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Index skrotow uzywanych w pracy

ARF - ( Acute Renal Failure) - Ostra Niewydolnos$¢ Nerek
AUC - ( Area Under Curve) - Obszar pod krzywa

W pracy autorki to pole pod krzywa wykreslona w oparciu o aktualne st¢zenie kontrastu

W surowicy, w jednostce czasu

Ca™ - Wapn

CKD - ( Chronic Kidney Disease) - Przewlekta Choroba Nerek

C wt - cigzar wlasciwy moczu

Cys C- cystatyna C

ECF - ( Extracellular Fluid) - Ptyn pozakomérkowy/zewnatrzkomorkowy

ECFV - ( Extracellular Fluid Volume) - Wielkos¢ pozakomodrkowej przestrzeni wodnej
ERF — ( End-stage Renal Failure) - Schytkowa Niewydolno$¢ Nerek

FIP — ( Feline Infectious Peritonitis) — Zakazne Zapalenie Otrzewnej u kotow

FLUTD - (Feline Lower Urinary Tract Disorders) - zaburzenia dolnych drog

moczowych u kotow

GFR - ( Glomerular Filtration Rate) - Wielkos¢ Filtracji Kigbuszkowej
Glu - Glukoza

Gr IRIS — grupa wg klasyfikacji IRIS

Htc - Hematokryt

Hb - Hemoglobina

HPLC - ( High-Performance liquid chromatography) - Wysokosprawna chromatografia

cieczowa

IRIS - ( International Renal Interest Society) - Miedzynarodowe Stowarzyszenie

Nefrologiczne
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K" - Potas

Na" - Sod

Nabt - Nabtonki

Np. — Numer pacjenta

p - Poziom istotnos$ci

Pcio — ( Plasma clearance of iohexol) - Osoczowy Klirens johexolu

W pracy autorki termin oznacza objgto$¢ oczyszczonego z johexolu osocza w jednostce

czasu ( ml/min), w przeliczeniu na kg mc zwierzgcia

PENIA - ( Particie Enhanced Nephelometric Immunoassay) - Nefelometryczna metoda

oparta na reakcji immunologicznej wykorzystujaca przyspieszenie czasteczek
pH - Odczyn moczu

PLT - Phytki krwi

P - Fosfor

PU/PD - ( Poliuria/Polidypsja)- Wielomocz/Zwigkszone pragnienie

ROC — ( Receiver Operating Characteristic) — analiza umozliwiajaca, na podstawie
wykreslonej krzywej, pordéwnanie wartosci diagnostycznych ( np. specyficznosc¢ i

czuto$¢) wybranych metod badawczych

RBC - Erytrocyty

RI - ( Resistance Index) - Wskaznik Oporu Naczyniowego
Scr — ( Serum creatinine) — stezenie kreatyniny w surowicy

WBC - Leukocyty
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1. Wstep

Nerki odgrywaja istotna rol¢ w regulowaniu homeostazy organizmu. Dzigki
selektywne;j filtracji kigbuszkowej i modyfikacji sktadu przesaczu utrzymuja staty sktad
1 objetos¢ plynu zewnatrzkomérkowego ( ECF). Biorac udziat w produkeji
erytropoetyny, reniny, wodoroweglanow i kalcitrolu- kontroluja metabolizm organizmu.
To dzigki ich pracy usuwane sa koncowe produkty przemiany azotowej i
nieprzyswajalne, czasem toksyczne substancje pochodzenia egzogennego. Dzigki
zalezno$ci renina- angiotensyna- aldosteron, nerki zawiaduja cata hemodynamika
filtracji klebuszkowej i wchtaniania zwrotnego. Zaburzenie tego ukladu prowadzi do
rozwoju nadcisnienia ogdlnoustrojowego 1 niedoboréw elektrolitowych a w

konsekwencji do rozwoju kwasicy metabolicznej.

W wyniku niewydolnosci nerek dochodzi do azotemii- wzrostu stezenia

mocznika 1 kreatyniny we krwi, znacznego spadku wielko$ci filtracji kigbuszkowe;j

( GFR), w koncu mocznicy - gdy dodatkowo dochodzi do zaburzenie $wiadomosci
zwierzecia. Konsekwencja uposledzenia czynnosci wydalniczej, wewnatrzwydzielniczej
czy regulacyjnej nerek jest czgsto: niedokrwistos¢, nadci$nienie, spadek absorpcji
wapnia z demineralizacja ko$¢ca i nefrokalcynoza ( Jarocki, 2001). Peten zespot
objawow klinicznych niewydolnos$ci nerek, tacznie z izostenuria, poliurig 1 polidypsja,
ale czasem oliguria czy anuria, rozwija si¢ w momencie uszkodzenia od 67 % ( koty ) do
75% miazszu nerek u pséw ( Kinsey i wsp., 1992, Jarocki, 2001). Choroba rozwija si¢
w roznym tempie. Do rozwoju ostrej niewydolno$ci nerek ( ARF) moze doj§¢ w ciagu
kilku godzin czy dni. Przewlekla niewydolnos¢ nerek ( CKD) rozwija si¢ tygodniami,
miesigcami ( psy) lub latami ( koty) ( Kinsey i wsp., 1992). Zagadnienia fizjologii i
patologii pracy nerek u kotow przez wicle lat nie wzbudzaly zainteresowania. Nie
widziano potrzeby badania zmian kompensacyjnych w strukturze i czynnos$ci nerek po

zmniejszeniu czynnej funkcjonalnie tkanki, cho¢ takie badania przeprowadzano u pséw

( Ross i wsp., 1981). Do oceny funkcji nerek u kotow wykorzystywano testy
przeprowadzone u psOw, zaktadajac duze podobienstwo w pracy nerek u obu gatunkéw.

Dopiero w latach 70-tych przeprowadzono badania, ktoére wykazaly istotne rdznice.
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Okazato sig, ze koty maja fizjologicznie wigksza zdolno$¢ zaggszczania moczu, niz psy

czy ludzie. Cigzar wtasciwy moczu u zdrowych kotoéw moze wynosi¢ 1.067+/- 0.015

( Ross i wsp., 1981). Biorac pod uwage ograniczong liczba badan przeprowadzonych u
tego gatunku poddano w watpliwos¢ sens oceny pracy nerek kotow w oparciu o wynik

badan przeprowadzonych u innych gatunkoéw zwierzat ( Ross i wsp., 1981).

Choroby nerek, zwlaszcza przewlekle to glowna przyczyna zachorowan i $mierci
starszych kotow ( Lund i wsp., 1999). Wykazano, ze blisko 62% kotéw z chroniczna
niewydolnoscia nerek to kotyl0-letnie lub starsze ( Lulich i wsp., 1992, Miyamoto,
2001). Teoretycznie spadek wydolno$ci narzadu mozna by uzna¢ za naturalng
konsekwencje¢ starzenia si¢ organizmu, gdyby nie fakt, ze choruja takze osobniki mtode,
roznej plci 1 rasy, zwierzgta trzymane w domu jak i wychodzace, skarmiane karma
domowa 1 komercyjna. Dla wiascicieli zwierzat poczatek choroby jest czgsto
niezauwazalny, a wystapienie charakterystycznych objawow klinicznych moze oznaczaé

wejscie w ostatni etap choroby nerek, zwanej schytkowa niewydolnoscia nerek ( ERF)

( Kinsey i wsp., 1992). W zalezno$ci od opinii réznych autoréw peten zespol
mocznicowy ,,ujawnia si¢” w momencie uszkodzenia od 67% ( koty) do 75% ( psy)
czynnego miazszu nerek ( Jarocki, 2001). To czesto za pdzno by powstrzymac rozwoj
choroby lub cofna¢ zmiany, do ktorych juz doszto. Uzasadnionym wydaje si¢ by
okresowej kontroli pracy nerek podlegaly nie tylko osobniki wykazujace predyspozycje
do zakazen uktadu moczowego, ale tez osobniki pozornie zdrowe. Diagnostyczne testy
»przesiewowe” umozliwiaja szybsze wychwycenie osobnikow z zaburzona praca nerek 1
wczesne rozpoczgcie dieto- 1 farmakoterapii. Taka profilaktyka zwigksza szanse
zwierzgcia na powrdt do zdrowia lub wydtuzenie okresu przezycia przez spowolnienie

rozwoju choroby.

W praktyce by oceni¢ pracg nerek najczgs$ciej wykonuje si¢ standardowe badanie
laboratoryjne krwi i moczu oraz badanie ultrasonograficzne nerek. Rzadziej
wykonywana jest biopsja nerek z powodu zlozonej procedury 1 koniecznosci
odpowiedniego przygotowania pacjenta. Badanie ultrasonograficzne i biopsja nerek- ze
wzgledu na mozliwos$¢ oceny struktury narzadu, przydatne sa w rozpoznawaniu ostrej

niewydolnosci nerek 1 roznicowaniu zaawansowania zmian w nerkach. Analiza krwi 1
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moczu sprawdza si¢ gtdéwne w diagnostyce przewleklej choroby nerek, umozliwiajac
lepsze monitorowanie tempa rozwoju choroby i1 odpowiedni dobor leku oraz

dostosowanie jego dawki do etapu choroby ( Elliott wsp., 2007).
Standardowe badania laboratoryjne obejmuja pomiar st¢zenia mocznika

I kreatyniny w surowicy oraz analiz¢ moczu. W badaniu moczu szczeg6lnie istotnym
elementem jest okreslenie jego cigzaru wilasciwego - co umozliwia oceng zdolnosci
nerek do zaggszczania moczu i1 z tym zwiazany stopien uszkodzenia rdzennej czg$ci
nerek ( Elliott i wsp., 2007). Oznaczanie st¢zenia mocznika i kreatyniny w surowicy
obarczone jest duzym btedem. Wynika to z faktu, ze wiele czynnikéw pozanerkowych
ma wpltyw zaréwno na wielko$¢ wytwarzania, jak i1 eliminacje tych substancji z
organizmu ( Moe i wsp., 1995). O stezeniu mocznika w surowicy decyduje zawartos¢
biatka w diecie, wspolistniejace choroby watroby, zwlaszcza wystgpowanie hemolizy i
zottaczki  ( Khyse-Andersen i wsp, 1994), a takze stosowane leki (np.
glukokortykosterydy). Do tej listy mozna doda¢ wszelkie infekcje, goraczke czy
krwawienia z przewodu pokarmowego. Koncentracja mocznika i kreatyniny w surowicy
uzalezniona jest od wieku, ptci ( Sulicka i wsp., 2005, Obrenovi¢ i wsp., 2006, Herget-
Rosental i wsp., 2007), stopnia odwodnienia, jak i czasu ostatniego positku ( Elliott i
wsp., 2007). Wielko$¢ “produkcji” kreatyniny zalezy gtownie od masy migsniowej
osobnika. W przypadku osobnikow o malej masie mig$niowej lub kachektycznych z
powodu wyniszczenia choroba przewlekla, wielkos¢ filtracji kigbuszkowej nerek,

szacowana na podstawie samego stezenia kreatyniny w surowicy, bedzie zawyzona

( Herget - Rosental i wsp., 2007,Jarocki, 2001). St¢zenie kreatyniny w osoczu
mieszczace si¢ w granicach warto$ci referencyjnych wcale nie wyklucza istotnego
zaburzenie funkcji nerek ( Duncun i wsp., 2001). Powyzsze doniesienia stanowia
powdd by w ocenie pracy nerek nie opiera¢ si¢ wylacznie na pomiarze st¢zenia

kreatyniny w surowicy, gdyz jest to wskaznik mato wiarygodny.
Wedhug niektorych autorow dopiero zmniejszenie filtracji kigbuszkowej ( GFR) 0 50%,
a wedlug innych o 70% daje zauwazalny wzrost st¢zenia kreatyniny czy mocznika

w osoczu ( Sulicka i wsp., 2005, Obrenovi¢ i wsp., 2006, Elliott i wsp., 2007, Moe i

wsp., 1995, Wieczorowska —Tobis, 2002). To juz czgsto za poézno na sama tylko
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modyfikacje dawek lekéw np. antybiotykow czy wprowadzenie dietoterapii. Te fakty
utwierdzaja w przekonaniu, ze potrzebny jest czulszy marker pracy nerek,

wychwytujacy jeszcze bardziej subtelne zmiany w funkcjonowaniu tego narzadu.

Testem czynnosciowym ultatwiajacym oceng zdolnosci wydalniczej nerek jest
klirens osoczowy okreslonej substancji, czyli pomiar szybkos$ci jej eliminacji z osocza.
Jesli substancja jest swobodnie filtrowana przez kigbuszki nerkowe, nie ulega
zwrotnemu wchtanianiu lub wydalaniu w kanalikach nerkowych, wielkos$¢ jej klirensu
osoczowego jest rowna wielkosci filtracji kigbuszkowej nerek ( Elliott i wsp., 2007,
Kinsey i wsp, 1992). Pomiar GFR uznano za najlepszy pojedynczy parametr
wykorzystywany do oceny pracy nerek. ( Moe i wsp., 1995), najbardziej wiarygodny i
najczulszy sposrod dotychczas stosowanych ( Almy i wsp, 2002).

Wsrdéd substancji, ktore postuzyly do oceny wielkos¢ filtracji klgbuszkowej
nerek byly migdzy innymi: inulina, endogenna lub egzogenna kreatynina. Oznaczanie
Klirensu inuliny i kreatyniny nazwano ,zlotym standardem” dla oceny GFR w
weterynarii ( Miyamoto, 2001), Badanie to zyskalo najwigksza akceptacje w
szacowaniu wielkosci filtracji klgbuszkowej u kotow ( Miyamoto, 2001). Niestety w
praktyce rzadko wykorzystuje si¢ te zwiazki z powodu istotnych ograniczen badania jak
koniecznos¢ korzystania z pompy infuzyjnej dla zapewnienia statego st¢zenia inuliny w
osoczu, czy konieczno$¢ cewnikowania zwierzat dla uzyskania moczu w $cisle

okreslonym czasie. Taka procedura jest kosztowna, skomplikowana i czasochtonna

( Gleadhill i wsp., 1996), a kazde cewnikowanie wiaze si¢ z ryzykiem zakazenie uktadu
moczowego ( Miyamoto, 2001, Brown i wsp., 1996). Dodatkowo w przypadku
pomiaru klirensu kreatyniny metoda ta okazata si¢ mato doktadna z uwagi na szlaki
metaboliczne tego zwiazku w organizmie. W medycynie ludzkiej wykazano, ze u
pacjentow z ostra niewydolnos$cia nerek do 66% kreatyniny jest metabolizowane droga
pozanerkowa ( Elliott i wsp., 2007). Wigkszos¢ kreatyniny przechodzi do jelita i tam
rozkladana jest przez bakterie jelitowe. Nie przeprowadzono podobnych badan u
zwierzat, dlatego trudno okresli¢ na ile pomiar GFR oszacowany na podstawie klirensu
kreatyniny jest obiektywy. Alternatywna metoda oznaczenia GFR miat by¢ pomiar

szybkosci eliminacji z surowicy, podawanych dozylnie, substancji radioaktywnych
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( Brown i wsp., 1996). Jednak trudnosci obiektywne - jak konieczno$¢ posiadania
licznika promieni gamma oraz przepisy zwiazane z ochrong radiologiczna, ograniczaja
w istotny sposob mozliwosci oznaczanie osoczowego klirensu chromu ( Cr-EDTA). W
medycynie ludzkiej i w badaniach u pséw czasami korzystano z Technetu (TcDPA) ze
wzgledu na krétszy okres pottrwania zwiazku i przydatno$¢ w innych diagnostycznych
procedurach. ( Moe i wsp., 1995). Sama procedura badania jest prostsza gdyz nie
potrzebna jest zbiérka moczu ( Elliott i wsp., 2007), ale niestety niezbedny jest
specjalistyczny sprzg¢t do pomiaru st¢zenia substancji promieniotworczej. W praktyce
stosunkowo dobrym rozwiazaniem okazato si¢ okreslanie GFR w oparciu o pomiar
klirensu osoczowego podawanych dozylnie jodowych $rodkow kontrastowych. Wyniki
badan przeprowadzonych u §win, psoéw, kotdw i koni potwierdzity przydatno$¢ np.
Iohexolu w szacowaniu wielkosci filtracji kigbuszkowej nerek u tych gatunkéw zwierzat
( Gleadhill i wsp., 1996, Goy-Thollot i wsp., 2006, Frennby i wsp., 1996, Brown i
wsp., 1996, Miyamoto, 2001, Moe i wsp., 1995, Gleadhill i wsp., 1996, Elliott i wsp.,
2007). Niestety, brak standaryzowanych zakresow referencyjnych dla johexolu u

zwierzat zdrowych ograniczylo mozliwo$¢ wykorzystania tego zwiazku w praktyce
( Goy- Thollot i wsp., 2006).

Iohexol to jodowy, rozpuszczalny w wodzie s$rodek kontrastowy uzywany
rutynowo w diagnostyce radiologicznej w medycynie cztowieka i popularny w
radiologii weterynaryjnej ( Brown i wsp., 1996). To zwiazek bardzo bezpieczny,
stosowany dozylnie np. w urografii nawet u pacjentow podwyzszonego ryzyka ( Moe i
wsp., 1995) np. hemodynamicznie niestabilnych, u ktérych wykonywanie badan z
zastosowaniem innych srodkow kontrastowych mogtoby doprowadzi¢ do dodatkowego
pogorszenia pracy nerek ( Elliott i wsp., 2007). Dzigki takim cechom zwiazku jak
niskoosmolalno$¢ 1 brak jonowosci, ryzyko wystapienia nefrotoksycznosci po jego
dozylnym podaniu jest nizsze w poroOwnaniu z innymi kontrastowymi zwigzkami
jodowymi. Rownie istotnym jest fakt, ze nie zauwazono skutkoéw ubocznych po jego
stosowaniu. ( Gleadhill i wsp., 1996, Goy-Thollot i wsp., 2006, Moe i wsp., 1995,
Elliott i wsp., 2007). Dodatkowe zalety johexolu to: stosunkowo niska cena, zakup

mozliwy w kazdej hurtowni farmaceutycznej, tatwos$¢ pomiaru st¢zenia jodu w osoczu.

10
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Zasada pomiaru osoczowego klirensu johexolu oparta jest na podzieleniu zastosowanej
dawki $rodka kontrastowego przez pole powierzchni pod krzywa ( AUC), wykre§lona na
podstawie aktualnego st¢zenia kontrastu w surowicy w jednostce czasu.
Wykorzystywany w medycynie ludzkiej aparat RENALYSER ma juz gotowe
oprogramowanie do oznaczania GFR na podstawie koncentracji jodu w probkach krwi

pobieranych w czasie od dwoch do czterech godzin po dozylnym podaniu kontrastu

( Elliott i wsp., 2007). Dzigki duzej stabilnosci jodu — mozliwe jest tez przesytanie
zamrozonych probek do referencyjnych laboratoriéw, co dodatkowo obniza koszty
badania i upraszcza procedurg. Nie ma potrzeby zbiorki moczu, co wyklucza ryzyko

infekcji uktadu moczowego, a procedura nie wymaga statej podazy johexolu

( Miyamoto, 2001). Dla psow i kotow zostaly opracowane procedury pomiaru
osoczowego klirensu lohexolu ( Brown i wsp., 1996, Goy- Thollot i wsp., 2006, Moe i
wsp., 1995, Miyamoto, 2001). W zaleznosci od autorow dawki johexolu podawane
dozylnie zwierzgtom wynosity: u psow 300mg/kg mc ( Goy-Thollot i wsp., 2006) lub
300mg/kg mc u osobnikow zdrowych i 150mg/kg mc u pséw ze zredukowana masa

nerek ( Delmar i wsp., 2001), u kotéw te dawki wynosity odpowiednio: 450 mg/kg mc

( Goy-Thollot i wsp., 2006) lub 90 mg Iohexolu /kg mc u zdrowych, z prawidtowa
funkcja nerek 1 45 mg/kg mc u kotow z usunigta 75% do 83,3% tkanki nerek

( Miyamoto, 2001).

