFR.

2. Bardzo wysokie korelacje pomiedzy wynikami eGFR szacowanymi przy pomocy
wzorow: MDRDs, MDRD i1 CKD-EPI wydajg si¢ pozwala¢ na ich wzajemne

zastgpowanie.

3. Najwieksza czestos¢ wystgpowania eGFR < 60 ml/min/1,73m? w poréwnaniu z
innymi wzorami obserwuje si¢ przy zastosowaniu rownania CG, co W grupie > 65

roku zycia jest istotne statystycznie.

4. Wykazany istotny statystycznie wplyw nadci$nienia tetniczego i cukrzycy na
wystgpowanie podwyzszonych wartosci Scr, obnizenia eGFR i biatkomoczu

potwierdza udziat tych chordéb w progresji uszkodzenia funkcji nerek.
5. Przeprowadzone badania wykazaly zwigzek migdzy wystepowaniem ostrego stanu
zapalnego a spadkiem filtracji kilebuszkowej, zwlaszcza u starszych chorych

hospitalizowanych w trybie nagtym.

6. Poprawa wskaznikow funkcji nerek przy wypisie ze szpitala wskazuje na

odwracalnos$¢ uszkodzenia funkcji nerek wraz z poprawg stanu ogdlnego.
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9. STRESZCZENIE

Wyniki badan ostatnich lat wskazuja na wzrost zapadalno$ci na choroby
nerek, a zwlaszcza narastanie czgstoSci nefropatii wtornych, szczegdlnie
cukrzycowej i nadci$nieniowej choroby nerek. W codziennej praktyce stopien
uszkodzenia funkcji nerek mozna oceni¢ za pomocg wielkosci filtracji klebuszkowej
(GFR) szacowanej przy pomocy rownan matematycznych (¢GFR) wykorzystujacych

stgzenie kreatyniny w surowicy (Scr).

Celem pracy byta ocena czgstosci wystepowania obnizonej eGFR u pacjentow
przyjmowanych do szpitala w trybie naglym, z uwzglednieniem wpltywu wieku,
nadci$nienia tetniczego (NT), cukrzycy (C) oraz ostrych standw zapalnych (OSZ) na

uszkodzenie nerek.

Badaniem objeto 469 pacjentow: 228 (48,6%) kobiet (K) i 241 (51,4%)
mezezyzn (M), zglaszajacych sie kolejno do Szpitalnego Oddzialu Ratunkowego
Centrum Medycznego HCP w Poznaniu, w okresie 15. 05. 2008 - 15. 08. 2008 roku i
zakwalifikowanych do hospitalizacji. Najcze$ciej wystepujacymi przewlektymi
schorzeniami, w przebiegu ktorych doszto do pogorszenia stanu zdrowia, byty NT
(69,5%) oraz C (44,3%). U 270 pacjentow, w tym 149 kobiet 1 121 mezczyzn
przeprowadzono analiz¢ poroéwnawczg funkcji nerek przy przyjeciu i wypisie ze

szpitala.

W analizie uwzgledniono wywiad chorobowy i wyniki badan laboratoryjnych:
stezenia glukozy na czczo, Scr, mocznika, biatka C-reaktywnego i albumin w
surowicy oraz badanie ogdélne moczu. Do oceny eGFR zastosowano wzory
Cockcroft-Gault’a (CG), Modification of Diet in Renal Disease w wersji pelnej
(MDRD i skroconej (MDRDs) oraz rownanie Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI).

Podwyzszone Scr stwierdzono Iacznie u 179 chorych (38,2%), w tym u 106 K i
73 M. Wartosci eGFR < 60 ml/min/1,73m? wykazano najczg$ciej w odniesieniu do
wzoru CG (52,7%), nastgpnie przy uzyciu rownania CKD-EPI (49%) i

