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INDEKS SKROTOW

ACE Il — enzym konwertujacy angiotensyng II (ang. angiotensin converitng enzyme)
Acc — przyspieszenie fali skurczowej (ang. acceleration)

AccT - czas akceleracji skurczowej (czas przyspieszenia), (ang. acceleration time)
ADH — wazopresyna (ang. antidiuretic hormone)

ANP — przedsionkowy peptyd natriuretryczny (ang. atrial natriuretic peptide)
BNP — mo6zgowy peptyd natriuretryczny (ang. brain natriuretic peptide)

C — podatnosé¢ tetnic (ang. compliance)

CNP — peptyd natriuretryczny typu C (ang. C-type natriuretic peptide)

CW — dopler fali ciggtej (ang. continous wave Doppler)

DM —cukrzyca (fac. diabetes mellitus)

EDV - predkosé koncowo-rozkurczowa (ang. end diastolic velocity)

ESP — zatamek wczesno-skurczowy (ang. early systolic peak)

GRF- wskaznik filtracji ktebuszkowej (ang. glomerular filtration rate)

Ht - hematokryt

IL-1 —interleukina 1

IRIS — Migdzynarodowe Towarzystwo Nefrologiczne (ang. International Renal Interest
Society)

jtk — jednostki tworzace kolonie

Me — mediana

min. — minimum

max. - maksimum

NO - tlenek azotu (ang. nitric oxide)

NLPZ — niesterydowe leki przeciwzapalne

p — wskaznik istotno$ci roznic

PChN- przewlekta choroba nerek

PGE2- prostaglandyna E2

PGI2 — prostaglandyna 12

RBC - liczba krwinek czerwonych (ang. red blood cell)

Pl — indeks pulsacyjnosci (ang. pulsatility index)

PRF — czestotliwos¢ powtarzania impulsu (ang. pulse repetition frequency)
PSV — predkos¢ skurczowa (ang. peak systolic velocity)

PW — dopler fali pulsacyjnej (ang. pulsed wave Doppler)

r- wspotczynnik liniowej korelacji Pearsona

RAA — uktad renina-angiotensyna-aldosteron

RAR — iloraz predkosci skurczowych w tetnicy nerkowej i aorcie (ang. renal aortic ratio)
RI — wskaznik oporu naczyniowego (ang. resistivity index)

SD — odchylenie standardowe (ang. standard deviation)

Sr — érednia arytmetyczna

TNF-o — czynnik martwicy guza (ang. tumor necrosis factor)

TXA2 — tromboksan A2

URO - urodylatyna
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1. WSTEP

Ultrasonografia jest metodg obrazowania coraz powszechniej wykorzystywang w
medycynie matych zwierzat, jako jedyny nieinwazyjny sposob oceny struktury nerek. Stale
rosngca dostepnos¢ oraz jakos$¢ sprze¢tu do diagnostyki ultrasonograficznej stawia badanie
ultradzwigkowe na jednym z pierwszych miejsc w szeregu metod uzywanych do diagnostyki
chorob nerek, obok badan laboratoryjnych, takich jak badanie moczu i krwi.

Standardowe badanie w prezentacji dwuwymiarowej i skali szarosci (B-mode) pozwala
okresli¢ potozenie, ksztalt i wielko$¢ nerek, a takze ich echogenicznos¢, grubosé
poszczegblnych warstw, zréznicowanie korowo-rdzeniowe i uktad miedniczkowy. Stanowi
tez nieoceniong metod¢ roéznicowania typu bezmoczu, wykrywania oraz oceny stopnia
zaawansowania niedroznosci drég moczowych.

Ocena sonograficzna uktadu moczowego jest podstawa wykrywania choréb zmieniajacych
morfologi¢ nerek takich jak m.in.: wielotorbielowato$¢ nerek, guzy nowotworowe, wady
wrodzone, a takze drobne zmiany ogniskowe (m.in. torbiele, zawaty, ropnie, krwiaki).
Pomimo wysokiej czutosci tej metody, jej niska swoisto$¢ czgsto nie pozwala na
réznicowanie chordb. Istniejaca korelacja pomigdzy wielkoscia nerek 1 echogenicznoscia
warstwy korowej a obrazem histopatologicznym, pozwala raczej na okresSlenie stopnia
zaawansowania choroby niz postawienie rozpoznania, mozliwego niekiedy jedynie przy
pomocy biopsji nerki [Krumme 2006]. Procedure diagnostyczng dodatkowo komplikuje fakt,
ze w chorobach nerek niejednokrotnie spotyka si¢ prawidlowy obraz ultrasonograficzny.
Jednak niewatpliwg zaleta ultrasonografii jest jej nieinwazyjnos$¢, ktéra wigze si¢ z
mozliwoscig wielokrotnego powtarzania badania, pozwalajaca na monitorowanie leczenia lub
Sledzenie tempa postgpu choroby.  Niestety ocena funkcji nerek pozostaje poza
mozliwo$ciami ultrasonografii dwuwymiarowe;.

Uzupelnienie tradycyjnego badania ultrasonograficznego w czasie rzeczywistym o technike
doplerowska' pozwala na dynamiczna ocene krazenia nerkowego, ktora stata sie standardem
w medycynie czlowieka i jest coraz czgsciej stosowana w naukach weterynaryjnych. Od lat
osiemdziesigtych XX w., kiedy powstaty pierwsze publikacje z zakresu medycyny cztowieka

o0 ultrasonografii doplerowskiej nerek, czgs¢ teorii o uzytecznosci tej metody utrwalita sig,

1 W pracy zastosowano pisownie rzeczownika i przymiotnika “dopler/doplerowski”, zgodnie z zasada
spolszczania nazw pospolitych pochodzacych od nazwisk wedtug wytycznych Sekcji Echokardiografii Polskiego
Towarzystwa Kardiologicznego (rozdziat 7, pozycja 57).



inne za$ zostaly uznane za nieaktualne. Przyktadowo: ultrasonografia doplerowska jest
standardem postgpowania diagnostycznego przy podejrzeniu wrodzonego lub nabytego
zwezenia tetnic nerkowych, rozpoznawaniu ostrej niedroznosci moczowodow a takze zespotu
watrobowo-nerkowego, odstepuje si¢ natomiast od prognozowania odrzucenia przeszczepu
nerki lub roznicowania chordéb na $rodmigzszowe i kiebuszkowe na podstawie badania
doplerowskiego.

Dzigki wspotczynnikom takim jak wskaznik oporu, pulsacyjnosci, skurczowo-rozkurczowy i
innym, mozliwa jest obiektywna, iloSciowa ocena widma doplerowskiego. W wigkszosci
publikacji za najbardziej wartoSciowy w chorobach nerek uznaje si¢ wskaznik oporu RI (z
ang. resistivity index), ktorego wzrost powyzej wartosci 0,7 u czlowieka, uznaje si¢ za
patologiczny [Grunert 1990, Zaleska-Dorobisz 2006]. Po latach badan, dzi¢ki odkryciu
czynnikow ,,pozanerkowych”, wptywajacych na wynik badania doplerowskiego, zaczg¢to

kwestionowac bezposredni zwigzek RI z wydolnoscig nerek u ludzi.

1.1. ULTRASONOGRAFIA DOPLEROWSKA. PODSTAWY TEORETYCZNE.

Akustyczne zjawisko Dopplera polega na rejestrowaniu przez osrodek roznicy
czestotliwosci fal rozpraszanych przez poruszajacy si¢ obiekt, wzgledem czestotliwosci fal
wysylanych przez zrodto. W ultrasonografii doplerowskiej zrodtem i odbiornikiem fal
(osrodkiem) jest przetwornik piezoelektryczny, bedacy integralnym elementem sondy,
natomiast ruchomym obiektem w przypadku badania naczyn sg elementy morfotyczne krwi.
Kiedy ruch krwi odbywa si¢ w kierunku sondy, czgstotliwos¢ odbieranych fal wzrasta, co
nazywa si¢ dodatnig czestotliwoscig doplerowska lub dodatnim przesunigciem doplerowskim
[ryc.1]. W sytuacji odwrotnej - gdy strumien krwi plynie w kierunku przeciwnym do
potozenia sondy czestotliwos¢é fal spada (czgstotliwos¢ doplerowska ujemna). Wielkos¢
czestotliwosci doplerowskiej pozwala na okreslenie predkosci przeptywu krwi [Foley 1991,
Krzanowski 2000, Matek 2003, Maulik 2005, Nyland 2007].
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f, — przesunigcie doplerowskie (réznica czgstotliwosci fali odbitej i fali emitowane).
v — predkos$¢ przeptywu krwi w naczyniu.
f, — czestotliwo$¢ fali emitowane;.
o —kat insonacji.
¢ — predko$¢ rozchodzenia si¢ fali ultradzwickowej w badanym osrodku (dla krwi warto$¢
stata 1570m/s).

Ryc.1. Przesuniecie doplerowskie (wzor).

Do badania nerek stosuje si¢ metode fali pulsacyjnej — PW (ang. pulsed wave), w ktorej ten
sam krysztal naprzemiennie wysyta i odbiera powracajace echa. Dzi¢ki tej funkcji, mozliwe
jest dokladne okreslenie glgboko$ci badania, co pozwala na precyzyjny pomiar predkosci
przeptywu krwi w wybranym przez badajacego naczyniu, poprzez ustawienie na nim tzw.
objetosci probkujacej, w formie bramki o regulowanej szerokosci, widocznej na ekranie
monitora. Po zarejestrowaniu sygnatu echa powracajacego z ,,bramki” wysytany jest kolejny
impuls. W sytuacji gdy amplituda czestotliwosci fal ultradzwigkowych (odpowiadajaca
predkosci przeptywu krwi) przewyzsza polowe czgstotliwosci wysylania 1 odbierania
impulséw, czyli tzw. granice Nyquista, dochodzi do blednego odczytu kierunku i predkosci
przeptywu — aliasingu. Czgstotliwos¢ emitowania i odbierania impulsow (inaczej
czestotliwos¢ probkowania) wyrazana jest jako wskaznik PRF (ang. pulse repetition
frequency) lub skala predkosci w [cm/s] lub [m/s] [Krzanowski 2000, Matek 2003, Sugiura
2009]. W naczyniach nerkowych predkos¢ przeptywu krwi jest zazwyczaj na tyle niska, ze
przy odpowiednio dopasowanej skali aliasing jest bardzo rzadkim zjawiskiem.

Rozpoczecie pomiaru powoduje zamrozenie obrazu dwuwymiarowego 1 przedstawienie
predkosci przeptywu krwi na osi czasu. W dole ekranu pojawia si¢ tzw. widmo przeptywu:
linia zerowa (baseline), czyli pozioma o§ X oznacza czas, na osi Y piksele wyznaczaja

objetos¢ krwi (wysycenie widma) ptynacej z dang predkoscia (wychylenie na osi Y) [ryc.2].




Ryc.2. Widmo przeptywu krwi w tetnicy nerkowej zdrowego psa. Zotta strzatka wskazuje

zatamek wczesno skurczowy (ESP). Okno widmowe zaznaczono kolorem czerwonym.

Wyglad widma doplerowskiego zalezy od typu oraz wielkosci badanego naczynia. W
wigkszych naczyniach, w tym tetnicy nerkowej, czoto fali przeptywu jest sptaszczone i
najwigksza objetos¢ krwi, za wyjatkiem znajdujacej si¢ przy S$cianie naczynia, ptynie z ta
sama predkoscig. Skutkuje to niewypelnionym oknem widmowym, czyli czarnym trojkatem u
podstawy linii zerowej. W przypadku mniejszych tetnic, takich jak np. tetnice migdzyptatowe
1 lukowate widmo jest rOwnomiernie wypelnione pikselami. Wypelnienie widma wynika z
mniejszej Srednicy naczynia oraz wigkszej odleglosci od serca, co powoduje, Ze energia
kinetyczna krwi spada i profil przeptywu jest paraboliczny, czyli kazda warstwa ptynacej
krwi, liczac od Sciany naczynia ptynie z inng predkoscig. Podczas badania naczyn zylnych
widmo przeptywu wykazuje niemal stalg predkos¢, ktorej wychylenia zaleza od fazy
oddechowej i w niewielkim stopniu — wypehienia prawego przedsionka serca.

W badaniu nerek najwigksze znaczenie ma ocena przeptywu w tetnicach, gdzie poszczegdlne
zalamki widma odpowiadaja kolejnym fazom pracy serca, co umozliwia obiektywne
przedstawienie wynikdw na podstawie wymiernych wspotczynnikow np. oporu i
pulsacyjnosci, nie tylko predkosci bezwzglednych. Za najbardziej wartoSciowe
diagnostycznie naczynia nerek uwaza si¢ tetnice miedzyptatowe.

Charakterystyczny w obrazie widma dla wigkszych tetnic nerkowych jest rowniez zatamek na
ramieniu wstepujagcym widma w fazie wezesnego skurczu, tzw. zatamek wczesno-skurczowy
ESP [Chudek 2008, Evans 1985, Krzanowski 2000, Nyland 2007, Zaleska-Dorobisz 2006,
ryc.2].

Istotnym czynnikiem warunkujgcym czytelno$¢ widma i mozliwos¢ oceny rzeczywistej

predkos$ci przeptywu jest kat insonacji, zwany rowniez katem doplerowskim, ktory
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wyznaczany jest poprzez nachylenie wigzki ultradzwigkowej w stosunku do osi dtugiej
badanego naczynia. Najbardziej wiarygodny pomiar predkosci przeptywu krwi mozliwy jest
przy zerowym kacie insonacji. Pomiary zebrane pod katem doplerowskim wiekszym niz 60°
nie powinny by¢ brane pod uwage [Cobbold 1983, Gill 1985, Krzanowski 2000, Matek 2003,
Maulik 2005].

Ustawienie objetosci probkujacej na wybranym przez badajacego naczyniu poprzedza zwykle
uwidocznienie jego przebiegu w trybie tzw. kolorowego doplera. Wspomniana opcja jest
rozwini¢ciem metody fali pulsacyjnej, gdzie przesunigcie doplerowskie mierzone jest w kilku
tysigcach objetosci probkujacych w ciagu sekundy, a obraz od$wiezany jest kilka razy na
sekunde [Foley 1991, Krzanowski 2000, Yanik 2003]. W badaniu metodg fali pulsacyjne;j
kierunek przeptywu krwi okreslany jest przez potozenie widma na dodatniej lub ujemnej osi
rzednych. W trakcie badania w opcji kolorowego doplera dodatnie przesunigcie doplerowskie
(przeptyw w kierunku sondy) kodowany jest kolorem czerwonym, a ujemne czg¢stotliwosci
doplerowskie — niebieskim [ryc.3].

Tryb badania, w ktérym ustawienie objetosci probkujacej powoduje ,,zamrozenie” obrazu W
opcji kolorowego doplera i przedstawienie przeptywu spektralnego W czasie rzeczywistym,
nazywa si¢ Duplex Doppler. Nowe modele aparatow do badan ultrasonograficznych
wyposazone sg w tryb Triplex Doppler, gdzie zaréwno obraz w opcji kolorowego doplera jak

1 widmo przeplywu przedstawione sg w czasie rzeczywistym.

11
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Ryc.3. Rycina przedstawia nerke kota w przekroju podluznym, obraz dwuwymiarowy.
Przeptyw krwi przedstawiony w trybie doplera kolorowego. Kolorem czerwonym kodowany

jest przeptyw krwi w kierunku glowicy (w tym przypadku tetnice miedzyptatowe).

1.2. UNACZYNIENIE NEREK I FIZJOLOGIA KRAZENIA NERKOWEGO.

1.2.1. ANATOMIA NACZYN NERKOWYCH.

Ultrasonografia doplerowska w znacznym stopniu utatwia oceng jako$ciowa naczyn
krwionosnych nerek, umozliwiajac m.in. okreslenie m.in. ich lokalizacji, przebiegu oraz
kierunku przeptywu krwi. Dzigki powyzszym cechom mozliwe jest opisanie osobniczych

cech anatomicznych unaczynienia nerek u danego zwierzecia.

U pséw ustalono najczesciej wystepujace wzory unaczynienia tgtniczego nerek na podstawie
badan sekcyjnych. Szacuje si¢, ze u okoto 90% psow wystepuje pojedyncza tetnica nerkowa,
dajaca od 1 do 6 odgalezien (najczesciej 2 lub 3) w potowie dtugosci odcinka miedzy aortg a
zatoka nerki (61%), w odcinku dalszym (27%) lub blizszym (12%). Najczgsciej spotyka si¢
odchodzace od gatezi dobrzusznej i dogrzbietowej tetnicy nerkowej, galaz doczaszkowsg i
doogonowa, z ktorych kazda oddaje kilka tetnic migdzyptatowych. Kolejny czesty wariant

anatomiczny stanowi wyze] opisany, z dodatkowa te¢tnica miedzyptatowa dla konca
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doczaszkowego nerki, bedaca odgalezieniem dogrzbietowej lub dobrzusznej galezi tetnicy
nerkowej, jeszcze przed rozwidleniem na galaz doczaszkowa i doogonowa. W przypadku
obecnosci dwoch tetnic nerkowych, bedacych niezaleznymi odgat¢zieniami aorty, najczesciej
jedno z nich rozgalezia sie, a drugic wnika w migzsz nerki jako pojedyncze naczynie
[Marques-Sampaio 2007, Sajjarengpong 2006].

U kotow najczesciej wystepujacy wariant anatomiczny unaczynienia nerek przedstawia si¢
podobnie jak w populacji pséw: w grupie 114 zwierzat badanych przy pomocy angio-CT
dominuje wariant pojedynczej tetnicy nerkowej dajacej odgalezienia (94% badanych
zwierzat)[Caceres, 2008], rzadziej natomiast wystepuje dodatkowa tetnica nerkowa, bedaca
pozostaloscia po wystepujacych w zyciu ptodowym licznych gateziach dodatkowych.
Zarowno u psoéw, jak i u kotow podwojna tetnica nerkowa zdecydowanie czgsciej spotykana
jest po stronie lewej [Caceres 2008, Marques-Sampaio 2007, Sajjarengpong 2006]. Ponadto, u
kotow wystepuja rowniez drobne odgat¢zienia tetnicy nerkowej, biegngce na powierzchni
dogrzbietowej i dobrzusznej nerki, stanowigc dodatkowe unaczynienie warstwy korowej oraz
zrodto krwi tetniczej dla torebki nerki [Bartges i Polzin 2011, Krysiak 2004].

Po osiagnigciu zatoki nerki, t¢tnica nerkowa dzieli si¢ na kilka tetnic miedzyptatowych, z
ktorych odchodza tetnice tukowate, przebiegajace na granicy warstwy korowej i rdzennej.
Znajdujace si¢ w warstwie korowej tetnice miedzyplacikowe, stanowigce odgatezienia tetnic
tukowatych, daja poczatek tetniczkom doprowadzajagcym, ktore tworza sie¢ naczyn
wlosowatych ciatka nerkowego. Na poziomie kigbka nerkowego, wystepuje unikalne
zjawisko sieci dziwnej tetniczo-tetniczej, w ktorym krew odprowadzana jest z lozyska
naczyniowego te¢tniczka odprowadzajaca, tworzaca sie¢ naczyn wlosowatych otaczajgcych
kanalik nerkowy. Odgatg¢zienia tetnic tukowatych, wnikajace w rdzen nerki to tetniczki
proste, $cisle zwigzane z petla nefronu [Bartges i Polzin 2011, Krysiak 2004].

