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SPIS NAJWAZNIEJSZYCH SKROTOW

Alx (Augumentation Index) - wskaznik wzmocnienia

AP (Augumentation Pressure) - cisSnienie wzmocnienia

BMI (Body Mass Index) - wskaznik masy ciata

cAlx ( Central Augumentation Index) - centralny wskaznik wzmocnienia

cFPP (Central Fractional Pulse Pressure) - centralne cisnienie czgstkowe pulsu
CKD (chronic kidney disease) — przewlekta choroba nerek

DBP (Diastolic Blood Pressure) - rozkurczowe cisnienie tetnicze

Slpyp (Stiffness Index of Digital Volume Pulse) - wskaznik sztywnosci

eGFR (Estimated Glomerular Filtration Rate) szacunkowy wspdtczynnik filtracji ktebuszkowej
HR (Heart Rate) - czestos¢ rytmu serca

PP (Pulse Pressure) - ci$nienie pulsu

PWA (Pulse Wave Analysis) - analiza fali tetna

PWV (Pulse Wave Velocity) - predkos¢ fali pulsu

SBP (Systolic Blood Pressure) - skurczowe cis$nienie tetnicze

Tr (wave reflection transit time) - czas powrotu fali odbitej

USG (Ultrasonography) - ultrasonografia

WHR (Waist-Hip Ratio) - wskaznik pas-biodro



WSTEP

Ultrasonograficzne parametry charakterystyki nerek i ich zwiqzki z funkcjq nerek

Badanie ultrasonograficzne (USG) nerek w duzej mierze dzieki powszechnej
dostepnosci aparatéow USG i braku przeciwwskazan do jego wykonania, nalezy do
podstawowych narzedzi w diagnostyce obrazowej tego narzadu. Prawidtowo
przeprowadzone i zinterpretowane USG nerek jest czesto jedynym badaniem obrazowym
pomagajgcym ustali¢ rozpoznanie lub wskazujgcym dalszy kierunek postepowania
diagnostycznego. Zaletami ultrasonografii jest mozliwos¢ oceny, niezaleznie od stanu funkcji
nerek, migzszu i uktadu kielichowo-miedniczkowego, obecnosci zastoju moczu, obecnosci
ztogdéw lub zmian rozrostowych. Badanie USG mozna wielokrotnie powtdrzaé nie obcigzajac
pacjenta (m.in. brak promieniowania jonizujgcego i brak potrzeby podawania dozylnych
srodkéw kontrastowych). Nie jest takie obojetny niewielki koszt badania. Prawidtowe
wykonanie badania USG i jego interpretacji zalezy od doswiadczenia i umiejetnosci lekarza
wykonujgcego procedure. Istnieje bardzo szeroki wachlarz wskazan do badania USG
obejmujagcy w zasadzie kazdg chorobe nerek, m.in. kamice nerkowg, torbiele

i torbielowatos¢, zmiany rozrostowe, wady wrodzone, urazy, uposledzenie funkcji nerek [1].

W wielu badaniach dowiedziono, ze wielko$¢ nerek jest powigzana z gruboscia
migzszu i iloscig nefrondw odpowiedzialnych za prawidtowe funkcjonowanie tego narzadu
[2,3]. Powszechnie uwaza sie takze, ze wybrane ultrasonograficzne parametry
morfometryczne wielkosci takie jak dtugos¢ i objetos¢ nerki, odzwierciedlajg funkcje narzadu
w populacji oséb zdrowych, zaréwno u dzieci jak i dorostych [4,5,6]. Emamian i wsp.
w badaniu obejmujgcym 665 zdrowych ochotnikow dowiedli, ze najlepszym parametrem
opisujgcym wielkosci nerek jest jej objeto$é, ktéra koreluje z wysokoscia, masg ciata
i catkowitg powierzchnia ciata. Jednak najbardziej praktycznym pomiarem jest dtugosé nerki
[7]. Do podobnych wnioskéow doszedt Widjaja i wsp. wyliczajgc objetos¢ nerki w badaniu
tomografii komputerowej oraz dtugos¢, pole powierzchni i grubos¢ migzszu w USG [8].
Parametry te korelowaty z funkcjg nerki wyrazong za pomocg wspodfczynnika przesgczania
ktebuszkowego pojedynczej nerki (SKGFR- single kidney glomerular filtration rate) oznaczong
przy uzyciu radioizotopu. W przeprowadzonych badaniach wykazano, ze objetos¢ nerki lepiej

przewiduje SKGFR niz diugos¢ nerki. Z kolei potgczone parametry ultrasonograficzne
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dtugosci, pola powierzchni nerki i grubos¢ migzszu lepiej korelujg z objetoscig nerki i SKGFR
niz sama ich diugos¢. Z kolei Miletic i wsp. wysuneli wniosek po zbadaniu grupy 202
zdrowych oséb, ze najlepszym parametrem odzwierciedlajgcym wielkos¢ nerek jest
wspotczynnik dtugosci nerki do wysokosci ciata (KBR- kidney length: body height ratio)
opisujacy stosunek dfugosci nerki do wzrostu, a eliminujacy jednoczesnie wptyw wzrostu
i ptci na wielko$¢ nerki badanego [9]. Doktadne czynniki wptywajgce na rozmiar nerek
okreslili Glodny i wsp. w retrospektywnym badaniu obejmujgcym 1040 pacjentéw, ktérych
zbadano przy uzyciu tomografii komputerowej z powoddéw innych niz choroby nerek.
Stwierdzono wéwczas, ze wielkos¢ nerek nalezy ocenia¢ indywidualnie a wptywajg na nie
BMI, wysokos¢, pte¢, wiek, pozycja nerki, liczba tetnic nerkowych i ich ewentualna stenoza

[10].

W innych badaniach skupiono sie na zwigzkach pomiedzy parametrami wielkosci
a wspotczynnikiem przesaczania ktebuszkowego (GFR - glomerular filtration rate), ktoéry
najlepiej odzwierciedla funkcjonowanie nerek. Beland i wsp. doszli do wniosku, ze u chorych
z przewlekta chorobg nerek (PCN) grubos¢ warstwy migzszowej lepiej koreluje z GFR niz
dtugos¢ nerki [11]. O przewadze objetosci nerek nad ich dtugoscig w relacji z GFR jako
czynnika rokowniczego w PCN pisze Sanusi i wsp. [12]. Ciekawe badanie opisujace relacje
wielkos$ci nerek z ich funkcjg przeprowadzit Kariyanna i wsp. Udowodnili oni, ze rozmiar
nerek powigzany jest z GFR, wysokoscig i wiekiem badanego oraz ze istniejg interakcje
pomiedzy etiologia choroby nerek a wiekiem i wysokoscia badanych. Poza tym wielkos¢
nerek u chorych na PCN zmniejsza sie o okoto 0,5 cm na dekade i jest niezalezna od etiologii
niewydolnosci nerek oraz jest odwrotnie proporcjonalna do pogarszajace;j sie ich funkcji [13].
Reasumujgc nalezy zauwazyé, ze istnieje sporo badan pozwalajgcych na powigzanie
morfometrycznego opisu nerek dokonanego przy pomocy techniki ultrasonograficznej

z podstawowg funkcjg nerek jaka jest GFR.



Obwodowa i centralna hemodynamika — jej zwigzek z uktadem sercowo-naczyniowym

i nerkami

Hemodynamika zajmuje sie zjawiskiem przeptywu krwi w naczyniach. Uktad
naczyniowy dzielimy na zbiornik duzy (systemowy) i maty (ptucny). Serce pompuje krew
rownoczesnie do obu krwiobiegow. Dzieki sprezystym wtasciwosciom tetnic krew krazy
w obu zbiornikach w sposob ciagty, niezaleznie od cyklu pracy serca. Energia catkowita, ktora
odpowiedzialna jest za wyrzut krwi do krwiobiegu dzieli sie na trzy sktadowe: energie
kinetyczng, statyczng i grawitacyjna. W trakcie skurczu lewej komory energia kinetyczna
potrzebna jest do wyrzutu krwi do krazenia systemowego, jednoczesnie aorta rozcigga sie,
akumulujac energie potencjalng potrzebng do utrzymania cisnienia wewnagtrznaczyniowego

w fazie rozkurczu. Energia grawitacyjna zuzyta jest natomiast na pokonanie sit ciezkosci.

Naczynia zbudowane s3 z trzech warstw: srédbtonka, warstwy Srodkowej i przydanki.
Miesnie gtadkie, wtdkna sprezyste i kolagenowe znajdujg sie w dwdch ostatnich warstwach
$ciany naczyn i odpowiedzialne sg za ich wiasciwosci elastyczne. llosciowy stosunek komérek
miesniowych do wtdkien sprezystych zwieksza sie na rzecz tych pierwszych im bardziej
obwodowo potfozone sg naczynia. Duze tetnice (aorta) zbudowane sg z wiekszej ilosci
wtdkien sprezystych, dzieki ktdrym majg wieksze witasciwosci sprezyste i rozciggliwe, mniej
jest natomiast wtdkien kolagenowych. Zapewnia to ciggty przeptyw krwi, pomimo znacznych
wahan cisnien pomiedzy fazg skurczu a rozkurczu komér serca. W obwodowych czesciach
uktadu tetniczego zwieksza sie ilos¢ komdrek miesni gtadkich kosztem zawartosci wtdkien
sprezystych, jak rowniez zmniejsza sie srednica Swiatta naczynia, a nastepuje przyrost
grubosci Sciany. Te tetnice (arteriole) sg mniej rozciggliwe, spetniajg natomiast wazing

funkcje kontroli oporu przeptywu [14].

Rytmiczne, zgodne z pracy serca, rozciggniecie aorty wraz ze wzrostem cisnienia
przez przeptywajgcq krew nazywane jest tetnem, ktére rozchodzi sie wzdiuz naczyn
w postaci fali tetna. Podstawowym zatozeniem modelu dystrybucyjnego jest predkosc
przemieszczania sie fali tetna (PWV - pulse wave velocity), ktére jest zalezne od stopnia
sztywnosci naczyn. Do charakterystyki fali tetna nalezy amplituda i czestotliwos$¢. Amplituda
jest to réznica pomiedzy cisnieniem skurczowym a rozkurczowym, czyli ci$nienie tetna (PP -

pulse pressure). Natomiast czestotliwosc¢ zalezy od rytmu pracy serca.
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Fala tetna, ktéra przemieszcza sie od aorty ku obwodowi odpowiedzialna jest
za maksymalne cisnienie skurczowe. Nastepnie fala tetna czesciowo powraca po odbiciu sie
od kolejnych rozgatezien tetniczych jako fala odbita, ktéra jest sumag sktadowych fal
odbitych. Fala odbita opisuje wartosc¢ cisnienia w fazie rozkurczu serca, a ostatecznie dociera
do tuku aorty w fazie rozkurczu lewej komory, powodujgc wzrost cisnienia rozkurczowego,
od ktérego zalezy perfuzja tetnic wiencowych. Droga fali tetna zapisywana jest w postaci

krzywej cisnienia.