porownywalnie czesto przy zastosowaniu wzorow MDRDs (46,3%) oraz MDRD
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(45,4%). Woykazano silnie dodatnie korelacje migdzy wartosciami eGFR
obliczonymi przy pomocy wymienionych rownan. Najwyzsze korelacje stwierdzono
miedzy wynikami rownah MDRDs, MDRD i CKD-EPI. Prawidlowe wartosci Scr
przy eGFR < 60 ml/min/1,73m? obserwowano u 15,4 do 27,5% K oraz 18,0 do
33,8% M (zaleznosci od réwnania zastosowanego do oceny eGFR). Biatkomocz
(Uprot) wystepowal facznie u 174 osoéb (37,1%), w tym 85 K i 89 M. Uprot
jednoczes$nie z podwyzszonym Scr stwierdzono u 16,7% badanych, w tym 9% K 1
7,7% M. Wystepowanie Uprot i eGFR < 60 ml/min/1,73m?> wykazano u 20,3%
(MDRDs i MDRD) do 22,2% (CG). Czgstos¢ wystepowania eGFR < 60
ml/min/1,73m?> w grupie < 65 roku zycia wynosita 20,1-23,4%, natomiast u
pacjentdéw > 65 roku zycia 64,2-78,8% (p<0,0001). Srednie wartosci eGFR byly
znamiennie wyzsze u pacjentow < 65 roku zycia w poréwnaniu do osob starszych:
CG - 78,3+28,4 i 47,7£17,0 ml/min/1,73m?, MDRDs - 72,9+£27,5 i 53,5421,2
ml/min/1,73m?, MDRD - 75,0£27,9 i 53,0+21,6 ml/min/1,73m?, CKD-EPI -
73,9425,6 ml/min/1,73m? i 50,19+19,7 (dla wszystkich rownan p<0,0001).

Wykazano wigkszg czestos¢ wystgpowania eGFR < 60 ml/min/1,73m? u
chorych z NT (57,1-61,6%) i C (56,3-60,6%), niz u tych bez NT (21,7-32,2%) i bez
C (36,8-41,8%) (p<0,05 dla wzoru CG w grupie C oraz p<0,0001 dla pozostatych
rownan). Srednie wartosci eGFR u chorych z NT byly znamiennie nizsze od
stwierdzonych u o0sob bez tego powiklania (p<0,0001 dla wszystkich wzorow) i
wynosity: 55,94254 1 73,6£27,7 ml/min/1,73m? (CG) 56,5+24,0 i 75,0,+26,2
ml/min/1,73m?> (MDRDs), 56,9+£24,8 i 76,3£26,8 ml/min/1,73m* (MDRD) oraz
54,7+25,1 i 74,5£25,1 ml/min/1,73m? (CKD-EPI). Zblizone do powyzszych byty
wartosci eGFR otrzymane u chorych z C i bez C: 55,3+242 1 66,1428.,8
ml/min/1,73m? (CG), 56,0+£24,5 1 67,0+26,3 ml/min/1,73m? (MDRDs), 56,1+25,3 i
68,1£27,0 ml/min/1,73m?> (MDRD) oraz 54,0+24,1 i 66,1+26,1 ml/min/1,73m?
(CKD-EPI) (p<0,0001 dla wszystkich wzorow).

Wystepowanie OSZ kojarzyto si¢ ze znamiennie nizszymi wartosciami eGFR

u K z tymi powiktaniami, zwlaszcza w grupie starszej wiekowo.
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Wsréd 270 chorych ocenianych dwukrotnie, wartosci Scr 1 (przy przyjeciu)
byly istotnie wyzsze w poréwnaniu do Scr II (przy wypisie ze szpitala) (p<0,05), co
bylo wynikiem znacznego spadku Scr u hospitalizowanych kobiet i nie dotyczyto
mezczyzn. Podobne obserwacje poczyniono w odniesieniu do 0os6b z NT i C. W catej
grupie srednie wartosci eGFR II byty istotnie statystycznie wyzsze od obliczonych
przy przyjeciu (p<0,0001, niezaleznie od zastosowanego wzoru). Natomiast analiza
poréwnawcza eGFR 1 1 II, uwzgledniajagca wiek 1 ple¢ badanych wykazata istotnie
statystycznie wyzsze wartosci eGFR II w grupie K (niezaleznie od wieku) oraz u M

< 65 roku zycia.