Uktad zylny nerki jest analogiczny do uktadu tetniczego, z pominigciem sSieci dziwnej
tetniczo-tgtniczej. Z sieci naczyn wlosowatych otaczajacych kanaliki nerkowe krew
odprowadzana jest zylkami migdzyptacikowymi do zyt tukowatych, miedzyptatowych i
nerkowych. U kotéw podtorebkowo wystepuja zyly biegnace wzdluz tetnic, natomiast u
psow krew z torebki nerkowej odprowadzana jest za pomoca glebiej potozonych zytek
gwiazdkowatych. Zyly nerkowe sa zazwyczaj pojedyncze i odprowadzaja krew do zyty
glownej doogonowej. Lewa zyta nerkowa odprowadza rowniez krew zylng z gonad [Bartges i

Polzin 2011, Krysiak 2004].

13



2 3 ; y

Ryc.4. Przekroj podtuzny nerki psa: 1- warstwa korowa, 2- warstwa rdzenna, 3- zatoka nerki:

thuszcz otaczajacy miedniczke nerkowa, krwiono$ne naczynia segmentalne nerki oraz blizsza
cz¢$¢ moczowodu, 4- naczynie krwiono$ne migdzyptatowe nerki (w tym samym miejscu

znajduja si¢ rowniez zachytki miedniczki nerkowe;j).

+ Length = 6,25 cm
X Length = 2,84 cm

Ryc. 5. Przekr6j podluzny nerki psa w badaniu ultrasonograficznym, w trybie
dwuwymiarowym. 1- warstwa korowa, 2- warstwa rdzenna, 3- zatoka nerki: thluszcz
otaczajacy miedniczke nerkowa, krwionos$ne naczynia segmentalne nerki oraz blizszg czgsé
moczowodu, 4- naczynie krwionosne migdzyptatowe nerki (w tym samym miejscu znajduja

si¢ rowniez zachytki miedniczki nerkowej).
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+ Time = 0,366 sec
S = 81,1 an/s
D = 32,6 /s
S/D = 2,49
RI = 0,598

3o+

Ryc.6. Zdjecie przedstawia obrazowanie nerki psa z ryc.5 w trybie Duplex Doppler. Strzatka
przedstawia tetnice migdzyptatowa nerki, w Swietle ktorej umieszczona jest ,,bramka

doplerowska”. Ponizej widoczne jest widmo doplerowskie.

Ryc.7. Preparat korozyjny nerki psa, przedstawiajacy unaczynienie nerki. Naczynia tgtnicze
nastrzykane s3 na czerwono, zylne na niebiesko, drogi wyprowadzajace mocz na zotto.
Uwidoczniono brzeg boczny nerki (fot. J.Ostrowska).

Fotografia wykonana w Zaktadzie Anatomii w Katedrze Biostruktury i Fizjologii Zwierzat na

Uniwersytecie Przyrodniczym we Wroctawiu.
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Ryc. 8. Preparat korozyjny nerki psa (brzeg przysrodkowy): kolorem czerwonym zostaly
nastrzykane naczynia t¢tnicze, niebieskim — zylne, zottym — drogi wyprowadzajace mocz (fot.
J.Ostrowska).

Fotografia wykonana w Zaktadzie Anatomii w Katedrze Biostruktury i Fizjologii Zwierzat na

Uniwersytecie Przyrodniczym we Wroctawiu.

1.2.2. REGULACJA PRZEPLYWU KRWI PREZ NERKI.

Omowienie czynnikdw wptywajacych na mikrokrazenie nerkowe jest niezbedne dla
wyjasnienia mechanizmu postgpu choroby nerek. Najwazniejszym czynnikiem odgrywajacym
role w progresji przewlektej choroby nerek jest angiotensyna Il, bedaca kluczowym
hormonem uktadu renina-angiotensyna-aldosteron [Wolf 2005].

Zdolnos¢ filtracyjna nerek jest $cisle skorelowana z krazeniem krwi, o czym najlepiej
$wiadczy budowa nefronu, sktadajacego si¢ z sieci naczyn wlosowatych o typie tetniczym.
Krew doprowadzana jest do kiebka przez tetniczke doprowadzajaca, wychodzac z niego do
tetniczki odprowadzajacej, ktéra dalej prowadzi krew do naczyn witosowatych oplatajacych
kanaliki nerkowe. Wysokooporowe $srodowisko kapilar doprowadza do znaczacego spadku
cisnienia krwi na drodze do kigbuszka (0k.50% w poréwnaniu z panujagcym w tetnicy
nerkowej) [Traczyk 2010]. Podstawowy mechanizm regulujacy przeptyw krwi przez nefron
opiera si¢ na prostej zasadzie hemodynamiki opisujacej zalezno$¢ cisnienia od S$rednicy
naczynia. Mechanizm autoregulacyjny, zachodzacy takze w nerce izolowanej, polega na

rozszerzaniu lub obkurczaniu tetniczek doprowadzajagcych w zaleznos$ci od cis$nienia
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obwodowego krwi. Teoria miogenna tlumaczy zmian¢ $wiatta tetniczki doprowadzajacej
odruchowa reakcja btony migéniowej na zmiang¢ tzw.ci$nienia transmuralnego (rdznica
ci$nien migedzy $wiattem naczynia a $rédmigzszem nerki) w celu utrzymania stalego ci$nienia
filtracyjnego, niezaleznie od cisnienia obwodowego. Przy spadku cisnienia w tetnicy
nerkowej ponizej 80mmHg tetniczka doprowadzajgca ulega maksymalnemu rozszerzeniu
(zmniejszenie oporu), przy przekroczeniu wartosci 180mmHg — maksymalnemu skurczowi
(zwickszenie oporu). Zdolnosci autoregulacyjne utrzymywane sg w wyzej wymienionych
granicach ci$nienia t¢tniczego: krytyczny spadek cisnienia spowoduje spadek filtracji i
odwrotnie — jego wzrost powyzej gornej granicy wywotuje zwigkszenie przeptywu krwi przez
ktebuszek, pomimo maksymalnego skurczu tetniczki doprowadzajace;.

Oprécz mechanizmu autoregulacyjnego istnieje szereg innych czynnikéw majacych wplyw na
mikrokrazenie nerkowe, w tym wptywy hormonalne, parakrynne i nerwowe.

Jednym z najwazniejszych czynnikow regulujagcym przeptyw krwi przez nerki jest uktad RAA
(renina — angiotensyna - aldosteron). Wzrost stezenia reniny wydzielanej przez aparat
przyktebkowy, spowodowany odpowiedzig autoregulacyjng tetniczki doprowadzajacej na
spadek ci$nienia, zwigkszeniem czgstosci impulsow w nerkowych nerwach wspéiczulnych
lub zmniejszeniem st¢zenia NaCl zarejestrowanym przez plamke gesta w aparacie
przyktebkowym (kanalikowo-kiebuszkowe sprzezenie zwrotne), skutkuje zachodzaca w
watrobie przemiang obecnego w krwioobiegu angiotensynogenu (a2-globuliny) w dekapeptyd
angiotensyn¢ I. Kolejny etap przemian uktadu RAA ma miejsce w plucach, gdzie pod
wplywem konwertazy angiotensyny (ACE) ma miejsce przemiana angiotensyny | w
angiotensyne Il, czynnik silnie kurczacy tetniczki doprowadzajace i w wigkszym stopniu
odprowadzajace. Powyzsze zjawisko doprowadza do spadku przeptywu krwi przez nerki |
obnizenia wskaznika filtracji klgbuszkowej przy podwyzszonym ci$nieniu kiebuszkowym.
Kolejne przemiany angiotensyny II, prowadza do skracania powstania angiotensyny Il i IV,
substancji o znacznie mniejszej aktywnosci [Atlas 2007, Harrison-Bernard 2009, Remuzzi
2005, Traczyk 2010, Zaleska-Dorobisz 2006].

W chorobach migzszowych nerek oraz cukrzycy dochodzi do wzrostu cisnienia
klebuszkowego poprzez rozszerzenie tetniczek doprowadzajacych lub skurczu tetniczek
odprowadzajacych, niekiedy oba zjawiska wystepuja rownolegle. Podwyzszenie wskaznika
filtracji ktebuszkowej aktywuje szereg czynnikéw, m.in. uktad RAA. Ponadto, hiperglikemia
samodzielnie wywotuje wewnagtrznerkowg aktywacje uktadu RAA, ktéry prowadzi do
zwigkszenia oporu naczyniowego W nerkach i spadku przeptywu krwi przez nerki [Anderson
1993, Arima 2003, Lewis 1993]. Przewlekty skurcz prowadzi do przerostu komoérek blony
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mig$niowej naczyn 1 sztywnienia tetnic. Udowodniono, ze angiotensyna II wptywa nie tylko
na hemodynamike kigbuszka nerkowego, ale jest odpowiedzialna takze za przerost komorek
Mmezangium, gromadzenie bialek w macierzy zewnatrzkomoérkowej, a takze aktywacje
czynnikéw transkrypcyjnych regulujacych odpowiedz zapalng komorek mezangialnych [Kim
2000]. W badaniach in vivo wykazano stwardnienie kigbuszkoéw nerkowych u szczurow,
ktorym podawano angiotensyne II [Miller 1991].
Powyzsze informacje na temat ukladu RAA wydaja si¢ bardzo istotne w aspekcie
terapeutycznym chorob nerek, zwlaszcza ze w badaniach na zwierzetach wykazano
zatrzymanie, a nawet wycofanie zmian sklerotycznych po zastosowaniu inhibitorow
konwertazy angiotensyny Il. Podobnych efektow nie opisano po zastosowaniu innych grup
lekoéw jak np. hydralazyna lub hydrochlorotiazyd, co potwierdza udzial angiotensyny II w
procesach prowadzacych do zmian zwyrodnieniowych naczyn o podtozu molekularnym i
komorkowym, a nie tylko hemodynamicznym [Kakinuma, 1992].
Uktad wspodlczulny, za posrednictwem katecholamin obkurcza zaré6wno tetniczki
doprowadzajace jak i odprowadzajace, a takze aktywuje wydzielanie reniny przez aparat
przyktebuszkowy [Traczyk 2010]. Wazopresyne (ADH, ang. antidiuretic hormone) uznaje si¢
za czynnik zmniejszajacy ukrwienie nerek, obnizajacy przeptyw krwi w szczegolnosci przez
rdzen nerki [Bardoux 2003, Evans 1998, Perico 2009]. Do pozostatych czynnikéw
kurczgcych naczynia nerkowe nalezg serotonina, tromboksan A2, adenozyna oraz wytwarzane
w nerkach F2-izoprostany [Endlich 1993, Lameire 1990, Salahudeen 1998, Takahashi 1992,
Zaleska-Dorobisz 2006] . Inng substancja o dziataniu skurczowym na tetniczki klebkow jest
wydzielana przez $rodbtonek naczyniowy endotelina, biatko ktorego dziatanie silnie wplywa
na skurcz naczyn krwiono$nych nerki, w przypadku pobudzenia obydwu rodzajow
receptoréw (A 1 B). Wydzielanie endoteliny stymulowane jest m.in. przez angiotensyn¢ II,
adrenaling, wazopresyng, trombing, insuling, IL-1, TNF-a. W$rod stanow patologicznych, w
ktérych dochodzi do wzrostu stezenia endoteliny nalezy wymieni¢ ostra 1 przewlekla
niewydolno$¢ nerek oraz cukrzyce. Woéwczas endotelina dziata jako czynnik kurczacy
tetniczki doprowadzajace 1 odprowadzajace, co obniza zarowno przeplyw krwi przez nerki jak
i filtracje kiebuszkowa. U psow, endotelina malych dawkach, nie przekraczajacych stgzenia
fizjologicznego, powoduje obnizenie przeptywu krwi przez nerki i filtracji ktgbuszkowej oraz
przeciwnie niz u ludzi — wzrost diurezy i wydalania sodu z moczem [Irzmanski 2005,
Lapinski 2003].

Do czynnikéw hamujacych aktywno$¢ presyjng angiotensyny i noradrenaliny zalicza

si¢ m.in. rodzing peptydow natriuretycznych, ktore nasilaja diureze, zwigkszaja wydalanie
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sodu 1 hamujg proliferacj¢ migsni gtadkich w $cianie naczyn krwiono$nych. Przedsionkowy
peptyd natriuretyczny (ANP, ang. atrial natriuretic peptide) oraz moézgowy peptyd
natriuretyczny (BNP, ang. brain natriuretic peptide) wytwarzane sg w sercu i uwalniane przez
miocyty w nastepstwie rozciggania jam serca. Urodylatyna (URO) wytwarzana jest w
nerkach, natomiast peptyd natriuretyczny typu C (CNP, ang. C-type natriuretic peptide) w
komorkach srodbtonka. Wazng substancjg rozszerzajaca naczynia jest wydzielany w sposob
ciggly przez komorki $rodblonka tlenek azotu (NO, ang. nitric oxide). Stymulowane
wydzielanie tlenku azotu nastgpuje pod wptywem bradykininy, substancji P oraz
acetylocholiny [Irzmanski 2005]. Do$wiadczalne zahamowanie jego syntezy objawia Si¢
wzrostem ci$nienia t¢tniczego, bradykardia i obnizeniem filtracji klebuszkowej [Bech, 1996,
Ribeiro 1992]. Czynnikiem rozszerzajacym naczynia nerkowe jest rowniez bradykinia, ktorej
synteza jest hamowana przez angiotensyne Il [Remuzzi 2005].

Substancjami o istotnym dziataniu wazoaktywnym sa produkty kwasu
arachidonowego czyli prostaglandyny, powstajace pod wptywem dziatania cyklooksygenazy.
Do najwazniejszych dla krazenia nerkowego nalezg prostaglandyna 12 (PGI2), prostaglandyna
E2 (PGE2) oraz wspomniane wyzej tromboksan A2 (TXA2) oraz F2- izoprostany.
Aktywacje fosfolipazy A2, dajacej poczatek tancuchowi reakcji chemicznych prowadzacych
do powstania prostaglandyn, stymuluje wiele czynnikow, w tym zwlaszcza angiotensyna II,
norepinefryna oraz mechaniczne uszkodzenie komoérek. Kwas arachidonowy podany do
tetnicy nerkowej powoduje rozszerzenie naczyn nerkowych, z kolei zahamowanie
cyklooksygenazy (np. przez podanie niesterydowych lekow przeciwzapalnych) przejawia si¢
ich skurczem, zwlaszcza w warunkach znieczulenia ogdlnego i procedur chirurgicznych. W
warunkach stresowych, prowadzacych do skurczu tegtnic nerkowych, prostaglandyny
(zwlaszcza PGI2) poprzez dzialanie przeciwstawne do ukladu RAA, majg na celu utrzymanie
minimalnej perfuzji nerek i filtracji kigbuszkowej [Jackson 2005, Wilson 1990]. Tromboksan
A2, prowadzacy do wzrostu oporu naczyniowego, syntetyzowany jest w duzych ilosciach w
przypadku nacieku tkanki nerkowej komorkami jednojadrzastymi oraz z zaburzeniach
odptywu moczu [Wilson 1990]. Na ilo$¢ produktow koncowych powstajacych w przemianach
kwasu arachidonowego wptywa wiele czynnikdéw, a od proporcji ich stezen zalezy koncowy
opdr naczyniowy.

Skomplikowane procesy zachodzace w ukltadzie naczyniowym nerek sg odpowiedzig na
zachwianie homeostazy w stanach patologicznych lub pod wpltywem dziatania $rodkéw
farmakologicznych. Badanie doplerowskie, jest jedyna nieinwazyjng metoda badawcza,

dajaca mozliwos¢ rejestrowania zmian w oporze naczyniowym.
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1.3.  ANALIZA WIDMA DOPLEROWSKIEGO.

Widmo lub in. spektrum doplerowskie jest wykresem, sktadajacym si¢ z pikseli,

przedstawiajagcym predkos¢ przeptywu krwi w kolejnych fazach pracy serca. Stopien
wysycenia pikselami zalezy od ilo$ci krwinek przepltywajacych w danej czesci objetosci
pomiarowej, a takze od wzmocnienia powracajacej fali, regulowanego przez badajacego. W
ultrasonografii doplerowskiej analiza widma jest najwazniejszym elementem oceny
przeptywu krwi w naczyniu, poniewaz odzwierciedla ono kierunek i predkos¢ przeptywu, a
posrednio $wiadczy o stanie uktadu sercowo-naczyniowego.
W zaleznos$ci od wielkosci 1 umiejscowienia naczynia t¢tniczego wyrdzniamy roézne typy
widma. W naczyniach ,niskooporowych”, czyli zaopatrujacych narzady migzszowe
szczytowa predkos¢ skurczowa wzrasta powoli, a przeptyw jest jednokierunkowy réwniez w
fazie rozkurczu. W naczyniach ,,wysokooporowych” (takich jak tetnice zaopatrujgce uktad
migsniowo-szkieletowy, tetnice szyjne zewngtrzne, tetnice krezkowe u pacjentow badanych
na czczo), predkos¢ szczytowo-skurczowa narasta gwalttowanie, w fazie rozkurczowej
natomiast czesto dochodzi do krotkotrwatej zmiany kierunku przeptywu, co na widmie
przejawia si¢ W postaci fali zwrotnej (o0 przeciwnym Kierunku przeptywu) [Krzanowski-
Plichta 2000, Szatmari 2001, Zaleska-Dorobisz 2006].

Aby prawidlowo oceni¢ widmo nalezy dopasowac skale do jego wielkosci. Ogolna zasada
mowi, ze zapis widma powinien siggac¢ 2/3 wielkosci skali. Przy pomocy ustawianych przez
badajacego znacznikow, automatyczne lub recznie obrysowane widmo mozna poddac ocenie
ilosciowej. Wyjsciowymi parametrami stuzacymi do iloSciowej oceny przeptywu krwi sa
predkos¢ skurczowa okreslana jako PSV (ang. peak systolic velocity), Vmax lub S (systolic),
koncowo-rozkurczowa - EDV (ang. end diastolic velocity) lub analogicznie Vmin lub D
(diastolic) oraz obliczana poprzez r¢czne lub automatyczne obrysowanie widma predkosc
$rednia (TAV Mean, V mean).

Tak jak wspomniano, ocena predkosci bezwzglednych jest tym dokladniejsza im mniejszy
jest kat insonacji. U pséw szczytowa predkos¢ skurczowa w tetnicy miedzyptatowej waha sie
od 30-55cm/s, natomiast u kotow okoto 35-40cm/s [Poulsen-Nautrup 2002]. Logiczne jest, ze
w tetnicach lezacych bardziej obwodowo, o mniejszej Srednicy 1 u mniejszych zwierzat
predkosci przeptywow beda proporcjonalnie mniejsze. Srednie wartoéci predkosci koncowo-
rozkurczowej w tetnicy migdzyptatowej wynoszg okoto 15-25cm/s u psow i 8-15cm/s u
kotéw [Poulsen-Nautrup 2002].
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Na podstawie powyzszych danych aparat oblicza wickszo$¢ parametrow widma, o ktorych
mowa ponizej. Niewatpliwg przewage parametréw widma nad predkosciami bezwzglednymi
fali tetna stanowi fakt, ze nie zalezg one od kata insonacji [Foley 1991, Krzanowski 2000,
Maulik 2005, Zaleska-Dorobisz 2006].

Predko$¢ $rednia jest niezbedna do wyznaczenia indeksu pulsacji Pl, ktory czesto jest brany
pod uwage w ocenie widma w badaniu nerek, cho¢ ma on zastosowanie gldwnie w
naczyniach wysokoopowych (tetnice konczyn) [Golczewski 2005, Matek 2003].

Cennym wskaznikiem stuzagcym do oceny widma w przypadku badan nerek, w ktorych
wystepuje przeptyw niskooporowy, jest wskaznik oporu RI. Opdr naczyniowy opisuje
zalezno$¢ miedzy ci$nieniem a przeplywem krwi i jest odwrotnie proporcjonalny do $rednicy
naczynia. Zmiana $rednicy naczyn w czasie skurczu i rozkurczu wptywa na wielkos¢
przeptywu krwi w narzadzie [Zaleska-Dorobisz 2006]. Doktadne omoéwienie czynnikow
wplywajacych na warto$¢ oporu naczyniowego oraz charakterystyka wskaznika RI znajduje

si¢ w rozdziale 1.3.1.