Na podstawie danych bibliograficznych, pomiar osoczowego klirensu johexolu
dla oceny wielkosci filtracji kilgbuszkowej nerek u kotow, wydaje si¢ czulszym
parametrem niz pomiar st¢zenia mocznika czy kreatyniny w surowicy. Pcio mozna juz
wyliczy¢ na podstawie ograniczonej do trzech liczby probek surowicy o stosunkowo
niewielkiej objgtosci — 50 mikrolitrow (0,5 ml) kazda ( Miyamoto, 2001). Zauwazono
Scista zalezno$¢ migdzy wielkoscia osoczowego klirensu johexolu a GFR ( Miyamoto,

2001). Ma to zwiazek z tym, ze johexolu praktycznie nie wiaze si¢ z biatkami osocza

( < 1%) 1 eliminowany jest gtdéwnie droga filtracji kigbuszkowej. Z organizmu kontrast
zostaje wydalony w ciagu 24 godzin od dozylnego podania. Pomiar objgtosci johexolu,
jaka w jednostce czasu, jest usuwana z surowicy, po dozylnym podaniu kontrastu,

wiarygodnie odzwierciedla sprawno$¢ nerek. Dodatkowym atutem tego badania jest to,
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ze mozna je przeprowadzi¢ u kotow poddanych znieczuleniu ztozonemu thiamylan_sodu
plus halotan ( Brown i wsp., 1996) lub ketamina ( Miyamoto, 2001) jak i $wiadomych

— bez uzycia srodka farmakologicznego ( Miyamoto, 2001).

Jedna z nielicznych wad procedury jest czasochtonnos$¢ - wedtug standardow pobieranie
probek trwa do pigciu godzin. Wzglednym przeciwwskazaniem do wykorzystania tego
kontrastu u pacjentow jest padaczka i astma. W przypadku przeprowadzania badania u
zwierzat Swiadomych, czyli bez uzycia srodkéw uspokajajacych, podanie dozylne

kontrastu moze by¢ utrudnione, ale nie niemozliwe.

Pewnym przetomem w ocenie funkcji wydalniczej nerek, okazato si¢ odkrycie
swoistego biatka w surowicy - cystatyny C. Biatko to zostato wyizolowane z biatka jaja
kurzego w 1968 r przez Fossum 1 Whitakera, ale dopiero Barrett w 1981r. uzyt nazwy
»cystatyna” ( Reed, 2000). Ze wzgledu na swoje wihasciwosci, zainteresowanie tym
peptydem w nefrologii byto tak duze, ze juz od 1985 r. uznawany jest on jako wskaznik
GFR, wyznacznik funkcji nerek i dodatkowo czynnik prognostyczny choréb sercowo-
naczyniowych ( Imiela i wsp., 2007, Sesin i wsp., 2002).W medycynie ludzkiej wyniKi
badan potwierdzily przydatno$¢ cystatyny C, jako ,,wczesnego markera przewlektej
choroby nerek w stadiach przedklinicznych 1 w umiarkowanej niewydolnosci nerek”, co
jest rownoznaczne z GFR na poziomie 30-59 ml/min/1.73m kwadratowego ( Imiela, i
wsp., 2007). W weterynarii pozytywne proby z wykorzystaniem pomiaré6w koncentracji

cystatyny C w surowicy dla oceny funkcji nerek przeprowadzono u szczuréw

( Bokenkamp i wsp., 2001) i psow ( Almy i wsp., 2002, Wehner i wsp., 2008). U tych
ostatnich uzyto testu z przeciwciatami przeciwko ludzkiej cystatynie C wykazujac przy

tym dodatnig reakcj¢ krzyzowa w stosunku do cystatyny C psiej ( Almy, 2002).

Na podstawie badania przeprowadzonego przez Wehnera i wsp., ( 2008)
okreslono zakres referencyjny st¢zenia cystatyny C w surowicy psow. Wyniki badania
ukazywaly rowniez silniejsza zalezno$¢ pomigdzy stezeniem cystatyny C a GFR, niz
pomigdzy kreatyning a GRF, okreslanym na podstawie osoczowego klirensu egzogennej

kreatyniny.

U szczurow, podobnie wykazano, ze st¢zenia cystatyny C lepiej odzwierciedla

wielko$¢ filtracji kigbuszkowej, niz stezenie kreatyniny w surowicy, a sam peptyd nie
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jest eliminowany z surowicy w przebiegu dializy ( Bokenkamp i wsp., 2001).
Dodatkowo u szczuréw po obustronnej nefrektomii, uzytych jako modelu krancowe;j
niewydolnosci nerek, wykazano osmiokrotny wzrost st¢zenia cystatyny C w surowicy w
poréwnaniu ze stezeniem tego biatka u osobnikéw zdrowych ( Bokenkamp i wsp.,
2001). Niestety brak doniesien w literaturze $§wiatowej o probach z zastosowaniem

oznaczen st¢zenia cystatyny C w surowicy kotow.

Cystatyna C to biatko nalezace do rodziny inhibitoréw proteaz cysteinowych,

produkowane ze stata predkoscia przez wszystkie komorki jadrzaste organizmu

( Sulicka i wsp., 2005, Marchewka, 2006, Tamba i wsp., 2001). Powszechnie
wystepuje w Swiecie roslin 1 zwierzat, u ludzi gtéwnie w surowicy, ptynie moézgowo-
rdzeniowym, nasieniu, mazi stawowej, nerkach, CUN oraz $liniankach ( Braun i wsp,
2002, Marchewka, 2006, Reed, 2000). Cystatyna w biatku jaja kurzego, petni wazna
rol¢ ochronna w procesie rozwoju zarodka. Istnieja doniesienia o wihasciwosciach
przeciwbakteryjnych, przeciwwirusowych i insektobojczych cystatyn stad mozliwosé
praktycznego zastosowania jej w medycynie cztowieka ( Trziszka i wsp., 2004, Bjorck
i wsp., 1989, Ebina i wsp., 1991, Koiwa i wsp, 1998).

W nefrologii ta endogenna substancja uwazana jest za marker funkcji

wydalniczej nerek przynajmniej tak samo czuly lub nawet czulszy niz kreatynina

( Newman i wsp., 1995, Obrenovié¢ i wsp, 2006). Peptyd ten ze wzgledu na posiadane
wlasciwo$ci biologiczne i biochemiczne okre§lany jest mianem idealnej substancji
endogennej pozwalajacej oceni¢ GFR. Niska masa czasteczkowa ( 13 kD) 1 wysoki
punkt izoelektryczny cystatyny C umozliwia jej swobodng filtracje kigbuszkowa, a po

wchlonigciu w kanaliku proksymalnym ulega rozktadowi, nie wracajac do krazenia

( Imiela i wsp., 2007, Sulicka i wsp., 2005, Marchewka, 2006). Praktycznie nie
przechodzi do moczu chyba, ze dojdzie do uszkodzenia kanalikow blizszych ( Trof i
wsp., 2006, Colle i wsp., 1990). Wywotane eksperymentalnie, toksyczne uszkodzenie
kanalikow nerkowych u szczurow, przez podanie chromianu sodu, spowodowato
drastyczny wzrost stgzenia cystatyny C w moczu. Obnizenie st¢zenia cystatyny C w
moczu nastapito w ciagu tygodnia od odstawienia czynnika toksycznego ( Colle i wsp.,

1990). W zwiazku ze stala produkcja, swobodna filtracja przez kigbuszki nerkowe i
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brakiem powrotu do krazenia, stgzenie cystatyny C w osoczu zalezy gltownie od
wielkosci filtracji klgbuszkowej, a zatem w istotny sposob koreluje ze zdolnoscia
wydalnicza nerek ( Obrenovié¢ i wsp., 2006, Newman i wsp., 1995, Sulicka i wsp,

2005, Braun i wsp, 2002, Trof i wsp., 2006).

W badaniach przeprowadzonych u ludzi wykazano, ze pomiar stezenia cystatyny
C jest znacznie czulszym wskaznikiem spadku GFR w przewleklej chorobie nerek, niz
pomiar stgzenia kreatyniny, czy innych nisko czasteczkowych biatek w surowicy. Co
wigce] wykazano wzrost ste¢zenia cystatyny C juz przy nieznacznym spadku wielkos$ci
filtracji kigbuszkowej nerek ( GFR na poziomie 70-90 ml/min), ktory jest przedzialem

nieuchwytnym, dostownie ,,Slepym” dla kreatyniny ( ,,creatinine-blind range” )

( Herget-Rosenthal i wsp., 2007). Pomiar cystatyny C jest czutym wskaznikiem pracy
nerek jeszcze przed wystapieniem objawdw klinicznych choroby i we wczesnym jej
stadium ( Imiela i wsp., 2007). W badaniach przeprowadzonych u psow cystatyna C
byta podwyzszona u 98% osobnikéw z niewydolnos$cia nerek, nawet w przypadku, gdy

stezenie kreatyniny w surowicy pozostawato w granicach normy ( Braun i wsp., 2002).

To marker szczegdlnie przydatny w wykrywaniu jeszcze niewielkich zmian w GRF, a
oznaczanie jej koncentracji w surowicy wydaje si¢ mie¢ wigksza warto$¢ niz pomiar

stezenia kreatyniny ( Dharnidharka i wsp., 2002).

Produkcja cystatyny C warunkowana jest przez pojedynczy gen typu

“housekeeper”, co gwarantuje statg wielko$¢ tej produkeji ( Ylinen i wsp., 1999).

Na wytwarzanie cystatyny C nie maja wpltywu czynniki pozanerkowe, jak masa
mig$niowa ( Obrenovi¢ i wsp, 2006, Sulicka i wsp., 2005, Herget - Rosenthal i wsp.,
2007, Newman i wsp., 1995, Antognoni i wsp., 2005). Nie wptywaja takze: stan
zapalny, nowotwory, czynniki reumatoidalne, hemoliza czy stgzenie bilirubiny ponizej
150 mikromol /I ( Newman i wsp., 1995, Kyhse - Andersen i wsp., 1994, Herget -
Rosenthal i wsp., 2007, Wehner i wsp., 2008). To marker niezalezny od stanu
wyniszczenia, chordb towarzyszacych, w ktorych ocena nerek oparta na pomiarze

kreatyniny charakteryzuje si¢ mata doktadnoscia ( Imiela i wsp., 2007).

Co do wptywu wieku osobnika i diety na koncentracj¢ cystatyny C w surowicy

zdania sa podzielone. Wigkszo$¢ jednak autoréw uwaza, ze stezenie cystatyny C nie
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zalezy od wieku, dane dotycza dorostych, ponizej 50 roku zycia i dzieci powyzej 1 roku
zycia ( Ylinen i wsp., 1999, Sulicka i wsp., 2005, Finney i wsp., 1999, Fliser i wsp.,
2001, Newman i wsp., 1995). U noworodkow i 0sob starszych jej stezenie jest nieco
nizsze, co wynika z fizjologicznie mniejszej wielko$ci filtracji klgbuszkowej w tych
grupach wiekowych ( Braun i wsp., 2002). Podobnie u zwierzat, wiek osobnika nie ma
istotnego wplywu na st¢zenie cystatyny C w surowicy, ktorej koncentracja zalezy

gtéwnie od wielkosci filtracji kigbuszkowej u danego zwierzecia.

Dieta, wedlug wigkszosci autorow, nie wplywa na stezenie cystatyny C w
surowicy u ludzi i zwierzat. Tylko w jednej pracy zasugerowano spadek stezenia
cystatyny C w surowicy pséw do 9 godzin po spozytym positku migsnym i powro6t do
wartos$ci wyjsciowej w 12-tej godzinie ( Braun i wsp., 2002). Ten spadek mozna jednak
wytlumaczy¢ zwigkszonym metabolizmem 1 z tym zwigzanym wzrostem klirensu
nerkowego biatek, co bezposrednio daje wzrost GFR po positku ( Tarif i wsp., 2008,
Braun i wsp, 2002). Uzyskane dane sugeruja, ze u zdrowych zwierzat, po positku
bogato biatkowym, GFR ro$nie $rednio o 41%. Procentowo nizszy wzrost zanotowano u
zwierzat z niewydolnoscia nerek, gdzie sredni wzrost GFR po positku migsnym wynosi
21% ( Braun i wsp., 2002). Zaktadajac, ze badania diagnostyczne przeprowadza si¢ u
zwierzat przegtodzonych ( positek odstawiony na minimum 12 godzin) fakt ten
eliminuje ewentualny wptyw diety na stgzenie cystatyny C w surowicy i doktadno$¢
oznaczenia GFR. Przebieg metabolizmu cystatyny C w organizmie zwierzat i ludzi
zwlaszcza w przewleklej chorobie nerek mozna analizowaé dzigki powszechnie juz
stosowanym w medycynie ludzkiej metodom badawczym: nefelometrycznej,
immunoturbidimetrycznej ( Braun i wsp., 2002, Kyhse-Andersen i wsp., 1994), czy
bezposredniej RIA ( Radioimmunoassay) ( Colle i wsp., 1990).

W zwiazku z tym, ze st¢zenie cystatyny C w surowicy uzaleznione jest gtoéwnie
od wielkosci filtracji klebuszkowej nerek, a jej przechodzenie do moczu nastepuje w
momencie uszkodzenie kanalikow proksymalnych nerek, rownoczesny pomiar
koncentracji cystatyny C w surowicy i w moczu daje mozliwo$¢ wiarygodniejszej oceny
pracy nerek. Zestawienie obu pomiaréw umozliwia wczesne wychwycenie spadku GFR
jak 1 procesu uszkodzenie kanalikow proksymalnych nerek ( Obrenovi¢ i wsp., 2006,

Trof i wsp., 2006).
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Cystatyna C to marker bardzo przydatny - ,$ledzac” st¢zenia cystatyny C w
surowicy 1 w moczu mozna nie tylko odpowiednio wczesnie wykry¢ niewydolno$é
nerek, ale takze szybciej wykaza¢ podjecie przez nerke prawidlowej funkcji. Jego

warto$¢ juz doceniono juz u ludzi po przeszczepach nerek, czy w trakcie chemioterapii
( Sulicka i wsp., 2005), w pediatrii ( Ylinen i wsp., 1999), u pacjentow geriatrycznych

( Sulicka i wsp., 2005), a takze u pacjentow z uszkodzeniem krggostupa, u ktorych
wzrasta ryzyko rozwoju niewydolnos$ci nerek ( Thomassen i wsp., 2002). W weterynarii
rowniez zasugerowano przydatnos¢ cystatyny C, jako istotnego wskaznika
niewydolnosci nerek zwiaszcza u psow, u ktorych stezenie kreatyniny w surowicy

zblizone byto do goérnej granicy zakresu normy ( Braun i wsp., 2002).
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2. Cel pracy

Celem pracy byto:

1. Okreslenie wartos$ci referencyjnych dla st¢zenie cystatyny C w surowicy u kotéw

zdrowych

2. Ocena wplywu czynnikdw pozanerkowych na stgzenie cystatyny C w surowicy

kotow

3. Poréwnanie wiarygodno$ci pomiaru stezen: cystatyny C i kreatyniny w surowicy
badanych kotéw jako wyktadnika pracy nerek w zestawieniu z GFR, uzyskanym
na podstawie osoczowego Klirensu lohexolu. ( Analiza na podstawie krzywej
ROC)

4. Ocena przydatnosci pomiaru st¢zenia cystatyny C w surowicy jako markera we

wczesnej diagnostyce niewydolnosci nerek u kotow.
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3. Material i metody

3.1. Grupa badanych zwierzat

Badanie przeprowadzono u 70 domowych kotéw roznej pftci, rasy, wieku i masy ciala.
Wigkszos¢ stanowity koty rasy europejskiej ( 67 osobnikdéw). Inne rasy reprezentowaty:
Pers ( 1) i Devon Rex ( 2).Badanie obejmowalo koty w przedziale wiekowym od 9

miesiecy do 17,5 roku. Masa ciata badanych osobnikow byta zroznicowana ( 2-8 kg).

Wszystkie koty byly pacjentami ambulatorium Katedry Choréb Wewngtrznych z
Klinika Koni, Psow 1 Kotéw Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu, w latach

2007-2009 r.

Z badan wykluczono koty z rozpoznaniem padaczki lub astmy, kotki cigzarne i kocigta

ponizej 6-go miesigca zycia.

3.2. Przebieg badania - procedura wstepna

3.2.1. Przygotowanie zwierzat do badania

U kotow zastosowano standardowa procedurg dotyczaca przygotowania pacjenta do

badania krwi. Obejmowata ona 12- godz. gtlodowke, ze swobodnym dostgpem do wody.

3.2.2. Wywiad i badanie kliniczne kotow

U wszystkich kotow z grupy badanej przeprowadzono wywiad i1 badanie kliniczne.
Uzyskane dane, w zestawieniu z wynikami badan laboratoryjnych, stanowily podstawe
dla podziatu kotow na osobniki zdrowe i chore oraz pomagaty usci$li¢ informacje

dotyczace czasu trwania choroby.
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3.2.3. Badanie hematologiczne krwi

Probki krwi przeznaczone do wykonania badan hematologicznych pobierano z zyly
odpromieniowej 1 bezposrednio po ich uzyskaniu dostarczano do laboratorium

analitycznego Katedry Choréb Wewngtrznych z Klinika Koni, Pséw 1 Kotow.

Analiz¢ krwi wykonano na aparacie Animal Blood Counter ABC Vet firmy Horiba

ABX. Za normy przyjgto wartosci referencyjne opracowane przez Winnicka

(1997).

3.2.4. Badanie biochemiczne krwi

Probki krwi przeznaczone do wykonania badan biochemicznych pobierano z zyly
odpromieniowej 1 bezposrednio po ich uzyskaniu dostarczano do laboratorium
analitycznego Katedry Chorob Wewngtrznych z Klinika Koni, Pséw 1 Kotow. Badanie
wykonano na aparacie Max Mat Pl firmy Alfa diagnostics oceniajac takie parametry jak
stezenie mocznika, kreatyniny, sodu, potasu, chloru, wapnia i fosforu. Opierano si¢ na

wartosciach referencyjnych opracowanych przez Winnicka ( 1997).

3.2.5. Badanie moczu

Badanie ogolne moczu z osadem wykonywano w laboratorium analitycznym Katedry
Chorob Wewngtrznych z Klinika Chordb Koni, Psow i Kotéw, w czasie dwoch godzin

od pobrania probki moczu od kota.