Z wtasciwosciami sprezystymi tetnic zwigzana jest podatnos¢ (compliance). Jest ona
zdefiniowana jako zmiana objetosci w odpowiedzi na zmiane ci$nienia (C=AV/AP). Parametr
ten zmienia sie wraz ze sztywnieniem $cian naczyn, ktére nasila sie z wiekiem. Starzenie sie
organizmu powoduje, ze wtdkna sprezyste aorty ulegajg ostabieniu, nastepnie mineralizacji,
co prowadzi w konsekwencji do zwiekszonej sztywnosci naczyn [15,16]. Proces ten wraz
z dysfunkcjg komérek $rédbtonka prowadzi do stwardnienia naczyn (arteriosclerosis).
Dowiedziono, ze wzrost sztywnosci naczyn jest niezaleznym czynnikiem ryzyka zgonu
z przyczyn ogolnych i sercowo-naczyniowych wsrdd pacjentdw w podesztym wieku, a takze

w populacji chorych z nadcisnieniem tetniczym, niewydolnoscig nerek [17,18,19,20].

Wraz z postepujgcym sztywnieniem naczyn wzrasta predkos¢ rozchodzenia sie fali
tetna, zmieniajgc jednoczesnie dynamike fali wychodzgcej i fali odbitej. Fala odbita naktada
sie na pierwotng fale tetna w fazie skurczu serca powodujac wzrost cisnienia skurczowego,
a ktore opisuje sie jako ci$nienie wzmocnienia (AP - augumentation pressure) lub jako
wskaznik wzmocnienia (Alx - augumentation index). AP jest to réznica pomiedzy maksymalng
wartoscig fali odbitej a fali nadchodzacej, natomiast Alx wyraza stosunek cisnienia
wzmochnienia do cisnienia tetna. Aktualnie uwaza sie, ze opisane powyzej parametry
charakteryzujg sztywnos¢ naczyn niejako posrednio natomiast bezposrednio opisujg zjawisko
odbicia fali tetna. Wspdfczesnie dla oceny sztywnosci naczyn zaleca sie uzycie kilku metod,
choé nalezy zauwazyé, ze zadna z nich nie ma istotnej przewagi i wszystkie posiadajg swoje
mocne jak i stabe strony, w odniesieniu zaréwno do samego pomiaru jak i interpretacji
otrzymanego wyniku. Metody oparte o bezposrednie, inwazyjne pomiary pomijajac kwestie
dostepnosci i braku mozliwosci zastosowania w codziennej praktyce rowniez nie sg wolne od

réznorodnych ograniczen. Jedng z najczesciej stosowanych metod pozwalajacych ocenic tzw.
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segmentalng (odcinkowg) sztywnos¢ tetnic jest PWV. Najczesciej ocenianym odcinkiem jest
odstep zawarty pomiedzy tetnicg szyjng a udowa, sygnat fali tetna analizowany jest w sposéb
ciaglty przy pomocy tonometrii aplanacyjnej badz ultrasonografii i bramkowany sygnatem
EKG [21]. Inng powszechnie stosowang metodg pozwalajgce ocenic tzw. sztywnos¢ globalng
jest analiza objetosci fali tetna (DVP - digital volume pulse analysis) z uzyciem
fotopletyzmografii [22]. Wreszcie zastosowanie metody ultradZwiekowej z analizg fal
radiowych (RF - radiofrequence) pozwala oszacowac sztywnosc lokalng, mierzong najczesciej

nad tetnicg szyjna.

Aktualnie uwaza sie, ze ryzyko choréb sercowo-naczyniowych lepiej odzwierciedlajg
parametry centralnego niz obwodowego cisnienia tetniczego [23]. Dzieje sie tak dlatego,
ze wraz z wiekiem lewa komora musi wykona¢ wiekszg prace pokonujgc zwiekszong
sztywnosc¢ aorty niz tetnic obwodowych. Tak wiec wieksze znaczenie ma ci$nienie nastepcze
panujgce w aorcie, ktére musi przezwyciezyé lewa komory w czasie pracy wyrzutowej [14].
W zwigzku z tymi obserwacjami coraz wiekszego praktycznego znaczenia nabiera mozliwos¢
nieinwazyjnej oceny cisnienia centralnego. Jak wiadomo tzw. ci$nienie obwodowe, a wiec to
analizowane na poziomie tetnicy ramieniowej jest wyzsze niz ciSnienie centralne (panujgce

w aorcie).

Do pomiaréw centralnej hemodynamiki uzywa sie metod tonometrii aplanacyjnej
i automatycznej analizy fali tetna (PWA - pulse wave analysis). Najczestszym bezposrednim
miejscem pomiarow fali tetna jest tetnica promieniowa. Natomiast za pomocg
odpowiedniego algorytmu matematycznego odtwarza sie ciSnienie panujgce w aorcie.
Do btedéw pomiarow parametrow centralnej hemodynamiki nalezy koniecznos$¢ skalowania

cisnienia z uzyciem pomiaru z tetnicy ramieniowe;.

Dowiedziono, ze istnieje zwigzek pomiedzy parametrami hemodynamiki a funkcjg
nerek. Choroby uktadu sercowo-naczyniowego sg najczestszg przyczyng zgonu u pacjentow
z PCN [24], ktdra przyspiesza rozwdj miazdzycy niezaleznie od tradycyjnych czynnikdw ryzyka
(nadcisnienie tetnicze, cukrzyca, nikotynizm, dyslipidemia itd.) [25]. Jako jeden
z mechanizméw tych zdarzen uwaza sie sztywnienie naczyn, ktdre obserwowane jest nie
tylko w zaawansowanym stadium choroby nerek. GFR i poziom kreatyniny w surowic sg

kolejnymi niezaleznymi czynnikami wptywajacymi na obwodowsg i centralna hemodynamike.
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U 0sdb z nieleczonym pierwotnym nadcisnieniem tetniczym, ale prawidtowa funkcjg nerek
zaobserwowano odwrotng korelacje pomiedzy centralnym i obwodowym PWV
a wartosciami GFR [26]. Natomiast niski klirens kreatyniny u chorych z umiarkowang i ciezka
PCN ma wptyw na wzrost sztywnosci aorty, co wskazuje, ze choroby nerek oddziatujg
zaréwno na tetnice matego, jaki duzego kalibru [27]. Ponadto stosowanie ACE-inhibitorow
(inhibitory konwertazy angiotensyny) w grupie osdb z ciezkg PCN, u ktérych udato sie
obnizy¢ skurczowe cisnienie tetnicze i ustabilizowa¢ aortalne PWV wydtuzato czas przezycia
[28]. Nie do konca zrozumiate s3 mechanizmy powodujgce wzrost sztywnosci naczyn
u chorujagcych na nerki. Oprdécz powszechnych czynnikow ryzyka chordéb naczyniowo-
sercowych, role odgrywajg najprawdopodobniej takze zaburzenia w gospodarce wapniowo-
fosforanowej, dysfunkcja srodbtonka czy aktywacja uktadu renina-angiotensyna-aldosteron
[29,30,31]. Podejrzewa sie, ze rowniez wysokie Srednie ci$nienie i ci$nienie tetna majg

destrukcyjny wptyw na naczynia ktebuszkowe, mogac doprowadzi¢ do ich sklerotyzacji [32].
Zwigzki pomiedzy masq ciata, miarami otytosci, centralng hemodynamikq a funkcjq nerek.

Otytos¢ jest waznym czynnikiem ryzyka przyczyniajagcym sie do rozwoju cukrzycy,
nadcisnienia i chorob uktadu sercowo-naczyniowego. Liczne obserwacje kliniczne poczynione
na duzych populacjach wskazywaty, ze otytos¢ moze takze przyczynia¢ sie do rozwoju
przewlektej choroby nerek lub schytkowej niewydolnosci tego narzadu. Gelber i wsp.
obserwujac grupe 11104 poczatkowo zdrowych meziczyzn przez 14 lat stwierdzili,
ze zwiekszony (poczatkowo lub narastajgcy w miare obserwacji) wskaznik masy ciata (BMI -
body mass index) byt istotnym czynnikiem ryzyka rozwoju przewlektej choroby nerek [33]. Z
kolei w badaniu Framingham nadwaga i otyto$¢ oceniana przy pomocy BMI byta waznym
czynnikiem rozwoju 3 stopnia PCN, ale jesli w analizie wzieto pod uwage inne czynniki ryzyka
choréb uktadu sercowo-naczyniowego to opisana zaleznos¢ nie wykazywata juz istotnosci
statystycznej. Elsayed i wsp. analizujgc w badaniu prospektywnym grupe 13324 oséb
wykazat, ze rézne miary otytosci majg odmienng site dyskryminacyjng w przewidywaniu
rozwoju przewlektej choroby nerek. Pomiar wskaznika pas-biodro (WHR - waist-hip ratio)
a nie BMI pozwalat przewidywac¢ rozwdj PCN w badanej populacji [34]. Do podobnych
wnioskow doszedt Evans i wsp., ktérzy wykazali, Ze pomiary antropometryczne

uwzgledniajace centralng dystrybucje ttuszczu w odrdznieniu do oceny BMI stanowig istotny
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czynnik korelujgcy z wystgpieniem bardziej zaawansowanego etapu niewydolnosci nerek
[35]. Z punktu widzenia patomechanizmow sprzyjajgcych uszkodzeniu nerek w przebiegu
otytosci wydaje sie, ze zaburzenia hormonalne, przewlekty odczyn zapalny, uszkodzenie
$rodbtonka naczyniowego i nadmierny stres oksydacyjny stanowig podtoze rozwijajgcego sie
przewlekle uszkodzenia narzadu. Inng ciekawg obserwacja poczyniong ostatnio w populacji
Framingham jest tzw. nerka ottuszczona (,fatty kidney”) [36]. Okreslenie to odnosi sie do
obecnosci nadmiaru tkanki ttuszczowej w zatoce nerkowej co stanowi czynnik ryzyka
uszkodzenia narzadu ze wzgledu na role tych depozytéw w rozwoju m.in. nadcisnienia

tetniczego.