Takie parametry jak czas przyspieszenia AccT (z ang. acceleration time - czas liczony od
rozpoczecia skurczu do momentu osiggnigcia maksymalnej predkosci skurczowej) oraz
bezwzgledna warto$§¢ przyspieszenia fali skurczowej Acc (ang. acceleration) sg rzadko
stosowane w badaniach u pséw i kotow. Znajduja one zastosowanie w medycynie cztowieka,
gdzie zwezenie tetnicy nerkowej 1 zwigzane z tym nadcis$nienie stanowi czgsto spotykany
problem. Dochodzi wéwczas do utrudnienia naptywu i1 zwigzanego z tym wzrostu wartosci
AccT i spadku Acc, co mozna zauwazy¢ poniewaz widmo ulega sptaszczeniu. Podobnie
wskaznik RAR (ang. renal aortic ratio), czyli iloraz predkosci skurczowych w tetnicy
nerkowej i aorcie, shuzy do oceny stopnia zwg¢zenia tetnicy nerkowej, bedacego przyczyna

nadci$nienia nerkowo-pochodnego u ludzi.
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Ryc 9. Wysokooporowe (R1=0,81) widmo przeptywu krwi w tetnicy miedzyptatowej nerki
kota z przewlekta niewydolnoscig nerek. Krzyzyk znajdujacy si¢ wyzej wskazuje predkos¢
PSV, znajdujacy si¢ nizej — EDV.

Widmo, w ktérym odbita od obwodu fala tetna wystepuje z pewnym opdznieniem w stosunku
do fali przeptywu, jest norma w tetnicach nerek u psow, kotdw i ludzi, jednak jego brak nie
$wiadczy o patologii. Gdy pierwszy zalamek skurczowy jest nizszy od nastgpujacego po nim,
nazywamy go zatamkiem wczesnoskurczowym ESP, z ktorym najczesciej mamy do czynienia
w tetnicach niskooporowych. W sytuacji, gdy pierwszy zatamek skurczowy wskazuje
predko$¢ wyzsza od nastepnego, drugi zatamek nazywany jest dodatkowym lub drugim
zatamkiem skurczowym. Obraz widma w fazie skurczu serca zalezy od podatnosci tetnic i
czynnosci skurczowej lewej komory serca. [Chudek 2008, Golczewski 2005, Szatmari 2001,
Westerhof 2010].

1.3.1. WSKAZNIK OPORU NACZYNIOWEGO (RI).

Opor naczyniowy opisuje zalezno$¢ pomiedzy spadkiem cisnienia a przeptywem krwi
w naczyniu krwiono$nym. Ocena oporu za pomoca prawa Poiseuille’a w organizmie Zywym
jest niemozliwa, nawet w pojedynczym naczyniu, poniewaz jego srednica powinna by¢ stala i
rownomierna na catej dlugosci. Ponadto trudno wyznaczy¢ statg warto$¢ dla lepkosci krwi u
wszystkich badanych pacjentéw. W praktyce, do pomiaru oporu naczyniowego wykorzystuje
si¢ oparte na roznicy ci$nien prawo Ohma, dzigki ktéremu tozysko naczyniowe mozna
traktowac calo$ciowo, a przede wszystkim, nie wymaga ono znajomos$ci geometrii naczynia.
W organizmie catkowity opor naczyniowy stawiany jest przede wszystkim przez kurczliwe
tetniczki przedwlo$niczkowe (arteriole), ktore reguluja przeptyw krwi przez tkanki oraz
chronig kapilary przed gwaltownymi zmianami panujacego w nich ci$nienia [Westerhof

2010].
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W nerkach opo6r naczyniowy wytwarzany jest przede wszystkim przez naczynia
wlosniczkowe: tetniczki doprowadzajace, odprowadzajace oraz kapilary. Skurcz powyzszych
naczyn prowadzi do zmniejszenia $rednicy naczynia, a tym samym obnizenia predkosci
przeptywu krwi w fazie rozkurczu. Pomiar oporu naczyniowego za pomocg ultrasonografii
doplerowskiej mozliwy jest dzigki analizie predkosci przeptywu krwi. Réznica migdzy
maksymalng predkoscia skurczowa PSV, a predkoscia koncoworozkurczowa EDV ulega
zwigkszeniu, co skutkuje podwyzszeniem wskaznika oporu RI, poniewaz jego wartos¢

wynika z ponizszego wzoru:

RI = (PSV — EDV)/ PSV

Zatozenie, ze koncowa wartos¢ RI zalezy jedynie od oporu naczyn wlosowatych opiera si¢ na
teorii, ze S$ciany duzych tetnic u wszystkich pacjentdéw nie powoduja utraty energii
kinetycznej przeptywajacej fali tetna, czyli zachowuja jednakowa elastyczno$¢. Powyzsze
stwierdzenie nie ma odniesienia w organizmie ludzi i zwierzat. Najnowsze badania
kwestionujg dotychczasowa definicj¢ wskaznika RI, poniewaz na podstawie badan ex vivo
ustalono, ze réwnie wazng sktadowa, wptywajaca na wartos¢ RI obok oporu naczyniowego
jest tzw. podatnos¢ tetnic. Poprzez podatnosé (C) rozumie si¢ zdolno$¢é do zmiany objetosci

naczynia pod wptywem zmiany ci$nienia wewnatrznaczyniowego:

C=AV /AP

Gdzie: C- podatnosc, V — objetosé, P — ci$nienie

Gdy podatno$¢ tetnic jest rowna 0, koncowa wartos¢ RI w zadnym stopniu nie zalezy od
oporu naczyniowego. Wedtug badan in vitro [Bude, 1999] im nizsza podatno$¢ naczyn, tym
nizsza wielko§¢ mierzonego RI, przy niezmienionym oporze naczyniowym. Zgodnie z
powyzszg teorig, u pacjentow z obnizong podatnoscig tetnic np. z powodu miazdzycy, moze
doj$¢ do sytuacji, w ktdrej pomimo istnienia chorob nerek powodujacych wzrost oporu
naczyniowego, otrzymana warto$¢ RI bedzie miesci¢ si¢ w normie. Jednak powyzsze badania
nie uwzgledniajag mechanizmu autoregulacyjnego nerki oraz pracy uktadu sercowo-
naczyniowego. Z badan klinicznych, u pacjentow po przeszczepach nerek, wynika, ze

warto$¢ RI dodatnio koreluje z wiekiem pacjenta-biorcy, a nie dawcy nerki. Wzrost RI u
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pacjenta z miazdzyca, po przeszczepie nerki od mlodego dawcy, odzwierciedla ogdlny stan
uktadu naczyniowego biorcy i nie moze stuzy¢ jako wskaznik prognostyczny odrzucenia
przeszczepu jak dawniej sadzono [Heine 2007]. Pomimo, iz temat wymaga dalszych badan
wiadomo, ze podatno$¢ tetnic jest kluczowym czynnikiem wplywajacym na warto$¢
wskaznika oporu mierzonego za pomocg ultrasonografii doplerowskiej.

Wedlug niektérych autorow czesto$¢ akcji serca rowniez wpltywa na wynik pomiaru RI.
Zaburzenie fali tetna podczas tachykardii falszywie zaniza warto$¢ wskaznika oporu,
natomiast bradykardia powoduje petiejsze wypetnienie lewej komory, silniejszy skurcz w
nastgpnym cyklu serca i wigksza amplitud¢ miedzy PSV 1 EDV, czego konsekwencja jest
podwyzszenie Rl (prawo Franka-Starlinga) [Gdlczewski 2005, Mostbeck 1990]. Zmienng
warto$¢ RI w zaleznosci od ilosci uderzen serca na minut¢ Tublin, ktéry w swojej pracy in
vitro jej nie zaobserwowat, thumaczy odbiciem od $cian naczyn zaburzonej fali tgtna [Tublin
1999].

Obecnie wiadomo, ze wigkszo$¢ stosowanych w medycynie weterynaryjnej anestetykow
posrednio wptywa na warto$§¢ RI. Wykazano, ze izofluran oraz potaczenie midazolamu i
butorfanolu powoduja podwyzszenie wartosci RI u zdrowych psow i kotdw [Mitchel 1998,
Novellas 2007]. Rivers i wspotautorzy wykazali obnizenie wskaznika RI u pséw po podaniu
atropin, acepromazyny, diazepamu i ketaminy [Rivers 1997]. Z tego wzgledu badanie majace
na celu obiektywng ocen¢ oporu naczyniowego w nerkach nalezy wykonywa¢ u pacjentoéw
nie poddanych premedykacji lub znieczuleniu ogélnemu.

Podczas badania Rl w naczyniach nerkowych nalezy wzia¢ pod uwage wplyw
potencjalnie  wspotistniejagcych  choréb nie zwigzanych 2z ukladem moczowym.
Ultrasonografia doplerowska jest uznawana za czulg metode, stuzacg do wczesnego
wykrywania zaburzen krazenia nerkowego w przebiegu zespolu watrobowo-nerkowego,
prowadzacych do nieodwracalnej niewydolno$ci nerek. Zarowno u ludzi jak i u psow
wykazano wzrost nerkowego oporu naczyniowego W przebiegu ciezkich choréb watroby
takich jak marsko$¢ lub jej ostre zapalenie [Al-Kareemy 1998, Gines 2001 , Novellas 2008].
W piSmiennictwie istnieja wzmianki na temat ujemnej korelacji miedzy RI a liczba
erytrocytow, zarowno w ostrej jak 1 przewleklej anemii, co thumaczy si¢ skurczem naczyn
krwiono$nych nerek w stanie hipoksji [Koma 2005, Morrow 1996, Novellas 2010].
Potencjalnym czynnikiem wptywajacym na warto$¢ RI sg niesterydowe leki przeciwzapalne,
hamujace synteze prostaglandyn, ktore odgrywaja wazng role w regulacji przeptywu krwi
przez nerki. Wplyw lekow z tej grupy na warto$¢ oporu naczyniowego poddali ocenie Kmetec

i wspotautorzy oraz Shokeir i wspotautorzy u pacjentdéw z jednostronng niedroznoscia
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moczowodu. Wyniki powyzszych prac sg sprzeczne odnosnie wplywu badanych
farmaceutykow na przeptyw krwi w nerce dotknigtej niedroznoscia [Kmetec 2002, Shokeir
1999].

Udowodniono, ze dlugotrwaty ucisk sondg na badang nerk¢ powoduje obnizenie predkosci
koncoworozkurczowej i wzrost RI. Podobne zjawisko obserwuje si¢ przy zwickszonym
cisnieniu W jamie brzusznej np. przy wodobrzusza lub napieciu powlok brzusznych przy

zamknietej glosni (zjawisko Valsalvy) [Takano 2001].

1.4. PRZEGLAD PISMIENNICTWA

1.4.1. WARTOSCI PRAWIDLOWE RI.

Autorzy podaja rozbiezne wartosci krytyczne dla wskaznika RI u matych zwierzat.
Niektore publikacje podaja jako gorne granice normy wskaznika oporu 0,73 dla psow i 0,7
lub 0,71 dla kotow [Mitchell 1998, Nyland 1993, Poulsen-Nautrup 2002, Rivers 1997].
Inne, w tym najbardziej aktualne, badania sugerujg, aby za warto$¢ maksymalng RI uznaé
0,72 dla pséw i 0,7 [Novellas 2007] lub 0,69 i 0,57-0,63 [Carhvalo 2011, Kosiec-Tworus
2010] dla kotow. W Wedtug niektorych autorow [Choi 2003, Poulsen-Nautrup 2002]
wystepuja niewielkie roznice w RI migdzy nerka lewg i prawg u jednego osobnika. Choi i
wspoétautorzy [2003] podajg wartos¢ 0,03+0,01 jako Srednig roznicg Rl migdzy nerkami u
zdrowych psow.

1.4.2. INFEKCJE GORNYCH DROG MOCZOWYCH.

Badania kobiet cigzarnych z odmiedniczkowym zapaleniem nerek wykazaty wyzsza
warto$¢ RI w grupie kobiet chorych poréwnaniu ze zdrowymi kobietami (p<0.001), cho¢
tylko u 1/5 pacjentek z grupy badawczej doszto do podwyzszenia RI >0,7. U pacjentek nie
zaobserwowano zwigzku miedzy poszerzeniem miedniczki nerkowej w badanej nerce a
wzrostem wskaznika oporu [Keogan 1996]. Z kolei u dzieci udowodniono, ze badanie
doplerowskie pozwala réznicowaé ostre infekcje gornych i1 dolnych drég moczowych

przebiegajacych z goraczkg [Ozcelik 2004]. W przewleklych infekcjach gornych drog
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moczowych wykazano dodatnig korelacje pomiedzy wartoscig wskaznika RI a czestoscig
nawrotow choroby oraz wystepowaniem blizn nerkowych [Soliman 2009, Ozcelik 2004]. Jak
dotad brak danych z zakresu medycyny weterynaryjnej dotyczacych przydatnosci badania

doplerowskiego w diagnozowaniu infekcji gornych drég moczowych.

1.4.3. CHOROBY PRZEBIEGAJACE Z ZABURZENIAMI W ODPLYWIE MOCZU.

Poszerzenie miedniczki nerkowej moze by¢ wywotane niedroznoscig drog wyprowadzajacych
mocz, odmiedniczkowym zapaleniem nerek lub wadg wrodzong, a réznicowanie powyzszych
przyczyn nierzadko stwarza trudno$ci. Jednym =z pierwszych tematow badan nad
zastosowaniem ultrasonografii doplerowskiej w praktyce klinicznej byta proba okreslenia jej
przydatnosci w rozpoznawaniu niedrozno$ci drog moczowych. U pacjentéw z catkowitag lub
czg¢sciowa niedroznoscig drog wyprowadzajacych mocz zaobserwowano znaczacy wzrost
wskaznika oporu, ktorego nie stwierdzono w przypadku poszerzenia miedniczki nerkowej nie
powodowanego niedroznoscig [Platt 1992]. Wzrost RI moze nie przekracza¢ wartosci 0,7 w
zwigzku z czym zaczeto w wigkszym stopniu przywigzywac¢ wage do rdznicy wartosci RI
migdzy zdrowa a chorg nerka, niz do wartosci bezwzglednej wskaznika oporu [Brkljacic
2002, Opdenakker 1998]. Za istotng klinicznie uznano réznicg wartosci wskaznika oporu
wigkszg niz 0,06 [Opdenakker 1998] lub stosunek wynikdw pomiaréw z obu nerek (RIR)
>1,1 [Brkljacic 2002] . Ograniczenie metody stanowi potencjalna mozliwo$¢ wystepowania
towarzyszacej choroby migzszowej nerek powodujacej wzrost wskaznika oporu > 0,7 lub
obustronne poszerzenie miedniczki nerkowej. Istnieja doniesienia 0 skutecznym zastosowaniu
lekow zwigkszajacych diurezg¢ w celu wyeksponowania réznicy miedzy RI nerki zdrowej, a
czesciowo lub catkowicie niedroznej, takich jak furosemid czy mannitol [Choi 2003, Mallek
1996].

W publikacjach z zakresu medycyny weterynaryjnej opisywano zastosowanie ultrasonografii
doplerowskiej u pséw z do$wiadczalnie wywotang niedroznoscig moczowodu [Choi 2003,
Nyland 1993, Ulrich 1995]. Badania obarczone byly jednak duzym odsetkiem wynikow
falszywie negatywnych, wynoszgcym 27% [Nyland 1992] lub warto$ciowych jedynie przez
krétki czas po wywotaniu niedroznosci [Ulrich 1995]. Badania z zastosowaniem powolnego
wlewu dozylnego mannitolu u pieciu psow [Choi 2003] wykazaty istotng réznice miedzy
warto$cig RI miedzy nerka zdrowa a chorg, z wywotang chirurgicznie niedroznoscia
moczowodu ($rednia r6znica RI 0,25+0,02, p<0,001).
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1.4.4. CHOROBY MIAZSZOWE NEREK.

W licznych badaniach klinicznych u ludzi dowiedziono o istnieniu zwigzku pomiedzy
wystgpowaniem chorob migzszowych nerek, potwierdzonych histopatologicznie, a
podwyzszonym wskaznikiem oporu RI [Argalia 1995, Galesic 2004, Kim 1992, Motsheck
1991, Parolini 2009, Platt 1990, Sauvain 1991]. Nie wykazano zwigzku pomiedzy
echogenicznosciag migzszu a warto$cig RI, natomiast wykazano réznego stopnia dodatnig
korelacje pomiedzy RI a poziomem kreatyniny w surowicy [Argalia 1995, Galesic 2004, Kim
1992, Platt 1990].

Na podstawie wynikéw badan z lat dziewigédziesigtych XX wieku ksztaltowano teorie,
mowigcg o wigkszej przydatnosci badania doplerowskiego w roznicowaniu typow chorob
nerek niz okreslaniu stopnia zaawansowania choroby [Argalia 1995]. Poczatkowo uwazano,
ze istotny statystycznie wzrost wskaznika oporu wystepuje jedynie w chorobach
srddmiazszowych oraz naczyniowych nerek, w przeciwienstwie do kigbuszkowych, gdzie
srednia RI w grupie badawczej jest porownywalna z grupg pacjentow zdrowych [Argalia
1995, Platt 1990]. Doktadne badania z udzialem 50 pacjentdow z potwierdzonymi przy
pomocy biopsji, chorobami ktebuszkowymi nerek [Galesic 2004], gdzie w 40% przypadkow
stwierdzono wzrost RI powyzej 0,7, wydaja si¢ zaprzeczal tej teorii. Czynnikiem
odpowiedzialnym za rozbiezno$ci w wynikach badan prawdopodobnie jest stadium choroby
nerek u badanych pacjentow. Wytlumaczeniem tego zjawiska moze by¢ wysoki poziom
rozszerzajacej naczynia prostaglandyny E2 przy jednoczesnie niskim poziomie tromboksanu
A2 we wczesnym etapie klebuszkowego zapalenia nerek (pierwsze 24-36 godzin), co
potwierdzono w badaniach eksperymentalnych przeprowadzanych na szczurach [Stork 1985].
Potwierdzeniem powyzszej teorii jest wieloletnia praca Parollini i wspotautorow (2009), w
ktorej wykazano zalezno$¢ migdzy stadium zaawansowania przewlektej choroby nerek a
wartoscig RI, bedaca jednoczesnie czutym wskaznikiem prognostycznym odnos$nie postgpu
choroby.

Istotng role w interpretacji badania doplerowskiego nerek odegrato przedefiniowanie
,wskaznika oporu” (ang. resistivity index) 1 uwzglednienie, jako jednej z jego elementarnych
sktadowych, podatnosci te¢tnic (ang. compliance). W przypadku zmniejszenia podatno$ci
naczyn (czyli zdolnosci do zwigkszania objetosci pod wplywem ci$nienia) np. w

ateriolosklerozie warto$¢ wspotczynnika oporu (RI) w mniejszym stopniu zalezy od oporu
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naczyniowego w badanej nerce. W grupie pacjentdw po przeszczepie nerki, warto$¢
wskaznika oporu koreluje dodatnio z wiekiem biorcy, gruboscig btony srodkowej tetnicy
szyjnej oraz indeksem Kostka/rami¢, a nie z wiekiem dawcy. Wskaznik oporu nie ma
natomiast zwigzku ze wspoétczynnikiem filtracji klebuszkowej GFR [Heine 2007, Krumme
1997, Krumme 2006, Rademarcher 2003]. Gorsze rokowanie u pacjentdw po przeszczepie
nerki, z podwyzszonym nerkowym wskaznikiem oporu [Rademarcher 2003, Sugiura 2009]
wynika prawdopodobnie z patologii uktadu sercowo-naczyniowego, begdacego czestym
powiktaniem przewleklej choroby nerek [Gusbeth-Tatomir 2007]. Powyzsze badania
dezaktualizuja teorie o warto$ci diagnostycznej RI u pacjentéw z przeszczepami nerek, u
ktorych wzrost wskaznika oporu wigzano z uszkodzeniem migzszu nerek [Krumme 2006,
Heine 2007, Kirkpantur 2008]. Dwukierunkowa relacja pomigdzy chorobami uktadu krazenia
a patologia dotyczaca nerek wyjasnia gorsze rokowanie u pacjentdow z przewleklymi
nefropatiami przebiegajacymi z wysoka wartosciag RI [lkee 2005, Parolini 2009, Heine 2007,
Gusbeth-Tatomir 2007]. Ponadto, nie wykazano istotnie statystycznej réznicy w wartosciach
RI u pacjentéw z odrzuceniem przeszczepu nerki i chorobami migzszowymi nerek innego tla,
w tym martwicg kanalikow nerkowych 1 toksycznym uszkodzeniem nerek przez cyklosporyne
A [Dupont 2003].