3.2.6. Badanie usg uktadu moczowego

Badanie ultrasonograficzne zostato wykonane u wszystkich kotow ( 70 osobnikdéw)
aparatem Envisor C firmy Philips, przy uzyciu glowicy linearnej o zakresie
czgstotliwosciod 3 do 12 MHz. Badanie to mialo wykluczy¢ badZz wykaza¢ ewentualne
zmiany w strukturze nerek czy wzrost oporu naczyniowego ( RI) w nerkach mogacego

sugerowaé nieprawidlowosci w pracy narzadu.
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3.2.7. Klasyfikacja kotow

Podzial podstawowy:

I grupa:koty zdrowe ( 24 osobniki), ktéore utworzyty grupe kontrolna. Grupa ta

obejmuje osobniki, u ktérych:

w wywiadzie klinicznym brak informacji o chorobie uktadu moczowego, w

badaniu klinicznym brak zmian chorobowych

wyniki badan laboratoryjnych ( badanie krwi i moczu) mieszcza si¢ w zakresach
referencyjnych dla osobnikéw zdrowych ( zestawienie uzyskanych wynikow w

tabeli nr 1, nr 7 i nr 8)

w badaniu ultrasonograficznym nerek brak zmian patologicznych ( wyniki badania

przedstawione w tabeli nr 9).

To koty, ktore dostarczono do kliniki w zwiazku z profilaktyka choréb zakaznych

( 14 osobnikow) 1 pasozytniczych ( 10 osobnikow).

Il grupa: koty chore ( 46 osobnikdéw). Zestawienie wynikéw badania krwi zawiera

tabela nr 2. Wyniki badania moczu przedstawione zostaly w tabeli nr 7 i tabeli nr 8.

Grupa ta obejmuje osobniki, u ktorych wystepowaty odchylenia przynajmniej w jednym

z czterech wyznacznikow okreslajacych stan zdrowia:

informacje uzyskane z wywiadu klinicznego sugerowaly problemy z uktadem

moczowym lub chorobg, dajaca powiktanie ze strony nerek:

kot leczony glikokortykosterydami w zwiazku z rzekomo rozpoznanym
nowotworem nerek ( z wywiadu: kot otrzymywat ponad pdl roku encorton, usg
wykonane w ramach badania wstgpnego nie potwierdzito procesu nowotworowego

w nerkach, ale wykazato wzrost RI)
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koty leczone z powodu cukrzycy (2 osobniki)
koty leczone z powodu nawracajacych zaburzen dolnych drog moczowych
( FLUTD) ( 10 osobnikoéw)

lub badanie kliniczne wykazato zmiany chorobowe mogace $wiadczy¢ o chorobie
nerek czy predyspozycji do rozwoju choroby nerek np. osobniki z zapaleniem
cewki moczowej ( 12 osobnikdw, w tym 1 kot, u ktéorego pos$miertnie
zdiagnozowano Zakazne Zapalenie Otrzewnej Kotow (FIP), cho¢ testy

przyzyciowe nie potwierdzily choroby zakazne;j)

wyniki badan laboratoryjnych ( badanie krwi, moczu) wykraczaty poza zakresy
referencyjne: np. kot z nowotworem watroby 1 dystrofia nerek ( rozsiany

nowotwor watroby potwierdzony badaniem histopatologicznym) lub
badanie ultrasonograficzne nerek wykazywato zmiany patologiczne w nerkach

( 36 osobnikow). Wsrod nich, 31 osobnikéw wykazywalo zmiany w strukturze
nerek, ( torbiele - 5 osobnikéw, wodonercze - 1 osobnik, dystrofia nerek —2
osobniki), a u 9 osobnikow zarejestrowano podwyzszone wartoSci oporu

naczyniowego ( RI)

W grupie tej znalazty si¢ koty leczone z powodu:
- mocznicy ( 14 kotow)

- FLUTD ( 13 kotow)

- grzybicy wlosa + objawy FLUTD ( 1 osobnik)

- grzybicy pazurow ( onychodystrofia) + objawy FLUTD i dwukrotnie

przekroczenie zakresu referencyjnego dla stezenia mocznika w surowicy
( 1osobnik)

- koty z przewlektymi zaparciami ( dane z wywiadu), u ktérych usg nerek

wykazato poszerzenie miedniczek nerkowych ( 2 osobniki)

- niedowladu konczyn tylnych, z porazeniem neurogennym pecherza moczowego,

zapaleniem cewki moczowej ( 1 osobnik)-kot po upadku z 4 pigtra
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- ziarniniaka liniowego ( okresowa sterydoterapia), u ktérego na podstawie

epikryzy podejrzewano chorobg nerek ( 1 osobnik)

- wymiotdw 1 wstgpnego rozpoznania choroby nerek ( na podstawie
wczesniejszych zmian w usg), u ktorych w czasie badania wstgpnego, usg

wykazato guz zotadka $rednicy 3,5 cm ( 1osobnik)

Osobniki chore dodatkowo podzielono na 4 grupy w oparciu o st¢zenie kreatyniny

W surowicy ( podzial przyjety wedlug klasyfikacji IRIS):

Grupa I: koty bez klinicznych objawow choroby nerek ( 16 osobnikow)
( brak azotemii, stgzenie kreatyniny w surowicy ponizej 140 pmol/l)

Zestawienie wynikéw badan krwi zawarte w tabeli nr 3.

Grupa Il: koty z podejrzeniem zaburzen w funkcjonowaniu nerek ( 16 osobnikdéw)

( kliniczne objawy syndromu urologicznego, lagodna azotemia nerkowa, stgzenie
kreatyniny w zakresie 140-249 umol/l). Zestawienie wynikow badan krwi zawarte w

tabeli nr 4.

Grupa I1: koty z rozpoznana dysfunkcja nerek ( 6 osobnikow)

( objawy systemowe chorob nerek jak: zwigkszone pragnienie 1 zwigkszone oddawanie
moczu, niedokrwisto$¢, wymioty, brak taknienia, umiarkowana azotemia nerkowa,
stezenie kreatyniny w zakresie 250-439 umol/l) Zestawienie wynikéw badan krwi

zawarte w tabeli nr 5.

Grupa IV: koty z objawami klinicznymi przewlektej niewydolnos$ci nerek

( 8 osobnikdéw)
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( cigzka azotemia nerkowa, st¢zenie kreatyniny powyzej 440 pmol/l, zaburzenia w
gospodarce wodno- elektrolitowej, catkowity brak taknienia, wymioty, zaparcia,
niedokrwisto$¢ nieregeneratywna) Zestawienie wynikéw badan krwi zawarte w tabeli nr

6.

Zastosowanie powyzszej procedury umozliwito obiektywizm w ocenie aktualnego

statusu zdrowotnego zwierzat.

3.3. Przebieg badania - procedura glowna

3.3.1. Oznaczanie st¢zenia cystatyny C

Probke surowicy od kazdego kota dostarczano w przeciagu 24 godzin do laboratorium
przy Zakladzie Analityki Medycznej Akademii Medycznej w celu okreslenia
koncentracji cystatyny C. Pomiar stgzenie cystatyny C w surowicy kotow wykonywano
na nefelometrze firmy Dade Behring ( automat I1) z wykorzystaniem komercyjnych
testow N Latex Cystatin C OQNMI1,w dniu dostarczenia probki. Metoda
immunonefelometryczna ( PENIA) wykorzystana w tym badaniu oparta jest na reakcji
immunologicznej. Reakcja ta zachodzi pomig¢dzy gotowym, handlowym odczynnikiem (
immunoczasteczkami optaszczonymi przeciwcialami krélika), a ludzka 1 zwierzeca, w

tym kocia, cystatyna C.

Istnienie cystatyny C u kotéw 1 zachodzenie krzyzowej reakcji pomigdzy nig a ludzka
cystatyna C potwierdzaja wyniki badania przeprowadzonego, metoda Western Blott,

przez Federica. Almy w 2002 r. ( Almy i wsp., 2002)

3.3.2. Badanie z wykorzystaniem johexolu

3.3.2.1. Procedura podawania johexolu

Po pobraniu krwi z zyty odpromieniowej- probka zero w ilosci 1 ml, podano do niej
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preparat Omnipaque, w dawce 90mg/kg mc -w przypadku kotow bez azotemii i
45mg/kg mc - w przypadku kotéw z azotemia ( dawki johexolu zgodne z protokotem

do$wiadczenia Miyamoto z 2002 r).

3.3.2.2. Pobieranie i przechowywanie probek krwi

Probki krwi ( w ilosci 0,5 ml kazda) pobierano od kazdego badanego kota, z zyty
dostopowej, kolejno, po uptywie: 2, 3, 4 1 5 - godzin od czasu dozylnego podania
johexolu. Po odwirowaniu krwi, oznakowane probki surowicy byly zamrazane i w ciagu
24 godzin dostarczane do Zaktadu Analityki Medycznej i Laboratorium Analitycznego
Akademii Medycznej.

3.3.2.3. Obliczanie osoczowego klirensu johexolu
Oznaczenia klirensu johexolu przeprowadzano wykorzystujac pomiar zawartosci jodu
w surowicy, w Zakladzie Analityki Medycznej Akademii Medycznej we Wroctawiu.

Stezenie johexolu w surowicy oznaczane byto metoda wysokosprawnej chromatografii

cieczowej ( HCLP) z uzyciem aparatu HP1100 firmy Hewlett Packard.

Klirens osoczowy  johexolu obliczano z  wykorzystaniem modelu

jednokompartmentowego metoda opracowana przez Krutzen Back i Nilsson-Ehl

( Krutzen i wsp., 1984). Wartosci klirensu osoczowego johexolu normalizowano w
oparciu o masg ciala kotow. W przypadku tego gatunku zwierzat, jest ona rOwnowazna
normalizacji w oparciu o pole powierzchni ciata ( metr kwadratowy) czy wielkos¢
pozakomorkowej przestrzeni wodnej ( ECFV) ( Goy- Thollot i wsp., 2006). Wyliczenie
GFR na podstawie osoczowego klirensu johexolu byto mozliwe dzigki metodzie

opracowanej przez J. Brochner — Mortensena ( Brochner-Mortensen, 1982).

W trakcie przeprowadzenia badan koty nie byly pod wplywem dzialania $rodkéw
uspokajajacych by zachowaé¢ obiektywizm badan i zmniejszy¢ ryzyko

dodatkowego, niepotrzebnego, obcigzenia nerek.
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3.4. Analiza statystyczna

Badane cechy ciagte charakteryzowano parametrami rozktadu tych cech tj. wartoscia

srednig i odchyleniem standardowym ( SD) oraz liczebno$cia N proby. Do analizy
materiatu statystycznego postuzono si¢: dla cech ciaglych — jednoczynnikowa analiza
wariancji ( ANOVA), wykorzystujac testy post-hoc Tukeya oraz wieloczynnikowa
analiza wariancji ( MANOVA) W przypadku, w ktorym badane cechy nie miaty
rozktadu normalnego do analizy statystycznej postuzono si¢ nieparametrycznym testem
Manna-Whitneya. Powiazanie tych cech migdzy soba badano za pomoca wyznaczania
wspotczynnika korelacji Spearmana. Dopuszczalny blad oceny statystycznej przyjgto na

poziomie 5%, oznaczajac go jako poziom istotnoS$ci statystycznej p < 0,05.

Jesli poziom istotnos$ci jest wigkszy niz 0,05, wowczas mowimy o braku réznicy istotnie
statystycznej 1 oznaczamy przez NS. W pracy przedstawiono réwniez wyniki rdézniagce

si¢ na poziomach istotnosci p < 0,01 oraz p < 0,001.

Zgoda komisji etycznej

Na przeprowadzenie badan uzyskano zgode Nr 15/2008 IT Lokalnej Komisji Etycznej do

spraw doswiadczen na zwierzg¢tach we Wroctawiu na mocy uchwalty NR 7/2009 z dnia

09.02.2009 r.
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4, Zestawienie i omowienie wynikow

4.1. Wyniki badan laboratoryjnych

Tabela nr 1. Zestawienie wynikéw badania krwi uzyskanych w grupie kotow zdrowych
( 24 osobniki). Ocena wielkosci klirensu osoczowego johexolu ( Pcio = GFR)
szacowana w oparciu o dawke johexolu: 90 mg/kg mc.

Pacjent

nr | WBC | RBC | Hb | Htc Pt Mocznik | Ser | ca™ | P | Na K Pcio | CysC
14 | 10,7 | 95 | 93 | 0,43 | 429 9,5 125 | 2,1 | 1,2 | 155 | 4,08 | 1,08 | 0,59
15 | 136 | 9,33 | 87 | 0,46 | 548 11,2 221 |25 1,6 | 153 | 451 | 1,57 | 06

20 54 | 898 | 9,8 | 048 | 320 9,18 93 |248|1,25]| 149 | 413 | 2,05 | 091
21 57 | 925 [ 10,4 | 0,47 | 352 8,7 138 [2,92| 1,64 | 155 | 4,45 | 0,65 | 0,77
29 20 | 9,13 | 86 | 0,43 | 271 8,22 112 |2,53[163 ]| 153 | 43 | 2,89 | 0,87
32 86 | 983 | 96 | 0,46 | 376 8,4 145 [ 2,74 1,92 | 153 | 461 | 1,12 | 0,99

35 10,3 | 9,08 7,6 | 0,37 304 10,3 173 2,3 11,46 | 151 | 4,72 | 2,86 0,84
37 19,3 | 7,92 7,7 | 0,45 212 7,34 202 | 2,11 1 149 | 4,09 2,1 0,57
41 9,6 9,57 8,7 | 0,42 241 10,04 150 | 2,79 1,52 | 152 | 3,77 | 1,91 0,72
42 9,6 8,75 8,4 | 0,43 217 8,85 156 |2,75]1,14 | 153 | 4,51 1,23 0,61
44 11,8 | 8,35 | 10,6 | 0,47 156 7,97 158 | 2,68 1,52 | 159 | 4,88 | 2,71 0,49
45 9,6 8,32 7,1 1 0,35 263 9,9 152 2,04 ]1,62 | 152 | 4,19 1,69 1,05
46 9,8 9,98 9,9 | 0,47 257 6,76 102 | 2,62 1,21 | 159 | 4,11 | 3,34 0,18
47 7,8 9,92 8,8 | 0,41 439 10,47 98 2,641 1,69 | 152 4,1 2,93 0,63
48 14,5 | 839 | 10,1 | 0,5 216 11,11 116 | 2,551 1,8 | 152 | 4,62 | 2,71 0,67
49 7,4 9,96 9,4 | 0,46 343 9,84 114 12,63]11,94 | 151 | 4,61 | 2,26 1,05
50 16,5 | 9,79 7,8 | 0,41 162 6,58 90 |243|188] 151 4,9 3,12 0,82
51 17,1 8,1 7 0,37 333 4,8 78 2,22 | 1,44 | 155 | 5,85 3,5 0,82
52 10,6 | 9,46 9,3 | 0,34 368 11,56 133 | 2,98 1,76 | 155 | 4,48 | 2,77 0,26
53 19,4 | 8,89 7,8 | 0,45 148 8,17 114 12,18 | 1,76 | 155 | 4,11 | 2,61 0,37

55 9,4 8,32 6,6 | 0,36 365 9,7 111 | 2,23 | 1,42 | 152 3,9 3,42 0,67
56 17,5 | 7,75 7,1 | 0,34 160 9 126 |2,39]1,63| 150 | 3,99 | 2,95 0,82
58 11,1 | 9,57 7,4 | 0,37 266 7,8 118 |2,39(1,34| 153 | 3,95 | 2,83 0,73
59 19,5 | 8,89 6,8 | 0,33 285 8,6 120 | 2,38 1,47 | 152 | 3,75 | 3,15 0,66

SR 12,3 | 9,04 | 8,52 | 0,42 | 293 8,92 131 [2,47|154| 153 | 4,36 | 2,39 | 0,70
S.D. | 460 | 0,68 | 1,26 | 0,06 | 100,0 1,76 34,3 | 0,27 | 0,25 | 2,55 | 0,46 | 0,82 | 0,22

SR — érednia, SD - odchylenie standardowe
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Tabela nr 2. Zestawienie wynikow badan krwi uzyskanych w grupie kotéw uznanych
za chore ( 46 osobnikow). Ocena wielkos$ci klirensu osoczowego johexolu ( Pcio= GFR)
szacowana w oparciu o dawke johexolu: 45 mg/kg mc.

Np. | GrIRIS | Wbc | Rbc | Hb | Htc | NA" | K |Mocznik| Scr Pcio | CysC | Ca™ P
1 1 17,7 | 85 | 83 | 0,379 | 153 | 4,22 | 8,25 107 | 1,62 | 1,21 | 21 | 25
2 2 13,6 | 11 | 11,1 | 0,502 | 154 | 555 | 9,16 184 | 1,47 | 1,75 | 2,3 | 2,43
3 3 13 | 587 | 6,1 | 0289 | 154 | 4,26 | 40,7 | 408 | 0,65 | 1,57 | 2,4 | 2,8
4 4 20,8 | 495 | 5 | 0,203 | 147 | 3,74 | 50,1 982 | 0,28 | 2,84 | 2,5 3
5 1 75 | 867 | 85 | 0,413 | 156 | 635 | 9,11 | 1235 | 1,61 | 1,37 | 2,23 | 1,79
6 2 7,7 | 10,4 | 10,2 | 0,502 | 153 | 4,39 | 7,41 153 | 1.10 | 0,7 | 2,83 | 2,2
7 2 55 | 10,3 | 89 | 0,405 | 150 | 4,08 | 4,8 143 | 1,34 | 1,23 | 2,45 | 2,65
8 1 10,1 | 9,13 | 7,5 | 0,375 | 155 | 3,48 | 8,75 111 | 1,32 | 0,44 | 2,32 | 1,4
9 1 20,6 | 747 | 7 | 0344 | 157 | 436 | 7,7 | 1155 | 1,29 | 1,07 | 2,48 | 1,96
10 1 7,7 | 985 | 7,1 | 0,354 | 154 | 4,06 | 10,6 135 | 1,18 | 0,93 | 2,64 | 1,85
11 2 18,7 | 839 | 7,6 | 0,348 | 160 | 53 | 21,01 | 191 | 2,17 | 0,18 | 2,14 | 1,43
12 2 13,1 | 7,44 | 7,2 | 0,338 | 155 [ 523 | 538 140 | 1,13 | 1,3 | 2,88 | 1,96
13 2 17,8 | 9,58 | 10,3 | 0,46 | 155 | 4,66 | 10,25 | 146 | 0,91 | 0,72 | 2,54 | 1,56
16 3 8 |631| 72 |0329| 160 | 4,05 | 323 376 | 0,72 | 0,69 | 2,54 | 3,12
17 2 63 | 11,1 | 93 | 0,463 | 150 | 4,6 | 11,46 | 172 | 1,13 | 0,78 | 2,64 | 1.76
18 2 6,4 | 10,3 | 10,3 | 0,466 | 147 | 8,48 | 11,3 209 | 0,93 | 0,82 | 2.66 | 1,98
19 1 12,2 | 982 | 86 | 0,43 | 156 | 4,16 | 9,06 113 | 1,15 | 0,81 | 2,19 | 1,63
22 1 14,9 | 10,6 | 10,8 | 0,473 | 155 | 4,7 | 91 131 1,3 | 0,77 | 2,54 | 1,76
23 2 53 | 10,3 | 10,3 | 0,471 | 153 | 3,8 | 9,7 164 | 1,46 | 1,17 | 2,74 | 1,95
24 1 153 | 12 | 103 | 0,46 | 158 | 3,64 | 9,07 115 | 2,37 | 0,97 | 2,32 | 1,45
25 1 31,4 | 6,76 | 6,7 | 0,294 | 154 | 4,82 | 10,83 | 128 | 1,97 | 0,94 | 2,84 | 1,98
26 1 12,7 | 9,29 | 85 | 0,418 | 151 | 512 | 7,62 88 1,84 | 0,86 | 2,67 | 1,54
27 1 57 | 627 | 68 | 0318 | 154 | 6,44 | 12,47 | 139 | 2,14 | 1,36 | 2,68 | 1,93
28 2 10 | 10,3 | 9,7 | 0,446 | 153 | 502 | 7,7 157 | 1,11 | 2,5 | 2,63 | 1,96
30 1 11,6 | 91 | 7,4 | 0,373 | 151 | 4,49 9 122 | 0,43 | 1,73 | 2,24 | 1,9
31 1 15,7 | 8,83 | 85 | 0,382 | 150 | 4,39 | 9,23 107 | 3,26 | 1,37 | 2,32 | 1,71
33 1 7,3 | 13,2 | 12,6 | 0,591 | 150 | 4,04 | 6,1 102 | 1,02 | 0,9 | 2,65 | 1,84
34 2 22,6 | 103 | 91 | 0453 | 156 | 49 | 83 171 | 1,94 | 1,11 | 2,39 | 1,46
36 2 15,6 | 7,18 | 7,5 | 0,342 | 158 | 4,71 | 8,31 176 | 1,58 | 0,9 | 2,37 | 1,62
38 2 11,9 | 975 | 9,2 | 0,436 | 152 | 4,15 | 14,61 | 231 | 2,04 | 0,9 | 2,68 | 2,4
39 2 21,4 | 9.0 | 86 | 0,402 | 158 | 4,42 | 9,99 197 | 1,55 | 0,63 | 2,5 | 1,63
40 2 14,3 | 905 | 82 | 0,38 | 153 | 521 | 12,7 | 232 0,4 | 056 | 2,68 | 1,94
43 2 5 10,9 | 10 | 0,47 | 155 | 4,61 | 9,15 197 | 2,04 | 058 | 2,6 | 1,54
54 1 243 | 8,42 | 84 | 0,407 | 151 | 452 | 7.8 124 | 1,13 | 1,54 | 2,39 | 1,95
57 1 10,9 | 10,3 | 8,2 | 0,399 | 153 | 419 | 10,4 123 | 0,95 | 1,43 | 2,3 | 1,23
60 3 17,4 | 3,59 | 3,7 | 0,191 | 155 | 597 | 34,68 | 293 | 0,75 | 1,59 | 2,34 | 2,6
61 3 228 | 66 | 52 | 0,256 | 158 | 4,4 | 30,7 | 279 | 0,66 | 1,39 | 2,53 | 2,45
62 3 12,3 | 3,27 | 3,2 | 0,146 | 158 | 446 | 20,8 | 393 | 0,36 | 1,36 | 2,61 | 21
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cd. Tabela nr 2. Zestawienie wynikow badan krwi uzyskanych w grupie kotow
uznanych za chore ( 46 osobnikdw). Ocena wielkos$ci klirensu osoczowego johexolu

( Pcio = GFR) szacowana w oparciu o dawke johexolu: 45 mg/kg mc.