Ocena nowych, niestandardowych czynnikow ryzyka takich jak sztywnos$¢ naczyn czy
centralne cisnie skurczowe badz parametréw charakteryzujgcych zjawisko odbicia fali tetna
wykazata ich przydatnos¢ w przewidywaniu powiktan sercowo-naczyniowych. Czes¢ tych
efektéw mogtaby tez byé ttumaczona poprzez ich zwigzek z nadwagg lub otytoscia. Wildman
i wsp. wykazali, ze sztywnos¢ naczyn ocenia przy pomocy PWV korelowata z BMI zaréwno
u o0sob mtodych jak i w starszym wieku [37]. Co ciekawe zalezno$¢ ta byfa najsilniejsza
u osobnikow ponizej 40 roku zycia. Z kolei Czernichow i wsp. nie obserwowali tej zaleznosci
w populacji 0séb w srednim wieku bez wspoéttowarzyszacych schorzen [38]. Jedng z przyczyn
tego typu obserwacji moze by¢ uzycie BMI jako miary otytosci, cho¢ przydatnos¢ tego
wskaznika jest coraz czesciej kwestionowana. Rzeczywiscie prace oceniajgce zwigzek
pomiedzy sztywnoscig naczyn, centralng hemodynamika a tkanka ttuszczowa analizowana
przy pomocy bioimpedancji lub przy pomocy WHR wykazaty, ze procent zawartosci ttuszczu
koreluje ze wskaznikiem i ciSnieniem wzmocnienia, cisnieniem pulsu a takze miarg
sztywnosci ogdlnej naczyn [39]. Nalezy jednoznacznie zauwazyé, ze dotychczas nie
analizowano w jednej populacji wszystkich wymienionych wskaznikdw a wiec parametrow
charakteryzujgcych centralng hemodynamike, fale tetna odbitg, sztywnos$¢ naczyn, sktad

masy ciafa i ich zwigzek z morfometrig i funkcjg nerek.
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CEL PRACY

1. Potwierdzenie istnienia korelacji pomiedzy parametrami sonomorfologicznymi
a filtracjg ktebuszkowg nerek.

2. Ocena korelacji pomiedzy parametrami sonomorfologicznymi nerek a parametrami
centralnej hemodynamiki (centralne cisnienie wzmocnienia, centralny wskaznik
wzmocnienia, czas powrotu fali odbitej, centralne ci$nienie czgstkowe).

3. Analiza korelacji pomiedzy filtracjg ktebuszkowg nerek a parametrami
sonomorfologicznymi nerek, centralng hemodynamika i sztywnoscig naczyn.

4. Analiza korelacji pomiedzy miarami otytosci i dystrybucji tkanki ttuszczowej

a parametrami sonomorfologicznymi nerek i filtracjg ktebuszkowa.
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MATERIAL | METODY

Grupa badana

W badaniu wzieto udziat 162 zdrowych ochotnikéw (72 mezczyzn i 90 kobiet; srednia wieku
50,7 + 11 lat) rekrutowanych poprzez ogtoszenie w lokalnej prasie, ktérzy wyrazili pisemna
zgode na badania pozytywnie zaopiniowane przez Komisje Etyczng Uniwersytetu
Medycznego w Poznaniu. Badani nie przyjmowali na state lekédw ani nie chorowali
przewlekle. Stan zdrowia kazdego uczestnika oceniono w Klinice Intensywnej Terapii
Kardiologicznej i Chorob Wewnetrznych Szpitala Uniwersyteckiego w Poznaniu podczas
badania podmiotowego i przedmiotowego, 12-odprowadzeniowego EKG i pomiaru cisnienia
tetniczego na obu ramionach w pozycji siedzacej (M-5; Omron Healthcare, Kyoto, Japonia).
Kazdy z badanych wykazywat sie dobrym stanem zdrowia, a w dniu badania nie palit

papieroséw, nie pit kawy i herbaty oraz byt na czczo.

Ultrasonografia

Badania ultrasonograficzne wykonano w Pracowni Ultrasonograficznej Zaktadu Radiologii
Szpitala Klinicznego Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu korzystajgc z aparatu Aloka Alpha
Prosound 7 (Aloka, Tokio, Japonia) z gtowicg 3,5 MHz typu convex. Badania przeprowadzono
w pozycji lezgcej pacjenta. Dtugosci i szerokosci nerek mierzono w przekroju podtuznym,
natomiast grubos¢ w przekroju poprzecznym. Objetos¢ nerki wyliczono korzystajgc ze wzoru
na objetosc elipsoidy: AxBx Cxm /6, gdzie A, Bi C odpowiadajg kolejno dtugosci, szerokosci
i grubosci. Grubos$¢ warstwy korowej nerki mierzono w jej najszerszym miejscu, prostopadle

od torebki nerki do miejsca potgczenia korowo-rdzeniowego.

Wykonano takze pomiaru grubosci podskérnej i wewnatrzbrzusznej tkanki ttuszczowej
w przekroju poprzecznym na wysokosci rozwidlenia aorty podczas swobodnego wydechu.
Grubosc¢ tkanki wewnatrzbrzusznej mierzono jako odlegtos¢ od tylnej sciany aorty brzusznej

do otrzewne,;.
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Analiza sztywnos¢ naczyn i centralnej hemodynamiki

Do analizy fali tetna na tetnicy promieniowej uzyto tonometrii aplanacyjnej (CBM 7000: Colin
Medical Instruments, Jentow, VA, USA) potgczony z system Sphygmocor Mx (AtCor, Medical,
West Ryde, NSW, Australia, Rycina 1). Aortalng fale tetna zrekonstruowano za pomoca
zatwierdzonej funkcji transferowej. Wytworzono dziesie¢ kolejnych fal tetna z tetnicy
promieniowej i aorty, a nastepnie przetworzono je i zapisano w sposoéb ilosciowy uzywajgc
analizy fali tetna (PWA - pulse wave analysis). Centralny wskaznik wzmocnienia (cAlx), czyli
posredni pomiar odbicia fali tetna jest to réznica pomiedzy drugim i pierwszym szczytem
cisnienia skurczowego wyrazona jako procent centralnego cisnienia tetna. Cisnienia
wzmocnienia (AP) natomiast jest to wysokos¢ centralnego cisnienia skurczowego powyzej
pierwszego szczytu fali tetna (Rycina 1). Ponadto uzywajac PWA wyliczono czas w jakim
biegnie fala odbita (Tr). Centralne cisnienie czgstkowe (cFPP) obliczane jako stosunek

centralnego cisnienia pulsu do cisnienia $redniego.
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Fala odbita SBP

| ap

>
Fala wychodzaca

PP

<«DBP

Rycina 1. Schemat przedstawia centralng fale tetna

AP- augmentation pressure (cisnienie wzmocnienia); SBP- cisnienie skurczowe; DBP-cisnienie

rozkurczowe; PP- cisnienie pulsu; Tr — czas powrotu fali odbitej; Alx — wskaZnik wzmocnienia

AP/PP
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Ogdlny wskaznik sztywnosci naczyn oceniano metodg fotopletyzmografii stosujgc
analize objetosci fali tetna w paliczku (DVP-Digital Volume Pulse Analysis) przy uzyciu
urzadzenia Pulse Trace (MicroMedical, UK). Automatycznej analizie podlegato 10 kolejnych
cykli pracy serca. Po automatycznym usrednieniu maszyna wylicza tzw. indeks sztywnosci
(Stiffness Index — Slpyp). Otrzymuje sie go dzielgc wzrost (h) osobnika przez czas przejscia
pomiedzy szczytem skurczowym i rozkurczowym DVP (Rycina 2). Slpyp (M/s) jest uznawany za
0golny wskaznik sztywnosci naczyn tetniczych i koreluje bardzo dobrze z szybkoscig fali tetna

(PWV) dla odcinka aorta — tetnica udowa.

AT

SI_ o= wzrost/AT [m/s]

Rycina 2. Schemat przedstawia analize fali pulsu (DVP)

AT — czas przejscia pomiedzy falg wychodzqcq i odbitq, Slpye-Stiffness Index
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Badania laboratoryjne

Uzywajac metod laboratoryjnych zmierzono poziom cholesterolu, glukozy i kreatyniny

pobierajgc od kazdego z uczestnikdw badania probke krwi zylnej.

Wspdtczynnik przesqgczania ktebuszkowego (GFR)

Oszacowany GFR (eGFR) obliczono stosujgc cztero-zmienny wzdér uzywany przez
Modification of Diet In Renal Disease Study Group: GFR(mL/min per 1,73m3)=186,3 x serum
creatinine (ex (-1,154)) x wiek (exp(-0,202)) x (0,742 jesli kobieta). Stosowane takze wzér
eGFR CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration): GFR =141 x min(serum
creatinine /k,1)* x max(serum creatinine r/k,1) %% x 0.993""* x 1.018 [jesli kobieta] x 1.159
[jesli czarnoskéry], gdzie k = 0.7 jesli kobieta, k = 0.9 jesli mezczyzna, a = -0.329 jesli kobieta,
o =-0.411 jesli mezczyzna. Ponadto uzyto wzoru Jelliffe: GFR dla mezczyzn: [ 98 - 0.8 x (wiek
- 20) ] x powierzchnia ciata / [1.73 x serum creatinine], natomiast GFR dla kobiet:

GFR(kobiety) = GFR(mezczyzni) x 0.9

Analiza tkanki ttuszczowej

Zawartosc tkanki ttuszczowej oceniano przy pomocy urzgdzenia Tanita MC180 MA (Tokio,

Japonia) w oparciu o zjawisko bioimpedanc;ji.

Analiza statystyczna

Wyniki wyrazono jako srednia + SEM. Uzyto testu parametrycznego Pearsona do oceny
dwustronnych zwigzkdow pomiedzy zmiennymi. Niezalezne zwigzki pomiedzy centralnym
wspotczynnikiem wzmocnienia (cAP) lub cAlx i innymi zmiennymi klinicznymi zbadano
korzystajagc z wieloczynnikowej regresji liniowej. Wszystkie testy sg dwustronne
i statystycznie istotne przy P<0,05. Wszystkie analizy statystyczne wykonano za pomoca

STATISTICA 8.0 (StatSoft, Tulsa, OK, USA).
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WYNIKI

Charakterystyka grupy badanej, centralna i obwodowa hemodynamika, ultrasonograficzne

parametry charakteryzujgce serce i nerki.

Grupa zdrowych, ochotnikéw liczyta 162 osoby (90 kobiet i 72 mezczyzn) w Sredniej
wieku 50.7 + 11 lat. Osoby zakwalifikowane do badan nie chorowaty na schorzenia
przewlekte, nie zazywaty na state lekdw. W dniu badania zgtaszaty sie na czczo, nie pality tez
w dniu badania tytoniu i nie pity kawy lub herbaty. W Tabeli 1 przedstawiono podstawowg

charakterystyke badanej grupy w zakresie czynnikdw antropometrycznych i biochemicznych.