Istniejg publikacje dotyczace badania doplerowskiego w chorobach migzszowych u matych
zwierzat. Jednym z pierwszych doniesien o badaniu doplerowskim nerek w przebiegu chorob
migzszowych jest praca Morrow i wspotautoréw z 1996 roku. Przedmiotem badan byly psy z
ostra niewydolno$cig nerek, przewlekla niewydolnos$cig nerek, dysplazja nerek, a takze
innymi chorobami, takimi jak kamica moczowa, nowotwory nerek i wodonercze. Wykazano
wzrost RI u psoOw z ostrg niewydolnoscig nerek (0,72+0,08), w przeciwienstwie do grupy
zwierzat dotknietych przewlekla niewydolnoscia nerek (0,65+0,09). W 1997 roku Rivers i
wspotautorzy przedstawili wyniki badan klinicznych u zwierzat zaré6wno z ostrymi jak i
przewlektymi chorobami nerek, w ktorych u wzrost RI powyzej normy zaobserwowano u 3 z
4 psOw z ostrg martwicg kanalikow nerkowych, 5 z 10 psow z nefropatiami ktgbuszkowymi, 9
z 10 kotow z chorobami nerek bez niedrozno$ci, oraz 2 z 5 kotdw z niedrozno$cig drog
moczowych. Warto$¢ wskaznika RI unormowata si¢ w wyniku terapii u dwoch psow z ostra
martwicg kanalikow nerkowych i trzech kotéw (jednego z niedroznoscig drog moczowych i
dwaoch z chorobami nie wywotanymi niedroznoscig [Rivers 1997]. Najnowsze badania z 2010
roku, gdzie do grup badawczych zakwalifikowano 50 pséw i 20 kotobw z chorobami
migzszowymi nerek, a takze z zaburzeniami odplywu moczu, wykazujg wzrost wartosci RI u

50% psow i 67% kotow oraz ujemna korelacje migdzy wartoscia RI a liczba krwinek
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czerwonych u psow (r=-0,331) i dodatnig korelacje mi¢gdzy RI a poziomem mocznika w
surowicy krwi chorych kotow (r=0,788) [Novellas 2010]. W pracy nie wykazano zaleznos$ci

miegdzy cisnieniem tetniczym krwi a warto$cig RI, tak jak udowodniono to u ludzi.

1.4.5. NEFROPATIA CUKRZYCOWA.

Problem nefropatii cukrzycowej u ludzi jest dobrze poznany, a wg niektérych danych

diabetycy stanowig okoto 45% pacjentow poddanych terapii nerkozastepczej [Arima 2003,
Biesenbach 1997, Gliga 2009, Lewis 1993]. Wykazano, ze zwigzane z cukrzyca zmiany w
kiebuszkach i kanalikach nerkowych oraz zmiany miazdzycowe w m.in. tetnicach nerkowych,
odzwierciedla widmo doplerowskie, poprzez wzrost wskaznika RI. Opisano t¢ zalezno$¢
zarbwno w przebiegi cukrzycy typu | jak i Il, u ludzi w réznych grupach wiekowych
[Brkljacic 1994, Ghaffar 2010, Hamano 2008, Matsumoto 2000, Milovanceva-Popovska
2007].
W piSmiennictwie weterynaryjnym istnieje jedna publikacja (Novellas, 2009) opisujaca
wyniki badan doplerowskich u 3 pséw ze spontaniczng cukrzycg oraz 4 z cukrzycg wywotang
zespotem Cushinga. Badania wykazaly wyzszy poziom RI w grupie diabetykow w
porownaniu z psami zdrowymi, jednak u zadnego ze zwierzat nie przekraczal on gornej
granicy normy. Mimo, iz u kotow wczesniej 1 czgsciej niz u pséw dochodzi do niewydolnosci
nerek w przebiegu cukrzycy, dotad brak danych na temat badan u kotow z cukrzycg, z
wykorzystaniem ultrasonografii doplerowskiej nerek [Greco 2009, Koenig 2004, Kraus
1997].
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2. CELE I ZALOZENIA PRACY

Pomimo powszechnosci ultrasonografii doplerowskiej nerek u ludzi, przydatnos$c tej
metody badawczej nie zostata jeszcze jasno okreslona w medycynie weterynaryjnej. W
piSmiennictwie dostepne sg dane na temat badan przeprowadzonych na matych grupach
zwierzat, jako materiale eksperymentalnym, natomiast jako materiat kliniczny traktowane sa
one w pojedynczych publikacjach. Ponadto dostgpne normy dotyczace przeplywow
naczyniowych u matych zwierzat sg pelne rozbieznosci, zwlaszcza u kotow. Powyzsze fakty
staly si¢ inspiracja do badan wilasnych na pacjentach klinicznych. Nieinwazyjno$¢ badania
byla podstawowym argumentem przemawiajacym za przeprowadzeniem badan w duzej
grupie zwierzat.

Podstawowym zatozeniem pracy bylo wykazanie przydatnosci badania doplerowskiego, a w
szczegolnosci wskaznika RI, w ocenie czynnosciowej nerek. Przyjeto, ze ultrasonograficzna
ocena krgzenia nerkowego moze by¢ cennym, uzupelniajagcym badania laboratoryjne,
wyktadnikiem funkcji nerek, zwlaszcza jesli proces chorobowy wystepuje jednostronnie lub
przebiega bez azotemii.

Dhugofalowym celem badan jest ocena czestotliwo$ci wystgpowania zaburzen krazenia
nerkowego na wczesnych etapach przewleklej choroby nerek i w przebiegu nefropatii
cukrzycowej. Udowodniono bowiem, ze angiotensyna II jest gltdéwnym czynnikiem,
odpowiedzialnym za progresj¢ przewlektej niewydolnosci nerek [Wolf 2005]. Z tego
wzgledu, diagnostyka zaburzen przeptywu krwi przez nerki, moze okazaé si¢ czynnikiem
pomocnym w wyborze modelu terapii, poniewaz jej sktadowa czesto stanowig leki z grupy

inhibitoréw enzymu konwertazy angiotensyny I1.
Ustanowiono nastepujace cele pracy:

1. Ustalenie gornej granicy prawidtowych warto$ci wskaznika oporu RI w tgtnicach
miedzyptatowych nerek u psow i kotéw, w oparciu 0 wyniki uzyskane w grupach
zdrowych zwierzat.

2. Charakterystyka oporu naczyniowego u pséw i kotow w roéznym stadium

zaawansowania przewleklej choroby nerek i ocena przydatnosci RI jako miary ich

czynnosci.
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. Sprawdzenie klinicznej przydatnosci RI w diagnostyce odmiedniczkowego zapalenia

nerek u psow.

. Ocena nerkowego oporu naczyniowego przy pomocy ultrasonografii doplerowskiej u

psow 1 kotow z cukrzyca.
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3. MATERIALY I METODY.

3.1. PACJENCI.

Material badawczy stanowity psy i koty skierowane do Pracowni Diagnostyki
Obrazowej Katedry i Kliniki Chirurgii Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu w latach
2007-2011. Przebadano 203 zwierzeta (124 psy i 79 kotdw), obojga pici, roznych ras i w
réznym wieku. Zastosowano podziat na cztery grupy kliniczne. Kazda z grup podzielono na

dwie podgrupy gatunkowe: p — psy, k - koty.

3.1.1 GRUPA | (KONTROLNA).

Do grupy I zakwalifikowano zwierzeta bez historii oraz objawdéw chorob uktadu
moczowedo. Przyczyna wizyty w Pracowni Diagnostyki Obrazowej pacjentow z grupy I byty
najczesciej badania profilaktyczne pacjentdw geriatrycznych, podejrzenie ciazy, kontrola
narzagdow jamy brzusznej u pacjentdw po urazie bez objawoOw wstrzasu, wnetrostwo, badania
przesiewowe w kierunku dysplazji biodrowej 1 fokciowej, wielotorbielowatosci nerek u kotow
oraz ultrasonograficzne badania ortopedyczne.

Warunkami wykluczenia z grupy I byty: choroby mogace wplywac¢ na wynik pomiaru np.
choroby uktadu krazenia, watroby, nadczynno$¢ kory nadnerczy, przyjmowanie lekéw z
grupy NLPZ i zwierzeta w cigzkim stanie ogélnym lub z wyraznie widocznymi objawami
og6lnymi np. goraczka oraz zwierzeta z chorobg nowotworowa. Wykluczano réwniez suki i

kotki w ciazy.

W grupie Ip znalazly si¢ 44 psy, w tym 18 samic i 26 samcow [ryc.10 i 11]. Sredni wiek
grupy to 6,7+4,0 lat (zakres od 10 miesiecy do 14 lat).
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@ mieszaniec (13)

m american staffordshire bullterrier (2)
Oamerican staffordshire terrier (2)

O seter irlandzki (1)

M alascan malamute (1)

@ pudel miniaturowy (3)

| yorkhire terrier (2)

O labrador retriever (3)

m chow chow (1) |
m briard (1)

DObeagle (2)

O jamnik (3)

H sznaucer olbrzymi (1)

W czarny terier rosyjski (1)
B springer spaniel (1)

m bokser (2)

@ owczarek niemiecki (1)
Ofoksterier (1)

Ryc.10. Tlosciowy udziat poszczegdlnych ras pséw w grupie Ip

Do grupy Ik zaliczono 31 kotéw, w tym 16 samcow i 15 samic [ryc.12 i 13]. Sredni wiek

kotoéw wynosit 3,6+2,7 roku (zakres od 8 miesi¢cy do 10 lat).

O rasa europejska (25)

B maine coon (2)

O devon rex (1)

O ragdoll (1)

B syberyjski (1)

B sfinks (1)

Ryc.11. Wykres kotowy przedstawiajacy ilos¢ poszczeg6lnych ras kotéw w grupie Ik.
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3.1.2. GRUPA I

Do grupy II wlaczeni zostali pacjenci z przewlekta chorobg nerek. Przewlekta chorobe
nerek definiuje si¢ jako uszkodzenie nerek lub obnizenie ich zdolnosci filtracyjnej, trwajace
dhuzej niz dwa miesigce. Przewlekla choroba nerek u wiekszosci pacjentow rozwija si¢ W
podobny sposob, niezaleznie od czynnika ja wywolujacego. Zazwyczaj choroba postgpuje
nawet po zaprzestaniu dziatania czynnika ja wywotujacego. Rozpoznanie opiera si¢
najczesciej na podstawie badan laboratoryjnych, a w przypadkach, gdy ich wynik jest
watpliwy- na biopsji nerki. W przebiegu przewlektej choroby nerek zmiany histopatologiczne
obejmuja widknienie tkanki §rodmigzszowej, stwardnienie kigbuszkoéw i zanik kanalikéw
nerkowych [Eliott 2008, Levey 2003, Wolf 2005]. W celu sprawdzenia przydatnosci RI jako
wskaznika czynno$ci nerek oraz oceny zaburzen hemodynamicznych na réznych etapach
zaawansowania choroby, zastosowano podziat pacjentow na cztery podgrupy ze wzgledu na
stopien zaawansowania choroby wg klasyfikacji IRIS (ang. International Renal Interest
Society), opierajace si¢ glownie na stezeniu kreatyniny w surowicy krwi. Wyrdznia si¢ cztery
glowne etapy zaawansowania choroby:

Stadium |
Pacjenci bez azotemii (poziom kreatyniny u psow <125 umol/l, u kotéw <140 umol/l), ale z
podejrzeniem przewlektej choroby nerek z powodu wystepowania jednego lub kilku z

ponizszych warunkow:

braku zdolnosci do zaggszczania moczu

e wystepowania biatkomoczu pochodzenia nerkowego

nieprawidtowa wielkos¢, ksztatt lub struktura nerek potwierdzona badaniem

ultrasonograficznym

Postepujacy wzrost poziomu kreatyniny w kolejnych badaniach

Stadium 11

Odpowiada tagodnej azotemii nerkowej (poziom kreatyniny u psow 125-179 umol/l, u kotow
140-249 pmol/l) przy braku lub stabo wyrazonych objawach klinicznych.

Stadium 111

Pacjentdw z azotemig nerkowg (psy 180-439 pumol/I, koty 250-439umol/l).

Stadium 1V

Rozpoznaje si¢ u zwierzat z cigzka azotemiag (psy i koty >440 pmol/l), ktdrej zazwyczaj

towarzyszy mocznica i ci¢zkie objawy kliniczne niewydolno$ci nerek.
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| T
P K P

K

[mo/dL] <14 <1,6 1,4-2,0

Kreatynina

[mol/L] <125 <140 125-180 181- >440 >440
440

Tabela 1. Etapy zaawansowania przewlekltej choroby nerek wg IRIS — pod21a1 na podstaw1e

stezenia Kreatyniny w surowicy krwi, P - psy, K — koty).

W podgrupie llp znalazty si¢ 32 psy (12 samic i 20 samcow) [ryc.14]. Sredni wick
zwierzat w grupie to 8,4+4,5 lat (zakres od 6 miesigcy do 16 lat). Sredni poziom kreatyniny w

surowicy krwi u pacjentow w grupie llp wynosit 515=413umol/L.

B mieszaniec (11)

| bokser (3)

O american staffordshire terrier (1)
O jamnik (3)

m nowofundland (1)

o pitbull (1)

| yorkhire terrier (1)

O sharpei (1)

W bernenski pies pasterski (4)
B sznaucer miniaturowy (2)
O golden retriever (2)

O doberman (1)

B sznaucer olbrzymi (1)

Ryc. 12. [los¢ osobnikow poszczegdlnych ras w grupie llp.
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Grupa lIp I(Ilp1) I (1Ip2) I (1Ip3) IV (1Ip4)

N 7 6 7 12
Tabela 2. Tlo$¢ psow w poszczegdlnych podgrupach grupy llp w zaleznosci od stadium

zaawansowania przewlektej niewydolnos$ci nerek wg IRIS.

Do grupy Il k zaliczono 31 kotéw (13 samic i 18samcow), w tym 25 rasy europejskiej, 5 rasy
perskiej oraz 1 ragdoll. Sredni wiek zwierzat w grupie to 7,6+3,8 (zakres 1 — 15 lat) [ryc.15].
Sredni poziom kreatyniny U pacjentow w grupie wynosit 459+229umol/L.

Grupa Ik I (I1k1) I (I1k2) I (I1k3) IV (11k4)

N 7 6 6 12

Tabela 3. Liczba kotow w podgrupie 11k, w zaleznosci od stadium przewlektej niewydolnosci

nerek wg IRIS.

3.1.3. GRUPA I

Do grupy Il zaliczono psy z infekcjg gornych drog moczowych, trwajacg nie dtuzej niz
cztery tygodnie, diagnozowang na podstawie badania moczu, krwi, badania klinicznego oraz
ultrasonograficznego [Elliot 2010, Goldstein 2010, Temizsoylu 2006, Wingfield 2003].
Podstawa kwalifikacji do grupy byla potwierdzona, przede wszystkim mikroskopowym
badaniem moczu, infekcja drég moczowych (ropomocz i bakteriomocz w badaniu osadu
moczu, wynik >10° jtk w badaniu mikrobiologicznym). Podejrzenie infekcji gérnych drog
moczowych poparte bylo wystepowaniem jednego lub wiecej z ponizszych objawow:

e (Goraczka

e Bolesno$¢ okolicy nerek

e Obnizony ci¢zar wlasciwy moczu

e Obecnos¢ wateczkéw z krwinek biatych w moczu

e Leukocytoza w krwi obwodowej

e Azotemia
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e Ultrasonograficzne cechy odmiedniczkowego zapalenia nerek tj.: poszerzenie
miedniczek nerkowych (zwlaszcza asymetryczne) i/lub poczatkowego odcinka
moczowodu, zatarcie granicy korowo-rdzennej, ogniska w warstwie korowej lub

granicznej.

W grupie III znalazto si¢ 29 psow, w tym 11 samic i 18 samcow [ryc.16]. Sredni wiek grupy
to 5,8+4,4 lat (zakres od 5 miesiecy do 15 lat). Rasy reprezentujace grupe III przedstawia
ryc.18. U 9 psow (31%) stwierdzono azotemig (poziom kreatyniny >125pumol/L), natomiast u
20 (68%) poziom kreatyniny miescit si¢ w normie, jednak wykazano u nich podejrzenie
odmiedniczkowego zapalenia nerek na podstawie innych, wymienionych wyzej objawow.
Wsréd patogendow wywotujacych infekeje drog moczowych u badanych pséw wystepowaty
takie drobnoustroje jak Escherichia coli (63%), Staphylococcus intermedius (18%),

Pseudomonas aeruginosa (9%) oraz Proteus spp. (9%).

Omieszaniec (3)
Bpinczer srednif1)
Ojamnik (2]
Ojagtdterrier(1)

Bbeagle (1)

Odog de bardeaux(1)
Bowczarek sowajcarski(1)
Osznaucer sredni (1)

W shih-tzul1)

Bowczarek niemiecki (1)
Olzhradar(1)

Opudel sredni(1)

Bdog argentyfski (1)
Bbokser (3)

Ryc. 13. Tlo$¢ pséw poszczegdlnych ras w grupie I1I.
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3.1.4. GRUPA IV

Do grupy IV zostaly wlaczone zwierzgta z cukrzyca rozpoznang na podstawie
objawdw klinicznych i utrzymujacej si¢ na czczo hiperglikemii i glukozurii. U wszystkich
zwierzat wykonano pelne badanie ultrasonograficzne jamy brzusznej, ze szczegdlnym
uwzglednieniem nadnerczy dla wykluczenia zwierzat z nadczynnoscia kory nadnerczy.

W grupie 1Vp znalazto sie 18 psow (6 pséw i 12 suk) [ryc. 17]. Sredni wiek grupy to 10,3424
lat (zakres od 6 do 15 lat). Sredni czas trwania cukrzycy wynosi 17,2+23,7 miesigcy (od 1-72

miesiecy).

IVp

O mieszaniec (9)

@ polski owczarek nizinny (1)
O dalmatynczyk (1)

O bichon (1)

B sznaucer miniaturowy (1)
@ sznaucer olbrzymi (1)

@ cocker spaniel (1)

O alascan malamute (1)
B pudel miniaturowy (1)

@ jamnik (1)

Ryc. 14. Tlosciowy udziat pséw roznych ras w grupie [Vp.