Poprawe eGFR 11 do warto$ci prawidlowych obserwowano u 4,1% (CG) do
6,3% (MDRDSs) pacjentow. Pozwolilo to na wysuni¢cie podejrzenia ostrej
niewydolnos$ci nerek. Natomiast wérod chorych z obnizong poczatkowo eGFR < 60
ml/min/1,73m2 z towarzyszacym Uprot, poprawe eGFR stwierdzono u 5,7% (CG)
do 5,9% (MDRD) badanych tej grupy. Wskazywalo to na przebyte zaostrzenie
przewlektej choroby nerek (PChN). Do potwierdzenia rozpoznania PChN brakuje
jednak spetnienia kryterium czasowego, tj. utrzymywania si¢ powyzszych

nieprawidlowosci przez okres > 3 miesigcy.

Wyniki przeprowadzonych badan wskazuja, ze spos$rdod trzech ocenianych
wskaznikow uszkodzenia nerek: Scr, eGFR i Uprot, tym ktory wykazuje najwyzszg
czesto$¢ uszkodzenia ich funkcji u chorych hospitalizowanych jest eGFR. W badanej
populacji chorych, przyjetych do szpitala w trybie naglym, wystgpowanie eGFR < 60
ml/min/1,73m?> bylo znacznie czg¢stsze w pordOwnaniu z populacja ogdlna.
Przeprowadzone badania wykazaty zwiazek miedzy wiekiem, wspotistnieniem NT,
C oraz OSZ a filtracja kigbuszkows. Poprawa eGFR przy wypisie ze szpitala
wskazuje na odwracalno$¢ (przynajmniej czesciowa) uszkodzenia funkcji nerek wraz
Z poprawa stanu ogolnego, zwigzang z opanowaniem OSZ i/lub normalizacja

ci$nienia tetniczego 1 glikemii.
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10. SUMMARY

Title: ,,The evaluation of glomerular filtration rate in patients hospitalized due

to emergency”

Recent results indicate that the number of patients suffering from kidney
diseases is rapidly increasing. This is caused by a worldwide increase in the
prevalence of hypertension (HA) and diabetes (D). The current assessment of kidney
function is based primarily on estimated glomerular filtration rate (eGFR). In this
context, the most popular are equations that use serum creatinine (Scr) as a major
predictor of kidney function.

The aim of this study was to evaluate the prevalence of reduced eGFR in
patients hospitalized due to emergency. The impact of age, HA, D, and acute
inflammatory episodes (AIE) on kidney function was also analyzed.

The study involved 469 patients, among them 228 (48.6%) females (F) and
241 (51.4% males (M), admitted to the Department of Emergency of HCP Medical
Centre in Poznan between May 15 and August 15. 2008, and subsequently qualified
for hospitalization. The most common underlying chronic diseases during the course
of which deterioration in health condition appeared were HA (69.5%) and D
(44.3%). In 270 patients (149 F and 121 M), the repeat measurement of renal

function at the discharge from the hospital was possible.

The evaluation of patients’ health condition was based on anamnesis and
measurement of laboratory parameters including serum glucose level, Scr, serum
urea, C-reactive protein, serum albumin, and urine analysis. The kidney function was
assessed using the Cockcroft-Gault (CG), Modification of Diet in Renal Diseases, in
the whole (MDRD) and the short version (MDRDs), and Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) equations.

Elevated Scr was found in 179 patients (38.2%), among them in 106 F and 73
M. Values of eGFR < 60 ml/min/1.73m? were stated in 52.7%, 43.6%, 45.4%, and
45.4% using the CG, MDRDs, MDRD, and CKD-EPI equations, respectively. Strong

131



positive correlations were found between the values of eGFR calculated with these
formulas, particularly between those obtained with MDRDs, MDRD and CKD-EPI

equations.