Tabela 1. Charakterystyka populacji badanej 84.9 + 15

Badana cecha Catos¢ Kobiety Mezczyzni p

N 162 90 72

Wiek (lata) 50.7+11 52.7%9 48.2 +12 0.007
W?zrost (cm) 170.5+10 164016 178.6+6 <0.0001
Masa (kg) 749+ 16 66.9 112 84.9+15 <0.0001
Obwdd pasa (cm) 87.7+13 82.7+12 939+11 <0.0001
BMI (kg/m?) 25.6 4 24.8+4 26.4 4 0.01
WHR 0.88+0.09 0.84+0.07 0.94+0.07 <0.0001
Tk ttuszczowa (kg) 254 +8 29.7%6 199+6 <0.0001
Tk ttuszczowa (%) 19.2+8 204 +7 17.7+7 0.02
Tk ttuszczowa podskdrna (cm) 1.5+0.6 1.5+0.6 1.5+0.6 0.5
Tk ttuszczowa wewnatrzbrzuszna( cm) 6.5+2 552 7.6+2 <0.0001
Glukoza (mg/dl) 859+18 849+16 87.1+18 0.4
Cholesterol (mg/dl) 210.1+41 2146+37 204.6+45 0.1
Kreatynina (mg/dl) 0.78+0.1 0.71+0.1 0.81+0.1 <0.0001
eGFR CKD-EPI (ml/min) 97+13 94+ 14 100+ 12 0.008
eGFR MDRD-4 (ml/min) 92+18 89+18 96 +17 0.002
eGFR Jelliffe (ml/min) 91+19 93+20 88 +17 0.18

eGFR=0szacowane przesqczanie ktebuszkowe
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W wiekszosci analizowanych parametréw z wyjatkiem zawartosci tkanki ttuszczowej
podskoérnej, stezenia glukozy, stezenia cholesterolu oraz eGFR wg Jelliffe zaobserwowano

istotne réznice statystyczne pomiedzy grupg mezczyzn i kobiet.

W Tabeli 2 przedstawiono charakterystyke badanej grupy w odniesieniu
do hemodynamiki centralnej i obwodowej. W wiekszosci analizowanych parametréw za
wyjatkiem centralnego cisnienia skurczowego i obwodowego cisnienia pulsu zaobserwowang

istotne réznice w badanych parametrach pomiedzy mezczyznami i kobietami.

Tabela 2. Charakterystyka hemodynamiczna badanej grupy

Badana cecha Catos¢ Kobiety = Meziczyini ¢}

BPsk obwodowe (mmHg) 120+ 15 117+ 15 124 + 14 0.001

BProz obwodowe (mmHg) 73+10 71+10 77 +9 <0.0001
PPobwodowe (mmHg) 47 +9 47 £ 9 46+ 9 0.33
BPsrednie (mmHg) 90 +11 88+11 93+10 0.005

BPsk centralne (mmHg) 111+ 14 109+ 15 113+13 0.14

BProz centralne (mmHg) 73+10 72 +10 78+9 <0.0001
PPcentralne (mmHg) 369 38+8 35+9 0.03
PPA 13+0.1 12+0.1 1.4+0.2 <0.0001
HR (uderz/min) 68 +10 70+ 11 66+11 <0.0001
Alx obwodowe (%) 81+11 88 +16 72 +14 <0.0001
Alx centralne (%) 141+ 25 152 + 25 126 £+ 17 <0.0001
AP (mmHg) 10+6 13+6 7+5 <0.0001
BP w P1 (mmHg) 101 + 13 97+11  105+12 <0.0001
Tr (ms) 142 + 15 136+ 14 151 +12 <0.0001
cFPP 0.4+0.08 0.37+0.07 0.43+0.08 <0.0001

BPsk=cisnienie  skurczowe, BProz=cisnienie rozkurczowe, PP=cisnienie pulsu, PPA=pulse pressure
amplification=amplifikacja cisnienia pulsu, HR=heart rate=czestos¢ pracy serca, Aix=augmentation
index=wskaZnik wzmocnienia, AP=augmentation pressure=ciSnienie wzmocnienia, Tr= wave reflection transit

time =czas powrotu fali odbitej, cFPP=central fractional pulse pressure=centralne czgstkowe cisnienia pulsu
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Wptyw wieku i ptci na podstawowe parametry sonomorfologiczne oraz oszacowany eGFR

Jak przedstawiono w Tabeli 3 wszystkie z ocenianych ultrasonograficznie parametréw
dotyczgcych wielkosci nerek (dtugosé, szerokosé, grubosé i objetosc) byly istotnie wieksze u
mezczyzn w poréwnaniu z kobietami. Podobnie wielkos¢ oszacowane;j filtracji ktebuszkowej
przy pomocy wzoru MDRD i CKD-EPI byta istotnie wieksza u mezczyzn. Natomiast eGFR wg
formuty Jelliffe nie réznita sie miedzy obu grupami. W wyniku przeprowadzonej analizy
korelacji pomiedzy wiekiem a oszacowanym eGFR, wykazano istotng ujemng korelacje
pomiedzy analizowanymi parametrami. Wiek korelowat istotnie i ujemnie z oszacowang
filtracjg ktebuszkowa wg CKD-EPI, MDRD-4 i Jelliffe (odpowiednio: r=-0.65, p<0.0001; r=-
0.36, p<0.0001; r=-0.58, p<0.0001; Rycina 3). W przeprowadzonej takze analizie
wielowymiarowej (danych nie przedstawiono) wykazano, ze na dtugos¢ nerek ma niezalezny
i statystycznie istotny wptyw pteé¢, BMI a nie wiek. Przedstawiony model wyjasniat 26%
zmiennosci w oszacowywanym parametrze. W przypadku zastgpienia BMI innymi miarami

otytosci wykazywano podobne zaleznosci (danych nie przedstawiano).

Tabela 3. Parametry morfologiczne nerek oraz eGFR w zaleznosci od ptci

Badana cecha Kobiety Meiczyzni p

Objeto$¢ nerki (cm?) 115+2 155+4 <0.0001
Dtugosc nerki (cm) 10.1+0.08 10.940.09 <0.0001
Szerokos$¢ nerki (cm) 4.5+0.05 5.240.06 <0.0001
Grubos¢ nerki (cm) 4.8+0.04 5.1+0.01 <0.0001
Grubos¢ kory (cm) 0.810.01 0.9140.01 0.0002
eGFR CKD-EPI (ml/min) 9441 100+1 0.003
eGFR MDRD-4 (ml/min) 89+2 9612 0.008
eGFR Jelliffe (ml/min) 93+2 88+2 0.11

eGFR= oszacowane przesqczanie kfebuszkowe
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Rycina 3. Korelacja pomiedzy eGFR a wiekiem badanej populacji
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Korelacja pomiedzy sztywnoscig naczyn a morfologicznymi i czynnosciowymi parametrami

nerek

Na Rycinie 4. przedstawiono wyniki dwuczynnikowej korelacji pomiedzy wskaznikiem
ogélnym sztywnosci naczyn (Slpyp) @ parametrami oszacowujacymi filtracje ktebuszkowsa.
Zaobserwowano istotng, ujemng korelacje pomiedzy Slpye a filtracjg ktebuszkowsa
oszacowang wedtug kazdej z uzytych formut. Jak przedstawiono Slpyp korelowat istotnie i
ujemnie z eGFR CKD-EPI (r=-0.34, p<0.0001); istotnie i ujemnie z eGFR MDRD-4 (r=-0.22,
p=0.006) a takze istotnie i ujemnie z eGFR Jelliffe (r=-0.32, p<0.0001). Oszacowano réwniez
korelacje pomiedzy Slpyp. @ parametrami ultrasonograficznymi oceniajgcymi morfologie
nerek. Jak wykazano Slpye nie korelowat z zadnym z parametréw sonomorfologicznych

(danych nie przedstawiano).
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Rycina 4. Korelacja pomiedzy sztywnoscia ogdlng naczyn (Slpyp) a o0szacowanym

przesgczaniem ktebuszkowym (eGFR)
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Morfologiczne i czynnosciowe parametry nerek i ich zwigzki z pomiarami oszacowujgcymi

tkanke ttuszczowq

W Tabeli 4. przedstawiono wyniki dwuczynnikowej korelacji pomiedzy cechami
ultrasonograficznymi nerek i oszacowanga filtracjg ktebuszkowa, a pomiarami wskaznika masy
ciata, wskaznika pas/biodro, obwodem pasa, tkankg ttuszczowg jamy brzusznej i tkanka
podskdrng. Wszystkie miary tkanki ttuszczowej z wyjatkiem % zawartosci ttuszczu korelowaty
w sposoOb istotny z dtugoscia nerek. Podobnie w przypadku szerokosci nerek ocenianej
ultrasonograficznie, miara ta korelowata w sposdéb dodatni i istotny z miarami tkanki
ttuszczowej z wyjatkiem zawartosci tkanki podskoérnej. Grubos¢ nerek oraz ich objetos¢
korelowata istotnie ze wszystkimi bez wyjgtku miarami otytosci. Z kolei zaden parametr
szacujacy tkanke ttuszczowag nie korelowat z gruboscig kory nerek. Oszacowana filtracja
ktebuszkowa metoda Jelliffe byta skorelowana ujemnie i w sposdb istotny statystycznie z
WHR, obwodem brzucha, BMI i miarg tkanki ttuszczowej wewnatrzbrzusznej. Natomiast
eGFR wg CKD-EPI oraz MDRD-4 korelowat w sposob istotny i ujemny tylko z procentowg

zawartoscig ttuszczu oceniang metodg bioimpedancyjna.

Tabela 4. Korelacja pomiedzy morfologicznymi cechami nerek, eGFR i tkankg ttuszczowa

Morfologia nerek i WHR Obwéd BMI Tkanka Tkanka %
filtracja ktebuszkowa brzucha tluszczowa tluszczowa tluszczu
brzuszna podskdrna
dtugos¢ 0.39 042 031 0.31 0.18 -
szerokosc 0.55 0.55 0.44 0.42 - 0.19
grubos¢ 0.39 0.50 0.45 0.36 0.34 0.33

grubosé kory - - - - - -

objetosc 0.58 0.64 0.52 0.47 0.26 0.29
eGFR CKD-EPI - - - - - -0.18
eGFR MDRD-4 - - - - - -0.16
eGFR-Jelliffe -0.21 -0.23  -0.18 -0.23 - -

eGFR — oszacowane przesqczanie ktebuszkowe, przedstawiono tylko istotne statystycznie korelacje
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Ocena korelacji pomiedzy parametrami morfometrycznymi nerek a oszacowanym

przesgczeniem ktebuszkowym

Jak przedstawiono na Rycinie 5. oszacowany GFR wg CKD-EPI korelowat istotnie
statystycznie z dtugoscig nerek (r=0.26, p=0.0008), podobnie eGFR wg MDRD-4 (r=0.29,
p=0.0001), natomiast eGFR wg Jelliffe nie wykazywat istotnej korelacji z dtugoscig nerek

(r=0.15, p=0.07).

Rycina 6. Szerokos¢ nerek korelowata istotnie i dodatnio z eGFR wg CKD-EPI (r=0.16,
p=0.04); podobnie z eGFR wg MDRD-4 (r=0.18, p=0.02) natomiast eGFR wg Jelliffe nie

wykazywata korelacji z szerokoscig nerek (r=-0.03, p=0.6).

Rycina 7. Grubos¢ kory korelowata istotnie i dodatnio z filtracjg ktebuszkowg wg CKD-
EPI (r=0.24, p=0.002), z eGFR wg MDRD-4 (r=0.24, p=0.004) oraz z eGFR wg Jelliffe (r=0.17, p-
0.03).