+ + ++

Np. | GriIRIS | Wbc | Rbc | Hb Htc NA K Mocznik Scr Pcio | CysC | Ca P
63 4 7,5 (10,1 | 8,7 | 0,406 | 146 | 4,65 91,1 1692 0,32 | 0,89 | 2,69 | 4,64
64 4 20,3594 | 51 | 0,253 | 152 | 3,93 39,32 639 043 | 1,84 | 2,43 | 3,3
65 4 18,6 (4,77 | 5,2 | 0,232 | 149 | 3,57 54,86 627 0,38 | 1,08 | 2,72 | 4,62
66 3 16,6 | 5,55 | 5,7 | 0,271 | 150 | 4,43 21,4 359 1,34 1,6 2,5 2,8
67 4 88 |109| 9,8 | 0,453 | 142 | 10 101,9 2347 | 0,22 | 268 | 2,6 | 45
68 4 6,5 1433 | 42 | 0,192 | 160 | 4,36 58,31 826 0,38 | 2,53 | 2,78 | 4,22
69 4 2431501 | 49 | 0,247 | 158 | 3,2 20,32 519 1,32 | 1,62 2,2 3,8
70 4 10,9 (11,5| 9,3 | 0,418 | 152 | 4,6 59,5 1162 0,72 2,4 2,8 4

SR 13,7 | 8,51 | 7,96 | 0,373 | 153 | 4,73 20,93 340,2 | 1,21 | 1,25 | 2,5 | 2,34
SD 6,25 (2,41 | 2,1 | 0,097 | 3,88 | 1,19 22,06 437,66 | 0,66 | 0,6 | 0,21 | 0,92

SR — warto$¢ $rednia wynikow, SD - odchylenie standardowe

Tabela nr 3. Zestawienie wynikow badan krwi uzyskanych u osobnikow z pierwszej
grupy wedtug klasyfikacji IRIS

Np. [GrIRIS| WBC | RBC | Hb | Htc | PIt | NA" | K* |Mocznik| Scr Pcio | CysC | Ca™" P
1 | 17,7 | 85 | 83 | 0,38 | 299 | 153 | 4,22 | 8,25 107 | 1,62 | 1,21 | 21 | 25
1 75 | 867 | 85 | 041 | 129 | 156 | 6,35 | 9,11 | 1235 | 1,61 | 1,37 | 2,23 | 1,79
1 | 101 | 913 | 75 | 0,38 | 292 | 155 | 3,48 | 8,75 111 | 1,32 | 0,44 | 2,32 | 1,4
1 | 206|747 | 7 |034]| 142 | 157 | 436 | 7,7 | 1155 | 1,29 | 1,07 | 2,48 | 1,96
10 1 7,7 | 985 | 71 | 035| 632 | 154 | 4,06 | 10,6 135 | 1,18 | 0,93 | 2,64 | 1,85
19 1 | 122 (982 | 86 |043| 49 | 156 | 4,16 | 9,06 113 | 1,15 | 0,81 | 2,19 | 1,63
22 1 | 149 | 10,6 | 10,8 | 0,47 | 382 | 155 | 4,7 | 9,1 131 1,3 | 0,77 | 2,54 | 1,76
24 1 | 153 | 12 | 103 | 0,46 | 606 | 158 | 3,64 | 9,07 115 | 2,37 | 0,97 | 2,32 | 1,45
25 1 | 314|676 | 67 | 0,29 | 228 | 154 | 4,82 | 10,8 128 | 1,97 | 0,94 | 2,84 | 1,98
26 1 | 12,7 [ 9,29 | 85 | 0,42 | 316 | 151 | 5,12 | 7,62 88 1,84 | 0,86 | 2,67 | 1,54
27 1 57 | 627 | 68 |032| 123 | 154 | 6,44 | 12,5 139 | 2,14 | 1,36 | 2,68 | 1,93
30 1 | 116 | 91 | 7,4 | 037 | 587 | 151 | 4,49 9 122 [ 0,43 | 1,73 | 224 | 1,9
31 1 | 157 |88 | 85 |0,38| 195 | 150 | 4,39 | 9,23 107 |3,26 | 1,37 | 2,32 | 1,71
33 1 7,3 | 13,2 | 12,6 | 059 | 272 | 150 | 4,04 | 6,1 102 | 1,02 | 0,9 | 2,65 | 1,84
54 1 | 243|842 | 84 |041| 299 | 151 | 452 | 7.8 124 | 1,13 | 1,54 | 2,39 | 1,95
57 1 | 109 | 103 | 82 | 0,4 | 331 | 153 | 4,19 | 10,4 123 [ 0,95 | 1,43 | 2,3 | 1,23
SR | 14,1 | 9,26 | 8,45 | 0,4 |305,13|153,63| 4,56 | 9,07 | 117,8 | 1,54 | 1,11 | 2,43 | 1,78
SD | 6,84 | 1,76 | 1,59 | 0,07 (174,99 2,5 | 0,82 | 1,51 | 13,15 | 0,67 | 0,34 | 0,21 | 0,3

SR — warto$¢ $rednia wynikow, SD - odchylenie standardowe
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Tabela nr 4. Zestawienic wynikow badan krwi uzyskanych u osobnikow z drugiej

grupy wedhug klasyfikacji IRIS

Np.| GrIRIS |WBC| RBC | Hb Ht Plt | Na K" [Mocznik| Scr | Pcio |CysC| ca™ P

2 |136| 11 | 11,1 | 05 | 94 | 154 | 555 | 9,16 | 184 | 1,47 | 1,75 | 2,3 | 2,43

2 7,7 | 10,4 | 10,2 | 0,5 | 256 | 153 | 439 | 7,41 | 153 | 1.10 | 0,7 | 2,83 | 2,2
7 2 55 |103| 89 | 041 | 598 | 150 | 4,08 | 438 143 | 1,34 | 1,23 | 2,15 | 2,65
11| 2 187|839 | 7,6 | 035 | 477 | 160 | 5,3 21 191 | 2,17 | 0,18 | 2,14 | 1,43
12| 2 |131|744| 72 | 034 | 184 | 155 | 523 | 538 140 | 1,13 | 1,3 | 2,88 | 1,96
13| 2 |17.8]958| 103 | 0,46 | 65 | 155 | 466 | 10,3 | 146 | 0,91 | 0,72 | 2,54 | 1,56
17| 2 6,3 |11,1| 93 | 046 | 369 | 150 | 4,6 | 11,5 | 172 | 1,13 | 0,78 | 2,64 | 1.76
18| 2 6,4 | 10,3 | 10,3 | 0,47 | 302 | 147 | 848 | 11,3 | 209 | 0,93 | 0,82 | 2.66 | 1,98
23| 2 53 | 103 | 10,3 | 0,47 | 379 | 153 | 3,8 9,7 164 | 1,46 | 1,17 | 2,74 | 1,95
28| 2 10 |10,3| 9,7 | 0,45 | 411 | 153 | 502 | 7,7 157 | 1,11 | 2,5 | 2,63 | 1,96
34| 2 |226(103| 91 | 045 | 152 | 156 | 4,9 8,3 171 | 1,94 | 1,11 | 2,39 | 1,46
36| 2 |156|718| 7,5 | 0,34 | 288 | 158 | 4,71 | 831 | 176 | 1,58 | 0,9 | 2,37 | 1,62
38| 2 [11,9]975| 92 | 044 | 274 | 152 | 4,15 | 14,6 | 231 | 2,04 | 09 | 2,68 | 2,4
39| 2 |21,4| 90| 86 | 04 | 103 | 158 | 4,42 | 9,99 | 197 | 1,55 | 0,63 | 2,5 | 1,63
40| 2 |143|905| 82 | 0,38 | 424 | 153 | 521 | 12,7 | 232 | 0,4 | 0,56 | 2,68 | 1,94
43| 2 5 [109| 10 | 0,47 | 188 | 155 | 461 | 9,15 | 197 | 2,04 | 0,58 | 2,6 | 1,54

SR |12,2|9,74| 9,22 | 0,43 |285,25|153,88| 4,94 | 10,1 |178,9| 1,41 | 0,99 | 2,54 | 1,91

sD |[591|1,22| 1,16 | 0,05 |151,1|3,304| 1,06 3,81 |29,03| 0,5 | 0,54 | 0,23 | 0,38

SR — warto$¢ $rednia wynikow, SD - odchylenie standardowe

Tabela nr 5. Zestawienie wynikéw badan krwi uzyskanych
grupy wedtug klasyfikacji IRIS

u osobnikdéw z trzeciej

Gr
Np. | IRIS| WBC | RBC | Hb | Htc Plt Na" | K |Mocznik| Scr | Pcio [CysC| Ca™ P
3 |3 13 | 587 | 6,1 | 0,29 | 224 | 154 | 4,26 | 40,7 | 408 | 0,65 | 157 | 2,4 | 28
16 | 3 8 |631|72|033| 160 | 160 | 405 | 32,3 | 376 | 0,72 | 0,69 | 2,54 | 3,12
60 | 3 | 17,4 | 3,59 | 3,7 | 0,49 | 217 | 155 | 597 | 34,7 | 293 [ 0,75 | 1,59 | 2,34 | 2,6
61 | 3 | 228 | 66 | 52 [0,26| 206 | 158 | 44 | 30,7 | 279 | 0,66 | 1,39 | 2,53 | 2,45
62 | 3 | 123|327 | 32 |015| 257 | 158 | 446 | 20,8 | 393 | 036 | 1,36 | 2,61 | 21
66 | 3 | 16,6 | 555 | 57 | 0,27 | 104 |150,4| 4,43 | 21,4 | 359 |[1,34 | 16 | 25 | 28
SR| 15 | 52 |5,18 | 0,25 [194,67 |1559| 46 | 30,1 | 351,3 | 0,75 | 1,37 | 2,49 | 2,65
sD | 509 | 1,42 | 1,5 | 0,07 | 54,39 | 3,47 | 0,69 | 7,76 | 53,38 | 0,32 | 0,35 | 0,1 | 0,35

SR — warto$é $rednia wynikéw, SD - odchylenie standardowe
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Tabela nr 6. Zestawienie wynikéw badan krwi uzyskanych u osobnikow z czwartej
grupy wedtug klasyfikacji IRIS

Np. |Gr IRIS| WBC |RBC| Hb Htc Plt Na* K" |Mocznik| Scr | Pcio |CysC| Ca™ P
4 20,8 [495| 5 02 | 793 | 147 [374| 501 | 982 | 028|284 | 25 | 3
63| 4 | 75 |101] 87 | 041 | 276 | 146 | 4,65 | 91,1 | 1692 | 0,32 | 0,89 | 2,69 | 4,64
64 | 4 [203|594| 51 | 025 | 154 | 152 | 3,93 | 393 | 639 | 043|184 243 33
65 | 4 | 186|477 52 | 0,23 | 303 | 149 | 357 | 549 | 627 | 0,38 | 1,08 | 2,72 | 4,62
67 | 4 | 88 |109] 98 | 045 | 282 |141,5| 10 | 102 [2347 | 0,22 | 2,68 | 2,6 | 45
68 | 4 | 65 |433] 42 | 0,19 | 208 |1595| 4,36 | 583 | 826 | 0,38 | 2,53 | 2,78 | 4,22
69 | 4 [243|501| 49 | 025 | 184 | 158 | 3,2 | 203 [ 519 | 132|162 | 22 | 38
70 | 4 | 109|115 93 | 042 | 305 | 152 | 46 | 595 |1162 | 072 | 24 | 28 | 4
$R | 14,7 |7,18] 6,53 | 0,3 | 313,13 |150,63| 4,76 | 59,4 | 1099 | 0,51 | 1,99 | 2,59 | 4,01
sD | 7,01 |3,06| 2,31 | 0,11 | 202,08 [6,0637| 2,18 | 26,3 |629,3| 036 | 0,74 | 0,2 | 0,61
SR — warto$¢ érednia wynikow, SD - odchylenie standardowe
Tabela nr 7. Zestawienie wynikow badania ogdlnego moczu u osobnikow w calej

grupie badanej ( 70 kotow)

L.p. Barwa moczu C. wi. pH |Biatko g/l Glu mmol/l |Aceton (Krew Urobil (B.z.
1 krwisty, metny 1040 7,5 0,8 nb nb ob. wn nb
2 j. 26tty, metny 1050 6,5 nb nb nb slad wn nb
3 j. z6tty, metny 1011 6,5 nb nb nb nb wn nb
4 206tty, |. metny 1020 6 1,7 nb nb nb wn nb
5 26tty, klarowny 1030 6,5 0,3 nb nb nb wn nb
6 26tty, metny 1060 7,5 nikty $lad  |nb nb nb wn nb
7 j. z6tty, |. metny 1022 6 nb nb nb slad wn nb
8 26tty, klarowny 1018 5,5 nikty $lad  |nb nb nb wn nb
9 26tty, metny 1040 6,5 0,5 nb nb ob. wn nb
10  |26tty, metny 1036 8,3 nikty $lad  |nb nb nb wn nb
11 |26tty 1040 6 slad nb nb ob. wn nb
12 |j. zotty, |. metny 1026 6,5 slad nb nb ob. wn nb
13 |6ty 1040 7 nb nb nb nb wn nb
14  |z6tty 1030 6 nb nb nb nb wn nb
15  |z6tty 1030 6,5 nb nb nb nb wn nb
16  |26tty, metny 1011 6 0,3 nb nb ob. wn nb
17  |z6tty, |. metny 1041 8,5 nikty slad  [nb nb ob. wn nb
18 |j. z6tty, klarowny (1030 5,5 Slad 210 nb nb wn nb
19 26tty , metny 1040 6 0,7 nb nb ob. wn nb
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cd. Tabela nr 7. Zestawienie wynikdw badania ogolnego moczu u osobnikow w catej
grupie badanej ( 70 kotow)

L.p. Barwa moczu C. wi. pH |Biatko g/I Glu mmol/l |Aceton|Krew Urobil (B.z.
20|  z6tty, I. metny 1040 6,5 nb nb nb ob. wn nb
21| j. 26tty, klarowny 1045 6,5 nb nb nb nb wn nb
22 26tty, metny 1040 7 Slad nb nb ob. whn nb
23 20tty, metny 1012 6 0,3 nb nb nb wn nb
24 20tty, metny 1060 7,5 nb nb slad ob. wn nb
25 26tty, metny 1040 7 nb nb nb nb whn nb
26 20tty, metny 1038 8,5 nb nb nb ob. wn nb
27| 6tty, klarowny 1040 6,5 nb nb nb nb wn nb
28| i6tty, lekko metny 1020 7 nb nb nb nb wn nb
29|  76tty, |. metny 1040 6,5 nb nb nb nb wn nb
30 26tty, metny 1022 6,5 $lad nb nb nb whn nb
31| zotty, klarowny 1040 6 nb nb nb nb wn nb
32| 6tty, klarowny 1040 5,5 nb nb nb nb wn nb
33 j. 26tty metny 1049 6,5 0.4 295 nb nb wn nb
34 26tty, metny 1040 6,5 nb nb nb nb wn nb
35 2061ty 1025 6 nb nb nb nb wn nb
36 201ty 1036 7,5 nikly slad nb nb nb wn nb
37| i6tty, lekko metny 1027 6,5 nb nb nb nb wn nb
38 j. 26tty 1032 7 Slad nb nb nb wn nb
39| krwisty, metny 1040 8,5 slad nb nb ob. wn nb
40| 26tty, klarowny 1040 6,5 nb nb nb nb wn nb
41 264ty 1049 6 nb nb nb nb wn nb
42 201ty 1040 6 nb nb nb nb wn nb
43| j. 20tty, przejrzysty 1015 7,5 nb nb nb nb wn nb
44 264ty 1025 6 nb nb nb nb wn nb
45| 76tty, . metny 1036 6 nb nb nb nb wn nb
46 2061ty 1040 6,5 nb nb nb nb wn nb
47|  i6tty, klarowny 1060 6,5 nb nb nb nb wn nb
48 26tty 1045 6,5 nb nb nb nb wn nb
49 j. 26tty 1025 6 nb nb nb nb wn nb
50 2064ty 1030 6,5 nb nb nb nb wn nb
51 j. zotty 1025 6,5 nb nb nb nb wn nb
52 261ty 1040 6,5 nb nb nb nb wn nb
53 stomkowy 1025 5,5 nb nb nb nb wn nb
54| j. zotty, klarowny 1028 6 nb nb nb nb wn nb
55 j. zotty 1025 6 nb nb nb nb wn nb
56 j. zotty 1030 6,5 nb nb nb nb wn nb
57 20tty 1040 7,5 slad nb nb nb wn nb
58 26tty 1045 6 nb nb nb nb wn nb
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cd. Tabela nr 7 Zestawienie wynikow badania ogdlnego moczu u osobnikéw w catej
grupie badanej ( 70 kotow)

L.p. Barwa moczu C. wt. pH |Biatkog/l | Glu mmol/l |Aceton [Krew Urobil |B.z.
59 j. 26tty 1035 nb nb nb nb wn nb
60 20tty, |. metny 1020 ob.++ nb nb ob.+++ wn nb
61 j. zotty 1020 6,5 | 0b.0,5g/I nb nb $lad wn nb
62 26tty, |. metny 1015 6,5 0,8g/I nb nb ob.+++ wn nb
63 j. 26tty 1011 6 0,2g/l nb nb Slad whn nb
64| zofty, klarowny 1012 6 0,7g/ nb nb ob.+ wn nb
65 26tty 1011 5,5 0,2g/I nb nb nb wn nb
66! 261ty 1013 6 0,2g/l nb nb nb wn nb
67| 26tty, wodojasny 1010 6,5 1,2g/I nb nb slad wn nb
68|  z06tty, klarowny 1012 6 0,7g/ nb nb slad wn nb
69 2061ty 1015 6,5 0,4 g/l nb nb nb wn nb
70| zotty, wodojasny 1008 6 1,4g/ nb nb ob.(+) wn nb

SR — warto$¢ érednia wynikow, SD - odchylenie standardowe, Urobil — Urobilinogen,
B.z — Barwniki zétciowe, wn - w normie, nb — nieobecny, ob - obecny

Tto koloru zéltego oznacza osobniki chore, biate tto dotyczy osobnikéw zdrowych

Tabela nr 8. Zestawienie wyniki badania osadu moczu wszystkich kotow badane;
populacji ( 70 osobnikéw).