Do grupy IV k zakwalifikowano 16 kotow (10 samcow i 6 samic), w tym 15 rasy europejskiej
i 1 domowy kot dlugowtosy [ryc.18]. Sredni wick grupy wynosi 10,6+3,3 lat (zakres od 5-16

lat). Sredni czas trwania cukrzycy to 2,1+11,0 miesigcy (zakres od 1 do 36 miesiecy).
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Ip 1k Ilp Ik I IVp IVK

N 44 31 32 31 26 18 16
wiek 6,7+4,0 3,6x2,7 7,7+44 8,545 58+44 10,2+2,4 10,6+3,3
Plec¢

(M/2) 26/18 16/15 20/12 18/13 15/11 6/12 10/6

Tabela 4. Charakterystyka grup badanych zwierzat; n-liczba zwierzat w grupie, M-ptec¢

meska, Z-pte¢ zenska

3.2. TECHNIKA BADANIA I SPRZET.

Wszystkie badania zostaly przeprowadzone przy pomocy aparatu ultrasonograficznego
Philips En Visor C, w Katedrze i Klinice Chirurgii Wydziatu Medycyny Weterynaryjnej
Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu. Wykorzystano glowicg typu microconvex o

zmiennym zakresie czgstotliwosci 5-8MHz oraz liniowg o czestotliwo$ciach 3-12MHz.

Ryc. 15. Sprzet do badan ultrasonograficznych: a- aparat Philips En Visor C, b- glowica

liniowa i microconvex
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Wszyscy pacjenci byli badani na czczo, w utozeniu prawobocznym i grzbietowym, po
uprzednim wystrzyzeniu siersci maszynka w okolicy podbrzusza i na bokach ciata. Skore
pokrywano zelem do badan ultrasonograficznych. Wszystkie zwierzeta zostaly zbadane bez

uspokajania farmakologicznego, ze wzgledu na ich oddzialywanie na przeptyw krwi w

naczyniach nerkowych [Rivers 1997, Novellas 2007].

Ryc. 16. Utozenie pacjenta do badania ultrasonograficznego nerek: a- w pozycji bocznej, b i

C- W pozycji grzbietowej.

Nerki badano przyktadajac sond¢ w ptaszczyznie grzbietowej, podtuznej i poprzeczne;j.
Pierwszy etap badania polegal na uwidocznieniu nerek w prezentacji typu B, gdzie
poddawano ocenie:

o wielko$¢

o ksztalt

e echogenicznos¢

e strukture nerek

e stosunek grubosci warstwy korowej 1 rdzennej

e uklad wyprowadzajacy mocz (miedniczki nerkowe i moczowody)

Nastepnie kazda z nerek badano za pomocg metody duplex dopler, bedacej potaczeniem
dwaoch metod doplera fali pulsacyjnej: kolorowego i spektralnego. Skale koloru obnizano tak,
aby wykrywa¢ mozliwie najmniejsze predkosci przeptywu, bez zjawiska aliasingu. Parametry
wzmocnienia doplerowskiego zostaty dopasowane tak, aby wypetni¢ kolorem badane
naczynie, nie powodujac ,,szumow”. Po uruchomieniu opcji fali pulsacyjnej, wiazke
ultradzwigkoéw kierowano réwnolegle do przebiegu naczynia, a gdy to nie bylo mozliwe
korygowano kat doplerowski. Bramke probkujacg ustawiano w t¢tnicach miedzyptatowych

nerek, w przynajmniej trzech r6znych miejscach (koniec doczaszkowy, doogonowy i na
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wysokosci zatoki nerki), dokonujac od trzech do sze$ciu pomiarow w kazdej nerce. Na
obrazie widma doplerowskiego zaznaczano predkos¢ szczytowo-skurczowa (PSV) oraz
koncowo-rozkurczowa (EDV), co pozwalato na wykonanie automatycznych obliczen RI, na

podstawie wzoru Pourcelota.

3.3. OBLICZENIA | STATYSTYKA.

Wiynik RI dla kazdego pacjenta stanowita $rednia arytmetyczna ze wszystkich
przeprowadzonych pomiaréw (minimum trzech w kazdej nerce). Ponadto u kazdego pacjenta
wykonano odrebne obliczenia dla nerki lewej i prawej.

Dla wszystkich parametréw obliczono $rednig arytmetyczng ($r) i odchylenie standardowe
(SD) oraz wyznaczano mediang (Me), minimum (min.) oraz maksimum (max.). Normalnos¢
rozktadu zmiennych mierzalnych przeprowadzono za pomoca oceny histogramu oraz testow
Shapiro-Wilka oraz Kotmogorowa-Smirnowa z poprawka Lillieforse’a. Jednorodnos¢
wariancji porownywanych grup oceniano przy pomocy testu F, testu Levene’a i Forsythe’a-
Brown’a. Istotno$¢ roznic wartosci srednich w dwaoch porownywanych grupach o rozktadzie
normalnym i o jednorodnych wariancjach sprawdzono za pomocg testu t-Studenta dla prob
niezaleznych, natomiast w przypadku nie spelnienia zatozZenia o jednorodnosci wariancji —
testem Cochrana i Coxa. Grupy o rozktadzie zmiennych r6znym od normalnego
poréwnywano za pomocg nieparametrycznego testu U-Manna Whitney’a. Dla poréwnania
wartosci Srednich wigkszej 1losci grup uzyto testu wariancji wieloczynnikowej ANOVA (w
przypadku danych o rozktadzie normalnym i przy zatozeniu o jednorodnosci wariancji) lub
Kruskalla-Wallis’a (w grupach o rozktadzie r6znym od normalnego). Za gorng granice
poziomu istotnosci réznic przyjeto wartos¢ p=0,05.

Do oceny sity korelacji wyznaczano wspotczynnik korelacji liniowej Pearsona - r. Gorne

zakresy wartosci prawidtowych RI oraz ARI wyznaczano w oparciu 0 ponizszy wzor:

Sr + 2xSD [Petrie&Watson 2006, Novellas 2007].
Wszystkie obliczenia wykonano przy pomocy programu STATISTICA 8.0 oraz arkusza
kalkulacyjnego EXCEL.
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4, WYNIKI BADAN

4.1. WYNIKI POMIAROW RI W GRUPIE KONTROLNEJ.

4.1.1. GRUPA Ip.

W grupie psow zdrowych nie odnotowano odchylen w dwuwymiarowym badaniu
ultrasonograficznym, takich jak: zmiany w polozeniu, ksztalcie, echogeniczno$ci Iub
strukturze nerek. U 14 psow (32%) zaobserwowano objaw rabka rdzeniowego, czyli
echogeniczng obwddke w warstwie rdzennej, rownolegla do warstwy granicznej w réznym
nasileniu. Spotykany jest on zaréwno w przebiegu niektorych chordb migzszowych, takich jak
ostra martwica kanalikow nerkowych, ziarniniakowo-ropne zapalenie naczyn krwiono$nych
w przebiegu zakaznego zapalenia otrzewnej kotéw, leptospiroza, kamicy nerkowej, jak i u
zdrowych pséw i kotdw (Penninck 2008). Fala widma doplerowskiego tetnic
migdzyptatowych u wszystkich zwierzat przedstawiala przeptyw jednokierunkowy,
niskooporowy, z obecnos$cia podwdjnego zatamka skurczowego.

Srednia warto$é RI dla obydwu nerek ze wszystkich pomiaréw wynosi 0,63+0,04 (Me=0,65,
min=0,53, max=0,71). Nie wykazano r6znic miedzy $rednig warto$cig RT u samcOw i u samic
(ryc. 17).

Ip
0,72
0,70
0,68
0,66
0,64
U=207,5
0,62 Z=-0,822
4 p=0,401
0,60
0,58
0,56
0,54
0,52 o Median
W 25%-75%
0,50 T Min-Max
samce samice

Ryc. 17. Poroéwnanie wartosci RI u zdrowych pséw i suk oraz wynik testu U-Manna

Whitney’a.
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Na podstawie wzoru podanego w rozdziale 3.3 gbrna granica normy wskaznika RI dla
zdrowych psow wynosi 0,71. U trzech (6%) zdrowych pséw warto$¢ RI przekraczata gorng
granice wyznaczonej NOrmy w co najmniej jednej nerce.

Wynik pomiaru RI dla nerki lewej w grupie psow zdrowych wynosi 0,63+0,04, podczas gdy
pomiary wyliczone dla nerki prawej przedstawiaty si¢ podobnie 0,63+0,05 (ryc. 18).

Ip
0,655 .
0,650
0,645
0,640 1 t=-0,3
p=10,72
T 0,635
0,630
0,625
0,620
0 Mean
B Mean+SE
0,615 T Meant1,96*SE
L P

Ryc. 18. Srednie wartoéci RI w nerce lewej i prawej u zdrowych pséw oraz wynik testu t.

Roéznica RI (ARI) miedzy nerka prawg i lewa w grupie Ip wynosi $rednio 0,02+0,01.

Nie wykazano istotnej zaleznosci pomiedzy RI a masg ciata u zdrowych psow (p>0,05). Po
zastosowaniu podziatu na rasy mate (0-10kg), srednie (10-30kg) i duze (>30kg) i poréwnaniu
wartosci RI za pomocg nieparametrycznego testu wariancji wieloczynnikowej ANOVA
Kruskalla-Wallisa nie wykazano istotnych réznic pomiedzy grupami (F=3,02, p=0,22).

Sredni wiek grupy Ip wynosi 6,6+4,0 lat (min=0,8, max=14). Rycina przedstawia dodatnia
korelacje nieliniowa migdzy warto$cig RI a wiekiem psa (r=0,44, p<0,01) [ryc. 19].
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0,78
0,76
0,74
0,72
0,70
0,68
0,66
0,64
0,62
0,60
0,58 n

0,56 L] L]
0,54
0,52
0,50
0,48
0,46

RI

0 2 4 6 8 10 12 14 16

wiek w latach

Ryc. 19. Korelacja mi¢dzy srednim RI w obu nerkach a wiekiem pséw zdrowych.

+407]
+ Time = 0,607 sec .
S = 64,1 cm/s
D = 22,3 cm/s
S/D = 2,87
RI = 0,652

cm/fs —4

-40_

| 51 B 3
MI 0,6
TIS 0,3

F3 Gn 81

Color
3,8 MHz

Pw

3,8 MHz

Gn 72

Angle O
| 1,9 cm

sScm

Ryc. 20. Prawidlowe widmo przeptywu krwi przez tetnice migdzyptatowg w nerce zdrowego

psa (tryb Duplex Doppler).

4.1.2. GRUPA Ik.
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U wszystkich badanych zdrowych kotéw (n=31) nie zanotowano zmian potozenia,
wielkos$ci, ani ksztaltu nerek. U 8 kotow (25%) obserwowano podwyzszenie echogenicznosci
warstwy korowej, ale zmiana ta nie jest uwazana u tego gatunku zwierzat za patologiczng
[Elliott 2010]. U 2 Kkotow (6%) zaobserwowano objaw rgbka rdzeniowego. Spektrum
doplerowskie byto jednokierunkowe, niskooporowe, jednak u 5 kotéw (16%) nie byt
widoczny zatamek wczesno skurczowy, ani dodatkowy zatamek skurczowy.

Srednia warto$¢ RI w grupie zdrowych kotow wynosita 0,6+0,04, a gorna granica normy
zostala wyznaczona na poziomie 0,68. U jednego zwierzecia (3%) $rednia warto$¢ RI
przekraczala granicg 0,68.

Roéznica $redniej wartosci RI miedzy nerkg prawg i lewa nie byta statystycznie istotna - dla
nerki lewej Me=0,6 (min.=0,54, max.=0,68), dla nerki prawej Me= 0,59 (min.=0,51,
max.=0,59) [ryc.21].

Ik

0,70

0,68 |

0,66 |
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Ryc. 21. Poréwnanie warto$ci RI zdrowych kotow dla nerki lewej i prawej oraz wynik testu

U-Manna Whitney’a.

Srednia réznica w wynikach RI dla nerki prawej i lewej (ARI) w grupie 1k wynosi 0,03+0,02.
Nie wykazano réznic w wartosci RI migdzy samcami a samicami: Me odpowiednio 0,59
(min.=54, max.=0,68) i 0,61 (min.=0,55, max.=0,71) [ryc. 22].
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Ryc. 22. Wykres ramka-wasy przedstawiajacy warto$ci RI u samcow i samic grupy Ik.
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Ryc. 23. Rycina przedstawia dodatnig korelacje miedzy wiekiem a wartoscig RI u zdrowych

kotow (r=0,47, p<0,01).
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Ryc. 24. Prawidlowe widmo przeptywu w tetnicy migdzyptatowej u kota z grupy Ik.

4.2. WYNIKI POMIAROW W GRUPIE ZWIERZAT CHORYCH.

4.2.1. GRUPA llp

W badaniu dwuwymiarowym obraz nerek byt prawidlowy (21%) lub wykazywat
szereg zmian w ich wielkosci (21%), grubosci warstwy korowej (15%), echogenicznosci
(60%) oraz strukturze, w postaci zatarcia warstwy granicznej (37%), wystepowania
mineralizacji migzszu lub uktadu miedniczkowego (9%) albo jego poszerzenie (18%). U
dwoch pséw (6%) zaobserwowano tzw. nerke ,,terminalng”.

U 5 pséw z grupy llp (15%) w obrazie widma doplerowskiego wystgpowat pojedynczy
zalamek skurczowy.

W grupie llp wartos¢ RI miedzy nerkg lewg i prawa nie rdznita si¢ istotnie (p>0,05), jednak u
4 psow (12%) ARI przekroczyto obliczong w oparciu 0 wyniki uzyskane w grupie Ip granicg

0,04. Srednia wartos¢ wskaznika oporu (RI) w calej grupie IIp, bez uwzglednienia podziatu
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na podgrupy, wynosi 0,72+0,07 (Me=0,74, min=0,55, max=0,88), czyli istotnie wigcej w
poréwnaniu z grupg pséw zdrowych (p<0,001) [ryc.25].

RI

0,90

0,85 |

0,80 }

0,75 }

070 T U= 1697
Z=-4,8

0,65 | - p< 0,00000:

0,60 }

0,55 }
5 RI

050 B 25%-75%
T Min-Max

Ip lp

Ryc. 25. Wykres ramka-wasy ilustrujacy roznicg wartosci RI miedzy grupa Ip i Ilp oraz
wynik testu U-Manna Whitneya.

Srednie wartosci RI w podgrupach Ilpl-IIp4 wykazywaly wyzsze $rednie wartosci RI w
porownaniu z grupg psow zdrowych, jednak nie roznily si¢ istotnie miedzy sobg, cO

sprawdzono za pomoca testu jednoczynnikowej analizy wariancji ANOVA [ryc.26].
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0.60 : mz::isE
T Meanz1,96*SE
lipl lIp2 lIp3 lip4
Ryc. 26. Wykres przedstawiajacy Srednie wartosci RI oraz odchylenie standardowe w grupie
psoéw zdrowych oraz dotknigtych PChN z podziatem na podgrupy oraz wynik testu ANOVA

dla podgrup Ipl-l1p4.

IIp1 IIp2 Iip3 IIp4
$r+SD  0,7+0,04 0,7+0,09 0,72+0,1 0,75+0,05
Min 0,66 0,55 0,57 0,67
RI max 0,75 0,81 0,88 0,85
N(%) psowz 4 (57) 3 (50) 4 (50) 9 (75)

RI>0,71
Tabela 5. Srednia i odchylenie standardowe, minimum i maksimum wartosci RI oraz liczba
psOwW i procentowy udziat psow w podgrupie, u ktoérych RI przekraczato 0,71 w roéznych

stopniach zaawansowania PChN wg.IRIS.

W grupie IIp nie stwierdzono zwigzku mig¢dzy wartoscig RI a wiekiem pacjenta
(r=0,03, p<0,05). Stwierdzono staba, dodatnig zaleznos¢ (r=0,27, p<0,05) pomiedzy RI a
srednim poziomem kreatyniny u pséw w grupie llp (515+413umol/l, min 48umol/l, max
1632umol/l).
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W grupie psow z przewlekta chorobag nerek wykazano staba zaleznos$¢ ujemna (r = -0,15,
p<0,05) migdzy liczba erytrocytow [T/1] a wartoécia RI. Srednie wartosci RI u pacjentéw z
anemig (rbc<5,4 T/1, Ht<0,35%) wykazywaly wyzsza wartos¢ (0,75+0,06) niz u pséw bez niej
(0,71£0,03), jednak réznica migdzy grupami okazata si¢ nieistotna statystycznie (p=0,11).

Ryc. 27. Preparat histologiczny nerki psa z grupy llp4, z przewleklym $rodmigzszowym
zapaleniem nerek. Widoczny naciek komorkowy oraz  wioknienie przestrzeni
okotonaczyniowej. Zdjecie wykonano w Zaktadzie Patomorfologii i Weterynarii Sagdowej
(Katedra Patologii UP we Wroctawiu), fot. dr hab. M. Nowak.
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Ryc. 28. Widmo przeptywu krwi w tetnicy miedzyptatowej u psa z grupy Ilp4
podwyzszony wskaznik RI (0,83).
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4.2.2. GRUPA llk.

W badaniu dwuwymiarowym obraz nerek byl prawidlowy (16% osobnikéw) lub
odbiegat od normy w rozmaitych aspektach badania, poczagwszy od wielkosci (19%), poprzez
zmiang grubosci warstwy korowej (12%), echogenicznosci (45%) oraz struktury nerek, w tym
zatarcie warstwy granicznej (31%), wystepowanie torbieli (16%), ognisk zawatowych (3%),
mineralizacji w uktadzie miedniczkowym (6%), poszerzenia miedniczki nerkowej (9%).

U 10 kotow (31%) w obrazie widma nie wystgpowal zatamek wczesno-skurczowy ani
zatamek skurczowy dodatkowy.

U 4 kotow (12%) wartos¢ ARI przekraczata granice wyznaczong na podstawie grupy
kontrolnej (0,07).

Sredni wiek grupy wynosit 7,6+3,8 (min=1, max=15 lat), a jego wartos¢ wykazywata
dodatnig korelacj¢ ze wskaznikiem RI podobnie jak u kotow zdrowych (r=0,34, p<0,05)
[ryc.29].

Grupa llk
r = ,33980

1,2

11

0,4

0,3

-6 -4 -2 0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22
wiek w latach | . 95% confidence|

Ryc.29. Diagram korelacyjny przedstawiajacy zalezno$¢ migdzy RI a wiekiem u kotow z

PChN.

52



Wynik $redniej wartosci RI obliczonej dla grupy Ilk potraktowanej jako cato$¢ wynosit

0,74+0,09 — istotnie wigcej niz w grupie kontrolnej (p<0,0000001) [ryc. 30].

RI
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0,78
0,76
0,74
0,72
0,70
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1 t=-7,10
p<0,0000001

19 Mean
B Mean+SE

Ik

Ik

T Mean+1,96*SE

Ryc. 30. Wykres ramka-wasy przedstawiajacy poroéwnanie $redniego RI w grupie kotow

zdrowych i chorych na PChN.

W kolejnych podgrupach zgodnie z podziatem na stadium zaawansowania PChN, $rednia

warto$¢ RI rosta wraz z etapem zaawansowania choroby [tab.6], wykazujac istotne

statystycznie zrdznicowanie $rednich wartosci RI w podgrupach, co udowodniono testem

jednoczynnikowej wariancji ANOVA [ryc. 31].

k1 k2 I1k3 I1k4
‘ériSD 0,64+0,06 0,73+0,04 0,8+0,02 0,78+0,09
RI ‘min 0,58 0,65 0,77 0,63
‘max 0,77 0,8 0,83 0,89
N (%) kotéw z | 2 (28) 5(83) 6 (100) 9 (75)
RI>0,68

Tab.6. Srednie wartoéci RI w czterech podgrupach reprezentujacych kolejne stadia

zaawansowania PChN u badanych kotow.
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Ryc. 31. Zestawienie $rednich wartosci RI u kotéw w czterech stadiach zaawansowania

PChN, w poréwnaniu z grupg kontrolng oraz wynik testu ANOVA dla podgrup I1k1-11k4.