Rycina 8. Objetos¢ nerek korelowata istotnie i dodatnio z oszacowang filtracja
ktebuszkowg wg CKD-EPI (r=0.19, p=0.01) oraz eGFR MDRD-4 (r=0.2, p=0.01). Nie
zaobserwowano natomiast istotnej korelacji pomiedzy objetoscig nerek a eGFR wg Jelliffe

(r=-0.004, p=0.9).
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Rycina 5. Korelacja pomiedzy oszacowanym przesgczaniem ktebuszkowym a dtugosci nerek
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Rycina 6. Korelacja pomiedzy oszacowanym przesgczaniem ktebuszkowym a szerokoscig

nerek

27



150+

r=0.24
1004 | ° p=0.002

eGFR CKD-EPI (mi/min)
[ ]
[ _J

] ]
0.5 1.0 1.5
$r grubo $¢ kory (cm)

200+

1504 r=0.24
p=0.004

1004

50+

eGFR MDRD-4 (mi/min)

I I
0.5 1.0 1.5
$r grubo $¢ kory (cm)

200+

150
r=0.17

p=0.03

1004

eGFR Jeliffe (ml/min)
a
o
1

I I
0.0 0.5 1.0 15
$r grubo $¢ kory (cm)
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Ocena korelacji pomiedzy parametrami centralnej hemodynamiki, ultrasonograficznymi

cechami morfologii nerek i oszacowanym przesqczaniem ktebuszkowym

Na Rycinie 9. przedstawiono korelacje pomiedzy srednim cisnieniem tetniczym
a wskaznikami morfometrycznymi nerek i oszacowanym przesgczaniem kitebuszkowym.
Przeprowadzona analiza wykazata, ze sSrednie cisnienie tetnicze wykazywato istotng
statystycznie, dodatnig korelacje z gruboscig kory i objetoscig nerek (odpowiednio r=0.18,
p=0.02; r=0.16, p=0.04). Srednie ciénienie tetnicze nie korelowato z oszacowanym eGFR.

Rycina 10. Czas powrotu fali odbitej (Tr) wykazywat istotng statystycznie i dodatnig
korelacje z dtugoscia nerek (r=0.26, p=0.0009), szerokoscig nerek (r=0.28, p=0.0003),
gruboscig nerek (r=0.18, p=0.02), objetoscia nerek (r=0.29, p=0.0001). Natomiast nie
korelowat z gruboscig kory (r-0.13, p=0.09). Czas powrotu fali odbitej korelowat istotnie

i dodatnio z eGFR CKD-EPI (r=0.20, p=0.009). Tr nie korelowat z eGFR wg MDRD-4 i Jelliffe.

Rycina 11. Cisnienie wzmocnienia (AP) korelowato istotnie statystycznie i ujemnie
z dtugoscig nerek (r=-0.35, p<0.0001), szerokoscig nerek (r=-0.28, p=0.0003), gruboscig nerek
(r=-0.22, p=0.005), objetoscig nerek (r=-0.33, p<0.0001). AP korelowato istotnie i ujemnie
z eGFR-MDRD (r=-0.25, p=0.002), eGFR-CKD EPI (r=-0.38, p<0.0001) oraz eGFR lJelliffe
(r=-0.22, p=0.006).

Rycina 12. Wskaznik wzmocnienia (Alx) wykazywat istotng statystycznie, ujemng
korelacje z dtugoscig nerek (r=-0.39, p<0.0001), szerokoscig nerek (r=-0.32, p<0.0001),
gruboscig nerek (r=-0.24, p=0.002), gruboscig kory (r=-0.18, p=0.03), objetoscia nerek
(r=-0.39, p<0.0001. Alx korelowat istotnie i ujemnie z eGFR MDRD (r=-0.26, p=0.0009), eGFR
CKD-EPI (r=-0.38, p<0.0001) oraz eGFR Jelliffe (r=-0.19, p=0.001).

Rycina 13. Wskaznik centralny czgstkowego cisnienia pulsu (cFPP) korelowat w
sposob istotny statystycznie oraz ujemnie z dtugoscig nerek (r=-0.23, p=0.003), objetoscia
nerek (r=-0.18, p=0.03); Rycina 13. Ponadto cFPP korelowat istotnie i ujemnie z eGFR
wg MDRD (r=-0.20, p=0.01), CKD-EPI (r=-0.27, p=0.0005) oraz Jelliffe (r=-0.18, p=0.02).
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Rycina 9. Ocena korelacji pomiedzy srednim ciSnieniem tetniczym a parametrami

morfologicznymi nerek oraz oszacowanym przesgczaniem ktebuszkowym (eGFR)
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Rycina 10. Ocena korelacji pomiedzy sSrednim czasem powrotu fali odbitej (Tr) a parametrami

morfologicznymi nerek oraz oszacowanym przesgczaniem ktebuszkowym (eGFR)
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Rycina 12. Ocena korelacji pomiedzy wskaznikiem wzmocnienia (Alx) a parametrami
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34



0.8 0.84
0.6+ 0.6
r=-0.23
a8 p=0.003 a
% 0.4 % 0.4 r=-0.18
p=0.03
0.24 . 0.24 .
0.0 T T 1 0.0 T T T T 1
8 10 12 14 0 50 100 150 200 250
$r dlugo $¢ nerek (cm) $r obj eto$¢ nerek (ml)
0.8 1501
5]
0.6 %
Q r=-0.13 T r=-0.27
1004
% 0.4 p=0.09 g p=0.0005
4
(@]
0.2 . E
Q504
OG T T 1 T T T 1
2 4 6 8 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8
Sr szeroko $¢ nerek (cm) cFPP
0.89 2001
= °
067 % 150
o r-0.13 3 r=0.2
& 0.4 p=0.11 9 p=0.01
[5]
[a) .
S 100
0.2 ° E
O
O 50
0.0 T T 1 T T T 1
2 4 6 8 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8
$r grubo $¢€ nerek (cm) cFPP
0.89 2001
[ Y ® <
0.6
0.t £ 1501
o 0o @ £
g : ° r=-0.07 ~
i 047 ° p=0.4 L r=-0.18
[5) [ J : T _
' - S 100 p=0.02
® ° v
0.24 . C
2
504
OG T T 1 T T T 1
0.5 1.0 15 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8
$r grubo $¢ kory (cm) cFPP

Rycina 13. Ocena korelacji pomiedzy centralnym cisSnieniem czgstkowym (cFPP) a
parametrami morfologicznymi nerek oraz oszacowanym przesgczaniem ktebuszkowym

(eGFR)
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Analiza wieloczynnikowa parametrow wpfywajgcych na centralny wskaznik Alx i

cisnienie wzmocnienia

a ) analiza wieloczynnikowego (wiek, dfugos¢ nerek i eGFR) wpfywu na cisnienie

wzmocnienia

Do oceny wptywu poszczegdlnych parametrow klinicznych na cisnienie wzmocnienia
skonstruowano model, ktéry poddano analizie wieloczynnikowej regresji. Jako zmiennej
zaleznej uzyto cisnienia wzmocnienia, jako zmienne niezalezne zostaty wprowadzone do
modelu: wiek, dtugos¢ nerek i oszacowane przesgczanie ktebuszkowe. Przeprowadzona
analiza statystyczna (Tabela 5 — model 1) wykazata, ze przedstawiony model wyjasnia ok. 33
% zmiennosci dotyczacej AP. Istotny statystycznie wptyw na cisnienie wzmocnienia wywiera

wiek oraz dtugos$é nerek.

Tabela 5 Standaryzowane wspoétczynniki regresji wiel  oczynnikowej analizuj gcej

zwigzek pomi edzy cAP lub cAlx a wiekiem, diugo $cig nerek i eGFR

Model 1 — cAP jako zmienna zalezna Model 2 — cAlx jako zmienna zalezna
Zmienna Wspotczynnik P | Zmienna Wspotczynnik P
niezalezna stand niezalezna stand
wiek 0.44 0.02 | wiek 0.39 0.0001
dtugosc¢ nerek -0.26  0.0002 | dtugos¢ nerek -0.29 0.0001
eGFR CDK- -0.02 0.84 | eGFR CDK- -0.03 0.77
EPI EPI

cAP=central augmentation pressure=centralne cisnienie wzmocnienia, cAlx=central augmentation

index=centralny wskaznik wzmocnienia

Model 1 R’=32%

Model 2 R?>=30%
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b) analiza wieloczynnikowego (wiek, dtugosc¢ nerek i eGFR) wpfywu na centralny wskaznik

wzmocnienia

Niezalezny wptyw parametréw klinicznych na centralny wskaznik wzmocnienia
oceniony zostat przy pomocy regresji wieloczynnikowej. Jako zmiennej zaleznej uzyto cAlx,
natomiast jako zmienne zalezne do modelu zostaty wprowadzone wiek, dtugos¢ nerek i
oszacowana filtracja ktebuszkowa. Przeprowadzona analiza (Tabela 5, model 2) wykazata, ze
istotny statystycznie, niezalezny wptyw na wskaznik wzmocnienia wywiera wiek i dtugosc

nerek. Opisany model wyjasnia ok 30% zmiennosci cAlx.
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DYSKUSJA

Struktura i funkcja nerek zmienia sie wraz ze starzeniem organizmu. Zjawiska te moga
ulec przyspieszeniu pod wptywem réznorodnych czynnikéw. Pogorszenie funkcji nerek
z wiekiem jest dobrze udokumentowane, odgrywajg role w tym zjawisku zaréwno pte¢ jak
i czynniki genetyczne. Badania prowadzone u ludzi jak i te wykonywane na modelach
zwierzgt doswiadczalnych wykazaty, ze uszkodzenie nerek jak i zmiany naczyniowe
obserwowane z wiekiem sg3 w sporym stopniu spowodowane czynnoscia androgendw,
a kastracja opdznia ich rozwdj [40]. Z kolei liczba nefrondw i niektore z parametrow funkcji
nerek sg zwigzane z charakterystycznymi genotypami — przynajmniej w modelach z uzyciem
myszy zmodyfikowanych genetycznie [41]. Bardzo wiele badan zaréwno populacyjnych jak
i obserwacyjnych - prospektywnych wykazato, ze wraz z wiekiem zmniejsza sie przesaczanie
ktebuszkowe i wzrasta stezenie kreatyniny w surowicy. Zjawisku temu towarzyszy wzrost
Sredniego cisnienia tetniczego w badanej populacji, cho¢ uwaza sie, ze wptyw tego zjawiska
na uposledzenie funkcji nerek jest znikomy. Zmianom funkcji nerek zwigzanym z wiekiem
towarzyszg takze zmiany funkcjonowania cewek objawiajgce sie zmniejszong zdolnoscig
do koncentracji moczu lub rozcieniczania moczu [42,43]. Moze to objawiaé sie tatwiejsza
sktonnoscig do odwodnienia obserwowang u oséb starszych. Dodatkowo odnotowuje sie
zaburzenia odpowiedzi na stymulacje hormonalng np. renine [44]. Przeptyw krwi przez nerki
zmniejsza sie rowniez w miare starzenia populacji, przy czym zmiany te nie dotycza tylko
ilosci czy proporcji przeptywu w stosunku do rzutu serca, ale takze odpowiedzi arterioli
nerkowych na czynniki regulujgce przeptyw. Zmiany obserwowane wraz z wiekiem
w tetniczkach nerkowych sg podobne do tych w innych obszarach tetniczych i przejawiajg sie
przerostem btony srodkowej i wewnetrznej, czyli arterioskleroza. Zmiany te sg nasilane jesli
towarzyszy im nadcisnienie tetnicze lub cukrzyca. Dodatkowo przemianom morfologicznym
towarzyszy obkurczenie naczyin spowodowane dziataniem angiotensyny I, zwiekszong
aktywnoscig unerwienia a takze dziataniem endoteliny [45]. Wielko$¢ nerek po 40-50 r.z.
zycia zaczyna stopniowo zmniejszaé sie. Wynika to ze zmian cewkowo-$srodmigzszowych
(witdknienie, bliznowacenie etc.), a nie z utraty ktebuszkéw. Wiele doniesien wskazuje, ze to