L.p. Erytrocyty Leukocyty Nabtonki Bakterie Sktadniki mineralne Inne
Swieze luzno zal plaskie. poj+
1 | pw,wyl.3- 6 wpw 2-10 wpw okragle 0-2 wpw b. liczne struwity liczne
2 Sw.4-8 wpw 2-6 wpw pl.poj nb nb
40-50 wpw, |pl. nieliczne, okr 6-
3 nb liczne zlepy 8 wpw b. liczne nb
Sw.4-8 wpw, pl. poj. wpw. wateczki szkliste O-
4 wyl.0-1 wpw 2-4 wpw nerkowe 1-3 wpw nb nb 1 wpw
5 nb 0-1lwpw pl. poj nb szczawiany wapnia
6 SW. poj 1-3 wpw pl. poj nieliczne d. liczne struwity
7 $w.15-18 wpw 0-1wpw pl. poj d. liczne nb
Sw.0-1wpw. wyl.0-
8 2 wpw 0-2 wpw pl. poj d. liczne nb liczne pasma Sluzu
Sw. masowo zal.
9 pw 5-10 wpw pl. poj liczne struwity liczne
masowo zal.
10 nb 1-3 wpw pl. poj pw liczne
11 | sw. luzno zal pw 0-3 wpw pl. poj wpw poj.wpw nb
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cd Tabela nr 8. Zestawienie wyniki badania osadu moczu wszystkich kotow badanej
populacji ( 70 osobnikéw).

L.p. Erytrocyty Leukocyty Nabtonki Bakterie Sktadniki mineralne Inne
ptaskie poj wpw,
12 SW.6-12 wpw 2-4 wpw okragte 0-2 wpw | b. liczne nb
13 nb 0-2 wpw ptaskie. poj wpw | poj. wpw nb
14 nb 1-3 wpw ptaskie poj wpw nieliczne nb
15 nb nb ptaskie poj wpw nieliczne nb
Sw.12-16 wpw, ptaskie poj wpw,
16 wyt. 1-2wpw 0-2 wpw okragte O-1wpw. | nieliczne nb
gesto
17 wyt..1-2 wpw 2-4-8 wpw | ptaskie. poj wpw |usiewajg pw liczne struwity
18 SW. poj w prep 0-2 wpw ptaskie. poj wpw nb nb $luz poj. pasma
19 | wyt. luzno zal. pw 2-5 wpw ptaskie, poj wpw d.liczne nb
20 nb 0-2 wpw pt. poj w prep nieliczne nb
21 nb 0-1lwpw pt poj. w prep | poj.w prep nb
Sw. i wyt. gesto
22 zal. pw 4-10 wpw pfaskie poj. wpw nb nb
23 Sw.0-3 wpw 0-1lwpw ptaskie poj. wpw | nieliczne nb
SwW. morwowate,
mas. zal. pw. ,wyt. ptaskie. poj.,
24 mas. zal. pw 2-6 wpw okragte poj. poj nb
25 nb 2-4 wpw pfaskie. 2-4 wpw | nieliczne poj
$w.8-10 wpw,
26 | cz. wyt. 2-5 w pw 0-1wpw .ptaskie. poj liczne poj
27 nb 0-3 wpw ptaskie poj. wpw poj nb $luz poj. pasma
fosforany obojetne d.
28 nb 0-1wpw nb nieliczne liczne
29 nb 0-1 wpw pfaskie d.liczne poj nb
ptaskie 0-4 wpw,
30 0-2 wpw 0-3 wpw okragte 1-2 wpw d.liczne nb
31 nb 0-1wpw ptaskie poj nb
32 nb 1-2 wpw poj. w prep poj nb
33 nb 0-1 wpw ptaskie poj. d.liczne struwity b. liczne
fosforany wapnia
34 Sw.2-4 wpw 0-2 wpw ptaskie, poj poj. nieliczne
35 nb nb ptaskie poj. nb nb
36 nb 1-3 wpw ptaskie poj. liczne nb
37 nb 0-1 wpw ptaskie poj. nb nb
ptaskie poj.,
38 nb 4-7 wpw okragte 0-1wpw nieliczne nb
Sw.2-10 wpw,
39 wyt 4-6wpw 2-4wpw ptaskie poj. liczne struwity nieliczne
40 nb 0-1 wpw ptaskie poj. nieliczne nb
41 nb 0-1lwpw ptaskie poj. nieliczne | pojedyncze. struwity
42 nb nb ptaskie nieliczne nb nb
ptaskie poj.
43 Sw.15-18wpw 0-1lwpw W preparacie nieliczne nb
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cd Tabela nr 8. Zestawienie wyniki badania osadu moczu wszystkich kotow badanej
populacji ( 70 osobnikdéw).

L.p. Erytrocyty Leukocyty Nabtonki Bakterie Sktadniki mineralne Inne
a4 nb 0-1lwpw ptaskie poj. poj nb
45 nb nb poj. w prep nb nb
46 nb 1-3wpw ptaskie, poj nieliczne nb
47 Sw. 0-1 wpw 0-2 wpw ptaskie poj nb nb
48 nb nb poj. w prep nb nb
49 nb nb poj. w prep nb nb
50 nb 0-1lwpw ptaskie poj. nb nb
51 nb 0-1wpw przejsciowe poj. nb nb
52 nb 0-1 wpw ptaskie poj. poj nb
53 nb 0-1lwpw ptaskie poj nb nb
54 Sw.0-4wpw. 0-2wpw pt poj d.liczne |szczawiany wapnia poj
55 nb nb poj. w prep nb nb
56 nb nb pfaskie. poj. nb nb
Sw.2-6wpw,
57 wyt .0-1lwpw 3-6 wpw . pt poj nieliczne struwity liczne
58 nb 0-1wpw pt. poj. nb nb
59 nb 0-1 wpw pt poj nb nb
60 |[Sw. gesto zal. wpw| 5-10 wpw pt. poj nieliczne nb
61 $Sw.0-1 wpw 0-1 wpw pt przejsciowe | pojedyncze nb
okr.0-1wpw,pl szczawiany wapnia
62 Sw.8-10wpw 4-6 wpw nieliczne d.liczne d.liczne
pt. i przejsc¢
$w.10-15 wpw, d. liczne, okr 0-1
63 | wyt. luzno zal pw | luzno zal. pw wWpwW liczne nb
64 nb 3-5 wpw pt poj po;j. nb
65 nb nb .pt poj nb nb
66 nb 0-3 wpw pt .poj nb nb
pt. liczne, okragte
67 Sw.2-10wpw zlepy 0-2 wpw nieliczne nb
poj. zlepy, | pt. poj. okragte O-
68 | wyt 10-20 wpw 5-8wpw 1wpw poj nb
.pt poj., okragte O-
69 Sw.0-2 wpw 2-4 wpw 1wpw nieliczne nb
okr.6-8wpw,pl
70 | Sw. 10-20 wpw 5-6wpw nieliczne poj nb

§w.- erytrocyty §wieze, wyl- erytrocyty wylugowane, pl - nablonki ptaskie, okr -
nabtonki okragle, poj - pojedyncze, d. liczne - dos¢ liczne, zal. wpw - zalegaja w polu
widzenia, wpw - w polu widzenia ,cz. wyl. - czgsciowo wylugowane, nb — nieobecne,
prep — preparat, mas. zal. pw — masowo zalegaja pole widzenia
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Tto koloru z6itego oznacza osobniki chore, biate tto dotyczy osobnikéw zdrowych

4.1.1. Analiza osoczowego klirensu johexolu

| B Peio [mi/min/kg] |

3,50

3,00

2,50 "

2,00 A

1,50 ~

1,00 ~

0,50 A

0,00 -

zdrowe chore

Ryc.1. Srednie wartosci osoczowego klirensu johexolu [ml/min/kg mc] u kotow
zdrowych i chorych. Pcio- klirens osoczowy johexolu standaryzowany w
oparciu 0 masg ciata [ml/min/kg]. ,,Gwiazdka”- oznacza, ze nie wszystkie
warto$ci oczekiwane w badanych grupach sa rdwne na poziomie istotnosci
p<0,05.

W grupie kotéw zdrowych $rednia warto$¢ osoczowego klirensu johexolu wynosita
2,39 + 0,82 ml/min/kg. U kotow chorych $rednia warto§¢ osoczowego klirensu Iohexolu

osiagata 1,20 + 0,65ml/min/kg.

Zestawiajac oba wyniki mozna zauwazy¢, ze Srednia warto$¢ osoczowego
klirensu Iohexolu u kotéw zdrowych jest wyzsza niz u kotoéw z niewydolno$cia nerek.
Réznica $rednich warto$ci osoczowego klirensu johexolu u osobnikéw zdrowych i

chorych jest istotna statystycznie na poziomie p<0,05.
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ANALIZA W GRUPACH IRIS:

O Pcio [ml/min/kg]

2,50

2,00 T *

1,50 7 [

1,00

0,50

0,00

Ryc.2. Srednie wartosci osoczowego klirensu johexolu [ml/min/kg mc] u kotow
chorych, w grupach utworzonych wedtug klasyfikacji IRIS. Pcio- klirens
osoczowy johexolu standaryzowany w oparciu o mas¢ ciata [ml/min/kg].
»Gwiazdka” - oznacza, Zze nie wszystkie warto$ci oczekiwane w badanych
grupach sa rowne na poziomie istotnosci p<0,05.”

Srednie wartosci osoczowego klirensu johexolu [ml/min/kg mc] w poszczegdlnych
grupach wynosity: w grupie I: 1,5 +0,7; w grupie 11:1,4 £ 0,5; w grupie 111:0,7 £ 0,3; w
grupie IV:0,5 + 0,4.

Analizujac wyniki badan zauwazono tendencj¢ spadkowa Srednich warto$ci osoczowego
klirensu johexolu wraz ze wzrostem numeru grupy - co jest zwiazane ze stopniem
zaawansowania niewydolnosci nerek. Istotne statystycznie ( p<0,05) roéznice migdzy
warto$ciami oczekiwanymi zauwazono u osobnikéw grupy 111, 11 Il oraz [ 1 IV oraz
pomigdzy osobnikami grupy Il i III a takze III i IV. Nie zauwazono statystycznie istotnej

( p<0,05) r6éznicy miedzy warto$ciami uzyskanymi w grupie II11 IV.
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4.1.2. Analiza stezenia cystatyny C w surowicy

| O Cystatyna C [ mg/l] |

2,00
1,80
1,60 *
1,40
1,20
1,00
0,80 T
0,60 -
0,40 -
0,20 A
0,00 -

Ryc.3. Srednie stezenie cystatyny C [mg/l] w surowicy kotow zdrowych i chorych.
»Gwiazdka”- oznacza, ze nie wszystkie wartosci oczekiwane w badanych
grupach sa rowne na poziomie istotnosci p<0,05.

Srednie stezenie cystatyny C w surowicy kotow zdrowych wynosito 0,70 + 0,22 mg/l.

U kotéw chorych $rednie stezenie cystatyny C w surowicy osiagato wartos¢ 1,25 + 0,60
mg/l. Analizujac dane zauwazono istotny statystycznie (p<0,05) wzrost Sredniego

stezenia cystatyny C w grupie zwierzat z choroba nerek.
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ANALIZA W GRUPACH IRIS :

O Cystatyna C [mg/l] |

3,00

|
2,50 &
x

2,00

1,50 T

1,00 |

-

0,00 T T
| Il

Ryc.4. Srednie stezenie cystatyny C [mg/I] w surowicy kotow chorych, w grupach
utworzonych wedhug klasyfikacji IRIS. ,,Gwiazdka”- oznacza, Ze nie
wszystkie wartosci oczekiwane w badanych grupach sa rowne na poziomie
istotnosci p<0,05.”

W przeprowadzonych badaniach $rednia koncentracja cystatyny C w surowicy [mg/1]

w poszczegolnych grupach kotow wynosita: w grupie 1:1,1 + 0,3; w grupie 11:1,0 + 0,5;
w grupie 111:1,4 + 0,3;w grupie 1V:2,0 + 0,7.

Analizujac dane zauwazono wzrost $redniego stezenia cystatyny C w surowicy w
poszczegblnych grupach zwierzat, w miar¢ zaawansowania etapu niewydolnosci nerek.
Nie zaobserwowano statystycznie istotnych réznic w $redniej koncentracji cystatyny C
w surowicy pomigdzy osobnikami grupy I i Il oraz III 1 IV. Zauwazono natomiast istotna

statystycznie roznice ( p<0,05) w S$rednim stezeniu cystatyny w surowicy pomiedzy
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grupa [ lub I, a I 1 IV.

Znajomo$¢ wartosci  $redniej stezenia cystatyny C w surowicy i odchylenia
standardowego umozliwia wyliczenie wartosci referencyjnych cystatyny C, dla kotow
zdrowych i chorych, korzystajac ze wzoru: Warto$é¢ referencyjna = SR +/- 2x SD

gdzie SR oznacza warto$é $rednia stezenia a SD oznacza odchylenie standardowe.

Tabela 10. Zestawienie wartosci referencyjnych dla st¢zenia cystatyny C w surowicy

kotow zdrowych

cystatyna C
Grupa [mg/1] SR +/-2x SD
badana SR SD [mg/1]
Koty zdrowe 0,7 0,2 0,3-1,1
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4.1.3. Analiza stezenia mocznika w surowicy

B Mocznik [mmol/] |

zdrow e chore

Ryc.5. Srednie stezenie mocznika [mmol/I] w surowicy kotow zdrowych i chorych.
»Gwiazdka”- oznacza, ze nie wszystkie wartosci oczekiwane w badanych
grupach sa rowne na poziomie istotnosci p<0,05.

Uzyskane $rednie wartoSci mocznika [mmol/l] w surowicy kotdow w poszczegdlnych

grupach: koty zdrowe: 8,9 + 1,8;koty chore: 20,4 + 22,1.

Analizujac dane zauwazono statystycznie istotny ( p<0,05) wzrost $redniego stgzenia

mocznika w surowicy kotow chorych w poréwnaniu z kotami zdrowymi.
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ANALIZA W GRUPACH IRIS:

@ Mocznik [mmol/l]
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Ryc.6. Srednie stezenie mocznika [mmol/l] w surowicy kotéw chorych, w grupach
utworzonych wedtug klasyfikacji IRIS.,,Gwiazdka”- oznacza, ze nie
wszystkie warto$ci oczekiwane w badanych grupach sa rowne na poziomie
istotnosci p<0,05.”

W przeprowadzonych badaniach $rednia koncentracja mocznika w surowicy [mmol/1]

w poszczegdlnych grupach kotow wynosita: w grupie 1. 9,1 £ 15w grupie

11:10,1 + 3,8;w grupie 111:30,1 + 7,8;w grupie 1V:59,4 + 26,3.

Istotne statystycznie ( p<0,05) rdznice migdzy warto§ciami oczekiwanymi zauwazono u
osobnikow grupy I i Il oraz I IV oraz pomigdzy osobnikami grupy IIi IIl oraz 1111V a
takze III 1 IV. Nie zauwazono statystycznie istotne] roéznicy migdzy wartoSciami

oczekiwanymi grupy I i I1.
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4.1.4. Analiza stezenia kreatyniny w surowicy

| O Kreatynina [pmol/l] |
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Ryc.7. Srednie stezenie kreatyniny [ pmol/l] w surowicy kotéw zdrowych i chorych.
,Gwiazdka”- oznacza, ze nie wszystkie wartosci oczekiwane w badanych
grupach sa rowne na poziomie istotnosci p<0,05.

Srednie stezenie kreatyniny w surowicy kotéw zdrowych wynosito 131,0 + 34,3 umol/I.
Srednie stezenie kreatyniny w surowicy kotéw chorych wynosito 340,4 + 437,7 umol/l

Analizujac dane zauwazono wzrost Sredniego stgzenia kreatyniny w surowicy zwierzat z
chorobg nerek. Roznica pomigdzy srednimi stezeniami kreatyniny w surowicy u kotow

zdrowych i chorych byta statystycznie istotna ( p<0,05).
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ANALIZA W GRUPACH IRIS:

| O Kreatynina [umol/I] |
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Ryc.8. Srednie stezenie kreatyniny [pmol/I] w surowicy kotoéw chorych, w grupach
utworzonych wedtug klasyfikacji IRIS,,Gwiazdka”- oznacza, ze nie wszystkie
warto$ci oczekiwane w badanych grupach sa réwne na poziomie istotno$ci
p<0,05.