Ikl - M=,64143 Ik2 - M=,73333 1Ik3 - M=,80000 k4 - M=,78273
Ikl 0,172471 0,029545 0,008614
k2 | 0,172471 0,595296 0,666250
k3 | 0,029545 0,595296 0,987706
Ilk4 | 0,008614 0,666250 0,987706

Tabela 7. Wyniki poréwnania par $rednich w podgrupach I1k1-11k4 za pomoca testu Tukeya

dla grup o nieréwnej liczebnosci.

U kotow z niewydolnos$cig nerek korelacja miedzy warto$cig RI a poziomem kreatyniny w

surowicy krwi wykazuje warto$¢ dodatnig (r=0,27, p<0,05].
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Wykazano bardzo stabg, ujemng korelacj¢ (r= -0,05, p<0,05) mig¢dzy liczbg erytrocytow we
krwi a warto$cig RI. Poréwnanie $redniej warto$ci RI u zwierzat z anemig (RBC<S5T/I,
Ht<0,26%) i bez niej, nie wykazato statystycznie istotnej roznicy (odpowiednio 0,78+0,04 i
0,72+0,09, p=0,17).
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Ryc.32. Widmo przeptywu u kota z grupy 11k3. Znaczaco podwyzszony wskaznik RI (0,85).

4.2.3. GRUPAIII.

Wsrdd nieprawidlowosci odnotowanych w badaniu dwumiarowym w grupie |lI
najczestszymi byly: poszerzenie miedniczki lub miedniczek nerkowych i niekiedy blizszej
cze$ci moczowodu/Ow, zatarcie warstwy granicznej, podwyzszenie echogenicznosci warstwy
korowej i/lub rdzennej, zmiany ogniskowe migzszu.

Szesnascie psow (55%) wykazywalo poszerzenie miedniczki nerkowej: 10 — obustronne, 6 —
jednostronne.
U trzech psow (10%) w obrazie widma doplerowskiego nie wystepowat podwodjny zatamek

skurczowy, a warto$¢ RI przekraczata prog 0,71. U 1 psa widmo posiadato 3 zatamki PSV.
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Dwadziescia jeden psow (72%) wykazywalo podwyzszenie wartosci RI>0,71 w co najmniej
jednej nerce.

W poréwnaniu z grupg kontrolng (0,02+0,01), ARI u pséw z podejrzeniem infekcji gérnych
drog moczowych byto wyzsze (0,04+0,05), w sposéb statystycznie nieistotny (U=487, Z=-
1,2, p=0,2).

Dziewie¢ psow (31%) wykazalo wysoka podwyzszong wartos¢ ARI (powyzej 0,04). U
szeSciu psow (20%) zaobserwowano zarOéwno poszerzenie miedniczki nerkowej, jak i
ARI>0,04.

72% RI>0,71

A

“ 55%
31% ARI > poszerzenie
0.04 \ miedniczki
nerkowej

Ryc. 33. Diagram przedstawiajacy odsetek trzech najczesciej wystepujacych zmian w badaniu

USG u pséw w grupie 1.

Warto$¢ RI u psow z grupy III byta istotnie wyzsza niz u pséw zdrowych (Sr£SD=0,7+0,06,
Me=0,72, min=0,58, max.=0,8) (ryc.34).
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Ryc. 34. Porownanie $redniej warto$ci RI u psow zdrowych i psow z infekcja gornych drog

moczowych na wykresie ramka-wasy oraz wynik testu U-Manna Whitneya.

Nie wykazano statystycznie istotnej roznicy RI migdzy nerkami wykazujagcymi poszerzenie
miedniczki nerkowej (sr£SD=0,7+0,07, Me=0,72, min=0,58, max=0,8), a nerkami z
prawidtowa miedniczka ($r£SD=0,72+0,07, Me=0,74, min=0,53, max=0,8), [ryc. 35].
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Ryc. 35. Wykres przedstawiajagcy wartosci RI u psow z infekcjami gérnych drég
moczowych, w tym wykazujacych poszerzenie miedniczki nerkowej (strona lewa) oraz z

prawidtowa miedniczkg nerkowa (strona prawa) oraz wynik testu U-Manna Whitneya.
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N RI Miedniczka nerkowa

L P L P
1 0,76 0,73 - +
2 0,8 0,8 + +
3 0,67 0,55 - +
4 0,6 0,6 + +
5 0,76 0,69 + -
6 0,67 0,58 o +
7 0,69 0,78 + +
8 0,72 0,72 5 +
9 0,65 0,65 - +
10 0,75 0,8 5 +
11 0,71 0,71 + +
12 0,74 0,7 + +
13 0,74 0,74 + +
14 0,75 0,62 + ;
15 0,72 0,72 + -
16 0,53 0,66 + +

Tab. 8. Zestawienie wynikow u pséw z poszerzeniem miedniczki nerkowej (+).

+ Length 5,39 cm
X Length 3,01 cm
@ Length 2,75cm
g Length 1,70 cm

Ryc. 36. Ropien (biata strzatka) lewego ptata prostaty u psa z odmiedniczkowym zapaleniem

nerek.
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Ryc. 37. Lewa nerka psa, ktérego gruczot krokowy przedstawiono na rycinie poprzedniej,
widoczna w badaniu Duplex Doppler. Warto$¢ wskaznika oporu naczyniowego RI w tetnicy

mi¢dzyptatowej w normie (0,57).
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Ryc. 38. Prawa nerka psa, ktorego prostate i nerke lewa przedstawiono na ryc. 49, 50.

Warto$¢ RI miesci si¢ w normie, jednak ARI przekracza 0,05.

W grupie I1I nie wykazano zaleznosci migdzy wiekiem psow a wartoscig RI (-0,16, p=0,4).
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4.2.4. GRUPA IVp.

Do grupy IV zakwalifikowano psy (n=18), roznych ras i obojga pfici, chore na
cukrzyce (charakterystyka grupy w rozdz. 3.1.4). Sredni wiek grupy wynosi 10,3+2,4 lat
(min= 6, max=15 lat). W grupie wykazano dodatnig korelacj¢ miedzy wiekiem a wartoscia

wskaznika RI w stopniu podobnym jak u pséw zdrowych (r 1p=0,4, p<0,05), [ryc.39].

Grupa IVp

r =,40523

11

1,0

0,4

0,3

0,2

4 6 8 10 12 14 16 18
wiek w latach | o 95% confidence|

Ryc. 39. Diagram korelacyjny przedstawiajacy zalezno$¢ migdzy RI a wiekiem u psow

chorych na cukrzyce.

U psow chorych na cukrzyce szczegélnej ocenie poddano rowniez obraz nerek w trybie
dwuwymiarowym, podajac procentowy udzial najczesciej wystepujacych objawow. W
badaniu w trybie dwuwymiarowym cztery psy (22%) wykazywaly powigkszenie nerek,
natomiast az 10 (55%) podwyzszenie echogenicznosci warstwy korowe;.

U trzech pacjentow (16%) w obrazie widma nie wystepowatl zatamek wczesno skurczowy. U

7 psow (38%) RI przekraczato wartos¢ 0,71 traktowang jako akceptowang granice.
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Poprzez poréwnanie wynikéw w grupie IVp i Ip za pomocg testu U-Manna Whitneya
wykazano istotnie wyzsza warto$¢ RI w grupie psow z cukrzyca (Sr£SD=0,68+0,06,
Me=0,68, min=0,59, max=0,8) [ryc.40].

Grupa IVp wykazuje dodatnig korelacje miedzy wartoscig wskaznika RI a czasem trwania

cukrzycy (r=0,33, p<0,05).

RI
0,85
0,80 |
0,75}
0,70 } U= 228,5
Z=-2,24
p= 0,02
0,65 |
0,60 |
0,55 |
0,50 o Median
B 25%-75%
T Min-Max
Ip IVp

Ryc. 40. Poréwnanie warto$ci RI u pséw zdrowych i chorych na cukrzyce oraz wynik testu U-

Manna Whitneya.
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Ryc. 41. Zdjecie przedstawia nerke psa chorego na cukrzyce. Uwage zwraca podwyzszenie

echogenicznosci warstwy korowe;.
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Ryc. 42. Widmo przeplywu krwi w tetnicy miedzyptatowej psa, ktorego nerke przedstawiono
na rycinie poprzedniej. Uwage zwraca podwyzszona warto$¢ wskaznika oporu RI (0,75) oraz

brak zalamka ESP
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4.2.5. GRUPA 1Vk

Wykazano dodatnig korelacje migdzy wiekiem a warto$cig wskaznika oporu w stopniu

wigkszym niz w grupach Ik i I1k. (r=0,58, p<0,05), [ryc.43].

Grupa IVk

r=,58359

11
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Ryc. 43. Diagram korelacyjny obrazujacy zalezno$¢ migdzy RI a wiekiem u kotow chorych

na cukrzyce.

W badaniu dwuwymiarowym zaobserwowano typowe dla cukrzycy zmiany w obrazie nerek.
U 8(50%) kotow nerki byly powiekszone, u 11(68%) wykazywaty zwickszenie grubosci
warstwy korowej, natomiast u 5 kotow (31%) warstwa korowa przejawiata podwyzszong
echogenicznos¢. Zatamka wczesno skurczowego nie zaobserwowano u 9 (56%) kotow z
cukrzyca. U 12 kotow (75%) sredni wynik RI przekroczyl wartos¢ 0,68. Srednia dla
wskaznika oporu u kotdéw z cukrzyca wynosi 0,72+0,07, co stanowi wynik znaczaco wyzszy

w porownaniu z grupa kotow zdrowych (p< 0,00000001).
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Ryc. 44. Wykres ramka-wasy ukazujacy réznice w RI u kotow zdrowych i chorych na

cukrzycg.

W grupie IVk zrezygnowano z oceny korelacji RI i czasu trwania choroby, ze wzgledu na
wyrazng nadreprezentacje zwierzat u ktorych cukrzyce rozpoznano w przedziale czasowym

od 0 do 5 miesigcy [ryc. 45].

Histogram: czas trwania DM (IVK)
K-S d=,36694, p<,05 ; Lilliefors p<,01
Shapiro-Wilk W=,59534, p=,00002
14

12

10

7
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Ryc. 45. Histogram przedstawiajacy rozktad czasu trwania choroby od momentu jej

rozpoznania u kotow cukrzyca.
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Ryc. 46. Zdjecie przedstawia nerke kota chorego na cukrzycg. Widoczne zwigkszenie
echogenicznosci i grubosci warstwy korowej byto czgsto spotykanym obrazem u pacjentow z
grupy IVk.
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Ryc. 47. Zdjecie przedstawia nerke przedstawiong na rycinie poprzedniej, w badaniu Duplex

Doppler. Wysokooporowe widmo przeptywu (RI1=0,74)
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I I1 I11 IV
PSY §r£SD 0,63£0,04  0,72+0,07 0,7+0,06 0,68+0,06
Me 0,65 0,74 0,72 0,68
(min/max)  (0,53/0,71) (0,55/0,88)  (0,58/0,8) (0,59/0,8)
KOTY | $r#SD 0,6£0,04  0,74£0,08 --e---eeemmeoe- 0,72+0,07
Me 0,6 0,75 0,73
(min/max)  (0,54/0,68) (0,58/0,89) (0,58/0,82)

Tabela 8. Zestawienie wartosci RI w poszczegdlnych grupach pacjentow.
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5. DYSKUSJA

Za inspiracje do badan doplerowskich nerek u psow i kotdéw mozna uznad
opublikowane wczeéniej wyniki badan u ludzi po przeszczepach nerek lub z zaburzeniami w
odptywie moczu [Rifkin 1987, Palmer 1998, Sauvain 1991]. W miar¢ uptywu czasu oraz
upowszechnienia wysokiej klasy sprzetu do badan ultrasonograficznych, w weterynarii
badanie doplerowskie coraz czesciej stanowi uzupetnienie tradycyjnego obrazowania w trybie
dwuwymiarowym. Pomimo zgodnosci co do roli jakg odgrywa ultrasonografia doplerowska
w ocenie krazenia nerkowego, rodzg si¢ pytania o jej przydatnos¢ w praktyce klinicznej.
Przedmiotem najdoktadniejszych badan u ludzi jest ocena wspomnianej wyzej niedroznosci
gornych drég moczowych lub nerki przeszczepionej, ktore sa rzadkoscia w praktyce
weterynaryjnej, a wyniki badan RI u psow z niedrozno$ciag moczowodow dotycza zwierzat po
ich chirurgicznym podwigzaniu [Nyland 1993, Ulrich 1995, Choi 2003]. Z tego wzgledu, w
medycynie weterynaryjnej konieczne byto wyznaczenie wskazan do badania doplerowskiego,
a przede wszystkim prawidtowych parametrow widma u zdrowych zwierzat.

Rozbieznosci w ustalonych przez réznych autorow, gornych wartosci wskaznika Rl u psow i
kotéw, o ktérych wspomniano we wstegpie, mogg budzi¢ kontrowersje 1 prowadzi¢ do réoznych
wnioskoOw, odmiennie niz w medycynie czlowieka, gdzie uznano wartos¢ 0,7 za
bezdyskusyjng [Keogan 1996, Zaleska-Dorobisz 2006]. Odmienne warto$ci gornej granicy Rl
podawane przez roznych autorow moga wynika¢ ze zrdznicowania grup kontrolnych lub
sposobow oceny widma. W publikacjach dotyczacych prawidtowych wartosci RI u matych
zwierzat, zawarte sa zazwyczaj skape informacje na temat sposobu analizy widma lub
rozktadu danych dotyczacych pacjentdéw, takich jak wiek lub masa ciala. Wykazano, ze w
zaleznos$ci od sposobu kalkulacji parametréw widma (obrysowanie automatyczne lub rgczne)
otrzymano ich rézne wartosci [Unal 2004]. Gottlieb (1997) i wsp. wykazali subiektywno$¢ w
ocenie jakosciowe] widma tetnic nerkowych, a takze stosunkowo niewielkie rozbieznosci w
warto$ci RI tego samego widma, ocenianego przez réznych badajacych [Gottlieb 1997].
Istotnym czynnikiem wplywajacym na oceng¢ doplerowskiego spektrum jest bez watpienia
doswiadczenie badajacego i opanowanie techniki badania doplerowskiego w stopniu
pozwalajacym, na uzyskanie jak najlepszego obrazu widma [Gill 1985, Matek 2003]. W
niniejszej pracy u kazdego pacjenta analizowano widmo uzywajgc jednego aparatu i w

powtarzalny sposob, poprzez r¢czne wyznaczanie predkosci skurczowej i rozkurczowe;.
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Zaleznos¢ migdzy wiekiem pacjentow a wartoscig RI zostata udokumentowana u ludzi
i zwierzat. Chang i wsp. wykazali istotnie wyzsza warto$¢ RI u zdrowych szczeniat ponizej
czwartego miesigca zycia (0,75+0,05) w poréwnaniu z psami, ktére ukonczyly czwarty
miesigc zycia (0,65+0,05) [Chang 2010]. Wysoka warto§¢ RI u szczenigt wynika w
podwyzszonej aktywnosci reniny w osoczu, ktora aktywuje o§ RAA. Podobne zjawisko
obserwuje si¢ u dzieci, u ktorych aktywnos$¢ osoczowa reniny oraz warto$¢ RI sg najwyzsze w
niemowlgctwie 1 sukcesywnie spadajg do wieku okoto 50-130 miesigcy [Chang 2010, Murat
2005, Scholbach 1999, Zaleska-Dorobisz 2006, Sigirci 2006]. Ze wzgledu na powszechno$é
miazdzycy i nadci$nienia w populacji ludzkiej, proces starzenia si¢ te¢tnic zostat szeroko
omowiony w licznych publikacjach. Z wiekiem nastepuje przebudowa $cian tetnic, polegajaca
na zwigkszeniu grubosci blaszki wewnetrznej, zaniku wtokien elastyny, odpowiedzialnych za
napiecie $cian tetnic przy niskim ci$nieniu, oraz zwiekszeniu ilo$ci widkien kolagenu, ktére
sa mniej rozciaggliwe i1 zapewniaja wytrzymato$¢ $cian tetnic przy wzro$cie ci$nienia [Levy
2001, Krasinska 2002]. Powyzsze zmiany prowadza do zmniejszenia podatnosci tetnic,
zwigkszenia oporu obwodowego,  podwyzszenia cisnienia t¢tniczego lub rozwoju
izolowanego nadci$nienia tetniczego. Hemodynamiczne konsekwencje nadci$nienia,
niezaleznie od przyczyny, przybieraja mechanizm blednego kota - wzrost ci$nienia
skurczowego 1 obnizenie przeptywu w rozkurczu, a w konsekwencji przewlekty skurcz i1
przebudowe nerkowych tetniczek oporowych, utrwalajacych wysokie ci$nienie skurczowe
[Krasinska 2002]. W wigkszosci publikacji dotyczacych pomiaru RI w tetnicach nerek u
zdrowych dorostych osob wykazano dodatnig korelacje RI z wiekiem pacjenta [Terry 1992].
Pomimo, iz uwaza si¢, ze u starych pséw nie zmienia si¢ stosunek elastyny do kolagenu,
wykazano pozytywng zalezno$¢ miedzy wartoscig wskaznika oporu naczyniowego a wiekiem
u zdrowych pséw [Yin 1983, Haidet 1996, Novellas 2007], co potwierdzaja wyniki tej pracy.
Brak pierwotnych zmian w $cianie naczyn nie wyklucza jednak idiopatycznego nadcis$nienia,
ktore niekiedy wystepuje u psow 1 kotow [Carr 2009, Brown 2007].
Kolejnym czynnikiem poglebiajacym zmniejszenie podatnosci tetnic u ludzi jest miazdzyca, u
matych zwierzat wcigz bedaca tematem dyskusji. Dawniej uwazano, ze w tgtnicach psow i
kotow nie wystepuja zmiany zwigzane z wiekiem ani miazdzyca, stad w medycynie
poréwnawczej psy czesto stosowano jako model do badania nadci$nienia u ludzi [Haidet
1996]. Dzi§ wiadomo, ze miazdzyce potwierdzono histopatologicznie u psow z
niedoczynnoscig tarczycy, cukrzyca i nadczynnos$cig kory nadnerczy [Steffes 1982, Hess
2006]. Odnotowano przypadki spontanicznie wystepujacej aterosklerozy u psow i kotow,

jednak w poréwnaniu z populacjg ludzi, u matych zwierzat idiopatyczna miazdzyca wystepuje
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incydentalnie [Falk 2006, Nicolle 2005, Williams 2003, Letborn 1996]. Podatnos$¢ tetnic ma
kluczowe znaczenie w ultrasonografii doplerowskiej nerek, poniewaz u ludzi dotknig¢tych
miazdzyca 1 nadci$nieniem t¢tniczym wykazano podwyzszone wartosci RI w tetnicach
nerkowych, mimo ze nie stwierdzono u nich cech nefropatii [Radermarcher 2002]. Powyzszy
fakt pozostaje w zwigzku z cze¢stym wystepowaniem wtornej niewydolnoSci nerek w
populacji ludzi chorych na nadci$nienie tetnicze [Bidani 2004].