wiasnie uszkodzenie cewkowo-$srddmigzszowe jest jednym z gtdwnych czynnikéw
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prognostycznych w przewlektej chorobie nerek. Podobne zaleznosci obserwowano
w badaniach wtasnych gdzie wiek w ocenianej grupie korelowat bardzo istotnie oraz ujemnie
z oszacowanag filtracjg ktebuszkowa potwierdzajac znane obserwacje o spadku eGFR w miare
starzenia sie populacji. Rowniez dwa podstawowe parametry sonomorfologiczne czyli
érednia dtugo$¢ nerki oraz $rednia grubosé kory wykazywaty podobna zalezno$é. Swiadczy to
m.in. ze grupa badana zostata dobrana w sposdb wtasciwy i ,zachowanie” sie parametrow

nie odbiega istotnie od tego zaobserwowanego przez innych, niezaleznych badaczy.

Badania epidemiologiczne wskazujg, ze stopniowe pogorszenie funkcji nerek
zwigzane z wiekiem jest przyspieszane przez nadci$nienie, palenie tytoniu, dyslipidemie,
miazdzyce, obecno$¢ podwyiszonych wskaznikdw zapalnych, wzrost stezenia
zaawansowanych produktéw glikacji i wreszcie otytos¢. Obserwacje epidemiologiczne
wskazujg, ze zwiekszeniu czestosci wystepowania otytosci towarzyszy wzrost ilosci chorych z
przewlekta chorobg nerek, a takze schytkowg niewydolnoscia nerek. Jednym z
proponowanych wyjasnien tego zjawiska jest obserwacja wskazujgca, ze otytos¢ prowadzi do
nadcis$nienia tetniczego, hiperlipidemii i miazdzycy naczyn, co powoduje w konsekwencji
uszkodzenie nerek. W ostatnim okresie pojawity sie jednak dowody, ze to otytos¢ per
se moze dziata¢ nefrotoksycznie. W zwigzku z czym zaproponowano nowg jednostke
chorobowa tzw. glomerulopatie zwigzang z otytoscia (ORG - obesity-related
glomerulopathy). W wiekszosci przypadkdow uszkodzenia nerek zwigzanego z otytoscia
obserwuje sie wystgpienie biatkomoczu. W przypadku ORG moze by¢ on bardzo niewielki lub
obejmowac¢ zakres tylko mikroalbuminurii. U wiekszosSci pacjentow w obrazie
histopatologicznym dominuje przerost kiebuszkéw i podocytéw a takze zwiekszenie ilosci
macierzy w mezangium. W wielu badaniach oceniajgcych zwigzek otytosci z dysfunkcjg nerek
uzywano wskaznika BMI lub obwodu brzucha jako miar otytosci. Torres i wsp oceniajgc
osoby z nadwagg lub otytoscig oraz nadcisnieniem tetniczym zaobserwowali stopniowy
spadek eGFR w miare zwiekszania masy ciata [46]. Podobne obserwacje odnotowat
Kawamoto i wsp. analizujgc populacje zdrowych 754 mezczyzn w sredniej wieku 56 lata oraz
962 kobiet w S$redniej wieku 58 lat [47]. Autorzy ci wykazali, ze wzrastajgcy BMI jest
niezaleznym czynnikiem ryzyka spadu oszacowanego przesaczania ktebuszkowego wg wzoru
MDRD. Noori i wsp. obserwowali przez 7 lat grupe 3107 oséb w wieku powyzej 20 lat

poczgtkowo bedagcych bez przewlektej choroby nerek, w ciggu 7 lat obserwacji ok 13% osdb
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spetniato kryteria przewlektej choroby nerek, a wsrdd czynnikow ryzyka niezaleznie
skorelowanych z PCN znalazt sie taki parametr jak obwdd brzucha, ale nie WHR [48]. W
przeprowadzonych badaniach wtasnych, w populacji oséb zdrowych, bez otytosci
obserwowano, ze w przypadku zastosowania formuty MDRD dla oszacowania wielkosci
filtracji tylko procentowa zawartos¢ ttuszczu oszacowana bioimpedancyjnie korelowata
ujemnie z eGFR. Natomiast jesli dla okreslenia eGFR uzyto wzoru Jelliffe to zaréwno WHR,
obwdd brzucha, BMI jak i zawartos¢ tkanki ttuszczowej brzusznej korelowata istotnie i
ujemnie z filtracjg ktebuszkowg. Otrzymane wyniki pozwalajg na wyciggniecie kilku
whnioskéw. Po pierwsze nalezy zauwazy¢, ze analizujgc zwigzek pomiedzy dystrybucjg tkanki
ttuszczowe] a wielkoscia filtracji otrzymane wyniki zaleze¢ mogg od liczebnosci ocenianej
populacji, wieku i obecnosci otytosci u badanych oséb. Po drugie zalezg od
sposobu okreslenia wielkosci tkanki ttuszczowej BMI vs WHR vs obwdd brzucha. Takze inne
bardziej zaawansowane metody oszacowania tkanki ttuszczowej jak ultrasonografia (tkanka
ttuszczowa podskdérna vs srédbrzuszna) czy bioimpedancja mogg mieé istotny wptyw na
otrzymane zaleznosci. Wreszcie nie bez znaczenia moze mie¢ wybrany, czesto dowolnie
sposéb oszacowania wielkosci przesgczania ktebuszkowego. Biorgc pod uwage catkowita
ilos¢ dowoddw w obecnej pracy mozna stwierdzié, ze zawartos$¢ tkanki ttuszczowej (nawet u
0séb relatywnie zdrowych i bez otytosci) koreluje istotnie oraz ujemnie z oszacowana

filtracje ktebuszkowa.

W dostepnej literaturze istnieje relatywnie niewiele prac analizujgcych korelacje
pomiedzy morfologicznymi parametrami oceniajgcymi nerki a miarami zawartosci tkanki
ttuszczowej. Zuzudrregui i wsp. analizujgc populacje ponad 200 zdrowych dzieci stwierdzili,
Ze u dzieci z otytoscig nerki sg wieksze oraz ze dtugos¢ nerek koreluje z BMI [49]. Z kolei
Buchholz i wsp. oceniajac populacje 194 oséb dorostych stwierdzit, ze BMI wptywa w sposéb
niezalezny na wielko$¢ nerek oceniang ultrasonograficznie [50]. Glodny i wsp. oceniajgc
dtugos¢ nerek i grubos¢ kory u 1040 oséb w badaniu tomograficznym stwierdzili, ze na
wartosci te niezalezny wptyw miaty wiek, pte¢ oraz BMI [10]. W przeprowadzonych
badaniach wtasnych stwierdzono, ze réznorodne miary zawartosci i rozmieszczenia tkanki
ttuszczowej majg istotny wptyw na dtugos¢, szerokosé i grubos¢ nerek. Co ciekawe zaden
z tych parametrow nie korelowat z gruboscig kory. Wszystkie parametry sonomorfologiczne

byty istotnie wieksze u mezczyzn a wielko$é nerek zmniejszata sie wraz z wiekiem. Jesli
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rozpatrywac ten parametr tzn. dtugos¢ nerek osobno to jest to zgodne ze znang obserwacjg,
ze po 40-50 rz nerki malejg. Z kolei jesli analizowa¢ wielkos¢ nerek w kontekscie innych
zmiennych to w analizie wieloczynnikowej na dtugo$é nerek niezalezny wptyw miaty tylko
pte¢ i BMI (cho¢ w innych modelach, ktdrych nie przedstawiono w obecnej analizie réwniez
inne miary otytosci wptywaty niezaleznie na wielkosé¢ nerek). Reasumujac nalezy stwierdzic,
Ze zasadniczo wszystkie miary otytosci, wielkosci i rozmieszczenia tkanki ttuszczowej koreluja
z wiekszoscig parametrow morfologicznych nerek. W kontekscie tym niezwykle ciekawe sg
ostatnio pojawiajgce sie doniesienia o roli tkanki ttuszczowej zlokalizowanej we wnece nerki
a takze ttuszczu przy i okotonerkowego na ryzyko pojawienia sie niewydolnosci nerek czy

nadcisnienia tetniczego [36].

Wielkos$¢ nerek jest rutynowo ocenianym parametrem u pacjentow z przewlektymi
chorobami nerek. Dzieki tym tatwo osiggalnym przy pomocy ultrasonografii parametrom
mozna sprecyzowaé diagnoze np. wielotorbielowate zwyrodnienie, obstrukcje odptywu
moczu przy jednostronnym powiekszeniu nerki. Obecnos¢ matych, atroficznych nerek moze
Swiadczy¢ o diugo przebiegajgcej chorobie i stanowié przeciwskazanie do biopsji etc.
Na przydatnos¢ pomiaréw wielkosci nerek dla celdw rokowniczych mogg takze wskazywad
badania oszacowujgce zmiany w czasie wielkosci nerek oraz liczbie nefrondw u osdéb
zdrowych jak i chorych. W badaniu przekrojowym oraz w badaniu prospektywnym Kariyanna
i wsp. oceniali zwigzek pomiedzy wielkoscig nerek a eGFR u chorych z CKD[13]. Jak wykazano
w badaniu przekrojowym wielkos¢ nerek korelowata z ich funkcjag natomiast w badaniu
prospektywnym relacje byly odwrdcone. Z kolei Sanusi i wsp. wykazali u 40 osdb
z przewlekta chorobg nerek ze przesaczanie ktebuszkowe obliczone wg wzoru MDRD koreluje
z objetoscig nerek oszacowang ultrasonograficznie [12]. Wyniki te sg wiec znacznie zblizone
do tych uzyskanych w pracy wifasnej. Jak wykazano u oséb z prawidtowag funkcjg nerek
niemal wszystkie parametry morfometryczne (dtugos¢ szerokos$¢ objetos¢ nerek i ich
objetos¢) z wyjatkiem grubosci korelujg istotnie i dodatnio z filtracjg ktebuszkowg obliczang
wg najpopularniejszych wzorow np. MDRD. Moze to wiec utwierdza¢ w przekonaniu, ze
wielkos¢ nerek ma zwigzek z iloscig czynnych nefrondw, nielicznym wyjatkiem od tej zasady