W przeprowadzonych badaniach $rednia koncentracja kreatyniny w surowicy [ umol/l]

w poszczegblnych grupach kotow wynosita: w grupie I: 117,8 + 13,1, w grupie II:
178,9 + 29,0; w grupie I11: 351,3 + 53,4; w grupie 1V: 1099,3 + 629,3.Analizujac dane
zauwazono wzrost $redniej koncentracji kreatyniny w surowicy w miar¢ wzrastania
numeru grupy. Zaobserwowano istotna statystycznie roznice ( p<0,05) w wartosciach
sredniego stezenia kreatyniny w surowicy pomigdzy grupa [ 111, I1 [IT oraz I1 IV.
Pomiedzy grupami II i III, IT i IV roéznica w oczekiwanych wartosciach byta rowniez
istotna statystycznie ( p<0,05). Podobnie istotna statystycznie byta réznica miedzy

oczekiwanymi warto$ciami uzyskanymi w grupach: 11 1 IV.
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Zestawienie wynikow w tabelach:

Cecha Mocznik Kreatynina Pcio Cystatyna C|Ogotem
GRUPA

GWROCLAW| Srednie SD | Srednie SD Srednie  SD | Srednie SD| sztuk
zdrowe 8,9 1,8 131,0 34,3 2,4 0,8 0,7 02 24
chore 20,9 22,1 340,2  437,7 1,2 0,7 1,3 0,6] 46

Tabela 11.Zestawienie $rednich wartosci i odchylen standardowych (SD) wybranych

parametrow w grupie kotow zdrowych i chorych. Pcio- Osoczowy Klirens
johexolu w przeliczeniu na kg mc ( odpowiada to GFR). SD - Odchylenie
standardowe. GWROCLAW- podzial zwierzat w oparciu o st¢zenie
kreatyniny w surowicy kotow wedlug norm przyjetych przez laboratorium
Katedry Choréb Wewngtrznych z Klinika Koni, Pséw 1 Kotéw Uniwersytetu
Przyrodniczego we Wroctawiu

GRUPA Mocznik Kreatynina Pcio CysC Ogolem
IRIS |Srednie SD Srednie SD | Srednie SD Srednie  SD sztuk
1 9,1 15 117,8 131 15 0,7 11 0,3 16
2 10,1 3,8 178,9 29,0 1,4 0,5 1,0 0,5 16
3 30,1 7,8 351,3 53,4 0,7 0,3 1,4 0,3 6
4 59,4 26,3 1099,3  629,3 0,5 0,4 2,0 0,7 8
;)rgué; 20,9 22,1 340,2 437,7 1,20 0,65 1,25 0,60 46

Tabela 12.Zestawienie $rednich wartosci i odchylen standardowych (SD) wybranych

parametréw w grupach kotéw chorych, utworzonych wedlug klasyfikacji
IRIS. Pcio- Osoczowy Klirens johexolu w przeliczeniu na kg mc ( odpowiada
to GFR). SD - Odchylenie standardowe, CYS C — stgzenie cystatyny C w
surowicy ( mg/l)
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CECHA MOCZNIK KREATYNINA Pcio CYSC
MOCZNIK 1 0,95 -0,5 0,54
KREATYNINA 0,95 1 -0,46 0,56
Pcio -0,5 -0,46 1 -0,51
CYSC 0,54 0,56 -0,51 1

Tabela 13.Zestawienie korelacji migdzy wybranymi parametrami krwi w calej grupie
badawczej kotow ( osobniki chore i zdrowe), p<0.001. Pcio-Osoczowy klirens
johexolu w przeliczeniu na kg mc ( odpowiada to GFR).CYS C-st¢zenie
cystatyny C w surowicy ( mg/l)

Na podstawie analizy danych zaobserwowano silng korelacje pomigdzy parametrami
takimi jak mocznik i kreatynina ( r =0,95), kreatynina i cystatyna C ( r = 0,56) czy
mocznik 1 cystatyna C ( r =0,54). Poréwnujac zalezno$¢ pomigdzy cystatyna C a

klirensem johexolu ( r =0,56) i zalezno$¢ pomigdzy kreatyning a klirensem johexolu

( r =0,46), zauwazono bardzo nieznaczne roznice pomigdzy korelacjami. Zar6wno
cystatyna C jak 1 kreatynina byly réwnie mocno skorelowane z Pcio, cho¢ nieznacznie

lepsza korelacjg wykazywata cystatyna C.

Podsumowanie

Na podstawie przeprowadzonej analizy danych zaobserwowano istotne
statystycznie roznice pomiedzy grupa kotow zdrowych 1 chorych w stgzeniach
mocznika, kreatyniny, cystatyny C 1 wielko$ci filtracji klgbuszkowej (wielkos¢
osoczowego klirensu johexolu). Wsrdéd kotow chorych, pogrupowanych wedtug
klasyfikacji IRIS, tylko w przypadku mocznika i cystatyny C nie zauwazono istotnych
statystycznie roznic na poziomie p<0.05 w wynikach pomiedzy grupal 1 grupa ll
natomiast zauwazono istotng statystycznie roznicg w koncentracji wszystkich czterech

wybranych parametrow w surowicy pomigdzy grupa I a III, czy IV jak rowniez

45



Przydatnos¢ oznaczania steZenia cystatyny C w surowicy i osoczowego klirensu Iohexolu
do oceny funkcjonowania nerek u kotéw

pomigdzy grupa II a III 1 IV. Jedynie w przypadku Pcio i cystatyny C nie bylo istotnej

statystycznie roznicy miedzy osobnikami grupy Il i IV.

Nie zauwazono by wiek zwierzecia predysponowal do przynaleznosci do
ktorejkolwiek z grup ( wspdiczynnik korelacji r statystycznie réwny zeru), mimo, ze
srednia wieku zwierzat chorych byta zazwyczaj wyzsza niz $rednia wieku zwierzat
zdrowych. Podobnie, masa ciala zwierzecia, jak 1 zwigzana z niag masa mig$niowa nie
maja wptywu na stgzenie cystatyny C w surowicy. Analizujac ta zalezno$¢ rowniez
otrzymano wspoélczynnik korelacji statystycznie rowny zeru. To zasadnicza rdznica
miedzy cystatyna C a kreatynina,, W przypadku kreatyniny liczne publikacje

podkreslaja istotny wptyw wieku i masy mig$niowej na koncentracj¢ w surowicy

( Wieczorowska - Tobis K. i wsp. 2002, Lesley A. i wsp. 2006, Sulicka J. i wsp.,
2005, Obrenovi¢ R. i wsp., 2006,Herget- Rosental S. i wsp. 2007).

W badaniach wlasnych zaobserwowano silna korelacj¢ ( r =0,51 p< 0,001)
pomigdzy st¢zeniem cystatyny C w surowicy, a klirensem johexolu w catej badanej
populacji kotéw ( zdrowe i chore). Nieco stabsza ( r =0,46 p<0,001) byta korelacja

stezenia kreatyniny z klirensem johexolu, jako wyznacznika GFR nerek. Obie cechy

( cystatyna C i kreatynina) wykazywaty rownie silne powiazanie ( r =0,56) nieznacznie

tylko nizsze od zwiazku migdzy kreatyning a mocznikiem ( r =0,95).
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PRZEDSTAWIENIE GRAFICZNE ZALEZNOSCI MIEDZY
0OSOCZOWYM KLIRENSEM JOHEXOLU A STEZENIEM
CYSTATYNY C ORAZ STEZENIEM KREATYNINY
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Ryc.9. Graficzne przedstawienie zalezno$ci migdzy zmianami w $rednim st¢zeniem
kreatyniny w surowicy a zmiang $redniej wartosci osoczowego klirensu johexolu
w calej grupie badawczej kotow.

Jak mozna zauwazy¢, na wykresie, spadkowi osoczowego Klirensu johexolu towarzyszy
wzrost ste¢zenia kreatyniny w surowicy w catej grupie badanej kotow.
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Ryc.10.Graficzne przedstawienie zaleznosci migdzy zmianami w $rednim st¢zeniu
cystatyny C [mg/l] w surowicy, a zmiang Sredniej wartosci osoczowego klirensu
johexolu- Pcio [ml/min/kg] w catej grupie badanej kotow.

Analizujac wykres mozna zauwazy¢, ze spadek osoczowego klirensu johexolu wiaze si¢

ze wzrostem stgzenia cystatyny C w surowicy w calej grupie badanej kotow.
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Ryc.11.Graficzne przedstawienie zaleznosci migdzy zmianami w $rednim stgzeniu
cystatyny C [mg/I] i kreatyniny [pmol/l] w surowicy, a zmiang $redniej wartosci
osoczowego klirensu johexolu [ml/min/kg] w catej grupie badanej kotow.

Na podstawie przebiegu krzywych obrazujacych $rednie st¢zenie kreatyniny i cystatyny
C w surowicy mozna zauwazy¢, ze wartosci obu zmiennych ( kreatyniny i cystatyny C)

rosna w podobny sposob w miarg spadku wartosci osoczowego klirensu johexolu.
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4.1.5. Analiza wybranych parametrow na podstawie krzywej ROC.

Przyjete zalozenie: podzial na koty zdrowe i chore w oparciu o klirens osoczowy
johexolu, jako metody referencyjnej okreslania GFR u ludzi, psow i kotéw ( Goy -

Thollot i wsp., 2006).

Podstawa usprawiedliwiajaca przyjgcie powyzszego zatozenia jest fakt, ze $rednia
warto$§¢ Pcio u kotow zdrowych, uzyskana w badaniach wlasnych, pokrywa si¢ ze
srednimi wartosci Pcio uzyskanymi u kotow zdrowych przez innych autoréow ( van

Hoek i wsp., 2007, Le Garreres i wsp., 2007, Goy- Thollot i wsp., 2006).
Wyznaczona wartoscia graniczng dla osoczowego klirensu johexolu jest 2,04 ml/min/kg.

Wobec przyjetego zatozenia za koty chore uwaza si¢ osobniki, u ktdérych warto$¢ Pcio
jest nizsza od 2,04 ml/min/kg mc. Wyznaczony graficznie tzw. punkt odcigcia
charakteryzuje warto$§¢ danej cechy zakladajac optymalna czulo$¢ i1 specyficzno$¢

metody.
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4.1.5.1. Analiza stezenia mocznika w surowicy w oparciu o krzywa ROC

Wikres ROC
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Ryc.12. Graficzne przedstawienie czutosci i specyficznosci metody badawczej. Wykres
dotyczy pomiaru stgzenia mocznika w surowicy.

Na podstawie analizy krzywej ROC punkt odcigcia dla stgzenia mocznika w surowicy to
7,41. Pole powierzchni pod krzywa ( AUC) dla tej zmiennej wynosi 0,689.Sredni blad
pomiaru w przedziale ufnosci +95% ( 0,567-0,811) wynosi 0,062. Czulo$¢ metody

wynosi 94% a specyficznos¢ 21%.
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4.1.5.2.Analiza stezenia kreatyniny w surowicy w oparciu o krzywa

ROC
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Ryc.13.Graficzne przedstawienie czutosci i specyficzno$ci metody badawczej. Wykres
dotyczy pomiaru st¢zenia kreatyniny w surowicy.

Na podstawie analizy krzywej ROC punkt odcigcia dla ste¢zenia kreatyniny w surowicy
to122. Pole powierzchni pod krzywa ( AUC) dla tej zmiennej wynosi 0,744. Sredni btad
pomiaru w przedziale ufnosci +95% ( 0,63-0,858) wynosi 0,058. Czuto$¢ metody

wynosi 83% a specyficznos¢ 50%.
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4.1.5.3.Analiza osoczowego klirensu johexolu w oparciu o0 krzywg ROC

Wykres ROC
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Ryc.14.Graficzne przedstawienie czutosci 1 specyficznosci metody badawczej. Wykres
dotyczy pomiaru osoczowego klirensu johexolu.

Na podstawie analizy krzywej ROC punkt odcigcia dla osoczowego klirensu johexolu to
2,04. Pole powierzchni pod krzywa ( AUC) dla tej zmiennej wynosi 0,854. Sredni btad
pomiaru w przedziale ufnosci £95% ( 0,753-0,954) wynosi 0,051. Czulo$§¢ metody

wynosi 93% a specyficznos¢ 72%.
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4.1.5.4.Analiza stezenia cystatyny C w surowicy w oparciu o krzywa
ROC

Wykres ROC
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Ryc.15.Graficzne przedstawienie czutosci i specyficznosci metody badawczej. Wykres
dotyczy pomiaru st¢zenia cystatyny C w surowicy.

Na podstawie analizy krzywej ROC punkt odcigcia dla stezenia cystatyny C w surowicy
to 0,89. Pole powierzchni pod krzywa ( AUC) dla tej zmiennej wynosi 0,819. Sredni
btad pomiaru w przedziale ufnosci £95% ( 0,723-0,915) wynosi 0,049. Czutos¢ metody

wynosi 73% a specyficznos¢ 82%.
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Zestawienie wykreséw ROC
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Ryc.16.Graficzne przedstawienie czuto$ci i1 specyficzno$ci 4 badawczych metod.
Wykres dotyczy pomiaru osoczowego Klirensu johexolu ( Pcio), stezenia
mocznika, kreatyniny oraz cystatyny C w surowicy.

Porownujac powierzchni¢ pdél pod krzywa ROC mozna zauwazy¢, ze
parametrem o powierzchni pola najbardziej zblizonej do powierzchni osoczowego
Klirensu johexolu ( AUC =0,854) jest cystatyna C ( AUC=0,819) W dalszej kolejnosci
jest kreatynina ( AUC=0,744) 1 mocznik ( AUC=0,689). Poniewaz wielkos¢
powierzchni pola pod krzywa ROC ilustruje czulo$¢ i specyficzno$¢ danej cechy,
przedstawione w sposob graficzny wyniki uzyskane w pracy potwierdzaja wigksza
doktadno$¢ pomiaru stezenia cystatyny C w surowicy stosunku do pomiaru stgzenia

kreatyniny w surowicy, jako cechy oceniajacej pracg nerek.
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AUC
Badane czynniki
Mocznik Kreatynina Pcio CYSC

Czynnik X +SE 0,69+0,06 0,74+0,06 0,85 + 0,05 0,82+ 0,05
Mocznik 0,69 £ 0,06 p < 0,397 p < 0,037 p <0,109
Kreatynina 0,74 +0,06 p <0,397 p <0,079 p<0,332
Pcio 0,85 + 0,05 p < 0,037 p <0,079 p<0,615

CysC 0,82 +0,05 p <0,109 p<0,332 p<0,615

Tab. 23. Wyniki weryfikacji zerowych hipotez statystycznych o rowno$ci wartosci
oczekiwanych powierzchni pol AUC pod krzywa ROC dla par badanych
zmiennych.

Na podstawie analizy statystycznej powierzchni pol ( AUC) pod krzywa ROC dla
stezenia kreatyniny, cystatyny C, mocznika i osoczowego klirensu johexolu ( Pcio)
mozna zauwazy¢, ze hipoteza zerowa o réwnosci powierzchni pél ( AUC) pod krzywa
ROC na poziomie p<0,05 jest prawdziwa dla wszystkich par zmiennych oprocz jednej

pary: stezenia mocznika i klirensu osoczowego johexolu ( Pcio).

Nalezy jednak zwrdci¢ uwageg, ze przy zmianie poziomu istotnosci réznic z wartosci

p <0,05 nap < 0,1 nie byloby podstaw by utrzymac¢ hipotezg zerowa o réwnosci pol

( AUC) pod krzywa ROC dla pary zmiennych Pcio i stezenia kreatyniny, cho¢ powyzsza
hipoteza nadal pozostawataby prawdziwa dla pary zmiennych Pcio i stezenia cystatyny

C w surowicy.
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4.2. Zestawienie wynikow badania ultrasonograficznego nerek u

wszystkich kotow badanej populacji ( 70 osobnikow)

Tabela nr 9.Zestawienie wynikow badanie ultrasonograficznego nerek u osobnikow
badanej grupy ( 70 kotéw).

Np. Zmiana struktury nerek Uwagi ogdlne

1 tak -torbiele FLUTD

2 nie w Swietle pecherza straty

3 tak , atrofia mocznica

4 tak , dystrofia leczona mocznica, koprostaza
5 nie FLUTD

6 nie FLUTD

7 tak , warstwa korowa zmieniona

8 nie, ale poszerzenie miedniczek FLUTD, leczona encortonem

9 tak w Swietle pecherza. stronty ,FLUTD
10 nie FLUTD

11 nerki w torbieli ptyn w torbieli uciska na tetnice nerek
12 tak , warstwa korowa, nerki duze okresowe zaparcia, FLUTD
13 tak , objaw ragbka leczona grzybica

14 nie

15 nie

16 tak , warstwa korowa leczona mocznica

17 wodonercze

18 objaw rabka, nieznacznie poszerzone miedniczki FLUTD

19 tak , mate leczona grzybica

20 nie

21 nie

22 nie

23 tak, nerki duze, poszerzone miedniczki leczona cukrzyca, FLUTD
24 tak, mate nerki, obecnos¢ torbieli FLUTD

25 tak, zatarta struktura, poszerzenie miedniczek zatrzymanie moczu w miedniczkach
26 nie FIP - potwierdzony posmiertne
27 tak- podwyzszone RI FLUTD

28 tak- podwyzszone Rl FLUTD

29 nie

30 tak- podwyzszone RI FLUTD

31 tak — podejrzenie torbieli

32 nie

33 nie

34 tak- zatarta struktura, torbiel

35 nie

36 tak - objaw rgbka, nerki pomniejszone w zotadku guz wlk 3,5 cm
37 nie

38 tak - zmieniona warstwa korowa i Rl
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cd Tabeli nr 9.Zestawienie wynikow badanie ultrasonograficznego nerek u osobnikow
badanej grupy ( 70 kotéw).

Np. Zmiana struktury nerek Uwagi ogdlne
39 Struktura stos do wieku FLUTD
40 Duze nerki, struktura zachowana

41 nie

42 nie

43 tak - zatarta struktura FLUTD
44 nie

45 nie

46 nie

47 nie

48 nie

49 nie

50 nie

51 nie

52 nie

53 nie

54 tak - podwyzszone Rl

55 nie

56 nie

57 tak — poszerzenie miedniczki nerkowej zaparcia ,FLUTD
58 nie

59 nie

60 tak - zmieniona struktura mocznica
61 tak - zmiana w-wy korowej, podwyzszone RI mocznica
62 tak - powiekszone, z mieniona struktura, Rl zmienne mocznica
63 tak - zatarta struktura, Rl podwyzszone mocznica
64 tak - zatarta struktura, podwyzszone R mocznica
65 tak - zatarta struktura mocznica
66 tak - zatarta struktura nerek mocznica
67 tak - nerki dystroficzne mocznica
68 tak - zmieniona struktura mocznica
69 tak - zatarta struktura mocznica
70 tak - zatarta struktura mocznica

Tto koloru zoéttego wyrdznia osobniki chore. RI opdér naczyniowy, FLUTD — zapalenie
dolnych drég moczowych u kotoéw
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Tabela nr 10.Dane uzupekniajace dotyczace badanej populacji kotow ( 70 osobnikow)

Nr pacjenta Wiek kota Rasa Ptec¢
38 9l Europejska M
39 131 Europejska M
40 1ir Europejska M
41 9 mies Europejska z
42 6,5r Europejska M
43 4] Europejska YA
44 21 Europejska z
45 6l Europejska z
46 2,51 Europejska YA
47 11 mies Europejska z
48 2,5r Europejska M
49 21 Europejska M
50 21 Devon Rex z
51 31 Devon Rex z
52 31 Europejska YA
53 1ir Europejska M
54 51 Europejska M
55 51 Europejska z
56 21 Europejska z
57 4| Europejska M
58 15r Europejska z
59 31 Europejska M
60 15r Europejska z
61 51 Europejska M
62 4,5r Europejska M
63 45r Europejska M
63 111 Europejska M
64 8l Europejska z
65 6l Europejska M
66 6l Europejska M
67 6l Europejska z
66 101 Europejska YA
67 6l Europejska YA
68 8l Europejska M
69 71 Europejska YA
70 6l Europejska M

Nr pacjenta | Wiek kota Rasa Ptec
1 141 Europejska z
2 4] Europejska M
3 51 Europejska z
4 101 Europejska z
5 51 Europejska M
6 2,5r Europejska z
7 6l Europejska M
8 131 Europejska z
9 131 Europejska M
10 175r Europejska z
11 101 Europejska M
12 121 Europejska M
13 31 Europejska z
14 9 mies Europejska z
15 1r Europejska M
16 175r Europejska M
17 71 Europejska M
18 71 Europejska M
18 12,5r Europejska M
19 41 Europejska z
20 7 mies Europejska z
21 21 Europejska M
22 18 mies | Europejska M
23 21 Europejska M
24 1r 8mies | Europejska M
25 8 mies Europejska z
26 15r Europejska z
26 21 Europejska M
27 21 Europejska z
28 21 Europejska z
28 1r Europejska M
29 1ir Europejska z
30 6l Europejska M
31 1,3r Pers YA
32 6l Europejska z
33 31 Europejska M
34 4] Europejska M
35 6l Europejska M
36 121 Europejska z
37 1r Europejska z