Przedmiotem badan omawianej pracy byty zwierzgta w roznym wieku. Dodatnig korelacje RI
z wiekiem pacjentdow wykazano w niemal wszystkich grupach klinicznych, za wyjatkiem
grupy llp (r=0,03, p<0,05) oraz Il (r=-0,16, p=0,4). Brak korelacji mi¢gdzy wiekiem a RI w
grupie psow z przewlekla chorobg nerek, zroznicowang pod wzglegdem wieku (rozktad
normalny), zdaje si¢ potwierdza¢ wigkszy wplyw zmian zwigzanych z jej przebiegiem w
porownaniu z wptywem wieku. W grupie III brak zwigzku RI z wiekiem rowniez mozna
postrzega¢ jako uwiarygodnienie zalezno$ci miedzy istnieniem infekcji goérnych drog
moczowych a wzrostem wskaznika oporu. Najbardziej znaczaca, dodatnig korelacje miedzy
RI a wiekiem zanotowano w grupie zdrowych psow (r=0,44) oraz kotéw z cukrzycg (r=0,58).
W grupie Ip najwyzsze wartosci RI (0,7-0,71) odnotowano u pséw w wieku 10-12lat.
Dodatnia korelacja wieku i Rl u kotdw z rozpoznang cukrzycg, moze by¢ zwigzana z
prawdopodobnym, dhugotrwatym okresem bezobjawowym choroby u starszych kotoéw, w
ktorym mogg wystepowac zmiany naczyniowe. Krzywoliniowa zalezno$¢ migdzy wiekiem a
Rl w grupie zdrowych kotdw, gdzie krzywa opada, wykazujac nizsze wartosci RI u
najstarszych kotow moze wynika¢ z matej iloSci zwierzat starych w badanej populacji. Grupa
Ik wykazuje bowiem najnizszy $redni wiek osobnikow (tab. 4) oraz nadreprezentacje zwierzat
mtodych (histogram przesuniety na stron¢ lewa). Mozna przypuszczaé, ze przy wigkszym
zrdéznicowaniu wieku grupy i wzbogaceniu jej o zwierzeta w wieku starszym i podesztym
korelacja przedstawialaby si¢ podobnie jak u zdrowych psow, jednak powyzsza hipoteza
wymaga sprawdzenia.

Podsumowujac, nalezy sadzi¢, ze zaawansowany wiek moze potggowaé wzrost wskaznika
oporu u zwierzat chorych, jednak nie powinien by¢ uznany za gtéwny czynnik wplywajacy na
jego warto$¢. Powyzszy fakt $wiadczy o wigkszej warto$ci pomiaru nerkowego oporu
naczyniowego za pomocg ultrasonografii doplerowskiej u matych zwierzat w starszym wieku
niz u ludzi z wieku podesztym, poniewaz mozna w wigkszym stopniu traktowac¢ go jako
wyktadnik zaburzen mikrokrazenia nerkowego niz zmian w uktadzie sercowo-naczyniowym,

wynikajacych z procesu starzenia.
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W dostepnym pismiennictwie nie napotkano danych na temat zaleznosci miedzy plcig oraz
masa ciata a wartos$cig RI u zwierzat. W niniejszej pracy poréwnano wyniki u samcoéw i samic
w grupie zwierzat zdrowych, gdzie nie odnotowano roznic Statystycznych (p w grupie
Ip=0,32, w grupie 1k=0,47), stad zalozono, ze pte¢ nie wptywa na warto$¢ RI. Ze wzglgdu na
duzg roznorodnos¢ badanych grup pod wzgledem rasy i masy ciata w grupie zdrowych psow,
podjeto probe obliczenia ich zwigzku z RI, jednak nie wykazano zréznicowania wynikow u
ras malych, srednich i duzych. W pismiennictwie dostepna jest jedna publikacja odnoszaca si¢
do zwierzat konkretnej rasy i zblizonej masy ciata - Carvalho (2011) opisuje szczegotowe
wyniki analizy widma doplerowskiego w tetnicach nerkowych u kotow rasy perskiej.

Normy wskaznika RI wyznaczono w sposob analogiczny do przedstawionego w literaturze
[Novellas 2007, Carvalho 2011, Petrie&Watson 2006]. Za goérng granic¢ RI dla zdrowych
pséw uznano warto$¢ 0,71, czyli nieznacznie nizsza od podanej w innych publikacjach
[Rivers 1997, Novellas 2007]. Podobng rozbieznos¢ z danymi z piSmiennictwa wykazano
wyznaczajac krytyczng warto$¢ RI w grupie zdrowych kotéw, za ktoéra uznano wynik 0,68.
Trudno okresli¢ przyczyng niewielkiej roznicy w gornych akceptowanych wartosciach RI w
r6znych publikacjach. Tak jak wyzej wspomniano, moze ona wynika¢ z rozmaitej liczebnosci
1 charakterystyki grup badanych zwierzat lub subiektywnej, wykonywanej za pomocg réznych
metod oceny widma doplerowskiego. Gérne granice normy przedstawione w pracy wpisujg
si¢ w 0gblng tendencje do poddawania weryfikacji wczesniej opublikowanych wynikow i
obnizania norm RI u matych zwierzat, zwlaszcza kotéw [Carvalho 2011]. Niewatpliwie coraz
wyzsza jako$¢ sprzetu do badan ultrasonograficznych rowniez moze stanowi¢ istotny czynnik
utatwiajacy oceneg przeplywu wewnatrznerkowego.

Wzrost wskaznika RI w chorobach migzszowych nerek zostal szeroko opisany,
zwlaszcza u ludzi [Platt 1990, Parollini 2009, Rivers 1997, Novellas 2010, Galesic 2004].
Mechanizm wzrostu oporu naczyniowego w przebiegu chordb nerek opiera si¢ przede
wszystkim na skurczu migsni gladkich tetniczek oporowych, ktéry pojawia si¢ poprzez
zaburzenie funkcji srodbtonka, w wyniku dziatania cytokin zapalnych i stresu oksydacyjnego
[Lockhart 2009, Arima 2003]. Nastepowa aktywacja uktadu RAA powoduje kaskad¢ zmian
wywotang dziataniem angiotensyny II, ktora jest kluczowym czynnikiem tego uktadu. Oprocz
silnego dziatania naczynioskurczowego (zaréwno lokalnego jak 1 ogdlnego), pobudza
wydzielanie aldosteronu, powodujgcego resorpcje zwrotng sodu w kanaliku blizszym
[Stompor 2009, Kim 2000, Atlas 2007]. Niezaleznie od dziatania hipertensyjnego,
angiotensyna Il aktywuje liczne szlaki komoérkowe, w tym czynniki wzrostu, cytokiny i

czynniki transkrypcyjne, powodujace przerost komorek mezangium i synteze biatek macierzy
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zewnatrzkomorkowej, co prowadzi do zwldknienia kiebuszkow nerkowych. Stad
przeswiadczenie, ze angiotensyna Il moze samoistnie wywotywac choroby nerek i ukladu
sercowo-naczyniowego, niezaleznie od swojego dzialania hipertensyjnego [Kim 2000].

W badaniach nerkowego oporu naczyniowego za pomoca ultrasonografii doplerowskiej u
ludzi, po wstepnym okresie entuzjazmu, w ostatnim dziesi¢cioleciu metoda zaczeta budzié
kontrowersje [Krumme 2006, Radermacher 2009.]. Badania in vitro [Bude 1999], w ktorych
potwierdzono ogromny wptyw podatno$ci naczyn na warto§¢ RI, zaczety sktania¢ badajacych
do weryfikacji wynikow wczesniejszych badan. Obecnie odst¢puje si¢ od prognozowania
odrzucenia przeszczepu u ludzi po transplantacji nerki, na podstawie RI, poniewaz okazato
si¢, ze warto$¢ nerkowego oporu naczyniowego koreluje bardziej ze stanem uktadu
naczyniowego biorcy niz nerki przeszczepionej [Krumme 2006]. Ponadto, pojawiaja si¢
opinie, ze warto$¢ diagnostyczna RI w zaden sposob nie przewyzsza tradycyjnych metod
laboratoryjnych, takich jak pomiar filtracji kigbuszkowej przy pomocy poziomu kreatyniny
lub cystatyny C w surowicy krwi oraz poziomu mikroalbumin w moczu [Lockhart 2009].

W  rozpatrywaniu przydatnosci badania doplerowskiego u matych zwierzat, niska
czestotliwo$¢ samoczynnie wystepujacych zmian w $cianach tetnic u psoéw i kotow mozna
uzna¢ za czynnik pozytywny. W zdecydowanej wigkszosci przypadkéw mozna odrzuci¢
czynnik pierwotnego obnizenia podatnosci tetnic 1 jego wplyw na wynik pomiaru, a to z kolei
pozwala na traktowanie otrzymanego wyniku jako wyktadnika funkcji nerek w stopniu
wigkszym niz u ludzi.

Mimo licznych uwag co, do przydatnosci badania w praktyce klinicznej, wzrost wartosci RI w
chorobach migzszowych nerek nie podlega dyskusji. Przy wysokiej czutosci wskaznika RI w
chorobach nerek, proby okreslenia jego specyficznos$ci zakonczyly si¢ niepowodzeniem.
Pierwotnie sadzono, ze przy wzroscie RI mozna podejrzewaé choroby §rédmiazszowe nerek,
natomiast przy jego prawidlowej wartosci - choroby klebuszkowe. Istotnie, zar6wno u
zwierzat jak 1 u ludzi zaobserwowano prawidlowe wartosci RI w ostrych chorobach
ktgbuszkowych, jednak ich przejscie w faze przewlekla powoduje wzrost nerkowego oporu
naczyniowego [Galesic 2004]. Z tego wzgledu w niniejszej pracy zdecydowano si¢ podzieli¢
pacjentoéw wedtug etapu zaawansowania przewleklej choroby nerek zamiast wedlug jej
etiologii. W najnowszej publikacji dotyczacej wartosci RI w chorobach nerek u psow i kotow
zaprezentowano najliczniejsza dotychczas grupe badawcza [Novellas 2010]. Pomimo, ze w
publikacji wykazano wzrost RI u matych zwierzat z chorobami nerek oraz dodatnig korelacj¢
Rl z poziomem kreatyniny w surowicy, nie wiadomo w jakim stopniu zaawansowania

choroby znajdowaty si¢ badane zwierzgta. Co wigcej, oprocz pacjentdow z chorobami
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migzszowymi nerek, do grupy badawczej zakwalifikowano zwierzgta z ostrymi i
przewlektymi chorobami nerek o rdéznej etiologii, wlaczajac zwierzeta z zaburzeniami w
odptywie moczu.

Wykrycie przewlekiej choroby nerek w I 1 II stadium moze stanowi¢ wyzwanie, z powodu
czesto stabo wyrazonych objawow klinicznych. Wyniki badan w grupie lla i 1lb wskazuja na
wystepowanie w populacji pséw i kotdw z podwyzszong wartoScig Rl nawet w pierwszym
stadium zaawansowania choroby. Wsréd psow z przewlekta choroba nerek w stadium I, 1T i
IIT wzrost wartosci RI powyzej normy wykazywata ponad potowa badanych zwierzat,
natomiast w stadium IV - 75% osobnikow. W przypadku kotow, 37% zwierzat w I stadium
choroby i az 83% w stadium II wykazywalo wartosci RI przekraczajace przyjeta, na
podstawie grupy kontrolnej norme.

W grupie zwierzat z przewlekla niewydolnos$cig nerek (Ilp i Ilk), $rednie wartosci wskaznika
RI wzrastaly w kolejnych podgrupach wedlug zaawansowania choroby. Wyjatek stanowi
podgrupa kotow w III stadium przewleklej choroby nerek, w ktorej 100% osobnikéw
wykazywato wzrost RI powyzej normy ($rednia 0,8+0,02), w przeciwienstwie do kotow z
krancowa niewydolnoscia nerek, gdzie u 75% zwierzat RI przekraczalo norme ($rednia
0,78+0,09). Przyczyna takiego stanu rzeczy moze by¢ bledna klasyfikacja pacjentow do
poszczegdlnych podgrup wedlug zaawansowania choroby. Zwierzeta z krancows
niewydolnoscig nerek, sg czesto wyniszczone 1 wykazuja nizszg mas¢ migsniowa, przez co
stezenie kreatyniny w surowicy krwi moze przybiera¢ nizsze wartosci [Elliott 2008].
Falszywie zanizona warto$¢ kreatyniny mogla by¢ przyczyna przyporzadkowania danego
pacjenta w ostatnim stadium choroby do podgrupy trzeciej zamiast czwartej. Kolejng hipoteza
wyjasniajaca nizszg warto$¢ RI w podgrupie 1Tk4 w porownaniu z I1k3 jest jednostronna lub
obustronna atrofia nerek, pojawiajaca si¢ niekiedy w ostatnim stadium choroby. W trakcie
wykonywania badan, u pojedynczych pacjentéw z zanikiem nerki, zaobserwowano nizsze
wartosci RI w nerkach o cechach atrofit w porownaniu z nerkami wielkosci prawidtowe;.
Ponadto, postepujaca w przebiegu choroby utrata nefrondw moze zmniejszac¢ taczng liczbe
tetniczek oporowych i prowadzi¢ do obnizenia warto$ci RI. Powyzsze teorie sg jedynie proba
wyjasnienia otrzymanych wynikdéw 1 wymagaja sprawdzenia przez badanie histopatologiczne
nerek oraz bardziej wnikliwg ocen¢ masy ciata i kondycji pacjentow w kolejnych badaniach.
Novellas w swojej pracy (2010) wykazuje ujemnag korelacje miedzy iloscig erytrocytow a Rl u
zwierzat z przewlekta chorobg nerek, co thumaczy skurczem naczyn krwiono$nych w stanie
hipoksji. Poréwnanie $redniej wartosci RI u zwierzat z anemia i bez anemii w grupach Ilp 1

Ik tej pracy, nie wykazato istotnej statystycznie réznicy miedzy nimi (p>0,05). Bardzo staba
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odwrotna zalezno$¢ (r odpowiednio -0,2 u pséw i -0,05 u kotow) miedzy ilo$cig erytrocytow a
RI w grupie II pozostaje zbiezna z wynikami innych autoréw (Morrow 1996, Novellas 2010).
Ze wzgledu na brak istotnej r6znicy w oporze naczyniowym u zwierzat z anemig i bez niej,
mozna sadzi¢, ze prawdopodobng przyczyng takiej korelacji jest wystepowanie
niedokrwisto$ci u zwierzat z zaawansowana chorobg nerek, u ktorych warto§¢ RI jest
najwyzsza.

Z powodu stabej korelacji miedzy RI a poziomem kreatyniny u zwierzat z PChN, a takze
wystepowania podwyzszonych warto$ci oporu naczyniowego u 0sobnikéw w I i Il stadium, a
niekiedy réwniez wartosci prawidlowych w III 1 IV stadium PChN, wzrost RI powinien by¢
traktowany jako wskaznik zaburzen w mikrokrazeniu nerkowym, nie natomiast utozsamiany
ze wskaznikiem filtracji klebuszkowey.

Tak jak wspomniano wyzej, okazjonalne wystgpowanie pierwotnych zmian naczyniowych u
psow 1 kotéw pozwala traktowac warto§¢ RI w sposéb bardziej bezposredni wyktadnik stanu
mikrokrazenia nerek, niz ma to miejsce u ludzi. Nie wolno jednak zapomina¢, ze najczestsza
przyczyna nadcis$nienia u zwierzat jest przewlekta niewydolno$¢ nerek. Wedtug niektérych
autorow [Carr 2007] nadci$nienie wystgpuje u okoto 60% matych zwierzat z przewlekla
chorobg nerek. Geneza nadci$nienia w przewleklej chorobie nerek jest wieloczynnikowa i
podobna u ludzi 1 zwierzat. Niewatpliwie ogromng role w etiologii nadci$nienia w przebiegu
chorob nerek odgrywa uktad RAA, hiperwolemia, a takze dysfunkcja srodbtonka, stres
oksydacyjny, cytokiny zapalne i czynniki wzrostu, wzrost poziomu wewnatrzkomorkowego
wapnia, poziomu parathormonu oraz katecholamin [Carr 2007, Atkins 2007, London 2002].
Cisnienie, ktorego wartos¢ przekracza mozliwosci mechanizmu autoregulacyjnego nerek,
prowadzi do stwardnienia kiebuszkow nerkowych, zmniejszenia liczby nefronow 1
poglebiajacego sie nadci$nienia, przenoszonego na ocalale kiebuszki nerkowe (mechanizm
btednego kota) [Bidani 2004]. Przewlekly skurcz tetniczek oporowych prowadzi do
przebudowy ich $ciany, utrwalajagc wysoki opér naczyniowy 1 nadci$nienie. Powyzszy
mechanizm moze stanowi¢ wyjasnienie dla wzrostu RI w kolejnych etapach choroby nerek,
gdzie pierwotny czynnik uszkadzajacy wyzwala skurcz naczyh za posrednictwem
angiotensyny II, natomiast jego utrwalenie zachodzi pod wptywem przebudowy $cian naczyn.
Podobnie jak u ludzi, przewlekte nadci$nienie u pséw i kotéw prowadzi do zmian wtornych w
uktadzie sercowo-naczyniowym. Wzrost obcigzenia nastgpczego powoduje aktywacje,
migracje 1 proliferacje mig¢sni gladkich oraz reorganizacje wtokien kolagenowych i macierzy
zewnatrzkomorkowej [London 2002]. U psoéw powyzsze zmiany przyczyniaja si¢ do trwatej

przebudowy $cian naczyn powodujac obnizenie ich podatnosci oraz wtérnego przerostu lewej
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komory [Shapiro 2008, Munagala 2005, Barra 1997]. Obnizenie zdolnosci buforowych
duzych naczyn sprawia, ze wigcksza czg$¢ objetoSci wyrzutowe] przenoszona jest
bezposrednio do naczyn obwodowych, natomiast w fazie rozkurczu serca objetos¢ krwi jest
niedostateczna do utrzymania odpowiedniego ci$nienia rozkurczowego. Z kolei obwodowy
przeplyw pulsacyjny powoduje skurcz tetniczek oporowych, poglebiajac nadcisnienie
[Krasinska 2002].

Sztywne drzewo naczyniowe powoduje nie tylko podwyzszenie ci$nienia skurczowego, ale
rowniez szybsze rozchodzenie si¢ fali tetna [Krasinska 2002]. Wedtug literatury podwdjny
zatamek skurczowy w obrazie widma, jest zwigzany z podatnoscig tetnic [Chudek 2008].
Wicksza elastyczno$¢ naczyn sprawia, ze odbita fala t¢tna nastepuje w dluzszym czasie po
pierwszym zatamku skurczowym. W przypadku zesztywnienia tetnic sytuacja przedstawia si¢
odwrotnie. Wzrost predkosci fali tgtna w naczyniu o zmniejszonej podatnosci jest dodatkowo
nasilony przez szybszy powrot fali odbitej, ktora naktada si¢ na rami¢ wstepujace przeptywu
[Krasinska 2002]. Zaréwno psy jak i koty z przewlekta chorobg nerek, zwlaszcza w I i IV
stadium choroby, ktorych wyniki badan przedstawiono w pracy, wykazywaly wigkszy
odsetek widma z pojedynczym zatamkiem skurczowym w poréwnaniu ze zwierzgtami
zdrowymi (psy 15% vs 0%, koty 31% vs 16%). W zwiazku z czestym wystepowaniem
nadci$nienia w populacji zwierzat z chorobami nerek, mozna przypuszczac, ze moze by¢ ono
jednym z czynnikdéw, posrednio wplywajacych na ksztatt widma.

W pracy Novellas nie wykazano zalezno$ci migdzy wartoscia RI oraz skurczowym
ci$nieniem tetniczym u pséw i kotdow z chorobami nerek, jednak nie wiadomo czy wsrod
badanych zwierzat wystgpowaly osobniki z nadci$nieniem [Novellas 2010]. Nalezy
przypuszczaé, ze obnizenie podatnosci duzych naczyn tgtniczych w przebiegu nadcisnienia u
zwierzat z chorobami nerek moze zawyzac RI, tak jak ma to miejsce u ludzi lub wptywac na
ksztalt widma. Ponadto, o ile jest to mozliwe, warto$¢ RI u zwierzat z przewlekla chorobg
nerek warto interpretowac w oparciu o wynik pomiaru ci$nienia tetniczego.