sg chorzy z wielotorbielowatym zwyrodnieniem nerek.
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Jak juz uprzednio wspomniano istnieje aktualnie bardzo duzo dowodow
wskazujgcych, ze wraz uptywem lat dochodzi do zmiany wtasnosci naczyn tetniczych. Proces
ten polega w ogdlnym zarysie na zastepowaniu elementéw sprezystych w scianie
naczyniowej elementami wtdéknistymi i szeregu innych przemian, ktére prowadzg
w konsekwencji do ,stwardnienia” lub popularniej méwigc zesztywnienia naczyn. Proces ten
okreslany jest mianem arteriosklerozy i ma charakter rozlany, nalezy go odrézni¢ od
atherosclerozy czyli miazdzycy, ktéra dotyczy $rédbtonka oraz btony wewnetrznej i ma
charakter ogniskowy. Sztywnienie tetnic obserwowane w miare uptywu czasu jest
naturalnym procesem starzenia sie naczyni. Zjawisko to, aczkolwiek fizjologiczne moze ulec
znacznemu przyspieszeniu pod wptywem réznorodnych czynnikow. Wsréd nich wymienia sie
nadcisnienie tetnicze, cukrzyce i inne zaburzenia metabolizmu glukozy, palenie tytoniu,
hipercholesterolemie czy niewydolnos¢ nerek. W wiekszosci przypadkdw w naszej
codziennej dziatalnosci klinicznej oszacowujemy cisnienie tetnicze na tetnicy ramieniowe;j.
W badaniach klinicznych jest ono czesto przedstawiane jako cisnienie ,obwodowe”. Warto
od razu zauwazy¢, ze rozni sie ono od tzw. ciSnienia ,,centralnego” okreslanego na poziomie
tuku aorty. O ile cisnienie tetnicze rozkurczowe oceniane na obwodzie i centralnie rdzni sie
tylko minimalnie to ci$nienie skurczowe wzrasta w miare przesuwania sie ku tetnicom
obwodowym. Jest to zjawisko tzw. amplifikacji czyli wzmocnienia ci$nienia. Istniejg aktualnie
dobre dowody, 7ze fenomen ten ma to bardzo duze znaczenie kliniczne. Poniewaz pomiar
cisnienia na tetnicy ramieniowej nie oszacowuje dobrze cisnienia centralnego nie pozwala to
m.in. na pefng ocene dziatania lekéw hipotensyjnych. Badania prowadzone na duzej
populacji oséb z nadcisnieniem wykazaty ze skutecznos¢ niektdrych z lekdw w zapobieganiu
powiktaniom sercowo-naczyniowym wynika z bardziej skutecznego obnizenia cisnienia
centralnego cho¢ pomiary cisnienia dokonane na tetnicy ramieniowej nie roznity sie miedzy
poszczegdlnymi grupami lekow. Tylko ten jeden przyktad pozwala zobrazowaé znaczenie
oceny centralnej hemodynamiki dla zrozumienia proceséw patofizjologicznych. W przeciggu
ostatniego dziesieciolecia pojawity sie mozliwosci nieinwazyjnej oceny zarédwno cisnienia
centralnego i jak rdéinych jego sktadnikéw. Pomiaru ci$nienia centralnego w sposéb
nieinwazyjny najczesciej dokonuje sie przy pomocy tonometrii aplanacyjnej lokalizujac
czujnik na tetnicy szyjnej badz obliczajgc przy pomocy tzw. funkcji transferowej cisnienie
centralne po przytozeniu czujnika na tetnicy promieniowej. Komercyjnie dostepny sprzet
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oraz oprogramowanie pozwala na zastosowanie analizy fali tetna (Pulse Wave Analysis),
w jej wyniku otrzymuje sie szereg pomiarow hemodynamicznych takich jak cisnienie
skurczowe i rozkurczowe, cisnienie tetna, cisnienie S$rednie, ci$nienie wzmocnienia
(Augmentation Pressure), wskaznik wzmocnienia (Augmentation Index) czy czas powrotu fali
odbitej (Tr-Time to Reflection). Wiele obserwacji klinicznych dotyczacych zastosowaniu
wskaznikow hemodynamicznych dla celéw rokowniczych poczyniono w populacji oséb
z przewlekta badz schytkowag niewydolnoscig nerek. Safar i wsp. obserwujgc przez 10 lat
grupe 0sob ze schytkowg niewydolnoscig nerek leczong hemodializami wykazali, ze istotnymi
czynnikami ryzyka zgonu byta wielkos¢ centralnego cisnienia pulsu, amplifikacja cisnienia
pulsu oraz zwiekszona sztywnos¢ naczyn okreslona przy pomocy szybkosci fali tetna [51].
London i wsp. wykazali obserwujac podobng populacje pacjentéw, ze niezaleznym
czynnikiem ryzyka zgonu byt wzrastajacy centralny wskaznik wzmocnienia (cAlx) [52]. Szereg
podobnych ustalen dotyczacych przydatnosci wskaznikéw hemodynamiki centralnej do
celéw rokowniczych dostarczyty réowniez inne badania dotyczace odmiennych populacji
chorych. W duzym badaniu CAFE (Conduit Artery Function Evaluation) wykazano, ze
centralne cisnienie pulsu jest niezaleznym czynnikiem przewidujagcym powikfania sercowo-
naczyniowe u chorych z leczonym nadcisnieniem tetniczym [53]. Nakayama i wsp.
obserwujac chorych, ktérzy przebyli angioplastyke wiencowa wykazali, ze wzrastajgce
centralne cisnienie czgstkowe (cFPP-central fractional pulse pressure) jest czynnikiem ryzyka
restenozy w operowanym naczyniu [54]. W przeprowadzonych badaniach wtasnych
wykazano, ze centralne cisnienie pulsu lecz nie cisnienie obwodowe pulsu koreluje istotnie
i ujemnie ze wskaznikami przesgczania ktebuszkowego. Podobng zaleznos$¢ otrzymano
w przypadku cFPP. Potwierdza wiec to obserwacje o niekorzystnym wptywie wzrostu
ci$nienia centralnego na funkcje nerek. Nalezy zauwazy¢, ze badania byty prowadzone na
populacji oséb zdrowych i nawet w tej grupie mozna zaobserwowac te zaleznos¢. Analizujac
uzyskane wyniki dotyczace innych wskaznikow hemodynamicznych zaobserwowano bardzo
ciekawe zjawisko polegajgce na istnieniu istotnej i ujemnej korelacji pomiedzy nasileniem
odbicia fali tetna mierzonego przy pomocy cisnienia wzmocnienia (AP) oraz wskaznika
wzmochienia (Alx) a parametrami morfologicznymi nerek. Generalnie mozna stwierdzi¢, ze
zwiekszonemu zjawisko odbicia towarzyszyto zmniejszenie dtugosci, szerokosci i objetosci

nerek, a w przypadku aAlx réwniez grubosci kory. Odwrotnie - wydtuzenie powrotu fali
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odbitej (posrednio swiadczy o zmniejszonej sztywnosci tetnic na odcinku aortalno-udowym)
jest skojarzone z wydtuzeniem nerek, ze zwiekszeniem ich szerokosci i objetosci a takze ze
zwiekszeniem grubosci kory. Nalezy jednoznacznie stwierdzi¢, ze analiza korelacyjna nie
moze Swiadczy¢ o istnieniu zwigzku przyczynowo-skutkowego, ale konstelacja parametrow
hemodynamicznych z parametrami czynnosciowymi nerek (eGFR), a takze z wyktadnikami
sonomorfologicznymi sktania¢ moze do doktadniejszego przyjrzenia sie stwierdzanym
zaleznoscia w przysztych badaniach klinicznych, zwtaszcza u oséb z chorobami nerek.
Dodatkowym argumentem na rzecz tych zaleznosci jest fakt, ze w badaniach wfasnych
w analizie wielowymiarowej zaobserwowano, ze wielko$é nerek w sposdb niezalezny wptywa

na cisShienie wzmocnienia oraz na wskaznik wzmocnienia.

W ostatnich latach jestesmy Swiadkami olbrzymiego zainteresowania zagadnieniami
zwigzanymi z oceng sztywnosci naczyn i rolg tego zjawiska w patologii sercowo-naczyniowe;j.
Przyczyng ponownego odkrycia tych zagadnien stata sie dostepnos¢ komercyjnych urzadzen
pozwalajgcych z duzg tatwoscig oszacowad sztywnos¢ naczyn tetniczych. W znacznej ilosci
prac stosuje sie dla oceny szybkos$¢ rozchodzenia sie fali tetna (PWV) mierzong w odcinku
aorta-tetnica udowa. Pomiar odcinkowej sztywnosci okazat sie bardzo przydatny w praktyce
klinicznej, cho¢ nalezy doda¢, ze jest on w pewnym stopniu zalezny od umiejetnosci osoby
wykonujgcej oznaczenia. Opublikowano szereg prac wskazujgcych zwigzek pomiedzy
wzrostem szybkosci PWV bedgcym wynikiem sztywnienia aorty a wystgpieniem powiktan.
U oséb z nadcisnieniem zwiekszony PWV jest niezaleznym czynnikiem ryzyka zgondw.
Podobnych obserwacji dokonano u oséb ze schytkowg niewydolnoscig nerek i w catym
szeregu innych populacji. Innym sposobem pomiaru sztywnosci jest ocena lokalnej
rozszerzalnosci tetnicy, najczesciej szyjnej. Oceniana w ten sposob sztywno$¢ miejscowa
koreluje z takim powiktaniem jak udar niedokrwienny mozgu. Istnieje wreszcie metoda
fotopletyzmograficznej analizy objetosci pulsu (DVP) pozwalajgca na ocene wskaznika
ogdlnej sztywnosci naczyn (Slpyp), ktdrg postuzono sie w obecnej pracy. Relatywnie niewiele
prac do tej pory pokazato jej przydatnos¢ dla oceny ryzyka wystepowania powiktan. Chen
i wsp. wykazali, ze u 0séb z nieleczonym nadcisnieniem tetniczym Slpyp korelowat w sposdb
niezalezny ze stezeniem mocznika oraz z masg lewej komory serca [54]. W prowadzonych
badaniach wtasnych nie zaobserwowano korelacji pomiedzy wskaznikiem sztywnosci ogdlnej

a parametrami morfologicznymi nerek, wykazano natomiast istotng ujemng korelacje
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z oszacowanym klirensem kreatyniny. Sugeruje to, ze moze istnie¢ fizjologiczny zwigzek

pomiedzy filtracjg ktebuszkowg a sztywnoscig naczyn.