M - oznacza pte¢ meska, Z - oznacza plec zenska, r - rok, | - lata, mies - miesiac
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5. DYSKUSJA

W badaniach wlasnych, uzyskana u kotow zdrowych, $rednia warto$¢
osoczowego Klirensu johexolu ( 2,39 +0,82 ml/min/kg) jest zblizona do wartosci
referencyjnych publikowanych przez innych autorow:1,83 +0,64 ml/min/kg, ( van
Hoek i wsp., 2007), 1,8+0,32 ml/min/kg ( LeGarreres i wsp., 2007) czy
2,75 £ 0,74ml/min/kg ( Goy-Thollot i wsp., 2006) 2,75 £ 0,74ml/min/kg. Uzyskane w
pracy wyniki roznia si¢ nieznacznie jedynie od wynikow publikowanych przez
Miyamoto ( Miyamoto, 1998), ktory u kotow zdrowych podaje wartoSci
3,60 + 0,67ml/min/kg. By¢ moze ma to zwiazek z sama procedura wykonania badania.
Niektore badania Miyamoto przeprowadzal w specyficznych warunkach - np. koty
przetrzymywane w osobnych klatkach 12 dni przed badaniem, venflon w zyle
jarzmowej umieszczany byt juz 5 dni przed podaniem johexolu. Przed kazdym
badaniem podawano kotom wodg przez sondg nosowo- przetykowa, a same koty na czas
badania znieczulano ketamina ( Miyamoto, 2001r.). Te okoliczno$ci mogly mie¢ wplyw
na wydluzenie czasu eliminacji Iohexolu z surowicy, a tym samym na uzyskanie
wyzszych $rednich wartosci osoczowego klirensu Iohexolu. Na podstawie badan
wlasnych mozna zauwazy¢ istotng statystycznie rdznicg w wartosci Sredniego
osoczowego klirensu Iohexolu u osobnikéw zdrowych i chorych. Warto$¢ osoczowego
klirensu u kotow z choroba nerek jest wyraznie nizsza ( 1,2 £0,65 ml/min/kg), niz u
osobnikéw zdrowych ( 2,39 £0,82 ml/min/kg). Uzyskana w badaniach wtasnych
warto$¢ osoczowego klirensu u kotow chorych zblizona jest do wynikow uzyskanych

przez Miyamoto u kotow z doswiadczalnie usunigta 75 %do 83% tkanki nerek

( 1,08+0,09ml/min/kg) ( Miyamoto, 2001). Trudno poréwnywac¢ wyniki osoczowego
klirensu johexolu uzyskane u grupie kotow chorych podzielonych wedtug klasyfikacji
IRIS, gdyz nie znaleziono w $wiatowej literaturze informacji by kto§ wczedniej
prowadzil podobne badania. Mozna jedynie zauwazy¢, ze wraz ze stopniem
zaawansowania niewydolnosci nerek maleje rownolegle $rednia warto$¢ osoczowego

Klirensu johexolu.
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Wedhug autorki pracy, bardzo ciekawe wyniki uzyskuje si¢ przyjmujac zatozenie,
ze podzial na osobniki zdrowe i1 chore opiera¢ si¢ bgdzie nie na warto$ci stezenia
kreatyniny w surowicy, ale przebiegac¢ bedzie w oparciu o warto$¢ osoczowego klirensu

johexolu, jako jednej z metod referencyjnych dla okreslenia GFR u ludzi, psow i1 kotow

( van Hoek i wsp., 2007, Le Garreres i wsp., 2007, Goy-Thollot i wsp., 2006,
Miyamoto,1998, Miyamoto, 2001). Zaktadajac, ze dla kotow zdrowych wartos¢
graniczna Pcio wynosi 2,04 ml/min/kg, za koty chore uwaza si¢ wszystkie koty o
wartosci klirensu osoczowego ( Pcio) ponizej 2,04 ml/min/kg. Okazuje sig, ze przy
takim zalozeniu, przesunigciu ulegaja wartosci graniczne zakresu referencyjnego dla
stezenia mocznika i kreatyniny w surowicy. Warto$¢ graniczna dla st¢zenia mocznika w
surowicy kotéw zdrowych musiataby wtedy zosta¢ obnizona do 7,41 mmol/l, a osobniki
ze stgzeniem kreatyniny powyzej 122 umol/l nalezaloby juz uwazaé¢ za chore lub
przynajmniej podejrzane o chorobg. Wartoscia graniczng dla osobnikow zdrowych, w
przypadku cystatyny C, stanowitoby jej stg¢zenie w surowicy rowne 0,89 mg/l. Jest to
bardzo ciekawy wynik zwtaszcza, ze analiza pol powierzchni ( AUC) pod krzywa ROC
wyraznie preferuje Pcio jako metodg oceny wielkosci filtracji kigbuszkowej ( GFR).
ROC wyraznie pokazuje, ze pomiar osoczowego klirensu johexolu jest najlepsza
metoda sposrdd czterech oznaczen dla rzetelnej oceny wielkosci filtracji kigbuszkowe;.
Metoda ta jest z nich najczulsza i najbardziej wiarygodna, a przy tym bardzo bezpieczna
1 dlatego preferowana u osobnikdw o nieznanym stopniu odwodnienia. Dodatkowym,
bowiem, atutem johexolu jest krotszy o 1/3 czas jego wydalania z organizmu w stosunku
do kreatyniny ( Redun, 2008). Jedynym ograniczeniem jej powszechnego stosowania w
praktyce jest czasochtonno$¢ i1 koszt badania oraz przeciwwskazanie do wykonywania

go u kotow z padaczka.

Pewnym zaskoczeniem moze wydawac si¢ fakt, ze dla kreatyniny statystyczna
hipoteza zerowa o réwnosci pol ( AUC) pod krzywa ROC dla pary zmiennych Pcio i
kreatyniny jest prawdziwa tylko na poziomie istotnosci p<0,05, a przestaje byc¢
prawdziwa przy p<0,1. Przy zmianie poziomu istotnosci na p<0, 1, hipoteza ta pozostaje
nadal prawdziwa dla pary zmiennych Pcio i cystatyna C, co jest dowodem na to, Ze
cystatyna C jest lepszym markerem wielkosci filtracji kigbuszkowej nerek niz

kreatynina.
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Swoistym przelomem w nefrologii ludzkiej, okazato si¢ odkrycie biatka-
cystatyny C.W wielu pracach wspomina si¢, ze jego stgzenie w surowicy rosnie
wczesniej niz stgzenie kreatyniny a sama cystatyna C jest lepszym markerem funkcji
nerek zwlaszcza na wczesnym etapie rozwoju niewydolno$ci nerek, gdy st¢zenie

kreatyniny pozostaje zakresie referencyjnym ( Wieczorowska —Tobis, 2002).

Podobne spostrzezenia nasuwaja si¢ autorce pracy doktorskiej na podstawie
zestawienia wynikow badan uzyskanych w grupie badanych kotow. W kilku
przypadkach nawet u kotow klinicznie zdrowych z wynikami kreatyniny w zakresie
przyjetym za normg ( stgzenie do 229 umol/l wedlug Winnickiej), stezenie cystatyny C
w surowicy przekraczalo warto§¢ 1 mg/l. U jednego z kotow w okresowym badaniu
krwi stgzenie cystatyny C wynosito 2,65 mg/l wyniki pozostatych badan ( krwi i moczu)
byly w zakresach normy, jedynie w badaniu usg nerek zaobserwowano podwyzszenie
wskaznika oporu ( RI). Na podstawie informacji uzyskanej od wilasciciela kota, trzy
miesiace od badania klirensu osoczowego johexolu, w moczu zaobserwowano
utrzymujacy si¢, mimo rozpoczecia leczenia, znacznego stopnia biatkomocz, a lekarz

prowadzacy zdiagnozowat kigbuszkowe zapalenie nerek.

Pomiar st¢zenia cystatyny C w surowicy coraz czgsciej bywa doceniany jako
szybki 1 czuly test pracy nerek, wskaznik lepszy od pomiaru stgzenia kreatyniny w
surowicy zwlaszcza przy umiarkowanym spadku wielkosci filtracji kigbuszkowej nerek
( Jensen i wsp 2001, Tamba i wsp., 2001). Zaktadajac istnienie podobienstwa w
powstawaniu i metabolizmie cystatyny C u ludzi i psow Jensen (2001) sugeruje, na
podstawie wynikéw dotychczas przeprowadzonych badan, Ze pomiar st¢zenia cystatyny

C w surowicy moze by¢ takze u pséw dobrym markerem GFR.

Wydaje sig, ze na podstawie wynikow, uzyskanych w badaniach wiasnych, to

samo zatozenie mozemy przyjac u kotdw jako odpowiedz na artykut Martina C.

( Martin i wsp., 2002). W swojej pracy sugeruje on, ze pomiar cystatyny C nie
sprawdza si¢ jako metoda dla oceny pracy nerek u kotow. Sugeruje on, Zze nie mozna w
diagnostyce chordob nerek u kotow postugiwac si¢ komercyjnymi testami uzywanymi do
okreslania stgzenia cystatyny C u ludzi. Polemizujac z tym artykutem, muszg podkreslic,

ze w badaniach wlasnych nawet stgzenia cystatyny C w surowicy kotow chorych nie
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byly tak wysokie, jakie Martin ( 2002) zanotowat u osobnikéw zdrowych ( zakres od
0,34 do 4,11 mg/l). Wedlug tego autora ,,zakres referencyjny stgzenia cystatyny C w
surowicy kotéw jest znacznie wyzszy niz u ludzi i pso6w”, a ma to wynikac ,, z

niespecyficznego wiazania przeciwciat przeciwko ludzkiej cystatynie C”.
Trudno sig z tym zgodzi¢, gdyz:

a) uzyskane w badaniach wlasnych $rednie wartosci st¢zenia cystatyny C w surowicy
kotow zdrowych ( 0,90 + 0,41mg/1), sa bardzo zblizone lub niemal identyczne zarowno
ze $rednimi st¢zeniami cystatyny C uzyskanymi w surowicy zdrowych ludzi ( 0,7 £ 0,11

lub 0,60 + 0,31mg/l) ( Tarif. i wsp., 2008, Braun i wsp., 2002) czy zdrowych psow
(1,08 £ 0,16 mg/l) ( Almy i wsp., 2002)

b) istnieje publikacja ( Almy i wsp. 2002), ktéra dowodzi , ze reakcja immunologiczna
jaka zachodzi migdzy, stosowanymi komercyjnie, przeciwciatami przeciwko ludzkiej

cystatynie C, a cystatyna C ludzi , pséw i1 kotow przebiega identycznie !.

By¢ moze na réznice w wynikach uzyskanych przez Martina i wsp. ( 2002) miat
wpltyw wybdr samej metody pomiaru stgzenia cystatyny C w surowicy kotow. W
badaniach wilasnych pomiaru stgzenia cystatyny C w surowicy kotow dokonywano
metoda nefelometryczng ( Penia), natomiast Martin ( 2002) w swoich badaniach
korzystal z metody turbidimetrycznej ( Petia), ktora jest metoda starsza i wedlug
niektorych autoréw mniej doktadna ( Lesley A. i wsp. 2006, Jonkisz P. i wsp. 2010).

Jonkisz ( 2010) w swojej pracy porownywal wyniki pomiaru st¢zenia cystatyny
C w surowicy psOw uzyskane metoda Petia i Penia i wykazal istotne réznice w
uzyskanych wynikach, w zalezno$ci od metody pomiaru. W metodzie Petia samo
stezenie cystatyny C gorzej korelowato ze stezeniem mocznika i1 kreatyniny w surowicy,
w poréwnaniu z wynikami uzyskanymi metoda Penia. Jonkisz ( 2010), na podstawie
wynikow swojej pracy sugeruje, ze metoda nefelometryczna jest metoda czulsza i
bardziej powiazang z innymi wskaznikami funkcji nerek, a przez to bardziej wiarygodna
niz metoda turbidimetryczna, z ktorej korzystat Martin i wsp. ( 2002). Jak mozna

zauwazy¢ stezenie cystatyny C w surowicy, u osobnikéw zdrowych ( ludzi, psow i
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kotow) rzadko przekracza Img/l, uwzgledniajac podzial osobnikéw na zdrowe i chore

wedlug norm opracowanych przez Winnicka ( 1997).

Zastanawiajacym wydaje si¢ fakt, ze u osobnikéw z przewlekla niewydolnoscia nerek
zaliczonych do klasy 11 II IRIS $rednie stgzenie cystatyny C w surowicy nie przekracza
lub nieznacznie przekracza 1mg/l. By¢é moze wynika to z faktu, ze podziat na grupy
wedtug klasyfikacji IRIS opiera si¢ wylacznie w oparciu o koncentracj¢ kreatyniny w
surowicy. Uwzgledniajac jedynie takie kryterium, osobniki z grupy I i I, wedtug norm
opracowanych przez Winnicka ( 1997) to osobniki zdrowe (goérna granica normy dla

kreatyniny dla osobnikow zdrowych to 229 pumol/ I)I

Sugeruje to pewna nieprecyzyjnos¢ podziatu na koty zdrowe i chore jedynie w oparciu 0
koncentracje kreatyniny w surowicy. Moze podziat taki powinien przebiega¢ w oparciu
o inny, wedtug niektorych ( Braun. i wsp., 2002) lepszy wskaznik GFR jak klirens
egzogennej kreatyniny czy klirens osoczowy johexolu. Od dawna wiadomo, ze
kreatynina to wskaznik malo wiarygodny ze wzgledu chociazby na duzy wplyw
czynnikdw pozanerkowych na jej stezenie w surowicy, i duza niedoktadnos¢ samej
metody pomiaru- nawet 17 % w stosunku do gornego zakresu normy a nawet 30% przy
wyzszych stezeniach kreatyniny ( Braun i wsp., 2002, Laterza i wsp., 2002), a w
zwiazku z tym malo przydatny dla okreslania funkcji nerek. Wedlug niektérych
autorow, precyzji wyliczenia GFR nie poprawilo nawet opracowanie wzordéw gdyz i tak
95% przedziat ufnosci wynosit + 0,5 ml/min/kg ( Braun et i wsp., 2002). Brown
sugeruje, ze ta niedokladno$¢ wyliczen w istotny sposob ogranicza mozliwos¢
korzystania z publikowanych referencyjnych zakreséw i podejmowania na ich podstawie
decyzji terapeutycznych. Zakladajac prawdziwos¢ powyzszych rozwazan klasyfikacja

IRIS, w obecnej postaci pozostaje podziatem bardzo niedoktadnym.

O diagnostycznej warto$ci metody pomiaru stezenia cystatyny C $wiadczy sam
fakt uzyskania identycznego wspotczynnika korelacji ( r = -0,51; p<0,001) pomigdzy
GFR a cystatyna C, w badaniach wiasnych u kotdw oraz w badaniach prowadzonych
przez Hartmanna u pséw ( Hartmann et al., 2008). Poréwnujac wspotczynnik korelacji
pomigdzy cystatyng C, a GFR wyliczonym na podstawie klirensu osoczowego innego

zwiazku np. egzogennej kreatyniny, bardzo podobna korelacj¢ u pséw w swoich
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badaniach uzyskal Wehner ( 2008) ( wspotczynnik korelacji [r] = — 0.630; P<0.001). Jak
mozna zauwazy¢ wartosci tych wspolczynnikéw sa prawie identyczne, co tylko
potwierdza prawdziwo$¢ danych i zwigksza wiarygodno$¢ pomiaru stezenia cystatyny C
jako wyktadnika funkcji nerek zaré6wno u pséw jak i kotow niezaleznie od wyboru
metody pomiaru GFR. Wedlug niektorych autorow istnienie pewnych niewielkich
réznic w zakresach referencyjnych cystatyny C moze wynika¢ z wieku osobnika. U
ludzi stezenie cystatyny C jest wyzsze u noworodkéw ( 1,64-59 mg/l), spada w czasie 1-
go roku ( Bokenkamp i wsp.,1998, Marchewka, 2006) do wartosci 0,7-1,38 mg/l u
dzieci i utrzymuje si¢ na poziomie 0,7-1,21 mg/l u dorostych w przedziale wieku 20-50
lat poczym osiaga zakres 0,84-1,55 mg/l u osobnikow powyzej 50-tego roku zycia

( Norlund i wsp., 1997, Marchewka, 2006). Sa to mato istotne réznice wynikajace z
procesu zmniejszania przesaczania klgbuszkowego w starzejacej si¢ nerce ( Marchewka
,2006). Podobne obserwacje u psow poczynit Braun i wsp. ( 2002), rejestrujac nizsze
warto$ci u mtodych i dorostych osobnikow w stosunku do oseskow i zwierzat starych.
Jednak niezaleznie od wieku zwierzgcia przyjgto stezenie 1,3 mg/l jako warto$é

graniczng cystatyny C dla psow zdrowych 1 osobnikow z choroba nerek.

U kotéw, na podstawie przeprowadzonego badania, nie zauwazono zwiazku
pomigdzy stgzeniem cystatyny C w surowicy a wiekiem zwierzgcia. Zaobserwowano
jednak, ze u zwierzat chorych, pogrupowanych wedlug klasyfikacji IRIS, koncentracja
cystatyny C w surowicy ulegata wahaniom. Srednie stezenie cystatyny C w surowicy
rosto w poszczegdlnych grupach, w miar¢ rozwoju choroby nerek. Te obserwacje
pokrywaja si¢ z obserwacjami poczynionymi u psow i ludzi ( Almy i wsp., 2002, Tarif, i
wsp. 2008, Villa i wsp., 2005, Herget-Rosental i wsp., 2007, Thomassen i wsp., 2002,
Ross i wsp.,1981, Antognoni i wsp.,2007, Antognoni i wsp., 2005). U psow z
niewydolnoscia nerek, $rednie stezenie cystatyny C w surowicy, jakie zanotowal w
swoich badaniach Almy i wsp.( 2002), wynosito 4,37 = 1,79mg/l ( zakres od 1,12 do
9,13mg/l). U ludzi, z ostra niewydolno$cia nerek, $rednie st¢zenie cystatyny C w

surowicy wynosita 2,89 + 1,4 ( Tarif i wsp., 2008).