Despite eGFR < 60 ml/min/1.73m?, normal values of Scr were stated in 15.4 -
27.5% of F and 18.0 - 33.9% of M (depending on the equation used for the
assessment of eGFR). Proteinuria (Uprot) occurred in 37.1% (174) of patients,
among them in 85 F and 89 M. Uprot together with elevated Scr was detected in
16.7% of patients (9.0% of F and of 7.7% of M). Uprot and eGFR < 60
ml/min/1.73m? were found (depending on the formula used) in 20.3% (MDRDs and
MDRD) to 22.2% (CG) of patients.

In the group < 65 years of age, the frequency of eGFR <60 ml/min/1.73m? was
20.1 — 23.4%. In contrast, in patients > 65 years old it was 64.2 — 78.8% (p<0.0001).
Correspondingly, the mean values of eGFR were significantly higher in patients < 65
years of age compared to the older group (CG: 78.3+28.4 vs. 47.7£17.0
ml/min/1.73m?; MDRDs: 72.9+27.5 vs. 53.5421.2 ml/min/1.73m?; MDRD:
75.0£27.9 vs. 53.0£21.6 ml/min/1.73m?; CKD-EPI: 73.9425.6 ml/min/1.73m? vs.
50.19+19.7; p<0.0001 for all equations).

In individuals with HA and D, eGFR < 60 ml/min/1.73m? was much more
common (57.1 — 61.6% and 56.3 — 60.6%, respectively) than in those without these
diseases (21.7 -32.2%; p<0.0001). Along with this observation, the mean values of
eGFR differed significantly between patients suffering from HA and D, compared to
those without these complications (HA vs. normotensive — CG: 55.9+25.4 vs.
73.6+27.7 ml/min/1.73m?>, MDRDs: 56.5+24.0 vs. 75.0+£26.2 ml/min/1.73m?,
MDRD: 56.9+24.8 vs. 76.3+£26.8 ml/min/1.73m?, CKD-EPI: 54.7+25.1 vs. 74.5+£25.1
ml/min/1.73m?, p<0.0001 for all equations; D vs. non-diabetic — CG: 55.3+24.2 vs.
66.1+28.8 ml/min/1.73 m?, MDRDs: 56.0+24.5 vs. 67.0£26.3 ml/min/1. 73m?,
MDRD: 56.1+25.3 vs. 68.1+£27.0 ml/min/1.73m?, CKD-EPI: 54.0+24.1 vs. 66.1+£26.1
ml/min/1.73m?, p<0.0001 for all formulas).
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The study showed that the occurrence of AIE had a statistically significant
impact on reduction of eGFR in F, particularly in the older group.

Among 270 patients evaluated two times, the values of Scr | (at the
admission) were significantly higher than Scr Il assessments (measured at the
discharge from the hospital) (p<0.05). Similar observations were made with respect
to patients with HA and D. In the whole group analyzed, mean values of eGFR 1l
were significantly higher compared to eGFR | (p<0.0001). However, when the sex
was taken into account it appeared that the increase in eGFR was much more
apparent in F than in M. This finding was confirmed when both sex and age were
included into the analysis. In M, the improvement in eGFR was mainly observed in
those < 65 year of age.

Depending on the equation used for calculation of eGFR, the reversal of
kidney function to normal values was observed in 4.1% (CG) to 6.3% (MDRDs) of
patients. Thus, acute renal failure could be suspected in these subjects. In the
subgroup admitted with eGFR < 60 ml/min/1.73m? and Uprot, an improvement in
eGFR was noticed in 5.7% (CG) to 5.9% (MDRD), suggesting the diagnosis of
exacerbation of chronic kidney disease (CKD). However, to state the CKD these

abnormalities should be confirmed after at least 3 months.

The results indicate that out of three markers of kidney injury taken into
consideration, i.e.: Scr, eGFR and Uprot, the highest prevalence of this injury in
patients hospitalized due to emergency could be shown using eGFR. In this special
cohort of patients, the frequency of eGFR < 60 ml/min/1.73m? was much higher than
in the general population. The results confirmed the impact of HA, D and AIE on
kidney function. However, an improvement in eGFR after hospitalization indicates
that treatment of inflammatory processes along with normalization of the blood
pressure and blood glucose level may result in the reversibility of kidney function (at

least partial).
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