Reasumujgc uzyskane wyniki badan, nalezy stwierdzi¢, ze w populacji oséb zdrowych
w srednim wieku 50 lat, bez otytosci, istnieja wzajemne zaleznos$ci pomiedzy cechami
morfometrycznymi nerek, a ich funkcjg, tkankg ttuszczowg i jej dystrybucjg a takzie
wskaznikami charakteryzujgcymi centralng hemodynamike. W wyzej wymienionej populacji
stwierdzono ponadto obecnos¢ wspodtzaleznosci pomiedzy oszacowang filtracjg ktebuszkowa
a wybranymi wskaznikami charakteryzujgcymi fale tetna i centralng hemodynamike oraz
tkanka ttuszczowg i jej rozmieszczeniem a takze sztywnoscig naczyn tetniczych. Uzyskane
wyniki badan mogg okazac sie przydatne w przysztych pracach zmierzajgcych do poznania

niektdérych aspektdw patofizjologicznych zwigzanych z chorobami nerek.
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WNIOSKI

1. Parametry sonomorfologiczne nerek koreluja w istotnym stopniu z oszacowang
wielkoscig filtracji ktebuszkowej.

2. Parametry centralnej hemodynamiki (centralne ci$nienie wzmocnienia, centralny
wskaznik wzmocnienia, czas powrotu fali odbitej, centralne ci$nienie czgstkowe)
wykazujg istotng i ujemna korelacje z parametrami sonomorfologicznymi nerek.

3. Oszacowana filtracja ktebuszkowa wykazuje istotng korelacje z parametrami
sonomorfologicznymi nerek, centralng hemodynamika i sztywnoscia naczyn.
Ponadto parametry sonomorfologiczne nerek wykazujg niezalezny zwigzek z
centralnym cisnieniem wzmocnienia i centralnym wskaznikiem wzmocnienia.

4. Parametry sonomorfologiczne nerek wykazujg korelacje z miarami otytosci
i dystrybucji tkanki ttuszczowej. Oszacowana filtracja kiebuszkowa wg. Jelliffe

koreluje ujemnie z miarami otytosci i dystrybucja tkanki ttuszczowej.

46



STRESZCZENIE

Dotychczasowe badania wykazaty powigzanie pomiedzy niektorymi parametrami
sonomorfologicznymi nerek a ich funkcjg okreslang przy pomocy wspdtczynnika filtracji
ktebuszkowej. Ponadto w populacji oséb chorujgcych na przewlekta niewydolnos¢ nerek
stwierdzano zwiekszong sztywnos$¢ naczyn i zaburzenia w zakresie centralnej hemodynamiki.
Otytos¢, uwazana za jeden z najwiekszych problemoéow zdrowotnych w krajach wysoko
rozwinietych, zwieksza ryzyko wystapienia cukrzycy, nadcisnienia tetniczego, chordb
sercowo-naczyniowych i przewlektej choroby nerek. Dotychczasowe badania wykazaty, ze
rézne miary otytosci korelujg zaréwno z filtracjg ktebuszkowa jak i wybranymi parametrami
sztywnosci naczyn i centralnej hemodynamiki. W wielu tego typu badaniach nie prowadzono

do tej pory pomiaréw w grupach kontrolnych sktadajacych sie ze zdrowych oséb.

Celem pracy jest ustalenie czy w populacji oséb zdrowych zaobserwowaé¢ mozna
korelacje pomiedzy ultrasonograficznymi parametrami okreslajagcymi makromorfologie

nerek a sztywnoscig naczyn, centralng hemodynamikg i miarami otytosci.

Badanie przeprowadzono w grupie 162 zdrowych ochotnikéw, ktorych stan zdrowia
oceniono w badaniu przedmiotowym i podmiotowym, wykonano 12-odprowadzeniowe EKG
i zmierzono obwodowe cisnienie tetnicze. Osoby biorgce udziat w badaniu deklarowaty brak
przewlektych schorzen i nie zazywaty na state lekow. W dniu badania byty na czczo i nie palili

tytoniu.

Badanie ultrasonograficzne nerek i tkanki ttuszczowej przeprowadzano korzystajac
z aparatu Aloka Alpha Prosound 7 (Aloka, Tokio, Japonia) z gtowicg 3,5 MHz typu convex,
gdzie zmierzono zaréwno wymiary nerek jaki i grubos¢ tkanki ttuszczowej podskornej
i wewnatrzbrzusznej. Do analizy fali tetna na tetnicy promieniowej uzyto tonometrii
aplanacyjnej (CBM 7000: Colin Medical Instruments, Jentow, VA, USA) potgczonej z system
Sphygmocor Mx (AtCor, Medical, West Ryde, NSW, Australia). Aortalng fale tetna
zrekonstruowano za pomocg funkcji transferowej. Analizowano dziesie¢ kolejnych fal tetna
z tetnicy promieniowej i aorty, a nastepnie przetworzono je i zapisano w sposdéb ilosciowy

uzywajac analizy fali tetna (PWA). Wyliczono nastepnie centralny wskaznik wzmocnienia
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(cAlx), centralne cisnienie wzmocnienia (cAP), czas powrotu fali dobitej (Tr) i centralne
ciSnienie czgstkowe (cFPP). Ogodlny wskaznik sztywnosci naczyn (Stiffness Index — Slpyp)
oceniano metodg fotopletyzmografii stosujac analize objetosci fali tetna w paliczku (DVP-
Digital Volume Pulse Analysis) przy uzyciu urzadzenia Pulse Trace (MicroMedical, UK).
Zawartos¢ tkanki ttuszczowej oceniano przy pomocy urzadzenia Tanita MC180 MA (Tokio,
Japonia) w oparciu o zjawisko bioimpedancji. Uczestnikom badania pobrano takze krew zylng
w celu zmierzenia poziomu kreatyniny, cholesterolu i glukozy. Szacunkowy wspodtczynnik
filtracji ktebuszkowej (eGFR) wyliczono stosujgc wzory eGFR MDRD-4 , eGFR CKD-EPI, eGFR
Jelliffe.

Badanie wykazato, ze parametry sonomorfologiczne nerek istotnie korelujg
z oszacowanym wspotczynnikiem filtracji ktebuszkowej nerek. Parametry wielkosci nerek
wykazujg istotng ujemng korelacje z parametrami centralnej hemodynamik (centralne
ciSnienie wzmocnienia, centralny wskaznik wzmocnienia, czas powrotu fali odbitej, centralne
cisnienie czastkowe). Ponadto parametry sonomorfologiczne nerek wptywajg w sposdb
niezalezny na centralne cisnienie wzmocnienia i centralny wskaznik wzmocnienia.
Oszacowana filtracja ktebuszkowa wykazuje istotng korelacje z parametrami
sonomorfologicznymi nerek, centralng hemodynamiky, sztywnoscig naczyn i miarami
otytosci i dystrybucjg tkanki ttuszczowej. Parametry sonomorfologiczne nerek koreluja

z miarami otytosci i dystrybucjg tkanki ttuszczowe;j.

Przeprowadzona analiza pozwolita na wysuniecie nastepujgcych wnioskow, ze istnieje
prawdopodobienstwo zaleznosci pomiedzy parametrami opisujgcymi morfologie nerek
a sztywnoscig naczyn, centralna hemodynamika i filtracja ktebuszkowga. Uzyskane w ten
sposéb wyniki mogag zosta¢ w przysztosci wykorzystane do analizy w/w zaleznosci
w populacji oséb chorych ze schorzeniami nerek badz w grupach oséb z czynnikami ryzyka

sprzyjajacymi tego rodzajom schorzeniom.
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ABSTRACT

Previous studies have shown a link between certain sonomorphological parameters
of the kidneys and their function estimated by glomerular filtration rate. Furthermore, in the
population of patients suffering from chronic renal failure increased arterial stiffness and
disorders of central hemodynamics were observed. Obesity, considered to be one of the
biggest health problems in developed countries, is associated with an increased risk of
diabetes, hypertension, cardiovascular disease and chronic kidney disease. Previous studies
have shown that various measures of obesity are correlated with both glomerular filtration
rate and selected parameters of arterial stiffness and central hemodynamics. Many of these

studies did not have a control group of healthy individuals.

The aim of this study is to determine whether in a healthy population correlations
between ultrasound parameters defining macromorphology of kidneys and arterial stiffness,

central hemodynamics and body fat can be observed .

The study was conducted in a group of 162 healthy volunteers, whose health was
evaluated by history and physical examination, resting standard 12-lead electrocardiogram
and peripheral blood pressure measurement. The subjects denied having any chronic
conditions or taking any medications. On the day of examination all volunteers were fasting
and did not smoke. Ultrasound examination of the kidneys and the adipose tissue was
performed using an Aloka Prosound Alpha (Aloka, Tokyo, Japan) with a 3.5 MHz convex
transducer. The size of kidneys and the thickness of subcutaneous and intra-abdominal fat
was measured. To analize the radial artery pulse wave an applanation tonometer (CBM
7000: Colin Medical Instruments, numbers of patients?, VA, USA ) was used with
a connection to the Sphygmocor Mx system (ATCOR, Medical, West Ryde, NSW, Australia).
Aortic waveforms were reconstructed online using a validated general transfer function. Ten
sequential pulse waveforms from the radial artery and the aorta were acquired, processed
and stored in a quantitative manner using pulse wave analysis (PWA). The central
augmentation index (cAlx), central augumentaion pressure (cAP), wave reflection transit

time (Tr) and central fractional pulse pressure (cFPP) was calculated. The overall rate of
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arterial stiffness (SIDVP - Stiffness Index) was assessed by photopletysmography pulse
volume in the phalanx (DVP- Digital Volume Pulse Analysis) using Pulse Trace (MicroMedical,
UK). Fat content was assessed using bioimpedance with the Tanita MC180 MA equipment
(Tokyo, Japan). Blood samples were obtained from study participants to measure the levels
of creatinine, cholesterol and glucose. The estimated Glomerular Filtration Rate (eGFR) was

calculated using the MDRD-4, CKD-EPI, and Jelliffe formulas.

The study showed that sonomorphological parameters of kidneys significantly
correlated with the estimated glomerular filtration rate. The size of the kidneys showed
significant negative correlation with the parameters of central hemodynamics (central
augumentation pressure, central augmentation index, wave reflection transit time, central
fractional pulse pressure). In addition, sonomorphological parameters of kidneys
independently affected central augumentation pressure and central augmentation index.
Moreover sonomorphological parameters correlate with body fatness. The estimated
glomerular filtration rate showed a significant correlation with sonomorphological

parameters of kidneys, central hemodynamics and arterial stiffness and body fatness.

This analysis allowed to reach the following conclusions; it is probable that there is a
relationship between the parameters describing kidney morphology and arterial stiffness,
central hemodynamics, body fatness and glomerular filtration rate. Obtained results may be
used in the future to analyze the aforementioned relationships in a population of patients

with kidney disease or in groups with kidney disease risk factors.
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