Na podstawie porownywania wynikéw, uzyskanych w badaniach wtasnych, mozna

przypuszczac, ze u wigkszosci kotow ze stgzeniem cystatyny C powyzej wartosci 1 mg/l
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rozwinie si¢ niewydolno$¢ nerek. Wedlug obserwacji wlasnych, wzrost st¢zenia
cystatyny C w surowicy kotow z choroba nerek, wyprzedza wzrost st¢zenia kreatyniny.
Podobne obserwacje u ludzi poczynit Herget—-Rosental (2004). Zarejestrowat on wzrost
stezenia cystatyny C w surowicy nawet o 50% w stosunku do wartosci wyjsciowej 24
godziny przed wzrostem stgzenia kreatyniny w przypadku rozwoju ostrej niewydolnos$ci
nerek (z ang. Acute Renal Failure) ( Herget —Rosental i wsp., 2004). Wzrost st¢zenia
cystatyny C w surowicy pacjentow z ARF - na 24 do 48 godzin przed wzrostem st¢zenia
kreatyniny odnotowali roéwniez inni autorzy ( Coll i wsp., 2000, Newman i wsp., 1995,
Laterza i wsp., 2002). Wedlug niektorych autoréw, postugiwanie si¢ st¢zeniem
kreatyniny w tak dynamicznie zmieniajacym si¢ stanie, jakim jest ostre uszkodzenie
nerek jest mato przydatne. W okresie choroby, st¢zenie kreatyniny wzrasta wolniej niz
spada GFR a to powoduje falszywe zawyzenie GFR. Kondycja nerek pacjenta jest
gorsza niz wskazywaloby na to stgzenia kreatyniny w surowicy ( Matuszkiewicz —
Rowinska, 2008). Wedlug tej autorki, ze spadkiem GFR wzrasta wyréwnawczo
wydzielanie cewkowe kreatyniny, a na st¢zenie kreatyniny w surowicy moze wplywac
tez inna choroba. Np. w zaawansowanej marskosci watroby niskie wartosci kreatyniny

w surowicy wynikaja z:
1. niedozywienia chorych,
2. zmniejszonej masy migsniowej i zwiazanej z tym
3. zmniejszonej biosyntezy kreatyniny oraz

4. wysokiego stezenia bilirubiny, ktore zmniejsza dokladno$¢ pomiaru stgzenia

kreatyniny w surowicy metoda Jaffa .

Zestawiajac powyzsze fakty 1 wyniki uzyskane w badaniach wtasnych, mozna
probowaé wythumaczy¢ pojawienie si¢ wartosci cystatyny C przekraczajacych 1mg/l u
kotow teoretycznie zdrowych, u ktorych kreatynina nie przekracza ustalonych zakresow
referencyjnych. Ten wzrost st¢zenia cystatyny C moze by¢ po prostu zapowiedzia
wzrostu kreatyniny i przej$cia pacjenta ( kota) do grupy kotéw chorych lub do wyzszej
grupy w przypadku kotéw pogrupowanych wedtug klasyfikacji IRIS Tym samym moze

by¢ markerem rozwoju choroby nerek.
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W medycynie czlowieka, Almy (2002), fakt opdznionego wzrostu st¢zenia
kreatyniny wiaze z umiej¢tnoscia kompensacyjna nerek w odpowiedzi na czynnik
uszkadzajacy. Wedlug niego dopiero 75% ubytek czynnej tkanki nerek powoduje
zmiany st¢zenia kreatyniny w surowicy. Patricia Villa (2005) uwaza natomiast, ze w
przypadku dysfunkcji nerek u ludzi tylko w 20% odnotowuje si¢ podwyzszenie
kreatyniny w surowicy w przeciwienstwie do cystatyny, ktorej poziom wzrasta $rednio u
72% pacjentow. To czyni pomiar st¢zenia cystatyny C w surowicy lepszym testem
przesiewowym dla rozpoznania spadku filtracji kigbuszkowej i uposledzenia pracy nerek
niz pomiar stgzenia kreatyniny w surowicy. Niektorych moze dziwié, ze stgzenie
cystatyny C w surowicy kotdéw moze, mimo postepu choroby nerek, male¢. Wspomina o
tym Bokenkamp ( 2001), sugerujac poza nerkowe szlaki eliminacji cystatyny C z
surowicy. Ten spadek koncentracji cystatyny C mozna jednak wytlumaczy¢ stanem
zaawansowania niewydolnosci nerek i procesem uszkodzenia kanalikow proksymalnych
- stad przechodzenie cystatyny C do moczu. Pomiar stezenia cystatyny C w moczu moze
odzwierciedla¢ skalg uszkodzenia nerek. A zatem spadek cystatyny C w surowicy, przy
zdiagnozowanej niewydolno$ci nerek to dodatkowe informacje potwierdzajace postep

choroby.

Dla poréwnania: klirens kreatyniny, jest wskaznikiem, cho¢ bardzo zblizonym,
to jednak tylko zblizonym do GFR. Dzieje sig tak dlatego, ze kreatynina jest nie tylko
przesaczana przez klgbuszki nerkowe, ale i wydzielana jest przez komorki kanalikow
blizszych. Z tego powodu klirens kreatyniny jest wigkszy, niz sama wielko$¢ filtracji
ktebuszkowej ( Lesley i wsp., 2006). Warto takze przypomnie¢, ze u ludzi z

niewydolnoscia nerek do 66% kreatyniny jest metabolizowane droga poza nerkowa

( Jones i wsp., 1998.) migdzy innymi w jelitach, przez bakterie jelitowe. Wraz z
rozwojem niewydolnosci nerek zwigksza si¢ wydalanie kreatyniny przez kanaliki
nerkowe z powodu rozktadu kreatyniny przez bakterie jelitowe ( Jones i wsp., 1998).
Jak wida¢, powyzsze fakty powaznie ograniczaja wiarygodno$¢ kreatyniny jako
wskaznika wielkosci filtracji kigbuszkowej. Niektorzy autorzy sugeruja ( Redun.i wsp.,
2008), ze kreatynina owszem, wchodzi w rézne dodatkowe procesy, ale tylko u ludzi,

nie u psOw 1 kotow. Czy aby na pewno i czy aby zawsze ta teza jest prawdziwa ?
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Autorka pracy nie znalazta ani w literaturze polskiej ani zagranicznej informacji na

temat odmiennej, niz u czlowieka, przemiany kreatyniny w organizmie zwierzgcym.

Wplyw czynnikow pozanerkowych, w tym innych chorob, na

koncentracje¢ cystatyny C w surowicy kotow

W weterynarii bardzo skape sa informacje dotyczace pomiaru samej cystatyny C

u zwierzat nie méwiac juz o czynnikach mogacych wplywac na jej wahania w surowicy.

Czeg$¢ autorow, podobnie jak w medycynie ludzkiej, wsrod czynnikow
potencjalnie mogacych decydowaé o stezeniu cystatyny C w surowicy wymienia sig:
spozycie positku i terapi¢ wysokimi dawkami sterydéow ( Braun i wsp., 2002, Tarif i
wsp.,2008, Marchewka, 2006) oraz nieleczona chorobg tarczycy, czerniak, nowotwor
prostnicy czy zakazenia wirusem HIV ( Randers ,Erlandsen , 1999, Mares i wsp.,
2003, Marchewka, 2006, Almy i wsp., 2002). Wigkszo$¢ autorow podkresla jednak
potrzebg dalszych badan.

W badaniach wtasnych nie zaobserwowano wplywu wymienionych czynnikow

na podwyzszenie koncentracji cystatyny C w surowicy badanych kotow.

Dotyczy to ustabilizowanej cukrzycy, infekcji bakteryjnej, grzybiczej, guza zotadka czy
rozsianego nowotworu watroby, a takze wigkszo$ci kotow z syndromem urologicznym.
Stezenie cystatyny C w surowicy u tych osobnikdéw nie przekraczato wartosci 1mg/l. Ta
obserwacje pokrywaja si¢ z doniesieniami, jakie poczynit Antognoni i wsp. ( 2007) czy
Wehner i wsp. ( 2008) w badaniach u psow. Antognoni nie zauwazyl, by u psow
chorych na leiszmaniozg, sama choroba powodowata istotny wzrost st¢zenia cystatyny C

w surowicy o ile nie skutkowata hyperazotemia i nie doprowadzita do dysfunkcji nerek
( Antognoni i wsp., 2007).

Podobnie w badaniach wlasnych nie zauwazono by choroba zakaZna (tu:
Zakazne Zapalenie Otrzewne] Kotow - FIP) bezposrednio wplyneta na stezenie

cystatyny C w surowicy, cho¢ obserwacja dotyczy tylko jednego osobnika. U kota z
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klinicznymi objawami zakaznego zapalenia otrzewnej u, ktérego po$miertne badania
potwierdzity rozpoznanie choroby, st¢zenie cystatyny C w surowicy wynosito 0,86 mg/l,
czyli rowniez nie przekraczato wartosci 1mg/l. To tylko jeden przypadek, ale ,,wynik

,wydaje si¢ interesujacy.

Ciekawe obserwacje dotycza wpltywu sterydoterapii na funkcjonowanie nerek. W
badaniach wtasnych znajdowat si¢ kot, ktoremu przez dtugi okres ( okoto 12 miesigcy)
podawano glikokortykosterydy, w ramach terapii paliatywnej rzekomego raka nerek. W
badaniu usg nerek, nie potwierdzono tego rozpoznania- nerki nic wykazywaty zmian w
strukturze, a jedynie zarejestrowano podwyzszone opory naczyniowe ( RI) w badaniu
dopplerowskim. W surowicy koncentracja cystatyny C wynosita 1,36 mg/l, jednak po
odstawieniu lekoéw sterydowych poziom cystatyny C spadt do wartosci 0,74mg/l. Nalezy
podkresli¢, ze w przypadku tego osobnika zar6wno w okresie sterydoterapii, jak 1 po jej
zakonczeniu st¢zenia mocznika i kreatyniny w surowicy pozostawaty w zakresie norm
referencyjnych!. W badaniach wlasnych uczestniczyta tez kotka leczona okresowo
glikokortykosterydami z powodu nawracajacego ziarniniaka liniowego. Co ciekawe ,
stezenie cystatyny C w surowicy tej kotki nie przekraczalo 1mg/l. By¢ moze mialo to
zwiazek z okresem remisji choroby. By odpowiedzie¢ na pytanie na ile silny jest wptyw
sterydow na stezenie cystatyny C w surowicy potrzeba dodatkowych badan i1 obserwacji

wigkszej liczby przypadkow klinicznych.

Tego zagadnienia mimochodem ,,dotknal” w swojej pracy Jansen ( Jansen i
wsp., 2001). Autor ten zanotowal u psa z choroba Cushinga stezenie cystatyny C w
surowicy wyzsze niz wartosci uzyskiwane u psow zdrowych i u psow z chorobami
niezwigzanymi bezposrednio z niewydolno$cia nerek. cystatyna C, u tego osobnika
mierzona metoda PETIA ( wynik 6,25 mg/l) przekroczyta wartos¢ 4mg/1 uzyskiwana u
osobnikéw z choroba nerek. Sam Jansen ( 2001) przypuszczat, ze u tego osobnika mogto
juz dojs$¢ do redukcji GFR, ktorej nie wykryly metody badawcze uzyte w jego badaniach
1 dlatego tego osobnika nie zakwalifikowano do grupy psoéw z rozpoznana choroba

nerek.

Jak wiadomo choroba Cushinga wiaze si¢ z nadmierna produkcja hormonow

sterydowych w organizmie 1 prowadzi do obciazenie pracy nerek, zwiazanego ze
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wzrostem ci$nienia i wymuszong filtracja kigbuszkowa W efekcie tego permanentnego
nadci$nienia mogto doj$¢ do uszkodzenia kigbuszkow nerkowych i w konsekwencji
spadku GFR , zwigzanego z rozwojem niewydolnosci nerek. To, ze nie wykryto
zaburzonej pracy nerek §wiadczy tylko o niedoskonatosci metod badawczych. Jednakze,
ciekawym jest, ze wérod innych osobnikdw z choroba o podtozu immunologicznym czy
hormonalnym np. poliarthritis, systemic lupus erythematosis, akromegalia czy
chroniczne atopowe zapalenie skory, stezenia cystatyny C w surowicy nie przekraczaly

wartosci 2,3 mg/l czyli ponizej wartosci notowanych u pséw z niewydolnos$cia nerek.

Interesujace obserwacje uzyskano na podstawie powtdrnie przeprowadzonego
badania u wybranych osobnikéw. Zauwazono, ze u kotow z FLUTD, u ktorych wzrosto
stezenie cystatyny C w surowicy w kolejnym badaniu, réwniez st¢zenie kreatyniny
przekroczylo wartosci referencyjne dla osobnikow zdrowych 1 charakteryzowato
osobnikow z mocznica. U kotéw chorych, podzielonych na grupy wg IRIS czgsto wzrost
stezenia cystatyny C w surowicy wiazal si¢ bezposrednio lub ,,zapowiadal” przejscie

osobnika do wyzszej grupy wg klasyfikacji IRIS.

W przypadku osobnikow przewlekle chorych, zwlaszcza poddawanych
ptynoterapii pomigdzy dwoma badaniami, zdarzato sig, ze stgzenie cystatyny C w
surowicy spadato niezaleznie od tego czy st¢zenie kreatyniny w surowicy malato czy
rosto. Mozna to probowa¢ wyttumaczy¢ z jednej strony poprawa stanu zdrowia pacjenta
i kondycji nerek, w przypadku spadku koncentracji obu markerow lub paradoksalnie
pogorszeniem funkcjonowania nerek zwigzanym z uszkodzeniem kanalikow
proksymalnych 1 przechodzeniem cystatyny C do moczu, w przypadku spadku st¢zenia
cystatyny C 1 wzrostu st¢zenia kreatyniny w surowicy. Oczywiscie by udowodnié ta
ostatnia tezg¢ nalezaloby, u osobnikdéw chorych, przeprowadzi¢ dodatkowo réwnoczesne
pomiary stgzenia cystatyny C w surowicy jak 1 moczu, co wykracza poza zakres

dysertacji.
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Porownanie wiarygodnosci cystatyny C i kreatyniny jako wykladnikow
pracy nerek w zestawieniu z osoczowym klirensem johexolu ( GRF).

Analiza na podstawie krzywej ROC.

Na podstawie analizy statystycznej powierzchni pol ( AUC) pod krzywa ROC
dla kreatyniny, cystatyny C i osoczowego klirensu johexolu ( Pcio) mozna stwierdzi¢, ze
jakkolwiek istnieje zauwazalna roznica migdzy polami powierzchni ( AUC) cystatyny C
( 0,8193 + 0,0492) i kreatyniny ( 0,4737 £ 0,0586) pod krzywa ROC, to nie jest to
roéznica istotna statystycznie na poziomie p<0,05.Podobne spostrzezenia poczynil w

swojej pracy Sevinc ( Seving i wsp, 2002).

Jednakze, warto podkresli¢, ze pole powierzchni ( AUC) cystatyny C i
osoczowego klirensu johexolu ( Pcio) pod krzywa ROC sa niemal identyczne

( odpowiednio 0,8193 + 0,0492 dla cystatyny C i 0,8537 + 0,0517 dla Pcio przy p<

0,6145). Paradoksalnie, dla osoczowego Klirensu johexolu ( Pcio) i kreatyniny

( powierzchnia p6l odpowiednio 0,4737 + 0,0586 dla kreatyniny i 0,88537 + 0,0517 dla
Pcio przy p<0,0788) hipoteza zerowa o rdwnosci powierzchni pdl ( AUC) pod krzywa
ROC jest spetniona na poziomie istotnosci p<0,05.Zmieniajac poziom istotnosci na
p<0,1 powyzsza hipoteza jest prawdziwa tylko dla cystatyny C i Pcio. Kreatynina nie
spelni tego warunku, co jednoczes$nie oznacza, ze jej wiarygodno$¢ jako markera GFR
budzi zastrzezenia, a sama metoda badawcza jest gorsza, mniej czula od pomiaru
stgzenia cystatyny C w surowicy. Wyzsza warto$¢ diagnostyczna pomiaru cystatyny C
w stosunku do kreatyniny jako wyznacznika GFR potwierdza réwniez Tamba 1
wspotpracownicy.( 2001).Porownujac cystatyng C z innymi markerami GFR jak:
kreatynina, alfa2-mikroglobulina lub beta2-mikroglobulina wykazali oni, ze cystatyna C
najsilniej koreluje z klirensem egzogennej kreatyniny ( r =-0,959) z badanych biatek, a
sama cystatyna C ma z nich najwigksze pole powierzchni ( AUC) pod krzywa ROC
zarOwno przy wysokim ( 90ml/min) jak 1 niskim ( 70ml/min) GFR. Uzyskane przez
Tambe ( 2001) wyniki potwierdzaja, ze cystatyna C jest przydatna do wychwytywania
nawet niewielkich spadkow GFR.
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Z kolei Herget Rosental ( 2004), na podstawie analizy krzywej ROC, ustalil, ze
wzrost cystatyny C w surowicy, u pacjentdéw z ostra niewydolnoscia nerek wyprzedza,
Srednio o 2 dni, wzrost st¢zenia kreatyniny powyzej 50%, 100% 1 200%, w stosunku do
wartosci wyjsciowej. To takze moze potwierdza¢ lepsza czuto$¢ badania 1 przydatnos¢
pomiaru cystatyny C w surowicy w diagnozowaniu nawet niewielkiego spadku GFR
zwiazanego z pogarszajaca si¢ funkcja nerek. Podobnego zdania jest Tarif N. i Hojs R.
(Tarif i wsp., 2008, Hojs i wsp., 2008) uwazajac, ze pomiar st¢zenia cystatyny C w
surowicy metoda Penia jest wiarygodnym wskaznikiem w ostrej niewydolnosci nerek, a
Fliser ( 2001) w przypadku umiarkowanej niewydolnosci nerek, czyli GFR na poziomie
30-59ml/min. Pomiar koncentracji cystatyny C w surowicy moglby sta¢ si¢ testem
skryningowym takze dla wykrywania umiarkowanie obnizonego GFR, gdyz, w
medycynie ludzkiej, potwierdzono juz wyzsza czuto$¢ tego testu w stosunku do
kreatyniny ( Fliser i wsp., 2001, Almy i wsp.,2002, Hojs i wsp., 2008). Porownujac
czulos¢ 1 specyficznos¢ cystatyny C 1 kreatyniny w oparciu o krzywa ROC,
zdecydowanie wygrywa cystatyna C.

Wyniki uzyskane przez autork¢ w badaniach wlasnych ( czuto§¢ 73% 1
specyficznos¢ 82 % dla cystatyny C oraz czulos¢ 83% i specyficznos¢ 50% dla
kreatyniny) potwierdzaja wyzsza warto$¢ diagnostyczng pomiaru cystatyny C w
surowicy w stosunku do kreatyniny. Prawie identyczne wyniki (czuto$¢ 76% 1
specyficznos¢ 87 % dla cystatyny C) otrzymat Wehner ( 2008) cho¢ u niego czutos¢ dla
kreatyniny byla nawet nizsza ( 65%), ale za to wyzsza specyficznos¢ ( 91% ).Nawet
korelacja migdzy Cystatyng C a osoczowym klirensem egzogennej kreatyniny byta
silniejsza ( r =0,63; p<0,001) niz migdzy kreatynina a osoczowym klirensem
egzogennej kreatyniny ( r =-0.572; p < 0.001) ( Wehner et al. ,2008).
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6. WNIOSKI:

1. Na podstawie danych uzyskanych w badanej populacji kotow, wartosci
referencyjne stgzenia cystatyny C w surowicy kotow zdrowych mieszcza si¢ w

zakresie: od 0,3 do 1,1 mg/I.

2. Zaréwno wiek, masa ciata, ple¢ jak i rasa nie ma wptywu na st¢zenie cystatyny C

W surowicy.

3. Analiza uzyskanych w badaniu danych, w oparciu o krzywa ROC potwierdzita
wyzsza czuto$¢ 1 specyficzno$¢ pomiaru stgzenia cystatyny C w surowicy
stosunku do pomiaru koncentracji kreatyniny, jako metody badawczej stanu

funkcjonowania nerek.

4. 7 przeprowadzonych badan wynika, Zze pomiar st¢zenia cystatyny C w surowicy

moze mie¢ istotne znaczenie we wczesnej diagnostyce chorob nerek kotow.
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