Diagnostyka réznicowa przyczyn poszerzenia miedniczki nerkowej za pomoca
ultrasonografii w trybie dwuwymiarowym moze stanowi¢ wyzwanie, stad ostateczne
rozpoznanie niedroznoséci gornych drég moczowych u ludzi niekiedy wymaga wykonania
scyntygrafii. Ze wzgledu na czeste wystepowanie kolki nerkowej u ludzi, pierwsze badania
doplerowskie nerek miaty na celu usprawnienie rozpoznawania niedrozno$ci gornych drog
wyprowadzajacych mocz.
Za wazny czynnik w diagnozowaniu niedrozno$ci gornych dréog moczowych przy pomocy

ultrasonografii doplerowskiej uwaza si¢ czas trwania choroby. W poczatkowej fazie zastoju
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moczu (2-6h) lokalny wzrost poziomu prostaglandyn prowadzi do poszerzenia naczyn
krwiono$nych bez wptywu na warto$§¢ RI. Po okolo 6 godzinach cze$ciowej lub catkowitej
niedroznos$ci w dotknietej nig nerce dochodzi do skurczu naczyn krwiono$nych, skutkujacego
wzrostem oporu naczyniowego. Powyzsze zjawisko utrzymuje si¢ okoto 24-48h, po uptywie
ktorych postepujacy skurcz naczyn krwiono$nych prowadzi do zmniejszenia przeptywu krwi
przez nerkg, a w badaniu doplerowskim nie stwierdza si¢ odchylen od normy. Za zmiany
hemodynamiczne wywotujace zwezenie naczyn i spadek predkosci rozkurczowej, dajacy w
efekcie wzrost Rl odpowiedzialne sg liczne czynniki, takie jak m.in. uktad RAA, kalikreina-
kinina, a przede wszystkim tromboksan A2 (TXAZ2) [Brkljacic 2002, Opdenakker 1998, Gurel
2006, Ulrich 1995, Tublin 2003].
Istniejg publikacje dotyczace badania doplerowskiego u zwierzat z wywolang
eksperymentalnie niedrozno$cia, jednak w praktyce klinicznej rozpoznanie ostrej
niedroznos$ci moczowodu u psow i kotow okazuje si¢ bardzo trudne. Podstawowa przyczyna
jej niskiej rozpoznawalnosci u zwierzat towarzyszacych jest relatywnie rzadkie wystepowanie
tego rodzaju patologii w poroéwnaniu z ludzmi. Ponadto, niemoznos¢ komunikacji z
pacjentem 1 rézny sposob przejawiania objawow klinicznych utrudnia doktadne okres$lenie
czasu trwania choroby, ktory jest, tak jak wyzej wspomniano, czynnikiem kluczowym w
rozpoznawaniu niedroznosci za pomocg ultrasonografii doplerowskiej. W niniejszej pracy, po
wstepnych badaniach na pacjentach klinicznych z niedroznoscig moczowodu, zdecydowano o
wykluczeniu z grupy badawczej zwierzat z niedroznoscig gornych drog moczowych z
powodu zbyt matej liczebnosci podgrupy oraz catkowicie rozbieznych wynikow.
Odmiedniczkowe zapalenie nerek jest chorobg czesto spotykang w praktyce weterynaryjne;,
a roznicowanie infekcji dolnych i gornych drog moczowych niejednokrotnie stanowi problem
ze wzgledu na rozmaity przebieg infekcji gornych drég moczowych u pséw [Seguin 2003].
Przy braku azotemii, goraczki, leukocytozy 1 wutajonych objawach klinicznych,
ograniczajacych si¢ do infekcji pecherza, lokalizacja zakazenia moze okaza¢ si¢ trudna,
bowiem waleczki w osadzie moczu nie wystepujg stale i majg tendencje do rozpadu.
Okreslenie czy infekcja dotyczy rowniez goérnych drog moczowych ma podstawowe
znaczenie dla czasu trwania terapii [Elliott 2010].

Z powodu braku publikacji na temat badania doplerowskiego u zwierzat z infekcja goérnych
drog moczowych, zaproponowano grupe III jako odrgbng grupe badawcza. Wyniki uzyskane
w grupie III §wiadcza, ze takie objawy jak poszerzenie miedniczki nerkowej, réznica w RI
pomiedzy nerkami przekraczajaca wartos¢ 0,05 lub wysoka warto$¢ bezwzgledna RI w jednej

lub obydwu nerkach moga wystepowa¢ w przebiegu infekcji géornych drog moczowych. U
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trzech pacjentow wykazujacych wzrost wartosci RI, u ktorych wykonano kontrolne badanie
ultrasonograficzne po zakonczonej terapii, warto$¢ wskaznika oporu wrocita do normy.
Wyniki uzyskane w grupie III moga by¢ uznane za pretekst do dalszych badan nad
ultrasonografig doplerowska, jako metoda dodatkowa, stluzaca do roéznicowania zakazen
gornych i dolnych drog moczowych u zwierzat.

Jakkolwiek u zadnego z psOw nie stwierdzono cech bliznowacenia nerki, potencjalne
powiktania infekcji gérnych drég moczowych, powodujace zaburzenia w odptywie moczu,
najprawdopodobniej wplywajg na wartos¢ RI u psow. Kontynuowanie obserwacji,
uwzgledniajace monitorowanie stanu zdrowia zwierzat z odmiedniczkowym zapaleniem
nerek poprzez powtarzanie badania doplerowskiego nerek oraz wykonania badania
scyntygraficznego byloby nieocenione. Okreslenie znaczenia ultrasonografii doplerowskiej w
lokalizacji zakazenia moze by¢ trudne u zwierzat z pierwotng przewlekla niewydolnoscig
nerek, poniewaz nalezy spodziewa¢ si¢ u nich wzrostu wartosci RI, niezaleznie od
wystepowania infekcji.

Ostatnig grupe pacjentow stanowily psy i koty z cukrzyca. Powodem ich wlaczenia do
badan byty liczne publikacje dotyczace wzrostu RI u ludzi z nefropatia cukrzycowa oraz
pytanie o jej przebieg u zwierzat [Brkljacic 1994, Matsumoto 2000, Milovanceva-Popovska
2007, Hamano 2008, Ghaffar 2010, Kraus 1997, Greco 2009, Koenig 2004].
W medycynie cztowieka nefropatia cukrzycowa stanowi problem na skale spoteczna,
poniewaz u blisko polowy pacjentow poddawanych hemodializie, krancowa niewydolno$¢
nerek wynika z nefropatii cukrzycowej [Gliga 2009, Ritz 1999]. Ponadto, wynikajace z
cukrzycy nieprawidlowosci w funkcjonowaniu i strukturze nerek, mogg pojawié si¢ wiele lat
przed objawami nefropatii, zwlaszcza w cukrzycy typu II, gdzie patomechanizm nefropatii

jest bardzo ztozony, a poczatek choroby jest nieznany [Pelliccia 2007, Grzeszczak 2003].

Patomechanizm nefropatii cukrzycowej jest zlozony i wielokierunkowy [Czekalski 2007,
Grzeszczak 2003, Kanwar 2008]. Wiadomo, ze im lepiej kontrolowana glikemia, tym nizsze
ryzyko rozwoju nefropatii cukrzycowej [Chiarelli 1998]. Opisane u ludzi zmiany
histopatologiczne w cukrzycowej chorobie nerek obejmuja hiperplazje komorek kiebuszkow i
kanalikow nerkowych, stwardnienie blon podstawnych kilebuszkow 1 kanalikéw, wzrost
objetosci mezangium, a takze szkliwienie §cian matych tetniczek, co prowadzi do zaburzen w
autoregulacji krazenia nerkowego [Grzeszczak, Pelliccia 2007, Kanwar 2008, Czekalski
2007]. Oprdcz mikroangiopatii do zmian naczyniowych w cukrzycy zalicza si¢ rowniez,

dominujgce w cukrzycy typu II, makroangiopatie czyli tzw. przedwczesng posta¢ miazdzycy,
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powodujacg rozsiane zmiany blaszki wewnetrznej 1 srodkowej zarowno tetnic duzych jak i
srednich oraz matych (w tym tetnicy nerkowej), prowadzacej do ich zesztywnienia [Wierusz-
Wysocka 2009, Kumiko 2008, Grzeszczak].

Wystepowanie nefropatii cukrzycowej u zwierzat wciaz nie jest do konca wyjasnione. Istniejg
publikacje potwierdzajace wystepowanie biatkomoczu i nadcisnienia u pséw z cukrzyca
[Kirsch 1993, Struble 1998]. U kotéw obserwuje si¢ dos¢ wczesne wystepowanie
biatkomoczu 1 azotemii w przebiegu cukrzycy, a niewydolno$¢ nerek jest jedng z gtownych
przyczyn $miertelnosci kotow z cukrzyca [Greco 2009, Kraus 1997, Koenig 2004]. W
badaniu histopatologicznym zaobserwowano zmiany typu mikroangiopatii, analogiczne do
opisanych u ludzi [Munana 1995, Steffes 1982, Kraus 1997, Koenig 2004]. Wspominajgc o
makroangiopatiach, nalezy wziaé¢ pod uwage fakt, ze w publikacjach dotyczacych miazdzycy
u zwierzat wymienia si¢ psy z cukrzycg jako jedna z najliczniejszych grup [Kagawa 1998,
Hess 2006].

Naczyniowe podtoze cukrzycowej choroby nerek sprawia, ze badanie doplerowskie cechuje
wysoka czuto$¢ w wykrywaniu nefropatii na wczesnym etapie. Warto$¢ oporu naczyniowego
(RI) koreluje dodatnio z czasem trwania choroby oraz poziomem biatkomoczu [Matsumoto
2000, Milovanceva-Popova 2007, Kumiko 2008, Ghaffar 2010]. Ponadto, u diabetykdéw bez
mikroalbuminurii wartosci RI sg wyzsze w porownaniu z grupg ludzi zdrowych, dzigki czemu
ultrasonografia doplerowska jest przez niektorych autorOw uznawana za przewyzszajaca
pomiar stezenia mikroalbumin w moczu, ktére obecnie uznawane jest za zloty standard
[Brkljacic 1994, Pelliccia 2008].

Tak jak wspomniano we wstepie, w jedynej publikacji dotyczacej wartosci Rl u psow z
cukrzycg [Novellas 2009] nie zaobserwowano jego istotnych odchylen od normy. WyniKi
przedstawione w niniejszej pracy swiadczg o podwyzszeniu wskaznika RI u psow 1 kotow z
cukrzycg w poréwnaniu z grupg zwierzat zdrowych. U psdw wykazano rowniez dodatnig
korelacje miedzy wartoscig RI a czasem trwania choroby, podobnie jak u ludzi chorych na
cukrzyce. Trudno jednak okresli¢ czuto$¢ ultrasonografii doplerowskiej w wykrywaniu
nefropatii cukrzycowej, ze wzgledu na rzadko$¢ wykonywania u zwierzat szczegdtowych
badan laboratoryjnych takich jak ilo§ciowe oznaczanie poziomu albumin w moczu, a przede
wszystkim badanie histopatologiczne. Szczegdlng uwage zwraca bardzo duzy odsetek (75%)
pacjentow wykazujacych podwyzszenie warto$ci wskaznika oporu, sposrod kotow chorych na
cukrzyce, pomimo krotkiego czasu trwania choroby ($rednio 2 miesigce). Nalezy wzia¢ pod
uwage fakt, ze w populacji kotow dominuje cukrzyca typu II z dtugim okresem utajonym,

odwrotnie niz u psoéw, ktore najczgsciej dotknigte sg cukrzyca insulinozalezng [Rand 2004].
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W kontekScie zmian miazdzyco-podobnych u ludzi z cukrzycg insulino-niezalezng oraz
doniesieniach o wystepowaniu miazdzycy u zwierzat, diagnostyka zmian naczyniowych u
psow i kotow z cukrzyca wydaje si¢ godna uwagi. Niewykluczone, ze znaczacy wzrost RI u
kotéw z cukrzycag wynika cz¢sciowo ze zmian w $cianie tetnic, powodujgc zmniejszenie ich
podatnos$ci, na co moze wskazywaé znaczaca ilo$¢ zwierzat (56%), u ktorych widmo nie
posiada zatamka wczesno skurczowego. Powyzsza hipoteza wymaga sprawdzenia poprzez
doktadne badania laboratoryjne oraz histopatologiczne, nie tylko nerek lecz takze $cian
naczyn.

Informacje na temat krazenia nerkowego, uzyskane za pomocg ultrasonografii
doplerowskiej moga by¢ wuznane =za cenne uzupelnienie podstawowych —metod
laboratoryjnych, stuzacych do oceny funkcji nerek. Skurcz naczyn tetniczych nerek,
prowadzacy do wzrostu oporu naczyniowego, powoduje tzw. przeptyw pulsacyjny, tworzac
niekorzystne warunki dla perfuzji tkanek [Krasinska 2002]. Przez wiele lat sadzono, ze
spontanicznie postgpujace zmiany w przewleklej chorobie nerek spowodowane sa
toksycznym dziataniem albumin z moczu pierwotnego na komorki kanalikoéw nerkowych.
Obecnie, w coraz wigkszej iloSci materiatow zréodlowych mozna dostrzec jednoznaczne
traktowanie angiotensyny II jako gléwnego czynnika, odpowiedzialnego za progresje
przewlektej choroby nerek, zarowno poprzez aktywnos¢ naczynioskurczowy jak 1 dziatanie na
poziomie komdérkowym [Wolf 2005]. Istniejg rowniez teorie uznajace hipoksje, wywolang
zaburzeniami w perfuzji nerek, za gldwna przyczyne¢ postgpowania ich przewlektej
niewydolnosci [Fine 2000]. Z tego wzgledu, Sledzenie zmian w nerkowym oporze
naczyniowym wydaje si¢ by¢ obiecujace na wezesnych etapach przewlektej choroby nerek,
bez wzgledu na to czy zmiany w krazeniu nerkowym sg objawem czy przyczyna jej progresji.
Leki z grupy inhibitorbw konwertazy angiotensyny Il oraz blokerow receptora
angiotensynowego, powszechnie uznaje si¢ za dzialajace ochronnie na nerki, przywracajace
im zdolno$¢ autoregulacyjng w przebiegu przewlektej choroby nerek, nadci$nieniu i nefropatii
cukrzycowej [Kakinuma 1992, Stompor 2009, Wolf 2005]. U ludzi z cukrzycg zaleca si¢ ich
podawanie w przypadku utrzymujacej si¢ mikroalbuminurii, nawet gdy pacjent nie wykazuje
nadci$nienia [Pelliccia 2008, Lewis 1993, Fliser 2005]. Ustalenie czy wzrost wartosci RI jest

momentem przelomowym w chorobie nerek mogloby mie¢ kluczowe znaczenie w ich terapii.
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6. WNIOSKI

1.

3.

4.

U zdrowych zwierzat, niezaleznie od rasy i pici, wartos¢ RI jest dodatnio skorelowana

z wiekiem i nie powinna przekracza¢ 0,71 u psow i 0,68 u kotow.

Wzrost wartosci RI w tetnicach miedzyptatowych nerek wystepujacy zarébwno u psoéw
jak i u kotow we wszystkich stadiach zaawansowania przewlektej choroby nerek moze
by¢ traktowany jako wskaznik zaburzen mikrokrgzenia nerkowego i powinien by¢

interpretowany w odniesieniu do 0g6lnego stanu uktadu sercowo-naczyniowego.

Wozrost wartosci RI powyzej normy w jednej lub obydwu nerkach oraz réznice w
warto$§ci RI pomiedzy nerka lewa i prawa > 0,05, mozna uzna¢ za pomocniczy

czynnik diagnostyczny w rozpoznawaniu infekcji gérnych drég moczowych u psow.

Psy i koty chore na cukrzyce wykazuja statystycznie istotnie wyzsza warto$¢ RI, w
poréwnaniu ze zwierzgtami zdrowymi, co stanowi uzasadnienie dla dalszych badan
nad nefropatiag cukrzycowa i jej nieinwazyjnym, wczesnym wykrywaniem u tych

gatunkéw zwierzat.
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8. STRESZCZENIE

Rozwinigcie ultrasonografii w skali szaros$ci o technike doplerowska bylo momentem
przetlomowym, pozwalajacym na czynnosciowg ocen¢ narzadow, w tym nerek. Analiza
spektrum doplerowskiego umozliwia nie tylko ocene kierunku i predkosci przeptywu krwi,
ale rowniez posrednio dostarcza informacji migdzy innymi na temat oporu naczyniowego
(RI). Dzigki licznym badaniom z zakresu medycyny cztowieka i pojedynczym publikacjom
poswieconym medycynie weterynaryjnej, wiadomo, ze u czesci pacjentow wskaznik RI
ro$nie w przebiegu wigkszosci choréb migzszowych nerek, niedrozno$ci drog
wyprowadzajacych mocz oraz w przebiegu nefropatii cukrzycowe;.

Ze wzgledu na brak zgodnos$ci w publikacjach innych autoréw odnosnie gornej
granicy RI u zdrowych zwierzat priorytetem powyzszej pracy bylo jej ustalenie. Celem
badania chorych zwierzat byta ocena nerkowego oporu naczyniowego w czterech stadiach
zaawansowania przewleklej choroby nerek, w odmiedniczkowym zapaleniu nerek u psoéw
oraz u ps6w i kotow z cukrzyca.

Lacznie przebadano 200 zwierzat (121 psow i1 79 kotow) obojga pici 1 w réoznym
wieku. Wszystkie badania zostaly przeprowadzone za pomoca aparatu do badan
ultrasonograficznych Philips En Visor C, przy uzyciu sondy liniowej 1 microconvex o
zmiennych zakresach czestotliwosci. Analizy widma dokonywano za pomocag r¢cznego
wyznaczania predkosci PSV 1 EDV. Wartos¢ RI przyporzadkowana danemu pacjentowi
stanowita $rednig z co najmniej sze$ciu pomiaréw (po 3 w jednej nerce).

U zwierzat zdrowych wykazano dodatnig korelacj¢ RI z wiekiem pacjentoéw. Na
podstawie $redniej wartosci RI i odchylenia standardowego w grupach gatunkowych
obliczono gbérng granice normy wskaznika oporu, nieznacznie rdznigcg si¢ od podanych w
materiatach Zrodlowych (0,71 dla pséw i1 0,68 dla kotow). W grupie zwierzat z przewlekla
chorobg nerek wykazano istotnie statystyczny wzrost RI (p<0,05) w stosunku do grupy
kontrolnej, a osobniki, u ktorych stwierdzono podwyzszong wartos¢ RI spotykano rowniez W
pierwszym i drugim stadium zaawansowania choroby. Wzrost wskaznika RI powyzej normy
w co najmniej jednej nerce lub znaczaca rdznica RI miedzy nerkami, moze by¢ traktowana
obok poszerzenia miedniczki nerkowej jako ultrasonograficzny objaw infekcji gérnych drdg
moczowych. U pacjentéw z cukrzyca (w szczegdlnosci u kotdw) wykazano istotny
statystycznie wzrost RI w poréwnaniu ze zwierzetami zdrowymi, nawet u zwierzat z bardzo

krotka historig choroby.
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Skurcz tetniczek oporowych w przebiegu choréb nerek, ktory ma miejsce na skutek
czynnikow zapalnych, a w przypadku nefropatii cukrzycowej — szkliwienia tetniczek, oraz
dziatania angiotensyny II, prowadzi do tzw. przeptywu pulsacyjnego, majacego niekorzystny
wplyw na perfuzje tkanki nerkowej. Odzwierciedleniem tego stanu jest wzrost oporu
naczyniowego, wykrywalny za pomocg badania doplerowskiego. Ocena hemodynamiki
nerkowej moze mie¢ znaczenie w kontekscie planowania terapii przy pomocy lekéw z grupy
inhibitorow ACE oraz blokerow receptora angiotensynowego, zwlaszcza w poczatkowych

fazach zaawansowania przewlektych chorob nerek.
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